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Göğüs Hastalıkları Anabilim Dalı 

 

ÖZET 

 

AMAÇ: COVID-19 enfeksiyonunda koagülopatiye bağlı tromboembolik olay 

gelişme sıklığı yüksektir. Fibrin bozunma ürünü olup tromboz yükünü gösteren D-

dimer molekülü COVID-19’ da yüksek saptanmaktadır.  Bu çalışmanın amacı; 

COVID-19 tanılı hastalarda seri D-dimer ölçümlerinin klinik, radyolojik ve 

laboratuvar değerleri ile ilişkisine bakarak prognozu, mortaliteyi ve venöz 

tromboembolik olayları öngörmedeki katkısını belirlemektir. 

YÖNTEM: COVID-19 PCR test pozitifliği ve/veya  Toraks BT’de tipik COVID-19 

pnömonisi bulguları olan, 16.03.2020 - 16.03.2021 tarihleri arasında Dokuz Eylül 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi pandemi servisinde ve/veya COVID-19 yoğun 

bakım ünitesinde izlenen, dahil olma ve dışlama kriterlerini karşılayan tüm olgular 

elektronik kayıtlardan retrospektif taranıp, bir aylık süreçte en az beş kez D-dimer 

düzeyi bakılan hastalar çalışmaya alınmıştır. 

BULGULAR: Çalışmada toplam 350 hasta değerlendirilmiş olup 140’ı (%40) 

izlemde hayatını kaybetmiştir. Tüm hasta grubunda başvuru D-dimer ortalama değeri 

3,4 ∓7,1 iken son ölçülen D-dimer ortalaması 4,5∓8,3 saptanmıştır. Eksitus olan 

hastalardaki başvuru D-dimer ortalaması 4,2∓7,7, son ölçülen D-dimer ortalaması 

9,7∓11; yaşayan hastalarda ise başvuru D-dimer ortalaması 2,9∓6,6, son D-dimer 

ortalaması 1,1∓2,1 dir. Bu bulgular doğrultusunda mortaliteyle D-dimer düzeyi 
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arasında anlamlı ilişki bulunmuştur (p:< 0,05). İlk 8 günlük D-dimer seyrine 

bakıldığında; eksitus olan ve/veya CALL, GRAM skoru yüksek olan hastalarda D-

dimer düzeyleri daha yüksek seyretmekte olup, yükselişi giderek artmaktadır. Eksitus 

olmayanlarda ve/veya düşük CALL, GRAM skoru olan hastalarda ise düşük 

seviyelerde stabil seyrederek azalma trendi göstermektedir. D-dimer seyrinde; 

eksitus olmayanlarda anlamlı fark saptanmazken, eksitus olanlarda  anlamlı fark 

saptanmıştır (p=0,037). CALL skor, GRAM skor ve Radyolojik skor arttıkça son 

ölçülen D-dimer düzeyi bunlarla ilişkili olarak artmaktadır (rspearman: 0,41, rspearman: 

0,492, rspearman: 0,2, p:<0,001). Takipte PTE gelişen hastaların D-dimer düzeylerinin  

başvuru sırasında belirgin yüksek olduğu, ilerleyen günlerde antikoagülan tedaviyle 

düşüş gösterdiği; takipte PTE geliştiği gösterilemeyen olguların ise “başvuru anında 

D-dimer düzeylerinin” daha düşük olduğu, ilk 14 günde yükseliş gösterdiği ve 

sonrasında stabil seyrettiği görülmektedir. Oksijen desteği, HFO, NIMV ve IMV 

ihtiyacı varlığı ile son ölçülen D-dimer düzeyleri arasında anlamlı bir ilişki tespit 

edilmiştir (p≤0,001). 

SONUÇ: COVID-19 olguları özelinde seri D-dimer düzey ölçümü yapılmasının 

prognozu öngörmede değerli ve yararlı olabileceği, bu stratejik yaklaşımın tüm 

venöz tromboembolik hastalık süreçlerinde kullanılabileceği düşünülmüştür. 

 

Anahtar Kelimler: COVID-19, prognoz, seri D-dimer ölçümü, tromboemboli 

Danışman: Prof.Dr. Can SEVİNÇ  
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ABSTRACT 

 

AİM: The frequency of thromboembolic events due to coagulopathy in COVID-19 

infection is high. D-dimer molecule, which is a fibrin degradation product and shows 

the thrombosis load, is detected to be high in COVID-19. The aim of this study is to 

determine the contribution of serial D-dimer measurements in patients diagnosed 

with COVID-19 to prognosis, mortality and concurrent venous thromboembolic 

diseases by observing their relationship with clinical, radiological and laboratory 

values. 

METHOD: All the cases that met the inclusion and exclusion criteria, which were 

followed up in the pandemic service and/or COVID-19 intensive care unit of Dokuz 

Eylül University Faculty of Medicine Hospital between 16.03.2020 and 16.03.2021, 

with COVID-19 PCR test positivity and/or typical COVID-19 pneumonia findings 

on thorax CT, were retrospectively scanned from electronic records and patients 

whose D-dimer levels were measured at least 5 times in a one-month period were 

included in the study. 

RESULTS: A total of 350 patients were evaluated in the study and 140 (40%) died 

during the follow-up. While the mean admission D-dimer value in the whole patient 

group was 3.4∓7.1, the last measured mean D-dimer value was 4.5∓8.3. Whereas 

the mean admission D-dimer value in patients who died was 4.2∓7.7, the mean D-
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dimer value last measured was 9.7∓11 and while in patients who survived, the mean 

admission D-dimer value was 2.9∓6.6, the last measured mean D-dimer value was 

1.1∓2.1. In line with these findings, a significant relationship was found with 

mortality (p:< 0.05). When the D-dimer course in the first 8 days; was taken into 

account D dimer levels were seen to be higher in patients who deceased and/or had 

high CALL, GRAM scores, and their levels were observed to go up increasingly. In 

patients who did not die and/or had low CALL, GRAM scores, D-dimer remained 

stable at low levels and showed a decreasing trend. In the course of D-dimer; no 

significant difference was found in patients who did not die, while a significant 

difference was found in patients who died (p=0.037). As the CALL score, GRAM 

score and Radiological score increased, the last measured D-dimer level displayed an 

increase in relation to them (rspearman: 0,41, rspearman: 0,492, rspearman: 0,2, p:<0,001). D-

dimer levels of patients who developed PTE during follow-up were significantly high 

at admission and decreased with anticoagulant treatment in the following days. It is 

observed that the "admission D-dimer levels" of cases in which PTE cannot be 

shown to develop during follow-up are lower, increase in the first 14 days and 

remain stable thereafter. A significant relationship was found between the presence 

of oxygen support, HFO, NIMV and IMV need and the last measured D-dimer levels 

(p≤0.001). 

CONCLUSİON: It has been shown that the measurement of serial D-dimer levels in 

COVID-19 cases may be valuable and useful in predicting prognosis, and this 

strategic approach can be used in all venous thromboembolic disease processes. 

 

Keywords: COVID-19, prognosis, serial D-dimer measurement, thromboembolism  

Advisor: Prof.Dr. Can SEVİNÇ 
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1- GİRİŞ VE AMAÇ 

Aralık 2019’da Çin’in Wuhan kentinde ortaya çıkıp hızla yayılan “ağır akut 

solunum sendromu coronavirüsü 2” (SARS-CoV-2), “Coronavirüs 2019” (COVID-

19) pandemisine neden olarak, tüm dünyada hastaneye yatış gerektiren ağır pnömoni 

olgularında kısa sürede büyük bir artışa yol açmıştır (1). SARS-CoV-2'nin tromboz, 

doku hasarı, Akut Respiratuar Distres sendromu (ARDS), Dissemine İntravasküler 

Koagülasyon (DIC) ve çoklu organ yetmezliği sendromu (MODS) gibi birçok 

komplikasyona neden olan “aşırı ve kontrolsüz immün hemostaz” yanıtını tetiklediği 

gösterilmiştir; bu nedenle COVID-19'u sadece solunum yolu enfeksiyonu olarak 

değil, aynı zamanda potansiyel bir “çoklu sistem hastalığı” olarak ele almak gerekir 

(2). COVID-19 enfeksiyonunda koagülopatiye bağlı olarak tromboembolik olay 

sıklığının yüksek olduğu bildirilmiştir (3).  COVID-19 kaynaklı koagülopati (CİC); 

yaygın intravasküler pıhtılaşma (DIC) gibi, diğer ciddi enfeksiyonlarda yer alan 

sistemik pıhtılaşma bozukluklarına benzer.  COVID-19 sırasında koagülopatiye 

neden olan başlıca faktörler arasında; işlevsiz endotel, aktive trombositlerle gelişen 

hiperimmün yanıt ve renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin aktivasyonu nedeniyle 

plazminojen aktivatör inhibitörü (PAI-1) gibi prokoagülanların salınması yer alır (4). 

CİC sergileyen şiddetli COVID-19 hastalarında venöz ve arteriyel tromboembolik 

komplikasyonlar gelişebileceğine dair önemli kanıtlar vardır. CIC'nin ilk 

aşamalarında, D-dimer ve fibrin/fibrinojen bozunma ürünlerinde önemli artışlar 

gözlenir.  Viral girişin neden olduğu endotel disfonksiyonu; trombin ve fibrin yıkım 

ürünleri ile birlikte yüksek D-dimer seviyelerine; alveollerde ve akciğer 

parankiminde inflamasyon ve fibrin oluşumuna yol açarak hipoksiye neden olur.  

D-dimer, fibrin ağının plazmin aracılı bozunması sırasında oluşan karmaşık bir 

protein molekülüdür (5). Venöz tromboembolinin (VTE) dışlanması/tanısı ve 

nüksünün tahmini için değerli bir biyobelirteç olarak rutinde kullanılmakla birlikte 

yapılan çalışmalarla COVID-19'da mortalite için bağımsız bir risk faktörü olarak 

kabul edilmektedir. D-dimer düzeyi 1000 ng/mL'nin üzerinde olan hastalarda, daha 

düşük düzeylere sahip hastalara göre 20 kat daha fazla ölüm riski olduğu 

gösterilmiştir. Çin’de yapılan bir çalışmada, şiddetli COVID-19 hastalarında 

(hastaların %59,6'sı), daha az şiddetli vakalara (hastaların %43,2'si) göre D-dimer 

düzeyinin daha çok yükseldiği gösterilmiştir (6). Başka bir çalışmadan elde edilen 
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verilerde de, yoğun bakımda yatan hastalarda ve ölen hastalarda daha yüksek D-

dimer seviyeleri saptanmıştır. Bu bulgular, D-dimer'in COVID-19'da oldukça 

prognostik rolü olduğunu ve mortalite ile ilişkili olabileceğini düşündürmektedir (7). 

COVID-19 pnömonisi ve bakteriyel pnömoni olmak üzere 2 gruba ayrılan hastaların 

klinik sonuçlarının karşılaştırıldığı bir çalışmada; başvuru sırasında her iki grupta 

yüksek D-dimer seviyeleri olmasına rağmen COVID-19 hastalarında daha yüksek D-

dimer seviyeleri olduğu gösterilmiştir (8). Ciddi COVID-19 vakalarının %59,6'sında 

D-dimer seviyesinde artış (eşik 0,5 mg/L), trombosit sayısında azalma ve protrombin 

zamanında uzama geliştiği bildirilmiştir (9). D-dimer’e ek olarak, kötü prognozu 

öngören diğer belirteçler arasında lenfositopeni, trombositopeni, yüksek C reaktif 

protein (CRP), yüksek IL-6, yüksek laktat dehidrogenaz (LDH) düzeyi yer 

almaktadır (10). 

D-dimer düzeylerinin değerlendirilmesi, antikoagülan tedaviden fayda 

görebilecek hastaların belirlenmesi ve takibinde hekime yardımcı olabilir (11). 

Yapılan çalışmalarda antikoagülan tedavi başlandıktan sonra D-dimer seviyelerinde 

yavaş bir düşüş olduğu gösterilmiştir. Bu durum D-dimer düzeyinin COVID-19 

enfeksiyonunda sadece tanıda değil, hastalık seyrinin izlenmesi ve antikoagülan 

tedavi dozunun bu izleme dayalı olarak ayarlanması gerektiğini göstermektedir (10). 

D-dimer seviyelerini günlük izlemle değerlendiren bir çalışma;  daha yüksek D-

dimer seviyelerinin COVID-19'da yoğun bakım ünitesine sevk ve hastane içi 

mortalite ile ilişkili olduğunu göstermektedir. Hastanede yatış sırasında D-dimer 

düzeylerinin günlük olarak izlenmesi ve bunların başvuru sırasındaki D-dimer 

düzeyleri ile karşılaştırılmasının hastalık progresyonunun takibinde değerli olduğu 

belirtilmektedir (12). 

Bu araştırmanın amacı; COVID-19 tanısı alıp yatırılarak takip edilen olguları 

retrospektif şekilde tarayarak hastaların klinik, laboratuvar ve radyolojik özelliklerini 

kaydedip; bu verilerin serum D-dimer düzeyinin seyri ile ilişkisini değerlendirmektir. 

”COVID-19 enfeksiyonunun prognozu, mortalitesi, morbiditesi ile eş zamanlı ortaya 

çıkabilecek venöz tromboembolik olaylar; serum D-dimer düzeyi seri ölçümü ile ön 

görülebilir mi”sorusuna yanıt aranacaktır. Elde edilen sonuçlar COVID-19 tanılı 

olguların yönetilmesine,  antikoagülan tedaviden fayda görebilecek hastaların 
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tespitine, takipte alınması gereken önlemlerin ve izlem standartlarının belirlenmesine 

katkı sağlayacaktır. 
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2- GENEL BİLGİLER 

Coronavirüsler ;soğuk algınlığı gibi toplumda yaygın görülen, hafif enfeksiyon 

tablolarından, Ortadoğu Solunum Sendromu (MERS) ve Ağır Akut Solunum 

Sendromu (SARS) gibi daha ciddi enfeksiyon tablolarına yol açabilen, büyük bir 

virüs ailesidir. Coronavirüslerin insanlarda bulunan, insandan insana kolayca 

bulaşabilen alt tipleri (HCoV-229E, HCoV-OC43, HCoV-NL63 ve HKU1-CoV, 

SARS-CoV, MERS-CoV) bulunmaktadır. Çin’in Wuhan şehrinde nedeni bilinmeyen 

pnömoni olguları bildirilmesi üzerine, 31 Aralık 2019’da Dünya Sağlık Örgütü 

tarafından yeni bir tür olarak hastalığın adı COVID-19 kabul edilmiştir. Virüs SARS 

CoV ile benzediği için SARS-CoV-2 olarak adlandırılmıştır (13). COVID-19 

pandemisi, 1918’deki grip salgınından bu yana dökümante edilmiş beşinci 

pandemidir (14). 

 

2.1  Coronavirüs 

Coronavirüsler, tek zincirli, pozitif polariteli, zarflı RNA virüsleridir. Pozitif 

polariteli oldukları için RNA’ya bağımlı RNA polimeraz enzimi içermemelerine 

rağmen genomlarında bu enzimi kodlarlar. Yüzeylerinde taca benzeyen peplomer 

isimli çubuksu uzantılar olması sebebiyle Latince taç anlamına gelen “corona” ismini 

almışlardır (13,15). 

 

Şekil 1. Coronavirüsün şematik yapısı (13) 
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2.2 COVID-19 Patolojisi 

2.2.1 SARS-CoV-2 Replikasyonu 

Coronavirüsler, en büyük pozitif polariteli genoma sahip RNA virüsleridir. 

Solunum sistemi ve gastrointestinal sistem epitel hücrelerinde replikasyonunu 

gerçekleştirirken, genomunun büyük olması nedeniyle konak hücreye daha az 

bağımlıdır. Replikasyon sırasında virüs genomu kalıp olarak kullanılır ve çeşitli 

proteinler kodlanır (16). Bir beta Coronavirüs olan SARS-Cov-2 virüsünün zarf 

yüzeyi spike (S) glikoproteini, envelope (E) proteini ve membrane (M) proteini ile 

kaplıdır. Konak hücreye bağlanma girişine S proteini öncülük etmektedir. Bu yapısal 

proteinlerin yanında, dördüncü önemli yapısal protein nükleokapsid (N) proteinidir 

(17). Enfeksiyonun ilk adımı, virüsün konak hücrenin hedef reseptörüne 

bağlanmasıdır. Hedef reseptör olan ACE-2’nin peptidaz alanına, S proteinin S1 

subunitinde bulunan receptor binding domain bağlanmaktadır. Hedef reseptör olarak 

ACE-2 tipik olarak tip 2 pnömositlerde bulunmaktadır. S proteininin S2 subuniti ise 

potansiyel antiviral ajanların olası bağlanma bölgesi olarak görülmektedir. ACE-2 

reseptörüne bağlandıktan sonra virüsün hücreye girişi gerçekleşir. Ardından konak 

sitoplazması içerisinde viral genom serbestleştirilir. Konak ribozomunda translasyon 

ile, replikaz-transkriptaz kompleksi (RTK) oluşumunda rol oynayan pp1a ve pp1ab 

proteinleri sentezlenir. Viral RNA replikasyonu gerçekleştirildikten sonra S, M ve E 

gibi önemli yapısal yüzey proteinleri konak hücrenin endoplazmik retikulum (ER)-

golgi kompleksinde sentezlenir. Konak ER viral zarf için uygun kurvatura getirilir. 

