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ARASTIRMA MAKALESI

Pandemi servisinde yatan COVID-19 hastalarimin yatis kan degerleri ile
prognozlarimin ongoriilebilirliginin degerlendirilmesi: Retrospektif bir
calisma
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OZET

Amag: Prognostik dngdriiciiler, devam eden COVID-19 pandemisi sirasinda saglik sisteminin hizli tepki vermesi
ve optimal kullanimi i¢in 6nemlidir. COVID-19 hastalarinda erken evrelerden baglayarak bir¢ok hematolojik para-
metrenin bozulabilecegi bildirilmistir. Mevcut ¢aligma ile serviste takip edilen hastalarin hematolojik ve biyokim-
yasal degerlerinin, yogun bakim yatisi ve mortalite ile iligkisinin belirlenmesi amaglanmistir. Yontem: Bu ¢alisma
geriye doniik dosya tarama ¢aligmasidir. Hasta grubu 1.09.2021-15.12.2021 tarihleri arasinda pandemi servisine
yatan hastalardan olusmaktadir. Tlgili tarih araliginda yatan 366 hastanin tamami degerlendirildi, dislama kriterleri
sonras1 242 hasta ¢aligmaya alindi. Hastalarin tamaminin polimeraz zincir reaksiyon testleri pozitifti. Hastalarin
servise yatislarinin ilk giiniindeki kan parametreleri, yas, boy, kilo, cinsiyet, kronik hastaliklar1 ve steroid tedavisi
dosyalarindan kaydedilerek incelendi. Servis ¢ikislarina gore hastalar, yogun bakima devir (yogun bakim tedavisin-
den sonra taburcu olanlar), 6liim ile sonuglanan (servisten yogun bakima devredilen ve taburcu olmadan 6lenler) ve
eve taburcu (hi¢ yogun bakim yatisi olmadan servisten eve taburcu olanlar) olarak ii¢ gruba kategorize edildi. Bul-
gular: Calismaya alinan 242 hastanin 135°1 (%55.8) kadn, 107’si (44.2%) erkektir. Hastalarin 213’1 (%88) servis-
ten eve taburcu edildi, 8’ (%3.3) yogun bakima devir edildi ve 21°i (%8.7) 6liimle sonuglandi. Oliimle sonuglanan
hastalarin yas ortalamasi (69.6+13.14 yil), yogun bakima devir edilenlerin yas ortalamasindan (61.25+15.75) ve
servisten eve taburcu edilen hastalarin yas ortalamasindan (68.91+£12.97) anlaml olarak daha biiyiiktiir. Hastalar
yasayan ve dliimle sonuglanan olarak iki gruba ayrilip incelenince; yas, lenfosit, kan iire azotu, glomeriiler filtrasyon
hizi, aspartat aminotransferaz, albumin, C reaktif protein, prokalsitonin, D-dimer, trombosit lenfosit orani (TLO) ve
notrofil lenfosit oran1 (NLO) degerlerinde iki grup arasinda anlamli farklilik vardi. Anlamli degerlerle olusturulan
regresyon modeline gore yas, NLO, D-dimer yiiksekligi ve TLO diisiikliigli mortalite i¢in bagimsiz risk faktorleri
olarak bulunmustur. Sonu¢: Sunulan ¢aligmada yas, yatis giinii alinan kandan Slgiilen D-dimer, TLO ve NLO
COVID-19 hastalarinda mortalite i¢in bagimsiz prognostik belirtegler olarak bulunmustur.

Anahtar kelimeler: COVID-19, trombosit-lenfosit orani, notrofil-lenfosit orani, hemogramdan tiiretilen oranlar,
biyobelirtecler, hastalik siddeti

ABSTRACT

Evaluation of the predictability of prognoses of COVID-19 patients hospitalized in the pandemic service by
hospitalization blood values: A retrospective study

Objectives: Prognostic predictors are important for the rapid response and optimal use of the health system during
the ongoing COVID-19 pandemic. It has been reported that many hematological parameters may deteriorate starting
from the early stages in COVID-19 patients. The aim of the present study was to determine the relationship between
hematological and biochemical parameters of patients followed in the service, intensive care hospitalization, and
mortality. Methods: The present study is a retrospective study. Participants consist of patients hospitalized in the
pandemic service between 1.09.2021 and 15.12.2021. All 366 patients hospitalized in the relevant date range were
evaluated, and after exclusion criteria, the study was conducted on 242 patients. Polymerase chain reaction tests of
all patients were positive. The hematological and biochemical parameters of the patients on the first day of hospi-
talization, their age, height, weight, gender, chronic diseases, and steroid treatments were recorded. According to
service exits, patients were categorized into three groups: transfer to intensive care (discharged after intensive care
treatment), resulting in death (transferred from the ward to intensive care unit and died without discharge), and
discharged home (discharged home from the ward without intensive care admission). Results: Of the 242 patients
included in the study, 135 (55.8%) were female and 107 (44.2%) were male. Of the patients, 213 (88%) were dis-
charged home from the ward, 8 (3.3%) were transferred to the intensive care unit, and 21 (8.7%) died. The mean
age of the patients who died (69.6+13.14 years) was significantly higher than of those transferred to the intensive
care unit (61.25+15.75) and discharged home from the service (68.91+12.97). When the patients were divided into
two groups as survived and dead; age, lymphocyte, blood urea nitrogen, glomerular filtration rate, aspartate ami-
notransferase, albumin, C reactive protein, procalcitonin, D-dimer, platelet lymphocyte ratio (TLO) and neutrophil
lymphocyte Ratio (NLO) values were significantly different between the two groups. According to the regression
model created with significant values, age, high NLO and D-dimer, and low TLO were found to be independent risk
factors for mortality. Conclusion: In the present study, age, D-dimer, TLO and NLO measured on the day of hos-
pitalization were found to be independent prognostic markers for mortality in COVID-19 patients.

