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Ozet: COVID-19 pnoémonisi nedeniyle yogun bakim iinitesine (YBU) yatirilan hastalar yiiksek oranda oksijene ihtiyac duyarlar. Gelisen
kanitlar 15181nda hastalarda, invaziv mekanik ventilasyon (IMV) yerine non-invaziv oksijenasyon stratejileri ¢ok biiyiik 6neme sahip
olmustur. Yiiksek akisli nazal oksijen (High Flow Nasal Oxygen (HFNO)) tedavisi bu yontemlerden birisidir. HFNO tedavisinin mortaliteyi
azalttigina dair literatiirde ¢alismalar mevcuttur. Calismamizda COVID-19 pndomonisine bagh akut solunum yetmezliginde HFNO
tedavisinin etkinligini ve sonuclarini degerlendirmeyi amagcladik. Calismaya COVID-19 pnémonisi nedeniyle YBU’'ne kabul edilen,
periferik oksijen saturasyonu (Sp0z) <%92 olan ve HFNO baslanan 23 hasta dahil edildi. Hastalarin yas, cinsiyet, Akut Fizyoloji ve Kronik
Saglik Degerlendirmesi (APACHE) II skorlari, ek hastalik varligi, HFNO verilme siiresi ve bu siiregteki hemodinamik parametreleri,
laboratuvar sonuglari, Pa02/Fi02 orani, solunum hizi oksijenasyonu (Respiratory Rate Oxygenation (ROX)) indeksi, YBU’de kalis siresi,
mortalitesi, non-invaziv mekanik ventilasyon (NIMV) ve IMV’ye gecme siiresi kaydedildi. HFNO tedavisi siirecinde; servise ¢ikan ve
YBU’de exitus olan hastalar, demografik veriler ve solunum parametreleri acisindan degerlendirildi. Hastalarin %69,6’sinda ek hastalik
olup en ¢ok hipertansiyon bulunmaktaydi. Hastalarin mortalitesi % 69,6 bulundu. Exitus olanlarda olmayanlara gore yas ve APACHE-II
skorular1 daha yiiksekti (P=0,012; P=0,005). Hastalarin HFNO stiresi 48,22+26,20 saatti. Hastalarin entiibasyon zamani ortalamasi
4,94+2,48 giindii. NIMV'ye gegenlerin ROX indeks ortalamalari, IMV’'ye gecenlere gore yiiksek bulundu (P=0,01). ROX indeksi ve
Pa02/Fi02 orani HFNO tedavisinden sonra ilk olarak artmis ancak devam eden tedavi siiresince HFNO’dan ayrilma anina kadar
oranlarda diisme saptanmistir. HFNO siiresince nétrofil yiizdesi ve PaO2 ortalamalarinda ylikselme bulunmugken (P=0,001), lenfosit
ylizdesinde diisme saptandi (P=0,001). Sonug olarak biz bu ¢calismada ek hastalik, cinsiyet, yas, solunum sayisi, hipoksemi siddeti, diisiik
ROX indeks degerinin HFNO basarisini etkileyebilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: COVID-19, Pnémoni, HFNO, ROX indeksi

Retrospective Evaluation of the Efficacy of High-Flow Nasal Oxygen Therapy in Intensive Care Patients with
COVID-19 Pneumonia

Abstract: Patients hospitalized in the intensive care unit (ICU) due to COVID-19 pneumonia require high levels of oxygen. In the light of
the developing evidence, non-invasive oxygenation strategies instead of invasive mechanical ventilation (IMV) have become of
paramount importance in patients. High flow nasal oxygen (High Flow Nasal Oxygen (HFNO)) therapy is one of these methods. There are
studies in the literature showing that HFNO treatment reduces mortality. In our study, we aimed to evaluate the efficacy and results of
HFNO treatment in acute respiratory failure due to COVID-19 pneumonia. The study included 23 patients who were admitted to the ICU
due to COVID-19 pneumonia, had peripheral oxygen saturation (Sp02z) <92%, and were started on HFNO. Patients' age, gender, Acute
Physiology and Chronic Health Assessment (APACHE) II scores, presence of additional disease, HFNO administration time and
hemodynamic parameters in this process, laboratory results, Pa02/FiO2 ratio, respiratory rate oxygenation (ROX) index, length of stay
in the ICU, mortality, non-invasive mechanical ventilation (NIMV), and time to switch to IMV were recorded. In the process of HFNO
treatment; Patients who went to the ward and died in the ICU were evaluated in terms of demographic data and respiratory parameters.
In 69.6% of the patients, comorbidity was the most common hypertension. The mortality of the patients was 69.6%. Age and APACHE-II
scores were higher in those who did not have exitus (P=0.012; P=0.005). The HFNO duration of the patients was 48.22+26.20 hours. The
mean intubation time of the patients was 4.94+2.48 days. ROX index averages of those who switched to NIMV were higher than those
who switched to IMV (P=0.01). ROX index and Pa02/FiO2 ratio initially increased after HFNO treatment, but decreased until the moment
of weaning from HFNO during continued treatment. While neutrophil percentage and Pa02 averages increased during HFNO (P=0.001),
a decrease was found in lymphocyte percentage (P=0.001). In conclusion, we think that additional disease, gender, age, respiratory rate,
hypoxemia severity, and low ROX index value may affect the success of HFNO in this study.
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1. Giris

