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COVID-19 PNOMONISI iLE HASTANEYE BASVURAN HASTALARDA
KARACIGER FONKSiYON TESTLERININ DEGERLENDIRILMESI

OZET
Giris ve Amac:

2019 sonbaharinda ortaya ¢ikan bir SARS-CoV-2 hibrit virus infeksiyonu olan
COVID-19 salgin1 siddetli akut alt solunum yolu infeksiyonuna neden olarak mortal
seyretmektedir. Bu calismada yeni ortaya ¢ikan bu hibrit virlisiin tan1 aninda karaciger

testlerinde olusturabilecegi anormallikleri incelemeyi amagladik.
Hasta ve Yontemler:

Retrospektif tasarimli ¢calismamiza COVID-19 infeksiyonunun ilk dalgasinda Subat
2020-Nisan 2020 tarihleri arasmda Bezmialem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesine bagvuran ve COVID-19 infeksiyonu siiphesi ile toraks BT ¢ekilerek COVID-
19 pnémonisi tanist alan, bilinen karaciger hastaligi, hepatotoksik ila¢ kullanimi ya da
COVID-19 infeksiyonu disinda mortaliteye yol agabilecek komorbid hastaligi olmayan
ardisik 100 hastay1r ¢alismaya aldik. Bu hastalarda karaciger enzim anormallik sikligini
belirledikten sonra yasayanlarla hastanede 6Glenleri 2 guruba ayirdik ve guruplar arasindaki

farkliliklar1 arastirdik.
Bulgular:

Hastalarin 59’u (%59) erkekti. Yas median 59, (range 16-88) yildi. Hastaneye
bagvuru sonrasi 83 (%8&3) hasta yasamina devam ederken, 17’si (%17) hastanede 6ldi.
Yasayanlarin 47’si (%56.6) hastanede o6lenlerin ise 10’u (%58.8) erkekti. Median yas
yasayanlarda 57 yil (range 16-85), hastanede Glenlerde 70 y (range 48-88)’di. Hastalarin
%33’tinde AST, %?2’sinde ALT, %3.7’sinde ALP, %46.2’sinde GGT yiiksekti.
Yasayanlarla hastanede 6lenler arasinda univaryet analizde yas (p=0.003), AST (p<0.001),
ALT (p=0.016), GGT (p=0.006), albiimin (p=0.001), INR (p=0.024), Crp (p<0.001), ve
ferritini (p<0.001) anlamli olarak farkli saptadik. Multivaryet analizde ise sadece ferritin
anlamhiydi (Rolatif Risk (%95 Giliven Araliginda 1.003 (1.000-1.005, p=0.037)).
Korelasyon testlerinde yasayanlarda AST; ALT (r=0.593, p<0.001), ferritin (r=0.585,
p<0.001) ve crp (r=0.528, p<0.001) ile iyi derecede, CK ile orta derecede iliskiliydi
(r=0.410, p<0.001). Hastanede olenlerde AST; ALT ile cok iyi derecede (r=0.905,
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p<0.001), l6kositle iyi derecede (r=0.673, p=0.003), CK (r=0.341) ve trombosit (r=0.345)

ile zay1f bagint1 gosterirken albiimin ile orta derecede ters bagmtiliyd: (r=-0.448).
Sonuclar:
COVID-19 infeksiyonunda baslangicta AST ve GGT nin yiikseldigini fakat mortalite
ile iligkili olmadiklarinmi belirledik. Bu iki enzim yiiksekliginin karaciger yaglanmasi ile
iliskili olabilecegini diisiiniiyoruz. Bu nedenle hepatosteatoz gelisiminin patoloji temelli

calismalarla aydinlatilmasi gerektigini diisliniiyoruz.

Anahtar kelimeler; COVID-19, karaciger, AST, GGT, SARS-CoV-2, hepatosteatoz
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EVALUATION OF LIVER FUNCTION TESTS IN PATIENTS APPLIED TO
THE HOSPITAL WITH COVID-19 PNEUMONIA

Introduction

The COVID-19 outbreak, a SARS-CoV-2 hybrid virus infection that emerged
in the autumn of 2019, causes severe acute lower respiratory tract infection and is
fatal. In this study, we aimed to examine the abnormalities that this newly emerged

hybrid virus may cause in liver tests at the time of diagnosis.

Patients and Methods:

In our retrospective designed study, we included 100 consecutive patients
who applied to Bezmialem Vakif University Medical Faculty Hospital between
February 2020 and April 2020 in the first wave of COVID-19 infection and were
diagnosed with COVID-19 pneumonia by thoracic computed tomography with the
suspicion of COVID-19 infection, with no known liver disease, hepatotoxic drug use
or any comorbid disease that could lead to mortality except for COVID-19 infection.
After determining the frequency of liver enzyme abnormalities in these patients, we
divided those who survived and those who died in the hospital into 2 groups and

investigated the differences between the groups.

Results

59 (59%) of the patients were male. The median age was 59 years (range 16-
88). While 83 (83%) patients continued to live after admission to the hospital, 17
(17%) died in the hospital. 47 (56.6%) of the survivors were male, and 10 (58.8%) of
those who died in the hospital. The median age was 57 years (range 16-85) for those

who survived and 70 years (range 48-88) for those who died in hospital. AST was
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elevated in 33%, ALT in 2%, ALP in 3.7%, and GGT in 46.2% of the patients. In the
univariate analysis, age (p=0.003), AST (p<0.001), ALT (p=0.016), GGT (p=0.006),
albumin (p=0.001), INR (p=0.024), Crp (p<0.001) and ferritin (p<0.001) were found
to be significantly different between those who survived and those who died in
hospital. In the multivariate analysis, only ferritin was significant (Relative Risk
1.003 at 95% Confidence Interval (1.000-1.005, p=0.037)). In correlation tests; in
those surviving AST; was well correlated with ALT (r=0.593, p<0.001), ferritin
(r=0.585, p<0.001) and crp (r=0.528, p<0.001) and moderately associated with CK
(r=0.410, p<0.001). In hospital deaths; AST correlated very well with ALT (r=0.905,
p<0.001), good with leukocyte count (r=0.673, p=0.003), weakly with creatin kinase
(r=0.341) and platelet number (r=0.345), while inversely correlated moderately with

albumin (r=-0.448).

Conclusions:

We determined that AST and GGT were elevated on admission to hospital in
COVID-19 infection, but they were not associated with mortality. We think that the
elevation of these two enzymes may be associated with fatty liver. Therefore, we
think that the development of hepatosteatosis should be clarified with pathology-

based studies.

Keywords; COVID-19, liver, AST, GGT, SARS-CoV-2, hepatosteatosis
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GIRIS ve AMAC

Aralik 2019°da Wuhan’da ortaya ¢ikan SARS-CoV-2 hibrit viriisti siddetli alt
solunum yolu infeksiyonu ile 6lime neden olabilmektedir [1] Viriis damlacik yoluyla

ve fiziksel temasla yayilabilmektedir [2]

COVID-19’un karaciger tlizerindeki etkileri hakkinda daha o6nce yapilan
calismalarda farkli sonuglar ortaya ¢ikmistir. Buna gore altta yatan karaciger hasari,
diger komorbiditeler, hepatotoksik ila¢ kullanimi, pnomoni sirasinda gelisebilen
iskemik karaciger hastaligi olan hastalarin bulundugu heterojen guruplarla yapilan
caligmalar SARS-CoV-2 virlisunin dogrudan karacigere etkisi ile ilgili olarak bilgi
verememektedir [3-4] [6] Heterojen guruplarla yapilan ¢aligmalarda SARS-CoV-2
ile infekte hepatositlerle veya virlis iliskili karaciger hasar1 ile ilgili olarak

toplanabilen kanitlar yetersizdir [5]

Buna gbére amacimiz COVID-19 disinda kalan diger etyolojik faktorleri
disarida birakarak dogrudan COVID-19 pndmonisi tanisi alanlarda bagvuru anindaki
SARS-CoV-2’nin karacigere dogrudan olabilecek etkisini degerlendirmeyi

amagcladik.
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1. GENEL BiLGILER

1.1 Tanim

COVID-19 hastaligi hem insanlart hem de bazi hayvanlarn etkileyen, siddetli akut
solunum yolu sendromu koronavirlisi 2'nin (SARS-CoV-2) neden oldugu bulasici
bir alt solunum yolu hastaligidir. ilk olarak 2019 yilinda Cin'in Wuhan sehrinde
tanimlanmis olan bu hastalik, tanimlandiktan bu yana tiim diinyada koronavir(s
pandemisine yol agcmistir [7]. COVID-19 hastaliginin etkeni, coronavirls ailesine
mensup olan bir RNA viriis: SARS-CoV-2’dir. Insandan insana bulas oldugu birgok
caligmada dogrulanmistir [8]. Solunum damlaciklart ve yakin temas ana bulag

yoludur ancak son ¢alismalarda fekal-oral bulagsma yolunun varligi da ispatlanmistir
[9].
Diinya Saglik Orgiitii (DSO), COVID-19 salgmmi diinya ¢apinda COVID-19

vakalarmin yaygin olarak goriilmesi ve viriislin hizli yayilmasi ve siddeti nedeniyle

Mart 2020’de kiiresel salgin (pandemi) olarak adlandirmustir [10] .

Hastalik oldukg¢a bulasicidir ve sik gorlilen semptomlar1 arasinda ates, kuru

okstirtik, tat koku duyusu kaybi, yorgunluk, kas agris1 ve nefes darhigt vardir [11].

