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SARS-COV-2 Tanisinda Hemogram ve inflamatuvar Belirteglerin Yeri
THE Role of Hemogram and Inflammatory Markers in The Diagnosis of SARS-COV-2

ihsan Boyaci®

OZET

Amag: 2019 yilinin son aylarinda, Cin’in Wuhan sehrinde bir dizi pnémoni vakasinin nedeni olarak yeni bir koronaviriis tespit
edildi. Hizla yayildi ve kiiresel bir salgina neden oldu. Hastalik, zaman i¢inde siddetli akut solunum sendromu koronaviriis 2
(SARS-CoV-2) olarak adlandirildi. Bu ¢alisma, poliklinikte SARS-CoV-2 6n tanisi ile goriilen hastalarin hemogram(CBC)
parametreleri, C-reaktif proteini (CRP) dizeyleri ve Nétrofil/Lenfosit (NLO), Trombosit/Lenfosit (TLO) gibi inflamatuvar
belirte¢ oranlarinin, PCR testi sonuglari ile karsilastirarak tan1 amaglhi kullanmay1 amaglamaktadir.

Gereg ve Yontemler: istanbul Medipol Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart poliklinigine SARS-CoV-2 benzeri
semptomlart ile bagvuran 1329 hastaya PCR testi yapilmistir, es zamanlt CBC ve CRP istenmistir. Test sonucu pozitif ¢ikan 515
birey ile negatif ¢ikan 814 birey iki grup halinde CBC, CRP, NLO, TLO, Trombosit/Notrofil (TNO) ve CRP/Lenfosit (CLO)
oranlar1 agisindan retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: PCR testi pozitif olan grupta yas, CRP, TNO, TLO, CRP/Nétrofil (CNO), CLO, CRP/Trombosit (CTO) ve
CRP/Monosit (CMO) anlamli diizeyde daha yiiksek, buna karsin 16kosit, trombosit, nétrofil, lenfosit, eosinofil, bazofil ve
Trombosit/CRP (TCO) ise anlamli diizeyde daha diisiik bulundu. Hemoglobin, monosit ve NLO acisindan iki grup arasinda
anlaml farka rastlanmadi (p<0.05). Multiple binary logistic regresyon modeli uygulandiginda 16kosit, trombosit, eozinofil,
bazofil, CMO ve TCO PCR pozitif durumda anlaml diisme gosterirken, hemoglobin, monosit ve TLO nun arttig1 gorilmektedir
(modelin genel dogruluk orani ise %78.3).

Sonuglar: SARS-CoV-2 infeksiyonunda tan1 amaglh toplam dokuz parametrenin kullanilabilecegi sonucuna varilmustir.

Anahtar kelimeler: SARS-CoV-2; hemogram; C-reactive protein; neutrophil/lymphocyte ratio; thrombocyte / lymphocyte ratio.

ABSTRACT

Objective: In the last months of 2019, a new coronavirus was identified as the cause of a series of pneumonia cases in the city
of Wuhan, China. It spread rapidly and caused a global epidemic. The disease has been termed severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2 (SARS-CoV-2) over time. This study aims to use it for diagnostic purposes by comparing hemogram (CBC)
parameters, C-reactive protein (CRP) levels and inflammatory marker ratios such as Neutrophil/Lymphocyte (NLR),
Thrombocyte/Lymphocyte (TLO) with the PCR test results of patients with a pre-diagnosis of SARS-CoV-2 in the outpatient
clinic.

Materials and Methods: PCR test was performed on 1329 patients who applied to the Internal Medicine outpatient clinic of
Istanbul Medipol University Faculty of Medicine with symptoms similar to SARS-CoV-2, and simultaneous CBC and CRP were
requested. 515 individuals with positive test results and 814 individuals with negative results were divided into two groups. CBC,
CRP, NLR, TLR, Thrombocyte/Neutrophil (TNO) and CRP/Lymphocyte (CLO) ratios were evaluated retrospectively.

Results: Age, CRP, TNO, TLO, CRP/Neutrophil (CNO), CLO, CRP/Thrombocyte (CTO) and CRP/Monocyte (CMO) were
significantly higher in the group with positive PCR test, however, leukocytes, thrombocyte, neutrophil, lymphocyte, eosinophil,
basophil and Thrombocyte/CRP (TCO) were found to be significantly lower. There was no significant difference between the
two groups in terms of hemoglobin, monocytes and NLR (p<0.05). When the multiple binary logistic regression model is applied,
it is seen that leukocytes, thrombocyte, eosinophils, basophils, CMO and TCO show a significant decrease in PCR positive status,
while hemoglobin, monocytes and TLR increase (the overall accuracy of the model is 78.3%).

