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Pandemide Birinci Basamak Saghk

Hizmetlerinde Laboratuvar ve Yonetimi

Laboratory and Its Management in Primary Care in
Pandemic

Oz

Aralik 2019°da Cin’in Hubei Eyaleti, Wuhan kentinden tiim diinyaya yayilan ve te-
mel olarak alt solunum yolu enfeksiyonu belirtileri ile seyreden Koronaviriis Hastalig1
(COVID-19) hizlica pandemi kategorisine ilerlemigtir. Pandemi doneminde kaynakla-
rin tasarruflu kullanilmasi, hizli tani Kitlerinin gelistirilmesi saglik hizmet sunumunun
stirdiiriilebilirligi icin olduk¢a 6nem arz etmektedir. Biz de bu derlememizde, birinci ba-
samak saglik hizmeti sunumunda sahip oldugumuz laboratuvar tetkiklerinin Koronavi-
riis Hastali§1 (COVID-19)’na tan1 konulmasinda roliinii ve yonetimini gozden gecirdik.

Abstract

In December 2019, Coronavirus Disease (COVID-19) rapidly spread into the pan-
demic category, which spread from Wuhan, China's Hubei Province to the whole world
and progressed mainly with symptoms of lower respiratory tract infection. The effici-
ent use of resources and the development of rapid diagnostic kits during the pandemic
period are very important for the sustainability of healthcare provision. In this review,
we investigated the role and management of laboratory tests we have in the delivery of
primary health care in diagnosing Coronary Virus Disease (COVID-19).

Pandemi Tanim

Insanlik tarihine bakildiginda enfeksiyon hastaliklarmin kontrol altina alinmasi ve bek-
lenen yagam siiresinin uzamast, cerrahi girisimlerde asepsi, antisepsi yontemlerinin ge-
lismesi ile benzer donemde goriiliir. Yeni patojen mikroorganizmalarin ortaya ¢ikisi, var
olan patojenlerin ilaglara direng¢ gelistirmesi, hizla artan ve yaslanan niifus, go¢ ve se-
yahatin artmasi gibi nedenler ile enfeksiyon hastaliklari hala diinyada mortalite neden-
lerinin ii¢te birinden sorumludur (1).

Epidemi; bir hastaligin belirli bir cografyada, ayn1 mevsimde ve belirli bir top-
lulukta artan siklikta goriilmesidir. Epideminin dogru tespiti i¢in hastaligin dnceki yil-
larda dogru bir sekilde tespit edilip kayit altina alinmis olmasi gerekir (2). Epidemiler
bagka kitalarda goriilmeye basladiginda pandemi adini alirlar. Salginin genis bir cogra-
fi yayilim gostermesi, uzun bir zaman arali§inda ortaya ¢ikmast, ilk defa goriilen pato-
jen ile olan salgin, ¢ok sayida mikroorganizmanin ayni anda sebep oldugu ve alisilma-
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dik bulas yollarinin goriildiigii salginlarda etkeni belirlemek
ve kontrol altina almak kolay olmayabilir (2).

Birinci basamak hekimligi hizmet sunumu sirasinda ken-
dini siirlayan enfeksiyonlar giinliik pratigin 6nemli bir kis-
mini olusturmaktadir, ancak hayati tehdit eden durumlar ve
salgin hastaliklar yoniinden daima tetikte olunmalidir (1).

Koronaviriis Hastaliginin Tarihcesi

Klinik bir enfeksiyon hastaliginin gelisebilmesi i¢in s6z
konusu patojen i¢in gerekli bir enfeksiyon kaynagina (re-
zervuar), temas, damlacik ya da damlacik ¢ekirdegine, bo-
cek ya da kemirgenler gibi vektorlere ve duyarl bir konak-
crya ihtiyag vardir (2).