Virüs olgunlaşma aşaması tamamlandıktan sonra konak hücreden viral salınım 

gerçekleşmeye başlar (18). 

 

2.2.2 COVID-19 Enfeksiyonunun Fizyopatolojik Süreçleri 

SARS-CoV-2 ile enfeksiyon sürecinde alveollerde sitotoksik diffüz alveolar 

hasar ve buna bağlı pulmoner ödem gelişmektedir. Hastaların çoğunda hipoksi ile 

sonuçlanan bu süreç ARDS ile aynı gelişim mekanizmasına sahiptir. Akciğerdeki 

etkilenim sadece alveollerle sınırlı kalmayıp vasküler hasara da neden olarak ARDS 

gelişimine katkıda bulunmaktadır. Ayrıca SARS-CoV-2 endotelyal hücreleri de 
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enfekte ederek solunum yolundan dolaşıma karışır ve beyin, gastrointestinal sistem, 

kalp, böbrek ve karaciğer dahil olmak üzere vücudun farklı bölgelerinde tutulum 

göstererek intrakraniyal kanama, iskemik inme, miyokardit ve hatta komaya neden 

olabilir. 

Hastalığın seyri; erken enfeksiyon aşaması, akciğer aşaması ve şiddetli 

hiperinflamatuvar evre şeklinde 3 fazda görülmektedir (19). SARS-CoV-2, ACE2 

reseptörüne bağlandıktan sonra öncelikle endotel aktivasyon ile lokalize 

inflamasyonu başlatır. Buna bağlı gelişen endotel hasarı kontrolsüz sitokin salınımını 

başlatır. Vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF), monosit kemoatraktan protein 

– 1 (MCP 1), IL-8 ve azalan E-kadherin ekspresyonu yoluyla sitokin fırtınasının 

oluşmu, vasküler permeabilite artışına neden olur (1). Pulmoner endotelyal 

hücrelerde vasküler permeabilitedeki bozulmanın, pro-koagülan bir durumu ve 

vasküler inflamasyonu tetiklemesi, inflamatuar hücre infiltrasyonuna yol açması ile 

ARDS gelişir, bu tablo COVID-19 hastalarının çoğunda mortal seyir göstermektedir. 

 

2.3 COVID-19 Enfeksiyonu 

2.3.1 Kaynak 

SARS-CoV-2 enfeksiyonunda veriler, Huanan Deniz Ürünleri Satış Pazarında 

satılan vahşi hayvanları kaynak olarak göstermektedir. İnsandan insana bulaş özelliği 

olması nedeniyle kaynak semptomatik/asemptomatik COVID-19 pozitif kişilerdir 

(13). 

2.3.2 Bulaşma Yolu 

Hastalık esas olarak damlacık yoluyla bulaşmaktadır. Asemptomatik kişilerin 

solunum yolu sekresyonlarında virüs tespit edilebildiği için asemptomatik kişiler de 

bulaştırıcı olabilmektedir. İnkübasyon süresi 2-14 gün arasında değişmekle birlikte 

bulaştırıcılık süresi net değildir. Semptomatik dönemden 1-2 gün önce başlayıp 

semptomların geçmesiyle son bulduğu düşünülmektedir (13). 
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    2.3.3 Klinik Özellikler ve Semptomlar 

Ateş, öksürük ve dispne enfeksiyonun en sık görülen belirtileri olup boğaz 

ağrısı, burun akıntısı, baş ağrısı, myalji, eklem ağrıları, halsizlik, tat ve koku kaybı, 

ishal gibi semptomlar eşlik edebilmektedir. Hastalık asemptomatik geçirilebilmekle 

birlikte pnömoni, ARDS, böbrek yetmezliği ve hatta ölüm ile seyreden ciddi vakalar 

görülebilmektedir (13). Yaşla birlikte artan komorbiditeler ile COVID-19 

hastalığının daha ciddi geçirildiği yapılan çalışmalarda gösterilmiştir (20-22). 

2.4 Tanı 

SARS-CoV 2 virüsü ile enfekte olan kişi semptomlara yönelik değerlendirilir. 

Başvuru anında şüphelenilen hastaların burun ve ağız mukozasından sürüntü yoluyla 

alınan örnek, polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) testi ile çalışılır. Pozitif olarak 

sonuçlanması hastalığın tanısını koyarken; negatif sonuç çıkması semptom olan 

hastada koronavirüsü ekarte ettirmez. Gerekli olgularda akciğer BT ve bazı 

laboratuvar parametreleriyle tanıya gidilir (23). Pandemi başından bu yana yaşlı 

insanların COVID-19 virüsüne karşı dirençlerinin daha düşük olduğu, hastane yatış 

oranlarının daha yüksek olduğu bilinmektedir. Yaşlı insanların bu viral 

enfeksiyondan daha çok etkilenmesinin nedeni eşlik eden komorbid hastalıklar ve 

artan yaşla birlikte vücut direncinin düşmesi ve enfeksiyonlara daha duyarlı hale 

gelmeleridir (24). 

2.5 Laboratuvar Bulguları 

İnflamasyon ve immün yanıtı gösteren biyobelirteçler, COVID-19 hastalarının 

genel gidişatını gösteren öncüllerdir (25). Kan tetkikleri sonuçlarında lökosit ve 

nötrofil sayılarında artış, trombosit sayılarında azalma, nötrofil lenfosit oranında 

(NLO) artış olduğu tespit edilmiştir (26). Literatürde inflamatuar hastalıklar, 

maligniteler, kardiyovasküler hastalıklar, akut pulmoner emboli, iskemik inme gibi 

hastalıklara sahip bireylerde artan NLO’nun kötü prognozun belirteci olarak 

kullanıldığı bildirilmiştir (27). 

COVID-19 enfeksiyonunu daha ağır geçiren hastalarda laktat dehidrogenaz, 

alanin aminotransferaz ve bilirubin değerlerinde yükseklik olurken albümin 
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seviyeleri normalin altında bulunmuştur (28). SARS hastalarının laboratuvar 

incelemesine dayanan çalışmalarda çoğu hastada CRP artışı ve lenfopeni olduğu 

saptanarak bunların mortaliteyi öngörücü biyobelirteçler olduğu vurgulanmıştır (29). 

COVID-19 hastalarının CRP düzey artışı, ARDS’ye gidişat ve mortalite ile 

ilişkilendirilmiştir (30). Yapılan laboratuar çalışmalarının incelenmesi neticesinde 

lenfopeninin çok sıklıkla görüldüğü, yoğun bakım ihtiyacı ve mortalite artışı ile 

orantılı olduğu vurgulanmıştır. Ferritin ve prokalsitonin düzeyleri yüksek olan 

hastaların yoğun bakım ünitesine transferi, mekanik ventilatör ihtiyacında artış  

saptanmış, ayrıca bu hastaların yüksek ölüm oranına sahip olduğu gösterilmiştir (31). 

Koagülasyon bozuklukları, şiddetli hastalık geçiren COVID-19 hastalarında sık 

görülmektedir. Özellikle yüksek D-dimer seviyeleri ciddi hastalıkla bağdaştırılmıştır 

(24). Kardiyak marker olan troponin seviyesindeki artışın COVID-19 hastalarında 

ölüm oranı ile ilişkili olduğunu gösteren çalışmalar vardır (32). 

2.6 Radyolojik Bulgular 

Akciğer grafisinin COVID-19 enfeksiyonunda tanı koyduruculuk oranı 

düşüktür, COVID-19 infiltrasyonunu göstermede yetersiz kalabilir (33). Vakalarda 

çok yüksek oranda görülen BT görüntüsü her iki akciğer tutulumu şeklindedir. Tablo 

1’de görüldüğü üzere akciğer BT bulguları tipik, belirsiz ve atipik bulgular şeklinde 

görülmektedir (34). Erken dönemde pulmoner tutulum tespit edilemeyebilir bu 

nedenle BT bulgusunun olmaması COVID-19 hastalığını ekarte ettirmez. Hiçbir 

semptom vermeksizin başvuran hastalarda çekilen Toraks  BT’de viral tutulum 

olabilir (35). 
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Tablo 1. COVID-19 pnömoni BT bulguları ve sınıflandırılması (36) 

COVID-19 pnömoni 

görüntüleme 

sınıflandırması 

BT Bulguları 

Tipik Görünüm Periferik, iki taraflı, konsolidasyonlu veya konsolidasyonsuz buzlu cam 

opasitesi veya belirgin intralobüler çizgiler (crazy paving) 

 

Konsolidasyon veya belirgin intralobüler çizgiler içeren veya 

içermeyen yuvarlak morfolojiye sahip çok odaklı buzlu cam opasitesi 

(crazy paving) 

 

Ters halo işareti veya organize pnömoniye ilişkin diğer bulgular 

(hastalığın ilerleyen dönemlerinde görülür) 

Belirsiz Görünüm Tipik özelliklerin yokluğu 

Varlığı: 

Belirli bir dağılıma sahip olmayan , yuvarlak olmayan ve periferal 

olmayan, çok odaklı, dağınık, perihiler veya tek taraflı konsolidasyonlu 

veya konsolidasyonsuz buzlu cam opasiteleri 

 

Yuvarlak olmayan ve non-periferal dağılıma sahip çok az sayıda küçük 

buzlu cam opasitesi 

Atipik Görünüm Tipik veya belirsiz özelliklerin yokluğu VE 
 

Varlığı: 

Buzlu cam opasitesi olmadan izole lobar veya segmental konsolidasyon 

Ayrık küçük nodüller (santral, "tomurcuklu ağaç") 

Akciğer kavitasyonu 

Plevral efüzyon ile birlikte düzgün interlobüler septal kalınlaşma 

 

Pnömoni açısından 

negatif 

Pnömoniyi düşündürecek BT özelliği yok 

   

2.7 Tedavi  

Tedavide antiviraller, sistemik kortikosteroidler ve antisitokinler 

bulunmaktadır. Pandeminin ilk döneminde kullanılmış olsa da son kılavuzlarda 

antimalaryal olan klorokin ve hidroksiklorokin önerilmemektedir (23,37). Antiviral 

tedavilerden remdesivir yapılan çalışmalarda etkinliği kanıtlanmış olup ağır 

vakalarda kullanılabileceği belirtilmiştir (38). Lopinavir/Ritonavir tedavisinin 

yapılan çalışmalarda standart bakıma üstünlüğü gösterilememiştir (39,40) 

Sistemik kortikosteroidler, proinflamatuar faktörlerin sentezini düzenler 

tepkisini hafifletir, yararlı potansiyellerinin yanı sıra olumsuz  etkileri de olabilir 
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(41). Viral yükü artırabileceği ve viral eliminasyon süresini uzatabileceği 

belirtilmiştir (42).  Yapılan çalışmalarda steroid tedavisinin; solunum desteğine 

ihtiyaç duyan hastaların ölüm oranlarını, yoğun bakım ünitesine yatış oranlarını ve 

ventilatör ihtiyaçlarını azalttığı saptanmıştır (43,44). İmmünomodülatör tedavilerden 

tocilizumab IL-6 reseptör inhibitörü olan bir monoklonal antikordur, birçok ülkede 

sitokin fırtınası olan hastalarda kullanımı önerilmiştir (40). İsviçre kılavuzunda hem 

erken dönemde hem de sonraki aşamada antiviral ve immünomodülatör bir tedavi 

olarak kabul edilmiştir (45). Çin’de her iki akciğerde yaygın lezyonları olan ve/veya 

yüksek IL-6 değerleri olan hastalarda önerilmiştir (46). Anakinra da hipoksik 

solunum yetmezliği, sitokin fırtınası olan hastalarda mekanik ventilasyon ihtiyacını 

önlemede etkili bulunmuştur (47). Hafif vakalarda antibiyotik tedavisi 

önerilmemektedir (48). Antibiyotikler sadece orta ya da şiddetli vakalarda klinik 

şüphe varlığında tavsiye edilmiş olup kültür sonuçlarına göre antibiyotik tedavisinin 

deeskalasyonu yapılmalıdır (49). 

2.8. COVID-19 Enfeksiyonunda Koagülopati Yönetimi 

COVID-19 hastalığında çeşitli mekanizmalarla tromboembolik olay geliştiği 

gözlenmiştir. Tromboza yol açan olası üç ana mekanizma şunlardır: 

a. Virusun ACE-2 reseptörüne bağlanması ile ve/veya doğrudan endotel hasarı ile 

ilişkili  

b. Sepsiste izlenen vasküler mikrotrombotik hastalık ilişkili (“kompleman 

aktivasyonu ile endotel hasarı“ ve “inflamatuar mikrotrombotik yolak aktivasyonu”) 

c. Hareketsizlik nedeniyle gelişen staz ile ilişkili 

 

a. Virusun ACE-2 reseptörüne bağlanması ile ve/veya doğrudan endotel 

hasarı ilişkili  

COVID-19 sırasında trombogenez katkıda bulunan başlıca faktörler arasında 

işlevsiz endotel, aktive trombositlerle hiperimmün yanıt ve renin-anjiyotensin-

aldosteron sisteminin aktivasyonu nedeniyle plazminojen aktivatör inhibitörü (PAI-
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1) gibi prokoagülanların salınması yer alır. SARS-CoV-2 için anjiyotensin-

dönüştürücü enzim 2 reseptörü endotel hücrelerinde bulunduğundan endotel bu virüs 

tarafından istila edilerek hücresel zarların bozulmasına neden olur. Endotelyal 

bozulma, özellikle kritik hastalarda trombüs oluşumuna zemin hazırlayan  von 

Willebrand faktörünün salınmasına neden olabilir. Bir fibrinolitik yol inhibitörü olan 

PAI-1; COVID-19, SARS-CoV-1 enfeksiyonu ve ARDS sırasında artarak 

hipofibrinoliz ve fibrin birikmesine neden olur (50,51). Enfeksiyon sırasında gelişen 

inflamasyon, endotelyal hücrelerden PAI-1 salınımını daha da arttırır. Bu da iki 

plazminojen aktivatörü, “ürokinaz plazminojen aktivatörü” ve “doku plazminojen 

aktivatörü” baskılar. Böylece plazminojenin plazmine dönüşümünü bloke eder. 

Fibrin degradasyonunu azaltır. Venöz trombozda intravasküler trombüsün 

parçalanması, kandaki D-dimer seviyeleri gibi ara bozunma ürünlerinin artmasına 

neden olur (4-6). SARS CoV-2’nin ACE reseptörlerine bağlanarak interferon 

genlerinin stimülasyonunu aktive ettiği, monosit ve makrofajlar üzerinden interferon-

β ve doku faktörü salınımını indükleyerek hiperkoagülabiliteye sebep olduğu 

sonucuna varan çalışmalar da mevcuttur (52-53). 

 

Şekil 2. Pıhtılaşma sistemi mekanizmalarını temsil eden şematik diyagram (6). 

