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1. GIRIS VE AMAC

31 Aralik 2019°da Cin’in Wuhan kentinde Coronaviridea ailesinden yeni bir
cesit Koronaviriis (COVID-19) tanimlanmis, Diinya Saglik Orgiiti (DSO)
tarafindan 11 Mart 2020°de ortaya ¢iktigr Cin disinda 113 iilkede de yayilmasi
nedeni ile pandemi ilan edilmistir. Ulkemizde ilk COVID-19 olgusu 11 Mart
2020’de goriilmiis olup tiim diinyada oldugu gibi olgu sayilar1 hizla artmustir.
Giliniimiize dek 6 milyon kisiden fazlasinin 6liimiine neden olan etkene karsi hala
tedavi bulunabilmis degildir?.

Bu yeni tip koronaviriis temas ve damlacik yolu ile insandan insana hizla
bulasmaktadir. On planda ise solunum sistemini etkilemektedir. Hastalar genelde
oOksiiriik, nefes darligi, ates, miyalji, burun akintisi, bogaz agrisi, tat ve koku
alamama  gibi non-spesifik ~ yakinmalar  ile  sagllk  kurulusuna
bagvurmaktadir. Hastalar en sik viral pndmoniye sekonder gelisen solunum sikintisi
nedeni ile hastaneye yatirilarak tedavi ve takip edilmektedir’>. COVID-19‘un
komplikasyonlari arasinda akciger, kalp, gastrointestinal sistem, bobrek tutulumlari
ve koagiilasyon sisteminin disfonksiyonu sayilabilir®. Bu multisistemik tutulumun
viriisiin insan hiicrelerinde bulunan ADE-2 reseptorlerine baglanmasi sonucu
oldugu diisiiniilmektedir?.

Yapilan ¢esitli calismalarda akut bobrek hasar1 (ABH) insidanst %0,5-56,9
civarinda saptanmistir>. Cin’de yapilan calismalarda ABH insidans1 %0,5-29
oraninda saptanirken Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'nde ise bu oran %28-46
arasindadir. ABH gelisme orani farkli olsa dahi tiim c¢aligmalarin ortak paydasi
ABH’nin mortaliteyi arttirdig1 yoniindedir®.

COVID-19, viriisiin sitopatik zarar1 disinda tedavide kullanilan nefrotoksik
ajanlar, sepsis, akut akciger hasari, hemodinamik dengesizlik, rabdomiyoliz gibi
nedenlerle ABH’na yol agabilmektedir. ABH nin en sik nedeni ise akut tiibiiler
nekroz (ATN) olarak bildirilmistir®.

Bu ¢alismada; Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde COVID-19
nedeniyle hospitalize edilen hastalardaki ABH gelisim siklig1 ve klinik sonuglari

tizerine etkilerinin degerlendirmesini amag¢lanmaistir.



2. GENEL BILGILER

2.1.Yeni Tip Koronaviriis Enfeksiyonu

Koronaviriisler, toplumda oldukga sik goriilen asemptomatik/hafif
enfeksiyondan Orta Dogu Solunum Sendromu (MERS) ve Siddetli Akut Solunum
Sendromu (SARS) gibi agir enfeksiyonlara kadar degisen spektrumda hastalik
yapan biyiikk bir viriis ailesidir. Koronaviriislerin HCoV-229E, HCoV-0C43,
HCoV-NL63, HKU1-CoV gibi alt tipleri insanlarda bulunur ve insandan insana
kolaylikla bulagabilir. Cogunlukla soguk alginligina yol agarlar. Hayvanlarda da
bircok koronavirlis alt tipi saptanmis olup, hayvandan insana gecerck agir
enfeksiyon tablolarina da yol agtiklart goriilmiistiir. MERS-CoV’un tek horgiiglii
develerden, SARS-CoV’ un ise Misk kedilerinden bulastig1 yapilan ¢aligmalarda
gosterilmistir. SARS-CoV, 2003 yilinda ortaya ¢ikmis, yiizlerce insanin hayatini
kaybetmesine neden olmustur. SARS-CoV’dan yaklagik 10 y1l sonra MERS-CoV
ise Suudi Arabistan’da tanimlanmistir?.

31 Aralik 2019’da Cin’in Wuhan kentinde etiyolojisi belirsiz pnémoni
vakalar bildirilmis, 7 Ocak 2020°de etkenin daha Once saptanmamis bir g¢esit
koronaviriis oldugu agiklanmistir. Baslangigta 2019-nCoV olarak isimlendirilmis
olan COVID-19 sonrasinda SARS-CoV'a benzerligi nedeniyle SARS-CoV-2
olarak yeniden adlandirilmistir. DSO tarafindan 11 Mart 2020 tarihinde pandemi
ilan edilmis, Mart 2022 itibariyle yaklasik 400 milyonun iizerinde olgu goriilmiis,

6 milyonun iizerinde 6liim diinya ¢apinda bildirilmistirt.

2.2.Koronaviriis Virolojisi

Insan koronaviriisii ilk olarak 1965 yilinda Tyrell ve Bynoe tarafindan
kesfedildi. Elektron mikroskopu altinda incelendiginde sivri ¢ikintilar1 glinese
benzetildigi i¢in “’Koronaviriis’* olarak adlandirildi’.
Koronaviriisler, Nidovirales takimimin alt sinifi olarak yer alir. Zarfli, pozitif
sarmalli, genomu 26-32 kilobaz uzunlugunda riboniikleik asit (RNA) viriisleridir.
Alfa, Beta, Gama ve Delta olmak tizere dort alt smifi mevcuttur. Filojenik
calismalarin neticesinde COVID-19’un Beta koronaviriisler ile yakindan iligkili

oldugu goriilmiistiir®.



COVID-19 genomu diger koronaviriislere benzer sekilde en az 10 adet open
reading frames (ORF) igerir. ORF1la/b iki biiyiik poliproteine ¢evrilir, ppla ve
pplab adli bu iki poliprotein, viral replikaz transkriptaz kompleksi olusturan 16 adet
yapisal olmayan proteine doniisiir. Bu yapisal olmayan proteinler endoplazmik
retikulumdan kdken alan membranlart gift kat zar1 olan vezikiillere doniistiirtir, viral
replikasyon ve transkripsiyon bu vezikiillerin i¢inde gergeklesir. Diger ORF'ler ise
spike (S), envelop (E), niikleokapsid ve membran (M) proteinlerini kodlar. Spike
glikoproteini reseptore baglanir ve fiizyondan sorumludur. Membran glikoproteini

ise zarf ve virion olusumundan sorumludur®.

2.3.COVID-19 Patogenezi

Koronaviriisiin Spike glikoproteini, konak hiicre i¢ine giriste dnemli rol
oynamaktadir. Zarf spike glikoproteinin reseptorleri SARS-CoV ve SARS-CoV-2
icin anjiotensin doniistiiriicii enzim-2 (ADE-2) dir. Viriisiin hiicreye ilk girisinde
virlis ve plazma membrani1 arasinda dogrudan membran fiizyonu gergeklesir.
Hiicreye giriste membran flizyonunun yani sira klatrin bagimli ve bagimsiz
endositoz da rol oynar. Viriis hiicreye girdikten sonra, sitoplazmada viral RNA’dan
iki poliprotein ve yapisal proteinler sentezlenir. Bunu takiben viral genom
cogalmaya baglar. Yeni sentezlenen zarf glikoproteinleri, endoplazmik retikulum
veya golgi membranina yerlesir. Genomik RNA ve niikleokapsid proteininin
birlesmesi sonucu niikleokapsid olusur, viral partikiilleri iceren vezikiillerin plazma
membrani ile flizyonu sonucu viriis ortama salinir®.

E Proteini
S Protesini

M Protaini
\.
"'

Nikl=oprotain

1
\ = -s. 7
...... .

_

«
Hemagzlitinin Esteraz
HE protzini

Sekil 1.COVID-19’un Tipik Yapis1 ¥



2.4.COVID-19’un Bulasi

Rhinolophusaffinis yarasasi, BatCoV-RaTG13 genomu ile COVID-19
genom benzerliginin %96,2 olmasi nedeniyle viriisiin dogal konakgisidir’®. Birgok
calismada COVID-19’un insanlara bulasmasinda baska bir hayvanin ara konak
olarak yer aldig ileri siiriilmektedir. Ara konakg1 olarak pangolinler diistiniilmekle
beraber heniiz kamitlanmis degildir’.

Hastalik esas olarak damlacik ve aerosoller yolu ile bulagsmaktadir. Hasta
bireylerin hapsirma, oksiirme yolu ile sagtiklar1 damlaciklara diger kisilerin temas
etmesi sonrasi ellerini agiz, burun ve goz mukozasina goétiirmesi bulagta
onemlidir'?. Hastaligi bulastirma potansiyeli semptomlarin gelismesinden 6nce
baslar, hastaligin ilk giinlerinde ise en yiiksek diizeydedir. Cin’de yapilan bir
calismada inkiibasyon siiresinin 5,8 giin oldugu goriilmiis bulastiricihigin 7 giin
icerisinde azaldig: tespit edilmistir'?,

Kan 6rneklerinde COVID-19 RNA’i %15-40 oranlarinda saptanmis, kanda
pozitifligin aralikli goriildiigii bildirilmistir. Asemptomatik hastalarda ¢ogunlukla
kan orneklerinde saptanmadigindan kan yoluyla bulagmanin ihmal edilebilir
diizeyde oldugu diisiiniilmektedir*.

Enfekte hastalarda gastrointestinal semptomlar oldukga sik goriilmektedir.
Gastrointestinal semptomlar gostermeyen hastalarin da diskilarinda viriis saptanmis
olmakla birlikte COVID-19’un fekal-oral bulasi hakkinda yeterince kanit
yoktur>16,

Transplasental yolla bulas olup olmadig1 hakkinda yeterince kanit yoktur.
Geecmis SARS-CoV-1 ve MERS-CoV salginlarina benzer sekilde, fetiis ve
yenidoganin kliniginde enfeksiyonun anneden bebege bulagmasindan ziyade
annedeki enfeksiyonun siddeti ve mevcut obstetrik hastaliklarin etkili oldugu
diistiniilmektedir. Yenidogan déneminde goriilen COVID-19 enfeksiyonunun
postpartum donemdeki bulasin sonucu oldugu diisiiniilmektedir®’.

Koronaviriis ailesine ait viriis genomlar1 ekolojik olarak yeriistii sularinda
bulunabilmekte olup kontamine olmus su yoluyla yayildigina dair yeterli kanit

yoktur'8,



Yapilan ¢aligmalarda asemptomatik viral tasiyicilarin varlig: gosterilmekle

birlikte etkili olup olmadiklarina iliskin hilkme varabilmek i¢in daha fazla

NS

calismaya gereksinim duyulmaktadir'®?°,
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H
Sekil 2.COVID-19 Bulasi??

2.5.COVID-19 ve Kisisel Koruyucu Ekipman Kullanim

Hastalardan ornek alinmasi iglemi egitimli tibbi personel tarafindan
yapilmaldir. Islem siiresince mutlaka maske, tulum, tek kullanimlik eldiven,
gozlik veya siperlik kullanilmalidir. Aerosol ile temasi en aza indirmek amaciyla
ornek alma islemi icin olusturulmus 6zel kabinler kullanilmalidir. Izolasyon &nliigii
uzun kollu, bileklikli, dizlere kadar olmali, tiim gdvde 6n kismini ve sirt1 6rtmeli,
boyun ve bel bélgesinden baglanmalidir. Tibbi maske burun, agiz ve ¢enenin alt
kismin1 kapsayacak sekilde agilmali ve yanlardan hava almayacak sekilde
yerlestirilerek sikica baglanmalidir. Burun kopriisii {istiindeki telli esnek bant
sikistirllmalidir. Goz korumasi, yiiz ve gozler kapatacak sekilde ayarlanmalidir.

Eldiven, izolasyon dnliigiiniin bilek kismim kapatacak sekilde giyilmelidir!.



2.6.COVID-19 Klinik, Laboratuvar ve Goriintiileme Ozellikleri

COVID-19 asemptomatik, hafif hastaliktan siddetli, kritik hastaliga ve hatta
oliime kadar degisken semptomlarla seyredebilir?:.

COVID-19’un baslangic semptomlar1 gesitlilik gosterse de solunumsal
semptomlar 6n plandadir. Yaygin goriilen semptomlar arasinda ates, nefes darligi,
oksiirtik, halsizlik, burun akintisi, bogaz agrisi, miyalji, tat ve koku alamama
sayilabilir.

COVID-19 enfeksiyonu bazi hastalarda ates, bogaz agrisi, burun akintisi,
gastrointestinal sistem yakinmalar1 gibi hafif siddette seyreder. Orta-siddetli
hastalikta nefes darhigi, hipoksi, takipne, tasikardi goriilmektedir. Siddetli
hastalarda oksijen satiirasyonu %90’ altina inerken, hipotansiyon ve akut
solunum sikintis1 sendromu (ARDS) gelismektedir. Kritik hastalarda ise solunum
yetmezligi, septik sok ve ¢oklu organ yetmezligi gelisebilmektedir?.

Hastalarin  %80°1 asemptomatik veya hafif siddette hastalif1
gecirmektedir®®. Asemptomatik seyir gosteren hastalarm oran1 tam olarak
bilinmemekle beraber hastaligin bulasi ve yayilmas: konusunda etkili olduklari

bilinmektedir2®21.26,

Tablo 1.COVID-19 Klinik Spekturumu 22

Siniflandirma Oran Klinik Ozellik
Hafif hastalik %81 Pnémoni yok ya da hafif pnomoni varligi
Siddetli hastalik | %14 Nefes darligi, hipoksi veya 24-48 saat

icerisinde gorilintiilemede >%50 akciger

parankim tutulumu

Kritik hastalik %5 Solunum yetmezligi, sok veya coklu

organ yetmezligi




Tablo 2.COVID-19 Hastalarinda Semptomlar?®

Semptomlar Goriilme sikligi (%)
Ates 80-90
Oksiiriik 60-80
Nefes darligi 18-46
'Yorgunluk 38
Viicut, eklem agris1 15
Bogaz agrisi 11-14
Bas agrisi 6-14
Titreme 12
Burun akintist 5
Bulanti, kusma 5
[shal 2-10

COVID-19 tanisinda nazofaringeal ve orofaringeal siiriintii, bronkoalveoler
lavaj, trakeal aspirat, balgam 6rnegi kullanilabilmektedir. Bu 6rneklerden etkenin
izole edilebilme oranlar1 ise degiskenlik gostermektedir. Bronkoalveolar lavaj ve
trakeal aspirat yolu ile elde edilen 6rneklerin etkeni tespit edilmesi agisindan en
yiiksek sensitiviteye sahiptir. Niikleik Asit Amplifikasyon Testleri 6zellikle de
Revers Transkriptaz Polimeraz Zincir Reaksiyonu (RT-PCR) ile COVID-19
RNA’inin iist solunum yolu drneklerinden izole edilmesi 6ncelikli tercih edilen
tanisal testtir. RT-PCR ydntemi ile solunum yolu digindaki 6rneklerden (kan, idrar,
diski) viriisiin izole edilebilmesi heniiz tanisal degildir?*.

Diger bir tan1 yontemi ise COVID-19’a ait antijenleri ve antijenlere karsi
gelistirilen immunglobulinleri saptamak amaciyla gelistirilmis olan serolojik
testlerdir. Antikorlarin gelismesi haftalar aldigi i¢in akut enfeksiyon tanisinda
kullanilmalar1 6nerilmemektedir?.

COVID-19 ile yatirilarak tedavi edilen hastalarda lenfopeni, yiiksek
aminotransaminaz diizeyleri, yiliksek laktat dehidrogenaz diizeyleri, yiiksek
inflamatuar belirtecler ve pihtilagma testlerindeki anormallikler daha sik

goriilmektedir. Laboratuvar testleri hastaligin tanisi, siddeti, mortalite riskinin



degerlendirmesi agisindan yararli olup tedaviye yanit1 degerlendirmede de fayda
gostermistir.  COVID-19 hastalarinda komplikasyon olarak goriilmekte olan
ARDS, dissemine intravaskiiler koagiilasyon ve ¢oklu organ yetmezligi tablolarinin
gelisim riskini n gérmede de laboratuvar testlerinden faydalanilmaktadir?®.

C-reaktif protein (CRP), inflamasyona sekonder olarak karacigerde
sentezlenen akut faz proteinidir. Enfeksiyonlar, travma, doku hasari, romatolojik
hastaliklar, maligniteler CRP yiiksekligi yapan nedenlerinden bazilarilardir.
COVID-19 hastalarmin %75-93"iinde yiikselmis olarak saptanan CRP ciddi
hastalik ile iliskilendirilmistir?’.

Albumin karaciger sentez fonksiyonun 6nemli bir gostergesidir. Kanda
bulunan proteinlerin %60’m1 olusturur. Negatif akut faz reaktani olan albiiminin
COVID-19 hastalarinda diisik diizeyde saptanmasi azalmis sagkalim ile
iliskilendirilmistir?.

Laktat dehidrogenaz, viicuttaki tiim hiicrelerin sitoplazmasinda bulunan
doku hasarinda kana karigarak artig gosteren bir enzimdir.1099 ile yapilan bir
calismada ciddi hastalarin  %58,1’inde, YBU gereksinimi olan hastalarin
%70,5’inde laktat dehidrogenaz diizeylerinin arttig1 kaydedilmistir®®.

Fibrinojen hemostazda o6nemli bir rol oynayan karaciger tarafindan
sentezlenen bir plazma glikoproteinidir. Pozitif bir akut faz reaktanlarmnidir.
COVID-19’da hiperkoagiilopati ile tiiketime baglh diistikliigii, sitokin firtinasi ile
ise artis1 teorileri iizerine yapilan ¢alismalar mevcuttur.

Prokalsitonin kalsitoninin Onciilii olup baslica tiroid noéroendokrin
hiicrelerinden salgilanir. Cerrahi, yanik, travma, enfeksiyon ve sepsis, septik sok
prokalsitonin salmimint indiiklemektedir. COVID-19 enfeksiyonunda kot
prognozu ve mortaliteyi 6ngérmesi agisindan takibini Oneren c¢aligmalar

bulunmaktadir!.



