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COVID-19 Pandemisinde Birinci Dalga: Tek Merkez Deneyimi
First Wave in COVID-19 Pandemic: A Single Center Experience
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Ozet

Amagc: Calismamizda COVID-19 pandemisinin birinci dalgasi sira-
sinda Liv Hospital Ulus'ta yatirilarak izlenen COVID-19 tanili has-
talarin epidemiyolojik ve klinik 6zellikleri, laboratuvar ve gorintu-
leme bulgulari ve prognozlarinin degerlendirilmesi amaclanmistir.
Yontemler: COVID-19 tanisiyla izlenen toplam 124 olgu retros-
pektif olarak degerlendirildi. Hastanin solunum yolu 6rneginde
SARS-CoV-2 RT-PCR testi sonucunun pozitif olmasi, kesin olgu;
hastada SARS-CoV-2 RT-PCR testi negatif olmakla birlikte, uy-
gun klinik sikayetlerin olmasi ve toraks bilgisayarli tomografisi
(BT)'nde viral pndmoniyle uyumlu bulgular saptanmasi ise ola-
si olgu olarak kabul edildi. Oda havasinda SpO2 <%93 olup ok-
sijen destegi veya mekanik ventilasyon (MV) veya ekstrakorpo-
real membran oksijenasyonu ihtiyaci duyuldugunda, hastada
“agir hastalik” oldugu kabul edildi. Klinik iyilesme ise 48 saat
slreyle atesin olmamasi, I6kopeninin diizelmesiyle birlikte len-
fosit ve trombosit sayisinin artmasi, oksijen destegi ihtiyacinin
azalmasi veya MV'den ayrilma olarak tanimlandi.

Bulgular: Toplam 124 olgunun ortanca yasi 54 (minimum-mak-
simum 17-98)'tu ve %59.7'si erkek hastalardan olusmaktaydi.
Olgularin %58'ine cesitli komorbiditeler eslik etmekte olup,
en sik hipertansiyon (%33.9) vardi; bunu diabetes mellitus
(%16.1) ve kalp hastaliklari (%13.7) izliyordu. Sik rastlanan kli-
nik sikayet grubu, ates (%73.4), 6kstirlik (%70.2) ve nefes darli-
g1 (%30.7)'ydi. Hastalarin 81 (%65.3)'inin SARS-CoV-2 RT-PCR
testi pozitifti. Olgularin 43 (%34.6)'linde agir hastalik vardi ve
bu hastalarin 18’i yogun bakim (nitesinde takip edildi. Agir
hastalar, agir olmayanlarla karsilastirldiginda ortalama yaslar
ve eslik eden komorbiditeleri daha fazla, yatis streleri de daha
uzundu. Laboratuvar bulgular arasinda I6kopeniden ¢ok, 16ko-

Abstract

Objective: We aimed to evaluate the epidemiological and clini-
cal characteristics, laboratory and imaging findings and out-
come of patients with COVID-19 diagnosis who were hospital-
ized during the first wave of the COVID-19 pandemic.

Methods: A total of 124 cases followed with the diagnosis of
COVID-19 were evaluated, retrospectively. Patients with SARS-
CoV-2 RT-PCR test result positivity in respiratory specimen were
accepted as the confirmed cases. Despite of a negative RT-PCR
test result, patients having a combination of compatible symp-
toms and typical findings of viral pneumonia on thorax computed
tomography (CT) were accepted as possible cases. Severe illness
was defined as SpO2 <93% on room air and to need supplemental
oxygen support or mechanical ventilation (MV) or extracorporeal
membrane oxygenation. Patients achieving clinical improvement
were defined by defervescence of fever for 48 hours, improvement
of leukopenia and increase in lymphocyte and thrombocyte count,
decrease in demand for oxygen support or weaning from MV.
Results: The median age of 124 cases was 54 (minimum-maxi-
mum 17-98) years and 59.7% of them were male. Among the over-
all population, 58% had comorbidities. Most frequent was hyper-
tension (33.9%) followed by diabetes mellitus (16.1%) and cardiac
disorders (13.7%). Most common clinical complaints were fever
(73.4%), cough (70.2%), and shortness of breath (30.7%). SARS-
CoV-2 RT-PCR tests of 81 (65.3%) patients were positive. Severe
illness was present in 43 (34.6%) patients and 18 of them were
followed in the intensive care unit. Patients with severe illness had
higher mean ages, more accompanying comorbidities, and pro-
longed hospitalization compared to the patients with non-severe
iliness. Among the laboratory findings, leukocytosis was more fre-
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sitoz saptandi. Gerek lenfopeni, trombositopeni ve hipoalbiiminemi
varligi, gerekse kreatinin, D-dimer ve akut faz gostergelerinin yuk-
sekligi agir hastalikta daha belirgindi. Hastalarin toraks BT'sinde sap-
tanan tutulumlar, cogunlukla bilateral (%73), alt ve alt-orta loblarda
(%48.7), periferik yerlesimli (%49.6) buzlu cam goériniminde opasi-
teler (%93.3) seklindeydi. Saglik Bakanhigi COVID-19 Rehberleri'ndeki
onerilere gore tedavi edilen hastalarin hi¢birinde ciddi bir yan etki ge-
lismedi. Hastalardan 4 (%3.2)'U kaybedildi. Kaybedilen hastalardan 2
(%2.2)'si kesin olgu tanisi almisti.