Keywords: COVID-19, platelet-to-lymphocyte ratio, neutrophil-to-lymphocyte ratio, hemogram-derived-ratios, bi-
omarkers, disease severity, mortality
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GIRIS

2019 yili Aralik ayinda Cin’de baslayan ve 2020 y1-
Iinda pandemiye sebep olan COVID-19 tiim diinyada
biiyiik sayilarda can kaybina sebep olmustur. Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) iki yillik siirede COVID-19 ile
direkt veya indirekt iliskili 13.3 ile 16.6 milyon ara-
sinda kisinin yasamini yitirdigi tahmininde bulunmus-
tur [1]. Koronaviriisiin birincil hedefi solunum yolu ol-
masina ragmen, ozellikle yaslilar ve ek hastalig1 olan-
larda, gesitli sistemlerde laboratuvar ve klinik iglev bo-
zuklugu ile kendini gosteren ¢oklu organ yetmezligine
sebep olarak, mortalite ve morbidite nedeni olmustur
[2].

COVID-19 hastalarinda hastaligin erken evrelerinden
baslayarak bircok hematolojik parametrenin bozuldugu
bildirilmistir [3,4]. Prognostik &ngoriiciiler, devam
eden COVID-19 pandemisi siirecinde saglik sisteminin
hizli miidahalesi ve en uygun kullanimi i¢in biiyiik
onem tagimaktadir.

Pandemi nedeni ile saglik sistemine yogun yiiklenme-
den dolay1 sinirli sayidaki saglik imkanlarini planl ve
dogru kullanmak daha 6nemli hala gelmistir [1]. Ongé-
riilebilirlik, hastalarin prognozunun, yogun bakim yatis
ihtiyaci gelisme ihtimalini tahmin edebilmek ve bunun
icin objektif verilerin olmasinin énemi pandemi done-
minde daha da artmistir. COVID-19 hastalarina ayrilan
hastane servisleri sebebi ile diger hastaliklarin tedavi ve
takiplerinde aksamalar olabilmektedir. COVID-19 has-
talariin prognozunun 6ngoriilebilirligi ile bir yandan
hastaneye gereksiz yatiglarin onlenebilecegi gibi, bir
yandan da yogun bakim ihtiyaci gelisme ihtimali yiik-
sek hastalar1 6nceden tespit edip, erken miidahale ile
yogun bakim yatis oranlarinin disiiriilebilecegi tahmin
edilmektedir. Pandemi ile miicadelede hastaliktan ko-
runma ve yayilimimi engelleme birincil amag olsa da
hastaliga yakalananlarin dogru yonetimi ve prognozun
ongortilebilirligi konusunda yapilan c¢aligmalar da
onemlidir.

Yapilan calismalarda COVID -19 tanisinin ve ciddiye-
tinin tahmini i¢in ucuz ve rutin olarak ¢aligilan tam kan
sayimi parametrelerinin yani sira C reaktif protein
(CRP), nétrofil-lenfosit oran1 (NLO), trombosit-lenfo-
sit oran1 (TLO) ve CRP/lenfosit orani, D-dimer, trom-
bosit kitle indeksi gibi degerlerin kullanilabilecegi be-
lirtilmistir [5-7].

Bu ¢alismada serviste takip edilen hastalarin hematolo-
jik ve biyokimyasal degerlerinin, yogun bakim yatis1 ve
mortalite ile iligkisinin belirlenmesi amaglanmistir.
Pulse steroid tedavisi almanin laboratuvar degerleri ile
iligkisinin tanimlanmasi ve mortalite i¢in bagimsiz risk
faktorii olan parametrelerin esik degerlerinin belirlen-
mesi bir diger amagtir.

GEREC ve YONTEM

Mevcut ¢aligma geriye doniik dosya tarama ¢aligmasi-
dir. Caligsma i¢in T.C. Saglik Bakanlig1 Bilimsel Arag-
tirma Platformuna basvuru yapilmis ve ¢alismanin ya-
pilmas1 uygun olarak degerlendirilmistir. Calisma i¢in
Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Ku-
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rulundan (10.03.2022 tarih ve 595 numarali) onay alin-
mistir.

Hasta grubu

Hasta grubu 1.09.2021-15.12.2021 tarihleri arasinda
pandemi servisine yatan hastalardan olugmaktadr. iI-
gili tarih araliginda yatan 366 hastanin tamami deger-
lendirilip, dislama kriterleri (yogun bakimdan servise
devir olanlar (63 hasta), malignite (6 hasta), romatolo-
jik hastalik tanilar1 olanlar (12 hasta), organ nakli (3
hasta), diizenli diyaliz ihtiyaci olan kronik bobrek yet-
mezlik hastalar1 (11 hasta), tomografide buzlu cam go-
riiniimii sebebi ile pandemi servisine yatan ancak poli-
meraz zincir reaksiyon (PCR) testi negatif olan hastalar
(22 hasta), herhangi bir hastalik nedeni ile daha 6nce-
den, steroid, interlokin-1, interlokin-6 veya timor nek-
rozis faktor-alfa (TNF-alfa) blokeri gibi immiinmodii-
lator ilaglardan herhangi birini kullaniyor olmak (7
hasta) sonrasi1 242 hasta ¢alismaya alindi. Hastalarin ta-
maminin PCR testleri pozitifti.

Calisma dizaym

Servis ¢ikislarina gore hastalar, yogun bakima devir
(yogun bakim tedavisinden sonra taburcu olanlar),
6liim ile sonuglanan (servisten yogun bakima devredi-
len ve taburcu olmadan Slenler) ve eve taburcu (hig yo-
gun bakim yatigi olmadan servisten eve taburcu olan-
lar) olarak ii¢ gruba kategorize edildi. Servis yatis giin
sayisi, eve taburcu olanlar i¢in hastane yatiglarinin ta-
mamini kapsasa da diger iki grupta yogun bakima devir
giiniine kadar gecen siiredir. Bu sebepten hastane kalist
ile degerlendirmeler sadece servis yatisi sonrasi eve ta-
burcu olan grup i¢in yapilmistir.

