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KISALTMALAR

ABSI: A Body Shape Index

ACE: Anjiotensin converting enzim

ALI: Akut Akciger Hasar1 (Acute Lung Injury)
ALT: Alanin aminotransferaz

ARB: Anjiotensin reseptor blokeri

ARDS: Akut Solunum Sikintis1 Sendromu (Akut Respiratuvar Distres Sendromu)
AST: Aspartat aminotransferaz

BC: Bel cevresi

BKi: Beden kitle indeksi

BKO: Bel kalca orani

BSI: Beden sekil indeksi

CoV: Koronaviriisler

CRP: C reaktif protein

DSO: Diinya Saglik Orgiitii

FiO2: Fraksiyone oksijen

IMV: invaziv mekanik ventilasyon.

KAH: Koroner arter hastaligi

KKY': Konjestif kalp yetmezligi

KOAH: Kronik obsturiktif akciger hastaligi
KVH: Kardiyo vaskiiler hastalik

LDH: Laktat dehidrogenaz

NIMV: Non invaziv mekanik ventilasyon
PA AC: Posteroanterior akciger grafisi
Trop tsh: Troponin T high sensitive
Toraks BT: Toraks bilgisayarli tomografi
WC: Bel ¢evresi (Waist Circumference)
YBU: Yogun bakim iinitesi

YOAK: Yeni nesil oral antikoagiilan
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OZET

Amag: Covid-19 hastaligi Aralik 2019'dan giiniimiize kadar hizla yayilmig
ve pandemiye donmiistiir. Giliniimiize kadar  diinyada 600 milyona yakin
dogrulanmis vaka varken 6 milyondan fazla insan da hayatin1 kaybetmistil.
Obezite bircok enfeksiydz hastalik icin risk faktoriidiir. Obezite beden Kkitle
indeksi (BKI) ile tanimlanmakla beraber, BKI visseral yag dokusunu gostermede
yetersiz kalmaktadir. Abdominal obeziteyi daha iyi gosteren beden sekil indeksi
(BSI) tanimlanmustir. Viral pndmonilerde obezitenin kétii prognostik faktor oldugu
gosterilmistir. Covid-19 icin literatiirde Beden Kitle indeksi (BKI) 30’un iizerinde
olan hastalarda Covid-19 hastaliginin prognozunun iyi olmadigi, yogun bakim yatis
oraninin yiiksek oldugu gosterilse de bel cevresi, BSI degerleri kullanilarak

yapilmis yeterli veri bulunmamaktadir.

Bu calismada bel cevresi de olgiilerek BSI hesaplanip hastaneye yatan
Covid-19 hastalarmin Covid-19 kliniginde yatis siireci takip edilerek BKI ve
BSI'nin kotii prognozu (servisten yogun bakima yatis veya serviste entiibasyon

ithtiyac1 veya 6liim) gostermedeki degeri arastirildi.

Gere¢ ve Yontem: T.C. Saglik Bakanhigi Saglhk Bilimleri Universitesi
Istanbul Siireyyapasa Gogiis Hastaliklar1 ve Gogiis Cerrahisi Covid-19 Klinigine
kabul edilen ve Covid-19 PCR pozitifligi ile tanis1 dogrulanan veya hastanede testler
sirasinda Covid-19 tanis1 PCR test pozitifligi ile konan 10 Ocak 2022- 10 Nisan 2022
tarihleri arasinda servise yatan 300 Covid-19 hastasi ¢aligmaya dahil edildi. Tim
hastalar yatis yapildigi giinden itibaren hastanede tedavilerine miidahale edilmeden
yogun bakim {initesine kabul edilene dek, 6liim veya taburcu olana kadar takip
edildi. Boy, kilo, bel ¢evresi dahil tiim viicut Ol¢limleri, standart prosediirler
izlenerek 6l¢iildii. Beden Kitle Indeksi (kg / m?), viicut agirhigmin boy uzunlugunun
karesine boliinmesi ile elde edildi. Hastalar BKI’lerine gore <30 kg/m? obez olmayan
grup, BKi=>30 kg/m?'ye obez grup olarak kategorize edildi. Beden Sekli indeksi; bel
cevresi (cm) / (BKI kg/m? 2/3 x boy (cm) 1/2) olarak hesaplandi. Hastalar BSI
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degerlerine gore; BSI besli sistem grubu BSI 1-3 skoru arasi olanlar obez olmayan
grup olarak kabul edildi, BSI 4, 5 skoru olanlar obez olan grup olarak kabul edildi.
Tedavi basarisizhigi kriterlerinden; servisten YBU’ye gidis, YBU’de entiibasyon ve
exitus olan olgular; tedavi basarisizligt Grup 1 olarak se¢ildi. Bu durumlarin
meydana gelmedigi olgular; tedavi basarisizligi Grup 2 olarak segildi. Covid-19
tedavi yanitlar1 takibinde yogun bakima gidisleri, yogun bakimda (YB) entiibasyon
ihtiyaglar1 veya olimleri ikili Ki Kare testi ile karsilastirildi. Tedavi basarisizligi
olarak tanimlananlar (servisten YBU’ye gidis, YBU’de entiibasyon ve 6liim) igin bu
sonucun olusmasinda BSI sayisal degeri ve besli skorlamadaki degerleri &nce
univarite (tekli) lojsitik regresyon analizi yapildi. Daha sonra sonucu etkileyecegi
diisiiniilen ek hastalaliklari, hastaneye yatis ve 3. veya 5. giin, ferritin, LDH, CRP,
Pulse saturasyon/FiO2 orani, eslik eden nazokomiyal enfeksiyon olup olmasi BSI
modele eklenerek ¢oklu regresyon analizi yapilarak risk faktorlerinde BSI’nin etkisi
arastirildi. Ayn1 analiz modelden BSI ¢ikarilip BKI eklenerek yapilan Odds risk
etkileri tanimlandi. P degeri <0,05 degeri anlamli kabul edildi.

Bulgular: BSI 4, 5 olan grupta BSI 1-3 olan gruba gére non invaziv mekanik
ventilasyon uygulanmasinin ve balgam semptomunun saptanmasinin daha fazla
oldugu goriildii (p<0,001).

Kan degerleri agisindan tedavi basarisizligi gruplarindan Grup 1 ve Grup 2
karsilastinlldiginda; Grup 1°de grup 2’ye gore hastaneye yatisinda alman kan
degerlerinden lenfosit diisiikligii bulunmasiyla beraber akut faz reaktanlari (LDH, D-
dimer, ferritin, prokalsitonin) degerlerinin daha yiiksek oldugu bulundu (p<0,05).
Ilerleyen siiregte (3-5. giin) Grup 1’de lenfosit degerinin diisiik olmasiyla beraber
akut faz reaktanlar1 (LDH, D-dimer, ferritin, prokalsitonin) yiiksekliginin devam
ettigi ayrica platelet diistikliigli, AST, CRP, Troponin TSH degerlerinin daha yiiksek
oldugu bulundu (p<0,05). Taburculuk Oncesi bakilan kan degerleri agisindan Grup
1’de lenfosit ve platelet diisiikligii ile beraber AST ve akut faz reaktanlar1 (LDH,
CRP, D-dimer, ferritin, prokalsitonin) yiiksekliginin devam ettigi bulundu (p<0,05).
Tedavi basarisizlig1 gruplarindan Grup 1’de diyare semptomunun daha fazla oldugu
goriildii (p<0,002). Tedavi basarisizligi gruplari karsilastirildiginda Grup 1’de ates
semptomu daha ¢ok goriildii (p<0,05). Tedavi basarisizligi gruplarindan Grup 2’de
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PA AC grafisinde infiltrasyon daha az goriilirken ayrica Grup 1’de PA AC
grafisinde bilateral infiltrasyonun daha fazla oldugu, bu gruba steroid, pulse steroid
ve nazal kaniil uygulanmasmin daha fazla yapildigi bulundu (p<0,05). Tedavi
basarisizlig1 gruplarindan Grup 1’de Covid-19 kliniginde yatis stiresinin (5-7 giin)
ve ARDS goriilme insidansinin anlamli olarak yiiksek oldugu bulundu (p<0,05).
Lojistik regresyon modelinde aktif sigara kullanimi ile Covid-19 prognozu arasinda
anlamli iliski bulunamazken, sigara i¢iminin kotii Covid-19 prognozunu azaltmada
iliskisinin olabilecegi diisiiniildii (OR: 0,22 95% GA: 0,07-0,71 p:0,011). Lojistik
regresyon modelinde diyare semptomu olan Covid-19 hastalarinda prognoz daha
kot seyretti (OR: 4,85 %95 GA:1,69-13,91 p: 0,003). Lojistik regresyon modelinde
Covid-19 kliniginde yatis giin sayis1 5-7 giinden fazla olan hastalarda, Covid-19
hastaliginin prognozunun daha iyi oldugu bulundu (OR: 0,34 %95 GA: 0,18-0,65
p:0,001). 65 yas ve lizeri olmak Covid-19 hastaliginda kotii prognostik faktor olarak
goriildii (OR:3,72 %95 GA: 1,03-13,48 p: 0,045).

Sonug¢: BSI ve BKI yogun bakima gidisi éngérmedi. BSI ve BKi’nin Covid-
19 prognozunu etkilemedigi ates, diyare semptomunun koti prognostik faktor
oldugunu ve Covid-19 kliniginde yedi giinden fazla yatmanin ise prognozu iyi yonde

etkiledigi goriildii.

Anahtar kelimeler: Covid-19, BSI (ABSI), BKi
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ABSTRACT

Obijective: The Covid-19 disease has spread rapidly since December 2019 and turned
into a pandemic.To date, there have been close to 600 million confirmed cases in the
world, and more than 6 million people have died.Obesity is a risk factor for many
infectious diseases.Although obesity is defined by body mass index (BMI), BMI is
insufficient to show visceral adipose tissue.A Body shape index (ABSI) has been
defined, which shows abdominal obesity better.Obesity has been shown to be a poor
prognostic factor in viral pneumonias. Even though the literature indicates that
Covid-19 patients with Body Mass Index (BMI) higher than 30 have worse disease
course and are prone to be administered in ICU, there is not enough data regarding a
body shape index and waist circumference.

In this study, we measured waist circumferences in addition to BMI to calculate
ABSI at administration for Covid-19 patients and investigate their significance for
showing bad prognosis (transfer to ICU, intubation at clinic or death) during
hospitalization in the Covid-19 clinic stay and follow up.

Material and Method: The 300 patients that were administered between 10
January 2022 and 10 April 2022 in T.C. Health Ministry Saglik Bilimleri University
Istanbul Siireyyapasa Chest and Thoracic Surgery Training Hospital Covid 19
inpatient clinic either on suspicion or incidentally confirmed by positive Covid 19
PCR tests are enrolled in this study. All patients are followed without interference
to their treatment from the day of hospitalization until they transfer to ICU, die or
discharge. All body measurements including height, weight and waist
circumference are measured according to standart protocols. Body mass index (kg/
m?) is acquired with weight divided by square of height. Patients are categorized
into obese group which includes patients with BMI=>30kg/m? and non obese
groups which includes patients with BMI<30kg/m?. A Body Shape Index; were
calculated as waist circumference (cm) / (BMI(kg / m?) % x height(cm) ).
Patients are categorized into obese group which includes patients with ABSI score
of 4 to 5 and non obese groups which includes patients with ABSI score of 1 to 3.

Of the treatment failure criteria; cases going from the service to the ICU, intubation



and exitus; treatment failure was selected as Group 1 Cases where these situations
do not occur; treatment failure was selected as Group 2. Intensitve care unit (ICU)
administration, intubation need in ICU and death during Covid-19 treatment are
compared with double chi square test. For patients with composite failure (ICU
administration, intubation and death), univariate logistic regression analysis is
performed first to their respective ABSI scores and quantitative values. Effects of
risk factors on ABSI are investigated with multiple regression analysis between
ABSI model and confounding factors such as comorbidities, ferritin levels at
administration and days 3 and 5, LDH, CRP, pulse oximetry saturation/FiO2 and
nosocomial infection presence. Same analysis is performed to obtain odds ratio

after switching ABSI with BMI. P value of <0,005 is accepted as significant.

Results: Noninvasive mechanical ventilation application and sputum
expectoration is more common in obese group with ABSI 4, 5 compared to nonobese
group (p<0,001).

According to blood test results at administration, decreased lymphocyte count
and elevated LDH are more pronounced in nonobese group compared to obese
group. During the follow up (days 3 and 5) AST and ALT values are found more
elevated in nonobese group (p<0,05). Acute phase reactants (LDH, D-dimer,
procalcitonin, ferritin) are found to be more elevated with decreased lymphocyte
count when treatment failure Group 1 and 2 compared according to blood test results
at administration. Acute phase reactants remained elevated with decreased
lymphocyte count and decrease in thrombocyte count and elevations in CRP, AST,
troponin TSH are found more profound in Group 1 during the subsequent days 3 and
5 (p<0,05). Decreased lymphocyte and thrombocyte count with elevated AST and
acute phase reactants persisted in blood test results before discharge in Group 1
(p<0,05). Dairrhea was more common in treatment failure Group 1 (p<0,002). Fever
was more common in treatment failure Group 1 (p<0,05). Bilateral infiltrations on
lung x-ray were more extensive and patients received more pulse steroid and
oxygenation via nasal cannula in treatment failure Group 1 while infiltrations on lung
x-ray observed less in Group 2 (p<0,05). Hospitalization in the Covid-19 clinic stay

was significantly longer (5 to 7 days) and ARDS incidence was significantly higher



in treatment failure Group 1 (p<0,05). Covid-19 prognosis and active tobacco use
weren’t correlated significantly according to logistic regression analysis, however it
is found that tobacco use could be beneficial for Covid-19 prognosis (OR: 0,22 95%
C.1.: 0,07-0,71 p:0,011). Prognosis of Covid-19 patients with diarrhea found worse
with logistic regression analysis (OR: 4,85 %95 C.1.:1,69-13,91 p: 0,003). Prognosis
was better in patients with hospitalization in the Covid-19 clinic stay longer than 5 to
7 days according to logistic regression analysis (OR: 0,34 %95 C.l.: 0,18-0,65
p:0,001). Age older than 65 found to be a bad prognostic factor (OR:3,72 %95 C.1.:
1,03-13,48 p: 0,045) .

Conclusion: ABSI and BMI did not predict admission to intensive care. We
observed that ABSI and BMI don’t affect the prognosis of Covid-19, fever and
diarrhea are bad prognostic factors and hospitalization in the Covid-19 clinic stay

longer than seven day is a good prognostic factor.

Keywords: Covid-19, ABSI, BMI

Xi



1. GIRIS VE AMAC

Cin’in Hubei Eyaletindeki Wuhan sehri saglik birimleri ve Cin Hastalik
Kontrol ve Onleme Merkezi tarafindan nedeni bilinmeyen pndmoni bildirimlerin
yapildigi Aralik 2019°dan giiniimiize Coronavirus hastaligi (COVID-19) hizla
yayllmis ve pandemiye donmiistir. Diinya Saghk Orgiti (DSO) kaynag
arastirtlmaya devam eden Covid-19 viriisiiniin neden oldugu Covid-19 hastalig1 igin
30 Ocak 2020°de “Uluslararas1 Halk Sagligi Acil Durumu”, ardindan hastaligin Cin
disinda 113 iilkeye yayilmasi nedeniyle 11 Mart 2020°de kiiresel salgin (Pandemi)
ilan etmistir (1). Tiirkiye’de ilk Covid-19 olgusu DSO’niin pandemi ilan ettigi giin,
11 Mart 2020 tarihinde goriilmiistiir. Hastaliktan ilk oliim ise Saglik Bakam
tarafindan 18 Mart 2020 giinii bildirilmistir (2).

Obezite, viicutta insan sagligini1 bozacak miktarda normalden daha fazla yag
birikmesi olarak tanimlanmaktadir. Goriilme sikligir her gegen giin artan obezite,
cagimizin en 6nemli saglik problemleri arasindadir. Eger diinyada obezite artis hiz1
ayni sekilde devam ederse 2030 yilinda diinya niifusunun %20’sinin obez olacagi
tahmin edilmektedir (3). Beden Kitle Indeksi (BKI) bireyin kilosunun kilogram (kg)
degerinin, boy olgiisiiniin metre cinsinden degerinin karesine oran1 (BKi=Kg/m?) ile
hesaplanan degerin 30 ve iizerinde olmasi obezite olarak tanimlanmaktadir (3).
Obezite ve visseral adipoz doku artisi, pek cok enfeksiyoz hastalik igin risk
faktortdiir (4-7). Bel ¢evresi kalinligi artanlarda diyaframin solunum isi ve oksijen
tilketimi artar, solunum sistem hastalar1 pndmoni durumunda daha fazla yorulur (8,
9). Batindaki obezitede hipoventilasyon nedenli satlirasyonun daha ¢ok diismesine
katkida bulunur. Obezite BKI ile tanimlanmakta ancak visseral adipoz dokuyu
gostermekte yetersiz kaldig1 bilinmektedir. Bel ¢evresini igeren Beden Sekil Indeksi
(BSI=ABSI) tanimlanmistir (10-14). Son 10 yilda gelistirilen BSI formiilinde BKI
degerinin de olmasi, mortalite belirteci olarak BSI kullanilmasi bel cevresi

kalinliginin mortalite konusundaki 6nemini ortaya koymaktadir.

2009 HINI influenza Pandemisinde mortalite en c¢ok obez hastalarda



goriilmiis ve etki mekanizmalart konusunda c¢alismalar yapilmistir (15, 16).
Calismalarda obezite varliginda viral pndmoni prognozun iyi olmadig1 yoniinde (17-
20), obeziteye bagli hipoventilasyonun agreve ettigi hipoksi, artmis is yikii ile
ozetlenebilecek fizyolojik agiklamanin yanida BSI ile bel ¢evresi kalmliginin artmasi

ile bu agiklama daha da anlam kazanacaktir.

Covid-19 igin literatirde BKI 30’un iizerinde olan hastalarda Covid-19
hastaliginin prognozunun iyi olmadigi, yogun bakim yatis oraninin yiiksek oldugu
gosterilse de bel ¢evresi, BSI degerleri kullanilarak yapilmis yeterli veri
bulunmamaktadir (21-24). Calismamizda bel gevresi de dlgiilerek BSI hesaplanip
hastaneye yatan Covid-19 hastalarin hastane siireci takip edilerek BKI ve BSI’nin
kotii prognozu (servisten yogun bakima yatis veya serviste entiibasyon ihtiyact veya

6liim) gostermedeki degeri arastirilacaktir.

2. GENEL BILGILER

2.1 Koronaviriisler ve Genel Ozellikleri

Koronaviriisler hem insanlarda hem de hayvanlarda hastaliga neden olabilen
Nidovirales takimi, Coronaviridae ailesi, Coronavirinae alt ailesi igerisinde yer
almaktadir. Koronavirilisler (CoV) tek iplikli, pozitif polariteli RNA yapisinda
genoma sahip olup, 90-120 nm c¢apindadir. Elektron mikroskopla bakildiginda dis
yiizeylerinde bulunan glikoprotein yapidaki ¢ikintilar nedeniyle tag anlamina gelen
‘Corona’ adi verilmistir (25). Koronaviriis genomu en az 10 “open reading frames
(ORF)” igerir. ORFla/b, iki biiyiik poliproteine cevrilir. Iki poliprotein (ppla ve
pplab), viral replikaz transkriptaz kompleksini olusturan 16 yapisal olmayan
proteine (nspl - nspl6) doniisiir. Yapisal olmayan proteinler, endoplazmik
retikulumdan kdken alan membranlar vezikiillere doniistiiriir. Viral replikasyon ve
transkripsiyon bu vezikiillerin i¢inde gerceklesir. Bununla birlikte yapisal olmayan
proteinlerin fonksiyonlar1 tam olarak bilinmemektedir. Diger ORF’ler ise Spike (S),

Zarf (E), Niikleokapsid (N) ve Matris (M) proteinler gibi dort ana yapisal proteini



kodlar. Yapisal proteinler virionun bir araya getirilmesinde ve enfeksiyon
patogenezinde rol oynamaktadir. Niikleoprotein (N), sarmal yapidaki RNA
genomuna bagli halde bulunan bir fosfoproteindir. Viral replikasyon ve
transkripsiyon basamaklarindaki gorevinin yan sira interferon antagonistik etkisiyle
konak immiin sisteminin dliimciil etkisinden viriisii korur. Niikleokapsidi ¢evreleyen
Zarf (E) ve zarf i¢inde gomiilii olarak bulunan Matris (M) proteinleri virionlarin
hiicre igerisinde bir araya getirilmesinde ve viriisiin tomurcuklanarak hiicreden
¢ikmasinda rol almaktadir. Zarfin igine tutunarak disar1 dogru uzanan S proteini
viriisiin tipik seklini verir. S proteinleri benzeyen ancak daha kisa olan viral zarfla
iligkili hemaglutinin esteraz (HE) proteinleri de dis yiizeyde bulunur (sekil 1) (26,
27).

Spike (S) protein

NS
>

Zarf (E)

Niikleoprotein (N)
Matris (M) protein

Hemaglutinin esteraz (HE)

Sekil 1. Koronaviriis sematik yapisi ve genomu

Koronavirusler insanlarin yani sira sigir, domuz, at, hindi, kedi, kdpek, sican
ve fare gibi pek cok hayvani da enfekte eden bir zoonozdur. Alfa ve beta
koronavirusler i¢in yarasalar, gama ve delta koronaviriisler i¢in kuslar ideal genetik
konaktir (24). Baz1 CoV’ler baglangigta zoonotik enfeksiyonlar olarak bulundu.

Yalnizca dogal hayvan konakgilariyla siirliydi, ancak hayvan-insan tiirii bariyerini



ast1 ve insanlarda zoonotik hastaliklar olusturmaya ilerledi. Cok sayida Cin at nali
yarasast SARS ile iligkili CoV sekanslari i¢erdiginden ve iligkili bir CoV’ye 6nceden
maruz kalmanin serolojik kanitim1 gosterdiginden SARS-CoV’un yarasalarda ortaya
ciktig1 yaygin olarak kabul edilmistir. Bu viriislerin ayrica insan virlsii ile aym
reseptOrii, anjiotensin donistiiriicii enzim-2’yi (ACE-2) kullandiklar1 ve SARS

CoV’un yarasalarda ortaya ¢iktigina dair daha fazla kanit sagladigi bulundu (28).

2.1.1 Covid-19 immunolojisi
Covid-19 solunum yolu ile bulasan viral bir hastaliktir. Asemptomatik
vakalardan yogun bakim gerektiren agir pndmonili vakalara kadar degisebilen farkli
klinik olusumlarin altinda yatan immiinolojik mekanizmalar heniiz yeterince
aydinlatilmis degildir. Antiviral immun yaniti aktive etmesi yanisira yogun
proenflamatuar sitokin salinimi, lenfopeni, lenfosit fonksiyon bozukluklari,
granulosit ve monosit/makrofaj anormalliklerine yol agan kontrolsiiz enflamatuar

yanitlara yol acabilir (29).

ACE2, akciger, kalp, bobrek ve bagirsakta bulunan ve esas olarak
kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskili bir tip membran proteinidir. Tam uzunlukta
ACE2, tek bir transmembran sarmal ve ~40 kalint1 hiicre i¢i segment ile biten bir N-
terminal peptidaz etki alan1 (PD) ve C terminali Collectrin benzeri etki alanindan
(CLD) olusur. Angiotensin (1-9) sentezinde anjiyotensin (Ang) I boliinmesine ek
olarak, ACE2 ayrica CoV'lerin S proteinleri i¢in dogrudan baglama bolgesi vardir
(30). CoV'lerin S proteini, viral membrani konak hiicre membrani ile kaynastirmak
icin dramatik bir yapisal yeniden diizenlemeye maruz kalan yar1 kararh bir flizyon
oncesi konformasyonda bulunur. Bu islem, S1 alt biriminin ve fiizyon Oncesi
diizelticinin dengesini bozan bir konak hiicre reseptdr baglamasi tarafindan tetiklenir.
Bu da S1 alt biriminin dokiilmesine ve S2 alt biriminin son derece kararl bir fiizyon
sonrasi konformasyona ge¢mesine sebep olur (31). Bir konak hiicre reseptoriine
baglanmak icin, S1'in reseptor baglayici etki alan1 (RBD), reseptdr baglamanin
belirleyicilerini gecici olarak gizleyen veya agiga c¢ikaran mentese benzeri
konformasyonel hareketlerden gecer (32). Biyofiziksel ve yapisal kanitlar, Covid-19
S proteininin Sars-CoV'dan 10-20 kat daha yiiksek benzerlige sahip insan ACE2'ye
baglandigimi  gostermektedir (33). Baska bir yapisal kanmit, ACE2-BOAT1



kompleksinin iki S proteinini ayn1 anda baglayabilecegini gostermektedir (34).