Sonuglar: Kullanimda olan RT-PCR testlerinin duyarhliklari, COVID-
19’un tanisinda ve tedavisinin yonlendirilmesinde yeterli degildir. Bu
nedenle, surecin yonetilmesinde ayni zamanda gorintileme yon-
temlerinin ve serum antikor testlerinin de kullanilmasi gerekmektedir.
Klimik Dergisi 2020; 33(3): 223-9.

Anahtar Sozciikler: COVID-19, SARS-CoV-2, tani, mortalite.

quent than leukopenia. In addition to presence of lymphopenia, throm-
bocytopenia and hypoalbuminemia, increases in levels of creatinine,
D-dimer, and acute phase reactants were more prominent in patients
with severe illness. Main thorax CT findings were ground glass opaci-
ties (93.3%), often bilateral (73%), involving the lower and lower-middle
lobes (48.7%) and showing a peripheral distribution (49.6%). No serious
side effects developed during the treatment given according to the rec-
ommendations of Ministry of Health Guidelines. Overall mortality rate
was 3.2%, and 2 (2.2%) patients died were confirmed cases.
Conclusions: The sensitivity of available RT-PCR tests is not sufficient
for diagnosis and management of COVID-19. Therefore, combining
the imaging methods and serum antibody testing are also needed for
management of the disease process.
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Giris

Aralik 2019°da ilk olgunun ortaya c¢iktigi Vuhan’'dan
sonra cok kisa bir siire icinde Avrupa ve Amerika’'ya ya-
yilan COVID-19, 10 Mart 2020'de llkemizde de saptanmisg
ve ertesi giin Diinya Saglik Orgitii (DSO) tarafindan icinde
bulunulan durumun bir pandemi oldudu aciklanmistir (1).
ilk sekiz ay icinde COVID-19 tanisi alan 25 milyonun lze-
rinde olgu ve 845 000'in Uzerinde olim bildirilmistir (2).
Ulkemizde ise sayisi 300 bine yaklasan olgu ve 6000’in lze-
rinde 6lim goridlmistir (3). COVID-19'un mortalite hizinin,
Ulkeler arasindaki yas dagilimi vb. demografik farkliliklara
ve saglik altyapisina bagh olarak degistigi gosterilmistir.
Cin’de kaba mortalite hi1zi %2.3 iken 80 yas ve uzeri olgu-
larda %14.8 olarak bildirilmistir. italya’da ise toplumun
dortte birini 65 yas ve Ulzeri kisiler olusturdugundan, %5
olan kaba mortalite hizi, 80 yas Uzeri olgularda %20 olarak
saptanmistir (4).

Siddetli akut solunum yolu sendromu (SARS) etkeni olan
SARS-CoV ile COVID-19 etkeni olan SARS-CoV-2, filogenetik
olarak benzerdir. Zarfli bir p-koronavirus olan SARS-CoV-
2'nin vucuda giris kapisi solunum sistemi olmakla birlikte;
COVID-19, pek cok organi etkilediginden dolayi, multisiste-
mik bir hastalik olarak da kabul edilmektedir. Olugsturmus ol-
dugu endotelitin hastaligin blylk kisminin fizyopatolojisin-
den sorumlu oldugu belirlenmistir. Solunum sistemi disinda,
norolojik, kardiyovaskiler ve gastrointestinal bulgular da
saptanabilmektedir (5,6).

Bu calismada COVID-19 pandemisinin birinci dalgasi si-
rasinda Liv Hospital Ulus'ta yatirilarak izlenen COVID-19 tani-
I hastalarin epidemiyolojik ve klinik 6zellikleri, laboratuvar ve
gorintileme bulgulan ve prognozlarinin degerlendirilmesi
amaclanmistir.

Yontemler

Calismamizda 11 Mart-30 Haziran 2020 tarihleri arasinda
Liv Hospital Ulus'ta COVID-19 6n tanisiyla yatirilarak izlenen
138 hasta incelendi. Ancak bu hastalar arasinda bulunan g
cocuk hasta, laboratuvar, klinik ve radyolojik bulgulari bakte-
riyel pndmoniyle uyumlu olan sekiz hasta, takibinde Pneu-
mocystis jirovecii pndmonisi oldugu anlasilan ve edinsel im-
min yetmezlik sendromu (AIDS) tanisiyla izlenen bir hasta,
yatis sliresi 48 saatten az olan ve dis kuruma transfer edilen
iki hasta calisma disinda birakildi. Boylece ¢alismamiza top-
lam 124 eriskin hasta dahil edildi.

Olgu tanimlari, glincel Saglik Bakanligi COVID-19 Reh-
berleri'ndeki 6neriler dogrultusunda yapildi (7). Hastanin so-
lunum yolu 6rneginde SARS- CoV-2 “real-time” revers trans-
kriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) testi sonucunun
pozitif olmasi, kesin olgu; hastada SARS-CoV-2 RT-PCR testi
negatif olmakla birlikte, uygun klinik sikayetlerin olmasi ve
toraks bilgisayarli tomografisi (BT)'nde viral pndmoniyle
uyumlu bulgular saptanmasi ise olasi olgu olarak kabul edil-
di. Viral pnémoni, klinik sikayetler (ates ve/veya 0Okstirlk) ve
toraks BT'de COVID-19’a 6zgi tipik bulgular (buzlu cam gori-
nimi, konsolidasyon, kaldirim tasi goriinimi, iki tarafh tutu-
lum, periferik yerlesim, daha ¢ok orta ve alt zonlarda tutulum,
multilober olma egilimi) olarak tanimlandi.

