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Yogun Bakima Yatan COVID-19 Enfekte Gebelerin Klinik Seyrini Etkileyen Faktorler Nelerdir?

What are The Factors Affecting The Clinical Course of COVID-19 Infected Pregnants Admitted to
Intensive Care?

Arzu Yavuz, |2 Erdem Giirkan, "2/ Gokee Naz Kiiciikbas

Saglik Bilimleri Universitesi, Kocaeli Sehir Hastanesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi, Kocaeli, Tiirkiye.

Giris: Gebelikte koronaviriis hastaligt 2019 (COVID-19) yénetimi normal popiilasyondan farklidir. Bu nedenle gebelikte gecirilen COVID-19
enfeksiyonunun klinik seyrini etkileyebilecek prognostik faktérleri ve inflamatuar belirtegleri degerlendirmek son derece 6nemlidir. Bizim bu ¢alismadaki

amacimiz yogun bakim iinitesi (YBU) ihtiyaci olan COVID-19 enfekte gebelerin klinik siireglerine etki edebilecek prokalsitonin, ferritin, D-Dimer ve
fibrinojen gibi inflamatuar belirteleri incelemektir.

Yontem: Calismamiza COVID-19 enfeksiyonu nedeniyle takip ve tedavi edilen gebelerden akut solunum yetersizlii nedeniyle YBU ihtiyaci olan 53 gebe
dahil edilmistir. YBU’nde takip olan gebe hastalar entiibe olup olmamalarina gore iki ayr1 gruba ayrilmistir. Bu iki hasta grubunun tamimlayici 6zellikleri ile
kan tahlillerindeki lenfosit say1si, C- reaktif protein (CRP), D-Dimer, ferritin, fibrinojen ve prokalsitonin degerleri kargilagtiriimugtir.

Bulgular: Entiibe edilen grubun CRP sonuglari daha yiiksek bulunmustur (p=0,001; p<0,01). Iki grubun lenfosit degerleri kargilagtirildiginda entiibe edilen
grubun sonuglar daha diisiiktiir ve bu fark istatistiksel olarak da anlamlidir (p=0,002; p<0,01). Entiibe edilen ve edilmeyen grubun prokalsitonin degerleri
arasinda (p=0,001; p<0,01) ve ferritin degerleri arasinda (p=0,033; p<0,05) istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir. Her iki laboratuvar parametresi
de entiibe edilen grupta daha yiiksektir. Fibrinojen sonuglarina baktigimizda ise iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmasa da (p=0,081;
p>0,05); entiibasyon yapilan grubun fibrinojen degerleri daha yiiksek bulunmustur.

Sonug¢: Sonug olarak gebe hastalarda kan tahlillerindeki inflamatuar parametreler; COVID-19 hastaligmin siddetini bir dereceye kadar yansitabilir. Bu
nedenle hastaligin klinik yénetiminde bu belirtegler dikkate almarak kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, gebelik, inflamatuar belirtegler, yogun bakim tinitesi

ABSTRACT

Objective: The management of coronaviriis 2019 (COVID-19) infection in pregnancy is different from the normal population. Therefore, it is important to
evaluate prognostic factors and inflammatory markers that may affect the clinical course of COVID-19 infection during pregnancy. Our aim in this study is
to investigate inflammatory markers such as procalcitonin, ferritin, D-Dimer and fibrinogen that may affect the clinical outcomes of COVID-19 infected
pregnant women who need intensive care unit (ICU).

Method: 53 pregnant women who needed ICU due to acute respiratory failure because of COVID-19 infection were included in our study. Pregnant patients
followed up in the ICU were divided into two groups according to whether they were intubated or not. These two patient groups were compared according
to lymphocyte count, C-reactive protein (CRP), D-Dimer, ferritin, fibrinogen, procalcitonin values and descriptive features.

Results: The The CRP results of the intubated group were higher (p=0.001; p<0.01). Lymphocyte count of the two groups were compared, the results of the
intubated group were lower and this difference was statistically significant (p=0.002; p<0.01). A statistically significant difference was found between
procalcitonin values (p=0.001; p<0.01) and ferritin values (p=0.033; p<0.05) in the intubated and non-intubated groups. Both laboratory parameters were
higher in the intubated group. Fibrinogen results were high in intubated group but this was no statistically significant difference between the two groups
(p=0.081; p>0.05).