1.2 Epidemiyoloji

[Ik dalga DSO tammmmi karsilayan ilk SARS vakasi, 16 Kasim 2002'de
Guangzhou'ya yaklasik 20 km mesafedeki Foshan’da bildirildi. 17 Aralik 2002'de,
Shenzhen’deki bir restoranda calisan Heyuan’dan bir sefin atipik zatiirre oldugu
bildirildi ve ikinci SARS vakasi tespit edildi. Heyuan’daki salgiindan kisa bir siire
sonra, 26 Aralik 2002'de Guangzhou'ya yaklasik 90 km uzaklikta bir sehir olan
Zhongshan’da da benzer vakalar kaydedildi. Ikinci dalga 12 Ocak 2003'te bazi
karmagik SARS vakalari, Guangzhou'da bildirildi [12].

2019 Aralik’ta nedeni bilinmeyen bir alt solunum yolu enfeksiyonu (pnémoni)

salgin1 Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi ve Wuhan sehri saglik birimleri
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tarafindan bildirilmistir. Ocak 2020’de Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi
daha 6nce insanlarda belirtilmemis yeni bir koronavirus (2019- nCoV) tanimladi. Bu
yeni koronavirus siddetli seyrettiginden daha sonra DSO tarafindan siddetli akut
solunum sendromu koronaviriis-2 (SARS-CoV-2) olarak adlandirildi. DSO, 2019°da
tanimlanan SARS-CoV-2’nin neden oldugu bu enfeksiyon durumunu COVID-19
olarak adlandirdi [13-14].

Antarktika hari¢ 5 diger kitada vakalar bildirilmistir. Cin Hastalik Kontrol ve
Onleme Merkezi'nden 44.500 civarinda dogrulanmis COVID-19 hastas1 olan bir
raporda, hastalarin ortalama % 87'si 30 ile 79 yas arasindaydi [15].

Johns Hopkins Universitesinin yaptig1 istatistiklere gore, 24 Nisan 2020 itibariyle
tim dunyada mortalite oran1 %7,0 idi (190,872 / 2,709,483) [16]. Mortalite rakamlar1
farkl kitalarda farkl: tilkelerde bolgesel bazda incelendiginde genellikle heterojen bir
yapti ile karsimiza ¢ikmaktadir [17].

COVID-19 mortalitesi farkli iilkelerde farkli oranda karsimiza c¢ikmakta
ornegin Almanya'da %0.2 iken Italya'da %7.7’ler olarak gdrmekteyiz. Salginm ilk
donemlerinde Wuhan sehrinde yapilan epidemiyolojik arastirma, hastalarin ¢cogunun
canli hayvan satan insanlarin c¢alistig1 veya ziyaret ettigi bir deniz {riinleri pazari ile

bir temas1 oldugunu kanitlamistir [18].

SARS-CoV-2'nin insanlar arasinda bulagsmasi esasen hastalar veya
inkiibasyon siirecindeki tasiyici kisilerin kapali alanda yakin arkadaglar1 veya aile
bireyleri arasinda daha fazla bulas oldugu bildirilmistir. Wuhan’da yapilan 191
hastanin degerlendirildigi bir c¢alismada verilerinin incelendiginde hastaliga

yakalananlarin medyan yasinin 56 (18 yas-87 yas) oldugu bildirilmistir [19].

Cocuklarda siddetli COVID-19 enfeksiyonu vakalar1 nispeten az gorilir;
gorildigiinde ise ciddi vakalar bildirilirse de genellikle vakalarin siddeti hafiftir [20].

COVID-19 enfeksiyonu olan hasta veya asemptomatik tasiyici olan bir
kisiden digerlerine bulagma riski, genellikle maruziyetin tipi ve temas siiresine,
hangi 6nleyici tedbirlerin kullanimma ve kisilerin olas1 bireysel faktorlere (6rnek.
Solunum salgilarindaki viris yikl) gore degismektedir. Sekonder enfeksiyonlar

siklikla hem ev hem de is ortaminda kisisel koruyucu ekipman kullanilmadiginda
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goriilmektedir. Ozellikle daha fazla kisinin oldugu seminer veya toplantilardan sonra

vaka sayinda bariz yiikselmelerin oldugu kanitlanmistir [21].

COVID-19 hastalar1 ve tasiyicilar tarafindan havayolundan damlacik ve ya

fekal yol ile 6nemli sayilabilecek gevresel kontaminasyon riski olusabilir [22].

SARS-CoV-2 bulas riski semptomlarin gelismesinden 6nce baslar. Hastaligin
erken doneminde bulas riski en yliksektir; sonrasinda bulasma riski azalir. Cin’de
yapilan bir caligmada semptomlarin baslangicindan 2,3 giin once bulasiciligin
basladigini, semptomlarin baslangicindan 0,7 giin 6nce tepe noktaya vardigi ve yedi

giin i¢inde bulasiciligin azaldigini 6ne striilmistir [23].

Daha once yapilan 28 calismanin degerlendirmesi viral RNA tespitinin
medyan siiresi 18 giin olarak saptanmis ve bazi kisilerde ise viral RNA’nin ilk
enfeksiyondan birkagc ay sonra bile solunum yolundan tespit edilebildigi

goOsterilmistir [24].

SARS-CoV igin yapilan ¢aligmalar, yiiksek bir baslangi¢ viral yukinin olimle
iliskili oldugunu gostermistir [25]. Cevresel kontaminasyon: Viriisiin bulagsmasi igin
kontamine yuzeye temas sonrasi virlisiin partiikiillerinin gz, agiz ve burun
mukozasina aktarilmasi gerekmektedir [26]. Koronaviriisler ile ilgili yapilan birkag
laboratuvar testte virlsun herhangi bir dezenfeksiyon islemi yapilmadan cansiz

yiizeylerde alt1 ile dokuz giine kadar canliligin1 korudugu bildirilmistir [27].

1.3 COVID-19 Virolojisi

Koronavirtsler, sarmal pozitif zincirli RNA virusleridir. Viriisiin tam genom
dizilimi ve ayrintili filogenetik analizi, COVID-19a neden olan coronavirus ile
SARS viriisliniin ayn alt cins i¢inde oldugunu ama farkli bir klanda yer aldig1 bir
beta coronaviriis ailesine mensup oldugunu gostermistir. Uluslararast Viriis
Taksonomisi Komitesi Coronavirus Calisma Grubu, bu viriisiin ciddi akut solunum

sendromu coronavirus 2 (SARS-CoV-2) olarak adlandirilmasini 6nermektedir [28].
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Resim 1 : Coronavirus ailesi
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Coronavirus bagka bir beta coronaviriis ailesinden olan Ortadogu solunum
sendromu (MERS) virlisii ile SARS virlisine kiyasla daha uzak iliskili oldugu
gorinmektedir [29-30].

Viriisiin en yakin RNA dizisi benzerligi yapilan caligmalarda iki yarasa
corona virusiine ait oldugu saptanmis ve bundan dolay: yarasalarin birincil kaynak
oldugu ihtimaller arasindadir; COVID-19 viriisiiniin insanlara dogrudan yarasalardan
veya daha belirtilmemis baska bir mekanizma yoluyla bulasip bulagsmadigi daha

bilinmemektedir [31].

1968'de ortaya ¢ikan “koronaviriis” adi, bu virlisler igin elektron
mikroskobunda gozlemlenen “korona” benzeri veya ta¢ benzeri morfolojiden

tiremistir [32].
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Resim 2 : Coronavirus yapisinin modeli: virion yapisinin sematik diyagrami

N + gRNA
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Koronaviriisler kuslar ve memeliler arasinda yaygindir ve yarasalar en genis
genotip gesitliligine ev sahipligi yapar [34]. Hayvan ve insan koronavirGsleri dort
farkli cinse ayrilir. Yedi coronavirus serotipi insanlarda hastalikla iligkilendirilmistir:
HCoV-229E, HCoV-NL63, HCoV-0C43, HCoV-HKU1, SARS-CoV, SARS-CoV-2
ve MERS-CoV [39]. Alfa Coronavirls cinsi, iki insan virls tiri, HCoV-229E ve
HCoV-NLG63 icerir. HCoV-229E, birka¢ hayvan alfa coronaviriis gibi, ana reseptori
olarak aminopeptidaz N yi (APN) kullanir [35].

SARS-CoV ve SARS-CoV-2 (beta coronavirtisler) gibi HCoV-NL63 de,
anjiyotensin donistiiriicii enzim-2 (ACE-2) kullanir [36].

Bunlara bakmayarak SARS-CoV-2 ile SARS-CoV arasinda aminoasit
diizeyinde bir¢ok benzerlikler olmasimna ragmen bazi ¢ok onemli farkliliklar da
vardir. Ornegin SARS-CoV-2'de bulunmayan 8a proteini SARS-CoV de
bulunmaktadir. 8b proteini ise SARS-CoV de 84, SARS-CoV-2 'de 121 aminoasit
uzunlugundadir. 3b proteini SARS-CoV de 154, SARS-CoV-2‘de 22 aminoasit
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uzunlugunda oldugu saptanmistir. SARS CoV-2 ile MERS-CoV ler aralarinda daha
az iliski saptanmistir [37].

VirGsun konak hiicre reseptoriine baglanmasindan S proteini sorumludur.
Viriis S proteini ile 6nce konak hiicre reseptoriine baglanir sonra viral ve konakg1

membranlari birlestirerek konak hiicreye baglanmayi gergeklestirir [38].

Resim 3 : SARS-CoV-2 hiicre i¢i dongusi
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SARS-CoV-2 viriisiiniin gen analizinin yapildig1 bir ¢alismada S protein
yapisinin ACE 2 reseptorii ile baglanma giicii diger koronavirislerden dort kat daha
giicliidiir. Baska bir ¢alismada ise SARS CoV-2’nini diger koronaviriis reseptorleri
olan S aminopeptidaz N (APN) ve dipeptidil peptidaz 4 (DPP 4)’ii kullanmadigi
gosterilmistir [39].

