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DERLEME

OZET

Siddetli akut solunum sendromu virusu (SARS-CoV-2)’nun neden oldugu koronavirus hastaligi1 2019 (COVID-19),
11 Mart 2020'de Diinya Saglik Orgiitii tarafindan pandemi ilan edildikten sonra, kisa siirede biiyiik bir kiiresel saglik
tehdidi haline geldi. COVID-19’un gelisiminde viral, ¢evresel ve konak faktorleri rol oynamaktadir. Hastalik; yashlar
ve erkeklerin yani sira diabetes mellitus, hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastalik, kronik bobrek hastaligi ve maligni-
tesi olan kisilerde daha yaygindir. Yogun bakima yatis1 ve mortaliteyi tahmin etmek i¢in kullanilan bazi risk skorlar:
olmakla birlikte COVID-19’a 6zgiil degildirler. Yiiksek riskli bireylerin belirlenmesi ve infeksiyonlarinin énlenmesi
hastalikta mortaliteyi azaltabilir.

Anahtar Sozciikler: Risk faktorii, komorbiditeler, COVID-19, skor sistemi

ABSTRACT

Coronavirus disease 2019 (COVID-19), is caused by a novel coronavirus named as Severe Acute Respiratory Syn-
drome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2). It became a major global health threat in a short time after being declared by
the World Health Organization (WHO) as a pandemic on March 11, 2020. Viral, environmental, and host factors play
arole in the course of COVID-19. The disease is more common in the elderly, men, and people with diabetes mellitus,
hypertension, cardiovascular disease, chronic renal disease, and malignancy. While some risk scores are used to pre-
dict ICU admission and mortality, they are not specific to COVID-19. Identifying high-risk individuals and prevent-
ing their infection can reduce mortality in the disease.
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GiRiS

Diinya Saghk Orgiitii (DSO) tarafindan 11 Mart 2020 tarihinde pandemi olarak ilan edilen “Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus-2” (SARS-CoV-2) etkenli koronavirus iligkili hastalik-19 (COVID-19), tiim diinyada 235 mil-
yondan fazla insani1 infekte etmis 4.8 milyondan fazla hastanin da yagamin yitirmesine neden olmustur (1). Morbidi-
te ve mortalitesi biiyiik 6l¢iide viral pnémoniye bagli akut solunum yetmezligi sendromu (ARDS)’ndan kaynaklanan
COVID-19, asemptomatik seyredebilecegi gibi hafif {ist solunum yolu infeksiyonundan ciddi pnémoni, goklu organ
yetmezligi ve tromboembolik komplikasyonlara kadar degisen farkli klinik tablolara neden olabilmektedir (2, 3).

Hastaligin durumuna gore klinik simiflandirma; hafif, orta, siddetli ve kritik seyirli olarak yapilmaktadir. Hafif ol-
gularda semptomlar 1limli olup goriintilemede bulgu saptanmaz. Orta seyirli olgularda ates ve solunum yolu infek-
siyonu semptomlary; goriintiilemelerde de pnomoni bulgusu gozlenebilir. Oksiiriik ve nefes darli1 yakinmasi olan,
solunum sayis1 24-30/dk arasinda, oda havasinda SpO,<%94 ve oksijen destegi gerektiren hastalar “agir seyirli’; so-
lunum sayis1>30/dk, oda havasinda SpO,<%90 ve mekanik ventilasyon ya da ekstrakorporal membran oksijenizas-
yonu (ECMO) ihtiyaci olan, sepsis tablosunda, organ yetmezIligi gelismis olan hastalar ise “kritik seyirli” olarak kabul
edilmektedir (4). COVID-19 tanisiyla izlenen hastalarin yaklasik %14t hastalig1 agir tabloda, %51 de kritik tabloda
gegirmektedir. Hastalarin %10 kadarinin hastaneye yatisi gerekmekte ve hastaneye yatanlarin %10’u da yogun bakim
tinitesi (YBU)’nde takip edilmektedir (4).

Genel olarak degerlendirildiginde COVID-19’a bagli mortalite %2 civarinda olmakla birlikte, 6zellikle riskli ve hasta-
nede yatis gerektiren agir seyirli hastalarda bu oran %40’lara, YBU'de mekanik ventilasyona bagli izlenen kritik hasta
grubunda da %80’lere kadar gikabilmektedir (5, 6).
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SARS-CoV-2 pandemisi ile ilgili aragtirmalar arttikga hastaliga yakalan-
ma yollari, hastalik gelisimini tetikleyen durumlar ve hastalig1 siddet-
lendiren faktorler hakkinda bilgiler de artmaktadir. COVID-19a yaka-
lanmada ve hastalik gelisiminde etkili faktorler irdelendiginde agagidaki
gruplama yapilabilir (7);

1. Virusa ait 6zellikler; viral evrim, yeni varyantlar ve virus yiiki,
2.Virusun bulasabilirligi; bulasma yollari, bulastiricilik,

3.Konak ozellikleri; yas, cinsiyet, konagin immiin durumu, genetik
altyapsy, viicut kitle indeksi (VKI),

4.Komorbid durumlar; eslik eden kronik hastalik varligi (hipertan-
siyon, kardiyovaskiiler hastalik, diyabet, kronik akciger hastaligs,
bobrek hastaliklari, malignite, vb.),

5.Cevresel etmenler; kalabalik ortam, diisiik egitim seviyesi, saglik
¢alisani olma, yetersiz havalanma, tiitiin ve tirtinleri kullanimu.

