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OZET

Cakmak, M., influenza Benzeri Hastalikla Hastaneye Basvuran Hastalarda, Modifiye
Erken Uyan Skoru (MEUS) ve Nutrisyonel Risk Tarama Skorunun (NRS-2002)
Hastanede Kalis Siiresini Ongorme ve Mortalite Uzerine Etkisi. Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Uzmanlik Tezi. Ankara, 2022. Bu ¢alismada
influenza benzeri hastalikla hastaneye basvuran hastalarda, basvuru anindaki MEUS
ve NRS-2002 skorlarinin hastalarin hastanede yatis sliresini 6ngérme ve mortalite
Uzerinde etkisini incelemek amaclanmistir. Prospektif calismamizda, Hacettepe
Universitesi i¢ Hastaliklari servislerinde ve acil serviste yatan influenza benzeri
hastalik (iBH) ile iliskili tani kodlarina sahip hastalar taranmistir. iBH semptom
kriterlerini karsilayan hastalar icerisinden onami alinip anket uygulanabilen hastalar
calismaya dahil edilmistir. 2019-2020 influenza sezonunda 64, 2020-2021 influenza
sezonunda ise 104 hasta alinmistir. 2019-2020 sezonunda c¢alismaya alinan 64
hastanin %31,2’ sinde (20) influenza saptanmistir. 2020-2021 sezonunda ¢alismaya
dahil edilen 104 hastanin 97’ sinin solunum ornekleri ¢alisilabilmis ve 65’ inde (%67)
SARS-CoV-2’'ye rastlanmistir.  2020-2021 sezonunda hi¢ influenza tespit
edilememistir. IBH nedenli hastaneye basvuran hastalarda en sik sistemik semptom
halsizlik; en sik solunumsal semptom oksiriik oldugu gorilmustir. En sik
komorbiditeler KVH, diyabet ve KOAH oldugu gorilmistir. MEUS ve NRS-2002
skorlarinin hastanede kalis stiresi ve mortalite lizerine etkisi olmadigl gérilmustir.
influenza pozitiflerin negatiflere gére sagkalimi daha disiik; SARS-CoV-2 pozitif
hastalarin negatiflere gore hastane yatis siresi daha uzun oldugu gorilmustir.
COVID-19 hastalarinin, influenza hastalarina gére daha genc ve daha az ek hastalig
oldugu goérilmistir. influenza hastalarinda, KOAH ve nérolojik hastaliklarin COVID-
19 hastalarina goére daha fazla oldugu saptanmistir. influenza ve COVID-19
hastalarinin MEUS, NRS-2002 degerleri, yatis slireleri ve sagkalim acisindan benzer

oldugu gorulmaustir.

Anahtar Kelimeler: iBH, COVID-19, influenza, MEUS, NRS-2002.



ABSTRACT

Cakmak, M. The Effect of Modified Early Warning Score (MEWS) and Nutritional
Risk Screening Score (NRS-2002) on Predicting Length of Hospital Stay and Mortality
in Patients Admitted to Hospital with Influenza-like lliness. Hacettepe University
Faculty of Medicine, Thesis in Internal Medicine Department. Ankara, 2022 In this
study, we aimed to examine the effect of MEWS and NRS-2002 scores on predicting
hospitalization time and mortality in patients admitted to the hospital with influenza-
like illness. In our prospective study, patients with diagnosis codes associated with
influenza-like illness (ILI), hospitalized in Hacettepe University Internal Medicine
services and the emergency room were screened. Among the patients who met the
ILI symptom criteria, the patients whose consent was obtained and the questionnaire
could be applied were included in the study. 64 patients were recruited in the 2019-
2020 influenza season and 104 patients in the 2020-2021 influenza season. Influenza
was detected in 31.2% (20) of 64 patients included in the study in the 2019-2020
season. Respiratory samples of 97 of 104 patients included in the 2020-2021 season
were studied and SARS-CoV-2 was found in 65 (67%) of them. No influenza was
detected in the 2020-2021 season. The most common systemic symptom in patients
admitted to the hospital with ILI is fatigue; the most common respiratory symptom
was cough. The most common comorbidities were CVD, diabetes and COPD. It was
observed that MEWS and NRS-2002 scores had no effect on length of hospital stay
and mortality. Influenza positives have a lower survival than negative ones; It was
observed that SARS-CoV-2 positive patients had a longer hospital stay than negative
patients. It has been observed that COVID-19 patients are younger and have fewer
comorbidities than influenza patients. COPD and neurological diseases are more
common in influenza patients than in COVID-19 patients. Influenza and COVID-19
patients were found to be similar in terms of MEUS, NRS-2002 values, length of stay

and survival.

Keywords: ILI, COVID-19, Influenza, MEWS, NRS-2002
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1. GIRiS VE AMAC

influenza benzeri hastalik (iBH) gerek sik goriilmesi gerek de hastane
yatislarina, 6limlere, is glici kayiplarina neden olmasi nedeniyle énemli bir saghk
sorunudur. Bu hastalik tablosuna influenza virlisiiniin yani sira birgok solunum yolu
viral etkeni neden olabilmektedir. Bu etkenler arasinda en énemlilerinden biri de ilk
kez 2019 yilinda Cin’ in Wuhan kentinde ortaya ¢ikan ve milyonlarca kisinin élimiine

neden olan SARS-CoV-2’ dir.

Kotlilesen hastanin erken taninmasi ve miidahale edilmesi hem mortalitelerin
hem de hastanede kalis siiresinin azaltilmasi agisindan onemlidir. Modifiye erken

uyari skoru (MEUS) bu baglamda gelistirilmis bir skorlama sistemidir.

Hastalarin mevcut klinik durumlarinin ve komplikasyonlarinin tedavisi kadar
nutrisyonel durumunun belirlenip risk durumuna gore destek tedavisinin verilmesi de
blylik 6nem tasimaktadir. Nutrisyonel risk tarama skoru (NRS-2002) beslenme

acisindan risk altindaki hastalari belirlemek adina gelistirilmis bir tarama skorudur.

Bu calismada amacimiz, onemli bir saglik sorunu olan influenza benzeri
hastalikla hastaneye basvuran hastalarda, MEUS ve NRS-2002 skorlamalarinin

hastanede kalis stiresini 6ngérme ve mortalite lizerine olan etkisini incelemektedir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Solunum Yolu Viral Enfeksiyonlari Hakkinda Genel Bilgiler

influenza benzeri hastalik (iBH) influenza ve diger solunum vyolu viral
etkenlerinin neden oldugu akut Ust ve alt solunum yolu enfeksiyonlarinin genel adidir.
influenza ve IBH semptom ve bulgulari cogunlukla aynidir. En sik semptomlar ates,
bas agrisi, bogaz agrisi, 6ksiiriik, kas-eklem agrilari, yorgunluktur (1). IBH tanimi net
olmamakla beraber Diinya Saglk Orgiitii (World Health Organization, DSO) tarafindan
10 gin icinde ortaya cikan >38°C ates ve oksirik olarak tanimlamistir (2).Avrupa
Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (ECDC) tarafindan ise semptomlarin akut
gelismesi ve bu semptomlar arasinda sistemik semptomlardan en az biri (ates, bas
agrisi, kas agrisi, halsizlik) ve solunum semptomlarindan en az birinin olmasi (6ksurk,
nefes darlig), bogaz agrisi) seklinde tanimlanmaktadir (3). Genellikle iBH basit bir
soguk alginligindan daha agir seyretmektedir. Genis bir klinik yelpazeye sahiptir.
Minor semptomlarla ayaktan gecirilebilecegi gibi hayati tehlike olusturup hastaneye
yatis gerektirebilecek kadar da agir seyredebilmektedir. Siddetli iBH tablosunda agir
solunum yolu semptomlari, organ yetmezlikleri, biling durumunda kotiilesme, altta

yatan kronik hastaligin kétilesmesi gorilebilmektedir (1, 2).

Cogunlukla soguk alginhgl olarak degerlendirilen st solunum yolu viral
enfeksiyonlari insanlarda siklikla akut solunum yolu enfeksiyonuna neden olmaktadir.
Yetiskinlerde yilda 2-4, ¢ocuklukta ise yilda 6-10 kez {ist solunum yolu enfeksiyonu
gorilebilmektedir (4). Viral enfeksiyonlarin ¢ogu (st solunum yolunda kendini
sinirlarken, alt solunum viral enfeksiyonlari ¢ocuklarda agir tablolara —pnémoni,
bronsiolit, krup, astim alevlenme- neden olabilmektedir (5, 6). Son yillarda
eriskinlerde de viral enfeksiyonlar agir alt solunum yolu enfeksiyonlarina neden
olmaktadir (5). Daha onceleri solunum yolu viral etkenlerini saptamak glic iken
multipleks polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) yontemiyle hastali§a neden olan viris
spesifik olarak tespit edilebilmektedir (6). En sik akut solunum yolu enfeksiyonuna
neden olan virlisler: Respiratuvar sinsityal viris (Respiratory syncytial virus, RSV),

influenza A ve B (influenza virus, IV), parainfluenza tip 1, 2, 3 (parainfluenza virus,



PIV), adenoviris (adenovirus, AV), koronavirlis (coronavirus, CoV) ,rinovirls
(rhinovirus, RV), bokavirls (bocavirus , BoV), metapnémovirlis (metapneumovirus,

MPV) dir (6).

influenza benzeri hastaliklar icerisinde, siddetli akut solunum yetmezligi
koronaviristinin (SARS-CoV-2) neden oldugu ve giinimizde hali hazirda milyonlarca
kisinin 6limiine neden olan COVID-19 da yer almaktadir. ilk vaka Cin’ in Wuhan
kentinde nedeni belirsiz atipik pnédmoni olarak karsimiza ¢ikmistir. 7 Ocak 2020’ de ise
yeni tip betakoronavirlis olarak SARS-COV-2 tespit edilmis ve COVID-19 olarak
adlandirilmistir. Bu yeni tip koronavirls zamanla tim diinyaya yayilip son ylzyilin en

onemli pandemilerinden birine neden olmustur (7, 8).

Sirveyans, verilerin toplanmasi, sistematik olarak derlenmesi, analiz edilmesi,
bu bilgilerin 6nlem almak igin bu bilgilere ihtiya¢ duyanlara dagitilmasi olarak
tariflenmistir. Baslica slirveyans yontemlerini bildirimi zorunlu hastaliklar,
laboratuvar kaynakli sirveyans, sentinel slirveyans, periyodik veya devam eden
prevalans arastirmalari, hayati kaynaklar (dogum ve 6lim kayitlari), baska amacla
toplanmis veri kiimelerinin ikincil analizi olarak siniflandirabiliriz. Sentinel siirveyans,
raporlayicilardan bir bolim bildirim kaynagi olarak belirlenir. Sentinel slirveyansta
amacg tim olaylarin en erken olanini teshis yerine bir hastaligin blyuUklGgini ve

egilimini tahmin etmektir (9).

Ulkemizde 2004 yilinda yayimlanan Bulasici Hastaliklarin ihbari ve Bildirim
Sistemi Yonergesi kapsaminda influenza slirveyansi baslatilmistir. Sentinel ve non-
sentinel (sentinel disi) influenza sirveyansi olmak lizere iki sekilde yiritilmektedir.
Sentinel slirveyansta belirlenmis noktalardan sinirli sayida rutin olarak sistematik veri
toplanirken; sentinel disi stirveyansta Turkiye genelinde belirlenen merkezler disinda
kalan saglik kurum ve kuruluslarinda vaka tanimina uyan kisilerden gonderilen
numuneler ve vaka bilgi formlari degerlendirmeye alinmaktadir. Ulkemizde sentinel
siirveyans, 2005 yilindan itibaren ‘Sentinel influenza Benzeri Hastalik Siirveyansr’
olarak stirdurilmektedir. Hastaneye yatan agir influenza hastalarini takip etmek ve
risk faktorlerini belirlemek adina 2015 yilindan itibaren ‘Agir Akut Solunum Yolu

Enfeksiyonlari (SARI) Slirveyansi’ da uygulanmaya baslanmistir (10).



2.1.1. influenza viriisii (1V)

influenza viriisti Orthomyxoviridea ailesinden tek zincirli negatif polariteli 12-
14 kb buyukliginde yedi veya sekiz segmentli RNA viriisiidir. influenza A (IAV),
influenza B (IBV), influenza C (ICV) olmak lzere 3 tipi vardir. Bu ayrim niikleoprotein
(NP) ve matriks proteinindeki (M) antijenik farkliliklara gore yapilmistir. IAV ve IBV 8
segmentli RNA icerirken; ICV 7 segmentli RNA icermektedir (11, 12). Yiksek mutasyon
hizi immiin sistemden kagmaya olanak saglamaktadir. IAV farkli konaklarda genomik
yapisini tekrardan dizenleyerek (reasortment) pandemilere neden olabilmektedir

(12).

influenza A viriisii pandemilere neden olan influenza tipidir. Hemaglutinin
(HA) ve noraminidaz (NA) tiplerine gore alt gruplara ayrilir. Bilinen 16 tane HA ve 9
tane NA bulunmaktadir. 144 tane HA/NA kombinasyonu olmasi beklenirken
insanlarda sadece birkag¢i hastalik yapmaktadir. Son yiizyilda IAV nedenli énemli
pandemiler meydana gelmistir: A HIN1 (1918,ispanyol Gribi) ,A/H2N2 ( 1957, Asya
Gribi), A/H3N2 (1968, Hong Kong Gribi), A/HIN1 (1997, Rusya Gribi) A/HIN1(2009
pandemisi) (13, 14). influenza B ise filogentik olarak 1980’ li yillarin basinda influenza
B/Victoria ve influenza B /Yamagata olarak 2 alt gruba ayrilmistir. influenza B/Victoria
1990’ larda Asya’da etkisini gosterirken, 21. ylzyilda hem Victoria hem de Yamagata
tim diinyada etkili olmustur (15). influenza C virlisii ise cocukluk caginda akut
solunum yetmezligi yapmakla beraber eriskinlerde nadiren goriilmekte ve subklinik

enfeksiyona neden olmaktadir (16).

influenza virlisti antijenik striiklenme (drift) ve kayma (shift) mekanizmalari
ile direng kazanir. Antijenik degisiklikler influenza A virislerinde, influenza B ve
influenza C virlslerine gore daha fazla gorilmektedir (17). Antijenik striklenme
influenza A ve influenza B virlstinde goriliirken, antijenik kayma influenza A
viristiinde goriilmektedir. Antijenik suriklenme mekanizmasi ile 6nemli nokta
mutasyonlar sonucunda viral genomda degisiklikler olmaktadir. Mutasyonlarin ¢ogu
viral genom replikasyon dongisiinden rol alan ve diizeltme mekanizmasinda gorev

alan RNA bagimli RNA polimeraz enzimindeki mutasyonlardan kaynaklanmaktadir. Bu



mutasyonlar ¢ogunlukla minor degisiklikler yaparken zaman zaman da HA ve NA
glikoproteinlerinin antikor baglayan bdlgelerinde degisikliklere yol agmaktadir. Bu
degisikliklerin birikmesi sonucunda daha 6nce meydana gelmis konak hiicredeki
immun sistemden kagabilmekte ve hastalik yapabilmektedir. Bu sekilde epidemilere

neden olmaktadir (14, 18).

Antijenik kayma, daha farkli antijenik yapilar iceren hayvan rezervuarina sahip
oldugu icin sadece influenza A tipinde goriilmektedir. HA ve/veya NA genlerinin
(nadiren NA) tamamen degismesi sonucu ortaya cikmaktadir. Bu yeni olusan HA
(nadiren NA) ile influenza virlisi immiin sistemden kacip bulasicilig yiiksek salginlara

neden olmaktadir (14, 18).

Kuslara ait virlisiin insanlara bulasmasi sonucu olusan 1918 salgini (HIN1);
kuslara ait HA ve polimeraz temel protein 1 (polymerase basic protein 1, PB1) genlerin
kazanimi sonucu olusan 1968 salgini (H3N2); insan, kus ve domuz virlsiiniin
segmentlerini iceren 2009 salgini (HIN1) son yiizyilda gelisen salginlara verilebilecek

birkag 6rnektir.

influenza viriisii cogunlukla enfekte kisilerin solunum yolu sekresyonlarinda
bulunmaktadir. Enfeksiyon enfekte kisilerin hapsirma ve Okslirmesiyle bulyilk
damlaciklar (>5 mikron) ve kiclk partikil aerosol yoluyla bulagsmaktadir (19). Blyuk
damlaciklar havada uzun siire kalamadigi igin yakin temas gerektirirken (yaklasik 180
cm ye kadar vyayilabilir) kiclk patikil aerosoller ise daha uzun mesafelere

yayilabilmektedir (20).

inkiibasyon periyodu 1-4 giin arasinda degismekle beraber ortalama 2 giindiir
(21). influenza c¢ok degisik sekillerde kendini gdsterebilir. Yaygin olarak goériilen
semptomlari ates, bas agrisi, kas agrisi, yorgunluk, kuru okstirik, bogaz agrisi, burun
akintisi, istahsizliktir. Cocukluk caginda kendini otitis media, bulanti, kusma ile de

gosterebilir (21-23).

influenza agir komplikasyonlarla kendini gdsterebilir. Bu komplikasyonlar
arasinda en yaygini pndmonidir. Pnémoni primer influenza pnémonisi olabilecegi gibi

sekonder bakteriyel enfeksiyon da Uizerine eklenmis olabilir. Coklu organ yetmezligi



ile giden akut solunum yetmezligi sendromu (Acute Respiratory Distress Syndrome,
ARDS) tablosuyla karsimiza c¢ikabilmektedir. Bunun disinda myozit, rabdomyoliz,
ensefalit, menenijit, transvers myelit, Guillane Barre, toksik sok sendromu gibi tablolar

influenza sonrasi gorilebilmektedir (23).