Gecmige bakildiginda koronaviriis hastaligi ilk kez
1965 yilinda soguk algmlig1 nedeni ile takip edilen bir 63-
rencide tespit edilmis ve mikroskobik incelemelerde virtis
yiizendeki ¢ikintilar taca benzetildigi i¢in korona viriis is-
mini almistir (3). Bu viriisiin tavuklarda brongite, fareler-
de hepatite neden olan viriisle benzer pargaciklar igerdigi
tespit edilmistir. Bu viriis ailesinin tamamina yiizey parti-
kiilleri nedeni ile coronoviridea ailesi denilmistir (3). Ko-
ronaviriisler orta biiyiikliikte zarfli RNA viriisleridir ve zoo-
notik etkenler olarak kabul edilirler (4).

Devam eden ¢alismalar sirasinda koronaviriislerin 1liman
iklimlerde kis ve ilkbahar aylarinda daha sik goriildiigii ve
insanlarda soguk alginligmim %15 inden sorumlu oldugu tes-
pit edilmistir. Pek ¢ok hayvanda (fareler, tavuklar, hindiler,
buzagilar, kopekler, kediler, tavsanlar) hastaliga neden
olabilen koronaviriis tiirleri tanimlanmustir (3).

Koronaviriislerin neden oldugu ilk salgin 2002-2003 y1l-
lar1 arasinda 774 insanin 6liimiine neden olmustur. ik vaka,
16 Kasim 2002 tarihinde Cin’de goriilmiistiir. 2002 yilin-
da baglayan bu salginda koronaviriis enfeksiyonuna bagh
olarak agir akut solunum yetmezligi sendromu gelisimi has-
taligin agir seyretmesine yol agmistir. Bu donemde tespit edi-
len koronaviriis alt tipi SARS-CoV (severe acut respiratory
syndrome) olarak isimlendirilmigtir. SARS-CoV un kayna-
&1 tam olarak tespit edilememekle birlikte viriis porsuk, y1-
lan, yarasa, maymundan da izole edilmistir ve misk kedi-
lerinden insanlara bulastig1 diisiiniilmektedir (5). Ilk salgin
doneminde son bildirilen vaka, 13 Temmuz 2003 tarihinde
goriillmiigtiir.

2012 yilinda gériilen ikinci koronoviriis hastalig1 salgi-
ninda 2500°den fazla vaka ve 860 oliim bildirilmistir.
Hastaligin develerden insanlara bulastig1 diisiiniilmektedir.
Agirlikli olarak solunum sistemini etkileyen bu koronavi-
riis ise MERS-CoV (middle east respiratory syndrome) ola-
rak isimlendirilmistir (5, 6).

22.04.2020 tarihi itibariyle diinya genelinde 2.471.136
vaka ve 169.006 oliim tespit edilen Koronaviriis Hastali-
81 (COVID-19) pandemisinin ilk vakas1 Cin’in Hubei Eya-
leti, Wuhan kentinde tespit edilmistir. Antarktika diginda
tiim kitalarda vaka tespit edilmistir. Ilk olarak 2019-nCoV
(novel coronavirus) olarak isimlendirilen viriis, giincel ola-
rak SARS-CoV-2 olarak anilmaktadir. Hastalik; %80 ha-
fif, %14-15 agir, %5 kritik seyretmektedir ve 6liim orani
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yaklagik %?2,3 olarak belirtilmistir (7). Hastaligin ciddiye-
ti diyabet, hipertansiyon, kronik akciger ve bobrek hasta-
liklari, kanser, immun sistem fonksiyonlarii bozan durum-
lar, kardiyovaskiiler hastaliklar, sigara kullanim1 ve mor-
bid obezite varliginda artmaktadir (8-10). SARS-CoV-2 has-
talig1 erigkinlerde genellikle solunum yolu enfeksiyonlari
belirtileri ile seyrederken, cocuklarda daha farkli belirtile-
re neden olabilir (Tablo 1).