Yaygın damar içi pıhtılaşma-DIC; Aktive edilmiş faktör x-Fxa; Protrombin zamanı-

PT; Doku faktörü-TF; Hidroksiklorokin-HCQ; Makrofaj göçünü inhibe edici faktör-
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MIF; Fibrin bozunma ürünleri-FDP; VonWillebrand faktörü-Vwf; Rapamisinin 

memeli hedefi - mTOR; Plazminojen aktivatör inhibitörü-PAI. 

b. Sepsiste izlenen vasküler mikrotrombotik hastalık ilişkili (“kompleman 

aktivasyonu ile endotel hasarı“ ve “inflamatuar mikrotrombotik yolak 

aktivasyonu”) 

Bu mekanizma; SARS-CoV-2'nin doğrudan endotel hücrelerini enfekte 

etmediği, bunun yerine tromboz gelişiminden sitokin fırtınasının sorumlu olduğu 

yönündedir. Alveoler epitel hücrelerinin ve alveoler makrofajların SARS-CoV-2 ile 

enfeksiyonu; bu hücrelerin yüksek seviyelerde IL-6, IL-8, tümör nekroz faktörü 

(TNF)- ve C-XC gibi kemokinler ve sitokinler üretmesine neden olur. Kemokin 

ligandı 8 (CXCL8), sitokin fırtınasına neden olur. Sitokin fırtınasının trombosit 

aktivasyonuna, pıhtılaşma aktivasyonuna, endotel hasarına ve bunun sonucunda 

endotelde antitrombojenik aktivitede azalmaya ve protrombojenik aktivitede artışa 

yol açtığı düşünülmektedir (10). Von Willebrand factor (VWF) ve faktör 8 artışı 

endotel hasarı ile ilişkilendirilmiş, mikrovasküler trombüs oluşumuna katkıda 

bulunduğu belirtilmiştir (54). Ayrıca, tek başına SARS-CoV-2 spike proteininin 

endotel aktivasyonunu uyardığı, sitokin salınımı ve kompleman aktivasyonu ile 

sonuçlandığı bildirilmiştir (10).  Solunum yetmezliğinin indüklediği hipoksi de kan 

viskozitesini artırarak ve hipoksi ile indüklenebilir transkripsiyon faktörlerini 

uyararak tromboza neden olabilir (55).  

Alveoler dokudaki trombositlerin; virüsü potansiyel fagositozdan koruma ve 

lokal inflamatuar yanıtı tetikleyerek pulmoner vasküler oklüzyona sebep olabileceği 

belirtilmiştir (50,52). 
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Şekil 3. COVID-19'da yer alan pıhtılaşma belirteçleri (8) 

(Yeşil oklar belirteçte artış, kırmızı oklar ise azalmayı gösterir) 

 

  

Şekil 4. Fibrinojen ve fibrin liflerinin, D-dimer molekülünün şematik gösterimi (5). 
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"D-dimer",  plazmin tarafından çapraz bağlı fibrin sindiriminden elde edilen 

fibrin bozunma ürünlerinin (FDP) bir karışımıdır. Trombin, aktive edilmiş faktör 

XIII (faktör XIIIa) ve plazmin; D-dimer oluşumundan sorumlu üç ardışık enzimdir. 

Fibrinojen, iki dış D alanına bağlı merkezi bir E alanı içerir ve üç çift polipeptit 

zincirinden (Aα-, Bβ- ve γ-) oluşur. Trombin, fibrin monomerleri üreten ve E 

alanında bulunan iki polimerizasyon bölgesini çözen fibrinopeptit A ve B'yi serbest 

bırakır. Fibrin monomerlerinin kendiliğinden bir araya gelmesi, belli bir boyuta 

ulaştıktan sonra çözünmez hale gelen (fibrin birikintileri) bir ağ oluşumuna yol açar . 

Trombin, FXIII'ü fibrin tarafından güçlendirilmiş bir reaksiyonda FXIIIa'ya aktive 

eder. FXIIIa ise kararlı fibrin pıhtılarının oluşumunu teşvik eder. Doku plazminojen 

aktivatörü ve ürokinaz tipi plazminojen aktivatörü tarafından katalizlenen 

“plazminojenden plazmin üretimi”, birkaç spesifik bölgede fibrinin parçalanmasına 

yol açar. Fibrinoliz, FnDP olarak adlandırılan çeşitli moleküler kütlelere sahip 

ürünler üretir. Fibrin pıhtılarının en küçük son yıkım ürünü, faktör XIIIa ile çapraz 

bağlanmış iki fibrin monomerinden iki bitişik kovalent olarak bağlı D-alanı sunan D-

dimer/fragman E (DD/E) kompleksidir (56). 

D-dimerin in vivo yarı ömrünün yaklaşık 8 saat olduğu tahmin edilmektedir. 

D-dimer immüno analizleri, faktör XIIIa-çapraz bağlı fibrinin bozunma ürünleri 

üzerindeki spesifik bir epitopu tespit etmek için tasarlanmıştır; bu nedenle X, Y, D 

veya E fragmanlarını değil, yalnızca en küçük DD/E fragmanındaki D-dimer motifini 

tanımalıdır. Sağlıklı deneklerde, fibrinojenin fibrine fizyolojik dönüşümü nedeniyle 

D-dimer az miktarda saptanabilir. Seviyesi plazminin oluşum ve bozunma hızı ile 

doğrudan ilişkilidir. Plazmin üretimi ve bozunma hızını arttıran herhangi bir 

patolojik durum D-dimer düzeylerini artıracaktır (56). 

COVID-19 enfeksiyonunda, D-dimer seviyesindeki değişiklikler ile  prognoz 

ve mortalite arasında ilişki bulunmuştur.  D-dimer normalden > 2 kat yüksek ise 

hastada tromboembolik olay gelişme riski artış gösterir, bu nedenle antikoagülan 

profilaksi süresi 45 güne uzatılmalıdır.  Ek olarak, American College of Physicians 

Klinik Yönergeler Komitesi, belirlenmiş bir sınır değeri yerine, yaşa göre ayarlanmış 

D-dimer seviyelerinin kullanımını önermektedir. Yaşa göre ayarlanmış sınır değer şu 

şekilde hesaplanabilir: Yaş x 0.01 μg/mL (FEU) (57). Pulmoner emboli şüphesi olan 
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hastalarda kontrastlı görüntüleme gerekip gerekmediğini değerlendirmek için 50 

yaşından büyük hastalarda yaşa göre ayarlanmış sınır değer kullanılabilir. 

 

Tablo 2. COVID-19’lu olgularda hastaneye yatış gerektiren koagülopati ile ilişkili 

laboratuvar değerleri (13) 

Laboratuvar İstemi Anlamlı Sonuç 

Trombosit <100.000/μl 

PT 3 saniye uzama 

Aptt 5 saniye uzama 

Fibrinojen <200 mg/dl 

D-dimer x2-3 kat artışı (eşik değer net değildir) 

  

2.8.1 Tromboz Profilaksisi ve Tedavisi 

Komorbit hastalığı, solunum yetmezliği olan, yoğun bakım ihtiyacı olan ve 

immobil olan COVID-19’lu hastalara  aktif kanama veya trombositopeni (<25-

30.000/μl) olmadığı sürece venöz tromboembolizm için profilaksi önerilmiştir. Hafif 

COVID-19’u olan veya ayaktan takip edilen hastalarda tromboproflaksinin rolü 

belirsizdir, daha önce VTE öyküsü olan ya da malignitesi olan olgulara önerilebilir 

(52). 

DSÖ önerisine göre profilakside önerilen ajanlar düşük molekül ağırlıklı 

heparin (DMAH) ve unfraksiyone heparin (UFH)’dir (58). 

Tromboz profilaksisinde DMAH ilk tercihtir. COVID-19 ilaçları ile etkileşimi 

olmayıp antikoagülan etkisinin başlaması için süreye gereksinimi yoktur. DMAH 

kullanımında standart heparine göre daha nadir trombositopeni görülür, hastaya daha 

seyrek enjeksiyon yapılır (DMAH 1x1, standart heparin 3x1).  
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İlaç etkileşimi, böbrek ve karaciğer fonksiyon bozukluğu ile farmakodinamik 

etkilenme, uzun yarı ömür, yüksek maliyet ve antidotlarının her hastanede 

bulunmaması nedeniyle profilakside oral antikoagülan ilaçların rutin kullanımı 

önerilmemektedir. 

ENOKSAPARİN 40 MG: 4000 anti-Xa IU/O.4 ML 

HEPARİN 25000 Ü/5ML 

Ağır dereceli olmayan COVID-19: 

 VKI< 40 kg/m2: Enoksaparin 40 mg/gün sc  

 VKI > 40/kg/m2 Enoksaparin 40 mg 2x1 sc 

 CrCl < 30 ml/dak: Enoksaparin kullanılması önerilmez. 

o Standart heparin önerilir. 5000 U sc 2x1 veya 3x1 

Ağır dereceli COVID-19: 

 CrCl > 30 ml/dak Enoksaparin 40 mg 2x1 sc,  

 standart heparin 7500 U; 3x1  

 İzlem yapılabiliyor ise anti-Xa ile takip önerilir. 

D-Dimer seviyesinde > 2 kat yükseklik saptanması halinde venöz tromboembolizm 

gelişim riski nedeniyle >45 gün antikoagülan profilaksi önerilmiştir (13). 

 

2.8.2 Tedavi Dozunda Antikoagülasyon 

Tedavi dozunda antikoagülasyon sadece aşağıdaki durumlarda önerilmektedir. 

1. Tromboembolik bir komplikasyon saptanması 

2. Çok yüksek olasılıkla tromboembolik komplikasyon durumu olup görüntüleme 

yapılamadığından net ortaya konulamaması; örneğin ani ciddi solunum sıkıntısı 

gelişen olgularda pulmoner emboli düşünülmesi 
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3. Standart antikoagülasyona rağmen yineleyen kateter veya vücut dışı dolaşım 

yollarının trombozu durumunda tedavi dozunda antikoagülasyon önerilmektedir.  

Orta – düşük ve orta – yüksek risk tanımındaki pulmoner emboli başlangıçta 

antikoagülasyon ile tedavi edilmelidir. Fibrinolitik tedavi öncelikli seçilmemelidir 

(59). Profilaksi amaçlı tedavi dozunda antikoagülasyon verilmesi önerilmemektedir. 

Dipiridamol; in vitro SARS-CoV-2 replikasyonunu önlemesi sayesinde viral yük 

azaltma ve antiagregan antiinflamatuar etki amaçlı 2x75 mg tablet formu hastalığın 

erken döneminde /inflamasyon döneminde kullanılabilir. Klinik çalışmalarda ilk 14 

gün kullanılmıştır, hipotansiyon açısından dikkatli olunmalıdır. 

Aspirin; COVID-19 hastalarında 100 mg verilmesinin hastalığın akciğer hasarı 

yapıcı etkisini azalttığını ileri süren çalışmalar mevcuttur (13). 

         

 2.8.3 Trombolitik Tedavi 

Aşağıdaki durumlarda  önerilmektedir:  

1. EKG’de ST elevasyonu ile miyokard infarktüsü 

2. Akut iskemik inme 

3. Hemodinaminin bozulmasına yol açan masif pulmoner emboli  

 (sistolik kan basıncı < 90 mmHg veya obstrüktif şok kliniği)  

Gebe kadınlarda sadece  yaşamı tehdit eden akut hemodinamik bozulmaya yol 

açan pulmoner tromboembolide trombolitik tedavi uygun görülmektedir. 

Yüksek riskli COVID-19 olan yani yüksek viral yükü olup öksürme, hapşırma 

veya solunumsal semptomları olan, entübasyon ve viral partikül içeren aerosol 

oluşturma riski taşıyan yüksek riskli pulmoner emboli hastaları öncelikle sistemik 

fibrinolitik tedavi açısından değerlendirilmeli, hasta sistemik fibrinolitik tedavi 
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açısından uygun değilse ancak o zaman kateter tedavileri açısından 

değerlendirilmelidir (52,60).  

 

2.8.4. Antikoagülasyonun Sonlandırılması 

Farklı derneklere göre antikoagülasyonun durdurulması; 

1. Uluslararası Tromboz ve Hemostaz Derneği:  

Profilaktik antikoagülasyon trombosit <25 × 109/L ise durdurulmalıdır. 

2. Amerikan Hematoloji Derneği: 

Profilaktik antikoagülasyon; trombosit <25 × 109/L veya fibrinojen < 0.5 g/L ise 

durdurulmalıdır. Tedavi amaçlı antikoagülasyon trombosit <30–50 × 109/L veya 

fibrinogen <1.0 g/L ise durdurulmalıdır. 

Diğer kritik hastalıklarda da olduğu gibi COVID-19’da da DIC 

gelişebilmektedir, DIC’te ilk adım altta yatan hastalığın tedavisidir, DMAH 

profilaksisi trombüs oluşumunu azaltarak sonuca olumlu katkıda bulunabilir, genel 

olarak uzun etkili antiplatelet ajanların DIC’te kesilmesi önerilir (52). 

 

2.8.5 Mekanik Tromboprofilaksinin Yeri 

Farmakolojik profilaksinin kontrendike olduğu durumlarda ve/veya immobil 

olgularda önerilmektedir. Ağır hastalarda kontrendike bir durum yoksa mekanik 

tromboprofilaksi (aralıklı pnömotik basınçlı cihazlar) ve farmakolojik profilaksi 

birlikte uygulanmaktadır. Trombosit sayısı <25-30.000 / μl olanlarda mekanik 

tromboprofilaksi önerilir (13). 
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2.8.6 Taburculuk Sonrası Tromboprofilaksi 

Tromboemboli riski yüksek iken kanama riski düşük hastalarda taburculukta 

tromboprofilaksi (rivaroksaban, betriksaban veya enoksaparin) önerilmektedir. Uzun 

süreli profilaksinin, kanama riskini arttırmakla beraber venöz tromboemboli riskini 

azaltacağı belirtilmiştir (61). Direkt oral antikoagülanlar taburculuk sonrası izlem 

ihtiyacının olmaması nedeniyle ayaktan tedavide kullanılabilir. Vitamin K 

antagonistleri INR takibi gerektirdiği için hastaların sağlık hizmetleriyle temasını 

azaltmak amacıyla tercih edilmemektedir (52). 

Tablo 3. Hastaneden çıkışta tromboprofilaksi süreleri (13) 

Tromboembolizm Riski Düşük Yüksek* 

Rivaroxaban 31-39 gün 45 gün 

Betrixaban 35-42 gün 45 gün 

Enoxaparin 14-30 gün 45 gün 

Aspirin 30 gün  

* D-dimer >X2, hareketsiz, aktif kanser varlığı 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1 Araştırmanın Amacı ve Türü 

Bu çalışma, merkezimizde COVID-19 tanısı almış hastaların klinik, 

laboratuvar ve radyolojik özellikleri değerlendirilerek, COVID-19 enfeksiyonunun, 

prognoz, mortalite ve morbiditesini, eş zamanlı ortaya çıkabilecek venöz 

tromboembolik olayları öngörmede; serum D-dimer düzeyi seri ölçümlerinin 

katkısını ya da değerini ortaya koymak amacıyla planlanmış, tek merkezli ve kesitsel 

bir retrospektif araştırmadır. 

 

3.2 Araştırmanın Yeri/Zamanı/Örneklemi 

COVID-19 PCR testi pozitifliği olan ve/veya  Toraks BT bulguları tipik 

COVID-19 pnömonisi ile uyumlu olan,  16.03.2020 - 16.03.2021 tarihleri arasında 

Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi pandemi servisi  ve COVID-19 

yoğun bakım ünitesine  yatışı yapılan tüm olgular elektronik kayıtlardan retrospektif 

olarak taranıp dahil olma ve dışlama kriterlerini karşılayan olgular çalışmaya 

alınmıştır. 