SARS-CoV-2 ile infekte hastalarin %80’inin durumu asemptomatik sey-
retmektedir. Ancak asemptomatik bireyler de hastalig1 bulastirmakta-
dir. Semptomlar olmadan da virus sagilimi olabilir ve bu durum bulasti-
ricilikta 6nemli rol oynamaktadir (8).

Bulagtiriciik  ve infeksiyon gelisiminde viral yiikiin ©6neminin
aragtirildig1 bir ¢aliymada, COVID-19 tanili 282 hasta ve temashlari iz-
lenmis, PCR ile viral yiikleri belirlenmistir. infeksiyonun yayilmasinda
ev i¢i bulasmanin 6nemli (%51) oldugu ve viral yiikiin artmasiyla hem
hastaligin semptomatik oldugu hem de inkiibasyon doneminin kisaldig:
(viral yiik log > 10 ¢ok anlamli) saptanmugtir (9).

SARS-CoV-2 pandemisi ilerledik¢e yeni varyantlar ortaya ¢ikma-
ya devam etmektedir. Varyantlarmm COVID-19 epidemiyolojisindeki
etkisi incelendiginde, bulasicilikta ve virulansta artigin yani sira klinik
hastalik seyrinde de degisikliklere neden oldugu gézlenmistir. Diinyada
son dénemde baskin hale gelen Delta (SARS-CoV-2 B.1.617.2) varyanti,
onceki varyantlardan daha bulagicidir. Diinya Saglik Orgiitii tarafindan
“endise verici varyant” olarak tanimlanan Delta varyantinin bulagma hiz1
orijinal virusa gore yaklagik iki kat fazladir. ilk varyantla infekte birey,
oncesinde ortalama 2-2.5 kisiyi infekte ederken, yeni varyant yaklagik 5
kisiyi infekte edebilmektedir (10).

COVID-19 salgininda infeksiyon gelisimi ve olgu fatalite hizlarini ar-
tiran risk faktorleri arasinda kronik hastaliklar, tim diinyada 6lim
nedenlerinin basinda gelmektedir (11). Hastaliga yakalanma risk fak-
torleri incelendiginde; ileri yas, 6zellikle eslik eden hipertansiyon (HT),
kardiyovaskiiler hastalik (KVH), diabetes mellitus (DM), kronik akci-
ger hastali1, bagta hematolojik olmak {izere maligniteler, immiinosiip-
resif tedavi veya hastalik, organ nakli, kronik bébrek yetmezligi, obezi-
te ve sigara kullanimi 6ne ¢ikmaktadir (2). Pandeminin baslangicinda
Cinden bildirilen ilk olgu serilerinde hem agir hastalik hem de mortalite
gelisimi erkek cinsiyet ve 60 yas tstiindeki hastalarda daha yiiksek bil-
dirilmis olup ilerleyen dénemlerde de bu bilgi dogrulugunu korumus-
tur (5).

Yapilan ¢aligmalar ve gercek yasam verileri arttik¢a kronik hastalik-
lar ile COVID-19 arasindaki iligki daha da netlegmistir. COVID-19
hastas1 1139 kisi ile 11 390 saglikli bireyin olusturdugu popiilasyo-
nun karsilastirildigy bir ¢aliymada, olgularda kontrol grubuna kiyas-
la daha yiiksek oranda altta yatan KVH (RR:1.98) ve KVH i¢in risk
faktorii oldugu (RR:1.46) ayrica yine olgularda HT (RR: 1.27), kronik
obstiiriktif akciger hastaligi (KOAH) (RR: 1.35), DM (RR: 1.5), kalp
yetmezligi (KY) (RR: 2.18) gibi komorbid hastaliklarin kontrol gru-
buna gore daha sik bulundugu gosterilmistir (12). Yine Italyada
COVID-19 nedeniyle 6len 355 hastadan olusan bir alt grup ¢aligma-
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« Diinya Saglik Orgiitii tarafindan pandemi olarak ilan edilen
COVID-19, asemptomatik seyredebilecegi gibi hafif tist solunum
yolu infeksiyonundan ciddi pnémoni, ¢oklu organ yetmezligi ve
tromboembolik komplikasyonlara kadar degisen farkli klinik tablo-
lara neden olabilmektedir.

Hastaliga bagh mortalite %2 civarinda olmakla birlikte; 6zellikle
riskli ve hastanede yatig gerektiren agir seyirli hastalarda bu oran
%40’lara, YBU'de mekanik ventilasyona bagl izlenen kritik hasta
grubunda da %80’lere kadar ¢ikabilmektedir.

Hastaliga yakalanma risk faktorleri arasinda; ileri yas, obezite, es-
lik eden hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastalik, diabetes mellitus
gibi kronik hastaliklar, maligniteler, immiinostipresif tedavi veya
hastalik, organ nakli, kronik bobrek yetmezligi ve sigara kullanimi
yer almaktadir.

« Yiiksek riskli bireylerin belirlenmesi, kronik hastaliklarin yakin
takibi ve kontrol altina alinmasi COVID-19 hastalik seyrini olumlu
yonde degistirebilmektedir.

Yogun bakima yatis1 ve mortaliteyi tahmin etmek i¢in kullanilan baz1
risk skorlar1 olsa da hentiz COVID-19’a 6zgiil degildir.

Maske, sosyal mesafe ve hijyenin yani sira yaygin ve etkili agilamanin
toplumda infeksiyon riskini azaltacagi unutulmamalidir.

sinda 6nceden var olan komorbidite sayis1 ortalama 2.7 olup yalniz-
ca i¢ (%0.3) hastada altta yatan komorbidite saptanmamigtir (13).