2019 yilinda baslayan ve tiim diinyada hizla yayilan SARS-
CoV-2 (COVID-19) salgimi viral pndémoni ve akut
hipoksemik solunum yetmezligine (AHSY) neden
olmaktadir. AHSY gelistiginde ve pulmoner 6demin en
siddetli oldugu akut solunum sikintis1 sendromunun
(ARDS) baglarinda hastalar yiiksek oranda oksijene
ihtiya¢ duymaktadir. Pandeminin baslarinda, bazi
klinisyenler, artan oksijen ihtiyaci olan veya solunum
glicliigii artan hastalarda "erken" entiibasyonu savundu.
yontemlerle iligkili
aerosolizasyonu onlemeyi de amaglamaktaydi. Fakat bu
yaklasim pandemi kosullarinda ventilatér talebini
artirmistir. COVID-19 iligkili ARDS kliniginde takip edilen
hastalarda
olmayanlara oranla daha ytiksek bulunmustur (Patel ve
ark., 2020; Hernandez-Romieu ve ark., 2020). YBU’si hasta
sayisindaki artis ve yiliksek mortalite oranlar1 non-invaziv
solunum destegi yontemlerine ilgiyi artirmistir (Vianello
ve ark.,, 2020) ve hastalarin artan oksijen ihtiyaclar1 icin
IMV yerine non-invaziv oksijenasyon stratejileri hasta

Bu durum non-invaziv

entiibe olanlarin  mortalitesi  entiibe

glivenligi agisindan ¢ok biiyiik 6neme sahip olmustur. Bu
amagla HFNO ve NIMV gibi invaziv olmayan yontemler
tercih edilmistir. HFNO tedavisi entiibasyonu ertelemek
icin bir kopri tedavisi olup mortaliteyi azalttigl
calismalarda belirtilmistir (Shen ve Zhang, 2017; Loatta ve
ark, 2020). Ancak HFNO'nun erigkin akut solunum
yetmezligi hastalarindaki etkinligi tartismalidir (Zhu ve
ark., 2017; Liu ve ark., 2021). Bu ¢alismada COVID-19
pnoémonisine bagh akut solunum yetmezligi olan
hastalarda HFNO tedavisinin etkinligini ve sonuglarini
degerlendirmeyi amacladik.

2. Materyal ve Yontem

Bu ¢alisma etik kurul izni alinarak Helsinki Bildirgesi'nin
ilkelerine uygun olarak 01.10.2020-01.03.2021 tarihleri
arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Kiitahya Tip
Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon COVID-19
YBU’sinde gerceklestirildi. Bu retrospektif calismaya
COVID-19 pnémonisi tanist ile YBU’ne yatirilan 18 yas
listii 23 hasta dahil edildi. 18 yas altt ve YBU’ye yatist
olmayan dahil
hastalarin verileri hastanenin tibbi kayit sistemi ve hasta
dosyasinda hasta basi tedavi izlem formu retrospektif
olarak incelendi.

hastalar edilmedi. Calismamizdaki

Calismamiza dahil edilen tiim hastalarda HFNO baslandi.
Hastalarin yas, cinsiyet, APACHE-II skorlari, ek hastalik
varligl, HFNO verilme siiresi ve bu siiregteki hemodinamik
parametreleri, laboratuvar sonuglari, YBU’'nde kalis
siiresi, mortalitesi, NIMV ve IMV gecme siiresi incelendi.
HFNO tedavisi siiresince giinliik hesaplanan ROX indeksi,
Pa02/FiO2 orani gibi solunum parametreleri de hasta
verilerine eklendi. HFNO tedavisi siirecinde servise ¢ikan
ve YBU'de exitus olan hastalar demografik veriler ve
solunum parametreleri agisindan degerlendirildi.

Verilerin IBM SPSS Statistics 25.0 (IBM
Corporation, Armonk, NY, USA) paket programinda

analizi

yapildi. Tammlayic istatistikler; siirekli  sayisal
degiskenler icin ortalama # standart sapma, kategorik
degiskenler i¢in ise hasta sayis1 ve (%) seklinde gosterildi.
Stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
Shapiro-Wilk testiyle kontrol edilmis, normal dagilima
uygun olmayan 2 gruplu degiskenler non-parametrik test
yontemlerinden “Mann Whitney U Testi” ile ikiden ¢ok
tekrarli 6l¢iimiin zamanla degisimi ise “Tekrarl Olciimler
Varyans Analizi” ile degerlendirilmistir. Gruplar arasinda
ortalama degerler yoniinden farkin 6nemliligi Student’s t-
testiyle Kategorik verilerin analizlerinde
Fisher'in kesin sonuglu olasilik veya Fisher Freeman
Halton testi kullanildi.
istatistiksel olarak anlamh degisim varhigi Wilks'in
Lambda testi ve Friedman testiyle arastirildi. Bonferroni
diizeltmeli coklu karsilastirma veya Dunn-Bonferroni testi
kullanilarak farka neden olan izlem zamanlar1 saptandi.
[statistiksel olarak anlamli korelasyon varlig1 Spearman’in
sira sayllar1 korelasyon testiyle degerlendirildi. Aksi
belirtilmedikge P<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak
anlaml kabul edildi.

incelendi.

[zlem zamanlar1 arasinda

3. Bulgular

Bu calismadaki 23 hastanin 15 (%65,2) erkekti.
Hastalarin yas ortalamasi 66,30+12,92 (medyan: 69,00)
yil idi. Calismamizda hastalarin %69,6’sinda ek hastalik
vardi. En ¢ok Hipertansiyon ve Diabet mevcuttu (Tablo 1).

Tablo 1. Hastalarin demografik verilerinin incelenmesi

Ozellik Deger
Cinsiyet

Kadin n=8 (%34,8)
Erkek n=15 (%65,2)
Yas (y11)

Ort+SS 66,30 £ 12,92
Minimum 27
Maksimum 83
Medyan 69
Quantil 1 5
Quantil 3 7

Ek hastalik n=16 (%69,6)
DM n=8 (%34,8)
HT n=13 (%56,5)
Diger n=6 (%26,1)

HT= hipertansiyon, DM= diabetes mellitus, Diger= atriyal
fibrilasyon, akciger kanseri, hipotiroidi, renal transplantasyon,

parkinson, anemi, ¢élyak hastalig1.