Conclusions: It was concluded that a total of nine parameters can be used for diagnosis in SARS-CoV-2 infection.

Keywords: SARS-CoV-2; hemogram; C-reactive protein; neutrophil/lymphocyte ratio; thrombocyte / lymphocyte ratio.

! Dr. Ogr. Uyesi., istanbul Medipol Universitesi Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Genel Dahiliye, Fatih, Istanbul,
Tirkiye, iboyaci@medipol.edu.tr, https://orcid.org/ 0000-0001-7369-0426

www.gevhernesibedergisi.com Page-131 gevhernesibedergisi@gmail.com


mailto:iboyaci@medipol.edu.tr
https://orcid.org/

SARS-COV-2 Tanisinda Hemogram ve inflamatuvar Belirteglerin Yeri

GIRIiS

Coronavirtsler, insanlar ve memelilerde 6nemli patojen
ozelligi sahip olan zarfli RNA wvirtisleridir. 2019 yilinin
sonlarina dogru Cin’in Wuhan sehrinde kuru oksiiriik, ates,
nefes darligr ve ciddi vuciit kirginligiyla kendini gdsteren
olumcil seyreden bir dizi pnémoni vakas: tanimlandi
(Huang et al., 2020). Diinya Saghk Orgiiti (DSO)
“etiyolojisi bilinmeyen bu pndmoni vakalarinn genel riskini
belirlemek i¢in siirli bilgi vardir,, ibaresi ile 5 ocak 2020
tarthinde bu hastaligt duyuruyordu (WHO!). Yeni
koronavirlis hastaligi  (COVID-19) olarak tanimlanan,
sonradan siddetli akut solunum sendromu koronaviriisii
(SARS-CoV-2) olarak ismi degisen bu hastalik tiim diinyaya
hizla yayildi (Y. C. Wu et al., 2020). 9 Aralik 2021 tarihi
itibariyle DSO SARS-COV-2’nin bilangosunu 267 184 623
vaka ve 5 277 327 6liim olarak vermektedir. Hizli bulas ve
Olim riski aradan gecen iki yila ve 8 158 815 265 doz
asilanmaya ragmen yeni varyantlarla diinyanin bir numaralt
tehditi olarak halen etkinligini siirdiirmektedir (WHO?).

Halk saghigmi tehdit eden bir hastaligin tedavisini
bulmak ve planlamak icin en énemli dnceliklerden biri de
taniy1 koyacak guvenilir bir laboratuvar testi bulmaktir. Akut
solunum yolu enfeksiyonlarina neden olan viriisleri
saptamak icin solunum salgilarindan elde edilen siiriintii
materyalinden, ger¢ek zamanli ters transkripsiyonlu
polimeraz zincir reaksiyonu (rRT-PCR) rutin olarak ¢alisilir.
Cinli bilim insanlarmin genom bilgilerini erken dénemde
paylagsmasi ve hayvan rezervuarlarinda SARS ile ilgili
viriislerin yaklagik 15 yillik arastirmalar: ile olusan genis
genom dizi bilgisinin varligi ile testin gelistirilmesi miimkiin
olmustur(Corman et al., 2020). SARS-CoV-2'nin saptanmasi
icin DSO’ce onerilen yéntem, RT-PCR, niikleik asit
amplifikasyon testlerinden (NAAT'ler) biridir. SARS-CoV-
2 NAAT, hastanin solunum yolundan niikleokapsid (N) geni,
zarf (E) geni, S geni ve RNA bagimli RNA polimeraz
(RdRP) geni gibi spesifik viral genleri hedefler ve ardindan
rRT-PCR dahil molekiler teknikleri kullanarak viriis
RNA'sin1 ¢ogaltir(Taleghani-Taghipour, 2021). Kalitatif
sonug pozitif / negatif olarak raporlanir. Nazofarenjiyal
siiriintii tercih edilir, numunedeki viriis miktari test sonucuna
etki edebilir. Testlerin duyarliligi  ortalama 1-100
kopya/reaksiyon ve 6zgiilliigii ise %100’e yakindir (FIND).

SARS-CoV-2 viral proteinlerinin (antijenlerinin) nazal
stirlintli ve diger solunum salgilarinda immiinolojik olarak
tespiti ile hizli tani testleri (RDTs)’de gelistirilmistir. Antijen
testleri hizli bir degerlendirme igin kullanilabilir ama
duyarlilik ve oOzgiillikleri RT- PCR’den daha distiktiir.
Ayrica test yiiksek viral yiike sahip olanlar1 tespit edebilir,
testin negatif ¢ikmasi hastaligi diglamaz (WHO?).