Yaslanma bagisiklik sisteminde degisikliklere neden olmaktadir. Ozellik-
le ileri yaslarda bagisiklik sisteminde meydana gelen degisikliklerle pato-
jen tanima, uyari sinyali olusturma ve temizleme fonksiyonlarinda bo-
zulma olmaktadir. Iki 6zgiil durumdan ilki “immunosenescence” olarak
ifade edilen bagisiklik yaglanmasi, digeri de “inflammaging” denilen yaga
bagli inflamasyonda artis ve dolayisiyla etkisiz uyarilmadir. Uyarilma et-
kisiz olunca inflamasyona etkin ve etkili yanit olusamamaktadir (14).

COVID-19da hedef organ olan akciger yaslanmadan olumsuz etkilen-
mektedir. Yaglanmayla, kazanilmig immiin sistem aktivasyonu gecikir.
Bu alanda SARS-CoV-2 virusu diginda yapilan ¢alismalarda; yagh ak-
cigerde virusun daha ¢ok replike olabildigi, daha fazla proinflamatuar
yanut iiretildigi ve 6liim riskinin arttig1 vurgulanmigtir (15).

Gin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (Chinese Center for Disease
Control and Prevention - CCDC)nin verilerinde, 72 314 olguda genel
olgu fatalite hizinin %2.3 oldugu, ancak bu hizin 70-79 yas araliginda
%8, 80 yas iistiinde ise %14.5%¢ kadar yiikseldigi belirtilmistir (16). Yas-
lanma, bu alanda gerek hastalanma gerekse hastaligin siddetli seyretme-
sinde 6nemli risk olusturmaktadir.

Hastalik toplum kokenli olup erkekler ¢alisma kogullar1 nedeniyle ev di-
sinda ve kalabalik ortamlarda daha fazla bulunur. Ayrica erkekler ve ka-
dinlar arasinda davranis farkliliklar1 hastaliga yakalanmada onemlidir.
Yapilan gozlemler, kadinlarin 6zellikle saglik tavsiyelerine daha uyumlu
yagamasl, sosyal mesafe ve hijyene daha fazla dikkat etmesi sonucu erkek-
lere gore daha az hastalandiklar goriigiinii ortaya ¢ikarmistir (8).

Bireylerdeki SARS-CoV-2’ye duyarlilik konusunda yapilan genomik
calismalarda, “a disintegrin and metalloproteaz 17 (ADAM17)” olarak
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adlandirilan transmembran proteinler incelenmistir. S6z konusu pro-
teinlerin, SARS-CoV-2’nin hiicre yiizeyine tutunmasini saglayan an-
jiyotensin dontstiiriicti enzim 2 (ACE2) gibi yiizey proteinlerinin
hiicreden ayrilmasinda/dokiilmesinde rol oynadiklar1 saptanmis-
tir. Kadinlarda erkeklere gore ¢ok yiiksek olan estradiol, ADAM17
salmimini ve aktivasyonunu artirir. Akcigerde ve karacigerde daha
fazla eksprese edilen ADAM17 ¢6ziiniir ve ACE2 miktarini artirarak
SARS-CoV-2'nin hiicrelere girisini engeller. Béylece hiicre yiizeyine
baglanamayan virusun, infeksiyona neden olma olasilig1 da kadinlar-
da daha digitk olmaktadir (17).

COVID-19 infeksiyonu gelisme riskinin aragtirildig1 bir meta-analizde,
11 550 baglik taranmis ve 59’u arastirmaya dahil edilmistir. Burada in-
celenen toplam 36 470 hasta verisine gore; infeksiyon gelisme riski (RR:
1.08), siddetli COVID-19 hastalig riski (RR: 1.18), yogun bakim ihtiyac1
riski (RR: 1.38) ve yiiksek 6liim riski (RR: 1.50) erkeklerde kadinlardan
yiiksek bulunmugtur. Ayni arastirmada 70 yas ve {izeri hastalarin daha
yliksek infeksiyon riskine sahip (RR: 1.65, %95 GA) oldugu da belirlen-
migtir (18).

Diyabetik hastalarda, yiiksek kan sekerine bagl: sitokinlerin glikozilas-
yonu, yardimer T hiicreleri 1 (Th-1) bagimli sitokinlerin islevini bozar.
Hiperglisemide; oksidatif stres, pulmoner mikroanjiyopatik hasar ve
pulmoner inflamasyon (tiiberkiiloza benzer sekilde) COVID-197a yat-
kinlig1 artirmaktadir (18).

COVID-192 en sik eslik eden, hastaligin seyri ve mortalitesini etkile-
yen kronik hastaliklardan biri tip 2 DMdir. Diyabet prevalansinin %10.9
oldugu Cinde, CCDC tarafindan 2982 COVID-19 hastasinin arastiril-
dig1 calismada hastalarin %5’inde DM saptanmustir (19). SARS-CoV-2
infeksiyonu ve kronik komorbid hastaliklarin iliskisinin incelendigi 34
makaleyi kapsayan bir meta-analizde ise diyabetik hastalarin diyabe-
tik olmayanlara gore siddetli hastalik gegirme risklerinin 2.6 kat fazla
oldugu gosterilmistir (20).

SARS-CoV-2 ile infekte olan diyabetik hastalar, 6zellikle de eslik eden
diger komorbiditelerin varliginda ve ileri yagta olmalar1 durumunda
hastaneye yatirilarak yakin takip edilmelidir.