Servise devir ve exitus olan hasta gruplar1 arasinda
demografik ve baz klinik 6zellikleri karsilastirilmistir
(Tablo 2). Calismadaki 23 hastanin 7’si servise devir
edilirken %69,6’s1 (16 hasta) exitus olmustur. Exitus olan
16 hastadan 11'i (%68,7) erkekken 5'i (%31,3) kadin
olarak tespit edilmistir. Exitus olanlarin yas ortalamasi
(70,6£9,0) ve APACHE II  skorular, servise
devredilenlerden (56,4+15,70) anlamli olarak yiiksek
bulunmustur (P=0,012; P=0,005). Ek hastalik varhg:
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incelendiginde exitus olanlarin 12‘sinde (%75) ek hastalik
tespit edilmis, en yiiksek 6liim oranina sahip ek hastalik
ise hipertansiyon (%62,5) olarak bulunmustur (P=0,026,
P=0,048). Uygulanan ventilasyon destegi yontemi dagilimi
yoniinden de istatistiksel olarak anlamli fark olup servise
devredilen olgularin hi¢gbirinde IMV kullanilmazken exitus
olanlarin tamaminda HFNO'nun yaninda IMV kullanildig:
gorildi (P<0,001). Gelis PaO2/FiO2 oranlari servise ¢cikan
hastalarda daha yiiksek ortalama olmasina ragmen
istatistiksel olarak anlamli saptanmamistir (P=0,308)
(Tablo 2).

HFNO alan hastalarin IVM ve NIMV’ye ge¢cme oranlari
verilmistir (Sekil 1). Calismaya dahil edilen 23 hastada
baslanan HFNO tedavisi sirasinda solunum sikintisi
gelismesi lizerine 4 hastada IMV baslandi. Geriye kalan 19
hasta NIMV’ye gecirilmistir. NIMV uygulanan bu
hastalarin 7’sinin NIMV ile takibi devam ederken 12
hastada entiibasyon ihtiyact geliserek mekanik
ventilasyona gecilmistir (Sekil 1).

Hastalarin YBU kalis siiresi, uygulanan akim degerleri,
entiibasyon zamani ve uygulanan HFNO/NIMV/IMV

tedavi siireleri karsilagtirlmistir (Tablo 3). YBU kalis
sliresi ortalamasi 11.61+5.66 (medyan (IQR)= 12,00)
gilindiir. HFNO siliresi ortalamasi 48.22+26.20 (medyan
(IQR)= 40,00) saatti. Entiibe hastalarin entiibasyon
zamani ortalamasi 4.94+2.48 (medyan (IQR)= 4,5) giindii
(Tablo 3).

NIMV ‘ye gecenlerle ge¢cmeyenler arasinda gelis ROX
indeksi ortalamasi arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark tespit edilmistir (P=0,01) (Tablo4). NIMV’ye
gecenlerin gelis ROX ortalamalar1 ge¢gmeyenlere gore
yiksek bulunmustur (P=0.01). IMV’ye gecenlerin gelis
ROX ortalamalar1 IMV’ye gecmeyenlere gore ise diisiik
bulunmustur (P=0.05) (Tablo 4).

HFNO siliresi ile entlibasyon zamani, gelis
Pa02/Fi02orani, gelis ROX indeksi, YBU yatis siiresi
karsilastirilmistir (Tablo 5). HFNO siiresi ile entiibe olma
zamani, gelis ROX indeksi, YBU yatis siiresi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon bulunmamistir
(P>0,05). Ancak HFNO siiresi ile gelis Pa02/FiO2 orani
arasinda ise istatistiksel olarak anlaml iliski vardir
(P=0,02; r=0,46) (Tablo 5).

Tablo 2. Servise devir olan ve exitus olan olgularin karsilastirilmasi

n (%) Exitus 16(69,6) Servise Devir 7(30,4) P
Yas (y1l), (Ort+SS) 70,6£9,0 56,4+15,7 0,012t
Cinsiyet, n (%) 0,657+
Erkek 11 (68,7) 4 (57,1)

Kadin 5(31,3) 3 (42,9)

Ek Hastalik, n (%) 12 (75,0) 4(57,1) 0,026
DM 5(31,3) 3 (42,9) 0,657+
HT 10 (62,5) 3 (42,9) 0,048%
KAH 3(18,8) 1(14,3) >0,999%
KY 2(12,5) 1(14,3) >0,999%
KOAH 5(31,3) 1(14,3) 0,621%
Diger 5(31,3) 1(14,3) 0,621%
Ventilasyon Destegi, n (%) <0,001Y
HFNO+NIMV* 0(0,0) 7 (100,0)

HENO+IMV** 4 (25,0) 0 (0,0)

HFNO+NIMV+IMV*** 12 (75,0) 0(0,0)

Gelis Pa02/Fi02 Orani (Medyan (IQR)) 86,50(84,41-103,85) 95,56(88,00-97,78) 0,308¥
APACHE II Skoru (Medyan (IQR)) 21,875 (19,00-23,75) 14,71(12,00-16,00) 0,005¥

Tanimlayic istatistikler; ortalama # standart sapma veya medyan (IQR) (25.ytizdelik-75.yiizdelik) biciminde gosterilmistir. Ort+SS=

ortalama # standart sapma, n= hasta sayisy, t= Student’s t testi, = Fisher’in kesin sonuglu olasilik testi, = Fisher Freeman Halton testi,
¥= Mann Whitney U testi, *= HFNO’dan NIMV’ye gecen hastalar, **= HFNO’dan IMV’ye gecen hastalar, ***= HFNO’dan NIMV’ye ardindan

IMV’ye gecen hastalar, HFNO= yiiksek akish nazal oksijen, NIMV= non-

N

Sekil 1. HFNO alan hastalarda NIMV /IMV ge¢cme durumlari.

