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COVĠD-19 HASTALIĞI NEDENĠYLE YOĞUN BAKIM ÜNĠTESĠ’NDE 

TAKĠP EDĠLEN HASTALARDA LENFOPENĠ ĠLE HASTALIĞIN 

CĠDDĠYETĠ ARASINDAKĠ ĠLĠġKĠNĠN ARAġTIRILMASI 

Özlem Nur BOZKURT 

Afyonkarahisar Sağlık Bilimleri Üniversitesi, Lisansüstü Eğitim Enstitüsü, 

Tıbbi Biyokimya Anabilim Dalı Yüksek Lisans Tezi 

Mayıs 2022 

DanıĢman: Prof. Dr. Tülay KÖKEN 

ÖZET 

Koronavirus Hastalığı 2019 (COVID-19)’na bağlı lenfopeni görülebilir ve COVID-

19 nedeniyle ölen hastalarda lenfopeni ile daha sık karĢılaĢılır. Literatürde lenfopeni 

ile COVID-19 Ģiddeti arasındaki iliĢkiye dair çalıĢmalar mevcut olup; yoğun 

bakımda COVID-19 nedeniyle takip edilen hastalarda lenfopeni ile hastalığın Ģiddeti, 

mortalitesini gösteren Akut Fizyoloji ve Kronik Sağlık Değerlendirmesi II 

(APACHE II) ve Sıralı Organ Yetmezliği Değerlendirmesi (SOFA) skoru ile ilgili bir 

çalıĢma bulunmamaktadır. Biz bu çalıĢmada, COVID-19 nedeniyle yoğun bakım 

ihtiyacı olan hastalarda lenfopeni ile hastalığın Ģiddeti ve mortalitesi arasındaki 

iliĢkiyi değerlendirdik. Hastaneye yatırılan hastalar arasındaki ciddi hastalığı, erken 

aĢamalarda tanımlamak için ucuz ve kolay bir biyobelirteç saptamayı amaçladık.   

Bu çalıĢmada COVID-19 nedeniyle, yoğun bakım ihtiyacı olan hastalar hastane 

dosya sisteminden retrospektif olarak tarandı. Hastalar 18-80 yaĢ aralığında olup; 

dıĢlama kriterlerine sahip olmayan ve COVID-19 nedeniyle Covid Yoğun Bakım 

Ünitesi’nde takip edilen toplamda 50 hasta çalıĢmaya dahil edildi. Bu hastalardan 

yoğun bakıma giriĢ gününde bakılan; lenfosit sayısı ile APACHE II, SOFA skorları 

arasında iliĢki olup olmadığı istatiksel olarak değerlendirildi.  

COVID-19 nedeniyle ölen hastaların ortalama lenfosit sayıları ile yaĢayan hastaların 

ortalama lenfosit sayıları arasında anlamlı farklılık saptanmadı (p>0.05). Hastaların 
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ortalama lenfosit sayısı ile APACHE II skorları arasında herhangi bir korelasyon 

saptanmadı (p>0.05, r<0.30). Hastaların ortalama lenfosit sayısı ile SOFA skorları 

arasında herhangi bir korelasyon saptanmadı (p>0.05, r<0.30). Lenfopenisi olan ile 

olmayan hastaların yaĢama Ģansı arasında anlamlı farklılık saptanmadı (p>0.05). 

Bu çalıĢmada COVID-19 nedeniyle yoğun bakım ihtiyacı olan hastalarda lenfopeni 

ile hastalığın mortalitesi arasında bir iliĢkisinin olmadığı saptandı. APACHE II ve 

SOFA skorlarının ise bu hastalarda mortaliteyi anlamlı olarak öngördüğü saptandı. 

Ayrıca APACHE II skoru ≥ 15.5 olan veya SOFA skoru ≥ 4.5 hastaların ölüm 

oranlarının yüksek olduğu saptandı. APACHE II skoru ≥ 15.5 mükemmel bir 

mortalite tahminine yol açtı. SOFA skoru ≥ 4.5 ise çok iyi bir mortalite tahminine 

yol açtı. 

Anahtar kelimeler: Koronavirus Hastalığı 2019,  Lenfopeni, Mortalite, APACHE 

II skoru, SOFA skoru 
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INVESTIGATION OF THE RELATIONSHIP BETWEEN LYMPHOPENIA 

AND THE SEVERITY OF THE DISEASE IN PATIENTS FOLLOWED IN 

THE INTENSIVE CARE UNIT DUE TO COVID-19 DISEASE 

Özlem Nur BOZKURT 

Afyonkarahisar of Health Sciences University, Institute of Graduate Education, 

Department of Biochemistry Master Thesis 

May 2022 

Supervisor: Prof. Dr. Tülay KÖKEN 

ABSTRACT 

Lymphopenia can be seen in patients because of  Coronavirus Disease 2019 

(COVID-19), and lymphopenia is more common in patients who died from COVID-

19. In literature, there are studies that were showing relationships between 

lymphopenia and severity of COVID-19. But there is no study showing the 

relationship between lymphopenia and Acute Physiology and Chronic Health 

Assessment II (APACHE II), Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) scores 

that showing disease severity and mortality in patients followed up for COVID-19 in 

the intensive care unit. In this study, we evaluated the relationship between 

lymphopenia and severity and mortality of the disease in patients who needed 

intensive care due to COVID-19. We aimed to identify an inexpensive and easy 

biomarker to identify severe disease among hospitalized patients in the early stages. 

In this study, patients in need of intensive care unit due to COVID-19 were scanned 

retrospectively from the hospital file system. 50 patients were 18-80 years old and 

they have the exclusion criterias and were followed in the intensive care unit were 

included in these study. It was statistically evaluated whether there was a correlation 

between the number of lymphocytes checked on the day of admission to the intensive 

care unit and the APACHE II, SOFA scores of these patients. 
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There was no significant difference between the mean lymphocyte counts of patients 

who died due to COVID-19 and the mean lymphocyte counts of patients who 

survived (p>0.05). No correlation was found between the mean lymphocyte count of 

the patients and their APACHE II scores (p>0.05, r<0.30). No correlation was found 

between the mean lymphocyte count and SOFA scores of the patients (p>0.05, 

r<0.30). There was no significant difference between the survival chances of patients 

with and without lymphopenia (p>0.05). 

In this study, it was determined that there was no relationship between lymphopenia 

and the mortality of the disease in patients who needed intensive care due to COVID-

19. APACHE II and SOFA scores were found to significantly predict mortality in 

these patients. In addition, patients with an APACHE II score ≥ 15.5 or a SOFA 

score ≥ 4.5 had a high mortality rate. The APACHE II score ≥ 15.5 led to an 

excellent mortality estimate. SOFA score ≥ 4.5 led to a very good mortality estimate. 

Keywords: Coronavirus Disease 2019, Lymphopenia, Mortality, APACHE II score, 

SOFA score 
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1. GĠRĠġ VE AMAÇ 

Koronavirus Hastalığı 2019 (COVID-19), Ģiddetli akut solunum sendromu 

koronavirüs-2 (SARS-CoV-2)’nin sebep olduğu yeni bir solunum bozukluğu 

nedenidir (El Zowalaty ve Järhult, 2020). COVID-19, Aralık 2019’da Çin’in Hubei 

eyaletinin Wuhan Ģehrinde ortaya çıktmıĢtır (Wang  ve ark., 2020).  

8 Aralık 2019 tarihinde, Wuhan'da etiyolojisi bilinmeyen birkaç pnömoni vakası 

bildirildi. Pnömoni vakalarının çoğu, canlı hayvanların satıldığı Huanan deniz 

ürünleri toptancı pazarında çalıĢıyor veya yaĢıyordu. Henüz tanısı konulmayan 

hastalığın erken evrelerinde, bazı hastalarda hızla akut solunum sıkıntısı sendromu 

(ARDS), solunum yetmezliği ve ciddi solunum yolu enfeksiyonu semptomları ortaya 

çıktı (Chen ve ark., 2020). 7 Ocak 2020 tarihinde Çin Hastalık Kontrol ve Önleme 

Merkezi (CDC), alınan boğaz sürüntü örneklerinin birinde daha önce rastlanmayan 

bir koronavirüs tespit etti. Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ)’ü bu virüsü 2019-nCoV 

olarak adlandırdı (WHO, 2020). Ardından bu virüs tüm dünyada pandemiye sebep 

oldu ve koronavirüslere bağlı ilk pandemi olarak tarihe geçti (Wang ve ark., 2020).  

Ülkemizde 11 Mart 2020 tarihinde ilk pozitif vaka saptanmıĢ olup günümüzde 

hâlihazırda salgın devam etmektedir. 22 Ocak 2022 tarihi itibariyle dünya genelinde 

toplam COVID-19 vaka sayısı: 345.980.848, COVID-19 nedeniyle ölüm sayısı ise: 

5.600.542’dir (https://www.worldometers.info/world-population/, 2021, EriĢim 

tarihi: 22 Ocak 2022). Aynı tarihte Türkiye’de toplam COVID-19 vaka sayısı:  

9.850.488, COVID-19 nedeniyle ölüm sayısı ise 83.388’dir 

(https://covid19.saglik.gov.tr/,EriĢim tarihi: 22 Ocak 2022). 

Lenfopeni, 2003 yılında Hong Kong ve Singapur’daki SARS-CoV ile iliĢkili olan 

hastaların retrospektif analizinde tanımlanmıĢtır. Lenfopeni SARS-CoV hastalığının 

prognozundaki olumsuz sonuçlar ve yoğun bakımda kalıĢ süreleri ile 

iliĢkilendirilmiĢtir (Chng ve ark., 2005). COVID-19’a bağlı hastaların çoğunda da 

lenfopeni görüldüğü, hastalıktan ölenlerde ise bu oranın daha çok olduğu 

kaydedilmiĢtir. COVID-19’da görülen lenfopeninin artan COVID-19 hastalık 

ciddiyeti ile iliĢkili olduğu öngörülmektedir (Lippi ve Plebani, 2020a). 
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Yoğun bakım hastalarında, hastalığın Ģiddeti ve sağ kalımının değerlendirilmesi 

amacıyla Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II (APACHE II) ve 

Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) gibi skorlama sistemleri 

oluĢturulmuĢtur. APACHE II skorlama sistemi yoğun bakım ünitelerinde son 30 

yıldır yaygın olarak kullanılmaktadır. APACHE II skoru içerisinde yoğun bakım 

hastalarının takibinde günlük kullanılan parametreler olan; yaĢ, hematokrit, serum 

potasyum seviyesi, serum kreatinin değeri, serum sodyum değeri, ortalama kan 

basıncı, vücut ısısı, solunum sayısı, kalp hızı, arteriyal kan pH, serum bikarbonat, 

beyaz küre sayısı, glaskow koma skoru, oksijenizasyon, kronik organ yetmezliği 

varlığı vardır (Knaus ve ark.,1985). 

SOFA skoru yine yoğun bakım ünitelerinde günlük pratikte bakılan; bilirubin değeri, 

trombosit değeri, kreatinin değeri, glaskow koma skoru, hipotansiyon varlığı ve 

parsiyel oksijen basıncının değerlendirildiği bir skorlama sistemidir (Singer ve ark., 

2016). Her iki skorlama sistemi de yoğun bakıma kabul edilen her hastada kabul 

esnasında rutin olarak hesaplanırlar. 