Viicut kitle indeksi (VKI)'nin artmasiyla (6zellikle VKI>25 kg/m?); an-
ti-inflamatuar Th-2 ile diizenleyici T-hiicreler baskilanir, proinflamatuar
Th-1 ve Th-17 artar ve meydana gelen kronik inflamasyonla birlikte obez
hastalarda infeksiyona yakalanma riski artar (20). COVID-19 gelismesin-
de en yiiksek risk faktdrii olarak gdsterilen obezitede, VKI >25kg/m® olan
hastalarda infekte olma riski yedi kata kadar (RR: 6.98) artmaktadir (21).

Hipertansiyon, COVID-19 ile ilgili ¢alismalarda en sik eglik eden ko-
morbiditedir (22). Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'nden yapilan
bir ¢alisgmada, COVID-19 nedeniyle hastaneye yatirilan 1482 hastanin
%89.3’tinde en az bir kronik hastalik saptanmis olup bunlar arasinda HT
%49.7 siklik ile ilk sirada yer almigtir (23).

COVID-19 hastalarinda, ARDS ve 6liim risk faktorlerinin incelendigi
¢alismada, ARDS gelisen hastalarin %27.4’tinde HT saptanirken, ge-
lismeyenlerde bu oran %13.7 olarak tespit edilmistir. Iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark elde edilmemigse de HT varlig1 sadece
hastalanmada degil, hastaligin siddetinin artmasinda da onemli risk
faktorii olarak vurgulanmaktadir (24).

COVID-19 nedeniyle hastaneye yatirilan 5700 hastanin irdelendigi bir
¢alismada, hastalarin %89.3’tinde en az bir kronik hastalik varlig1 tespit

edilmis olup bunlardan ilk 3 siray1 HT, obezite ve DM almaktadir. Hasta-
larin yas ortalamasinin 63 oldugu da vurgulanmigtir. Calismada hastala-
rin %14.2’si YBU'de izlenmis ve bunlarin %211 hayatini kaybetmistir (25).

COVID-19 hastalarinda, eslik eden komorbiditeler igerisinde KVH’nin
sikligi, DM ve HTye gore daha diisiik olmakla birlikte infeksiyonun
seyri ve mortalitesinde belirleyici oldugu sistematik bir meta-analizde
gosterilmigtir (21). Benzer olarak, 1527 SARS-CoV-2 ile infekte has-
tanin dahil edildigi bir meta-analizde yogun bakim ihtiyac1 olanlar-
da KVH sikligimin yogun bakim izlemi gerektirmeyenlere gore daha
yiiksek oldugu (RR:3.30) saptanmustir (26).

COVID-19%a yakalanma risk faktorleri arasinda basta hematolojik
olmak iizere maligniteler, immiinosiipresif tedavi veya hastalik varlig
6nemli yer tutmaktadir. Malignite hastalarinin tedavi amaciyla saglik
kurumlarina gitmek zorunda olmalari, bagisiklik sistem baskilanmasi-
na bagli infekte olma risklerini artirir. COVID-19’a yakalandiktan sonra
hem asil hastaliklarinin ilerlemesi hem de kemoterapi ve/veya radyo-
terapilere ara verilmek zorunda kalinmasi gibi durumlara bagli olarak
hastalarda siddetli COVID-19 gelisme riskinin yiiksek oldugu gosteril-
mistir (27).

Toplam 218 COVID-19 maligniteli hastanin dahil edildigi ¢aligmada,
hastalarin %281 eksitus olmustur; olgu fatalite hiz1 %37 olup bunlardan
%37’si hematolojik malignite, %251 de solid tiimérlii hastadir. Olgu fa-
talite hizini artiran en 6nemli durumlar ileri yas, ¢oklu komorbiditeler
ve hastalarin YBU destegine ihtiyag duymasi olarak belirtilmigtir (28).

Son dénem bobrek yetmezligi olan hastalarda infeksiyon gelisme riski
ve infeksiyona bagli 6liim riski yliksek saptanmus; artan infeksiyon riski-
nin diizensiz bir bagigiklik sistemi ile ilgili olabilecegi belirtilmistir (29).
Ayni arastirmada COVID-19 hastalarinda bobrek yetmezligi olanlarda
6liim oran1 %31.7 iken olmayanlarda %25.4 oldugu, komorbid durum-
larla daha da yiikseldigi saptanmustir.

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) araya giren diger viral solu-
num yolu infeksiyonlariyla alevlenmekteyse de SARS-CoV-2 ile hastane
bagvuru sikliginda artiga rastlanmamigtir (30). Pandeminin ilk ortaya
¢ikt1g1 Cinde, COVID-19 hasta klinik 6zelliklerinin irdelendigi sistema-
tik bir derlemede, kronik akciger hastalig1 oran1 %0.0-17.0 (medyan %2)
arasinda saptanmuigtir (30).

Italyada yapilan bir ¢alismanin sonuglarina gére, SARS-CoV-2 infek-
siyonu tanisiyla hayatini kaybedenlerin ortalama yast 80 iken, yogun
bakim destegi gerekenlerde ortalama yas 67 olarak bulunmustur. Bu
durum, Avrupada en fazla yash popiilasyona sahip olan tilkedeki yasl
popiilasyonda sigara igenlerin sayisal fazlalig1 ve KOAH veya iskemik
kalp hastaligina sahip hastalarin yiiksek oranda olmasiyla iliskilendiril-
mistir (31). Dolayisiyla COVID-19 i¢cin KOAH dogrudan bir risk fakto-
rii olmasa da eslik eden diger komorbid durumlarin varlig: infekte olma
riskini artirabilmektedir.