Hastalarin servise yatislarmin ilk giiniindeki kan para-
metreleri, yas, boy, kilo, cinsiyet, kronik hastaliklar1 ve
steroid tedavisi dosyalarindan kaydedilerek incelendi.

Degiskenler

Beyaz kan hiicresi (10%/pL), lenfosit (10°/uL), nétrofil
(10%/uL), trombosit (103/uL), hemoglobin (g/dL), orta-
lama trombosit hacmi (fL), kan iire azotu (BUN,
mg/dL), kreatinin (mg/dL), aspartat aminotransferaz
(AST, U/L), alanin aminotransferaz (ALT, U/L), kalsi-
yum (mg/dL), albimin (mg/dL), fosfor (mg/dL), potas-
yum (mmol/L), sodyum (mmol/L), kloriir (mmol/L),
CRP (mg/L), prokalsitonin (pg/L), laktat, protrombin
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zamani (sn), parsiyel tromboplastin zamani (sn), ulus-
lararas1 normalizasyon orani, fibrinojen (mg/L), D-di-
mer (pg/L) degerleri hastanemiz biyokimya laboratu-
varinda ¢alisilmustir.

Diizeltilmis kalsiyum=Total kalsiyum+[0.8%(4.0-Al-
bumin)] formiilii ile hesaplandi. Diizeltilmis kalsiyum
degeri 8.5 mg/dL altinda olanlar hipokalsemik olarak
degerlendirildi. Viicut kitle indeksi (VKI)=Agirlik
(kg)/boy? (m?) formiilii ile hesaplandi. TLO trombosit
sayisinin, NLO nétrofil sayisinin lenfosit sayisina bo-
liinmesi ile hesaplandi.

Yogun bakim ihtiyaci kriterleri

Dispne ve solunum giigliigi (solunum sayisinin
>30/dk, >5L/dk oksijen destegine ragmen periferik ok-
sijen satlirasyonu <%90, parsiyel oksijen basinci
(Pa02) <70mmHg, PaO>/inspire edilen oksijen fraksi-
yonu <300 olmast), hipotansiyon (sistolik kan basinct
<90 mmHg ve olagan sistolik kan basincindan 40
mmHg’den fazla diigiis ve ortalama arter basimcinin 65
mmHg’den diisiik olmast), multiorgan yetmezligi (akut
bobrek hasari, karaciger fonksiyon testlerinde bozuk-
luk, miyokardit, aritmi, kardiyojenik sok, konfiizyon,
akut kanama diyatezi gibi akut organ disfonksiyonu ge-
ligimi), laktat >4 mmol, uzams kapiller geri dolum ve
cilt perfiizyon bozuklugu varligi, yliksek akimli nazal
oksijen, noninvaziv mekanik ventilasyon veya invaziv
mekanik ventilasyon ihtiyact olanlar yogun bakim ihti-
yac1 olan hasta olarak degerlendirilmistir.

Tedavi protokolii

Servise yatan ve ¢aligmaya alinan tiim hastalarin akci-
ger tutulumu oldugu toraks tomografisi ile gosterilmis-
tir. Akciger tutulumu steroid tedavisi endikasyonu ola-
rak degerlendirilmistir. Servise yatan ve ¢alismaya ali-
nan tiim hastalara steroid baslanmistir. Saglik Bakanli-
ginin kilavuzunda “Solunum sikintist nedeniyle oksijen
tedavisi destegi ihtiyaci olan hastalarda 6 mg/giin dek-
sametazon veya 0.5-1 mg/kg prednisolon veya esdegeri
metilprednisolon 10 giine kadar kullanilabilir. Bu teda-
viye ragmen 24 saat i¢inde oksijen ihtiyaci artan veya
akut faz yanit1 artan hastalarda, hastanin risk faktorleri
g0z Oniine alinarak, daha yiiksek dozda glukokortikoid
verilmesine karar verilebilir” [8] seklinde tanimlanmis-
tir. Tedavi protokoliimiizde Saglik Bakanliginin proto-
koliine uyulmustur.

Pulse steroid tedavi, giinliik en az 1.5 mg/kg/24 saat
metilprednizolon veya deksametazon esdegeri (4 mg
metilprednizolon=0.75 mg deksametazon) dozunda, en
az li¢ glin tedavi olarak tanimlandi. Hastalarin serviste
yattiklar1 siire boyunca her giin aldiklar steroid dozlar1
toplamui servis yatig giin sayisina ve hasta agirligina bo-
liinerek (servis yatigt boyunca aldigi toplam steroid
dozu/hasta agirligi/serviste yatilan giin sayis1) yatiglari
boyunca aldiklar1 giinliik ortalama steroid doz miktar1
mg/kg/24 saat cinsinden hesaplandi.

Antibiyotik, proton pompa inhibitdrii, enoksaparin, pa-
rasetamol, intravendz steroid tiim hastalara tedavi

Tablo 1. Taburculuk durumlarina gore laboratuvar degerlerinin karsilastirilmasi.