Daha önce yapılan çalıĢmalar incelendiğinde lenfopeni ile COVID-19 Ģiddeti 

arasındaki iliĢkiye dair çalıĢmalar mevcut olup; yoğun bakımda COVID-19 

nedeniyle takip edilen hastalarda lenfopeni ile hastalığın Ģiddeti, mortalitesini 

gösteren APACHE II ve SOFA skoru ile ilgili bir çalıĢma bulunmamaktadır. Biz bu 

çalıĢmada, COVID-19 nedeniyle yoğun bakım ihtiyacı olan hastalarda lenfopeni ile 

hastalığın Ģiddeti ve mortalitesi arasındaki iliĢkiyi değerlendirerek ciddi hastalığı, 

erken aĢamalarda tanımlamak için ucuz ve kolay bir biyobelirteç saptamayı 

amaçladık. 

 

 

 

 

 



3 

 

2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. Koronavirüsler  

Koronavirüsler (CoV), zarflı, tek zincirli, Orthocoronavirinae alt familyasına ait 

segmentsiz ribonükleik asid virüsleridir. Boyutları 26 kb-32 kb arasındadır. CoV; α 

(Alfa), β (Beta), γ (Gama) ve δ (Delta) olmak üzere 4 ana cinsten oluĢmaktadırlar.  

Hem α-CoV hem de β-CoV’in memeli türünü enfekte ettiği bilinmektedir. α-CoV ve 

β-CoV insanlarda solunum yolu enfeksiyonlarından sorumlu iken hayvanlarda 

enteritlerden sorumludurlar. γ-CoV ve δ-CoV ise kuĢları enfekte etme eğilimi 

gösterirler (Zhu ve ark., 2020).  Daha önce insanlarda enfeksiyona altı koronavirüs 

neden oluyorken; SARS-CoV-2, enfeksiyona yol açan yedinci koronavirüs olarak 

kabul edilmiĢtir.  

SARS-CoV-2, Orta Doğu Solunum Sendromu ile ĠliĢkili Koronavirus (MERS-CoV) 

ve SARS-CoV gibi β-CoV grubuna aittir (Zhu ve ark., 2020). SARS-CoV 2002 

senesinde, Çin’de bildirilmiĢ ardından tüm dünyaya yayılmıĢ ve vakaların %11’i 

mortal (ölümcül) seyretmiĢtir (Yesilbağ ve Aytoğu, 2020; Graham ve ark., 2013). 

MERS-CoV ise 2012 senesinde Suudi Arabistan’da saptanmıĢ, %37 mortal 

seyretmiĢtir (Zhou ve ark.,2020). COVID-19’nın nedeni SARS-CoV-2’nin mortalite 

oranı ise %3-4’tür. (Malik ve ark., 2020). 

AraĢtırmalar sonucunda COVID-19’na yakalanan ilk hastaların Wuhan Ģehrinde 

deniz ürünleri pazarında çalıĢanlardan veya bu pazarı ziyaret edenlerden oluĢtuğu 

belirlenmiĢtir. Bunun üzerine Çin’de COVID-19’ un zoonotik kaynağını tespiti için 

yetkililer 1 Ocak ve 12 Ocak 2020 tarihleri arasında deniz ürünleri pazarından 585 

numune alınmıĢtır. SARS-CoV-2 içeren toplamda 33 numune tespit edilmiĢ olup, 

kaynağının pazardaki yabani hayvanlar olduğu belirtilmiĢtir. Ardından, tür tayini 

açısından 15 hastanın bronkoalveolar sıvıları, boğaz sürüntü örnekleri ve kan 

örnekleri toplanmıĢtır. Bu numunelerden elde edilen verilerde ise virüsün nükleik asit 

diziliminin, insan CoV türlerinden farklı olduğu gösterilmiĢ ve yarasalarda saptanan 

β-CoV türüne benzediği saptanmıĢtır (Wu D ve ark., 2020; Adhikari ve ark., 2020). 
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AraĢtırmacılar, alınan numunelerden sekanslama yapılması amacıyla viral solunum 

yolları patojenleri açısından negatif olan hastaları (dokuz hasta) çalıĢmalarına 

almıĢlardır. Sonuçta SARS-CoV-2’un, SARS-CoV’a yaklaĢık %79, MERS-CoV’a 

yaklaĢık %50 sekans benzerliği olduğu ortaya konmuĢtur (Adhikari ve ark., 2020). 

ÇalıĢmalarda COVID-19 S-proteinin,insan anjiyotensin konverting enzim-2 (ACE-2) 

molekülleri ile güçlü etkileĢimi olduğu da bildirilmiĢtir  (Abdullahi ve Sarmast, 

2020; Lam ve ark., 2020). 

2.1.1. BulaĢma Yolu 

COVID-19’un esas bulaĢma yolu damlacık yoluyladır. Hastaların öksürme veya 

hapĢırmaları ile ortaya saçılan damlacıklara bireylerin elleri ile teması ve ellerini 

burun, ağız mukozasına temasıyla da bulaĢ olabilmektedir. Genellikle bulaĢ hasta 

bireyler aracılığıyla gerçekleĢirken; pozitif ancak asemptomatik olan kiĢiler 

hastalığın yayılımında kritik rol oynarlar (Wu D ve ark.,2020). 

Genel olarak koronavirüsler alkole, dezenfektanlara ve dıĢ ortama dayanıklı 

değillerdir. Yapılan çalıĢmalar üç gün kadar çelik ve plastik yüzeylerde, bir güne 

kadar karton yüzeyde canlı kalabildiklerini göstermiĢtir (Lam ve ark., 2020). Ayrıca 

virüsün üç saat havada asılı kaldığı ve kapalı ortamlarda aerosol geçiĢ ile 

bulaĢabileceği saptanmıĢtır (Ünal ve ark., 2020; Van Doremalen ve ark.,2020). 

Japonya Yokohama Limanı’ndan seyre çıkan bir yolcu gemisinde yapılan çalıĢmada 

3700 yolcu ve mürettebat arasında COVID-19’un kapalı ortamlarda kolayca 

yayılabileceği gösterilmiĢtir (Kakimoto ve ark., 2020). 

Nazokomiyal bulaĢma da önemli bir bulaĢ yollarından biridir (Ünal ve ark., 2020). 

Bronkoskopi ve entübasyon gibi virüsün havaya yoğun Ģekilde karıĢmasına neden 

olan giriĢimsel iĢlemlerle de bulaĢ olabilmektedir (Karcıoğlu, 2020). Pnömoni ile 

aynı anda konjonktiviti bulunan hastaların gözyaĢı ve konjonktiva sekresyonlarında 

virüs saptanmıĢtır. ÇalıĢmalarda oküler enfeksiyonla da virüs bulaĢıcılığı 

gösterilmiĢtir. Diğer taraftan dıĢkı örneklerinde, anal sürüntülerde virüs saptanması, 

fekal oral geçiĢin olabileceğini bize göstermektedir (Ünal ve ark., 2020). 
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Kan örneklerinde, virüs nadir pozitif bulunmakta ve bunun kan bankacılığı açısından 

bir sorun teĢkil etmediği kabul görmektedir. Ġdrar örneklerinde virüse nadir de olsa 

rastlanmıĢtır. Sperm ve vajinal sürüntü örneklerinde ise Ģimdiye kadar virüs 

saptanmamıĢtır (https://covid19.saglik.gov.tr/,EriĢim tarihi: 22 Ocak 2022). COVID-

19 pozitif altı anneden tanısal amaçlı alınan kordon kanı ve amniyotik sıvıda virüs 

saptanmamıĢtır. Ayrıca yeni doğan boğaz sürüntüsünde ve anne sütünde virüse 

rastlanmamıĢtır. Gebelerden fetusa transplasental geçiĢ gösterilmemiĢtir (Chen ve 

ark., 2020). 

2.1.2. Ġnkübasyon Süresi 

Enfeksiyöz ajana temas ile hastanın semptomlarının baĢlaması arasında geçen 

döneme inkübasyon dönemi denilir. Ġnkübasyon döneminde semptomlar ortaya 

çıkmayacağından virüsün bulaĢı bilinmemektedir. SARS-CoV-2 en fazla solunum 

yolundan alınan örneklerde saptanmaktadır. Farklı zamanlarda alınan numunelerde, 

viral yük açısından farklılıklar görülebilir (Zou L ve ark., 2020; Pan ve ark., 2020). 

SARS-CoV-2, semptomların baĢlamasından 24-48 saat evvel, hastalık 

semptomlarından iki hafta sonra solunum yolları sekresyonunda saptananabilir 

(Guan ve ark., 2020; Huang ve ark., 2020).  

Ortalama inkübasyon süresi 5.2 gündür. Ancak hastalar arasında farklı inkübasyon 

günleri (1.günden-14. güne kadar) olduğu bilinmektedir. Sekresyon ile virüs 

atılımının, belirtiler olmadan 24-48 saat önce baĢlayabildiği bildirilmiĢtir. Ancak ağır 

hastalıkta, immünsüpreselerde virüs atılımı 14 ila 28 gün sürebildiği de bildirilmiĢtir 

(Pan ve ark., 2020; Sethuraman ve ark., 2020; Erensoy, 2020;  Li S. ve ark.;2020; 

Yan Y. ve ark., 2020). 

Çin’de yapılan bir çalıĢma sonucunda da inkübasyon süresi 5.1 gün saptanmıĢ ve 

semptomatik hastaların %97.5’inin ortalama 11.5 gün virüsü barındırdığı 

gösterilmiĢtir (Lauer ve ark., 2020).  

2.1.3. BulaĢtırıcılık Süresi 

COVID-19 hastalarında bulaĢtırıcılık süreleri net olarak bilinmemektedir. Hastalık 

baĢlangıç dönemindeki sürüntülerde belirlenen viral-ribonükleik asit miktarındaki 
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yükseklik; bulaĢtırıcılık açısından hastalığın ilk günlerinin bile riskli olduğunu 

göstermektedir (Zou ve ark., 2020). Hafif semptomlarla seyreden 21 hastayla 

yürütülen çalıĢmada, semptom baĢlangıcından 10 gün sonra hastaların 18’inin 

nazofarengeal sürüntüsünde viral RNA saptanmamıĢtır. Ancak ağır semptomlarla 

seyreden COVID-19’lu hastalarda pozitiflik daha uzun saptanmıĢtır. Hastalık sonrası 

bağıĢıklık oluĢup oluĢmadığı, oluĢuyorsa koruyuculuğunun ne kadar sürüp 

süremeyeceği henüz netleĢmemiĢtir (Liu ve ark., 2020). Klinik belirtilerin baĢladığı 

andan itibaren yedi gün içinde sürüntü örneklerinde virüs pozitifliği %66.7 olarak 

saptanmıĢtır. Bu oran 8 ila 14. günler arasında %54’e düĢmekte, 15 ila 39. günlerde 

ise bu oran %45.5’e kadar düĢmektedir (Zhao ve ark., 2020). 

