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ABSTRACT

Objective: In coronavirus disease 2019, which affects the whole
world, it is difficult to predict the prognosis in advance. The tim-
ing of anti-inflammatory and anti-cytokine treatments to be
given in case of a bad course of the disease is very important.
In this study, we aimed to determine the predictive effect of
inflammation-based markers such as neutrophil/lymphocyte
ratio, platelet/lymphocyte ratio, systemic inflammatory index,
and plasma atherogenic index on the prognosis of coronavirus
disease 2019.

Methods: In this retrospective study, 217 patients hospitalized
in the intensive care unit with a confirmed diagnosis of corona-
virus disease 2019 were included. The patients were divided into
2 groups as survivors and nonsurvivors. Indices were calculated
from the laboratory results of the patients. Receiver operating
characteristic curve analysis was used to determine whether the
indices had a diagnostic value.

Results: Males (n=133) made up 61.3% of the patients, and the
average age of all patients was 70.5 + 13.7 years. The patients
were identified as survivors (group 1, n=140) and nonsurvi-
vors (group 2, n=77). C-reactive protein, procalcitonin, ferritin,
p-dimer, lactate, urea, creatine, and neutrophil values of the
patients who died in group 2 were significantly higher, while high-
density lipoprotein, hemoglobin, platelet, and lymphocyte count
were significantly lower. Neutrophil/lymphocyte ratio, platelet/
lymphocyte ratio, systemic inflammatory index, and plasma ath-
erogenic index were found to be significantly higher in the group
of nonsurvivor patients than in the group of surviving patients. In
addition, the plasma atherogenic index (P=.024, area under the
curve =0.605, cutoff=0.504) had the highest specificity with
80.3%, and the neutrophil/lymphocyte ratio was the second
with 76.1% (P < .001, area under the curve =0.691, cutoff=17.5).

0z

Amag: Tum dinyayr etkileyen Koronavirus Hastaligi 2019
(COVID-19)'da prognozu onceden kestirmek zordur. Hastaligin
kot seyretmesi durumunda verilecek anti-inflamatuvar ve
anti-sitokin tedavilerin zamanlamasi ¢ok 6nemlidir. Bu galis-
mada notrofil/lenfosit orani (NLO), pletelet/lenfosit orani (PLO),
sistemik inflamatuar indeks (Sll) ve plazma aterojenik indeks
(AIP) gibi inflamasyona dayali belirteclerin COVID-19 progno-
zunu ongordurlcu etkisini belirlemeyi amagladik.

Gere¢ ve Yontemler: Bu retrospektif calismaya, COVID-19
tanisi dogrulanmis yogun bakim (initesinde (YBU) yatan 217
hasta dahil edildi. Hastalar hayatta kalan ve Olenler olarak iki
gruba ayrildi. Hastalarin laboratuvar sonuglarindan indeksler
hesaplandi. indekslerin tanisal degere sahip olup olmadigini
belirlemek igcin ROC egrisi analizi kullanildi.

Bulgular: Hastalarin %61,3'ln0 erkekler (n=133) olusturuyordu
ve tUm hastalarin yas ortalamalari 70,5 + 13,7 idi. Hastalar hay-
atta kalan (Grup 1, n=140) ve olen hastalar (Grup 2, n=77)
olarak belirlendi. C-reaktif protein, prokalsitonin, ferritin,
D-dimer, laktat, Ure, kreatin ve noétrofil degerleri 6len hastalar-
dan olusan Grup 2'de anlamli seviyede daha ytiksek bulunurken;
HDL, hemoglobin, trombosit, lenfosit sayilari anlamli olarak
daha duslk bulundu. NLO, PLO, SIlI ve AIP 6len hasta grubunda
hayatta kalan hasta grubuna gore anlamli seviyede daha yuk-
sek bulundu. Ayrica Youden indeksi ile yapilan hesaplamalarda,
%80,3 ile 6zgullugl en yiksek indeks AIP (P=,024, EAKA:0,605,
Kesim noktasi:0,504), ikinci olarak %76,1 ile NLO oldugu goruldu
(P <,001, EAKA:0,691, Kesim noktasi: 17,5).

Sonuglar: Calismamizda olgmis oldugumuz tim indekslerin
Olen hastalarda anlamli olarak daha yuksek oldugu belirlendi.
Calisma sonuglarina gore, COVID-19'da NLO, PLO, SII ve AIP
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Conclusion: In our study, it was determined that all the indices
we measured were significantly higher in nonsurvivor patients.
According to the results of study, markers such as neutrophil/
lymphocyte ratio, platelet/lymphocyte ratio, systemic inflam-
matory index, and plasma atherogenic index could help clini-
cians in predicting disease prognosis and in-hospital mortality in
coronavirus disease 2019.