Taburcu olanlar* YB’a devredilenler* Olenler* p

WBC (10%/pL) 6.7 (1.4-19.8) 3.95(2.43-12.69) 8.60 (2.70-25) 0.109
Lenfosit (10°/uL) 1.09 (0.19-3.7) 0.67 (0.29-1.56) 0.65 (0.21-2.15) 0.001
Nétrofil (10%/uL) 5.07 (1.1-16.2) 3.35(2.03-11.74) 6.80 (2.25-23.00) 0.104
Trombosit (10*/uL) 194 (75-557) 163.5 (83-299) 175 (77-358) 0.102
Hemoglobin (g/dL) 13.1 (8.1-18) 13.1(9.8-17.7) 13 (10-18.5) 0.937
MPV (fL) 10.4 (8.5-12.8) 10.8 (8.6-11.3) 10.4 (8.9-11.8) 0.68

BUN (mg/dL) 18 (5-101) 24.5 (10-50) 26 (9-81) 0.039
Kretainin (mg/dL) 0.93 (0.3-2.5) 0.86 (0.53-1.76) 1.09 (0.40-2.50) 0.135
GFR 72 (16-131) 85 (27-122) 54 (23-99) 0.071
AST (U/L) 27 (8-209) 38 (19-310) 39 (9-130) 0.01

ALT (U/L) 19 (5-225) 27.5 (11-277) 22 (7-140) 0.180
Ca (mg/dL) 8.6 (6.8-10.1) 8.3 (7.3-8.7) 8.6 (7-10.5) 0.087
Albumin (mg/dL) 3.8(2.5-4.8) 3.8(3.1-4.2) 3.5(2.5-4) 0.011
Fosfor (mg/dL) 2.9 (1.8-4.6) 3.9(2.2-4.2) 3.25(2.2-3.5) 0.451
Potasyum (mmol/L) 4.3 (3.2-5.9) 4.3 (3.8-5.5) 4.4 (3.2-53) 0.933
Sodyum (mmol/L) 136 (122-146) 138.5 (127-144) 137 (130-145) 0.285
Kloriir (mmol/L) 99 (85-109) 103.5 (95-110) 99 (89-114) 0.198
CRP (mg/L) 67 (3-388) 78.5(23-213) 141 (7-295) 0.041
Prokalsitonin (pg/L) 0.12 (0.01-2.5) 0.11 (0.04-2.20) 0.40 (0.06-2.60) 0.001
Laktat (mmol/L) 1.6 (0.2-3.8) 1.2 (0.9-2.3) 1.7 (1-5.3) 0.297
PT (sn) 14.3 (11-19.1) 14.1 (13.1-15.1) 14.4 (12.2-19) 0.672
PTT (sn) 30.7 (16.6-45.7) 30.2 (20.7-36.3) 30.9 (20.4-37.6) 0.806
INR 1.08 (0.90-1.48) 1.03 (0.98-1.16) 1.08 (0.91-1.4) 0.539
Fibrinojen (mg/L) 5310 (2430-10920) 4410 (4030-7770) 5755 (3020-8830) 0.545
D-dimer (pg/L) 539 (300-7757) 328 (300-394) 1501 (308-7800) <0.001
TLO 178.7 (44-1742.8) 222.9 (75.5-1031) 256.9 (100.7-605.9) 0.037
NLO 4.92 (0.64-76.19) 6.85 (1.9-22.15) 8.17 (2.94-67.65) 0.002

*Median (minimum-maksimum).

WBC: Beyaz kan hiicresi, MPV: Ortalama trombosit hacmi, BUN: Kan iire azotu, GFR: Glomeriiler filtrasyon hizi,
AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, Ca: Kalsiyum, CRP: C reaktif protein, PT: Protrombin
zamani, PTT: Parsiyel tromboplastin zamani, INR: Uluslararas1 normalizasyon orani, TLO: Trombosit-lenfosit orani,

NLO: Nétrofil-lenfosit orani, YB: Yogun bakim.
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Tablo 2. Mortalite durumlarina gore laboratuvar degerlerinin karsilastirilmasi.

Hayatta kalanlar* Olenler* p

Yas (yil) 71 (25-95) 80 (64-93) <0.001
WBC (10%/pL) 6.7 (1.4-19.8) 8.6 (2.7-25) 0.22

Lenfosit (10°/uL) 1.08 (0.19-3.7) 0.65 (0.21-2.15) 0.001
Nétrofil (10%/uL) 5.03 (1.11-16.2) 6.8 (2.25-23) 0.064
Trombosit (10*/uL) 194 (75-557) 175 (77-358) 0.097
Hemoglobin (g/dL) 13.1 (8.1-18) 13 (10-18.5) 0.903
MPV (fL) 10.4 (8.5-12.8) 10.4 (8.9-11.8) 0.516
BUN (mg/dL) 18 (5-101) 26 (9-81) 0.012
Kretainin (mg/dL) 0.93 (0.3-2.5) 1.09 (0.4-2.5) 0.059
GFR (%) 73 (16-131) 54 (23-99) 0.042
AST (U/L) 27 (8-310) 39 (9-130) 0.04

ALT (U/L) 19 (5-277) 22 (7-140) 0.302
Ca (mg/dL) 8.6 (6.8-10.1) 8.6 (7-10.5) 0.866
Albumin (mg/dL) 3.8(2.5-4.8) 3.5(2.5-4) 0.003
Fosfor (mg/dL) 2.9 (1.8-4.6) 3.25(2.2-3.5) 0.956
Potasyum (mmol/L) 4.3 (3.2-5.9) 4.4 (3.2-5.3) 0.949
Sodyum (mmol/L) 136 (122-146) 137 (130-145) 0.708
Kloriir (mmol/L) 99 (85-111) 99 (89-114) 0.79

CRP (mg/L) 67 (3-388) 141 (7-295) 0.012
Prokalsitonin (pg/L) 0.12 (0.01-2.5) 0.4 (0.06-2.6) <0.001
Laktat (mmol/L) 1.5(0.17-3.8) 1.7 (1-5.3) 0.256
PT (sn) 14.3 (11-19.1) 14.45 (12.2-19) 0.51

PTT (sn) 30.7 (16.6-45.7) 30.95 (20.4-37.6) 0.763
INR 1.08 (0.9-1.48) 1.08 (0.91-1.4) 0.5

Fibrinojen (mg/L) 5290 (2430-10920) 5755 (3020-8830) 0.461
D-dimer (pg/L) 507 (300-1501) 1501 (308-7800) 0.005
TLO 179.73 (44.05-1742.86) 256.92 (100.72-605.88) 0.02

NLO 4.94 (0.64-76.19) 8.17 (2.94-67.65) 0.001

*Median (minimum-maksimum).