Sürüntü örneği için en ideal zamanın, semptom baĢlangıcından sonraki ilk 5. ila 7. 

gün olduğu belirtilmiĢtir. Bu sürelerden sonra alınan örneklerde sonucun pozitif 

gelme oranı düĢmekte,duyarlılığı azalmaktadır (Pan ve ark., 2020; Sethuraman ve 

ark., 2020;Erensoy,2020).DSÖ,ayaktan hastalarda sürüntü örneklerinin nazofaringeal 

ile beraber orofaringeal alınmasını önerir. Önerilen önce orofaringeal sürüntü 

gerçekleĢtirilmesi ve hemen sonrasında aynı eküvyonla nazofaringeal sürüntünün 

gerçekleĢtirilmesidir. Polimeraz zincirleme reaksiyonuna inhibitör olduğundan tahta 

saplı, kalsiyum alginatlı eküvyon çubuğu kullanılmamalıdır. Sürüntüleri akabinde 

taĢıma besiyerine konulmalıdır (ġirin ve ark., 2021). 

2.1.4. Semptom ve Klinik Seyir 

COVID-19’un semptomları nonspesifiktir ve diğer viral solunum yolu 

enfeksiyonlarından ayrılabilen spesifik bir klinik semptomu yoktur. Pandeminin 

baĢında ilk vakalarda en sık görülen semptomların sırasıyla ateĢ, öksürük, miyalji 

veya yorgunluk, balgam, baĢ ağrısı, hemoptizi ve ishal olduğu belirtilmiĢtir. Bazı 

hastalarda ise koku ve tat alma duyusu kaybı görülebilir (Wu ve ark., 2020).  

Hafif veya orta Ģiddette COVID-19 olan 1420 hastanın incelendiği çalıĢmada ise 

sırasıyla baĢ ağrısı, anosmi, burun tıkanıklığı, öksürük, kas ağrısı, burun akıntısı, tat 

alamama, boğaz ağrısı, ateĢ görüldüğü saptanmıĢtır (Lechien ve ark., 2020).  
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Bir baĢka yapılan çalıĢmada ise en sık görülen bulgu ateĢtir. Uluslararası ġiddetli 

Akut Solunum Yolu ve Ciddi Enfeksiyonlar Konsorsiyumu, hospitalize edilen 25849 

COVID-19 hastasının baĢvuru esnasındaki semptomlarını değerlendirmiĢ ve sırasıyla 

ateĢ, dispne, öksürük, halsizlik/yorgunluk ve konfüzyonün görüldüğünü belirtilmiĢtir 

(Guan ve ark., 2020). Diğer bir çalıĢmada ise hastaneye yatırılan ve yaĢayan 

hastalarda, ateĢin ortalama 12 gün, öksürüğün ortalama 19 gün devam ettiği 

belirtilmiĢtir (Zhou ve ark., 2020). 

Genele baktığımızda ise COVID-19 çoğu kiĢide asemptomatik seyretmekle beraber; 

klinik olarak akut solunum yolu yetmezliği klinik olarak hafif, Ģiddetli ve ölümcül 

Ģekilde görülebilmektedir. CDC Epidemiyoloji ÇalıĢma Grubunun yaptığı bir 

çalıĢmada ise toplamda 72314 hasta çalıĢmaya alınmıĢ. 44672 vakanın %81’inde 

hafif hastalık (pnömoni yok veya ciddi olmayan pnömoni), %14’ünde orta düzeyde 

hastalık (dispne, saturasyon düĢüklüğü, hipoksi, görüntülemede %50’den fazla 

akciğer tutulumu) ve %5’inde Ģiddetli hastalık (akut solunum yetmezliği, septik Ģok, 

çoklu organ yetmezliği) tablosu görülmüĢtür. Orta, hafif hastalıkta ölüm görülmediği 

bildirilmiĢtir (Wu ve McGoogan, 2020). 

Ülkemizde ise COVID-19 tanısı konulan hastalarda Çin’e benzer oranda Ģiddetli 

hastalık görülmektedir. Ülkemizde, toplam vakanın %6’sı Ģiddetli hastalık nedenli 

yoğun bakım ünitelerinde tedavi edilmektedir (https://covid19.saglik.gov.tr/,EriĢim 

tarihi: 22 Ocak 2022).  

2.1.5. Risk Grupları 

Erkekler, 50 yaĢ üstü bireyler, hipertansiyon (HT), koroner arter hastalığı (KAH), 

diabetes mellitus (DM), malignite, kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH), 

kronik böbrek yetmezliği (KBY) gibi komorbidetesi olanlar COVID-19 açısından 

riskli gruba girerler (https://covid19.saglik.gov.tr/,EriĢim tarihi: 22 Ocak 2022). YaĢ 

gruplarının hepsi virüse duyarlı olup risk altındadır. YaĢlılar, hamileler ve özellikle 

sağlık çalıĢanları COVID-19 için daha riskli gruplardır (Ünal ve ark., 2020). 

Lian ve ark. (2020)’nın çalıĢmasında; yaĢlı ve genç gruplar arasında boğaz ağrısı, 

burun tıkanıklığı, öksürük, balgam, hemoptizi, kas ağrısı, yorgunluk ve 
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gastrointestinal sistem semptomları açısından anlamlı farklılık olmadığı belirtilmiĢtir. 

Ancak dispnenin yaĢlı grupta anlamlı olarak daha çok görüldüğünü saptamıĢlardır. 

Lian ve ark. (2020)’nın çalıĢmalarında yaĢlılarda toraks bilgisayarlı tomografide 

buzlu cam opasitesinin daha yaygın olduğunu belirtmiĢlerdir. Bunun yanında genç 

gruba göre yaĢlılarda daha fazla oranda ARDS geliĢtiğini gözlemlemiĢlerdir. Yine 

yaĢlılarda kardiyovasküler komplikasyonların gençlere göre daha sık olduğu 

saptanmıĢtır. Daha önce hem SARS hem de MERS salgın sürecinde; HT, DM ve 

KBY gibi yandaĢ hastalıkları olan yaĢlı bireylerde yüksek ölüm oranları saptanmıĢtır. 

Benzer tablo, yaĢlılarda SARS-Cov-2 sürecinde de görülmektedir. YaĢlı hastalarda 

SARS-Cov-2’ye bağlı ölüm görülme oranı gençlere göre daha yüksek oranda 

görülmektedir. Bunun nedenleri arasında yaĢlı bireylerde yandaĢ kronik hastalıkların 

olması ve yaĢlıların immün sistemlerinin gençlere göre zayıf olması yer almaktadır 

(Lian ve ark., 2020). CDC’ye göre yaĢ ilerledikçe hastaneye yatıĢ ve ölüm oranları 

artmaktadır(https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/neeextraprecautions/older-

adults.html, EriĢim tarihi: 22 Ocak 2022).  

Çocuklarda hastalık esnasında Ģiddetli semptom görülme olasılığı diğer 

popülasyonlara göre düĢüktür. COVID-19 diğer popülasyonlara göre çocuklarda 

daha ılımlı seyreder, çocukların iyileĢmeleri daha hızlıdır. Ayrıca çocuklarda 

pnömoni geliĢme ihtimali düĢüktür. Bu, çocuklardaki viral reseptör dağılımının ve 

iĢlevinin farklı olmasından kaynaklanabilir (Ünal ve ark., 2020).  

Gebeler, gebelik esnasında solunum sistemlerindeki görülen fizyolojik değiĢiklikler 

sebebiyle hastalığı daha ağır geçirebilirler. Gebelikte COVID-19’a bağlı pnömoni 

nedenli uterin büyüme geriliği görülebileceği gibi erken membran rüptürü, erken 

doğum, intrauterin/yenidoğan ölümü görülebilir (Ünal ve ark., 2020). 

Meslek grupları değerlendirildiğinde sağlık çalıĢanları virüsle karĢılaĢma açısından 

en riskli gruptur (https://covid19.saglik.gov.tr/,EriĢim tarihi: 22 Ocak 2022). 

2135190 kiĢilik prospektif çalıĢmada, sağlık çalıĢanlarının COVID-19 testlerinin 

pozitif saptanma olasılığı normal popülasyona göre on iki kat fazla olduğu 

saptanmıĢtır. COVID-19 nedeniyle vefat eden sağlık çalıĢanları cinsiyet açısından 

değerlendirildiğinde ise %90’ının erkek olduğu görülmüĢtür. BranĢlara göre 

pratisyen hekim, acil servis çalıĢanları, göğüs hastalıkları uzmanı, dahiliye uzmanı ve 
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anestezi uzman gruplarınının vefat edenlerin yarısından fazlasını oluĢturduğu 

görülmektedir 

(https://covid19.tubitak.gov.tr/sites/default/files/inlinefiles/covid19_pandemi_raporu.

pdf, EriĢim tarihi: 22 Ocak 2022). 

Türk Tabipler Birliği’nin Haziran 2021’de hazırladığı rapora göre ise toplamda 403 

sağlık çalıĢanı COVID-19’a bağlı yaĢamını yitirmiĢtir. Bu raporda COVID-19’a 

bağlı ölümlerin %36’sının hekimler, %13’ünün eczacılar, %6’sının hemĢire ve ebeler 

olduğu belirtilmiĢtir. Ülkemizde, COVID-19 nedenli ölümlerin büyük çoğunluğunun 

yaĢ ortalaması 65 yaĢ ve üstündedir. Ölen sağlık çalıĢanlarının yaĢ ortalaması ise 

55.3’tür. Hekimlerde virüse bağlı ortalama ölüm yaĢı 59.7 iken; eczacılarda 67.3, 

hemĢire ve ebelerde 40.9’dur (https://www.indyturk.com/node/377301/sağlik/türk-

tabipler-birliği/koronavirus-nedeniyle-403-sağlik-çalıĢanı-yaĢamını-yitirdi, EriĢim 

tarihi: 22 Ocak 2022).  

2.1.6. Son Varyantlar 

2019'un sonunda tanımlanan orijinal SARS-CoV-2 virüsü evrimleĢmiĢ ve çeĢitli 

varyantlar ortaya çıkmıĢtır. DSÖ, bu varyantların izlenmesine ve araĢtırılmasına 

öncelik vermek için bunları üç kategoride sınıflandırmıĢtır; endiĢe verici varyant  

(Variant of Concern: VOC), izlenmesi gereken varyant (Variant of Interest: VOI) ve 

izlenen varyant (Variant Being Monitorized: VBM). VOC'lar olarak belirlenen 5 

varyanta Alfa, Beta, Gamma, Delta, Omicron denildi. Varyantların hepsi birden fazla 

ülke ve bölgede hatta tüm dünyada yeni bir pandemi dalgası ve binlerce ölümle 

sonuçlandı (https://www.who.int/activities/tracking-SARS-CoV-2-variants/,EriĢim 

tarihi:22.02.2022). 