Keywords: COVID-19, mortality, hematological indexes, NLR,
PLR, acute phase reactants.

gibi belirteclerin hastalik prognozunu ve hastane i¢i mortaliteyi
ongormede klinisyenlere yardimci olabilecegini diistinliyoruz.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, mortalite, hematolojik indeksler,
NLO, PLO, akut faz reaktanlari.

GiRiS

Aralik 2019'un sonlarinda, Cin'in Hubei eyaletinin Wuhan
kentinde etkeni bilinmeyen bir pnomoni kiimelenmesi
tespit edilmis ve ardindan buna neden olan yeni bir -co-
ronavirus tiirii saptanmistir.' Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
tarafindan koronavirus hastaligi 2019 (COVID-2019) ola-
rak isimlendirilen hastalik hizla diger tlkelere de yayilarak
tUm dinyayi etkisi altina alan bir salginile sonuglanmistir.'?
COVID-19 énemli morbidite ve mortalite nedeni olan agir
solunum yetmezligine sebep olabildigi icin Severe Acute
Respiratory ~ Syndrome-Coronavirus-2 (SARS-COV-2)
olarak da adlandinlimistir.®* COVID-19 enfeksiyonunda
hastaneye yatis gerektiren ve o6lime yol acabilecek sid-
detli pnomoni, akut solunum sikintisi sendromu (ARDS) ve
coklu organ yetmezligi gelisebilir.> Ancak bu hastalar tim
hastalarin yaklasik %3-5'ini olusturur.® Agir seyreden bu
COVID-19 hastalarinda %35'ten %50-62'ye kadar genis
bir aralikta mortalite oranlari bildirilmistir.”®

COVID-19 tanisi alan hastalarin durumu radyolojik ola-
rak ve laboratuvar parametrelerindeki degisimlerle izlen-
mektedir. Ancak klinik olarak iyilesen hastalarin radyolojik
anormalliklerinin regresyonu klinik bulgularin gerisinde
kalabilir.”® Bu nedenle COVID-19 hastalarinin laboratuvar
degerlerinin takibi hastaligin seyri ve prognozu agisindan
onemlidir. ileri yas, erkek cinsiyet, ek hastaliklar mortalite
icin bagimsiz risk faktorleridir.®"" Ancak COVID-19 bazen
geng sayllabilecek hastalarda da agir seyredebilir ve yogun
bakim unitesinde (YBU) takip gerekebilir.

Yeni bir hastalik olmasi, kesin bir tedavisinin bulunmamasi
ve ¢ok hizl ilerleyebilmesi sebebi ile dnceden prognozu
ongordurebilecek parametrelere ihtiyag vardir.

ANA NOKTALAR

Calisma yogun bakim Unitesinde takibi gereken agir
COVID-19 hastalar tzerinde yapilmistir.

Hesaplanmasi son derece pratik ve kolay olan hema-
tolojik indekslerin  COVID-19 hastalarinda prognozu
ongordurebilecegi sonucuna variimistir.

Laboratuvar sonuglari verilirken basit bir formlle sonuglara
bu indekslerin de eklenmesinin klinisyenlere hasta takibi
bakimindan yardimci olabilecegi diistintlmustuir.

Notrofil/Lenfosit Orani (NLO): Notrofil artisi sistemik inf-
lamasyonun gostergesi ve lenfosit distkligi ise hiicresel
immunitenin gligstizIUglnin gostergesi olarak dusunul-
digiinde, yliksek NLO'nun vicutta ciddi bir inflamasyon
ve/veya immun zayiflik anlamina gelebilecegi distinilebi-
lir. Yapilan ¢alismalarda sistemik bir inflamasyon olan sep-
siste arttigl goriimastur.”? Ayrica COVID-19 hastalarinda
tanisal ve prognostik degeri olabilecegi dustinilmustur.™

Platelet/Lenfosit Orani (PLO): NLO ile benzer sekilde
vicuttaki inflamasyonun basit hesaplanabilir bir goster-
gesi olarak kabul edilir ve birgok inflamatuar hastalik ile
kanser hastalarinda arastirilmistir.'4s