+

invaziv ventilasyon, IMV= invaziv mekanik ventilasyon.

e NIMV SERVIS
DEVIR

L

|
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Tablo 3. Hastalarin YBU kalis siiresi, entiibasyon zamani ve uygulanan HFNO/NIMV/IMV tedavi siirelerinin verileri

n Ort =SS Min  Max Medyan IQR
25 7,00
YBU kalis siiresi (giin) 23 11.61 +5.66 3 23 12,00 50 12,00
75 14,.00
25 30.00
HFNO siiresi (Saat) 23 48.22+46.20 20 120 40.00 50 40.00
75 63.00
25 1.50
NIMV siiresi (Giin) 19 5.62 +4.09 1 11 5.00 50 5.00
75 10.00
25 1.00
IMV siiresi (Giin) 16 5.19 £ 4.69 1 18 4.50 50 4.50
75 6.75
25 3.00
Entiibasyon zamani (Giin) 16 4.94+2.48 2 12 4.50 50 4.50
75 6.75

Tanimlayici istatistikler; Ort+SS= ortalama#standart sapma, max-min= maksimum-minimum, Medyan (IQR)= 25. ylizdelik-75. ytizdelik,

n= hasta sayisi olarak belirtilmistir.

Tablo 4. HFNO’dan NIMV/IMV’ye gecme durumu ile gelis Pa02/FiO2 orani-gelis ROX indeksleri arasindaki iliski

n Ort+ SS p*
Evet 19 85,53 +2,01
NIMV 0,90
. . Hayir 4 85,75 + 4,57
Gelis Pa02/Fi02
MV Evet 16 85,19 + 2,66 015
Hayir 7 86,43 + 1,90 ’
Evet 19 2,74 £ 0,25
NIMV 0,01
) . . Hayir 4 2,50+0,08
Gelis ROX Indeksi
Evet 16 2,64 0,25
IMV 0,05
Hayir 7 2,83+0,19

Ort+SS= ortalamaz*standart sapma, n= hasta sayisi, *Mann Whitney U testi ile P<0,05 olup anlamli kabul edilenler, Pa02 /Fi02= parsiyel

oksijen basincinin inspire edilen oksijen fraksiyonuna orani, ROX Indeksi= Sp02/Fi02/solunum sayisl.

Tablo 5. HFNO siiresi ile entiibasyon zamani-gelis Pa02/Fi02 orani-gelis ROX indeksi, YBU yatis siiresi arasindaki iligki

n Ort+SS r* P

HFNO Siiresi (Saat) 16 48,22+26,20 001 0.94
Entiibasyon Zamani 118,50+59,73 ’ ’
HFI.\IO Siiresi .(Saat] 23 48,22 + 26,20 0,46 0,02
Gelis Pa02/FiO2 Orani 85,57 + 2,48

HFNO Siir(lesi (Saat) 23 48,22 + 26,20 0.86
Gelis ROX Indeksi 2,99+0,3 0,03 ’
HFI.\.IO Siiresi (Saat) 23 48,22 + 26,20 0.41
YBU Yatis Stiresi ** (Saat) 278,6 +135,9 0,18 ’

Ort+SS= ortalama+standart sapma, n= hasta sayis, * Spearman Korelasyon Testi ile P<0,05 olup anlaml kabul edilenler, **yogun

bakim yatis siiresi saat olarak hesaplanmistir.

HFNO kullanim stiresine gore hastalarin entiibasyon ve
mortalite acisindan dagilimlari verilmistir. 48 saatten az
ve 48 saatten fazla HFNO kullananlar arasinda gerek
entiibasyon gerekse mortalite agisindan istatistiksel
olarak anlaml herhangi bir fark gériilmemistir (P=0,657)
(Tablo 6).

Hastalarin HFNO giinlik ROX indeksi,
Pa02/Fi02 orami Kkarsilastirilmis olup bu degerlerin

siiresince

degisimlerinde istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (P<0,001) (Tablo 7).
izlem zamanlarina goére Pa02/Fi02 oranlarinda

istatistiksel olarak anlamli farkli olup (P<0,001), s6z
konusu farka neden olan durum gelis ve c¢ikisa gore
sirastyla; 1.glin ve 2.glin Pa02/FiO2 oranlarinin anlaml
olarak daha yiiksek olmasidir (P<0,001). Aymt sekilde
gilinlik ROX 6l¢iimlerinde istatistiksel olarak anlamli
farklihk olup (P<0,001), s6z konusu farka neden olan
durum gelise gore sirasiyla; 1. giin ve 2. giin ROX
diizeylerinin anlaml olarak daha yliksek olmasidir
(P<0,001). Ayrica, diger tiim izlem zamanlarina gore ¢ikis
ROX diizeyleri istatistiksel anlamli olarak daha diisiik
saptanmustir (P<0,001) (Tablo 7) (Sekil 2).
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Tablo 6. HFNO kullanim siiresine gore hastalarin entiibasyon ve mortalite a¢isindan dagilimlar:

<48 saat (n=14) >48 saat (n=9) Pt
Entiibasyon, n (%)
Yok 5(35,7) 2(22,2) 0,657
Var 9 (64,3) 7(77,8)
Sonug, n (%)
Servise devir 5(35,7) 2(22,2) 0,657
Exitus 9 (64,3) 7(77,8)

n (%)= hasta sayisi, tFisher’in kesin sonuglu olasilik testi.

Tablo 7. HFNO’daki izlem zamanlarina gére hastalarin giinliik ROX indeksi, Pa02/FiO2orani degerleri

Gelis L.GON 2.GON HFNO CIKIS P
ROX Indeksi (Ort£SS)  2,99+0,303b¢  3,66+0,37a4 3,67+0,46b¢ 2,78%.0,27cde <0,0011
Pa02/Fi02 0
(;e d/ a;) 2 Sra;zl el 8947(8500 97,89 (9200~ 9684 (91,00 - 87,00 (83,00 - 0,001
Aoy ~97,78)ab 103,33)ad 106,67)be 95,56)de ’
75.yiizdelik) (IQR)

tTekrarlayan ol¢iimlerde varyans analizi, Wilks’in Lambda testi, $Friedman testi. 2Gelis ile 1.giin arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli (P<0,001), bGelis ile 2.glin arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), cGelis ile ¢ikis arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli (P<0,01), ¢1.giin ile ¢ikis arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (P<0,001), ¢2.giin ile ¢ikis arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli (P<0,001).