Tablo 3.COVID-19 Hastalarinda Laboratuvar Bulgulari®®

Test Degisimi
Albumin

Laktat dehidrogenaz
Notrofil

Lenfosit

Trombosit

Hemoglobin

Fibrinojen

Ferritin
CRP

Prokalsitonin
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COVID-19 enfeksiyonunun respiratuvar sistemi etkilemesi nedeni ile
akciger gorilintiilemesi hastaligin seyrinde 6nemli yer tutmaktadir. Direkt grafi ve
bilgisayarli tomografi (BT), COVID-19 hastalarinda tercih edilmesi gereken
radyolojik yontemlerdir. Hastaligin subplevral alan1 etkilemesi nedeniyle
ultrasonografik incelemenin faydali olabilecegini diisiiniilse de hastalik yayilimini
artirabilecegi endisesiyle pratikte karsilik gormemistir®2. Direkt grafide bilateral
orta ve alt zonlar etkileyen diisiik dansiteli buzlu cam opasiteleri tipik olarak
izlenir. COVID-19 pnémonisinde akcigeri BT ile goriintiilemenin test sonuglar
negatif olup klinik bulgular1 siipheli olan olgularda destekleyici bulgu olarak
kullanmanin yararli oldugu bildirilmistir. BT de genellikle her iki akcigerin de dahil
oldugu, ¢ok odakli, buzlu cam opasiteleri ve konsolidasyon alanlar1 izlenmektedir.
Basvuru aninda hafif ve orta dereceli hastalarin %17,9’unda, siddetli hastalarin ise
%2,9’unda radyolojik anormallik saptanmamustir,

Tanida kullanilan laboratuvar testlerinin higbirinin duyarliligt %100
olmayip COVID-19 enfeksiyonun tanisi Klinik, goriintiileme ve laboratuvar testleri

ile konulmaktadir®.



2.7.COVID-19’un Organlar Uzerine EtKkisi

COVID-19 6ncelikli olarak solunum sisteminin enfeksiyonu olsa da yapilan
calismalarda enfekte olan hastalarda c¢oklu organ tutulumu goriilmistir. Bu
multisistemik tutulumun viriislin insan hiicrelerinde bulunan ADE-2 reseptorlerine

baglanmasi sonucu oldugu diisiiniilmektedir®3.

2.7.1. COVID-19 ve Kardiyovaskiiler Sistem Tutulumu

COVID-19 iliskili kardiak komplikasyonlar sik goriilmektedir. Aritmi,
miyokardit, perikardit, akut koroner sendrom, kalp yetmezligi, kardiyojenik sok ve
kardiak arrest bu komplikasyonlar arasinda sayilabilir®®.

Viriisiin direkt sitotoksik etkisi, hemodinamik dengesizlik, hipoksemi,
sistemik inflamasyon, ADE-2 reseptor down regiilasyonu, artan endojen
katekolamin salinimini kardiyak komplikasyonlara neden olmaktadir®.

Akut miyokard hasari, COVID-19 enfeksiyonunda en sik goriilen kardiak
komplikasyon  olup yapilan bir c¢alismada insidanst %8  olarak
kaydedilmistir®.COVID-19 pndmonisi ile hospitalize edilen 138 hastanin
%16,7’sinde aritmi bildirilmis, aritmi insidansi ise yogun bakim gereksinimi olan
hastalarda (%44,4) yogun bakim gereksinimi olmayan hastalara (%8,9) gore daha
yiiksek bulunmustur®®.COVID-19 enfeksiyonuna sekonder kardiovaskiiler tutulum
goriilen hastalarda mekanik ventilasyon gereksiniminin arttigi ve kardiyovaskiiler
tutulum gozlenmeyen hastalarla kiyaslandiginda mortalite oranlarimin ytikseldigi

goriilmiistiir®.

2.7.2. COVID-19 ve Santral Sinir Sistemi Tutulumu

COVID-19 enfeksiyonu santral sinir sistemini etkilemekte olup
mekanizmasina yonelik yapilan calismalar halen devam etmektedir. Diger
koronaviriisler gibi norotropik oldugu ileri siiriilen COVID-19’un hiicre igine
giriginin ndronlarda ve glial hiicelerde eksprese edilen ADE-2 reseptorleri araciligi
ile oldugu diisiiniilmektedir***”.214 hasta dahil edilerek yapilan retrospektif bir
calismada 53 hastada santral sinir sitemi hasar1, 19 hastada periferik sinir sistemi
hasar1, 23 hastada kas-iskelet sistemi hasar1 goriilmiistiir. Bas donmesi ve bas agrisi

en sik goriilen santral sinir sistemi semptomu iken tat ve koku duyusunda azalma
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en sik goriilen periferik sinir sistemi semptomu olarak kaydedilmistir. <%10’dan
daha az hastada serebrovaskiiler olay, ataksi, nobet, gorme bozuklugu
bildirilmistir®. Siddetli enfeksiyonu olan hastalarda konviilsiyonlar, inme ve

nadiren akut nekrotizan hemorajik ensefalopati bildirilmistir®.

2.7.3. COVID-19 ve Gastrointestinal Sistem Tutulumu

ADE-2'nin gastrik, duodenal, ince barsak enterositlerinde ve rektal epitelde
bol miktarda eksprese edilmesi sebebiyle COVID-19 gastrointestinal organlari da
etkileyebilmektedir. COVID-19 ile enfekte olmus hastalarin %20’sinde solunum
sisteminde viral RNA negatiflestikten sonra bile disk1 érneklerinde saptanmistir®,

Dort bin iki yiiz kirk ¢ hasta dahil edilerek yapilan bir g¢alismada
gastrointestinal yakinmasi olan hastalarin prevalanst %17,6 olarak saptanmistir.
Anoreksi, diyare, mide bulantisi, karin agris1 ise en sik goriilen semptomlardir.
%48,1 hastanin digski 6rneginde viriis tespit edilmistir. Siddetli hastali§i olan
hastalarda ise gastrointestinal sistem tutulumu daha sik saptanmustir®.

COVID-19 ile enfekte hastalarin %16,1-53,1'inde goriilen yiiksek aspartat
aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT) diizeyleri en sik bildirilen
karaciger hasar1 belirtileridir®.

COVID-19 ile enfekte olmus 1099 hastanin degerlendirildigi bir calismada
AST yiiksekligi %22,2, ALT yiiksekligi %21,3, total bilirubin ytiksekligi ise %10,5
goriilmiis olup ciddi hastalikta anlamli olarak daha yiiksek oranlarda saptanmistir.
AST ytiksekligi ciddi seyirli hastalarin %39,4’{inde, digerlerinin %18,2’sinde; ALT
yiiksekligi ciddi seyirli hastalarin %28,1’inde, digerlerinin %19,8’inde; total
bilirubin ytiksekligi ciddi seyirli hastalarin %13,3‘linde, digerlerinin % 9,9’unda

izlenmistir?®.

2.7.4. COVID-19 ve Dermatolojik Tutulum
COVID-19 enfeksiyonunda en sik makiilopapiiler ekzantem goriilmiis olup
diger deri bulgulart arasinda papiilovezikiiler dokiintii (%34,7), tirtiker (%9,7),
agrili akral kirmizi-mor papiiller (%15,3), retikiiler lezyonlar (%2,8) ve petesiler
(%1,4) say1labilir*®.Siddetli hastalikta livedoid ve/veya nekrotik lezyonlarmn siklig
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arttign  goriilmiistiir*. Hastalik siddeti ile dermatolojik bulgular arasinda ise

korelasyon saptanmamustir®.

2.7.5. COVID-19 ve Hematopoetik Sistem

Hemoglobin degerinin yetiskin erkeklerde 13,0 g / dl, yetiskin kadinlarda
12,0 g / dl 'nin alt1 anemi olarak tanimlanmaktadir. COVID-19 hastalarinda anemi
hipoksemiyi arttirarak mortalite ve organ yetmezligini artirabilmektedir®,

Notrofiller, periferik kanin en 6nemli hiicre gruplarindan olup enfeksiy6z ve
non-enfeksiyoz birgok sebeple yiikselebilmektedir. COVID-19 enfeksiyonu i¢in
tan1 ve takip siirecinde kullanimi &nerilmektedir®®. Artmis nétrofil sayisi ise kotii
prognoz ile iliskilendirilmistir?.

COVID-19 ile enfekte olan hastalarda lenfopeni sik goriilmekte olup viriise
karst bozulmus immiin yamt sebepli ile oldugu diisiiniilmektedir?’. COVID-19
hastalarinda lenfopeni goriilme sikligi %37-75 olarak bildirilmis olup en sik
goriilen laboratuvar bulgusudur®.

Lokositoz daha az hastada goriilmekle beraber bakteriyel enfeksiyon veya
stiperenfeksiyonun habercisi olarak yorumlanir. Yapilan bir meta-analizde ciddi
hastaligi olanlarin %11,4’tinde, hafif-orta hastaligi olan hastalarin %4,8’inde
16kositoz saptanmistir®®,

Trombositopeni ciddi hastalik ile iligskilendirilmis olup goriilme sikligi
%55,7’ye kadar yiikselebilmektedir®®. Trombositopeni etyolojisinde endotel ve
pulmoner doku zedelenmesi neticesinde olusan megakaryosit hasari, virtisiin direkt
sitopatik etkisi, kemik iligi depresyonu, trombopoetin azalmasi gibi multifaktoriyel
siiregler rol oynamaktadir®’.

COVID-19 ile iligkili koagiilopati yiikksek D-dimer ve fibrinojen diizeyleri
ile kendini gostermekte olup bagvuru sirasinda saptanan yiiksek D-dimer diizeyi
artmig mortalite ile iliskilendirilmistir®®. Dissemine intravaskiiler koagiilasyon ve
trombotik mikroanjiopati gibi koagiilasyon anomalileri agir enfeksiyonlar ile iligkili
goriilebilmektedir. Trombotik komplikasyonlar yogun bakim initelerinde takip

edilen hastalarin %30’a yakininda bildirilmistir*®°C .
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2.7.6. COVID-19 ve Bobrek Tutulumu

Renin anjiotensin aldosteron sistemi; hipovolemi, hiponatremi veya renal
iskemide aktive olup kan basinci, intraglomeriiler basincin yiikselmesini saglayan
onemli bir homeostatik mekanizmadir. Sistemin énemli bir pargas1 olan ADE-2,
anjiotensin Il hormonunun anjiotensin (I-VII)’ye hidrolizini hizlandirir. ADE-2
dolasimda ¢Oziiniir halde bulunmayip basta kalp, bobrekler ve akciger alveol
epitelinde eksprese edilmektedir. Bobrekler ADE-2’nin yiiksek oranda eksprese
edilmesi nedeni ile hastaliktan siklikla etkilenmektedir. insan ADE-2 gen/protein
tirtinleri tiibiillerde bulundugundan COVID-19 bobrek tutulumu tiibiilointerstisyel
alanda makrofaj infiltrasyonu ve tiibiiler hasarla seyretmektedir>®.

Hipertansiyon (HT), COVID-19 ile enfekte olmus hastalarda en sik goriilen
komorbit hastaliklardan biridir. Farkli iilkelerden gelen veriler degerlendirildiginde
hastaneye yatan hastalarin neredeyse yarisinin HT hastasi1 oldugu belirlenmistir®.
1590 hasta dahil edilerek yapilan bir ¢alismada hastalarin %16,9’unda HT tespit
edilmis olup ciddi COVID-19 hastaliginda bagimsiz risk faktorii olarak kabul
edilmistir®®, COVID-19 pnomonisi ile hastaneye yatan 201 hastanin dahil edildigi
bir ¢alismada ise ARDS gelisen hastalarda komorbidite olarak HT’nun ARDS
gelistirmeyen hastalara oranla daha yiiksek oldugunu bildirilmistir (%27,4 ve
%13,7)*8.1099 COVID-19 hastas1 incelenerek yapilan bir ¢alismada ciddi olmayan
926 hasta ile ciddi seyirli 173 hastada HT goriilme sikliklart kiyaslanmus; sirastyla
%13,4-23,7 (tim olgularda %]15) olarak raporlamistir?. ABD’nde yapilan bir
calismada COVID-19 tanisiyla hospitalize edilen 5700 hasta degerlendirilmis ve
HT %56,6 ile en yiiksek prevalansa sahip komorbidite olarak kaydedilmistir?,

Son dénem bobrek hastaligi (SDBH) ve kronik bobrek hastaligi (KBH) olan
hastalar genel popiilasyon ile kiyaslandiginda immiin sistemlerinin baskili olmas,
ileri yas, DM, HT gibi eslik eden komorbit durumlari nedeni ile COVID-19
enfeksiyonuna daha duyarlidir®*.1389 hasta dahil edilerek yapilan bir calismada
ise altta yatan KBH prevalansi ciddi hastalig1 olan hastalarda daha yiiksek oranda
oldugu goriilmiistiir (%3.3’e karsilik %0.4)%. Cin’de hemodiyaliz merkezinde 1 ay
siire ile yapilan calismada hemodiyaliz hastalarinin %20’sinde, bakim veren
personelin %15’inde COVID-19 saptanmustir>’. Diyaliz merkezlerinde salgmini

onleme ve yonetmeye yonelik ayrintili kilavuzlar bir¢ok tilkede yaymlanmis olup
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tilkemizde de Tiirk Nefroloji Dernegi ve Saglik Bakanligi’nin Onerileri
mevcuttur>®=*,

Bobrek nakli alicilart almakta olduklart immiinsupresif tedaviler ve mevcut
komorbiditeleri nedeniyle COVID-19 enfeksiyonu igin yiiksek risk altindadir.
Enfekte olan immiinsiiprese hastalarin siddetli hastalik gelistirme riski yiiksek olup
COVID-19’un mortaliteyi arttiracagi tahmin edilmektedir. Bu nedenle acil olmayan
nakiller ertelenmelidir. Pandemi siirecinde basta bobrek nakli olmak tizere organ
nakli oranlarinda azalma goriilmiistiir®.

COVID-19 ile enfekte olan hastalarda nadir de olsa glomeriiler hastaliklar
goriilebilmektedir. En sik collapsing fokal segmentel glomeriilosklerozis
bildirilmektedir. Collapsing glomeriilopati ilk olarak 1980°li yillarda Insan
Bagisiklik Yetmezligi Virisii ile enfekte hastalarda tanimlanmistir. Etkilenen
hastalarda nefrotik diizeyde proteiniiri ve ABH goriilmiistiir. Daha sonra yapilan
caligmalarda siyah 1irk ve apolipoprotein L1 polimorfizminin collapsing
glomeriilopati riskini 30-90 kat kadar arttirdig1 kaydedilmistir. Mevcut COVID-19
pandemisi ile collapsing glomeriilopati olgulariyeniden ortaya ¢ikmis olup olgu
temelli calismalar bildirilmektedir®-%2®3, COVID-19 ile enfekte hastalarda
antinotrofil sitoplazmik antikor iliskili vaskiilit, anti-glomeriiler bazal membran
hastalig1 ve IgA nefropatisi olgu temelli ¢alismalarda bildirilmigtir56%6,

ABH saatler veya giinler igerisinde glomeruler filtrasyon hizinda azalma,
bobreklerin eksresyon yetenegindeki kayip ve sekonder olarak iire, kreatinin ve
Olclilemeyen diger azot metabolizmasi son iirlinlerinin viicutta birikmesi olarak
tanimlanmaktadir. ABH kendisini kreatinin artisi, idrarda protein, eritrosit, 16kosit
varligi ile gosterebilir. ABH pre-renal, renal ve post-renal olmak tizere 3 farkli

nedenden kaynaklanabilir.
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Tablo 4.ABH Etiyolojisi

Prerenal ABH

Hipovolemi, kardiyak debisi azalmasi,

efektif dolasim hacmi azalmasi

Renal ABH

Glomertiler, tiibilo-intersitisyel ve

vaskiiler hastaliklar

Postrenal ABH

Mesane ¢ikis obstiiksiyonu, bilateral

pelvitireteral obstriiksiyon

ABH’n1 tanimlamak ve hastalar1 epidemiyolojik olarak siniflamak i¢in yillar

icerisinde serum kreatinin diizeyi ve idrar ¢ikist degerlendirmesine dayali ¢ok

sayida uzlagma olusturulmustur. En giincel rehber ise 2012 yilinda Kidney Disease:

Improving Global Outcomes ( KDIGO ) tarafindan yayinlanmistir. KDIGO’ya gore

ABH serum kreatinin diizeyinde 48 saatte 0,3mg/dl artis veya serum kreatinin

diizeyinde 7 giin igerisinde bilinen veya tahmin edilen bazal degere gore 1,5 kat

artis veya son 6 saat icerisinde idrar volumiiniin <0,5ml/kg/saat olmasi1 seklinde

tanimlanmistir®’.

Tablo 5.KDIGO rehberine gére ABH evrelemesi '

Evre

Serum kreatinin diizeyi

[drar miktar

1 Bazal kreatinin degerinin 1,5-1,9/6-12 saattir idrar miktarinin
katina ¢ikmasi veya >0,3mg/dl<0,5mg/kg/saat
artis

2 Bazal kreatinin degerinin 2-2,9/>12 saattir idrar miktarinin|
katina ¢ikmasi <0,5mg/kg/saat olmast

3 Bazal kreatinin degerinin 3 katinal>12 saattir aniiri veya 24 saatlik idrar

cikmasi veya serum kreatinin
degerinin >4mg/dl olmas1 veya
renal replasman tedavisi (RRT)

baslanmasi

miktarinin <0,3ml/kg/saat olmasi
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SARS ve MERS salginlar1 esnasinda oldugu gibi COVID-19 pandemisinde
de ABH gériilmekte olup goriilme siklig1 kesin olarak bilinmemektedir®. Yapilan
cesitli calismalarm sonucunda ABH siklig1 %0,5-56,9 arasinda bildirilmistir?®5°,
Cin’in Wuhan kentinde 36’s1 yogun bakim iinitesinde takip edilmekte olan 138
hasta ile yapilan bir ¢alismada ABH siklig1 yogun bakim iinitesinde takip edilen
hastalarda %38,3, yogun bakim {initesinde takip edilmeyen hastalarda ise %2,14
saptanmustir®®, Yogun bakim iinitesinde takip edilen 58 hasta ile yapilan baska bir
calismada ise ABH insidans1 %29 olarak saptanmistir®®. 173ii agir hasta olmak
tizere 1099 hastanin dahil edildigi bir baska ¢alismada hafif hastalikta ABH %0, 1
sikliginda iken agir hastalikta %2.9 olarak bildirilmistir™ .

ABH yaslhlarda, erkeklerde, viicut kitle indeksi 30’un {izerinde olanlarda
daha sik goriilmektedir. KBH, HT, DM, koroner arter hastaligi, periferik arter
hastalig1 gibi komorbiditelerin varliginda ABH gelisme riski artar. ABH hastanede
yatan hastalarda siklikla erken donemde ortaya ¢ikmaktadir®3'?,

COVID-19 pnomonisi ile takip edilen 333 hastanin dahil edildigi bir
caligmada hastalarin yas ortalamasi 56,3 olup, %56,4’i ise erkekti. Hastalarin
komorbiditeleri incelendiginde ise %32,2’sinde HT, %?22,9’unda ise DM
mevcuttu’?. Cin’in Wuhan kentinde 701 hasta ile yapilan bir ¢alismada ise
hastalarin yas ortalamasi 63°tii, %52,4’1 ise erkekti. En sik goriilen komorbiditeler
ise HT ve DM’tu’®. New York’ta 23 hastanenin verilerinin retrospektif olarak
incelendigi bir ¢alismada COVID-19 ile enfekte 5449 hasta degerlendirilmis olup
hastalarin ortalama yas1 64°tii ,%60,9°u ise erkekti”.