Sistemik Inflamatuar Indeks (SIl = Platelet x Notrofil/
Lokosit): Notrofil, trombosit, lenfosit sayilarini icerir ve
vicudun inflamasyon durumunu yansitir. Sl kardiyovas-
kiler hastaliklar icin kotl prognozun gostergesi olarak
bulunmustur.’® Ayrica Sl neonatal sepsisin erken tani-
sinda biyobelirte¢ olarak onerilmistir.'” COVID-19 hasta-
larinda da prognostik bir belirtec olabilecegi bildiriimistir.'®

Plazma Aterojenik indeks [AIP = Log (Trigliserid/HDL)]:
Trigliseritin yuksek yogunluklu lipoproteine (HDL-C) ora-
ninin logaritmasidir. Kardiyovaskiler mortalite riskini
olgen trigliserit ve HDL-C rutin olarak incelenen iki lipid-
dir. AIP'nin ateroskleroz, kardiyovaskuler hastaliklar, dia-
betes mellitus, hipertansiyon, vaskuler ve endotel hasari
ile iliskili oldugu gosterilmistir.'® Bu indeksin COVID-19'da
prognozu ve mortaliteyi ongordirmeye aday olabilecek bir
biyomarker olabilecegi de bildiriimistir.2°

Yapilan galismalarin ¢gogunlugunda bu indekslerin hepsi
bir arada bakilmamistir. Calismamizda NLO, PLO, SlI, AIP
gibi indekslerin hastaligin gidisatini ongormede etkili olup
olmadigini gormeyi amacladik.

MATERYAL VE METOD

Calismada, 1 Nisan 2020-30 Haziran 2021 tarihleri ara-
sinda Erzincan Binali Yildinm Universitesi (EBYU) Tip
Fakiiltesi Gogiis Hastaliklari YBU'de COVID-19 pnémonisi
sebebi ile takip edilen ardisik tim hastalar retrospektif
olarak tarandi. Toplam 242 hastanin 21'inin COVID-19
PCR testleri negatif gikmasi, 2 hastanin baska bir YBU'ye
transfer edildigi icin takibinin yapilamamis olmasi ve 2
hastanin da testi pozitif olsa da miyokard enfarktisu
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sebebi ile gozlem amagli kisa slire yogun bakimda takip
edilmis olmasi sebebiyle galisma disi birakildi. Calismaya
PCR testi ile dogrulanmis 217 SARS-COV-2 pozitif hasta
dahil edildi. Hastalar hayatta kalanlar (Grup 1- n=140)
ve hayatini kaybeden hastalar (Grup 2- n=77) olarak iki
gruba ayrildi. Hasta dosyalari arsivden taranarak, hastala-
rin demografik verileri, gelis vital parametreleri, Charlson
Comorbidite Indeksleri (CCl), Apache Il skorlari, aldiklari
tedaviler, varsa invaziv mekanik ventilatordeki (IMV) takip
suireleri, gelisen komplikasyonlar, YBU ve hastanede kalis
sureleri ve mortalite durumlar kayit altina alindi. Ayrica
hastane bilgi yonetimi sisteminden (HBYS) hastalarin
YBU'ye kabilde yatisin 1. glininde bakilan laboratuvar
parametreleri taranarak kayit altina alindi. Bu paramet-
relerden formdiller ile her iki gruptaki hastalarn YBU'ye
giris NLO, PLO, Sl ve AIP degerleri hesaplandi. Daha sonra
elde edilen tum veriler istatistiksel olarak karsilastirlarak
indekslerin ve diger laboratuvar parametrelerinin hastala-
rin klinigine, YBU ve hastane yatis sirelerine ve mortalite
Uzerine etkisi arastirildi. Hesaplanan indekslerin hastala-
rin prognozunu belirlemede ongordirici olup olmadik-
larinin belirlenmesi amagclandi. Calismamiza EBYU Klinik
Arastirmalar Etik Kurulunun 27/09/2021 tarihli ve 10
sayil toplantisinda alinan 10/16 sayil karari ile etik onayi
alinmistir.

istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde Statistical Package for the
Social Sciences version 22.0. (IBM SPSS Corp.; Armonk,
NY, USA) paket programi kullanildi. Degiskenlere ait
tanimlayici istatistikler kategorik degiskenler igin sayi (n)
ve yuzde (%), sUrekli degiskenler icin ortalama + standart
sapma (SS) veya medyan (minimum-maksimum) deger
olarak sunuldu. Kategorik verilerin analizinde Ki-kare testi
kullanildi. Strekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov-Smirnov normallik testi ile sinandi. Normal
dagilim gosteren degiskenlerde grup karsilastirmalarinda
Student's t testi, normal dagilima uymayan degiskenlerde
Mann-Whitney U testi kullanildi. Degiskenlerin tanisal
degeri olup olmadig test edilirken ROC egrisi kullanildi.
ROC egrisi altinda kalan alan (EAKA), Youden indeks kulla-
nilarak belirlenen optimum kesim noktasi (cut-off), opti-
mum kesim noktasina ait sensitivite ve spesifite degerleri
sunuldu. Tim istatistiksel testlerde P < 0,05 olan durum-
lar anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya COVID-19 pnomonisine baglh ARDS gelisen
217 hasta dahil edildi. Hastalarin %38,7'sini kadinlar
(n=84), %61,3'Unu ise erkekler (n=133) olusturuyordu
ve yas ortalamalari 70,5 + 13,7 idi. Hastalar hayatta kalan
(Grup 1, n=140) ve olen hastalar (Grup 2, n=77) olarak
iki grup seklinde analiz edildi. Hastalarin cinsiyet dagi-
limlari ve sigara icme durumlar gruplar arasinda benzerdi

(sirasiyla P=,356, P=,999). Hastalarin herhangi bir
immun yetmezlik durumlari yoktu ve her iki grubun asi-
lanma durumlari benzerdi. Hastalarin demografik verileri
ve YBU'ye kabuldeki vital parametrelerinden yas, CCl ve
Apache Il skorlari, nabiz ve solunum sayilari 6len has-
talarda hayatta kalanlara gore daha yuksekti. Bununla
birlikte arteriyel oksijen saturasyonu (Sa0,), parsiyel O,
basinci/inspire edilen O, fraksiyonu (P/F) oranlari, sistolik,
diyastolik ve ortalama arter basinglari (OAB) olen hasta-
larda hayatta kalan hastalara gore anlamli seviyede daha
dustktu (Tablo 1, P < ,001). Hastalarda en sik gorilen
komorbiditeler sirasiyla hipertansiyon (HT, %42,3), kar-
diyovaskdler hastaliklan (KVH, %23,0), kronik obstruktif
akciger hastaligi (KOAH, %22,0) ve diyabetes mellitus
(DM, %18,0) oldugu gorildi. Ancak iki grup arasinda
en az bir komorbidite varligi bakimindan anlamh farkli-
lik saptanmadi (Tablo 2, P=,277). Hastalar ARDS evre-
leri bakimindan degerlendirildiginde olen hastalar daha
cok orta-agir ARDS'li ve IMV ihtiyacglari daha fazla iken,
hayatta kalanlar daha ¢ok hafif-orta ARDS'li hastalardan
olusuyordu (Tablo 2, P < ,001). Hastalarin aldiklar teda-
viler bakimindan iki grup arasinda anlamli farkhlik yoktu
(Tablo 2). Hastalarin hastanede ve YBU'de kalis siireleri
ile IMV'de takip sureleri karsilastirildiginda; kaybedilen
hastalarin YBU'de kalis siireleri ve IMV'de takip sureleri
hayatta kalan hastalara gore anlamli olarak daha yiiksek-
ken, hastanede toplam kalis siireleri benzerdi (Sirasiyla
P=,002, P <,001, P=,559).

Tablo 1. Hastalarin YBU'ye kabuldeki demografik verileri ve
vital parametreleri

Mortalite
Grup 1 Grup 2
(n=140) (n=77) P
Yas 67,7+14,4 76,4 +97 <,001*
CCl 4 (0-8) 5(1-7) <,001*
APACHE Il 16 (2-39) 32 (15-71)  <,001*
Sistolik KB (mmHg) 120 (65-180) 95 (60-160) <,001*
Diastolik KB (mmHg) 70 (40-100) 60 (30-85) <,001*
OAB (mmHg) 86,0+12,0 734+128 <,001*
Gelis nabiz (atim/dk) 103 (56-168) 118 (64-140) <,001*
Gelis Sa0,% 86 (60-98)  81,5(55-98) <,001"
Gelis sol. sayisi (dk) 28 (16-40) 32 (14-40) <,001*
P/F Orani 180 (65-290) 90 (60-280) <,001*
Sonuglar ortalamaxstandart sapma veya medyan (minimum-

maksimum) deger olarak raporlanmistir. *Bagimsiz gruplarda t testi,
*Mann Whitney U testi uygulanmistir.