Hastalarin gelis, 1. Giin, 2. giin ve HFNO’dan c¢ikisinda
laboratuvar degerleri incelenmistir (Sekil 3, 4 ve 5).
Lenfosit ylizdesi gelis ile c¢ikis degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli korelasyon saptanmistir
(P=0,001). Hastalarin ve PaO2 ve PaCO2 degerlerinin
gelis, 1. gilin, 2. giin ve ¢ikis giinll ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmistir

degisimi Sekil 3, 4 ve 5’de gosterilmistir.

Gelis HFNO‘daki 1. giin, 2. giin ve HFNO‘dan ¢ikis
hemodinamik degerleri karsilastirilmistir. Solunum sayisi,
Sp02, nabiz verilerinin degisimi Sekil 6, 7 ve 8'de
gosterilmistir. Hastalarin izlemlerinde solunum sayisi,
nabiz, SpO2 degerleri disinda diger parametrelerde
istatistiksel olarak anlaml degisim saptanmamaistir.

(P<0,001, P=0,01). Lenfosit, Pa02, PaCO2 degerlerinin

ROX INDEKSI

GELIS 1.GUN 2.GUN CIKiS

Sekil 2. izlem zamanlarina gére ROX dlciimlerine iliskin grafik.

Sekil 3. HFNO siiresince lenfosit ylizdesi degisimi.
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Sekil 4. HFNO siiresince Pa02 degisimi.
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Sekil 5. HFNO siiresince PaCO2 degisimi.

31

Solunum Sayisi Ortalamasi
8
1

T L] T T
Geilg Solunum Sayrs: 1. Gan Solunum Sayrs: 2. GUn Sounum Sayist Gikig Solunum Sayist

Sekil 6. HFNO siiresince solunum sayisi degisimi.
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Sekil 8. HFNO siiresince nabiz degisimi.

4. Tartisma

Solunum yetmezligi olan COVID-19 hastalarinin
yonetiminin; tedavideki gelismeler ve yapilan calismalarla
daha da sekillenecegini diistintiyoruz.

HFNO, COVID-19 akut solunum yetmezligi olan hastalarda
umut verici sonuglar vermis olsa da en iyi oksijenasyon
stratejisini COVID-19
yetmezligindeki hasta yonetiminde yeni algoritmalar elde

belirlenerek solunum
etmek icin daha biiyiik ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Literatiirde HFNO tedavisinin entlibasyonu erteledigi,
mortaliteyi azalttigina dair ¢alismalar oldugu gibi;
entlibasyon 6ncesi ARDS'li hastalarda HFNO kullanimini
oneren mevcut kanitlarin yeterli olmadigini belirten
calismalar da vardir (Shen ve Zhang, 2017; Liotta ve ark,,
2020; Pfortmueller ve ark., 2021). Erken HFNO hafif/orta
siddetli AHSY'si olan COVID-19 hastalar1 i¢in etkili bir
solunum destek yontemi olarak entiibasyon ihtiyacini

T T
2. GUn Nabiz Chug Nabiz

azaltabilir. Ancak HFNO basarisizigr kotii prognoz
gostereceginden HFNO tedavisinin baslama ve bitirme
karar1 onemlidir. HFNO’ya devam etme Kkarari seri
laboratuvar o6l¢iimlerine ve hastanin klinik stabilitesine
bagl olacagini diistinmekteyiz.

COVID-19 hastalarinin erkek cinsiyet, 60 yas tizeri, ek
hastaliklar ve sekonder ARDS gibi faktorlerin koti
prognozla iligkisi vurgulanmistir (Hu ve ark., 2020; Cheng
ve ark., 2020). Bir¢ok ¢alismada oldugu gibi calismamizda
da erkek hastalarin ¢ogunlukta oldugunu gordiik. Jin JM.
Ve arkadaslari ¢alismalarinda erkeklerde kadinlara oranla
daha kotii prognoz gorildigi (Jin ve ark, 2020) ve
mortalitenin artan yasla iliskili oldugu belirtilmistir (Zhou
ve ark, 2020). Calismamizda oliim orani erkeklerde
kadinlara gore daha fazla saptadik. Yas ve ek hastaligin;
daha zayif imiinite ve yiliksek proinflamatuar sitokin
seviyeleri ile iliskili oldugu bilinmektedir (Ambrosino ve
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ark., 2020; Madabhavi ve ark., 2020; Onofrio ve ark,
2020). Calismamizda Jin ve ark. (2020) ile Zhou ve ark.
(2020) galismalarini destekler sekilde exitus olanlarin yas
ortalamasini daha yiiksek olarak saptadik. Calismamizda
hastalarin  %69,6'sinda en az bir ek hastalik
bulunmaktaydi. Ek hastaligi olan hastalarin %75’'inin
mortaliteyle sonuglandigini gérdiik. Sayan ve ark. (2021)
calismasinda hastanede yatis gerektiren hastalarin %41'i
oksijen tedavisine ihtiya¢ duyarken, hastalarda ek hastalik
varliginda bu oran %70 olarak gorilmistiir. Giincel
bilgilere gore kritik hastalig1 olan COVID-19 hastalarinda
olim orani %49 iken IMV varliginda yiiksek bir oran
goriilmektedir (Chang ve ark., 2021; Sayan ve ark., 2021).
Bizim ¢alismamizda mortalite %69,5 iken IMV alanlarda
bu oraninin %100 oldugunu gordiik.

Calismamizda exitus olanlarin ortalama APACHE II
skorunu gidenlerin
diisiiktiir. Hu M. ve arkadaslarinin ¢alismasinda HFNO
basarisizligl olanlarin skoru daha yiiksek oOl¢iilmiistiir.
Ancak literatirde APACHE II'nin diisiik degerlerine
karsilik yiiksek 6liim oranlari goriilen ¢alismalar da vardir
(Zou ve ark., 2020). COVID-19 hastalarindaki olasi ani
klinik degisikliklerin goriilmesi ve tedavi kilavuzlarina
nedeniyle APACHE II
siniflandirmasindaki roliinii anlamak i¢in ek g¢alismalar

servise ortalamasindan daha

eklemeler skorunun  risk
gerekmektedir.

