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Amag:

Klinik serviste ve yogun bakimda takip edilen COVID-19’1u hastalarda temel klinik karakteris-
tikler ve laboratuvar indekslerini sistematik olarak analiz ederek erken donemde hastaligin olasi
seyri hakkinda 6n goriide bulunabilmek amaclandi.

Gerec ve Yontemler:

Bu retrospektif, tek merkezli calisma 1 Nisan ile 31 Mayis 2020 tarihleri arasinda Ankara Sehir
Hastanesi'nde gerceklestirilmistir. Hastalar serviste ve yogun bakimda takip edilen olmak iizere
ikiye ayrild1 ve klinik veriler iki grup arasinda karsilagtirildi. Yogun bakimdaki COVID-19
hastalar1 i¢in bagimsiz erken prediktorleri tanimlamak i¢in tek degiskenli ve ¢ok degiskenli
lojistik regresyon analizi yapildi. Interlokin-6"nin yogun bakimda yatis1 dngérmesinde tanisal
degerinin olup olmadiginin belirlenebilmesi icin ROC analizi yapildi.

Bulgular:

Cok degiskenli lojistik regresyon analizine gore artan yas (Odds orani [OR] 1,1;%95 giiven
aralig1 [GA] 1,06-1,14; p<0,001 ), lenfosit sayisinin diistikliigi ( OR= 0,1 ;%95 GA 0,03-0,30;
p<0,001) ve yiiksek interlokin 6 diizeyleri (OR= 1,01;%95 GA 1.00-1,02; p<0,001) bagimsiz
olarak yogun bakimda yatan COVID-19’lu hastalarda 6énemli prediktdrlerdendir. ROC egrisinin
altindaki alan 0,89 (%95 GA 0,85-0,94; p<0,001), sinir deger >19,85 pg/ml olarak tespit edildi.

Sonug:

ileri yas, lenfopeni ve yiiksek interlokin 6 diizeyleri olan erken COVID-19’1u hastalarda progre-
syon daha ileri olup bu hastalar daha ¢cok yogun bakimda izlenmektedir. Eger bir hasta bu ii¢
kriterden birine sahipse hastalik siirecinin siirveyanst ve yogun bakim o6nceligi artmaktadir.
Kritik hastalarin erken tespiti, COVID-19 salgiiyla miicadelede igleri kolaylastiracaktir.

Anahtar Sézciikler: COVID-19, SARS-CoV-2, Lenfopeni, interldkin-6, Tek degiskenli
analiz, Cok degiskenli analiz

ABSTRACT

Objective:

Aim of the study was to analyze systematically the basic clinical characteristics and laboratory
indexes in patients with COVID-19 followed in clinical service and intensive care, and to predict
the possible course of the disease in the early period.
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Methods:

This retrospective, single-center study was conducted
between April 1 and May 31, 2020 at Ankara City Hospital.
The patients were divided into two groups: one received
ordinary care, the other intensive therapy, and the clinical
data were compared between the two groups. Univariate and
multivariate logistic regression analysis were performed to
identify independent early predictors for COVID-19 in
patients independently hospitalized in intensive care. ROC
analysis was performed to determine whether interleukin-6
has a diagnostic value in predicting hospitalization in inten-
sive care.

Results:

Multivariable logistic regression analysis found that increas-
ing age (adjusted odds ratio [OR], 1,1; 95% confidence
interval [CI]; 1,06-1,14; p<0,001), lymphopenia (OR, 0,1;
95% CI: 0,03-0,30; p<0,001) and high levels of interleu-
kin-6 (OR, 1,01;95% CI: 1,00-1,02; p<0,001) were the
important predictors of COVID-19 independently hospital-
ized in intensive care. The area under ROC curve of interleu-
kin-6 was 0,89 [95% CI 0,85-0,94; p<0,001] and cut-off
value was >19,85 pg/ml.

Conclusion:

Progression is more advanced in patients with early
COVID-19 with increasing age, lymphopenia and high
interleukin 6 levels, and these patients are mostly followed in
intensive care. If a patient has one of these three criteria,
surveillance of the disease process and intensive care priority
increases. Early identification of critical patients will make
things easier in tackling the COVID-19 outbreak.

