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Ama¢  Klinigimizde Covid-19 nedenli takip edilen hipertansiyon tanisi olan hastalarin hastane bagvurusu aninda bakilan Fibrinojen, Crp, D-dimer gibi Covid-19 igin hastalik

progresyonu belirte¢lerinin hipertansiyonu olmayan hastalara kiyasla farkli olup olmadig1 ve hipertansif Covid-19 hastalarinda hastalik gidisatini belirlemek i¢in bu para-

metrelerin kullaniminin klinik fayda saglayip saglamadigin belirlemeyi amagladik

Yontem ve  I¢ hastaliklar1 klinigi servis ve yogun bakimlarinda 15/03/2020 ile 15/01/2021 tarihleri arasinda Covid-19 nedenli takip edilen 590 hastanin verileri geriye déniik olarak
Geregler  incelendi. Hastalarin yas1 cinsiyeti gibi demografik verileri ile beraber laboratuvar degerleri hastane otomasyon sisteminden tarandi. Veriler SPSS programina kaydedildi

ve istatistiksel analizler yapildi. Hastalar 6liim ve sifa saglanan hastalar olarak 2 grupta incelendi.

Bulgular  Hipertansiyonu olan 310 hastanin ortalama yaslarina bakildiginda 69,77+17,5 iken hipertansiyonu olmayan 280 hastanin yas ortalamasi 61,04+10,6 olarak saptandi
(p<0,001). Hipertansiyonu olan hasta grubunda 295 hastanin D-dimer diizeylerine bakildiginda 1270 (37-20200) ugFEU/L iken hipertansiyonu olmayan grupta 266
hastanin 875 (4-38800) (p:0,009) olarak goriilmiistiir. Fibrinojen diizeyleri ise hipertansif olan gruptaki 279 hastanin 434,6+143,9 mg/dl iken hipertansif olmayan gruptaki

240 hastanin 403,6+135,7 mg/dl (p=0,012) olarak saptanmustir.
Sonu¢  Hipertansiyon tanisi olan Covid-19 hastalarinda yiiksek fibrinojen ve D-dimer diizeyleri kotii prognostik faktor olarak degerlendirilebilir.

Anahtar

Kelimeler Covid-19; Hipertansiyon; Mortalite

Abstract

Introduction ~ We aim to investigate relationship between laboratory findings such as CRP, D-dimer, fibrinogen and mortality and prognosis in in Covid-19 patients with hypertension.

Materials  Total 590 Covid-19 patients were investigated in the Internal Medicine department ICU and wards in between 15/03/2020 to 15/01/2021. Patients files analysed retrospectively.
and Methods  Patients; age, gender, , need of ward / ICU; need of intubation or renal replacement therapy, serum fibrinogen, D-dimer, CRB, procalcitonin, creratinine, HsnTi, level anaylsed.

Patients analysed in two group; patients had already hypertension and patient with no history of hypertension.

Results  Mean age of 310 patients with hypertension group was 69.77+17.5, while the mean age of 280 patients without hypertension was 61.04+10.6 (p<0.01). When the D-dimer levels
of 295 patients in the patient group with hypertension were examined, it was 1270 (37-20200) ugFEU/L, while it was 875 (4-38800) in 266 patients in the non-hypertensive
group (p:0.009). Fibrinogen levels were found to be 434.6+143.9 mg/dl in 279 patients in the hypertensive group, while it was 403.6+135.7 mg/dl in 240 patients in the non-

hypertensive group (p=0.012).
Conclusion  High fibrinogen and D-dimer levels can be considered as a poor prognostic factor in Covid-19 patients with already had hypertension.