COVID-19 ARDS hastalarinin non-covid ARDS hastalarina
gore mekanik ventilasyon siiresinin daha uzun oldugu
belirtilmistir (Bain ve ark., 2021). YBU kalis siiresinin ise
mekanik ventilasyon destegine bagl uzayabilecegi tahmin
edilmektedir. COVID-19 pnémonisindeki mortalite ve YBU
ihtiyacinin yiiksek olmasi nedeniyle ventilatér ve yatak
doluluk orani pandemi kosullarinda NIMV basarisinin
onemi daha artmaktadir. Calismamizda hastalara
uygulanan HFNO ve diger ventilasyon destegi siirelerini
ve YBU kalis siirelerini inceledik. Calligaro ve ark. (2020)
calismasinda HFNO basaris1 %47 iken HFNO'nun medyan
siiresi basariyla tedavi edilenlerde (6 giin) basarisiz
olanlara gore (2 giin) daha uzun bulunmustur. Bizim
calismamizda ise HFNO medyan siiresi 2 giin olup
hastalarimizin tiimiinde baska bir ventilasyon destegine
gecilmistir. Calismamizda kontrol grubunun olmayisinin
yanlt sira COVID-19 pnémonisinin olasi
komplikasyonlardan dolay1 klinik degiskenligi sonuclari
etkileyebilmektedir. Calismamizda hastalarimizin YBU
kalis siiresi ortalamasimi 11,61+5,66 (Medyan:12(7-14)
giindii. Cahgmamizda HFNO siiresi ile YBU yatis siiresi
arasinda anlamli bir korelasyon bulunmamaistir. Sayan ve
ark. (2021) calismasinda da HFNO’nun YBU kalis siiresini
degistirmedigi sonucuna varmiglardir. Bunun nedeninin
sadece mekanik ventilasyonla ilgili olmayip ayni zamanda
ek hastalik, yas gibi bagimsiz risk faktorlerine de bagh
olabilecegini dilisiinmekteyiz. Bagska c¢alismalardaysa
HFNO’nun, YBU kalis siiresini kisalttigimi bildirilmistir
(Jhou ve ark., 2020; Teng ve ark., 2021).
HFNO'nun entiibasyon gereksinimini
etkinliginde degisken goriisler mevcuttur. Franco ve ark.
(2020) ¢alismasinda COVID-19 iligkili pnémoni ile takipli

azaltmadaki

hastalarda uygulanan HFNO ve siirekli pozitif hava yolu
basinct (Continuous Positive Airway Pressure: CPAP)
tedavilerini karsilastirmistir. Calismalarinda toplam
entiibasyon orant HFNO, CPAP igin sirasiyla %30 ve %27
olarak bulunmustur. Xia ve ark. (2020) ile McDonough ve
ark. (2020) yaptigi iki farkli calismada ise HFNO tedavisi
alanlarda entiibasyon oranlar1 sirayla %30,2 ve %69,9
olarak gosterilmistir. Calismamizdaki entiibasyon oranini
%69,56 idi. Calligaro ve ark. (2020) ¢alismasinda
HFNO'nun NIMV ile kombinasyon halinde uygulanabilir
oldugunu ve COVID-19 ile iligkili AHSY'li hastalarinin
onemli bir kisminda solunum destegi saglamak igin
basariyla kullanilabilecegini gostermislerdir. HFNO’dan
NIMV’ye gecilen ve doniisiimlii uygulanan 7 hasta (%30,4)
entiibe cikabildiginden
da bu durumu destekler

bizim
nitelikte

olmadan  servise
calismamizda
sonuclanmigtir.
Literatiirde COVID-19'da IMV ihtiyaci olan hastalarin
yliksek  oldugu goriilmektedir

(Hernandez-Romieu ve ark. 2020). Bir ¢alismada IMV

6lim oranlarinin
ihtiyaci olan hastalarin mortalite orani % 51 iken, IMV dis1
solunum destegi alan hastalarda bu oranin %17,5 oldugu
belirtilmistir (Jhou ve ark., 2020). Bizim calismamizda
HFNO destegi baslandiktan sonra entiibe olan hastalarin
timi exitus olmustur. IMV dis1 solunum destegi alan 7
hastanin ise tiimu servise devir edilmistir. Calismamizda
entlibasyon ve mortalite oranlarimi %69,56 olarak
hesapladik. Entiibasyon zamani ortalamasi 4,94+2,48
giindliir (Medyan: 4.50(3,00-6,75)). Panadero ve ark.
(2020) HFNO tedavisi baslanan ¢alismalarinda %52,5
oraninda basarisizlik goriilerek ortalama entiibasyon
sitiresi ise iki giin olarak kaydedilmistir. Ayn1 ¢alismada
mortalite oran1 %22,5 6l¢iilmiis ve éliimlerin tiimii entiibe
olan hastalarda goriilmistiir. Calismamizda COVID-19
pnoémonisine bagl akut solunum yetmezliginde takip
edilenlerde entiibe olanlarin mortalitesinin entiibe
olmayanlara oranla daha yiiksek oldugunu gdsteren
calismalarla benzer sonug ede ettik (Patel ve ark., 2020;
Hernandez-Romieu ve ark., 2020). Yang ve ark. (2020)
calismasinda YBU hastalarinin %63,5'i HFNO ile tedavi
edildigini belirtmislerdir. Tim bu c¢alismalarin 1s181nda
COVID 19 hastalarinda HFNO tedavisinin etkinligi ve
giivenligi i¢in ek calismalarin gerekmektedir.