 

3.3 Araştırmaya Alınma Kriterleri 

 18 yaş üzeri olmak 

 Bir aylık sürede en az beş kez D-dimer düzey ölçümü yapılmış olması 

 Viral enfeksiyon ile ilişkili klinik bulgulara eşlik eden;  

o COVID-19 PCR pozitifliği olması ve/veya   

o Toraks BT’de COVID-19 pnömonisi ile uyumlu bulguların olması 

3.4 Dışlama Kriterleri 

 18 yaş altında olmak 

 Bir aylık sürede beşten az D-dimer düzey ölçümü yapılmış olması 

 Gebelik varlığı  
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 Kronik inflamatuar hastalık varlığı  

 Son bir ayda travma veya cerrahi girişim öyküsü varlığı 

 

 3.5 Araştırmanın Değişkenleri 

 Bağımsız değişkenler: 

1. Serum D-dimer düzeyi 

2. Yaş 

3. Cinsiyet 

4. Komorbiditeler (HT, DM, KBY, KKY, Disritmi, KAH, Kanser, Astım, 

KOAH. DPAH, KBY, İmmunsupresif Ajan Kullanımı, Otoimmun Hastalık 

varlığı, SVO, PHT, OSAS, Hipotiroidi, Hipertiroidi, PTE öyküsü, DVT 

öyküsü) 

5. Charlson Komorbidite İndeksi  

6. Sigara kullanımı 

7. COVID-19 PCR test sonucu (pozitif, negatif) 

8. Semptomlar (ateş, öksürük, nefes darlığı, gögüs ağrısı,balgam, hemoptizi, tat 

kaybi, koku kaybı, eklem ağrısı, miyalji, baş ağrısı,bulantı, kusma, karın 

ağrısı, ishal) 

9. mMRC skoru 

10. Fizik bakı bulguları (solunum sayısı, nabız, tansiyon, vücut ısısı, oksijen 

satürasyonu) 

11. Laboratuvar bulguları (Lökosit sayısı, lenfosit sayısı, nötrofil sayısı, 

nötrofil/lenfosit oranı, platelet sayısı, hemogram, hematokrit, CRP, 

prokalsitonin, LDH, ferritin, troponin, CK-MB, BNP, fibrinojen, fT3, fT4, 

TSH, kreatinin, AST, ALT, BUN, GFR, sodyum, potasyum, albumin, total 

protein, total bilirubin, indirekt bilirubin, direkt bilirubin, arter kan gazı 

sonuçları)  

12. Radyolojik bulgular (COVID-19 Severity Score) 

13. Hastane yatış süresi (gün) 

14. Yoğun bakım yatışı varlığı 
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15. Yoğun bakım yatış süresi (gün) 

16. Oksijen tedavisi ihtiyacı 

17. NIMV (non-invaziv mekanik ventilasyon tedavisi) gereksinimi 

18. IMV (invaziv mekanik ventilasyon tedavisi) gereksinimi 

19. HFO (High flow oksijen tedavisi) gereksinimi 

20. Antikoagülan, antiagregan ve trombolitik tedavi uygulanması 

21. Hastalık ağırlığı  (CALL skoru ve GRAM skoru) 

22. Toplam izlem süresi (gün) 

23. PTE/DVT/SVO gelişimi 

      Bağ ımlı değişkenler:   

 Morbidite gelişimi (DVT, SVO, Periferik Arter Hastalığı, MI) 

 Mortalite  

 Tromboemboli gelişimi 

        

3.6 Veri toplama araçları 

Çalışmamızdaki tüm olguların verileri; hastane arşivi ve hastane otomasyon 

sistemi üzerinden, geçmiş dosya bilgilerine ulaşılarak edinilmiştir. 

 

3.6.1 CALL Skorlaması         

CALL skorlaması hastaları komorbidite varlığı (1-4 puan), yaş (60 yaş üstü/altı, 

1-3 puan) , lenfosit (1X10⁹/L altı ve üstü, 1-3 puan ) ve LDH (U/L, 1-3 puan) 

değerlerine göre puanlandırır ve COVID-19 pnömonisi ilerleme olasılıklarına göre 

üç risk düzeyine sınıflandırır;  

 4-6 puan sınıf A (düşük risk) ilerleme olasılığı %10,  

 7-9 puan sınıf B (orta risk) ilerleme olasılığı %10-40,  

 10-13 puan sınıf C (yüksek risk) ilerleme olasılığı > %50 (62). 
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3.6.2 GRAM Skorlaması 

GRAM skorlaması; hastaları radyolojik anormallik varlığı, yaş, hemoptizi, nefes 

darlığı, bilinç kaybı varlığı, eşlik eden komorbidite sayısı, malignite geçmişi, nötrofil 

lenfosit oranı, LDH (U/L), direkt bilirubin (μmol/L) değerleri ile formülize ederek 

kritik hastalık gelişme olasılığını düşük/orta/yüksek risk olmak üzere 3 grubta 

sınıflandırır (63). 

 

3.7 Biyokimyasal ve Radyolojik Değerlendirme 

İn-vivo olarak meydana gelen birçok koagülasyon aktivasyon durumlarında 

önce trombin daha sonra fibrin meydana gelir. Fibrin oluşumunu da plazminin fibrini 

yıkıma uğrattığı fibrinolizis takip eder. D-dimer fibrinin degradasyon sonucu oluşan 

son ürünüdür. Bir monoklonal antikor (8D3) ile her tarafı kovalent olarak kaplanmış 

polistren partikülleri, D-dimer içeren örneklerle karşılaştırıldığında agregatlar 

oluşturur. Bu agregasyon reaksiyonunu tetiklemek için tek bir antikor yeterli olur ve 

türbidimetrik olarak tespit edilir. Dokuz Eylül Üniversitesi Hastanesi Merkez 

Laboratuvarı’nda D-dimer, bir SIEMENS / Innovance OPBP 03 pıhtılaşma analiz 

cihazı ve İnnovance D-Dimer reaktifleri kullanılarak (mg/L FEU) birimi cinsinden 

saptanmaktadır. D-dimer için laboratuvar normal aralığımız 0-0,55 mg/L FEU olup 

laboratuvarımız tarafından saptanabilen üst seviye cut off 35.2 mg/L FEU’ dur.  

Çalışmaya dahil edilen tüm hastalarda D-dimer düzeyleri başvuru sırasında ve 

hastane yatışlarında aralıklı olarak ölçüldü ve maksimum bir aylık periyod 

kaydedildi. Hepsinin ölçülen son D-dimer düzeyleri de kaydedildi. Çalışmaya 

yatışları sırasında D-dimer ölçümü en az 5 kez bakılmış olan hastalar dahil edildi. 

Ölçüm 5’ten az yapılmış ise o hastalar değerlendirmeye alınmadı. 

64 kanallı çok dedektörlü BT tarayıcı (Brilliance, Philips Medical Systems) 

kullanıldı ve görüntüleme protokolünde; 120 kVp, 80 mA, kesit kalınlığı 1 mm ve 

yüksek mekansal frekanslı yeniden yapılandırma algoritması (kemik algoritması) 

kullanıldı. Tüm taramalar COVID-19 ile ilişkili pnömoni tanısı için BT ile incelendi. 

BT taramaları, Radyoloji Derneği’nin Uzman Konsensüs Bildirisi’ne göre 
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sınıflandırıldı. Kuzey Amerika (RSNA) Göğüs BT Bulgularının COVID-19 ile İlgili 

Olarak Rapor Edilmesi şöyledir; pnömoni için negatif, tipik görünüm, atipik 

görünüm ve belirsiz görünüm (36). Yarı nicel bir puanlama sistemi, tipik ve belirsiz 

görünüm gösteren BT taramalarındaki COVID-19 akciğer tutulumunu nicel olarak 

tahmin etmek için kullanıldı (64). Beş akciğer lobunun her biri görsel olarak 0 ila 5 

arasında bir ölçekte puanlandı; 0 tutulum yok anlamına gelirken; 1, %5’ten az 

tutulum; 2, %5–25 arası tutulum; 3, %26–49 arası tutulum; 4, %50–75 arası tutulum; 

ve 5, %75’ten fazla tutulum demekti. Toplam BT skoru, bireysel lob skorlarının 

toplamıydı ve 0 (tutulum yok) ile 25 (maksimum tutulum) arasında değişmekteydi 

(65,66). Atipik BT taramaları puanlanmadı, çünkü radyolojik bulgular COVID-19 ile 

uyumlu değildi.  

3.8 Verilerin Değerlendirilmesi 

Veriler SPSS 22.0 paket programı ile değerlendirildi. Tanımlayıcı bulgular için 

“sayımla belirtilen değişkenler” sayı ve yüzdelerle, “ölçümle belirlenen değişkenler”; 

ortalama ± standart sapma, ortanca, minimum değer ve maksimum değerle belirtildi.  

Ölçümle belirtilen değişkenlerin dağılım özelliği “Kolmogorov-Smirnov testi” 

ve basıklık ve çarpıklık katsayıları ile değerlendirildi. Katsayıların -1,5 ile +1,5 

arasında olması durumunda verinin normal dağıldığı kabul edildi.  

Bağımsız değişkenlerin bağımlı değişkenle ilişkisini değerlendirmede sayımla 

belirtilen kategorik değişkenler için “ki-kare testi” kullanıldı. Hücrelerde gözlenen 

değerlerin ki-kare testi varsayımlarını sağlamadığı durumlarda, gruplar arasında 

sıklıklar bakımından fark olup olmadığı “Fisher’ın Kesin Testi” kullanılarak 

karşılaştırıldı. 

Ölçümle belirtilen değişkenlerin bağımlı değişkenle ilişkisini değerlendirmede 

verinin normal dağılıma uygunluğu göz önüne alınarak “t-testi” veya “Mann 

Whitney U testi” kullanıldı. Anlamlılık düzeyi p<0,05 olarak kabul edildi. 
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3.9 Araştırmanın Etik Kurul Onayı 

Çalışmamız, “Dokuz Eylül Üniversitesi Girişimsel Olmayan Araştırmalar Etik 

Kurulu” tarafından 06 MAYIS 2021 tarih ve 2021/14-47 Karar No ile onaylanmıştır. 

(Ek 1) 
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4.BULGULAR 

Çalışmaya 120 kadın (%34.3), 230 erkek (%65.7) olmak üzere  toplam 350 

hasta dahil edildi. 350 olgudan 140’ının (%40) izlemlerinde eksitus ile sonuçlandığı 

belirlendi. Ölenlerin %22’i kadın iken, %78’i erkek idi (p<0,001). Ortalama yaş 

64,6∓13,4 olup,  eksitus olanlarda yaş ortalaması 70,8∓12 idi (p<0,001). Hastaların 

yaşları 27-92 arasında değişmekte olup medyan değeri 66.5 idi.  

Hastaların 276 ‘sında (%78.9) en az bir komorbidite mevcuttu. Komorbiditeler 

arasında en sık görüleni 197 hasta ile (%56,3) hipertansiyondu. İkinci en sık 

komorbidite olarak 116 hastada (%33,1) diyabet saptandı. Mortalite ile anlamlı ilişki 

saptanan komorbiditeler Tablo 6’da verildiği üzere; hipertansiyon (p:0,025), diyabet 

(p:0,007), kronik böbrek yetmezliği (p:0,002), kronik karaciğer hastalığı (p:0,01), 

konjestif kalp yetmezliği (p:0,031), serebrovasküler olay (p:<0,001) ve koroner arter 

hastalığıdır (p:0,012). Ortalama Charlson komorbidite indeksi 3,5 ∓2,39 (0-13) 

olarak belirlendi.  

Toplam 345 hastanın COVID-19 PCR örneği mevcut olup 292’si (%84,6) 

pozitif, 53’ü (%15,4) negatif saptanmıştır. Mortalite ile sonuçlanan hastaların 

%90,6’sı COVID-19 PCR pozitif idi.  

Hastaların 32’si (%13,4) aktif sigara içicisi iken, 64’ü (%26,9) bırakmış, 142’si 

(%59,7) hiç sigara içmemiş idi.  

En sık görülen başvuru semptomları; öksürük (%66) ve nefes darlığı (%64) 

olarak saptandı. Nefes darlığı ve eklem ağrısı semptomları mortalite ile ilişkili 

saptanmıştır (p:<0,001).  

En sık görülen vital bulgu  %37,7 ile takipne (n=132) idi. Tüm hastalar içinde 

≥ 38° vücut ısısı olan 59 hasta (%16,9) vardı. Bunlar arasından 19 hasta (%32,2) 

mortal seyretti,  ≥ 38° vücut ısısı olmayan 291 hasta arasından 121 (%41,6) hasta ise 

ateş olmamasına rağmen mortal seyretti. İstatistiksel olarak incelendiğinde mortalite 

ve ≥ 38° vücut ısısı arasında anlamlı fark tespit edilmedi (p=0,18).  
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Taşikardi 86 hastada (%24,6) görülürken, hipotansiyon 31 (%8,9)  hastada 

mevcut idi. Vital bulgulardan takipne (p:<0,001), taşikardi (p:<0,001) ve 

hipotansiyon (p:0,004) varlığının mortalite ile ilişkili oldukları saptandı. 

COVID-19 enfeksiyonu nedeniyle çalışmaya alınan olgulardan 23 kişide 

(%6,57) pulmoner tromboemboliden kuşkulanılmış ve Toraks BT anjiyo çekilmiştir. 

Bu olgulardan sekiz kişide (%2,28) pulmoner tromboemboli varlığı gösterilmiştir. İki 

kişiye ventilasyon perfüzyon sintigrafisi tetkiki yapılmış olup, beş olguya da klinik 

şüphe ve transtorasik ekokardiyografi bulgularına dayanarak pulmoner tromboemboli 

tanısı konmuştur. 

Sonuç olarak, toplam 15 olguda (%4,28) pulmoner tromboemboli saptanmış 

olup bunların 8’i erkek, 7’si kadındır. Bunlar arasından 8 hasta (%2,8) tanı öncesinde 

antikoagülan kullanmaktadır. 

Pulmoner tromboemboli tanısı alan 15 hastadan 8‘i (%53,3) izlemde hayatını 

kaybetmiş olup, pulmoner tromboemboli varlığı ile mortalite arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark saptanmamıştır (p:0,281). 

Beş erkek, bir kadın olmak üzere 6 olguda derin ven trombozu (DVT), 4 erkek 

hastada serebrovasküler olay (SVO), 3 erkek 1 kadın olmak üzere 4 hastada periferik 

arter hastalığı geliştiği kaydedilmiştir. 

Ortalama hastanede yatış süresi eksitus olmayan hastalarda 12,32∓9,18 gün 

iken, eksitus olanlarda 17,39∓10,2 gün saptanmış olup hastane yatış süresi ve 

mortalite anlamlı ilişkilidir (p:<0,001). 

Pulmoner tromboemboli tanısı olmayan hastalarda ortalama hastane yatış 

süresi 14,15∓9,54 gün iken, pulmoner tromboemboli tanısı olan hastaların ortalama 

hastane yatış süresi 18,8∓16,4 gündür. 

Pulmoner tromboemboli gelişimi ile ortalama hastane yatış süresi artmasına 

rağmen; hastane yatış süresi ve pulmoner tromboemboli gelişimi arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark tespit edilmemiştir (p:0,469). 
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203 (%58) hastanın yoğun bakım yatışı olmuştur. Yoğun bakımda ortalama 

yatış süresi; eksitus olanlarda 11,9∓7,91 gün iken, eksitus olmayanlarda 2,85∓7,42 

gün olarak saptanmıştır (p:<0,001). 

Eksitus olanlarda tanı sonrası ortalama yaşam süresi 20,9∓21,2 gün olarak 

belirlenmiştir. Pulmoner tromboemboli tanısı olmayan hastalarda ortalama yoğun 

bakım yatış süresi 6,47∓8,8 gün iken, pulmoner tromboemboli tanısı alan hastaların 

ortalama yoğun bakım yatış süresi 7,2∓9,8 gündür. 

Pulmoner tromboemboli gelişimi ile ortalama yoğun bakım yatış süresi 

artmasına rağmen; hastane yatış süresi ve pulmoner tromboemboli gelişimi arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark tespit edilmemiştir (p=0,645).  

 

Tablo 4. Demografik veriler 

Değişkenler Tüm hastalar 

(n=350) 

Cinsiyet n (%) 
Erkek 

Kadın 

 

230 (%65.7) 

120 (%34.3) 

Ölen sayısı n (%) 
Erkek 
Kadın 

140 (%40) 

%78 
%22 

Ortalama yaş  64,6∓13,4 

Ölenlerin ortalama yaşı 70,8∓12  

Komorbidite varlığı n (%) 276 (%78,9) 

Charlson Komorbidite İndeksi 3,5 ∓2,39 (0-13) 

Hipertansiyon n (%) 197 (%56.3) 

Diyabet n (%) 116 (%33,1) 

Kronik böbrek yetmezliği n (%) 32 (%9,1) 

Kronik karaciğer hastalığı n (%) 5 (%1,4) 

Kronik kalp yetmezliği n (%) 48( %13,7) 

Koroner arter hastalığı n (%) 74 (%21,1) 

Disritmi n (%) 32(%9,1) 
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Astım n (%) 17 (%4,9) 

Kronik obstrüktif akciğer hastalığı n (%) 31(%8,9) 

Diffüz parankimal akciğer hastalığı n (%) 3(%0,9) 

Obstrüktif uyku apne sendromu n (%) 1 (%0,3) 

Otoimmun hastalık n (%) 19(%5,4) 

Serebrovasküler olay n (%) 28(%8) 

Hipotiroidi n (%) 19(%5,4) 

Hipertiroidi n (%) 1 (%0,3) 

Pulmoner tromboemboli öyküsü n (%) 3(%0,9) 

Derin ven trombozu öyküsü n (%) 3(%0,9 

Sigara n (%) 
Hiç içmemiş 

Aktif içici 
Bırakmış 

 

142 (%59,7) 

32 (%13,4) 
64(%26,9) 

COVID-19 PCR tetkiki (n)  
Pozitif sonuç   n (%) 

Negatif sonuç  n (%) 

345 

292 (%84,6) 

53 (%15,4)  

 

 

Tablo 5. Semptomlar ve vital bulguların görülme sıklığı 

Semptomlar ve Vital Bulgular Tüm hastalar (n=350 ) 

Öksürük n(%) 232 (%66,3) 

Nefes Darlığı n(%) 224 (%64) 

Miyalji n (%) 115(%32,9) 

Eklem Ağrısı n (%) 98(%28) 

Ateş (38 ve üstü) n (%) 59 (%16,9) 

Bulantı-kusma n (%) 37(%10,6) 

Göğüs Ağrısı n (%) 29(%8,3) 

Baş Ağrısı n (%) 19(%5,4) 

İshal n (%) 17(%4,9) 

Tat kaybı n (%) 16 (%4,6) 
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Karın Ağrısı n (%) 12(%3,4) 

Koku Kaybı n (%) 11(%3,1) 

Hemoptizi n (%) 5(%1,4) 

Takipne n (%) 132(%37,7) 

Taşikardi n (%) 86(%24,6) 

Hipotansiyon n (%) 31(%8,9) 

Vücut Isısı 36,8∓0,92 

36,5 (35,6-39,8) 

Saturasyon 91,3∓8,2 

94 (30-100) 

 

 

Tablo 6. Mortalite ile ilişkili komorbiditeler ve görülme oranları 

Komorbidite Eksitus olmayan % Eksitus olan % p değeri 

Hipertansiyon %51,4 %63,6 0,025 

DM %27,6 %41,4 0,007 

KBY %5,2 %15 0,002 

KKH %0 %3,6 0,01 

KKY %10,5 %18,6 0,031 

KAH %16,7 %27,9 0,012 

SVO %3,8 %14,3 < 0,001 
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Tablo 7. Laboratuvar parametrelerinin ortalama, median, minimum, maksimum, 

standart sapma değerleri ve mortalite ile olan ilişkileri 

Laboratuvar 

Parametresi 
Eksitus olmayan Eksitus olan P 

değeri 

 Mean Media

n 

max Min st. 