Keywords — Covid-19; Hypertension; Mortality
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GIRiS
2019 aralik ayinda baglayan Sars-Cov-2 adi verilen koro-
naviriis ailesine ait olan koronaviriis nedeniyle mart 2020
ayinda tiim diinyada pandemi ilan edildi ve viriisiin yol ag-
t1g1 hastalik Covid-19 olarak anilmaya basland1.! Yaklasik
176.000.000 kisiyi etkileyen pandemide 12/06/21 tarihi ile
3.500.000 dan fazla insanin vefat ettigi bildirilmistir.> En
sik bildirilen klinik bulgular halsizlik, nefes darligi, ates.
oksiiriik, balgam, olfaktor sinir etkilenmesi ile koku kaybi
olarak gortulmektedir.’ Viriisle karsilasma olduktan sonra
klinik semptomlar ortalama 3-4 giin i¢inde baglamak-
ta olup asemptomatik olan hastalarin da bulasiciliginin
devam ettigi bilinmektedir.* Klinik olarak en sik goriilen
ise BT (bilgisayarli tomografi) de her iki akcigerde peri-
ferik alanlarda goriilen buzlu cam dansiteleri ile seyreden
pnémoni bulgularidir.® Laboratuvar bulgularina bakildi-
ginda lenfopeni, trombositopeni goriilmesi veya artmis
fibrinojen, CRP, D-dimer, HsTnl, Ferritin diizeyleri has-
talik ciddiyeti ve mortalite ile iligkili oldugu bulunmustur.®
Hipertansiyon tanisi olan Covid-19 hastalarinda 6liim
oranlarinin, hastane yatislarinin ve gelisen diger komorbi-
ditelerin daha fazla oldugu bilinmektedir.” Covid-19 da vi-
riisiin hiicre icine ACE-2 reseptorii araciligryla tutundugu
ve ACE-2 reseptériiniin hastaligin progresyonunda 6nem-
li bir yer tuttugu da bilinmektedir. ACE-2 ayni zamanda
Renin-anjiyotensin sisteminde (RAS) olduk¢a 6nemli bir
rol almaktadir ancak RAS sistemi blokajinin covid hasta-
larinda inflamasyon baskilamaya faydali olacag: teorik ve
in situ ¢alismalarda gosterilmis olsa da Ace inhibitorii ya
da anjiyotensin reseptor blokerleri kullaniminin hastaligin
progresyonu ya da hastaliga yakalanma arasinda anlamli

bir iligki bulunamamustir.®?

Covid-19 hastalarinda koagiilopati de sik goriilmektedir.
Yogun bakimda takip edilen Covid-19 hastalarinda trom-
botik olaylarin gériilme sikliginin %16-69 arasinda oldu-
gu raporlanmustir hatta standart tromboprofilaksi tedavi-
lerine ragmen Covid-19 hastalarinda trombotik olaylarin
siklikla gortildiigti raporlanmistir.!®? Fibrinojen karaci-

gerden sentezlenen pihti olusumunda gorev alan fibrinin

¢oziinebilir 6nciisti proteindir. Ayni zamanda bir akut faz
reaktan: olan fibrinojen olugan inflamasyona bagl olarak
serum diizeyi yiikselmektedir.” Malignitelerde, enfeksi-
yonlarda hatta hipertansiyon gibi kronik inflamasyona
yol agan nedenlere bagli olarak da fibrinojen diizeyleri
etkilenmektedir."* Covid-19 da da fibrinojen diizeylerinin
yiikseldigi ve Covid-19 da sik goriilen tromboza yatkinliga
artan fibrinojen diizeylerinin katk: sagladigina dair ¢alig-
malar mevcuttur.'”® Calismamizda fibrinojen, Crp, D-di-
mer gibi Covid-19 i¢in hastalik progresyonu belirtegleri-
nin hipertansiyonu olmayan hastalara kiyasla farkli olup
olmadig1 ve hipertansif Covid-19 hastalarinda hastalik
gidisatini belirlemek i¢in bu parametrelerin kullaniminin