DSO, influenza benzeri hastaligi baska bir tanin yoklugunda >38°C ates ile
beraber 6ksirik veya bogaz agrisi olmasi olarak tanimlamis. Bu tanimin sensitivitesi
%50, spesifitesi %87’ dir. Influenza tanisi  i¢cin  altin  standart
orofarengeal/nazofarengeal o6rnegi ile c¢ahsilan kiltiradiar. Ancak virislerin
izolasyonun zor olmasi, kiltirin 3-10 glin arasi zaman almasi kilttridn kullanimini
kisitlamistir. Ters transkripsiyon polimeraz zincir reaksiyon (reverse transcription-
polymerase chain reaction, RT-PCR), nikleik asitleri saptayan, daha duyarl ve <1

saatten kisa siirede sonug vermesi nedenli kiltlrin yerini almistir (24).
influenza viriisii bazi hasta gruplarinda daha agir seyretmektedir (24, 25)
- Yash hastalarda (>65y), <5 yas cocuklarda (6zellikle <2 yas)

- Kronik hastahgi olanlarda (kronik akciger hastaligl, kardiyovaskiler hastalik,

karaciger, bobrek yetmezligi, diyabet)

- Bakim hastalarinda, imminsiprese hastalarda, gebe kadinlarda (6zellikle

3.trimesterde), postpartum ilk 2 haftada
- 19 yasinin altinda uzun sire aspirin veya salisilat iceren ilag kullananlarda
- Kalitimsal metabolik veya mitokondriyal hastaligi olanlarda
- Viicut kitle indeksi (VKi)> 40 olanlarda

Ulkemizde, COVID-19 pandemisinden dnce yapilan siirveyans calismalarinda
influenza pozitifliginin 40-44. Haftalarda baslayip 52. Haftada pik yaptigi ardindan ise
azalmaya basladigi goralar (Sekil 2.1.) (26). COVID-19 pandemisi gélgesinde yapilan
2020-2021 influenza slirveyans calismasinda ise bu seyrin degistigi ve influenza

pozitifliginin %99 oraninda azaldigi gorilmustar (Sekil 2.2.) (27).

Mevsimsel influenza Ulkemizde ve diinyada milyonlarca kisiyi etkilemekte,

sanilandan ¢ok daha fazla hastane yatisina ve 6liime neden olmaktadir. Mevsimsel



grip ciddi is glici ve ekonomik kayiplara neden olmaktadir. 2019-2020 influenza
sezonu siirveyansinda, iilkemizde iIBH nedenli birinci basamak saglik hizmetlerine
basvuran bireylerden alinan 3085 sentinel O6rnegin %33,8’ inde influenza tespit
edilmis. Tespit edilen influenzalarin %48,8" ini influenza B, %46,7’sini influenza A
(HIN1), %2,9’unu birden fazla influenza virlsi, %1,6’sini influenza A (H3N2) virisi
olusturmaktaydi. Agir akut solunum yetmezligi tablosu olan hastalardan alinan
orneklerin ise %27,5" inde influenza tespit edilmistir (28).
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influenza enfeksiyonuna karsi korunma ve tedavi yéntemlerimiz vardir. Tedavi
icin kullanilan ilaglar olmasina ragmen korunma igin en etkili yol asilamadir. Asilama,
Amerika Birlesik Devletleri’ nde 6 aydan blylk herkese, lilkemizde ise 65 yas
Uzerindeki kisilere ve komplikasyon riski olan kisilere, kontrendike durumu yoksa
onerilmektedir (29). influenza asilarindan antijenik siiriiklenme neticesinde influenza
virlisii immiin sistemden kacabilmektedir. influenza A (H1N1, H3N2) ve influenza B
virtsliniin soyundan gelen virlsler insanlar arasinda dolasmakta ve hastaliga neden

olmaktadir. Etkili bir asi i¢in bu Ug¢ virlistin asida olmasi gerekmektedir (14, 22, 30).

influenza asilar (i¢ veya dért valanli olabilmektedir. Ug valanli agi 2 influenza
A alt tipini (AHIN1, AH3N2) ve influenza B’nin bir alt tipini igerirken; dort valanli asi
AH1N1, AH3N2 ile influenza B’nin 2 alt tipini (B/Victoria ve B/Yamagata) icermektedir
(31).

influenza asilari inaktif, rekombinan ve canli zayiflatiimis asi olarak da
siniflandirilabilmektedir. inaktif asi tavuk embriyolarindan dretilip allontoyik sividan
saflastirilan, her bir virls icin 15 pg HA iceren influenza asisidir. Canli influenza asisi
ise daha once enfekte tavuk embriyolarini seri pasajlamasi sonucu meydana

gelmektedir. Canli asi intranazal uygulanmaktadir (30).

Ulkemizde dért valanli inaktif asi uygulanmaktadir. Amerika Birlesik

Devletleri'nde 2021-2022 sezonu icin onayl asilar tablo 2.1." de verilmistir (29).

Asilama zamani genel olarak ekim ayinin sonunda baslayip influenza sezonu
boyunca olabilmektedir. Cocuklarda ise 6 ay ile 8 yas arasinda, 2 doz arasinda 4 hafta
olacak sekilde asillama O©nerilmektedir. Gebelerin 3.trimesterde asilanmasi

Onerilmektedir (29).

inaktif ve rekombinan asi, asi veya icerigine karsi daha &nce ciddi alerjik
reaksiyon (anafilaksi) gecirenlerde kontrendikedir. Asi sonrasi atesli/atessiz siddetli
hastalik gecirenlerde; asi sonrasi 6 hafta icinde Guillain Barre Sendromu gelisenlerde

ise dikkatli olunmalidir.



Tablo 2.1. 2021-2022 Sezonu influenza Asilari, ABD

Ticari ismi Uygulama Yolu
Afluria Quadrivalent inaktif ag intramuskdiler
(Seqirus)

0.25ml 6-35 ay

0.5ml >3 yas
Fluarix Quadrivalent inaktif asi >6 ay intramuskiiler
(GlaxoSmithKline)

(0.5 ml)
FluLaval Quadrivalent inaktif asi >6 ay intramuskiiler
(GlaxoSmithKline)

(0.5 ml)
Fluzone Quadrivalent inaktif asi >6 ay intramuskiiler
(Sanofi Pasteur)

(0.5 ml)
Flucelvax Quadrivalent inaktif as >6 ay intramuskiiler
(Segirus)

(0.5 ml)
Fluzone High-Dose Quadrivalent inaktif asi >65y intramuskiiler
(Sanofi Pasteur)

(0.7 ml)
Fluad Quadrivalent ) )
(Segirus) Inaktif ag >65y Intramuskiiler

(0.5ml)
Flublok Quadrivalent Rekombinanasi  >65y intramuskiiler
(Sanofi Pasteur)

(0.5 ml)
FluMist Quadrivalent Canli attenue asl 2-49y intranazal
(AstraZeneca)

(0.2 ml)

Canl zayiflatilmig asilarin ise kontrendike oldugu durumlar asagida verilmigtir

(29):

-Asi veya icerigine bagh anafilaksi hikayesi olanlar
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-Aspirin/salisilat kullanan ¢ocuk veya adélesanlar
- 2-4 yas arasinda astim tanisi olanlar

-Gebeler, immunstprese kisiler

-immiinsiprese kisilerle temasta olanlar

-Beyin omurilik sivisi ve nazo/orofarenks arasinda aktif bir yola neden olan

travma/hastaliklar
-Kohlear implanti olanlar

-48 saat icerisinde oseltamivir/zanamivir, 5 gin icinde peramivir, 17 gln

icerisinde baloksavir kullananlar

Antiviral tedavi, hospitalize olan influenza tanisi konmus veya stpheli,
komplike, progresif ilerleyen tim hastalara baslanmalidir. Hastanede yatmayan
ancak komplikasyonlar acgisindan yiiksek riski hastalara (aterosklerotik kalp hastalgi,
bobrek yetmezligi, imminsiprese hasta vs.), 65 yasindan biylk veya 2 yasindan
kiicik hastalara, gebelere, postpartum ilk 2 haftada tedavi 6nerilmektedir. Tedaviye
baslamak icin en etkin donem semptom baslamasiyla beraber ilk 48 saatlik periyottur.
Bu donemde tedavin baslanmasi semptomlarin sdresini  kisaltip  olasi

komplikasyonlarini da azaltmaktadir (18, 32).

influenza tedavisinde geleneksel tedaviler ve yeni gelistiriimis tedaviler
mevcuttur. Klasik tedaviler arasinda adamantanlar (amantadin, rimantadin) ve
noéraminidaz inhibitorleri (oseltamivir, zanamivir, son zamanlarda peramivir)
bulunmaktadir. 2004-2005 influenza sezonu itibari ile adamantanlar direnc gelistigi
icin 6nerilmemektedir. Oseltamivire karsi direng ise ilk kez 2007-2008 ve 2008-2009
sezonlarinda goridlmistir. Oseltamivir ile diger noraminidaz inhibitorleri (NAI)
arasinda c¢apraz direng goriilmedigi icin genelde oseltamivir direncli suslar diger NAl

ilaclara duyarhdirlar (33).

Baloksavir marboksil (BAM) ise 2018’ de Japonya ve Amerika’ da kullanim
onayi alan bir 6n ilagtir. Oral olarak alinip vicutta aktif hali olan baloksavir aside

donidsmektedir. BAM, cap-dependent endoniikleaz enzimini inhibe ederek etkisini
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gostermektedir. Bu sayede viral repliksayon inhibe edilip enfekte hiicrelerden viral

salinim azaltilmaktadir (33).

Amerika Birlesik Devletleri Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri (CDC)
tarafindan énerilen ve Amerika Birlesik Devletleri Gida ve ilag Dairesi (FDA) onayli dért

ilag bulunmaktadir: oseltamivir, zanamivir, peramivir, BAM (34).

Oseltamivir fosfat oral olarak kullanilir. Hap ve slspansiyon hali vardir. Tim
yaslarda kullanim endikasyonu varken, profilaksi 3 aydan buyik kisilerde endikedir.
Gunde 2 kez 75 mg dozunda alinacak sekilde 5 gilin tedavi 6nerilmektedir. Profilaksi
dozu glinde 1 kez 75 mg’ dir. Bobrek yetmezliginde doz azaltilmasi gerekir. Gebelerde

ilk tercihtir (34, 35).

Zanamivir inhaler kullanilir. 7 vyasindan buylkler igin kullanim onayi
mevcuttur. Profilaksi de ise 5 yas ve (izerinde onami vardir. Glinde 2 kez 10 mg
dozunda alinacak sekilde 5 glin tedavi dnerilmektedir. Profilaksi dozu 1x75 mg’ dir.

Astim ve kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH) olanlara 6nerilmez (34, 35).

Peramivir intravendz kullanilir. Glinde tek doz 600 mg verilir. 2 yasindan

blykler igin kullanim onayi vardir. Profilaksi igin kullanim onayi yoktur (34, 35).

BAM oral tek doz (40-80 kg: 40mg; >80 kg: 80 mg) kullanilir. 12 yasindan

blyukler icin onayi vardir (34, 36).
2.1.2. Koronaviriis

Koronavirlis, Coronaviridae (Nidovirales) ailesinde bir st solunum vyolu
virisuddir. Alfa, beta, gamma ve delta olmak lizere 4 tipi mevcuttur. Bunlardan alfa
ve beta memeli canlilari, gamma kuslari, delta ise hem memeli hem de kuslari enfekte
eder. Koronaviris, zarfli, pozitif polariteli RNA virGstdir. RNA virlsleri icerisinde en
bliyik genoma sahip olan virlstir (27-32 kb). Alfa ve beta koronavirisler insanlarda
hastalik yapan koronaviris tipleridir. Beta koronavirlsler icerisinde siddetli akut
solunum yetmezligi koronavirlisi (SARS-CoV), Orta Dogu solunum yetmezligi

koronavirisi (MERS-CoV) de bulunmaktadir (37).



12

insanlarda hastalik yaptigi gosterilmis yedi koronaviriis serotipi mevcuttur.
Bunlar HCoV-229E, HCoV-NL63, HCoV-0C43, HCoV-HKU1, SARS-CoV, SARS-CoV-2
(COVID-19) ve MERS-CoV’ dur (38).

Koronavirls, genelde asemptomatik veya hafif olarak gegirilirken orta-agir tst
solunum vyolu enfeksiyonu tablolarina da neden olabilmektedir. Yaslilarda,
bebeklerde, immiin sistemi baskilanmis kisilerde agir alt solunum vyolu
enfeksiyonlarina neden olabilmektedir. Koronaviriis insanlardaki akut st solunum
yolu enfeksiyonlarinin %5-10" unu olusturmaktadir. influenza benzeri hastaliklarin
onemli bir kismini olusturmaktadir. Toplumdan kazaniimis pndémoniye, KOAH
alevlenmelerine, astim ataklarina neden olabilmektedir. (38, 39). Rhinovirisler gibi
akut otitis media yapabilmektedir (38). Koronavirlis respiratuvar sistem disinda
enterik ve sinir sistemini de etkileyebilmektedir. Akut demyelinizan ensefalomyelit
(ADEM), Kawasaki ile iliskili vakalar belirtilmistir. Diger sistemleri de etkileyerek,

kendini ishal ile de gosterebilmektedir (38, 40).

Koronaviristin etkin bir tedavisi olmamakla beraber destek tedavisi verilebilir.
Onemli olan el yikama ve nazal sekresyonlarla kirlenmis yiizeylerin temizlenmesi ile

korunma yéntemidir (38).
2.1.2.1. SARS-CoV-2 (COVID-19)

ik olarak Cin’in Wuhan kentinde goriilen ve ardindan tiim diinyay etkisi altina
alan COVID-19 pandemisi 21 Ocak 2022 tarihi itibariyle DSO verilerine gére
340,543,962 kisiyi etkilemis ve 5,570,163 kisinin 6limine neden olmustur (41). 1918
influenza (ispanyol gribi) salgindan sonra en biiyiik salgin olarak karsimiza ¢itkmistir.
Ilk vaka 2019 aralik ayinda ortaya ¢ikmis ve DSO tarafindan 11 Mart 2020’ de pandemi
olarak kabul edilmistir (42). DSO, SARS-CoV-2 virlisiniin varyantlarini, dikkate
alinmasi gereken varyantlar (variants of interest: VOIs) ve endise verici varyantlar
(variants of concern: VOCs) olarak iki gruba ayirmistir. Dikkate alinmasi gereken
varyantlarda, beklenen/tahmin edilen genetik degisiklikler virlistin yayilimini, hastalik
siddetini ve bagisiklik sisteminden kacgisini etkilemektedir. Bu varyantlarin bircok

Ulkede toplumsal bulasa neden oldugu ve prevalansinin arttigi goriilmustur. Dikkate



13

alinmasi gereken varyantlar igerisinde mu ve lamda varyantlarini sayabiliriz. Endise
verici varyantlar ise bulastiricihg artmis, virilansi degismis, farkh klinik
prezentasyonlarla kendini gdsterebilen ve alinan halk sagligi ve toplumsal énlemlerin
etkinliginin azaldigl varyantlardir. Bu varyantalar icerisinde alfa, beta, gamma,

omicron varyantlari sayilabilir (43).

SARS-CoV-2 diger koronavirlslerden farkh olarak anjiotensin donustirici
enzim 2 (ACE2) reseptoriine yiksek afinite géstermekte ve S1/S2 spike bolgesinde
polibazik kesim bolgesi bulunmaktadir. Bunlar da infektivitesini ve konak hicre

cesitliligini arttirmaktadir (44) (Sekil 2.3.).

Li ve arkadaslari Wuhan kentinde COVID-19 pndémonisi goriilen 425 hastayla
yapmis olduklari galismada ortalama yasin 59, vakalarin %56’ sinin ise erkek oldugunu
tespit etmislerdir. inkiibasyon periyodu 4-7 giin arasinda degismekle beraber

ortalama 5,2 giin oldugu gorialmastir (45).

SARS-CoV-2 tanisinda en c¢ok kullanilan yontem nazofarengeal ve/veya
orofarengeal alinan orneklerle yapilan RT-PCR testidir. Tikurik ornekleri de

kullanilabilmektedir (46).

Hastaligin en sk semptomlari arasinda ates, Oksuriik, nefes darlig

bulunmaktadir (44).

Spike (S) protein

Membrane (M) protein

RNA (genome)

Hemagglutinin
esterase (HE)

Nucleocapsid (N) protein

Envelope (E) protein

Sekil 2.3. SARS-CoV-2’ nin yapisi. S protein ACE2 reseptdriine baglanma; E ve M
protein virlise seklini verme; HE hiicreye diger bir giris mekanizmasi; N
protein RNA genomunun yapisina katilir (47).
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CovID-19 hastaliginda respiratuvar  olmayan semptomlar  da
gorilebilmektedir. Bu semptomlardan en Onemlisi ishaldir. Virlsin direkt
gastrointestinal sisteme etkisi, indirekt olarak norolojik sisteme etkisi veya sitokinlere
bagl ishalin olabilecegi distntlmustir. Net olmasa da diskida yiksek viral RNA

bulunmasi fekal-oral bulasabilecegini de diisindtrmistir.

Koku, tat kaybi da COVID-19 hastaliginin belirtileri arasindadir (48). Koku
kaybi %25 hastada ilk semptom olarak karsimiza ¢ikmaktadir (49). Giacomelli ve
arkadaslarinin hospitalize edilen 59 COVID-19 hastasi ile yapmis oldugu ¢alismada 20
hastada (%33.9) koku ve/veya tat duyusunda kayip; 11 hastada (%18.6) ise her iki

duyunun kaybi goriilmustir (50).

SARS-CoV-2 ile enfekte kisiler ensefalit, menenijit, serebrovaskiler olay (SVO),

Guillain Barre Sendromu ile de karsimiza gikabilmektedir (51).

SARS-CoV-2, ACE2 reseptorleri araciligiyla miyokardda direk hasar
olusturmakta ve immin disregiilasyon, sitokin firtinasi, oksijen arz-talep dengesini
bozmasi sonucunda kardiyovaskiler hastaliklara neden olabilmektedir. Myokardit,

aritmiler, akut koroner sendrom, kalp yetmezligi ile prezente olabilmektedir (52, 53).

COVID-19 hastaligi ayaktan asemptomatik gecirilebilecegi gibi hafif-orta
siddette ve komplikasyonlarla (ARDS, myokardit, pulmoner tromboemboli vs.)
hospitalizasyon hatta yogun bakim ihtiyaci dogurabilmektedir (54). DSO, COVID-19
hastaligini hafif, orta, siddetli ve komplikasyonlarla giden kritik hastalik olarak
siniflanmistir. Bu siniflamaya gore hastanin viral pndmoni bulgulari ve hipoksisi yoksa
hafif hastalik; viral pndmonisi olup oda havasinda SO2>90% ise orta siddetli hastalik;
pnomoni semptomlari olup solunum sayisi >30/dk veya oda havasindan S02<90% ise
siddetli hastalik olarak siniflanmistir. Hastanin klinigine sepsis, septik sok, ARDS,
tromboembolizm ve ¢coklu organ yetmezliginden biri veya birkaci eslik ediyorsa kritik

hastalik olarak kabul edilmistir (55).

COVID-19 hastaliginin siddetini 6n gérmede bazi klinik, radyolojik ve serum
parametreleri kullanilabilmektedir. Takipne, hipoksemi, D-Dimer (1000ng/ml), C-

reaktif protein (CRP>normalden 10 kat), ferritin ytikseklikleri (>500 ng/ml), lenfopeni
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(<800/ul), goriintilemede bilateral yaygin akciger tutulumu (>50% tutulum) kotd

prognostik gostergeler olarak kabul edilmektedir (56).