Grup 1: Sag kalan hastalar, Grup 2: Olen hastalar. Apache II: Acute Phys-
iology and Chronic Health Evaluation, CCI: Charlson Comorbidity Index,
KB: Kan Basinci, OAB: Ortalama Arter Basinci, P/F: Parsiyel O, basinci/
Inspire edilen O, fraksiyonu, SaO,: Arteriyel O, Saturasyonu, YBU:
Yogun Bakim Unitesi.
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Tablo 2. Calisma gruplarinda ARDS evreleri, HFOT, IMV kullanim oranlari ve verilen tedaviler

Mortalite
Grup 1 (n=140) Grup 2 (n=77)
n % n % P
Komorbidite Var 28 20,0 12 15,5 277
Yok 112 80,0 65 84,5
ARDS Hafif-Orta 86 61,4 12 15,5 <,001
Orta-Agir 54 38,6 65 85,5
HFOT Hayir 54 38,6 36 46,7 154
Evet 86 61,4 41 53,3
IMV Hayir 100 71,4 6 77 <,001
Evet 40 28,6 71 92,3
Hidroksiklorokin Hayir 74 52,8 45 58,4 446
Evet 66 47,2 32 41,6
Favipravir Hayir 24 171 9 11,6 236
Evet 116 82,9 68 88,4
Tosilizumab Hayir 72 51,4 43 55,8 580
Evet 68 48,6 34 442
Steroid Hayir 31 221 9 11,6 ,053
Evet 109 77,9 68 88,4

Sonuglar sayi (n) ve yuizde (%) olarak sunuldu. Ki-kare testi yapildi.

Grup 1: Sag kalan hastalar, Grup 2: Olen hastalar. ARDS: Akut respiratuar distres sendrom, HFOT: Yiiksek akimli O, tedavisi, IMV: invaziv mekanik

ventilasyon.

Laboratuvar parametrelerinden C-reaktif protein, pro-
kalsitonin (PCT), ferritin, D-dimer, laktat, Ure, kreatinin ve
notrofil degerleri 6len hastalarda anlamli seviyede daha
ylksek bulunurken; HDL, hemoglobin, platelet (PLT),
lenfosit sayilari anlamli olarak daha dustk bulundu. Tim
laboratuvar parametrelerinin karsilastirmali degerlendir-
mesi Tablo 3'te verilmistir.

Calismanin temelini olusturan indeksler laboratuvar para-
metreleri kullanilarak hesaplandi. Sonug olarak NLO, PLO,
Sl ve AIP dlen hasta grubunda hayatta kalan gruba gore
anlaml seviyede daha yiksek bulundu (Tablo 4). Tim
indeksler ile yas ve diger anlamli laboratuvar parametre-
lerine ait cut-off degerleri, EAKA, duyarllik ve o6zgtllik
degerleri Tablo 5'te verilmistir. Hastaligin seyrini ve hasta-
Ik siddetini ongormede NLO, PLO, Sll ve AIP degerleri ROC
egrisi ile analiz edildi ve PLO disinda tum indekslerin ista-
tistiksel olarak anlamlioldugu bulundu (NLO: EAKA=0,691,
%95 GA:0,602-0,779, P<,001; SIl: EAKA=0,617, %95 GA:
0,5625-0,710, P=,012; AIP: EAKA=0,617, %95 GA: 0,513-
0,697, P=,024) (Tablo 5, Sekil 1). Ayrica youden indeks
kullanilarak hesaplanan duyarlilik ve 6zgullik seviyelerin-
den 6zgullugl en yuksek olan indeksin AIP (%80,3), ikinci
olarak ise NLO oldugu (%76,1) goruldu. Tum indeksler ile
yas ve diger anlamli laboratuvar parametrelerine ait EAKA,

optimum kesim noktalarina gore duyarllik ve 6zgullik
seviyeleri Tablo 5'te verilmistir. Ayrica indekslere ait ROC
egrisi Sekil 1'de gosterilmistir.

TARTISMA

COVID-19 tum dinyay! etkisi altina almis ve halen yeni
varyantlar ile etkisini devam ettiren bir salgindir. Hastaligin
prognozu yas, cinsiyet, komorbiditeler, immunute ve asi
durumu ile iliskili olarak degismektedir.?'?? Ancak bazen
ciddi bir risk faktori olmadan da hastalik ilerleyebilmekte
ve mortal seyredebilmektedir. Bu nedenle kolay, ucuz ve
hizli ulasilabilen rutin laboratuvar parametrelerinin degi-
siminin belirlenmesi hastali§in prognozunu belirlemede
onemli olabilir. Bu ¢alismada basit bir yontemle hesapla-
nabilen hematolojik indekslerin ve kardiyovaskuler has-
taliklar ile iliskili olan AlP'nin COVID-19'da prognozu ve
mortaliteyi ongordurlcl olup olmadigr arastirimistir.