2.1.2 Covid-19 Patogenezi

Covid-19 hastaliginin inkiibasyon siiresi ortalama 5,2 giindiir (35). Ciddi
seyreden olgularda yas ve altta yatan hastaliklara, immun duruma bagli olarak,
semptomlarin baslangici ile 6liim arasinda gegen siire 14 giin olmakla birlikte, 6-41
giin arasinda degismektedir (36). Hastalik asemptomatik seyredebilir; ates, burun
tikaniklig1, rinore, anosmi, tat kaybi, bas agrisi, miyalji, halsizlik, bogaz agrisi,
oOkstiriik, balgam, nefes darligi, ishal, sirt agrist gibi sikayetlerle kendini gosterebilir.
Etken akciger, kardiyovaskiiler sistem, bobrek ve karaciger hasarina neden
olabilmektedir. Pnémoni, akut respiratuvar distress sendromu (ARDS), ¢oklu organ
yetmezligi ile ilerleyebilir. Kalp, bobrek ve diger dokular koagulasyon bozuklugu ve
trombozdan etkilenmesine ragmen Olim genellikle akciger yetmezligine baglh

hipoksi nedeni ile olmaktadir (37).

Asemptomatik veya hafif seyirli hastalarda viriisiin girisinden sonra
baslangicta olusan enflamatuar yanit virlis spesifik T hiicreleri enfeksiyon bolgesine
¢eker, immun sistem viriisii kontrol altina alir, iyilesme siirecini baslatir. Yaglh veya
altta yatan endokrinolojik, pulmoner, kardiyak patolojisi olanlarda ise viriisii
baslangigta temizlemede immun yanitin zayif oldugu, etkenin normal immun yanita
hasar verdigi, ciddi olgularda da kontrolsliiz bir immun yanita sebep oldugu
gosterilmistir. ‘Sitokin salinim sendromu’ olarak belirtilen bu durum Sars CoV ve
Mers CoV hastalarinda mortalite ve ciddi morbiditenin nedenidir. Sars CoV 2’de de
bu hastaliklara benzer sekilde artmis IL-6 diizeyi bulunmustur ve hastalarin %20’de
ARDS’ye ilerleyen ciddi pndmoni goriilmektedir (37-39). Hastalik seyrinde viral yiik
gibi viriise ait faktorler, immun yanit, daha onceki mevsimsel koronaviriise karsi
maruziyet sonrasi olusmus ¢apraz immun reaksiyonun yaninda erkek cinsiyet, yas,
hipertansiyon, kardiyovaskuler hastalik, kronik obstruktif akciger hastaligi, diyabet,
obezite, malignite gibi altta yatan hastaliklar rol oynamaktadir. Aslinda tiim yas
gruplar: duyarlidir ancak 60 yas iistiinde hastaneye yatis gerektirecek ciddi solunum

yolu enfeksiyonu goriilebilmektedir (40).

Covid-19 hastaligi etkeni olan Sars CoV 2’nin ilk olarak ara konak



hayvandan insana gectigi, sonrasinda viriisiin kisiden kisiye bulastigi gosterilmistir.
Oksiirme, hapsirma, konusma sirasinda solunum yolu sekresyonlarm damlacik yolu
ile kisiden kisiye ge¢isi veya bu sekresyonlar ile kontamine olmus yiizeye temas yolu
ile bulas en 6nemli bulas yollaridir. Uygun sartlarda aerosol yol ile bulas da

mevcuttur (41).

Bulas riski temas sekli, ¢cevre, konagin durumu, sosyo-ekonomik faktorlere
baghdir. Cogu bulas 2 metreden yakin mesafede, onbes dakikadan uzun siire yiiz
ylize goriisme gibi yakin temasladir. Ev i¢i, aile ve birlikte yemek yemek, grup
aktivitede bulunmak gibi faaliyetler ile arkadaslar arasinda daha kolay bulasir. Esler
arasinda bulas daha fazladir. Ayn1 odada uyumak riski arttirir. Kapali ortamlarda
bulas artar. Ozellikle uzun siire kalabalik, havalandirmas1 kotii alanlarda aerosol ile
gecis riski artar. 2 metreden uzun mesafeden de bulas olabilir. Hastalik sirasinda

izolasyon ise bulasi azaltir (42-46).

Covid-19 enfeksiyonu sirasindaki olaylarin  kronolojisi  sekil 2’de

gosterilmistir (47).
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Sekil 2 (Covid-19), (ACE2) ve TMPRSS2'yi eksprese eden hiicreleri enfekte
ettiginde, viriisiin aktif replikasyonu ve salinimi, konak hiicrenin piroptoz
gecirmesine ve ATP nukleik asit, ASC oligomerleri dahil hasar iliskili molekullerin
salinmasina neden olur. Bunlar komsu epitel hiicreleri, endotel hiicreleri ve alveolar
makrofajlar tarafindan taninir ve proinflamatuar sitokinlerin ve kemokinlerin (IL-6,
IP-10, makrofaj inflamatuar protein 1a (MIP1a), MIP1B ve MCP1 dahil) olusumunu
tetikler. Bu proteinler monositleri, makrofajlar: ve T hiicrelerini enfeksiyon bolgesine
cekerek (T hiicreleri tarafindan iretilen IFNy'nin eklenmesiyle) daha fazla
enflamasyonu tetikler (T hiicrelerince lretilen IFN-y'da etkisiyle), ve bir pro-

inflamatuar feedback dongiisii olusturur. Kusurlu bir bagisiklik yanitinda (sol taraf)



bu akcigerlerde bagisiklik hiicrelerinin daha fazla birikmesine yol acgarak
proinflamatuar sitokinlerin asir1 iiretimine neden olabilir ve bu da nihayetinde
akciger altyapisina zarar verir. Ortaya ¢ikan sitokin firtinasi diger organlara ulasir ve
coklu organ hasarma yol acar. Ek olarak, B hiicreleri tarafindan iiretilen nétralize
edici olmayan antikorlar, antikora bagli gelistirme (ADE) yoluyla Covid-19
enfeksiyonunu artirabilir ve organ hasarini daha da koétiilestirebilir (bu hipotez heniiz
gosterilememis). Alternatif olarak, saglikli bir bagisiklik yanitinda (sag taraf), ilk
iltihaplanma viriise 6zgii T hiicrelerini enfeksiyon bolgesine ¢eker ve burada viriis
yayllmadan once enfekte olmus hiicreleri ortadan kaldirabilirler. Bu bireylerde
notralize edici antikorlar viral enfeksiyonu bloke edebilir ve alveolar makrofajlar
notralize virlisleri ve apoptotik hiicreleri tanir, fagositoz yoluyla onlar1 temizler.
Toplamda, bu siiregler viriisiin temizlenmesine ve minimum akciger hasarina yol
acarak iyilesme ile sonuglanir.

G-CSF: graniilosit koloni stimulan faktor; TNF: timor nekrosis faktor

Hastalikta patolojik drneklerde organlarda goriilen lenfositik endotelit viriisiin
direkt etki ile hasar verdigini gosterir. Akciger lezyonlarinin histopatolojik
incelemesine bakinca 6dem, protein kagisi, akciger hiicrelerinde fokal reaktif
hiperplazi, enflamatuar hiicresel komponentler tarafindan lokal infiltrasyon
izlenmistir (48). Fibrinden zengin hyalen membran, simirl sayida multiniikleer dev
hiicreler ile diffiiz alveoler hasar interstisyel bosluk ve genis bronsiollerde lenfosit
hiicre infiltrasyonu, pndmositlerin deskuamasyonu, viral sitopatik etki ile sitomegali
ve genislemis nukleus, bazi olgularda eksudatif enflamasyon goriiliir.
Immunohistokimyasal ¢alismalarda Sars CoV 2 antijeni iist solunum yolu, brongioler
epitel, submukozal salgi epitelinden Tip 1 ve Tip 2 pndmonosit, alveoler makrofaj ve
hyalen membranlarda goriilmiistiir. Ayrica alveoler kapillerler kalinlasmis olup,
cevresinde 0dem ve fibrin igeren trombiisler, kanama odaklar1 goriliir. Kiigiik
damarlarda fibrin ve trombositler inflamatuar hiicrelerde agregat olusturmustur.
Diger tip ARDS’lere gore ciddi fibrozis ile seyreden anormal iyilesme goriiliir (47,
49-53).

Covid-19 hastaliginin en Onemli &zelligi akciger patolojilerine ek olarak

farkli organlarda tromboza yatkinliga yol ag¢masidir. Pulmoner emboli,



serebrovaskuler olay gibi tablolar goriilebilir. Bu hastalarda kanda D-dimer yiiksek
cikar. Tedavide diisiik molekiillii heparin gibi tedavilerin verilmesi uygun olur (54).

Kalp, Covid-19 hastaliginda en ¢ok etkilenen organlardandir. Miyokardit,
ritim bozuklugu, kalp krizi Covid-19 hastalarinda goriilebilmektedir. Bunun sebebi
kalpteki ciddi enflamasyonun kalp kasina verdigi hasar, sitokin diizeylerindeki artisin

miyokard hiicrelerinde nekroz ile iliskili oldugu belirtilmistir (55, 56).

Hastalar karsimiza karaciger fonksiyon testleri (KCFT) yiiksekligi ile
gelebilir veya hastalik seyrinde yiikselebilir. KCFT ytiiksekligi ile hastalik ciddiyeti
arasinda paralellik olup “Akut Karaciger Hasar1” durumunda hastaligin koti
seyrettigini, erkek cinsiyette ve basvuru siiresi uzadiginda, semptomlar
belirginlestiginde karaciger tutulumunun daha fazla oldugu soylenebilir (57).
Karaciger tutulumunda ilaglar, direkt viral hasar disinda, sitotoksisiteye veya immun
sistemdeki denge bozukluguna bagli olarak veya koagiilasyon ve fibrinolotik yolun

aktivasyonu gerekge olabilir (58).

Bobrek hasarinin patofizyolojisi belirgin olmamakla beraber c¢oklu organ
hasarinin gelismesinde rol oynayan baslica mekanizmalar ya Covid-19’a 6zgiidiir
(dogrudan viral toksitite, endotel hiicre hasari, trombotik mikroanjiyopati ve
inflamasyon, renin-anjiotensin-aldosteron-sistemi bozuklugu) ya da sepsise ikincil
sitokinlerin sistemik salinimin neden oldugu immun yanit ve mikrosirkulasyon

bozuklugu ile iliskili olabilir (59).

Covid-19 hastaliginda bu organlar diginda cilt ve sinir sistemi de etkilenir.
Hastalik sirasinda menenjit ile uyumlu bas agrisi, ense sertligi goriilebilir. Zira

meninksler kan damarlar1 yoniinden zengin olup yliksek diizeyde ACE-2 igerir (60).

2. 1. 3. Covid-19 Klinik Ozellikleri

Covid-19 klinik goriinimii, asemptomatik / pauci-semptomatik hastalardan
ARDS’ye ve yogun bakim {initesine yatirilmasi gereken hastalarla sepsise kadar
oldukca degiskendir. Bu nedenle, Covid-19 hastalig1 oncelikle akcigerleri etkiler

ancak sepsise ve ¢oklu organ yetmezligine yol acan sistemik tutuluma neden olabilir



(61).

2.1.3.1 Covid-19 Klinik Siniflamasi
Ulkemiz Saglik Bakanlig1 olgu tanimlamas su sekildedir:

2.1.3.1.1. Komplike olmams hastalar; Ates, kas/eklem agrilari, okstiriik ve
bogaz agris1 gibi bulgular1 olup solunum sikintis1 olmayan (dakika solunum sayisi
<24, Sp02>%93 oda havasinda) ve akciger filmi ve/veya akciger tomografisi normal

olan hastalar olarak degerlendirilmektedir.

2.1.3.1.2. Hafif-orta seyirli pnomoni; Ates, kas/eklem agrilari, 6ksiiriik ve
bogaz agris1 gibi bulgulari olup, solunum sayis1 <30/dakika olan, oda havasinda
Sp0O2>90 iizerinde olan ve akciger grafisinde veya tomografisinde hafif-orta

pnomoni bulgusu olan hastalar olarak degerlendirilmektedir.

2.1.3.1.3. Agir pnomoni; Ates, kas/eklem agrilari, oksiiriikk ve bogaz agrisi
gibi belirtileri olup, takipnesi mevcut (>30/dakika) ve oda havasinda SpO2 diizeyi
<%90’mm altinda olan ve akciger grafisi veya tomografisinde bilateral yaygin

pnomoni bulgusu saptanan hastalar olarak degerlendirilmektedir (62).

2.1.4. Covid-19 Tamisinda Laboratuvar Testleri

2.1.4.1. Niikleik asid amplifikasyon testleri (NAAT)

Covid-19 olgularmin rutin dogrulamasi ger¢ek-zamanli reverse transkripsiyon
polimeraz zincir reaksiyonu (rRT-PCR) gibi bir NAAT testi ile virus RNA’sinin
0zgiil dizilerinin saptanmasi ve gerekli oldugunda niikleik asit dizi analizi yontemi
ile dogrulanmasi temeline dayanmaktadir. RNA ekstraksiyonu BSL-2 veya esdeger
diizeydeki biyogiivenlik kabini i¢inde uygulanmalidir. RNA ekstraksiyonu Oncesi
orneklerin 1sitilmasi onerilmez. Her ne kadar su ana kadar molekiiler testler icin N,
E, S, RdRp genlerini hedefleyen farkli protokoller yayinlanmis olsa da Covid-19

virlisiiniin yaygin bir sekilde goriildiigii yerlerde 6rnek olarak tek bir tanimlayici
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hedefe yonelik rRT-PCR ile tarama yapilmas: gibi daha basit bir algoritma
benimsenmesi yeterlidir. Bir veya daha fazla negatif sonug¢ ile Covid-19 olasilig
dislanamaz. Enfekte bireyde asagida belirten faktorler negatif sonuca neden olabilir:

» Hasta materyalinin ¢ok az oldugu kalitesiz 6rnek

» Ornegin enfeksiyonun ¢ok erken ya da gec evresinde alinmast,

» Ornegin uygun bir sekilde islenmemesi ve gonderilmemesi,

» PCR inhibisyonu veya viriis mutasyonu gibi testin dogasinda bulunan
teknik nedenler

» Covid-19 viriisiiniin semptomatik ve asemptomatik vakalarda dalgali
sacilim gostermesi

Covid-19 siiphesi yiiksek olan bir hastadan negatif sonug elde edildiginde,
ozellikle sadece iist solunum yolu ornekleri toplanmis ise, miimkiinse alt solunum

yolu 6rneklerini igeren ek ornekler alinmali ve ¢alisilmalidir.

2.1.4.2. Sekanslama
Sekans wverisi, virlisiin kaynagimi ve nasil yayildigini anlayabilmek ig¢in
oldukca onemlidir. DSO, laboratuvarlarin elde ettikleri sekans verilerini ilgili

platformlarda (GenBank, GISAID vb.) paylasmalar1 gerekliligini bildirmistir.

2.1.4.3. Serolojik testler

Covid-19’u asemptomatik veya semtomatik gegirenlerde genel olarak belirli
bir siire sonra antikor cevabi (IgM, IgA ve IgG) gelismektedir. Bu nedenle serolojik
testler hastaligin erken doneminde tan1 amaciyla kullanilamaz. Ilk antikor yaniti
(IgM) 6-7 giinden sonra baglamakla birlikte hastalarin ¢ogunda antikor pozitifligi
belirtilerin baglamasindan 10 giin sonra gelismektedir. Tespit edilen antikorlarin
bagisiklik saglayip saglamadigi ve ne kadar siireyle tespit edilebilecegi (IgG) bugiin
icin kesin belli degildir.

Serolojik cevabi belirlemek i¢in, ELISA ya da IgM/IgG saptayan hizli antikor

testleri hali hazirda kullanilmaktadir.

Giivenilir antikor testleri farkli amaclarla kullanilabilir:
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1. NAAT testlerinin negatif oldugu ve Covid-19 enfeksiyonu ile kuvvetli
epidemiyolojik iligkisi olan olgularda akut ve/veya konvalesan fazda alinan serum
orneklerinde serolojik testlerin ¢alisilmasi taniy1 destekleyebilir.

2. Serolojik testler sliregiden salginin arastirilmasina yardimci olur, atak hizi
ve salginin siddetinin retrospektif olarak degerlendirilmesini saglar.

3. izleme ve degerlendirmede UTS kayith valide testler kullanilabilir

4. Antikor testlerinin performansi incelenen toplumdaki seroprevalense bagl
olarak degisebilmektedir. Ozellikle seroprevalensin diisiik oldugu durumlarda bu
testlerde yalanct pozitiflik oranlarmin yaniltict sonuglarin elde edilmesine ve
yorumlara neden olabilmesinden dolay1 seroprevalens c¢aligmalarinin dikkatli bir
sekilde kurgulanmasi ve yorumlanmas1 gerekir.

5. Su anda mevcut Kkitlerin performans 6zelliklerine iliskin olarak
tireticilerinin belirttikleri veriler digindaki veriler ve deneyimler kisitli olup yukarda

belirtilen amaglar disindaki kullanimlarina iligkin genel onerilerde bulunmak giigtiir

D).

2.1.5. Covid-19 Laboratuvar Parametreleri

2.1.5.1. Lokosit parametreleri

Covid-19 enfekte hastalarin periferik kan yaymasinda gorillen bir dizi
morfolojik degisiklikle birlikte lenfositler iizerinde dogrudan bir sitopatik hasara
sahip oldugu gosterilmistir. Lenfopeni Covid-19 enfeksiyonunun ayirt edici 6zelligi
haline gelmistir ve hemen hemen tiim semptomatik hastalarda degisen oOl¢iilerde
mevcuttur. Lenfosit sayisindaki azalmanin biiyiikliigiiniin hastalik siddeti ile iliskili

olduguna dair kanitlar da vardur.

Diisiik bir eozinofil sayisi, Covid-19 enfeksiyonunun bir bagka tipik
belirtecidir. Semptomatik bir hastada lenfopeni ve diisiik eozinofil sayisinin

kombinasyonu enfeksiyonun giiclii bir gostergesidir.

Yiiksek bir notrofil sayisinin Covid-19 enfeksiyonunda kotii prognozun
habercisi oldugu bulunmustur. Diisiik lenfosit sayisi ile birlikte alindiginda, yiiksek

bir nétrofil/lenfosit oran1 (NLR), olumsuz sonucglarin bir belirteci olarak
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kullanilabilir.

2.1.5.2. Koagiilopati belirtecleri

Belirgin koagiilopati, Covid-19 enfeksiyonunun onemli bir o&zelligidir.
Koagiilopati, en yaygin olarak hem vendéz hem de arteriyel tromboz insidansinin
artt1g1 protrombotik bir durum olarak ortaya ¢ikar. Bu komplikasyonun altinda yatan
mekanizmalar tam olarak anlasilamamistir ancak endotelit ve 6nemli bir rol oynayan
intravaskiiler notrofil ekstraselliiler tuzaklarin olusumu ile inflamatuar ve
protrombotik faktorler arasindaki karmagsik bir etkilesimi icermesi muhtemeldir. Ek
olarak, ciddi hastalig1 olan bir hasta alt grubu, fibrinolitik yolun aktivasyonu ve
trombosit ve pthtilasma faktdrlerinin tiikketimi ile yaygin damar i¢i pithtilasma (DIC)

gelistirir.

Enfekte hastalarda yiiksek D-dimer kotii prognoz ile iliskilendirilmistir. Ek
olarak, Covid-19 ile iligkili koagiilopati, protrombin zamani (PT), aktive parsiyel
tromboplastin zamani (APTT) uzamasi1 ve giiclii proinflamatuar durumun bir sonucu
olarak artan fibrinojen konsantrasyonu ile ortaya cikabilir. Tersine, DIC gelisen

hastalarda diisiik fibrinojen konsantrasyonu ve trombositopeni olabilir.

Trombositopeni, kotii prognoza isaret eden baska bir bulgudur. Diisiik
trombosit sayisi, artan trombosit tliketimini, iligkili megakaryosit hasari ile akciger
hasari, ilaca bagli immiin trombositopeni, artan trombosit klirensi ve azaltilmis
trombopoietin tretimi ve kemik iligi depresyonunu kapsayan bir¢ok benzer

mekanizmaya atfedilebilir.

2.1.5.3. inflamatuar belirtecler

Yogun bakim ihtiyaci ve 6liimciil sonuglara sebebiyet veren kétii prognozlu,
Covid-19 hastalarinda Siirekli ve progresif sistemik bir proinflamatuar durumun
("sitokin firtinas1" olarak adlandirilan) gelisimi gosterilmistir. Bu nedenle, bazi
inflamatuar biyobelirteclerin 6l¢iimii, daha yiiksek kotii prognoz riski tagiyan Covid-

19 hastalariin erken ve dogru tanimlanmasi i¢in dnemlidir.
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C-reaktif protein (CRP), yaygin olarak o6lgiilen, spesifik olmayan bir
inflamasyon biyobelirtecidir. Artan CRP konsantrasyonunun siirekli olarak Covid-19
enfeksiyonunda kotii sonugla iliskili oldugu gosterilmistir. Eritrosit sedimantasyon
hizi (ESR), ortamlarda CRP'ye alternatif olarak diisiiniilebilecek inflamatuar bir
belirtegtir. Artmis ESR diizeyleri benzer sekilde Covid-19 enfeksiyonunun koti
sonuclanabilecegini disiindiiriir. Bir akut faz reaktan1 olan Ferritin, kolaylikla
Olgiilebilen ve Covid-19 ile enfekte olmus kisilerde kotii prognozun belirtecidir.
Prokalsitonin, spesifik antibiyotik tedavisi gerektirebilecek ve daha kotii prognoza
sahip bakteriyel koenfeksiyonlu bireylerin belirlenmesinde faydali olabilir. Bir¢ok ek
inflamatuar biyobelirte¢ tizerinde c¢alisilmis ve Covid-19 enfeksiyonunda koti
sonuglarla iliskilendirilmistir. Ornekler arasinda interlokin-6 (IL-6), interferon gama

kaynakl1 protein 10, monosit kemotaktik protein-3 ve presepsin yer alir (63).

2.1.5.4. Kardiyovaskiiler biyobelirtecler

Covid-19'un sistemik bir hastaliga ilerleyebilecegine dair kanitlar
dogrultusunda, Covid-19 enfeksiyonu olan hastalarda dogrudan sitopatik hasar,
sitokin aracili hasar, iskemi ve hatta dnceden var olan kalp yetmezliginin alevlenmesi
sonucu siklikla kardiyak tutulum gelisebilir. Birka¢ ¢alisma, kardiyak troponinlerin,
daha siddetli hastaligi olan hastalarda, daha hafif hastalig1 olanlara kiyasla daha

yiiksek oldugunu gostermistir.

The American College of Cardiology (ACC) artan kardiyak troponinler ve
NT-proBNP'nin mutlaka akut koroner sendromu veya kalp yetmezligini
diisiindiirmedigine, dogru klinik baglamda ve hastanin prezentasyonu goz oniinde
bulundurularak yorumlanmasi gerektigine dikkat ¢ekiyor. Covid-19 'da yiiksek bir
kardiyak troponin, aterosklerotik plak riiptiirii nedeniyle miyokard enfarktiisiinden
ziyade, viriis veya konak¢t immiin yaniti tarafindan indiiklenen akut miyokard
hasarini yansitiyor olabilir. Buna ragmen Covid-19 hastalarinda yiiksek troponin ile

olumsuz sonuglar arasinda giiglii bir iliski oldugu artik yaygin olarak kabul
edilmektedir (34).

Kreatin kinaz-MB, miyoglobin ve natriiiretik peptitler dahil olmak iizere

diger kardiyak biyobelirtegler icin de benzer iliskiler goriilmiistiir ancak bunlar,
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kardiyak troponinler tarafindan saglananlara daha fazla klinik deger katmamaktadir.

2.1.5.5. Coklu sistem organ yetmezligi/hasarinin biyolojik belirtecleri

Covid-19, oOnceden karaciger hastaligi olan veya olmayan hastalarda,
hastaligin ilerlemesi ve tedavisi sirasinda karaciger hasari ile iliskilendirilebilir.
Yiiksek aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT) ve bilirubin
degerleri ile diisiik albiimin ve prealbiimin konsantrasyonlarinin tiimii kotii prognozla
iliskilendirilmistir. Ayrica tedavide kullanilan bazi hepatotoksik ilaglar karaciger
biyobelirteglerinin yiikselmesi ile iligkilidir. Bu nedenle hepatotoksik ilag kullanan
hastalarin tedavisi sirasinda ve Onceden karaciger hastaligi olanlarda en azindan

ALT, bilirubin ve albliiminin izlenmesi 6nerilir.

Bobrek hasar1 6zellikle ciddi hastaligi olanlarda nispeten sik goriilen bir
komplikasyondur. Hem serum kreatinin hem de iire (kan iire nitrojeni, BUN)

diizeylerinin artis1 olumsuz klinik sonuglarla iligkilendirilmistir.