Sapma 

Mean median Max Min st. 

sapma 

 

BUN 21.4 17,3 144 6,4 15.05 40.43 31 172,2 9,2 28.3 <0.001 

Kreatinin 1.07 0,87 13,8 0,4 1.14 2.33 1,18 9,4 0,3 7.95 <0.001 

GFR 82,5 87,42 132 2,6 27,1 60,2 59,39 143,7 5 32,8 <0.001 

AST 50 39 360 6 39.03 65.9 52,5 457 11 54 <0.001 

ALT 46.5 32 282 6 43.12 41,23 29 200 3 37,7 0,1 

GGT 75,8 47 579 11 88,8 70.5 45 445 11 70.9 0.88 

ALP 77,6 68,5 343 21 40,5 86,3 20 453 72 58,03 0.15 

D. bilirubin 0,19 0,135 1,42 0,03 0,18 0,42 0,17 10 0,03 1,16 <0.001 

T. bilirubin 0,74 0,68 2,3 0,35 0,30 1,30 0,82 22,5 0,28 2,36 <0.001 

İ. Bilirubin 0,54 0,52 1,53 0,05 0,22 0,87 0,61 12,5 0,25 1,22 <0.001 

LDH 377 336,5 1477 122 187,2 562 504 1879 160 285,7 <0.001 

Total Protein 6,40 6,44 8,53 0,41 0,77 6,11 6,24 7,94 3,22 0,74 0.001 

Albumin 3,44 3,44 4,86 2,01 0,49 3,08 3,09 4,03 1,71 0,44 <0.001 

Sodyum 136 137 146 112 10,2 137,1 136 169 119 7,5 0,59 

Potasyum 4,20 4,13 6,35 2,88 0,61 4,33 4,25 6,56 2,59 0,72 0,12 

Klor 100 101 112 81 5,02 101,1 100 131 78 7,4 0,62 

Kalsiyum 8,69 8,605 12,2 6,38 0,68 8,23 8,28 10,06 5,05 0,7 <0.001 

Fosfor 3,45 3,445 7,84 0,84 0,97 3,87 3,465 8,63 1 1,6 0,27 

Magnezyum 0,92 0,89 4,72 0,39 0,35 0,94 0,93 1,99 0,41 0,206 0,03 

Ferritin 489 287,8 6175 7,8 696 883 607,4 13770 56 1360 <0.001 

CRP 97,1 81 406 0,8 83,8 159 142 683 5,4 106,1 <0.001 

Prokalsitonin 0,27 0,09 7,45 0,01 0,77 1 0,3 13,49 0,01 2,02 <0.001 

TSH 2,11 0,89 43 0,04 5,36 1,54 0,64 15,07 0,01 2,72 0,12 

T4 1,02 0,975 1,76 0,49 0,26 1,09 0,98 2,25 0,44 0,368 0,45 

T3 2,68 2,6 3,73 1,89 0,538 1,81 1,925 3 0,27 0,626 <0.001 

WBC 6873 6050 23100 1300 3163 10282 8600 58000 1000 7122 <0.001 

NEU 5051 4250 19200 600 2920 8365 7300 41200 100 5724 <0.001 
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LYM 1135 1000 4300 200 634,7 899,2 700 100 3900 638,2 <0.001 

HGB 12,9 13,3 19 4,6 1,87 12,6 13,1 5,3 17,5 2,25 0,3 

HCT 38.8  39,7 58,5 13,8 5,32 38,1 39,25 49,9 16,9  6,64 0,5 

RDW 14,5 13,9 27,3 1,5 2,43 15,35 14,8 25,9 12,5 2,22 <0.001 

MPV 8,72 8,6 4,1 12,1 1,02 8,93 8,9 12,7 5,7 1,10 0,05 

RBC 4,51 4,59 7,19 1,47 0,65 4,4 4,485 10,84 2,12 0,98 0,99 

PLT 220342 200000 867000 34000 98081 220328 206000 486000 14000 100051 0,91 

NLO  6,27 4,1 44 0,31 6,49 13,58 9,46 82,5 0,11 13,5 <0,001 

 

BUN, kreatinin, GFR, AST, direkt-indirekt-total bilirubin, total protein, albumin, 

kalsiyum, T4, T3, ferritin,CRP, Prokalsitonin, LDH, WBC, NEU, LYM, RDW, NLO 

değerlerinin mortalite ile anlamlı ilişkisi saptanmıştır (p:<0,001). 

 

Tablo 8. Kan gazı değerlerinin sağkalım ile ilişkisi 

Laboratuvar 

parametresi 

Eksitus olmayan Eksitus olan P 

değeri 

 Mean median Max min st. 

Sapma 

Mean median max Min st. 

sapma 

 

Ph 7,38  7,43 7,56 7,37 0,57 7,41 7,44 7,58 7 0,09 0,394 

PaCO2 35,7 35 68 17 7,56 33,4 31 76 14,5 9,92 <0,001 

PaO2 58,2 56 172 18 24,2 65,4 58 299 25,9 33,3 0,174 

Laktat 1,78 1,6 6,1 0,6 0,98 2,21 1,8 9,9 0,4 1,67 0,019 

HCO3 24,1 24,35 35 13 3,39 22,9 23,35 54,4 10,9 5,21 0,003 

SaO2 81,5 89,1 99 20 19 87,6 90 99 29,8 10,1 0,164 

 

Kan gazı parametreleri istatistiksel olarak incelendiğinde PaCO2 (p:<0,001), laktat 

(p:0,019) ve bikarbonat (p:0,003) değerleri mortalite ile ilişkili bulunmuştur. 
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Tablo 9. Kardiyak enzimlerin sağkalım ile ilişkisi 

Laboratuvar 

parametresi 

Eksitus olmayan Eksitus olan P 

Değeri 

 Mean median Max min st. 

Sapma 

Mean median max min st. 

sapma 

 

Troponin 137 6,5 21361 5,4 1486 1412,5 26,9 79364 5,6 8336 <0.001 

CK-MB 2,01 1,2 25,5 0,10 2,7 8,26 3 275 0,2 28,3 <0.001 

BNP 384 105,5 5000 8,5 892 418,2 140 4356 0,3 738 0,12 

Troponin ve CK-MB düzeyleri mortalite ile ilişkilidir (p<0,001). 

 

Tablo 10. Koagülasyon parametrelerinin sağkalım ile ilişkisi 

Laboratuvar 

parametresi 
Eksitus olmayan Eksitus olan     P 

değeri 

 Mean median Max min st. 

sapma 
Mean Median max min st. 

sapma 

 

INR 0,9 0,9 1,53 0,4 0,11 1,1 1,04 5,8 0,8 0,5 <0.001 

Fibrinojen 5,4 5,5 10,2 2,2 1,53 5,5 5,7 12,2 0,5 1,86 0,37 

aPTT 31,2 30,5 80 7,4 7,46 36,4 32,6 160 11 17,7 <0.001 

PT 11,3 11 22 9 1,31 12,9 12 63 9,5 5,4 <0.001 

INR, aPTT, PT düzeyleri mortalite ile anlamlı ilişkili saptanmıştır (p:<0,001). 
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Tablo 11. Mortalite ile ilişkili diğer parametreler 

 n:350       % Eksitus olan % Eksitus olmayan %  P 
değeri 

Semptomlar              

Nefes darlığı 
var 
yok 

 

       224           %64 

126           %36 

%75 %56 <0,001 

Eklem ağrısı 
var 
yok 

 
98           %28 

252           %72 

%17,9 %34,8 0,001 

Vital bulgular   

Hipotansiyon 

var 

yok 

 

31           %8,9 

319          %91,1 

%14,3 %5,2 0,004 

Taşikardi 

var 

yok 

 

86          %24,6 

264         %75,4 

%37,1 %16,2 <0,001 

Takipne 

var 

yok 

 

132        %37,7 

218         %62,3 

%55,7 %25,7 <0,001 

COVID-19 

PCR pozitifliği 

var 

yok 

 
 

292       %84,6 

53         %15,4 

%43,2 %56,8 0,011 

      

Takip edilen 330 hastaya (%94,3) oksijen tedavisi, 79 hastaya (%22,6) non-invaziv 

mekanik ventilatör tedavisi, 147 hastaya (%42) invaziv mekanik ventilatör tedavisi, 

105 hastaya (%30) HFO tedavisi uygulanmıştır. 338 (%96,6) olguya DMAH 

tedavisi, 4 hastaya ise  (%1,1) yeni oral antikoagülan tedavisi verilmiş olup 1 

hastanın (%0,3) trombolitik ihtiyacı olmuştur. Takip edilen 161 hastaya (%46) 

Asetilsalisilik asit (ASA), 112 hastaya (%32) Dipiridamol, 23 hastaya hastaya (%6,6) 

Klopidogrel tedavileri verilmiştir. 
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Tablo 12. Günlere göre D-dimer düzeyinin sağkalım ile ilişkisi 

Laboratuvar 

parametresi 
Eksitus olmayan Eksitus olan Total P 

değeri 

 mean st.sapma mean st. Sapma Mean st. sapma  

Başvurudaki D-dimer 2,9 6,6 4,2 7,7 3,4 7,1 <0,001 

Son ölçülen D-dimer 1,1 2,1 9,7 11 4,5 8,3 <0,001 

D-dimer 0-2. Günler 3,15 6,95 5,52 9,12 4,10 7,9 <0,001 

D-dimer 3-5. Günler 2,31 4,89 6,85 9,93 4,1 7,69 <0,001 

D-dimer 6-8. Günler 1,84 3,33 8,02 9,56 4,47 7,38 <0,001 

D-dimer 9-11. Günler 2,03 3,87 9,7 10,92 5,6 8,8 <0,001 

D-dimer 12-14. Günler 2 2,66 9,82 15,44 6,4 12,36 <0,001 

D-dimer 15-17. Günler 2,16 3,29 8,27 9,64 5,6 8,1 <0,001 

D-dimer 18-20. Günler 3,11 5,72 7,89 8,64 5,91 7,8 <0,001 

D-dimer 21-23. Günler 3,31 6,79 6,98 9,28 5,31 8,37 <0,001 

D-dimer 24-26. Günler 2,97 4,96 7,36 8,23 5,6 7,38 0,005 

D-dimer 27-30. Günler 1,5 2,54 11,2 10,8 4,9 8,1 <0,001 

 

Tüm hasta grubunda başvuru D-dimer ortalama değeri 3,4∓7,1 iken son ölçülen D-

dimer ortalaması 4,5∓8,3 saptanmıştır. 

Mortalite ile sonuçlanan hastalardaki başvuru D-dimer ortalaması 4,2∓7,7, son 

ölçülen D-dimer ortalaması ise 9,7∓11 dir. Yaşayan hastalarda ise başvuru D-dimer 

ortalaması 2,9∓6,6, son D-dimer ortalaması 1,1∓2,1 dir. Mortaliteyle ilişkisi anlamlı 

bulunmuştur (p:< 0,05).         

Başvuru D-dimer değeri “1’den küçük, 1’den büyük” olarak gruplandırıldığında 

başvuru D-dimer değeri 1’den büyük olan 172 hasta (%49,1) saptanmıştır. PTE 

gelişimi ile başvuru D-dimer düzeyinin 1’den büyük olması arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark saptanmıştır (p:0,041). 



36 
 

Grafik 1. Mortaliteye göre 30 günlük D-dimer seyri grafiği 

 

 

Eksitus olan ve olmayan hastaların 30 günlük D-dimer ölçüm seyrini inceleme amacı 

ile yapılan grafikte; 3’er günlük periyotlar oluşturulmuş ve her 3 günün  kendi içinde 

en yüksek D-dimer ölçümünün ortalaması kaydedilmiştir. 

Başvuru anında ve ilerleyen günlerdeki D-dimer düzeyi, eksitus olan ve olmayan 

hastalarda farklılık göstermektedir. 

Eksitus olan hastalarda D-dimer düzeyleri daha yüksek seyretmekte olup, son 

günlerinde D-dimer yükselişi belirgin artmaktadır. 

Eksitus olmayanlarda ise D-dimer düzeyi belirgin yükseliş göstermeyip stabil 

seyrederek son günlerde ise düşme trendi göstermektedir. 
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Grafik 2. Mortalite varlığı ile ilk 8 günlük D-dimer seyrinin ilişkisi 

 

 

Tablo 13. Günlere göre D-dimer ortalamalarının mortalite ile ilişkisi 

Gün Eksitus olmayan Eksitus olan 

 Mean Rank Mean Rank 

0-2 5,63 3,75 

3-5 4,69 4,46 

6-8 4,50 4,79 

9-11 6,13 6,04 

12-14 6,56 5,57 

15-17 6,50 5,18 

18-20 6,56 6,00 

21-23 5,38 5,07 

24-26 4,44 6,29 

27-30 4,63 7,86 

P Değeri    0,701  0,037 
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D-Dimer düzeyi değişimleri incelendiğinde; klinik seyir ya da izlem süresince; 

eksitus olmayanlarda anlamlı fark saptanmazken, eksitus olanlarda  anlamlı fark 

saptanmıştır (p:0,037). 

 

Tablo14. Günlere göre D-dimer ortalamalarının PTE gelişimi ile ilişkisi 

Günler PTE olmayan PTE olan Total P 
değeri 

 mean st.sapma mean st. sapma Mean st. sapma  

Başvurudaki D-dimer 3,1 6,6 10,4 13,2 3,43 7,14 0,003 

Son ölçülen D-dimer 4,45 8 7,24 12,2 4,57 8,26 0,347 

0-2. Günler 3,9 7,7 9,3 11,8 4,1 7,9 0,017 

           3-5. Günler 4 7,5 7,5 10,7 4,1 7,6 0,036 

           6-8. Günler 4,3 7,7 7,4 9,9 4,4 7,3 0,054 

9-11. Günler 5,5 8,78 7 11 5,6 8,8 0,256 

 12-14. Günler 6,4 12,4 6,1 11,2 6,4 12,3 0,716 

         15-17. Günler 5,5 7,8 6,7 10,9 5,6 8,12 0,869 

         18-20. Günler 6 8,1 3,8 4 5,9 7,8 0,817 

         21-23. Günler 5,5 8,6 2,6 1,8 5,3 8,3 0,988 

         24-26. Günler 5,8 7,5 2,3 2,7 5,6 7,38 0,447 

        27-30. Günler 5,1 8,38 1,88 2,38 4,9 8,1 0,488 

 

“Başvurudaki D-dimer” ve “ilk 8 gündeki ortalama D-dimer düzeylerinin”, takipte 

PTE gelişimi açısından anlamlı farklılık gösterdiği görülmektedir. 
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Grafik 3. PTE gelişimine göre 30 günlük D-dimer seyri grafiği 

 

PTE gelişen hastaların D-dimer düzeylerinin başvuru sırasında belirgin yüksek 

olduğu, ilerleyen günlerde düşüş gösterdiği görülmektedir. Takipte PTE geliştiği 

gösterilemeyen olguların ise “ başvuru D-dimer düzeylerinin” daha düşük olduğu, ilk 

günde yükseliş gösterdiği ve sonrasında stabil seyrettiği görülmektedir. 