Vicut sicakliginin kulaktan 6lgimde >37.7°C olmasi, ates
olarak tanimlandi. Lékosit sayisinin <3500/mm? olmasi, 16ko-
peni; lenfosit sayisinin <1500/mm?® olmasi, lenfopeni; trom-
bosit sayisinin <150 000/mm? olmasi, trombositopeni olarak
tanimlandi. Tium olgulardan nazofarinks ve orofarinksten sti-
rintu 6rnegdi veya uygun hastalarda alt solunum yolu 6rnek-
leri alinarak Saglik Bakanhgi tarafindan yetkilendirilmis Halk
Saghgi Laboratuvarina SARS-CoV-2 RT-PCR testi yapilmak
Uzere gonderildi. Olasi olgu tanimina uyan ve infeksiyon bul-
gulari agirlagarak devam eden kisilerden alinan ilk solunum
yolu orneginde test sonucunun negatif olmasi, COVID-19
stiphesini dislamadigindan, mimkiin olan her durumda ta-
ninin dogrulanmasi amaciyla ikinci bir solunum yolu 6rnegi
de alindi.

Hastalarin demografik bilgileri, temas oykiisli, komor-
biditeleri, klinik sikayetleri ve siiresi, yatis suiresi, yogun ba-
kim (initesi (YBU) yatisinin olmasi ve toraks BT bulgularinin
yani sira SARS-CoV-2 RT-PCR testi, SARS-CoV-2 antikor testi,
SARS-CoV-2 hizli antikor testi, hemokdltir, idrar ve trakeal
aspirat/balgam kiiltirleri, influenza A/B hizli antijen tani testi
dahil mikrobiyolojik incelemeleri; hemogram, biyokimyasal
parametreler, serolojik testler (HBsAg, anti-HCV, anti-HIV)
dahil laboratuvar tetkikleri; D-dimer ve INR dahil koagulas-
yon testleri ve C-reaktif protein (CRP) ve prokalsitonin (PCT)
dahil akut faz gostergeleriyle birlikte laktat dehidrogenaz
(LDH), hs-troponin T ve kreatin kinaz (CK) degerleri kaydedil-
di. Oksijen tedavisi, noninvazif mekanik ventilasyon (NiMV),
mekanik ventilasyon (MV), Sp0O, <%93 olmasi gibi YBU para-
metreleri, uygulanan tedaviler (hidroksiklorokin, favipiravir,
tosulizumab, immiin plazma, mezenkimal kék hiicre, enoksa-
parin sodyum, antibiyotikler ve sistemik kortikosteroid uygu-
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lamalan), elektrokardiyografi (EKG) bulgulari, akut solunum
sikintisi sendromu (ARDS), sepsis, yaygin damar igi pihtilas-
ma (DIC), saghk bakimyla iliskili infeksiyon (SBii) gibi komp-
likasyonlar ve mortaliteler hastane kayitlarindan retrospektif
olarak degerlendirildi.

Atesin 48 saat siireyle olmamasi, I6kopeninin duzelme-
siyle birlikte lenfosit ve trombosit sayisinin artmasi, oksijen
ihtiyacinin azalmasi veya MV'den ayrilma, klinik iyilesme ola-
rak tanimlandi.

EKG hastalarin yatisi sirasinda ¢ekildi ve 48. saatte ve/
veya klinik duruma gore istenen Kardiyoloji konstiltasyonuy-
la tekrarlandi. EKG'de diizeltiimis QT araligi (QTc) >500 ms
oldugunda veya bazal QTc degerinin 60 ms (izerinde uzama-
sI durumunda azitromisin ve/veya hidroksiklorokin kesildi.
Hasta yatisi Saglhk Bakanligi COVID-19 Rehberleri'ndeki 6ne-
riler dogrultusunda, 50 yasindan buylk, klinik durumu orta/
agir olan veya klinik durumu hafif ancak hipertansiyon (HT),
diabetes mellitus, kronik akciger hastaligi gibi bir komorbi-
ditesi olan veya kotu prognostik kriterlerden herhangi birisi
(Ienfosit sayisi <850/mm?3, ferritin >500 ng/ml, D-dimer >1000
ng/ml) bulundugunda veya sosyal indikasyon olmasi (evde
yasayan >65 yas ve/veya COVID-19’un agir seyretmesine ne-
den olabilecek risk faktori olan birey varligi vb.) durumunda
yapildi (7). Oda havasinda SpO, <%93 olup oksijen destegi
veya MV veya ekstrakorporeal membran oksijenasyonu ih-
tiyaci duyuldugunda, hastada “agir hastalik” oldugu kabul
edildi (8).

YBU yatisi gerektirmeyen olgular, COVID-19 hastalari icin
ayrilan serviste (penceresi agilabilen odalarda) damlacik, te-
mas ve solunum izolasyon kurallarina uygun olarak izlendi.
Bir adet negatif basingli izolasyon odasi olan ve her biri tek
kisilik odalardan olusan genel YBU'deki yataklarin tamami
COVID-19 hasta izlemi yapilmak tzere ayrildi. Tim hastalarin
takip ve tedavileri, Gégiis Hastaliklan, i¢ Hastaliklan, infek-
siyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji ve YBU hekimleri-
nin dahil oldugu bir kurul tarafindan glinliik olarak yapilan
yatak bas vizitler sonrasi (klinik ve laboratuvar bulgularina
ve gerekli durumlarda ek radyolojik goriintiileme bulgularina
gore) diizenlendi.