En son çıkan Omicron varyantı (B.1.1.529) DSÖ'ne 24 Kasım 2021 tarihinde rapor 

edilmiĢtir. DSÖ, raporun alınmasından sonraki gün bu varyantı Variants Under 

Monitoring (VUM) olarak belirlemiĢ ve Omicron varyantı (B.1.1.529) olarak 

adlandırmıĢtır. Sadece 2 gün sonra 26 Kasım 2021'de DSÖ, Omicron varyantını 

VOC olarak sınıflandırdı. Bu, bir varyantı VUM'dan VOC'ye yeniden 

sınıflandırmanın en kısa aralığını kaydetti ve ardından büyük küresel endiĢeler 

yarattı. Omicron'un tanımlanmasından birkaç gün sonra, varyant diğer kıtalarda 

https://www.indyturk.com/node/377301/sağlik/türk-tabipler-birliği/koronavirus-nedeniyle-403-sağlik-çalışanı-yaşamını-yitirdi
https://www.indyturk.com/node/377301/sağlik/türk-tabipler-birliği/koronavirus-nedeniyle-403-sağlik-çalışanı-yaşamını-yitirdi
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ortaya çıktı. Omicron varyantı tanımı sonrası izlemde dünya çapında COVID-19 

vakalarında çok hızlı bir artıĢ görüldü (Gowrisankar ve ark., 2022; Zhang ve ark., 

2021).  

Epidemiyolojik veriler, Beta varyantı ile iliĢkili enfeksiyonların yüzdesinin, 

salgından sonraki yaklaĢık 100 gün içinde toplam günlük enfeksiyonların ∼ %50'sine 

yükseldiğini göstermiĢtir. Bununla birlikte, Delta varyantının enfeksiyon yüzdesi, 

aynı süre içinde ∼%80'e yükseldi ve bu Delta varyantının Beta varyantına göre daha 

yüksek bulaĢabilirliğini yansıttı. Buna karĢılık, Güney Afrika'da Omicron 

enfeksiyonu yüzdesi yaklaĢık 25 gün içinde ∼ %90'a ulaĢtı. Beta, Delta ve Omicron 

varyantlarının erken ikiye katlanma süresi sırasıyla yaklaĢık 1.7, 1.5 ve 1.2 gün 

olarak hesaplandı (Karim ve Karim, 2021). Bu veriler, Omicron varyantının, Delta ve 

Beta varyantlarından muhtemelen daha bulaĢıcı olduğunu göstermektedir.   

Omicron varyantında 60'tan fazla delesyon ve insersiyon tanımlanmıĢtır. Bunlardan 

12'si Omicron'u Ģimdiye kadar karakterize edilen tüm SARS-CoV-2 varyantlarından 

daha fazla sayıda mutasyon bölgesine sahip bir varyant haline getirir. Spike reseptör 

bağlama alanının (RBD), virüs giriĢine aracılık etmek için ACE2 reseptörünü tanıyan 

gerçek virüs varlığı olduğuna da dikkat edilmelidir (Lan ve ark., 2020; Yan ve ark., 

2020). 

Omicron varyantının RBD'sinde 15 mutasyon olduğu tespit edilmiĢtir. Bununla 

birlikte, bu mutasyonların reseptör bağlanmasını nasıl etkileyeceği araĢtırılmaya 

devam etmektedir. Diğer VOC'lerde de gözlenen bu mutasyonlar göz önüne 

alındığında, Omicron'un insanlar arasında daha kolay yayılma kapasitesi ve Ģu anda 

mevcut olan antikor tedavilerine direnme yeteneği ile evrimleĢmiĢ olabileceği endiĢe 

vericidir. Omicron tarafından enfekte edilen vakaların artmasıyla birlikte spike geni 

hedef alan PCR testlerinin baĢarısızlığının arttığını gösteren epidemiyolojik kanıtlar 

bulunmaktadır. Bu nedenle, teĢhis edilen vakaların zamanında izolasyonunu ve 

tedavisini sağlamak için teĢhis doğruluğunun iyileĢtirilmesi, Omicron varyantının 

bulaĢmasını kesmek için de önemlidir (He ve ark., 2021). 

 



11 

 

2.2. Lenfopeni 

Lenfositler kemik iliğindeki öncül hücrelerden köken alırlar. T hücreleri timus ve 

lenf düğümlerinde; B hücreleri kemik iliği ve lenf düğümlerinde geliĢirler. 

DolaĢımdaki lenfositler, bütün lenfositleri değil, daha çok özgül nedenlerle 

dolaĢımda bulunan belirli alt kümeleri temsil ederler. Kanda bulunan lenfositler 

%70-80 oranında, kan, lenf düğümleri, dokular ve lenf damarları arasında dolaĢan T 

hücreleridir. T hücreleri, lenf düğümlerindeki özelleĢmiĢ postkapiller venüllerden 

çıkarak kandan ayrılır, lenf düğümünün içinden geçerler ve lenfatik damarlar 

aracılığıyla tekrar geri dönerler. T hücreleri perivasküler dokularda da bulunurlar ve 

normal koĢullarda aylarca, yıllarca yaĢayabilirler. BağıĢıklık sistemindeki rolleri, 

belirli bir antijene karĢı geliĢen bağıĢıklığın bütün vücuda yayılmasıdır. Kanda 

bulunan B hücre oranı ise çok daha düĢüktür (%10-15). B hücreleri lenf 

düğümündeki hücrelerin yaklaĢık %50’sini meydana getirirler. B hücreleri de uzun 

ömürlüdürler.  B hücreleri plazma hücrelerine farklılaĢtıklarında artık dolaĢımda 

değil lenfoid dokularda ve kemik iliğinde bulunurlar (Hillman ve ark., 2012).  

Lenfosit sayısının 1500/mm
3
’ün altında olması, lenfopeni olarak tanımlanmaktadır 

(Özdemir, 2019). Lenfopeninin en sık nedeni ise protein-enerji malnütrisyonudur. 

Bazı viruslar (HIV, rubeola, poliovirus, su çiçeği) lenfositleri enfekte ederek 

yıkımına neden olur. Granülomatöz hastalıklardan tüberküloz da ise lenfopeni 

görülmesinin nedeni lenfosit üretiminin baskılanmasıdır.  Lenfopeninin infeksiyöz 

nedenleri arasında akut ve kronik viral enfeksiyonlar, akut bakteriyel enfeksiyonlar, 

yaygın granülomatöz enfeksiyonlar (tedavi edilmemiĢ Mycobacterium, 

Cryptococcus, Histoplasma), malaria yer alırken; noninfeksiyöz nedenler arasında 

protein-enerji malnutrisyonu, radyoterapi veya immunsüpresif tedavi, konjenital 

immun yetersizlik, Hodgkin lenfoma, travma, glukokortikoid tedavisi, stres, 

antikora-bağlı yıkım, protein kaybettiren enteropatiler, lenfanjiektazi, torasik dukt 

kesisi yer alır (Hatipoğlu ve ark., 2011). 

Viral hastalıklara bakacak olduğumuzda; Ģiddetli kızamık, Batı Nil ensefaliti, Ebola, 

Respiratuar Sinsityal Virüs , Ġnfluenza A (H1/N1) ve diğer viral hastalıklarda sıklıkla 

lenfopeni tanımlanmıĢ ve lenfopeni bu hastalıklarda hastalık Ģiddeti ve daha kötü 

klinik sonuçlarla iliĢkilendirilmiĢtir (Mina ve ark., 2020). Lenfopeni, 2003 yılında 
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Hong Kong ve Singapur’daki SARS-CoV ile iliĢkili olan hastaların retrospektif 

analizinde de tanımlanmıĢtır. Lenfopeni SARS-CoV hastalığının prognozundaki 

olumsuz sonuçlar ve yoğun bakımda kalıĢ süreleri ile iliĢkilendirilmiĢtir (Chng ve 

ark., 2005). Lenfopeninin nedeninin SARS-CoV’un, lenfositin sitoplazmik bileĢenine 

zarar verip, lenfosit yıkımına neden olmasına bağlanmaktadır (Gu ve ark.,2005). 

Normalde viral enfeksiyonun kontrolü için sitotoksik T lenfositleri ve natural killer 

hücreler gereklidir. COVID-19’unda virüse karĢı kusurlu bir bağıĢıklık tepkisini 

temsil ettiği düĢünülmektedir (Zhang ve ark., 2020; Lippi ve Plebani, 2020a). Zheng 

ve ark. (2020) COVID-19’un doğrudan enfeksiyon ile lenfositlerin yıkımına veya 

sitokin aracılı lenfosit yıkımına neden olarak lenfopeni yapabileceğini belirtmiĢlerdir. 

Li ve ark. (2020) yaptıkları çalıĢmada lökosit sayısı normal iken lenfopeni 

geliĢebildiğini belirtmiĢlerdir. Wuhan kentinde 3. basamak sağlık hizmeti veren iki 

hastaneden elde edilen verilerde, hastaların hastaneye yatıĢ esnasında alınan 

hemogram parametreleri değerlendirilmiĢtir. Bu verilere göre ölen 109 COVID-19 

hastasının, iyileĢen 116 hastaya göre önemli ölçüde daha düĢük lenfosit sayısına 

sahip oldukları ve klinik izlemde bu hastaların lenfosit/lökosit oranının istatistiksel 

olarak anlamlı bir Ģekilde azalmaya devam ettiği saptanmıĢtır (Deng ve ark., 2020).  

Huang ve ark. (2020) PCR doğrulanmıĢ olan 41 yetiĢkin üzerinde yaptıkları 

çalıĢmada, hastaların 26'sında (%63) lenfopeninin (mutlak lenfosit sayısı <1.0 × 

10
9
/L olarak tanımlanır) görüldüğünü  belirtmiĢlerdir. Fan ve ark. (2020) ise 

yaptıkları çalıĢmada ise Singapur'dan 67 COVID-19 hastası çalıĢmaya dahil edilmiĢ 

ve yoğun bakım ünitesine kabul için prediktif olarak <0,6 x 10
9
/L'lik bir lenfosit 

sayısı tanımlanmıĢtır. 

Bir meta-analizde ise COVID-19’a bağlı hastaların %35-75'inde lenfopeni 

görüldüğünü, hastalıktan ölenlerde ise bu oranın daha yüksek olduğu kaydedilmiĢtir 

(Lippi ve Plebani, 2020b). Bir diğer çalıĢmada COVID-19’da Ģiddetli lenfopeninin 

yoğun bakıma erken kabul göstergelerinden biri olarak düĢünülebileceği belirtilmiĢtir 

(Fan ve ark., 2020).  
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2.3. APACHE II Skoru 

Prediktif (Tahmine dayalı) skorlama sistemleri, yoğun bakım ünitesindeki hastaların 

mortalite oranlarını tahmin edebilmek amacıyla kullanılan hastalık Ģiddetini 

belirleyen ölçümlerdir. AraĢtırmaları standart hale getirmek ve yoğun bakım 

ünitelerinde hasta bakımının kalitesini karĢılaĢtırmak için faydalıdırlar. Prediktif 

skorlama sistemleri tipik olarak, yoğun bakım ünitelerindeki çok sayıda hastadan 

ileriye dönük olarak toplanan veriler kullanılarak geliĢtirilirler. Veri bileĢenleri ve 

zaman, prediktif skorlama sistemleri arasında farklılıklar gösterir. Bu da etkinlik ve 

tahmin geçerliliğinde farklılıklara yol açabilir. Hiçbir enstrümanın ölümü öngörme 

yeteneğinde diğerinden üstün olduğu yeterince kanıtlanmamıĢtır. Ancak tahmine 

dayalı bir puanlama sistemi seçerken, uygun Ģekilde doğrulanmıĢ ve ilgilenilen 

popülasyondaki sonuçları doğru bir Ģekilde öngören bir puanlama sistemi kullanmak 

önemlidir. Dikkate alınması gereken diğer faktörler arasında kullanım kolaylığı, 

fizibilite ve maliyet sayılabilir (Sadaka ve ark., 2017; Knaus ve ark., 1981). 