SARS-CoV-2'nin neden oldugu en 6nemli olay olan akut
solunum sikintis1 sendromu (ARDS), hastaligin ana 6liim
nedenidir. ARDS sitokin firtinasi ile baglar, bu kontrolsiiz
sistemik inflamatuar yanit c¢oklu organ yetmezligiyle
sonuglanir(Nile et al., 2020; Rathi et al., 2021). Sitokin
firtinasinda akut faz reaktanlar1 ve hemogram(CBC)
parametrelerinin etkilendigi makalelerde tartigilmistir. C-
reaktif protein (CRP) 6nemli bir akut faz reaktanidir ve
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yiikseldigi gozlemlenmistir (Chen et al., 2020; D. Wang et
al., 2020). CBC’den tiiretilen Notrofil/Lenfosit oran1 (NLO),
viral hepatite bagli karaciger yetmezliginde mortaliteyi
tahmin etmede ve karaciger transplantasyonundan sonra
hepatosellliler karsinom niksuni belirlemede, kolorektal
kanserlerde prognozu tayin etmede faydali olabilecegi ileri
stiriilmiistiir. Trombositlerin de inflamasyonla iliskili oldugu
ve kardiyovaskiiler hastaliklarda tromboza bagli prognozu
ile iliskili oldugu savunulmaktadir (Gao et al., 2019;
Oylumlu et al., 2014; Sahin et al., 2020; Ying et al., 2014).
SARS-COV-2 tanisinin CBC parametreleri ve inflamatuvar
belirteclerden hareketle konabilecegi tartistimistir(Unver-
Ulusoy et al., 2021; Yang et al., 2020). Bu ¢alismada, NLO,

Trombosit/N6trofil  (TNO), Trombosit/Lenfosit (TLO),
Trombosit/CRP (TCO), CRP/Nétrofil (CNO),
CRP/Trombosit (CTO), CRP/Lenfosit (CLO) ve

CRP/Monosit (CMO) gibi inflamatuvar belirtecleri, RT-
PCR sonuglart ile karsilagtirarak tani amagli kullanmay1
amaclamadik.

GEREC ve YONTEM

Cahisma Tasarimi ve Katilmcilar

Bu calismaya retrospektif olarak Istanbul Medipol
Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklanni  Vatan
polikliniklerine 15 Agustos 2020 ve 15 Ekim 2020 tarihleri
arasinda bagvuran hastalar alinmistir. Hastalar, SARS-CoV-
2 benzeri semptomlart olan bireylerden segilmistir. Bunlar
ates, Oksiiriik, nefes darligi, bas agrisi, bogaz agrisi, burun
akintisi, kas ve eklem agrilari, asirt halsizlik, yeni ortaya
c¢ikan koku/tat duyusu kaybi ve ishal gibi belirtilerdir. 18-96
yaslar1 arasindaki kadin ve erkek hastalar ¢alismaya dahil
edildi ve semptomlarinin {i¢ giinden fazla slirme sartt1 arandi.

Nazal ve faringeal siruntd numuneleri, COVID-19
kabininde laborantlar tarafindan T.C Saghk Bakanlig
numune alma direktiflerine gore toplanmistir (Saglik
Bakanligi). Poliklinikte anamnezleri alman ve fizik
muayeneleri yapilan hastalarim CBC, CRP ve tan1 amagl
RT-PCR testleri istenmistir. CBC parametreleri Sysmex
XN-350 hemogram analizéri ve CRP Roche Dignostic
(Cobas Integra 400) cihazi ile calisilmistir. RT-PCR testi
pozitif [RT-PCR (+)] ¢ikan 515 birey COVID-19 hasta
grubu, RT-PCR testi negatif [RT-PCR (-)] ¢ikan 814 bireyde
kontrol grubu olarak atandi.

Calismaya alinan bireylerin verileri hastane otomasyon
sisteminden retrospektif olarak alindi ve ilk basvuru
laboratuvar degerleri kaydedildi. CBC’den hemoglobin,
I6kosit, nétrofil, lenfosit, monosit, eozinofil, bazofil ve
trombosit, sayilar1 ¢ekildi. CRP degerleri kaydedildi. NLO,
TNO, TLO, TCO, CNO, CTO, CLO ve CMO gibi
inflamatuvar belirteclerin degerleri hesaplanarak kaydedildi.