Saglik Bakanligi COVID-19 Rehberlerinin 6nerilerinden
farkli olarak tim hastalarimiza tedavide azitromisinin dozu
oral 500 mg/gln olarak verildi. Tim ilaglar, tedavi segimi,
dozlari ve immiin plazma tedavisi Saglk Bakanhgr COVID-19
Rehberleri'nin 6nerileri dogrultusunda vyapildi (7,9). CO-
VID-19 tedavisinde immiin modulasyon, akcigerlerdeki doku
hasarinin onarimi, fibrozun engellenmesi ve antiinflamatuar
etki elde edilmesi gibi amaclarla, deneysel olarak uygulanan
mezenkimal kok hiicre tedavisi ise uygun hastalara Saglk
Bakanhg izniyle daha once literatiirde tanimlandigi sekilde
uygulandi (10,11). YBU’de izlenen hastalara gerekli durum-
larda antiinflamatuar olarak metilprednizolon 1 mg/kg/gin
baslandi ve kisa sure icinde doz azaltilarak tedavi 5-7 gun
icinde kesildi.

SARS-CoV-2 RT-PCR testi negatif olan hastalarda, CO-
VID-19 tanisina katki saglamak amaciyla, serum orneklerin-
den SARS-CoV-2 hizli antikor tani testi (COVID-19 IgG/IgM ra-
pid test cassette, Healgen Scientific LLC, Houston, TX, ABD)
ve/veya SARS-CoV-2 antikor tani testi (Elecsys® Anti-SARS-

CoV-2, Roche Diagnostics, Penzberg, Almanya), ayirici tanida
da nazofarinks surlintiisiinde influenza A/B hizli antijen tani
testi (Capilia™ Flu Neo, Tauns Laboratories, Inc., Izunokuni,
Shizuoka, Japonya), Ureticilerin onerileri dogrultusunda ya-
pildi.

Kan kiltirid aliminda BACTEC™ 9240 (Becton Dickin-
son, Sparks, MD, ABD) otomatize kan kultliri sistemi ve kiil-
tur (kan, idrar, trakeal aspirat/balgam) 6rneklerinden lreyen
mikroorganizmalarin idantifikasyonu ve duyarllik testleri icin
VITEK® 2 Compact (bioMeriéux, Marcy I'Etoile, Fransa) oto-
matize sistemi kullanildi. Veriler istatistiksel analiz igin Sta-
tistical Package for Social Sciences (SPSS) 11.0 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, ABD) programina kaydedilerek analiz edildi. Sag-
lik Bakanhg Bilimsel Arastirma Platformu’ndan (Onay No.
2020-07-08T15_14_ form) onay alindi. Etik Kurulu onayi ise
Liv Hospital Ulus’tan (2020/25 sayili) alindi.

Bulgular

Toplam 124 olgunun ortanca yasi 54 (17-98)ti ve 74
(%59.7)'U erkek hastalardan olugsmaktaydi. Yatista olgularin
72 (%58)'sine cesitli komorbiditeler eslik etmekte olup, en sik
hipertansiyon (%33.9) gorilmekte, bunu diabetes mellitus
(%16.1) ve kalp hastaliklari (%13.7) izlemekteydi. Ortanca ya-
tig sliresi 7 guin ve basvuru oncesi sikayet stresi ise 4 glindu.
En sik rastlanan klinik sikayet grubu, 91 (%73.4) hastada ates,
87 (%70.2) hastada 6ksliriik ve 38 (%30.7) hastada nefes darli-
grydi. Aktif sigara kullanan 20 (%16.1) hasta vardi. Hastalarin
klinik ve demografik 6zellikleri Tablo 1'de 6zetlendi. Ailesinde
COVID-19 tanisi bulunan hasta sayisi 16 (%12.9), son 14 gin
icinde yurtdisina seyahat 0ykisl olan hasta sayisi 6 (%4.8) ve
temas Oykisl bulunan hasta sayisi ise 28 (%22.6) olarak be-
lirlendi. Tum olgularin 43 (%34.6)'unde agir hastalik vardi ve
bu hastalarin 18'inin takip ve tedavisi YBU’de yapildi. SARS-
CoV-2 nadir olarak santral sinir sisteminde ndroinvazif hasta-
liga (menenjit/ensefalit) neden olabilmektedir. Calismamizda
akut purilan menenjit 6n tanisiyla yatirilan bir olguda beyin-
omurilik sivisi (BOS) multipleks PCR incelemesi sonucunda
Streptococcus pneumoniae pozitifligi saptandi. Eszamanlh
alinan nazofarinks ve orofarinks suriintl kilttrlerinde SARS-
CoV-2 RT-PCR testi pozitifligi saptanmasi nedeniyle, hastanin
BOS 6rneginde yapilan SARS-CoV-2 RT-PCR testi negatif sap-
tandi. Takibinde akcigerde COVID-19’a bagl tutulum gelisen
hastada akut bakteriyel menenijit tedavisine favipiravir de ek-
lendi. Pnémokoksik menenjit ve COVID-19’a bagh pnomoni
tanisiyla izlenen bu olguda mortalite gelismedi.