Kklinik fayda saglayip saglamadigini belirlemeyi amagladik

GEREC ve YONTEMLER
Calismamiz Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Ku-
rulu Evrak Tarih ve Sayisi: 27/04/2020-E.4268 izni ile ya-
pilmustir. Caligmamiz retrospektif kesitsel tanimlayici bir
caligma olup hastalarin tedavisi gibi konularda midahil
olunmamistir. I¢ hastaliklar: klinigi servis ve yogun ba-
kimlarinda 15/03/2020 ile 15/01/2021 tarihleri arasinda
Covid-19 nedenli takip edilen 590 hastanin verileri geriye
doniik olarak incelendi. Hastalarin yasi cinsiyeti gibi de-
mografik verileri ile beraber hastalarin hastane bagvurusu
aninda bakilan laboratuvar degerleri hastane otomasyon
sisteminden tarandi. Veriler SPSS programina kaydedildi

ve istatistiksel analizler yapildi.

Hastalarin yogun bakim ihtiyaci durumu degerlendiril-
mesinde T.C Saglik Bakanlig1 Covid-19 kilavuzu ve Diinya
Saglik Orgiitii kritik hastalik tanimindan yararlanilmgtir.
Buna gore 5 L/dk oksijen tedavisine ragmen SpO2 <%90,
Solunum sayist > 30/dk, PaO2/FiO2 <300, sistolik kan ba-
sincit <90 mmHg ve olagan SKB dan 40 mmHg dan fazla
diisiis ve ortalama arter basinci <65 mmHg, Akut bobrek
hasari, akut karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk,
konfiizyon, akut kanama diyatezi gibi akut organ disfonk-
siyonu gelisimi ve immiinsiipresyonu olmasi nedeniy-

le yogun bakimda takip edilen hastalar ¢alismaya dahil

417




Sakarya Tip Dergisi 2022;12(3):416-421
CEKIiC ve Ark., Hipertansiyon ve Biyokimyasal Parametrelerin Covid-19'da Rolii

edilmistir.16,17 Hastalar hipertansiyonu olan ve olmayan
olarak 2 grupta incelendi. . Tim analizler hipertansiyonu
olan 310 hastanin verileri ile hipertansiyonu olmayan 280
hastanin verileri karsilastirilarak yapilmistir eksik olan la-
boratuvar bulgulari istatistiksel analizden ¢ikarilmis ve is-
tatistiksel analizin yapildig1 hasta sayilar1 (n) belirtilmistir
Parametrik nicel degerler icin ortalama deger ve standart
sapma, parametrik olmayanlar i¢in ortanca, minimum
ve maksimum degerler kullanilmistir. Nitel degerler ise
say1 ve yuzde olarak verilmistir. Normallik testi i¢in Sha-
piro-Wilk kullanilmistir. Nitel degerlerin kiyaslanmasi
i¢in ise Ki-kare testi kullanilmistir. Normallik dagilimina
gore nicel degerler icin Mann-Whitney U ve T testi kulla-
nilmugtir. Istatistiksel anlamlilik i¢in p<0,05 olarak kabul
edilmistir. SPSS v20.0 (IBM SPSS Statistics for Windows,
Version 20.0; Armonk, NY, USA) paket programi istatis-

tiksel analiz i¢in kullanilmustir.