Gebelerde, COVID-19’a yakalanma riski veya hastaligin klinik seyri ve
pnomoni gelisimi gebe olmayan kadinlardakine benzer bulunmustur
(32). Gebelik donemi sadece COVID-19 i¢in degil diger infeksiyonlar
ve salgin hastaliklar agisindan da riskli bir donemdir. Hem annenin hem
de bebegin saglig1 agisindan giivenli ortamin saglanmasi 6nemli ve ge-
reklidir (33).
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Parametre Skor Puani
Yas >70 1
Obezite varligi 1
Hastaneye yatista vucut isisi >38°C 1
Solunum sayisi >22/dk 1
Periferik kan lenfosit sayisi < 0.9x10%//L 1
CRP >10mg/dl 2
LDH > 350 IU/L 1
Kreatinin = Tmg/dl 1

COVID-19 patogenezinin yeterince agiklanamamis olmasinin yani sira
hastaligin seyri ve komplikasyonlar1 konusunda da yeterli bilgi biriki-
minin olmamasi, 6zellikle pandeminin baslangicinda hastalarin izlemi
konusunda sikintilara yol agmustir. Ozellikle agir seyir olasiligi olup has-
tanede ya da YBU'de izlenmesi gereken hastalarin dogru tespiti, hasta
yiikiiniin arttig1 donemde o6ne ¢ikan sorunlarin baginda yer almistir.
Agir seyir ve yogun bakim izlemi igin belirleyici olacak risk faktorle-
rinin tanimlanmasi, COVID-19 hastalarinin ve pandeminin dogru y6-
netiminde gok 6nemlidir. Artan hasta yiikii karsisinda zora giren saglik
hizmetinin en efektif gekilde kullanilmasi i¢in de riskli hastalarin net
sekilde ayirt edilmesi gereklidir. Aradan gegen neredeyse iki yila yakin
stirede riskli hastalar1 belirlemekte kullanilacak birgok parametre de
tanimlanmustir. Hastaneye bagvuru anindaki semptomlardan en gok
dispne ve ates yitksekligi agir seyirle iliskilendirilmektedir (34, 35).

Hastaligin agir seyri i¢in tanimlanmus risk faktorleri yas, cinsiyet, eslik
eden komorbiditeler ve klinik seyir sirasinda prognozla iligkilendirilmis
laboratuvar parametreleri olarak tanimlanmaktadir. Erkek hastalarda;
ileri yagin yani sira (>60), hipertansiyon, diyabet, obezite, kronik renal
yetmezlik, kardiyovaskiiler hastaliklar, kronik obstriiktif akciger hastali-
¢1, immiin yetmezlik varlig1 gibi eslik eden en az bir komorbid hastalik,
COVID-19un agir gegirilme olasiligini artirmaktadir (2, 36). Kesinligi
tam olarak kanitlanmamis olmakla birlikte A kan grubuna sahip hasta-
larda, hastaligin daha agir gegirilebilecegi yoniinde bilgiler de mevcut-
tur (37).

Obezite, agir COVID-19 gelisimi i¢in 6nemli bir risk faktorii olarak
tanimlanmaktadir. Obez hastalarda mortalitenin 1.2 kat daha fazla
olabilecegi bildirilmistir. Yine sedanter yasamin obezite gibi 6nemli
bir risk faktorii oldugu, hastalik 6ncesinde diizenli ve tempolu yiirii-
yls yapan hastalarda agir hastaligin daha az siklikta oldugu da bildi-
rilmektedir (37).

Hastalikta olumsuz sonuglar1 belirleyen ve klinik gidisin agirlasabile-
cegi yoniinde ongoriide bulunulmasini saglayan laboratuvar paramet-
releri; lenfosit sayisinda azalma (6zellikle CD4 pozitif T lenfositlerde)
ve serum IL-6, ferritin, laktik dehidrogenaz ve C-reaktif protein (CRP)
diizeylerinde artis olarak tanimlanmaktadir (30, 38). Tam kan incele-
mesinde; 16kosit sayist artisi, nétrofil (PNL) artisi ve lenfosit (L) azalma-
st ile birlikte NLR/L orani (notrofilin lenfosite orani:NLR) >3.2 olarak
gozlenen hastalarin agir COVID-19 gegirme olasiliginin yitksek oldugu
bildirilmistir (38). Literatiirde bu oran mortalite ile iligkili bulunmusg
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olup 38 ¢aligmanin degerlendirildigi bir meta-analizde NLR yiiksek
olan hastalarin normal olanlara gore 2.7 kat daha fazla mortalite riski
tagidigi bildirilmektedir (39).

Bir¢ok farkli ¢aligmada farkli esik degerler bildirilmekle birlikte; genel
olarak ferritinin >500mcg/L veya normal degerinden iki katindan daha
yiiksek, IL-6'nin >7pg/ml ve CRP’nin >100mg/dl olmasi, agir seyir ve
mortalite ile iliskili bulunmustur (2, 40).