Yoğun bakımlarda kullanılan skorlama sistemleri; hastalıkların ciddiyetini 

belirlemek, organ disfonksiyon derecesini belirlemek, uygulanan tedavileri 

değerlendirmek, hastalık halinden iyileĢmeyi tahmin etmek, klinik bilimsel 

araĢtırmalara katılacak hastaları standardize etmek, yoğun bakım ünitelerinin 

performanslarını değerlendirmek için günümüzde çok yaygın bir Ģekilde kullanılırlar 

(Bouch ve Thompson, 2008).  

APACHE II skoru 1985 yılında geliĢtirilmiĢtir ve esas olarak yoğun bakım ünitesine 

kabul edilen tüm hastalık kategorilerindeki kritik hastalar için kullanılır. APACHE 

II, yoğun bakım hastaları için ilk hastalık Ģiddeti skorlama sistemlerinden biridir 

(Sadaka ve ark., 2017; Knaus ve ark., 1981). APACHE II, günümüzde halen iyi bir 

ayırt etme kapasitesi sergilemeye devam ettiği için, klinik uygulamada kritik hasta 

popülasyonlarındaki ciddiyeti tanımlamak için yaygın olarak kullanılan bir indeks 

olmaya devam etmektedir (Moreno ve Nassar, 2017).  

APACHE II, hastanın yoğun bakıma yatıĢının ilk 24 saatinde değerlendirilir. 

APACHE II; akut fizyoloji skoru, yaĢ ve kronik sağlık değerlendirmesi olarak üç ana 

bölümden oluĢur. Bu üç  ana bölümden alınan sonuçlar toplanır ve hasta mortalitesi 
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saptanır. APACHE II skorlama sisteminde değerlendirilen veriler, yoğun bakıma 

kabul edilen hastanın ilk 24 saatinde normalden en fazla sapma gösteren verilerdir 

(Chow ve Barbul, 2014).   

Kronolojik yaĢ, hastaların fizyolojik rezervlerindeki azalmayı yansıtır. Akut hastalık 

durumlarında ise yaĢ, hastalık ciddiyetinden bağımsız olarak mortalite riskini 

belirleyen önemli bir etkendir. Bu yüzden yaĢ APACHE II skorlama sistemine 

ağırlıklı puan olarak eklenmiĢtir (Chow ve Barbul, 2014). APACHE II’de 

değerlendirilen akut fizyoloji skorları arasında ise vücut ısısı, ortalama arter basıncı, 

kalp hızı, solunum hızı, oksijenasyon, arteriyal pH, venöz bikarbonat, sodyum, 

potasyum, serum kreatinin, hematokrit, lökosit (WBC) ve glaskow koma skalası 

(GKS) yer almaktadır (ġekil 2.1).  Bu kapsamda akut renal yetmezliklerde kreatinin 

değerinin aldığı puan artırılmıĢtır. Oksijenizasyon hesaplanırken; alveolo-arteriyel 

oksijen basınç gradiyenti (alveol ve arterin kısmi oksijen basınçları arasındaki fark 

olup, akciğerlerin gaz alıĢveriĢ fonksiyonu hakkında genel bilgi verir. Akciğerlerin 

solunum iĢini yerine getirip getiremediği alveolo-arteryel parsiyel oksijen basıncı 

farkı ölçülerek değerlendirilebilir) hesaplamasında solunan oksijen (FiO2) 0.5’ten 

düĢük olduğunda, arteriyel parsiyel oksijen basıncı değerlendirmede 

kullanılmaktadır. Son olarakta kronik hastalık puanı eklenerek APACHE II skoru 

elde edilir (Knaus ve ark., 1985). 

APACHE II skorlama sisteminin en yüksek alınabilecek puan 71’dir. Toplam puan 

25 olduğunda mortalite oranı %25 iken, 35 puan ve üzerinde mortalite oranı 

%80’lere kadar yükselmektedir (Knaus ve ark., 1985). 
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ġekil 2.1. APACHE II Skorlama Sistemi (Sam ve ark., 2009). 

 

2.4. SOFA Skoru 

Sıralı organ yetmezliği değerlendirmesi (SOFA) skoru sınırlı sayıda rutin olarak 

ölçülen değiĢkenler kullanılarak çoklu organ disfonksiyonunu tanımlamak için 

kullanılır (Singer ve ark., 2016). Ġlk olarak 1994 yılında Avrupa Yoğun Bakım 

Derneği tarafından sepsisli hastalarda organ yetersizliğini değerlendirmek amacıyla 

geliĢtirilmiĢtir. SOFA skoru, daha sonra sepsis olmayan hastalarda da kullanılmıĢtır. 

SOFA skoru kanser hastalarında, akut pankreatitte, akut karaciğer yetmezliğinde ve 

ARDS’de hastalık Ģiddetini değerlendirmek ve prognozu tahmin etmek için 

kullanılmaktadır (Ko ve ark., 2019; Tee ve ark., 2018; Gomes ve ark., 2019; Li S. ve 

ark., 2020). 

SOFA skorunda altı organ sistemi değerlendirilir. Bu altı organ sistem arasında 

solunum, kardiyovasküler, santral sinir sistemi, renal, koagülasyon ve karaciğer yer 

alır. 6 parametre üzerinden 0 ile 4 arası puan verilerek günlük olarak en kötü değer 

kaydedilir. Değerlendirme toplam puan ve delta puanı üzerinden yapılır. Toplam 

puan 24 olup; puanın yükselmesi morbiditenin arttığını gösterir (Tablo 2.1). Ayrıca 
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her organ puanının ayrı değerlendirilmesi ile de morbiditeye yönelik anlamlı 

sonuçlar elde edilir (Jones ve ark., 2009; Weng ve ark., 2012; Ferreira ve ark., 2001).  

Tablo 2.1. SOFA Skorlama sistemi (Singer ve ark., 2016). 

                Puan 

Sistem 
0 1 2 3 4 

Solunum 

PaO2/Fio2, mm 

Hg (kPa) 

≥400 

(53.3) 

<400 

(53.3) 
<300 (40) 

<200 (26.7) 

(solunum 

desteği ile) 

<100 (13.3) 

(solunum 

desteği ile) 

Koagülasyon 

Trombosit sayısı 

10
3
 uL 

≥150 <150 <100 <50 <20 

Karaciğer 

Bilirubin, mg/dL 
<1.2 1.2-1.9 2.0-5.9 6.0-11.9 >12.0 

Kardiyovasküler 
OAB≥70 

mm Hg 

OAB˂70 

mm Hg 

Dopamin 

˂5 veya 

dobutamin 

(tüm 

dozlar) 

Dopamin 

5.1-15 veya 

epinefrin ≤ 

0.1 veya 

norepinefrin 

≤ 0.1 

Dopamin > 

15 veya 

epinefrin > 

0.1 veya 

norepinefrin 

> 0.1 

Santral sinir 

sistemi 

Glaskow koma 

skalası 

15 13-14 10-12 6-9 ˂6 

Renal 

Kreatinin, 

mg/dL 

˂1.2 1.2-1.9 2.0-3.4 3.5-4.9 >5.0 

Ġdrar çıkıĢı (mL)    ˂500 ˂500 

 

Son çalıĢmalara bakıldığında ise COVID-19 için hastaneye yatıĢ oranının %20.7-

31.4, yoğun bakım ünitesi kabul oranının %4.9-11.5 ve vaka ölüm oranının %1.8-3.4 
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olduğunu görülmektedir. COVID-19, yönetiminde dünyanın hemen hemen her 

yerinde baskı altında olan sağlık bakım kaynaklarına öncelik vermek için potansiyel 

kritik hastaların hızlı bir Ģekilde tanımlanması gerekir (CDC COVID-19 Response 

Team, 2020).  

Daha önce yapılan çalıĢmalar incelendiğinde hematolojik parametreler ile COVID-

19 Ģiddeti arasındaki iliĢkiye dair çalıĢmalar mevcut olup; yoğun bakımda takip 

edilen hastalarda lenfopeni ile hastalığın Ģiddeti, mortalitesi ile ilgili bir çalıĢma 

bulunmamaktadır. Biz bu çalıĢmada, COVID-19 nedeniyle yoğun bakım ihtiyacı 

olan hastalarda lenfopeni ile hastalığın Ģiddeti, mortalitesi arasındaki iliĢkiyi 

değerlendirmek amaçlandı. Bu Ģekilde hastaneye yatırılan hastalar arasındaki ciddi 

hastalığı, erken aĢamalarda tanımlamak için ucuz ve kolay bir biyobelirteç saptamayı 

amaçladık.  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu çalıĢma için Afyonkarahisar Sağlık Bilimleri Üniversitesi Tıp Fakültesi Yerel 

Etik Kurulu’ndan 02.04.2021 tarih ve 220 sayılı kararı ile etik kurul izni alındı (EK-

1). ÇalıĢmanın her aĢamasında yapılan tüm iĢlemler etik kurul yönergesinde 

belirtilen kurallara uygun olarak gerçekleĢtirildi. 

18-80 yaĢ aralığında olup; daha önce COVID-19 nedeniyle, Covid Yoğun Bakım 

Ünitesi ihtiyacı olan hastalar hastane dosya sisteminden retrospektif olarak tarandı. 

Bu hastalardan Covid Yoğun Bakım Ünitesine girdiği gün alınan kanları arasında 

hemogram istenmiĢ hastalar ayrıldı. Bu hastalar arasından dıĢlama kriterlerine sahip 

olanlar çalıĢma dıĢında tutuldu. 

3.1. DıĢlama Kriterleri 

Daha önce pansitopeni tanısı olan hastalar, hematolojik malignitesi olan hastalar, 

myeloproliferatif hastalığı olan hastalar, kemoterapi alan hastalar, fonksiyone veya 

non-fonksiyone hipofiz adenom hikayesi olan hastalar, Cushing sendromu olanlar, 

primer veya sekonder adrenal yetmezlik tanısı olan hastalar, adrenal yetmezlik tanısı 

bulunan ve bu nedenle steroid replasman tedavisi alan hastalar, COVID-19 nedeniyle 

tedavileri esnasında intravenöz veya oral yolla steroid tedavisi verilen hastalar, gebe 

olan hastalar, adrenalektomi hikayesi olan hastalar ve kronik böbrek yetmezliği olan 

hastalar çalıĢma dıĢında tutuldu. 

Bu dıĢlama kriterlerine sahip olmayan ve COVID-19 nedeniyle Covid Yoğun Bakım 

Ünitesinde takip edilen toplamda 50 hasta çalıĢmaya dahil edildi. Bu hastaların 

yoğun bakım ünitelerinde rutinde günlük olarak hesaplanan ve hastalığın Ģiddeti ve 

sağ kalımının değerlendirilmesi amacıyla kullanılan APACHE II ve SOFA skorları 

retrospektif olarak değerlendirildi. 