Zhang ve arkadaslarinin ¢alismasinda da 14’UG agir siddette olmak Uzere
toplam 43 COVID-19 hastasi degerlendirilmis. Eritrosit sedimantasyon hizi (ESH), D-
dimer, interldkin-6, interlékin-10 diizeylerinin hastaligi agir gegirenlerde daha yiiksek

oldugu; alblimin diizeyinin ise daha dislik oldugu saptanmistir (57).

COVID-19 pandemisinde mortalite ve morbiditenin gin gittikce artmasi asi ve
ilag calismalarini hizlandirmistir. Birgok viral enfeksiyonda oldugu gibi tedaviden daha

da 6nemli olan sey bulasin engellenmesi ve asi ile korunmaktadir.

12 Ocak 2022 tarihi itibariyle DSO tarafindan acil kullanim onayi alan 9 asi
bulunmaktadir (58). DSO verilerine gére 18 Ocak 2022 tarihi itibariyle her 100 kisiden
51,4’ G tam doz asisini yaptirmistir (59). Glncel Turkiye verilerine bakildiginda ise (21
Ocak 2022) toplam 140,5 milyon asi yapilmis olup en az 1 doz asi yapilanlarin orani
%92,3 ve 2 doz asl yapilanlarin orani %84,1’ dir (60).

Asi calismalari devam ederken daha 6nce antiviral etkinligi gosterilmis ajanlar
tedavide kullaniimistir. COVID-19 pandemisinde kullanilan tedaviler Tablo 2.2."' de
verilmigstir (47, 61, 62). Bunlardan bazilari hidroksiklorokin, azitromisin, favipravir gibi
ilaglardir. Ancak bu ilaglarin COVID-19' a karsi etkinlikleri gosterilememistir.
Hidroksiklorokinin tek ya da azitromisinin ile kombinasyonu antiviral ve
antiinflamatuar etkinligi duslintlerek uzun bir stre kullanilmis ancak malign
ventrikiler aritmi yapmasi sonucu 6liimlere yol acmasi nedeniyle DSO 17 Haziran

2020’ de kullanimini durdurmustur (63).

Favipravir intrasellller fosforilasyon ile aktif hale gelen ve oral yolla alinan bir
on ilactir. RNA bagimh RNA polimeraz enzimini inhibe ederek etkinligini
gostermektedir (62). Uzun bir donem basta llkemiz olmak lizere tim dinyada

kullanilmistir.

Ozliisen ve arkadaslarinin, favipravirin COVID-19 hastalarinda etkinligini
degerlendirdikleri derlemede orta ve agir COVID-19 hastalarinda, favipravirin

mortaliteyi ve mekanik ventilator ihtiyacini azaltmadigi gosterilmistir (64). Bu ve
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benzeri favipravirin etkinliginin gosterilemedigi calismalar olmakla beraber bazi klinik

calismalarda favipravirin semptom siiresini azaltabilecegi bildirildiginden, T.C. Saglik

Bakanligi tarafindan hekim karari ile favipravirin kullanilabilecegi 6nerilmistir (65).

Tablo 2.2. COVID- 19 Tedavisinde Kullanilan ilaglar

ilag Adi
(Hidroksi)klorokin

Favipravir

Lopinavir/ritonavir

Azitromisin

Kortikosteroidler
intravenoz

immiinglobilin(IVIG)
Tocilizumab
Anakinra

Barisitinib/tofasitinib

Nitazoksanid

Grubu

Viral giris inhibitorleri

RNA polimeraz
inhibitora

Proteaz inhibitorleri

Antiviral ve
immuinmodulator

immiinmodiilator
imminmodiilator

imminmodiilator

imminmodiilator

immiinmodiilator

imminmodiilator

Etki mekanizmasi

ACE2
reseptorunin
glikolizasyonu,
endosomlarin
alkalizasyonu ile
hiicre girisinin
inhibisyonu

Guenozin
nikleotid
analogu, RNA
bagimh RNA
polimeraz
inhibisyonu
Viral protein
sentezini inhibe
eder

Endozomlarin
alkalizasyonu

interldkin 6 (IL-6)
inhibitora
interldkin 1

(IL-1) inhibitor
Janus Kinase (JAK)
inhibitorleri

Viral replikasyon,
sitoplazmik RNA
duyarh
amplifikasyon, tip
1 IFN yolaklarini
etkileyerek yapar

Dozu

Hidroksiklorokin
1-5 gun: 2x200 mg
oral

Klorokin 1-5 giin :
2x500 mg oral

1. glin 2x1600 mg
oral
2-7. gin (10 giine
uzayabilir) 2x600
mg

1-10 gilin (14 gline
uzayabilir)
400/100 mg 2x1
oral

1. Giin 500 mg,
2-5. Glin 2x250
mg oral

8 mg/kg tek doz
intravenoz

Barisitib:1-14 giin
4mg oral
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imminmodulatdr olarak kortikosteroidler, IVIG, tocilizumab, barisitinib,
anakinra ve hastaligi geciren kisilerden elde edilen konvelasan plazma pandemi

doéneminde kullanilan diger tedaviler arasindadir (47, 66).

Ocak 2022 itibariyle, ayaktan COVID-19 hastaliginda kullanilan viris spesifik
tedavi rejimlerini oral antiviral ajanlar, monoklonal antikorlar, remdesivir ve diger

tedaviler olarak siniflandirabiliriz (Tablo 2.3.).

Tablo 2.3. Hastane Disi COVID-19 Hastalarinda Giincel Tedavi Rejimleri

Grup Etki Mekanizmasi Dozu

Oral antiviral ajanlar

nirmatrelvir-ritonavir (300+100mg) Proteaz inhibitori 2x1, 5 giin, oral
molnupiravir Niikleozid analogu 2x800mg, 5 giin, oral
Monoklonal antikorlar SARS-CoV-2’ nin spike
sotrovimab proteinlerine karsi 500mg, tek doz, v
casirivimab-imdevimab gelistirilmis 600-600mg,tek doz, v/sc
bamlanivimab-etesevimab monoklonal antikorlar ~ 700-1400mg,tek doz, v
Remdesivir RNA polimeraz ilk giin 1x200mg
inhibitord 2.ve 3. Glin 1x100mg, Iv
Diger

Fluvoksamin

sistemik kortikosteroidler
inhale kortikosteroidler
kolsisin

ivermektin

konvelasan plazma
hidroksiklorokin

azitromisin

Oral antiviral ajanlar arasinda kombine proteaz inhibitéri olan nirmatrelvir-
ritonavir kombinasyonu ve bir niikleozid analogu olan molnupiravir bulunmaktadir.

Her iki tedavinin COVID-19 semptomlarinin baslamasiyla ilk 5 glin igcinde baslanmasi


https://www.uptodate.com/contents/casirivimab-and-imdevimab-united-states-authorized-for-use-drug-information?search=COVID-19%3A%2BOutpatient%2Bevaluation%2Band%2Bmanagement%2Bof%2Bacute%2Billness%2Bin%2Badults.%2BCOVID-19%3A%2BManagement%2Bin%2Bhospitalized%2Badults&topicRef=127759&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/bamlanivimab-and-etesevimab-united-states-authorized-for-use-drug-information?search=COVID-19%3A%2BOutpatient%2Bevaluation%2Band%2Bmanagement%2Bof%2Bacute%2Billness%2Bin%2Badults.%2BCOVID-19%3A%2BManagement%2Bin%2Bhospitalized%2Badults&topicRef=127759&source=see_link
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onerilmektedir. Her iki tedavi, hafif veya orta siddette COVID-19 tablosunda olup
siddetli hastalik gecirme riski olan hastalara 6nerilmektedir (67). Barnel ve
arkadaslarinin ¢ift kor plasebo kontrolli molnupriavir galismasinda, molnupravirin

hem hastaneye yatma riskini hem de 6lim riskini azalttigi gorilmastir (68).

Monoklonal antikorlar ise SARS-CoV-2' nin spike proteinlerine karsl
gelistirilmistir. FDA, hafif-orta COVID-19 klinigine sahip siddetli hastalik gegirme riski
olan hastalar icin sotrovimab, casirivimab-imdevimab, bamlavinimab-etesivimaba

acil kullanim onayi vermistir.

Bu ajanlar igerisinde sadece sotrovimabin, Omicron varyantina karsi etkinligi
bulunmaktadir. Bu ajanlar da oral antiviral tedaviler gibi miimkiin olan en kisa stirede
(semptom baslangicindan sonraki ilk 5 gin iginde) baslanmaldir. Gupta ve
arkadaslarinin sotrovimabla yapmis olduklari plasebo kontrolliu ¢ift kor cok merkezli
calismasinda hafif/orta siddetli COVID hastalarinda sotrovimabin hastalik progresyon
riskini azalttig1 gosterilmistir (69). Ganesh ve arkadaslarinin siddetli klinik igin risk
tasiyan COVID-19 hastalarda bamlanivimab ve casirivimab-imdevimab etkinligini
degerlendirdikleri retrospektif ¢alismada her iki ajanin COVID-19 iliskili hastane

yatislarini benzer oranda azalttigi gériilmustir (70).

Remdesivir, adenozin nikleotid analogu olup RNA bagimli RNA polimerazi
inhibe ederek etkisini gostermektedir. Daha onceleri Ebola, Marburg viral
enfeksiyonlarinda kullaniimis olup glinimizde orta-agir COVID-19 hastaliginda
verilmektedir (62, 66). Grein ve arkadaslarinin ¢alismasinda oksijen ihtiyaci olan 61
hastaya remdesivir verilmis. Calismaya alinan 53 hastanin 36’ sinda (% 68) klinik

iyilesme gorialmastar (71).

Sinirh degere sahip diger tedaviler igerisinde ise fluvoksamin, sistemik/inhale
kortikosteroidler, konvelasan plazma, ivermektin, kolsisin, hidroksiklorokin,

azitromisin sayilabilir (67).

Ocak 2022 tarihi itibariyle yatan hasta yonetimi, genel 6nlemler ve COVID-19

spesifik tedaviler olarak siniflandirilmaktadir.


https://www.uptodate.com/contents/casirivimab-and-imdevimab-united-states-authorized-for-use-drug-information?search=COVID-19%3A%2BOutpatient%2Bevaluation%2Band%2Bmanagement%2Bof%2Bacute%2Billness%2Bin%2Badults.%2BCOVID-19%3A%2BManagement%2Bin%2Bhospitalized%2Badults&topicRef=127759&source=see_link
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Genel 6nlemler igerisinde; uygun oksijen desteginin saglanmasi (nazal kandl,
maske, NIMV, invaziv mekanik ventilator), ven6z tromboemboli proflaksisi verilmesi
(dtsuk molekil agirlikh heparin, unfraksiyone heparin ve fondaparinuks) ve eslik eden
bakteriyel enfeksiyon varliginda antibiyoterapi verilmesi yer almaktadir. Ozellikle
influenza sezonunda influenza ve COVID-19 belirtileri karisabilecegi icin influenza
siphesi durumunda ampirik influenza tedavisi verilmesi ve molekiler yontemlerle

influenza negatif ¢cikmasi halinde tedavinin sonlandirilmasi 6nerilmektedir.

COVID-19 spesifik tedaviler ise oksijen ihtiyaci olan siddetli COVID-19
hastalarina 6nerilmektedir. Bu tedaviler baslica deksametazon, tociluzumab (anti-IL-
6), barisitinib (JAK inhibitori), remdesivirdir. Tedavi se¢imi hastanin oksijen ihtiyacina

gore degismektedir.

Disik oksijen ihtiyaci olan hastalara remdesivir ve deksametazon tedauvisi
Onerilmektedir. Deksametazon, 6 mg dozunda oral veya IV 10 giin onerilirken;
remdesivir intravenoz yolla ilk doz 200mg diger dozlar ise 100mg olacak sekilde 5-10
gln onerilmektedir. Hastaneye yatisinin ilk 96 saatinde olup akut faz reaktanlari
artan, son 24 saatte oksijen ihtiyaci 6 It/dk artan veya oksijen ihtiyaci 10 It/dk’ nin

Uzerinde olan hastalarda tedaviye barisitinib/ tocilizumab eklenebilir.

Yiiksek oksijen ihtiyaci olan veya NIMV ihtiyaci olan hastalarda deksametazon
ile etkinligi tartismali olmakla beraber remdesivir verilebilir. Hastalarin hastane
yatislarinin ilk 4 glinlinde ve yogun bakima kabullnin 24-48 saatleri icerisinde ise
tedaviye tocilizumab/ barisitinib eklenir. Barisitinib, JAK inhibitéri olup oral 4 mg
dozunda 14 giin kullanilirken; tocilizumab, monoklonal IL-6 inhibit6ri olup bir kez 8

mg/kg dozunda intravendz yolla kullanihr.

invaziv mekanik ventilasyon veya ekstrakorporal membran oksijenizasyonu
(ECMO) uygulanan hastalarda ise tedavide deksametazon ve tocilizumab

onerilmektedir (72) (Sekil 2.4.).
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Cenel Onlemler Siddetli Hastalik * Spesifik Tedaviler
-Ampirik influenza Oksijen i]lti_\'n.u
tedavisi
-Antibiyotik
-Oksijen destegi
Vendz tromboemboli d/
proflaksisi Diigiik Oksijen Ihtivact Yiiksek Oks ﬁl Thtiyacy NIMV Invaziv Mekanik Ventilatér/ ECMO
-Deksametazon/ diger -Deksametazon/ diger -Deksametazon/ diger '
kortikosteroidler kortikosteroidler kortikosteroidler
Remdesivir -Remdesivir? Ve
-Oksijen ihtiyacinda artiy “ve . . Hn“,“',“? yansuun ll,k 96
_inflamatuar belirteclerde arfis Hastane yahsinm ilk 96 saati saati icinde olup yogun
Yo icinde ve yogun bakima bakima kabuliiniin illk 24-48
Hospitalizasyonun ilk 4 giiniinde labuliiniin ilk 24-48 saati saati icerisinde ise
ise - icerisinde ise -Tocilizumah
Tocilizumah Tocilizuma veva barisitinib

veya barisitinib

Sekil 2.4. COVID-19 Yatan Hastalarda Giincel Tedavi

2.1.3. Respiratuvar Sinsityal Viriis (RSV)

RSV Paramyxoviridae ailesinden zarfli, negatif polariteli tek zincirli 15,2
kilobazlik (kb) genomu olan bir RNA virisidir (73, 74). ilk kez 1956’ da
sempanzelerde st solunum yolu semptom ve bulgulariyla kendine gbsteren bu
virise ‘Sempanze nezle ajanl’ denilmistir. Daha sonra infantlardan izole edilen
virisun, doku kiltirtindeki sitopatojenik etkisi gbz online alinarak ‘Respiratuvar
Sinsityal Viris” denilmistir (75). RSV’ nin A ve B olmak Uzere 2 alt grubu vardir (74).
Genelde her salginda bir grup daha baskindir. RSVA daha yaygin ve genellikle daha
siddetli olan tiptir (76). RSV’ nin birincil bulas yolu nazofarengeal ve okiler
membranlarin enfekte sekresyonlari ile temasi ile olmaktadir. Diger bir bulas yolu ise
aerosol yolla bulastir (77). Deride, giyside, enfekte cisimde uzun bir siire kalabilir.
inkiibasyon periyodu 2-8 giindiir (74). RSV tiim yas gruplarini etkileyip akut solunum
yolu enfeksiyonlarina neden olarak énemli oranda morbidite ve mortaliteye neden

olur.
Siddetli alt solunum yolu enfeksiyonu riski olan gruplar (77):

-6 aydan kiicuk infantlar
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-35 haftanin altinda dogan infantlar

RSV en ¢ok st solunum hastaligi yaparak kendini 6ksiriik, burun akintisi, ates
ile gosterir. Cocuklarda 1/3 oraninda akut otitis media klinigi verir. Bronsioilit, krup,
pnoémoni, apne, akut solunum yetmezligi yapabilir. KOAH alevlenmelerine neden

olabilir (74, 77).

RSV tanisi koymak igin gelistirilen testler aslinda solunum yolu
sekresyonlarindaki RSV’ yi tespit etmeye dayali yontemlerdir. Bu yéntemler arasinda
hiicre kalturd, seroloji, solunum sekresyonlarinin direk incelenmesi, elektron
mikroskobi, direkt ve indirek immiunfloresan antikor testleri, enzim bagimli
immunoassay (EIA), niikleik asit amplifikasyon testleri (6rnegin, PCR) bulunmaktadir.
Bu testler igerisinde ylksek duyarlihk ve 06zgllligl nedeniyle nukleik asit

amplifikasyon testleri altin standarttir (78).

RSV tedavisinin temelini destek tedavisi olusturmakla beraber en c¢ok
kullanilan ve ¢alisma yapilan ajanlardan biri ribavirindir. Ribavirin bir nikleozid
analogudur. Ribavirinle yapilan ¢alismalarin bir kismi etkin oldugunu goéstermekle
beraber bir kisminda ise etkinligi gosterilememistir (79). Hall ve arkadaslarinin 33
infantla yapmis oldugu ¢alismada ribavirin tedavisi alanlarda hastaliginin siddetinin
daha az oldugu, oksijen saturasyonlarinin daha yiksek oldugu, alt solunum yolu
bulgularinin daha az oldugu bulunmustur (80). Meert ve arkadaslarinin calismasinda
ise RSV enfekte mekanik ventilasyon uygulanan hastalarda ribavirin tedavisi alanlar
ile plasebo alanlar karsilastirilmis. Hastane yatis sliresi, yogun bakim stiresi, mekanik
ventilatore bagli kaldig glin sayisi, oksijen aldigi glin sayilari arasinda anlamli bir fark

bulunamamistir (81).

Palivizumab, RSV-spesifik insan monoklonal antikoru ile yapilan ¢alismalarda
da olumlu sonu¢ alinamamistir. Lloren ve arkadaslarinin 59 cocukla farkh doz
palivizumab ve plasebo ile yapmis oldugu calismada klinik sonuglar bakimindan

herhangi bir fark bulunamamistir (82).
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2.2. Modifiye Erken Uyari Skoru (MEUS)

Hastane ici kardiyak arrest (HiKA) énemli bir hasta giivenligi ve halk saghg
problemidir. 2003-2007 yillari arasinda Amerika Birlesik Devletleri’nde HiKA insidansi
her 1000 hastada 6-7 olarak saptanmistir. Avrupa’da ise HiKA insidansi her 1000
hastada yillik 1,5-2,8 olarak saptanmistir. Hastane i¢i kardiyak arrestlerin hastane digi
kardiyak arrestlere gore en 6nemli farki, hastanede yasami tehdit eden olaylar
meydana gelmesinden saatler veya glinler dnce yasamsal belirtilerin bozulmasiyla
erken tespit edilebilir ve bu nedenle 6nlenebilir olmasidir. Hastalarin yeterli sekilde
izlenmesi ile risk altindaki hastalarin erken tespiti saglanmalidir. Bu nedenle saf bir
kardiyopulmoner resusitasyon (CPR) ekibi yerine tercihen bir tibbi acil durum ekibi

(MET) veya hizli yanit ekibi (RRT) islev gormelidir (83).