WBC: Beyaz kan hiicresi, MPV: Ortalama trombosit hacmi, BUN: Kan iire azotu, GFR: Glomeriiler filt-
rasyon hizi, AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, Ca: Kalsiyum, CRP: C reaktif
protein, PT: Protrombin zamani, PTT: Parsiyel tromboplastin zamani, INR: Uluslararas1 normalizasyon
orani, TLO: Trombosit-lenfosit orani, NLO: Notrofil-lenfosit orani.

olarak uygulanmistir. Hastalarin kendi ilaglari tedaviye
eklenmistir.

Istatistik

Tiim veriler SPSS 21.0 istatistik paket programi kulla-
nilarak degerlendirildi. Verilerin degerlendirilmesinde
say1, yiizde, ortalama, standart sapma kullanildi. Kate-
gorik verilerin siklik dagilimlar verilerek gruplar ara-
sinda Ki Kare testi kullanildi. iki ayr1 grubun belli bir
degiskene ait Slglimlerini karsilastirmak i¢in Mann-
Whitney U testi, ¢oklu gruplarin belli bir degiskene ait
Olciimlerini degerlendirmek i¢in Kruskal Wallis Testi
kullanildi. Sayisal degiskenler arasindaki iliskiyi belir-
lemek i¢in Spearman korelasyon analizi yapildi. Kore-
lasyon katsayisi (r); 0-0.249 aras1 zayif; 0.25-0.499
arasi orta; 0.5-0.749 arasi giiclii; 0.75-1 aras1 ¢ok giiclii
iliski olarak siniflandirildi. Mortalite bagimli degiske-
nini etkileyen faktorlerin analizi igin lojistik regresyon
analizi kullanildi. Yatis giin sayisi ile anlamli korelas-
yonu olan AST, kalsiyum ve CRP bagimsiz degisken-
leri ile dogrusal regresyon modeli ile yatis giin sayisi
bagimli degiskenini etkileyip etkilemedikleri degerlen-
dirildi. Egri altindaki alan (AUC) ile iliskili receiver
operating characteristic (ROC) egrisinin analizi, ¢a-
lisma grubundaki mortalite gelisimini tahmin etmek
i¢in laboratuvar parametrelerinin en uygun esik deger-
lerini belirlemek i¢in kullanildi. AUC 0.9-1 ise miikem-
mel, 0.8-0.9 ise iyi, 0.7-0.8 ise orta, 0.6-0.7 ise kotii ve
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0.5-0.6 ise basarisiz olarak yorumlandi. Onemlilik dii-
zeyi olarak p<0.05 alindi.

BULGULAR

Caligmaya alinan 242 hastanin 135’1 (%55.8) kadin,
107’si (44.2%) erkektir. Katilimeilarin yas ortalamasi
69.6£13.14 yil, VKI ortalamalar1 29.23+2.99
kg/m?dir. Hastalarm 77’si (%31.8) 65 yas alti, 70’
(%28.9) 65-74 yag araliginda, 95’1 (%39.3) 75 yas ve
iizerindeydi. Hastalarin 77’si (%31.8) diyabetes melli-
tis (DM), 132’si (%54.5) hipertansiyon (HT), 42
(%17.4) kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH),
63’1 (%26) koroner arter hastaligi (KAH) tanis1 vardi.
Hastalarin 213’11 (%88) servisten eve taburcu edildi, 8’1
(%3.3) yogun bakima devredildi ve 21’1 (%8.7) 6liimle
sonuglandi. Hastalari 7’°si (%2.9) oksijen konsantra-
torii ile eve taburcu edildi. Hastalarin 81’1 (%33.5)
pulse steroid tedavi aldu.

Oliimle sonuclanan hastalarin  yas ortalamasi
(69.6x13.14 y1l), yogun bakima devredilenlerin yas or-
talamasindan (61.25+15.75 yil) ve servisten eve ta-
burcu edilen hastalarin  yag  ortalamasindan
(68.91+12.97 yil) anlamli olarak daha biiytiktiir (sira-
styla t=-2,898 p=0.002, t=-3.791 p=0.001). Yogun ba-
kima devredilen ve eve taburcu olan hastalarin yaslar1
arasinda anlaml bir fark yoktu (t=1.22, p=0.219). Ta-
burculuk durumlarina goére laboratuvar degerlerinin
karsilastirilmasit Tablo 1’de gosterilmistir.
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Tablo 3. Mortalite ile iliskili degerlerin lojistik regresyon analizi ile degerlendirilmesi.

B t P %95 Giiven arahgi
Yas 0.082 4.704 0.03 1.008 1.168
Lenfosit -1.61 3.631 0.057 0.038 1.047
BUN 0.023 1.309 0.252 0.983 1.066
GFR 0.008 0.225 0.635 0.976 1.041
AST 0.01 2.254 0.133 0.997 1.023
CRP 0.003 0.7 0.403 0.996 1.01
Prokalsitonin 0.051 0.012 0.914 0.414 2.677
D-dimer 0 4.58 0.032 1 1.001
TLO -0.005 4.776 0.029 0.99 0.999
NLO 0.079 4.075 0.044 1.002 1.169
Sabit -8.55 4.956 0.026

BUN: Kan iire azotu, GFR: Glomeriiler filtrasyon hizi, AST: Aspartat aminotransferaz, CRP: C reaktif pro-
tein, TLO: Trombosit-lenfosit orani, NLO: Notrofil-lenfosit orani.