COVID-19 hastalik siddeti kan daki bazi sitokinlerin 6zellikle proinflamatuar
faktorlerdeki (grantlosit-koloni uyarici faktor, 1L-6, IL-1, IL-2, IL-7, IL 10,makrofaj
inflamatuar protein-1 alfa ve TNF-a, interferon-y-indiiklenebilir protein 10, monosit

kemoatraktan protein 1,) artisa baghdir [40-41].
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Viriisiin  bulagsmasinda hayvanlarm roll: SARS-CoV-2 enfeksiyonunun ilk
vakasimin bir hayvandan bulastig1 soylense de temas yolu ile ister vahsi ister evcil
hayvanlarin insanlar i¢cin enfeksiyon kaynagi olup olmadigi belirsizligini hala

korumaktadir [42-43].

1.4 COVID 19 Tamsi ve Klinigi

Yeni baslayan yiiksek ates, Oksurlk, nefes darligi (solunum yolu enfeksiyonu
bulgulari), olan ve bagka tiirlii agiklanamayan durumlarda ilk akla COVID-19 19
hastaligi gelmelidir. Bunlarla beraber daha az gorulen terleme, tat ve koku kayb,
miyalji, ishal gibi durumlarda diger viral ve bakteriyel hastaliklarda gortilse bile
COVID-19 19 agisindan tetkik edilmesi gerekmektedir.

COVID 19 tamsi igin ilk yapilacak test {ist solunum yolundan (orofarenks veya
burun) SARS CoV-2 RNA s saptamak i¢in RT-PCR (Ters Transkripsiyon
Polimeraz Zincir Reaksiyon) testi ile nlkleik asit amplifikasyon testi (NAAT),
di[44].

Bir inceleme, SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan kisilerin yiizde 33'liniin hi¢bir zaman

semptom gelistirmedigini gosterdi [45].

Semptomatik enfeksiyon spektrumu hafiften kritike kadar degisir;
enfeksiyonlarin ¢ogu siddetli degildir [46].

Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi'nin yaklasik 44.500 dogrulanmis

enfeksiyonlar1 igeren ve hastalik ciddiyetinin tahmin edildigi bir raporda [47].

e Hastalarin yiizde 81'inde hafif hastalik (hi¢ veya hafif pnomoni) bildirildi.

e Siddetli hastalik (6rnegin, nefes darligi, hipoksi veya 24 ila 48 saat i¢inde
goriintiillemede> yiizde 50 akciger tutulumu) ylizde 14 olarak bildirildi.

e Kiritik hastalik (6rnegin, solunum yetmezligi, sok veya c¢oklu organ
disfonksiyonu) yuzde 5 olarak rapor edildi.

e Genel vaka Oliim orani yiizde 2.3 idi; kritik olmayan vakalar arasinda 6lim
bildirilmedi.

e Hastanede yatan hastalar arasinda kritik veya Oliimciil hastalik orani daha

yuksektir [48].
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Amerika Birlesik Devletleri'ndeki CDC’ye bildirilen semptom durumu bilinen
370.000'den fazla dogrulanmig COVID-19 vakasinin raporunda gosterildi

semptomlarin goriilme siklig1 asagidaki gibi siralandi.

Tablo 1 : COVID-19 Hastalarmda Semptomlarin Goriilme Sikhig

Semptom Goriilme siklig1
Oksuruk % 50
Ates % 43
Miyalji % 36
Bas agrist % 34
Dispne % 29
Bogaz agrisi % 20
Ishal % 19
Bulant: % 10
Kusma % 10
Koku kaybi1 <% 10
Tat kayb1 <% 10
Karin agrisi <% 10
Burun akintisi <% 10

1.5 Laboratuvar

COVID 19 hastalarinda viriisiin kan ve organlara etkisini bazi laboratuvar
testlerden gorebiliriz. COVID-19 ile hastanede yatan hastalar arasinda yaygin
laboratuvar bulgular1 arasinda lenfopeni, ylksek aminotransaminaz seviyeleri,
yuksek laktat dehidrogenaz seviyeleri, ylksek inflamatuar belirtecler (6rn. Ferritin,
C-reaktif protein ve eritrosit sedimantasyon hizi) ve pihtilasma testlerindeki

anormallikler daha sik goriilmektedir [49].
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Toplam beyaz kan hiicresi sayisinin degigsmesine ragmen Ozellikle lenfopeni

yaygindir [50].

Yiksek D-dimer seviyeleri ve daha siddetli lenfopeni dahil olmak tizere gesitli

laboratuvar 6zellikleri kritik hastalik veya mortalite ile iliskilendirilmistir.

Basvuru sirasinda, pndmonili bircok hastanin serum prokalsitonin seviyeleri

normaldir; ancak, YBU bakimina ihtiya¢ duyan larda, yiiksek olma olasilig1 daha

yiksektir [51].

Tablo 2 : Siddetli COVID-19 ile iliskili Laboratuvar Degerler ve Olas1 Esik Degerler

COVID-19 ile iligkili laboratuvar degerler

Olasi esik degerler

D-dimer > 1000 ng / mL (normal aralik: <500 ng / mL)

Crp > 100 mg / L (normal aralik: <8.0 mg /L)

LDH > 245 birim / L (normal aralik: 110 ila 210 birim / L)

Troponin > 2 x normalin ist smirt (yiiksek troponin T igin
normal aralik: kadinlar 0 ila 9 ng / L; erkekler 0 ila 14
ng/L)

Ferritin > 500 mcg / LL (normal aralik: disiler 10 ila 200 mcg /
L; erkekler 30 ila 300 mcg /L)

CK

> 2 x normalin iist sinir1 (normal aralik: 40-150 birim

/L)

Mutlak lenfosit sayist

<800 / microL (>21 yas i¢in normal aralik: 1800 ila

7700 / microL)
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CDC'nin siddetli COVID-19 icin risk faktorleri olarak siniflandirdigi
komorbiditeler: Malignite, serebrovaskiiler hastalik, altta yatan belirli kosullar1 olan
cocuklar, kronik bdbrek hastaligt KOAH ve diger akciger hastaligi (interstisyel
akciger hastaligi, pulmoner fibrozis, pulmoner hipertansiyon dahil), Diabetes
mellitus, tip 1 ve tip 2 (DM), Down Sendromu, Kalp rahatsizliklar1 (kalp yetmezligi,
koroner arter hastalig1 veya kardiyomiyopatiler gibi), HIV, Demans dahil nérolojik
durumlar, Obezite (BMI >30 kg / 2 (29 kg / BMI 25) ve asir1 kilolu 2 ) ,Gebelik,
Sigara (simdiki ve eski) ,Orak hiicre hastaligi, Solid organ veya kan kok huicre nakli

Madde kullanim bozukluklari, Kortikosteroidlerin veya diger immiinosiipresif
ilaglarn  kullanimi, Kistik fibrozis, Talasemi, Astim, Hipertansiyon, Bagisiklik

yetersizlikleri, Karaciger hastaligi[52-53].

1.6 GoOriuntuleme Yontemleri:

1.6.1 Gogiis radyografileri

Erken veya hafif hastalikta gégiis radyografileri normal olabilir. COVID-19
pnémoni tanis1 almis 64 hastayi igeren retrospektif bir ¢alismada, hastalarin yiizde
20'si de hastalik sirasinda gogiis radyografisinde herhangi bir anormallik yoktu.
Yaygin anormal radyografi bulgular1 konsolidasyon ve buzlu cam opasiteleri, siklikla
bilateral, periferal ve akcigerin alt loblarinda goriiliir; akciger tutulumu hastaligin
seyri boyunca artar ve semptom baslangicindan 10 ila 12 giin sonra iist diizeye ulasir
[54].

1.6.2 Toraks Bilgisayarh Tomografisi

Toraks bilgisayarli tomografisi (BT) gogiis radyografisinden daha hassastir.
2700'den fazla COVID-19 hastasinda goglis BT bulgularini  degerlendiren

caligmalarin sistematik bir incelemesinde asagidaki anormallikler kaydedildi. [54].
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Tablo 3: COVID-19 Hastalarinda BT Bulgular: ve Goriilme Sikhig: [54].

COVID-19 hastalarinda BT bulgular: Goriilme sikhgi
Buzlu cam opaklagmalari 83 %
Komsu plevral kalinlasma 52 %

48 %

Interlobiiler septal kalinlasma

0
Hava bronkogramlari 46 %
Karisik konsolidasyonlu buzlu cam

opasifikasyonlari 58 %

1.7 Karaciger anatomisi

Viicudumuzun en biiyilik salgi bezi olan karaciger, ¢ocuklarda viicut agirliginin
1/20’1ni, erigkinlerde ise 1/50’ini olusturur. Batinda diyafragmanin hemen altinda sag
st kadranin tiimii ve epigastrik bolgenin biiyiikk boliimiinde yerlesim gosteren
karacigerin sol ucu sol midklavikiiler hatta uzanir. Agirligi 1200-1400 gr olan
karacigerin boyutlari; genisligi 25-30 cm, yiiksekligi 14- 16 cm ve 6n-arka uzunlugu

8-10 cm arasinda degismektedir.