COVID-19'da virusun dogrudan etkisine bagh olarak dif-
fliz endotel hicre iltihabina ve yaygin endotelyal infla-
masyona sebep olabildigine dair kanitlar bulunmustur.?!
HT, DM, KVH gibi kronik hastaliklarin patofizyolojisinde
de endotel disfonksiyonu oldugu dusinuldigiinde bu
hastalarda COVID-19'un neden daha agir seyrettigi agik-
lanabilir. Kotl prognoz ile seyreden ve artmis olim riski
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Tablo 3. Sag kalan ve 6len hastalarda laboratuvar parametrelerinin

karsilastiriimasi

Tablo 4. Sag kalan ve 6len hastalarda indekslerin karsilastiriimasi

Mortalite
Mortalite indeksler Grup1(n=140) Grup 2 (n=77) P
Grup1(n=140) Grup2(n=77) P NLO 138+11,3 236+193 <001
CRP 94(6-363) 113,5(13-489)  ,044 11,1 (1,7t0791) 197 (1,4 to
PCT 0,2(0,1-100) 08(01-100)  <,001 116.2)
. PLO 346 +193 423 +282 ,020
Ferritin 475(10-2000) 845(66-1765) <,001 309 (42 to 337 (17 to
FIB 334(72-518) 352(77-501) 445 1109) 1264)
D-dimer 1456 3049,5 <,001 Sl 3204 + 2902 5224 + 5380 ,003
(236-49 300) (165-100 000) 2226 (338 to 3409 (23 to
Laktat 1,8(0,8-7,1) 27(12-115)  <,001 19298) 29295)
Glukoz 165(49-351) 150(54-293) 139 AlP 027+03 038+0.3 1020
- 023(-06to 0,39 (-02to
Ure 53(13-250) 78(28-311) <,001 10) 12)
Kreatinin 0,98(0,37-4,6) 1,23(0,10-8,5) <,001 Sonuglar ortalamaz+standart sapma ve medyan (minimum-maksimum)
deger olarak raporlanmistir. )
Na 139(120-160) 140,5(117-163) A1 Grup 1: Sag kalan hastalar, Grup 2: Olen hastalar. NLO: Notrofil/Lenfosit
orani, PLO: Platelet/Lenfosit orani, SlI: Sistemik Inflamatuar Indeks, AlP:
K 4207 43+07 118 Plasma Aterojenik Indeks.
ALT 37(6-567) 38,5(5-1047) ,890
AST 38(10-345) 45(11-657) ,028 . O bl b farkliik
urum bakimindan iki grup arasinda anlamli bir farklli
CK 69(14-8410) 114(16-7006) 008 grup
saptanmadi.
LDH 424,5(164-1339) 476(200-1075) ,029
HDL 33(12-98) 29(11-59) o1 CO\(ID-19 un pr'(.)g.resyonunda anahtar .roI oynayan sid-
detli ve kontrolstiz inflamatuar yanitta bircok farkli mole-
LDL 103(8-232) 98(15-188) 233 kil rol oynamaktadir. Yapilan bir meta-analizde siddetli
Kolesterol ~ 165(49,0-351,0)  150(54,0-293,0)  ,052 COVID-19 hastalarinda siddetli olmayanlara kiyasla Ure,
TG 146(36,0-499,0) 169(42,0-630,0) 214 kreatinin, CRP, sedimentasyon, PCT, laktat dehidrogenaz
WBC 10,0(1,7-35,0) 10,7(2,1-29,4) 1009 (LDH) ve [Z—dlmer. g|b|. pa}rametrelerde onemli bir yuk-
selme oldugu tespit edilmis. Ayni calismada NLO'nun da
HGB 12.3(6:3-16.4) 122(71-19) 223 siddetli hastalarda arttig1 gortilmus.?® Bizim galismamizda
PLT 220(34-517) 185(17-443) /037 da benzer sekilde hayatini kaybeden hastalarda hayatta
Lenfosit 0,76(0,19-4,5) 0,57(0,14-2,6)  <,001 kalan hastalara gore CRP, PCT, D-dimer, ferritin, Ure,
Lenfosit % 7.9(1.2-33) 4,6(1-36) <,001 kreatinin ve protro'rjnbln zamani ..g!bl ) parametrelerin
anlamli olarak daha ytksek oldugu goruldu.
Notrofil 11,1(1,7-79.1) 19,7(1,4-116,3) ,007
N&trofil % 86(45-96) 91(36-97) <,001 NLO basta k.ar.wser hastalari olmak QZere, bi.r.gok inflamatu-
INR 1.2(0,9-3.26) 12(0,98-7.5) 002 var hastf;\hk icin gra§t|r|lm|§t|r ve ch;’czi:sak{ mflamasypnun
iyi bir gostergesi olarak kabul edilir.2#? Viral enfeksiyon-
PT 14(11-36,6) 14(11-81) 002 larda notrofillerin tam rolli bilinmemekle birlikte, aktif

Sonuglar ortalamazstandart sapma veya medyan (minimum-maksi-
mum) deger olarak raporlanmistir.