Hastalarin 81(%65.3)'inin SARS-CoV-2 RT-PCR testi pozi-
tifti. Bu hastalarin tedavi bitimini takiben yapilan kontrolle-
rinde 37 (%45.6)'sinin PCR testinin negatif oldugu gorildi.
Baslangicta PCR testi negatif bulunan 43 hastanin tamamin-
da yapilan SARS-CoV-2 hizli antikor tani testi ve/veya SARS-
CoV-2 antikor tani testi 15 (%34.8) hastada pozitif saptandi.
Ayirici tani icin mevsimsel olarak viral pnédmoni etkeni olabi-
lecek influenza virusu igin 44 hastada yapilan influenza A/B
hizli antijen tani testi, tim hastalarda negatif olarak sonug-
landi. Hastalara yapilan HBsAg, anti-HCV ve anti-HIV testleri
arasinda sadece bir hastada HBsAg pozitifligi saptandi.

Hastalarin basvuru sirasindaki laboratuvar parametre-
leri Tablo 2'de Ozetlendi. Hastalarin %15.3'linde I6kopeni,
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%14.5'inde |0kositoz, %64.5’'inde lenfopeni, %26'sinda trom-
bositopeni saptandi. D-dimer ytksekligi (>1000 ng/ml) %33.9,
ferritin yUksekligi (>500 ng/ml) %30.6, hipoalbliiminemi
%17.7, kreatinin yulksekligi (>1.2 mg/dl) %11.3, transaminaz
yuksekligi %16.1-%22.6 arasindaydi. Transaminazlar olgu-
larin biytk cogunlugunda (%85) iki kati gegmemekteydi ve
yaklasik %15’inde 2-4 kat yulkseklik vardi.

Tablo 1. Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri (n=124)

Ozellik Sayi (%)
Yas (yil)* 54 (17-98)
Erkek cinsiyet 74 (59.7)
Komorbidite 72 (58)
Hipertansiyon 42 (33.9)
Diabetes mellitus 20 (16.1)
Kalp hastaliklari? 17 (13.7)
Malignite 15 (12.1)
Hiperlipidemi 9 (7.3)
Kronik akciger hastahgi 7 (5.6)
Kronik karaciger hastaligi 2 (1.6)
Kronik bobrek yetmezligi 2 (1.6)
Gebelik 3(2.4)
Tiroid hastahgi 5 (4)
Romatolojik hastalik* 5 (4)
Norolojik hastalik® 4 (3.2)
Sigara kullanimi 20 (16.1)
Belirti ve bulgular
Solunum sistemi
Ates 1(73.4)
Oksiiriik 87 (70.2)
Nefes darlig: 38 (30.7)
Bogaz agrisi 15 (12.1)
Kas ve iskelet sistemi
Halsizlik ve kiriklik 43 (34.7)
Kas ve eklem agrisi 20 (16.1)
Goglus ve sirt agrisi 11 (8.9)
Sinir sistemi
Bas agrisi 12 (9.7)
Koku ve tat alma kaybi 5 (4)
Cene/kulak agrisi ve yiiz felci 2(1.6)
Gastrointestinal sistem
ishal 7 (5.6)
istahsizlik 2 (1.6)
Karin agrisi ve bulanti 3(2.4)

*Ortanca (minimum-maksimum); 'koroner arter hastahgi, aritmi,
iskemik kalp hastaligi, konjestif kalp yetmezIligi; fromatoid artrit ve gut;

Sepilepsi, demans, multipl skleroz.

Agir hastalik gelisen 43 COVID-19 olgusunun SARS-CoV-2
RT-PCR testi %65.1 hastada pozitif (124 hasta verisiyle ben-
zer) olarak saptandi. Bu hastalar, agir olmayanlarla karsilas-
tinldiginda ortalama yaslar (64.4+14.7’ye karsilik 49.2+15.3)
fazla, yatis streleri (14.6+12.6'ye karsilik 6.3+2.8) daha uzun
ve eslik eden komorbiditeleri (%74.4’e karsilik 49.4) daha
fazla idi. Laboratuvar bulgulari acisindan karsilastirildiginda
ise, Iokopeniden (%11.6"ya karsilik %17.3) daha ¢ok |0kositoz
(%23.3’e karsilik %9.9) saptandi. Lenfopeni (%69.8'e karsilik
%17.3), trombositopeni (%37.2'ye karsilik %12.3), hipoalbu-
minemi (%32.9'a karsilik %9.9) ve kreatinin (%20.9'a karsilik
%6.2), D-dimer (%55.8’e karsilik %22.2), ferritin (%51.2'ye
karsilik %19.8) yuksekligi de agir hastalikta daha belirgindi.
Ortalama CRP mg/It (82.8’e karsilik 39.8) ve PCT ng/ml (1.6'ya
karsilik 0.3) degerlerindeki artis da daha fazlaydi.

Atesi 72 saatten uzun siiren ve SARS- CoV-2 RT-PCR
testi negatif olan ve/veya agir hastalik bulgusu olan toplam
56 hastanin kultur icin kan, idrar ve uygun hastalarda trake-
al aspirat/balgam ornekleri alindi. Tim hastalar igcinde agir
hastaligi olan, YBU'de de takip ve tedavileri yapilmis, uzun
slre yatinimis iki hastada toplam 4 (%3.2) SBii gelisti. Bunlar,
kateterle iliskili kan dolasimi infeksiyonu (metisiline direncli
S. epidermidis), kandidemi (Candida dubliniensis), trakeob-
ronsit (Klebsiella pneumoniae) ve Uriner sistem infeksiyonu
(Enterococcus faecalis)'ydu.