Cerrahi anatomi portal pedikiillerin dagilimi1 ve bunlarin hepatik venler ile olan
iliskisi, safra yollar1 ve arteriyel anatomi gbz Oniine alinarak karaciger sekiz

segmente ayrilmistir.
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Segmental anatomi kalan segmentlerin biliyer ve vaskiiler devamliligini
saglamada, segmenter veya birka¢ segmentin birlikte ¢ikarildigi rezeksiyonlarda
onem kazanir. Sag lob V-VIII. segmentlerden, sol lob I-IV. segmentlerden olusur.

Lig. falciforme ve Lig. Teres IV. segmenti II. ve III. segmentlerden ayirir [55].

Karaciger, hepatositler, biliyer epitel hiicreleri (kolanjiyositler), yildiz hiicreleri,
Kupffer hiicreleri ve karaciger siniizoidal endotelyal hiicreleri dahil olmak {izere

farkli embriyolojik kokenli birkag hiicre tipinden olusur.

Hepatositler, karacigerin en sik goriilen hiicre grubudur. Karaciger hacminin

cogunu olustururlar ve karacigere atfedilen islevlerin cogunu yerine getirirler.

Kolanjiyositler, karacigerin ikinci en sik goriilen hiicre grubudur ve safra
kanallarinin liimenini kaplayan hiicreler olarak daha geleneksel bir epitel

fonksiyonuna sahiptir.

Yildiz seklinde hiicreler, hareketsiz veya etkinlestirilmis bir durumda var olabilen
dinamik bir hiicre popiilasyonunu temsil eder. Hareketsiz durumda yildiz hiicreleri,
A vitaminini lipid damlaciklarinda depolar; ancak bu hareketsiz durumdaki diger
islevler belirsizligini koruyor. Karacigere verilen hasar, yildiz hiicrelerinin
aktivasyonuna yol acar. Aktivasyon iizerine yildiz hiicreleri ¢ogalir ve giderek A

vitamini depolarin1 kaybeder.

Kupffer hiicreleri, karacigerin yerlesik makrofaj popiilasyonudur. Bu hiicreler,
portal dolagim yoluyla getirilen birgok patojenik uyarani tanir ve katkida bulunan bir
dizi faktdre bagl olarak karaciger yara iyilesmesinde pro- veya anti-enflamatuar

roller kazanabilir.

Karaciger sintizoidal endotel hiicreleri, benzersiz 6zelliklere sahip 6zel bir endotel
populasyonudur. Bu hicreler siniizoidal liimende pencereli elek plakalart olusturur.
Bu yap1, boyut olarak insanlarda 50-180 nm veya fare ve sicanlarda 50-280 nm
arasinda degisen gozenekler olusturur. Bu organizasyon, belirli bariyer islevlerini
korurken, plazma ve karacigerin hiicre tipleri arasinda bu boyut sinirlari iginde

protein ve partikiil degisimi i¢in kritik oneme sahiptir.

Karaciger hiicreleri, karacigerin fonksiyonel yapisal birimi - lobiil olarak adlanir.

Bu, merkezi damar c¢evresinde tipik olarak altigen bir sekilde organize edilmis
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hepatosit akorlarindan olusur. Bu altigenin koselerinde, hepatik arter, portal ven ve

safra kanallarinin yakindan gruplanmis dallarindan olusan portal triadlar bulunur.

Hepatik arterden gelen oksijen bakimindan zengin kan, lobiil hiicreleri lizerinden
akmadan ve merkezi vene akmadan once siniizoid deki portal dolasimdan besleyici
zengin kanla karisir. Bu organizasyon, lobiil den ¢ikan kan bilesiminin, lobiile giren
kandan farkli 6zelliklere sahip olmasina neden olur. Kan, lobiil boyunca ilerledikge,
hicreler oksijeni kullanir ve besinleri islerken, metabolitler ve atik iriinler tretir.
Kan oksijensiz hale gelir ve metabolik yan drlinler sinizoid boyunca hicrelerden

salgilanir [56].

Resim 4 : Hepatosit Histo Anatomisi
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1.8 Karaciger fizyolojisi

Karaciger, ¢ok sayida fizyolojik siire¢ i¢in kritik bir merkezdir. Bunlar arasinda
makro besin metabolizmasi, kan hacmi regiilasyonu, bagisiklik sistemi destegi,
bliyiime sinyal yollarinin endokrin kontrolii, lipid ve kolesterol homeostazi ve

mevcut birgok ilag dahil olmak tizere ksenobiyotik bilesiklerin parcalanmasi yer alir.
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Ayrica, karacigerin beslenmeyle birlikte glikojen formunda glikoz
depolamas1 ve aglia yanit olarak glikoneojenik yolla glikozu bir araya getirme
kapasitesi kritiktir. Ayn1 zamanda karaciger, kanda salgilanan proteinlerin gogundan
enerji icin aminoasitlerin islenmesinden ve protein yikimindan kaynaklanan azotlu
atiklarin iire metabolizmasi seklinde atilmasindan sorumlu oldugu igin, protein ve

aminoasit metabolizmasinin 6nemli bir isleyicisidir.

Tam olarak olgun karacigerde gelisen bu siiregler yasam igin zorunludur.
Herhangi bir nedenden kaynaklanan karaciger yetmezIligi (6rn. Viral enfeksiyon, asirt

beslenme, alkol veya onkolojik yiik) kiiresel bir saglik sorunudur.

1.9 Karaciger Patolojisi

COVID-19'daki karaciger hasarinin modelini bilmek ilgi ¢ekicidir. COVID-19'da
karaciger tutulumu, viriisiin dogrudan sitopatik etkisi, kontrolsiiz bir bagisiklik
reaksiyonu, sepsis veya ilaca bagl karaciger hasar ile iliskili olabilir. Kolanjiyosit
lerde ACE 2 reseptorlerinin daha yiiksek ekspresyonu goz Oniine alindiginda,
karaciger SARS-CoV-2 icin potansiyel bir hedeftir [58].

Resim 5 : Hepatosit Hasarmin Etiolojisi
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Kolanjiyositler, yalnizca ACE-2 reseptoriinii degil, ayn1 zamanda, hucrelere
girmeden once virusiin S proteinini parcalayan transmembran serin proteaz 2'yi
(TMPRSS2) de eksprese ederek, kolanjiyositlerin SARS-CoV-2 hasarina karsi

oldukga savunmasiz olmasini saglar [60].

Oliim sonras1 biyopsiler yakin zamanda &lmiis COVID-19 hastasinda
gerceklestirildi ve sonuglar orta derecede mikrovaskiiler steatoz ve hafif lobiiler ve
portal aktivite gosterdi, bu da yaralanmanin SARS-CoV-2 enfeksiyonundan veya

ilaca bagli karaciger hasarindan kaynaklanmis olabilecegini gosteriyor [61].

COVID-19 ile iligkili komplikasyonlarin (solunum sikintis1 sendromu, sistemik
inflamatuar yanit sendromu ve ¢oklu organ yetmezligi gibi) neden oldugu hipoksi ve

sok da hepatik iskemiye ve hipoksi-reperfiizyon’a bagli karaciger hasarina neden
olabilir [62].

1.10 Karaciger Fonksiyonu Degerlendirilmesi

Alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST), alkalin fosfataz

ve bilirubin, karaciger hasarinin biyokimyasal belirtecleridir.

Albumin, bilirubin ve protrombin zamani, hepatoselliller fonksiyonun

belirtecleridir.

Aminotransferazlar - Yetiskinlerde normal ALT seviyeleri erkekler icin 29 ila 33
iinite / L ve kadnlar i¢in 19 ila 25 {inite / L arasinda degisir. Bu degerlerin iizerindeki

seviyeler, altta yatan karaciger hastaligi i¢in degerlendirilmelidir [63].

Serum ALTmin, karaciger hastaligi olanlar1 karaciger hastaligi olmayanlardan

ayirt etmek icin duyarliligi ve 6zgiilliigii diger testlerden daha yiiksektir [64].

Aspartat aminotransferaz (AST): AST, karacigerde ve kalp kasi, iskelet kasi,
bobrek ve beyin dahil diger organlarda mevcuttur. Yetiskinlerde normal AST
seviyeleri erkeklerde 10 ila 40 birim / L kadmlarda 9 ila 32 birim / L arasinda
degisiyor.

Alkali fosfataz (ALP ) - Serum alkalin fosfataz, agirlikli olarak karaciger ve
kemiklerden elde edilir. Yiiksek bir alkalin fosfataz, karacigerden mi yoksa
kemiklerden mi kaynaklandigini belirlemek icin fraksiyonlara ayrilabilir, ancak

pratikte diger karaciger kolestaz enzim Ol¢iimlerinin (6rnegin, gama-glutamil
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transpeptidaz) eszamanl ylikselmesi ALP yiiksekligini diisiindiiriir. Yetiskinlerde
normal ALP seviyeleri erkeklerde 45 ila 115 birim / L kadinlarda 30 ila 100 birim / L

arasinda degismektedir.

Gama-glutamil transpeptidaz - GGT, hepatositlerde ve safra epitel hicrelerinde,
ayrica bobrekte, seminal vezikillerde, pankreasta, dalakta, kalpte ve beyinde
bulunur. Gama-glutamil transpeptidaz (GGT): Yetiskinlerde normal GGT seviyeleri
erkeklerde 8-61 birim / L kadinlarda 5 ila 36 birim / L normal aralik olarak

belirlenmistir.

Albumin - AlbUmin, kantitatif olarak en ©6nemli plazma proteinidir. Vicut
stvilarina yaklagik 300 ila 500 g albiimin dagitilir ve ortalama yetiskin karacigeri
giinde yaklasik 15 g (giinde 200 mg / kg) sentezler. Yetiskinlerde normal albumin
seviyeleri 3,3-5,09/dL (33-50¢g/L)dir.