Kardiyak arrest Oncesi 24 saat icerisinde fizyolojik (hipotansiyon, tasikardi,
takipne, mental durum degisikligi, idrar ¢ikisinda azalma) ve laboratuvar anormallikler
(asidoz, hipoksi, hiponatremi, hiperkalemi, kreatinde artma) meydana gelmektedir
(84, 85). Hastanede yatan hastalarin kotllesmesini 6ngermek; respiratuvar ve
kardiyak arrestleri azaltmak, plansiz yogun bakim yatislarini azaltmak igin erken uyari
skorlari gelistirilmistir. Amerika Kalp Cemiyeti, 2015’ te kardiyopulmoner
resitsitasyon kilavuzunda glincelleme yaparak hastane ici yasam zincirine ‘erken

tanima ve 6nlemeyi’ bir halka olarak eklemistir (86).

Erken uyari skorlari ilk olarak 1995 yilinda Avustralya’da “medikal acil ekip”
kavrami icerisinde kullanilmaya baslanmis, sonrasinda baska ulusal saglk
sistemlerinde de kabul gormus ve farkli isimlerle (6rnegin; rapid response, outreach
service, medical emergency team) kullanilmistir. Tetikleme ve izleme (“track and
trigger system”) sistemleri olarak da adlandirilan bu sistemler tGlkemizde “hizli yanit
sistemleri” olarak adlandiriimistir (87, 88). Bu skorlama sistemlerinde bazilari Erken
Uyari Skoru (EUS), MEUS, Ulusal Erken Uyari Skoru (NEWS), Basit Klinik Skor ( The
Simple Clinical Score, SCS), Worthing Fizyolojik Skorlama Sistemi (PSS), Elektronik

Entegre Monitorizasyon Sistemi’dir.
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MEUS, hastanin yatak basinda hizlica degerlendirmesine olanak
saglamaktadir. Hastanin bakilan vital degerleri (sistolik kan basinci, kalp hizi, solunum
hizi, ates) ve biling durumu baz alinmaktadir. Biling durumunu degerlendirmede AVPU

skoru kullanilmaktadir (alert, voice, pain, unresponsive) (89).

MEUS ile hastalar en diisiik 0 en yiiksek de 14 puan alabilmektedir (Tablo 2.4.).
Subbe ve arkadaslarinin ¢alismasinda, MEUS 2 5 olan hastalarin 6lim riskinin 5.4 kat,

yogun bakima yatiginin ise 10.9 kat daha yiksek goérialmustir (90).

Tablo 2.4. Modifiye Erken Uyari Skoru (MEUS)

3 2 1 (0] 1 2 3

Sistolik <70 71-80 81-100 101-199 2200
Kan
Basinci
(mmHG)

<40 41-50 51-100 101-110 111-129 >130

<9 9-14 15-20 21-29 >30
Ates (°C) <35 35-38,4 >38,4
AVPU Uyanik Sese Agriya Yanit
skoru tepki tepki yok

Ho ve arkadasglarinin 2011-2013 villari arasinda Malawi’de SARI
epidemiyolojisi, influenza enfeksiyonu igin risk faktorleri ve klinik siddeti
degerlendirdigi calismada MEUS 4’ (n Uzerinde olan hastalar klinik olarak siddetli
hastalik olarak degerlendirilmis. SARI olan 1126 hastanin 238 tanesi klinik olarak
siddetli olarak degerlendirilmis. Ayni calismada 163 influenza pozitif SARI olgusunun
40 tanesinde (%24,5) MEUS > 4 ve lzerinde gorilmustir. (91).

Gardner-Thorpe ve arkadaslarinin 334 acil ve elektif cerrahi girisim plani olan
hastayla yapmis oldugu prospektif calismasinda kritik bakima alinan hastalarda MEUS
icin esik degerleri kiyaslanmis. Esik deger 4 alindiginda duyarhhigin %75, 6zgulligin

ise %83 oldugu gorilmustir. Esik deger arttikca duyarhlik diiserken 6zgillik
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artmaktadir. MEUS 24 olan hastalarin mortalite ve hastanede yatis suresinin daha

fazla oldugu gorilmustir (92).

Cooksley ve arkadaslarinin 840 onkoloji hasta (izerinde yapmis oldugu
retrospektif calismada ise MEUS ile hastane mortalitesi arasinda anlamli iliski
bulunmustur. Yogun bakima kabul edilen ve hastanede 6len hastalarin MEUS degeri

incelendiginde ortanca degerin 5 oldugu saptanmistir (93).

Burch ve arkadaslarinin ¢alismasinda da MEUS degeri arttikca mortalitenin
arttigl gosterilmistir. MEUS > 5 olan hastalarda mortalite 4,6 kat daha yliksek
saptanmistir (OR:4.6 %95 Cl:2.7-7.8) (89).

2.3. Nutrisyonel Risk Skoru-2002 (NRS-2002)

Malnutrisyon, kisinin aldigi ve ihtiyaci olan enerji ve besinler arasindaki
dengesizlik sonucu ortaya cikmaktadir. Malnutrisyon nedenleri arasinda travma,
enfeksiyon, inflamasyon sonucu degisen metabolizma, yetersiz beslenme, artmis
ihtiyacg, azalmis besin absorbsiyonu, artmis nutrisyonel kayiplar ve kullanilan ilaglar

saylilabilir (94, 95).

Malnutrisyon sonucunda kas ve yag kitlesinde azalma gorilir. Hem kas
kitlesinde azalma hem de mikro besin (6rnegin: tiamin) eksikleri sonucu kilo kaybi,
kardiyorespiratuvar yetmezlik gorulebilir. Pankreatik ekzokrin bez fonksiyonun
etkilenmesi, intestinal kan akiminin degismesi, bagirsak villislerinin yapisinin
bozulmasi sonucu ishal meydana gelebilmektedir. ishal sonucunda ise hastada
malnutrisyon agirlasmaktadir. Malnutrisyon hiicre aracili savunma, kompleman,
sitokin ve fagosit mekanizmalarini etkileyerek enfeksiyon riskini arttirmakta ve yara
iyilesmesini geciktirmektedir.

Malnutrisyon ayni zamanda apati, depresyon, anksiyete gibi psikolojik

sorunlara da neden olmaktadir (95).

Malnutrisyonun getirmis oldugu riskleri en aza indirgemek ve gerekli
miidahalelere baslamak adina bir¢ok olgek gelistirilmistir. Bunlardan bazilari Mini

Nutrisyonel Degerlendirme (MNA), Nutrisyonel Risk indeksi (NRI), Subjektif Global
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Degerlendirme (SGA), Maastricht indeksi (MI) dir. Bu 6lgeklerle hastanede yatan
hastalarda nutrisyonel durumu degerlendirmek adina bir uzlasiya varilamamistir (96).
Bu amacla Kondrup ve arkadaslari tarafindan 2002 yilinda, Nutrisyonel Risk Tarama
(NRS-2002) gelistirilmistir (97). Avrupa Paranteral ve Enteral Beslenme Dernegi
(ESPEN) tarafindan da hastanede vyatan hastalarin nutrisyonel durumunu

degerlendirmek adina 6nerilmistir (98).

Bu tarama olgegi iki bolimden olusmakta ve ilk bolimi gegen hastalar final
degerlendirmeye alinmaktadir. ilk béliimde hastanin VKI, son 2 ayda kilo kaybi, son 1
hafta icinde besin aliminda azalma ve siddetli hastalik degerlendirilir. Bu dért
kriterden birine yanit evet olarak alindiginda ise hastalik siddeti ve besin
azalmasindaki veya kilo kaybindaki orana gére puanlama yapilir. Hasta 70 yasindan
blylkse yasa gore ayarlanmis skor hesaplanir (aldigi puana 1 eklenir). 3 ve lizerinde
skor alan hastalar nutrisyonel agidan risk altinda oldugu kabul edilip nutrisyonel

tedavinin baslanmasi 6nerilir (97, 98).

Gur ve arkadaslarinin genel cerrahi servisine kabul edilen hastalari
degerlendirdigi prospektif calismada; NRS-2002 > 3 olan hastalarin yas ortalamasinin
daha yuksek oldugu saptanmistir. Yine ayni calismada kanser hastalarinda, 6zellikle
de gastrointestinal kanseri olan hastalarda diger hastalara gore nutrisyonel risk

skorunun daha yiiksek oldugu gorilmustir (96).

Pimentel ve arkadaslarinin COVID-19 nedenli hospitalize edilen hastalarda
nutrisyonel risk ve obeziteyi degerlendirdigi calismada 41 hastanin 32’ sinde NRS-

2002 kullanilarak yiksek nutrisyonel risk oldugu saptanmistir (99).

Mercadal-Orfila ve arkadaslari 1075 hasta ile NRS-2002 ile mortalite ve
morbidite iliskisini degerlendirmis. NRS-2002 > 3 olan hastalarda intestinal yetmezlik,
fistul, akciger enfeksiyonlari, bobrek yetmezligi, Griner enfeksiyon, hiperglisemi,
hastanede 6lim ve 6 ay icinde 6lim oranlari nutrisyonel riski disik olan hastalara

gore anlamli olarak ylksek saptanmistir (100).

Cui ve arkadaslari KOAH tanisi olan ve non invaziv mekanik ventilator (NIMV)

uygulanan hastalarda NRS-2002 ve NIMV basarisi arasindaki iliskiyi degerlendirmis ve
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NRS-2002 > 3 olan hastalarda NIMV basarisizligini anlamh olarak daha fazla

saptanmislardir (101).

Papadimitriou-Olivgeris ve arkadaslarinin 4 influenza sezonunda influenza
enfeksiyonuna bagli mortaliteyi degerlendirildigi ¢alismada malnutrisyonun
mortaliteyi anlamli bir sekilde etkiledigi saptanmistir (P < 0.001; OR 25.0; 95% Cl 4.5—
138.8) (102).
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3. BIREYLER VE YONTEM
3.1. Hastalar

Calismaya son 72 saat iginde eriskin acil servis veya dahiliye servislerine yatmis
ve en az bir gece hastanede gegirmis hastalardan uygun olanlar segildi. Calismaya
asagidaki uygunluk kritelerini karsilayan ve koopere oryante olup calismayi kabul
eden 2019-2020 sezonunda 64, 2020-2021 sezonunda 104 hasta olmak tzere toplam
168 hasta alindi.

Uygunluk kriterleri:
-18 yasindan buylk olmak

-IBH ile iliskili International Statistical Classification of Diseases and Related

Health Problems (ICD) kodlarindan birine sahip olmak (tablo 3.1.)
-iBH ile iliskili asagida belirtilen semptom kriterlerini karsilamak
Dislama kriterleri:
-Koopere, oryante olmayan hastalar
-Calismayi kabul etmeyen hastalar

Semptom kriterleri icin hastanin son 7 giin icinde iBH icin belirtilen sistemik
semptomlardan en az biri ve solunum semptomlarindan en az birine sahip olmasi
gerekmektedir. Sistemik semptomlar arasinda ates/atesli olma, bas agrisi, kas agrisi,
halsizlik; solunum semptomlari arasinda ise oksiiriik, bogaz agrisi, nefes darhg,

burun akintisi yer almaktadir (3).



Tablo 3.1. influenza Benzeri Hastalikla iliskili Olabilecek Tani Kodlari
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18 yas ve lizeri hastalar icin ICD 9 Kodu ICD 10 Kodu
Akut Ust veya alt solunum yolu i J00-J06, J20-J22,
hastalig 382.9; 460-466 H66.90

Akut miyokard enfarktisi 410-411 ve 413- 120-125.9

veya akut koroner sendrom 414 ’

Akut astim veya alevlenmesi, 493.92 145.901
siddetlenmesi

Akut kalp yetmezligi 428-429.0 150-150.9; 151.4
Pndmoni ve influenza 480-488 J09-J18

Bronsit ve KOAH alevlenmesi

490, 491.21 and
491.22,

J40; J44.0; J44.1

Akut solunum yetmezligi

518.82

196

Kas agrisi

729.1

M79.1

Akut metabolik yetmezlik
(diyabetik koma, bobrek

250.1- 250.3; 584-

E11.9, E10.9, E11.65, E10.65,
E10.11, E11.01, E10.641,
E11.641, E10.69, E11.00,
E10.10, E11.69, N17.0, N17.1,
N17.2,N17.8, N17.9, N18.1,

yetmezligi, asit-baz bozuklugu, | 586; 276-277 N18.2, N18.3, N18.4, N18.5,

su dengesindeki degisiklikler) N18.6M N18.9, N19, E87.0,
E87.1, E87.2, E87.3,E87.4,
E87.5, E87.6, E87.70, E87.71,
E87.79, E86.0, E86.1

Kas agrisi 729.1 M79.1

Akut metabolik yetmezlik
(diyabetik koma, bobrek
yetmezligi, asit-baz bozuklugu,
su dengesindeki degisiklikler)

250.1- 250.3; 584-
586; 276-277

E11.9, E10.9, E11.65, E10.65,
E10.11, E11.01, E10.641,
E11.641, E10.69, E11.00,
E10.10, E11.69, N17.0, N17.1,
N17.2,N17.8,N17.9, N18.1,
N18.2, N18.3, N18.4, N18.5,
N18.6M N18.9, N19, E87.0,
E87.1, E87.2, E87.3, E87.4,
E87.5, E87.6, E87.70, E87.71,
E87.79, E86.0, E86.1

Bilingte bozulma, konvulsiyon-

780.01-780.02;

R40.20, R40.4,

havale, febril havale, bayilma 780.09; 780.2; R40.0, R40.1, R55,
ve kollaps 780.31-780.32 R56.00, R56.01
Dispne/solunumda bozulma 786.0 R06.0, R0O6-R06.9
Solunumda anormallik 786.00 R06.9

Nefes darlig 786.05 R06.02

Baska bir tani yoksa 786.09 R06.3, R06.00,
solunumda anormallik ’ R06.09, R06.83
Solunum semptomlari/ gogus 786.9 R06.89
semptomlari

Ates veya nedeni bilinmeyen 780.6-780.60 R50, R50.9

ates veya belirtiimemis

Oksiriik 786.2 RO5

Sepsis, Sistematik yanit R65.10, R65.11,
sendromu 995.90-995.94 R65.20, A41.9
SARS-CoV-2 (COVID-19) u07.3
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3.2. Yontem

Cahsma prospektif bir calisma olarak dizayn edildi. Arastirmaya dabhil edilen
hastalara demografik bilgileri, hastalik semptomlari, eslik eden hastaliklari, influenza
asisi olup olmadiklari anket yontemiyle soruldu (Ek-1). Bunlarin yani sira nutrisyonel
risk durumu NRS-2002 ile kirilganlik durumlari ise kirilganlik skalasi ile degerlendirildi
(Ek-2 ve Ek-3). Hastane kayitlarindan hastanin yatisindaki vital bulgulari not alinip

modifiye erken uyari skorlari hesaplandi.

Hasta veya yakinin onami ile hastalardan orafarengeal ve nazofarengeal

stirintd alindi.

Numuneler akredite bir laboratuvar olan Dizen Laboratuvari tarafindan
hizmet standartlari ¢cercevesinde c¢alisildi. Sirlintiler laboratuvara gonderilene kadar
+4°C’ de muhafaza edildi. 2019-2020 sezonunda RT-PCR ile influenza A (H1IN1 ve
H3N2), influenza B (B/Yamagata ve B/Victoria) ve respiratuar sinsityal virtis (RSV)

varligi ¢cahsild.

2020-2021 yilinda ise COVID-19 pandemisi nedenli incelenen virls sayisi
arttirildi. Bu sezonda influenza A (HIN1, H3N2), influenza B (Victoria/Yamagata) ve
respiratuar sinsityal virlise ek olarak RT-PCR ile SARS-CoV-2, AV, MPV, PIV, BoV, RV ve

diger koronavirisler de galsildi.

Hastalar taburcu/sevk veya o6liinceye kadar takip edildi. Hastalarin tedavi
sirecinde midahalede bulunulmadi. Antiviral, antibiyotik, steroid tedavileri, proton
pompa inhibitord kullanma durumlari ankete eklendi. Non invaziv mekanik ventilator
ve yogun bakim ihtiyaclari, hastanede yatis sireleri, taburculuk 6ncesi kirilganlik
kategorisi ve mortaliteleri hastane kayitlarindan ve/veya hastalarla gorisulip bilgi

edinilerek anketler tamamlandi.
3.3. istatistiksel Yontem

istatiksel analizler IBM SPSS Statistics 25.0 programi kullanilarak analiz
edilmistir. Tanimlayici istatistikler, kategorik degiskenler igin siklik ve ylzde (%),

surekli degiskenler icin ise ortalama * standart sapma (SD) veya ortanca degerleri ile
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belirtilmistir. Nicel verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ve
Shapiro-Wilk testleri ile analiz edilmistir. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda
capraz tablolar ve Ki-kare testleri kullanilmistir. Non-parametrik veriler igin 2 grup
ortancalarinin karsilastirimasinda Mann-Whitney U, 2’ den fazla gruplarda ise
Kruskal-Wallis testinden vyararlanilmistir. Stirekli degiskenlerin korelasyon analizi
Spearmen testi ile yapilmistir. Sagkalim analizlerinde Kaplan-Meier yontemi
kullanilmis olup grup karsilastirmalari log-rank testi ile yorumlanmistir. P degerinin

0,05’ in altinda olmasi istatiksel anlamlilik olarak kabul edilmistir.
3.4. Arastirmanin Etik Yonii

Calisma Prof. Dr. Serhat Unal’in sorumlu arastirmacisi oldugu ‘Global influenza
Hastane Sirveyans Agl Projesi -2019-20, Tirkiye’ isimli projenin alt is paketi olarak
dizayn edildi. Calisma Hacettepe Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik arastirmalar
Etik Kurul Baskanhg tarafindan ‘ Global influenza Hastane Siirveyans Agi Projesi -
2019-20, Turkiye’ Global , GO 19/1180 kayit numarali projenin alt is paketi olarak 17
Aralik 2019 tarihinde kabul edildi (Ek-4).
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4. BULGULAR

4.1. Genel Sosyodemografik ve Komorbidite Bulgulari

ICD kodlari kullanilarak yapilan tarama sonucunda 14 Aralik 2019 ile 12 Mart
2020 tarihleri arasinda (2019-2020 influenza sezonu) 98 ve 22 Aralik 2020 ile 21 Mayis
2021 tarihleri arasinda (2020-2021 influenza sezonu) 141 hasta olmak lizere toplam

239 hastaya ulasildi.