COVID-19’a sekonder gelisen bobrek hasart kendini idrar analizinde
anormallikler ve tiibiiler hasar ile gosterir. Kreatinin ve kan iire azotu artar,
glomeriiler filtrasyon hiz1 (GFH) azalir 4. COVID-19 ile enfekte olmus hastalarin
yaklagik %40’inda bobrek hasart ve arkasindan proteiniiri, hematiiri gibi klinik
bulgular gozlenmektedir’®. 59 hasta ile yapilan bir ¢alismada hastalarin %19’ unda
kreatinin diizeyi yiiksek,%27’sinde kan iire azotu degeri yiiksek bulunmustur’®.
173’1 agir hastalik olmak {izere toplamda 1099 hastanin dahil edildigi bir calismada
siddetli hastaligi olan hastanin %4,3’linde kreatinin degeri yiikselirken hafif
hastalig1 olan 926 hastanin yalmzca %1’inde kreatinin diizeyi yiikselmistir’®. 710

hasta ile yapilan bir caligmada hastalarin %44’iinde proteiniiri ve hematiiri;
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%15,5’inde artmis kreatinin diizeyi, %14,1 artmis kan iire azotu kaydedilmistir’’.
COVID-19 pnémonisi ile takip edilen 333 hastanin dahil edildigi bir ¢alismada
basvuru esnasinda hastalarin %4,7’sinde ABH, %65,8 proteiniiri, %41,7 hematiiri
saptanmustir. Hastanede yatis siiresi esnasinda siddetli hastaligi olan %42,9 hastada
ABH kaydedilmistir. izlem siirecinde proteiniirisi olan hastalarm %68,5’inde,
hematiirisi olan hastalarin %43,1’inde idrar dipstick testi 6.giinde negatiflesmis
olup ABH gelisen hastalarin ise %18,2’sinde bobrek fonksiyon tetkikleri tamamen
diizelmistir. ABH nin iyilesmesini etkileyen en 6nemli faktor hastalik siddeti olup,
kritik hastalik iyilesme icin tek basma negatif faktordiir’®. Proteiniiri ve
hematiirideki artis ise artmis mortalite ile iliskilendirilmistir’’.

COVID-19 ile enfekte olmus ve yatirilarak takip edilen 5449 hastanin
retrospektif olarak degerlendirildigi bir ¢alismada hastalarin %36,6’sinda ABH
gelismis olup KDIGO’ya gore %46,5’inde evre 1, %22,4inde evre 2, %31,1’inde
evre 3 ABH gelismis oldugu kaydedilmistir. Hastalarin %14,3’{inlin ise RRT’ ne
gereksinimi olmustur. RRT gereksinimi olan hastalarin %96,8’inde mekanik
ventilator gereksinimi dogmus olup mekanik ventilator gereksinimi olan hastalarda
ABH orani, olmayanlardan daha yiiksek bulunmustur”.

COVID-19 hastalarinda gorilen ABH mekanizmast tam olarak
aydinlatilabilmis degildir. Hemodinamik dengesizlik, artms sitokin salimimu,
viriisiin direkt yarattigi sitotoksisite gibi multifaktoriyel siireclerin ABH

gelismesinde rol oynadig: diisiiniilmektedir®®.
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Sekil 3.COVID-19 Hastalarinda ABH Gelisimi”®

Akut akciger hasarinda artmis intratorasik basing ile beraber azalmig
kardiyak kan akimi, inflamatuar sitokinler, hipoksemi nedeniyle bdbregin
perfiizyonu azalir sonug olarak ABH gelisir’®®,

Bakteriyel veya viral enfeksiyonlara sekonder sepsiste ABH riski artar.
Interldkin-6 dahil olmak iizere artmis inflamatuar sitokinler ve uygunsuz bagisiklik
yanitt mikrovaskiiler disfonksiyona, artmis vaskiiler permeabiliteye, doku hasarina
yol agar. Bobrek mikrosirkiilasyonun etkilenmesi ve hipoperfiizyonu neticesinde
ABH olusur®8L,

Kardiyorenal sendrom diger bir olasit ABH sebebidir. Viral miyokardit ve
kardiyomiyopatinin neden oldugu sol ventrikiil disfonksiyonu renal perflizyonu
bozarak ABH’na yol agar’®.

ADE-2 bobreklerde en sik proksimal tiibiil hiicrelerinde ve podositlerde
eksprese edilir, bu nedenle bobrekler virlisiin potansiyel hedefleri arasinda
sayilabilir. COVID-19 tiibiil ve podositler ilizerindeki direkt sitotoksik etkisi ile
proteiniiri, hematiiri ve ABH na yol agar. Cin’de yapilan bir ¢alismada COVID-19

nedeni ile hayatin1 kaybeden hastalarin yapilan otopsilerinde ile bobrek dokular
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incelenmistir. Isitk mikroskopu altinda yapilan incelemede proksimal tiibiil
hiicrelerinde  ATN goriilmistiir. Elektron mikroskopu altindaki incelemede
koronaviriis benzeri partikiiller, proksimal tiibiil epitelinin sitoplazmasinda,
podositlerde ve daha az olarak distal tiibiillerde saptanmistir. Glomeriillerin kilcal
damarlarinda cesitli derecelerde endotelyal hasarlanma kaydedilmistir®.

Viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin, inflamatuar sitokinlerin asir1 salinimina
neden oldugu bilinen bir gergektir. IL-6, IL-8 ve interferon gama gibi artan
inflamatuar sitokinler vaskiiler permeabiliteyi arttirir, alveolar hasara neden olur.
Bu sebeple akut akciger hasar1 olan hastalarda hemodinamik degisiklikler, hipoksi
ve inflamatuar sitokinler nedeniyle ABH riski daha yiiksektir®.

Rabdomiyolize sekonder ABH 2003 yilindaki SARS epidemisinde
tanimlanmistir. COVID-19 nedeni ile hayatin1 kaybeden hastalarin postmortem
incelemesinde bobrek tiibiillerinde pigmentasyon artist ve kreatin kinaz artist
gdzlenmis olup rabdomiyolizi desteklemektedir®®.

Anjiotensin-2 ve artmis inflamatuar sitokinlerin salinimi koagiilasyon
bozukluguna egilimi arttirr®, Koagiilasyon kaskadinin aktivasyonuna bagl olarak
endotel hiicre disfonksiyonu ve mikrosirkiilasyonda goriilen trombiisler ABH
gelismesinde rol oynamaktadir.138 hasta ile yapilan bir caligmada hastalarin
%26’sinda D-dimer normalden yiiksek saptanmis olup lenfopeni ve bobrek
fonksiyon bozuklugu da eslik etmistir®. COVID-19 nedeni ile kaybedilmis olan 21
hastanin postmortem incelemesi yapildiginda 3 hastada hastada glomeriiler kilcal
damarlarda fibrin trombiisii ile trombotik mikroanjiyopati goriilmiistiir®.

COVID-19 hastalarinda ABH’nin patogenezi olduk¢a karmasik bir siirecin
sonucudur. ABH’nin mortalite ve morbidite tizerine 6nemli bir etkisi oldugu asikar
olup enfeksiyonu siddetli seyreden hastalarda da bobrek hasarma yatkinlik

artmistir. 8.

2.8.COVID-19 Tedavisi

Ulkemizde COVID-19 enfeksiyonunun tedavisi Saghk Bakanlhig
Koronaviriis Bilim Kurulu 6nerileriyle hazirlanip giincellenen rehber dogrultusu ile
yapilmaktadir. Saglik Bakanhigi COVID-19 rehberine gére hastalik 4 smifa

ayr11m1§t1r87;
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a)Asemptomatik hastalik

b)Komplike olmamis hastalik: Hastalarin ates, oksiiriik, bogaz agrisi, halsizlik gibi
yakinmalart mevcut olup solunum sikintis1 yoktur. Akciger goriintiilemeleri
olagandir.

c)Hafif-Orta Pnomoni: Hastalarin ates, Oksiiriik, bogaz agrisi, halsizlik gibi
yakinmalarinin yaninda solunum sikintist da mevcuttur. Solunum sayis1<30/dk ve
oda havasinda satiirasyonu >%90’dir.Goriintiileme bulgular1 hafif-orta pnémoni
goruliir.

d)Agir Pnomoni: Hastalarin ates, Oksiirik, bogaz agrisi, halsizlik gibi
yakinmalarmin yaninda solunum sikintis1 da mevcuttur. Solunum sayisi>30/dk ve
oda havasinda satiirasyonu <%90°dir.Gorlintiileme bulgularinda bilateral yaygin
pnomoni bulgusu saptanir.

Hafif hastalik tablosu ile basvuran hastalarin hastanede yatirilarak takibi
gerekmeyebilir. Hastaligin agir seyretme ve komplikasyon gelisme riski yiiksek
olan hastalar ise yatirilarak tedavi edilmelidir®’:

o Hafif-orta seyirli pnomonisi olup solunum sayisi>24/dk ve oksijen

satiirasyonu<%93

o Hafif -orta pnomonisi olup alinan kan tetkiklerinde kotii prognostik

belirtegler saptanmis hastalar (Lenfosit say1si<800/u, CRP>10mg/L,

ferritin>500ng/ml, D-dimer>1000ng/ml)

e Agir pndmonisi olan hastalar (biling degisikligi, solunum sayisi>30/dk ve

oda havasinda satiirasyonu <%90,akciger goriintiilemesinde bilateral yaygin

tutulum)

e Hipotansiyon, tagikardi

e Sepsis, septik sok

o Miyokardit, akut koroner sendrom, aritmi

e ABH

COVID-19, 2020 yilinmin baglarinda tanimlanmasina ragmen heniiz etkili ve
giivenli bir tedavi bulunabilmis degildir. SARS ve influenzadan elde edilen bilgiler
1s1¢inda  erken donemde antiviral tedavi baslanmasmin etkili olabilecegi

diistiniilmektedir.
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Salgminin baglangicinda, hastaligin fatal seyretmesi ve etkili bir tedavinin
bulunmamast nedeni ile bagka hastaliklarin tedavisi i¢in ruhsatlandirilmig olup
ruhsatli oldugu endikasyonlarda yaygin ve giivenli bir sekilde kullanilmis; in vitro
olarak COVID-19’a etkili oldugu belirlenmis ya da kiigiik gruplarda yapilan
gozlemsel caligmalarda klinik etkinligin olabilecegini diislindiiren veriler elde
edilen hidroksiklorokin, favipiravir, remdesivir, lopinavir, ritonavir gibi ilaglar
kullanilmistir. COVID-19’a kars1 tedavi gelistirilirken monoklonal antikor tiretimi,
viral proteinaz/helikaz ve polimerazin inhibisyonu amaglanmistir. Takip eden
stirecte randomize kontrollii klinik ¢calismalarin da yayinlanmasiyla tedavi dnerileri
giincellenmektedir.

Hidroksiklorokin sitma, porfiria kutenea tarda, romatoid artrit, sistemik lupus
eritematozus ve anti-fosfolipid antikor sendromunun tedavisinde uzun yillardir
kullanilan antiviral bir ajandir. Hidroksiklorokin viral replikasyonu farkli
mekanizmalar ile baskilamaktadir®;

e Viriisiin konak hiicreye giris asamasinda aract molekiillere baglanmasi

etkiler.

o Asidik pH gerektiren endozom ve lizozomlara baglanarak bu organellerde

pH’1 arttirarak virisiin hiicrede replikasyon igin gereksinim duydugu

organellerde disfonksiyona yol agar.

e Mononiikleer hiicrelerden IL-1,IL-6, TNF, IFN- y saliimin azalttig

diistiniilmektedir.

Hidroksiklorokin gastrointestinal irritabilite, bulanti, kusma, istahsizlik, diyare,
bas agris1 yapabilir. Tek basina hidroksiklorokin kullaniminda QT uzamasi seyrek
goriilmekte olup tedaviye QT uzatan azitromisin, fluorokinolon gibi ilaglar
eklenirse QT uzamasi riski artar. Kalpte ciddi elektriksel diizensizlikler, polimorfik
ventrikiiler tasikardi, uzun QT sendromu, ani olim riski gdzlenebilir®.
Hidroksiklorokinin in vitro etkinligi gosterilse dahi hastaneye yatirilan hastalar ile
yapilan genis, randomize kontrollii ¢aligmalarda etkinligi gosterilememis olup
ABD Gida ve Tlag Dairesi tarafindan Haziran 2020°de kullanimi iptal edilmistir®.

Remdesivir RNA bagimli RNA polimeraz inhibitoriidiir. Yapilan ¢alismalarda
SARS-CoV-2 hastalarinda yeterli etkinlikte olmadig1 goriilmiistiir. Bazi tilkelerde

yeterli antiviral temin edilememesi nedeni ile kullanimina devam edilmistir®.

21



Favipravir, RNA viriislerinin RNA’ya bagli RNA polimeraz enzimini inhibe
ederek viral replikasyonu dnler®. 1k olarak Influenza viriisiine kars1 gelistirilmis
genis spektrumlu antiviral bir ajandir® Ebola, Lassa Atesi ve kuduz tedavilerinde
de kullamlms, etkinligi kanitlanmistir®®, Karacigerde metabolize edilip ve
bobrekten atilmasi nedeni ile agir karaciger veya bobrek yetmezliginde
kontraendikedir. Favipravir ile ilgili yapilan c¢alismalarin sonucunda ayaktan
hastalarda hastaneye yatist ve COVID-19’a bagli Oliimleri standart tedavilere
nazaran  azaltmadign  goriilmiistiir®. ~ Tedavi  siiresini  kisaltabilecegi
diisiiniildiigiinden hasta bazinda verilecek kararlar ile kullanim1 &nerilmektedir®”.

Azitromisin, genis spektrumlu makrolid grubundan bir antibiyotiktir. In-vitro
olarak Ebola ve Zika viruslere karsi etkili oldugu gosterilmistir. COVID-19
enfeksiyonunda bakteriyel koenfeksiyon sikligi diisiik olup bakteriyel pnomoni
diistindiiren ek semptom ve bulgular varlifinda antibiyotik kullanilmasi
onerilmektedir®’.

Oseltamivir, Influenza tedavisi i¢in onay almis néraminidaz inhibitoriidiir.

Molnupiravir, COVID-19’un RNA polimerazinda mutasyon sikligini arttirarak
viral replikasyonu bozar®. Daha 6nce SARS, MERS ve influenza viriislerine kars1
in vitro etkinligi gdsterilmistir®®. Molnupravir,12 Subat 2022°de yayimnlanan Saglk
Bakanligi rehberi ile kullanima girmis olup COVID-19 tanis1 PCR testi ile
dogrulanmig hastalarda kullanilir. Hafif-orta enfeksiyonu olup agir hastaliga
ilerleme riski olan asagida belirtilmis hastalarda semptomlarmin ilk 5 giiniinde
kullanilmasi onerilmektedir®’;

e >065 yas olan hastalar

e Primer immiin yetmezlik hastalari

e Son 1 yil igerisinde kemoterapi almis solid veya hematolojik maligniteli

hastalar

e Solid organ nakli yapilmis hastalar

o Kemik iligi nakli yapilmis hastalar

o Edinsel Bagisiklik Yetmezligi Sendromu

e Otoimmun, inflamatuar veya malign hastaliklari nedeniyle 1 aydan uzun

stiredir 20 mg prednizolon veya esdegeri kortikosteroid kullanmakta olan

hastalar
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e Otoimmun, inflamatuar veya malign hastaliklar1 nedeniyle immunsupresif
ajan kullanmakta olan hastalar

« Down sendromu olan hastalar

o Karaciger sirozu olan hastalar

e Orak hiicreli anemi hastalari

e Hemodiyaliz hastalari

e Ug organ hasar1 gelismis DM’lu hastalar

e Miyokard infarktiisii gegirmis hastalar

« Inme gegirmis hastalar

e Multipl Skleroz, motor néron hastaliklari, Myastenia Gravis, Huntington
Hastalig1, Alzheimer gibi beyin ve sinirleri etkileyen hastaliklar

» Morbid obez hastalar

e Evre 3 ve Evre 4 kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) olanlar,

amfizem

COVID-19 enfeksiyonunun seyrinde gelisen inflamatuar yanitin hastalikla
iliskili olumsuz sonuglar dogurdugu goriilmiis, anti-inflamatuvar tedavilerin
sagkalimi arttirdig1 ve hastanede yatig siiresini kisalttigi anlagilmistir. COVID-19
enfeksiyonuna sekonder artmis inflamatuvar yanit gelisen hastalarda makrofaj
aktivasyon sendromu ya da sitokin firtinasi gelisebilmektedir. Enfeksiyonun seyri
esnasinda sepsis ve ARDS bulgular1 olsun ya da olmasin makrofaj aktivasyon
tablosunun gelisebildigi gozlenmistir. Bu hastalarin anti-sitokin tedavilerden
yararlanabilecegi bildirilmistir®"%,

Kortikosteroidler inflamatuar yaniti baskilar, akut akciger hasari ve ARDS
gelisimini Onler. Solunum destegine ihtiyaci olan hastalarda sagkalimi arttirmak ve
hastanede yatis siiresini kisaltmak amaciyla kullanilmaktadir. Solunum sikintist
nedeniyle oksijen destegine ihtiyaci olan hastalarda 6mg/giin deksametazon veya
esdegerlerinin kullanimi 10 giine kadar uzatilabilir. Bu tedaviye ragmen 24 saat
icinde oksijen ihtiyaci artan veya akut faz yanit1 alinamayan hastalarda, hastaya ait
risk faktorleri de goz onilinde bulundurularak yiiksek dozda kortikosteroid (=250
mg/glin metil prednizolon) verilebilir. Yiiksek doz kortikosteroid tedavisinin siiresi

olguya gore yapilacak degerlendirmeler ile uzatilabilir. En az 3 giin siireyle
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kullanilan kortikosteroid tedavisine ragmen inflamasyon bulgulari devam eden ya
da ¢ok hizli ilerleyen ciddi makrofaj aktivasyon sendromu tablolarinda anti-sitokin
ilaglarin  kullanilmasi diisiintilmelidir. Bu amagla IL-6 reseptor antagonisti

Tosilizumab ve IL-1 inhibitorii Anakinra kullanilabilir®’.

3. GEREC ve YONTEM

3.1.Etik Kurul izni ve Diger Izinlerin Ahnmasi

Bu ¢alisma Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’'nun 25.05.2022 tarih ve 70904504 sayili karart ile “calismanin
yapilmasinda bilimsel ve etik acisindan sakinca olmadigl” onayr alinarak

gerceklestirildi.