Hastalar yasayan ve 6liimle sonuglanan olarak iki gruba
ayrilip incelenince; yas (Z=-4.045, p<0.001), lenfosit
(Z=-3.236,p=0.001), BUN (Z=-2.51, p=0.012), glome-
riiler filtrasyon hiz1 (GFR) (Z=-2.037, p=0.042), AST
(Z=-2.037, p=0.04), albiimin (Z=-2.99, p=0.003), CRP
(Z=-2.527, p=0.012), prokalsitonin (Z=-3.753,
p<0.001), D-dimer (Z=-2.782 p=0.005), TLO (Z=-
2.318 p=0.02) ve NLO (Z=-3.469, p=0.001) degerle-
rinde iki grup arasinda anlamli farklilik vardi (Tablo 2).
Anlamli degerlerle olusturulan lojistik regresyon mo-
deline gore yas, NLO ve D-dimer yiiksekligi, TLO dii-
stikliigii mortalite i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak
bulundu (Tablo 3). 71.5 yas iizerinde olmak mortalite
icin %95 duyarlilik ve %50 o&zgilliige sahipti
(AUC=0.758, p<0.001). D-dimer degerleri i¢in morta-
lite tahmininde kesme degeri %52.4 duyarlilik ve
%88.4 ozgiillik ile kesme degeri 1498.5 idi
(AUC=0.695, p=0.004). NLO degerleri igin mortalite
tahmininde kesme degeri %81 duyarlilik ve 58% 6zgiil-
lik ile 5.6 (AUC=0.725, p=0.001) ve TLO degerleri
icin mortalite tahmininde kesme degeri %71.4 duyarli-
Iik ve %063.5 ozgillik ile 219.72 (AUC=0.647,
p=0.027) idi. Hastaneden taburcu olanlar arasinda yatig
AST, CRP ve kalsiyum degerleri ile yatis giin sayist
arasinda anlamli korelasyon vardi (Sirasiyla r=0.138,
p=0.044; r=-0.204, p=0.004; r=0.261, p<0.001). Has-
taneden taburcu olanlar arasinda, hastane yatis giin sa-
yis1 bagimli degiskenini etkileyen bagimsiz degiskenler

dogrusal regresyon modelinde degerlendirilince sadece
kalsiyum anlamliligini korudu (p=0.016). Servisten ta-
burcu olanlarin %34.5°1 hipokalsemik (<8.5 mg/dl) idi.
Hipokalsemik grup yatis giin sayist ortalama
11.64+5.15 giin, normokalsemik grup ise 10.18+4.53
giin idi (t=2.073, p=0.039).

Mevcut ¢alismada sorgulanan kronik hastaliklarla has-
talarin taburculuklari arasinda anlamli iligki bulunmadi
(Tablo 4).

Hastaneden taburcu olan hastalar steroid alan ve alma-
yan olarak karsilagtirildi ve sonuglar1 Tablo 5’de goste-
rildi.

TARTISMA

Mevcut ¢alismada COVID-19 tanist PCR sonucu ile
kesinlesmis, hastane servis yatisi olan hastalarin, ser-
vise yatist yapilan giinkii kan degerleri retrospektif ola-
rak incelendi. Mortalite ile yatig kan degerlerinin iliski-
sini incelemek i¢in hastalar yasayan ve 6len olarak iki
grup olarak incelendi. Yas, lenfosit sayisi, BUN, GFR,
AST, albumin, CRP, prokalsitonin, D-dimer, TLO ve
NLO o6len ve yasayan grup arasinda anlamli olarak
farkli bulundu. Ancak lojistik regresyon modeli ile de-
gerlendirince, yas, D-dimer, TLO ve NLO mortalite
icin bagimsiz prognostik belirtecler olarak bulundu.
Mevcut ¢aligmada mortalite orani %8.7 olarak bulundu.
Bu oran, servise acilden veya pandemi polikliniginden
yatanlarin, ilk yatisinda yogun bakim ihtiyaci olmayan

Tablo 4. Hastalarin kronik hastaliklarina. cinsiyetlerine ve pulse steroid tedavi alma du-

rumlarma gore taburculuk durumlart.

Taburcu olanlar  YB’a devredilenler Olenler p
Evet 67 (%31.5) 2 (%25) 8 (%38.1)
bM Hayir 146 (%68.5) 6 (%75) 13 (%61.9) 0.754
- Evet 111 (%52.1) 6 (%75) 15 (%71.4) o118
Hayir 102 (%47.9) 2 (%25) 6 (%28.6) '
Evet 36 (%16.9) 3 (%37.5) 3 (%14.3)
KoAH Hayir 177 (%83.1) 5 (%62.5) 18 (%85.7) 0-296
Evet 55 (%25.8) 1 (%12.5) 7 (%33.3)
KAH Hayir 158 (%74.2) 7 (%87.5) 14 (%66.7) 051
. Kadin 120 (%56.3) 5 (%62.5) 10 (%47.6)
Cinsiyet Erkek 93 (%43.7) 3 (%37.5) 11 (%52.4) 0.691
. Evet 62 (%29.1) 3 (%37.5) 16 (%76.2)
Pulse steroid 7 0 151 (%70.9) 5 (%62.5) 5 (%23.8) <0.001

DM: Diyabetes mellitus, HT: Hipertansiyon, KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastalig1.



Troia Med J 2022;3(3):88-95

Tablo 5. Servisten eve taburcu edilen hastalar arasinda pulse steroid alma du-
rumuna gore laboratuvar degerlerinin karsilastiriimast.