Pandemi siirecinde; hastanelerdeki artan yiik, sadece se¢ilmis hastalarin
hastaneye yatirilmasini gerektirmektedir. Bu nedenle agir seyredebile-
cek rahatsizliklara sahip ve mutlaka hastanede izlem ve tedavisi gereken
hastalarin, hizli ve pratik bir sekilde belirlenebilmesi biiyiik 6nem ta-
simaktadir. COVID-19 hastalarinda kotii prognoz ve yatis gerektirecek
hastalarin secilmesi i¢in 6nceleri CURB-65 skoru, SOFA skoru, pnémo-
ni agirhik indeksi ve Charlson komorbidite indeksi (CCI) gibi skorla-
ma sistemleri kullanilmis ancak daha sonra hizli bir sekilde ve 6zgiil
olarak COVID-19 hastalarinda agirlik degerlendiren skorlama sistemle-
ri gelistirilmistir. Literatiirdeki skorlama sistemlerinde bugiine kadar ta-
nimlanmig agir seyir belirleyici demografik, klinik ve laboratuvar para-
metreleri kullanmilmaktadir. Bu sistemler kullanilarak hastalarin YBU’ye
alinip alinmamasi gerektigi ve mortalite olasiliklar1 hesaplanabilmekte-
dir (41-43). MDCalcn internet sitesinde yer alan COVID-19 Kaynak
Merkezinde farkli tilkelerin degisik hastanelerinde gelistirilmis skorla-
ma sistemleri yer almaktadir (44).

Skorlama sistemlerinden biri, pandemiden en ¢ok etkilenen ve mor-
talitenin en fazla oldugu iilkelerden biri olan italyada gelistirilen PRE-
DI-CO skorlamasidir. En fazla 9 puan verilebilen bu sistemde, hastalar
Tablo 1'de gosterildigi gibi degerlendirilmekte olup skor puani >3 olan
hastalarin %72 duyarlilik ve %86 ozgiilliik ile agir seyirli COVID-19 ge-
girecegi ongorillmektedir (45). Bir bagka skorlama degerlendirilmesin-
de bir karar agaci olusturulmus ve LDH>330 IU/L, NLR>6.9 ve CRP>27
mg/L ise bu hastalarin mortal seyredebilecegi bildirilmistir (46).

Skorlama sistemleri; COVID-19 hastalarina dogru yaklagim, hastalik
evresinin dogru belirlenmesi ve uygun tedavi segimi agisindan yol gos-
tericidir. Gelecekte daha da gelistirilebilecek nitelikteki bu sistemlerin
kullaniminin yayginlastirilmasi, yeni bir hastalik olan COVID-19a uy-
gunsuz ve farkli klinik yaklagimlarin 6nlenmesi agisindan 6nem tasi-
maktadir. Bununla birlikte giincellenerek degerlendirilen meta-analiz-
lerde, heniiz tam olarak dogru ¢alistig1 kanitlanmis ve onaylanmis bir
skorlama sistemi mevcut degildir (47).

Sonug olarak, yiiksek riskli bireylerin belirlenmesi, kronik hastalikla-
rin yakin takibi ve kontrol altina alinmas1 COVID-19 hastalik seyrini
olumlu yo6nde degistirebilecektir. Yogun bakima yatisi ve mortaliteyi
tahmin etmek i¢in kullanilan bazi risk skorlari olsa da heniiz CO-
VID-19a 6zgiil degildir. Maske, sosyal mesafe, hijyen, yaygin ve etkili
agtlamanin toplumda infeksiyon riskini azaltacagina inaniyoruz.

Bagimsiz dig danigman.

Fikir/Kavram - S.T.; Tasarim - S.T.; Denetleme - S.T., N.D.; Veri Toplama
ve/veya Isleme - S.T; Analiz ve/veya Yorum — S.T., N.D.; Literatiir Taramas1 —
S.T., N.D.; Makale Yazim1 - S.T., N.D.; Elestirel Inceleme - S.T., N.D.

Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢atigmasi bildirmemistir.

Yazarlar finansal destek beyan etmemistir.



Klimik Dergisi 2021; 34(3): 150-5

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

WHO Coronavirus (COVID-19) Dashboard [internet]. WHO. [erisim 04
Ekim 2021].

Guan W-J, Ni Z-Y, Hu Y, et al. Clinical characteristics of coronavirus disease
2019 in China. N Engl ] Med. 2020;382:1708-20.

Zhou M, Zhang X, Qu J. Coronavirus disease 2019 (COVID-19): a clinical
update. Front Med. 2020;14:126-35.

Bhimraj A, Morgan RL, Shumaker AH, et al. IDSA guidelines on the treatment
and management of patients with COVID-19 [Internet]. Infectious Diseas-
es Society of America (IDSA). [erisim 04 Ekim 2021].

Grasselli G, Greco M, Zanella A, et al. Risk factors associated with mortality
among patients with COVID-19 in intensive care units in Lombardy, Italy.
JAMA Intern Med. 2020;180(10):1-11.

Yang X, Yu Y, Xu J, et al. Clinical course and outcomes of critically ill pa-
tients with SARS-CoV-2 pneumonia in Wuhan, China: a single centered,
retrospective, observational study. Lancet Respir Med. 2020;8(5):475-81.

Rashedi ], Mahdavi Poor B, Asgharzadeh V, et al. Risk Factors for COVID-19.
Infez Med. 2020;28(4):469-74.

Huang C, Wang Y, Li X, et al. Clinical features of patients infected with
2019 novel coronavirus in Wuhan, China. Lancet. 2020;395(10223):497-506.

Marks M, Millat-Martinez P, Ouchi D, et al. Transmission of COVID-19 in
282 clusters in Catalonia, Spain: a cohort study. Lancet Infect Dis. 2021;5:629-
36.