Toraks BT ugl disinda tim hastalara yatirilirken cekil-
di. Uc hastanin gebe olmasi (1. veya 2. trimestr) nedeniyle
gorintileme alinmadi; sadece klinik ve laboratuvar takibi

Tablo 2. Hastalarin Basvuru Sirasindaki Laboratuvar

Parametreleri

Ortanca
(Minimum-Maksimum)

5705 (1006-35 000)
1265 (240-5500)
13.5 (4.9-16.4)

206 000 (78 000-672 000)

Parametreler

Lokosit (/mm?3)
Lenfosit (/mm?)
Hemoglobin (gr/dl)

Trombosit (/mm?)

C-reaktif protein (0-5 mg/It) 20.7 (1-440)
Prokalsitonin (<0.5 ng/ml) 0.06 (0.01-49)
Aspartat aminotransferaz (0-40 U/It) 23 (8-428)
Alanin aminotransferaz (0-41 U/It) 25 (4-148)
y-Glutamil transferaz (0-60 U/It) 31.5 (6-372)
Alkalen fosfataz (35-104 U/It) 56 (23-131)
Total biliriibin (0.3-1.2 mg/dl) 0.4 (0.1-2.1)
Laktat dehidrogenaz (240-480 U/It) 383 (106-1141)
Kreatinin (0.7-1.2 mg/dl) 0.8 (0.4-2.3)
Albiimin (3.5-5.2 gr/dl) 3.9 (2.1-4.8)

D-dimer (0-500 ng/ml /
Ferritin (30-400 ng/ml)

“International normalized ratio”

664.5 (118-36 362)
249 (9.1-5925)
1(0.8-5.4)

5.7 (2-384)
59.5 (12-604)

hs-Troponin T (<12.7 pg/ml)
Kreatin kinaz (20-200 U/It)
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yapildi. Calismaya dahil olan hastalarin toraks BT tutulu-
mu %73'tnde bilateraldi; %2'sinde ise tutulum saptanma-
di. Hastalarin 52 (%43.7)'sinde tim akciger alanlarinda, 32
(%26.9)'sinde alt loblarda, 26 (%21.8)'sinda alt-orta loblarda,
%6.7 (8)'sinde Ust loblarda, 3 (%2.5)'inde orta loblarda tu-
tulum vardi. Lezyonlar hastalarin 62 (%52.1)'sinde periferik
yerlesimdeydi; 59 (%49.6) hastada multipl tutulum goril-
di. Buzlu cam gorunimui 111 (%93.3) hastada, konsolidas-
yon bulgusu 33 (%27.7) hastada ve kaldirim tasi gériinim{
4 (%3.4) hastada belirlendi. Buzlu cam goériiniimu olanlarin
78 (%95.1)'i <65 yasindaydi. SARS-CoV-2 RT-PCR testi pozitif
olan 81 olgunun 2'sinde toraks BT'de tutulum saptanmadi ve
PCR testi negatif olan 43 olgunun hepsinde toraks BT'de tu-
tulum bulgusu vardi.

Tedavide 105 (%84.7) hastaya bes guin stireyle hidroksik-
lorokin + azitromisin + oseltamivir kombinasyonu uygulandi.
Favipiravir ise kombinasyon icinde (oseltamivir tedavisi ke-
silerek) veya tek basina 35 (%28.2) hastaya uygulandi. Hid-
roksiklorokin atesi devam eden klinik durumu yavas duzelen
18 olguda 10 giine uzatildi. Klinik durumu agir olan sadece
bir olguda favipiravir tedavisi bitimini takiben 14 glin surey-
le lopinavir/ritonavir de uygulandi. immiin plazma 5 (%4),
mezenkimal kok hiicre 3 (%2.4), tosilizumab 6 (%4.8), me-
tilprednizolon 8 (%6.5), enoksaparin sodyum 90 (%72.6), ge-
nis spektrumlu antibiyotikler 45 (%36.3) hastaya uygulandi.
Hidroksiklorokin tedavisine bagl olarak 16 (%12.9) hastada
gelisen bulanti disinda, 2 (%1.6) hastada EKG'de QTc uzama-
si belirlendi. Bu 2 hastada tedavi kombinasyonunda yer alan
azitromisin sonlandirildi; hidroksiklorokin ise kesilmedi ve bir
komplikasyon yasanmadi.

Calismamizda 4 (%3.2) hasta, ortalama 8.7 + 8.8 glin son-
ra kaybedildi. Bu hastalarin li¢l erkek ve ileri yastaki (75-92
yas) hastalardi. Yatis suiresi 2-20 glin arasinda degismekteydi
ve hepsinde birden fazla eslik eden komorbid hastalik var-
di. Bagvuru sirasinda hematolojik ve biyokimyasal paramet-
relerinin ortanca degerleri, 16kosit 14 090/mm?3, lenfosit 775/
mm?, CRP 137.7 mg/It, PCT 8.3 ng/ml, ferritin 1754 ng/ml ve
D-dimer 6182.5 ng/ml seklindeydi.