3.2.Hasta Se¢imi
Calismaya Akdeniz Universitesi Hastanesi Pandemi Klinigi’nde 1 Mart
2020 ve 1 Mart 2022 tarihlerinde takip edilen 626 hasta dahil edildi.
Dahil edilme kriterleri;
e 18 yas ve lizeri hastalar
e Akdeniz Universitesi Hastanesi Acil Servise bagvuran ve hastaneye
yatirilmig, alinan COVID-19 RT-PCR pozitif olarak sonuclanmis
hastalarda en az 48 saatlik yatisinda KDIGO evrelemesine gore
ABH gelismis olgular
Dislama kriterleri;
e R almakta olan hastalar

e Yeterli veriye ulasilamamis hastalar

3.3.Arastirma Tiirii

Tek merkezli, retrospektif bir ¢alismadir.

3.4.Arastirmanin Uygulanmasi ve Veri Toplama Geregleri

Akdeniz Universitesi Hastanesi Acil Servisi'ne basvurusu ertesinde
Pandemi Klinigi’nde 01.03.2020-01.03.2022 tarihleri arasinda COVID-19
enfeksiyonu ile takip ve tedavi edilen 626 hastanin hastane kayitlari tarandi.
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Demografik 6zellikler olarak yas, cinsiyet hastane veri tabanindan 6grenildi.
Hastalarin sistemik hastaliklar1 (HT, DM, KBH, kronik karaciger hastaligi,
malignite, koroner arter hastaligi, serebrovaskiiler hastalik, asttm ve KOAH) ve
kullanmakta oldugu ilaglar ile acil servise basvuru esnasindaki ates, kan basinci,
nabiz, satiirasyon, solunum sayisi degerleri kaydedildi.

Aragtirma hastalarinin  acil servise bagvurusu esnasindaki yakinmalari
kaydedildi;

o Ates

e Halsizlik, yorgunluk

e Nefes darlig1

e Oksiiriik

e Balgam

e Istahsizlik

e Miyalji

e Bas agrisi

e Bogaz agrisi

e Burun akintisi

e Karin agrisi

e Ishal

e Tat-koku alamama

Arastirma hastalarinin bagvuru anindaki laboratuvar degerleri kayit altina
alindz;

e Hemoglobin

e Lokosit

e Lenfosit

e Trombosit
e CRP

e ALT

e AST

e Ferritin

e D-dimer
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e Sodyum

e Potasyum

e Albiimin

Arastirma hastalarinin basvuru aninda, 48.saatte, 1.haftada ve taburculuktaki
kreatinin/GFH degerleri kayit altina alindi. Calismamizda ABH tanist KDIGO 2012
kilavuzu esas alinarak serum kreatinin degerine gore yapildi.

Aragtirma hastalarinin acil servis bagvurusunda toraks BT'nde COVID-19
pnomonisi lehine bulgu olup olmadig1 hastane veri tabanindan 6grenildi.

COVID-19 enfeksiyonu igin verilen tedaviler (hidroksiklorokin, oseltamivir,
azitromisin, favipravir, tosilizumab, anakinra, glukokortikoid, remdesivir,
plazmaferez) kaydedildi.

Arastirma hastalarinin hastaneye basvuru giinii, servis yatis siiresi, YBU
gereksinimi, YBU gereksinimi olan hastalarm tedavi siiresi, yiiksek akimli nazal
oksijen, non-invaziv mekanik ventilator ve ileri hava yolu destegi gereksinimi olup
olmadig1 kaydedildi.

Hastalarin exitus olup olmadiklar1 kayit altina alindi.

3.5.Istatistiksel Analiz

Aragtirma verilerinin istatistiksel analizleri igcin SPSS 26 istatistik paket
programi kullamilmistir. Tanimlayic istatistikler kisminda kategorik degiskenler
say1, ylizde verilerek, siirekli degiskenler ise ortalama + standart sapma ve ortanca
(en kiiciik-en biiyiik deger) ile sunulmustur. Siirekli degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yOntemler
(Kolmogorov-Smirnov  testleri) kullanilarak degerlendirilmistir. Kategorik
degiskenler icin; gruplar arasinda siklik bakimindan fark olup olmadig: ki-kare
testleri kullamlarak karsilastirnustir. Iki grup arasinda normal dagilima uymayan
verilerde yapilan karsilastirma analizlerinde Mann-Whitney U testi kullanilmistir,
normal dagilima uyan veriler i¢in yapilan karsilastirma analizlerinde ise Bagimsiz
Ornekler-t testi kullanilmistir. Bobrek fonksiyon testleri ile ilgili degiskenlerinin
zamanla olan degisiminin istatistiksel olarak anlamli olup olmadig1 Wilcoxon testi
ile test edilmistir. Bu galismada istatistik anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul

edilmistir. Hastane i¢i sagkalim siliresi ve mortaliteyi etkileyen faktorlerin
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degerlendirmesi: Sagkalim hizlar1 Kaplan-Meier yontemi ile hesaplanmustir.
Degiskenler arasinda sag kalim hizlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
olup olmadigi log-rank testi kullanilarak degerlendirilmistir. Log-rank testler
sonucu anlamli ¢ikan parametreler (p<0,05) Multivariate Cox regresyon analizi

modeline dahil edilerek mortalite riski agisindan incelenmistir.

4. BULGULAR

Bu calismaya Akdeniz Universitesi Pandemi Servisinde COVID-19
nedeniyle yatarak takip edilen 18-98 yas aras1 381’1 erkek (%60,9) toplam 626 hasta
dahil edilmigstir. Bulgular boliimii, tanimlayict istatistikler, ABH gelisimi ve

sagkalimin degerlendirildigi 3 boliimden olusmaktadir.

4.1. Tammlayici Istatistikler

Bu calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 60,9+15,6 yildir.
Hastalarin bazi—demografik ve komorbiditelerine ait ozellikler Tablo 6’da
sunulmustur. Hastalarmm %7’si (n=44) renal transplantasyon gegirmistir. Yiizde
13,8 nin (n=86) KBH 06ykiisii mevcuttur. KBH hastalarinin %10,2’si (n=64) Evre
3, %2,6’s1(n=16) Evre 4, %11 (n=6) ise Evre 5 KBH saptanmustir. Hastalarin diger
komorbiditeleri degerlendirildiginde en sik HT (%42,2), DM (%35,9),
kardiyovaskiiler hastaliklarin (%23,3) oldugu goriilmiistiir.
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Tablo 6.Hastalarin Baz1 Demografik, Renal ve Eslik Eden Kronik Hastaliklarina

Ait Ozellikler
Parametreler (N=626)
Yas, yil
Ortalamazss 60,9+15,6
Ortanca (min-maks) 62 (18-98)
Cinsiyet, n (%)
Erkek 381 (60,9)
Kadmn 245 (39,1)
Renal transplantasyon, n (%)
Yok 582 (93)
Var 44 (7)
KBH, n (%)
Yok 540 (86,2)
KBH Evre 3 64 (10,2)
KBH Evre 4 16 (2,6)
KBH Evre 5 6 (1)
KBH Evre 3, n (%)
Yok 561 (89,6)
Var 64 (10,2)
KBH Evre 4, n (%)
Yok 610 (97,4)
Var 16 (2,6)
KBH Evre 5, n (%)
Yok 620 (99)
Var 6 (1)
HT varhgy n (%)
Yok 362 (57,8)
Var 264 (42,2)
DM varhgi, n (%)
Yok 401 (64,1)
Var 225 (35,9)
Kardiyovaskiiler hastalik, n (%)
Yok 480 (76,7)
Var 146 (23,3)
Astim/KOAH varhgi, n (%)
Yok 566 (90,4)
Var 60 (9,6)
Serebrovaskiiler Hastalik, n (%0)
Yok 600 (95,8)
Var 26 (4,2)
Malignite, n (%)
Yok 539 (86,1)
Var 87 (13,9)
Karaciger transplantasyonu n (%0)
Yok 622 (99,4)
Var 4 (0,6)
Kronik karaciger hastahgi, n (%)
Yok 619 (98,9)
Var 7(1,1)

Hastalarin  kullanmakta oldugu ilaglar incelendiginde en fazla ADE

Inhibitdrleri/Anjiotensin  Reseptér  Blokerleri

(ARB) (%29,9) kullanildig:

goriilmiistiir. Hastalarin  kullanmakta oldugu diger ilaglar incelendiginde
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%26,4’linlin kalsiyum kanal blokeri, %21,9’unun oral antidiyabetik ajanlar,
%19,2’sinin antikoagiilan kullanmakta oldugu goriilmiis diger olup ilaglarin

dagilimi Tablo 7°de sunulmustur.

Tablo 7.Hastalarm Kullandig Ilaglarin Dagilimi

Parametreler (N=626) n (%)
ADE inhibitorleri/ ARB 187 (29,9)
Kalsiyum Kanal Blokerleri 165 (26,4)
Mineralokortikoid reseptor antagonisti (MRA) 15 (2,4)
Beta Bloker 104 (16,6)
Antiagregan 80 (12,8)
Antikoagiilan 120 (19,2)
Immunsupresif ilaglar 108 (17,3)
Oral Antidiyabetikler 137 (21,9)
Insiilin 79 (12,6)

Hastalarin COVID-19’a bagh bildirdikleri semptomlarin dagilimi Tablo
8’de sunulmustur. Hastalar en sik dispne (%55,3), oksiiriik (53,8) ve ates (38,3)

yakinmasi ile basvurmus olup en az burun akintisi (%1,9) gorilmiistiir.
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Tablo 8.Hastalarin COVID-19’a Baglh Bildirdikleri Semptom Dagilimi

Parametreler (N=626) n (%)
Asemptomatik 34 (5,4)
Dispne 346 (55,3)
Oksiiriik 337 (53,8)
Ates 240 (38,3)
Balgam 167 (26,7)
Halsizlik 159 (25,4)
Miyalji 159 (25,4)
Bas Agrisi 119 (19)
Bogaz Agrisi 89 (14,2)
Ishal 86 (13,7)
Tat Koku Alamama 63 (10,1)
Istahsizlik 61 (9,7)
Karin Agrisi 46 (7,3)
Burun Akintisi 12 (1,9)

Hastalarin bagvuru aninda kayit altina alinan vital bulgular1 Tablo 9’da
sunulmustur. Olgiilen ortanca ates 36,8 °C (36-40), ortanca nabiz 93 atim/dakikadir
(45-160). Ortalama sistolik kan basinc1 125,2 +22,5 mmHg, diastolik kan basinci
ise 73,2+12,9 mmHg saptanmustir. Tespit edilen ortanca satiirasyon %95 (60-100)
olup hastalarm %10,2’sinin satlirasyonu <%88’dir. Hastalarin ortanca solunum

sayis1 20/dakika (14-45) olup hastalarin %47,4 {iniin solunum sayis1 >20/dakikadir.
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Tablo 9. Hastalarin Vital Bulgularinin Degerlendirilmesi

Parametreler (N=626)

Ates, °C

Ortalama-tss 36,9+0,89
Ortanca (minimum-maksimum) 36,8 (36-40)
Sistolik Kan Basinci, mmHg

Ortalamatss 125,2422.5
Ortanca (minimum-maksimum) 120 (70-240)
Diastolik Kan Basinci, mmHg

Ortalama-tss 73,2+12,9
Ortanca (minimum-maksimum) 72 (38-112)
Nabiz, atim/dakika

Ortalama=ss 2,5+18
Ortanca (minimum-maksimum) 93 (45-160)
Oksijen Satiirasyonu, %

Ortalama:tss 93,6+4,9
Ortanca (minimum-maksimum) 95 (60-100)
Oksijen Satiirasyonu, n (%)

> %94 400 (63,9)

% 94-88 162 (25,9)
<% 88 64 (10,2)
Dakikada Solunum Sayisi, dakika

Ortalamaztss 22,9+4.8
Ortanca (minimum-maksimum) 20 (14-45)
Takipne, n (%)

< 20 solunum/dakika 329 (52,6)
>20 solunum/dakika 287 (47,4)

Takip edilen hastalarin laboratuvar bulgular1 Tablo 10’da sunulmustur.
Ortalama Hemoglobin diizeyi 12,3 + 2,1 mg/dl olarak Ol¢iilmistir. Ortalama
Albiimin degeri ise ortalama 3,6+0,5 g/L’dir. Ortanca CRP diizeyi 7 mg/dl (0-60),
D-dimer degeri ise 0,8 ng/L’dir (0-43) .
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Tablo 10.Hastalarin Laboratuvar Tetkiklerinin Degerlendirilmesi

Parametreler (N=626)

Hgb, mg/dl
Ortalamatss
Ortanca (minimum-maksimum)

12,342,1
12,6 (5,6-17,2)

Lokosit, mm?®
Ortalama+tss
Ortanca (minimum-maksimum)

7527,7+4554,1
6500 (330-43580)

Lenfosit, mm?3
Ortalama+ss
Ortanca (minimum-maksimum)

1204,8+1323,6
1000 (0-29890)

Trombosit, mm?
Ortalama+tss
Ortanca (minimum-maksimum)

213768,4+98276.,9
198500 (2000-682000)

Sodyum, mEg/L
Ortalama=ss
Ortanca (minimum-maksimum)

136,1+4,4
136 (114-160)

Potasyum, mEq/L

Ortalama=ss 4.2+0.6
Ortanca (minimum-maksimum) 4,2 (2,2-6,1)
ALT, U/L

Ortalamatss 33,4+37,6
Ortanca (minimum-maksimum) 23 (2-412)
AST, U/L

Ortalamatss 43.2+47 4
Ortanca (minimum-maksimum) 32,5 (6-722)
D-dimer, ng/L

Ortalama:tss 2,1+4.5
Ortanca (minimum-maksimum) 0,8 (0-43)
Albiimin, g/L

Ortalamatss 3,6+0,5
Ortanca (minimum-maksimum) 3,6 (1,9-4,8)
Ferritin, pg/L

Ortalama:ss 630,2+1249,9
Ortanca (minimum-maksimum) 312,5 (0-16503)
CRP, mg/dI

Ortalamatss 9+7,5
Ortanca (minimum-maksimum) 7 (0-60)
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ABH Gelisimi

mVar (n=161) mYok (n=465)

Sekil 4.COVID-19 iligkili ABH geligimi
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Sekil 5.ABH Gelisen Hastalarin Evrelere Gore Dagilimi

COVID-19 ile enfekte olmus hastalarin %26’sinda (n=161) ABH
gelismistir. ABH gelisen hastalarin %70,2’sinde (n=113) Evre 1, %12,4’linde
(n=20) Evre 2, %17,4’iinde (n=28) Evre 3 ABH gelismistir. (Sekil 4, Sekil 5)

34



Tablo 11.Hastalarin Bobrek Fonksiyon Tetkiklerine Ait Laboratuvar Sonuglari

Parametreler Bazal 48. saat 1. hafta Taburculukta
Toplam, n=626 n=626 n=626 n=354 n=65
Kreatinin, mg/dl

Ortalamatss 10,54 1,09+0,66  1,34+0,98 1,56+0,82
Ortanca (min- 0,87 (0,25- 0,87 (0,11- 0,98 (0,12- 1,32(0,62-4,6)
maks) 5,6) 5,5) 6,9)

GFH, mL/dk

Ortalamatss 80,1+27 77,7£31,5 69,2435 52,9+23,1
Ortanca (min- 85 (11-150) 85 (10- 74(6-189) 52 (10-112)
maks) 195)

ABH gelisen n=161 n=161 n=137 n=65

(n=161)

Kreatinin, mg/dl

Ortalama:tss 1,24+0,55 1,69+0,69  2,08+1,09 1,56+0,82
Ortanca (min- 1(0,42-35) 1,58 (0,51- 1,79 (0,47- 1,32(0,62-4,6)
maks) 3,91) 6,9)

GFH, mL/dk

Ortalamazss 61,6424,6  44,6+22.5 373+19,7  52,9423,1
Ortanca (min- 60 (14-113) 39 (11- 35(6-106) 52 (10-112)
maks) 131)

ABH gelismeyen n=465 Nn=465 n=217 -

(n=465)

Kreatinin, mg/dl

Ortalama-tss 0,92+0,51 0,88+0,51 0,87+0,49 -

Ortanca (min- 0,83 (0,25- 0,78 (0,11- 0,78 (0,12- -

maks) 5,6) 5,5) 3,7)

GFH, mL/dk

Ortalamatss 86,5+24,8 89,2+25,6  89,4+26,6 -

Ortanca (min- 90 (11-150) 92 (10- 92(17-189) -

maks) 195)
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Sekil 6.Hastalarin bobrek fonksiyon tetkiklerine ait ortanca degerlerinin takip sonuglari
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Tablo 12°de ABH gelisen hastalarin yatisindan taburculuga kadar bobrek
fonksiyon degerlerinin takip sonuglarina ait karsilagtirma analizlerinin sonuglari
sunulmustur. ABH gelisen hastalarin bazal kreatinin ortanca degeri 1,2 (0,5-3,5)
iken 48. saatte bu degerin 1,75 (0,51-3,91) mg/dI’ye yiikseldigi gozlenmistir ve bu
artis istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001). 1 haftada ortanca kreatinin degeri 1,5
(0,47-5,58) mg/dl’ye gerilemistir ve 48.saat degerine gore bu diisiis istatistiksel
olarak anlamli degildir (p=0,079) ve bazal kreatinin degerine gore de bu deger hala
yiiksek seyretmektedir (p<0,001). Taburculukta kreatinin diizeyinin 48. Saat ve 1.
hafta diizeylerine gore istatistiksel olarak anlamli diistligli izlenmistir (sirasiyla
p<0,001 ve p=0,001) fakat bazal kreatinin degerine gore de bu deger [1,32 (0,62-
4,6)] hala yiiksek seyretmektedir (p<0,001).