PST alanlar* PST Almayanlar* p
Yas (yil) 66 (40-92) 72 (25-95) 0.016
WBC (10%/pL) 7.55(3.98-19.8) 6.34 (1.4-16.4) 0.007
Lenfosit (10°/uL) 0.88 (0.19-2.53) 1.14 (0.21-3.7) 0.025
Nétrofil (10%/uL) 5.95(2.36-16.2) 4.55(1.11-16) 0.001
Trombosit (10*/uL) 202.5 (113-543) 193 (75-557) 0.135
Hemoglobin (g/dL) 13.4 (8.1-16.7) 13.1 (8.2-18) 0.076
MPV (fL) 10.4 (8.7-12) 10.4 (8.5-12.8) 0.775
BUN (mg/dL) 19.5 (6-68) 18 (5-101) 0.591
Kretainin (mg/dL) 0.91 (0.6-2.5) 0.94 (0.3-2.4) 0911
GFR (%) 80 (20-110) 69 (16-131) 0.247
AST (U/L) 30.5 (9-209) 25 (8-123) 0.037
ALT (U/L) 21.5(5-225) 18 (5-114) 0.138
Ca (mg/dL) 8.6 (7-10.1) 8.7 (6.8-10.1) 0.542
Albumin (mg/dL) 3.8(2.5-45) 3.9(2.8-4.8) 0.187
Fosfor (mg/dL) 2.75(1.8-4.3) 3.15(2.2-4.6) 0.172
Potasyum (mmol/L) 4.25 (3.2-5.3) 43 (3.2-5.9) 0.371
Sodyum (mmol/L) 136 (127-145) 136 (127-145) 0.928
Kloriir (mmol/L) 98.5 (88-108) 99 (85-109) 0.382
CRP (mg/L) 102.5 (4-329) 46 (3-388) <0.001
Prokalsitonin (pg/L) 0.16 (0.001-2.5) 0.1 (0.02-2.3) 0.014
Laktat (mmol/L) 1.5(0.7-3.8) 1.6 (0.17-3.7) 0.941
PT (sn) 14.3 (11-19.1) 14.05 (12-19) 0.558
PTT (sn) 32.1(23.4-42) 30.4 (16.6-45.7) 0.024
INR 1.08 (0.91-1.48) 1.05 (0.9-1.45) 0.582
Fibrinojen (mg/L) 5870 (3660-8650) 5140 (2430-10920) 0.001
D-dimer (pg/L) 671 (303-7757) 507 (300-6900) 0.501
TLO 241.4 (45.2-1136.84) 166.03 (44.05-1742.86) 0.001
NLO 6.51 (1.29-37.42) 3.97 (0.64-76.19) <0.001

*Median (minimum-maksimum).

WBC: Beyaz kan hiicresi, MPV: Ortalama trombosit hacmi, BUN: Kan iire azotu, GFR: Glome-
riiler filtrasyon hizi, AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, Ca: Kalsiyum,
CRP: C reaktif protein, PT: Protrombin zamani, PTT: Parsiyel tromboplastin zamani, INR: Ulus-
lararast normalizasyon orani, TLO: Trombosit-lenfosit orani, NLO: Nétrofil-lenfosit orani, PST:

Pulse steroid tedavisi.

hastalarin mortalite oranidir. Acilden direkt yogun ba-
kim yatis1 olan veya dislama kriterlerimizdeki malig-
nite, diizenli diyalize giren kronik bobrek yetmezligi
(KBY) gibi mortaliteyi artiracak hastalar ¢aligmaya
alinmadig i¢in, COVID-19 sebebi ile hastaneye yatan
tlim hastalarim mortalitesinin daha yiiksek olacagi tah-
min edilebilir. 16 ¢alismanin incelendigi bir meta ana-
lizde 1832 hastadan 251'inin 61diigii ve kaba mortalite-
nin %13.7 oldugu bildirilmistir [9]. Bireysel ¢alisma-
larda COVID-19’a baglh 6liim oraninin %37’ye kadar
ciktig1 bildirilmistir [9]. 2022 Mayzs ay1 itibari ile DSO
verilerine gore COVID-19’a bagh tiim vakalardaki
Oliim oran1 %1.21°dir [10].

Mevcut ¢aligmada 6liimle sonuglanan hastalarin yas or-
talamalar1 daha yiiksekti. 71.5 yas iizerinde olmak mor-
talite icin %95 duyarlilik ve %50 6zgiillige sahipti.
Daha 6nce bildirilen mortalite tahmin edicileri arasinda
artan yas onemli bir faktordii ve kotii sonuglarla iliski-
lendirilmisti [11].

Mevcut ¢aligmada NLO hem yogun bakim ihtiyacit hem
de mortalite ile iligkili bulunmustur. Kolaylikla hesap-
lanabilen ve hastaligin ilerlemesinde yer alan mekaniz-
malar1 agiklayan hematolojik bir parametredir. Litera-
tiirde inflamatuar durum ile NLO arasinda bir iligki ol-
dugu sonucuna varan bir¢ok rapor bulunmaktadir [12].
Notrofiller reaktif oksijen tiirleri iiretmek igin degra-
niile olurlar ve vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii ve
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diger sitokinleri salgilamak i¢in diger hiicrelerle etkile-
sime girerler, COVID-19 hastalarinda sitokin firtina-
sina katkilar1 bulunmaktadir [13]. Normal bireylerde
NLO’nun {igiin altinda olmasi gerekir ancak bu oranin
iicilin lizerinde olmas1 akut enfeksiyonu, dokuzun iize-
rindeki oran ise sepsisi gosterir. Ancak, sinir deger s6z
konusu oldugunda, popiilasyonlarda ¢ok fazla NLO ¢e-
sitliligi vardir ve bazi ¢aligmalar 4'liik bir kesme degeri
onermektedir [14]. Mevcut ¢alismamizda NLO i¢in
mortalite tahmininde kesme degeri %81 duyarlilik ve
%358 dzgiilliik ile 5.6 olarak bulunmustur.