BULGULAR
Verileri incelenen 590 hastanin 310’unun hipertansiyon
tanisinin oldugu saptandi. Hipertansiyonu olan hastalarin
ortalama yaglarina bakildiginda 69,77+17,5 yil iken hiper-
tansiyonu olmayan hastalarin yas ortalamas1 61,04+10,6 y1l
olarak saptand (p<0,001). Hipertansif hastalarin yas orta-
lamast istatistiksel olarak anlamli yaklagik 8 yas daha fazla
olarak goriildii. Cinsiyetlere bakildiginda hipertansiyonu
olan hastalarin %58’i erkek iken hipertansiyonu olmayan
hastalarin %63,5’1 erkek olarak saptanmigtir (p<0,001).
Hipertansiyonu olan hastalarin = %77,7’sinin yogun ba-
kim ihtiyaci gelismisken hipertansiyon tanisi olmayan
hastalarin %63,3’iiniin yogun bakim ihtiyac1 gelismistir
(p<0,001). Hipertansiyonu olan hastalarin %55,4’ti vefat
ederken hipertansiyon tanis1 olmayan hastalarin %43,5u
vefat etmistir (p=0,010). Hipertansiyon tanili hastalarin
%10,6’s1nda hemodiyaliz ihtiyac1 gelismisken, hipertansi-
yon tanisi olmayan hastalarin %7,1’inde hemodiyaliz ih-
tiyaci gelismistir ancak bu sonug istatistiksel anlama sahip
degildir (p=0,810). Hipertansiyon tanisi olan hastalarin
%5,8inde Stirekli renal replasman tedavisi (CRRT) gerekli

iken, hipertansiyon tanisi olmayan hastalarin %5,7’sinde

CRRT gerekli olmustur ancak bu sonug da istatistiksel an-
lam tasimamaktadir (p:0,560). (Tablo-1)

Tablo-1. Hastalarin hipertansiyonu olup olmamasi durumuna

gore yas, cinsiyet, yogun bakim yatigi, vefat durumu ve renal

replasman tedavilerinin karsilagtirilmasi

Degiskenler Hipertansiyon Hipertansiyon p
tanisi var tanist yok

Yas 69,77+17,5 (n:310) | 61,04£10,6 (n:280) | <0,001

Cinsiyet o o

(Erkek) 180(%58,0)/310 178(%63,5)/280 | <0,001

YBU 241(%77,7)/310 177(%63,3)/280 | <0,001

Vefat 172(%55,4)/310 122(%43,5)/280 0,010

Hemodiyaliz 29(%10,6)/310 20(%7,1)/280 0,810

CRRT 18(%5,8)/310 16(%5,7)/280 0,560

CRRT: Siirekli renal replasman tedavisi

Laboratuvar degerlerine bakildiginda hipertansiyonu
olan hastalarda D-dimer diizeylerine bakildiginda ortan-
ca D-dimer 1270 (37-20200) (n:295) ugFEU/L iken hi-
pertansiyonu olmayan hastalarda 875(4-38800) (n:266)
(p=0,009) olarak goriilmiistiir. CRP diizeyleri ise hiper-
tansiyonu olan hastalarda ortalama 109,3+86,6 mg/L
(n:295) iken hipertansiyonu olmayan hastalarda 97,0+94,5
mg/L (n:265) (p=0,114) olarak saptansa da istatistiksel
anlamlilik bulunamamustir. Hipertansiyonu olan hastala-
rin prokalsitonin diizeyleri ortancasi ise 0,3 ng/mL (0,01-
100) (n:283) iken hipertansiyonu olmayan hastalarda 0,23
(0,01-100) ng/mL (n:249) (p=0,090) olarak saptanmustir
ve bu sonugta da istatistiksel anlamlilik saglanamamustir.
Fibrinojen diizeyleri ise hipertansif olan hastalarda orta-
lama 434,6+143,9 mg/dl (n:279) iken hipertansif olmayan
hastalarda 403,6+135,7 mg/dl (n:240) (p=0,012) olarak
saptanmustir. Troponin diizeyleri ise hipertansif hastala-
rin ortancast 22 ng/L (0,1-50000) (n:291) iken hipertansif
olmayan hastalarda 8 ng/L (0,0-12427) (n:259) (p<0,001)
olarak saptanmustir. Kreatinine bakildiginda ise hipertan-
sif hastalarin ortancasi 1,04 mg/dl (0,28-1,15) iken hiper-
tansif olmayanlarda 0,86 mg/dl (0,37-12,66) (p<0,001)
olarak saptanmustir. (Tablo-2)
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Tablo-2. Hastalarin hipertansiyon tanisi olup olmamasina gore laboratuvar
degerlerinin kargilagtirilmasi
Laboratuvar Hipertansiyon Hipertansiyon
Parametreleri tanist var tanis1 yok P
D-dimer 1270 (37-20200) | 875(4-38800)/ | o (0o
Ortanca (EKD-EBD) / n / n:295 n:266 ?
109,3+86,6 / 97,0+94,5 /
CRP (Ort£SS) 11295 265 0,114
Prokalsitonin 0,3 (0,01-100) / 0,23 (0,01-100) 0.096
Ortanca (EKD-EBD) / n n:283 / n:249 ?
LDH 422 (123-10056) 385,5 (118- 0011
Ortanca (EKD-EBD) / n / n:296 7925) / n:264 ?
Fibrinojen 434,6+143,9 / 403,6+135,7 / 0.012
(Ort+SS) / n n:279 n:240 ?
HsTni 22 (0,1-50000) / 8(0,0-12427) / <0.001
Ortanca (EKD-EBD) / n n:291 n:259 ’
Kreatinin 0,86 (0,37-
Ortanca (EKD-EBD) 1,04(0.28-1,15) 12,66) <0.001
EKD: En kiigiik deger, EBD: En biiyiik deger