istatistiksel Analiz

Tanimlayic istatistiklerde, kategorik degiskenler i¢in say1 ve
ylizde, niimerik degiskenler i¢in ortalama =+ standart sapma,
ortanca (minimum — maksimum) degerler kullanildi.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu One-Sample
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Kolmogorov-Smirnov testi kullanilarak incelendi. Normal
dagilim gostermeyen degiskenlere iki bagimsiz grup
arasindaki farki anlamak i¢in Mann-Whitney U testi
uygulandi. Kategorik nominal degiskenlere iki bagimsiz
grup arasinda karsilagtirma analizi yapmak i¢in ki-kare (X?)
testi uygulandi. Prognostik deger analizinde, multiple binary
logistic regresyon modeli uyguland:. Istatistiksel anlamlilik
diizeyi p<0.05 olarak alindi ve analiz SPSS V22.0 istatistik
yazilimi (SPSS, Inc, ABD) kullanilarak yapildi.

Arastirmanin Etik Yonii

Aragtirmanimn  yiiriitiilebilmesi i¢in, Istanbul Medipol
Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurul Baskanligi’ndan etik onay (Karar No: E-10840098-
772.02-6733 ) almmugtir. Caligmanin amaci katilimcilara
ayrintili olarak acgiklanmig, katilimin goniilliliik esasina
dayali oldugu, gizlilik ve mahremiyet haklarmin sakli
tutulacagi ve istedikleri zaman ¢alismadan ¢ekilebilecekleri
hakkinda

kaydedilmesi icin katilimcilardan bilgilendirilmis onam
alinmustir. Arastirmada Helsinki Deklerasyonu ilkelerine
uyulmustur.

BULGULAR

Calismaya alinan bireylerin 678 (% 51)’1 kadin ve 651
(%49)’1 erkek olmak {izere toplamda 1329 kisiden
olugsmaktadir. Bireylerin yas ortalamalar1 41.16+14.98 ve
yas aralig1 18-96 yas olarak kaydedildi. RT-PCR (+) ¢ikan
hasta sayis1 515 (%38,8) ve kontrol grubu RT-PCR (-) ¢ikan
kisi sayisi ise 814 (%61.2) olarak gercgeklesti. Katilimeilarin
demografik 6zellikleri ve laboratuvar verileri Tablo 1a ve
1b’de verilmistir.

bilgilendirilerek, goriismelerin yapilmasi ve
Tahlo la. Demografik veriler ve hemogram parametreleri.
Kadn | Edek syt yas oap Iikosit temogobin  trombosit nitrofil lenfosit monosit  eoznefil  bazofl

PCR. negatif 4490%:35.1)/363(%:44.9) 814 814 814 814 814 814 84 84 814 814 814
Ot = 5td. sapma 3871446 110£217 1888255 138417 240.9+61 502422 20607 061£022 013021 00301
Min- Maks 18-96 0.01-243 257004 73186 83-618 113191 03247 0.03-1&2 0479 00.12
[ 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001 0001 0.031%* 0.001 0.001 0.001
PCR. pozitif 220(%:44.4) 286(%53.3) 515 513 513 515 515 513 515 515 515 513 515
Ot + 5td. sapma 44881502 1271884 357463 138415 19926528 3414 1406 0632025 00x006 0020.01
Min- Maks 19-87 0.01-1431 1971359 86-186 46-368 067-1178 025346  015-173 0033 002
i 0.001 0.001 0.001 0200% 0.001 0001 0.001 0.001 0.001 0.001
Tim kohort 678 (3311631 (%:4) 1329 1329 1329 1329 1329 1329 1329 1329 1320 1329 1329
Ot = Std. sapma 41131498 116206 698423 13.8£16 24 1614 44421 1.8+07 06+023 011018 040024
Min- Maks 18-96 0.01-2433 107004 73186 46-618 067-1917 025477 008173 0479 02
B (%33.8%43.9) 0.001%* 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001 0001 0.001 0.001 0.001 0.001
CRP: C-realitif protei; ort = Std sapma-ortalamas standart sapma; Min-Maks: Minimum - Maksimmm;
Ventler; savt, vilzde, ortalama + standart sapma, mintmmm ve maksirmm degerler olarak verild
(*) One sample- Kolmogorov Smirnov test wyrulands
(**) Normal dagihma uygurluk gisteren parametreler
(**#*) Ki-kare (3F) testine ghre analiz edild
Tablo 1b. Hemogramdan tiiretilen inflamatuvar belirteclerin analizi.