Klinik 6nemi - Hipoalbiminemi her zaman hepatik sentetik disfonksiyonun
varligin1 yansitmaz ¢ilinkii sistemik inflamasyon, nefrotik sendrom ve malniitrisyon

dahil olmak tizere ¢esitli baska durumlar sorumlu olabilir [63].
Karaciger, 11 kan pihtilagma proteininin ana sentez bolgesidir:

e Faktor | (fibrinojen)
e Faktor Il (protrombin)

o Faktor V

e Faktor VII
o Faktor IX
e Faktor x

o Faktor XII
o Faktor XIII

Uzamis bir protrombin zamani, pihtilagsma faktorlerinin (yaygin intravaskiiler
pihtilasma veya siddetli gastrointestinal kanama gibi) ve belirli ilaglarin tiiketimi
dahil olmak tizere c¢esitli dogumsal ve edinilmis durumlardan kaynaklanabilecegi
nden, karaciger hastaligina 6zgii degildir. Normal Protrombin zamani1 (PT) araligi

11.0 - 13.7 saniyedir.

30



Laktat dehidrogenaz - LDH, vicuttaki dokularda bulunan sitoplazmik bir
enzimdir. Bu test, karaciger hastaliginda serum aminotransferazlar kadar duyarl

degildir ve izoenzim analizi kullanildiginda bile zayif tanisal 6zgiilliigii vardir [62].
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3. GEREC VE YONTEMLER

Calisma Tasarimi ve Hasta Secimi

Bu c¢alisma Bezmialem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklari
Anabilim Dali, Gastroenteroloji Bilim Dali’'nda gergeklestirildi. Calismamiza
retrospektif tasarimli olarak Subat 2020 - Nisan 2020 tarihleri arasinda Bezmialem
Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Acil poliklinigine COVID-19 siiphesi ile
bagvuran ve Acil serviste yapilan laboratuvar teslere ilave olarak cekilen toraks
BT’sinde COVID-19 viral pnémoni tutulumu ile uyumlu bulgular saptanan 18 yas ve

uzeri randomize 100 hasta aldik. Olgularin 57’si erkek, 43’{ kadind1.

Calismaya almmama kriterleri: 1.Yagli karaciger, viral ya da otoimmun
karaciger hastalig1 veya siroz gibi daha 6nceden bilinen karaciger hastalig1 olanlar, 2.
Ileri evre malignite, 3. Dekompanse kalp yetmezligi gibi karaciger enzimlerinin
etkilenebilme riski olan ek morbid hastaligi olanlar, 4. Karaciger fonksiyonlarini

etkileyecek ila¢ kullanimi olarak belirlendi.

Calismaya alman tiim olgularin yas ve cinsiyetleri, komorbid hastaliklari,
kaydedilmis olan ila¢ kullanim durumlari, viral seroloji sonuglari, laboratuvar

sonugclari elektronik veritabanindan kaydedildi.

Calisma protokoliiniin amaci, gere¢ ve yontemlerinin gozden gecirilmesi
sonucunda; Helsinki Deklarasyonu Kararlarina, Hasta Haklar1 Y6netmelegine ve etik
kurallara uygun olarak tasarlandigima iliskin olarak Bezmialem Universitesi Tip
Fakiltesi Etik Kurulu tarafindan 08.09.2020 tarihinde onaylanmistir (Karar no:
15/318, Ek 1). Calismamiz retrospektif tasarimli olmasi nedeniyle hastalardan

“Bilgilendirilmis Onay Formu” alinmad1 ve ek btge talebinde bulunulmadi.
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Hastalarda COVID-19 kesin tanisinin konulmasi

Basvuruda COVID-19 siiphesi olan hastalar TOSHIBA AQUILION CX 128
bilgisayarli tomografi cihazi ile 120 kV 200 mA dozda Toraks BT ¢ekimleri yapildi.
Bilgisayarli toraks tomografilerinde Radyoloji uzmani tarafindan yapilan
degerlendirmede konsolidasyon, buzlu cam opasitesi, interlobllar septal kalinlagsma,
retikiiler patern, “crazy paving”, hava bronkogrami, bronsiyal duvar kalinlagmasi,
plevral eflizyon gibi bulgulari izlenen hastalar COVID-19 pnémonisi tanisi aldilar.
[65].

Laboratuvar Testleri ve veri toplanmasi

[k basvuru sirasinda toraks BT’sinde COVID-19 pnémoni bulgulari saptanan
hastalarin demografik verileri ve diger laboratuvar sonuglar1 hastanenin elektronik
veri tabanindan kaydedildi. Hastalarin biyokimya testleri Abbott Architect c16000-
Fotometrik yontemle, Ferritin; Abbott Achitect i2000-kemoiliminesans ydntemi,
hemogramlar1 Cell Dyn Ruby-lazer empedans yontemi, INR; Trinity Biotech Amax

200-Manyetik yontem ile ¢alisildi.
Karaciger testleri ve anormallikleri:

COVID-19 hastalig1 ortaya yeni ¢ikan bir salgin oldugundan karaciger hasari
konusunda yol gosteren rehber ya da smiflamalar heniiz agik degildir. Buna gore
karaciger enzim anormalliklerini hepatoselliiler, kolestatik veya karigik (mikst)
olarak smifladik. Buna goére ALT ya da AST’nin normal sinirin {ist sinirmin (NSU) 3
kat tizerinde yiikseldigi hastalarda hepatosit tipi, ALP ya da GGT nin NSU’nin iki
kat1 yiikselmesini kolanjiosit tipi, ve hem ALT/AST’nin NSU’nun 3 x yiikseldigi
hem de ALP/ GGT’nin NSU’nun 2 kat yiikseldigi durumu da mikst tip olarak

smifladik. [66].
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Karaciger test anormalliklerini sirasiyla sunlarin serumda ytkselmesi olarak
tanimladik: ALT>55 U/L, AST >34 U/L, ALP >150 U/L, GGT >36 U/L, total

bilirubin (T.Bil) >1.1 mg/dL, direkt bilirubin (D.Bil) >0.4 mg/dL.

Hastalarin hastalik siddetine gore guruplanmasi

Retrospektif olarak olusturdugumuz hasta guruplarini hastaneye ilk basvuru
sonrasi hastalig1 atlatarak yasamaya devam edenlerle hastaneye basvuru sonrasinda
hastanede 6len hastalar olarak ikiye ayirdik. Buna gore bu iki hasta gurubu arasinda
hastaneye basvuruda yapilan laboratuvar testlerinde karaciger hepatoselliiler ve
kolestatik enzimlerini gurup icinde ve guruplar arasinda degerlendirerek

karsilagtirmay1 planladik.

istatistiksel Analiz Yéntemleri

Tiim istatistiksel degerlendirmeler SPSS Istatistik Programi 25. Versiyon
(IBM Corp., Armonk, NY, USA) ile yapildi. Kolmogorov—Smirnov and Shapiro—
Wilk testleri nonparametrik veri dagilimini degerlendirmek icin kullanildi.
Tanmimlayic1 analizlerde verilerin non-parametrik dagilim gostermesi nedeniyle
median (min-maks) kullanilarak ordinal degiskenler i¢in frekans tablolar1 verildi.
Yasayan hastalarla hastanede Olenler arasinda karaciger enzimlerinin artis kat sayilari
arasindaki karsilastirma capraz tablolar kullanilarak yapildi. Guruplar arasinda bu
sikliklar bakimindan fark bulunup bulunmadigi yerine gore Ki-kare ya da Fisher
testleri kullanilarak karsilastirildi. Yasayan hastalarla hastanede Olenler arasinda
univaryet analizlerde sonuglar1 degerlendirmede Mann-Whitney Testi kullanildi.
Daha sonra en az biri normal dagilmayan degiskenler arasi iligkiler i¢in korelasyon
katsayilar1 ve istatistiksel anlamliliklar Spearman testi ile hesaplandi. Bu testleri

yaparken 2. Gurupta say1 az oldugundan (n=17) baginti (korelasyon) katsayisi
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anlamli olan verileri de tabloya alarak tartisk. Ciinkii baginti istatistiginde p

degerinden daha 6nemli olan korelasyon katsayisidir.
Baginti1 katsayisi (r) araliklan asagidaki gibidir:
0-0.25: Hig iliski yok ya da ¢ok zayif iliskisi
0.25-0.50: Zayif-orta derecede iligki

0.50-0.75: lIyi derecede iliski

0.75-1.00: Cok iyi derecede iliskili

P degerinin 0.05’1n altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya COVID-19 poliklinigine ilk dalgada basvuran ve toraks BT’sinde
COVID-19 infeksiyonu ile uyumlu bulgular izlenen, ilave morbidite, hepatotoksik
ila¢ kullanimi1 ya da bilinen karaciger hastaligi olmayan ardisik 100 hasta aldik.
Hastalarin 59°u (%59) erkekti. Yas ortalamasi 56.2+16 yildi. Tablo 1’de hastalarin

basvuru sirasindaki laboratuvar sonuglar1 gosterilmistir.