Laktat dehidrojenaz (LDH) doku hasarinin spesifik olmayan bir belirtecidir.
LDH 6zellikle kétii seyirli hastalarda en ¢ok ylikselen parametrelerden biridir.

2.1.5.6. Solunum fonksiyonu ve arteriyel kan gazi parametreleri

Kaétiilesen Covid-19 enfeksiyonu, akut solunum sikintist sendromuna (ARDS)
ilerleyebilen hipoksemi ve metabolik asidoz ile iligkilidir. Bu nedenle, ilerleyici
hastalig1 olan hastalarda 6zellikle pH, pO 2, pCO 2, HCO 3 — ve laktat arteriyel kan
gaz1 parametrelerinin 6lclilmeside dnem arzeder. Arteriyel kan gazlarinin izlenmesi,
altta yatan duruma bakilmaksizin, durumu kritik olan herhangi bir hastanin tedavisi
icin rutin olarak yapilir. Bir kan gazi analizoriinden elde edilen sonuglar, ciddi
hastalig1r olan hastalarda genellikle anormal olan elektrolit durumunun hizli bir

degerlendirmesini saglamada yararlidir (63).
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2.1.6. Covid-19 Hastahginda Goriintiileme yontemleri

2.1.6.1. Covid-19 Hastalarinda Direkt Grafi

Semptomlarin  baslangi¢ doneminde hastaneye basvurmus hastalarin
degerlendirilmesinde tanisal degeri diisiiktiir. Akciger grafisinin tani1 aninda erken
evrede duyarliligt smirli olmakla birlikte Ozellikle acil kosullarda hastaligin
izleminde, progresyonun belirlenmesinde yogun bakim iinitelerinde 6nemli bir yeri
vardir. Ozellikle hastaneye yatislarinda ve yogun bakim hastalarinda zamansal

degisiklikleri degerlendirmede yararldir.

Akciger opasiteleri, semptomlarin baslamasindan yaklasik 6-12 giin sonra
bulgular en fazladir ve konsolidatif bir patern haline donesebilir. Ayrica gelisebilecek
plevral s1vi, pnomotoraks, pndmomediastinum, kavitasyon ve subkutandz amfizem

gibi bulgularida grafi ile gdstermek miimkiindiir (64).

2.1.6.1. Covid-19 Hastalarinda Toraks BT Kullanim
Toraks bilgisayarli tomografisi (BT), PCR testi negatif Covid-19 hastalarinda,
erken donemde duyarli bir tanisal yaklasimdir. Toraks BT bu hastalarin daha hizh

triyajina destek olmak icin Onerilmektedir.

BT goriintiilemenin 6nerilmedigi hastalar; Covid-19 pozitif, hafif bulgular
olan ancak hastalik ilerlemesi igin risk faktorleri tasimayan hastalar ve Covid-19
negatif ancak hafif bulgular1 olan hastalardir. Klinik ve laboratuvar bulgularla 6n
planda Covid-19 enfeksiyonu diisiiniilmeyen, BT bulgular1 Covid-19 enfeksiyonu
icin diagnostik olmayan hastalarda bu bulgular izah edebilecek diger patolojilerin
atlanmamasi i¢in BT dikkatli yorumlanmalidir. Pandemi doneminde hasta triyajinin
objektif yonetilmesi amaciyla Tablo 1’in raporlamada dikkate alinmasi hem olasi
Covid-19 enfeksiyonunun atlanmamasi hem de alternatif tanilarin ortaya konmasinin

Oniine ge¢ilmemesi acisindan yararl olacaktir (1).
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Seruflandirma Gerekce BT Bulgusu ir::::'::::‘na selkili
Tipik CONID-19 Periferal, bilateral {imultilober) COVID-2g
pnoarmonisi icin BCO {konsolidasyon wve Erdmonisinin sik
siklikla bildirilen kaldinm tas g&randamma de olarak bildirilen
gordantdleme eslik edebilir) gorantilerme
bulgulan rMultifokal yuvarlak BCOO bulgularn mevcutiur,
{konsolidasyon ve kaldinm tas) ama inflenza
Qdriantamii de eslik edebilir) pRSMmonisi ve
Ters hale veya organize organize pndmoni
prdmoninin diger bulgulan benzer gorincm
olusturakilir.
Belirsiz CONID-19 Tipik bulgulann yokludu we Bulgular CONWID-19
pnormonisi icin asagrdakilerin varbd: prnomonisinde
spesifik olmayan - Yuvarlak veya periferik gordalebilir, ama
gorantdleme olmayan multifokal. diffdz, nonspesifiktir ve bir
bulgularn pearihiler veya tek tarafl BCO dizi enfeksiyvonda
{(+/ - konsolidasyon) we enfeksiyvon disa
Yuvarlak ve periferik olmayan hastalikta izlenebilir.
az saywda kcik BCO
Atipik COVID-10 Tipik veyabelirsiz bulgularin Gordrtd lerme
prarmonisi icin yoludgu ve asadidakilerin varkdg: bulguan COVID-19
rnadir Bildirilmis - BCO' run olmadid lober veya ErSmonisi ki
wa da daha Snce segmantal konsolidasyon atipikiir. Alternatif
raporlanmanms - Aok kOcOk nodiller tanilar goz Sndande
bulgular (tomurcuklanmmis agac Bulurdurubma bicr,
gardrirm)
- Kavitesyon
- interlobiiler septal
kalbinlasmarnin eslilk ettidgi
plewrzl efdzyon™
MNegatif Prdarmeoni - Prndmoniyi dasianddrecek BT Prnomoni lehine
bulgulan mewcut bulgularn yok BT bugusu yoktur
degil (BT COVID-19
hastaldgirmin erken
asamalannda
nagalif oclabilird.

Sekil 3. Covid-19 hastaliginin BT bulgulari ve raporlama 6nerileri (1).

Ayn1 zamanda, Hollanda Radyoloji Dernegi meme goriintiilemede oldugu

gibi raporlamada standardizasyon amaciyla Covid-19 raporlama ve veri sistemi (CO-
RADS) tanimlamastir:

CO-RADS 1: Normal veya enfeksiyoz olmayan anormallikler igerir, Covid-

19 tarafindan akciger tutulumu icin ¢ok diisiik bir sliphe diizeyi anlamina gelir.

Tanimina gore hafif veya siddetli amfizem, perifissural nodiiller, akciger tlimorleri

veya fibrozis CO-RADS 1 olarak smiflandirilir.

CO-RADS 2: CO-RADS 2, COVID-19 ile uyumlu olmadig diistiniilen tipik

enfeksiyoz etiyolojiye sahip akcigerlerdeki BT bulgularina dayali olarak Covid-19

akciger tutulumu igin diisiik diizeyde siiphe anlamina gelir. Ornekler bronsit,

enfeksiydz bronsiolit, bronkopnémoni, lober pndémoni ve pulmoner apsedir.

Ozellikler arasinda tomurcuklanmis agac isareti, sentrilobuler nodiiler patern, lober

veya segmental konsolidasyon ve akciger kavitasyonu bulunur.
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CO-RADS 3: Diger viral pnomonilerde veya enfeksiyoz olmayan
etiyolojilerde de bulunabilen BT &zelliklerine dayali olarak Covid-19’un pulmoner
tutulumu i¢in siipheli bulgular1 ifade eder. Bulgular arasinda perihiler buzlu cam,
baz1 ikincil pulmoner lobiillerin korundugu veya bulunmadigr homojen genis buzlu
cam veya diger tipik BT bulgularinin yoklugunda plevral efiizyonlu veya plevral
efiizyonsuz diiz interlobiiler septal kalinlasma ile birlikte buzlu cam bulunur. CO-
RADS 3 ayrica sentrilobiiler olmayan (aksi takdirde CO-RADS 2) veya visseral
plevraya yakin olmayan (aksi takdirde CO-RADS 4) kiigiik buzlu cam opasiteleri
icerir. Ayrica, Covid-19 'un diger tipik bulgular1 olmaksizin organize pnémoni ile

uyumlu konsolidasyon paterni igerir.

CO-RADS 4 Covid-19 igin tipik olan ancak diger (viral) pnomonilerle bir
miktar Ortiisme gosteren BT bulgularina dayanarak Covid-19 tarafindan akciger
tutulumu i¢in yiliksek diizeyde siiphe anlamina gelir. Bulgular CO-RADS 5'e
benzerdir ancak visseral plevra ile temas halinde degildir veya kesinlikle tek
taraflidir, baskin peribronkovaskiiler dagilimdadir veya oOnceden var olan ciddi

yaygin pulmoner anormalliklerin {izerine bindirilmistir.

CO-RADS 5: Tipik BT bulgularina dayanarak Covid-19 tarafindan akciger
tutulumu icin ¢ok yiiksek diizeyde sliphe anlamina gelir. Zorunlu 6zellikler, fissiirler
dahil visseral plevral yiizeylere yakin akciger bolgelerinde konsolidasyonlu veya

konsolidasyonsuz buzlu cam opasiteleri ve ¢cok odakli bilateral dagilimdir (65).

COVID 19 OLASILIGI | BT BULGULARI

CO-RAD-1 Kuvvetle olas1 degil Normal veya enfeksiydz olmayan anormallikler
CO-RAD-2 Olasi degil Covid-19 dis1 enfeksiyon bulgulari
CO-RAD-3 Siipheli Belirsiz

CO-RAD-4 Muhtemel Anormallikler siipheli

CO-RAD-5 Yiiksek olasi Tipik

CO-RAD-6 PCR testi ile dogrulanmis

Sekil 4. CO-RAD siniflamasi
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2.1.7. Covid-19 Hastalarinda Covid-19’ye Yonelik Tedavi

Covid-19’un 2020 yilinin baslarinda tanimlanmasina ragmen Covid-19 igin
giivenilirligi ve etkinligi kesin olarak kanitlanmis bir antiviral tedavi heniiz
bulunmamaktadir. Viral enfeksiyonlarin genelinde oldugu gibi, Sars’tan ve
influenzadan elde edilen veriler, antiviral tedavinin hastaligin erken doéneminde
kullanilmasimin daha yararli oldugunu diisiindiirdiigli i¢in de antiviral ilaglarin
miimkiin oldugunca erken baslanmasi 6nerilmistir. Covid-19 hastalarinda olasi tedavi
seceneklerinin kombine kullanimi, hasta 6zelinde ve var olan ilgili literatiiriin tiimti
degerlendirilerek diisiintilmeli, kullanilan ilaclarin etkilesimleri ve istenmeyen
etkileri konusunda tedbirli olunmalidir. Covid-19 salgininin baslangicinda, elde etkili
bir antiviral bulunmamasi ve hastaligin 6liimciil olabilmesi nedeniyle, iilkemizde ve
basta Avrupa ve ABD olmak {izere diger lilkelerde bu hastaliga kars1 antiviral tedavi
olarak, daha Once bagka hastaliklarin tedavisi i¢in ruhsatlandirilmis, ruhsath
endikasyonlarda yaygin bir sekilde kullanilmis, giivenli oldugu gosterilmis ve in
vitro olarak Covid-19’ye etkili oldugu belirlenmis ya da kiigiik gruplarda yapilan
gozlemsel ¢alismalarda klinik etkililigin olabilecegini diisiindiiren veriler elde edilen
hidroksiklorokin, favipiravir, remdesivir, lopinavir-ritonavir gibi ilaglar yeniden
konumlandirilarak tedavide kullanilmasi Onerilmis ve Ozel izinlerle ¢ok sayida
hastada kullamlmustir. Ilerleyen siirecte bu ilaglarin yaygin olarak kullanilmasi
sirasinda elde edilen, daha genis hasta gruplarini igeren gdzlemsel klinik arastirma
sonuglarinin ortaya ¢ikmasi ve Covid-19’daki etkinligini degerlendiren randomize
kontrollii klinik ¢aligmalarin yayinlanmasiyla tedavi Onerileri gozden gegirilerek
giincellenmistir.  Yeniden konumlandirilan ilaglardan  hidroksiklorokin = ve
lopinavir/ritonavirle ilgili olarak giivenilir randomize kontrollii ¢alisma sonuglari
pandeminin daha erken doéneminde ortaya ¢ikmis ve bu ilaglarm Covid-19
tedavisinde yeterince etkili olmadiklar1 goriilerek kullanilmalarindan vazgegilmistir.
Basta ABD ve Avrupa’da kullanilmakta olan remdesivir ile ilgili olarak yapilan ve
giiclii kanitlar saglayan ¢aligmalarda da bu ajanin agir Covid-19 hastalarinda belirgin
bir yararinin olmadigr goriilmiis, ancak bu iilkelerde, karsilanmamig antiviral
gereksinimi nedeniyle remdesivirin agir Covid-19 hastalarinda kullanimina devam
edilmistir. Favipiravirle ilgili bilinen az sayidaki caligmalar disinda daha giiclii

kanitlar saglayan caligmalarin sonuglari yeni olarak bildirilmis ve bu sonuglara
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dayanarak favipiravirin Covid-19 tedavisindeki yeri yeniden degerlendirilmistir.
Daha giicli kanitlar saglayan randomize kontrollii ¢alismalar, favipiravir
kullaniminin ayaktan hastalarin hastane yatisini veya Covid-19’a bagh olimii
azaltma agisindan standart tedaviye karsi bir {stiinliik gostermedigini ortaya
koymustur. Favipiravirle ilgili yapilmig bazi klinik aragtirmalarda hastalarin
semptom siirelerini azaltabilecegi bildirildiginden, bu ilacin, hasta degerlendirilerek
hekiminin uygun gormesi halinde kullanilabilecegi diistiniilmdistiir.

Molnupiravirin; tanis1 PCR ile dogrulanmis, hafif-orta seyirli, semptomlarinin
ilk 5 giiniinde olan ve agir Covid-19’a ilerleme agisindan yiiksek riskli asagida
verilmis gruplarda yer alan eriskin (>18 yas) Covid-19 hastalarinda, asilama
durumuna bakilmaksizin kullanilmasi 6nerilmektedir.

a. >65 yas olanlar

b. Primer immiin yetmezlikler

c. Son 1 yilda kemoterapi almis solid veya hematolojik kanser hastalar1

d. Son 6 ayda radyoterapi almis kisiler

e. Solid organ nakli yapilmislar

f. Kemik iligi nakli yapilmislar

g. AIDS (CD4 <200 olanlar)

h. Otoimmun, inflamatuar veya malign hastaliklar1 nedeniyle 1 aydan uzun
stiredir 20 mg /glin prednizolon veya esdegeri glukokortikoid kullanmakta olan
kisiler

1. Otoimmun, inflamatuar veya malign hastaliklar1 nedeniyle immunosupresif
ajanlart [janus kinaz inhibitorleri (tofasitinib, barisitinib), kalsindrin inhibitorleri
(siklosporin, takrolimus), mTOR inhibitorlerini  (everolimus, sirolimus),
antiproliferatif ajanlar (azatiyoprin, mikofenolat mofetil, mikofenolat sodyum),
leflunomid, metotreksat, siklofosfamid, klorambusil veya biyolojik ajanlar
(abatasept, adalimumab, anakinra, basiliksimab, daklizumab, etanersept, golimumab,
infliksimab, iksekizumab, kanakinumab, natalizumab, rituksimab, sekukinumab,
sertolizumab pegol, tosilizumab, ustekinumab, vedolizumab] kullanan kisiler

i. Down sendromu olanlar

j. Karaciger sirozu olanlar

k. Diyalize giren kronik bobrek yetersizligi hastalar
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1. Orak hiicreli anemi

m. Ug organ hasar1 gelismis diabetes mellituslu kisiler

n. Myokard infarktiisii ge¢irmis hastalar

0. Inme gecirmis hastalar

p. Multipl skleroz, motor néron hastaliklari, myastenia gravis, Huntington
hastalig1, alzheimer gibi beyin ve sinirleri etkileyen hastaliklar

r. Morbid obez hastalar (BKI >40) s. Evre 3 ve Evre 4 kronik obstriiktif
akciger hastalig1 olanlar, amfizem

Molnupiravir’in kullanim dozu ve stiresi, 2x800mg/giin olacak sekilde toplam
5 gilindiir. Molnupiravir gebelerde ve c¢ocuklarda kullanilmamalidir. Molnupiravir
kullanildig1 siirece ve son dozdan sonra dort giin boyunca emzirmeye ara
verilmelidir. Molnupiravir <18 yas olanlarda, hastaneye yatirilan Covid-19
hastalarmin tedavisinde, Covid-19’un Onlenmesi i¢in temas Oncesi veya temas

sonrast profilaksi amactyla kullanilmamalidir (66).

2.2.1. Obezite

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) obeziteyi; yag dokusunda insan sagligina zararl
olacak diizeyde anormal ve asir1 yag birikmesi olarak tanimlamaktadir (3). DSO’ye
gore; 2016 yilinda 18 yas ve iizeri 1,9 milyardan fazla yetiskin asir1 kilolu oldugu
belirlendi. Bunlardan 650 milyondan fazlas1 yetigskin obezdi. 2016 yilinda 18 yas ve
tizeri yetigkinlerin %39'u (erkeklerin %39'u ve kadinlarin %40'1) fazla kiloluydu.
Genel olarak, 2016 yilinda diinya yetiskin niifusunun yaklasik %13"i (erkeklerin
%11'1 ve kadinlarin %15'1) obezdi. Diinya ¢apinda obezite prevalansi 1975 ile 2016
arasinda neredeyse li¢ katina ¢iktig1 goriildii ve bir zamanlar yiliksek gelirli bir iilke
sorunu olarak kabul edilen asir1 kilo ve obezite, simdi diisiik ve orta gelirli iilkelerde,
ozellikle sehirlerde yasayanlarda artmaktadir. Fazla kilolu olmak ve obezite, diinya
capinda daha az kilolu olmaktan daha ¢ok o&liimle iligkilidir. Kiiresel olarak zayif
olan insandan ¢ok obez olan insan vardir (Sahra alti Afrika ve Asya'nin bazi

kisimlar1 hari¢ her bolgede goriiliir).

Obezite ve fazla kilonun asil nedeni, tiiketilen kalori ile harcanan kalori
arasindaki enerji dengesizligidir. Yag ve seker orani yiiksek gidalarin aliminin

artmasi, degisen ulasim bicimleri ve artan kentlesme nedeniyle fiziksel
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hareketsizlikte artigla birlikte olan yasam biciminin yayginlagmasi obez insan
sayisinda artisa yol agcmustir. Diyet ve fiziksel aktivite kaliplarindaki degisiklikler
genellikle saglik, tarim, ulasim, kentsel planlama, ¢evre, gida isleme, dagitim,
pazarlama ve egitim gibi sektorlerdeki gelisme ve destekleyici politikalarin eksikligi

ile iliskili cevresel ve toplumsal degisikliklerin sonucudur (67).

Obezite 6nemli bir halk saglig1 sorunudur. Obezitenin yasam kalitesini ve genel
yasam beklentisini azalttigi bulunmustur. Ayrica obez hastalarda Tip 2 diyabet, inme,
koroner arter hastaligi, safra kesesi hastaligi, hiperlipidemi, bazi kanser tiirleri ve

hipertansiyon riski artmaktadir (68).

2.2.1.1. Beden Kitle indeksi
Beden kitle indeksi veya BKI, herhangi bir yastaki erkek ve kadinlarda viicut
yaginin bir tahminini saglamak i¢in kisinin kilosunu ve boyunu kullanan istatistiksel

bir indekstir.

Bir kisinin kilosu, kilogram cinsinden, boyununun karesine boliinerek, metre
kare olarak veya BKI= agirhik (kg)/boy (m?) alinarak hesaplanir. Bu denklemden
iiretilen say1 bireyin BKI degeridir. Ulusal Saglik Enstitiisii (NIH) artik bir kisiyi
geleneksel boy ve kilo gizelgeleri yerine zayif, normal kilolu, fazla kilolu veya obez

olarak tammlamak i¢in BKI kullaniyor.

BKI1 igin bu smiflandirmalara ek olarak NIH ve Diinya Saglk Orgiitii (DSO)
tarafindan Beyaz, Latin veya Siyahi birey olma bilgisi ayrica kullanilmaktadir.
Mevcut cut off degerleri Asya ve Giiney Asya popiilasyonlarindaki obezite riskini
oldugundan daha az tahmin etmektedir. Bu nedenle siniflandirmalarda hafif

degisiklikler vardi. BKI degeri ve siniflandirmalari asagida listelenmistir (68).

Bununla birlikte, bireysel farkliliklar mevcuttur ve bir kisiyi obez veya

yetersiz beslenmis olarak siniflandirmanin tek yolu olarak BK1 yetersizdir.

Seckin atletler ve viicut gelistiriciler gibi belirli popiilasyonlarda, ytiksek bir
BKI, artan kas kiitleleri ve agirliklari nedeniyle BKi degerlerinin yiiksek olmasi
yanlis bir sekilde saglik durumunu kotii olarak gdsterebilmektedir (69, 70).
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Cok zayif- BKI 16,5 kg/ m?'nin altinda,

Zayif- BKI 18,5 kg/ m*nin altinda,

Normal kilolu- BK1 18,5 kg/ m? ile 24,9 kg/ m? arasinda,

Fazla kilolu — BKI 25 kg/ m? ile 29,9 kg/ m? arasinda,

Obezite — BKI 30 / kg/ m*den biiyiik,

Obezite simifi I -BK1I 30 kg/ m? ile 34,9 kg/ m? arasinda,

Obezite smifi II — BKI 35 kg/ m? ile 39,9 kg/ m? arasinda,

Obezite sinifi 111 — BKI > 40 kg/ m*’ye esit veya daha biiyiik BKI (siddetli
veya agir1 obezite olarak da adlandirilir)

Asya ve Gliney Asyada ise;

Fazla kilolu- BKi- 23 kg/ m? ile 24,9 kg/ m? arasinda

Obezite- BKI- 25 kg/ m?'den biiyiik olarak tanimlanur.

2.2.1.2. Bel cevresi ol¢ciimii

Bel cevresi, baslangicta daha basit bir 6lcii- ve BKi'den potansiyel olarak
daha iyi bir saglik riski gostergesi olarak gelistirildi. Bel ¢evresi, en az BKI kadar
toplam viicut yagmin bir gostergesidir ve ayni zamanda visseral yagin iyi
antropometrik gostergelerinden biridir. Su anda, bel cevresi Ol¢iimii i¢in optimal
protokol tizerinde bir fikir birligi yoktur ve dnde gelen saglik otoriteleri tarafindan
onerilen bel g¢evresi protokollerinden herhangi biri i¢in ¢ok az bilimsel gerekce

saglanmaktadir.

Bel c¢evresi degerinin yiiksekligi obezite, tip 2 DM, lipid bozukluklari,
kardiyo vaskiiler hastalik, yasam beklentisinin kisalmasi ile iligkili bulunmustur.
Giincel verilere gore, bel gevresi 6l¢iim protokoliiniin bel ¢evresi, tim nedenlere
bagli mortalite ve KVH ile iligkili mortalite, KVH ve Tip 2 DM arasindaki iliski
tizerinde onemli bir etkisi yoktur. En sik kullanilan iki protokol olan her iki iliak
krest aras1 nokta ile, son kaburga ile iliak krest arasindaki orta nokta dl¢limii ile elde
edilen bel c¢evresi degerlerinde mutlak farkliliklar genellikle yetiskin erkekler i¢in
kiiciiktiir, ancak kadinlar i¢in ¢ok daha biiylik olabilmektedir. Bel gevresi ol¢timii

abdominal yag dagilimmi tespit etmek i¢in son yillarda tek basina kullanilmaktadir.

Erkeklerde bel cevresinin 94 cm ve istii, kadinlarda 80 cm ve isti hafif sismanlik;
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erkeklerde 102 cm ve iistii, kadinlarda 88 cm ve iistii obezite olarak degerlendirilmektedir.
Abdominal obezitenin siniflandirilmas: ise bel g¢evresi protokoliine gore farklilik

gosterebilir (71).

2.2.1.3. Beden sekil indeksi

Gelistirilen BKI, yagl veya yagsiz kiitle arasinda ayrim yapamaz ve santral
veya periferik yaglanmanin yerini ayirt edemez; bu nedenle, bel ¢evresi (BC) ve bel-
kalca oran1 (BKO), yag dagilimi ile iliskileri agisindan santral obezitenin gostergeleri
olarak onerilmistir. BC'nin en biiyiik sinirlamasi kiginin boyunu ve kilosunu dikkate
almamasi ve bu nedenle uzun veya kisa bireylerde obeziteyi oldugundan fazla veya
az tahmin edebilmesidir. BKO'nin ol¢iimii tek basina BC'ne gore higbir avantaj
saglamaz ve rutin obezite degerlendirmesinin bir parcasit olarak Onerilmez, bu
nedenle klinisyenler nadiren kullanir. Bir meta-analiz ¢alismasinda; BC, BKO ve
BKi'nin hipertansiyon ile esit derecelerde iliskiye sahip oldugunu ortaya koymustur
(72). Son on yilda, geleneksel antropometrik indekslere alternatif olarak geleneksel

Olciileri (boy, kilo ve BC) birlestiren iki yeni antropometrik indeks énerilmistir (73).