Son zamanlarda, inflamasyonun iyi bir gostergesi ola-
rak TLO o6nerilmistir. Otoimmiin hastaliklar, romatiz-
mal bozukluklar, kanserler ve et gibi kronik inflamatuar
durumlart olan hastalarda artmis TLO go6zlenmistir
[15]. TLO, kritik COVID-19 hastalarinda mortalite ve
prognozu dngdren bagimsiz aracilardan biri olarak bil-
dirilmigtir [16]. Mortalite igin 100 ile 240 arasinda
farkli kesme degerleri bildirilse de kesinlesmis bir
kesme degeri yoktur [15]. Mousavi ve ark.17], COVID-
19 hastalarinda yiiksek TLO (>233) ile mortalite ara-
sinda giiclii bir korelasyon, Zhao ve ark. [18], 274'liik
bir kesme degeri ile TLO'nin %79 6zgiilliikk ve %57 du-
yarlilikla mortalite tahmininde kullanilabilecegini bil-
dirmistir. Benzer sekilde, hastanede yatan 233 COVID-
19 hastasiyla yapilan baska bir ¢aligmada 102.8 kesme
degeri ile TLO nun %70 duyarlilik ve %50 6zgiilliik ile
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mortalite tahmininde kullanilabilecegi bildirilmistir
[19]. Mevcut ¢alismada literatiire benzer sekilde yiik-
sek TLO degerleri mortalite ile iliskili ve %71.4 duyar-
lilik ve %63.5 6zgiilliik ile kesme degeri 219.72 olarak
bulundu.

Mevcut ¢aligmada hastaneye yatarken alinan kan de-
gerlerinde D-dimer yiiksekligi hastane i¢i mortalite ile
anlamli olarak iligkili bulunmustur. Guan ve ark. yiik-
sek D-dimer seviyeleri ile COVID-19 hastalik siddeti
arasindaki korelasyonu genis bir retrospektif ¢alisma
ile ilk kez 2020 yilinda bildirmislerdir [20]. D-dimer
seviyesi ile COVID-19 hastalik siddeti ve mortalitesi
ile iliskili oldugunu gdsteren birgok ¢aligma mevcuttur
[21]. Mevcut caligmanin ve literatiirdeki ¢aligsmalarin
sonucuna gore, COVID-19 hastalarinda prognoz ve
mortalite tahmininde D-dimer kullanilabilecek bir gos-
tergedir. Bizim gorilisiimiize gore yiiksek D-dimer sevi-
yeleri dikkate alinmal1 ve bu hastalarin tedavisi bu dog-
rultuda kigisellestirilmelidir.

Hipoalbiiminemi COVID-19 hastalarinda kotii prognoz
icin baska bir parametre olarak bildirilmistir [22]. Mev-
cut ¢alismada hipoalblinemi mortalite ile iligkili bulun-
mustur. Ancak yogun bakim yatis1 olup taburcu olan
hastalar ile sadece servis yatisi olan hastalar arasinda
fark yoktu. Yogun bakim yatisi olup taburcu olan hasta
say1si ¢caligmamizda az oldugu igin bu konuda fikir yii-
ritmek i¢in yeterli olmadig1 kanisindayiz. Mevcut ca-
lismanin sonucuna gore hipoalblinemi mortalite i¢in
bagimsiz bir prognostik belirte¢ olmasa da mortalite ile
iliskisi oldugunu sdyleyebiliriz.

Oliimle sonuglanan grupta BUN degerleri daha yiiksek,
GFR ise daha diisiik bulunmustur. KBY ile mortalite
iligkisi gosterilmistir. Ancak ¢aligmamizda KBY tanisi
olan hastalar1 disladik. KBY tanis1 olmayan bu hasta
grubunda yiiksek BUN ve diisiik GFR sistemik organ-
larin etkilenmeye basladigimin gostergesi olabilecegi
gibi hastane bagvurusu 6ncesi oral alimi azalmis hasta-
larin dehidrate kalmis olmalar1 da ihtimaldir. Bagimsiz
birer risk faktorii olmasalar da daha 6ncesinde normal
degerlere sahip hastalarda yiikselmis BUN ve diismiis
GFR degerlerinin mortalite ile iliskili olabilecegi akilda
tutulmalidir.

Prokalsitonin, artan TNF-alfa ve interlokin-6 konsant-
rasyonlar1 aracilig1 ile ekstratiroid dokularda sentezle-
nebilir [23]. Son zamanlarda, birka¢ caligma, yiiksek
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prokalsitonin degerlerinin COVID-19'un siddeti ile po-
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nan grupta yaklasik 4 kat daha yiliksek bulunmustur.
Lenfositler, viral enfeksiyonlara karsi immiin yanitta
onemli bir rol oynar [25]. Koronaviriis ile enfekte has-
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siddetli COVID-19 hastalarinda yaygin bir klinik 6zel-
liktir [26]. Mevcut ¢alismada Sliimle sonuglanan grupta
lenfosit sayisi anlamli olarak daha diisiik bulunmustur.
Enfeksiyon ve inflamasyonda, karaciger tarafindan
iiretilen bir protein olan CRP, dikkate deger bir biyobe-
lirtegtir. Kandaki ortalama CRP seviyesi <10 mg/L'dir;
bununla birlikte, ilk asamada 6-8 saat i¢inde hizla yiik-
selir ve en 6nemli zirvesine, hastaliklarin baslangicin-
dan sonraki 48 saat iginde ulasir [27]. Mevcut galis-
mada oliimle sonuglanan grupta CRP daha yiiksek idi.
AST ve ALT en 6nemli klinik aminotransferazlardir ve
karaciger zengin bir kaynaktir. Bu nedenle karaciger
hiicrelerinde herhangi bir hasar olustugunda bu enzim-
ler kan dolasimina karisir ve serumdaki konsantrasyon-
larint arttirir. COVID-19 hastalarinda serum ALT nor-
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karaciger fonksiyonunda kiigiik degisikliklere neden
oldugu, ancak karaciger yetmezliginin kendisinin zo-
runlu olmadig1 sonucuna varilabilir.

DM, HT, KAH, KOAH’1n 6lenler arasinda hayatta ka-
lanlara gore anlamli derecede daha yaygin oldugu bil-
dirilmistir [28]. Ancak mevcut ¢aligmada bu hastaliklar
ile mortalite arasinda iligki bulanmamustir.

Sonug olarak; sunulan ¢aligmada yas, yatis glinii alinan
kandan 6l¢iilen D-dimer, TLO ve NLO COVID-19 has-
talarinda mortalite i¢in bagimsiz prognostik belirtegler
olarak bulunmustur.
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