irdeleme

COVID-19 tanisiyla izlenen hastalarin sikayetleri cogun-
lukla ates, Okstirik ve nefes darligi olup, bu durum SARS ola-
rak tanimlanmistir (12). Hastalarda klinik seyir hafif veya eslik
eden komorbiditelere bagli olarak daha agir seyredebilmek-
te, hastane yatisi, YBU ihtiyaci artabilmekte ve kimi zaman
da hastalik 6limle sonuglanabilmektedir. ABD Hastaliklari
Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC) verilerine gére, 18-29 yas
arasinda hastaneye yatis 27.3/100 000 kisi iken bu oran 50-64
yasta 136.1/100 000 kisi ve 85 yasin lzerinde ise 513.2/100
000 kisi olarak artmaktadir. Ayrica hastaneye yatis riski, HT
veya diabetes mellitus’a bagh olarak (¢ kat, kronik bdbrek
yetmezligine bagli olarak dort kat, ti¢c ve daha fazla komorbi-
dite durumunda ise yaklasik bes kat artmistir (13,14).

Calismamiza alinan hastalarin yas ortalamasi 54 olup,
literatirle uyumlu olarak orta yas grubundaydilar ve erkek
(%59.7) hastalar ¢cogunluktaydi. Komorbiditesi olan olgular
tiim grubun yarisindan fazlasini olusturmaktaydi. Sik goru-
len klinik sikayet grubu (ates, okslriik ve nefes darligi) da

calismalarla benzer oranlarda bulundu (15-17). Ulkemizde 65
yas ustl nifus toplam nifusun %9 kadarini olusturmaktadir.
Oysa cogu Avrupa iilkesinde bu oran %20 civarindadir. Ul-
kemizde COVID-19’a bagli mortalite hizi bircok tlkeye gore
daha diisuktir (yaklagik %2.5). Burada nifusun geng yapisi,
tedavi hizmeti kapasitesinin asilmamis olmasi ve bu hizmetin
nitelikli olmasinin etkili oldugu diistintilmektedir (1,18) Calis-
mamizda >65 yas hasta sayisi 35 (%28.2) ve mortalite hizimiz
RT-PCR pozitif hastalar arasinda %2.4 (2/81) ve 124 olgu igin-
de ise %3.2'dir.

COVID-19 tanisinda glinimiizde %100 dogru tani veren
altin standard bir test henliz bulunmamaktadir. Ancak RT-
PCR testlerinin glinimizde Ozellikle hastaligin erken done-
minde %70’e varan oranda duyarli oldugu, ge¢ donemde
(ikinci hafta sonrasi) PCR testlerindeki duyarhiligin azaldigi ve
bu donemde antikor testlerinin tanidaki duyarhliginin arttig
belirlenmistir (19,20). Bir calismada SARS-CoV-2 RT-PCR tes-
tinin solunum yolu drneklerindeki duyarliligi degerlendirilmis
ve alt solunum yolu 6rneklerinde pozitiflik orani %72-93, (st
solunum yolu 6rneklerinde ise %32-63 olarak saptanmistir.
Calismamizda alt solunum yolu 6rnegi az sayida (n=8) hasta-
da alinabilmistir. Bu durum, COVID-19 bulasiciliginin yiiksek
olmasi nedenli brons lavajindan kacinilmasi ve cogu hastada
da kuru Oksuruk olmasiyla acgiklanabilir. Tani testlerindeki du-
yarliligin sadece alinan siiriinti 6rnedinin yeriyle degil, has-
taligin donemi ve test icin kullanilan kitin niteligiyle (hedef
genler vb.) ilgili oldugu da belirlenmistir (21,22). Calismamiz-
daki hastalarin %65.3'tinde SARS-CoV-2 RT-PCR pozitifligi
saptandi. Tani testi negatif olarak sonuglanan 43 olgu i¢cinde
yapilan hizli antikor testi ve/veya antikor testlerinde toplam
13 olguda daha pozitiflik bulundu. Kullandigimiz antikor testi
SARS-CoV-2 virusunun niikleokapsid proteinini hedeflemek-
tedir ve sikayetlerin baglangicindan >14 giin sonraki duyarli-
l1g1 %90’a ulagmaktadir. Hizli antikor testlerinin duyarhliginin
ise -uretici tarafindan yuksek olarak bildirilmis olsa bile- 6zel-
likle hastaligin erken doneminde daha dustik oldugu bildiril-
mektedir (23).

