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COVID-19 Pandemisinde Üçüncü Basamak Bir 
Hastane Deneyimi

A Tertiary Care Hospital Experience During the COVID-19 Pandemic
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ÖZ

Giriş: COVID-19 hastalarında hastalığın ciddiyetinin erkenden tespiti hem hastalık prognozu hem de sağlık kurumlarının etkin kullanımı 
açısından önem taşımaktadır. Hastaların erken tanınması ve agresif destek tedavisinin sağlanması hasta yönetiminin temel noktasıdır. 
Bu nedenle bu çalışmada; COVID-19 tanısıyla yatırılarak izlenen hastaların demografik, klinik, laboratuvar ve radyolojik bulguları 
değerlendirilmiş ve ciddi seyirde yol gösterebilecek risk faktörlerinin belirlenmesi amaçlanmıştır.

Materyal ve Metod: COVID-19 tanısıyla yatırılarak izlenen toplam 579 olgu retrospektif olarak değerlendirilmiştir. Polimeraz zincir 
reaksiyonu (PCR) pozitifliği ve/veya tipik klinik, laboratuvar ve radyolojik bulguları ile COVID-19 tanısı konulup tedavi alan vakalar çalış-
maya alınmıştır. Çalışma popülasyonu; Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) COVID-19 hastalık şiddeti sınıflanmasına göre gruplara ayrılmıştır. 
Bu grupların demografik, klinik, laboratuvar ve radyolojik verileri karşılaştırılarak ciddi seyirli hastalık ve mortalite açısından anlamlı risk 
faktörleri belirlenmeye çalışılmıştır.

Bulgular: Toplam 579 olgunun ortalama yaşı 54 ± 18.25 idi ve 321 (%55.4)’i erkekti. Hastaların 131 (%22.6)’inde ciddi seyirli has-
talık saptanmıştır ve mortalite oranı %8.29 idi. Hastalarda en sık saptanan komorbiditeler; sırasıyla hipertansiyon (%31.8), diyabetes 
mellitus (%18.5) ve koroner arter hastalığı (%17.8) olarak bulunmuştur. Hastaneye başvuru anında en sık görülen semptomlar; öksürük 
(%40.7), ateş (≥38°C; %33.6) ve nefes darlığı (%26.3) idi. Yaş, koroner arter hastalığı ve nefes darlığı varlığı, nötrofil sayısı, üre, CRP, 
ferritin, Pro-BNP, fibrinojen, IL-6 değerlerinin ciddi seyirli hastalık açısından prediktif göstergeler olduğu saptanmıştır. Bu değişkenler 
arasında; yaş, nefes darlığı varlığı, üre, ferritin ve Pro-BNP’nin bağımsız prediktif değişkenler olduğu ve hesaplanabilen değişkenler için 
eşik değerler (“cut-off point”); yaş (59.5), üre (33.5 mg/dL), ferritin (50.8 µg/L) ve Pro-BNP (881 pg/mL) olarak bulunmuştur.

Sonuç: COVID-19 hastalığında ciddi hastalık seyri açısından bazı prediktif faktörler olduğu görülmüştür. Bu faktörlerin dikkate alınarak 
riskin öngörülmesi; hekim ve diğer sağlık çalışanlarına yakından takip edilmesi gereken hasta grubunu saptamak, erken ve uygun tedavi 
ile bu hastalardaki mortalite oranlarının düşürülmesi ve sürecin uygun yönetimi açısından yol gösterici olacaktır.
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GİRİŞ

Koronavirüsler, Coronaviridae familyasındaki 
Orthocoronavirinae alt familyasından tek zincirli, 
pozitif polariteli, zarflı RNA virüsleri olup önemli 
insan ve hayvan patojenleridir. 2019 yılının son 
günlerinde Çin Halk Cumhuriyeti Wuhan şehrin-
deki Huanan Deniz Ürünleri Pazarı’nda görülen 
bazı pnömoni olguları yeni bir koronavirüs salgını 
ile ilişkilendirilmiştir[1]. Bu yeni koronavirüs şiddet-
li akut solunum sendromu koronavirüs-2 (SARS-
CoV-2) olarak adlandırılmış ve virüsün yol açtığı 
klinik hastalığa da Koronavirüs hastalığı 2019 
(COVID-19) adı verilmiştir. COVID-19 hızla bir-

çok ülkeye yayılmış ve 11 Mart 2020 tarihinde 
Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tarafından pandemi 
(küresel salgın) olarak kabul edilmiştir[2]. Tüm 
dünyada ilk on ay içinde COVID-19 tanısı alan 
97 milyonun üzerinde olgu ve 2 milyonun üzerin-
de ölüm bildirilmiştir[3]. Ülkemizde ise sayısı 2.5 
milyona yaklaşan olgu ve 24000’in üzerinde ölüm 
görülmüştür[4].