 

Tablo 15. Değişik skorlara göre sağkalım oranları 

Skor Eksitus olmayan Eksitus olan Tüm Grup p 

değeri 

Radyolojik COVID-19 

Ağırlık Skoru 

12,5∓7,21 

12,5 (0-25) 

16,56∓7,17 

18 (0-25) 

14,16∓7,45 

15 (0-25) 

 

<0,001 

CALL Skoru 
CLASS A 

CLASS B 

CLASS C 

 

%11 

%39 

%50 

 

%2,9 

%13,6 

%83,6 

 

27 (%7,7) 

101(%28,9) 

222 (%63,4) 

 

<0,001 

GRAM Skoru 
DÜŞÜK 

ORTA 

YÜKSEK 

 

%2,9 

%64,8 

%32,4 

 

%0 

%21,4 

%78,6 

 

6 (%1,7) 

166(%47,4) 

178(%50,9) 

 

p=0,383 

Mmrc 1,93∓1,31 

n:210 

3∓1,04 

n:140 

2,36∓1,32 

n:350 

<0,001 
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Eksitus olmayan hastaların radyolojik COVID-19 ağırlık skoru ortalaması 12,5∓7,21 

iken, eksitus olanlarda ortalama skor 16,56∓7,17 ‘dir.  COVID-19 ağırlık skoru ile 

mortalite arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmıştır (p<0,001).     

CALL skoru ve mMRC düzeyi de istatistiksel olarak mortalite ile ilişkili 

bulunmuştur (p:<0,001). 

 

Tablo 16. CALL skor, GRAM skor ve Son ölçülen D-dimer düzeyi Spearman 

Korelasyonları 

Değişkenler             1                         2                            3 

1- CALL skor         —                      0,514*                  0,41* 

 

                                      —                     0,492* 

                                                             

                                                                —        

2-GRAM skor 

3- Son D-dimer 

* p<0,001         

 

Spearman Sıralama Korelasyon Katsayısı analizine göre; CALL skor ile GRAM skor 

arasında pozitif ve anlamlı bir ilişki vardır (rspearman: 0,514, p<0,001).          

CALL skor ile son ölçülen D-dimer düzeyi arasında pozitif ve anlamlı ilişki vardır  

(rspearman: 0,41, p:<0,001).  

GRAM skor ile son ölçülen D-dimer düzeyi arasında pozitif ve anlamlı ilişki vardır  

(rspearman: 0,492, p:<0,001). 

Bu bulgular  CALL ve GRAM skor arttıkça son ölçülen D-dimer düzeyinin bunlarla 

ilişkili olarak arttığına işaret etmektedir. 

GRAM skor artışı ve  son ölçülen D-dimer düzeyi arasındaki ilişkinin; CALL skor 

artışı ve son ölçülen D-dimer düzeyi arasındaki ilişkiye göre pozitif anlamda daha 

güçlü olduğu görülmektedir. 
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Tablo 17. Radyolojik skor ile başvuruda ve son ölçülen D-dimer düzeylerinin 

Spearman Korelasyonları 

Değişkenler             1                         2                            3 

1- Radyolojik Skor         —                       0,18*                      0,2* 
 

                                   —                           —  

                                    

                                   —                           —      

2- Başvuru D-dimer 

3- Son D-dimer 

* p<0,001 

 

Radyolojik skor ve başvuruda ölçülen D-dimer düzeyi arasında pozitif ve anlamlı bir 

ilişki vardır (rspearman: 0.18,  p<0,001). 

Radyolojik skor ve son ölçülen D-dimer düzeyi arasında da pozitif ve anlamlı bir 

ilişki vardır (rspearman: 0.2,   p<0,001). 

Bu durum radyolojik skor yükseldikçe D-Dimer düzeyinin artış gösterdiğine işaret 

etmektedir. 

 

Grafik 4. Radyolojik skorlar ve sınıflandırılmış son D-dimer ölçümlerinin Kruskal-

Wallis analizi ile değerlendirilmesi 
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Son D-dimer ölçümlerini “0,5 altı”, “0,5-1 arası”, “1’den büyük” olarak 

sınıflandırdığımızda; radyolojik skorlar ile bu gruplar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmıştır (p:0,006). 

Son D-dimer ölçümleri “1’den büyük” olanların radyolojik skorları diğer iki gruba 

göre istatistiksel olarak daha yüksek saptanmıştır (medyan:15,5). 

 

Tablo 18. Solunum yetmezliği destek tedavilerinin sınıflandırılmış son D-dimer 

düzeyleri ile ilişkisi 

  Son D-dimer Düzeyleri Ortalama    

son D-dimer 

Total 
 

n=350 

p 

değeri 

0,5 altı 0,5-1  1 üstü 

Oksijen desteği 

ihtiyacı 
var n(%) 

yok n(%) 

 

 
68(%20,6) 

10 (%50) 

 

 
75(%22,7) 

5 (%25) 

 

 
187(%56.7) 

5 (%25) 

 

 

4.8∓8.4 

0.7∓0.6 

 

 
  330 

20 

 

 

<0,001 

HFO ihtiyacı 
var n(%) 

yok n(%) 

 

15(%14,3) 

63(%25,7) 

 

17(%16,2) 

63(%25,7) 

 

73(%69,5) 

119(%48,6) 

  

7.7∓11 

3.1∓6 

 

  105 

245 

 

0,001 

NIMV ihtiyacı 
var n(%) 

yok n(%) 

 

4(%5,1) 

74(%27,3) 

 

10(%12,7) 

70(%25,8) 

 

65  (82,3) 

127(%46,9) 

 

6.9∓9.2 

3.8∓7.8 

 

  79 

271 

 

<0,001 

IMV ihtiyacı 
var n(%) 

yok n(%) 

 

3 (%2) 

75(%36.9) 

 

10 (%6,8) 

70(%34,5) 

 

134(%91,2) 

58 (%28,6) 

 

9.2∓10.8 

1.1∓2.3 

 

  147 

203 

 

<0,001 

  

Son ölçülen D-dimer düzeylerinin ortalaması; oksijen desteği ihtiyacı olanlarda 

4.8∓8.4 iken olmayanlarda 0.7∓0.6, high flow ihtiyacı olanlarda 7.7∓11 iken 

olmayanlarda 3.1∓6, NIMV ihtiyacı olanlarda 6.9∓9.2 iken olmayanlarda 3.8∓7.8, 

IMV ihtiyacı olanlarda 9.2∓10.8 iken olmayanlarda 1.1∓2.3  saptanmıştır. 

Oksijen desteği, HFO, NIMV ve IMV ihtiyacı varlığı ile son ölçülen D-dimer 

düzeyleri arasında anlamlı bir ilişki tespit edilmiştir (p≤0,001) (Tablo 18). 
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Grafik 5. CALL skorlamasıyla ilk 8 günlük ortalama D-dimer seyrinin ilişkisi 

 

         

Hastalar CALL skorlamasına göre sınıflandırılıp, başvurudan itibaren ilk 8 günlük 

ortalama D-dimer düzeylerine bakıldığında; yüksek riskli olup hastalığın ilerleme 

olasılığı >%50 den fazla olan  C sınıfının D-dimer düzeylerinin, A ve B sınıfına göre 

belirgin yüksek seyrettiği görülmektedir (Grafik 5). 
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Grafik 6. GRAM skorlamasıyla ilk 8 günlük ortalama D-Dimer seyrinin ilişkisi 

 

        

Hastalar GRAM skorlamasına göre sınıflandırılıp başvurudan itibaren ilk 8 günlük 

ortalama D-dimer düzeylerine bakıldığında kritik hastalığa ilerleme açısından 

yüksek risk grubunda olan hastaların D-dimer düzeylerinin; düşük ve orta risk 

grubundaki hastalara göre belirgin yüksek olduğunu ve  seyrinin yükselme 

eğiliminde olduğu görülmektedir. Düşük risk grubunda ise ilk 8 günlük ortalama D-

Dimer düzeylerinin düşük olduğu ve giderek düşme eğilimi gösterdiği izlenmektedir 

(Grafik 6). 
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5-TARTIŞMA VE SONUÇ 

Çalışmaya dahil ettiğimiz 350 hastanın 230’u erkek, 120’si kadındı. Toplam 

mortalite oranı  %40 iken cinsiyete göre mortalite oranlarını kadınlarda %22, 

erkeklerde %78 olarak saptadık. Yapılan çalışmalarda da benzer olarak erkek 

cinsiyette hastalık şiddeti ve ölüm oranı anlamlı düzeyde daha fazla saptanmıştır. 

Sebep olarak androjen ve ACE-2 reseptör ekspresyonunun erkeklerde daha fazla 

olması, erkek cinsiyetin venöz tromboemboli gelişimi açısından risk faktörü olması; 

ayrıca sigara, alkol ve kötü uyku gibi sağlıksız yaşam tarzı seçimlerinin daha yaygın 

olması düşünülmektedir (60,67-69). 

Çalışmamızda ortalama yaş 64,6 olup, hayatını kaybeden hastalarda ortalama 

yaş 70,8 saptandı. Çin‘de yayınlanan rapor ve İtalya Ulusal Sağlık Enstitüsü 

verilerine göre İtalya ve Çin’de COVID-19 nedeniyle hayatını kaybedenlerin 

ortalama yaşı 80-81 olarak saptandı (70,71). Ülkemizde yapılan bir araştırmada ise  

bizim çalışmamızla benzer olarak COVID-19 hastalarında  en fazla ölüm oranın 70-

79 yaş aralığında olduğu gösterildi (72). 

Hastaların %78,9 unda en az bir komorbidite mevcuttu. Komorbiditeler 

arasında en sık görüleni (%56,3) hipertansiyon, ikinci en sık görülen (%33,1) diyabet 

idi. Hipertansiyon, kronik böbrek yetmezliği, kronik karaciğer hastalığı, konjestif 

kalp yetmezliği, serebrovasküler olay ve koroner arter hastalığına sahip olan 

hastalarda mortalite gelişimi anlamlı olarak daha yüksek saptandı. COVID-19 

enfeksiyonunun hafif/orta/şiddetli olarak sınıflandırıldığı bir çalışmada hipertansiyon 

ve diyabeti olan hastaların şiddetli hastalık grubunda daha fazla yer aldıkları 

gösterilmiştir (4). Zheng ve arkadaşlarının yaptığı bir  meta-analiz çalışmasında; HT, 

DM, kardiyovasküler hastalık ve kronik akciğer hastalığı gibi altta yatan hastalıkların 

mortaliteyi arttırdığı bildirilmiştir (73). Parohan ve arkadaşlarının düzenledikleri 

meta-analizde ise; 65 yaş ve üzeri olmak, erkek cinsiyet, hipertansiyon, 

kardiyovasküler hastalıklar, diyabet, kronik obstrüktif akciğer hastalığı ve kanser gibi 

faktörlerin mortaliteyi arttırdığı ifade edilmiştir (74). Ersöz ve arkadaşlarının 

yürüttüğü çalışmada DM, HT, koroner arter hastalığı, kronik böbrek yetmezliği ve 

malignite öyküsü olan COVID-19 hastalarının,  yoğun bakım ünitesine sevk edilme 

oranları yüksek bulunmuş olup; HT, kronik solunum yolu hastalığı ve malignite 
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öyküsünün mortalite ile  ilişkili olduğu bildirilmiştir (75). On altı çalışmanın dahil 

edildiği bir meta-analizde HT, DM, kardiyovasküler sistem hastalıkları, KOAH ve 

KBY’nin COVID-19 hastalarında kötü prognoz ile ilişkili olduğu tespit edilmiştir 

(76). Diğer bir çalışmada ise COVID-19 hastaları için kötü prognozla ilişkili 

faktörler arasında yaşlılık, hipertansiyon, diyabet, koroner arter hastalığı, obezite, 

kronik akciğer hastalığı, kronik böbrek hastalığı ve kanser varlığının yer aldığı 

görülmüştür (77). 

Başvuru semptomları arasında dispne, öksürük, ateş ve halsizlik en sık görülen 

semptomlar olup, dispne, öksürük ve ishal oranları hastaneye yatırılan hastalarda 

daha yüksek saptanmıştır. Erkek hastalarda, başvuru sırasında dispne, öksürük ve 

ishal semptomları olanlarda ve  koroner arter hastalığı  gibi ciddi hastalık varlığında 

yoğun bakım yatışlarının daha yüksek olduğu belirlenmiştir (78). Literatürdeki 

çalışmalar incelendiğinde en sık görülen semptomlar sırası değişmekle birlikte; ateş, 

dispne ve öksürük  olarak bulunmuştur (79-82). Bizim çalışmamızda da literatürle 

benzer olarak en sık görülen ilk iki başvuru semptomu; öksürük (%66) ve dispne 

(%64) olup, farklı olarak bunları  miyalji (%33) izlemektedir. Dispne ve eklem ağrısı 

semptomları çalışmamızda literatüre benzer şekilde mortalite ile ilişkili bulunmuştur. 

Rechtman ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada; demografik, klinik ve komorbid 

faktörler analiz edilmiş, yüksek beden kitle indeksi, yüksek kalp atım hızı, yüksek 

solunum sayısı ve düşük oksijen satürasyonunun COVID-19 mortalitesi ile ilişkili 

olduğu belirlenmiştir (83). Yapılan başka bir çalışmada hastaların semptomları, vital 

bulguları ve fizik muayene bulguları arasında mortalite artışı ile en yüksek ilişkisi 

olan bulgu, solunum yetmezliği olarak saptanmıştır. Solunum yetmezliği dışında 

hipoksemi, düşük kan basıncı, taşikardi, dispne, takipne de aynı şekilde anlamlı 

mortalite artışı ile ilişkilidir (84). Bizim çalışmamızda vital bulgulardan en sık %37.7 

oranla takipne görülmüş olup takipne, taşikardi ve hipotansiyon varlığının mortalite 

ile ilişkili olduğu saptanmıştır. Çalışmamızda literatürle benzer olarak; hastaların 

başvuru anındaki vital bulguları incelendiğinde nabız, solunum sayısı ve kan 

basıncının prognozu öngörücü bilgiler sağladığı görülmektedir. 

Hastane yatış sürelerini etkileyen faktörler incelendiğinde; COVID-19 

olgularında hastane yatış süresinin 4-53 gün arasında değiştiği, eksitus olan 
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hastaların anlamlı olarak daha uzun yatış sürelerine sahip olduğu gösterilmiştir (85). 

Guo ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada ise; medyan yatış süresinin 17 gün olduğu 

saptanmış olup hastalık öncesi kronik böbrek hastalığı veya kronik karaciğer 

hastalığı varlığının uzun hastane yatışları ile ilişkili olduğu belirtilmiştir (86). Bizim 

çalışmamızda ortalama hastanede yatış süresi eksitus olmayan hastalarda 12,32∓9,18 

gün iken eksitus olanlarda 17,39∓10,2 gün olup daha uzun saptanmıştır ve 

istatistiksel olarak hastaneye yatış süresi ile mortalite arasında anlamlı fark 

bulunmuştur. 

Pandeminin ilk aşamalarından bu yana, dünyanın her yerinden değişik yoğun 

bakım yatış oranları bildirilmiştir. Örneğin Çin'den yapılan bir çalışmada bu 

oran %26  iken,  ABD'de bir kohortta hastaların %14,2'si takip sırasında yoğun 

bakıma ihtiyaç duymuştur (78). Çalışmaya aldığımız 350 hastanın 203’ü (%58) 

yoğun bakımda takip edilmiştir. Literatürdeki diğer çalışmalara göre saptadığımız 

yoğun bakım yatış oranının daha yüksek olmasının sebebi;  çalışmaya sadece hastane 

yatışı gereken ve en az beş kez D-dimer düzeyi ölçümü olan hastaların dahil edilmesi 

olabilir. 