Key Words: COVID-19, SARS-CoV-2, Lymphopenia,
Interleukin-6, Univariate analysis, Multivariate analysis

GIRIS

Koronavirtisler zarfli, pozitif polariteli, tek iplikli RNA
viriisleridir (1). Aralik 2019 tarihinde Cin’in Wuhan kentinde
kokeni bilinmeyen pnémoni olgulariin saptanmasindan kisa
stire sonra etkenin yeni bir koronaviriis oldugu saptanmis ve
Diinya Saglik Orgiiti (DSO) hastaliga “coronavirus
disease-2019 (COVID -19)” adin1 vermistir. Kisa siire sonra
viriisiin ad1 “severe acute respiratory syndrome coronavirus-2
(SARS-CoV-2)” olarak tamimlandi (2,3). SARS-CoV-2
ozellikle de yasli ve komorbiditeleri (diyabet, obezite, kronik
bobrek yetmezligi, hipertansiyon ve kardiyovaskiiler
hastalik) olan hastalarda 6nemli akciger inflamasyonu, akut
respiratuar distres sendromu (ARDS), kardiyak ve renal
hasara yol agmaktadir. SARS-CoV-2'ye karsi efektif bir
immun yanit COVID-19lin rezoliisyonunda o6nemlidir.
Bununla birlikte, bazi caligmalar hastaligin siddeti ile
dolasimdaki proinflamatuar sitokinler ve immiin sistemin
hiicreleri arasinda onemli bir iliski oldugunu gosterdi (4).
Virlis yayilim: ve viral replikasyonun smirlanmasi,
inflamasyon ve enfekte hiicrelerin temizlenmesi icin gesitli
proinflamatuar sitokinlerin yapimi ve CD4/CD8+T hiicreler-
in aktivasyonunu kapsayan antiviral tepkiler 6nemlidir (5,6).

m10

Viriis tarafindan olusturulan doku hasari proinflamatuar
grantilositler ve makrofajlarin da katilimiyla interldkin 6
(IL-6) gibi proinflamatuar sitokinlerin asir1 artigina yol agar.
Bu durum makrofaj aktivasyon sendromu veya sekonder
hemofagositik lenfohistiyositoz olarak da adlandirilan sitokin
firtinasina neden olur (7). Vaskiiler permeabilite artisi, coklu
organ yetmezligi ve 6liim i¢in artmus riskler ile karakterizedir.
C-reaktif protein (CRP) hem akut hem de kronik
inflamasyonda yaygin olarak kullanilan inflamasyon
belirteglerindendir. Serum CRP diizeyleri inflamasyon ve
doku hasarmi gosteren c¢esitli hastaliklarin seyri sirasinda
artabilmektedir (8).

Calismanin amaci klinik serviste ve yogun bakimda takip
edilen COVID-19’lu hastalarda temel klinik karakteristikler
ve laboratuvar indekslerini sistematik olarak analiz ederek
erken donemde hastaligin olas1 seyri hakkinda 6n goriide
bulunabilmektir.

GEREC ve YONTEMLER

Bu retrospektif, tek merkezli ¢alisma 1 Nisan ile 31 Mayis
2020 tarihleri arasinda Ankara Sehir Hastanesi'nde
gergeklestirildi.  Calismamiza COVID-19  tanist  almus,
oksijen destegi olmadan sadece gdzlem amagli serviste yatan
ve yogun bakima alinmayan 300 hasta ve oksijen destegi olan
ve yogun bakima alinan 66 hasta alindi. Laboratuvar testleri
tiim hastalar i¢in hastanemize bagvuru sirasinda alinan ilk
PCR testi pozitifliginden sonra alinan numunelerin
sonucudur.