SARS-CoV-2 esas olarak damlacık yoluyla bu-
laşmaktadır. Hastalığın bulaşması, öncelikle infekte 
olmuş kişilerin solunum sekresyonlarıyla doğrudan 
temasla veya bu kişilerin öksürmesi, hapşırması 
yoluyla ortaya saçtıkları solunum damlacıklarına 
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Introduction: Early detection of the severity of COVID-19 disease is important for patient prognosis and effective use of hospital capac-
ity. Early detection of critical patients and providing supportive treatment is the main goal of disease management. In this study, we 
evaluated demographic, clinical, laboratory and radiological findings in COVID-19 patients and aimed to find risk factors associated 
with poor prognosis.

Materials and Methods: A total of 579 cases hospitalized with the diagnosis of COVID-19 were evaluated retrospectively. The diagnosis 
of COVID-19 was confirmed by polymerase chain reaction (PCR) positivity or typical clinical, laboratory and radiological findings. The 
study population was divided into groups according to the World Health Organization (WHO) COVID-19 disease severity classification. 
Significant risk factors associated with severe disease and mortality were investigated by comparing the demographic, clinical, labora-
tory and radiological data of these groups.

Results: Mean age of the 579 cases was 54 ± 18.25, and 321 of them (55.4%) were male. Severe disease was detected in 131 (22.6%) 
patients and mortality rate was %8.29. The most common comorbidities were hypertension (31.8%), diabetes mellitus (18.5%) and 
coronary artery disease (17.8%), respectively. The most common symptoms at the time of admission to the hospital were cough 
(40.7%), fever (38°C; 33.6%) and shortness of breath (26.3%). Age, coronary artery disease and shortness of breath, neutrophil count, 
urea, CRP, ferritin, Pro-BNP, fibronogen, IL-6 values were found to be predictive variables for severe disease. Age, presence of shortness 
of breath, urea, ferritin and Pro-BNP values were found to be independent predictive variables for severe disease, and the cut-off points 
were calculated for these variables (age 59.5, urea 33.5 mg/dL, ferritin 50.8 µg/L and Pro-BNP 881 pg/mL).

Conclusion: Some predictive factors were demonstrated to detect severe disease in COVID-19 patients. It is important to predict poor 
prognosis based on these factors. It provides early detection of critical patients and it will be a guide for reducing mortality rates in 
these patients with effective treatment.
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diğer kişilerin elleriyle temas etmesi ve sonrasında 
ellerini ağız, burun veya göz mukozasına götür-
mesi ile de olabilmektedir[5]. Ateş, öksürük, nefes 
darlığı gibi semptomlar COVID-19’un en sık görü-
len belirtileri olmasına rağmen; COVID-19’u diğer 
viral solunum yolu infeksiyonlarından güvenilir bir 
şekilde ayırabilen spesifik bir klinik özellik yoktur.

COVID-19’un klinik spektrumu, asemptomatik 
infeksiyondan yaşamı tehdit eden şiddetli akut 
solunum sıkıntısı sendromu (ARDS) ve ölüme 
kadar uzanmaktadır[6,7]. Hastanın evde mi yoksa 
hastanede mi takip edileceği, hastanede takip 
edilecekse gelişmiş bir merkeze nakil ihtiyacı olup 
olmadığına karar verilmesi hem hastalık progno-
zu hem de sağlık kurumlarının etkin kullanımı 
açısından önem taşımaktadır. Özellikle ciddi seyir 
gösterebilecek hastaların erken tanınması ve agre-
sif destek tedavisinin sağlanması hasta yönetiminin 
temel noktasıdır. Bu nedenlerle bu çalışmada; 
COVID-19 tanısıyla yatırılarak izlenen hastaların 
demografik, klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgu-
ları değerlendirilmiş ve ciddi seyirde yol gösterebi-
lecek risk faktörlerinin belirlenmesi amaçlanmıştır.

MATERYAL ve METOD 

Coronavirüs hastalığı tanısı ile 18 Mart-1 
Haziran 2020 tarihleri arasında Gülhane Eğitim 
ve Araştırma Hastanesi’nde yatarak tedavi edilen 
tüm hastalar değerlendirmeye alınmıştır. Bu has-
talar arasından; 18 yaş ve üzerinde olup poli-
meraz zincir reaksiyonu (PCR) pozitifliği ve/veya 
tipik klinik, laboratuvar ve radyolojik bulguları ile  
COVID-19 tanısı konulup tedavi alan vakalar ça-
lışmaya alınmıştır. PCR negatif ve/veya klinik-rad-
yoloji negatif olan hastalar ile 18 yaş altı hastalar 
çalışma dışında bırakılmıştır. Bu olguların dosya 
verileri retrospektif olarak taranmıştır. 