COVID-19 nedeniyle Covid Yoğun Bakım Ünitesine girdiği ilk gün bakılan lenfosit 

sayısı ile ilk gün hesaplanan ve hastalığın Ģiddeti, mortalitesi arasındaki iliĢkiyi 

gösteren APACHE II, SOFA skorları arasında iliĢki olup olmadığı istatiksel olarak 

değerlendirildi. 
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3.2. Verilerin Değerlendirilmesi 

Bu çalıĢmanın sürekli verilerinin normal dağılım analizi 5 parametre (basıklık- 

çarpıklık, ortalama-standart sapma oranı, Gauss eğrisi, standart sapma/ortalama 

Shapiro-Wilk testi) değerlendirilerek yapıldı. 5 parametreden 3 üzeri puan aldığı için 

verilerimizin normal dağıldığını kabul edip parametrik testler uygulandı. Bağımsız 

iki grup istatistiksel analizinde Bağımsız Örneklem T Testi kullanıldı. Sürekli 

olmayan verilerin çapraz tablo analizinde Ki-kare testi uygulandı. APACHE II ve 

SOFA skorlarının hayatta kalma ve ölüm oranında eĢik değerlerinin belirlenmesi ve 

geçerlilik ve güvenirlilikleri için ROC (Receiver Operating Characteristic) analizi 

yapıldı. APACHE II ve SOFA skorları ile kurtulan ve ölüm durumunu tahmin etmek 

için Çoklu Lojistik Regresyon analizi uygulandı. Regresyon sonucunu 

açıklayabilmek için Nagelkerke R2 değeri kullanıldı. Ġstatistiksel analizde α=0.05 

alınıp p<α anlamlı, p>α ise istatistiksel olarak anlamsız kabul edildi. Ortalama 

istatistiksel değerler Ortalama±Standart Hata (SEM) olarak ifade edildi. Bu 

çalıĢmanın istatistiksel analizinde IBM SPSS 23.0 paket programı uygulandı. 
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4. BULGULAR 

ÇalıĢmamıza dahil edilen hasta sayısı 50 olup bu hastaların 42’si erkek, 8’i kadın 

hastaydı. Erkeklerin yaĢ ortalaması 67.45±11.57 iken kadınların yaĢ ortalaması 

69.87±8.02 idi. Kadın ve erkek hastalar arasında yaĢ açısından anlamlı farlılık 

saptanmadı (p˃0.05). COVID-19 nedeniyle ölen hasta sayısı 28 iken yaĢayan 

hastaların sayısı 22 idi. COVID-19 nedeniyle ölen hastaların yaĢ ortalaması 

71.11±1.50 iken yaĢayanların yaĢ ortalaması 65.35±2.61 idi. Ölüm durumuna göre 

yaĢ ortalamaları değerlendirildiğinde COVID-19 nedeniyle ölenlerin yaĢ ortalaması 

anlamlı olarak daha yüksek olduğu saptandı (p<0.05), (Tablo 4.1).  

ÇalıĢmaya dahil edilen 50 hastanın ortalama lenfosit sayısı 884.80±648.03 x10
3
/uL 

idi. Kadın ve erkek hastalar ayrı ayrı değerlendirildiğinde ise erkeklerin ortalama 

lenfosit sayısı 906.19±688.24 x10
3
/uL iken kadınların ortalama lenfosit sayısı 

772.50±384.81 x10
3
/uL idi. ÇalıĢmamızda COVID-19 nedeniyle ölenlerin ortalama 

lenfosit sayısı 805.76±84.06 x10
3
/uL iken yaĢayanların ortalama lenfosit sayısı 

1005.00±200.90 x10
3
/uL olarak saptandı. COVID-19 nedeniyle ölen hastaların 

ortalama lenfosit sayıları ile yaĢayan hastaların ortalama lenfosit sayıları 

karĢılaĢtırıldığında aralarında anlamlı farklılık saptanmadı (p>0.05), (Tablo 4.1). 

Ölüm durumlarına göre, çalıĢmamıza dahil edilen 50 hastanın ortalama lökosit, 

nötrofil, hemoglobin, hemotokrit, trombosit ve nötrofil/lenfosit oranları 

karĢılaĢtırıldığında bu parametrelerde anlamlı farklılıklar olmadığı tespit edildi 

(p>0.05), (Tablo 4.1). 

ÇalıĢmaya dahil edilen 50 hastanın ortalama APACHE II skorları 18.74±8.37 iken 

ortalama SOFA skorları 6.54±3.78 olarak saptandı. COVID-19 nedeniyle ölüm 

olmama durumuna göre değerlendirildiğinde ölen hastaların APACHE II skorları 

yaĢayan hastaların APACHE II skorlarına göre anlamlı olarak daha yüksek bulundu 

(sırasıyla 23.69±1.45, 12.05±0.99, p˂0.001), (Tablo 4.1). Aynı Ģekilde ölüm 

durumuna göre SOFA skorları değerlendirildiğinde ölen hastaların SOFA skorları 

yaĢayanlara göre anlamlı olarak daha yüksek saptandı (sırasıyla 8.34±0.75, 

3.95±0.23, p˂0.001), (Tablo 4.1). 
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Tablo 4.1. Sürekli verilerin istatistiksel olarak karĢılaĢtırılması 

 

Ölen Hasta YaĢayan hasta Sig (p.) 

YaĢ 72.11±1.50 65.35±2.61 p˂0.05 

Lökosit (10
3
/uL) 12116.92±1285.26 10811.50±1096.31 0.461 

Nötrofil (10
3
/uL) 10102.69±1016.46 9218.00±1157.88 0.569 

Lenfosit (10
3
/uL) 805.76±84.06 1005.00±200.90 0.325 

Hemoglobin (g/dL) 12.70±0.51 12.29±0.43 0.561 

Hematokrit (%) 38.40±1.54 36.95±1.17 0.459 

Trombosit (10
3
/uL) 213576±18400 266500±28532 0.112 

APACHE II 23.69±1.45 12.05±0.99 p˂0.001 

SOFA 8.34±0.75 3.95±0.33 p˂0.001 

Nöt/LenfOranı 15.74±2.38 14.47±2.73 0.729 

Parametrik veriler Ortalama±Standart hata (SEM) olarak gösterildi. Ġkili grup karĢılaĢtrımalarında 

karĢılaĢtırmaları Bağımsız Örneklem  T testi uygulandı.  

 

 

APACHE II ile SOFA skorları arasında sürekli iliĢki değerlendirildiğinde yüksek 

düzeyde korelasyon tespit edildi (r=0.78, p˂0.001). ÇalıĢmaya dahil edilen 50 

hastanın ortalama lenfosit sayısı ile APACHE II skorları arasındaki korelasyona 

bakıldığında herhangi bir korelasyon saptanmadı (p>0.05, r<0.30). Aynı Ģekilde 

ortalama lenfosit sayısı ile SOFA skorları arasındaki korelasyona bakıldığında 

herhangi bir korelasyon saptanmadı (p>0.05, r<0.30). Nötrofil/Lenfosit ile APACHE 

II skoru arasında korelasyon bulunmamaktadır (p>0.05, r<0.30). Nötrofil/Lenfosit ile 

SOFA skoru arasında korelasyon bulunmamaktadır (p>0.05, r<0.30), (Tablo 4.2). 
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Tablo 4.2. SOFA ve APACHE II skorları ile parametrelerin Pearson korelasyon analizi 

  

Nötrofil/Lenfosit 

Oranı 
Lenfosit 

APACHE II 
Pearson (r) 0.087 0.078 

Sig. (p) 0.566 0.688 

SOFA 
Pearson (r) 0.175 0.01 

Sig. (p) 0.244 0.964 

 

SOFA ve APACHE II skorlarının hayatta kalma ve ölüm oranında eĢik değerlerinin 

belirlenmesi ve geçerlilik ve güvenirlilikleri için ROC (Receiver Operating 

Characteristic) analizi yapıldı (ġekil 4.1).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ġekil 4.1. APACE II ve SOFA skorlarının ROC analizi 
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APACHE II skoru 15.5 ve üzerinde olan hastaların ölüm oranlarının yüksek olduğu 

saptandı. APACHE II skoru 15.5 ve üzeri mükemmel bir mortalite tahminine yol açtı 

(Area under the curve (AUC) = 0.938, 95%CI: 0.875-1.000, p<0.001). APACHE II 

skoru optimum eĢik değeri %92.3 duyarlılık ve %80 özgüllük ile 15.5 olarak 

hesaplandı (Tablo 4.3). 

SOFA skoru 4.5 ve üzerinde olan hastaların ölüm oranları yüksek saptandı. SOFA 

skoru 4.5 ve üzeri çok iyi bir mortalite tahminine yol açtı (AUC = 0.877, 95%CI: 

0.777-0.977, p<0.001). SOFA skoru optimum eĢik değeri %88.5 duyarlılık ve %75 

özgüllük ile 4.5 olarak hesaplandı (Tablo 4.3). 

 

Tablo 4.3. SOFA ve APACHE II skorlarının eĢik değerlerinde duyarlılık ve özgüllük analizi 

RĠSK FAKTÖR AUC (%95) EĢik Sig. (p) 
Duyarlılık 

(%) 

Özgüllük 

(%) 

SOFA SKORU 0.877 (0.777-0.977) 4.50 p<0.001 0.885 0.750 

APACHE II SKORU 0.938 (0.875-1.000) 15.5 p<0.001 0.923 0.800 

AUC: Area under the curve 

 

APACHE II eĢik sınıflandırması ile lenfosit oranı arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir fark yoktur (p>0.05). SOFA eĢik sınıflandırması ile lenfosit oranı arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark yoktur (p>0.05), (Tablo 4.4). 
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Tablo 4.4. SOFA ve APACHE II skor eĢik değerlerinin altında ve üstünde kalan vakaların lenfosit 

değerlerinin karĢılaĢtırılması 

  
Lenfosit (10

3 
uL) Nötrofil/Lenfosit 

APACHE II  

(EĢik: 15.5) 

EĢik Altı 909.03±135.65 14.56±1.99 

EĢik Üstü 858.00±124.23 16.49±3.65 

Sig. (p) 0.783 ( p>0.05) 0.646 

SOFA  

(EĢik: 4.5) 

EĢik altı 911.11±119.20 13.15±1.74 

    EĢik üstü 825.00±163.87 17.52±4.78 

Sig. (p) 0.676 ( p>0.05) 0.092 

 

Parametrik veriler Ortalama±Standart hata (SEM) olarak gösterildi. Ġkili grup 

karĢılaĢtırmalarında Bağımsız Örneklem T testi uygulandı. COVID-19 nedeniyle 

Covid Yoğun Bakımda tedavi gören ve APACHE II skoru 15.5 altında olanların 

yaĢama Ģansı daha yüksekti (p<0.001).  COVID-19 nedeniyle Covid Yoğun Bakımda 

tedavi gören ve SOFA skoru 4.5 altında olanların yaĢama Ģansı daha yüksekti 

(p<0.001). Ancak lenfopenisi olan hastalar ile lenfopenisi olmayan hastaların yaĢama 

Ģansı arasında anlamlı farklılık saptanmadı (p>0.05), (Tablo 4.5). 
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Tablo 4.5. Sürekli olmayan verilerin Ki-kare Testi ile KarĢılaĢtırılması 

  

Ölen 

Hasta 

YaĢayan 

Hasta  

Ki-kare  

Test  

APACHE II*** 

(EĢik:15.50) 

Normal 2 (%10.5) 17(%89.5) Value: 21.87 

(Yates) 

Yüksek 26 (%83.9) 5 (%16.1) 

 

p<0.001 

Lenfosit (10
3 
uL) 

(ref: 1000-4800) 

Normal 6 (%54.6) 5 (%45.4) 

 

Value:1.05 

(Yates) 

Anormal 22 (%56.4) 17(%43.6) 

 

p>0.05 

SOFA*** 

(EĢik: 4.50) 

Normal 3 (%15) 17(%85) 

 

Value: 22.74 
(Fisher' Exact 

Test) 
Yüksek 25 (%83.3) 5 (%16.7) 

 

p<0.001 

Sürekli olmayan ve iki değiĢkenli kategorize olan parametreler Ki-kare Testi ile değerlendirildi. 