NLO TNO TLO CNO CLO CTO CMO TCO
PCR negatif 814 814 814 811 811 811 811 811
Ort = Std. sapma 2097+2 .66 5581+26.36 134.09=68.24 2.19=434 8842676 0.05=0.13 2412+14731 67758347903
Min- Maks 0.53-20.04 8.71-33391 412-7189 04554 0-376.2 0-2.25 0.01-3993 3 0.44-32100
p* 0001 0.001 0.001 0001 0.001 0.001 0.001 0.001
PCR pozitif 515 315 515 515 515 515 515 515
O1t =5td. sapma 208+2 38 67 54=31.58 163 95=86.32 382520 10.94=1935 007=0.11 25774978 110.12=1009.76
Min- Maks 035-17.68 115024627  32.62-604 0.01-42.74 0-213.58 0-1.03 0.02434.78 0.97-22700
p* 0001 0.001 0.001 0001 0.001 0.001 0.001 0.001
Tiim kohort 1320 1320 1320 1326 1326 1326 1326 1326
O1t =5td. sapma 207+255 6035=20.05 145.66=77.12 282+476 0652417 0.06=0.12 247611928 45719280558
Min- Maks 0.35-20.904 8.71-333.01 32.62-71897 04554 0-376.23 0-2.25 001-3993.3 0.44-32100
p* 0001 0.001 0.001 0001 0.001 0.001 0.001 0.001

NLO: Nitrofil Lenfosit oram; TNO: Trombosit/Nétrofil oran;; TLO: Trombosit/Lenfosit oram; CNO: CRP/Nétrofil orant; CLO: CRP/Lenfosit oram ;

CTO: CRP/Trombeosit oram ; CMO: CRP/ M onosit oran; TCO:Trombosit/CRP oram; ort = Std. sapma-ortalama = standart sapma; M in-Maks: Minimmum - M aksimum:

Veriler; savi, viizde, ortalama=standart sapma, minimum ve maksimum degerer olarak verildi
(*) One sample- Kolmogorov Smirnov testi uy guland:
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Normal dagihima bakildiginda RT-PCR (-) grupta
lenfosit ve RT-PCR (+) grubunda ise hemoglobin digindaki
degiskenlerin normal dagilim gostermedigi tespit edildi
(p<0.05) (Tablo 1a.). RT-PCR pozitifligi agisindan kadin ve
erkekler karsilastirildiginda, erkeklerdeki pozitiflik oraninin
(n=286 pozitif, %43.9) kadinlardan (n=229 pozitif, %33.8)
anlamli  diizeyde daha yiikksek oldugu  goriildii
(P=0.001)(Tablo 1a).

secildi. Birbiri ile iliskisi ¢ok yiiksek olan hemogram
parametreleri alinmadi. Modele alinan toplam 13 &l¢iim
sirastyla CRP, 16kosit, hemoglobin, trombosit, lenfosit,
monosit, eozinofil, bazofil, NLO, TNO, TLO, CMO ve
TCO’ dur. Bu 13 6l¢liim modele alindiktan sonra P<0.15
olanlar (0.05<P <0.15 arasinda olanlarin biyolojik anlam
tasiyacagi diisliniilerek modelden ¢ikarilmadi) modelde
kalacak sekilde Bacward LR degigsken eleme yontemi ile

digerleri modelden ¢ikarildi ve nihayetinde kurulan model ve
katsayilar1 tabloda verildi(Tablo 3). Modele gore 16kosit,
trombosit, eozinofil, bazofil, CMO ve TCO, RT-PCR(+)
olanlarda anlamli diisme gosterirken, hemoglobin, monosit
ve TLO’ nun arttigi gorilmektedir. Toplam dokuz
parametrenin Covid 19’da tani amacl kullanilabilecegi
sonucuna varilmistir (Tablo 3).

RT-PCR (+) olan grupta yas, CRP, TNO, TLO, CNO,
CLO, CTO ve CMO anlaml diizeyde daha yiiksek buna
kargin 16kosit, trombosit, nétrofil, lenfosit, eozinofil, bazofil
ve TCO ise anlamli diizeyde daha diisik bulundu.
Hemoglobin, monosit ve NLO acisindan iki grup arasinda
anlaml bir farka rastlanmadi (p<0.05) (Tablo 2a, Tablo 2b).