Delta variant: What we know about the science [Internet]. Centers for Dis-
ease Control and Prevention (CDC). [erisim 04 Ekim 2021].

Noncommunicable diseases [Internet]. World Health Organization (WHO).
[erisim 04 Ekim 2021].

de Abajo FJ, Rodriguez-Martin S, Lerma V, et al. Use of renin-angiotensin-al-
dosterone system inhibitors and risk of COVID-19 requiring admission to
hospital: a case-population study. Lancet. 2020;395(10238):1705-14.

Onder G, Rezza G, Brusaferro S. Case-fatality rate and characteristics of
patients dying in relation to COVID-19 in Italy. Jama. 2020;323(18):1775-6.

Mueller AL, McNamara MS, Sinclair DA. Why does COVID-19 dispro-
portionately affect older people? Aging (Albany NY). 2020;12(10):9959-81.

Opal SM, Girard TD, Ely EW. The immunopathogenesis of sepsis in elderly
patients. Clin Infect Dis. 2005;41 Suppl 7:5504-12.

Wu Z, McGoogan JM. Characteristics of and important lessons from the
coronavirus disease 2019 (COVID-19) outbreak in China: Summary of a
report of 72 314 cases from the Chinese Center for Disease Control and Pre-
vention. JAMA. 2020;323(13):1239-42.

Rizzo P, Dalla Sega FV, Fortini F, Marracino L, Rapezzi C, Ferrari R.
COVID-19 in the heart and the lungs: could we “Notch” the inflammatory
storm? Basic Res Cardiol. 2020;115(3):31.

Pijls BG, Jolani S, Atherley A, et al. Demographic risk factors for COVID-19
infection, severity, ICU admission and death: a meta-analysis of 59 studies.
BM]J Open. 2021;11(1):e044640.

Singh AK, Gupta R, Ghosh A, Misra A. Diabetes in COVID-19: Prevalence,
pathophysiology, prognosis and practical considerations. Diabetes Metab
Syndr. 2020;14(4):303-10.

Wang X, Fang X, Cai Z, Wu X, Gao X, Min ], et al. Comorbid chronic diseas-
es and acute organ injuries are strongly correlated with disease severity and
mortality among COVID-19 patients: a systemic review and meta-analysis.
Research (Wash DC). 2020;2402961.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Kwok S, Adam S, Ho JH, et al. Obesity: A critical risk factor in the COVID-19
pandemic. Clin Obes. 2020;10(6):e12403.

Patel AB, Verma A. COVID-19 and angiotensin-converting enzyme in-
hibitors and angiotensin receptor blockers: what is the evidence? JAMA.
2020;323(18):1769-70.

Garg S, Kim L, Whitaker M, et al. Hospitalization rates and characteristics
of patients hospitalized with laboratory-confirmed coronavirus disease 2019-
COVID-NET, 14 States, March 1-30, 2020. MMWR Morb Mortal Wkly Rep.
2020;69(15):458- 64.

Wu C, Chen X, Cai Y, et al. Risk factors associated with acute respirato-
ry distress syndrome and death in patients with coronavirus disease 2019
pneumonia in Wuhan, China. JAMA Intern Med. 2020;180(7):934-43.

Richardson S, Hirsch JS, Narasimhan M, et al. Presenting characteristics, co-
morbidities, and outcomes among 5700 patients hospitalized with COVID-19
in the New York City Area. JAMA. 2020;323(20):2052-59.

Li B, Yang ], Zhao E et al. Prevalence and impact of cardiovascular meta-
bolic diseases on COVID-19 in China. Clin Res Cardiol. 2020;109(5):531-8.

Lee KA, Ma W, Sikavi DR, et al; COPE consortium. Cancer and risk
of COVID-19 through a general community survey. Oncologist.
2021;26(1):182-5.

Mehta V, Goel S, Kabarriti R, et al. Case fatality rate of cancer patients with
COVID-19 in a New York hospital system. Cancer Discov. 2020;10:935-41.

Ng JH, Hirsch JS, Wanchoo R, et al; Northwell COVID-19 Research Consor-
tium and the Northwell Nephrology COVID-19 Research Consortium. Out-
comes of patients with end-stage kidney disease hospitalized with COVID-19.
Kidney Int. 2020;98(6):1530-9.

Fu L, Wang B, Yuan T, et al. Clinical characteristics of coronavirus disease
2019 (COVID-19) in China: A systematic review and meta-analysis. ] Infect.
2020;80(6):656-65.

Boccia S, Ricciardi W, Ioannidis JPA. What other countries can learn from
Italy during the COVID-19 pandemic. JAMA Intern Med. 2020;180(7):927-8.

Delahoy MJ, Whitaker M, O’Halloran A, et al. Characteristics and maternal
and birth outcomes of hospitalized pregnant women with laboratory-con-
firmed COVID-19 — COVID-NET, 13 States, March 1-August 22, 2020.
MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 2020;69:1347-54.

Dashraath P, Wong JLJ, Karen Lim MX, et al. Coronavirus disease
2019 (COVID-19) pandemic and pregnancy. Am ] Obstet Gynecol.
2020;222(6):521-31.

Jain V, Yuan J-M. Predictive symptoms and comorbidities for severe
COVID-19 and intensive care unit admission: a systematic review and me-
ta-analysis. Int ] Public Health. 2020;65(5):533-46.

Qiu P, Zhou Y, Wang E, et al. Clinical characteristics, laboratory outcome char-
acteristics, comorbidities, and complications of related COVID-19 deceased:
a systematic review and meta-analysis. Aging Clin Exp Res. 2020;32(9):1869-
78.