Hastaneye basvurulari sirasinda alinan nazofarengeal ve
orofarengeal orneklerinde SARS-CoV-2 polimeraz zincir
reaksiyon (PCR) testleri pozitif bulunan 366 yatan hasta bu
calismaya dahil edilmistir. [L-6 diizeyleri istenmemis olan
hastalar, hospitalizasyon sirasinda akut miyokard enfarktiisii
geciren hastalar, PCR konfirmasyonu olmayip da klinik
olarak COVID-19 tanist konan hastalar ¢alismaya dahil
edilmemistir. Veriler elektronik hasta kayitlarindan retros-
pektif olarak elde edildi. Calisma protokolii Ankara Sehir
Hastanesi etik kurulunca onaylanmistir (E1-20-776). Arastir-
ma yayin etigine ve Helsinki Deklerasyonuna uygun olarak
gergeklestirildi.

Calisma, T.C. Saglhk Bakanligi Saglik Hizmetleri Genel
Midirliigii Bilimsel Calisma Platformu araciligiyla onay-
land1 (Tarih: 19.05.2020 ve Karar No: Emrah Salman
2020-05-17T19 36 58.xml).

Nazofarengeal ve orofarengeal orneklerde SARS-CoV-2
saptanmas! Real Time Revers Transkriptaz Polimeraz Zincir
Reaksiyonu (RT-PCR) metodu ile RNA bagimlt RNA polim-
eraz (RdRp) genini hedef alarak gergeklestirildi. Steril rayon
veya dakron uclu ekiivyon c¢ubugu nazofarengeal ve
orofarengeal ornekleri almak igin kullanildi. Ornek alimi
tamamlandiktan sonra ekiivyon uglar1 2 ml'lik steril viral
tasima besiyerine aktarildi. Ornek alimindan en geg 12 saat
igerisinde  Ornekler molekiiler viroloji laboratuvarina
ulastirildi. RNA izolasyonu Bi-Speedy viral niikleik  asit
izolasyon kitiyle (Bioeksen, Istanbul, Tiirkiye) iireticinin
talimatlart dogrultusunda gerceklestirildi. PCR islemi
Bio-Speedy COVID-19 RT-qPCR saptama kiti ( Bioeksen,
Istanbul, Tiirkiye) ile Rotor-Gene Q cihazinda (Qiagen,
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Hilden, Almanya) gergeklestirildi. Esik dongii sayilart (Ct)
40 'dan az olanlar pozitif olarak degerlendirildi. CRP diizeyi
(normal degeri<0,005 g/L) BNII nefelometre cihazi
(Siemens, Erlangen, Almanya) ile olgiildii. IL-6 diizeyi
(normal degeri <3,4 pg/mL) elektrokemiliiminesans yontemi
ile Immulite 2000 cihazi (Siemens, Erlangen, Almanya) ile
olgiildii. Sistemik immun-inflamasyon indeksi nétrofil ve
platelet sayisinin ¢arpiminin lenfosit sayisina oranlanmasiyla
saptanmaktadir ve hiicrelerin diizeyi Siemens Advia 2120i
cihazi (Siemens, Erlangen, Almanya) ile dl¢iildii.
Istatistiksel degerlendirme Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) for Windows 22.0 (IBM SPSS Inc., Chica-
go, IL) programi kullanilarak yapildi. Verilerin normal
dagilimi Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi.
Sayisal degiskenlerden normal dagilim sergileyenler
ortalamatstandart sapma olarak, normal dagilim sergilemey-
enler ortanca (medyan) olarak gosterildi. Kategorik
degiskenler say1 ve yiizde olarak belirtildi.

ki grup karsilastirmalarinda normal dagilim sergileyen
sayisal degiskenlerin analizinde bagimsiz 6rneklemler igin
t-testi ve normal dagilim sergilemeyen sayisal degiskenlerin
analizinde Mann-Whitney U testi tercih edildi. Kategorik
verilerin karsilagtirtlmasinda ise Ki-kare testi ve Fisher’in
kesin Ki-kare testi kullamld1. iki grup arasindaki istatistiksel
acidan anlamli demografik ve laboratuvar veriler tek
degiskenli lojistik regresyon analizi ile degerlendirildi. Tek
degiskenli lojistik regresyon analizinde istatistiksel agidan
anlamli olan veriler ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi
ile degerlendirildi. Coklu regresyon analizinde backward LR
yapilmstir.  Interlkin-6'nin  yogun bakim hastalarinin
ongoriilmesinde tanisal karar verdirici ozellikleri ROC
(Receiver Operating Characteristics) egrisi analizi ile
incelendi. Istatistiksel analizlerde p < 0.05 degeri anlamli
kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya alinan hastalarin 203'i (%55,5) erkek hastalardi.
Hastalarin yas ortalamasi 45,9 idi.