Çalışma popülasyonu; DSÖ COVID-19 hastalık 
şiddeti sınıflanmasına göre gruplara ayrılmıştır[8]. 
Pnömoni veya hipoksi kanıtı olmayan hastalar ha-
fif derecede; pnömoni belirti ve semptomları olan, 
ancak şiddetli pnömoni belirtisi olmayan hastalar 
ise orta derecede kabul edilmiştir. Pnömoni belirti 
ve semptomları olan hastalarda, solunum hızı 
>30/dk olması veya şiddetli solunum sıkıntısı 
olması veya oda havasındaki SpO2< %90 olma-
sı şiddetli; mekanik ventilasyon gerektiren ARDS 
veya diğer solunum yetmezliği veya septik şok 
ve/veya yoğun bakım ünitesi (YBÜ) takibi gerekti-

ren organ yetmezliği olan hastalar ise kritik olarak 
kabul edilmiştir. Hafif ve orta derecede klinikle 
takip edilen hastalar ciddi seyirli olmayan hastalık; 
şiddetli ve kritik klinikle takip edilip taburcu olan 
ya da ölen hastalar ise ciddi seyirli hastalık olarak 
gruplandırılmıştır. Bu grupların demografik (yaş, 
cinsiyet, vücut kitle indeksi klinik (ateş, öksürük, 
nefes darlığı laboratuvar (lenfosit, C-reaktif pro-
tein, D-dimer ve radyolojik (PA akciğer grafisi, 
yüksek rezolüsyonlu bilgisayarlı tomografi) verileri 
karşılaştırılarak ciddi seyirli hastalık ve fatalite 
açısından anlamlı risk faktörleri belirlenmeye ça-
lışılmıştır.

Tek değişkenli karşılaştırmalarda; sürekli değiş-
kenlerin normal dağılıp dağılmadığı Shapiro Wilk 
testi, varyansların homojenliği ise Levene testi 
ile değerlendirilmiştir. Veriler; ortalama ± stan-
dart sapma veya medyan (minimum-maksimum) 
değerleri ile özetlenmiştir. Parametrik varsayım-
lar sağlanmadığında, sayısal bir değişken bakı-
mından bağımsız iki grubun karşılaştırılmasında  
Mann-Whitney U testi; parametrik varsayımlar 
sağlandığında ise iki ortalama arasındaki farkın 
önemlilik testi (Student’s t testi) uygulanmıştır. 
Kategorik değişkenlerde veriler yüzdeliklerle özet-
lenmiştir. Kategorik bir değişken bakımından ba-
ğımsız iki grubun karşılaştırılmasında varsayımlar 
karşılamaları değerlendirilerek Ki-kare testi veya 
Fisher Exact testi uygulanmıştır. 

Çok değişkenli karşılaştırmalarda ise; Least Ab-
solute Shrinkage And Selection Operator (LAS-
SO) regresyon modeli kullanılarak hastalığın kötü 
seyretmesinde prognostik faktörlerin seçimi ya-
pılmış ve prognostik faktörlerin çok değişkenli 
analizi için logistik regresyon modeli kullanılmıştır. 
Logistik regresyon sonucu anlamlı bulunan sürekli 
değişkenler için eşik değer belirlenebilmesi için 
ROC analizi yapılıp min-max kuralına göre eşik 
değerler belirlenmiştir.

Hesaplamalarda birinci tip hata oranı alfa 0.05 
kabul edilmiş, istatistiksel analizler R 3.5.0 (R 
Core Team, 2018) yazılımı kullanılarak yapılmış 
olup tablolar Microsoft Excel ile oluşturulmuştur.

BULGULAR

Bu çalışmaya hastanemizde yatan 579  
COVID-19 hastası dahil edilmiştir. Hastaların orta-
lama yaşı 54 ± 18.2 idi ve 321 (%55.4)’i erkekti. 
Hastaların 131’inde (%22.6) ciddi seyirli hastalık 
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saptandı ve fatalite oranı %8.3 idi. Hastalarda 
saptanan en sık komorbiditeler hipertansiyon (HT) 
(%31.8), ardından diyabetes mellitus (DM) (%18.5) 
ve koroner arter hastalığıdır (KAH) (%17.8).

Hastaneye başvuru anında en sık görülen semp-
tomlar; öksürük (%40.7), ateş (≥38°C; %33.6) ve 
nefes darlığı (%26.3) idi. Halsizlik (%15.8), bulan-
tı/kusma (%6.3), ishal (%3.3) ve koku/tat kaybı 
(%3.1) gibi ekstra pulmoner semptomlar da kay-
dedilmiştir. Hastaların ortalama semptom süresi ise 
2.8 ± 3.8 gündür.

Hastalarının sosyodemografik özellikleri, komor-
biditeleri ve klinik bulguları; ciddi seyirli olmayan 
ve ciddi seyirli hastalık açısından gruplara ayrılarak 
Tablo 1’de özetlenmiştir.

Ciddi seyir gösteren hastaların hastaneye başvu-
ru anındaki ilk değerlendirmelerinde; oksijen satu-
rasyonları düşük, nabız sayıları ve vücut sıcaklıkları 
ciddi seyirli olmayanlara göre daha yüksek saptan-
mıştır (Tablo 2). 