Tablo 4.1. Hastalarin demografik 6zellikleri

Hastalar, n 100

Yas, y, median, min-maks 59, 16-88

Cinsiyet, E, % 57,57

Yasayan / Hastanede 6len, n (%) 83 (83) /17 (17)

Ilave morbidite Yasayan / Hastanede 6len, n (%)
1. Yok 31/6
2. Diabetes mellitus 21/3
3. Hipertensiyon 9/2
4. CABG oykusu 4/1
5. KOAH 5/2
6. KKY 2/0
7. Kalp Kapak Hastaligi 1/0
8. KBY 1/0
9. Ritim bozuklugu 1/0
10. Epilepsi 1/0
11. Alzheimer hastalig 1/0
12. Serviks Ca 1/0
13. Psoriazis 1/0
14. Bilinmiyor 6/1

CABG, koroner arter by-pass greftleme; KBY, kronik bdbrek yetmezligi; KKY, konjestif kalp
yetmezligi; KOAH, kronik obstriktif akciger hastaligi; min-max: minimum-maksimum.
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Guruplar arasinda komorbiditesi daha fazla olanlar yasayanlar gurubuna aitti. Daha

sonra tiim hastalarin laboratuvar sonuglarini referans degerleri ile karsilagtirarak

degerlendirdik (Tablo 2).

Tablo 4. 2. Tum hastalarin laboratuvar sonuglari

Laboratuvar Parametresi Hastalarin Sonuglari Referans Deger
Glukoz mg/dL, n, median (Range) 100, 119.5 (77-700) 70-105
ACE, IU/mL, n, median (Range) 56, 17 (2-64) 8-52

CK, U/L, n, median (Range) 94, 89.5 (11-3092) 30-200

AST, U/L, n, median (Range) 100, 27.5 (13-98) 5-34

ALT, U/L, n, median (Range) 100, 23 (7-92) 0-55

ALP, U/L, n, median (Range) 81, 62 (25-225) 40-150
GGT, U/L, n, median (Range) 78, 35.5 (10-241) 12-64

T.Bil, mg/dL, n, median (Range) 84,0.5(0.1-1.3) 0.3-1.2
D.Bil, mg/dL, n, median (Range) 84, 0.2 (0-0.9) 0-0.5
Albumin, g/dL, n, median (Range) 79, 3.6 (2.7-5) 3.4-4.8

INR, n, median (Range) 92,1.1(0.9-3.3) 0.8-1.2

CRP, mg/dL, n, median (Range) 100, 56.1 (0.2-304) 0-5

Ferritin, ng/mL, n, median (Range) 83, 344.8 (16-21130) 21.8-274.6
D-dimer, ng/mL, n, median (Range) 96, 292 (140-3940) 0-300

Whe, adet/mm3, n, median (Range) 100, 6785 (1000-24850) 4.,500-11.000
Hg, g/dL, n, median (Range) 100, 13.4 (9.2-17.2) 14.1-175
Trombosit, adet/mm?3,n, median (Range) | 100, 200.5 (80-480) 142-424

ACE; anjiotensin konverting enzim, ALP; alkalen fosfataz, ALT; alanin

aminotransferaz, AST,;

aspartat aminotransferaz, CK; Kreatin kinaz, CRP; C-reaktif protein, , D.Bil; direkt bilirubin, GGT;
gamaglutamiltranspeptidaz, Hg; hemoglobin INR; international normalization ratio, T.Bil; total

bilirubin Whbc; I6kosit.
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Buna gore hastalarin tamami ele alindiginda median degerlerin referans degere gore

yiksek oldugu testler sadece glukoz, crp ve ferritin’di.

Calismamizda bagvuruda karaciger testlerinden en az birinin anormallik
sikligin1 hastalarin %48’inde mevcutken, sirastyla AST yiiksekligi %33, ALT
yiiksekligi %2, ALP yiiksekligi % 4, GGT yiiksekligi % 46 hastada mevcuttu. En sik
saptadigimiz yiikselen enzim GGT idi. Yasayan ve hastanede Olen hastalarda

bagvuruda karaciger enzim anormalliklerinin 6zellikleri ise Tablo 3’te gosterilmistir.

38



Tablo 4.3. COVID-19 pnémonik infiltrasyonu olan 100 hastada basvuruda karaciger
testlerinin ozellikleri.

Testin Ad1 Yasayanlar Hastanede Tumu Tum
(n=83) Olenler (n=100) P hastalar
(n=17) icinde
orani
(%)
AST, U/L, median (Range) 25 (13-85) 43 (22-98) 27.5 (13-98)
1. Normal, n (%) 61 (73.5) 6 (35.3) 67 (67)
2. 1-2U/L, n (%) 21 (25.3) 6 (35.3) 27 (27) <0.001 33
3. 2-3U/L, n (%) 1(1.2) 5(29.4) 6 (6)
4. >3 U/L,n (%) 0 0 0
ALT, U/L, median (Range) 22 (7-70) 30 (13-92) 23 (7-92)
1. Normal 82 (98.8) 16 (94.1) 98 (98)
2. 1-2U/L, n (%) 1(1.2) 1(5.9) 2(2) 0.313 2
3. 2-3U/L, n (%) 0 0 0
4. >3 U/L,n (%) 0 0 0
ALP, U/L, median (Range) 62 (25-225) 60 (33-108) 62 (25-225)
1. Normal 65 (95.6) 13 (76.5) 78 (96.3)
2. 1-2U/L, n (%) 34.4) 0 3(3.7) 0.440 3.7
3. 2-3U/L, n (%) 0 0 0
4. >3 U/L, n (%) 0 0 0
GGT, U/L, median (Range) | 28 (10-241) 59 (22-121) 35.5 (10-241)
1. Normal 40 (61.5) 2 (15.4) 42 (53.8)
2. 1-2U/L, n (%) 16 (24.6) 8 (61.5) 24 (30.8) 0.016 46.2
3. 2-3U/L, n (%) 5(7.7) 1(5.9) 6 (7.7)
4. >3 U/L,n (%) 4 (6.2) 2 (15.4) 6 (7.7)
T.bil, U/L, median (Range) 0.5(0.1-1.3) 0.6 (0.3-1) 0.5(0.1-1.3)
1. Normal 67 (98.5) 16 (100) 83 (98.8)
2. 1-2U/L, n (%) 1(1.5) 0 1(1.2) 0.626 1.2
3. 2-3U/L, n (%) 0 0 0
4. >3 U/L,n (%) 0 0 0
D.bil, U/L, median (Range) 0.23(0.1-0.9) | 0.3(0-0.5) 0.25 (0-0.9)
1. Normal 67 (98.5) 16 (100) 83 (98.8)
2. 1-2U/L, n (%) 1(1.5) 0 1(1.2) 0.626 1.2
3. 2-3U/L, n (%) 0 0 0
4. >3 U/L, n (%) 0 0 0
AST; aspartat aminotransferaz, ALT; alanin aminotransferaz, ALP; alkalen fosfataz, GGT;

gamaglutamiltranspeptidaz, T.Bil; total bilirubin, D.Bil; direkt bilirubin.

Daha sonra karaciger enzim anormalliklerini ve diger parametreleri tedavi sonrasinda

yasayanlarla (n=83) hastanede yatis1 sirasinda olen hastalar arasinda karsilastirdik (Tablo

4).
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Tablo 4.4. Yasayan ve hastanede Olen hastalarda bagvuru sirasinda laboratuvar
parametrelerinin karsilastirilmasi.

Yasayanlar Hastanede 6len P
(n=83, %83) (=17, %17)

Cinsiyet, K/E (%) 36 (43.4)/ 47 (56.6) 7 (41.2)/10 (58.8) 0.868
Yas, y, median (Range) 57 (16-85) 70 (48-88) 0.003
Glukoz, mg/dL, median (Range) 115 (77-700) 126 (92-449) 0.277
ACE, IU/mL, median (Range) 17 (2-64) 16.5 (9-41) 0.692
CK, U/L, median (Range) 80 (11-1823) 161 (32-3092) 0.09

AST, U/L, median (Range) 25 (13-85) 43 (22-98) <0.001
ALT, U/L, median (Range) 22 (7-70) 30 (13-92) 0.016
ALP, U/L, median (Range) 62 (25-225) 60 (33-108) 0.852
GGT, U/L, median (Range) 28 (10-241) 59 (22-121) 0.006
T.Bil, mg/dL, median (Range) 0.5(0.1-1.3) 0.6 (0.3-1.0) 0.239
D.Bil, mg/dL, median (Range) 0.23 (0.1-0.9) 0.3 (0-0.5) 0.146
Albumin, g/dL, median (Range) 3.8 (2.7-5.0) 3.3 (2.9-3.6) 0.001
INR 1.1 (0.9-1.4) 1.1(1.1-3.3) 0.024
CRP, mg/dL, median (Range) 41.6 (0.2-255) 131 (17.7-304) <0.001
Ferritin, ng/mL, median (Range) 268 (16-1456.4) 1156.5 (290-21130) | <0.001
D-dimer, ng/mL, median (Range) 282 (140-2616) 319 (217-3940) 0.058
wbc, /mm3, median (Range) 6670 (2280-24850) 7450 (1000-15670) 0.155
Hg, g/dL, median (Range) 13.3(9.2-17.2) 14 (10.8-16.1) 0.967
PIt, (x103mm3), median (Range) 201 (80-480) 181 (123-390) 0.660

ACE; anjiotensin konverting enzim, ALP; alkalen fosfataz, ALT; alanin aminotransferaz, AST; aspartat
aminotransferaz, CK; Kreatin kinaz, Crp; C-reaktif protein, D.Bil; direkt bilirubin, GGT;
gamaglutamiltranspeptidaz, INR; international normalization ratio, T.Bil; total bilirubin, PIt; trombosit,
whbc; I6kosit.
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COVID-19 pnomoni tanih hastalarda bozulmus karaciger testleri ve mortalite

iliskisi

Univaryet analizde anlamli ¢ikan parametreleri multivaryet analizde karsilastirdik

(Tablo 5).

Tablo 4.5. Univaryet analizde anlamli ¢ikan sonuglarin klinik sonug (mortalite) ile
iliskileri.