Tablo 1. Koronaviriis hastaligi (COVID-19) belirtileri ve
goriilme oranlarinin dagilimi (11-15)

Belirtiler Goriilme oranlar1 (%)
Ates 83-99
Oksiiriik 59-82
Yorgunluk 44-70
i§tah51zhk 40-84
Nefes darlig1 31-40
Balgam 28-33
Miyalji 11-35

Anosmi, bas agrisi, kusma ve ishal Degisen oranlarda

Viriise maruz kalmadan sonra 2 giin ile 2 hafta arasin-
da belirtiler ortaya ¢ikmaya baglar. Bulastiricilik en fazla be-
lirtilerin oldugu donemde damlacik ve temas yolu ile ger-
ceklesir (11).

Hastaligin basarili bir sekilde kontrol altina alinabilme-
si i¢in birinci basamakta hastalik kontrol planlari olusturu-
larak tiim hekim, hemgire ve diger saglik ¢alisanlarinin bil-
gilendirilmesi saglanmalidir. Saglik ¢alisanlarinin yeterli ki-
sisel korucu ekipman kullaniminin saglanmasi, tibbi ve bu-
lagici atiklarin dogru imhasi ve depolanmasi, giinliik pratik-
te kullanilan arag-gereclerin dezenfeksiyonu, poliklinik oda-
st ve bekleme alanlarindaki yatay yiizeylerin (masa, sedye,
sandalye, vb.) diizenli temizliginin saglanmasi enfeksiyon
hastaliklarinin yayilmasini1 6nlemede hayati derecede 6nem-
lidir (2).

Birinci Basamak Saghk Hizmetlerinde Labora-

tuvar Yonetimi

Aile hekimleri, tibbi bakim i¢in ilk temas noktasidir. Has-
talarin evlerine yakin yerlerde siirekli hizmet almas, ikin-
ci ve liglincii basamaga sevklerin gerektiginde yapilmasi ve
koruyucu saglik hizmetlerinin etkin bir sekilde yiiriitiilme-
si icin birinci basamak saglik hizmetlerinin etkili kullani-
mi énemlidir (12). Birinci basamak saglik hizmetlerinde ya-
pilabilen temel laboratuvar testleri ile pek ¢ok tibbi duru-
mun tanis1 miimkiindiir (13).

Laboratuvar testleri; birinci basamak hekimliginde temel
olarak,
- Tibbi ve yasal konularda hasta ve hekimi korumak (14)
- Oykii ve fizik muayeneye yardimei olmak (1)
- Belirti géstermeyen, ancak belirli bir hastalik i¢in yiik-

sek riskli bireyleri tespit etmek (14)



- Tan1 koymak ve hastaligin takibini yapmak amaci ile kul-
lanilir (1).

- Tedaviye yanit1 kontrol etmek ve tarama amaciyla iste-
nebilir (1).

Ideal bir laboratuvar testi; maliyet etkin, duyarlilik
(sensitivite) ve ozgiilliigi (spesifite) yiliksek, toplum tara-
findan kabul edilebilir olmali ve hizli sonug alinabilmeli-
dir (14).

Bir laboratuvar testi istendiginde cesitli sorularin yanit-
lar1 g6z 6niinde bulundurulmalidir. Test sonucuna gore ya-
pilacak islemler, negatif veya pozitif sonuca bagl yarar ve
zararlar dikkatlice incelenmelidir (1). Gereksiz ve hatali tet-
kik istendiginde; tan1 ve tedavide aksakliklar, girisimsel tan
ve tedavi iglemlerinde artig, saglik sisteminde ekonomik ka-
yip, hasta ve hekim i¢cin zaman kayb1 olusabilir (12).

Aile hekimleri, kisitli olan toplumsal kaynaklarin kul-
laniminda y6netici konumundadir. ilk bagvuru hekimi ola-
rak hastaneye yatiglari, tanisal tetkiklerin kullanimini, rege-
teleri ve diger uzmanlik alanlarina sevkleri kontrol edebi-
lirler. Var olan kaynaklarm toplum yararima kullanimi, sag-
lik harcamalarinin dengeli dagilimi i¢in kaynaklarin yone-
timi aile hekimlerinin sorumlulugundadir (12).