Bu parametrelerin SARS-COV-2 tamisindaki guclerini
aragtirmak icin multiple binary logistic regresyon modeli

Tablo 2a. PCR testi sonucu, CRP ve hemogram parametrelerinin karsilastirilmasi’.

yas CRP  16kosit hemglobintrombosit nétrofil  lenfosit  monosit eozinofil bazofil
Z -7.647 -7.834 -18.038 -217 -12.631 -15.009 -14,643 -874 -16.365 -12.764
P* 0.001 0.001 0001 0.828 0.001 0.001 0.001 0.382 0.001 0.001

(*) grup degiskeni: PCR
CRP: C-reaktif protein; (*) Mann—Whitney U testi uy guland:

Tablo 2b. PCR testi sonucu ile hemogramdan tiiretilen inflamatuvar belirtecler

NLO TNO TLO CNO CLO CTO CMO TCO
Z -802 -6.985 -6.631 -12.526 -11.392 -9.836 -7.430 -9.836
P> 0.935 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001

(M) grup degiskeni: PCR; NLO: Notrofil/Lenfosit orani; TNO: Trombosit/Notrofil orant;
TLO: Trombosit/Lenfosit orani; CNO: CRP/No6trofil orani; CLO: CRP/Lenfosit orani ;
CTO: CRP/Trombosit orani1 ; CM O: CRP/M onosit orani; TCO:trombosit/CRP orani;

(*) M ann—Whitney U testi uy guland:

Tablo 3. Multiple binary lojistik regresyon modelinin sonuc¢lar
95% C.l.for OR

° SE i OR Lower Upper

16kosit -0.6463 0.052 0.001 0.524 0.473 0.58
hemoglobin 0.07424 0.049 0.130 1.077 0.978 1.186
trombosit -0.00667 0.002 0.001 0,993 0.99 0.996
monosit 3.80646 0.401 0.001 44,991 20.485 98.814
eozinofil -7.1419 1.096 0.001 0,001 .000 0.007
baz ofil -11.4361 5.707 0.045 0 .000 0.778
TLO 0.00491 0.001 0.001 1,005 1.003 1.007
CMO -0.00097 0.001 0.111 0,999 0.998 1.000
TCO -0.0001 .000 0.144 1.000 1.000 1.000

Constant 2.13185 0.79 0.007 8,43

TLO: Trombosit/Lenfosit orani; CM O: CRP/M onosit orani; TCO:trombosit/CRP orani;
(*) Multiple binary lojistik regresy on modeli p degeri
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Tablo 3’ de sonuglar1 verilen modelden tahmin edilen olasilik degerleri = p =

1

1
1+e—Model)

p - 1+e—(—0.64630%wbc+0.074239+hgb—0.00667*plt+3.80646+mon#—7.14189+e0z#—11.4361xbaz#+0.0049+TLO—0.000974xCM0—-0.000098+TC0+2.13185)

ROC Curve

08

05

Sensitivity

04

00 02 04 08 08 10
1 - Specificity
Diagonal segments are produced by ties

Sekil 1. Model performansim gésteren ROC egrisi
Tablo 4. Modelin prognostik analizi

(3% 1

Bu modelden elde edilecek “p” olasilik degerinin
kesim noktasi (cut-off degeri) 0.30 alindiginda ve
0.30 tizeri olasiliga sahip olanlar RT-PCR (+) kabul
edildiginde modelin pozitif olanlar1 dogru siiflama
basarist  duyarliligi  (sensitivite) %87.9, 0.30
olasiliktan daha diisiik olanlar ise RT-PCR (-) kabul
edildiginde modelin saglamlar1 dogru siniflama
basaris1  Ozgilligii  (spesifite) %72.1  olarak
hesaplandi. Yanlis pozitif oran1 %27.8 (226 kisi / 811
kisi), yanlis negatif orani ise %12 (62 kisi / 515 kisi)
olarak bulundu. Tanimlanan modelin genel dogruluk
orant ise %78.3 olarak hesaplandi. Modelin
performansini gosteren ROC egrsi tabloda gosterildi
(Tablo 4, Sekil 1).

PCR
negatif pozitif
per negatif 585 226
pozitif 62 453
GDO

72.1*(585/811)
87.9%#(453/515)

DO % YNO % YPO %

12 (62/515) 27.8(226/811)

78 3 Hkk

Cut-off degeri :0.30

DO: Doguluk orani; YN O: Yanhis negatif orany; YPO: Yanlis pozitif oram

(*) ozgilliik; (**) duyarlilik; (***)genel dogruluk oram
GDO: Genel dogruluk orani