Conclusion: In conclusion, inflammatory parameters in pregnant patients may reflect the severity of the COVID-19 infection to some extent. Therefore,
these markers can be used in the clinical management of the disease.
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GIRIS

Diinyada ilk kez ortaya ¢iktigi Kasim 2019 tarihinden bu yana korona
viriis hastaligr 2019’un (COVID-19) neden oldugu ciddi akut solunum
yolu sendromu korona viriis 2 (SARS-CoV-2) kiiresel bir pandemi haline
gelmistir. Her ne kadar mevcut salgim biitiin diinyada etkisini kaybetmis
olsa da yeni mutant tipler ortaya ¢ikmaya devam etmekte ve ozellikle
bagisiklik sistemi zayif olan hasta gruplarinda hala ciddi hastaliga yol
acabilmektedir. Ayni zamanda bu hastalikla ilgili verilerin ortaya
konulmast ileride ortaya ¢ikabilecek ve salgin olusturabilecek diger
solunum yolu viriislerine karsi miicadelede nem arz etmektedir.

Gebelerde SARS-CoV-2 enfeksiyonu insidansinin, genel popiilasyona
gore 3,02 kat daha fazla oldugu bulunmustur (1). Gebelik durumu
bagisiklik sistemini ve onun viral enfeksiyonlara yanitini olumsuz olarak
degistirmekte ve 6zellikle igiincii trimesterde daha siddetli semptomlara
yol agabilmektedir (2). Gebelige 6zgii anatomik ve fizyolojik degisiklikler
(6rnegin; diyaframin yiikselmesi, azalmis fonksiyonel rezidiiel kapasite,
artan oksijen tiikketimi ve hava yolu 6demi) solunum yolu enfeksiyonlarina
yatkinlig artirmakta ve hipoksiye karsi toleransi azaltmaktadir. Wang PH
ve arkadaglar1 yaptiklari ¢alismada; COVID-19 enfeksiyonu geciren
gebelerin  daha yiiksek mortalite riski olan ciddi klinik bulgular
gelistirmeye daha yatkin olduklarina dikkat cekmislerdir (3). Ayni yastaki
gebe olmayan kadinlarla kargilagtirildiklarimda COVID-19 enfekte gebe
ve post-partum dénemdeki kadinlarm yogun bakim iinitesine (YBU)
alinma oranlar1 dort ila bes kat fazla bulunmustur (4).

Gebelikte COVID-19 enfeksiyonu yonetimi normal popiilasyondan
farklidir. Gebelerde hem anne hem fetiisiin hayati fonksiyonlarini dikkate
almak, bunun yani sira gebelikte degisen fizyolojiyi de degerlendirerek bu
hasta grubunun takip ve tedavi siirecini yonetmek gerekir. Bu nedenle
gebelikte  gegirilen COVID-19  enfeksiyonunun  Kklinik  seyrini
etkileyebilecek prognostik faktorleri ve kan tahlillerindeki inflamatuar
belirtecleri degerlendirmek son derece 6nemlidir. Literatiire baktigimizda
gebe olmayan hasta gruplarinda bu konuyla alakal farkli aragtirmalar
yapilmistir. Fakat gebelikteki COVID-19 enfeksiyonunun, inflamatuar
parametrelerle olan iligkisini inceleyen ¢aligma sayist oldukga azdir.
Bizim bu calismadaki birincil amacimiz YBU ihtiyact olan COVID-19
enfekte gebelerin klinik siireglerine etki edebilecek prokalsitonin, ferritin,
D-Dimer ve fibrinojen gibi inflamatuar belirtecleri incelemektir. Bunun
yani1 sira bu gebelerin takip ve dogum siirecindeki perinatal sonuglarini da
ortaya koymay1 amagladik.

GEREC VE YONTEM

Calismanuza Saglik Bilimleri Universitesi Kocagli Derince Egitim ve
Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Klinigi, COVID-19
enfekte gebe servisine, Kasim 2020 ile Nisan 2022 tarihleri arasinda
COVID-19 enfeksiyonu nedeniyle yatirilarak takip ve tedavi edilen
gebelerden, akut solunum yetersizligi nedeniyle YBU ihtiyact olan gebe
hastalar dahil edilmistir. Caligma 6ncesinde 23.06.2022 tarihinde Kocaeli
Derince Egitim ve Arastrma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’ndan onay (2022-70) alindi. Caligmamiz epidemiyolojik agidan
kesitsel olarak tanimlayici nitelikte, retrospektif bir calisma olarak
planlandi. Hastalarin bilgileri arsivden hasta dosyast taranmast ve
elektronik veri kayit sistemi Karmed iizerinden bulundu.