Beklenen en küçük değer <5.00 Fisher’s Exact Test,        

 5.00<Beklenen en küçük değer <25 Yates test 

*** Gruplar arası fark %99.9 güven aralığında istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0.001). 

 

SOFA ve APACHE II skorlarını ele alarak çoklu logistik regresyon modelinde 

hayatta kalma ve ölüm oranları tahmin edilmeye çalıĢıldı. Modelin tahmin yeteneğini 

değerlendirmek için Nagelkerke'nin R2
 
belirleme katsayısı kullanıldı. Bu model, 

hayatta kalma oranını %77.3 ve ölüm oranını %92.9 doğru tahmin etmektedir. 

Nagelke R2
 

değeri, hayatta kalıp kalmama durumunu %64.6 oranında 

açıklayabilmektedir (Tablo 4.6). 
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Tablo 4.6. Çoklu lojistik regresyon 

 

 

 B S.E. Wald df Sig. Exp (B) 

95% C.I. for  

EXP (B) 

Lower Upper 

SOFA 2.057 0.946 4.726 1 0.030 7.822 1.225 49.966 

APACHE II 2.742 0.991 7.649 1 0.006 15.518 2.223 108.338 

Constant -0.326 0.479 0.463 1 0.001 0.000   

a. DeğiĢkenler: SOFA ve APACHE II puanları değerlendirildi 

Model Özeti 

Step 1 

-2 log 

likelihood
a
 

Cox & 

Snell R 

Square 

Nagelkerge 

R Square 
Step  

27.716 0.535 0.646  
a. The cut value is 

0.500 

Sınıflandırma Tablosu 

 

Gözlenen 

Tahmin edilen 

Groups 

Percentage Correct 

Survive Ex 

Step 1 Gruplar 

Survive 

 

Ex 

17 5 %77.3 

2 26 %92.9 

Genel Yüzde   %86 
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5. TARTIġMA  

Lenfopeni, COVID-19 olanlarda yaygın bir laboratuvar bulgusudur. COVID-19 

nedeniyle ölen hastaların çoğunda lenfopeni saptandığı göz önüne alındığında, 

lenfosit sayısının COVID-19'daki hastalık Ģiddeti ve mortalitesi tahmininde hızlı ve 

yaygın bir laboratuvar parametresi olabileceğini varsaymak mantıklı olabilir. 

Sunulan çalıĢmada, COVID-19 nedeniyle Covid Yoğun Bakım Ünitesinde takip 

edilen hastalarda lenfopeni ile hastalığın ciddiyeti arasındaki iliĢkinin araĢtırılması 

amaçlandı. Bu amaç doğrultusunda yoğun bakım ünitelerinde hastaların ciddiyet ve 

mortalitesini değerlendirmek için kullanılan APACHE II ve SOFA skorları ile 

lenfosit değerleri karĢılaĢtırıldı. 

Son zamanlarda yapılan yayınlar ve meta-analizlerde, lenfosit sayısının artan 

COVID-19 hastalık ciddiyeti ile iliĢkili olduğu ve COVID-19'dan dolayı ölen 

hastaların %35-75'inde lenfopeni olduğu saptanmıĢtır (Lippi ve Plebani, 2020c; Yang 

ve ark., 2020; Ruan ve ark., 2020). Huang ve ark. (2020), hastaneye baĢvuran 

COVID PCR testi doğrulanmıĢ olan 41 yetiĢkin üzerinde yaptıkları çalıĢmada, 

hastaların 26'sında (%63) lenfopeninin (mutlak lenfosit sayısı < 1.0 × 10
9
/L olarak 

tanımlanır) görüldüğünü belirtmiĢlerdir. Ancak bu çalıĢmada 41 hastanın sadece 13’ü 

yoğun bakım hastası olduğunu görmekteyiz. Bizim çalıĢmamızda ise tüm hastalar 

yoğun bakım ünitesinde takip edilen hastalardı.  

Fan ve ark. (2020) yaptıkları çalıĢmada ise, Singapur' dan 67 COVID-19 hastası 

çalıĢmaya dahil edilmiĢ ve yoğun bakım ünitesine kabul için prediktif olarak < 0.6 x 

10
9
/L'lik bir lenfosit sayısı tanımlanmıĢtır. Bizim çalıĢmamızda da Fan ve 

arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada olduğu gibi tüm hastalar yoğun bakım ihtiyacı olan 

hastalardı ve çalıĢmaya dahil edilen hastalarımızın ortalama lenfosit sayısı 

884.80±648.03 x10
3
/uL idi. Bu farkın nedeni bizim çalıĢmamızda, lenfopeni 

yapabilecek hastalıklar ve lenfopeni yapabilecek medikal tedavi alan hastaların 

çalıĢmaya alınmaması olabilir. 

Zhao ve ark.’nın (2020) Aralık 2019 ile Mart 2020 arasında yapılan çalıĢmaları (13 

çalıĢma ve 2282 vaka) kapsayan meta-analizinde lenfopeni ile hastalığın Ģiddeti 

arasındaki iliĢki incelenmiĢtir. Bu meta-analizde yer alan 2282 hastanın 442’si yoğun 
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bakım ihtiyacı olan veya solunum makinası ihtiyacı olan veya ölen hastalardan 

oluĢmaktadır. Bu 442 hastadan alınan kan örnekleri ise hastaneye ilk baĢvuru 

esnasında alınan hemogramlardan oluĢmaktaydı. Zhao ve arkadaĢları yaptıkları meta-

analize; 12 makaleyi dahil etmiĢler. 12 çalıĢmanın 5’inde lenfopeni ile hastalığın 

Ģiddeti arasında iliĢki olduğu belirtilmiĢtir. Bu 5 çalıĢmanın 4’ünde lenfosit sayısı 1.1 

x10
9
/L’ nın altı, 1’inde ise 1.5 x10

9
/L’nin altındaki lenfosit sayısının hastalığın 

Ģiddeti ile iliĢkili olduğu belirtilmiĢtir. Bu meta-analizin sonucu olarak lenfosit 

sayısının 1.5 x10
9
/L 'in altında olmasının Ģiddetli COVID-19 enfeksiyonu riskinin 3 

kat artmasıyla iliĢkili olduğu belirtilmiĢtir (Zhao ve ark., 2020). Zhao ve arkadaĢları 

Ģiddetli COVID-19'u olan hastalarda, Ģiddetli olmayan COVID-19 grubuna kıyasla 

lenfosit sayısında daha çok azalma olduğunu belirtmiĢlerdir. Lenfopeninin; Ģiddetli 

klinik prezantasyonu olan COVID-19 hastalarını hızlı bir Ģekilde tanımlayabilecek 

bir parametre olduğunu ifade etmiĢlerdir (Zhao ve ark., 2020). Ancak bu meta-

analizin ana dezavantajı heterojenliğidir. Meta-analize dahil edilen hastalar, 

hastalığın farklı evrelerindedirler. Ayrıca COVID-19 klinik seyrinin tespiti için 

önemli olan hastalık seyrinde lenfosit sayımlarındaki dalgalanmalara iliĢkin veri 

olmaması da çalıĢmanın bir diğer dezavantajıdır. Ayrıca bu çalıĢmalarda hastalığın 

Ģiddeti, Ģiddetli pnömoni varlığına göre tayin edilmiĢ olup herhangi bir hastalığın 

mortalitesini gösterecek bir parametre kullanılmamıĢtır. Bu nedenle, lenfopeninin 

COVID-19'un Ģiddeti iliĢkili olduğu sonucuna varmak bu meta-analizde kanımızca 

mümkün değildir. 

Zhou ve ark. (2021) retrospektif olarak 62 hasta ile yaptıkları çalıĢmada, baĢvuru 

sırasında 1 x 10
9
/L'den düĢük bir lenfosit sayısının (odds ratio 20.92, 95% CI 1.76-

248.18; p=0.02) kritik hastalık geliĢtirme riskini artırdığını gösterdiler. Toplamda bu 

çalıĢmada 56 (%90) hastaya glukokortikoid tedavisi verilmiĢtir.  

Lenfopeninin hastalık ciddiyetini belirten yukarıdaki çalıĢmalarda hastaların lenfosit 

sayılarını etkileyebilecek steroid tedavisi alıp almadıkları veya lenfosit sayısını 

etkileyebilecek hastalıklar sorgulanmamıĢtır. Bizim çalıĢmamızda COVID-19 

nedeniyle yoğun bakım ünitesine yatırılan hastaların daha önce dıĢlama kriterlerinde 

belirtildiği gibi lenfosit sayısını etkileyebilecek steroid tedavi almamaları bu açıdan 

önemlidir.  
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Vogels ve ark.’nın (2021) yaptıkları çalıĢmada COVID-19 nedeniyle yoğun bakım 

ihtiyacı olan 114 hasta çalıĢmaya dahil edilmiĢ olup bunların 31’i ölüm ile 

sonuçlanmıĢtır. Bu çalıĢmada ise yoğun bakım ihtiyacı olan ve ölen hastalarla, 

yaĢayan hastalar karĢılaĢtırılmıĢ ve iki grup arasında lenfosit sayıları açısından bir 

fark olmadığı saptanmamıĢtır (Vogels ve ark., 2021). Bizim çalıĢmamızda Vogels ve 

ark.’nın yaptıkları çalıĢmaya benzer Ģekilde ölen hastalarla yaĢayan hastalar arasında 

lenfosit sayısı açısından anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Literatürde yukarıda belirtilen makalelerde olduğu gibi lenfopeni ile hastalığın ciddi 

seyrettiğini belirten birçok makale bulunmaktadır. Ancak bu makalelerde COVID-19 

hastalık ciddiyetini somut olarak gösterebilecek bir parametre kullanılmamıĢtır. Eğer 

lenfopeni COVID-19’un ciddiyetini belirleyecek bir parametre ise yoğun bakım 

ünitelerinde uzun zamandır hastalık ciddiyetini göstermek için kullanılan APACHE 

II ve SOFA skor iliĢkilerinin bakılması gerektiğini düĢünmekteyiz. Bu nedenle 

COVID-19 nedeniyle yoğun bakım ihtiyacı olan hastalarda yoğun bakım giriĢinde 

bakılan lenfosit sayısı ile APACHE II ve SOFA skorları karĢılaĢtırıldı.  