Grup 1: Sag kalan hastalar, Grup 2: Olen hastalar. CRP: C-reaktif protein,
PCT: Prokalsitonin, FiB: Fibrinojen, Na: Sodyum, K: Potasyum, ALT:
Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, CK: Kreatin
kinaz, LDH: Laktat dehidrogenaz, HDL: Ylksek dansiteli lipoprotein,
LDL: Dusuk dansiteli lipoprotein, TG: Trigliserid, WBC: Beyaz kan hiicresi,
HGB: Hemoglobin, PLT: trombosit, INR: International normalized ratio,
PT: Protrombin zamani.

tastyan COVID-19 hastalarinda en sik gortlen komorbi-
ditelerin HT, DM ve obezite oldugu gosterilmistir.?" Bizim
calismamizda da en sik gorilen komorbiditelerin HT, KVH,
KOAH ve DM oldugu gorildi. Ancak en az bir komorbid

notrofiller tarafindan uretilen pro-enflamatuar mediator-
ler konakg! igin zararl bir role sahiptir.?2® Yakin zamanda
yapilmis bir calismada NLO indeksinin COVID-19'un iler-
lemesiyle yakindan iliskili oldugu bildirilmistir.?” Baska bir
calismada ise NLO'nun kotl prognozun gosterilmesi igin
bagimsiz bir biyobelirtec olarak distnulebilecegi belirtil-
mistir.28 443 COVID-19 hastasinin klinik parametrelerinin
karsilastirldigi bir calismada ise NLO, trombosit ve CRP
icerisinde NLO'nun siddetli COVID-19 tahmininde en iyi
parametre oldugu bulunmus.?® Calismamizda da benzer
sekilde hayatini kaybeden hastalarda NLO ve CRP deger-
leri hayatta kalanlara gore anlamli seviyede daha ytiksek
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Tablo 5. Yas, akut faz reaktanlari ve indekslerin tanisal degerleri

EAKA icin %95 GA

— Cut-off .
EAKA P Alt Sinir Ust Sinir degeri Duyarhlk (%) Ozgiilliik (%)
Yas 0,690 <,001 0,617 0,762 74,5 64,2 65,5
CRP 0,587 ,040 0,503 0,670 119,5 54,7 68,3
PCT 0,701 <,001 0,627 0,774 0,785 50,9 79,6
Ferritin 0,666 <,001 0,590 0,742 619 62,3 62,7
D-dimer 0,684 <,001 0,607 0,761 2402 64,2 72,5
Laktat 0,778 <,001 0,713 0,844 2,05 77,4 66,9
Ure 0,716 <,001 0,646 0,786 48,5 88,6 41,8
NLO 0,691 <,001 0,602 0,779 17,5 58,5 76,1
PLO 0,548 304 0,450 0,646 400,4 47,2 69,9
Sl 0,617 ,012 0,525 0,710 3972 47,2 74,8
AIP 0,605 ,024 0,513 0,697 0,504 41,56 80,3

EAKA: Egri altinda kalan alan, GA: Guven aralig, CRP: C-reaktif protein, PCT: Prokalsitonin, NLO: Notrofil/Lenfosit orani, PLO: Platelet/Lenfosit orani,

Sll: Sistemik Inflamatuar Indeks, AIP: Plazma Aterojenik Indeks.

iken PLT degerleri anlamli olarak daha dustk bulundu.
Ayrica ROC egrisi analizinde optimum kesim noktasi >17,5
olarak alindiginda, NLO'nun hastalik siddetini 6ngérmede
%58,5 duyarliligi ve %74,8 6zgulligl oldugu bulundu.