Hastanemize COVID-19 hastaligi semptomlari ile bagvuran gebe
hastalardan nazofarengeal ve orofarengeal siiriintii 6rnegi alinmustir.
Alian  Ornekler hastanemiz laboratuvarinda, —Revers-Transkriptaz
Polimeraz Zincir Reaksiyonu (RT-PCR) yontemiyle incelenmis ve SARS-
CoV-2 varligi tespit edilen hastalardan yatis endikasyonu olanlar,
hastanemiz kadin hastaliklart ve dogum klinigi, COVID-19 enfekte gebe
servisine yatirilarak takip ve tedavi edilmistir. Takipleri sirasinda akut
solunum yetersizligi nedeniyle yogun bakim ihtiyaci olanlar galisma
grubuna dahil edilmistir. Hastalarin YBU ne alintp almmamasima hastanm
klinik ve laboratuvar sonuglart degerlendirilerek o giinkii gorevli
Anesteziyoloji ve Reanimasyon uzmani tarafindan karar verilmistir.

Calismamiza dahil ettigimiz, YBU’nde takip olan gebe hastalar
takipleri sirasinda entiibe olup olmamalaria gore iki ayr1 gruba ayrilmustir.
Bu iki hasta grubuna ait; YBU ne gittikleri giin alman kan tahlillerindeki
lenfosit sayisi, C- reaktif protein (CRP), D-Dimer, ferritin, fibrinojen,
prokalsitonin degerleri elektronik veri kayit sisteminden ve hasta
dosyalarindan yararlanilarak toplanmig ve karsilastirilmistir. Ayrica iki
hasta grubu yas, gravida, parite gibi demografik veriler ile gebelik haftasi,
dogum haftasi, dogum sekli, PCR pozitifliginin kacmei giininde YBU
ihtiyaci oldugu, YBUndeki toplam yatis siireleri, agilanma durumlari ve
mortalite durumlarina gore de karsilastirilmistir. Calismaya, RT-PCR
sonucu negatif veya yetersiz olanlar, laboratuvar ve diger verilerinde eksik
bilgileri olanlar, 18 yagindan kii¢iik ve 50 yasindan biiyiik hastalar ile
laboratuvar sonuglarmi etkileyecek kronik romatolojik, nefrolojik veya
hematolojik hastalig1 olanlardahil edilmemistir.

Istatistik calismalar yapmak icin NCSS (Number Cruncher Statistical
System) 2007 (Kaysville, Utah, USA) programi kullamildi. Ortaya ¢ikan
sonuglarin degerlendirilmesi sirasinda tanimlayici istatistiksel yontemler
(ortalama, standart sapma, medyan, frekans, oran, minimum, maksimum)
kullanildi. Niceliksel degerlerin normal dagilima uygunluklari Shapiro-
Wilk testi ve grafiksel degerlendirmeler ile ortaya konuldu. Bu niceliksel
verilerin iki grup arasindaki karsilastirmalarinda Student t testi kullanildi.
Normal dagilim gostermeyen niceliksel verilerin karsilastirilmasinda ise
Mann Whitney U test kullamildi. Niteliksel verilerin karsilastirmasinda
Fisher Freeman Halton Testi ve Fisher’s Exact Test kullamldi. Anlamlilik
p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR

Caligmamiza hastanemiz COVID-19 enfekte gebe servisine yatirilarak
takip ve tedavi edilen toplam1200 hastadan, akut solunum yetersizligi
nedeniyle YBU ihtiyaci olan 53 gebe hasta dahil edilmistir. Yaptigimiz
¢alismada COVID-19 enfeksiyonu gegiren gebelerin YBU ihtiyact %4.31
olarak bulunmustur.