Ulkemizde ilk vakasi 11 Mart 2020 tarihinde goriilen ko-
ronaviriis hastalig1 (COVID-19) pandemisi sirasinda birin-
ci basamak saglik hizmeti veren kurumlarda yapilabilen tani
koymaya yardimci testler tam kan sayimi, C-reaktif prote-
in, ferritin, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri, laktat de-
hidrogenaz, kreatin kinaz tetkikleridir. Bu testlerin korono-
viriis hastalig1 (COVID-19) sirasindaki prediktif degerleri
degiskendir ve tan1 konulmus, tedavi izlemi yapilan hasta-
larda da kullanilmaktadir (Tablo 2).

Yapilan arastirmalarda koronaviriis hastaligi (COVID-
19)’nda saptanan laboratuvar degerleri Tablo 3’de verilmis-
tir (27). Koronaviriis hastaligi (COVID-19) i¢in laboratu-
var bulgulari genellikle non-spesifiktir ve cogu durumda ko-
ronaviriis hastalig1 (COVID-19) tanisi konulmasinda rutin
laboratuvar testleri cok yararli olmamaktadir.

Sag kalim acisindan incelendiginde ise koronaviriis has-
talig1 (COVID-19) nedeniyle tedaviden fayda goéremeyen
hastalarda fayda gorenlere gore toplam beyaz kiire sayist,
total bilirubin, kreatin kinaz ve ferritin diizeylerinin daha faz-
la arttig1, lenfosit ve trombosit sayisinin anlamli olarak azal-
dig1 gozlemlenmisgtir (28).

Tanida temel test gercek-zamanli (real-time) PCR (poly-
merase chain reaction) kullanimidir (15). Birinci basamak

Tablo 2. Koronaviriis hastaligr (COVID-19)’nda laboratuvar tetkikleri

Tam kan sayimi1

Notrofili goriilebilir (19).

Genel hatlari ile tam kan sayimi viral enfeksiyonlar ile uyumludur.
Hastanede yatan olgularin %70,3-83’linde 2/3’iinde lenfosit sayisinda azalma goriilmekle
birlikte lenfositoz da goriilebilir. Lenfopeni varlig1 artmig mortalite ile birliktedir. Lenfopeniye,

lenfositlerin periferik kandan akcigerlere translokasyonunun oldugu diisiiniilmektedir (4, 15-18).

Toplam beyaz kiire ve notrofil sayist genellikle normaldir, ancak yogum bakim tinitesinde yatisi
olan pozitif vakalarda yogun bakim ihtiyaci olmayan gore anlaml yiikseklik saptanmustir (17).

Olgularin yaklagik yarisinda eozinofil sayisinda azalma tespit edilebilir (11).

Hafif trombositopeni goriilebilir, trombosit sayist nadiren 100.000 altina diiser(20).

Akut faz reaktanlar1

CRP ve ferritin artiginin hastalik siddeti ile iligkili oldugu diisiiniilmektedir. Akut faz reaktanlar:
heniiz patojene spesifik antikor gelisimi olmadig1 donemde viral replikasyonun sinirlanmasi ve
konakta yayilimin yavaslatilmasinda rol oynarlar.

C-Reaktif Protein (CRP)

C-Reaktif Protein artis1 bakteriyel enfeksiyonlardaki kadar fazla
degildir. Tekrarlayan CRP ol¢timleri gelisen akut faz yanitini
degerlendirmede onemlidir (21). Viral enfeksiyonlar sirasinda CRP
diizeylerinin diisiik seyretmesi antiviral tedavi etkinligini de
gostermektedir (22).

Ferritin

Bakteriyel enfeksiyonlardan daha diisiik seviyede artis goriiliir.
Enfeksiyon baglangicindan itibaren yiiksek seyreden ferritin
diizeyleri (>500 ng/mL) kotii prognozun bir gostergesidir (23-25).