İnflamatuvar parametreler arasında; ortalama 
C-reaktif protein (CRP) değeri 39.2 ± 60.9 mg/L, 
ortalama nötrofil sayısı 4637.4 ± 3518.6/µL ve 
ortalama lenfosit sayısı 1524.1 ± 1099.9/µL he-
saplanmıştır (Tablo 2). Başvuru anında yüksek re-
zolüsyonlu bilgisayarlı tomografi (HRCT) ile değer-
lendirme yapılan 552 hastanın 250 (%45.3)’sinde 
COVID-19 hastalığı için tipik tutulumla uyumlu 
olarak bilateral buzlu cam opasitesi saptanmıştır, 
114 (%20.6) hastanın HRCT görüntülerinde ise 
herhangi bir tutulum saptanmamıştır (Tablo 2).

Tablo 1. Hastaların başvuru anındaki sosyodemografik özellikleri, komorbidite ve klinik bulguları

Ciddi seyirli olmayan 
hastalık (n= 448 hasta)

Ciddi seyirli hastalık 
(n= 131 hasta)

Toplam  
(n= 579 hasta) p

Yaş (mean ± SD) 50.1 (±16.9) 67.4 (±16.2) 54.0 (±18.2) <0.001

Cinsiyet (n,%) >0.999

Kadın 200 (%44.6) 58 (%44.2) 258 (%44.5)

Erkek 248 (%55.3) 73 (%55.7) 321 (%55.4)

Komorbidite (n,%)

Diyabetes mellitus 66 (%14.7) 41 (%31.3) 107 (%18.4) <0.001

Hipertansiyon 117 (%26.1) 67 (%51.1) 184 (%31.7) <0.001

Hiperlipidemi 41 (%9.1) 13 (%9.9) 54 (%9.3) 0.923

Koroner arter hastalığı 52 (%11.6) 51 (%38.9) 103 (%17.7) <0.001

Kronik böbrek hastalığı 11 (%2.4) 12 (%9.1) 23 (%3.9) 0.001

Kronik böbrek yetmezliği 0 (%0.0) 4 (%3.0) 4 (%0.6) 0.002

Akut böbrek yetmezliği 4 (%0.8) 13 (%9.9) 17 (%2.9) <0.001

KOAH/astım 43 (%9.6) 33 (%25.1) 76 (%13.1) <0.001

Kronik karaciğer hastalığı 4 (%0.8) 0 (%0.0) 4 (%0.6) 0.627

Kanser öyküsü 14 (%3.1) 18 (%13.7) 32 (%5.5) <0.001

Klinik özellikler (n,%)

Ateş 141 (%31.6) 52 (%40) 193 (%33.5) 0.097

Öksürük 174 (%39.1) 60 (%46.1) 234 (%40.7) 0.181

Nefes darlığı 80 (%17.9) 71 (%54.6) 151 (%26.2) <0.001

Koku/tat kaybı 17 (%3.8) 1 (%0.7) 18 (%3.1) 0.141

Halsizlik 73 (%16.4) 18 (%13.9) 91 (%15.8) 0.593

İshal 16 (%3.6) 3 (%2.3) 19 (%3.3) 0.657

Bulantı/kusma 26 (%5.8) 10 (%7.7) 36 (%6.2) 0.561

Başvuru anındaki semptom süresi 
(n= 518 hasta) (mean ± SD)

2.61 (±3.6) 3.58 (±4.0) 2.82 (±3.7) <0.001
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Tablo 2. Hastaların başvuru anındaki vital bulguları, laboratuvar parametreleri ve görüntüleme bulguları

Ciddi seyirli olmayan 
hastalık (n= 448 hasta)

Ciddi seyirli hastalık 
(n= 131 hasta)

Toplam  
(n= 579 Hasta) p

Vital parametreler (mean ± SD)

Ateş °C (n= 477) 36.9 (±0.8) 37.2 (±0.9) 36.9 (±0.8) <0.001

Nabız atım/dk (n= 474) 85.8 (±14.3) 86.2 (±18.0) 85.9 (±15.3) 0.680

Oksijen satürasyonu %  
(n= 470)

96.0 (±2.1) 89.8 (±7.3) 94.5 (±4.8) <0.001

Laboratuvar parametreleri 
(mean ± SD)