2012 yilinda, BC (cm) / (BKI 2/3 x Boy (cm) 1/2) olarak tanimlanan bir
Beden Sekli Indeksi (BSI), BKI tarafindan kolayca tanimlanamayan patolojilerin

riskini tahmin etmek amaciyla 6nerildi (72).

BC, BKI ve BSI; Ulusal Saglik ve Beslenme inceleme Anketi IV (NHANES
IV, ABD'de c¢ok irkli bir popiilasyonu yansitir) Amerikan popiilasyonunda
mortaliteyi BC ve BKI'den daha iyi tahmin edebilmistir. Son ¢alismalar ayrica
BSi'nin tiim nedenlere bagli mortalitenin giiglii bir dngdriiciisii oldugunu gostermistir
(74). Avrupa'da biiyiik bir ¢alismada; BSI ve BKI kombinasyonunun, BSI veya BC
gibi viicut kompozisyonu i¢in tek bir 6l¢limiin herhangi birinden daha iyi KVH olay
riskini tahmin edebilecegini bildirdi (75). BKI veya BC calismalardaki bulgular goz
oniine alindiginda, BSI'nin tiim nedenlere bagl veya kardiyovaskiiler mortalite ile
pozitif dogrusal bir iliski gdstermesi, BKI ve BC'nin ise J-sekilli iliskiler gdstermesi
onemlidir. Diyabetli hastalarda BSI'nin mortalite veya kardiyovaskiiler olaylarla

iligkili olup olmadig1 bilinmemektedir.
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2.2.1.4. Obezite ve immun sistem

Bagisiklik sistemi hiicreleri ve adipositler; hem islevsel olarak sitokin,
kemokin ve adipokin gibi aracilar iiretebilme yoniiyle, hem de yapisal benzerlik
nedeniyle obezitenin bagisiklik sistemi lizerinde 6nemli etkileri oldugu gosterilmistir
(76).

Asir1 yag dokusu, hem lokal olarak yag dokusunun kendisinde hiicre nekrozu
ve islev bozukluguna neden olan, hem de sistemik diizeyde viicudun bagisiklik
tepkisini degistiren sonuglarla birlikte, "diisiik dereceli enflamasyon (low grade
inflamation)™ olarak da bilinen bir kronik enflamasyon durumuna evrilebilmektedir
(77).

Obezitede, visseral yag dokusu; tiimor nekroz faktorii o (TNFa) ve interlokin
(IL) 6 ve 1P gibi, enfeksiydz bir uyaran sirasinda bagisiklik hiicrelerinin tepkisini

zayiflatabilecek fazla miktarda sitokin tiretir (77, 78).

Ek olarak, asir1 kilolu olma durumunda, bagisiklik dengesinin bozulmasina
katkida bulunabilecek bir hiperleptinemi durumu da gozlenir. Gergekten de dogustan
gelen bagisiklik hiicrelerinin (innate immune cell) ¢ogu leptin reseptdriinii eksprese
eder. Ornegin monosit serisi, leptine yanit olarak daha fazla miktarda IL-6, IL-12 ve
TNFa iiretirken, leptin ile etklesime giren polimorfoniikleer notrofiller, etkilesime

girmeyenlere kiyasla iki kat daha fazla reaktif oksijen tiiri (ROS) iiretir (79, 80).

Adaptif bagisiklik sistemi de leptin uyarimindan etkilenir, ¢ilinkii leptin
enjeksiyonuna yanit olarak ob/ob farelerinin vahsi tip farelere gore daha az kemik
iligi hiicresine sahip oldugu bir ¢alismada gosterildigi gibi hem lenfopoezi hem de
miyelopoezi diizenler (81). Ozellikle pre-B ve immatur B hiicreleri sirasiyla %21 ve
%12 oraninda azalirken, miyeloid hiicreler {lizerinde kii¢iik bir etki olmustur. Leptin
ayrica CD4 ve CDS8 T hiicrelerinin aktivatorlerini uyararak da rol oynar (82). Daha
yakin zamanlarda, De Rosa ve arkadaglar1 tarafindan T reg (t hiicre regulatuar)
proliferasyonu ve islevi iizerinde bir etki gozlemlendi. T reg hiicrelerinin leptin
yoklugunda proliferasyonlarinin artirabildigini gostermekle beraber leptin direncinin
immiinosupresif bir fenotipe yol actig1 bulundu. Fazla kilolu olma durumunda leptine

direngli bir durum gelisebilir. Bu nedenle bagisiklik sistemindeki diizenleyici roli
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azalir, boylece obezitesi olan hasta enfeksiyonlara karsi yetersiz bagisiklik cevap

sergiler.

Obezite ayrica hiperinsiilinemi ve insiilin direnci ile karakterize olmakla
beraber, monositlerin de insiilin reseptoriinii eksprese etmelerine bagli olarak
aktivitelerini nasil etkiledigi acik degildir (83). T hiicreleri, bazal kosullar altinda
insiilin reseptoriinii eksprese etmezler, ancak aktive olduklarinda, bu reseptorii yukari
regiile ederek insiilin duyarlilig1 gosterirler (84). Ama hiperinsiilineminin ve insiilin

direncinin immiin yanit1 nasil etkiledigi heniiz net degildir.

Yillar boyunca, obeziteye 6zgii asir1 glikoz ve yag asitlerinin bagisiklik
dengesi iizerindeki etkisi incelenmistir. Birka¢ bagisiklik hiicresi, hiicresel
metabolizma i¢in gerekli olan glikozun hiicre i¢ine alinmasindan sorumlu olan
GLUT1 ve GLUT3 gibi yiizey glikoz tasiyicilarini (GLUT'ler) eksprese eder. Bu
enerji kaynagina asiri maruz kalma, ROS sentezinde ve lipid peroksidasyonunda

artisa neden olur (85).

Yag asitlerinin bagisiklik sistemi tizerindeki etkisi, lipopolisakkarit (LPS) ile
benzerlikleri referans alinarak incelenmistir; bu nedenle, T hiicreleri {izerinde
bulunan Toll benzeri reseptorleri uyarma yetenegi arastirilmistir (86). Ama fikir
birligi olmamakla beraber, bagisiklik tepkisini diizenlemede yag asitlerinin roliinii

anlamada daha ¢ok ¢aligsmaya ihtiyag¢ vardir.

Yukaridakiler goz oniline alindiginda, asir1 yag dokusu hem dogal hem de
adaptif bagisiklik sisteminde bozukluklarla birlikte, dengede olan adiposit ve

bagisiklik hiicrelerinin olusturdugu sistemin ¢alismasini kotii yonde etkiler (87).

Dogustan gelen bagisiklikla ilgili olarak, obezite notrofil fonksiyonunda
degisiklik, artmis proinflamatuar M1 makrofaj aktivitesi, anormal dogal oldiriicii
(NK) hiicre fenotipleri ve dendritik hiicrelerin artan inflamatuar yanit1 eslik etmekle
beraber diigiik dereceli kronik sistemik mekanizmada (low grade chronic systemic
mechanism) gorildiigii gibi (88); genel olarak degistirilmis bir ilk savunma hatti,
artan inflamatuar yanit ve anormal T hiicresi yaniti ile sonuglanir. Asirt kilolularda,

adipoz dokudaki makrofajlarin sayist hem yerlesik makrofajlarin  lokal
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proliferasyonu hem de periferal monositlerin toplanmasiyla artar. Ayrica, obezitesi
olan deneklerdeki islevsiz adipositler, M2 makrofajlarina ragmen M1 makrofajlarinin
aktivasyonunu destekleyen proinflamatuar sitokinler {iretir. Obezitede siklikla
karsilagilan hiperglisemi, makrofajlarin proinflamatuar kutuplagsmasini da destekliyor

gibi goriinmektedir.

Metabolik olarak saglikli veya sagliksiz obez bireyler arasindaki bagisiklik
tepkisindeki farkliliklar, enfeksiyona karsi farkli bir duyarliliga veya farkli siddet
derecelerinde prognoza yol agabilir; ancak literatiirde bu konuda iki popiilasyonu

karsilagtiran yeterli epidemiyolojik ¢aligma bulunmamaktadir.

27



3. GEREC VE YONTEM

Calismaya T.C. Saglik Bakanligi Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul
Siireyyapasa Goglis Hastaliklart ve Gogiis Cerrahisi SUAM Bilimsel Komite, Etik
Kurul ve SBU tez konusu onamui aldiktan sonra “gdzlemsel prospektif kohort

calisma” kurgusu ile baslandi.

T.C. Saglhk Bakanligi Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul Siireyyapasa
Gogiis Hastaliklar1 ve Gogiis Cerrahisi Covid 19 Klinigine kabul edilen ve Covid 19
PCR pozitifligi ile tanis1 dogrulanan veya hastanede testler sirasinda Covid 19 tanisi
PCR test pozitifligi ile konan 10 Ocak 2022-10 Nisan 2022 tarihleri arasinda servise
yatan 300 Covid-19 hastasi ¢alismaya dahil edildi. Tiim hastalar yatis yapildigi
giinden itibaren hastanede tedavilerine miidahale edilmeden yogun bakim {iinitesine

kabul edilene dek, 6liim veya taburcu olana kadar takip edildi.

Yas, cinsiyet, BKI, bel cevresi, BSI degerleri, tam1 esnasindaki sikayetleri
(ates, halsizlik, diyare, Oksiiriikk, nefes darligi, balgam, miyalji, bas agrisi, burun
tikanikligi, burun akintisi, anosmi, tat kaybi, bulanti-kusma, bogaz agrisi) semptom
baglangicindan itibaren gegen siire kaydedildi. Sigara (sigara kullanan, hi¢ sigara
kullanmamis olan ve son 6 aydir sigara kullanmayanlarda sigarayir birakmis olarak
degerlendirildi), alkol kullanim Oykiisli, ek hastaliklar1 (hipertansiyon, diyabet,
hiperlipidemi, koroner arter hastalifi, kalpte ritim bozuklugu, kalp yetmezligi,
serebrovaskiiler hastalik, kronik obstriiktif akciger hastaligt (KOAH), astim,
sarkoidoz, aktif malignite, hipotiroidi, edinsel immiin yetmezlik sendromu (AIDS),
kronik karaciger hastaligl) kaydedildi. Tedavi verileri: kullanilan ilaglar
(immiinsupresif ajanlar, ace-inhibitorleri, anjiyotensin II reseptorii blokerler, statin,
anti hipertansif tedavi, klopidogrel, asetil salisilik asit, warfarin, yeni kusak oral anti
koagiilan (YOAK), levotiroksin, betabloker, non steroid anti inflamatuvar ilag

(NSAID), diyabet tedavisi, Covid-19 kliniginde yatis doneminde steroid ve pulse
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steroid kaydedildi. Covid-19 klinigi seyrinde kotiilesme nedeni kaydedildi. Covid-19
kliniginde gelisen enfeksiyonlar kaydedildi. Hastalarin ilk, 3-5 ve son giine ait
laboratuvar verileri (beyaz hiicre sayisi, lenfosit sayisi, hemoglobin, trombosit sayisi,
kreatinin, aspartat transaminaz (AST), alanin transaminaz (ALT), troponin TSH,
laktat dehidrojenaz (LDH), ferritin, D-Dimer, C- reaktif protein (CRP),
prokalsitonin, ilk goriintiileme bulgular1 (gégiis rontgeni ve/veya bilgisayarli gogiis
tomografisi, hastanede yatis sirasinda oksijen ihtiyact , FiO2 degerleri, akut solunum
sikintist sendromu (ARDS), entiibasyon, yatis yapildigi glinden yogun bakim
tinitesine kabule dek siire, 6liim veya taburcu olana kadar gecen siireler hastalardan
alman anamnez, hastane bilgi yoOnetim sistemi (HBYS) ve klinik dosyalar
incelenerek kaydedildi. Hastalarin yatiglarinda 1. giinde kilo, boy ve bel ¢evresi
dlgiimleri yapildi. Beden kitle indeksi (BKI) ve beden sekil indeksi (BSI) hesaplandi.

Boy, kilo, bel cevresi dahil tiim wviicut ol¢iimleri, standart prosediirler
izlenerek egitimli saglik personeli tarafindan yapildi. Hastalarin boylar1 ayakta,
ayakkab1 ve agir bir dis giyim olmadan dijital bir stadyometre ile 6lciildii. Beden
kitle indeksi (kg / m?), viicut agirliginin boy uzunlugunun karesine bdliinmesi ile elde
edildi. Hastalar BKi’lerine gore <30 kg/m? obez olmayan grup, >30 kg/m?'ye obez
grup olarak kategorize edildi. Bel ¢evresi (cm) esnek olmayan bir mezura yardimai ile
normal bir nefes verme sonunda, alt kaburga sinirt ile iliak kemigin en {ist sinir
arasindaki en dar seviyede, ayakta durma pozisyonunda ve agir dis giyim olmadan
ol¢iildi.

Beden sekli indeksi(BSI); bel gevresi / (BKI kg/m? 2/3 x boy (cm) 1/2) olarak
hesaplandi. BSI z skoru = (BSI — BSI (ortalama) \ BSI (standart sapma) formiilii ile
hesaplandi. Bu formiildeki BSI ortalama ve BSI standart sapma degerleri igin , yas ve

cinsiyet i¢in daha 6nceden belirlenmis olan diyagramlar kullanildi.

Hastalar BSI degerlerine gore, BSI besli sistem grubu 1-3 arasi olanlar obez
olmayan grup olarak kabul edildi, BSI 4, 5 skoru olanlar obez olan grup olarak kabul
edildi. Tedavi basarisizligi kriterlerinden; servisten YBU’ye gidis, YBU’de
entlibasyon ve exitus olan olgular; tedavi basarisizligt Grup 1 olarak secildi. Bu

durumlarin meydana gelmedigi olgular; tedavi basarisizligi Grup 2 olarak segildi.
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3.1 Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

1. 18 yas ve Usti,
2. Covid-19 PCR pozitif ile servise yatirilan
3. Hastanede testler sirasinda Covid-19 tanist PCR test pozitifligi ile konan ve

Covid-19 servisine yatirilan tiim hastalar ¢alismaya dahil edildi.

3.2 Cahisma Dis1 Birakma Kriterleri

1) Covid 19 PCR negatif hastalar

2) 18 yas alt1 hastalar

3 Gebe hastalar

4) lleri akciger kanser

5) Hematolojik kanser

6) Interstisyel akciger hastalig

7) Yaygin sekel tiiberkiiloz/parankimal akciger hastaligi olanlar

8) Genel durumu ek hastaliklari nedeniyle son donem olan hastalar (kas

hastalari/yataga bagimli hastalar)

3.3 Calismanin Sonlanim Noktalari
Birincil sonlanim noktasi: BSI ile hastane prognozunun kétii olmasi
(servisten yogun bakima naklinin gerekmesi veya serviste entiibe olmasi veya 6liim)

arasindaki korelasyonu gostermek.

Ikincil sonlanim noktasi: Covid-19 kliniginde yatis giinii iizerinde BSI’nin

BKI’ye iistiinliigiinii gdstermek.

3.4 Istatistiksel Degerlendirme
Veriler SPSS 22 ile analiz edildi. Calisma gruplari BSI ye o6nce ikili
gruplanarak obez olarak tanimlanan ve tanimlanmayan Covid-19 hastalarinin

hastaneye ilk kabul yerlerindeki takip siireclerinde Covid-19 tedavi yanitlari
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takibinde yogun bakima gidisleri, yogun bakimda (YB) entiibasyon ihtiyaclar1 veya
oliimleri ikili Ki Kare testi ile karsilastirildi. Gruplarin yas, BKi, BSI ve bel cevreleri
diizgiin dagiliyorsa Student T Testi ile karsilastirilan veriler ortalama (Standart
Sapma) ile gosterildi. Siirekli sayilar diizgiin dagilmiyorsa Mann Whitney U testi ile
karsilastirilarak ortanca (¢eyrekler arast oran %25-%75) olarak gosterildi. Dagilimin
diizgiin olup olmadiginin testi i¢cin Shapiro Testi kullanildi. Birincil sonlanim tedavi
basarisizlik olarak servisten YB iinitesine gidis veya YB de entiibasyon veya oliim
gelisen ve gelismeyenlerde BSI ve BKI i¢in esik degeri ROC Analizi testi
kullanilarak hesaplandi. Bulunan esik degerinin 6zgiillik, duyarlilik, negatif ve
pozitif prediktif degerleri hesaplandi. Tedavi basarisizligi olarak tanimlananlar
(servisten YBU ye gidis, YBU de entiibasyon ve 6liim) i¢in bu sonucun olusmasinda
BSI sayisal degeri ve besli skorlamadaki degerleri 6nce univarite (tekli) lojsitik
regresyon analizi y yapildi. Daha sonra sonucu etkileyecegi diisiiniilen ek
hastalaliklari, Covid-19 klinigine yatis ve 3. veya 5. giin, ferritin, LDH, CRP, Pulse
saturasyon/FiO2 orani, eslik eden nozokomiyal enfeksiyon olup olmasi BSI modele
eklenerek ¢oklu regresyon Analizi yapilarak risk faktorlerinde BSI’in etkisi
arastirildi. Ayni analiz Modelden BSI cikarilip BKI eklenerek yapilan Odds risk
etkileri tanimlandi. P degeri <0,05 degeri anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri

Genel Ozellikler N (%)
Yas (ort-ss) (64 -15)
Cinsiyet Kadin 118 (39)
Erkek 182 (61)
Hig sigara kullanmamig 135 (45)
Sigara Daha 6nceden Sigara kullanip birakmuig 123 (41)
Aktif sigara kullanicisi 41 (14)
Ek Hastalik var 228 (76)
Hipertansiyon 148 (49)
Diyabet 80 (27)
Hiperlipidemi 29 (10)
KAH 58 (19)
Ek Hastalik Ritim Bozuklugu 24 (8)
KKY 26 (8)
KOAH 75 (25)
Astim 30 (10)
Sarkoidoz 2(1)
Hipotiroidi 23 (8)
Kronik Karaciger Hastalig 2(1)
Anti Hipertansif 80 (27)
Asetil Salisilik Asit 76 (25)
Antidiyabetik 75 (25)
ACE Inhibitorii 59 (20)
ARB 52 (17)
Siirekli Kullamlan Tedavi Beta Bloker 57 (19)
Statin 41 (14)
Levotiroksin 25 (8)
Klopidogrel 21(7)
YOAK 21 (7)
Warfarin 4(2)
As1 Olmamis 89 (30)
Ast 1. Doz As1 211 (70)
2. Doz Ast 202 (67)
3. Doz As1 122 (41)
Gegirilmis Covid Oykiisii 16 (5)

N (%): Hasta sayisi(hasta yiizdesi). Ort: ortalama. Ss: standart sapma. ACE: Anjiotensin konverting

enzim. ARB: Anjiotensin reseptér blokeri. KAH: Koroner arter hastaligi. KKY: Konjestif Kalp

yetmezligi. KOAH: Kronik obsturiktif akciger hastaligi. YOAK: yeni nesil oral antikoagiilan.
Calismamiza 118 (%39) kadin, 182 (%61) erkek olmak tizere 300 hasta dahil
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edildi. Hastalarin yas ortalamasi 64(+-15) ti. 41 (%14) hasta aktif sigara
kullanicisiydi, 123 (%41) hastada daha 6nceden sigara kullanma 6ykiisii vardi ve 135
(%45) hasta hi¢ sigara kullanmamisti. 72 (%?24) hastanin ek hastaligi yoktu. 148
(%49) hastada hipertansiyon, 80 (%27) hastada diyabet, 75 (%25) hastada KOAH,
58 (%19) hastada koroner arter hastaligi, 30 (%10) hastada astim, 29 (%10) hastada
hiperlipidemi, 26 (%9) hastada konjestif kalp yetmezligi (KKY), 24 (%8) hastada
kalpte ritim bozuklugu, 23 (%8) hastada hipotroidi, 2 (%]1) hastada kronik karaciger
hastalig1 ve 2 (%]1) hastada sarkoidoz mevcuttu. Siirekli kullanilan ilaglar (kronik
hastalik nedeniyle kullanilan); 80 (%27) hasta antihipertansif, 76 (%25) hasta asetil
salisilik asit, 75 (%25) hasta antidiyabetik, 59 (%20) hasta ACE inhibitori, 52 (%17)
hasta ARB, 57 (%19) hasta beta bloker, 41 (%14) hasta statin, 25 (%8,3) hasta
levotroksin, 21 (%7) hasta klopidogrel, 21 (%7) hasta yeni nesil oral antikoagiilan
(YOAK) ve 4 (%2) hasta warfarin almaktaydi. 211 (%70) hasta 1 doz as1, 202 (%67)
hasta 2 doz as1, 122 (%41) hasta 3 doz as1 olmusken, 89 (%30) hasta as1 olmamusti.
16 (%5,3) hastada gegirilmis Covid-19 6ykiisii vardi (Tablo 1).

Tablo 2. Antropometrik dlciimler, BSI Skoru, BSI Z skoru, Beste bir skorlama ve tedavi yanitlari

Ozellik

Kilo (kg) (78,9 -17,3)
Antropometrik Ol¢iimler | BOy (cm) (165 -9)
(Ortalama - standart sapma) | BKI (kg\m2) (29,1 -6,5)

BC (cm) (100 -15)

BSI Skoru (medyan Min- Max) 0,0833 (0,0790-0,879)

BSI Z Skoru (medyan Min- Max) -0,1595 (-1,0344 - 0,9383)

BKI <30 (kg\m?2 N:180 (%60)

BKi>30 (kg\m2

N:120 (%40)

Beste Bir Skorlama

BSI 1 (Mortalite ¢ok diisiik)
BSI 2 (Mortalite diisiik)

BSI 3 (Mortalite orta risk)
BSI 4 (Mortalite yiiksek)
BSI 5 (Mortalite ¢ok yiiksek)

N:89 (%30)
N:42 (%14)
N:49 (%16)
N:41 (%14)
N:79 (%26)

BSI Skor 2

BSI 1-3 Mortalite Diisiik
BSI 4, 5 Mortalite Yiiksek

N:180 (%60)
N:120 (%40)

Tedavi Basarisizhgl

Tedaviye olumlu yanit
Tedaviye olumsuz yanit

N:216 (%72)
N:84 (%28)

N (%): hasta sayisi1 (yiizdesi), ort: ortalama, SS: standart sapma, BC: Bel gevresi,

BSI: Beden sekil indeksi, BKI: Beden kitle indeksi
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Tablo 2’de Antropometrik Olgiimler ortalamasi kilo, boy, BKi, BC, BSI
Skoru, BSI Z Skoru ortalamasi ile BKI 30’un alt1 ve BKI 30 ve iistii hasta sayilari,
Beste Bir Skorlama, BSI Skor 2 ve Tedavi Basarisizlig1 gruplarma dair hasta sayilari

gosterilmektedir.
Beste bir skorlama 5 gruba ayrildi:
1. Mortalite ¢ok diisiik grup (BSI Z skoru < -0.868 olan hastalar).

2. Mortalite diisiik grup (BSI Z skoru -0.868 ve -0.272 aras1 olan hastalar).

3. Mortalite orta risk grup (BSI Z skoru -0.272 ve +0.229 arasi olan hastalar).

4. Mortalite yiiksek grup (BSI Z skoru +0.229 ve +0.798 aras1 olan hastalar)

5. Mortalite ¢ok yiiksek grup (BSI Z skoru > +0.798 olan hastalar).

Artan oksijen ihtiyaci, ARDS (Akut Respiratuvar Distres Sendromu), yogun
bakim servisine nakil, entiibasyon ve exitus tedaviye olumsuz yanit olarak kabul

edilirken bunun disindaki olgular tedaviye olumlu yanit olarak kabul edildi.

Mortalite ¢ok diisiik grupta 8 (%30) hasta, mortalite diisiik grupta 42 (%14)
hasta, mortalite orta risk grupta 49 (%16) hasta, mortalite yiiksek grupta 41 (%14)
hasta, mortalite ok yiiksek grupta 79 (%26) hasta bulunuyordu. BKI<30 olan 180
(%60) hasta BKI> 30 olan 120 (%40) hasta bulunuyordu. Tedaviye olumlu yanit
alman 216 (%72) hasta varken tedaviye olumsuz yanit alinan 84 (%28) hasta

bulunuyordu.

Tablo 2’de antropometrik dl¢iimler, BSI Z Skoru, BSI Skoru ortalamast,
Beste bir skorlama hasta sayilar1, BKi<30 olan hasta sayis1, BKI>30 olan hasta say1s1

ve tedaviye olumlu ya da olumsuz yanit agisindan hasta sayilar1 gosterilmistir.