Risk Faktor RR (%95 GA)* P

Yas 1.04 (0.944-1,580) 0.394
AST 1.048 (0.990-1.109) 0.109
GGT 1.003 (1000-1.005) 0.480
Albimin 0.132 (0.003- 6,386) 0.307
CRP 1.009 (0.992-1.027) 0.299
Ferritin 1.003(1.000-1.005) 0.037

“RR: ods orani ile gosterilen tahmini relatif risk ve %95 giiven aralig1.
AST; aspartat aminotransferaz, Crp, C-reaktif protein, GGT; gamaglutamil-
transpeptidaz,

Calismamizda karaciger enzim anormalliklerinden univariate
degerlendirmemizde anlamli olarak saptadigimiz AST ve GGT’nin (Tablo 4)
multivariate degerlendirmede mortalite ile iliskili olmadigini saptadik. Bununla
birlikte bagvuruda ferritin diizeyinin mortalite prediksiyonunda anlamli oldugunu

saptadik (Tablo 5).

GGT ise hastalarin neredeyse %50’sine yakiinda yiiksek olmasina ve
yasayanlarla hastanede oOlenler arasinda anlamli farklilik gdstermelerine ragmen

mortalite prediksiyonunda anlamlilik saptamadik (Tablo 5).

41



COVID-19 pnomonili hastalarda yas, cinsiyet ve bazi laboratuvar parametrelerinin

birbirleri ile iliskisinin degerlendirilmesi

Son olarak COVID-19 pnémoni tanili hastalarin bagvurularinda yas, cinsiyet ve diger
laboratuvar parametrelerinin birbirleriyle olan bagintisin1 yasayanlar ve hastanede

6lenlerde ayr1 ayri inceledik (Tablolar 6 ve 7).

Tablo 4.6. Yasayanlarda yas, cinsiyet ve bazi laboratuvar paramereleri arasindaki
iliskilerin degerlendirilmesi.

Ferritin d-dimer crp AST ALT T.BiL D.Bil whbc plt
Yas 0.286 -0.050 0.240 0.099 -0.308 -0.039 0.017 0.078 -0.106
0.019 0.661 0.029 0.375 0.005 0.755 0.891 0.483 0.339
Cins 0.125 0.072 -0.144 -0.016 0.100 0.255 0.189 -0.012 -0.169
0.315 0.529 0.195 0.888 0.371 0.036 0.123 0.913 0.127
CK 0.273 0.086 0.151 0.410 0.253 0.003 0.159 -0.310 -0.132
0.028 0.461 0.185 <0.001 | 0.025 0.978 0.210 0.005 0.245
AST 0.585 0.153 0.528 0.593 0.110 0.322 -0.161 -0.098
<0.001 0.178 <0.001 <0.001 | 0.370 0.007 0.146 0.378
ALT 0.188 0.100 0.139 0.593 0.106 0.289 0.025 0.111
0.127 0.381 0.210 <0.001 0.390 0.017 0.825 0.319
ALP 0.014 -0.150 0.053 -0.082 | -0.110 -0.103 -0.05 0.270 0.317
0.914 0.232 0.666 0.508 0.374 0.414 0.679 0.026 0.009
GGT 0.306 -0.062 0.287 0.346 0.353 -0.145 0.049 0.186 0.085
0.020 0.634 0.020 0.005 0.004 0.252 0.698 0.139 0.498
T.Bil 0.113 0.133 0.015 0.110 0.106 0.789 -0.070 -0.084
0.398 0.296 0.903 0.370 0.390 <0.001 | 0.572 0.494
D.Bil 0.233 0.107 0.160 0.322 0.289 0.789 -0.024 -0.014
0.079 0.399 0.192 0.007 0.017 <0.001 0.846 0.907
Alb -0.322 0.257 -0.480 -0.215 | 0.042 0.079 -0.117 -0.200 0.228
0.013 0.046 <0.001 0.09 0.744 0.553 0.378 0.115 0.073
Plt -0.336 0.124 -0.111 -0.098 0.111 -0084 -0.014 0.404
0.006 0.276 0.317 0.378 0.319 0.494 0.907 <0.001

Ustteki deger r korelasyon Kkatsayismi, alttaki degerlerse p degerini gdstermektedir.
ACE; anjiotensin konverting enzim, ALP; alkalen fosfataz, ALT; alanin aminotransferaz, AST,;
aspartat aminotransferaz, CK; Kreatin kinaz, D.Bil; direkt bilirubin, GGT;
gamaglutamiltranspeptidaz, T.Bil; total bilirubin, PIt; trombosit, wbc: 16kosit
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Tablo 4.7. Hastanede 6lenlerde yas, cinsiyet ve bazi laboratuvar paramereleri arasindaki
iliskilerin degerlendirilmesi.

Ferritin d-dimer crp AST ALT T.Bil D.Bil whbc plt
Yas -0.521 -0.010 0.221 0.177 0.069 -0.283 | -0.438 | 0.259 0.150
0.039 0.968 0.395 0.498 0.793 0.288 0.090 0.316 0.567
Cins 0.112 -0.037 0.000 0.354 0.391 0.383 0.409 -0.073 | 0.098
0.680 0.889 1.000 0.163 0.121 0.144 0.116 0.780 0.709
CK -0.108 0.064 0.046 0.341 0.118 -0.367 | -0.084 | +0.375 | 0.125
0.714 0.820 0.869 0.213 0.675 0.197 0.775 0.168 0.657
AST 0.056 0.103 0.090 0.905 0.070 0.218 0.673 0.345
0.837 0.694 0.733 <0.001 | 0.797 0.417 0.003 0.176
ALT 0.343 0.155 0.156 0.905 0.233 0.470 0.563 0.204
0.193 0.553 0.550 <0.001 0.386 0.066 0.019 0.433
ALP 0.346 -0.517 0.247 0.022 0.253 -0.222 | -0.006 | -0.368 | -0.445
0.247 0.070 0.415 0.943 0.403 0.467 0.986 0.493 0.128
GGT 0.225 -0.399 0.143 0.102 0.174 -0.306 | -0.132 | -0.335 | -0.544
0.459 0.177 0.642 0.741 0.571 0.310 0.666 0.263 0.055
T.Bil 0.304 0.385 -0.170 0.070 0.233 0.747 0.128 0.030
0.253 0.141 0.530 0.797 0.386 0.001 0.637 0.913
D.Bil 0.492 0.159 -0.166 0.218 0.470 0.747 0.086 -0.034
0.053 0.557 0.539 0.417 0.066 0.001 0.752 0.900
Alb -0.074 0.436 -0.632 -0.448 -0.274 | 0.162 0.088 -0.260 | -0.401
0.784 0.092 0.009 0.082 0.305 0.550 0.745 0.331 0.124
plt -0.462 0.048 0.400 0.345 0.204 0.030 -0.034 | 0471
0.072 0.855 0.112 0.176 0.433 0.913 0.900 0.057

Ustteki deger r korelasyon katsayisimi, alttaki degerlerse p degerini gostermektedir.
ACE; anjiotensin konverting enzim, ALP; alkalen fosfataz, ALT; alanin aminotransferaz,
AST; aspartat aminotransferaz, CK; Kreatin kinaz, D.Bil; direkt bilirubin, GGT;
gamaglutamiltranspeptidaz, T.Bil; total bilirubin, PIt; trombosit, wbc: I6kosit

Korelasyon analizlerinde saptadigimiz bazi anlamli iligskiler Tablo 6 ve 7’de koyu
olarak g0sterilmistir. Buna gore;

AST; yasayanlarda ALT, ferritin ve crp ile iyi derecede, d.bil ve CK ile orta derecede
bagmtili saptadik. Hastanede Olenlerde AST; ALT ile cok iyi derecede, I6kosit ile iyi
derecede iliskili fakat CK ve plt ile zayif iliski gostermekteydi. Olenlerde AST nin t.bil ve

d.bil ile anlamli bagintisim1 saptamadik. AST 0lenlerde alblmin ile orta derecede ters

bagmtiliydu.
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ALT; yasayanlarda AST ile iyi derecede, d.bil ile zayif derecede, Olenlerde ise AST
ve d.bil v ile orta diizeyde, 16kosit ile iyi derecede iliskiliydi.

ALP; yasayanlarda 16kosit ve plt ile zayif iliskili iken, d-dimer ve plt ile orta derecede
ters iliskiliydi.

GGT; yasayanlarda ferritin, crp, AST, ALT ile zayif bagmntili iken 6lenlerde d-dimer,
t.bil ve l6kosit ile zayfi ters bagintili iken, plt ile de iyi derecede ters bagmtiliydi.

T.bil; yasayanlarda sadece d.bil ile giiglii bagint1 gosterirken 6lenlerde d-dimer ile orta
derecede d.bil ile giiclii derecede bagintili saptadik.

D.bil; yasayanlarda AST, ALT, zayif bagintiliydi. Olenlerde ise ferritin ve ALT ile
orta derceede bagintiliydi.

Kreatin kinaz; yasayanlarda ferritin, AST ve ALT ile zayif iliskili iken, wbc ile ters
baginti gostermekteydi. Olenlerde ise sadece AST ile zayif iliskili, wbc ile de zayif ters

bagintiliyda.

Yasayan ve Olenlerde diger zayif bagintilar Tablo 6 ve 7°de gosterilmistir.
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TARTISMA

COVID-19 infeksiyonu siddetli alt solunum yolu tutulumu ile giden mortal seyirli bir
hibrid viriis hastaligidir. SARS-CoV-2 alt solunum yollar1 disinda gastrointestinal ve
muskdler sistemi de etkileyebilir. Hastalik olduk¢a bulasicidir ve sik goriilen semptomlari
arasinda ates, kuru oksiiriik, tat koku duyusu kaybi, yorgunluk, kas agris1 ve nefes darligi
vardir [12].