Tablo 1°de gorildigii gibi hastalarm tanimlayict Gzelliklerine
baktigimizda; yaglart 18 ile 38 arasinda degismektedir ve ortalama yas
29,92+4,59 yildir. Gebelik haftalart 6 ile 39 hafta arasinda olup, ortalama
26 haftat2 giindir. Dogum haftalar1 6 ile 40 hafta+] giin arasinda
degismekte olup, ortalama 32 hafta+2 giindiir. Olgularin %77,4’li (n=41)
sezaryenle dogum yaparken, %18,9’u (n=10) normal dogum yapmus;
%3,8°1 (n=2) ise abortus ile sonuglanmistir. Hastalarm PCR testinin pozitif
¢ikmasindan sonra YBU’ne yatana kadar gecen siire 2 ile 14 giin arasinda
degismekte olup, ortalama 7,19+2,70 giindiir. YBU’ndeki yatis siireleri ise
1 ile 146 giin arasinda olup, ortalama 17,00+£25,79 giindiir. Entiibe edilen
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olgu orami %54,7 (n=29) iken, olgularin %45,3’0 (n=24) entibe Tablo 2. Laboratuvar Sonuglarinin Dagihmlar:
edilmemistir. Yogun bakimda takip edilen hastalarin %9,4 (n=5) exitus ile Min-Mak
sonuglanmistir. Klinigimizde yatarak takip ve tedavi ettigimiz COVID-19 (Medyan) Ort:Ss
enfeksiyonlu gebelerdeki toplam mortalite orani ise %0.41 olarak CRP (mg/L) 4-143 (74) 77,19+34,24
0 2 = -
bulunmugtur. Olgularin sadece %1,9’u (n=1) COVID-19 asist olmustur. Lenfosit (10°3/uL) 0,312 (08) 0.7420.22
Tablo 1. Tammlayie1 Ozelliklerin Dagilimlart Prokalsitonin (ng/ml) 0-1(0,2) 0,31£0,33
Yas (yi) Min-Mak (Medyan) 18-38 (31) Ferritin (ng/ml) 25-459 (106) 126,75+94,64
__ Ort#Ss 29,924,359 D-Dimer (mg/L) 0.2-43 (1) 1.3320.96
Min-Mak (Medyan) 1-6 (3) —
Ort£Ss 270£1.29 Fibrinojen (mg/dl) 124-591 (444) 425,38+89,67
Gravida (n) 1 kez 10 (18,9) CRP: C Reaktif Protein
2 kez 15(28,3)
3 kez 16 (30.2) Entiibe edilen ve entiibe edilmeyen olgularin tanimlayict 6zelliklerini
_ >4 kez 12 (228) Tablo 3’te karsilastirdik. Gruplarin yas ortalamalari, gravida, parite ve
Mln-Mgkil;/Iedyan) 1215)1)% gebelik  haftalari  arasinda istatistiksel olarak anlamli  farklilik
:{toks 1’0 @ 87 9 saptanmanugtir (p>0,05). Gruplarin dogum haftalari arasinda istatistiksel
Parite (n) Tkez 24 41'5) olarak anlamli farklilik saptanmistir (p=0,001; p<0,01). Entiibe edilen
2 kez 5 (28’3) grupta dogum haftasi daha erkendir. Dogum sekli ile entiibasyon durumu
>3 kez 6 (111'3) arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki yoktur (p=0,093; p>0,05); ancak
' “ Min-Mak (Medyan) 6-39 (28+6) entiibe edilen grupta sezaryen dogum oraninmn daha yiiksek oldugu
Gebelik haftas (hafta-+giin) Or:Ss 26122676 goriilmiistiir (%82,8 vs %70,8). PCR testi pozitifliginin kagmet giinii YBU
3 . Min-Mak (Medyan) 6-40+1 (34+2) ihtiyaci olduguna baktigimizda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
Dogum haftast (hafta+giin) .. . .
Ort&Ss 3242+ 7+1 farklilik ortaya ¢ikmustir (p=0,035; p<0,05). Entiibe edilen gruptaki
Sezaryen dogum 41(774) hastalarin yogun bakima gegis siirelerin daha uzun oldugu goriilmiistiir.
Dogum sekli Normal dogum 10(18,9) Entiibe edilen ve entiibe edilmeyen olgularm YBU’ndeki yatis siireleri
i Abortus 2(38) arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistic (p=0,005;
PCR pozitifliginin giinii Min-Mak (Medyan) 2-14(7) p<0,01). Beklenildigi gibi entiibe edilen grubun yatis siiresi daha uzun
OrttSs 7,19£2,70 bulunmugtur. Mortalite oranlarma baktigimizda entiibasyon durumu ve
Ast olma durumu \\(/(?Ii 5; gsg)l) exitus arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski olmasa da (p=0,056;
Var 206 4'7) p>0,05); exitus ile sonuglanan 5 hastanin da entiibasyon yapilan grupta
Entiibasyon durumu VoK 2 45:3) oldugunu gormekteyiz.
Yats siresi (gi) Min-Mak (Medyan) 1-146 (8)
Ay ST gt OrtSs 17,0025,79
. Ex 5(9,4)
Mortalite Sz 18 (90,6)
PCR: Polimeraz Zincir Reaksiyonu