Lökosit sayısı, /µL 6089.5 (±2739.5) 9112.2 (±5551.5) 6773.4 (±3786.6) <0.001

Nötrofil sayısı, /µL 3938.6 (±2487.3) 7045.3 (±5137.9) 4637.3 (±3518.6) <0.001

Lenfosit sayısı, /µL 1553.0 (±663.4) 1425.1 (±1961.4) 1524.0 (±1099.9) <0.001

Hemoglobin, g/L 13.5 (±1.8) 12.6 (±2.1) 13.3 (±1.9) <0.001

Platelet sayısı, /µL 232.9 (±90.5) 222.0 (±98.2) 230.4 (±92.4) 0.082

Aspartat transaminaz (AST), U/L 30.9 (±39.3) 89.2 (±457.0) 44.1 (±220.8) <0.001

Alanin transaminaz (ALT), U/L 30.6 (±39.6) 70.9 (±429.8) 39.7 (±207.5) 0.527

Üre, mg/dL 30.9 (±15.1) 60.7 (±47.0) 37.7 (±28.8) <0.001

Kreatinin, md/dL 0.9 (±0.2) 1.2 (±0.8) 1.0 (±0.5) <0.001

Albümin, g/L (n= 479) 3.8 (±0.4) 3.2 (±0.6) 3.7 (0.5) <0.001

Laktat dehidrogenaz (LDH), U/L 
(n= 565)

246.5 (144.6) 371.5 (244.) 275.0 (±180.0) <0.001

Sodyum, mEq/L 138.5 (±6.2) 137.3 (±6.5) 138.2 (±6.3) 0.002

Potasyum, mmol/L 4.1 (±0.4) 4.1 (±0.7) 4.1 (±0.5) 0.727

Kalsiyum, mg/dL (n= 434) 9.1 (±0.5) 8.5 (±0.9) 8.9 (±0.7) <0.001

C-reaktif protein (CRP), mg/L 27.0 (±45.8) 80.5 (±83.6) 39.2 (±60.9) <0.001

Eritrosit sedimentasyon hızı 
(ESR), mm/h (n =337)

41.1 (±27.8) 54.7 (±28.7) 44.5 (±28.6) <0.001

Prokalsitonin, pg/mL (n= 521) 0.2 (±1.9) 2.6 (±13.1) 0.8 (±6.5) <0.001

Ferritin, µg/L (n= 294) 181.5 (±212.5) 388.6 (±438.0) 257.6 (±329.5) <0.001

D-dimer, mg/L (n= 516) 0.7 (±1.1) 4.3 (±12.5) 1.5 (±6.3) <0.001

Troponin, ng/L (n= 509) 7.1 (±17.4) 230.7 (±1012.6) 60.7 (±503.6) <0.001

B-tipi natriüretik peptit (BNP), 
pg/mL (n= 113)

1158.8 (±3346.6) 5867.0 (±7981.4) 3408.7 (±6444.0) <0.001

Fibrinojen, g/L (n= 334) 370.2 (±152.9) 432.9 (±168.4) 389.9 (±160.3) <0.001

İnterlökin-6 (IL-6), pg/mL  
(n= 82)

58.7 (±105.7) 301.4 (±479.5) 209.7 (±400.1) 0.001

HRCT bulguları (n,%) (n= 552) <0.001

Bilateral buzlu cam opasitesi 182 (%42.8) 68 (%53.5) 250 (%45.2)

Tek taraflı buzlu cam opasitesi 128 (%30.1) 48 (%37.8) 176 (%31.8)

Konsolidasyon 9 (%2.1) 3 (%2.3) 12 ( %2.1)

Tutulum yok 106 (%24.9) 8 (%6.3) 114 (%20.6)
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Ciddi seyirli olmayan ve ciddi seyirli hastalığı 
saptamak açısından; vakaların tek değişkenli kar-
şılaştırmalarında anlamlı fark bulunan ve hastala-
rın durumunun kötüye gidişinde prediktif değişken 
olabileceği düşünülen toplam 34 değişken LASSO 
regresyonuna dahil edilmiştir. Bu değişkenler; yaş, 
DM, HT, KAH, kronik böbrek hastalığı, kronik 
böbrek yetmezliği, akut böbrek yetmezliği, kronik 
obstruktif akciğer hastalığı/astım, kanser öyküsü, 
nefes darlığı, başvuru anındaki semptom süresi, 
ateş, oksijen saturasyonu, lökosit sayısı, nötrofil 
sayısı, lenfosit sayısı, hemoglobin, aspartat aminot-
ransferaz, üre, kreatinin, albümin, laktat dehidroge-
naz, sodyum, kalsiyum, CRP, eritrosit sedimentas-
yon hızı, prokalsitonin, ferritin, d-dimer, troponin, 
Pro-B tipi natriüretik peptit (Pro-BNP), fibrinojen, 
interlökin-6 (IL-6), HRCT bulgularıdır. 

LASSO regresyon sonuçlarına göre; yaş, KAH 
ve nefes darlığı varlığı, nötrofil sayısı, üre, CRP, 
ferritin, Pro-BNP, fibrinojen, IL-6 değerlerinin ciddi 
seyirli hastalık açısından prediktif göstergeler olduğu 
saptanmıştır (Şekil 1). 