Xu J, Xiao W, Liang X, et al. A meta-analysis on the risk factors adjusted asso-
ciation between cardiovascular disease and COVID-19 severity. BNC Public
Health. 2021;21(1):1533.

Baig BM, Abarian A, Baghaei S, et al. Assessment of the relationship be-
tween ABO blood group and susceptibility, severity, and mortality rates in
COVID-19. Entomol Appl Sci Lett. 2021;8:32-6.

Henry BM, Santos de Oliviera MH, Benoit S, Plebani M, Lippi G. Hematolog-
ic, biochemical and immune biomarker abnormalities associated with severe
illness and mortality in coronavirus disease 2019 (COVID-19): a meta-anal-
ysis. Clin Chem Lab Med. 2020;58(7):1021-8.

Simadibrata DM, Calvin J, Wijaya AD, Ibrahim NAA. Neutrophil-to-lympho-
cyte ratio on admission to predict the severity and mortality of COVID-19
patients: A meta-analysis. Am ] Emerg Med. 2021;42:60-9.

154


https://covid19.who.int/
https://doi.org/10.1056/NEJMoa2002032
https://doi.org/10.1007/s11684-020-0767-8
https://www.idsociety.org/practice-guideline/covid-19-guideline-treatment-and-management/
https://www.idsociety.org/practice-guideline/covid-19-guideline-treatment-and-management/
https://doi.org/10.1001/jamainternmed.2020.3539
https://doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30079-5
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(20)30183-5
https://doi.org/10.1016/S1473-3099(20)30985-3
https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/variants/delta-variant.html
https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/variants/delta-variant.html
https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/noncommunicable-diseases
https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/noncommunicable-diseases
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(20)31030-8
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(20)31030-8
https://doi.org/10.1001/jama.2020.4683
https://doi.org/10.18632/aging.103344
https://doi.org/10.1086/432007
https://doi.org/10.1001/jama.2020.2648
https://doi.org/10.1007/s00395-020-0791-5
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2020-044640
https://doi.org/10.1016/j.dsx.2020.04.004
https://doi.org/10.34133/2020/2402961
https://doi.org/10.1111/cob.12403
https://doi.org/10.1001/jama.2020.4812
https://doi.org/10.15585/mmwr.mm6915e3
https://doi.org/10.1001/jamainternmed.2020.0994
https://doi.org/10.1001/jama.2020.6775
https://doi.org/10.1007/s00392-020-01626-9
https://doi.org/10.1634/theoncologist.2020-0572
https://doi.org/10.1158/2159-8290.CD-20-0516
https://doi.org/10.1016/j.kint.2020.07.030
https://doi.org/10.1016/j.jinf.2020.03.041
https://doi.org/10.1001/jamainternmed.2020.1447
https://doi.org/10.15585/mmwr.mm6938e1
https://doi.org/10.1016/j.ajog.2020.03.021
https://doi.org/10.1007/s00038-020-01390-7
https://doi.org/10.1007/s40520-020-01664-3
https://doi.org/10.1186/s12889-021-11051-w
https://doi.org/10.51847/CBpB35jRv7
https://doi.org/10.1515/cclm-2020-0369
https://doi.org/10.1016/j.ajem.2021.01.006

40.

41.

42.

43.

155

Wang D, Hu B, Hu C, et al. Clinical characteristics of 138 hospitalized patients
with 2019 Novel Coronavirus-infected pneumonia in Wuhan, China. JAMA.
2020;323(11):1061-9.

Zhao Z, Chen A, Hou W, et al. Prediction model and risk scores of ICU
admission and mortality in COVID-19. PLoS One. 2020;15(7):e0236618.

Cho SY, Park SS, Song MK, Bae YY, Lee D-G, Kim DW. Prognosis score sys-
tem to predict survival for COVID-19 cases: a Korean nationwide cohort
study. ] Med Internet Res. 2021;23(2):€26257.

Liang W, Liang H, Ou L, et al. Development and validation of a clinical risk

score to predict the occurrence of critical illness in hospitalized patients with
COVID-19. JAMA Intern Med. 2020;180(8):1081-9.

Tekin S, Demirtiirk N. COVID-19: Risk Faktorleri ve Skorlama

44. Core COVID-19 Calculators [Internet]. MD+CALC COVID-19 Resource

45.

Center. [erisim 04 Ekim 2021].

Bartoletti M, Giannella M, Scudeller L, et al. Development and validation of
a prediction model for severe respiratory failure in hospitalized patients with
SARS-CoV-2 infection: a multicentre cohort study (PREDI-CO study). Clin
Microbiol Infect. 2020;26(11):1545-53.

46. Yang Q, Li J, Zhang Z, et al. Clinical characteristics and a decision tree mod-

47.

el to predict death outcome in severe COVID-19 patients. BMC Infect Dis.
2021;21:783.

Wrynants L, Calster BV, Collins GS, et al. Predictions models for diagnosis
and prognosis of covid-19: systematic review and critical appraisal. BMJ.
2020;369:m1328.


https://doi.org/10.1001/jama.2020.1585
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0236618
https://doi.org/10.2196/26257
https://doi.org/10.1001/jamainternmed.2020.2033
https://www.mdcalc.com/covid-19
https://doi.org/10.1016/j.cmi.2020.08.003
https://doi.org/10.1186/s12879-021-06478-w
https://doi.org/10.1136/bmj.m1328