34



Tablo 3. Semptomlar, Covid-19 klinigine yatis esnasindaki vital bulgular, radyolojik

bulgular ve yatis esnasinda uygulanan tedaviler

Semptomu olmayan

N:21 (%7)

Halsizlik N:197 (%66)
Oksiiriik N:172 (%57)
Nefes Darligt N:165 (%55)
Ates N:103 (%34)
Miyalji N:87 (%29)
Bas Agrist N:77 (%26)
Semptomlar Bulanti- Kusma N:61 (%20)
Balgam N:60 (%20)
Anosmi N:56 (%19)
Tat kaybi N:51 (%17)
Bogaz Agrisi N:29 (%10)
Burun Akintist N:27 (%9)
Burun Tikanikligi N:26 (%9)
Diyare N:23 (%8)
Ates (°C) 37 (36-37)
Nabiz (atim/dk) 88 (15)
Nabiz/TA sistol (atim/dk)\mmHg 0,74 (0,16)
Covid-19 klinigine Yatis Vital Bulgular: Sistol TA (mmHg) 122 (16)
(ortalama degerler) i
ORT-SS Diastol TA (mmHg) 72 (10)
Solunum Sayisi (sayi(dk) 21(5)
Saturasyon (%) 95 (3)
Fi 02 0,32 (0,13)
Sat 02 / Fi 02 (medyan Min-Max) 303 (237-447)
infiltrasyon yok N:40 (%13)
PA AC .
Grafisi Unilateral Infiltrasyon N:18 (%6)
Bilateral infiltrasyon N:241 (%80)
Radyoloji Buzlu Cam yok N:17 (%10)
Toraks BT | Unilateral buzlu cam N:6 (%4)

Bilateral buzlu cam

N:144 (%86)

Yatis Tedavisi

Steroid
Pulse steroid
Nazal Kaniil

NiMV

iMV

N:277 (%92)
N:113 (%38)
N:230 (%77)
N:26 (%9)

N:1 (%1)

(%): Hasta sayisi1 (hasta yiizdesi), ORT: Ortalama, SS: Standart sapma, PA AC Grafisi: Postero-
Anterior Akciger Grafisi, imv: Invaziv Mekanik Ventilasyon, NIMV: Non invaziv Mekanik

Ventilasyon

N

Semptomlar agisindan bakildiginda; halsizlik 197 (%66) hastada, Oksiiriik
172 (%57) hastada, nefes darlig1 165 (%55) hastada, ates 103 (%34) hastada, miyalji
87 (%29) hastada, bas agris1 77 (%26) hastada, bulanti- kusma 61 (%20) hastada,
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balgam 60 (%20) hastada, anosmi 56 (%19) hastada, tat kayb1 51 (%17) hastada,
bogaz agrist 29 (%10) hastada, burun akintis1 27 (%9) hastada, burun tikaniklig1 26
(%9) hastada ve diyare 23 (%8) hastada goriildii. Semptomu olmayan 21 (%7) hasta

vardi.

Hastalarin Covid-19 klinigine yatisinda ilk giinde alinan vital bulgular

ortalama degerler olarak gosterilmistir.

Radyolojik bulgular arasinda; PA AC grafide infiltrasyonu olmayan 40 (%]13)
hasta bulunuyorken, unilateral Infiltrasyon 18 (%6) hastada ve bilateral infiltrasyon
241 (%80) hastada bulundu. BT de ise buzlu cam goriintiisii olmayan 17 (%10) hasta
bulunuyorken, unilateral buzlu cam 6 (%4) hastada ve bilateral buzlu cam 144 (%86)

hastada bulundu.

Yatis tedavisi olarak; steroid 277 (%92) hastaya, pulse steroid 113 (%38)
hastaya, nazal kaniil 230 (%77) hastaya, NIMV 26 (%9) hastaya ve IMV 1 (%1)
hastaya uygulandi.

Tablo 4. K&tii prognostik kriterlerin dagilima.

Prognostik Kriter N (%)
PTE 18 (6)
Mortalite 3()
Entiibasyon 2 (1)
02 Ihtiyacinda artma 84 (28)
ARDS 248 (83)
Yogun bakima nakil 61 (20)
Covid-19 kliniginde yatig
glin sayist 6 (2)
Covid-19 kliniginde yatig
glin sayis1 >5 208 (69)
Covid-19 kliniginde yatig
giin sayis1 >7 129 (43)
Covid-19 kliniginde yatis
giin sayis1 >10 47 (16)

N (%): Hasta sayisi (hasta yiizdesi), ARDS: akut respiratuvar distress sendromu, PTE: Pulmoner
tromboemboli.

Kotii Prognostik Kriterler olarak belirlenen bulgulardan; ARDS 248 (%83)
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hastada, O2 ihtiyacinda artma 84 (%28) hastada, yogun bakima nakil 61 (%20)

hastada, PTE 18 (%6) hastada, mortalite 3 (%1) hastada ve entiibasyon uygulanmasi

2 (%1) hastada izlendi. Covid-19 kliniginde yatis giin sayisi agisindan bakildiginda;

Covid-19 kliniginde yatis giin sayis1 5 giinden fazla olan 208 (%69) hasta, Covid-19

kliniginde yatig giin sayis1 7 giinden fazla olan 129 (%43) hasta, Covid-19 kliniginde

yatis giin sayisi 10 giinden fazla olan 47 (%16) hasta oldu.

Tablo 5. Giinlere gore kan degerleri

Kan Degerleri

1. Giin

3-5 Giin

Son Giin

WBC (hiicre/ml) Medyan (Min-Max)
Lenfosit (hiicre/ml) Medyan (Min-Max)
Hemaoglobin (g\dl) ort(ss)

Platelet (hiicre/ml) (Medyan (Min-Max)
Kreatin (mg/dl) Medyan (Min-Max)

AST (U\L) ort(ss)

ALT (U\L) ort(ss)

LDH (U/L) Medyan (Min-Max)

CRP (mg/dl) Medyan (Min-Max)
D-Dimer (mg/L) Medyan (Min-Max)
Ferritin (ng/ml) Medyan (Min-Max)
Prokalsitonin (ng/ml) Medyan (Min-Max)
Troponin THS (ng/ml) (Medyan (Min-Max)

7125 (4990-10265)
820 (560-1300)

12,3 (2,1)

226000 (161000-300000)
0,86 (0,68-1,16)

25 (17,37)

22 (14,35)

256 (206-342)

59 (26-132)

0,78 (0,44-1-42)
375 (210-701)
0,087 (0,051-0,165)
0,000 (0,000- 0,000)

8940 (6430-12300)
810 (540-1330)
12,1 (1,9)

266000 (192000-349000)
0,81 (0,67-1,04)

22 (15,33)

25 (15-42)

250 (210-329)

27 (10-59)

0,66 (0,37-1,25)
411 (185-869)
0,055 (0,031-0,113)
0,010 (0,010-0,020)

9700 (7680-12890)
1120 (690-1720)
12,3 (2)

293000 (212000-382000)
0,79 (0,64-0,95)

20 (13-30)

28 (17-48)

234 (192-303)

9 (3-34)

0,68 (0,36-1,18)
358 (162-652)
0,045 (0,024-0,081)

Ort (ss): ortalama (standart sapma), Troponin THS: Troponin T High Sensitive

Kan Degerleri olarak ortalama degerler; WBC (hiicre/ml) (1. giin: 7125), (3-
5. giin: 8940), (son giin: 9700), Lenfosit (hiicre/ml) (1. giin: 820), (3-5. giin: 810),
(son giin: 1120), Hemoglobin (g\dl) (1. giin: 12,3), (3-5. giin: 12,1), (son giin: 12,3 ),
Platelet (hiicre/ml) (1. giin: 226000), (3-5. giin: 266000), (son giin: 293000), Kreatin
(mg/dl) (1. giin: 0,86), ( 3-5. giin: 0,81), (son giin: 0,79), AST (U/L) (1. giin: 25), ( 3-
5. glin: 22), (son giin: 20), ALT (U/L) (1. glin: 22), (3-5. giin: 25), (son giin: 28),
LDH (U/L) (1. giin: 256), (3-5. giin: 250), ( son giin: 234), CRP (mg/dl) (1. giin: 59),
(3-5.glin: 27), (son giin: 9), D-Dimer (mg/L) (1. giin: 0,78), (3-5. giin: 0,66), (son
giin: 0,68), Ferritin (ng/ml) (1. giin: 375), ( 3-5. giin: 411), (son giin: 358),
Prokalsitonin (ng/ml) (1. giin: 0,087), (3-5. giin: 0,055), (son giin 0,045), Troponin
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THS (ng/ml) (1. Giin: 0,000), (3-5. giin: 0,010) olarak bulundu.

Tablo 6. BSI gruplar arasinda demografik dagilim.

BSi Skor 2
BSI (BSI Skor 1-3) Bsi (BSI skor 4, 5)
Degiskenler Mortalite Diisiik N(%) | Mortalite Yiiksek N(%) P degeri

Yas Yas <65 76 (42) 53 (44) 074
Yas >65 104 (58) 67 (56) 0,74
Cinsiyet | K20 69 (38) 49 (41) 0,66
Erkek 111 (62) 71 (59) 0,66
Sigara igmemis 85 (47) 50 (42) 0,34
Sigara Onceden sigara kullanmis 68 (38) 55 (46) 0,17
Aktif sigara kullanicisi 26 (14) 15 (12) 0,63
Ek hastalik yok 44 (24) 28 (23) 0,83

Hipertansiyon 96 (53) 52 (43) 0,9
Diyabet 49 (27) 31 (26) 0,79
Hiperlipidemi 16 (9) 13(10) 0,58
KAH 35 (19) 23 (19) 0,95
Ek Hastahk Kalpte ritim bozuklugu 13(7) 11 (9) 0,54
KKY 16 (9) 10 (8) 0,87
KOAH 40 (22) 35(29) 0,17
Astim 16 (9) 14 (11) 0,43
Sarkoidoz 1(2) 1(1) 0,77

Hipotiroidi 15 (8) 8 (6) 0,6
Kronik karaciger hastalig 0 (0) 2(2) 0,82
Tedavi Tedaviye olumlu yanit 125 (69) 91 (76) 0,23
Basarsizhgl | Tedaviye olumsuz yanit 55 (31) 29(24) 0,23
As1 Olmamig 55 (30) 34 (28) 0,68
Ast 1 doz As1 125 (69) 86 (72) 0,68
2 doz Ast 119 (66) 83 (69) 0,58
3 doz Ast 68 (38) 54 (45) 0,21
Gecirilmis Covid Oykiisii 11 (6) 5 (4) 0,46

N (%): Hasta sayis1 (hasta yiizdesi), BSI: Beden sekil indeksi, KOAH: Kronik
obsturiktif kalp hastaligi, KKY: Konjestif kalp yetmezligi, KAH: Koroner arter
hastalig1.

Mortalite ¢ok diisiik grup (BSI Skor 1, BSI Z skoru <-0.868), mortalite diisiik
grup (BSI Skor 2, BSI Z skoru -0.868 ve -0.272 aras1) ve mortalite orta risk
grubundaki (BSI Skor 3, BSI Z skoru -0.272 ve +0.229 aras1) hastalar BSI skor 1-3
olarak belirlenirken, mortalite yiiksek grup (BSI Skor 4, BSI Z skoru +0.229 ve
+0.798 aras1) ve mortalite ¢ok yiiksek grubundaki (BSI Skor 5, BSI Z skoru >
+0.798) hastalar BSI skor 4, 5 olarak belirlendi.

65 yas alt1 BSI skor 1-3’te 76 (%42) hasta, BSI skor 4, 5’te 53 (%44) hasta,
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65 yas iisti BSI skor 1-3’te 104 (%58) hasta, BSI skor 4, 5’te 67 (%56) hasta
bulunmaktaydi. BSI skor 1-3’te 69 (%38) kadin, BSI skor 4, 5’te 49 (%41) kadin
bulunuyordu. BSI skor 1-3’te 111 (%62) erkek, BSI skor 4, 5°te 71 (%59) erkek
bulunuyordu. BSI skor 1-3 ve BSI skor 4, 5 arasinda sigara kullanimi, ek hastalik,
hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi, KAH, ritim bozuklugu, KKY, KOAH, astim,
sarkoidoz, hipotiroidi, kronik karaciger hastaligi, tedaviye olumlu yanit, tedaviye
olumsuz yanit, as1 0Olmamis olmak, 1 doz as1 olmak, 2 doz as1 olmak ve 3 doz as1

olmak ag¢isindan anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

Tablo 7. BSI gruplarmin semptom ve yatis tedavisi agisindan karsilastirilmasi

. BSi Skor 2
BSI 1-3 Mortalite Diisiik | BSI 4, 5 Mortalite Yiiksek
Degiskenler N (%) N (%) P degeri
Semptomu olmayan 11 (6) 10 (8) 0,45
Halsizlik 118 (66) 79 (66) 0,96
Oksiiriik 98 (54) 74 (62) 0,22
Nefes Darligi 93 (52) 72 (60) 0,16
Ates 66 (37) 37 (31) 0,3
Miyalji 54 (30) 33(27) 0,64
Bas Agrisi 51 (28) 26 (22) 0,2
Semptomlar Bulanti- Kusma 42 (23) 19 (16) 0,11
Balgam 29 (16) 31 (26) 0,039
Anosmi 28 (16) 28 (23) 0,09
Tat kayb1 30 (17) 21 (17) 0,85
Bogaz Agrisi 22 (12) 7 (6) 0,067
Burun Akintist 19 (10) 8 (6) 0,25
Burun Tikaniklig: 11 (6) 15 (12) 0,054
Diyare 14 (8) 9(7) 0,93
Nazal Kaniil 140 (78) 90 (75) 0,58
Yatis Tedavisi NiMV 7(4) 19 (16) <0,001
iMV 0 (0) 1(1) 0,22

N (%): Hasta sayisi (hasta ytizdesi), BSI: Beden sekil indeksi, IMV: invaziv mekanik
ventilasyon, NIMV: Non invaziv mekanik ventilasyon.

Semptomu olmayan; BSI skor 1-3 grubunda 11 (%6) hasta, BSI skor 4, 5
grubunda 10 (%8) hasta bulundu. Halsizlik; BSI skor 1-3 grubunda 118 (%66)
hastada, BSI skor 4, 5 grubunda 79 (%66) hastada bulundu. Oksiiriik; BSI skor 1-3
grubunda 98 (%54) hastada, BSI skor 4, 5 grubunda 74 (%62) hastada bulundu.
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Nefes Darlig1; BSI skor 1-3 grubunda 93 (%52) hastada, BSI skor 4, 5 grubunda 72
(%60) hastada bulundu. Ates; BSI skor 1-3 grubunda 66 (%37) hastada, BSI skor 4,
5 grubunda 37 (%31) hastada bulundu. Miyalji; BSI skor 1-3 grubunda 54 (%30)
hastada, BSI skor 4, 5 grubunda 33 (%27) hastada bulundu. Bas Agrisi; BSI skor 1-3
grubunda 51 (%28) hastada, BSI skor 4, 5 grubunda 26 (%22) hastada bulundu.
Bulanti-kusma; BSI skor 1-3 grubunda 42 (%23) hastada, BSI skor 4, 5 grubunda 19
(%16) hastada bulundu. Balgam; BSI skor 1-3 grubunda 29 (%16) hastada, BSI skor
4, 5 grubunda 31 (%26) hastada bulundu. Anosmi; BSI skor 1-3 grubunda 28 (%16)
hastada, BSI skor 4, 5 grubunda 28 (%23) hastada bulundu. Tat kayb1; BSI skorl-3
grubunda 30 (%17) hastada, BSI skor 4, 5 grubunda (%17) hastada bulundu. Bogaz
Agrisi; BSI skor 1-3 grubunda 22 (%12) hastada, BSI skor 4, 5 grubunda 7 (%6)
hastada bulundu. Burun akintis1; BSI skor 1-3 grubunda 19 (%10) hastada, BSI skor
4, 5 grubunda 8 (%6) hastada bulundu. Burun tikamklig1; BSI skor 1-3 grubunda 11
(%6) hastada, BSI skor 4, 5 grubunda 15 (%12) hastada bulundu. Diyare; BSI skor 1-
3 grubunda 14 (%8) hastada, BSI skor 4, 5 grubunda 9 (%7) hastada bulundu. Nazal
kaniil; BSI skor 1-3 grubunda 140 (%78) hastaya, BSI skor 4, 5 grubunda 90 (%75)
hastaya uygulandi. IMV; BSI skor 1-3 grubunda hicbir hastaya uygulanmadi, BSI
skor 4, 5 grubunda 1 (%1) hastaya uygulandi. NIMV; BSI skor 1-3 grubunda 7 (%4)
hastaya, BSI skor 4, 5 grubunda 19 (%16) hastaya uygulandi.

Balgam semptomu agisindan BSI gruplar arasi karsilastirmada anlamli fark
goriildii (p<0,05). BSI skor 4,5 ’de daha fazla balgam semptomu goriildii. Diger
semptomlar agisindan BSI Gruplar arasi karsilastirmada anlamli fark goriilmedi
(p>0,05).

BSI Gruplar1 (BSI skor 1-3 ile BSI skor 4, 5) aras1 Nazal kaniil ve invaziv
mekanik ventilasyon uygulanmasi agisindan anlamli fark goriilmedi (p>0,05).

BSI gruplart (BSI skor 1-3 ile BSI skor 4, 5) arasi non invaziv mekanik
ventilasyon uygulanmasi agisindan karsilastirmada anlamh fark goriildi (p<0,001).

Non invaziv mekanik ventilasyon BSI skor 4, 5 grubunda daha fazla uygulandi.
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Tablo 8.Tedavi Basarisizlig agisindan gruplarin karsilastirilmasi

Tedavi Bagarisizhig
Grup 1 Grup 2 P degeri
Yas N(%) 65 (13) 63 (16) 0,35
Antropometrik | BKI (kg\m2) ort-ss 29 (6,5) 29,2 (6,5) 0,82
Olgiimler | BC (cm) ort-ss 100 (13) 101 (15) 0,57
BSI Skoru Medyan(min-max) | 0,0834 (0,0795-0,0869) 0,033 (0,0789-0,0882) 0,84
. . -0,1061 (-1,0169 -
BSIZ Skoru | Medyan(min-max) | 456 (1 0685-0,8175) | 0,9461) ( 0,56
Ates (°C) 37 (D) 36 (1) 0,011
Nabiz (atim/dk) 87 (14) 88 (15) 0,45
Nabiz/T Asis
(atim/dk)\mmHg 0,72 (0,14) 0,74 (0,16) 0,38
Sistol TA (mmHg) 122 (15) 122 (16) 0,94
Vital Bulgular Diastol TA (mmHg) |71 (9) 73 (10) 0,26
(ort-ss) Solunum Sayis1
(say1(dk) 20 (1) 21 (5) 0,39
Saturasyon % 94 (4) 95 (3) 0,03
Fi 02 0,36
Medyan (min-max) | (0,21-0,44) 0,28 (0,21-0,40) <0,001
SatO2/Fi02 257
Medyan (min-max) | (217-398) 342 (247-452) <0,001

N (%): Hasta sayisi (hasta yilizdesi), ort: ortalama, Ss: standart sapma, Tedavi
basarisizlig1 gruplari: Grup 1: Yogun bakim iinitesine alinma, entubasyon veya
mortalite geligsen olgular. Grup 2: bu durumlarin disindaki her durum

Tedavi basarisizigi kriterlerinden; servisten YBU’ye gidis, YBU’de
entiibasyon ve exitus olan olgular; tedavi basarisizligt Grup 1 olarak secildi. Bu
durumlarin meydana gelmedigi olgular; tedavi basarisizlig1 Grup 2 olarak secildi. Bu
iki grup arasinda; yas, antropometrik Slciimlerden; BKI, BC, BSI Skoru, BSI Z
Skoru ve vital bulgulardan; nabiz, sistol-diyastol tansiyon ve solunum sayisi
acisindan karsilagtirildiginda anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

Ates, (%02), FiO2 ve SatO2\FiO2
karsilastirildiginda anlamli fark bulundu (p<0,001).

satiirasyon orani  acisindan
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Tablo 9. Tedavi basarisizligi gruplarimin kan degerleri agisindan karsilagtirilmasi

Tedavi Basarisizhg

Grup 1 (ort) Grup 2 (Ort) P degeri
Hemoglobin (g\dl) (1. giin) 12,4 (2) 12,3(2,2) 0,71
Hemoglobin (g\dl) (3-5. giin) 12 (1,7) 12,1 (2) 0,8
Hemoglobin (g\dl) (son. giin) 12,3(2) 12,3(2) 0,72
Grup 1 medyan (min-max) Grup 2 medyan(min-max)

WBC (hiicre/ml) (1. giin) 7120 (4840-10340) 7125 (5100-10160) 0,66
Lenfosit (hiicre/ml) (1. giin) 715 (500-995) 865 (625-1325) 0,014
Platelet (hiicre/ml) (1. giin) 220000 (148500-280000) 228000 (171500-308000) 0,12
Kreatin (mg/dl) (1. giin) 0,87 (0,70-1,16) 0,86 (0,68-1,04) 0,45
AST (U/L) (1. giin) 30 (20-41) 23 (17-36) 0,2
ALT (U/L) (1. giin) 23 (16-35) 21 (13-34) 0,162
LDH (U/L) (1. giin) 288 (228-362) 244 (201-315) 0,003
CRP (mg/d)) (1. giin) 82 (34-144) 54 (23-120) 0,069
D-Dimer (mg/L) (1. giin) 0,93 (0,52-1,73) 0,69 (0,40-1,31) 0,023
Ferritin (ng/ml) (1. giin) 414 (269-806) 344 (178-669) 0,037
Prokalsitonin (ng/ml) (1. giin) 0,097 (0,066-0,190) 0,081 (0,043-0,158) 0,013
WBC (hiicre/ml) (3-5. giin) 8170 (5940-12440) 8985 (6860-12240) 0,44
Lenfosit (hiicre/ml) (3-5. giin) 710 (500-1030) 925 (580-1410) 0,026
Platelet (hiicre/ml) (3-5. giin) 230000 (159000-309000) 287000 (210000-367000) 0,004
Kreatin (mg/dl) (3-5. giin) 0,84 (0,65-1,1) 0,80 (0,67-1) 0,39
AST (UIL) (3-5. giin) 24 (19,36) 22 (14-32) 0,062
ALT (U/L) (3-5. giin) 21 (15-31) 27 (15,43) 0,193
LDH (U/L) (3-5. giin) 291 (225-421) 241 (203-303) 0,004
CRP (mg/dl) (3-5. giin) 41 (21-117) 20 (10-49) 0,001
D-Dimer (mg/L) (3-5. giin) 0,87 (0,52-1,62) 0,63 (0,34-1,12) 0,027
Ferritin (ng/ml) (3-5. giin) 475 (242-1172) 392 (173-840) 0,122
Prokalsitonin (ng/ml) (3-5. giin) 0,088 (0,045-0,316) 0,053 (0,029-0,096) 0,001
Troponin THS (ng/ml) (3-5. giin) 0,02 (0,01-0,02) 0,010 (0,010-0,020) 0,005
WBC (hiicre/ml) (son. giin) 9890 (7990-13490) 9620 (7635-12510) 0,2
Lenfosit (hiicre/ml) (son. giin) 830 (430-1160) 1280 (800-1825) <0,001
Platelet (hiicre/ml) (son. giin) 250000 (176000-328000) 306500 (22100-40000 0,001
Kreatin (mg/dl) (son. giin) 0,80 (0,62-1,05) 0,79 (0,64-0,93) 0,76
AST (U/L) (son. giin) 27 (16-45) 19 (13-26) <0,001
ALT (U/L) (son. giin) 25 (19-38) 30 (17-50) 0,29
LDH (U/L) (son. giin) 330 (253-470) 220 (179-264) <0,001
CRP (mg/dl) (son. giin) 43 (20-91) 6 (2-13) <0,001
D-Dimer (mg/L) (son. giin) 0,87 (0,46-1,65) 0,61 (0,34-1,15) 0,007
Ferritin (ng/ml) (son. giin) 530 (279-902) 308 (127-564) <0,001
Prokalsitonin (ng/ml) (son. giin) 0,080 (0,50-0,154) 0,038 (0,020-0,065) <0,001
Troponin THS (ng/ml) (son giin) 0,010 (0,010-0,020) 0,010 (0,010-0,020) 0,013

N (%): Hasta sayisi (hasta yiizdesi), Ort: ortalama deger, Tedavi basarisizlig1 gruplart Grup 1: Yogun bakim iinitesine alinma,

entubasyon veya mortalite, Grup 2 bu durumlarin digindaki her durum

Kan degerleri agisindan tedavi basarisizli§i gruplarindan Grup 1 ve Grup 2
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karsilagtirildiginda; 1. giin kan degerlerinden: WBC (hiicre/ml), Hemoglobin (g\dl),
Platelet (hiicre/ml), Kreatin (mg/dl), AST (U/L), ALT (U/L) ve CRP (mg/dl)
sonuglar1 agisindan anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05). Tedavi basarisizligi
gruplarindan Grup 1 ve Grup 2 karsilastirildiginda; Covid-19 Klinigine yatisinda
bakilan kan degerlerinden: Lenfosit (hiicre/ml) ve akut faz reaktanlarinin (D-Dimer
(mg/L), Ferritin (ng/ml) Prokalsitonin (ng/ml)) sonuglari arasinda anlamli fark
bulundu (p<0,05).