Literatürde COVID-19 enfeksiyonunda biyokimyasal parametrelerin 

araştırıldığı çalışmaları incelediğimizde; hematolojik değerlerden WBC, hemoglobin, 

RDW, nötrofil sayısında artış, lenfosit ve trombosit sayılarında azalma tespit 

edilmiştir. Biyokimya değerlerinden; sodyum, klor, kalsiyum, albumin, total protein 

ve GFR düzeylerinde azalma, protrombin zamanı, INR, fibrinojen, CK, AST, ALT, 

BUN, kreatinin, LDH, troponin ve D-dimer düzeylerinde artış, enflamatuar 

belirteçlerden CRP, prokalsitonin ve nötrofil-lenfosit oranı (NLO) değerlerinde 

yükselme saptanmış olup bunların sağkalım açısından kötü prognostik göstergeler 

olduğu ifade edilmiştir (20,87-93). Zhang ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada 

yoğun bakım ünitesine ihtiyacı olan olgularda özellikle D-dimer seviyesinin 2.5 kat, 

prokalsitonin seviyesinin 1.2 kat, AST seviyesinin 1.8 kat artış gösterdiği; ayrıca 

eksitus olanlarda D-dimer yüksekliği, BUN yüksekliği, lenfopeni ve lökositoz 

geliştiği tespit edilmiştir (94).  Zhou ve arkadaşlarının mortalite açısından risk 

faktörlerini değerlendirdiği çalışmasında lenfopeni varlığı, kreatinin yüksekliği, LDH 

yüksekliği, D-dimer yüksekliği ve ferritin yüksekliği mortalite ile ilişkili olarak 

saptanmıştır (95). 
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Miyokardiyal hasar belirteçleri ve laktat artışının kötü prognoz belirteci olarak 

kullanılabileceğini gösteren yayınlar mevcuttur (96, 97). Çalışmamızda da bunlara 

benzer olarak troponin,  CK-MB ve kan gazı laktat düzeylerinin eksitus olan 

hastalarda olmayanlara göre anlamlı olarak daha yüksek değerlere sahip olduğu 

tespit edilmiştir. 

Hu ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada taburcu edilen hastaların prokalsitonin 

seviyelerinin düşme eğiliminde olduğu, mortalite görülen hastalarda arrtığı ve 

COVID-19 hastalarının prognozunu öngörmede prokalsitonin seviyesinin 

kullanılabileceği ifade edilmiştir. Ayrıca hastalığı orta düzeyde geçirenlere kıyasla 

şiddetli geçirenlerin prokalsitonin seviyesinin 4 kat daha yüksek olduğu ve kritik 

seviyede hastalığı geçirenlerin orta derecede geçirenlere göre prokalsitonin 

seviyesinin sekiz kat daha yüksek olduğu gösterilmiştir (98). Çalışmamızın 

sonuçlarında da eksitus olan olgularda prokalsitonin seviyesinin arttığı ve mortaliteyi 

öngörmede anlamlı bir laboratuvar parametresi olduğu görülmektedir. 

CRP; karaciğerde üretilen, kardiyovasküler hastalık, inflamasyon ve 

enfeksiyon gibi durumlarda yükselebilen bir akut faz reaktanıdır. Zhou ve 

arkadaşlarının çalışmasında  CRP değeri, şiddetli COVID-19 vakalarında anlamlı 

düzeyde yüksek saptanmıştır (99). Serum CRP seviyesinin COVID-19 tanılı 

hastalarda hastalığın seyrini izlemede kullanılabilecek bir belirteç olabileceğini 

gösteren çalışmalar mevcuttur (100,101). 

LDH, pirüvat ve laktatın birbirlerine dönüşümlerini sağlayan, insanlarda beş 

farklı izoenzim şeklinde bulunan hücre içi bir enzimdir (102). Akciğer dokusunda 

(izoenzim 3) LDH bulunur. Şiddetli COVID-19 enfeksiyonu olan hastalarda sitokin 

aracılı doku hasarına ve LDH salınımına  bağlı olarak LDH artışı görülmektedir 

(103).  Henry ve arkadaşlarının yaptığı bir meta-analiz çalışmasında sonuçlar, LDH 

değerinin yüksek olduğu hastalarda, şiddetli COVID-19 hastalığı gelişme 

olasılığında yaklaşık 6,5 kat artış olduğunu göstermektedir (103). Hastanede 

prognozu öngörmede kullanılabilecek biyobelirteçleri değerlendiren bir araştırmada; 

mortal seyreden hastaları ayırt etmede daha iyi olan tek belirteç olarak; 0,89 cut-off 

değeri ile "LDH" belirlenmiştir (104). 
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Ferritin, akut ve kronik inflamasyon belirtecidir ve çok sayıda inflamatuar 

hastalıkta, birçok kanser türünde yüksek seyrettiği görülmektedir. COVID-19’da 

proinflamatuar ve protrombotik bir sendrom olarak açıklanan Makrofaj Aktivasyon 

Sendromunda (MAS) ferritin düzeyleri yüksek seyretmektedir (88). Zhou ve 

arkadaşlarının yaptıkları bir çalışmada da şiddetli hastalık ve çok şiddetli hastalık 

karşılaştırılması yapıldığında hastalığı çok şiddetli geçirenlerde ferritin düzeyleri 

anlamlı olarak yüksek bulunmuştur (99). Yapılan başka bir çalışmada yükselen 

ferritin seviyelerinin yüksek mortalite riski ile ilişkili olduğu tespit edilmiştir (105).  

Çalışmamızda  literatüre benzer olarak Troponin, CK-MB, BUN, kreatinin, 

CRP, LDH ve ferritin yüksekliği, GFR düşüklüğü; mortalite ile ilişkili saptanmıştır. 

Mutlak nötrofil sayısı ve mutlak lenfosit sayısı oranlanarak hesaplanan nötrofil 

lenfosit oranı,  inflamasyon ve prognoz ile ilişkilendirilen, kolay ulaşılabilir bir 

değerdir. Yapılan araştırmalar sonucunda NLO’nun, majör kardiyak olaylarda 

mortalitenin sınıflandırılmasında, bazı malignitelerde prognostik faktör olarak, 

inflamatuar ya da enfeksiyöz patolojilerin bir belirteci olarak kullanılabileceği 

sonucuna varılmıştır (106). Genel olarak lenfopeni hücresel immünitenin 

güçsüzlüğünü yansıtırken, nötrofili sistemik inflamasyona yanıtı gösteren bir 

parametre olarak ifade edilmektedir. Bu iki değerin birbirine oranı; hücresel immün 

yanıtın, sistemik inflamasyonun büyüklüğü karşısındaki yeterliliği şeklinde 

yorumlanabilir. Yang ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada artmış NLO ‘nun COVID-

19 enfeksiyonu şiddetini öngörmede bağımsız bir gösterge olduğu, kötü prognostik 

faktör olarak değerlendirildiği bildirilmiştir (107-109). NLO değerinin venöz 

tromboemboli yaygınlığı ile ilişkili bulunduğu bir çalışma mevcuttur (110). Başka bir 

çalışmada ise en önemli risk faktörü olarak "şiddetli lenfopeniye" dikkat çekilmiştir 

(111).   

RDW, eritrositlerin boyut ve hacim değişkenliğini, heterojenitesini gösteren, 

basit ve ucuz bir parametredir. Klinikte çoğunlukla aneminin tanısı, türü ve 

derinliğinin tespitinde kullanılmaktadır (112). Yüksek RDW; kalp yetmezliği, 

koroner arter hastalığı şiddeti, viral hepatit, ileri evre kanser, diyabet, kronik 

obstrüktif akciğer hastalığı, inme, anemi gibi olayların gelişimi ile ilişkilidir (113). 

Retikülositlerin dolaşıma salınmasıyla sonuçlanan durumlar RDW’de artışa yol 
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açmaktadır. COVID-19 hastalarında RDW yüksekliği, proinflamatuar süreçle 

yakından ilişkilidir. Proinflamatuar sitokinler, eritrositlerin yarı ömrünü kısaltıp 

olgunlaşmasını geciktirebilir ve morfolojisini değiştirebilir. Retikülositoz oluşumuna 

ve fazla sayıda retikülositin periferik dolaşıma geçmesine yol açarak RDW artışına 

neden olmaktadır (114).  ARDS tablosunda olan ve mekanik ventilasyon ihtiyacı 

olan hastalarda oksidatif stres, eritrositlerin yarı ömrünü azaltan serbest oksijen 

radikallerinin oluşumuna yol açmaktadır. Böylece genç hücrelerin periferik dolaşıma 

salınımı artar. Bu durum  RDW'nin mortalite ile ilişkisine katkıda bulunan faktör 

olarak değerlendirilebilir (115).  Gong ve arkadaşlarının çalışmasında hastalık şiddeti 

ile paralel şekilde RDW’nin arttığı belirtilmiştir (116). Bu da RDW değerinin pratik 

uygulamada tanısal amaçlı ve prognozu öngörmede kullanılabileceğini 

göstermektedir. 

Biz de çalışmamızda hastalık seyrindeki hemogram parametlerini 

incelediğimizde literatürle benzer şekilde, artmış lökosit ve nötrofil sayısı, artmış 

RDW ve artmış NLO saptadık. Yine yapılan çalışmalara benzer olarak hastalık 

seyrinde lenfosit sayısının azaldığını tespit ettik. Hastalık şiddetini ve mortaliteyi 

öngörmede lökosit, nötrofil, lenfosit sayısı, RDW ve NLO değerlerinin istatistiksel 

olarak anlamlı olduğunu ortaya koyduk.  

Kumar M ve arkadaşlarının meta-analizde belirttiği gibi karaciğer fonksiyon 

testleri anormallikleri şiddetli seyreden COVID-19 olgularında daha sık meydana 

gelmektedir (117). Çalışmamızda buna benzer şekilde AST, total bilirubin, direkt 

bilirubin ve indirekt bilirubin değerlerinin eksitus olan hastalarda artış gösterdiği ve 

COVID-19 enfeksiyonunda mortalite ile ilişkili olduğu saptanmıştır. 

COVID-19' da; D vitamini, serum total protein düzeyi düşüklüğü, negatif akut 

faz reaktanı olması nedeniyle serum albümin düzeyi düşüklüğü ve hipokalsemi 

oldukça belirgindir. Hastaneye başvuran hastaların %60'ından  fazlasında 

hipokalsemi tespit edilmektedir (91). Çalışmamızda literatürle benzer olarak 

COVID-19 enfeksiyonunda  serum total protein, albumin ve kalsiyum düzeylerinin 

düşük ve bu parametrelerin mortaliteyle ilişkili olduğunu belirledik. Bu bulgular 

doğrultusunda hipokalseminin çoğunlukla hipoproteinemi ve hipoalbüminemi 

kaynaklı oluşabileceğini düşünmekteyiz. 
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SARS-CoV-2 virüsünün prokoagülan özellikleri bulunmaması nedeniyle 

hastalardaki koagülasyon testi anormallikleri, büyük ihtimalle artmış inflamatuar 

aktiviteye bağlı gelişmektedir (118-120). Yüksek D-dimer, LDH ve CRP 

düzeylerinin venöz tromboemboli gelişimiyle ilişkili olduğu saptanmış olup bu 

durum, COVID-19 ile ilişkili inflamasyonun ve endotel hasarı belirteçlerinin 

pıhtılaşma aktivasyonuna neden olarak tromboz riskini artırdığını düşündürmektedir 

(121-123). 

Diğer ciddi hastalıklarda olduğu gibi, dissemine intravasküler koagülasyonun 

ortaya çıkması, COVID-19 hastalığında kötü prognoz ile ilişkilidir (124). Şiddetli 

COVID-19 hastalarında azalmış trombosit sayısı, yüksek D-dimer seviyeleri, uzamış 

protrombin zamanı ve azalmış fibrinojen seviyeleri görülebilmektedir. Çalışmamızda 

INR, aPTT ve PT değerleri eksitus olan hastalarda olmayanlara göre daha yüksek 

saptanmış olup, mortalite ile aralarında istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit 

edilmiştir. Bu durum, örneklemimizin yataklı klinikte ve yoğun bakımda takip edilen 

daha ağır COVID-19 hastalarından oluşmasına bağlanabilir.   

Fibrinojen, pıhtı oluşumunda merkezi rolde olması dışında bir akut faz reaktanı 

olarak da bilinmektedir. Tang ve arkadaşlarının çalışmasında fibrinojen düzeyi 

mortalite açısından istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (125). Hayıroğlu ve 

arkadaşlarının çalışmasında da  fibrinojenin COVID-19 hastalarında mortaliteyi 

öngörmede anlamlı bir değeri olmadığı belirtilmiştir (126). Bu çalışmalara benzer 

olarak bizim çalışmamızda da fibrinojen düzeyi mortalite açısından prediktif bir 

faktör olarak saptanmamıştır.  

ABD kayıtlarında, COVID-19 nedeniyle hastanede takip edilen ve şiddetli 

hastalığı olmayan hastaların %2,6'sında ve şiddetli hastalığı olan hastaların 

%35,3'ünde tromboembolik komplikasyonların geliştiği görülmüştür (127). İskemik 

inme, sistemik arteriyel emboli, akut koroner sendrom, ekstremite ve mezenterik 

iskemi, derin ven trombozu ve pulmoner tromboemboli ile  tüm organları 

etkileyebileceği bildirilmiştir (124,127). Yapılan otopsilerde incelenen akciğerlerde 

makrovasküler komplikasyonlara ek olarak hastaların %80’inden fazlasında 

pulmoner mikrovasküler tromboz varlığı gösterilmiştir (128). Tromboz oluşumu ve 

yüksek düzeydeki koagülasyon parametreleri, COVID-19 hastalarında prognozun 
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önemli belirleyicileri olarak saptanmıştır (124). Fibrin yıkım ürünü olan D-dimer 

özellikle hastanede yatan veya yoğun bakım takibi gereken hastalarda meydana 

gelen  hipoksi, immobilizasyon, inflamasyon, endotel disfonksiyonu, pıhtılaşma 

aktivasyonu ve tromboembolik olay gelişimini gösteren koagülasyon parametreleri 

arasında çok çalışılan değerli bir biyobelirteçtir. COVID-19 ile hastaneye yatırılan 

hastaların çoğunda D-dimer seviyelerinin yükseldiği bildirilmiştir (129,130). D-

dimer seviyeleri hastaneye yatıştan yaklaşık beş gün sonra zirveye ulaşır ve kritik 

hastalığı olan ya da hayatını kaybeden hastalarda daha yüksek seyreder (131,132). D-

dimer seyrini araştıran bir çalışmada, başlangıç ve zirve D-dimer düzeyleri ile 

şiddetli hastalık, tromboz, akut böbrek yetmezliği ve mortalite arasında anlamlı bir 

ilişki olduğu tespit edilmiştir (129). COVID-19 ve VTE'li hastalarda VTE'si 

olmayanlara göre daha yüksek D-dimer seviyeleri olması, D-dimer değerlerinin 

trombozu taramak için kullanılabileceğini göstermektedir (133). Yapılan başka bir 

çalışmada D-dimer seviyelerine bağlı olarak düzenlenen antikoagülan tedavi ile 

mortalite ve böbrek yetmezliği olaylarında azalma olduğu gösterilmiştir (134). D-

dimer seviyelerinin, trombotik olayların yanı sıra septik bir belirteç olup olmadığını 

belirlemek için COVID-19 vakalarında seri ölçümleri yapılmış olup, çalışmamızla 

benzer olarak yüksek D-dimer düzeylerinin  yüksek mortalite riskiyle ilişkili olduğu 

saptanmıştır (135). 

D-dimer ölçümü venöz tromboemboliden şüphenilen hastalarda negatif 

prediktif değer ile gereksiz tetkiki önlemek amacı ile rutinde sıkça kullanılmaktadır. 

Buna dayanarak yapılan bir çalışmada D-dimer ölçümü ile birlikte yapılan klinik 

değerlendirmenin DVT'yi dışlamada güvenilir olduğu gösterilmiştir. Böylece 

gereksiz tedavi ve hospitalizasyon ortadan kaldırılırken, radyolojik kaynaklar yüksek 

riskli hastalar için kullanılabilmektedir (136,137). 

"VTE tanısı konulduktan sonra hastalarda D-dimer düzeyinin seri ölçümleri ile 

yapılacak monitorizasyonun, hastalık seyrini öngörme ve klinik karar vermede 

katkısı var mıdır ?" sorusuna henüz net bir cevap verilememiştir. D-dimer seri 

ölçümü ile ilgili literatürde değişik alanlarda yapılmış çok sayıda çalışma 

bulunmaktadır.  