TARTISMA
Covid-19’a bagli oliimlerin siklikla akciger kaynakl oldu-
gu bilinmektedir. ARDS (yetiskin solunumsal stres send-
romu) en Olimciil komplikasyonu olup halen etkili bir
tedavi secenegi bulunmamaktadir. 18 Hipertansiyon ise
diinyada yaklagik 1,2 milyar kisiyi etkilemekte ve miyo-
kard iskemisi, serebrovaskiiler kanamalar, kalp yetmezli-
&i, bobrek yetmezligi gibi 6liimciil komplikasyonlara yol
a¢maktadir. Hipertansiyon prevalansinin yasla beraber
arttigr da bilinmektedir.” Bizim ¢alismamizda da retros-
pektif tetkik edilen 590 Covid-19 hastasinda hipertansi-
yonu olanlar olmayanlara gore anlaml olarak 8 yas daha
yliksek olarak saptandi. Covid-19” da ACE reseptoriiniin
etkin bir rol oynadig1 bilinmektedir. ACE reseptorii ayni
zamanda tansiyon regiilasyonunda da biiyiik bir rol oy-
nayan Renin-anjiyotensin sisteminin bir par¢asidir. Co-
vid-19 da ACE reseptorlerinin aktivitesinin azaltilmasi ile
ARDSYye ilerleyisinin engellenmesi azaltilmasi fikir olarak
ortaya atilmis olsa da ACE reseptor blokaji yapan ACE
inhibitorleri ve ARB gibi antihipertansif ilaglarin faydasi
olduguna dair net bir kanit bulunamamistir.?® Hipertansi-
yonun Covid-19 i¢in risk faktorii oldugu da yapilan genis
epidemiyolojik ¢aligmalardan bilinmektedir. 1590 hastada
yapilan bir ¢calismada sigara igme durumu ve yas etkenleri