Bu değişkenler; çok değişkenli logistik regres-
yon modelinde analize dahil edilmiştir. Elde edilen 
sonuçlara göre; yaş, nefes darlığı varlığı, üre, fer-
ritin ve Pro-BNP’nin bağımsız prediktif değişkenler 
olduğu gösterilmiştir (Tablo 3). 

Yaş, üre, ferritin ve Pro-BNP için yapılan 
ROC analizi sonuçları Şekil 2’de verilmiştir. Bu 
değişkenler için eşik değerler (“cut-off point”): Yaş 
(59.5), Üre (33.5 mg/dL), Ferritin (50.8 µg/L) ve 
Pro-BNP (881 pg/mL) olarak bulunmuştur.

Tablo 3. Ciddi seyirli hastalık ile ilişkili 
prognostik faktörlerin logistik regresyon 
modeli sonuçları

Değişkenler Ciddi seyirli hastalık

Yaş 1.032* (1.014, 1.051)

KAH 1.258 (0.647, 2.389)

Nefes darlığı 2.447* (1.404, 4.235)

Nötrofil 1.000 (1.000, 1.000)

Üre 1.017* (1.006, 1.031)

CRP 1.002 (0.998, 1.006)

Ferritin 1.002* (1.001, 1.003)

Pro-BNP 1.000* (1.000, 1.000)

Fibronojen 1.001 (1.000, 1.002)

IL-6 1.003 (1.000, 1.007)

*p< 0.05.

Şekil 1. LASSO regresyon modeli kullanılarak COVID-19 tanısı almada prognostik faktörlerin seçimi. A. COVID-19 tanısı faktörünün 
LASSO katsayı profilleri. B. LASSO regresyonu, optimal ayar parametresini (λ) belirlemek için 10 kat çapraz doğrulama kullanmıştır.

A B

Şekil 2. Yaş, üre, ferritin ve Pro-BNP değerleri ROC analizi 
sonuçları.
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TARTIŞMA 

Ülkemizde pandeminin erken dönemlerinde 
Türkiye Sağlık Bakanlığı COVID-19 Tanı ve Te-
davi Rehberi’ne uygun olarak; hastaların ciddiyet 
durumu göz önüne alınmaksızın izolasyon ama-
cıyla tüm PCR pozitif hastalar yatırılmıştır. Bu 
çalışma da; böyle bir dönemde üçüncü basamak 
bir sağlık kurumu olan hastanemizde yatırılarak 
takip edilen COVID-19 hastalarını kapsamaktadır. 

Literatürle uyumlu olarak çalışmamıza alınan 
vakalar çoğunlukla orta yaş grubu olup erkek ol-
gular büyük çoğunluğu oluşturmaktadır[9-11]. Yine 
literatürle uyumlu olarak en sık görülen semp-
tomlar öksürük, ateş ve nefes darlığıdır[12,13]. 
Hastalarımızın %22.6’sında ciddi seyirli hastalık 
gözlenmiş olup fatalite oranı %8.3 hesaplanmıştır. 
Ülkemizden benzer dönemde yapılan başka bir 
çalışmada ciddi seyirli hastalık oranı %34.6, fata-
lite oranını da %3.2 olarak bildirilmiştir[14]. Yakın 
zamanda yayınlanan bir meta-analizde tüm dünya-
da farklı bölgelerde fatalite üzerine risk faktörlerini 
araştıran 58 makale değerlendirilmiştir. Yatan has-
talardaki fatalite oranı %18.8 (%0.6-61.5) olarak 
saptanmış olup en yüksek oranlar Avrupa (en 
yüksek İtalya ve İspanya) ve Kuzey Amerika’dan 
bildirilmiştir[15]. Hem hekim hem diğer sağlık 
personeli sayısı ile hastane ve YBÜ kapasitesi 
yüksek olan ülkemizde; Çin’deki vakaların görül-
mesi ardından hızlıca bilim kurulu oluşturulmuş ve 
önerileri doğrultusunda nitelikli tanı, tedavi ve ilaç 
temin hizmetleri daha salgının ilk dönemlerinden 
itibaren sağlanmaya çalışılmıştır[16]. Tüm bu fak-
törlerin ükemizdeki fatalite oranlarının daha düşük 
olmasında etkili olduğu düşünülmektedir. 

COVID-19 fatalite hızı sağlık alt yapısı ya-
nında bazı demografik özelliklere göre de ülkeler 
arası değişiklik göstermektedir. Bugüne kadar ya-
pılan çalışmalarda da görüldüğü üzere yaş; ciddi 
hastalık seyri ve fatalite açısından en önemli 
demografik özelliklerden biridir[14]. Geniş çaplı bir 
metaanalizde de 65 yaş üstü hastalarda fatalitenin 
3.59 kat daha yüksek olduğu görülmüştür[15]. 
Avrupa’da en yüksek fatalite oranlarının bildirildiği 
ülkelerden olan İtalya’da toplumun dörtte birini 65 
yaş ve üzeri kişiler oluşturmakta olup kaba fatalite 
hızının %7.2 bulunduğu bir analizde 80 yaş üzeri 
olgularda fatalite hızının yaklaşık %20’lere çıktığı 
bildirilmektedir[17].