3-5. giin WBC (hiicre/ml), Hemoglobin (g\dl), Kreatin (mg/dl), AST (U/L),
ALT (U/L), Ferritin (ng/ml) ve Troponin THS (ng/ml) sonuclar1 agisindan Grup 1 ve
Grup 2 arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05).

3-5. giin akut faz reaktanlar1 (LDH (U/L), CRP (mg/dl), D-Dimer (mg/L),
Prokalsitonin (ng/ml)) ve Lenfosit (hiicre/ml), Platelet (hiicre/ml) sonuglar1 a¢isindan

Grup 1 ve Grup 2 arasinda anlamli bir fark bulundu (p<0,05).

Taburculuk oOncesi bakilan kan degerleri acisindan Grup 1 ve Grup 2
karsilastirildiginda; WBC (hiicre/ml), Hemoglobin (g\dl), Kreatin (mg/dl) ve ALT
(U/L) sonuglar1 arasinda anlamli bir fark bulunmazken (p>0,05), akut faz reaktanlar
(LDH (U/L), Ferritin (ng/ml), D-Dimer (mg/L), CRP (mg/dl), Prokalsitonin (ng/ml)),
AST (U/L), Troponin THS (ng/ml), Lenfosit (hiicre/ml), ve Platelet (hiicre/ml),

degerleri arasinda anlamli bir fark bulundu (p>0,05).
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Tablo 10. Grup 1 ve Grup 2 demografik dagilimi ve karsilagtiriimasi

Tedavi Basarisizhgi
Grup 1 N (%) Grup 2 N (%) P degeri
Vas <65 35 (42) 94 (44) 077
>65 49 (58) 122 (57) 0,77
Cinsiyet Kadin 30 (36) 88 (41) 0,42
Erkek 54 (64) 128 (59) 0,42
Hig Sigara kullanmamis 37 (44) 98 (45) 0,84
Sigara Onceden sigara kullanip birakmus | 42 (50) 81 (38) 0,048
Aktif sigara kullanicisi 5 (6) 36 (17) 0,015
Ek Hastalik Yok 19 (23) 53 (25) 0,73
Hipertansiyon 44 (52) 104 (48) 0,51
Diyabet 20 (24) 60 (28) 0,49
Hiperlipidemi 10 (12) 19 (9) 0,41
KAH 17 (20) 41 (19) 0,81
EK Hastahk Ritim Bozuklugu 6 (7) 18 (8) 0,73
KKY 10 (12) 16 (7) 0,21
KOAH 21 (25) 54 (25) >0,99
Astim 6 (7) 24 (11) 0,3
Sarkoidoz 0 (0) 2(1) >0,99
Hipotiroidi 5 (6) 18 (8) 0,63
Kronik Karaciger Hastalig 1(1) 1(1) 0,48
Anti HT 17 (20) 63 (29) 0,12
Asetil Salisilik Asit 22 (26) 54 (25) 0,83
Anti DM 19 (23) 56 (26) 0,55
ACE inhibitrii 21 (25) 39 (18) 0,18
ARB 16 (19) 36 (17) 0,63
Siirekli Kullanilan Tedavi | Beta Bloker 21 (25) 36 (17) 0,09
Statin 13 (16) 28 (13) 0,57
Levotiroksin 6 (7) 19 (9) 0,95
Klopidogrel 8 (10) 13 (6) 0,29
YOAK 6 (7) 15 (7) 0,95
Warfarin 1(1) 3(1) 0,89
As1 Olmamis 33(39) 56 (26) 0,023
Ast 1. As1 51 (61) 160 (74) 0,023
2. Ast 51 (61) 151 (70) 0,13
3. Asi 31 (37) 91 (42) 0,41
Gegirilmis Covid Oykiisii 5 (6) 11 (5) 0,77

N(%): Hasta sayis1 (hasta yiizdesi), Tedavi basarisizlig1 gruplari : Grup 1:Yogun bakim
tinitesine alinma, entubasyon veya mortalite, Grup 2 bu durumlarin digindaki her durum
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Tedavi basarisizligi gruplarindan; Grup 1’de 65 yas altt 35 (%42) hasta
mevcutken, Grup 2’de 65 yas alt1 94 (%44) hasta mevcuttu. Grup 1’de 65 yas istii 49
(%58) hasta mevcutken, Grup 2’de 65 yas iistii 122 (%57) hasta mevcuttu. Grup 1°de
30 (%36) kadin hasta mevcutken, Grup 2’de 88 (%41) kadin hasta mevcuttu. Grup
1’de 54 (%64) erkek hasta mevcutken Grup 2’de 128 (%59) erkek hasta mevcuttu.
Grup 1’de hig¢ sigara kullanmamis 37 (%44) hasta mevcutken, Grup 2°de 98(%45)
hasta mevcuttu. Grup 1’de dnceden sigara kullanip birakmis olan 42 (%50) hasta
mevcutken, Grup 2’de oOnceden sigara kullanip birakmis olan 81 (%38) hasta
mevcuttu. Grup 1’°de aktif sigara kullanicis1 5 (%6) hasta mevcutken, Grup 2’de aktif
sigara kullanicis1 36 (%17) hasta mevcuttu. Grup 1’de ek hastalig1 olmayan 19 (%23)
hasta mevcutken, Grup 2’de ek hastaligi olmayan 53 (%25) hasta mevcuttu. Grup
1’de hipertansiyon 44 (%52) hastada mevcutken, Grup 2’de hipertansiyon 104 (%48)
hastada mevcuttu. Grup 1’de diyabet 20 (%24) hastada mevcutken, Grup 2’de
diyabet 60 (%28) hastada mevcuttu. Grup 1’de hiperlipidemi 10 (%12) hastada
mevcutken, Grup 2’de hiperlipidemi 19 (%9) hastada mevcuttu. Grup 1’de KAH 17
(%20) hastada mevcutken, grup 2°de KAH 41 (%19) hastada mevcuttu. Grup 1°de
kalpte ritm bozuklugu 6 (%7) hastada mevcutken, Grup 2’de kalpte ritim bozuklugu
18 (%8) hastada mevcuttu. Grup 1’de KKY 10 (%12) hastada mevcutken, Grup 2’de
KKY 16 (%7) hastada mevcuttu. Grup 1’de KOAH 21(%25) hastada mevcutken,
Grup 2’de KOAH 54 (%25) hastada mevcuttu. Grup 1’de astim 6 (%7) hastada
mevcutken Grup 2’de astim 24 (%11) hastada mevcuttu. Grup 1’de sarkoidoz higbir
hastada bulunmazken, Grup 2’de 2 (%1) hastada mevcuttu. Grup 1’de hipotiroidi 5
(%6) hastada mevcutken Grup 2’de hipotiroidi 18 (%8) hastada mevcuttu. Grup 1°de
kronik karaciger hastaligi 1 (%]1) hastada mevcutken Grup 2’de kronik karaciger
hastalig1 1 (%]1) hastada mevcuttu.

Grup 1’de antihipertansif alan 17 (%20) hasta varken, Grup 2’de
antihipertansif alan 63 (%29) hasta vardi. Grup 1°de asetilsalisilik asit alan 22 (%26)
hasta varken, Grup 2’de asetilsalisilik asit alan 54 (%25) hasta vardi. Grup 1°de
antidiyabetik alan 19 (%23) hasta varken, Grup 2’de antidiyabetik alan 56 (%26)
hasta vardi. Grup 1’de ACE inhibitorii alan 21 (%25) hasta varken, Grup 2’de ACE
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inhibitori alan 39 (%18) hasta vardi. Grup 1’de ARB alan 16 (%19) hasta varken
Grup 2’de ARB alan 36 (%16,7) hasta vardi.

Grup 1°de beta bloker alan 21 (%25) hasta varken, Grup 2’de beta bloker alan
36 (%16,7) hasta vardi. Grup 1’de statin alan 13 (%]15,5) hasta varken, Grup 2’de
statin alan 28 (%13) hasta vardi. Grup 1’de levotroksin alan 6 (%7,1) hasta varken,
Grup 2’de levotroksin alan 19 (%18,8) hasta vardi. Grup 1°de klopidogrel alan 8
(%9,5) hasta varken, Grup 2’de klopidogrel alan 13 (%6) hasta vardi. Grup 1’de
YOAK alan 6 (%7,1) hasta varken, Grup 2’de YOAK alan 15 (%6,9) hasta vardi.
Grup 1°de warfarin alan 1 (%]1,2) hasta varken, Grup 2’de warfarin alan 3 (%1,4)
hasta vardi. Grup 1’de as1 olmamis 33 (%39) hasta varken, Grup 2’de as1 olmamis 56
(%26) hasta vardi. Grup 1°de 1 doz as1 olmus 51 (%61) hasta varken, Grup 2’de 1
Doz as1 olmus 160 (%74) hasta vardi. Grup 1°de 2 doz as1 olmus 51 (%61) hasta
varken, Grup 2’de 2 Doz as1 olmus 151 (%70) hasta vardi. Grup 1°de 3.doz as1 olmus
31 (%37) hasta varken, Grup 2’de 3 Doz as1 olmus 91 (%42) hasta vardi. Grup 1°de
Covid-19 ge¢irmis 5 (%6) hasta varken, Grup 2’de Covid-19 geg¢irmis 11 (%5,1)

hasta vard.

Grup 1 ve Grup 2 yas dagilimi, cinsiyet, ek hastalik, daha 6nceden kullanilan
ilag, Covid-19 as1 Oykiisi ve gecirilmis Covid-19 hastaligi  agisindan
karsilastirildiginda anlamli fark bulunmadi (p>0,05).
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Tablo 11. Tedavi basarisizligi agisindan, gruplarin obezite (BK1 olarak), beste bir skorlama
ve BSI skor 2 olarak karsilastirilmasi gosterilmektedir.

Tedavi Basarisizhgl
Grupl Grup 2 P
N(%) N(%) degeri
Obezite BK; <30 (kg\m2) 51 (61) 129 (60) 0,88
BKI1>30 (kg\m2) 33 (39) 87 (40) 0,88
Mortalite ¢ok diisiik 26 (31) 63 (29) 0,58
Mortalite diisiik 15 (18) 27 (12,5) (0,58
Beste Bir —/ rtalite orta risk 14(17) |35(16) |058
Skorlama ortalite orta ris (17) (16) ,
Mortalite yiiksek 8 (9,5) 33 (15) 0,58
Mortalite ¢ok yiiksek |21 (25) 58 (27) 0,58
BSI 1-3
. Mortalite diisiik 55(66)  |125(58) |0,23
BSI Skor 2 BSi 4, 5
Mortalite Yiiksek 29 (35) 91 (42) 0,23

N (%): Hasta sayist (hasta ylizdesi), Tedavi basarisizligi gruplart Grup 1: Yogun
bakim {initesine alinma, entlibasyon veya mortalite, Grup 2 bu durumlarin disindaki
her durum, BSI 1-3: Z skoru<+0.229 olan hastalar, BSI 4, 5: Z skoru> +0.229 olan
hastalar.

Tedavi basarisizlig1 gruplarin; BKI 30’un alti, BKI 30 ve iistii, beden sekil
indeksi gruplar1 (Mortalite ok diisiik: BSI 1, Mortalite diisiik: BSI 2, Mortalite orta
risk: BSI 3, Mortalite yiiksek: BSI 4, Mortalite cok yiiksek: BSI 5) ile BSI skor 2
(BSI 1-3 ve BSI 4, 5) arasindaki yogun bakima alinma, entiibasyon ve mortalite

acisindan karsilastirmada anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05).
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Tablo 12 Grup 1 ve Grup 2’nin semptomlar, hastaneye yatis esnasindaki vital bulgular,

goriintiileme ve tedavi agisindan karsilastirilmasi

Tedavi Basarisizhgi

Grup 1 N(%) Grup 2 N(%0) P degeri
Semptomu olmayan 5 (6) 16 (7,4) 0,65
Halsizlik 55 (66) 142 (66) 0,97
Oksilriik 49 (58) 123 (57) 0,83
Nefes Darlig1 52 (62) 113 (52) 0,13
Ates 32 (38) 71 (33) 0,39
Miyalji 19 (23) 68 (32) 0,13
Bag Agrist 16 (19) 61 (28) 0,1
Semptomlar Bulanti- Kusma 21 (25) 40 (18,5) 021
Balgam 21 (25) 39 (18) 0,18
Anosmi 20 (24) 36 (16,7) 0,15
Tat Kayb 19 (23) 32(14,8) 0,11
Bogaz Agrisi 10 (11,9) 19 (8,8) 0,41
Burun Akintisi 6 (7,1) 21(9,7) 0,48
Burun Tikaniklig 6 (7,1) 20 (9,3) 0,56
Diyare 13 (15,5) 10 (4,6) 0,002
Ates (°C) 37 (1) 36 (1) 0,011
Nabiz (atim/dk) 87 (14) 88 (15) 0,45
Nabiz/TAsis (atim/dk)\mmHg | 0,72 (0,14) 0,74 (0,16) 0,38
Sistol TA (mmHg) 122 (15) 122 (16) 0,94
Covid-19 klmlgme yatis vital Diastol TA (mmHg) 71 (g) 73 (10) 0,26
bulgular:
rt Solunum sayi1s1
(ort)-(ss) (say1 \ (dK) 20 (1) 21 (5) 0,39
Saturasyon % 94 (4) 95 (3) 0,03
Fi 02
medyan(min-max) 0,36 (0,21-0,44) 0,28 (0,21-0,40) <0,001
Sat 02 / Fi 02
Medyan(min-max) 257 (217-398) 342 (247-452) <0,001
Infiltrasyon yok 3(3,6) 37 (17) 0,002
PA AC . .
Grafisi | Unilateral Infiltrasyon 5 (6) 13 (6) 0,98
Radyoloji Bilateral Infiltrasyon 76 (91) 165 (76) 0,006
Buzlu Cam yok 3(6,4) 14 (11,7) 0,4
Toraks BT | Unilateral buzlu cam 1(2,2) 5 (4,2) >0,99
Bilateral bulzu cam 43 (92) 101 (84) 0,22
Steroid 71 (84) 206 (95) 0,002
Pulse steroid 57 (68) 56 (26) <0,001
Yatis Tedavisi Nazal Kaniil 76 (91) 154 (71) <0,001
NiMV 6 (7,1) 20 (9,3) 0,56
MV 1(1,2) 0(0) 0,28

N(%): Hasta sayisi(hasta yiizdesi), Tedavi basarisizligi gruplari :

Grup 1:Yogun bakim

tinitesine alinma, entubasyon veya mortalite, Grup 2 bu durumlarin digindaki her durum,

IMV: invaziv mekanik ventilasyon, Nimv: non invaziv mekanik ventilasyon.

Tedavi basarisizligi gruplarindan; Grup 1 ile Grup 2°de goriilen semptomlar
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karsilagtirildiginda; semptom olmamasi, halsizlik, oksiiriik, nefes darligi, ates,
miyalji, bas agrisi, bulanti- kusma, balgam, anosmi, tat kaybi, bogaz agrisi, burun
akintist ve burun tikanikligi agisindan anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

Grup 1 ile Grup 2 diyare goriilmesi acisindan karsilastirildiginda anlamli fark
bulundu (p<0,002).

Grup 1 ile Grup 2 hastaneye yatisindaki vital bulgular agisindan
karsilastirildiginda; Nabiz, Nabiz/TA sis, sistol TA, diastol TA ve solunum sayisi
bulgular1 arasinda anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

Grup 1 ile Grup 2 ates, saturasyon O2, FIO2 ve SatO2\ FIO2 bulgular
acisindan karsilastirmada anlamli bir fark bulundu (p<0,05).

Grup 1 ile Grup 2 PA AC grafisi bulgulan karsilastirildiginda; Unilateral
Infiltrasyon gériilmesi agisindan anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05).

PA AC’de infiltrasyon goriilmemesi ve bilateral infiltrasyon goriilmesi
acisindan karsilastirildiginda anlamli bir fark bulundu (p<0,05).

Grup 1 ile Grup 2 Toraks BT bulgulart karsilastirildiginda buzlu cam
goriintlisiiniin olmamasi, Unilateral buzlu cam goriintiisii ve bilateral buzlu cam
goriintiisii goriilmesi agisindan anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05).

Grup 1 ile Grup 2 steroid, pulse steroid ve nazal kaniil uygulanmasi agisindan
karsilastirildiginda anlamli bir fark bulundu (p<0,05).

Grup 1 ile Grup 2 NIMV ve IMV uygulanmas: agisindan karsilastirildiginda
anlaml1 bir fark bulunmadi (p>0,05).

Tablo 13. Tedavi basarisizligi agisindan gruplarin PTE, ARDS ve servis yatis giin sayist
agisindan karsilagtirilmasi.

Tedavi Basarisizhgi

Grup 1 Grup 2

N(%0) N(%0) P degeri
PTE 6 (7) 12 (6) 0,6
ARDS 78 (93) 170 (79) 0,004
Covid-19
kliniginde yatig
giin say1s>5 38 (45) 170 (79) <0,001
Covid-19
kliniginde yatis
glin sayis1>7 24 (27) 105 (49) <0,001
Covid-19
kliniginde yatis
giin say1si>10 10 (20) 37 (17) 0,26

N(%): Hasta sayis1 (Hasta yiizdesi), ARDS: Akut Respiratuvar Distres Sendromu, PTE:
Pulmoner tromboemboli, Grup 1: Yogun bakim {initesine alinma, entubasyon veya mortalite,
Grup 2 bu durumlarin disindaki her durum
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Tedavi basarisizligi gruplarindan; Grup 1 ve Grup 2 pulmoner tromboemboli

izlenmesi ve Covid-19 kliniginde yatis giin

acisindan karsilastirildiginda anlamli bir fark gériilmedi (p>0,05).

sayisinin 10 giinden fazla olmasi

Grup 1 ve Grup 2 ARDS goriilmesi, Covid-19 kliniginde yatig glin sayisinin

5 giinden fazla olmasi ve Covid-19 kliniginde yatig giin sayisinin 7 giinden fazla

olmasi a¢isindan karsilastirildiginda anlamli fark bulundu (p<0,05).

Tablo 14. Yas, cinsiyet, sigara kullanimi, ek hastalik, kullanllar} ilaclar, BSI skor 2, as1
olmama durumu, kan degerleri, prognostik kriterler (sat O2 / FIO2 ) ve semptom agisindan

lojistik regresyon analizi.

Lojistik Regresyon Analizi*
Genel Ozellikler OR 95% C.I. P
Yas >65 1,74 0,79-3,82 0,171
Cinsiyet Erkek 1,02 0,49-2,12 0,956
Sigara Aktif sigara kullanicist 0,22 0,07-0,71 0,011
Hipertansiyon 0,92 0,45-1,89 0,828
Diyabet 0,83 0,39-1,79 0,64
Hiperlipidemi 1,16 0,39-3,49 0,793
KAH 0,62 0,25-1,52 0,294
Ek Hastggs Ritim Bozuklugu 0,39 0,10-1,51 0,174
KKY 2,15 0,71-6,48 0,176
KOAH 1,33 0,59-3,02 0,488
Astim 0,55 0,16-1,89 0,34
BSI Skor 2 BSI 4, 5 Mortalite Yiiksek 0,77 0,41-1,43 0,411
Siirekli Kullanilan
Tedavi Beta Bloker 1,74 0,69-4,39 0,243
Asl1 As1 Olmamig 1,9 0,79-4,59 0,152
Semptom Diyare 4,85 1,69-13,91 0,003
Prognostik Kriter Fi 02 <235 3,05 1,36-6,82 0,007
Covid-19 kliniginde yatis giin sayis1 >7 0,34 0,18-0,65 0,001
Lenfosit (hiicre/ml) 1 1,00-1,00 0,408
o LDH (U/L) 1 1,00-1,00 0,322
Kan Dég..erle“ (- | crP (mg/dl) 1 0,99-1,00 0,83
iin) D-Dimer (mg/L) 1,04  |0,94-1,14 0,442
Ferritin (ng/ml) 1 1,00-1,00 0,689

OR: Odds ratio. BSI Skor 2: BSI 4, 5 Mortalite Yiiksek: BSI Z skoru > 0.229 olan hastalar.

Lojistik regresyon modelinde aktif sigara kullaniminin koétii Covid-19

sonuglart ile anlamli iligkisi bulunmazken, koti Covid-19 sonucglarini azaltmada

anlamli iligkisi bulundu (OR: 0,22 95% GA: 0,07-0,71 p:0,011).
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Lojistik regresyon modelinde diyare semptomunun kotii Covid-19 sonuglari

ile anlaml1 iligkisi bulundu (OR: 4,85 %95 C.1.:1,69-13,91 p: 0,003).

Lojistik regresyon modelinde Fi02<235 olmasinin kotii Covid-19 sonuglari

ile anlaml iligkisi bulundu (OR: 3,05 %95 GA:1,36-6,82 p: 0,007).

Lojistik regresyon modelinde Covid-19 kliniginde yatis giin sayisinin 7
giinden fazla olmasi kotii Covid-19 sonuglart ile anlamlr iligkisi bulunmazken, kot
Covid-19 sonuglarini azaltmada anlamli iligkisi bulundu (OR: 0,34 %95 GA.: 0,18-
0,65 p:0,001).

Yas, cinsiyet, ek hastalik, BSI (4-5) grubunda olmak, daha énceden kullanilan
ilag, kan degerleri ve as1 olmama durumu koti covid-19 sonuglar ile iligkisi

acisindan anlamli bulunmadi (p>0,05).
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Tablo 15. 3-5. giin kan degerleri eklenmesiyle beraber lojistik regresyon analizi

Lojistik Regresyon Analizi*

Genel Ozellikler OR 95% C.I. zegeri
Yas >65 3,72 1,03-13,48 0,045
Cinsiyet Erkek 0,93 0,28-3,09 0,901
Sigara Aktif Sigara kullanicist 0,13 0,01-1,96 0,139
Hipertansiyon 0,6 0,18-2,04 0,417
Diyabet 0,9 2,25-3,29 0,871
Hiperlipidemi 0,84 1,12-5,75 0,857

EK Hastalik KAH 0,36 0,09-1,44 0,15
Ritim Bozuklugu 141 0,13-15,35 0,776
KKY 2,78 0,53-14,74 0,228
KOAH 1,94 0,56-6,73 0,294
Astim 0 0 0,998
BSI Skor 2 BSI 4, 5 Mortalite Yiiksek 0,44 0,15-1,34 0,149
Siirekli Kullamlan Tedavi | geta Bloker 3,61 0,94-13,84 0,061
Ast As1 Olmamis 1,19 0,27-5,29 0,817
Semptom Diyare 1583 | 2,74-91,35 0,002
Prognostik Kriter Fi 02 <235 3,36 0,90-12,56 0,072
Covid-19 kliniginde yatig giin sayis1 >7 0,23 0,08-0,69 0,009
Lenfosit (hiicre/ml) 1 1,00-1,00 0,1

LDH (U/L) 1 1,00-1,01 0,075
Kan Degerleri (3-5. Giin) | cRp (mg/dl) 1,02 1,00-1,03 0,006
D-Dimer (mg/L) 1 0,85-1,18 0,985
Ferritin (ng/ml) 1 1,00-1,00 0,594

*: Enter lojistik regresyon OR: Odds ratio.

3-5. giin kan degerleri modele dahil edildiginde 65 yas iistii olmanin; kotii
Covid-19 sonuglart ile iligskisi anlamli bulundu (OR:3,72 %95 GA: 1,03-13,48 p:
0,045).

Diyare semptomunun; kotii Covid-19 sonuglart ile iligkisi anlamli bulundu
(OR: 15,83 %95 GA: 2,74-91,35 p:0,002).

Covid-19 kliniginde yatis giin sayisinin 7 giinden fazla olmasinin; koti

Covid-19 sonuglar1 ile anlamli iliski bulunmazken, koti Covid-19 sonuglarimi
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azaltmada anlamli iligkisi bulundu (OR: 0,23 %95 GA: 0,08-0,69 p:0,009).

CRP (mg/dl) yiiksekliginin; kotli Covid-19 sonuglari ile iligkisi anlaml
bulunmadi (OR: 1,02 %95 C.1.:1,00-1,03 p:0,006)

Tablo 16. ileri lojistik regresyon analizi

fleri Lojistik Regresyon Analizi*
OR 95% C.I. P degeri
Aktif sigara kullanicisi 0,23 0,08-0,66 0,006
Diyare 5,13 1,98-13,23 0,001
Covid-19 kliniginde yatis
giin siiresi >7 0,38 0,21-0,69 0,002
Fi 02 <235 3,48 1,76-6,88 0

*{leri lojistik regresyon. OR: Odds ratio. 95% C.I. giiven aralig1

Lojistik regresyon modelinde anlamli bulunan parametrelere ileri lojistik

regresyon uygulandi.