Klinik serviste yatan hastalarin yas ortalamasi 40,6 iken
yogun bakimda yatan hastalarin yas ortalamasi 70'ti. (p
<0,001). Yogun bakimdaki hastalarin 36'st entiibe olup
bunlardan da 30'u vefat etmistir. Sigara kullanan hasta sayis1
31'di (%8,5). En ¢ok goriilen komorbidite %12,8 ile hipertan-
siyon(HT) iken diyabetes mellitus(DM) %3,8, koroner arter
hastaligt(KAH)  %1,9,  kronik  obstriiktif  akciger
hastlaligi(KOAH) %1,4, kronik bobrek hastaligi (KBH)%
1,6 ve astim %1,9'du. Ileri yas, sigara kullanimi, nétrofil
sayisinin yiiksekligi, lenfosit sayisinin diisiikligii, notrofil
lenfosit oraninin (NLR) yiiksekligi, CRP‘nin yiiksekligi,
IL-6’nn yiiksekligi , ferritinin yliksekligi, albiiminin ytiksek-
ligi, prokalsitoninin yiiksekligi, D-dimerin yiiksekligi,
LDH’nin yiiksekligi, fibrinojenin yiiksekligi, protrombin
zamaninin yiiksekligi ve AST nin yiiksekligi yogun bakimda
yatan hastalarda istatistiksel olarak anlamliydi (p <0,001;
0,03; <0,001; <0,001; <0,001; <0,001; <0,001;<0,001;
<0,001; <0,001; <0,001; <0,001; <0,001; <0,001; <0,001)
ayrica platelet say1sinin yiiksekligi istatistiksel olarak anlaml
degildi (p=0,16) (Tablo I).
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Tablo I. COVID-19’lu hastalarin hastaneye bagvuru sirasindaki
demografik ve laboratuvar bulgulari

Serviste yatan hastalar Yogun bakimda yatan P

n=300 hastalar
Ort.ts.s./Medyan/n% n=66
Ort.ts.s./Medyan/n%

Yas, yil 40,6+17,9 70£12,3 <0,001 "
Yas grubu
1-19 %7,9
20-29 %15,3
30-49 %35,5
50-59 %13,4
60-80 %23,5
>80 Yod,4
Cinsiyet
Kadin 140 (%46.7) 23 (%34,8) 0,08*
Sigara kullanim 21 (%7) 10 (%15,2) 0,03*
Beyaz kiire sayis1, 5,32 (4,20-6,46) 6,84 (5,07-10,11) <0,001 ™
x10°/L
Natrofil sayisi, 2,96 (2,17-4,13) 5,00 (3,14-7,92) <0,001™
x10°/L
Lenfosit sayis1, 1,49 (1,05-1,90) 0,72 (0,46-1,02) <0,001*
x10°/L
NLR 2,02 (1,30-3,31) 7,88 (4,79-11,38) <0,001™
Platelet sayisi, 231 (184-282) 206 (140,75-290) 0,16™
x10%/L
s 462,8 (295,1-806,1) 1761,2 (976,5-3089,2) <0,001*
CRP, mg/L 6,14 (1,65-27,4) 110,5 (49,12-173,75) <0,001 ™
IL-6, pg/mL 7,28 (3,90-14,75) 62,40 (34,72-151,75) <0,001 ™
Ferritin, pg/L 108 (33,8-229,77) 450 (202,55-874,9) <0,001™
Albiimin, g/L 44 (41-46) 35 (30,25-40,4) <0,001™
Prokalsitonin, 0,03 (0,03-0,05) 0,21 (0,06-0,76) <0,001*
pg/L
D-dimer, mg/L 0,35 (0,19-0,64) 1,5 (0,30-4,43) <0,001 ™
LDH, U/L 214 (179-264,7) 356 (218-486,5) <0,001™
Fibrinojen, g/L 3,18 (2,54-4,07) 4,58 (3,72-5,73) <0,001 ™
Protrombin 12,2 (11,6-12,83) 13,5 (12,4-15,2) <0,001™
zamani, sn
ALT, UL 23 (17-36) 28 (17,5-49,5) 0,067
AST, U/L 21 (16-30) 45 (25,5- 104.,8) <0,001™