2019-2020 sezonunda koopere olmamasi veya calismayl kabul etmemesi
nedeniyle 98 hastadan 21’ine anket uygulanamadi ve ¢alismaya alinmadi. Anket
uygulan hastalardan ise asagida verilen semptom kriterlerini karsilamayan 13 hasta
icin ankete son verilip 6rnek alinmadi. Calismaya 64 hasta alindi. Calismaya alinan
hastalar icerisinde 4’ Ui influenza B, 16’ si influenza A olmak lizere 20 hasta (%31,2)

influenza; 4 hasta (%6,2) ise RSV pozitif saptandi.

2020-2021 sezonunda koopere olmamasi veya ¢alismaya katilmak istememesi
nedenli 12 hastaya anket uygulanamadigi icin ¢alismaya alinmadi. Anket yapilan 129
hastadan 25 tanesi semptom kriterini karsilayamadigi icin calismaya 104 hasta alindi.

97 hastanin nazofarengeal 6rnegi ¢alisildi ve 65 hasta SARS-CoV-2 pozitif saptandi.

2019-2020 ve 2020-2021 influenza sezonlarinda ¢alismaya toplam 168 hasta

alindi.

Calismaya alinan hastalar icin akis semalari sekil 4.1. ve sekil 4.2 de

gosterilmistir.

Calismaya dahil edilen hastalarin 66 tanesi (%39,3) kadin, 102 tanesi (%60,7)
erkekti. Calismaya alinan kadinlarin ortanca yasi 59, erkeklerin ortanca yasi 57, tim
hastalarin ortanca yasi ise 58 olarak saptandi. Calismaya katilan hastalarin 98 tanesi
(%58,3) 65 yasinin altindaydi. Calismaya alinan hastalardan 2 tanesi gebeydi. 3 hasta

ise huzurevinde kalyordu.

En ¢cok gorilen komorbiditeler sirayla kardiyovaskiler hastalik (%44), diyabet
(%21,4), KOAH (%17,3), hematoloji disi kanser (%14,3), astim (%11,3) olarak saptandi.

Calismaya dahil edilen hastalarin %22’ sinin herhangi bir ek hastaligi
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bulunmamaktaydi. 65 hastanin bir komorbiditesi, 66 hastanin ise 2 veya daha fazla

komorbiditesi bulunmaktaydi.

ICD kodlarina uygun

98 hasta

21 hastadislandi 8 hasta koopere degil

13 hasta galismayi kabul

77 hasta ile gorisuldu etmedi

13 hasta semptom kriterlerini
karsilayamadi.

20 hasta influenza +

64 hasta
(16 influenza A, 4 influenza B)

40 hastada viral etken 4 hasta RSV+
saptanmadi

Sekil 4.1. 2019-2020 influenza Sezonu Calismaya Dahil Edilme Semasi

ICD kodlarina uygun

141 hasta

7 hasta koopere degil

v

12 hasta dislandi

5 hasta galismayi kabul
etmedi
129 hasta ile goristlda

25 hasta semptom kriterlerini
karsilayamadi

104 hasta
65 hasta

SARS-CoV-2 (+)

7 tane yetersiz 6rnek

32 hastada

viral etken saptanamadi

Sekil 4.2. 2020-2021 influenza Sezonu Calismaya Dahil Edilme Semasi
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GCalismaya alinan hastalardan %42,3’ { hig sigara icmemisken en az 1 yildir
sigaray! birakmislarin yiizdesi %42,9 olarak saptanmistir. iBH benzeri semptom ile
hastaneye basvuran ve calismaya dahil edilen hastalardan 25 tanesinin (%14,9) aktif

sigara ictigi gorildi. Sosyodemografik bilgiler ve komorbiditeleri Tablo 4.1." de

sunulmustur.

Tablo 4.1. Hastalarin Sosyodemografik Bilgileri ve Komorbiditeleri

Cinsiyet (Kadin), ylizde %39,3 (66)
Yas, ortanca 58

Sigara

Aktif igiyor %14,9 (25)
1 yildir birakmisg %42,9 (72)
Hi¢ kullanmamig %42,3 (71)
Komorbiditeler

Kardiyovaskiler Hastalik (KVH) %44 (77)
Diyabet (DM) %21,4 (36)
KOAH %17,3 (29)
Hematoloji disi kanser %14,3 (24)
Astim %11,3 (19)
Norolojik Hastalik %6 (10)
Kronik Bobrek Hastaligi (KBH) %5,4 (9)
immun Yetmezlik (iY) %3,6 (6)
Karaciger Hastalgi %2,4 (4)
Obezite %2,4 (4)
Romatolojik Hastalik %2,4 (4)
Losemi %0,6 (1)
Hemoglobinopati %0,6 (1)
Diger* %5,4 (9)

*Diger hastaliklar igerisinde hipotrioidi, hipertrioidi, kistik fibrozis, polisitemi vera
(PV), kronik pankreatit,trombofili, benign prostat hiperplazisi (BPH), keratokonus
yer almaktaydi. 2 hastada hipotrioidi bulunmakta, diger hastaliklara sahip ise birer

hasta bulunmaktaydi.
Son hastalik 6ncesi kirilganlik durumlari degerlendirilen hastalarin %72,4’ nin

kirilganlik kategorisinin 3 ve altinda oldugu gorilda (Sekil 4.3.). 168 hasta icerisinde

kirilganlik kategorisi 8 ve 9 olan herhangi bir hasta bulunmamaktaydi.
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Son Hastalik Oncesi Kirilganlik
Skalasi

ml

m2

m5
m6

m7

Sekil 4.3. Son Hastalik Oncesi Kirilganlik Kategorileri Dagilimi

2019-2020 influenza sezonunda ¢alismaya alinan 64 hastanin %15,6’ sinin o
sezon asilandigl, %29,6’ sinin bir onceki sezon asilandigl gorilmustir. 2020-2021
influenza sezonunda ¢alismaya dahil edilen 104 hastanin %17,3’ Ginlin o sezon, %13,4’

Unin bir 6nceki sezon asilandigi gériulmustir (Tablo 4.2.).

Tablo 4.2. influenza Asi Durumu

influenza Sezonu O sezon agi olanlar Bir 6nceki sezon asi olanlar
Yizde (sayi) Yizde (sayi)

2019-2020 sezonu %15,6 (10) %29,6 (19)

2020-2021 sezonu %17,3 (18) %13,4 (14)

4.2. Basvuru Sirasinda Hastalarin Semptomlari

Hastalara anket yéntemiyle iBH iliskili solunum ve sistemik semptom varlig
sorgulandi. Sistemik semptomlar igerisinde en sik semptom halsizlik (%79,8) olmakla
birlikte halsizligi sirasiyla ates (%68,5), bas agrisi (%56), kas agrisinin (%49,4) takip
ettigi saptandi. Solunum semptomlari icerisinde ise en sik semptomun o©kstrik
(%81,5) oldugu saptandi. Oksuir(igu sirasiyla nefes darhigi (%64,9), burun tikaniklig
(%35,7) ve bogaz agrisi (%33,9) izledi. Calismaya alinan hastalarin semptomlari tablo

4.3. te gosterilmistir.
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Tablo 4.3. iBH Nedenli Hastaneye Basvuran Hastalarda Bagvuru Semptomlari

Sistemik Semptomlar Yiizde (Hasta sayisi)

Halsizlik %79,8 (134)
Ates %68,5 (115)
Bas agrisi %56 (94)
Kas agrisi %49,4 (83)
Oksiiriik %81,5 (137)
Nefes darlig %64,9 (109)
Burun tikanikhgi %35,7 (60)
Bogaz agrisi %33,9 (57)

4.3. Basvuru Sirasinda Klinik Degiskenler

Hastane kayitlari ve hasta veya yakini ile gérisilerek basvuru sirasindaki kinik
degiskenler kaydedildi. Bu klinik degiskenler arasinda konfiizyon, apne, mekanik
ventilasyon olmadan oksijen destegi, mekanik ventilatore baglanma, kan basinglari,

solunum hizlari, vazopressor destek alip almadiklari degerlendirildi.

Galismaya dahil edilen hastalardan 8 (%4,8) tanesinde bagvurusu sirasinda

konflizyon, 2 (%1,2) tanesinde ise apne saptandi.

Basvuran hastalarin %57,7’ sinin oksijen ihtiyaci oldugu goéruldi. 168 hastanin
36 tanesine (%21,4) basvuru sirasinda non invaziv mekanik ventilator uygulandig

saptandi.

Hastalarin basvurularindaki kan basinglari incelendiginde %89,9’ nun sistolik
kan basinglarinin 101-199 mmHG arasinda oldugu saptandi. Solunum sayilari

degerlendirildiginde ise %17,9’ nun solunum sayisinin 30 ve Uzerinde oldugu gorilda.

Hastalarin basvuru sirasindaki kan basinglari ve solunum sayilari Sekil 4.4. ve

Sekil 4.5." te gosterilmistir.
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Sistolik Kan Basinglan

m 101-199 mmHg m 81-100 mmHg m 71-100/>200 mmHg

Sekil 4.4. iBH Nedenli Hastaneye Basvuran Hastalarda Sistolik Kan Basinglari

Solunum Sayisi

m 15-20/dk  m21-29/dk >30/dk

Sekil 4.5. iBH Nedenli Hastaneye Basvuran Hastalarda Solunum Hizlar

4.4. Bagvuru Sirasinda MEUS ve NRS-2002 Degerleri

Hastalarin basvurularinda sistolik kan basinglari, solunum hizlari,
nabizlari, vicut sicakhklari ve AVPU skorlari dikkate alinarak MEUS degerleri
hesaplandi. Calismaya katilan 168 hasta en diisiik 1 en ylksek ise 8 puan alabildi.
Klinik olarak siddetli kabul edilen, MEUS > 4, hasta sayisinin 53 oldugu gorilda.
Bagvuru sirasindaki MEUS degerleri Tablo 4.4. ve Sekil 4.6.” da gosterilmisgtir.
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Tablo 4.4. iBH nedenli Basvuran Hastalarda Modifiye Erken Uyari Skoru

MEUS Yiizde (hasta sayisi)
1 %20,2 (34)
2 %33,3 (56)
3 %14,9 (25)
4 %16,7 (28)
5 %8,9 (15)
6 %3,6 (6)
7 %1,8 (3)
8 %0,6 (1)
Toplam %100 (168)

Modifiye Erken Uyari Skoru

EMEUS24 HEMEUS<4

Sekil 4.6. MEUS Dagilimi

Modifiye erken uyari skorunun yatis stiresine etkisi incelendiginde ise MEUS<4
olan grup ile MEUS > 4 olan grup arasinda anlamh fark bulunamadi. (p=0,890).
MEUS<4 olan grubun ortanca yatis siiresi 8 glin (en az: 1, en ¢ok: 48 giin), MEUS > 4

olan grubun ortanca yatis siiresi 9 glin (en az: 1, en ¢ok 43 giin) olarak saptandi.

MEUS ile mortalite iliskisine baktigimizda ise MEUS < 4 olan doért hastanin
oldugii; MEUS > 4 olan hastalardan ise 2’ sinin 6ldiugi gorilmustir. iki grubun
beklenen sag kalim sireleri arasinda anlamli iliski tespit edilememistir (p= 0,921)

(Sekil 4.7.).

Calismada hastalarin nutrisyonel risk durumlari NRS-2002 kullanilarak tarandi.
52 hastada final degerlendirmeye gecilemezken 72 hastanin (%42,9) nutrisyonel

acidan riskli oldugu gorildi.
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Sekil 4.7. MEUS gruplari ile sagkalim iliskisi

MEUS gruplar

3 ve alta

=7 4 ye lizeri
3 ve alti- censored

4 ve lzeri- censored

NRS-2002 skor dagilimi Tablo 4.5. ve Sekil 4.8." de gosterilmistir.

Tablo 4.5. iBH nedenli Basvuran Hastalarda NRS-2002 Skorlari

NRS-2002 skoru Yizde (hasta sayisi)
Final Degerlendirmeye %31 (52)
Gegilemeyen (0)

1 %7,7 (13)
2 %18,5 (31)
3 %22,6 (38)
4 %13,7 (23)
5 %6 (10)
6 %0,6 (1)
Toplam %100 (168)

NRS-2002

ENRS>3 mNRS<3

Sekil 4.8. iBH Nedenli Bagvuran Hastalarin Nutrisyonel Risk Agisindan Dagilimi

38
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NRS-2002 skorunun hastanede yatis sdresini ongormesini
degerlendirdigimizde ise nutrisyonel agidan riskli grup (NRS-2002 > 3) ile diger hasta
grubu arasinda anlaml fark bulunmamistir (p=0,379). NRS-2002 < 3 olan grubun
ortanca yatis sliresi 8 glin (en az: 1, en ¢ok: 48 giin), NRS-2002 > 3 olan grubun ortanca

yatis siiresi 8,5 glin (en az: 1, en ¢ok: 32 giin) olarak saptanmustir.

NRS-2002 skoru ile sagkalim iliskisi degerlendirildiginde ise skoru 3’lin altinda
olan 2 kisinin; skoru 3 veya daha yiiksek olan 2 kisinin 6ldiigi gérilmustir. iki grup

arasindaki sagkalim degerlendirildiginde ise anlamh fark bulunamamistir (p=0,174)

(Sekil 4.9.).
NRS gruplan
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Sekil 4.9. NRS- 2002 gruplari ile sagkalim iliskisi

4.5. Hastalarin Yatisi Suiresince Takibi

Hastalarin yatis siresi incelendiginde ortanca degerin ortanca degerin 8 giin
oldugu (minimum 1 giin, maksimum 48 giin) saptandi. Calismaya dahil edilen
hastalarin %14,9’unda (25 hasta) yogun bakim ihtiyaci gelistigi gorildi. 6 kisinin
(%3,6) oldiigl saptandi (Tablo 4.6.).

Yatis slrecinde proton pompa inhibitéri (ppi) ve steroid kullanimi
degerlendirildiginde 89 hastaya (%53) kortikosteroid verildigi, 115 hastaya (%68,5)

ppi verildigi gorildiu (Tablo 4.6.).
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Hastalarin iBH eslik eden bakteriyemileri degerlendirildiginde ise 14 hastanin

(%8,3) kan kilttrinde bakteri Gremeleri tespit edildi (Tablo 4.6.).

Semptomlarin baslangiciile hastanede kaldiklari donem g6z 6niline alindiginda
139 hastanin (%82,7) antiviral tedavi, 96 hastanin (%57,1) antibiyotik tedavisi aldigl

gorulda.

GCalismaya katilan hastalarin %82,7" sinin (139 hasta) taburculuk oncesi
kirllganlik durumu degerlendirildi. Degerlendirilen hastalarin %59,5” inin kirilganlik

kategorisinin 3 ve altinda oldugu saptandi (Sekil 4.10.).

Tablo 4.6. iBH Nedenli Bagvuran Hastalarin Yatis Siirecindeki Verileri

Yiizde, n(kisi)

Yogun Bakima Yatan Hasta %14,9 (25)
Olen hasta %3,6 (6)
Steroid kullanimi %53 (89)
PPi kullanimi %68,5 (115)
Eslik eden bakteriyemi %8,3 (14)
Antiviral tedavi %82,7 (139)
Antibiyotik %57,1 (96)

Kirilganlik Durumu

2%3%

9%

H Kategori 1 ® Kategori 2 = Kategori 3  Kategori 4

W Kategori 5 W Kategori 6 M Kategori 7 M Kategori 9

Sekil 4.10. Taburculuk 6ncesi Kirilganlik Durumu
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YATIS SURESI

Erkek ve kadin hastalarin hastaneye yatis sireleri ortancalari arasinda anlaml

bir fark gérilmedi (p=0,647).

Yas arttik¢a hastanede kalis artmakla beraber bu iliski istatiksel olarak anlamli
bulunmadi (r=0,023, p=0,76). 65 yas alti ve Ustl hastalarinin yatis stireleri ortancalari

ve sagkalimlari arasinda anlamli iliski bulunmadi (p=0,375, p=0,379).

Yatis semptomlari ile yatis sureleri degerlendirildiginde ise hicbir semptomla

anlamli bir iligki saptanmamistir.

influenza pozitif olan hastalar ile negatif olan hastalar kiyaslandiginda yatis

sureleri ortancalari arasinda anlamli fark saptanmamistir (p=0,62) (Tablo 4.7.).

SARS-CoV-2 pozitif olanlarin ortanca hastane yatis stireleri 10 glin olup SARS-
CoV-2 negatif olanlarin yatis sliresi ortancasindan (5,5 giin) anlamli olarak daha

ylksektir (p=0.009) (Tablo 4.7).

RSV pozitif hastalar ile negatif hastalar degerlendirildiginde yatis sireleri

arasinda anlamli fark bulunamamistir (p=0,952).

Ek hastaligi olan hastalar ile olmayanlarin hastane yatis siireleri ortancalari
kiyaslandiginda ek hastaligi olanlarin anlaml olarak daha uzun sire yattigi goraldi

(p=0,038) (Tablo 4.7.).

Tablo 4.7. SARS-CoV-2, influenza, Komorbidite Varliginin Hastanede Kalis Siiresine Etkisi

Degisken Ortanca yatis siiresi (min, maks) P degeri
(giin)

SARS-CoV-2 (+) 10 (2,48) 0,009

SARS-CoV-2 (-) 5,5 (1,41)

influenza (+) 9,5(1,27) 0,62

influenza (-) 8(1,48)

Komorbidite (+) 9(1,48) 0,038

Komorbidite (-) 6(2,36)

Tiim Hastalar 8(1,48)
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Komorbidite sayisi ile hastane kalis sliresi arasinda pozitif yonde korelasyon

olmakla beraber bu iliski istatistiksel olarak anlaml degildir (r=0,119, p=0,123).

Bir komorbiditesi bulunan hastalar ile iki veya daha fazla komorbiditesi olan
hastalar kiyaslandiginda iki grup arasinda hastane yatis siiresi (p=0,764) ve sagkalim

acisindan anlamli fark bulunamamistir (p=0,350).
SAGKALIM

Cinsiyete gore sagkalim degerlendirildiginde kadin ve erkek hastalar arasinda

tahmini sagkalimlari arasinda anlamh fark bulunamamistir (p=0,234).