Diyare semptomunun ileri lojistik regresyon modelinde de koti Covid-19

sonuglari ile iligkisi anlamli bulundu (OR:5,13 %95 GA: 1,98- 13,23 p<0,001)

Aktif sigara kullanicisi olmak; ileri lojistik regresyon modelinde, kotii Covid-
19 sonugclari ile anlamli iliskisi bulunmazken, kotii Covid-19 sonuglarin1 azaltmada

anlamli iligkisi devam etti. OR:0,23 %95 GA: 0,08-0,66 P<0,006).

FiO2 <235 olmasinin ileri lojistik regresyon modelinde, kotii Covid-19

sonuglari ile iligkisi anlamli bulunmadi (OR:3,48 %95 GA: 1,76-6,88 P:0,00).

Covid-19 kliniginde yatis giin sayisinin 7 giinden fazla olmasimin ileri
lojistik regresyon modelinde, kotii Covid-19 sonuclart ile iligkisi anlamh
bulunmazken, kétii Covid-19 sonuglarini azaltmada anlamli iliskisi devam etti. (OR:
0,38 %95 GA :0,21-0,69 p<0,002).
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5. TARTISMA

Obezitenin akciger fonksiyonlarini mekanik ve inflamatuar yollarla baglantilt
olarak birgok sekilde etkiledigi, obezlerin solunum semptomlar1 yasama ve solunum
yetmezligine ilerleme olasiligmin daha fazla oldugu gosterilmistir (89). Gelen
raporlarda Covid-19 hastalarindan; 60 yasindan kiiciik hastalar, BKI 30-35 kg/m? ve
35 kg/m2 iizerinde olanlar 1,8 kat, BKI <30 kg/m? olanlar 3,6 kat daha fazla yogun
bakim {initesine kabul edildi (90). Aymi dogrultuda, NHS Yogun Bakim Ulusal
Denetim ve Arastirma Merkezi (ICNARC) raporu, Birlesik Krallik'ta Covid-19 ile
iligkili yogun bakim iinitesine kabul edilen hastalarin %38'inin obez oldugunu
acikladi (91). Fransa'da yapilan retrospektif c¢alisma, Covid-19 nedeniyle yogun
bakim {iinitesine kabul edilen hastalarin %76'sinin kilolu oldugunu gosterdi (92).
Cin'de yapilan arastirmalar ayrica obezite varliginin siddetli Covid-19 riskini
yaklagik ii¢ kat artirdigini ve bunun sonucunda hastanede yatis giin siiresinin daha
uzun oldugunu gosterdi (93) Calismamizda BKI 30 ve iistii 120 hasta bulunuyordu.
Bunlardan 33(%28)’1i tedavi basarisizligi Grup 1’deydi. Her iki grup arasinda yogun

bakima gitme oraninda anlaml fark saptanmadi (p: 0.88).

Qingxian ve arkadaslar1 ilk olarak obezitenin Covid-19 enfeksiyonu olan
hastalarda ciddi pndmoni gelisme riskini artirdigini bildirdi. Bu yazarlar, 11 Ocak
2020-16 Subat 2020 tarihleri arasinda Cin'in Shenzhen kentindeki ii¢lincli basamak
hastaneye basvuran Covid-19'li 383 hastada obezite ile Covid-19 enfeksiyonunun
ciddiyeti arasindaki iligkiyi inceledi. Obezite bulunan grupta bulunmayan gruba gore,
ciddi pnomoni gelisme ihtimalinin 2,42 kat daha yiiksek oldugunu gosterdiler. Asir
kilolu ve obez erkeklerde siddetli pnomoni igin (OR) sirasiyla 1.96 (%95 GA 0.78-
4.98) ve 5.70 (%95 GA 1.83-17.76) olarak bulundu (94). Simonnet ve arkadaslari,
obezitenin Covid-19 enfeksiyonu olan hastalarda ciddi bir risk faktorii oldugunu
acikladi. Bu yazarlar, yogun bakim initesine ard arda bagvuran Covid-19
enfeksiyonu olan 124 hasta arasindaki BKI ve diger sonuglari retrospektif olarak
analiz etti. BKI 35 kg/ m?'den fazla olan Covid-19 enfeksiyonu olan hastalar, BKI 25
kg/ m*den az olan hastalara gore 7 kat daha fazla invaziv mekanik ventilasyon
gerektirme riskine sahipti (OR, 7.36; 95% GA 1.63-33.14; P=.02). Genel olarak,

yogun bakim tinitesine kabul edilen Covid-19 enfeksiyonu olan hastalarin %47,5'inin
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BKi’si 30 kg/m? veya daha fazla, %13,7'sinin BKi'si 35 ile 39 kg/m? arasinda ve
%14,5'inin BK1'si 40 kg/m? veya daha fazla oldugunu buldular (92). Calismamizda
BSI gruplar arasinda yogun bakima ihtiya¢ bakimindan bir fark goriilmedi. BSI 1-3
grupta 180 , BSI 4,5 grupta 120 hasta vardi bu hastalarin 84 iiniin yogun bakim
ihtiyact oldu BSI 1-3 grupta 55(%31) BSI 4,5 grupta 29(%24) hasta vard1 (p:0,23).

BSI yiiksekliginin yogun bakima gitme oranini etkilemedigi goriildii.

Petrilli ve arkadaslari, 1 Mart 2020 ile 2 Nisan 2020 arasinda New York'ta
laboratuvar tarafindan dogrulanmis Covid-19 enfeksiyonu olan tiim hastalarin
kesitsel bir analizini yapti. Covid-19 enfeksiyonu olan 4103 hastadan 445'inde
mekanik ventilasyon ihtiyact gelisti ve bunlarin 162 (%36,4)’sinde mortalite izlendi.
Covid-19 enfeksiyonu olan toplam 1100 (%26,8) hastada obezite bulunurken
hastanede yatan hastalarin da obez olma olasilifi daha yiiksekti (%39,8'e karsi
%14,5). Ayrica, 40 kg/m?'den biiyiik BKI, hastaneye yatis icin en giiclii risk faktorii
olarak bulundu (OR, 6.2; 95% GA 4.2-9.3) (95). Lighter ve arkadaslari, 4 Mart 2020
ile 4 Nisan 2020 tarihleri arasinda New York'ta akademik hastane sistemine bagsvuran
ve tanist PCR ile dogrulanan Covid-19 enfeksiyonu olan semptomatik hastalarda
yasa gore smiflandirilan BKi'nin retrospektif bir analizini gergeklestirdi. 3615
semptomatik hastadan testi pozitif olan 775 (%21) hastanin BKi'si 30 ile 34 kg/m2
arasinda ve 595 (%16) hastanin BKI'si 35 kg/m2'nin iizerindeydi (90). Yogun bakima
kabul edilme olasiliklar1 BKI 30 ile 34 kg/m2 arasinda olan 60 yasindan kiigiik
hastalarin 2 kat (%95 GA, 1,6-2.6; P<.0001), BKi 30 kg/m2'den az olan bireylerde
1,8 kat (%95 GA, 1.2-2.7; P=0.006) daha fazlaydi (64). Ayrica akut ve yogun bakima
kabul edilme olasilig1 agisindan; BKI 35 kg/m2'den biiyiik ve 60 yasindan kiiciik
olan Covid-19 enfeksiyonu olan hastalar 2,2 kat (%95 GA, 1.7-2.9; P<.0001) ve ayn1
yas kategorisindeki ve BKI'si 30 kg/m2'nin altinda olan hastalara kiyasla 3,6 kat
(%95 GA, 2.5- 5.3; P<0.0001) idi. Ek olarak Goyal ve arkadaslari, 5 Mart ile 27 Mart
2020 tarihleri arasinda New York City'deki (Manhattan) bir sevk hastanesine ardigik
olarak kabul edilen dogrulanmis Covid-19 pozitif vakalar1 iceren retrospektif bir
vaka serisi calismasi gerceklestirdi. Calismaya dahil edilen hastalar arasinda 380
hastanin 136's1 (%35,8) obezdi ve %43,4'i invaziv mekanik ventilasyona ihtiyag
duyuyordu. Ilging bir sekilde bu yazarlar, invaziv mekanik ventilasyon uygulanan

hasta sayisinin Cin'e kiyasla 10 kattan fazla oldugunun altini gizdiler (96).

55



Literaturde genel olarak obezitenin Covid-19 hastaliginda prognoz ve
mortaliteyi kotii etkiledigine dair sonuglar bulunurken bizim ¢alismamizda BKI ve

BSI ile yogun bakima yatis oran1 arasinda anlamli bir iliski bulunmadi (p: 0.88).

Obezite ile iligkili artan saglik problemlerine ragmen, obezite ve
kardiyovaskiiler hastalig1 olan hastalar, ayni derecede kardiyovaskiiler hastaligi olan
daha zayif hastalara gore kisa ve orta vadede daha iyi prognoza sahiptir (97). Obezite
paradoksu olarak adlandirilan bu prognostik faydalar, ayrica son dénem bobrek
hastaliginda ve kronik obstriiktif akciger hastalii (KOAH) dahil olmak {izere
solunum yolu hastaliklarinda ve pulmoner embolide goriilmistiir (98-100). Bununla
birlikte Covid-19 ve H1N1 dahil olmak tizere son pandemilerde, hastalar i¢in obezite
paradoksu daha az izlendi (101). Baguma ve arkadaslarinin yaptig1 calismada; Genel
Gulu Bolge Hastanesi mortalitesi 32/664' (%4,8) olarak bulunmus olup risk faktorii
olarak; ileri yas, diyabet, kadin cinsiyeti, diger komorbiditeler; hastane mortalitesi ile
iligkili anlamli risk faktorii olarak bulunurken, obezitenin mortaliteye etkisi anlamli
olarak bulunmamuistir. Bu ¢alismada 664 hasta bulunmaktadir, bizim ¢alismamiza es

deger kabul edilebilir (102).

Obezitenin Covid-19 hastaligina yakalanma agisindan riskleri gdsteren;
Danimarka'da Reilev ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢alismada Covid-19
pozitif vakalarda asir1 kilolu ve obeziteli bireylerin prevalansinin Covid-19 testi
negatif bireylere gore daha diisiik oldugunu gosterdi (%8,6'ya kars1 %9,9), obezlerin
Covid-19 test sonucu pozitifligi; obez olmayanlara gore daha diisiik oldugunu
gosteren bir diger ¢alisma Alam ve arkadaglar tarafindan bildirilmistir (103,104).
Calismamizda olas1 tanilar1 dislamak i¢in biitiin hastalar1 Covid 19 PCR(+) olan

hastalardan sectik.

Obezite ve Covid-19 prognozu arasindaki iligki karmagiktir, ¢linkii yogun
bakim iinitelerinden taburcu edilen hastalarin takibi zor olmakla beraber taburculuk

sonrasi bu hastalar daha sonra hastaneye yatabilir veya kaybedilebilir.

Xinrui ve arkadaglarinin Covid-19 hastalar1 arasinda yaptig1 calismada; agir
Covid-19 hastalik oraninin daha yiiksek olmasina ragmen, asirt kilolu ve normal

kilolu hastalar arasindaki sonuglarda taburculuk veya Oliim acgisindan Onemli
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farkliliklar bulunmadi. Ancak semptomlar, laboratuvar sonuglar1 ve hastaneye kabul
sirasindaki gogilis BT taramalari, pndmoni siddeti ve tedavi yaniti agisindan hastanin
obez olup olmamasina gore istatistiksel olarak anlamli farkliliklar vardi. Asir1 kilolu
hastalarin, normal kilolu hastalara gére bas agris1 ve miyalji semptomlarini bildirme
olasiliklar1 daha fazlaydi. Onceki raporlara benzer sekilde, asir1 kilolu Covid-19
hastalariin karaciger bozuklugu anlamina gelen daha yiiksek ALT seviyeleri
gosterdigini bildirdiler (105) Calismamizda en sik ilk bes semptom sirasiyla
halsizlik (%66), oksiiriik (%57), nefes darlig1 (%55), ates (%34) ve myalji (%29) idi.
Sonuglarimiz literatur ile paralellik gostermektedir. BSI 4, 5 Mortalite Yiiksek
grubunda balgam anlamli olarak daha sik goriilen semptom oldu (p:0,039).

Fresan ve arkadaslari tarafindan hastaneye yatis riski agisindan Ispanya’da
yapilan ¢alismada Covid-19 hastaligi, smif 3 obezite (BKI >40kg/m?) bulunan hasta
gruplarindan; 25 ila 49 yas arasindaki kisiler arasinda; bes kat daha yliksek hastaneye
yatis riski ile iligkilendirilirken (aRR: 5.02, %95 GA: 3.19-7.90, P <0.001), 50 ila 64
yaslar arasindakilerde 2 kat daha yiiksek yatis riski ile iligkili bulunmus olup (aRR:
1.87, %95 GA: 1.12-3.12, P=0.017); 65 ila 79 yas aralifindaki kisilerde hastaneye
yatis riski acgisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (aRR: 1,22, %95 GA:
0,70-2,12, P=0,488). Yas grubuna gore siif 3 obezitenin etkisi icin istatistiksel
olarak anlamli bir etkilesim gozlemlendi (interaction for P <0.001). Yas grubuna
gore sinif 3 obezitenin etkisinde istatistiksel olarak anlamli bir etkilesim gézlemlendi
(interaction P<0,001). Bu calismalarda bir kontrol popiilasyonunun olmamasi,
obezitenin Covid-19 'deki roliinii degerlendirmek i¢in bir sinirlamaydi. Bununla
birlikte, siddetli obezite ile iliskili risk fazlaligi, 50 yasin altindaki kisilerde yiiksekti
ve yasla birlikte azalma, daha ileri yaslarda kaybolma egilimindeydi. Genellikle yash
popiilasyonda gozlenen risk fazlaligi, siddetli obezitesi olan kisilerde daha gencg
yaglara taginmigtir (p<0.001)(125). Covid-19 hastaligini daha siddetli gegirme
olasilig1 agisindan karsilagtirdiklarinda  geng yastaki obezler ileri yastaki obezlere
gore daha riskli bulundu (106).

Anderson ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢calismada Obezite, 65 yasindan kiiciik
yetiskinler arasinda entiibasyon veya oliimle giiclii bir sekilde iliskiliydi, ancak 65

yas ve {istii olanlar arasinda ise iliski anlamli degildi. Bu ¢alismada BKi ve Covid-19
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sonuglar1 arasindaki iliskinin gen¢ ve yash yetigkinler arasinda farklilik gdsterdigini
bildirerek literatiire katkida bulunmaktadir (107). Yash eriskinlerde obezite ile
entiibasyon veya &liim arasinda bir iliskinin olmamasi, tiimii BKi'den bagimsiz
olarak ortaya cikabilen komorbidite, kirilganlik veya ileri yasla birlikte daha koti
immiin fonksiyon nedeniyle yiikksek mortaliteyi yansitiyor olabilir (108-112).
Calismamizda mortalite degerlendirilmemekle birlikte 3(%1) hasta kaybedildi |,
kaybedilen hastalarmn BKI>302(%1), BSI4,5 1 (%]1) idi (p>0,005)(tablo 11)

Isvigre’ de Anderegg ve arkadaslar tarafindan yapilan ¢alismada; Covid-19’e
yakalanan hastalardan; 40 yasin altindaki hastalarda, tek bir komorbid durum ile
mortalite arasinda herhangi bir iligki i¢in yetersiz kanit bulundugu bildirildi. Bu yas
gruplarindaki az sayidaki 6liim, genis giivenilirlik araliklarina sahip kesin olmayan
tahminlere yol agmaktadir. Tek bir komorbid durumu olan 40 yas ve iizeri hastalarda,
mortalite ile en giicli iliski kanserdi. 50-89 yas arasi hastalar i¢in kronik solunum
hastaligi, kronik bobrek hastaligi, kardiyovaskiiler hastalik ve immiinsupresyon da
siklikla daha yiiksek mortalite ile iliskilendirildi. Tek komorbid durum olarak
hipertansiyon veya obezitesi olan hastalarda daha kotii sagkalim i¢in ¢ok az kanit
vardi. Iliski kaliplar1 erkekler ve kadinlar igin benzerdi. Komorbidite tiirleri
arasindaki iki yoOnlii etkilesimlere baktigimizda hem hipertansiyon hem de
kardiyovaskiiler hastaliga sahip olmanin mortalite ile her ikisinin bireysel etkilerinin
toplamindan daha giiclii bir sekilde iliskili oldugunu bulundu. Bu durum iki kosulun
sinerjik bir etkisini gosterir. Diger potansiyel sinerjiler arasinda obezite, diyabet,
immiinosupresyon, kronik bobrek hastaligi, obezite ve hipertansiyon yer alir. Ayrica
obezite, kanser, immiinsupresyon, diyabet ve kronik solunum yolu hastalig
kombinasyonunun mortalite ile bireysel kosullarin toplamindan (antagonist etki)
daha az giiglii bir sekilde iliskili olduguna dair bazi gostergeler bulundugunu
bildirdiler bununla birlikte, bu kombinasyonlarin ¢ogu ig¢in, etki biiyiikliikleri
kiiciiktli ve gilivenilir araliklar ile Ortlisliyordu. Ayrica, baska bir caligmanin
bulgularinin aksine, tek bir komorbid durum olarak obezitesi olan hastalarda
mortalitede artis olduguna dair bir kanit bulunmadigini bildirdiler (113).
Calismamizda 65 yas iizeri 161 hasta bulunuyordu. Bunlardan 145(%90) hastanin
komorbiditesi vardi. Calismamizda BSI 1-3 ve BSI 4,5 gruplar arasinda komorbit
hastaliklarin orani agisindan anlamli fark bulunmadi (p>0,051) (Tablo 15).
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Farklt olarak aktif sigara i¢iminin yogun bakima yatis insidansin
arttirmadigin1 gordiik. Sigara ile Covid-19 hastaliginin iliskisine dair ¢aligmalarda
farkli sonuglar bulunmustur. Sigara icmenin ¢esitli solunum yolu enfeksiyonlarina
yatkinlik olusturdugu ve ayrica bu enfeksiyonlardan muzdarip kisilerde nispeten katii
sonuglarla iligkili oldugu iyi bilinmektedir. Bu bilgiye dayanarak, Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) ve ABD Gida ve Ilag Dairesi (FDA) Her iki aciklama da sigara
igmenin Covid-19 'un riskini ve siddetini artirabilecegine dair uyarida bulundu (114,
115). Son aragtirmalar aktif sigara i¢enlerin ABD, Cin ve Fransa dahil olmak iizere
birgok iilkede Covid-19 nedeniyle hastanede tedavi goérmesi gerekenler arasinda
gercekte yeterince temsil edilmedigini gostermistir. Bu, sigara igmenin Covid-19'a
kars1 koruyucu olabilecegine dair yaygin iddialara yol agmigtir. Covid-19'da sigara
icmenin koruyucu etkisi mantiksiz goriinebilir, arastirmacilar bu “sigara icen
paradoksunun (smokers paradox)” miimkiin olabilecegi c¢esitli mekanizmalar
onerdiler (116). "Sigara i¢enlerin paradoksu" kavrami yeni degildir. Terim ilk olarak
1995 yilinda sigara icenlerde sigara igmeyenlere kiyasla akut koroner sendrom ve
felgten sonra azalan kisa vadeli mortalitenin beklenmedik olumlu sonucunu
tanimlamak i¢in kullanilmigtir. Bazilarinin bu bulgunun sigara igenlerde azalmis bir
inflamatuar yanittan kaynaklanabilecegini one siirdiigii literatiirde celiskili teoriler
bulunmaktadir (117). Unutulmamalidir ki, bu fenomeni bildiren ¢alismalarin ¢ogu,
sigara i¢ilmesine ragmen hem mevcut hem de eski sigara igenleri ortak 'sigara i¢gme'
siniflandirmasi altinda toplamaktadir. Hem mevcut hem de eski sigara igenleri
birlikte gruplandirmak, nikotin yoksunlugunun sonuglar {izerinde olas1 kafa
karistiric1 etkileri olabilirken, eski sigara icenleri hari¢ tutmak, bu alt grupta sigara
icenlerin paradoksunun varligini ¢evreleyen belirsizlige yol agar. Mart 2020'de
Vardavas ve Nikitara tarafindan yayinlanan sistematik bir inceleme, sigara igmenin
Covid-19'da hastaligin ilerlemesi ve artan olumsuz sonuglarla iliskili oldugu
sonucuna varmistir; ancak bu sonug, sinirli ve cogunlukla diizeltilmemis verilere
dayanmaktadir (118). Ayn1 zaman diliminde yayinlanan bir meta-analizde Lippi ve
Henry, aktif sigara igiciligi ile Covid-19 siddeti arasinda anlamli bir iligki
gostermedigini buldu (OR 1,69 %95 GA 0,41- 6,92); p=0,254) (119). Meta-analizde
elde edilen genis giiven araliklari, ¢alismalarin heterojenliginin ve verilerin diisiik

giivenilirliginin bir gostergesidir. Birlesik Krallik'in genel niifusu iizerinde yapilan
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biliyliik bir arastirma, sigara igmenin yas ve cinsiyet ayarlamasindan sonra artan
Covid-19 mortalitesi ile onemli 6lgiide iligkili oldugunu bulmustur (OR 1,25 %95
GA 1,12-1,40) (120). Bununla birlikte, birden fazla ek degisken icin diizeltme
yapildiktan sonra, ayni ¢alisma sigara igmenin Covid-19 mortalitesi i¢in diisiik bir
risk ile iligkili oldugunu buldu (OR 0.88 %95 GA 0.79-0.99). Bu sonuglar; Sigara
icme ve Covid-19 baglaminda, yetersiz veri toplama birkag¢ hatali sonuca yol agabilir.
Sigara igme verileri eksik olan hastalar toplam havuzdan ¢ikarilmazsa, sigara i¢enler
yanlis temsil edilebilir. Ayrica entiibe veya solunum yetmezligi olan hastalardan
dogru Oykii almak zordur. Hastalardan elde edilen veriler eksikse ve bu hastalar
paydadan ¢ikarilmazsa, sigara igenlerin ciddi hastalik gelistirme olasiliginin daha
diisiik oldugu konusunda yanlis bir izlenim verebilir. Bu tiir hatalara kolaylikla
kapilabilir, 6zellikle sigaranin etkisinin degerlendirilmesi ¢alismanin birincil amaci
olmadiginda daha sik gerceklesmektedir. Bir bagka agiklama yaymlanmig
caligmalarin ¢ogunun sigara igme siiresini (yil) veya siklifini (sigara sayisi)
bildirmedigi, dolayisiyla bunlarin aciklanamayacagi belirtilmelidir. Ayrica, ¢ogu
calismada eski sigara icenlerin sayisini bildirmemistir. Hastalarin bir kisminin
sigarayr ancak yakin ge¢miste (Ornegin, pandeminin baglamasindan sonra veya
Covid-19 teshisi konduktan sonra) birakmasi diisliniilebilir. Tartigildigi gibi, hem
eski hem de halen sigara icenlerin bu ¢alismalara 'sigara igicisi' olarak dahil edilmesi,
sigara icen paradoksuna katkida bulunabilir. Sigara igmenin daha az siddetli Covid-
19 hastalig: ile iligkili olabilecegini agiklayan birka¢ makul biyolojik mekanizma
vardir. Birincisi, kolinerjik anti inflamatuar yolun bir agonisti olan nikotin, Covid-19
'da potansiyel olarak koruyucu bir etki sunabilir (121). Bu ayn1 zamanda inflamatuar
bagirsak hastaliginda tedavi etmede kullanilmasin1 agiklayan potansiyel bir
agtklamadir. Sigara IL-10, gibi anti-inflamatuar sitokinleri inhibe etmeden TNF, I1L-1
ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokinlerin tiretimini inhibe eder, boylece muhtemelen
siddetli Covid-19 'un patofizyolojisinden sorumlu bir antite olan ‘sitokin-firtinas1’
sendromuna kars1 koruma saglar (121-123). Sigara igenlerde bu sistemik sitokinlerin
stirekli baskilanmasi, hi¢ sigara igmemis hastalarla karsilastirildiginda, bagisiklik
tepkilerini daha toleranshi ve dolayisiyla siirekli inflamatuar uyaranlara daha az
reaktif hale gelecek sekilde uyarlayabilir (124). Ikincisi, sigara igme sirasinda

tiretilen nitrik oksit (NO), akcigerlere girmeden 6nce hava yolu genislemesinin ve
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filtrasyonunun  korunmasinda rol oynar (125). NO'nun Sars-CoV-2'nin
replikasyonunu ve hiicrelere girisini engelledigi gosterilmistir (126). Ugiinciisii,
sigara igcmek bir anti-inflamatuar protein olan ACE2'yi alt solunum yollarinda up
regule edebilir. Calismamizda hi¢ sigara kullanmamis 135(%45), daha O6nceden
sigara kullanip birakmis 123(%41) ve aktif sigara kullanan 41(%14) hasta vardi.
Sigara i¢imi prognozu etkilemezken, 65 yas iizeri olmak yogun bakima yatis oranini
arttirmaktadir. Calismamizda yogun bakim {initesine alinan 65 yas tizeri hasta sayisi
33 (%54)’dii. As1 olmak ise bu yatig oranim1 azaltmaktadir. Calismamizda 65 yas
tizeri ve as1 olmug 161 hasta vardi. Bunlardan yogun bakim ihtiyaci olan 33(%21)
hasta varken, yogun bakim ihtiyact olmayan 128(%79) hasta vardi (p:0,171). Yogun
bakim ihtiyaci olan hastalarda sigara kullaniminin literatiire paralel olarak daha az
oranda oldugu goriildii(p:0,011). BSI 4,5 grup ile BSI 1-3 grup arasinda sigara
kullanim1 yoniinden fark izlenmedi (p:0,63).