ABH gelisen hastalarin bazal GFH ortanca degeri 56 ml/dk (14-112) iken
48.saatte bu degerin 36 (11-131) ml/dk’ya geriledigi gozlenmistir ve bu diisis
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001). 1.haftada ortanca GFH degeri 43 (9-106)
ml/dk’ya yiikselmistir ve 48.saat GFH degerine gore bu yiikselis istatistiksel olarak
anlamlidir (p=0,013) fakat bazal GFH degerine gore de bu deger hala diisiik
seyretmektedir (p<0,001). Taburculukta GFH diizeyinin 48. Saat ve 1. hafta
diizeylerine gore istatistiksel olarak anlamli yiikseldigi izlenmistir (sirasiyla

p<0,001 ve p<0,001).
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Tablo 12.ABH Hastalarinin Bobrek Fonksiyonlarina ait Laboratuvar Sonuglari

Parametreler, Bazal 48. saat 1. hafta Taburculukta

n=65

Kreatinin,

mg/dI 1,35+0,59 1,88+0,69 | 1,77+0,92 1,56+0,82

Ortalamazss | 1,2 (0,5-3,5) | 1,75 (0,51- |15 (0,47-| 1,32 (0,62-4,6)

Ortanca 3,91) 5,58)

(minimum-

maksimum)

P degeri* Bazal vs 48 | Bazal vs 1. | Bazal Vs
saat hafta Taburculuk
p<0,001 p<0,001 p<0,001

48 saatvs. 1. | 48 saat VS.

hafta Taburculuk

AD p<0,001
1. hafta  vs.
Taburculuk
p=0,001

GFH, ml/dk

Ortalamazxss | 58,7+2724,7 | 39,22+19,1 | 45,5+£21,7 52,9+23,1

Ortanca 56 (14-112) | 36 (11-131) | 43 (9-106) 52 (10-112)

(minimum-

maksimum)

P degeri* Bazal vs 48 | Bazal vs 1. | Bazal Vs
saat hafta Taburculuk
p<0,001 p<0,001 P=0,001

48 saatvs. 1. | 48 saat VS.
hafta Taburculuk
p=0,013 p<0,001
1. hafta  vs.
Taburculuk
p<0,001
*: Wilcoxon Testi, AD:Anlamli degil

Calismaya dahil edilen hastalarin %66,5’inin BT’ sinde viral pndomoni

bulgusu saptanmistir. 626 hastanin %19,6’sinda exitus ger¢eklesmistir. Hastalarin

ortanca hastanede takip edilme siiresi 8 (2-91) giin, serviste yatis siiresi de ortanca

6 (1-91) glindiir. 626 hastanin %24,8’inin takip siirecinde yogun bakim gereksinimi

dogmus olup ortanca yatis siiresi 6 (1-45) giindiir. YBU takibi esnasinda hastalarin

%19,4’tinlin rezervuarlh maske gereksinimi ,%9’unun HFNO gereksinimi,

%39,4’linlin  non-invaziv. mekanik ventilasyon
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%59,4’linlin




entiibasyon gereksinimi olmustur. YBU’nde takip edilen hastalarin %63,2’sinin

vazopressor gereksinimi dogmustur (Tablo 13).

Tablo 13.Hastalarin Prognostik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Parametreler (N=626)

BT’de Viral Pnémoni Bulgusu, n (%)

Var 416 (66,5)
Yok 210 (33,5)
Exitus, n (%)

Var 123 (19,6)
Yok 503 (80,4)
Toplam Hastanede Takip Siiresi, giin

Ortalamazss 10,1£7,6
Ortanca (minimum-maksimum) 8 (2-91)
Servis Yatig Siiresi, giin

Ortalamazss 7,9+6,2
Ortanca (minimum-maksimum) 6 (1-91)
YBU yatis1, n (%)

Var 155 (24,8)
Yok 471 (75,2)
YBU Yatis Siiresi, giin

Ortalamazss 8,6+£7,9
Ortanca (minimum-maksimum) 6 (1-45)
YBU Takibinde Rezervuarli Maske Kullanimi (n=155), n

(%) 30 (19,4)
Var 125 (80,6)
Yok

YBU Takibinde HFNO Ihtiyac1 (n=155), n (%)

Var 14 (9)
Yok 141 (91)
YBU Takibinde NIMV Ihtiyaci (n=155), n (%)

Var 61 (39,4)
Yok 94 (60,6)
YBU Takibinde Entiibasyon (n=155), n (%)

Var 92 (59,4)
Yok 63 (40,6)
YBU Takibinde Vazopressér Ihtiyaci (n=155), n (%)

Var 98 (63,2)
Yok 57 (36,8)

Calismaya dahil edilen hastalara COVID-19 tedavisi
medikasyonlar Tablo 14’te sunulmustur. Hastalarin %83,2’si Favipravir kullandig1

goriilmiistiir.
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Tablo 14.Hastalarin COVID-19 Tedavi Ozellikleri

Parametreler Toplam
N=626

Hidroksiklorokin, n (%)

Kullanmad 595 (95)

Kullandi 31 (5)

Oseltamivir, n (%)

Kullanmadi 624 (99,7)

Kulland: 2(0,3)

Favipravir, n (%)

Kullanmadi 105 (16,8)

Kullandi 521 (83,2)

Azitromisin, n (%)

Kullanmadi 623 (99,5)

Kullandi 3(0,5)

Tocilizumab, n (%)

Kullanmad 621 (99,2)

Kullandi 5(0,8)

Glukokortikoid, n (%)

Kullanmadi 620 (99)

Kulland1 6 (1)

Anakinra, n (%)

Kullanmad 626 (100)

Kulland1 .

Aferez, n (%)

Kullanmadi 626 (100)

Kullandi -

Remdispavir, n (%)

Kullanmad 624 (99,7)

Kullandi 2(0,3)

4.2.ABH Gelisimine Gore Hastalarin Degerlendirilmesi

Her iki grupta yas degiskeni agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
oldugu saptanmis olup (p<0,001) ABH gelisenlerin ortanca yas1 71 (18-96) iken
gelismeyenlerin 60 (18-98) yil oldugu bulunmustur. ABH gelismeyen grubun
%59,8’1 erkek, %40,2’s1 kadin, gelisenlerin ise %641 erkek, %36°s1 kadindir. ABH

gelisme durumuna gore cinsiyet dagilimlar: istatistiksel olarak anlamli farklilik

gbzlenmemistir (p=0,348) (Tablo 15).
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Tablo 15.ABH Durumuna Gére Baz1 Demografik Ozelliklerin Karsilastirilmas1*

Parametreler (N=626) ABH ABH p
Gelismeyen Gelisenler
n=465 n=161
Yas, yil <0,001
Ortalamazss 58,5+£14,9 67,9+15,6
Ortanca (minimum- | 60 (18-98) 71 (18-96)
maksimum)
Cinsiyet, n (%) AD
Erkek 278 (59,8) 103 (64)
Kadin 187 (40,2) 58 (36)
*: Mann-Whitney U testi **: Ki-kare testi, AD:Anlamli degil

ABH gelisen hastalarin  %13,7°sinde ABH gelismeyen hastalarin
%4,7’sinde gecirilmis renal transplantasyon Oykiisii mevcut olup bu fark
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001). ABH gelisen hastalarin %18’inde ABH
gelismeyen hastalarin %7,7’sinde Evre 3 KBH mevcut olup bu fark istatistiksel
olarak anlamlidir (p<0,001). ABH gelisen hastalarin %5’inde ABH gelismeyen
hastalarin %1,7’sinde Evre 4 KBH mevcut olup bu fark istatistiksel olarak
anlamhdir (p=0,038). ABH gelisen hastalarin %55,3’iinde ABH gelismeyen
hastalarin %37,6’sinda HT mevcut olup bu fark istatistiksel olarak anlamlidir
(p<0,001). ABH gelisen hastalarin %43,5’indede ABH gelismeyen hastalarin
%33,3’tinde DM mevcut olup bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,021).
ABH gelisen hastalarin %34,8’inde ABH gelismeyen hastalarin %19,4’iinde
kardiyovaskiiler hastalik mevcut olup bu fark istatistiksel olarak anlamlhidir
(p<0,001). ABH gelisen hastalarin %7,5’inde ABH gelismeyen hastalarin %3 tinde
serebrovaskiiler hastalik mevcut olup bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (<0,001)
(Tablo 16).
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Tablo 16.ABH Durumuna Gére Hastalarin Kronik Hastaliklarina Ait Ozelliklerinin

Karsilastirilmasi *

Parametreler (N=626) ABH Gelismeyen | ABH Gelisenler | p
n=465 n=161

Renal transplant, n (%) <0,001

Yok 443 (95,3) 139 (86,3)

Var 22 (4,7) 22 (13,7)

KBH Evre 3, n (%) <0,001

Yok 429 (92,3) 132 (82)

Var 36 (7,7) 29 (18)

KBH Evre 4, n (%) 0,038

Yok 457 (98,3) 153 (95)

Var 8 (1,7) 8 (5)

KBH Evre 5, n (%) AD

Yok 460 (98,9) 160 (99,4)

Var 5(1,1) 1 (0,6)

HT varligi, n (%) <0,001

Yok 290 (62,4) 72 (44,7)

Var 175 (37,6) 89 (55,3)

DM varligi, n (%) 0,021

Yok 310 (66,7) 91 (56,5)

Var 155 (33,3) 70 (43,5)

Kardiyovaskiiler hastalik, n <0,001

(%) 375 (80,6) 105 (65,2)

Yok 90 (19,4) 56 (34,8)

Var

Astim/KOAH varligi, n (%) AD

Yok 426 (91,6) 140 (87)

Var 39 (8,4) 21 (13)

Serebrovaskiiler hastalik, n 0,027

(%) 451 (97) 149 (92,5)

Yok 14 (3) 12 (7,5)

Var

Malignite, n (%) AD

Yok 405 (87,1) 134 (83,2)

Var 60 (12,9) 27 (16,8)

Karaciger transplant, n (%) AD

Yok 464 (99,8) 158 (98,1)

Var 1(0,2) 3(1,9)

Kronik karaciger hastaligi, n AD

(%) 462 (99,4) 157 (97,5)

Yok 3(0,6) 4 (2,5)

Var

*: Ki-kate testi, AD: Anlamli degil
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ABH gelisen hastalarin %36°s1 ABH gelismeyen hastalarin %23’ kalsiyum
kanal blokeri kullanmakta olup bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,001).
ABH gelisen hastalarin %6,2’si ABH gelismeyen hastalarin %1,1’t MRA
kullanmakta olup bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,001). ABH gelisen
hastalarin %23,6’s1 ABH gelismeyen hastalarin %14,2’si beta bloker kullanmakta
olup bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,006). ABH gelisen hastalarin
%31,1°’1 ABH gelismeyen hastalarin %16,5’1 antiagregan kullanmakta olup bu fark
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001). ABH gelisen hastalarin %24,2’si ABH
gelismeyen hastalarin %14,8’1 immunsupresif tedavi almakta olup bu fark

istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,007).(Tablo 17)
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Tablo 17.ABH Durumuna Gére Hastalarin Kullandig1 ilaglarm Dagiliminin

Karsilastirilmasi*

Parametreler (N=626) ABH ABH p

Gelismeyen | Gelisenler

nN=465 n=161
ADE inhibitorleri / ARB, n (%) AD
Yok 334 (71,8) 105 (65,2)
Var 131 (28,2) 56 (34,8)
Kalsiyum Kanal Blokerleri, n (%) 0,001
Yok 358 (77) 103 (64)
Var 107 (23) 58 (36)
MRA, n (%) 0,001
Yok 460 (98,9) 151 (93,8)
Var 5(1,1) 10 (6,2)
Beta Bloker, n (%) 0,006
Yok 399 (85,8) 123 (76,4)
Var 66 (14,2) 38 (23,6)
Antiagregan, n (%) <0,001
Yok 435 (93,5) 111 (68,9)
Var 30 (6,5) 50 (31,1)
Antikoagiilan, n (%) AD
Yok 370 (79,6) 136 (84,5)
Var 95 (20,4) 25 (15,5)
Immunsupresif ilaglar, n (%) 0,007
Yok 396 (85,2) 122 (75,8)
Var 69 (14,8) 39 (24,2)
Oral Antidiyabetikler, n (%) AD
Yok 361 (77,6) 128 (79,5)
Var 104 (22,4) 33 (20,5)
Insiilin, n (%) 0,008
Yok 416 (89,5) 131 (81,4)
Var 49 (10,5) 30 (18,6)
*: Ki-kate testi, AD:Anlaml degil

ABH gelisen ve gelismeyen iki grubun bildirdigi yakimmalar

karsilastirildiginda dispne, oksiiriik, ates, balgam, halsizlik, ishal, tat koku alamama

ve burun akintis1 yakinmalari benzer siklikta goriilmiis olup istatistiksel olarak

anlamli farklilik olmadig1 da gézlemlenmistir(Tablo 18).
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Tablo 18.ABH Durumuna Gore Hastalarin COVID-19’a Bagh Bildirdikleri

Semptom Dagiliminin Karsilastirilmasi™

Parametreler (N=626) ABH ABH p

Gelismeyen Gelisenler

n=465 n=161
Asemptomatik, n (%) AD
Yok 444 (95,5) 148 (91,9)
Var 21 (4,5) 13 (8,1)
Dispne, n (%) AD
Yok 215 (46,2) 65 (40,4)
Var 250 (53,8) 96 (59,6)
Oksiiriik, n (%) AD
Yok 211 (45,4) 78 (48,4)
Var 254 (54,6) 83 (51,6)
Ates, n (%) AD
Yok 286 (61,5) 100 (62,1)
Var 179 (38,5) 61 (37,9)
Balgam, n (%) AD
Yok 344 (74) 115 (71,4)
Var 121 (26) 46 (28,6)
Halsizlik, n (%) AD
Yok 350 (75,3) 117 (72,7)
Var 115 (24,7) 44 (27,3)
Miyalji, n (%) 0,004
Yok 333 (71,6) 134 (83,2)
Var 132 (28,4) 27 (16,8)
Bas Agrist, n (%) <0,001
Yok 361 (77,6) 146 (90,7)
Var 104 (22,4) 15 (9,3)
Bogaz Agrisi, n (%) 0,014
Yok 389 (83,7) 148 (91,9)
Var 76 (16,3) 13 (8,1)
Ishal, n (%) AD
Yok 405 (87,1) 135 (83,9)
Var 60 (12,9) 26 (16,1)
Tat Koku Alamama, n (%) AD
Yok 414 (89) 149 (92,5)
Var 51 (11) 12 (7,5)
Istahsizlik, n (%) 0,027
Yok 412 (88,6) 153 (95)
Var 53 (11,4) 8 (5)
Karin Agrisi, n (%) 0,007
Yok 439 (94,4) 141 (87,6)
Var 26 (5,6) 20 (12,4)
Burun Akintisi, n (%) AD
Yok 456 (98,1) 158 (98,1)
Var 9(1,9) 3(1,9)

*: Ki-kate testi, AD:Anlamli degil
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ABH gelisen ve gelismeyen her iki grup karsilastirildiginda ates, sistolik
kan basinci ve nabiz agisindan istatiksel olarak anlamlhi farklilik olmadig:
gozlemlenmistir (sirasiyla p=0,132, p=0,419 ve p=0,963) (Tablo 19). ABH
gelisenlerde ortalama diyastolik kan basinci 71,2+14,3 mmHg, gelismeyenlerde ise
73,9+12,3 mmHg saptanmis olup iKi grup arasindaki bu diyastolik kan basinci farki
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,034). ABH gelisen hastalarda ABH
gelismeyen hastalara gore oksijen saturasyonu daha diisiik ve dakikada soluk sayisi
daha fazla saptanmustir (sirasiyla p=0,002 ve p=0,002). ABH gelisen hastalarin
%13,7’sinde oksijen saturasyonu < % 88, %34,2’sinde ise % 94-88 arasinda iken
ABH gelismeyenlerin ise %9’unda < % 88, %?23’linde ise % 94-88 arasindadir
(p=0,002). ABH gelisen hastalarin %56,5’1 ABH gelismeyen hastalarin ise %44,3’
takipneiktir (p=0,007) (Tablo 19).
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Tablo 19.ABH Durumuna Gore Hastalarin Vital Bulgularinin Karsilastirilmasi

Parametreler (N=626) ABH Gelismeyen ABH Gelisenler p
n=465 n=161

Ates, °C AD

Ortalamazss 36,9+0,8 37,1+0,9

Ortanca (minimum-maksimum) 36,8 (36-40) 36,9 (36-40)

Sistolik Kan Basinci, mmHg AD

Ortalamazss 124,7+£21,6 126,5 (25,2)

Ortanca (minimum-maksimum) 120 (70-240) 121 (75-200)

Diyastolik Kan Basinci, mmHg 0,034**

Ortalamadtss 73,9+12,3 71,2+14,3

Ortanca (minimum-maksimum) 72 (40-112) 70 (38-108)

Nabiz, atim/dakika AD

Ortalamazss 92,6+17,5 92,3+£19,6

Ortanca (minimum-maksimum) 93 (50-150) 94 (45-160)

Oksijen Saturasyonu, % 0,002*

Ortalama=ss 93,9+4.4 92,4+5,7

Ortanca (minimum-maksimum) 95 (60-100) 94 (68-100)

Oksijen Saturasyonu, n (%) 0,002***

> %94 316 (68) 84 (52,2)

% 94-88 107 (23) 55 (34,2)

<% 88 42 (9) 22 (13,7)

Dakikada Solunum Sayisi, dakika 0,002*

Ortalamazss 22,6+4,7 23,845,1

Ortanca (minimum-maksimum) 20 (14-45) 22 (16-40)

Takipne, n (%) 0,007***

<20 solunum/dakika 259 (55,7) 70 (43,5)

>20 solunum/dakika 206 (44,3) 91 (56,5)

*: Mann-Whitney U testi **: Bagimsiz Ornekler T test ***: Ki-kare testi

Tablo 20°de ABH gelisme durumuna gore gruplar arasinda hemogram ve

bazi biyokimyasal parametrelerin karsilastirilmasina ait sonuglar sunulmustur.

Ortalama hemoglobin diizeyi ABH gelisenlerde 11,3+ 2,2 mg/dl

gelismeyenlerde ise 12,7+ 1,9 mg/dl saptanmustir. Iki grup arasindaki bu fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur ve ABH gelisen hastalarin gelismeyenlere
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gore hemoglobin diizeyi daha diisiik saptanmistir (p<<0,001). Yine her iki grup

arasinda 16kosit, lenfosit ve trombosit diizeyleri agisindan da istatistiksel olarak

anlamli fark oldugu bulunmustur (sirasiyla p=0,020, p<0,001 ve p=0,002).