Tablo 2’deki laboratuvar sonuglarmin dagilimma baktigimizda CRP
Olgtimleri 4 ile 143 mg/L arasinda degismekte olup, ortalama 77,19+34,24
mg/L’dir. Lenfosit sayilar1 0,3 ile 1,210"3/uL arasinda degismekte olup,
ortalama 0,74+0,2210"3/uL’dir. Prokalsitonin dlgiimleri 0 ile 1 ng/ml
arasindadir ve ortalama deger 0,31+0,33ng/ml’dir. Ferritin dl¢timleri 25
ile 459 ng/ml arasinda degismekte olup, ortalama 126,75+94,64ng/ml’dir.
D-Dimer 6lglimleri 0,2 ile 4,3 mg/L arasinda olup ortalama ortalamasi
1,33£0,96 mg/L’dir. Fibrinojen 6l¢iimleri 124 ile 591 mg/dl arasinda olup,
ortalamasit 425,38+89,67 mg/dl’dir.
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Tablo 4’te entiibe edilen ve entiibe edilmeyen olgularin laboratuvar
sonuglarindaki inflamatuar parametreleri karsilagtirilmistir. Entiibasyon
durumuna gére CRP Olglimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanmistir (p=0,001; p<0,01). Entiibe edilen grubun CRP
sonuglar1 daha yiiksektir. iki grubun lenfosit degerleri karsilastirildiginda,
entlibe edilen grubun sonuglar1 daha diisiiktir ve bu fark istatistiksel
olarak da anlamlidir (p=0,002; p<0,01). Entiibe edilen ve edilmeyen
grubun prokalsitonin degerleri arasinda (p=0,001; p<0,01) ve ferritin
degerleri arasinda (p=0,033; p<0,05) istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmugtir (p=0,001; p<0,01). Her iki laboratuvar parametresi de entiibe
edilen grupta daha yiiksektir. Entiibasyon durumuna gore D-Dimer
Glglimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir
(p=0,313; p>0,05). Fibrinojen sonuglarma baktigimizda ise iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmasa da (p=0,081;
p>0,05); entiibasyon yapilan grubun fibrinojen degerlerinin daha yiiksek
olmasi dikkat ¢ekicidir.