TARTISMA

Salgmin ilk donemlerinde hastaligin daha ¢ok ileri
yaslardaki popiilasyonlarda goriildiigii ve bunlarda 6limeciil
seyrettigi ile ilgili yorumlar yapiliyordu. Zaman ilerledikge
her yas grubunda gorildigli ortaya ¢ikti. Bizim
calismamizda da yas ortalamalas1 41.16£14.98 (yas araligt:
18-96) olarak kaydedildi. Caligmalarda erkeklerde daha fazla
goriildiigii vurgulantyordu, verilerimizde %55.8 (286/515)
ile erkeklerin daha fazla enfekte oldugu goriildii (Huang et
al., 2020) (D. Wang et al., 2020). {5 hayat1, ¢alisma cagidaki
kadmlarin oranlari, emeklilik ve ko-morbiditelerin de
cinsiyete gore hastaligin bulas riskini etkiledigi ileri
siriilmektedir (Sobotka et al., 2020). Kadmlarin viral
enfeksiyonlara kars1 daha direncli olmasi, dogustan gelen ve

adaptif bagisiklikta 6nemli bir rol oynayan X kromozomu ve
cinsiyet hormonlarinin korumasina baglamiglardir (Chen et
al., 2020). Geriatrik yas grubunda hastaliga zemin hazirlayan
cok sayida ko-morbid hastaligin varligt ve bunlarin
hastalikla miicadelede verdigi zaafiyet yogun bakim yatis
oranlarindaki artis1 ve mortalitedeki ytiksekligi tetiklemis
olabilir (K. Wang et al., 2020; Zhou et al., 2020). Hizli ve
olimcal seyreden SARS-COV-2’nin patogenezi hala tam
olarak anlagilamamustir. Sitokin firtinasi ve hiicresel immun
yanitin Onemli roller oynadig1 disiiniilmektedir. Bir
inflamasyon belirteci olan CRP’nin hastalikla ilgili yapilan
calismalarda arttig1 gosterilmistir (L. Wang, 2020). Ayrica
kardiyak injury, ARDS ve covid pndmonisini tanimada da
duyarlig1 oldugu savunulmustur (Shi et al., 2020; K. Wang
et al., 2020). Calismamizda RT-PCR (+) olan grupta, CRP
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ve ondan tlretilen inflamatuvar belirtecler olan CNO, CLO,
CTO ve CMO anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur
(p<0.05). CRP tek basmna hastaligt tamima da yetersiz
kalabilir ama diger belirteclerle kombine edildiginde tanima
giicli artmaktadir.

CRP, NLO ve TLO en ¢ok calisilan iflamatuavar
biyobelirtegler arasindadir (Yang et al.,, 2020). NLO,
Ozellikle COVID-19’1u erkeklerde hastane i¢i mortalite igin
bagimsiz bir risk faktorii olarak degerlendirilmis ve tanisal
olarak anlamli bulundugu ¢aligmalarda ileri siiriilmiistiir (Liu
et al., 2020; Qin et al., 2020) (Giineysu et al., 2020; Unver-
Ulusoy et al., 2021). Bizim verilerimizde NLO agisindan iki
grup arasinda anlamli farka rastlanmadi (p<0.05). Bu durum

poliklinikte gorilen hastalar erken dénemde
goriildiiklerinden heniliz infeksiyonunun agirlasmamasi
ve/veya viral yikin azhigindan kaynaklanabilir.

Lenfositlerin mutlak degeri ¢ogu hastada azalmistir bu da
hastaligin  6zellikle lenfosit gibi bagisiklik hiicrelerine
saldirdigini  desteklemektedir, ayrica lenfopeni diger
coronoviriis infeksiyonlarinda da saptanmistir (Haagmans et
al., 2014; Liao et al., 2020; D. Wang et al., 2020; Chen et al.,
2020; Huang et al., 2020; K. Wang et al., 2020). Lenfopeniyi
biz RT-PCR (+) olan grupta saptadik ama ayni zamanda
nétropenide bulduk, bu da NLO’nun degismemesine yol
agmis olabilir.

Calismalarda COVID-19’lu hastalarda trombositopeni
saptanmigs ve mortaliteyle de iliskilendirilmistir. Ayrica
koagiilapatinin varligin1 ve ciddiyetini tanimada bir belirte¢
oldugu ileri siirilmiistiir (Liao et al., 2020; Amgalan -
Othman, 2020). CBC parametrelerinden tiiretilmig NLO ve
TLO sistematik inflamatuar yanitin gdstergeleri olarak
belirtilmistir. TLO artisinin, prognoz ile iligkili oldugu ve
potansiyel bir inflamatuar belirteg olarak kullanilabilecegi de
bildirilmistir (Qu et al., 2020; Unver-Ulusoy et al., 2021;
Gilineysu et al., 2020). Bir bagka c¢alismada NLO'nun
COVID-19 riski ile pozitif korele oldugunu gosterdi ama
TLO’nun  risk  konusunda  belirsizlik  gosterdigi
vurgulanmistir (Yang et al., 2020). Calismamizda RT-PCR
(+) olan grupta trombosit ve TCO anlamli diizeyde diistik
bulunurken, TNO ve TLO anlamli diizeyde daha yiiksek
bulundu (p<0.05). TLO degerinin tek basina hastalig
tanimada yeterli olmadigini diger verilerle beraber bir
analize tabii tutuldugunda yardime1 olacagini diisiiniiyoruz.