53 
 

COVID-19 nedeniyle yoğun bakıma kabul edilip en az 7 gün yoğun bakım 

izlemi olan hastaların dahil edildiği bir çalışmada, hastaların D-dimer ölçüm 

sonuçları kaydedilmiştir. D-dimer düzeyi seyrinin, gelişen tromboembolileri 

saptamada önemli olduğu, ancak yatan hastalarda sıklıkla daha yüksek saptanması 

nedeniyle tanısal eşiğin belirlenmesinin zorluğuna değinilmiştir. Bu nedenle yatan 

hastalarda seri D-dimer ölçümlerinde cut-off değer yerine, zamana bağlı değişimlerin 

dikkate alınmasının daha uygun olacağı belirtilmiştir (138).  

Başka bir çalışmada; serum D-dimer seviyelerini ölçerek, kardiyak 

disritmilerin  tedavisinde kullanılan radyofrekans (RF) uygulamasının endojen 

trombotik mekanizmaları aktive edip edemeyeceği araştırılmıştır. Kateter 

yerleştirilmeden önce, RF ablasyonundan önce, RF ablasyonundan hemen sonra ve 

hastaneden taburcu edilmeden önce (48 saatte)  D-dimer düzeylerinin seri ölçümleri 

yapılmıştır. Sonuçlar kardiyak disritmilerin yönetilmesinde, kateter uygulanması 

sırasında D-dimer seviyelerinin arttığını göstermektedir. İşlemin tromboembolik 

potansiyeli uzun zamandır bilinmesine rağmen tromboembolik komplikasyonlar hem 

perioperatif dönemde hem de takip sırasında (3 ayda) rapor edilmiştir. Buna RF 

akımının uygulandığı bölgede gerçekleşen endotelyal bozulmanın, trombüs ve 

emboli oluşumuna ortam hazırladığı düşünülmektedir (139). 

İntraventriküler hemoraji tanılı hastalarda intraventriküler fibrinolitik aktivite 

ile prognoz arasındaki ilişkiyi açıklığa kavuşturmak amacıyla BOS D-dimer 

konsantrasyonunu ölçen bir çalışmada;  BOS D-dimer seviyeleri ile BT 

taramalarında günlük olarak değerlendirilen Graeb skorunun iyi bir korelasyon 

gösterdiği ve 30 günlük mortaliteyi eşit derecede tahmin ettikleri bildirilmiştir. BOS 

D-dimer düzeyi seri ölçümünün, hematomun ilerlemesi ve kötü sonuçların erken 

belirlenmesi için alternatif bir yöntem olabileceği ifade edilmiştir (140). 

Tek bir DVT epizodu ve/veya pulmoner embolisi olan ve standart bir kür (>3 

ay) antikoagülan tedavi almış veya tekrarlayan venöz tromboemboli durumunda en 

az 12 ay boyunca tedavi görmüş olan hastalarda yapılan prospektif bir çalışmada; 

seri D-dimer ölçümü ile; "antikoagülan tedavi güvenli bir şekilde sonlandırılabilir 

mi" ya da  "düşük nüks riski taşıyan hasta kümesi belirlenebilir mi" soruları 

araştırılmıştır. Seri D-dimer ölçümüne dayanan bu prosedürün, tek idiyopatik VTE 
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hastalarında veya düşük risk faktörleriyle ilişkili VTE  hastalarının %50'den 

fazlasında antikoagülan tedavinin güvenle sonlandırılabildiği gösterilmiştir (141). 

Yapılan başka bir çalışmada; izole pulmoner emboli atağı geçiren hastalarda 

antikoagülan tedavinin kesilmesi sonrasında, seri D-dimer ölçümü yapılmasının,  

etkin ve güvenli bir prosedür olduğu gösterilmiştir. Seri değerlendirme sırasında D-

dimer sonucu pozitif çıkan hastalarda pulmoner embolinin tekrarlama riski yüksektir 

ve antikoagülasyona devam etmeleri şiddetle tavsiye edilmelidir. D-dimer düzeyi 

sürekli negatif olanlarda ise nüks riskinin, yalnızca 70 yaşın altındaki hastalarda 

güven verici derecede düşük olduğu görülmektedir (142). 

Benzer bir çalışmada, düşük risk faktörleriyle ilişkili ilk VTE olayı olan 65 

yaşından genç erkek ve kadın hastalarda, hem VTE nüksü riskinin tahmin 

edilmesinde hem de antikoagülan tedavi süresinin belirlenmesinde "seri D-dimer 

ölçümünün" yararlı olabileceği görüşü ileri sürülmüştür (69). Bunun için 

antikoagülan tedavi kesildikten sonra süreç içinde oluşabilecek tekrarlayan VTE 

riskini öngörmeye yarayan; cinsiyet, ilk VTE yeri ve seri D-dimer ölçümlerini 

entegre eden güncellenmiş "Viyana Tahmin Modeli" geliştirilmiştir. Böylece 

antikoagülan tedavinin kesilmesinden sonraki 3 hafta ile 15 ay arası sürenin daha net 

değerlendirilmesine olanak sağlanmıştır (143). 

DIC’te D-dimer seyrine bakan bir çalışmada ise; D-dimer düzeyindeki 

artışların genellikle aşikar DIC'den birkaç gün önce ortaya çıktığı, DIC geliştikçe 

artışın devam ettiği saptanmıştır. Hastaları DIC gelişmeden önce belirlemek, önleyici 

tedaviye fırsat tanıyacaktır. Aynı zamanda tedavi yanıtını değerlendirmede  de 

kullanılabilecektir (144). 

Tip B Abdominal Aort Diseksiyonunda D-dimer yükselmesinin re-diseksiyon 

veya VTE ile ilişkili olup olmadığını belirlemeyi amaçlayan bir çalışmada, izlemde 

seri D-dimer ölçümü yapılmıştır. D-dimerin iki fazlı yükselmesinin re-diseksiyon 

veya VTE gelişimini öngörebileceği varsayılmıştır. Her ne kadar tek başına bunların 

ayrımını net olarak yapamasa da, bu iki ölümcül komplikasyonun doğrulanmasına 

veya dışlanmasına olanak tanıyacak erken BT taraması yapma fırsatı sağlayacağı 

belirtilmiştir (145). 
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Ölümcül pulmoner tromboemboli gelişimini önlemek için  asemptomatik DVT 

gelişimini saptamayı amaçlayan bir çalışmada; seri D-dimer ölçümü ve alt ekstremite 

doppler ultrasonografi birlikte kullanılmış olup, seri D-dimer ölçümü VTE için ilk 

basamak tarama yöntemi olarak uygulanmış, artış durumlarında DVT'yi saptamak 

için Doppler ultrasonografi yapılmıştır. Bu tarama prosedürü düşük invazivlik, 

yüksek duyarlılık/özgüllük ile semptomatik VTE ve pulmoner tromboemboli 

insidansının düşük olduğu etkili sonuçlar vermiş ve kanama komplikasyonu olmadan 

antikoagülan tedaviye başlamak için uygun zamanlamayı sağlamıştır (146). Bu 

prosedürün aynı zamanda en uygun maliyete sahip olduğu tespit edilmiştir (147). 

Başka bir çalışmada ise ameliyat öyküsü olmayan akut DVT hastalarında, seri 

D-dimer ölçümü yapılmış ve D-dimer düzeyleri belirgin yüksek izlenmiştir. Kronik 

DVT de ise D-dimer düzeylerinin orta düzeyde seyrettiği gözlenmiştir (148). 

Jinekolojik malignitesi olan hastalarda postoperatif 4 haftalık dönemde seri D-

dimer düzeyi ölçümünün, VTE için prediktif olup olmadığını değerlendirmeyi 

amaçlayan bir çalışmada; D-dimer değerlerinin kademeli olarak arttığı, postoperatif 

7-10. günlerde zirveye ulaştığı ve daha sonra azaldığı tespit edilmiştir. VTE gelişen 

hastalarda postoperatif 3, 5 ve 7. günlerde D-dimer değerlerinin daha yüksek, 21. 

günde ise düzenli antikoagülan tedavi uygulanmasına bağlı olarak daha düşük olduğu 

saptanmıştır. Ayrıca postoperatif 3. günde yüksek  D-dimer düzeyinin jinekolojik 

malignitelerde VTE gelişimi için bağımsız bir risk faktörü olduğu gösterilmiştir 

(149). 

Sitotoksik kemoterapi ile tedavi edilen over kanseri tanılı olgularda yapılan bir 

çalışma; seri D-dimer düzeylerinin, subklinik hastalığı olan hastalarda tümör 

tespitinde (%91) ve hastalığın ilerlemesini tahmin etmede (%100) yüksek duyarlılığa 

sahip olduğunu, tümör varlığından ziyade tümör yokluğunu öngörmede daha etkili 

olduğunu göstermektedir (150). 

Seri D-dimer düzeylerinin Trousseau sendromu (TS) için prognostik bir 

belirteç olarak kullanımını değerlendiren başka bir onkolojik çalışmada ise TS'lu 

çoğu hastanın subakut dönemde antikoagülan tedaviye rağmen D-dimer değerlerinin 

arttığı bildirilmiştir. D-dimer değerinin >1,3 µg/mL olması, subakut faz sırasında 
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TS'nu atriyal fibrilasyon tanılı hastalardan ayırt edebileceği tespit edilmiştir. Seri D-

dimer düzeylerinin TS için prognozu öngörebileceği saptanmıştır (151). 

D-dimer düzeyinin iskemik inmenin araştırılması ve tedavisindeki klinik 

faydasını göstermeyi amaçlayan bir çalışmada bulgular kansere bağlı felçte tanı ve 

tekrarlayan felç riskinin değerlendirilmesinde veya kriptojenik felçte D-dimer 

testinin yaralı olabileceğini göstermektedir. Yüksekliği gizli maligniteyi veya 

paradoksal emboliye sebep olan VTE kaynağı varlığını düşündürmektedir (152). 

Literatürdeki bu örnek çalışmalardan da anlaşıldığı üzere  D-dimer düzeyinin 

monitorizasyonu; çoğunlukla pıhtılaşma bozukluklarında, tromboemboli tanısında 

veya antikoagülan tedavi alan hastaların takibinde kullanılmaktadır. Bu durumlarda 

D-dimer düzeyleri, tedavinin etkinliğini değerlendirmek veya ilerleyici bir 

tromboembolik olayın olup olmadığını kontrol etmek için izlenebilir. Örneğin, bir 

hasta antikoagülan tedavi alıyorsa ve DVT veya PTE gibi bir tromboemboli 

geçirdiyse, D-dimer düzeyleri tedavinin başarısını belirlemek için düzenli olarak 

takip edilebilir. Tedavi başarılı ise, D-dimer düzeyleri zamanla düşmeye başlar. Aksi 

takdirde, yükselen veya sabit kalan düzeyler ilerleyen bir tromboemboli olayının 

işareti olabilir. Ancak, D-dimer düzeyleri tek başına tanı koymak veya tedaviyi 

yönetmek için yeterli değildir. Her hasta için uygun tanı yöntemleri ve izleme 

stratejileri hekimi tarafından belirlenmelidir. 

Çalışmamızda eksitus olan olgularda D-dimer düzeylerinin yükselip, bir süre 

yüksek olarak stabil devam ettiğini ve  son dönemde tekrar yükselişe geçtiğini 

gösteren bulgular saptadık. Eksitus olmayan olgularda ise daha düşük düzeylerde 

seyrettiğini ve genel olarak düşme trendi gösterdiğini tespit ettik. 

PTE gelişen hastaların D-dimer düzeylerinin başvuru sırasında belirgin yüksek 

olduğunu, ilerleyen günlerde düşüş gösterdiğini; takipte PTE geliştiği gösterilemeyen 

olguların ise “başvuru anında D-dimer düzeylerinin” daha düşük olduğunu, ilk 14 

günde yükseliş gösterdiğini ve sonrasında stabil seyrettiğini belirledik. Seyirdeki 

düşüşün antikoagülan tedavi kullanımına bağlı olduğunu düşünmekteyiz. 

“Başvurudaki D-dimer” ve “ ilk 8 gündeki ortalama D-dimer” düzeylerinin, takipte 

PTE gelişimi açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık gösterdiğini tespit ettik. 
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Hastalık şiddetini gösteren CALL ve GRAM skorlamalarıyla  D-dimer seyrini 

kıyasladığımızda; bulgular  CALL ve GRAM skorları arttıkça son ölçülen D-dimer 

düzeyinin bunlarla ilişkili olarak arttığına işaret etmektedir. GRAM skor artışı ve  

son ölçülen D-dimer düzeyi arasındaki ilişkinin; CALL skor artışı ve son ölçülen D-

dimer düzeyi arasındaki ilişkiye göre pozitif anlamda daha güçlü olduğu 

görülmektedir. Hastalar CALL skorlamasına göre sınıflandırılıp başvurudan itibaren 

ilk 8 günlük ortalama D-dimer düzeylerine bakıldığında; yüksek riskli olup, 

hastalığın ilerleme olasılığı >%50 den fazla olan C sınıfının D-dimer düzeylerinin A 

ve B sınıfına göre belirgin yüksek seyrettiği belirlenmiştir. GRAM skorlamasına göre 

sınıflandırılıp başvurudan itibaren ilk 8 günlük ortalama D-dimer düzeylerine 

bakıldığında ise kritik hastalığa ilerleme açısından yüksek risk grubunda olan 

hastaların D-dimer düzeyleri, düşük ve orta risk grubundaki hastalara göre belirgin 

yüksek saptanmıştır ve seyri yükselme eğilimindedir. Düşük risk grubunda ise ilk 8 

günlük ortalama D-Dimer düzeyleri düşük olup giderek düşme eğilimi 

göstermektedir. 

COVID-19 hastalarının yaklaşık beşte birinde solunum yetmezliği tablosu 

gelişebilmektedir. Solunum desteği, yüksek akım oksijen, noninvaziv mekanik 

ventilasyon veya trakeal entübasyon yoluyla invaziv olarak sağlanabilir. Hangi 

hastaların erken aşamada invaziv mekanik ventilasyona ihtiyaç duyduğunu ve 

hangilerinin non- invaziv destekten fayda göreceğini öngörmek önem arz etmektedir. 

D-dimer seyrini incelemenin bu kararı vermede faydalı olabileceği düşünülmektedir. 

Biz de çalışmamızda oksijen desteği, HFO, NIMV veya IMV ihtiyacı varlığı ile son 

ölçülen D-dimer düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki tespit ettik. 

Komorbiditesi olmayan genç hastalarda, ilk başvuruda COVID-19 

pnömonisinin  BT özelliklerinin prognostik değerini belirlemeyi amaçlayan bir 

çalışmada BT şiddet skorunun mortaliteyi öngörmede güvenilir bir skorlama sistemi 

olduğu saptanmıştır. Buna dayanarak COVID-19 hastalarının BT raporlarında 

morfolojik paternin yanı sıra hastalık yayılımının da değerlendirilmesi gerektiği 

bildirilmiştir (153). Benzer olarak bizim çalışmamızda da radyolojik ağırlık skorunun 

mortaliteyle istatistiksel olarak anlamlı ilişkisi gösterilmiş olup, mortaliteyi  

öngörmede kullanılabileceği düşünülmüştür. Ayrıca radyolojik ağırlık skoru ile 

başvuru esnasında ve son ölçülen  D-dimer düzeyleri arasında pozitif anlamlı bir 
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ilişki saptamış bulunmaktayız. Bu da bize radyolojik skor arttığında, D-dimer 

düzeylerinde de artış olduğunu ve bu bulguların kötü prognozu öngörmede değerli 

olduğunu göstermektedir. 

Çalışmadaki her hastaya Toraks BT anjiyo tetkiki rutin olarak yapılmamıştır. 

Bu nedenle örneklemimiz; kliniği COVID-19 semptomları ile maskelenen, sadece 

kontrastsız Toraks BT görüldüğü için net tespit edilemeyen pulmoner emboli 

vakaları içeriyor olabilir. Saptadığımız pulmoner tromboemboli oranının düşük 

olmasını bununla ilişkilendirmekteyiz. Aynı zamanda sadece hastane yatışı yapılan 

hastaların değerlendirilmesi nedeniyle, çalışmamızda ağır hastalık tablosundaki 

hastalar çoğunluktadır. Ayaktan takip edilen hastaların da dahil edildiği daha geniş 

bir örneklem ile yapılacak çalışmalara ihtiyaç vardır. Bunun yanında çalışmamızın 

retrospektif nitelikte olması diğer bir kısıtlılık olarak değerlendirilebilir.  

Sonuç olarak, COVID-19 olguları özelinde, “seri D-dimer düzey ölçümü” 

yapılmasının prognozu öngörmede değerli ve yararlı olabileceği, bu stratejik 

yaklaşımın tüm tromboembolik hastalık süreçlerinde kullanılabileceği 

düşünülmüştür. 
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