Klinik serviste yatan hastalarda lenfopeni goriilme orani %11
iken yogun bakim hastalarinda lenfopeni goriilme oram
%86,3’tli. Klinik serviste yatan hastalarda trombositopeni
goriilme orani %10 iken yogun bakim hastalarinda trombosi-
topeni goriilme orani %30,3ti.

Bu iki grup komorbidite acisindan karsilastirildiginda; HT
varlig1 yogun bakim hastalarinda %33,3 (n= 22) ile daha
yiiksek olup, fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0,01). DM varlig1 yogun bakim hastalarinda %9,1 (n= 6)
ile daha yiiksek olup, fark istatistiksel olarak anlamli bulun-
mustur (p<0,01). KOAH varligi yogun bakim hastalarinda
%6,1 (n= 4) ile daha yiiksek olup, fark istatistiksel olarak
anlamlt bulunmustur (p=0,004). KBH varligi yogun bakim
hastalarinda %6,1 (n=4) ile daha yiiksek olup, fark istatistik-
sel olarak anlamli bulunmustur (p=0,01). Bu iki grup arasinda
yogun bakim hastalarinda astim varligi (%14,3) daha yiiksek
saptanmakla birlikte, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
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bulunmamistir(p=0,63) ayrica yogun bakim hastalarinda
KAH varlig1 (%3) daha yiiksek saptanmakla birlikte, aradaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir(p=0,61)

(Tablo II).

Tablo II. COVID-19’1u hastalarin komorbidite durumlari

Serviste yatan hastalar

n(%)

Yogun bakimda
yatan hastalar
n(%)

P

Ek hastahk varhg 41 (%13.,7) 31 (%A7) <0,001
HT varhg 25 (%8.3) 22 (%33.3) <0,001
DM varhg 8 (%2,7) 6 (%9,1) <0,001
KAH varhg 5(%1,7) 2 (%3) 0,61
KOAH varlign 1 (%0,3) 4 (%6, 1) 0,004
KBH varh@n 2(%0,7) 4 (%6,1) 0,01
Astim varh 6 (%2) 1(%14,3) 0,63

COVID-19 tanist almis hastalarin hastaligini agir seyretmesi
icin olas1 prediktorleri 6n gormek igin lojistik regresyon
analizi yapildi. Cok degiskenli lojistik regresyon analizine
gore artan yas (Odds orant [OR] 1,1;%95 giiven araligi [GA]
1,06-1,14; p<0,001 ), lenfosit sayisinin diigiikliigii ( OR=0,1
;%95 GA 0,03-0,30; p<0,001) ve yiiksek IL-6 diizeyleri
(Odds orani [OR] 1,01;%95 giiven araligi [CI] 1.00-1,02);
p<0,001 bagimsiz olarak yogun bakimda yatan COVID-19’1u
hastalarda 6nemli prediktdrlerdendir (Tablo III).

Tablo III. COVID-19 hastaligi ile iliskili risk faktorlerinin tek
degiskenli ve ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi

Tek degiskenli model Cok degiskenli model

OR %95 p OR %95 giiven P
giiven arahig
aralign
Yas, il 1,11 1,08-1,14  <0,001 1,10 1,06-1,14 <0,001
_Sigara kullamm 2,37 1,06-531 0,03
Beyaz kiire sayis,, 1,02 0,98-1,05 0,212
x10°/L
Nitrofil 1,26 1,15-1,38  <0,001
sayis,x10°/L
Lenfosit, 0,04 0,01-0,10  <0,001 0,10 0,03-0,30 <0,001
_sayis,x10’/L
NLR 131 1,20-142  <0,001
SI 1,001 1,001- <0,001
1,001
CRP, mg/L 1,02 1,01-1,02  <0,001
IL-6, pg/mL 1,02 1,01-1,03  <0,001 1,01 1,00-1,02 <0,001
Ferritin, pg/L 1,002 1,002- <0,001
1,003
Albiimin, g/L 0,75 0,70-0,80  <0,001
Prokalsitonin,ug/L 1,59 1,17-2,14 0,003
D-dimer, mg/L 1,01 099-1.03 0212
LDH, U/L 1,00 1,007- <0,001
1,012
Fibrinojen, g/LL 0,99 098-1,01 0,802
Protrombin 1,01 0,98-1,05 0,244
zamani, sn
AST, UL 1,02 1,01-1,03  <0,001
Ek hastahk 5,59 3,11-10,04  <0,001
HT 5,50 2,85-10,59  <0,001
DM 3,65 1,22-10,90 0,02
KOAH 19,29 2,12- 0,009
175,54
KBH 9,61 1,72-53,64 0,01