esitlendikten sonra bile diyabet, hipertansiyon ve malig-

nitesi olan hastalarda Covid-19’un ciddi hastalik gecirme
ve olim riskinin arttig gérilmustir.® Bizim ¢alismamiz-
da hipertansiyonu olan hastalarin %55,41 vefat ederken
hipertansiyon tanisi olmayan hastalarin %43,5’u vefat et-
mistir. Hipertansiyonu olan hastalarda 6liim oraninin an-
laml: gekilde yiiksek oldugu sonucuna ulagilmistir. Yine bu
sonuca benzer sekilde hipertansif olan hastalarda anlaml
olarak enttibasyon ve yogun bakim ihtiyacinin daha fazla
oldugu goriilmiistiir. Ancak her ne kadar hipertansiyonun
bobrek yetmezligi ile olan iliskisi bilinse de hipertansiyo-
nu olan ve olmayan hastalar kiyaslandiginda hemodiyaliz
ve siirekli renal replasman tedavisi ihtiyacinda anlamli bir
fark saptanmamustir. Yas ve diger komorbid durumlarin
Covid-19 i¢in hali hazirda bir risk faktérii oldugu goz 6nii-
ne alindiginda hipertansif hastalarda her ne kadar 6liim
orani, yogun bakim ihtiyaci orani, entitbasyon orani gibi
oranlar yiiksek olsa da diger faktérlerin bu duruma katkisi

olabilecegini de sdylemek gerekmektedir.

Laboratuar degerlerine bakildiginda ise D-dimer bir fibrin
yikim {irtindi olup Covid-19 da sik goriilen komplikasyon-
lardan olan koagiilasyon bozuklugu ve buna baglh gelisen
trombozlardan dolayr serum diizeyi yiiksek bulunmak-
tadir. Covid-19 artmig D-dimer diizeyleri ile 6liim orani
ve komplikasyonlardaki artis arasindaki iliski bilinmekte-
dir?! Covid-19 disinda da D-dimer yiiksekligi ile kardiyo-
vaskiiler komplikasyonlar arasindaki iliski bilinmektedir.*
Fibrinojen de yine benzer sekilde koagiilasyon sisteminde
rol almaktadir ve bir akut faz proteini olup inflamasyon
gibi akut ya da hipertansiyon ve diyabet gibi kronik has-
taliklarda da serum diizeyinin arttig1 bilinmektedir.* Co-
vid-19 da artmus fibrinojen diizeyleri ile mortalite arasinda
iligki bilinmektedir.* Ayni zamanda esansiyel hipertansi-
yon ile de D-dimer ve fibrinojen diizeyleri arasindaki iligki
de bilinmektedir.® Hipertansiyonu olan Covid-19 hasta-
larindaki fibrinojen, D-dimer diizeyi ve 6lim- hastalik
ciddiyeti arasindaki iliski hakkinda 15/06/21 tarihi itibar1
ile bir ¢alisma bulunmamakla beraber Covid-19 dan ba-
gimsiz olarak hem fibrinojen hem de D-dimer diizeyle-

rinin hipertansiyonda yiiksek oldugu ve ayrica Covid-19
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hastalarinda hem D-dimer hem de fibrinojen diizeyi yiik-
sekligi ile hastalik ciddiyeti ve 6liim orani arasinda iligki
bilinmektedir. Bizim ¢alismamizda ise hipertansiyon tani-
s1 olan ve Covid-19 gegiren hastalarda literatiire uyumlu
olarak her iki grupta da fibrinojen ve D-dimer diizeyleri
normal siirdan yiiksek bulunmustur. Ayrica hipertan-
siyonu olan hastalarda hem fibrinojen diizeyleri hem de
D-dimer diizeyleri hipertansiyonu olmayan hastalardan

anlamli olarak daha yiiksek saptanmustir.

Sonug olarak hipertansiyon tanisi ve Covid-19 ‘u olan has-
talarda fibrinojen ve D-dimer diizeylerindeki yiikseklik
ile 6liim ve hastalik ciddiyeti arasinda anlamlr iligki mev-
cuttur. Hipertansiyon tanist olan Covid-19 hastalarinda
yiiksek fibrinojen ve D-dimer diizeyleri kotii prognostik

faktor olarak degerlendirilebilir.

Cikar iliskisi
Yazarlar arasinda herhangi bir ¢ikar catismasi bulunma-

maktadir.

Etik Kurul Onay1
Calismamiz Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Ku-
rulu Evrak Tarih ve Sayisi: 27/04/2020-E.4268 izni ile
yapilmistir.
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