Calismamizda HFNO’dan NIMV’ye ge¢me
ortalama 48 saatten sonra olmustur. Bunun en olasi
nedeni, bu calismaya dahil edilen YBU'ye siddetli
hipoksemi ile gelen hastalarin daha fazla olmasindan
kaynakli olabilir. NIMV destegi basladiktan 48 saat
sonraki entlibasyonun kot prognozla iligkili olabilecegini
gosteren calismalar literatiirde mevcuttur (Ozyilmaz ve
ark., 2014; Kang ve ark., 2015; Kang ve ark., 2018). Kang
ve ark. (2015) yaptig1 c¢alismasinda HFNO’dan 48 saat
icinde entiibe edilen HFNO basarisiz olan hastalarda

durumu

HFNO baslangicindan 48 saatten sonra entiibe edilenlere
gore genel mortalitede daha diisiik olarak saptamislardir.
Calismamizda 48 saatten az ve 48 saatten fazla HFNO
kullanan gruplar arasinda gerek entiibasyon gerekse
mortalite agisindan istatistiksel olarak anlamli herhangi

BS]J Health Sci / Miray Kiibra TURGUT AKSU ve ark. 159



Black Sea Journal of Health Science

bir fark gortilmedi. Ancak, ge¢ NIMV basarisizliginin
(NIMV basladiktan >48 saat sonra) ozellikle yiiksek
mortalite (%67,7) ve kotii prognoz ile iliskili oldugunu
bildirilmistir (Moretti ve ark. 2000; Ozyilmaz ve ark,
2014; Koyauchi ve ark, 2018). Klinik
olmadiginda HFNO tedavisinin uzatilmas1 gecikmis
entlibasyon riskiyle artan mortaliteye maruz birakabilir.
NIMV basarisizliginin kotii sonuclarla giiclii bir sekilde
iliskilendirilmis olup erken veya ge¢ klinikte bozulma
belirtileri saptanirsa hemen entiibasyonun yapilmasi
gerektigini diislinmekteyiz.

Literatiirde Vianello ve ark. (2020) COVID-19’a bagh
AHRF hastalarinda uygulanan HFNO ¢alismasinda,
hipoksemi siddetinin HFNO basarisizligl ile korele oldugu
gosterilmistir. Ayn1 c¢alismada gelis Pa02/Fi02 <100

iyilesme

mmHg olmasini  o6nemli o6lgiide HFNO tedavi
basarisizligiyla iligkilendirilirken prognostik olarak
onemsenmistir. Bizim ¢alismamizda da servise

gonderilenlerin gelis Pa02/FiO2 oranini exitus olanlara
gore daha ytliksek saptadik. Bir ¢alismada Pa02 /Fi02<200
olan hastalarda HFNO basarisizlik %63 orani ile daha fazla
izlenmistir (Shang ve Wang, 2021). Calismamizda izlem
zamanlarina gore Pa02/FiO2 oranlarinda istatistiksel
olarak anlaml farklilik olup HFNO tedavisiyle Pa0O2/Fi02
oraninda artis goriilmesine ragmen hastalarimizin
timiinde ikinci bir ventilasyon destegine gecilmistir.
Calismamizda pandemi YBU’'de HFNO'nun COVID-19
hastalarinin tedavisinde etkili bir solunum destegi yolu
oldugunu  gostermemistir.
calismalarla uyumlu olarak gelis Pa02/Fi02<100 mmHg
olmasinin tedavi basarisizligi riskini artirmis olabilecegini
diistinmekteyiz. Calismamizda gelis PaO2/FiO2 oranlari
ile HFNO uygulanirken NIMV/IMV’ye ge¢me durumlari
farklihk
sirasinda tedavinin

Hastalarimizin  onceki

istatistiksel olarak anlamli bir
saptanmamistir. HFNO tedavisi
devami veya NIMV/IMV’ye gecilme Kkarari o6zellikle
pandemide endise kaynagl olmustur. Bazi ¢alismalar,
HFNO'da gecikmis entiibasyonun mortalite artisina yol
acabilecegini belirtmislerdir (Kang ve ark., 2021).

arasinda

Literatiirde HFNO yiiksek basarisizlik oranlar1 rapor
edilenin aksine (34,35) Franco ve ark. (2020) COVID-19'lu
hastalarda HFNO alanlarda entiibasyon oranlarinin diisiik
oldugunu bildirmistir. Liu ve ark. (2020) calismasinda
COVID-19 hastalarinda entiibasyon gereksinim tahmini
icin bagimsiz risk faktorlerinin; artan yas, ek hastalik
sayisi, disiik gelis ROX indeksi, diisiik glaskow koma
skoru (GKS) olarak belirlemislerdir. Benzer sekilde
oksijenasyonda klinik iyilesme veya solunum hizinda
azalma olmamasi gibi durumlar, HFNO yetmezligi ve
ardindan IMV ihtiyaca ile iliskilendirilmistir. Hu ve ark.
(2020) COVID-19'lu hastalarda HFNO'nun etkinligini
degerlendirmek ve tedavi basarisinin erken prediktif

faktorleri belirlemek icin bir calisma
gerceklestirmislerdir. Roca ve ark. (2016) yaptigi
calismada disiik ROX indeksinin HFNO tedavisi

basarisizligini tahmin etmede Onemli bir gosterge
oldugunu belirtmislerdir. Pnémonili hastalarda 4,88 veya
daha yiiksek ROX degeri HFNO basarisini gdsterirken,