Ek hastaligi olanlar ile olmayanlar kiyaslandiginda sagkalimlari arasinda

anlamli fark saptanamamistir (p=0,572).

influenza durumuna gore sagkalim analizi degerlendirildiginde influenza
pozitif olanlarin olmayanlara gore ortalama sag kaliminin daha disik oldugu
goralmastir (p=0,009) (Sekil 4.11.).

SARS-Cov-2 pozitif olanlarin ise olmayanlara gore sagkalim analizinde anlamli

fark saptanmamustir (p=0,439).

Yogun bakim yatisi olan hastalarin ortalama sagkalimi yogun bakima

yatmayanlardan anlamli olarak daha dusuktir. (p=0,003) (Sekil 4.12.)
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Sekil 4.12. Yogun Bakima Yatan Hastalarda Sagkalim

4.6. influenza ve SARS-CoV-2 Pozitif Hastalarin Karsilastiriimasi

influenza (+) hastalarin yas ortancasi 66 iken SARS-CoV-2 (+) hastalarin yas
ortancasinin 51 oldugu saptanmustir. influenza hastalarinin yas ortancalarinin COVID-
19 hastalarina gore istatiksel olarak anlamli bir sekilde daha yiksek oldugu goruldi
(p=0,019). 65 yas Ustl ve alti hastalarin her iki popllasyonda dagilima baktigimizda
SARS-CoV-2 (+) hastalarda anlamli olarak genc¢ hasta grubunun daha fazla oldugu

gorulmustir (p<0,05) (Sekil 4.13.).

Yatis semptomlariincelendiginde ise sadece nefes darliginin, influenza (+) olan

hastalarda anlamli olarak daha yiiksek oldugu goérildi (p=0,005) (Tablo 4.8.).

Yas Dagilimi

100%

50%

0%
COVID-19 influenza
BM<65yas M2=65yas

Sekil 4.13. COVID-19 ve influenza Hastalarinin Yas Dagilimi
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Tablo 4.8. influenza/COVID-19 Hastalarinin Bagvuru Semptomlari

influenza COVID-19
n: 20 n: 65

Yiizde (hasta sayisi) Yiizde (hasta sayisi)

Ates* %85 (17) %83,07 (54) 1,00
Halsizlik* %80 (16) %76,92 (50) 1,00
Bas agrisi %50 (10) %66,1 (43) 0,298
Kas agrisi %30 (6) %55,3 (36) 0,084
Oksiiriik* %90 (18) %83,07 (54) 0,724
Bogaz agrisi %40 (8) %33,8 (22) 0,813
Nefes darlig %85 (17) %46,1 (30) 0,005
Burun tikanikhig %35 (7) %35,3 (23) 1,00

*Ates, halsizlik, 6ksiiriik semptomlari degerlendirilirken Fisher’s Excat testi, diger semptomlar
degerlendirilirken ki kare testi kullaniimistir.

SARS-CoV-2 (+) hastalarda ek hastalik varligi anlamli olarak influenza (+) olan

hastalardan daha dusulk oldugu saptandi (p=0,032) (Sekil 4.14.).

Komorbidite

100%
80%
60%
40%

20%

0%
influenza (+) SARS-CoV-2 (+)

M ek hastalik (+) M ek hastalik (-)

Sekil 4.14. COVID-19/ influenza Hastalarinda Ek Hastalik Varhig

Komorbidesi olan hastalar degerlendirildiginde, influenza hastalari icerisinde
2 ve lzeri komorbidetesi olanlarin, COVID-19 hastalarina gore anlamli olarak daha

yiksek oldugu saptanmistir (p=0,009).
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Tablo 4.9. influenza/SARS-CoV-2 (+) Hastalarin Komorbiditeleri

influenza (+) SARS-CoV-2 (+)

n: 20 n: 65

Yiizde (kisi sayisi)  Yiizde (kisi sayisi)

*

KVH %50 (10) %33,8 (22) 0,298
DM %20 (4) %13,8 (9) 0,494
KOAH %45 (9) %1,5 (1) <0,001
Hematoloji disi %15 (3) %15,3 (10) 1,00
kanser
Astim %20 (4) %4,6 (3) 0,05
Norolojik Hastalik %15 (3) %1,5 (1) 0,039
KBH 0 %9,2 (6) 0,328
Immun Yetmezlik %5 (1) %3,07 (2) 0,558
Obezite 0 %1,5 (1) 1,00
Romatolojik 0 %3,07 (2) 1,00
Hastalk ' '
Hemoglobinopati 0 %1,5 (1) 1,00

*KVH degerlendirilirken ki kare testi; diger hastaliklar karsilastirildiginda ise Fisher’s Exact testi
kullaniinugtir.

Komorbiditeler ayri ayri incelendiginde ise influenza hastalarinda KOAH ve
norolojik hastaliklarin COVID-19 hastalarina gére daha fazla gortldigu saptanmistir

(Tablo 4.9.).

influenza ve SARS-CoV-2 (+) hastalar kiyaslandiginda influenza hastalarinin
basvuru aninda oksijen destegi ihtiyaci ve izleminde NIMV ihtiyacinin anlamsal olarak

daha fazla oldugu gorilmistir. (Tablo 4.10.)

Hayati boyunca en az bir donem aktif sigara kullananlar her iki grupta da
benzer oranda saptanmistir. Hastalarin yatislari siresince steroid kullanma durumu
degerlendirildiginde, influenza ve COVID-19 hastalari arasinda anlamh fark

saptanmamistir (Tablo 4.10.).



46

influenza ile COVID-19 hastalari hastaneye yatisi sirasindaki modifiye erken
uyari skoru agisindan degerlendirildiginde iki grup arasinda anlamli fark

saptanamamistir (Tablo 4.11.).

Tablo 4.10. influenza/ SARS-CoV-2 (+) Hastalarin Hastaneye Kabuliindeki Vital Bulgulari ile
izleminde Steroid Kullanimi ve NIMV/ Yogun bakim ihtiyaci

influenza (+) SARS-CoV-2 (+)
n: 20 n: 65

Yiizde (hasta sayisi) Yiizde (hasta sayisi)

Konfiizyon varhigi * %20 (4) 0 0,002

Sistolik Basing *

<100 mmHG %15 (3) %6,15 (4) 0,347
Solunum Sayisi 0,299
15-20/dk %20 (4) %36,9 (24)

21-29/<9/dk %70 (14) %58,4 (38)

230 %10 (2) %4,6 (3)

Oksijen Destegi %90 (18) %38,4 (25) <0,001
ihtiyaci

NIMV ihtiyaci * %45 (9) %3,07 (2) <0,001
Yogun Bakim %25 (5) %20 (13) 0,755
ihtiyaci *

Steroid Kullanimi %70 (14) %58,5 (38) 0,354

*Fisher’s Exact testi kullanilmistir.

Tablo 4.11. influenza ve SARS-CoV-2 (+) Hastalarda MEUS
influenza (+)  SARS-CoV-2 (+) p degeri

% (n) % (n)
MEUS<4 %75 (15) %80 (52) 0,755
MEUS24 %25 (5) %20 (13)

Toplam %100 (20) %100 (65)
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influenza (+) hastalarda, hastaneye kabuliinde modifiye erken uyari skoru
yuksek olan (MEUS24) ve diisiik olan (MEUS<4) hastalar arasinda hastane yatis siiresi

ve sagkalim agisindan anlamli fark saptanmamistir (p=0,553, p=0,532).

Benzer sekilde SARS-CoV-2 (+) hastalarda da modifiye erken uyari skoru
yiksek olan (MEUS > 4) hastalar ile diisiik olan (MEUS < 4) hastalar arasinda hastane

yatis stiresi ve sagkalim agisindan anlaml fark saptanmamustir (p=0,494, p=0,511).

influenza (+) hastalarda, nutrisyonel acidan riskli hastalarin, riskli olmayan
hastalara (NRS-2002 < 3) kiyasla ortalama yatis stiresi anlami olarak daha yuiksek
bulunmustur (p=0,025). iki grup arasindan sagkalim agisindan anlamh fark

saptanmamistir (p=0,241).

COVID-19 hastalarda, NRS-2002 skoru 3 ve lzerinde olan hastalar ile lgln
altinda olan hastalar arasinda hastane yatis siiresi ve sagkalim agisindan anlamli fark

saptanmamistir (p=0,93, p=0,241).

influenza (+) hastalar ile SARS-CoV-2 (+) hastalar nutrisyonel risk durumu
acisindan degerlendirildiginde iki grup arasinda anlamh fark bulunamamistir

(p=0,294) (Sekil 4.15.).
Her iki grubun yatis sireleri degerlendirildiginde ise anlamli fark bulunamadi

(p=0,779).

influenza pozitif hastalar ile SARS-CoV-2 (+) hastalarin ortalama sagkalimlari
degerlendirildiginde iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir

(p=0,06) (Sekil 4.16.).
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5. TARTISMA

Calisma COVID-19 pandemisi nedenli 2019-2020 yillari arasinda yeterli veriye
ulasilamadigl icin 2020-2021 yihni da kapsayacak sekilde prospektif slirveyans
calismasi olarak yapilmistir. Anketleri tamamlanip nazofarengeal solunum yolu viral
panelialinan 2019-2020 sezonunda 64; 2020-2021 sezonunda ise 104 hasta ¢alismaya
dahil edilmistir. 2020-2021 yilinda 7 6rnek yetersiz oldugu icin ¢alisilamamistir.

2019-2020 sezonunda solunum yolu viral 6rneklerinden sadece influenza alt
tipleri ve RSV ¢alisilirken; 2020-2021 sezonunda bunlara ek olarak SARS-CoV-2, CoV,
AV, PIV, BoV, MPV, RV calisiimistir. Buna sebep olarak COVID-19 pandemisi nedeniyle

daha genis bir veri tabanina gereksinim duyulmasini gosterebiliriz.

2019-2020 sezonunda 4 hastada influenza B, 16 hastada influenza A, 4
hastada ise RSV saptanmistir. 2019-2020 sezonu Tirkiye influenza siirveyansinda
influenza A ve influenza B’ nin en yiksek dizeylere ¢iktigl zaman dilimi olarak 2020
yilinin 2. ve 3. Haftalar olarak karsimiza ¢ikmaktadir (Sekil 5.1.) (28). Bizim
¢alismamizda da influenza B hastalarin 2 tanesi 2020 yilinin 3. Haftasi, 1 tanesi 6.
Haftasi, 1 tanesi de 10. Haftasinda saptanmistir. influenza A hastalarin dagihimina
baktigimizda ise 2019 yili 51. hafta ile 2020 yili 4. hafta arasinda c¢alismamizda
pozitiflikler gérilmdustir. En fazla influenza A saptanan haftalar dérder hasta ile 2020
yihnin 1. hafta ve 3. Haftasinda rastlanmistir (4 hasta). Dordiinci haftada 3, ikinci
haftada 1 hasta; 2019 yili 51. ve 52. haftalarda ise ikiser hastada influenza A

rastlanmistir.

2020-2021 influenza sezonunda ise ¢alismamizda hi¢ influenza saptamamiz
alinan maske, mesafe, temizlik dnlemleri veya viral interferansa bagl olabilecegini
dislindirmektedir. Ayni zamanda bu duruma ytiz ylize egitime ara verilmesi de etken

olmus olabilir.

influenza ve SARS-CoV-2 birlikteligi vaka serilerinde gdsterilmistir (103, 104).

Bizim ¢alismamizda koenfeksiyon saptanmamistir.
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Bu c¢alisma hem influenza benzeri hastalikla hastaneye yatan hastalarin
sosyodemografik ozelliklerini, klinik siddetlerini, nutrisyonel risk durumunu, yatis
sUrelerini, mortalitelerini degerlendirmekte hem de influenza ve SARS-CoV-2 (+)

hastalarin kiyaslanmasina olanak saglamaktadir.

INF A (Tiplendiriimeyen) wsINF AHIN] wiNF AHIN? o INFB s Birden fazhs influenza —Influenza pozitifik yiizdesi
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Haftalar

Sekil 5.1. 2019-2020 Tiirkiye influenza Siirveyansi- influenza Alt Tipleri (28)

Tanniéver ve arkadaslarinin, IBH ile hospitalize edilen hastalarin
degerlendirdigi calismasinda hastalarin %40’ 1 18 yas tGzerinde olup bu hastalarin %62’
si 65 yas ve (lzerindedir. 18 yas ve (izerindeki hastalarin %49,5’ u kadindir (2). Adler
ve arkadaslarinin, ingiltere’deki IBH insidansi ve risk faktérlerini degerlendirdigi
calismasinda eriskin hastalarin %49’ u kadin, %10,9° u 65 yas ve Ustl olarak
saptanmistir (105). Bizim galismamizda ise ortanca yas 58 olup hastalarin %41,7’ si 65
yas ve Ustl olarak bulunmustur. Hastalarin yasi ile yatis sireleri arasinda pozitif yonde
iliski olmakla birlikte bu iliski istatiksel olarak anlamh degildir (r=0.023, p=0.765). 65
yas Ustd ve alti degerlendirildiginde iki grup arasindan hastanede kalis siiresi ve
sagkalim acisindan anlamh fark saptanmamistir. Hastalarin %60,7’ sini erkekler
olusturmaktadir. iBH nedenli kabul edilen hastalarda erkeklerin sayisi kadinlara gére
anlamh olarak daha yiksektir (p=0,005). Cinsiyetin sagkalim ve vyatis slresini

etkilemedigi goralmuistir (p=0,234, p=0,647).
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Auvinen ve arkadaslarinin influenza ve COVID-19 hastalarini degerlendirdigi
prospektif calismasinda COVID-19 hastalarinin ortanca yasi 53, influenza hastalarinin
ise 56 olarak saptanmistir (p=0,465). COVID-19 hastalarinda erkeklerin ylizdesi %61,

influenza hastalarinda erkeklerin ylizdesi %67 olup iki grup arasinda anlamh fark

bulunamamistir (p=0,790) (106). Bizim ¢alismamizda ise influenza hastalarinin yas
ortancasl 66, COVID-19 hastalarinin yas ortancasi 51 olup COVID-19 ile yatisi yapilan
hastalarin influenza nedenli yatan hastalara gére daha geng¢ oldugu saptanmistir

(p=0,019).

Monto ve arkadaslarinin influenza benzeri semptomla hastaneye basvuran
hastalari degerlendirdigi calismada, laboratuvar olarak da dogrulanmis influenza
hastalarinin en sik sistemik semptomu halsizlik ve kas agrisi iken en sik solunumsal
semptomu oksirik olarak saptanmistir. Ates %68’ inde goriilmustlr. Laboratuvar
olarak negatif olan hastalar igerisinde ise en sik solunumsal semptom halsizlik, kas
agrisi; en sik solunumsal semptom bogaz agrisi olarak goriilmustir (107). Vaira ve
arkadaslarinin 72 COVID-19 hastasiyla yapmis oldugu tek merkezli ¢calismada en sik
sistemik semptom ates; en sik solunumsal semptom o6kslirlik olarak bulunmustur
(108). Lei ve arkadaslarinin ameliyattan kisa siire sonra COVID-19 pndmonisi geciren
hastalari degerlendirdigi calismada en sik sistemik semptom ates; en sik solunumsal
semptom ise 6ksiiriik olarak saptanmistir (109). Bizim calismamizda ise iBH nedenli
basvuran hastalarda sistemik semptomlar icerisinde halsizlik (%79,8); solunumsal
semptomlar icinde ise Okslirtigiin (%81,5) en sik semptom oldugu gorilmustiir. SARS-
CoV-2 (+) hastalar ile influenza (+) hastalar degerlendirildiginde her iki grupta da en
stk semptom ates ve dksuriktir. iki grup arasinda nefes darligi disinda anlamli bir fark
yoktur. Nefes darligl, influenza (+) hastalarda, SARS-CoV-2 (+) hastalara gére anlaml

sekilde daha yiksek saptanmistir (p=0,005).

Tanridver ve arkadaslarinin IBH sebebiyle hastaneye vyatan hastalari
degerlendirdigi calismasinda, eriskin hastalarda en sik goriilen komorbiditelerinin
sirasiyla KVH, KOAH ve diyabet oldugu gorilmistir (2). Chen ve arkadaslarinin 2016-
2017,2017-2018,2018-2019 influenza sezonlarini kapsayan, iBH sebebiyle hastanede
yatan 594 hastayi degerlendirdikleri calismada ise en sik komorbidite KOAH, ikinci
sirada ise KVH bulunmustur (110).
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Bizim ¢alismamizda da KVH (%44) eslik eden en sikyandas hastalik olarak
bulunmustur. Diyabet ikinci, KOAH ise Uglinci en sik yandas hastalik olarak
saptanmistir. Komorbidite varligi yatis siresini etkileyen faktorken (p=0,038),
sagkalim agisindan anlamh fark olusturmamaktadir (p=0,572). Bir ve birden fazla
komorbiditesi olan hastalar kiyaslandiginda iki grup arasinda sagkalim veyatis siresi

acgisindan anlamh fark bulunamamustir.

Altunok ve arkadaslarinin, 722 eriskin COVID-19 pndmonisi olan hasta ile
yapmis oldugu calismada hastalarin %34,8 sinde HT, %27,4 lnde diyabet, 66
tanesinde iskemik kalp hastaligi gorilmustir (111). Temporini ve arkadaslarinin,
COVID-19 geciren, 50 yas alti eriskin hastayla yaptiklari retrospektif calismasinda en
stk komorbidite HT, ikinci sirada ise tiroid fonksiyon bozukluklari hemen ardindan ise
norolojik hastaliklar gelmektedir (112). Auvinen ve arkadaslarinin influenza ve COVID-
19 hastalarini degerlendirdikleri galismasinda COVID-19 hastalarinin %32’ sinde
komoborbidite yokken influenza hastalarinin ise sadece %15’ inde komorbidite
olmadigi saptanmistir (p=0,138). COVID-19 hastalarinda en sik gorilen komorbidite
obezite iken (%41) bunu sirasiyla HT, DM ve pulmoner hastaliklar izlemistir. influenza
hastalarinda ise en sik komorbideteler %45 ile HT ve pulmoner hastaliklar iken Gglinci
sirada %36 ile obezite bulunmaktadir. iki grubun komorbiditeleri degerlendirildiginde
influenza hastalarinda pulmoner hastaliklar anlamli bir sekilde daha yiiksek

saptanmistir (p=0,03) (106).