Kisaltma: OR, tahmini rolatif risk
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Interlokin-6’min  yogun bakima yatisin  dngdriilmesinde
tanisal degerinin olup olmadiginin belirlenebilmesi i¢gin ROC
analizi yapildi. ROC egrisinin altindaki alan 0,89 (%95 giiven
araligt 0,85-0,94; p<0,001), sinir deger 19,85 olarak tespit
edildi. Bu smir degerinde IL-6’nin yogun bakima yatisin
ongorilmesinde %87,9 sensitivite, %81,3 spesifiteye sahip
oldugu goriildii (Sekil 1).

ROC Curve

10
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Sensitivity

0,4

0,24

00 T T T
00 02 04 06 08 10

1 - Specificity

Sekil 1. Yogun bakima yatan hastalarda IL-6 diizeylerinin
ROC egrisi

TARTISMA

COVID-19'lu hastalarin eksponansiyel olarak artis1 salgimin
yogun olarak seyrettigi iilkelerde saglik sistemlerine agir bir
yiik getirmektedir. Ulkemiz gibi pandeminin agir seyrettigi
iilkelerde COVID-19 mortalitesini azaltmak i¢in akilcr triyaj
yapilmasina ihtiya¢ vardir. Sonugta erken evrede klinisy-
enlere hastaligmm agirhgr hakkinda prediktorler sunmak
onemlidir. Bu retrospektif kohort c¢aligmasinda, yogun
bakimda yatan COVID-19’Iu hastalar i¢in bagimsiz risk
faktorleri ileri yas, lenfopeni ve yliksek IL-6 diizeyleri olarak
belirlendi. ileri yas igin geriatrik yas smir1 olan 65 yas ve
sonrasi kabul edilmistir.

Onceki pek cok ¢alismada COVID-19’lu hastalarda ileri
yasin geng ve orta yasa gore daha agir seyrettigi ve mortalit-
eye yol actigr bildirilmistir (9-12). Calismamizin sonuglari
ileri yasin yogun bakimda yatan COVID-19’lu hastalar i¢in
bagimsiz bir risk faktorii oldugunu ayrica dogrulamustir.
Immiinitenin zayiflamasi ve visseral organlarin kompensatu-
var fonksiyonlarinin azalmasi SARS-CoV-2 enfeksiyonu
sonrasinda neden agir COVID-19 hastaligimma egilim
olmasinin nedenlerinden biridir.

Bizim sonuglarimiza gore lenfopeni hastaligin agir seyretme-
si ile iligkilidir. Cin'de yapilan bir ¢alismada COVID-19’1u
hastalarda akut akciger hasarmin siddeti ve lenfopeni arasin-
da korelasyon saptanmistir (21). CD4+ ve CD8+ kaynakl
lenfopeni SARS (13,14), MERS (15) ve respiratuar sinsityal
viriis (16) cesitli viral enfeksiyonlarda saptanmistir. Bir
calismada SARS'ta meydana gelen lenfopeninin artmis
¢ozliniir vaskiiler hiicre adezyon molekiili-1 (VCAM-1)
nedeniyle meydana gelen artmig vaskiiler gecirgenlikten
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kaynaklandig1 bildirilmistir (17) ayrica proptozis (18), T
lenfositin iizerine direkt bir sitopatik viriis etkisi (19) veya
sitokin firtinasina bagli bir kemik iligi supresyonu (20)

hipotezleri mevcuttur. Biitin  bu  verilere ragmen
COVID-19’lu  hastalarda kesin mekanizma heniiz net
degildir.