COVID-19’da karacigerin etkilenim durumu ise agik degildir. Bu konuda sonuglari
birbiri ile ¢elisen pek ¢ok calisma vardir. Bu ¢eliskinin ana nedeni ise ¢aligmalara alinan
hasta guruplarinin altta yatan karaciger hastaligi, hepatotoksik ilag kullanimi ya da karaciger
fonksiyonlarmi etkileyebilen COVID-19 dis1 ilave mortalitesi olan hastalarin se¢imi
konusundaki heterojeniteye bagli oldugu diisiiniilebilir. Bu nedenle ¢aligmamiza aldigimiz
hastalarda bilinen karaciger hastaligi, hepatotoksik ila¢ kullanimi ya da karacigeri
etkileyebilecek ilave bir morbidite faktoriiniin bulunmamasina dikkat ettik.

Calismamiza COVID-19 pandemisinin ilk dalgasinda hastaneye basvuran ve toraks
BT sinde COVID-19 pnomonisi ile uyumlu bulgularla kesin tan1 konulan ve mortaliteye yol
acabilecek belirgin ek hastalifi olmayan ardistk 100 hastada basvuru aninda yapilan
laboratuvar test sonuglarini degerlendirdik (Tablo 2). Daha sonra COVID-19 infeksiyonunu
atlatarak yasayanlar ve COVID-19 infeksiyonuna bagh hastanede 6lenler olarak 2 gurup
olusturduk ve guruplar arasinda hastaneye bagvuruda yapilan laboratuvar sonuglarini
karsilastirdik.

Karaciger testlerindeki anormallikler pek cok calismada degerlendirilmekle birlikte
maalesef ¢aligma guruplarina alinan hastalarda se¢im kriterleri heterojen oldugundan varilan
sonuglar da heterojendir. Kaushik et al kesitsel ¢alismalarinda karaciger fonksiyon testleri
bozuklugu prevalansini %59.04 olarak tespit etmistir. [67]. Wu et al’in ¢aligmasinda ise

havuzlanmis insidans %27.2 olarak saptamistir. [68] Calismamizda ise bagvuruda karaciger

45



testlerinden en az birindeki anormallik sikligimi1 %48.5 olarak tespit ettik. Karaciger
testlerindeki anormallikler sirasiyla AST yiiksekligi %33, ALT %2, ALP % 3.7, GGT %
46.2 saptadik. Cholankeril et al de 116 hastalik retrospektif calismalarinda anormal
karaciger fonksiyon bozuklugu sikligini %40 olarak saptanmiglardir. [69] Schattenberg et al
un 44 hastanin olgu serisinde de hastaneye basvuru sirasinda yapilan testlerde COVID-19’lu
hastalarda %70’inde AST yiiksekligi, %15’inde ALT yiiksekligi tespit etmislerdir. [70].
Hospitalize 10 890 hastalik 47 makaleyi iceren derlemelerinde Sultan et al ise havuzlanmig
AST %15, ALT’ yiiksekligini %15 olarak tespit etmislerdir. [71] Huang et al 675 hastanede
yatan hasta aldiklar1 ¢alismalarinda hospitalizasyon sirasinda %37.5’inde anormal karaciger
fonksiyon testleri saptamislardir ve buna goére artmus karaciger hasarinin mortalite ve
mekanik ventilasyon ihtiyaci ile iligkili oldugu sonucuna varmislardir. [72] Yapilan bir
meta-analizda daha onceden var olan karaciger hasarmin yiiksek mortalite riski ile iligkili
oldugu belirtilmistir. [73] .Bizim ¢alisma gurubumuzdaki farklilik bagvuru sirasinda bilinen
karaciger enzim yiiksekligi yapabilecek bir faktoriin bulunmamastydi. Buna gore hastaneye
bagvuru sirasinda yasayanlar ve hastanede Olenler arasinda AST ve GGT yuksekliginin
univaryet analizde anlamli diizeyde farkli oldugunu tespit ettik. Fakat mortalite
prediksiyonunda heriki enzimde de anlamlilik saptamadik (Tablo 5). Bununla birlikte
yasayanlar ve hastanede olenler arasinda ALT’den ziyade AST yiiksekligini anlamli olarak
saptadik. ALT normal sinirlar1 iginde oransal olarak (6len/yasayan) yiikselmisti.

AST yiiksekliginin kaynagimi hepatoselliller mi yoksa miyosit kaynaklt m1 olacag:
konusunda ve neden ALT yiksekligi olmadigr konusunda yaptigimiz degerlendirmede
univaryet Karsilastirmalarin yaninda korelasyon tablolarini da g6z oniine aldigimizda
hastanede Olenlerde AST ve GGT yiiksekligi olmasi, ayrica yasayan ve hastanede 6lenlerde
AST’nin ALT 1ile de giicli baginti gdstermesi nedeniyle AST’nin hepatositlerden

kaynaklandigini diisiiniiyoruz. Kreatin kinaz da AST ile zayif baginti gostermektedir fakat
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yukarida sayilan nedenlerden dolayr COVID-19°da AST’nin 6n planda hepatosellller
oldugunu diistinmekteyiz. Bununla birlikte ASTnin ve GGT’nin mortalite prediksiyonunda
bir roliiniin bulunmadigin1 saptadik. Buna karsin Lei et al de AST yiiksekliginin hospitalize
hastalarda yiliksek mortaliteye neden oldugunu belirtmistir. [74] Bernal —Monterde et al, de
artmis AST ve GGT’nin mortalitede etkili olmadigini belirtmislerdir. [75]  Bizim
calismamizda da AST ve GGT mortalite konusunda belirleyicilik gostermedi (Tablo 5).
Baska bir retrospektif calismada da AST ve direkt bilirubinin bagimsiz risk faktorii oldugu
belirtilmistir. [76]Ayrica GGT ve total bilirubinin de siddetli hastalik durumunda belirgin
olarak arttigini ifade eden ¢alismalar vardir. [76-79]Fakat bu ¢alismalar i¢erdikleri hastalarin
bilinen karaciger patolojileri agisindan heterojendirler.

Xu et al, tarafindan yapilan bir olgu sunumunda COVID-19 iligkili pnoémoni
nedeniyle dlen bir hastada yapilan karaciger biyopsisinde hepatositler icinde mikrovezikiiler
steatoz varligi bildirilmistir. [80] Bu histopatolojik bulgu bizim COVID-19 hastalarinda
hastanede olenlerde anlamli olarak saptadigimiz AST ve GGT yiiksekligi bulgumuzu agik
olarak  desteklemektedir. Mikrovezikiiler —yaglanma basit yaglanmada goriilen
makrovezikiiler yaglanmanin aksine Reye sendromu, gebeligin akut yagl karaciger gibi
kotli prognozlu bazi hastaliklarda goriilebilmektedir ve belki de daha fazla hastanin
karaciger biyopsi verilerini degerlendirecek ¢alismalarla COVID-19 infeksiyonu da ileride
bu guruba dahil edilebilecektir.

Calismamizda ALP yasayanlar gurubunda diger parametrelerle belirgin iliski
gostermedi fakat olenlerde d-dimer ve trombosit sayisi ile orta derecede ters bagmnti
saptadik. Bir meta-analizde de ¢alismamizi destekler sekilde ALP’in mortalitede belirleyici
bir biyomarker olmadigi gosterilmistir. [81]

Bunun disinda karaciger hasarinda tedaviye baslandiktan sonra lopinavir, ritonavir,

remdesivir, hidroksiklorokin ve azitromisine bagli olusan karaciger hasar1 da
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antiretroviraller ile [82] ya da yuksek dozda asetaminofen iceren antipretiklerle
olusabilmektedir fakat bu durum ¢alismamizin kapsami disindadir. McGrowder et al. [83]
derlemelerinde COVID-19’lu hastalarin hastaneye basvuruda ozellikle AST ve ALT de
yiikseklik saptanmasi1 durumunda hastalarin dikkatli takiplerini 6nermektedir. Bunun nedeni
COVID-19’un dogrudan karaciger hasar1 vermesinden ziyade zeminde karaciger hastaligi
bulunanlarda kullanilacak antiviral, ates diisiiriicii ve diger tedavi yontemlerinin karacigeri
etkilemesidir.

Calismamizin limitasyonlari arasinda tek merkezli olmas1 ve ikili karsilastirmalarda
hastanede Olenlerin gurubunun sayica az olmasi sayilabilir fakat karaciger enzim
anormalliklerinin dar bir dagilim alaninin olmasi1 daha fazla hastanin ¢aligmaya alinmasmin
daha farkli sonucglar getirmeyecegini diisindiirmektedir. Son olarak da calismamizin
retrospektif tasarimi uyarinca ¢alismaya aldigimiz hastalarin hastalik dykiileri ve laboratuvar
sonuclart dogrudan elektronik veri bankasindan aldik. Buna bagli olarak degerlendirdigimiz
testler hastalarin gelis aninda yapilmis oldugundan bazi testler hastalarm tamaminda

yapilmis degildi.
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SONUC

COVID-19 pnomonisinde hastaneye bagvuru sonrasinda Olenlerde karaciger
enzimlerinden AST ve GGT’nin anlamli olarak yiiksek oldugunu saptadik. Bu durum
COVID-19’a bagl gelisebilen hepatosteatozun bir sonucu olabilir. COVID-19’a bagl
hepatosteatoz  gelisiminin  patoloji temelli ¢alismalarla aydinlatilmas:  gerektigini

diisiiniiyoruz.
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