Cahsmamizda iki grubun komorbidite varligi degerlendirildiginde influenza
hastalarinin %95’ inde, COVID-19 hastalarinin ise %67,6° sinda ek hastalik
bulunmaktaydi. influenza (+) olup hastaneye yatan hastalarin komorbidite varligi
SARS-CoV-2 (+) hastalara gére daha yiiksektir (p=0,032). influenza hastalarinda
gorilen en sik komorbidite KVH (%50), ikinci sirada KOAH (%45), l¢lincl sirada ise
DM ve astim (%20) bulunmaktaydi. COVID-19 hastalarini degerlendirdigimizde en sik
yandas hastalik KVH (%33,8), ikinci sirada solid kanserler (%15,3), li¢clincli sirada ise
DM (%13,8) bulunmaktaydi. KOAH, influenza hastalarinin %45’ inde goriliirken
COVID-19 hastalarinin ise sadece 1 tanesinde (%1,5) bulunmaktaydi. influenza
nedeniyle vyatan hastalarda KOAH, COVID-19 hastalarina gore daha sik
rastlanmaktadir (p<0,001).
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Norolojik hastalik, influenza hastalarinin %15’ inde gorilirken COVID-19
hastalarinin %1,5" inde gorilmistiir. Norolojik hastaliklar influenza ile hastaneye
yatan hastalarda, COVID-19 hastalarina gore daha sik rastlanmaktadir (p=0,039).
influenza benzeri hastalikla hastaneye yatan hastalarin %17,9’ unun solunumhizi 30
ve lizerinde tespit edilmistir. Bu hastalarin %57,7’ sine oksijen destegi, %21,4’ (ine non
invaziv mekanik ventilasyon destegi gerekmistir. %14,9’ u yogun bakima yatmis ve 6
hasta (%3,6) olmustir. Yogun bakima yatan hastalarin sagkalimi daha dustk

saptanmistir (p=0,003).

Auvinen ve arkadaslarinin ¢alismasinda, hastaneye kabul edilen hastalarin
klinik durumu degerlendirildiginde COVID-19 ve influenza hastalarinin solunum
hizlari, oksijen saturasyonlari ve atesleri arasinda anlamh fark saptanmamistir.
Hastalarin izleminde COVID-19 hastalarinin oksijen destegi ihtiyaci, invaziv mekanik
ventilator gereksinimi, yogun bakima yatislari ve hastanede kalis sireleri influenza
hastalarina goére daha ylksek saptanmistir. Mortalite acisindan anlamh fark
saptanmamistir (106). Bizim calismamizda ise solunum hizi ve kan basinglari acisindan
iki grup arasinda anlamli fark yokken, konflizyon (p=0,002) ve oksijen destegine
gereksinim, influenza hastalarinda daha sik rastlanmistir (p<0,001). Mekanik
ventilasyon ihtiyaci, influenza hastalarin %45’ inde gorilirken COVID-19 hastalarinin
%3’ Gnde goérulmistir. influenza ile hastaneye kabul edilen hastalarda, COVID-19
hastalarina gére NIMV ihtiyaci anlaml olarak daha yuksek saptanmistir (p<0,001).
influenza hastalarinin COVID-19 hastalarina gére oksijen gereksiniminin fazla olmasi
ve daha fazla NIMV destegi gerektirmesi benzer ¢alismalara gore farklarindandir. Bu
farklihk calismamizda saptansa da asagida da belirtecegimiz gibi secim yanlilig

nedenli bu sonuca ulasiimis olabilir.

influenza pozitif hastalarda, negatif olanlara gére hastane vyatis siireleri
acisindan anlamli fark yokken; SARS-CoV-2 pozitif hastalarin, negatif olan hastalara
gore hastane yatis slresi anlaml olarak daha yiiksek saptanmistir (p=0,009).
influenza ve COVID-19 hastalarinin, hastane yatis siireleri kiyaslandiginda ise iki grup

arasinda anlamli fark saptanmamistir.
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SARS-CoV-2 pozitif olan hastalarla, negatif olan hastalar arasinda ortalama
sagkalim agisindan anlamli fark yokken; influenza pozitif olan hastalarin, ortalama

sagkalimi negatif olanlara gére daha disuk saptanmistir (p=0,009).

COVID-19 hastalari ile influenza hastalari kiyaslandiginda ise yogun bakim

ihtiyaci ve ortalama sagkalim agisindan anlamli fark saptanmamistir.

2020-2021 sezonunda ¢alismaya dahil edilen COVID-19 hastalarin biyik bir
boliminl, hastanemizin ilk degerlendirme poliklinigi ve acil servisinde
degerlendirilip COVID-19 servislerinde izlenen, hafif/orta siddette COVID-19 klinigine
sahip hastalar olusturmaktaydi. Oksijen ihtiyaci > 4 It/dk olan ve solunum sayisi >
30/dk olan hastalar ilk degerlendirme alanlarindan sonra covid yogun bakim (initesine
(ybi) kabul edilmekteydi. Calismamiz, yogun bakim hastalarini icermedigi icin siddetli
COVID-19 hastalarinin biyik bir bdlimini kapsamamaktaydi. influenza iginse
hastaneye daha ¢ok orta/siddetli klinigi olan hastalar basvurmakta ve influenza igin
ozel bir yogun bakim bulunmamaktaydi. influenza hastalarinin bircogu acil serviste
veya dahiliye servislerinde takip edilmekteydi. Bu durum, calismamiza hafif-orta
klinigi olan COVID-19 hastalari ve orta-siddetli klinige sahip olan influenza hastalarinin

daha ¢ok alinmasina neden olup se¢im yanhligi dogurmustur.

Nitescu ve arkadaslarinin enfeksiydz hastaliklar nedenli hospitalize edilen
hastalarda nutrisyonel durumu degerlendirdigi calismasinda, malnutrisyonun en sik
gorildugl populasyonun viral Gst solunum yolu enfeksiyonu geciren hastalar oldugu
gorllmustir. Bu calismada nutrisyonel degerlendirme Malnutrition Universal
Screening Tool (MUST) ile yapilmistir (113). Ozisik ve arkadaslarinin influenza benzeri
hastalikla hastaneye yatan hastalarda mortaliteyi etkileyen faktorleri degerlendirdigi
bir calismada, disik vicut kitle indeksi ile mortalite iliskili saptanmistir (114).
Maruyama ve arkadaslarinin influenza hastalarindaki prognostik faktorleri
degerlendirdigi prospektif cok merkezli bir c¢alismada, eriskin influenza pozitif
hastalarda malnutrisyonun pnoémoni gelisimi ve mortaliteyle iliskili oldugu
saptanmistir. Bu ¢alismada, nutrisyonel durum degerlendirmesi icin albimin dizeyi

referans alinmistir (115).
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Bedock ve arkadaslarinin COVID-19 hastalarindaki malnutrisyon prevalansi ve
siddetini degerlendirdigi bir c¢alismada, hastalarin %42,1’ inde malnutrisyon
saptanmistir. %23,4’ (nde orta, %14,7’ sinde siddetli malnutrisyon saptanmistir.
Gahsmada malnutrisyon degerlendirmesinde Global Leadership Initiative on
Malnutrition (GLIM) kriterleri kullaniimistir. Malnutrisyon gruplari ile yogun bakima
kabul ve mortalite arasinda iliski saptanmamistir ancak ayni galismada serum albimin
seviyelerine gore degerlendirildiginde ise alblimin seviyesi dlisiik olan grubun yogun

bakima yatislarinin daha yliksek oldugu gortlmustir (116).

Allard ve arkadaglarinin COVID-19 nedenli hospitalize edilen hastalari
degerlendirdikleri bir ¢alismada, hastalarin %38,9’ unda malnutrisyon saptanmistir.
Nutrisyonel risk durumlari NRI ile degerlendirilen 98 hastanin %49’ unda orta, %35,7’
sinde siddetli risk tespit edilmistir. Malnutrisyon ile COVID-19 klinik siddeti arasinda
iliski saptanmamis ancak distk vicut-kitle indeksi ile COVID-19 klinik siddeti iliskili
saptanmistir. NRI distiikce klinik olarak siddetli COVID-19 hastalarin orani anlamli bir

sekilde arttigI saptanmistir (117).

Thomas ve arkadaslarinin kritik COVID-19 hastalarindaki nutrisyonel durumu
degerlendirdigi bir derlemede, farkli nutrisyonel yontemler degerlendirilmistir.
Degerlendirilen yontemlerin her birinin kendine 6zgl glgcli yanlari bulunmakla
beraber NRS-2002 skorunun hastanede kalis stiresini 6n gérmede daha etkili oldugu
belirtilmistir. NRS-2002 skorunun hastane yatis siiresi, yogun bakim yatis siresi ve
mortalite icin bagimsiz bir risk faktori oldugu sonucuna ulasiimis ve NRS-2002

skorundaki her 1 birimlik artista mortalitenin 1,23 kat arttigi gértlmustir (118).

Bizim calismamizda hastalarin nutrisyonel risk durumu icin NRS-2002 skoru
kullanilmistir. Diger calismalardan farkli olarak sadece iBH nedenli hastaneye
basvuran hastalarda degerlendirme yapilmayip influenza ve SARS-CoV-2 (+)
hastalarin nutrisyonel durumlari hem ayri ayri hem de karsilastirmali olarak ele
alinmistir. NRS-2002 skorunun hastenede kalis sliresine ve mortaliteye etkisi

incelenmistir.

influenza benzeri hastalikla hastaneye kabul edilen hastalarin 72 tanesinde
(%42,9" u) NRS-2002 skoru 3 ve lzerinde gelmis ve nutrisyonel agidan riskli kabul

edilmistir.
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Bu hastalarin nutrisyonel destegine muidahil olunmayip nutrisyonel agidan
riskli hastalar ile diger hastalarin hastanede vyatis siresi ve mortaliteleri

kiyaslanmistir. Nutrisyonel acidan riskli poplilasyon ile risksiz poptlilasyon arasinda

sagkalim agisindan anlaml fark saptanmamistir (p=0,174). NRS-2002 skoru 3 ve
Uzerinde olanlarin ortanca hastanede kalis siresi 8 giin (en az=1, en ¢ok=48 giin);
NRS-2002 skoru 2 ve altinda olan grubun ise ortanca yatis siiresi 8,5 giin (en az=1, en
cok=32 giin) olup iki grup arasindan hastane yatis siresi acisindan da anlaml fark

bulunamamistir (p=0,421).

influenza saptanan hastalarin 11 tanesi (%55); COVID-19 olanlarin ise 25
tanesi (%38,4) NRS-2002 skoru kullanilarak nutrisyonel agidan risk altinda oldugu
saptanmustir. influenza ve COVID-19 hasta gruplari arasinda nutrisyonel risk agisindan

anlamli fark bulunmamistir (p=0,294).

Nutrisyonel agidan risk altindaki influenza hastalarinin, hastane yatis siresi
nutrisyonel agidan risk altinda olmayan influenza hastalarina gére anlamli olarak daha
uzun saptanmistir (p=0,025). Ancak iki grup arasinda sagkalim agisindan anlamli fark

saptanmamistir.

Nutrisyonel agidan risk altindaki COVID-19 hastalari ve NRS-2002 skoru (glin
altinda olan COVID-19 hastalari arasinda hastane yatis slresi ve sagkalim agisindan

anlaml fark saptanmamistir.

Sevic ve arkadaslarinin 2009-2010 yillari arasindan influenza A (H1IN1) nedenli
hastaneye yatan hastalari degerlendirildigi calismada, yasayanlarin kabulliindeki
MEUS ortancasi 4 olup 6len hastalarinda 6 bulunmustur. Olen hastalarin istatistiksel

olarak anlamli sekilde MEUS degerinin daha yiiksek oldugu saptanmistir (119).

Wang ve arkadaslarinin retrospektif bir calismasinda, COVID-19 ile yatan yash
hastalarda MEUS ile diger skorlamalar, mortaliteyi tahmin etme agisindan
karsilastirmali olarak degerlendirilmistir. Hizli ve kolay bir degerlendirme yontemi
olan MEUS; Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il (APACHE Il), Sequential
Organ Function Assessment (SOFA), Pndmoni Siddet indeksi (PSI), quick Sequential

Organ Function Assessment (QSOFA) skorlamalari ile mortaliteyi tahmin etme basarisi
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benzer olup; Systemic Inflammatory Response Syndrome Criteria (SIRS),Combination

of Confusion, Urea, Respiratory Rate, Blood Pressure, and Age >65 (CURB-65)

skorlamalarina kiyasla MEUS’ un mortaliteyi tahmin etme basarisi daha yiksek

bulunmustur (120).

Hu ve arkadaslarinin calismasinda ise COVID-19 hastalarinda, Ulusal Erken
Uyari Skoru (NEWS), Ulusal Erken Uyari Skoru 2 (NEWS2), Hamilton Erken Uyari Skoru
(HEWS), Standart Hale Getirilmis Erken Uyari Skoru (SEWS) ile MEUS kiyaslanmis ve
MEUS’ un mortaliteyi belirlemede diger skorlamalara gore daha basarisiz oldugu

goralmastir (121).

Bizim ¢alismamizda erken uyari skoru olarak MEUS kullanilmigtir. MEUS’ un
hastane yatis sliresini 6ngérme ve mortaliteye etkisi degerlendirilmistir. Diger
calismalardan en énemli farki, IBH nedenli basvuran hastalarin MEUS degerlerinin
yani sira influenza (+) ve SARS-CoV-2 (+) hastalarin MEUS degerlerini hem ayri ayri

hem de karsilastirmali olarak degerlendiriimesine olanak saglamasidir.

Calismamizda, klinik olarak siddetli kabul edilen, MEUS > 4, hasta sayisi 53
olarak saptandi. MEUS’ un yatis sliresine etkisi incelendiginde ise MEUS < 4 olan grup
ile MEUS > 4 olan grup arasinda anlamli fark saptanmadi (p=0,890). iki grup arasindaki
sagkalimlar degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(p=0,921).

influenza hastalarinin 5" inin (%25) MEUS degeri 4 ve lizerindeydi. COVID-19
hastalarin ise 13’Giniin (%20) MEUS degeri 4 ve {izerindeydi. influenza ve COVID-19
hastalarinin  MEUS degerleri kiyaslandiginda iki grup arasinda anlamh fark

saptanmamistir (p=0,75).

influenza ile yatirilan hastalar MEUS degerlerine gére karsilastirildiginda,
MEUS degeri 4 ve izerinde olan hastalar ile MEUS degeri 4’Un altinda olanlar arasinda
hastane yatis slresi ve mortalite acisindan anlamh fark saptanmamistir. Benzer
sekilde COVID-19 hastalarinda da MEUS degerlerinin hastane yatis slresi ve

mortaliteyi etkilemedigi saptanmistir.
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MEUS’ un mortaliteyi ve hastanede kalis siiresini belirlemede 6nemli bir rolu
bulunmaktadir. Calismamizda ise MEUS degerinin, mortalite ve hastanede kalis

suresini ongormede hem influenza hem de COVID-19 hastalarinda yetersiz kaldigi

gorilmustlr. Calismaya dahil edilen hastalarin en yiiksek MEUS degeri 8 olup sadece
Ucte birinin MEUS degeri 4 ve Uzerindeydi. Yiksek MEUS degerine sahip hastalarin
bircogu entlibe olmakta ve bu nedenle anket uygulanamamakta veya yogun bakim
Unitesinde izlenmesi nedenli galismaya alinamamaktaydi. Bu durum segilim yanhhgi
olusturup yiiksek MEUS degerine sahip hastalarin ¢alismada olmasi gerektiginden

daha az yer almasina neden olmusgtur.

Calismamizda hastalarin aldiklari antiviral ve antibiyotik tedavileri
degerlendirilmis. IBH nedenli hastaneye kabul edilen hastalarin %82,7’ si (139 hasta)
antiviral tedavi alirken, %57,1’ i (96 hasta) antibiyotik tedavisi almistir. 14 hastada

(%8,3) bakteriyemi saptanmistir.

Sepuldeva ve arkadaslarinin yapmis oldugu retrospektif cok merkezli bir
calismada, bakteriyemi SARS-CoV-2 (+) hastalarda, testi negatif olan veya test
yapilmayan hastalara gore anlamh olarak daha disik saptanmistir (122). Bizim
calismamizda ise SARS-CoV-2 (+) hastalar ile influenza (+) hastalar arasinda

bakteriyemi acisindan anlaml fark bulunamamistir.

influenza basta olmak iizere solunum yolu viral enfeksiyonlari viral/bakteriyel
diger enfeksiyonlara zemin hazirlamaktadir. Azitromisin ve benzeri bircok antibiyotik,
bakteriyel koenfeksiyon ve sekonder bakteriyel enfeksiyonu 6nlemek ve tedavi etmek
icin kullaniimaktadir (123). MaclIntyre ve arkadaslarinin HIN1 pandemisi sonrasi
2009-2012 yillarini iceren calismalar Gizerinde yapmis olduklari derlemede influenza
hastalarinin %25 “ ine bakteriyel koenfeksiyonlarin eslik ettigi ve degisken oranlarda
da olsa en fazla eslik eden bakterinin S.Pneumoniae oldugu goridlmdistir (124).
Calismamizda influenza hastalarinin, COVID-19 hastalarina gére daha fazla antibiyotik
tedavisi aldig1 saptanmistir (p<0,05). Ancak influenza testi sonuglanmadan baslanan
ve test ciktiktan kisa bir stire sonra sonlandirilan klaritromisin basta olmak tGizere bircok
antibiyoterapi bulunmaktadir. Bu durum influenza hastalarinin daha fazla

antibiyoterapi aldigi sonucunu dogurmus olabilir.
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Antiviral tedavi agisindan ise influenza ve COVID-19 hasta gruplari arasinda anlamli

fark bulunmamistir.

14 influenza hastasi (%70) steroid tedavisi alirken, 38 COVID-19 hastasi

(%58,5) steroid tedavi almistir. COVID-19 tedavisinde oksijen ihtiyaci olan hastalarda

kullanimi 6nerilen steroid tedavisi, calismamizda influenza hastalarinda daha fazla

verilmekte olup bu fark istatistiksel agidan anlamli saptanmamistir.

Steroid tedavisi, hastanemizde oksijen ihtiyaci olan iBH hastalarinda tercih
edilmektedir. Siddetli COVID-19 hastalarinda sistemik kortikosteroid tedavisi
hastanemizde kullanilmakla beraber bu hasta grubu COVID yogun bakimda
izlenmekteydi. Calismamiz yogun bakimda yatan hasta grubunu icermedigi icin
COVID-19 hasta populasyonu gostermekte yetersiz kalmaktaydi. Siddetli klinige sahip
influenza hastalarinin yogun bakimlardan cok acil serviste izlenmesi ve bu hasta
grubunu calismada yer almasi secilim yanlihgl olusturmustur. Bunun neticesinde
COVID-19 hastalarinin olmasi gerektiginde daha az steroid tedavisi aldigi

gorilmustir.
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6. SONUCLAR

CGalisma 2019-2020 ve 2020-2021 sezonlarini icermektedir.

COVID-19 pandemisi sonucunda influenza siirveyans galismalarina benzer
sekilde influenza hasta sayilari belirgin azalmis olup c¢alismamizda 2020-2021

sezonda influenza hastasi goriilmemistir.