Tablo 20.ABH Durumuna Gore Hastalarin Laboratuvar Parametrelerinin

Karsilastirilmasi
Parametreler (N=626) ABH Gelismeyen ABH Gelisenler p
n=465 n=161
Hemoglobin, mg/dl <0,001*
Ortalamazss 12,7+1,9 11,3£2,2
Ortanca ( minimum- | 12,9 (5,6-17,2) 11,6 (5,7-16,8)
maksimum )
Lokosit, mm® 0,020**
Ortalamazss 7218,5+4184,7 8420,6+5399,2
Ortanca ( minimum- | 6290 (330-37290) 7150 (1120-43580)
maksimum )
Lenfosit, mm3 <0,001**
Ortalamazss 1294,5+1490,3 945,5+558,1
Ortanca ( minimum- | 1100 (0-29890) 840 (130-3850)
maksimum)
Trombosit, mm3 0,002**
Ortalamazss 219070,9+95737,3 198453,4+104066,6
Ortanca ( minimum- | 202000 (9000-682000) 179000 (2000-
maksimum ) 669000)
Sodyum, mEg/L AD
Ortalamadtss 136,2+4,1 135,7+£5,1
Ortanca ( minimum- | 136 (118-161) 136 (114-158)
maksimum )
Potasyum, mEg/L AD
Ortalamazss 4,2+0,5 4,34+0,7
Ortanca ( minimum- | 4,1 (2,5-6,1) 4,3 (2,2-6,1)
maksimum )
ALT, U/L <0,001**
Ortalamazss 34,8+37,9 29,1+£36,3
Ortanca ( minimum- | 25 (2-412) 19 (3-337)
maksimum )
AST, U/L 0,039**
Ortalamadtss 4274344 44,6+73,1
Ortanca ( minimum- | 33 (6-380) 30 (8-722)
maksimum )
D-dimer, ng/L <0,001**
Ortalamazss 1,743,8 3,5+6,1
Ortanca ( minimum- | 0,7 (0-43) 1,4 (0,1-36)
maksimum )
Albilimin, g/L <0,001*
Ortalamazss 3,7+0,5 3,3+0,5
Ortanca ( minimum- | 3,7 (2,1-4,8) 3,3(1,9-4,7)
maksimum )
Ferritin, pg/L <0,001**
Ortalamazss 587,5+1289,8 753,3+£1121,2
Ortanca ( minimum- | 300 (0-16503) 405 (9-7945)
maksimum )
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CRP, mg/dI
Ortalamazss 8,2+6,7
Ortanca ( minimum- | 7 (0-33)
maksimum )

11,249,1
10 (0-60)

<0,001**

*: Independent Samples T test **: Mann-Whitney U testi, AD:Anlamli degil

ABH gelisen hastalarin bazal, 48.saat, 1.hafta ortanca kreatinin degerleri

ABH gelismeyen hastalar ile kiyaslandiginda daha yiiksek izlenmis olup bu fark

istatistiksel olarak anlamlidir (sirasiyla p=<0,01, p=<0,01, p=<0,01). ABH gelisen

hastalarin bazal, 48.saat, 1.hafta ortanca GFH degerleri ABH gelismeyen hastalar

ile kiyaslandiginda daha diisiik izlenmis olup bu fark istatistiksel olarak anlamlidir

(sirastyla p=<0,01, p=<0,01, p=<0,01). (Tablo 21)

Tablo 21.ABH Durumuna Gore Hastalarin Bobrek Fonksiyon Tetkiklerinin

Karsilailmasi
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Parametreler (N=626) ABH Gelismeyen | ABH Gelisenler | p
n=465 n=161

Bazal Kreatinin, mg/dl <0,001*

Ortalamadzss 0,91+0,51 1,23+0,55

Ortanca  (minimum- | 0,83 (0,25-5,6) 1(0,42-3,5)

maksimum)

48. saat Kreatinin, mg/dl <0,001*

Ortalamadzss 0,88+0,51 1,69+0,69

Ortanca  (minimum- | 0,78 (0,11-5,5) 1,58 (0,51-3,91)

maksimum)

1. hafta Kreatinin, mg/dI <0,001*

Ortalamadzss 0,87+0,49 2,08+1,09

Ortanca  (minimum- | 0,78 (0,12-3,7) 1,79 (0,47-6,9)

maksimum)

Bazal GFH, ml/dk <0,001*

Ortalamadzss 86,5+24,8 61,6+24,6

Ortanca  (minimum- | 90 (11-150) 60 (14-113)

maksimum)

48. saat GFH, ml/dk <0,001*

Ortalamazss 89,2+25,6 44,6+22.5

Ortanca  (minimum- | 92 (10-195) 39 (11-131)

maksimum)

1. hafta GFH, ml/dk <0,001*

Ortalamadzss 89,4+26,6 37,3£19,6

Ortanca  (minimum- | 92 (17-189) 35 (6-106)

maksimum)




*: Independent Samples T test **: Mann-Whitney U testi

ABH gelisen hastalarin %57,8’inde ABH gelismeyen hastalarin ise
%06,5’inde exitus gergeklesmis olup bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=<0,001). ABH gelisen hastalarin hastanede ortanca takip siiresi ve servis yatis
siiresi ABH gelismeyen hastalara gore daha uzun olup bu fark istatistiksel olarak
anlamli saptanmistir (sirasiyla p=<0,001, p=0,221). ABH gelisen hastalarin
%60,2’sinin  ABH gelismeyen hastalarin  %12,5’inin takipte yogun bakim
gereksinimi olup bu fark istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p<0,001). Her iki
grubun yogun bakim yatis siiresi arasinda ise istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmamaktadir (p=0,338). Yogun bakim takibi sirasinda ABH gelisen hastalarin
daha sik non-invaziv mekanik ventilator, entiibasyon ve vazopressor tedavi ihtiyaci
olmus olup bu fark istatistiksel olarak anlamhdir (sirasiyla p=0,048, p<0,001,
p<0,001) (Tablo 22).
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Tablo 22. ABH Durumuna Goére Hastalarin Prognostik Ozelliklerinin

Degerlendirilmesi
Parametreler (N=626) ABH ABH p
Gelismeyen | Gelisenler
n=465 n=161
BT’de Viral Pndmoni Bulgusu, n (%) AD
Yok 157 (33,8) | 53(32,9)
Var 308 (66,2) | 108 (67,1)
Exitus, n (%) <0,001*
Yok 435 (93,5) | 68(42,2)
Var 30 (6,5) 93 (57,8)
Toplam Hastanede Takip Siiresi, glin <0,001**
Ortalamazss 8,816 13,5+10,2
Ortanca (minimum-maksimum) 6 (2-47) 12 (2-91)
Servis Yatig Siiresi, giin 0,221**
Ortalamazss 7,8+4.9 8,2+8,7
Ortanca ( minimum-maksimum ) 5(1-31) 6 (1-91)
YBU yatisi, n (%) <0,001*
Yok 407 (87,5) | 64 (39,8)
Var 58 (12,5) 97 (60,2)
YBU Yatis Siiresi, giin AD
Ortalamazss 87,9 8,9+7,9
Ortanca ( minimum-maksimum ) 6 (1-45) 7 (1-38)
YBU’nde Rezervuarli Maske Kullanimi 0,027*
(n=58/97), n (%) 41 (70,7) 84 (86,6)
Yok 17 (29,3) 13 (13,4)
Var
YBU’nde HFNO Ihtiyac1 (n=58/97), n 0,014*
(%) 48 (82,2) 93 (95,9)
Yok 10 (17,2) 4(4,1)
Var
YBU’nde Non-invaziv Mekanik 0,048*
Ventilatr Ihtiyact (n=58/97), n (%) 41 (70,7) 53 (54,6)
Yok 17 (29,3) 44 (45,4)
Var
YBU’nde Entiibasyon (n=58/97), n (%) <0,001*
Yok 39 (67,2) 24 (24,7)
Var 19 (32,8) 73 (75,3)
YBU’nde Vazopressor Ihtiyaci <0,001*
(n=58/97), n (%) 33 (56,9) 24 (24,7)
Yok 25 (43,1) 73 (75,3)
Var

*: Ki-kate testi **: Mann-Whitney U testi, AD.:Anlaml degil
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ABH gelismeyen hastalarin ABH gelisen hastalara gore daha sik Favipravir

tedavisi aldig1 goriilmiis olup aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamlidir

(p=0,007) (Tablo 23).

Tablo 23.ABH Durumuna Gore Hastalarmm COVID-19 Tedavileri

Parametreler (N=626) ABH ABH p
Gelismeyen Gelisenler
n=465 n=161
Hidroksiklorokin, n (%) A
Kullanmadi 438 (94,2) 157 (97,5)
Kulland: 27 (5,8) 4 (2,5)
Oseltamivir, n (%) AD
Kullanmadi 463 (99,6) 161 (100)
Kullandi 2 (0,4) r
Favipravir, n (%) 0,007*
Kullanmadi 67 (14,4) 38 (23,6)
Kulland1 398 (85,6) 123 (76,4)
Azitromisin, n (%o) AD
Kullanmadi 464 (99,8) 159 (98,8)
Kulland1 1(0,2) 2(1,2)
Tocilizumab, n (%) AD
Kullanmadi 463 (99,6) 158 (98,1)
Kulland1 2(0,4) 3(1,9)
Glukokortikoid, n (%0) AD
Kullanmadi 462 (99,4) 158 (98,1)
Kulland1 3(0,6) 3(1,9)
Anakinra, n (%) -
Kullanmadi 465 (100) 161 (100)
Kulland1 - -
Aferez, n (%) -
Kullanmadi 465 (100) 161 (100)
Kulland1 - -
Remdispavir, n (%) AD
Kullanmadi 464 (99,8) 160 (99,4)
Kulland1 1(0,2) 1(0,6)

*. Ki-kate testi **: Mann-Whitney U testi, AD:Anlamli degil

Yapilan multivariate lojistik regresyon analizine gore 65 yas ve iizerinde
olanlarda 3,7 kat [OR=3,71 (2,34-5,89], renal transplantasyon oykiisii olanlarda 3,9
kat [OR=3,85 (1,58-9,39)] , KBH varlig1 olanlarda 1,8 kat [OR=1,78 (1,02-3,13)],
MRA kullananlarda 6,2 kat [OR=6,19 (1,79-21,94)], anti-agregan kullananlarda 5,6

kat [OR=5,56 (3,02-10,24)] ABH gelismesi riski artmistir (Tablo 24).
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Tablo 24.ABH Gelismesi Uzerine Etkili Risk Faktdrlerinin Multivariate Lojistik

Regresyon Analizi ile Degerlendirilmesi

Multivariate Lojistik

Regresyon Modeli*

Adjusted OR (%95 | P

GA)
Yas: 65 yas ve iizeri (ref: <65 yas) 3,71 (2,34-5,89) <0,001
Cinsiyet: Erkek (ref: kadin) 1,07 (0,69-1,65) AD
HT varhgi (ref: yok) 1,16 (0,68-1,98) AD
DM varhgi (ref: yok) 1,01 (0,60-1,70) AD
Kardiyovaskiiler hastahik varhgi (ref: yok) | 0,97 (0,54-1,73) AD
Renal Transplantasyon varhgi (ref: yok) | 3,85 (1,58-9,39) 0,003
KBH varhg (ref: yok) 1,78 (1,02-3,13) 0,042
Kalsiyyim Kanal Blokorii kullanim (ref: | 0,95 (0,55-1,64) AD
kullanmama)
MRA kullanim 6,19 (1,79-21,94) 0,004
(ref: kullanmama)
Beta Blokor kullanim (ref: kullanmama) | 0,78 (0,42-1,45) AD
Antiagregan kullanim (ref: kullanmama) | 5,56 (3,02-10,24) <0,001
Immiinsupresif ilac  kullammm  (ref: | 1,69 (0,89-3,19) AD
kullanmama)
Insiilin kullanim (ref: kullanmama) 1,41 (0,72-2,75) AD

Univariate analizlerde p<0,05 olan degiskenler (Tablo 16,17 ve 18) multivariate
analize dahil edilmistir. OR:Odds Ratio, GA: Giiven Araligi, AD:Anlamli degil
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4.3.Sagkalim Sonuglari

Bu boliimde hastalarin sagkalim siireleri ve iliskili olabilecek degiskenler
Kaplan Meier Sagkalim Egrileri ile incelenmistir. Hastalarin 123’1 (%19,6) servis
yatis1 sonra kaybedilmistir. Exitus olan ve yasayan hastalar iki gruba ayrilarak
karsilastirilmistir.  Bu univariate analizler sonucu anlamli ¢ikan (p<0,05)
degiskenler i¢in bu faktorlere gore sag kalim siireleri arasindaki farklar log-rank
testi kullanilarak incelenmistir. Sagkalim siiresi hesaplanirken baslangi¢ tarihi
olarak servise yatis tarihi kullanilmigtir. Servise yatis tarih ile 6liim meydana gelen
tarihe kadar gecen siire (glin) g6z Oniline alinarak hastane i¢i sagkalim analizleri
yapilmistir. Log-rank testleri sonucu anlamli ¢ikan parametreler (p<0,05)
Multivariate COX regresyon analizi modellerine dahil edilerek mortalite riski

acisindan incelenmistir.
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Sekil 7.Hastane i¢i Sagkalim Hizina ait Kaplan Meire Grafigi

Hastalarin hastane i¢i medyan sagkalim siiresi 23 (%95 GA: 17,9-28,1) giin
olarak tespit edilmistir. Kaplan Meier sagkalim egrisi incelendiginde, 1 aylik

sagkalim hizinin %33,7 oldugu gozlenmistir (Sekil 7).
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Calismaya dahil edilen 381 erkek hastanin %21,3’linde kadinlarin ise
%17,1’inde exitus gozlenmistir. Erkeklerin medyan hastane i¢i sagkalim hiz1 23
(20,1-25,9) kadinlarin ise 22 (10,7-33,3) giindiir. Cinsiyetlere gore sagkalim
slireleri arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark gézlenmemistir (log-rank test,
p=0,593). Altmis bes yas altinda hastalarin %10,2’s1 65 yas iizerinde ise %31,9’u
kaybedilmistir. Her iki grup arasinda medyan sagkalim siireleri agisindan (30/19
giin) istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (Log-rank test, p<0,001). Altmis
bes yas altinda hastalarin 30 gilinliik sagkalim hizi %47,7 iken 65 yas
tizerindekilerin 30-giinlik sagkalim hizi %24,4’tiir. Yapilan Log-rank testleri
sonucunda HT, DM, malignite, asum/KOAH, serebrovaskiiler hastalik, renal
transplant ve KBH’1 olan gruplarda sagkalim siireleri agisindan istatistiksel olarak

anlamli farklilik bulunmamistir (Tablo 25).
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Tablo 25.Hastane I¢i Sagkalim Hizlarinin Degerlendirilmesi ve Log-rank Test

Sonuglari-I: Baz1 Demografik Ozellikler ve Komorbiteler

Exitus, Log Genel sagkalim, 10-giinliik 30-giinliik
n (%) Rank giin sagkalim sagkalim
Test Medyan (%95 hiz1, % hiz1, %
D GA
Tiim hastalar V£ 23 (17,9-28,1) 85,8 33,7
n=626 (19,6)

Cinsiyet 0,593

Erkek (n=381) 81 (21,3) 23 (20,1-25,9) 85,1 24,5

Kadin (n=245) 42 (17,1) 22 (10,7-33,3) 87,2 45,4

Yas <0,001

<65 yil (n=353) 36 (10,2) 30 (21,5-38,4) 92,2 47,7

>65 yil (n=273) 87 (31,9) 19 (17,4-20,6) 79,4 24,5

HT 0,065

Yok (n=362) 58 (16) 24 (17,2-30,8) 88,8 36,3

Var (n=264 65 (24,6) 21 (16,2-25,8) 82,2 30

DM 0,667

Yok (n=401) 78 (19,5) 21 (16,1-25,8) 83,9 33,6

Var (n=225 45 (20) 24 (18,6-29,4) 88,6 34,3

Kardiyovaskiiler 0,007

Hastahk 83 (17,3) 24 (16,5-31,5) 87,4 43,7

Yok (n=480) 40 (27,4) 20 (15,3-24,7) 82 0

Malignite 0,532

Yok (n=539) 97 (18) 21 (16,8-25,2) 85,6 35,9

Var (n=87) 26 (29,9) 24 (18,6-29,4) 86,6 28,2

Astim/KOAH 0,529

Yok (n=566) 107 23 (19,2-26,7) 86,2 33,6

Var (n=60) (18,9) 27 (17,5-36,4) 81,7 34,8
16 (26,7)

Serebrovaskiiler 0,110

Hastalik 112 24 (19,1-28,9) 86,1 33,1

Yok (n=600) (18,7) 16 (12,9-19,1) 80,4 31,1

Var (n=26) 11 (42,3)

Renal 0,169

Transplantasyon 115 22 (19,2-24,8) 85,4 31,4

Yok (n=582) (19,8) 62,8+11,2* 91,1 63,9
8(18,2)

KBH 0,622

Yok (n=540) 103 23 (18,6-27,3) 85,3 30,8

Var (n=86) (19,1) 24 (12,3-35,6) 88,2 46,5
20 (23,3)

KBH 0,964

Yok (n=540) 103 23 (18,6-27,3) 85,3 30,8

Evre 3 (n=64) (19,2) 21 (7,2-34,8) 88,1 45,7

Evre 4 (n=16) 15 (23,4) 24 (8,2-39,8) 91,7 35,6

Evre 5 (n=6) 4 (25) 17,3£2,4%* 100 -
1(16,7)

*Medyan sagkalim siiresine ulasilamadigi i¢in ortalamat standart hata

sunulmustur
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Tablo 26.Hastane I¢i Sagkalim Hizlarinin Degerlendirilmesi ve Log-rank Test

Sonuglar1 -1I: Kullanilan ilaglar ve Semptomlar

Exitus, Log Genel sagkalim, giin 10- 30-
n (%) Rank  Medyan(%95 GA) giinliik giinliik
Test sagkalm  sagkalim
D hizi, % hiz1, %
Tiim hastalar (n=626) 123 (19,6) 23 (17,9-28,1) 85,8 33,7
ACE-I/ARB kullanim 0,779
Yok (n=439) 80 (18,2) 21 (18,2-23,7) 87 35,3
Var (n=187 43 (23) 26 (18,2-33,8) 83,2 31,7
Kalsiyum kanal blokeri 0,784
kullanimi 84 (18,2) 21 (17,4-24,5) 85,8 32,1
Yok (n=461) 39 (23,6) 24 (15,4-32,6) 85,9 35,7
MRA kullanimi 0,001
Yok (n=611) 115 (18,8) 23 (18,1-27,9) 86,5 355
Var (n=15 8 (53,3) 14 (6,7-21) 62,6 0
Beta bloker Kullanim 0,133
Yok (n=522) 98 (18,8) 24 (18,6-29,4) 86 36,2
Var (n=104 25 (24) 21 (15,1-26,9) 84,3 0
Antiagregan Kullaninm 0,004
Yok (n=546) 91 (16,7) 24 (18,7-29,3) 87 38
Var (n=80 32 (40) 20 (15,3-24,6) 78,9 18
Antikoagulan Kullaninm 0,642
Yok (n=506) 102 (20,2) 22 (17,5-26,5) 84,8 35,3
Var (n=120 21 (17,5) 24 (17,9-30) 90 22,6
Immunsuprese ila¢ 0,298
Kullanmim
Yok (n=518) 97 (18,7) 21 (18,6-23,3) 85,3 87,6
26 (24,1) 26 (22,6-29,4) 334 33,9
Oral antidiyabetik 0,191
kullanimi
Yok (n=489) 102 (20,9) 23 (18,8-27,2) 85 31,2
Var 21 (15,3) 30 (16,5-43,4) 88,8 41,8
Insulin Kullanim 0,702
Yok (n=547) 104 (19) 21 (18,7-25,3) 85 37,8
Var (n=79 19 (24,1) 24 (21-26,9) 89,6 13,7
Semptom 0,350
Asemptomatik (n=34) 5 (14,7) 25,2+1,9* 85,6 34
Semptomatik (n=592 118 (19,9) 22 (19,1-24,9) 90,5 0
0,742
73 (18,9) 21 (18,1-23,9) 86 321
50 (20,8) 24 (16,4-31,6) 85,6 35,3
0,717
Yok (n=467) 87 (18,6) 27 (20,8-33,2) 85,4 35,7
Var (n=159) 36 (22,6) 21 (16,7-25,3) 87,1 30,7
Dispne 0,034
Yok (n=280) 42 (15) 28 (22,6-33,4) 90,2 37,8
Var (n=346 81 (23,4) 20 (17,9-22,1) 82,7 311
Oksiiriik 0,930
Yok (n=289) 60 (20,8) 26 (20,1-31,9) 85,6 28,8
63 (18,7) 21 (17,7-24,3) 85,9 36,9
Balgam 0,084
Yok (n=459) 85 (18,5) 28 (22,7-33,3) 86,2 40,5
Var (n=167 38 (22,8) 19 (16,9-21,1) 84,7 17,1
Istahsiziik 0,478
Yok (n=565) 115 (20,4) 23 (17,8-28,2) 85,3 334
Var (n=61 8 (13,1) 20 (14,1-25,9) 93,2 32