IL-6 akciger parankiminde alveolar makrofajlar, tip II
pnomositler, T lenfositler ve akciger fibroblastlarini da igeren
cesitli hiicrelerde sentezlenir.IL-6 immiinolojik ve inflamatu-
ar yanitlari regiile eden 6nemli bir sitokindir (22).

IL-6 akcigerlerin inflamasyon durumunu yansitan bir akut
faz reaktan1 olup klinik ve deneysel ¢alismalarda sepsis ve
cesitli akut organ hasaralarinda prognostik bir belirte¢ oldugu
gosterilmigtir. IL-6’nin  plazma ve/veya bronkoalveolar
diizeyleri akciger hasarinda erken bir biyobelirteg olarak
kullanilir. Uzamis mekanik ventilasyon, organ disfonksiyon-
lar1, morbidite ve mortalite ile iliskili bulunmustur (23,24).
IL-6 enfeksiyonlara ve doku hasaralarina kars1 konak savun-
masina katkida bulunur fakat SARS-CoV-2 ‘ye kars1 yanitta
asir1 ve kontrolsiiz salinimi akut agir sistemik bir inflamatuar
yanit olan sitokin firtinasma yol agar. Hospitalize
COVID-19’1u hastalar arasinda yapilan bir dizi ¢aligmada
basvuru sirasindaki yiiksek IL-6 diizeyleri, mekanik ventilas-
yon ve yogun bakimda takip gibi agir hastaliga yol agma i¢in
artmis risk gostermislerdir ayrica bu hastalarda akut respirat-
uar distres sendromu (ARDS) ve ¢oklu organ yetmezliklerde
de artig gozlenmistir (25, 26).

ROC egrinin altindaki alan IL-6 igin 0,89 olarak tespit edildi
ve bulunan deger yiiksek bir tanisal ayirt ediciligi isaret etme-
ktedir. Ayrica IL-6’nm 19,85pg/ml smir degeri igin tanisal
sensitivitesinin %87,9 ve spesifitesinin %81,3 olmasina
dikkat ¢ekmek gerekir. Bu noktadan hareketle IL-6 degeri
>19,85 pg/ml olan hastalarin biiyiik olasilikla yogun bakima
yatig gerektirecegi sonucu ¢ikmaktadir.

CALISMANIN KISITLILIKLARI

Caligmada ¢esitli kisitliliklar mevcuttur. Bu calisma tek
merkezli ve retrospektiftir. Goreceli olarak diisiik sayida
hasta ile yapildig1 i¢in klinik serviste yatan ve yogun bakimda
yatan hastalardaki siirekli degiskenler arasindaki iliski
Mann-Whitney U testi ile yapilmistir ve analizin istatistiksel
giicinii azaltmistir. Calismada hasta verileri elektronik kayit
sisteminden retrospektif olarak alindig1 ve viicut kitle indek-
sleri yer almadigi icin obezite agisindan bir degerlendirme
yapilamamistir. Tedavi sonrasindaki parametrelere bakil-
mamistir. Ayrica erken prediktorlerin giivenirligini dogrula-
mak icin prospektif kohort caligmalarina ihtiya¢ vardir bu
sayede gelecekte yeni prediktif bir model veya skorlama
kriteleri getirilebilir. Diger bir kisitlilik ise kantitatif viral
RNA saptanmasinin eksikligidir.
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SONUC

fleri yas, lenfopeni ve yiiksek IL-6 diizeyleri olan erken
COVID-19’1u hastalarda progresyon daha ileri olup bu hasta-
lar daha ¢ok yogun bakimda izlenmektedir. Eger bir hasta bu
ti¢ kriterden birine sahipse hastalik siirecinin siirveyansi ve
yogun bakim o&nceligi artmaktadir. Kritik hastalarin erken
taninmast COVID-19 salgini ile miicadelede isleri kolay-
lastiracaktir. Ayrica daha kapsamli, ¢ok merkezli prospektif
calismalara ihtiyag s6z konusudur.
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