Pandemi baĢlangıcında Singapur’da Puah ve ark.’nın (2021) COVID-19 olan 

hastalarla yaptığı çalıĢmada 50 adet yoğun bakım ihtiyacı olmayan hasta ile 10 adet 

yoğun bakım ihtiyacı olan hasta karĢılaĢtırılmıĢtır. Bu makalede yoğun bakım 

ihtiyacı olanların, yoğun bakım ihtiyacı olmayanlara göre lenfosit değerleri daha 

düĢük olduğu ve yaĢlarının daha fazla olduğu saptanmıĢtır. Bu çalıĢmaya göre 10 

yoğun bakım hastasının ortalama APACHE II skoru 19 iken ortalama SOFA skoru 8 

imiĢ. Bizim çalıĢmamızda ise ortalama APACHE II skoru 23.69±1.45 iken ortalama 

SOFA skoru 8.34±0.75 idi. SOFA skorları bu çalıĢmayla benzer iken APACHE II 

skoru bizim çalıĢmamızda daha yüksekti. Bunun nedeni Puah ve ark. (2021) 

çalıĢmasına dahil edilen hasta sayısının 10 olması olabilir. Bunun yanında bu 10 

hastanın 8’i makale yazıldığında taburcu edilmiĢken; 2’sinin tedavisinin yoğun 

bakımda devam etmesi ve sağ kalım durumlarının bilinmememesi olabilir. Ayrıca 

pandeminin baĢlangıcında COVID-19’un daha önce hiç tedavi edilmemiĢ bir hastalık 

olması Puah ve ark. çalıĢmasında yoğun bakım ihtiyacı açısından hasta seçiminde 

öngöremezliğin sonucu olabilir (Puah ve ark., 2021).   
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Ramkumar ve ark. (2021) yaptıkları prospektif çalıĢmada COVID-19 nedeniyle 

yoğun bakım ihtiyacı olan 60 hasta arasında ölen hastaların ortalama APACHE II 

skorunu 19, kurtulanların ortalama APACHE II skorunu 8.5 olarak saptamıĢlardır. 

Ramkumar ve arkadaĢları ölen hastaların ortalama APACHE II skorunu anlamlı 

olarak yüksek saptamıĢlardır. Bizim çalıĢmamızda da bu makaleye benzer Ģekilde 

ölen hastaların APACHE II skorları yaĢayanlara göre anlamlı yüksek olarak 

saptanmıĢtır (p˂0.001). Ancak bu çalıĢmada SOFA skoru değerlendirilmemiĢtir. 

Ayrıca APACHE II ve SOFA skorlarının lenfosit sayısı ile karĢılaĢtırılması 

yapılmamıĢtır.  

Vogels ve ark. (2021) çalıĢmasında ise COVID-19 nedeniyle yoğun bakım ihtiyacı 

olan 114 hasta çalıĢmaya dahil edilmiĢ olup bunların 31’i ölüm ile sonuçlanmıĢtır. 

Ölen hastaların APACHE II skorlarını bizim çalıĢmamızda olduğu gibi yüksek 

saptamıĢlardır. Ancak Vogels ve ark. (2021) APACHE II yerine APACHE IV 

kriterlerini kullanmıĢlardır. Wilfrong ve ark. (2021) yaptıkları retrospektif çalıĢmada 

ise acil servise baĢvuran 128 COVID-19 hastasının 39’unun yoğun bakım ihtiyacı 

olmuĢ. Bu hastaların APACHE II skorlarının, SOFA skoruna göre daha prediktif 

olduğu belirtilmiĢtir. Ferrando ve ark. (2020) 663 COVID-19 yoğun bakım hastasıyla 

retrospektif olarak yaptıkları çalıĢmada ölen hastalarla kurtulan hastalar 

karĢılaĢtırılmıĢ. Ölen hastaların APACHE II skorları ve SOFA skorları anlamlı 

olarak daha yüksek saptanmıĢtır. APACHE II'deki her 5 puanlık artıĢın, bağımsız 

olarak mortaliteyi öngördüğünü belirtmiĢlerdir. Bizim çalıĢmamızda da Ferrando ve 

ark. (2020) yaptığı çalıĢmada olduğu gibi ölen hastaların APACHE II ve SOFA 

skorları anlamlı olarak yüksekti.  

Zhou ve ark. (2021) retrospektif olarak 62 hasta ile yaptıkları çalıĢmada ağır 

hastalıklı olanların hastalık Ģiddeti, Çin Halk Cumhuriyeti Ulusal Sağlık Komisyonu 

(versiyon 7.0) tarafından yayınlanan "COVID-19'un Yönetimine ĠliĢkin Kılavuz" 

temel alınarak sınıflandırıldı. Ağır hastalar ise solunum hızı ≥30/dk olan dispne, 

oksijen satürasyonu ≤%93 veya arteriyel kan oksijen kısmi basıncı (PaO2)/oksijen 

konsantrasyonu (FiO2)≤40 kPa olanlar olarak tanımlanırken; kritik durumdaki 

hastalarda Ģu özelliklerden biri vardı: mekanik ventilasyon gerektiren solunum 

yetmezliği, Ģok veya yoğun bakım tedavisi gerektiren diğer organ yetmezliği. Bu 
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çalıĢmada daha yüksek SOFA skoru, yüksek APACHE II skoru ve baĢvuru sırasında 

lenfosit sayısının (<1x10
9
/L)’dan az olmasının ağır ve kritik vakalarda daha yaygın 

olduğunu gösterilmiĢtir. Ayrıca SOFA skoru ve APACHE II skorlarının hastalığın 

ilerlemesini tahmin etmek için dikkate alınması gerektiğini belirtmiĢler ve yüksek 

SOFA düzeylerinin mortalite ile bağımsız olarak iliĢkili olduğunu belirtmiĢlerdir. 

Bizim çalıĢmamızda da Zhou ve ark.’nın (2021) çalıĢmasına benzer olarak APACHE 

II ve SOFA skorlarının ölen hastalarda anlamlı yüksek olarak saptandı. Ancak 

lenfosit sayıları arasında anlamlı farklılık saptamamıĢtır. Bunun nedeninin lenfopeni 

yapabilecek nedenlerin bu çalıĢmalarda dikkate alınmamasına ve/veya bizim 

çalıĢmamızda yer alan hasta sayısının az olmasından kaynaklanabilir.  

Zou ve ark. (2020) tarafından yapılan bir retrospektif analizde ise APACHE II skoru 

>17 olmasının COVID-19 hastalarında mortaliteyi etkili bir Ģekilde öngördüğü 

belirtilmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda APACHE II ve SOFA skorlarının hayatta kalma 

ve ölüm oranında eĢik değerlerinin belirlenmesi ve geçerlilik ve güvenirlilikleri için 

ROC analizi yapıldı. APACHE II skoru ≥ 15.5 olan hastaların ölüm oranlarının 

yüksek olduğu saptandı.  Ayrıca APACHE II skoru ≥ 15.5 mükemmel bir mortalite 

tahminine yol açtı (AUC = 0.938, p<0.001). APACHE II skoru optimum eĢik değeri 

%92.3 duyarlılık ve %80 özgüllük ile 15.5 olarak hesaplandı. SOFA skoru ≥ 4.5 olan 

hastaların ölüm oranlarının da yüksek olduğu saptandı. SOFA skoru ≥ 4.5 çok iyi bir 

mortalite tahminine yol açtı (AUC = 0.877, p<0.001). SOFA skoru optimum eĢik 

değeri %88.5 duyarlılık ve %75 özgüllük ile 4.5 olarak hesaplandı. Bizim 

çalıĢmamızın diğer çalıĢmalardan farkı yoğun bakım ünitesinde takibi yapılan 50 

COVID-19 hasta ile yapılmıĢ olmasının yanı sıra hastalığın mortalite ve ciddiyetini 

tahmin etmek için uzun zamandır yoğun bakımlarda kullanılan güvenle kullanılan 

APACHE II ve SOFA skorlarının lenfosit değerleri ile karĢılaĢtırılmasıdır. Bunun 

yanı sıra bizim çalıĢmamızın bir diğer farkı yoğun bakıma alınan tüm hastaların 

medikal bilgileri retrospektif olarak dikkatlice taranmıĢ olması ve hastaların 

lenfopeniye neden olabilecek herhangi bir hastalık ve/veya medikal tedavi alıyor 

olmamalarıdır. Bundan dolayı lenfopeninin mortaliteyle iliĢkisinin olmadığını 

saptadık (p>0.05). 
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Ayrıca normalde, APACHE II skoru 25 olduğunda mortalite oranı %25 iken, 35 

puan ve üzerinde mortalite %80’lere kadar yükselmektedir (Knaus ve ark., 1985). 

Ancak bizim çalıĢmamız COVID-19 hastalarında bunun geçerli olmadığını 

göstermektedir. Bizim çalıĢmamızda APACHE II skoru ≥ 15.5 olması %92.3 

duyarlılık ve %80 özgüllük ile hastalığın mortal seyredeceğini gösterdi. SOFA 

skorunun ise ≥ 4.5 olması da %88.75 duyarlılık ve %75 özgüllük ile hastalığın mortal 

seyredeceğini gösterdi.  

Diğer yandan çalıĢmamızın bir diğer farkı çoklu lojistik regresyon modeliyle hayatta 

kalma ve ölüm oranlarını tahmin etmeye çalıĢmamızdır. Modelin tahmin yeteneğini 

değerlendirmek için Nagelkerke'nin R2 belirleme katsayısını kullandık. Bu model, 

hayatta kalma oranını %77.3 ve ölüm oranını %92.9 doğru tahmin etmekte olup; 

COVID-19 nedeniyle yoğun bakıma giren hastalarda APACHE II skorunun ≥15.5 

olmasının ve/veya SOFA skorunun ≥4.5 olmasının hayatta kalma ve ölüm oranları 

hakkında hekime bilgi verebilir.  
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6. SONUÇ VE ÖNERĠLER 

Sonuç olarak COVID-19 nedeniyle yoğun bakım ihtiyacı olan hastalarla yaptığımız 

çalıĢmamızda, lenfopeninin hastalığın mortalite ile bir iliĢkisinin olmadığını, 

APACHE II ve SOFA skorlarının mortaliteyi anlamlı olarak öngördüğü saptandı. 

Diğer çalıĢmalardan farklı olarak APACHE II skoru ≥ 15.5 olan hastaların ölüm 

oranlarının yüksek olduğu belirlendi. Aynı Ģekilde SOFA skoru ≥ 4.5 olan hastaların 

ölüm oranlarının da yüksek olduğu saptandı. Bunların yanısıra APACHE II skoru ≥ 

15.5 mükemmel bir mortalite tahminine yol açtı (AUC = 0.938, p<0.001). APACHE 

II skoru optimum eĢik değeri %92.3 duyarlılık ve %80 özgüllük ile 15.5 olarak 

hesaplandı. SOFA skoru ≥ 4.5 çok iyi bir mortalite tahminine yol açtı (AUC = 0.877, 

p<0.001). SOFA skoru optimum eĢik değeri %88.5 duyarlılık ve %75 özgüllük ile 

4.5 olarak hesaplandı. SOFA ve APACHE II skorlarını ele alarak çoklu lojistik 

regresyon modeli ise hayatta kalma oranını %77.3 ve ölüm oranını %92.9 doğru 

tahmin etmektedir. Nagelkerke R2 değeri, hayatta kalıp kalmama durumunu %64.6 

oranında açıklayabilmektedir. 
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