*Medyan sagkalim siiresine ulasilamadigi i¢in ortalamazx standart hata sunulmustur
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Tablo 27.Hastane I¢i Sagkalim Hizlarinin Degerlendirilmesi ve Log-rank Test

Sonuglari -111: Semptomlar ve Vital Bulgular

Exitus, Log Genel sagkalim, 10- 30-
n (%) Rank giin giinliik giinliik
Test Medyan(%95 GA) sagkalim sagkalim
D hzi, % hizi, %
123 (19,6) 23 (17,9-28,1) 85,8 33,7

Miyalji 0,906
Yok (n=467) 98 (21) 23 (17,7-28,3) 85,6 33,3
Var (n=159 25 (15,7) 24 (17,4-30,6) 86,6 34,2
Bas agrisi 0,083
Yok (n=507) 110 (21,7) 22 (19,1-24,8) 84,7 28,5
Var (n=119 13 (10,9) 32 (14,8-49,2) 91,8 60,6
Bogaz Agrisi 0,143
Yok (n=537) 112 (20,9) 22 (19,1-24,9) 85,1 29,3
Var (n=89 11 (12,4) 38 (12,1-63,9) 91,6 61,7
Burun Akintisi 0,571
Yok (n=614) 122 (19,9) 23 (17,9-28,1) 85,6 33,8
Var (n=12) 1(8,3) 17£2,7* 100 -
Karin Agrisi 0,234
Yok (n=580) 113 (19,5) 22 (19,1-24,9) 86,2 33,1
Var (n=46) 10 (21,7) 30 (25,3-34,7) 81,7 42,9
Ishal 0,153
Yok (n=540) 107 (19,8) 21 (18,2-23,8) 85,7 29,2
Var (n=86 16 (18,6) 37 (21,9-52,1) 86,3 56,6
Tat/ Koku Alamama 0,026
Yok (n=563) 109 (19,4) 24 (18,9-29,1) 86,4 34,9
Var (n=63) 14 (22,2) 17 (12,9-21,1) 80,4 -
Saturasyon 0,365
94 ve iizeri (n=400) 61 (15,3) 24 (18,7-29,3) 90 31,1
88-94 (n=162) 37 (22,8) 23 (18,4-27,6) 83,2 30,4
<88 (n=64) 25 (39,1) 20 (8,9-31,1) 74,5 40,3
Solunum sayis1 0,070

<20 /dk n=329) 47 (14,3) 28 (18,3-37,6) 88,4 43,7

>20/dk (n=297) 76 (25,6) 21 (17,7-24,3) 83,4 27,6
Ates 0,789
<38°C (n=520) 100 (19,2) 23 (18,4-27,5) 85,8 34,5
>38°C (n=106) 23 (21,7) 28 (21-35) 85,9 32,1
Tasikardi 0,908
Yok (n=374) 71 (19) 26 (19,6-32,5) 85,6 39,6
>100 atim/dk (n=252) [EYACLL)) 20 (16,6-23,4) 86,1 26
Sistolik Kan Basinci 0,696
<140 mm/Hg (n=455) [PACINI)] 23 (17,1-28,9) 84 38,6
141-159 sl 20 (17,2) 20 (12,7-27,3) 92 25,7
(n=116) 11 (20) 24 (13,8) 86,5 -

>160 mm/Hg
*Medyan sagkalim siiresine ulasilamadigi i¢in ortalamat standart hata

sunulmustur
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Tablo 28.Hastane I¢i Sagkalim Hizlarinin Degerlendirilmesi ve Log-rank Test

Sonuglari-1V: Laboratuvar ve Klinik Parametreler

Exitus, Log Genel 10- 30-
n (%) Rank sagkalim, giin  giinlik  giinlilkk
Test Medyan(%95 sagkalim sagkalim
D GA hiz1, % hiz1, %
123 (19,6) 23(17,9-28,1) 85,8 33,7
(n=626)
Hemoglobin 0,019
<10 g/dl (n=86) 31 (36) 20 (14,9-25) 80 11,4
>10 g/dl (n=540 92 (17) 23 (16,1-29,9) 86,9 39
Lokosit 0,174
<11000 (n=532) 91 (17,1) 26 (21-30,9) 87,4 35,9
>11000 (n=94) FEFAEL)] 20 (13,6-26,3) 79,2 26,1
D-dimer 0,004
S ETTA TGS 48 (12,2) 32 (20,2-43,8) 90,1 51,2
>1ug/ml (n=231 75 (32,5) 20 (17,5-22,5) 80,8 23,2
CRP 0,014
SININGEZZE)E 20 (9) 32 (23,3-40,7) 91,3 55,3
>5 mg/L (403 103 (25,6) 21 (18,1-23,9) 83,6 28,6
Albumin 0,001
>3,5 g/ (n=387) EEEXENNS)] 26 (15,3-36,6) 90,7 44,3
SRINGEA)I 78 (32,6) 20 (17,1-22,8) 80,6 24,8
ABH Gelismesi <0,001
Hayir (n=465) 30 (6,5) 32 (20,2-43,8) 93,9 58,1
Evet (n=161 93 (57,8) 24,8 (12,9-19,1) 719 18,1
ABH evre <0,001
Yok (n=465) 30 (6,5) 32 (20,2-43,8) 93,9 58,1
SV NIl 56 (49,6) 19 (15,5-22,4) 77,5 24,6
(n=113) 14 (70) 14 (11,7-16,3) 62,7 12,2
SV SNGEVION 23 (82,1) 11 (8,2-13,8) 58,2 6,2
Evre 3 ABH (n=28)
BT’de 0,223
Pnémoni 37 (17,6) 20 (19,1-20,9) 82,7 14,7
Yok (n=210) 86 (20,7) 24 (18,7-29,3) 87,1 37,6
Var (n=416)
YBU’ne Yatis <0,001
Yok (n=471) 11 (2,3) 86,5+1,6 98,4 94,5
Var (n=155 112 (72,3) 15 (12,7-17,3) 65,7 15,9

*Medyan sagkalim siiresine ulasilamadigr i¢in ortalama+ standart hata

sunulmustur

Yapilan Log-rank testleri (tablo 25-28) sonucunda yasa, kardiyovaskiiler
hastalik varligina, MRA kullanimina, antiaggregan kullanimina, dispne varligina,
tat/koku alamama durumuna, hemoglobin, D-dimer, CRP ve albiimin diizeylerine,

ABH ve YBU’nde yatis durumlarma gore olusturulan gruplar arasinda sagkalim

59



stireleri istatistiksel olarak anlamli ¢ikmustir (p<<0,05). Log-Rank testleri sonucu
anlaml ¢ikan (p<0,05) degiskenlerin mortalite a¢isindan bagimsiz risk faktorleri

olup olmadiklart Multivariate COX regresyon analizleri ile degerlendirilmistir.

Survival Functions
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Multivariate COX Regresyon Analizi Modelleri: Bu ¢alismada 4 farkli
model kurulmustur. ABH varlig1 ayr1 iki modelde (model 1 ve 2); ABH diizeyi ise
farkl1 iki modelde (model 3 ve 4) ayr1 ayr1 degerlendirilmistir. Bir durumun varligi
ve agirhigr ayn1 modelde degerlendirmek model uyumunu ve analiz sonuglarini
etkileyeceginden dolay1 bu iki degisken ayn1i modele dahil edilmemistir. Ayrica
YBU vyatis durumu model 2 ve 4’e dahil edilmeden model 1 ve 3 tekrarlanmistir.
YBU’ne yatis, servis yatis1 sonrasinda hastanmn klinik ve laboratuvar
parametrelerinin degerlendirilmesi sonucu gergeklestiginden dolayi, Model 2 ve 4
hastanin hastaneye yatig anindaki parametreleri géz Oniine alindiginda mortalite
acisindan riskli olabilecek durumlar1 daha net degerlendirebilmek adina

kurulmustur.
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Multivariate Cox regresyon modeline (Model I) gore 65 yas ve iizerinde
olmak (HR=1,62 %95 GA=1,06-2,49), Tat/koku kayb1 (HR=2,99 %95GA=1,64-
5,46), YBU’ne yatis (HR=10,38 %95 GA=5,26-20,45) ve ABH gelismesi
(HR=2,03 %95GA=1,25-3,31), mortalite i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak
bulunmustur. ABH gelisen hastalarda gelismeyenlere gore mortalite agisindan 2 kat

risk artmustir (Tablo 29).

Tablo 29.Sagkalim Uzerine Etkili Risk Faktorlerinin Multivariate COX Regresyon

Analizi ile Degerlendirilmesi

Multivariate COX Regresyon | Multivariate COX Regresyon
Modeli-1* Modeli-11*
Adjusted HR p Adjusted HR p
Cinsiyet: Erkek 1,17 (0,78-1,75) 0,444 1,01 (0,69-1,50) 0,928
(ref: kadin)
Yas: 265 yil 1,62 (1,06-2,49) 0,025 1,69 (1,11-2,57) 0,014
(ref: <65 y1l)
Kardiyovaskiiler hastalik
varhg 1,20 (0,75-1,93) 0,448 1,09 (0,69-1,73) 0,702
(ref: yok)
MRA kullamum (ref: yok) | 1,14 (0,49-2,61) 0,759 1,18 (0,52-2,66) 0,685
Antiaggregan kullanim 1,07 (0,66-1,73) 0,760 1,09 (0,68-1,75,9 0,717
(ref: yok)
Tat/Koku alamama 2,99 (1,64-5,46) <0,001 2,84 (1,56-5,18) 0,001
(ref: yok)
Dispne varhig 1,43 (0,96-2,15) 0,078 1,56 (1,05-2,34) 0,029
(ref: yok)
Hemoglobin <10 g/dI 0,75 (0,46-1,21) 0,241 0,84 (0,53-1,34) 0,474
(ref: >10 g/dl)
D-dimer >1 pg/ml 1,04 (0,69-1,57) 0,830 1,17 (0,78-1,47) 0,432
(ref: <1 pg/ml)
Albumin <3,5 g/L 1,28 (0,85-1,91) 0,233 1,15 (0,76-1,73) 0,509
(ref: 23,5 g/L)
CRP <5 mg/L 0,87 (0,52-1,45) 0,602 1,33 (0,81-2,21) 0,263
(ref: >5 mg/L)
YBU yatisi 10,38 (5,26-20,45) <0,001 - -
(ref: yok)
ABH gelisme 2,03 (1,25-3,31) 0,004 3,63 (2,27-5,81) <0,001
(ref: yok)
Log rank testlerde p<0,05 olan degiskenler multivariate analize déhil edilmistir. Model II've YBU yatisi
dahil edilmemistir. HR: Hazard Ratio GA: Giiven Araligi

Multivariate Cox regresyon modeline (Model I11) gore 65 yas ve tizerinde
olmak (HR=1,74 %95 GA=1,13-2,68), Tat/koku kayb1 (HR=3,08 %95GA=1,68-
5,66), YBU’ne yatis (HR=9,78 %95 GA=4,94-19,39) mortalite icin bagimsiz risk
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faktorleri olarak bulunmustur. ABH, evrelerine gore degerlendirildiginde bobrek

hasarinin derecesi arttikga mortalitenin arttig1 goriilmistiir. (Tablo 30).

Tablo 30.Sagkalim Uzerine Etkili Risk Faktorlerinin Multivariate COX Regresyon

Analizi ile Degerlendirilmesi

Multivariate COX Regresyon | Multivariate COX Regresyon
Modeli-111* Modeli-1V*
Adjusted HR p Adjusted HR p
Cinsiyet: Erkek 1,23 (0,82-1,86) 0,317 1,10 (0,75-1,64) 0,608
(ref: kadin)
Yas: 265 yil 1,74 (1,13-2,68) 0,012 1,85 (1,21-2,81) 0,004
(ref: <65 y1l)
Kardiyovaskiiler hastahik
Sarhi 1,16 (0,72-1,87) 0,538 1,06 (0,67-1,69) 0,797
(ref: yok)
MRA Kullanim (ref: yok) | 1,20 (0,52-2,76) 0,665 1,28 (0,57-2,90) 0,541
Antiaggregan kullanim 0,98 (0,59-1,16) 0,941 0,91 (0,54-1,49) 0,688
(ref: yok)
Tat/Koku alamama 3,08 (1,68-5,66) <0,001 3,03 (1,65-5,55) <0,001
(ref: yok)
Dispne varhg 1,47 (0,98-2,20) 0,061 1,66 (1,11-2,49) 0,013
(ref: yok)
Hemoglobin <10 g/dI 0,76 (0,47-1,21) 0,247 0,84 (0,53-1,33) 0,460
(ref: >10 g/dl)
D-dimer >1 pg/ml 1,08 (0,71-1,62) 0,732 1,18 (0,79-1,77) 0,411
(ref: <1 pg/ml)
Albumin <3,5 g/L 1,25 (0,83-1,88) 0,284 1,10 (0,73-1,66) 0,651
(ref: 23,5 g/L)
CRP <5 mg/L 0,85 (0,51-1,43) 0,549 1,24 (0,74-2,06) 0,420
(ref: >5 mg/L)
YBU yatin 9,78 (4,94-19,39) <0,001 - -
(ref: yok)
ABH durumu (ref: yok)
Evre 1 ABH 1,81 (1,09-3,02) 0,023 2,92 (1,77-4,82) <0,001
Evre 2 ABH 2,49 (1,25-4,99) 0,010 5,87 (2,97-11,58) <0,001
Evre 3 ABH 2,78 (1,44-5,36) 0,002 | 6,60 (344-12,65) <0,001
Log rank testlerde p<0,05 olan degiskenler multivariate analize déhil edilmistir. Model II'ye YBU yatisi
dahil edilmemistir. HR: Hazard Ratio GA: Giiven Araligi
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5. TARTISMA

Bu calismada Akdeniz Universitesi Hastanesi’nde COVID-19 tanisi ile
takip ve tedavi edilen hastalarda ABH gelisim durumunu ve mortalite {izerine
etkisini retrospektif olarak degerlendirmeyi amagladik.

Hirsch ve arkadaslarmin 5449 COVID-19 hastasi ile yaptigi ¢alismada
hastalarm %37’sinde ABH gelistigi goriilmiistiir.”® Brienza ve arkadaslarmin
COVID-19 hastalariyla yaptiklar1 ¢alismada ABH sikliginin %3-15 araliginda
oldugu bildirilmis olup ABH sikligin1 belirleyen en énemli etkenin COVID-19’un
klinik siddeti olduguna deginilmistir®”. Calismamizda. KDIGO kriterleri baz
alinarak yapilan degerlendirilmede enfekte olmus hastalarin %26’sinda ABH
gelistigi goriilmiistiir.

ABH gelisiminin hastalarin mortalite ve morbidite oranlar1 olumsuz yonde
arttirdig1 bilinen bir gercektir. Pel ve arkadaslarinin ¢alismasinda ABH gelisen
hastalarda mortalite sikligi %11 iken, gelismeyen hastalarda %1,2 olarak bildirilmis
olup®; Hirsch ve arkadaslarinin ¢alismasinda ABH gelisen hastalarda mortalite
%35 iken gelismeyen hastalardaki mortalite ise %16 olarak saptanmustir’®. Fisher
ve arkadaglarinin yapmis oldugu retrospektif calismada COVID-19 enfeksiyonu
nedeni ile takip edilen hastalar ABH gelisip gelismedigine gore gruplandirilmis,
ABH gelisen grubun daha az oranda taburcu olabilip daha mortal seyrettigi
gérﬁlmﬁstﬁrB. Calismamizin sonucunda literatiirle uyumlu olarak ABH gelisen
hastalar gelismeyen hastalar ile kiyaslandiginda mortalitesinin anlamli olarak
yiiksek oldugu sonucuna ulagilmistir. ABH gelisimi mortalite agisindan bagimsiz
risk faktorii olarak goriilmistiir.

Chan ve arkadaslarinin yapmis oldugu retrospektif calismada 3933 hasta
incelenmis olup bu hastalarin %46’inda (n=1835) ABH gelismistir. ABH gelisen
hastalarin %35’inde taburculuk esnasinda bobrek fonksiyon tetkikleri bazal
degerine donmemis olup taburculuk sonrasi 21.glinde yapilan takiplerinde
hastalarin %32’sinin borek fonksiyon tetkikleri bazal degerine dénmemistir’®. Pei
ve arkadaglarinin yapmis oldugu calismada da ABH gelisen hastalarin %45,7’inin
takipteki 3.haftada bobrek fonksiyon degerlerinin bazal degerine dondiigi
goriilmiistiir®. Calismanizda hastanede yatarak tedavi gordiigii siirecte ABH

gelisen COVID-19 hastalarinin taburculuk kreatinin diizeyleri degerlendirilmis
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olup bobrek fonksiyonlarinda bir miktar diizelme olsa bile bagvuru anina gore
bobrek fonksiyonlarmin azaldigi saptanmistir. ABH’nin KBH gelisme riskini
arttirdigr; KBH bulunan hastalarda da ABH’nin KBH progresyonunu arttirici etkisi
oldugu bilinen bir ger¢ek olup ® COVID-19’un uzun vadeli organ hasarlar1 ile
ilgili yeni ¢alismalara gereksinim duyulmaktadir.