COVID-19 tanisinda yardimci testlerden biri de yuksek
duyarlilia sahip olan toraks BT'dir (24). Bugun i¢in tanida
kullanilan PCR testlerinin duyarhliklarinin ¢ok ylksek ol-
mamasi ve hastaligin ilerleyen dénemlerinde duyarliliginin
daha da azalmasi nedeniyle toraks BT ozellikle hastanede
izlenen hastalarda taniya yardimci 6nemli bir test olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Hatta yapilan bir ¢calismada RT-PCR
ile kiyaslandiginda toraks BT duyarliliginin (%98’e karsilik
%71, p<0.001) daha fazla oldugu da belirlenmistir (25,26).
Calismaya dahil olan hastalarimizin toraks BT lezyonlarinin,
COVID-19'la uyumlu olarak, biliylik cogunlugu (%93.3) buzlu
cam dansitesinde, siklikla bilateral (%73), alt-orta veya alt
loplarda (%26.9/%21.8) ve periferik yerlesimli (%52.1) lez-
yonlar oldugu belirlendi. COVID-19 tanisinda toraks BT'nin
duyarliligr yuksek olsa da ozgullugu disuktur. Bu nedenle
toraks BT tutulumu olup da SARS-CoV-2 RT-PCR ve/veya
antikoru negatif olarak saptanan olgularda, diger viral in-
feksiyonlar (influenza, respiratuar sinsisyum virusu vb.) ve
noninfeksiyoz (hipersensitivite pnémonisi, interstisyel pno-
moni vb.) nedenler de mutlaka ayirici tanida akilda tutulma-
hdir (27).
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Agir hastalik, sikayetlerin baslangicindan bir hafta kadar
sonra gelismekte ve bu duruma genellikle hipoksemi eslik
etmektedir (28). Bizim hastalarimizin yaklasik 1/3'linde agir
hastalik gelisti; bunlarin da yaklasik olarak yarisi YBU'de
takip edildi. Agir hastalik gelisenlerde hastaligi daha hafif
gecirenlerle karsilastirildiginda, lenfopeni, trombositopeni,
hipoalbliminemi, D-dimer yuksekligi vb. bulgular, literatirle
benzer olarak daha belirgindi (29). Bu grupta 6zellikle 10ko-
sitoz saptanmasi dikkat c¢ekici olup, bu durum calismalarda
kotu prognozla iliskilendirilmistir (6,30).

COVID-19'un erken doneminde bakteriyel infeksiyonlarin
birlikte gortlme olasiliginin az oldugu bildirilmektedir. An-
cak, genel durumu kétii, uzun YBU vyatisi olan, invazif arag
kullanimi ve renal replasman tedavisi gibi ek girisimler ge-
rektiren hastalarda SBil’lerin arttigi da bildirilmistir. Bu du-
rum YBU kapasitesinin asilmasi, hasta basina diisen hemsire
sayisinda azalma, uzun sireli yatis gibi durumlarla iligkilen-
dirilmistir (31). Cahismamizda gelisen SBii'ler genel durumu
kétii ve uzun siireli YBU yatisi olan iki olguda gelisti; ancak
bu olgularda mortalite gelismedi.

Bugiin COVID-19 i¢in etkinligi kanitlanmis kesin bir ilag
tedavisi bulunmamaktadir. Ancak Gautret ve arkadasla-
ri (32)'nin yapmis oldugu az sayida hastanin dahil oldugu
randomize olmayan bir klinik calismada hidroksiklorokin ve
azitromisin kombinasyonun viral klirens ve klinik iyilesme
sagladigini belirten bir makaleyi yayimlamasi nedeniyle, tim
dinyada ve ulkemizde bu iki ilacin kombine edildigi tedavi
rejimi biyik oranda tercih edilmistir. Daha sonra Chen ve
arkadaslari (33) tarafindan yapilan bir calismada ayni tedavi
kombinasyonu ve kontrol grubu arasinda, klinik ve radyolojik
olarak diizelmede farklilik goriilmemesi ve cesitli calisma-
larda hidroksiklorokin ve azitromisinin kombinasyonu sonu-
cunda kardiyak yan etkiler (QT uzamasi vb.) gelistiginin bil-
dirilmesi nedeniyle bu ilaglarin birlikte kullanimi konusunda
cekinceler gelismistir. Konuyla ilgili calismalar hala devam
etmektedir (34,35). Calismamizda hastalarimizin yaklasik
%85'ine hidroksiklorokin + azitromisin + oseltamivir kombi-
nasyonu verildi. Tim hastalarda influenza icin PCR testiyle
dogrulama yapilamadigindan oseltamivir tedavisi ampirik
olarak verildi. Favipiravir tedavisi yaklasik %29 hastada tek
basina veya hidroksiklorokinle birlikte kullanildi ve bu ilag te-
davisi agir hastalik gelisenlerin %67.4'tine verildi. Hidroksik-
lorokin kullanimina bagli QT uzamasi iki hastada goruildi. Bu
nedenle yalniz azitromisin tedavisi kesildi. Polimorfik ventri-
kiler takikardinin bir formu olan “torsades de pointes” veya
ani kardiyak 6limle iligkilendirilen hicbir hasta olmadi. Calis-
mamizin kisithiliklari olarak, az sayida hastanin dahil oldugu
tek merkez verisi olmasi, olgularin 1/3 kadarinin SARS-CoV-2
RT-PCR tani testiyle dogrulanmamasi, viral pnémoni ayirici
tanisi igin influenza A/B’ye ve diger atipik pnémoni etkenleri-
ne yonelik testlerin rutin olarak yapilmamis olmasi sayilabilir.

Sonug olarak, COVID-19 pandemisinin ilk dalgasi sirasin-
da, kurumumuzun verileri tek merkez deneyimi olarak analiz
edildiginde, kullanimda olan RT-PCR testlerinin duyarlilikla-
ri, COVID-19’un tanisinda ve tedavisinin yonlendirilmesinde
yeterli dedildir. Bu nedenle, slirecin yonetilmesinde ayni za-
manda gorintiileme yontemlerinin ve serum antikor testleri-
nin de kullanilmasi gerekmektedir.

Tesekkiir

Pandemi sureci boyunca gece gunduz buyuk 6zveriyle calisarak
siirece bliyiik destek veren basta infeksiyon Kontrol Hemsiremiz Ye-
sim Kocgak-Eri¢ olmak lizere, tiim hekim, hemsire ve personel kadro-
muza tesekkur ederiz.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemistir.
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