Rutin Biyokimyasal Karaciger fonsiyon testleri

Hastalarin %37’sinde AST artig1 goriilmiistiir. Karaciger fonksiyon

Testler (ozellikle AST, ALT, ALP) testlerindeki bozukluklar cogunlukla geri doniisliidiir (16-18).
Total bilirubin Yogun bakim yatisi olan olgularda daha yiiksektir (17).
Kreatin Kinaz (CK) Yiiksek CK seviyeleri ile mortalite arasinda iligski vardir (17).

Laktat Dehidrogenaz (LDH) Olgularin %39.9’unda seviyesi artmistir (17, 26).

D-Dimer

Seviyede artis mortalite ile iligkilidir.
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Tablo 3. Yapilan arastirmalara gore koronaviriis hastaligi (COVID-19)’nda saptanan laboratuvar degerlerinin dagilimi

Guan ve ark Shi ve ark Chen ve ark Huang ve ark Xu ve ark

NEJM Lancet Lancet Lancet BMJ
WBC sayisi (x103/uL) 4.7(3,5-6) 7.8(2,5) 7,5(4) 6,2(4-10,5) 477(3,5-5,8)
Platalet say1s1 (x103/uL) 168(132-207) 213(100) 214(79) 164(132-263) 176(136-215)
Lenfosit sayis1 (x103/uL) 1(0,7-1,3) 1(0,3) 0,9(0,5) 0,8(0,6-1,1) 1(0,8-1,5)
Hemoglobin (g/dL) 13.4(12-15) 12,7(1,3) 13(1,5) 12,6(11,8-14) 13,7(12,9-152)
ALT (U/L) 51(25) 39(22-53) 32(21-50) 22(14-34)
AST (U/L) 48(21) 34(26-48) 34(26-48) 26(20-32)
Bilirubin (N:5-22 pmol/L) 14(4) 15(7) 12(10-14)
Kreatinin (N:80-100 pmol/L) 68(15) 76(25) 74(58-86) 72(61-84)
Protrombin zamant
(N:12,7-15 4 sn) 10,5(0,4) 11(2) 11(10-12.,4)
APTT (N:21-37 sn) 34(7) 27(10)
Trombin zamani
(N:15-18,5 sn) 32(8)
Fibrinojen (<340 mg/DL) 192(350)
D-dimer (mg/dL) 6,9(1,1) 0,9(0,5-2,8) 0,5(0,3-1,3) 0,2(0,2-0,5)
Kreatinin kinaz
(0-145 U/L) 85(51-184)
LDH (N>250 U/L) 336(260-447) | 286(242-408) 205(184-260)
CRP (0-4,9 mg/dL) 61(40) 51(42)
Prokalsitonin (ng/mL) %95 hastada <0,5 0,5(1) 0,1(0,1-0,1) 0,04(0,03-0,06)
Eritrosit Sedimentasyon 50(23)
Hiz1 (mm/sa)
Ferritin (ng/mL) 808(490)

(WBC: Lokosit, ALT: Alanin Aminotranferaz, AST: Aspartat Aminotransferaz, APTT: Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamani, LDH: Laktat
Dehidrogenaz, CRP: C-Reaktif Protein) (Kaynak: Farkas, J. Internet Book of Critical Care (IBCC). 02.03.2020 uyarlanmustir.)

saglik hizmetlerinde su an i¢in hizli antijen testi ve PCR kul-
lanilmamaktadir. Serolojik testlerin belirtisiz 6zellikle geng
ve eslik eden hastalig1 olmayan kisilerde de pozitif olabi-
lecegi unutulmamalidir. Gerekli hallerde kesin tan1 ve go-
riintiileme yontemlerinin uygulanmasi i¢in hastanin sevki-
nin yapilmasi gerekmektedir. Belirtilerin baglangicindan 6nce
de akciger goriintiilemesinde anormallikler tespit edilebil-
mektedir. Hastanin tedavisinde ev, hastane ya da yogun ba-
kimda takibi ile ilgili karar klinik belirtilerin siddetine gore
diizenlenmektedir.
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