2016’da yayinlanan meta-analizde 24 gozlemsel calismadan 9.187.248 denegi
iceren obezite ile ARDS/ALI riskleri arasindaki iliskiyi arastirdi. Meta-analizin
sonuglari, obezitesi olan hastalarda ARDS/ALI morbiditesinin normal kiloya goére
daha ytiksek oldugunu gosterdi. Ek olarak, obezite, 6zellikle uzun vadede mortalitede
olmak tizere ARDS/ALI’ ye baglh mortalitede azalma ile 6nemli 6l¢iide iliskiliydi.
Meta-analizde ARDS/ALI'li obez hastalar i¢in bir hayatta kalma avantaji onerdi ve
ortaya ¢ikan “obezite paradoksu” kavramini destekledi. ARDS/ALI hastalarindaki
“obezite paradoksunun” mekanizmasi net degildi. Obezite ile ARDS/ALI mortalite
riski arasindaki ters iliski icin bazi1 aciklamalar dnerilmektedir. Ilk olarak, yapilan bir
calisma ARDS'li 1409 hastada plazma biyobelirte¢ seviyelerini analiz etti ve obez
hastalarin normal kiloya kiyasla daha diigiikk proinflamatuar sitokinlere (IL-6, IL-8)
ve slirfaktan protein D'ye (alveolar epitel hasarinin bir belirteci) sahip oldugunu
buldu (127). Ayrica, baz1 hayvan ¢alismalar1 obezite ile iliskili ALI’de prognozun
daha iyi olmas1 kismen obezite ile iligkili anormal nétrofil kemo-atraktan tepkisine
atfedilebilecegini ileri stirmiistiir (128, 129). Baska bir ¢alismada IL-6, IL-8 ve SP-
D'nin BK{ ile ters orantili oldugu, vWF'nin ise BKI ile orantili olarak arttig1 bulundu.

Ters iligkili IL-6, IL-8 ve SP-D seviyeleri, obez hastalarin inflamasyonda daha az
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tepkiye sahip olabilecegini ve enfeksiyon sirasinda daha az alveolar epitel hasarina
sahip olabilecegini ve bunun da daha az akciger hasarina, mortalitede azalmaya yol
acabilecegi diistiniilmektedir. Bu ¢alismalar, obezitenin ARDS/ALI gelisimi igin
bagisiklik ve inflamatuar yamitin hazir olabilecegini, ancak dogustan gelen

ARDS/ALI sirasinda degisebilecegini ve azaltilabilecegini gostermistir.

Ikinci agiklama olarak obez hastalar, kardiyovaskiiler hastalik ve diyabet
riskinde artis i¢in daha dnceden optimal tibbi tedavi veya agresif tedavi almasi, zaten
takip altinda olmalar1 sayilabilir (130). Son olarak, obez hastalar, yag dokusu
formundaki ek enerji depolar1 nedeniyle ARDS/ALI'nin artan katabolik stresine karsi
koymak i¢in bir metabolik rezerv saglayabilir. Obez hastalarda ek enerji depolari ve
optimal tibbi tedaviler, ARDS/ALI'nin daha iyi ve uzun vadeli mortalitesini
aciklayabilir. Hastalarin yogun bakim siiregleri takip edilmediginden dolay1
hastalarin yatisinda 248(%83)i ARDS kriterlerini karsilastirmasina karsin 3(%]1)

oliim gerceklesti (p: 0,3). BKI ve BSI agisindan 6liim oran1 anlamli bulunmadi.

Inoue ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada obez hastalarin pnoémoni
mortalitesinde normal kilolu hastalara gore (OR 0.7, %95 GA 0.5-0.8) azalma
oldugunu bulmuslardir, bu azalma yasa ve diyabet varligina gore ayarlandiktan sonra
korunmustur (131). Corrales ve arkadaslariin retrospektif bir ¢alismasi bu verilere
karsilik gelir ve kamtlanmis bakteriyel pndmonisi olan hastalarda obezitenin 30
giinliik mortalitede azalma ile iliskili oldugunu gosterir, bu da yine ¢ok degiskenli
analizde korunur (OR 0.88, %95 GA 0.81- 0.96) (132). Calismalar, obez bireylerin
hem dogal hem de adaptif bagisiklifin islevine katilan adipositler tarafindan iiretilen
bir protein hormonu olan leptinin serum diizeylerinin arttigini gostermistir (133).
Leptinin makrofajik aktiviteyi, notrofil kemotaksisini, dogal oldiiriicii hiicrelerin
sitotoksisitesini ve T-hiicresi ve B-hiicresi lenfopoezisini arttirdigi ve bunlarin
hepsinin bakteriyel klirensi artirmaya yardimci oldugu gosterilmistir (134). Bu
nedenle, artan leptin diizeylerinin obez bireylerin bagisiklik tepkisini artirmaya
yardimc olabilecegi ve belki de enfeksiyona kars1 koruyucu bir rol olarak hizmet
edebilecegi varsayilabilir. Ayrica tiimor nekroz faktorii-alfa (TNF-a), inflamatuar ve
immiin yanitlarda kritik bir rol oynayan potansiyel bir proinflamatuar sitokindir.

Puren ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada TNF-a'nin plazma seviyesinin pndémoni

62



siddetinin bir belirteci oldugunu vurguladi. Yag dokusunun ¢6ziiniir TNF-a
reseptorleri trettigi bilinmektedir. Bunun prognozda onemli olabilecegi belirtildi
(135). Hem inflamasyonun rolii hem de obezitenin immiinolojik etkileri ilgi ¢ekici
calisma alanlaridir ve klinik etkilerini tam olarak anlamak i¢in daha fazla arastirmay1
hak etmektedir. Calismamizda ve daha onceki bahsedilen calismalarda BKI ile
Covid-19 enfeksiyonu arasinda iliski bulunamamasi veya diger ¢alismalarda aykiri
olarak obezite lehine daha iyi sonuglarin bulunmasi bu sebeplerle agiklanabilir. Biz
diger olasi tanilar1 diglamak igin biitiin olgularin Covid-19 PCR (+) olan vakalardan
sectik(bu da bizim sonuglart etkileyen bir diger faktor olabilir). Dolayistyla hastalarin

negatiflik pozitiflik oranlarin1 degerlendiremedik.

Covid-19 hastalarinda 6liim orani, viriisiin neden oldugu "sitokin firtinasi"nin
varligiyla iligkilendirilmistir. Proinflamatuar sitokinlerin asir1 tiretimi, ARDSmin
siddetlenmesine ve c¢oklu organ yetmezligi ve oOliimle sonuglanan yaygin doku
hasarina yol acar. Covid-19 enfeksiyonuna, “sitokin firtinas1” olarak bilinen olayda
biiylik miktarda proinflamatuar sitokin salinimi ile agresif bir inflamatuar yanit eslik
eder. Sars-CoV-2 viriisiine kars1 konak¢inin bagisiklik tepkisi hiperaktiftir ve asiri
inflamatuar reaksiyona neden olur. Covid-19 hastalarindan alinan sitokin profillerini
analiz eden birkag¢ calisma, sitokin firtinasinin dogrudan akciger hasari, ¢coklu organ
yetmezligi ve ciddi Covid-19’un olumsuz prognozu ile iligkili oldugunu 6ne siirdii

(123,136-140).

Bagisiklik sistemi, cesitli patojenlere yanit verebilen miikemmel bir
mekanizmaya sahiptir. Normal anti-viral bagisiklik tepkisi, bagisiklik sisteminin
enflamasyon yollarinin aktivasyonunu gerektirir; ancak konagin bagisiklik sisteminin
anormal veya abartili tepkisi kontrolsiiz kaldigi takdirde ciddi hastaliga neden
olabilir (141). Sitokinler, inflamatuar siirecin O6nemli bir pargasidir. Sitokinler,
dogustan gelen makrofajlar, dendritik hiicreler, dogal 6ldiiriicti hiicreler ve adaptif T
ve B lenfositleri dahil olmak iizere c¢esitli bagisiklik hiicreleri tarafindan iiretilir.
Viral bir enfeksiyona karst dogustan gelen bir bagisiklik tepkisi sirasinda, patern
tanima reseptorleri (PRR'ler), istilac1 virlisiin karakteristigi olan farklt molekiiler

yapilar1 tanir. Bu molekiiler yapilar, patojenle iliskili molekiiler modeller (PAMP'ler)
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olarak adlandirilir. PAMP'lerin PRR'lere baglanmasi, istilact viriise kars1 inflamatuar
yanitin baslamasini tetikleyerek, birka¢ sinyal yolunun ve ardindan konagin viriise
kars1 bagisiklik tepkisinde yer alan ¢esitli Uiriinlerin iiretiminden sorumlu genlerin
ekspresyonunu indiikleyen transkripsiyon faktorlerinin aktivasyonu ile sonuglanir,
bunlar arasinda birka¢ pro-inflamatuar sitokini kodlayan genler vardir. PRR'ler
tarafindan aktive edilen baglica transkripsiyon faktorleri niikleer faktor kB,
aktivasyon proteini 1, interferon yanit faktorleri ii¢ ve yedidir. Bu transkripsiyon
faktorleri, inflamatuar sitokinleri, kemokinleri ve adezyon molekiillerini kodlayan
genlerin ekspresyonunu indiikler. Bu olaylar dizisi, lokositlerin ve plazma
proteinlerinin, tetikleyici enfeksiyonla miicadeleye hizmet eden c¢esitli efektor
islevleri yerine getirdikleri enfeksiyon bolgesine toplanmasiyla sonuglanir (142).
Dogustan gelen immiin yanitin en 6nemli proinflamatuar sitokinlerinden ti¢ti IL-1,
TNF-a ve IL-6'dir. Doku makrofajlari, mast hiicreleri, endotelyal ve epitel hiicreleri,
dogustan gelen bagisiklik tepkisi sirasinda bu sitokinlerin ana kaynagidir. “Sitokin
firtinas1”, IL-6, IL-1, TNF-a ve interferon dahil olmak iizere farkli proinflamatuar
sitokinlerin dolasimdaki seviyelerindeki ani akut artistan kaynaklanir. Sitokinlerdeki
bu artis, makrofajlar, notrofiller ve T hiicreleri gibi ¢esitli bagisiklik hiicrelerinin
dolasimdan enfeksiyon bolgesine akmasima neden olur ve endotelyal hiicre-hiicre
etkilesimlerinin kararsizlagmasindan, damar bariyerinin, kilcal damarin hasar
gormesinden kaynaklanan insan dokusu lizerinde yikici etkiler yaratir (hasar, yaygin
alveoler hasar, coklu organ yetmezligi ve nihayetinde 6liim). Akciger hasari, akut
akciger hasarma veya daha siddetli ARDS formuna ilerleyebilen sitokin firtinasinin
bir sonucudur (143). Diisiik oksijen doygunlugu seviyelerine yol agan ARDS, Covid-

19 'da 6nemli bir 6liim nedenidir.

Sitokin firtinas1 (CS), yogun bakima kabul gerektiren ve oldukca yiiksek
mortaliteye sahip, hayati tehlike arz eden kritik bir durumdur. Sitokin firtinasi, asirt
sistemik inflamasyon, hiperferritinemi, hemodinamik instabilite ve ¢oklu organ
yetmezliginin klinik bir sunumu ile karakterizedir ve tedavi edilmezse dliime yol
acar. Sitokin firtinasinin klinik bulgulari, IL-1, I1L-6, IL-18, IFN-y ve TNF-a gibi
proinflamatuar sitokinlerin etkisine atfedilir. Hastalarinin serumunda hem pro-
inflamatuar sitokinler (6rn. IL-1, IL-6 ve TNF-a) hem de anti-inflamatuar sitokinler

(6rn. IL-10 ve IL-1 reseptdr antagonisti) yiikselir. Sitokin firtinasinin etkilesimine
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ana katkida bulunanlar IL-6 ve TNF-a'dir (64). Sitokin firtinast influenza H5NI1
viriisii (144,145), influenza HIN1 viriisii ve Covid-19 ile yiiksek oranda iligkili iki

koronaviriis dahil olmak {iizere bir¢ok viral enfeksiyonda bildirilmistir; “Sars-CoV”

ve “Mers-CoV” (145-148).

Covid-19 'lu hastalar i¢in, yogun bakim iinitesi (YBU) vakalarinda beyaz kan
hiicrelerinin, ndtrofillerin yan1 sira prokalsitonin, C-reaktif protein ve diger
inflamatuar indeks seviyeleri, yogun bakim iinitesi (YBU) olmayan vakalara gore
onemli olgiide daha yiiksektir (137,149). Calismamizda tedavi basarisizligi Grup
1’de 1. giin, 3-5. giin ve taburculuk dncesinde alinan kan degerlerinden lenfopeni,
LDH , D-dimer, ferritin ve prokalsitonin Grup 2’ye gore anlamli olarak daha yiiksek
bulundu(p<0.05). Bu laboratuvar 6zellikleri, Covid-19 hastalarinda ciddi hastalik ile
iliskili olmasina ragmen, ileri lojistik regresyon analizinde anlamli fark bulunamadi
(p>0,05).

Bugiine kadar bir¢ok klinik ¢alismada Covid-19 ‘daki inflamatuar
bozukluklar (kemokinlerde yetersiz) bildirilmistir. Covid-19, 6zellikle agir hastalig
olan hastalarda lenfosit sayisinda azalmaya ve C reaktif protein (CRP) artisina neden
olma egilimindedir (139, 150-153). T lenfositlerinin (T hiicresi) ana alt gruplari
(CD3+ CD4+ T hiicresi ve CD3+ CD8+ T hiicreleri) Covid-19 'da azalir ve ciddi
vakalarda 6nemli Ol¢iide daha distktir (137, 151, 152, 154-156); ancak bazi
caligmalarda tartismali sonuglar da bildirilmektedir (150, 157). Diger bagisiklik
hiicrelerinin sonuglar1 olarak; B hiicresi ve dogal 6ldiirticii (NK) hiicre agisindan son
arastirmalarda daha fazla tutarsizlifa sahiptir. IL-6'nin tiim calismalarda arttig
gozlendi ve yalnizca bir ¢alisma IL-10'un ylikselmedigini gosterdi. Xiong ve ark.
Sars-CoV-2'nin lenfositlerde apoptozu ve P53 sinyal yolunu (hiicrenin hayatta
kalmasindan sorumlu yollardan biri) aktive edebilecegini kesfetmek i¢in
transkriptom veri seti yaklagimini 6nermektedir (158). Chen ve meslektaslarindan
olusan baska bir ekip, lenfopeni mekanizmalarini inceledi (159). Onlarin sonuglari,
Sars-CoV-2'nin dalaklarda ve lenf diigiimlerinde CD169+ makrofajlar1 enfekte
ettigini ve dalak nodiil atrofisi ve lenf folikiilii tiikkenmesi gibi lenfoid doku hasarina

yol actigimi gostermektedir. CD169+ makrofajlar, yiiksek Fas eksprese eder ve
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Fas/FasL etkilesimleri yoluyla aktivasyon kaynakli hiicre dliimiine (AICD) neden
olur. Ayrica, Sars-CoV-2, dogrudan lenfosit nekrozunu tesvik etmek icin TNF- a ve
IL-1B degil, IL-6 iiretmek tizere makrofajlari segici olarak indiiklemistir. Periferik
kan mononiikleer hiicrelerinin (PBMC'ler) analizi, Sars-CoV-2'nin yapisal olmayan
proteini (nsp) 9 ve nspl0'unun IL-6/IL-8 iiretimini tesvik etmek i¢cin NKRF'yi (NF-
KB baskilayici) hedefledigini ortaya koydu (160). Sonug olarak, nétrofilleri toplar ve
kontrol edilemeyen konak¢i inflamatuar yanitini indiikler. Sars ve Covid-19 genel
olarak TNF-o'nin yiikseltilmesine yol agmaz, ancak IL-6 ve IL-10'daki artis Covid-
19 'da daha yaygindir. IL-6, notrofillerin kemotaksisi ve lenfosit nekrozu dahil olmak
tizere Covid-19 'un patolojisinde ¢ok dnemli bir rol oynar. Daha da 6nemlisi, Covid-
19 sitotoksik lenfositlerin tiikenmesine neden olabilir.

Calismamizda da literatiire uygun olarak tedavi basarisizligt Grup 1’de

lenfopeni ve akut faz reaktanlarinin yiiksekligi daha fazla goriildii.

Calismamizda yatis anindaki satiirasyon dusiikligi ve sat\FiO2 oraninin
diisiik olmasi yogun bakima yatirilmak i¢in en 6nemli kriterlerden biriydi (tablo 12).
PA AC grafisindeki infiltrasyon artisi solunum yetmezligini derinlestirerek yogun
bakim siirecini hizlandirmaktadir. Fi02<235 olan 66 hastanin 59 (%89) tanesinde
bilateral infiltrasyon vardi (p: 0,22). Ayrica siddetli Covid-19 hastaligi ates anlaml
bir belirtecti (p:0,011).

Nazal kanul kullanimi ve Pulse steroid verilmesi tedavi basarisizligi olan
grupta fazla olmasinin nedeni baslangicta hastanin kliniginin daha agir ve semptom
yikiiniin daha fazla olmasi ile iligskilendirilebilir. Ayrica bu, covid hastalarinda
sitokin salinimina bagli hasarin biiyiikligii ile agiklanabilir. Calismamizda en sik ilk
bes semptom sirasiyla halsizlik (%66), oksiiriik (%57), nefes darligr (%55), ates
(%34) ve myalji (%29) idi. Sonuglarimiz literatur ile paralellik gostermektedir(124).
Diyare semptomunun kotii prognostik neden olmasinin hastalarin sivi ve elektrolit
kaybini arttirarak yogun bakim siirecini hizlandirdigimi diisiinmekteyiz (Tablo 12).
Covid-19 kliniginde yatis giin siiresinin uzun olmasinin iyi prognoz olmasi yogun

bakim yatiglarinin dahil edilmemesinden kaynaklandigini diistiniiyoruz (Tablo 13).
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As1 perspektifinden bakilirsa; Nispeten etkisiz asilara bagli olarak etkisiz
antikor iiretimi, yetersiz doz sayisi ve asilamadan sonraki siire de asilama sonrasi
enfeksiyonlarin patogenezinde rol oynar (161). Bu siire i¢inde koruyucu bagisiklik
olusamayacagindan, asmnin ilk dozunu takip eden ilk 14 giin i¢inde enfekte olmak
olagandis1 degildir (162,163). Ornegin, Pfizer Covid-19 asisinin  Covid-19
enfeksiyonunu onlemede ikinci dozdan once sirasiyla %52,4 ve bir hafta sonra
%90.5 etkinligi oldugu tahmin edilmektedir (164). Ayni sekilde Sinovac ve Biotech
asis1 2 dozdan 14 giin sonra Brezilya’da %50-78 Endonezya’da %65 etkili oldugunu,
Astra Zeneka asis1 2 dozdan 14 giin sonra %70 diizeyinde etkinlik bildirdi (165).
Bazi arastirmalar, Moderna ve Pfizer mRNA asilarinin, ikinci dozdan 7-14 giin sonra
semptomatik Sars-CoV-2 enfeksiyonunu onlemede %95'e varan etkinlige sahip
oldugunu gostermistir (166, 167). Sars-CoV-2 enfeksiyonundaki immiinolojik arka
plana bakildiginda, hafiza T ve B hiicreleri kesinlikle bir dereceye kadar korumaya
katkida bulunur, ancak serum notralize edici antikorlarin koruyucu roliinii
destekleyen giiclii kanitlar vardir. Bagisikligi baskilanmis hastalar gibi koruyucu
antikor iiretme kapasitesi azalmis bazi kisiler de bu viriisle dogal olarak enfekte
olduktan veya her iki as1 dozunu aldiktan sonra bile enfekte olmaya duyarlidir (168-
170). Goreceli olarak etkisiz asilar nedeniyle etkisiz antikor iiretimi, yetersiz doz
sayist ve asilamadan sonraki siire de asilama sonrasi enfeksiyonlarin patogenezinde
rol oynar (162). Bu siire i¢inde koruyucu bagisiklik olusamayacagindan, agmin ilk
dozunu takip eden ilk 14 giin i¢inde enfekte olmak olagandis1 degildir (163, 164).
Calismalar, asilama sonrast Covid-19 enfeksiyonunun, asilanmamis bireylerdeki
enfeksiyonlardan daha az siklikla hastaneye yatis ve yogun bakim iinitesine (YBU)
kabul gerektirdigini gostermistir (171). Bununla birlikte, genellikle agilamadan sonra,
asty1 takip eden ilk 14 giin iginde, antikorlarin etkili koruyucu bagisiklik gelistirmesi
ve liretmesi i¢in zamana sahip olmadan Once enfekte olmasi asilama Oncesi veya
sonrast olarak kesin enfeksiyon tarihini belirlemeyi zorlastirir (172). Asilamanin
Sars-CoV-2 enfeksiyonlarini tamamen dnlemedigi, ancak daha az hastaneye yatis ve
daha az yogun bakim {initesi bakim ihtiyaci ile gosterildigi gibi daha az morbidite ve
mortaliteye yol acacagi pek cok calismada gosterilmistir. Calismamizda da literature
uygun olarak 2 doz asidan sonra mortalite, entiibasyon, YBU’ye kabul edilme

oranlarin anlamli olarak azaldigi bulundu (Tablo 10). As1 olmayan grubun yogun
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bakima yatis insidansinin artmis oldugu goriildii. As1 olmak ise yogun bakim
ihtiyacin1 azaltmaktadir(p:0,023).  Calismamizda 65 yas tizeri ve asi olmus 161
hasta vardi. Bunlardan yogun bakim ihtiyaci olan 33 (%21) hasta varken, yogun
bakim ihtiyact olmayan 127 (%79) hasta vardi1 (p:0.77). Calismamizda BKi 30°un
iistiinde olan 26 hastada yogun bakim ihtiyaci gelisti (p:0.88). Bunlardan 13 (%50)’i
ast olmamist;, kalan 13 (%50)’{ ise en az 2 doz ast olmustu. BSI 4,5 mortalite
yiiksek grubunda olan 22 hastada yogun bakim ihtiyaci gelisti (p:0.23). Bunlardan
13 (%59) “ii en az 2 doz as1 olmustu, kalan 9(%41)’u ise as1 olmamistr. BKI ile
mortalite arasindaki farkli sonuglar degisken olmakla beraber, baska derecelendirme

sistemleri ile BKI karsilastirma ihtiyac1 dogmustur.

Bu baglamda bizim ¢alismamizda Covid-19 nedeniyle hastaneye yatirilan
hastalar1 prognostik acidan BKI ile BSI arasinda karsilastirma yapmak igin
tasarladik. BSI baz1 hastaliklarda calisiimistir. Covid-19 hastaliginda prognoz ve BSI
iliskisi orijinal bir ¢alismadir. Prognostik acidan BKI ve BSI arasinda gruplar

arasinda anlamli fark bulunmada.

Calismamizin kisithiliklar1 arasinda, ¢alismanin tek merkezli olmasi, hasta

sayisinin az olmast, kontrol grubunun olmamasi yer almaktadir.
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6. SONUCLAR

BSI 1-3 ve BSI 4,5 gruplar1 arasinda yogun bakima yatis oranmnin
degismedigi goriildii. BKI ve BSI’nin yogun bakima nakil ile iliski kurulamad..

Covid-19 hastalari, hastaneye kabuliinde akut inflamasyon belirtecleri( D
Dimer, LDH, prokalsitonin ve ferritin yiiksekligi ile lenfopeni ve platelet diistikliigii)
yogun bakim ihtiyaci olan olgularda yiiksek bulundu.

BSI 4,5 grubunda NIMV kullanimimin daha yiiksek oldugunu gérdiik.

FiO2’nin diisiik ve radyolojik goriintiilemelerinde bilateral —akciger
infiltrasyonu olan olgularm BSi’den bagimsiz olarak yakin takip edilerek yogun

bakim tinitesine gidebilecekleri akilda tutulmalidir.
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