Platelet/Lenfosit orani (PLO), NLO ile benzer sekilde
viucuttaki inflamasyonun bir gostergesi olarak kabul edi-
lir ve bircok inflamatuar hastalik ile kanser hastalarinda
arastinlmistir.s Yapilan c¢alismalar PLO'nin tUimorler,
diyabet, koroner kalp hastaligi ve bag dokusu hastaliklari

ROC Egrisi

Duyarlihk

00 T T T T
04 06 08

1 - Ozgiilliik

10

Sekil 1. indekslere ait ROC egrisi.

ile yakindan iliskili oldugunu, basta kanser olmak uzere
bircok hastalikta potansiyel bir inflamatuar gosterge ola-
rak kullanilabilecegini dogrulamistir? Yapilan bir calis-
mada PLO'nun COVID-19 hastalarinda mortaliteyi tahmin
edebilecegi bildirilmistir.®° Bizim ¢alismamizda da yapilan
calismalarla benzer sekilde PLO olen hastalarda hayatta
kalanlara gore anlamli olarak daha yuksek bulundu ve
COVID-19 hastalarinda mortalitenin ongordurtcusu ola-
bilecegi dusunuldu.

Sistemik immun inflamatuar index (Sll) notrofil, trom-
bosit ve Iokosit sayilarini iceren kolay hesaplanabilen ve
vicuttaki inflamasyonu yansitan bir hematolojik indeks-
tir. Yapilan galismalarda ylksekligi kardiyovaskuler hasta-
liklarda kotu prognozun gostergesi olarak bulunmustur.
Ayrica sepsisin erken tanisinda biyobelirtec olarak kulla-
nilabilecegi vurgulanmistir.’ Yakin zamanda yapilmis bir
calismada SlI'nin COVID-19'da YBU'de olmayan hastalara
gore YBU hastalarinda anlaml dlgiide yiiksek oldugu tes-
pit edilmis, hastalik siddetinin ve prognonozun bagimsiz
ongorduricusu olabilecegi ifade edilmistir.’® 119 hasta-
nin dahil edildigi baska bir ¢alismada ise basvuru sirasin-
daki SlI'nin COVID-19 hastalarinda hastane igi mortaliteyi
bagimsiz olarak tahmin edebilecegi ve bu grupta erken
risk siniflandirmasina yardimei olabilecegi soylenmistir.®’
Galismamizda SlI olen hasta grubunda hayatta kalan
hasta grubuna gore anlamli olarak daha yuksek bulundu.
Bu durum inflamasyonun habercisi olan notrofil sayisinin
artisi ve lenfosit sayisinin distsu ile iliskilidir.

Plazma aterojenik indeks (AIP) trigliseritin HDL-C ora-
nina logaritmik dontisimu olarak bilinir. Yapilan ¢alisma-
lar AIP'nin ateroskleroz, KVH, DM, HT, vaskduler ve endotel
hasariileiligkili oldugunu gostermistir.® Viral enfeksiyonlar,
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konakgi organizmanin lipid profilinde degisikliklere neden
olabilir. Bunun sebebi virusun c¢ogalmasi igin konak
metabolizmasini kontrol etmesidir.?? COVID-19'un dif-
flz endotel hicre iltihabina ve yaygin endotelyal infla-
masyona sebep olabildigi goz ontine alindiginda AIP'nin
COVID-19 prognozunu etkileyebilecegi dusunulebilir.?’
Yapilan bir calismada ylksek AIP dizeylerinin COVID-19
hastalari icin prognozu ve hastane ici mortaliteyi ongore-
bilecegi bildirilmistir.2° Bizim ¢alismamizda da AlP'nin dlen
hasta grubunda hayatta kalanlara gore anlamli olarak daha
yUksek oldugu gorilmustir. Tim bu sonuglara dayanarak,
yUksek AlP'nin COVID-19 hastalarinda artmis viral yik ve
kotl prognozun habercisi olabilecegi sdylenebilir.

Calismamizin retrospektif bir calisma olmasi, tek mer-
kezde yapilmis olmasi ve buna bagli olarak hasta sayisinin
az olmasi kisithhklar arasinda sayilabilir. Bu calismadaki
bulgularn desteklemek adina fazla sayida hasta igeren
daha genis kapsamli calismalara ihtiyag vardir.

Sonug olarak; COVID-19 yeni varyantlarla birlikte halen
tum dunyayi etkisi altinda tutmaya ve olumlere sebep
olmaya devam etmektedir. Hastaligin nasil seyredece-
gini onceden belirlemek zor olmasi sebebi ile prognozu
ongordurebilecek basit, kolay uygulanabilir parametre-
lere ihtiyac vardir. Calismamizda 6lgmis oldugumuz tim
indekslerin hayatini kaybeden hastalarda daha ytiksek
oldugu belirlendi. Bu nedenle, COVID-19'da NLO, PLO, Sl
ve AIP'nin hastalik prognozunu ve hastane i¢i mortaliteyi
ongormede yardimci olabilecegi distinilmektedir.
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