3,85'ten diistik degerse HFNO basarisizliginin belirleyicisi
oldugunu ifade etmislerdir (Roca ve ark. 2016; Calligaro
ve ark, 2020; Mellado-Artigas ve ark, 2021).
Calismamizda izlem zamanlarina gére ROX 6l¢limlerinde
Rocave ark. (2016) destekler sekilde HFNO siiresince ROX
degerlerinde artis gozlemlesek de hesapladigimiz tiim
ROX degerleri <3.85 degeri altinda idi
hastalarimizda HFNO’dan sonra ikinci bir ventilasyon
destegine ihtiya¢ duyduk. Mellado-Artigas ve ark. (2021)
calismasina IMV’'ye gecenlerin gelis ROX
ortalamalarin1 daha diisiik bulduk. ROX indeksinin
uygulanan solunum destegine yanitin1 degerlendirmek ve
entlibasyonu

kanaatindeyiz.
Literatiirde HFNO ile oksijenasyonda diizelme, solunum
hizinda azalma, hasta konforunda iyilesme go6zlendigi
ancak PaCO2 degerinde herhangi bir degisiklik olmadig:
goriilmektedir (Xia ve ark., 2020; Sayan ve ark., 2021). Xia
ve ark. (2020) ¢alismasinda HFNO tedavisinden sonraki 3
glin iginde solunum hizinda artis gozlenmesi lizerine
CPAP’a gecilme ihtiyaci gelistigini belirtmislerdir.
Hastalarin solunum sayisinda HFNO tedavisi baslandiktan
sonra azalma gézlemledik. Ancak hastalarimizin 3 giinden
sonraki solunum sayisinda Xia ve ark. (2020) calismasina
benzer artis oldugunu ve CPAP ile ventilasyon yontemi

ve tim

benzer

o6ngoérmede yararli olabilecegi

degisikligi gelistigini saptadik. Bir ¢alismada HFNO’dan
sonra, solunum hizinda diisiis ve PaCO2’de belirgin
(Plotnikow ve ark, 2021).
Calismamizda hastalarin PaO2ve PaCO2 degerlerinde
HFNO siiresince anlamh bir fark bulduk. HFNO ile
oksijenasyonda diizelme olurken PaCO2 degerinde ve
solunum hizinda bir azalma saptadik.

Bilindigi tizere COVID-19 ciddi hastallk durumunda
lenfosit sayisl azalirken; notrofil seviyeleri
ylikselmektedir (Henry ve ark., 2020). HFNO tedavisi alan
hastalarda degerinin  diizeldigi
ulasilmistir (Teng ve ark. 2021). Ancak biz Hu ve ark.
(2020) calismasindaki gibi hastalarin lenfosit ylizdesi
ortalamalarin1 HFNO siiresince tiim olgiimlerde diisme

azalma gorilmistir

lenfosit sonucuna

gordiik. COVID-19 hastalarinda, diisiik lenfosit ylizdesinin
ylksek mortaliteyi gosterdigine dair calismalar vardir
(Mellado-Artigas ve ark., 2021). Bu ¢alismalarla ilerleyici
lenfopeninin COVID-19‘da Kklinik prognostik 6zellik
gostermesi (Vianello ve ark, 2020; Mellado-Artigas ve
ark., 2021) nedeniyle HFNO siiresince takip edilmelidir.

Calismamizda HFNO ile
parametrelerindeki degisimini inceledik. Xia ve ark,
(2020) ile Roca ve ark. (2016) iki ayr1 g¢alismasinda
Sp02’nin HFNO basarili olanlarda olmayanlara gore hasta
kabuliinden yikselmistir.  Calismamizda
hastalarin gelis klinigine gére HFNO'nun ilk 24 saatte
nabiz, Sp02, solunum sayisi degerlerinde anlamli olarak
diizelme gordiilk. Ancak sonraki giinlerde klinik ve

hastalarin hemodinamik

itibaren

laboratuvar degerlerinin degismesiyle baska ventilasyon
destegine gectik.
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5. Sonug

HFNO tedavisinin baslama ve bitirme karar1 6nemlidir.
HFNOQO’ya devam etme karari seri laboratuvar dl¢iimlerine
ve hastanin klinik stabilitesine bagh olacaktir. Sonug
olarak ek hastalik, erkek cinsiyet, artan yas, diisiik
Pa02/Fi02 orani, diisiik ROX indeksi gibi faktorlerin
HFNO basarisim1 kisitlayabildigi sonucuna vardik. Bu
iliskiyi daha sagliklh kurabilmek icin bu degerlerin
hastalar HFNO siiresince yakin hemodinami takibiyle sik
bakilan laboratuvar/klinik degerleri (kan gaz, ROX
indeksi vb.) birlikte degerlendirmek gerektigi sonucuna
varmaktayiz. HFNO'dan fayda gorebilecek hastalarin
mekanik ventilasyon gereken hastalardan erken ayirt
edilmeli, gerekirse NIMV destegi ile doniisiimlii kombine
kullanimiyla mekanik ventilasyon ihtiyaci ve YBU doluluk
orani azaltilabilir.

Calismamizda Saglik Bakanlig: tarafindan énerilen tedavi
protokolii uygulanmis olup HFNO’dan NIMV ve/veya
IMV'ye gecisle ilgili karar primer hekim tarafindan
verilmistir. Saglik Bakanligl tarafindan belirlenen tedavi
algoritmalar1 1s18inda hastanemizde CE standartlarina
uygun HFNO cihaz ile oksijen tedavisi uygulanmistir.
Herhangi bir finansal destek/iliski olmayip ¢alismamiz
bakanlik, baghekimlik, etik kurul
yapilmistir.

onayl alinarak

Katki Oran1 Beyani
Yazar(lar)in katki yiizdesi asagida verilmistir. Tim
yazarlar makaleyi incelemis ve onaylamistir.

M.K.T.A. EY. C.B.
K 40 30 30
T 40 30 30
Y 40 30 30
VTI 40 30 30
VAY 40 30 30
KT 40 30 30
YZ 40 30 30
KI 40 30 30
GR 40 30 30
PY 40 30 30
FA 40 30 30

K= kavram, T= tasarim, Y= yonetim, VTI= veri toplama ve/veya
isleme, VAY= veri analizi ve/veya yorumlama, KT= kaynak
tarama, YZ= Yazim, KI= kritik inceleme, GR= gonderim ve
revizyon, PY= proje yonetimi, FA= fon alimu.

Catisma Beyani
Yazarlar bu ¢alismada higbir ¢ikar iliskisi olmadigini
beyan etmektedirler.

Etik Onay/Hasta Onami
Bu ¢alisma 31.03.2021 tarih ve 2021/06-20 sayili karar ile
yerel etik komite tarafindan onaylandi. Helsinki

Bildirgesi'nin ilkelerine uygun olarak yiiriitildii.
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