Chan ve arkadaslarinin yaptig1 calismada ABH gelisen hastalarin %42’si
evre 3 ABH olarak kaydedilmistir’t. Hirsch ve arkadaslarmin COVID-19 hastalar
ile yaptiklar1 ¢alismada ABH goriilen hastalarin evreleri degerlendirilmis; %47'inde
evre 1, % 22'inde evre 2, %31'inde evre3 ABH saptanmistir’. Calismamizda ABH
gelisen hastalarin %70,2’sinde Evre 1, %12,4linde Evre 2, %17,4’linde Evre 3
ABH gelismistir. ABH evrelerine gore degerlendirildiginde bobrek hasarmin
derecesi arttikga mortalitenin arttig1 goriilmistiir.

Calismamizda ABH gelisen ve gelismeyen iki grup kiyaslandiginda ABH
gelisen hastalarin toplam hastanede yatig siiresinin istatistiksel olarak anlamli
sekilde daha yiiksek oldugu saptanmis olup yogun bakim yatis siiresinde fark
saptanmamustir. Retrospektif gdzlemsel bir ¢alismada ABH gelisen hastalarm YBU
gereksinimi, YBU takibi esnasinda mekanik ventilatdr ve vazopressdr ajan
kullaniminin artis oldugu gériilmiistiir’®. Hirsch ve arkadaslarinin yapmis oldugu
calismada hastalarin %36,6’sinda ABH gelistigi goriilmiistiir. Hastalar mekanik
ventilasyon ihtiyacina gore degerlendirildiginde ABH goriilme orani mekanik
ventilasyon uygulanan hastalarm %90’na kadar yiikselmistir . Calismamizda da
ABH gelisen grupta yogun bakim gereksinimi artmis olup yogun bakim takibinde
daha sik non-invaziv mekanik ventilator, entiibasyon ve vazopressor tedavi ihtiyaci
dogmustur. COVID-19 hastalar1 ile yapilan ¢alismalarda ABH gelisimi hastaligin
siddeti ile iligkilendirilmis olup klinik durumu kritik, hemodinamisi stabil olmayan
hastalarda mekanik ventilator ve vazopressor tedavi gereksiniminin artmasi olagan
bir sonuctur.

COVID-19 6n planda respiratuvar sistemi etkileyen bir hastalik olarak
goriilse de tiim organlar1 etkileyebilen multisistemik bir hastaliktir. COVID-19
hastalarinda goriilen ABH mekanizmasi tam olarak aydinlatilabilmis degildir.
Hemodinamik dengesizlik, artmis sitokin salinimi, virlisiin direkt yarattigi

sitotoksisite gibi multifaktoriyel siireglerin ABH gelismesinde rol oynadig
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diisiiniilmektedir®. COVID-19 nedeniyle hayatini kaybeden hastalarin postmortem
incelenmesi ile yapilan bir ¢aligmada hastalarin %62’sinde akut tiibiiler nekroz
histopatolojisi saptanmustir. Bu hastalarin ¢cogunda HT, DM gibi kronik komorbid

190 Cheng ve

hastaliklarin bobrek tutulumlarinin eslik ettigi tespit edilmistir
arkadaslarinin yapmis oldugu c¢alismada ise hastalarin %42,6’sinin en az 1
komorbid hastaligi oldugu goriilmiis; ABH’ na en sik HT (%33,4), DM (%14,3) ve
malignitenin  (%4.,6) eslik ettigi kaydedilmistir’®. Calismamizin sonuglari
degerlendirildiginde ABH’na en sik sirasiyla HT (%55,3), DM (%43,5) ve
kardiyovaskiiler hastaliklarin (%34,8) eslik ettigi gézlemlenmis olup komorbid
hastaliklarin mortalite {lizerinde risk faktorii olmadigi goriilmiistir. Liu ve
arkadaglarinin yapmis oldugu meta-analizde de kronik hastaliklarin varligi artmis
yogun bakim yatis1 ile iliskilendirilmis fakat mortalite {izerine etkisi
goriilmemistir'®L,

Calismamizda ABH gelisen grubun yas ortalamasi 71 olup gelismeyen
gruba gore yas anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir. Calismamizda 65 yas ve
izeri olmak mortalite i¢cin bagimsiz risk faktorii olarak bulunmustur. 45 iilkeden
aliman verilerin degerlendirildigi bir calismada yapilan bir ¢alismada yas ve
COVID-19 iligkili mortalite arasinda lineer bir iliski oldugu gosterilmis olup
calismamizin sonuglar literatiirle uyumlu bulunmusturl®. ileri yas hastalarda
hastaligin mortalite olasiligindaki artig komorbid hastaliklarin daha sik goriilmesine
bagli olabilir. CD4+ T ve CD8+ T hiicrelerinin say1s1, B hiicre fonksiyonlar1 yasla
birlikte etkilemekte olup azalmis immiin yanit ortaya ¢ikmaktadirt®,

Calismamizda ABH gelisen hastalarin %64°t erkek, %36’s1 kadin olup
ABH gelisme durumuna gore cinsiyet dagilimlari istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir. Mortalite ve cinsiyet iliskisini inceleyen 10,948 hastanin
verisinin incelendigi bir meta-analizde cinsiyet ile ciddi hastalik arasinda iliski
goriilmemistir.}t, COVID-19’un erkeklerde daha sik goriilmesi Cai ve
arkadaslarinin c¢aligmasinda ADE-2’nin erkeklerde yiiksek oranda eksprese
edilmesi ve erkek hastalarin immiin sistemi olumsuz etkileyen aligkanliklar1 ile
bagdastiriimistir'%,

COVID-19 hastalarinda hastaneye basvuruda en sik saptanan belirtiler ates,

oksiiriik ve dispne olup calismalar dispne varliginin ciddi-kritik hastalik ve koti
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prognoz ile iligskili oldugunu gostermektedir. ABD’nde yapilan COVID-19 ile
enfekte olan 373,883 hastanin degerlendirildigi bir ¢alismada oksiiriik (%50), ates
(% 43), dispne (% 29) ile en sik goriilen belirtiler arasindadir. Tat ve koku kaybu,
karm agris1 yakmmalar1 ise <%10 olarak goriilmiistiir'®. Calismamizda ABH
gelisen ve gelismeyen iki grubun bildirdigi yakinmalar karsilastirildi; 6ksiiriik, ates,
balgam, halsizlik, ishal ve burun akintis1 yakinmalar1 benzer siklikta goriilmiis olup

istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi da gozlemlenmistir.

Takipne, desatiirasyon, tagikardi ve ates gibi vital bulgularin kétii prognoz
ve mortalite i¢in risk faktorii olduguna yonelik g¢alismalar mevcuttur. Mikami ve
arkadaslarmin ABD’nde yatarak takip edilen 3708 hasta ile yaptig1 bir ¢alismada
diisiik sistolik kan Dbasinci, takipne, desatlirasyon artmus mortalite ile
iliskilendirilmistir'®. Calismamizda da hastalarin vital bulgulari ile ABH gelismesi
arasindaki iliski degerlendirilmistir. ABH gelisen hastalarda takipne ve

desatiirasyon daha sik goriilmiistiir.

COVID-19 hastalarinda hemoglobin diisiikliigiine sekonder olarak artmis
hipoksi ile organ yetmezligi, kotii prognoz ve artmig mortalite oranlari on
goriilmekte olup yapilan c¢alismalarda ¢esitli sonuglar ortaya c¢ikmistir.
Calismamizda ABH gelisen hastalardaki hemoglobin diizeyi ABH gelismeyen
hastalara gore istatistiksel olarak anlaml diisiiktii, fakat mortalite iizerine etkisi
goriilmedi. Lippi ve arkadaslarinin yaptig1 caligmada siddetli hastaligi olan ve hafif
hastalig1 olan vakalar kiyaslanmis, siddetli hastaligi olan hastalarin hemoglobin

107

degeri daha diisiik saptanmis olup Chen ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmada

hastalik ciddiyeti ve hemoglobin diizeyleri arasinda anlamli farklilik

saptanmam1§t1r108.

CRP, inflamasyona yanit olarak karacigerden sentezlenen bir akut faz
proteinidir. Inflamatuar uyaranin baslangici ile 4-6 saatte hizla yiikselir, uyaran
faktoriin ortadan kalkmasi ile 3-7 giin igerisinde normale déner. Travma, doku
hasari, enfeksiyonlar basta olmak {iizere bir¢ok sebeple yiikselebilmektedir.
COVID-19 hastalar1 ile yapilan ¢aligmalarda CRP yiiksekligi siddetli hastalik, kotii
prognoz, artmig mortalite ile iligkilendirilmistir. Saglhk Bakanligi tarafindan

yaymnlanan rehberde {ist sinirin 10 kat ve {lizerinde olmasmin klinisyene uyarici
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olmas1 onerilmistir®”. Mikami ve arkadaslarinm yaptig1 yatan hastalarin mortalite
acisindan risk faktorlerini gostermeyi amacladiklar1 ¢alismada mortal seyreden
hastalarn CRP diizeylerinin daha yiiksek oldugu gériilmiistiir'®. Chen ve
arkadaslarinin ¢alismasinda da ciddi-kritik hastalig1 olan ve 6liim gerg¢eklesen hasta

109 Calismamizin Log-rank

grubunda daha yiiksek CRP diizeyleri goriilmiistiir
analizlerinde CRP diizeyleri ile sagkalim siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski ¢ikmis olsa da ¢ok degiskenli analiz ile mortalite agisindan bagimsiz risk

faktorii olarak sonuglanmamustir.

Alblimin, kanda bulunan proteinlerin %60’1n1 olusturan karaciger sentez
fonksiyonunun gostergesi olup inflamasyon durumunda azalan plazma proteinidir.
Chen ve arkadaslarinin yaptigi calismada kritik hastaligi olan hastalarda albiimin
diizeyi anlamli olarak diisiik saptanmustir’®®, Zarifian ve arkadaslarinmn yapmis
oldugu meta-analizde hastalarin %39,8’inde hipoalbuminemi gozlenmis, ciddi

10 Calismamizda ise

hastalikta hipoalbuminemi orani1 %80’e kadar yiikselmistir
albiimin diizeyi ABH gelisen hastalarda istatistiksel olarak anlamli diisiik saptanmig

olup ¢ok degiskenli analizlerde mortalite ile iligkisi goriilmemistir.

D-dimer, fibrin yikim iirlinii olup fibrin kaynagindan bagimsiz olarak kana
salinmaktadir. Derin ven trombozu, pulmoner tromboemboli gibi trombotik
hadiselerin disinda sepsis, pndmoni, malignite, travma, ileri yas gibi durumlarda da
D-dimer  diizeyleri  yiikselmektedir. COVID-19’un  en korkulan
kompikasyonlarindan biri olan tromboembolik durumlarda D-dimer diizeyleri
artmaktadir. Bagvuru sirasinda saptanan yiiksek D-dimer diizeyleri artmis mortalite
ile iliskilendirilmistir*®, Saglik Bakanlig1’nin yaymlamis oldugu COVID-19 Eriskin
Hasta Tedavi Kilavuzunda da D-dimer degerinin >1000 ng/ml olmasi klinisyene
uyarict  olarak belirtilmis, hastalarin  hospitalizasyonunda ve tedavinin
belirlenmesinde kullanilmasi 6nerilmistir®’. Velavan ve arkadaslarinmn COVID-19
hastalarmin laboratuvar tetkiklerini inceledigi ¢aligmasinda artmis CRP, D-dimer,
ferritin diizeylerinin hastaligin progresyonu saptamada dnemli olabilecegini 6ne
slirmiis, mortalite ile sonuglanan olgularda D-dimer degerlerinin yiiksek
seyrettigini kaydetmislerdir'!!. Calismamizda ABH gelisen grupta ABH
gelismeyen gruba kiyasla daha yiiksek D-dimer diizeyleri gorilmiis olup

istatistiksel olarak anlamli saptanmigtir. Calismamizin Log-rank analizlerinde ise
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D-dimer diizeyleri ile sagkalim siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
cikmis olsa da ¢ok degiskenli analizlerin sonucunda mortalite agisindan bagimsiz

risk faktorii olarak goriilmemistir.

Calismamizin bazi kisithiliklart mevcuttur. Calismaya dahil edilen hastalarin
bobrek fonksiyonlarinin degerlendirilmek amaciyla sadece kreatinin kullanilmistir.
Kreatinin konsantrasyonu kas Kitlesi ile iliskili olup gesitli farmakolojik, fizyolojik
ve patolojik olaylar neticesinde konsantrasyonunu etkilenmektedir. Yine de
kreatinin temelli GFH oSl¢timleri pratik olarak kullaniminin kolayligi ve ekonomik
olmasi nedeni ile tiim diinyada yaygin bir sekilde kullanilmaktir. Serviste takip
edilen hastalarda rutin olarak idrar ¢ikisi takibi yapilmadigindan ABH tanisi
koyarken hastalarin sadece kreatinin degerleri dikkate alinmis olup bu durum ABH
tani1 kriterlerine uyan hasta sayisinin daha az tespit edilmesine neden olmus olabilir.
Diger bir kisitlilik ise calismaya dahil edilen hastalarin hematiiri, 16kositiiri,
proteiniiri gibi idrar bulgulari ile renal goriintiilemelerinin yapilamamis olmasidir.
Bunun sebebi ise ¢alismamizin retrospektif olarak tasarlanmasindan

kaynaklanmaktadir.
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6. SONUCLAR

1 Mart 2020-1 Mart 2022 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi T1p Fakiiltesi

Hastanesi Pandemi Klinigi’nde 626 COVID-19 olgusunun incelendigi bu

¢alismanin sonuclar1 su sekildedir;

COVID-19 ile enfekte olmus hastalarin %26’sinda (n=161) ABH
gelismistir.  ABH gelisen hastalarin  %70,2’sinde (n=113) Evre 1,
%12,4’linde (n=20) Evre 2, %17,4iinde (n=28) Evre 3 ABH geligmistir.
ABH gelisen hastalarin %64°t erkek, %36’s1 kadin olup ABH gelisen
grubun yas ortalamasi 71°dir. ABH’na en sik sirasiyla HT (%55,3), DM
(%43,5) ve kardiyovaskiiler hastaliklarin = (%34,8) eslik  ettigi
gozlemlenmistir.

ABH gelisen ve gelismeyen iki grup kiyaslandiginda ABH gelisen
hastalarin toplam hastanede yatis siiresinin daha yiiksek oldugu
saptanmistir. ABH gelisen grupta yogun bakim gereksinimi artmis olup
yogun bakim takibinde daha sik non-invaziv mekanik ventilator,
entlibasyon ve vazopressor tedavi ihtiyact dogmustur.

ABH gelisen hastalardaki hemoglobin ve albumin ABH gelismeyen
hastalara gore diisiik saptanmis olup CRP ve D-dimer diizeyleri ise yiiksek

saptanmigtir.

COVID-19 enfeksiyonunu hastanede yatarak geciren ABH gelismis olan

hastalar uzun donemde yeni gelisebilecek olan KBH veya renal hastaligin tam

olarak iyilesmemesi olasig1 nedeniyle yakindan takip edilmelidir. COVID-

19’un bobrek fonksiyonlari iizerine olabilecek olasi olumsuz uzun donem

etkileri agisindan daha kapsamli ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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OZET

COVID-19 Enfeksiyonu Geciren Hastalardaki Akut Bobrek Hasari
Durumu ve Mortaliteye Etkisi
Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dah, Uzmanhk
Tezi, Antalya, 2022

Giris ve Amag: Calismamizda COVID-19 enfeksiyonu geciren hastalardaki ABH
durumu ve mortalite iizerine olan etkisini gostermek amaglanmistir.

Metot: Akdeniz Universitesi Hastanesi Pandemi Klinigi’de 1 Mart 2020- 1 Mart
2022 tarihleri arasinda COVID-19 enfeksiyonu tanisi ile takip ve tedavi edilen
KDIGO kriterlerine gore ABH gelisen 161 hasta ve ABH gelismeyen 465 hasta
olmak tizere toplam 626 hasta tarandi.

Bulgular: COVID-19 ile enfekte olmus hastalarin %26’sinda ABH gelismistir.
ABH gelisen hastalarin %70,2’sinde (n=113) Evre 1, %12,4’linde (n=20) Evre 2,
%17,4’tinde (n=28) Evre 3 ABH gelismistir. ABH gelisen hastalarin %64’i erkek,
%36’s1 kadin olup ABH gelisen grubun yas ortalamas: 71°dir. ABH’na en sik
strastyla HT (%55,3), DM (%43,5) ve kardiyovaskiiler hastaliklarin (%34,8) eslik
ettigi gbézlemlenmistir. ABH gelisen hastalarin toplam hastanede yatis siiresinin
daha yiiksek oldugu saptanmistir. ABH gelisen grupta yogun bakim gereksinimi
artmis olup yogun bakim takibinde daha sik non-invaziv mekanik ventilator,
entiibasyon ve vazopressor tedavi ihtiyact dogmustur.

Sonu¢: ABH gelisen hastalarin taburculuktaki bobrek fonksiyon tetkikleri
degerlendirildiginde tam bir iyilesmenin olmadigi goriilmiistiir. Bu sebeple ABH
gelisen hastalarin daha yakindan takip edilmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, Akut Bobrek Hasar1, Kronik Bobrek Hasari, Risk

Faktorleri
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ABSTRACT
Acute Kidney Injury in Patients With COVID-19 Infection
Status and Effect on Mortality

Akdeniz University Faculty of Medicine, Department of Internal Medicine,

Specialization Thesis, Antalya, 2022

Introduction: In our study, it is aimed to show the effect on acute Kidney injury

status and mortality in patients with COVID-19 infection.

Method: In the Pandemic Clinic of Akdeniz University Hospital between March 1,
2020 and March 1, 2022, a total of 626 patients, who were followed up and treated
with the diagnosis of COVID-19 infection, including 161 patients who developed
AKI and 465 patients who did not develop AKI, were screened according to the
KDIGO criteria.

Results: 26% of patients who were infected with COVID-19 developed AKI. Of
the patients who developed AKI, 70.2% (n=113) developed Stage 1, 12.4% (n=20)
Stage 2, and 17.4% (n=28) Stage 3. Of the patients who developed AKI, 64% were
male and 36% were female, and the average age of the group developing AKI was
71 years. It was observed that AKI was most frequently accompanied by HT
(55.3%), DM (43.5%) and cardiovascular diseases (34.8%). It was determined that
the total length of hospital stay was higher in patients who developed AKI. The
need for intensive care has increased in the group developing AKI, and the need for
non-invasive mechanical ventilator, intubation and vasopressor therapy arose more

frequently in the intensive care follow-up.

Conclusion: When the renal function examinations of the patients who developed
AKI were evaluated, it was observed that there was no complete recovery. For this

reason, patients who develop AKI need to be followed more closely.

Keywords: COVID-19, Acute Kidney Injury, Chronic Kidney Injury, Risk Factors
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