Nefes darlığı; ciddi seyir gösteren hastaları-
mızın hem önemli bir kısmında (%54.6) baş-
vuru şikayeti olarak saptanmış hem de ciddi 
seyirli hastalık açısından bağımsız risk faktörü  
(OR= 2.4 [1.4-4.2]) olarak tespit edilmiştir. Ben-
zer şekilde; toplam 1590 hastadan oluşan bir 
kohortta, nefes darlığının hem kritik hastalık hem 
de fatalite için bağımsız risk faktörü olduğu bu-
lunmuştur[18]. Çin’de şiddetli COVID-19’lu hastalar 
değerlendirilmiş ve başvuru anında solunum sayısı  
>24/dk olanlarda fatalitenin daha yüksek (%63’e 
karşılık %16) olduğu vurgulanmıştır[9]. İngiltere’den 
yapılan bir çalışmada hastaların takiplerinde, 14 
gün içinde ölen hastalarda nefes darlığının ol-
ması sıklık olarak istatistiksel açıdan anlamlı  
(p= 0.013) tek semptom olarak kaydedilmiştir[19]. 
Bu nedenlerle COVID-19 hastalarının hem başvu-
ru anında hem de izleminde pulmoner semptom-
ların yakından takibi önem arz etmektedir.

COVID-19’lu hastalarda klinik seyir, eşlik eden 
komorbiditelere bağlı olarak da daha ağır sey-
redebilmektedir. Hem yurt içi hem de yurt dışı 
verilerle uyumlu olarak vakalarımızda en sık sap-
tanan komorbiditeler HT, DM ve KAH’dır[14,15]. 
LASSO regresyon analizi sonuçlarında ise KAH 
ciddi hastalık için risk faktörü olarak belirlenmiştir. 
İspanya’da pandemi başlangıcında, ulusal sürve-
yans sistemi kullanılarak yapılan geniş sayılı bir 
veride fatalite oranı %11.9 saptanırken; ileri yaş 
(>80 yaş), kronik böbrek hastalığı ve çalışmamızla 
uyumlu olarak kardiyovasküler hastalık (KVH) ciddi 
hastalık ile ilişkili olarak bildirilmiştir[11]. Çin’de 
ülke çapında yapılan bir analize göre de KAH 
fataliteyi 4.2 kat arttırmaktadır[18]. Bir derlemede 
ise fatalitenin HT varlığında 2 kat (RR: 2.08, 
%95 GA: 1.79-2.43), DM varlığında 1.8 kat (RR: 
1.87, GA: %95 1.23-2.84) ve KVH varlığında 
ise 2.5 kat (RR: 2.51 GA: %95 1.20-5.26) art-
tığı raporlanmıştır[15].

Hastaların hastaneye başvuru anındaki klinik 
özellik ve komorbiditeleri yanında bazı laboratuvar 
parametreleri de hastalık ciddiyetinin değerlendiril-
mesinde yardımcı olmaktadır. Hastalığın ilk görül-
düğü yer olan Wuhan’dan yapılan bir çalışmada; 
hastanede yatan hastaların fatalitesini öngörmek 
için iki farklı modelleme kullanılmıştır. Klinik mo-
dellemede; ileri yaş, HT ve KAH olması risk 
faktörü olarak saptanırken (sensivite %92, spesi-
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fite %77) laboratuvar verilerinin modellemesinde; 
h-CRP, periferal kapiller oksijen saturasyonu, nöt-
rofil/lenfosit oranı, D-dimer, AST, GFR değerleri 
risk faktörleri olarak saptanmıştır (sensivite %100, 
spesifite %92). Laboratuvar verileri kullanılarak 
oluşturulan modelleme, klinik modellemeden fata-
liteyi öngörmede istatistiksel olarak daha anlamlı 
saptanmıştır (p= 0.0157)[20]. Velavan ve arka-
daşları tarafından; hafif ve şiddetli COVID-19 
hastaları için laboratuvar belirteçleri karşılaştırılmış 
ve lenfosit sayısı, CRP, d-dimer, ferritin, kardiyak 
troponin ve IL-6 serum seviyelerinin prognozda 
önemli olduğu vurgulanmıştır[21]. Fransa’dan yapı-
lan bir çalışmada ise ciddi seyirli hastalık ile ilişkili 
faktörler arasında; erkek cinsiyet, ileri yaş, nefes 
darlığı ve vücut kitle indeksinin 25-29.9 arasında 
olmasının yanında CRP yüksekliği, nötrofil hakimi-
yeti ve lenfopeni gibi laboratuvar parametreleri de 
bildirilmiştir[10]. Bizim çalışmamızda da laboratuvar 
değerlerinden üre, ferritin ve Pro-BNP değerleri 
ciddi hastalık için bağımsız risk faktörleri olarak 
saptanmıştır.