NLO’nun mortaliteyi 6ngdriideki kullanim 6nerisi (Liao
et al., 2020) (Liu et al., 2020; Qin et al., 2020; Yang et al.,
2020), CRP diizeyinin hastaligin siddeti ile korelasyon
gostermesi (L. Wang, 2020), TLO artiginin prognoz ile
iliskili oldugu ve potansiyel bir inflamatuvar belirte¢ olarak
kullanilabileceginin vurgulanmasi (Qu et al., 2020; Unver-
Ulusoy et al., 2021; Giineysu et al., 2020), ¢aligmamizda
farkli olarak diagnostik giicii olan bir model arayisina
yoneltmigtir. CBC parametreleri kendi icinde de iliskili
oldugu icin bu olgiimleri tek tek degerlendirmek yerine
birbiri ile iliskisi ¢ok yiiksek olan bazi parametrelerden
sadece birini alarak ¢ok degiskenli degerlendirme yapmak
tan1 basarisin1 daha dogru ve daha yiiksek elde etmemizi
saglayacaktir. Modelde sirasiyla CRP, 16kosit, hemoglobin,
trombosit, lenfosit, monosit, eozinofil, bazofil, NLO, TNO,
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TLO, CMO ve TCO ¢aligildi. Lokosit, trombosit, eozinofil,
bazofil, CMO ve TCO, RT-PCR (+)’de anlamli diisme
gosterirken, hemoglobin, monosit ve TLO’ nun arttif1
gorilmektedir. Toplam dokuz parametrenin bir model
dahilinde Covid 19’un tanisinda kullanilabilecegi sonucuna
vartlmistir. Model tahmininde elde edilen “p” olasilik
degerinin cut-off’u, yanlig negatif orant en diisiikk ve yanlis
pozitif orani ise makul olacak sekilde se¢ildi. Ciinkii yanlig
negatifligin hem hastaya hem de hastaneye maliyeti daha
yiksek olacaktir. Modelin pozitif olanlar1 dogru siniflama
basarisi yani duyarliligi %87.9, saglamlari dogru smiflama
basarist olan 6zgiilliik ise %72.1 olarak hesaplandi. Yanlis
pozitif oran1 %27.8, yanlis negatif orani ise %12 olarak
bulundu. Tanimlanan modelin genel dogruluk orani ise
%78.3 olarak hesapland: (Tablo 4, Sekil 1). Yapilan benzer
caligmalara kiyasla model daha basarili goziikmektedir
(Glineysu et al., 2020; Liu et al., 2020; Qian et al., 2020;
Unver-Ulusoy et al., 2021; Yang et al., 2020). Model yiiksek
riskli popiilasyonlarin 6n taramast i¢in kullanilablir ve bunun
i¢in basit bir aplikasyonda gelistirileblir.

RT-PCR (+) ¢ikan hasta sayis1 %38,8 (515/1329) olarak
bulundu. Burada ©nemli bir problem SARS-COV-2
semptomlari ile bagvuran ancak RT-PCR’de erken donemde
yakalanmamis hastalarin oldugu ger¢egidir. Bunlarin bir
kisminin ilerleyen giinlerde test pozitifliginin saptanmis
olmas1 ve/veya akciger tomografisinde tutulumun saptanmis
olmasi ihtimali de var. Calismamizda bunlarin sonraki
takipleri ile ilgili kismi1 ¢alisilmamistir bu da ¢alismanin
eksik kalan kismidir.

SONUC

Bir hastaligin tedavisini bulmak ve planlamak i¢in 6ncelikli
olarak guvenilir bir laboratuvar testinin bulunmasi gerekir.
Bu test i¢in; maliyetinin disiik, kolay ulasilabilir, kolay
uygulanabilir, hizli sonu¢ veren, tasinabilir olan, test
uygulayicisi igin ileri uzmanlik gerektirmeyen ve dogru(ya
yaki) tant koyabilme 0&zellikleri aranir. PCR testine
ulasmanin  zor oldugu, zaman kisitliliginin oldugu
durumlarda veya PCR testinin desteklenmesi gereken
hallerde yiiksek riskli popiilasyonlarda az maliyetli ve kisa
zamanda da netice veren bu model kullanilabilir.
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