IBH nedenli hastaneye yatan hastalarda en sik komorbiditeler KVH, diyabet
ve KOAH’ tir.

IBH nedenli hastaneye basvuran hastalarda en sik sistemik semptom halsizlik;

en sik solunumsal semptom oksiiriktur.

IBH nedenli basvuran hastalarin %57,7 sinde oksijen ihtiyaci, %21,4’ (inde

mekanik ventilator ihtiyaci bulunmaktaydi.

IBH nedenli hastaneye yatan hastalarda %31,5’ i klinik olarak siddetliydi
(MEUS 2 4).

MEUS < 4 olan influenza benzeri hastalikla yatan hastalar ile MEUS 2 4 olan

hastalar arasinda hastane yatis slresi ve sagkalim acgisindan anlamli fark bulunamadi.

IBH nedenli basvuran hastalarin %42,8” i nutrisyonel acidan risk altindaydi

(NRS-2002 > 3).

IBH nedenli kabul edilen nutrisyonel agidan riskli hastalar ile risksiz hastalar

arasinda hastane yatis siiresi ve mortalite acisindan anlamli fark bulunamadi.

Gahsmaya katilan 168 hastanin %14,9’ unda yogun bakim ihtiyaci gelistigi

goruldl. 168 hastadan 6 tanesinin (%3,6) 6ldugi saptandi.

Cinsiyet ve yatis semptomlarinin hastanede kalis siiresi ve mortaliteyi

etkilemedigi gorildi.
Hastalarin yasi arttikga yatis stiresi artmakta olup bu iliski anlamli bulunmadi.

Ek hastaligi olanlarin olmayanlara gére daha uzun siire yattigi saptandi.
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influenza (+) hastalarin negatiflere gére sagkalimi daha diisiik olmakta ancak

iki grup arasinda yatis siiresi agisindan anlamh fark bulunmamaktadir.

SARS-CoV-2 (+) hastalarin negatif olanlara gore hastane yatis siiresi daha

uzun ancak iki grup arasindan sagkalim agisindan anlamli fark bulunmamaktadir.
Yogun bakim yatisi olanlarin olmayanlara gére sagkalimi daha diisiiktiir.
influenza (+) ve SARS-CoV-2 (+) hastalar kiyaslandiginda;
e SARS-CoV-2 (+) hastalarin daha geng oldugu,

e Yatis semptomlari agisindan nefes darliginin influenza hastalarinda daha
fazla goruldiigl ancak diger semptomlar agisindan iki grup arasinda anlamli

fark olmadigi,
e influenza hastalarinda komorbidite varliginin daha fazla oldugu,,
e influenza hastalarinda daha fazla KOAH ve néroloji hastalik goriildiigi,

e influenza (+) hastalarda, SARS-CoV-2 (+) hastalara gére oksijen ihtiyaci,

mekanik ventilator ihtiyaci ve konfiizyonun daha sik oldugu,

e ki grup arasindan hastane yatis siiresi ve sagkalim agisindan anlamli fark

olmadigl,
e influenza (+) hastalarin daha fazla antibiyotik aldigi,

e ki grup arasinda antiviral tedavi ve steroid tedavisi acisindan anlamli fark

olmadigi,

e influenza (+) ve SARS-CoV-2 (+) olup MEUS degerleri kiyaslandiginda iki

grup arasinda anlamli fark olmadigi,

e influenza (+) hastalarda, MEUS > 4 ve MEUS < 4 olan hastalar arasinda

hastane yatis siiresi ve sagkalim acisindan anlamli fark olmadigi,

e SARS-CoV-2 (+) hastalarda, MEUS > 4 ve MEUS < 4 olan hastalar arasinda

hastane yatis suresi ve sagkalim agisindan anlamli fark olmadigi,
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e influenza (+) ve SARS-CoV-2 (+) olup nutrisyonel risk altindaki hasta sayilari

kiyaslandigindan iki grup arasinda anlamli fark olmadigi,

e Nutrisyonel agidan risk altindaki COVID-19 hastalari ile risk altinda olmayan
COVID-19 hastalari arasinda hastane yatis siiresi ve sagkalim agisindan fark

olmadigl,

¢ Nutrisyonel agidan riskli influenza hastalarinin, risk altinda olmayanlara
gore yatis siiresi daha uzun olup iki grup arasinda sagkalim agisindan fark

olmadigi gorilmustiir.



63

7. ONERILER

Cahsmamiz son yizyllda yapmis oldugu pandemilerle daha fazla 6n plana
¢itkan influenza ve halihazirda tim dinyayr etkisi altina alan SARS-CoV-2" vyi
kiyaslamasi agisindan énem arz etmektedir. Bir¢cok agidan benzer olan bu iki hasta
grubu arasindaki farklari daha iyi anlamak adina daha fazla calismaya ihtiyac
duyulmaktadir.

Cahsmada influenza ve COVID-19 hastalari farkh yillarda saptanmis ve
karsilastirilmistir. Ayni sezonda gorilen influenza ve COVID-19 hastalarinin

kiyaslandigi calismalar farki daha iyi anlamak adina yararh olacaktir.

Cahsma servis, acil servis ve akut bakimda yatmakta olan hastalari icermekte
olup daha agir klinikle gelen ve yogun bakima ilk 72 saatte yatisi olan hastalari
icermemektedir. Yogun bakim hastalarini da icerecek sekilde daha genis bir hasta
populasyonuyla yapilacak ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Béylece daha yilksek

MEUS degerlerine sahip hastalari degerlendirmek mimkiin olabilecektir.

Calismamiz sadece hastaneye kabuldeki nutrisyonel risk durumunu
degerlendirmis olup yatis sliresince almis olduklari nutrisyonel destekleri ve ara
donemdeki nutrisyonel durumlari degerlendirmemistir. Biyobelirtegleri de igcerecek
sekilde daha kapsamali nutrisyonel degerlendirmelerin oldugu calismalara ihtiyac

duyulmaktadir.
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EKLER

EK-1: Veri Toplama Formu

Tarama
1) Hasta IBH “yatis tanilarindan” herhangi biriyle uyum sagliyor mu? [l Evet [ Hayir
a. Yatis tanisi (harf/kod.altkod) | | | __|.1__1__|

b. Hangi ICD’yi kullandiniz 71 1CD-9 [11CD-10
2) Yatis tarihi (yil-ay-giin) N R U O N Y I O
3) Hastane kodu o
4) Hastanin ¢alismaya aitnumarast | | | |
5) Cinsiyet (] Kadin U] Erkek

6) Yas (Yil) Y I

7) Hasta hastane yatmadan 6nceki son 7 giinde asagidaki semptomlardan birini yagamis mi?

a) influenza benzeri hastaligin (IBH) sistemik

semptomlari

v’ Ates lEvet [Hayr
v" Halsizlik lEvet [Hayr
v' Basagris lEvet [Hayrr
v\ Kas agris lEvet [Hayr

b) IBH’nin solunum sistemi semptomlari

v Oksirik lEvet [Hayir
v' Bogaz agrisl lEvet [Hayrr
v" Nefes darlig lEvet [Hayr
v Burun tikaniklig lEvet [Hayr
8) Hasta GIHSN IBH* tanimi ve 7 giin kriterini karsiliyor [] Evet ] Hayir

mu?
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*GIHSN IBH vaka tanimi: soru 7a VE 7b’de listelenen semptomlardan en az birer tanesinin
hastada gériilmesi

Soru “1” ve soru “8” in cevaplari “evet” ise hasta anketin basinda tanimlanan ¢alismaya
dahil edilme kriterlerini karsilamaktadir. Liitfen siiriintii alin ve RT-PCR testi icin gonderin,
hastalarin anketlerini tamamlayin.

Soru 1 ve 8’e cevap “Hayir” ise, anket sonlandirilmalidir.

Siurinti Alma

9) Surunti alinan tarih (yil-ay- | [ Bilinmiyor
giin)

Laboratuar Sonucu

10) a. Hastanin laboratuvar sonucu influenza [ Evet 0 L] Yetersiz 6rnek
pozitif mi? Hayir

b. Eger cevap “evet” ise liitfen influenza viriis tipini/tiplerini
isaretleyiniz

0 HIN1pdm09
0 H3N2
o B/Yamagata
o B/Victoria
O Influenza A no subtype

O Influenza B no subtype

11) a. Diger respiratuvar virusler [ Evet [ Hayir [ Yetersiz 6rnek
icin test yapildi mi?

b. Eger cevap “Evet” ise isaretleyiniz

O Respiratory syncytial virlis

12) Herhangi bir ko-enfeksiyon saptandi mi? (] Evet [0 Hayir  [J Yetersiz 6rnek



Klinik Sonuclar

Hastanin Ozellikleri

13) a. Hasta gebe mi?

b. Eger gebe ise; gebelik haftasi:

14) a. Hastanin herhangi bir kronik hastalig
var mi?

b. Eger cevap “Evet” ise hangisi ya da
hangileri oldugunu isaretleyiniz

o Kardiyovaskiler hastalik
o KOAH
O Astim
O Diyabet
o Immunyetersizlik (HIV harig) / Organ nakli
0O Bobrek yetmezligi
o Romatolojik/otoimmuin hastalk
0 Norolojik veya néromuskiiler hastalik
0 Siroz/Karaciger hastalig
0 Neoplasm (aktif)
o Sismanhk
o Aktif tiberkiloz
O HIV enfeksiyonu
O Lésemi
0 Hemoglobinopatiler
o Diger
15) a. Su andaki rahatsizligi icin antiviral
verilmis mi/almis mi?

b. Baglama tarihi (yil-ay-giin)

(1 Evet  [] Hayir [ Soru uygun degil
| _|__| Hafta [ Bilinmiyor
(1 Evet  [] Hayir [ Sorulmadi

| Evet [] Hayr
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16) a. Hastaneye yatmadan 6nce antibiyotik verilmis ] Evet [l Hayir (] Bilinmiyor
mi/baglanmig mi?

b. Baglama tarihi (yil-ay-giin) [ N O N O N I OO
17) Hastanin bu son hastaligindan 6nceki durumu EK-2’de verilen

kirilganhk skalasina gore nedir? (1-9'a kadar siralanmakta) .
Kategori [J Sorulmadi

Asilanma Durumu

18) Asilanma durumu:

a. Bu sezonda (2019-2020) grip asis! olmus mu? [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor

b. IBH semptomlarinin baslamasindan 14 giin 6nce [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor
asilanmis mi?

c. Onceki sezonda (2018-2019) grip asisi olmus mu? [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor

Hastanin Ciddiyet Durumu

19) Basvuru sirasinda konfliizyon [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor

20) Kan basinci (sistolik/diyastolik) |11/ 0 Bilinmiyor
|_|_|_ImmHg

21) Basvuru sirasindaki solunum sayisi (bir | _|__|/dak 0 Bilinmiyor

dakikadaki nefes sayisi)

22) Basvuru sirasinda mekanik ventilasyon [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor
olmadan oksijen destegi

23) Basvuru sirasinda vasopressor destek [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor
24) Basvuru sirasinda mekanik ventilasyon [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor
25) Basvuru sirasinda apne [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor

Hastanin Son Durumu

26) Yogun Bakim Unitesi’ne yatirildi [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor
27) Hastanede 81di [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor
28) Taburcu/Oliim tarihi (yil-ay-giin) (I O R O TN I O

29) Baska hastaneye sevk edildi [ Evet 0 Hayir 0 Bilinmiyor

30) a. Taburcu/6limdeki temel tani P T I
(harf/kod.altkod)
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b. Taburcu/6limdeki 1. tani (harf/kod.altkod) | | | _|.1__|__I

c. Taburcu/6limdeki 2. tani (harf/kod.altkod) | | __|_|.1__|__|

d. Kullanilan ICD [11CD-9 [J 1CD-10
31) Hasta taburcu olurken EK-2’de verilen Kategori | _|__| [ Sorulmadi

kirilganhk skoru kag? (kategori 1-9)

'Y

Diger
33) Meslek/sosyal sinif (asagidaki listeden seginiz) ||

1. Kamu idaresinde veya en az 10 calisani olan sirkette yonetici; profesyonel
diplomaya sahip (doktor, avukat, mimar) veya ylksek lisans , doktoraya sahip.

2. 10’dandaha az galisani olan sirketlerde yonetici, Gniversite diplomasi
gerektiren bir iste calisan, teknisyen, sanatc¢i ve sporcular.

3. idari personel ve idari destek hizmeti veren profesyoneller veya finansal
yonetim (muhasebeciler). Kisisel hizmetler (6rn. kuafér). Gavenlik. Serbest
meslek sahibi. Stipervizorler.

4. Ozel vasif gerektiren isciler (6zel egitim gerektiren érnegin tas ustalar).

5. Yari-vasifh isciler (6rnegin endistride, insaatlarda, mobilya endistrisinde,
balikgilik endistrisinde ¢alisan yardimci elemanlar)

6. Vasifsiz isciler
7. Siniflandirilamiyor/bilinmiyor
34) Sigara aliskanlig
| | iciyor (Yasam boyu 100 sigaradan fazla icmis ve hala da igcmeye devam ediyor
| | iciyordu (Yasam boyu 100 sigaradan fazla icmis ama bir senedir birakmis

| _| Hi¢ icmedi (Yasam boyu 100 sigaradan az igmis kisi)

35) Hasta Bakimevinde yada Huzurevinde-Bakimevinde mikaliyor? |_| E |_| H

36) Son 12 ay icinde kag kez hastaneye yatirilmis? | | |

37) Son 3 ayda kag kez ayakta doktora bagvurmus | _|__|

38) Hastaneye yatisinda steroid baslanmis mi?

O Evet

| Hayir



39)Hastaneye yatisinda PPi baslanmis mi?

o Evet
O Hayir
40)Kan kiiltir pozitifligi mevcut mu?
o Evet
o Hayrr

41) Hastanin kabuliindeki Modifiye Erken Uyari Skoru il

42) Hastanin kabuliindeki Nutrisyonel Risk Tarama Skoru _l
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EK-2: Nutrisyonel Risk Tarama Skoru 2002 (NRS-2002)

ilk Evet Hayir
Tarama
1 VKI<20,5?
2 Son 3 ayda kilo kaybi var mi?
3 Gegen haftada gida aliminda
azalmaolmus mu?
4 Ciddi hastalik varligi?

*Sorulardan herhangi birine evet yaniti alindiysa, final tarama ile devam edilir.

*Sorulara hayir yaniti alindiysa, hasta haftada bir tekrar degerlendirilir.

Final Tarama

Niitrisyon Durumundaki Bozulma

Hastaligin Siddeti (gereksinimlerde artig)

Yok Normal nitrisyon durumu Yok Normal besinsel
gereksinimler
Skor 0 Skor 0
Hafif Skor 1 3 ayda > %5 kilo kaybi ya da gegen Hafif Skor 1 | Kalga Kemiginde Kirik*
haftaki besin Ozellikle akut
alimi normal gereksinimlerin %50-75’inin komplikasyonlari olan
altinda kronik hastalar: siroz*,
KOAH*, kronik
hemodiyaliz, diabet,
onkoloji
Orta Skor 2| 2 ayda > %5 kilo kaybi ya da BKi 18.5— | Orta Skor 2 Major abdominal
20.5 + cerrahi*, inme*, Siddetli
genel durum bozuklugu ya da gegen pnémoni, hematolojik
haftaki besin alimi normal malignite
gereksinimlerin %25-50si
Siddetli | 1 ayda > %5 kilo kaybi (3 ayda > %15) ya | Siddetli Skor 3| Kafa travmasi*, Kemik
da BKi < 18.5 + genel durum bozuklugu iligi transplantasyonu*,
Skor 3 ya da gecen haftaki besin alimi normal Yogun Bakim hastalari
gereksinimlerin %0-25i (APACHE > 10)
Skor: + Skor = Toplam skor
Yas >70 yas ise toplam skora 1 ekle = yasa uyarlanmis toplam skor

Skor >3: Hasta niitrisyon riski altindadir ve bir niitrisyon plani baglatilir

Skor <3: haftada bir taranmali. Eger major operasyon plani varsa yine bir niitrisyon plani

geligtirilmelidir
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EK-3: Kirilganhk Skalasi

Kategori 1: Cok zinde. Dayanikli, aktif, enerjik ve motive olan kisilerdir. Bu tur kisiler
genelde dizenli egzersiz yaparlar. Kendi yasitlari arasinda geng ve dinamiktirler.

Kategori 2: lyi durumda. Herhangi bir hastaligi olmayan ancak kategori 1’deki
kisilere gore daha az zindedir. Siklikla egzersiz yaparlar veya zaman zaman cok aktif
olurlar, 6rnegin mevsimsel olarak.

Kategori 3: idare ediyor. Kisinin iyi kontrol edilen tibbi problemleri var, ancak rutin
ylrlyls yapmanin disinda diizenli aktif degillerdir.

Kategori 4: Hassas. Semptomlari glinlik aktivitelerini kisitlamasina ragmen, glinliik
yasamda baskalarina bagimli degillerdir. Genel bir sikayetleri “yavaslamaya
basladiklari”” ve giin icinde siklikla yorgun hissetmeleridir.

Kategori 5: Hafif kirilgan. Bu kisiler genellikle daha belirgin bir yavaslamaya sahiptir
ve bankacilik islemleri, ulasim, agir ev isleri, ilaglarini alma gibi durumlarda yardima
ihtiyac duyarlar. Tipik olarak, hafif kirilganlik kademeli olarak alisveris yapmayi ve
yalniz basina disarida ylrimeyi, yemek hazirlamayi ve ev islerini bozar.

Kategori 6: Orta derecede kirilgan. Bu kisiler tim ev disi isler ve ev isleri i¢in yardima
ihtiyac duyarlar. Evde siklikla merdiven ¢ikma, banyo yapma ve de yataktan kalkma,
giyinme gibi aktivitelerde bile ¢cok az da olsa yardima ihtiyac duyarlar.

Kategori 7: Ciddi kirilgan. Neden ne olursa olsun, fiziksel veya bilissel olarak
tamamen bakima ihtiyaglari vardir. Buna ragmen durumlari stabil ve yliksek 6l1im
riskinde degillermis gibi gorlintr (yaklasik 6 ay icinde).

Kategori 8: Cok ciddi kirillgan. Yasamlarinin sonu yaklasmis kisilerdir, tamamen
bagimhdirlar. Cok hafif bir hastaliktan bile iyilesemezler.

Kategori 9: Terminal donem. Hayatinin sonuna yaklagsmaktadir. Diger agilardan
gorinir sekilde kirllgan olmasa da beklenen yasam siresi 6 aydan kisa olan kisiler
bu kategoridedir.