COVID-19’un mevcut kardiyovasküler hastalığı 
şiddetlendirebileceği veya var olan risk faktörlerini 
artırarak kardiyovasküler komplikasyonlara yol aça-
bileceğini gösteren çalışmalar bulunmaktadır[22,23]. 
Özellikle akut kardiyak hasar ve pıhtılaşma biyobe-
lirteçlerinin normalden yüksek değerlerde olmasının 
daha kötü prognozla ilişkisi olduğu bilinmekte-
dir[24-27]. Bu belirteçlerden kardiyak troponin, D-di-
mer, ferritin, fibrinojen COVID-19 prognozu izle 
tahmin etmede sıklıkla kullanılırken; Pro-BNP’nin 
de COVID-19’un prognozunda ilişkili olduğu dik-
kat çekmektedir[28]. Guo ve arkadaşları, taburcu 
edilen hastalardaki düşük ve stabil serum Pro-BNP 
düzeylerinin tersine, kritik COVID-19 hastalarında 
Pro-BNP düzeylerinin giderek arttığını bildirmiş-
lerdir[29]. Ayrıca Shi ve arkadaşları miyokardiyal 
hasarı olan COVID-19 hastalarında Pro-BNP dü-
zeylerinin, olmayanlara kıyasla (1689 pg mL’ye 
karşı 139 pg/mL, p< 0.001) önemli ölçüde art-
tığını, bu hastalardaki fatalite oranının da oldukça 
yüksek olduğunu (%51.2) göstermişlerdir[30]. Bizim 
çalışmamızda da çok değişkenli logistik regresyon 
modelinde Pro-BNP bağımsız prediktif değişken 
olarak gösterilmiş ve belirlenen eşik değerin üze-
rindeki (881 pg/mL) vakaların önemli bir oranında 
ciddi seyirli hastalık görülmüştür.

Tüm bunların yanında; ciddi seyirli hastalık 
ve fatalite için çeşitli çalışmalarda saptanmış olan 
risk faktörleri bir araya getirilerek bazı skorla-
ma sistemleri oluşturulmuştur. Amerika’da yapı-
lan bir çalışmada; hızlı COVID-19 şiddet indeksi 
(qCSI; nazal kanül akış hızı, solunum hızı ve 
oksijen saturasyonu ve Brescia-COVID solunum 
şiddeti ölçeği (BCRSS; hastanın istirahat halin-
de veya minimal eforda tam cümle ile konuşa-
maması/hırıltılı soluması, solunum hızı >22/dk,  
SpO2< %90 ve akciğer grafisinde bilateral 
ya da yaygın tutulum olması kıyaslanmış olup  
hastalığın ciddiyetini öngörmede qCSI sisteminin 
daha iyi olduğu saptanmıştır. Ek olarak klinisyen-
ler tarafından daha çok tercih edilen bir skorlama 
sistemi olan CURB-65 (konfüzyon, üre >42.8 
mg/dL solunum hızı ≥30/dk, sistolik kan basın-
cı <90 mm/Hg veya diastolik kan basıncı ≤60 
mmHg, yaş ≥65) skorlama sistemi kullanıldığında 
ise; eşik değer ≥3 olduğu zaman hastalığın cid-
diyetini öngörmede iki skorlama sisteminden de 
daha yüksek sensivite ve spesifiteye (%71, %73) 
sahip olduğu görülmüştür[31].

Çalışmanın hem tek merkezli olması hem 
de pandeminin sadece erken dönemi vakalarını 
kapsaması makalemizin kısıtlayıcı yanlarını oluş-
turmaktadır. Bunun yanında o dönemde; tüm 
PCR pozitif ve/veya klinik ve radyolojik uyumlu 
COVID-19 hastalarının yatırılarak izlenmesinden 
dolayı ciddi hastalık ilişkili risk faktörleri oldukça 
heterojen bir çalışma popülasyonunda analiz edi-
lebilmiştir. 

Sonuç olarak bu çalışmada; yaş, komorbidite 
gibi demografik özellikler ile üre, ferritin ve Pro-
BNP gibi bazı laboratuvar değerlerinin COVID-19 
hastalığında ciddi hastalık seyri açısından bağımsız 
risk faktörleri olduğu görülmüştür. Bu faktörle-
rin dikkate alınarak riskin öngörülmesi hekim ve 
diğer sağlık çalışanlarına yakın takip, erken ve 
uygun tedavi ile fatalitenin düşürülmesi ve sürecin 
uygun yönetimi açısından yol gösterici olacaktır. 
Bunun yanında hastane yatak veya mali kapasite 
açısından sınırlı kaynakları olan ülkelerde, düşük 
risk öngörülen kişilerde gereksiz yere uzun süre 
hastaneye yatışlarını önleyerek, hastane yatakları-
nın optimum kullanımı için de yardımcı olacaktır.
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