Tablo 3. Tammlayie1 Ozellikler ile Entiibasyon Durumunun fligkisi Tablo 4. Laboratuvar Sonuglari ile Entiibasyon Durumunun iliskisi
Entiibasyon var | Entiibasyon Entiibasyon var | Entiibasyon
(n=29) yok(n=24) | P (n=29) yok (n=24) P
Min-Mak Min-Mak
Yas Gl (Medyan) 20-38 (31) 1838 (31) | 179 CR/PL (Medyan) | 5013 (95) FUIGAD) | 101
Ort:Ss 20415413 | 30,5445,12 (mg/L) OreSs | 931722574 | 57.88:33,66
1kez 7(24,1) 3(12,5) ] Min-Mak
Gravida (n) 2 kez 7(24,1) 8(33,3) 0722 ;-(;311;73: (Medyan) 0,3-1(0,6) 0,4-1,2(0,8) by, 002+
3kez 9(310) 7(292) ' (10%3/pL) Ort+Ss 0,66+0,21 0,85+0,20
>4 kez 6(20,7) 6(25,0) [ Min-Mak
Yok 7(24.0) 3(12,5) PI’0(|r(]a|/Snl:I(;nln (Medyan) 0,1-1(0,3) 0-0,9(0,1) b0, 001**
Parite (n) 1 kez 11 (37'9) 1 (45’8) 0.156 ¢ Ort£Ss 0,43+0,36 0,15+0,23
2kez 10(345) 5(208) ! VinMak
41-386 (107 25-459 (66,5
>3 kezk 1(34) 5(20,8) Ferritin (Medyan) (107) (66,5) S
. Min-Ma /ml '
Gebelik haftast | 1o\ | 6-36+6(26+1) | 18-38(29) | oo (ng/mi) OrtsSs | 1482129553 | 100.8388.65
il :
(haftatgin) Ort+Ss 27+1 +7+1 29+4 + 643 Min-Mak
in- - D-Dimer 0,4-43 (1 0,2-2,2(0,9
Dogum haftast X/:Z dM;'; 6-30 (29+2) i???é()) 20,001 (gl (Medyan) @ 09 | w313
(hafta+giin) y * Ort+Ss 1,55+1,16 1,06+0,56
Ort+Ss 29+1 £ 7+6 35+6 £ 345 Min-Mak
124-591 (463 249-499 (400,5
Sezaryen 24 (82,8) 17 (708) Fibrinojen | (Medyan) (463) (4005) .
dogum (mg/di) 0,081
Dogum sekli Normal 0,093 g Ort+Ss 442,97+100,75 404,13+£70,41
dogum 3(10,3) 7(292)
bj H * K%
Abortus 269 00) MannWhltneY u Tes.t p<0,05 p<0,01
- CRP: C Reaktif Protein
PCR Min-Mak
TP 3-14(8) 2-12(6,5)
pozitifliginin (Medyan) 20,035* TARTISMA
giinii Ort£Ss 7,90+2,53 6,33+2,71 $ . o
2019 yilindan bu yana COVID-19 hastaligmin anne ve yenidogan
Var 0(0) 1(4,2) p B A . ..
Ast olma durumu Yok 29 (100) 23 (95,8) 0,453 saglig1 tizerindeki etkisini arastiran birgok ¢alisma yapilmustir. Ancak YBU
Min-Mak ihtiyac1 olan COVID-19 enfekte gebeler iizerinde yapilmis az sayida
. 1-146 (12) 1-37 (6) °0,005* 5 i
Yatis siiresi (giin) | (Medyan) N caligma mevcuttur. Yaptigimiz calismada COVID-19 enfekte gebelerin
Ort+Ss 23,90+32,67 8,67+8,47 YBU ihtiyacini %4,31, mortalite oranini ise %0.41 bulduk. 2022 yilinda
Mortalite Ex 5(17,2) 0(0) 90,056 yapilan ve 8 ¢alismay1 igeren bir meta-analizde bu oranlar sirasiyla %4,31
Sag 24 (82,8) 24 (100) ve 90,90 olarak bulunmustur (5). Yogun bakim iinitesinde takip ettigimiz
ZSTudent t Test "Mann Whitney U Test °Fisher Freeman Halton Test hastalarin ortalama yasi 29, gebelik haftalariise 6 hafta ile 39 hafta arasinda
Fisher'sExact Test  *p<0,05 p<0,01 degismekte olup ortalama gebelik haftas1 26 hafta 2 giin idi.
PCR: Polimeraz Zincir Reaksiyonu

Yogun bakim iinitesinde entiibe edilerek takip edilen hastalarin orani
%54,7 (n=29) iken, hastalarin %45,3"ii (n=24) entiibe edilmemistir. ki
grup karsilagtirildiginda anne yaslari, gravida ve pariteleri arasinda anlaml
bir fark saptanmamustir. Ortalama dogum haftasi entiibe edilen grupta 29
hafta iken, entiibe edilmeyen grupta 35 hafta olarak bulunmustur
(p=0.001). Bizim ¢calismamizda oldugu gibi literatiirde de birgok ¢aligmada
COVID-19 enfeksiyonunun preterm dogum riskini artirdigi gosterilmistir
(6,7). Adhikari ve arkadaglarmin yaptigi caligmada ise COVID-19
enfeksiyonu gegiren gebelerde erken dogum riskinin artmadigi ancak ciddi
hastalig1 olan olgularda ise erken dogum oranlarmin daha fazla oldugunu
ortaya koymuslardir (8). Sertelve arkadaslari da yaptiklart ¢alismada;
COVID-19 enfeksiyonunun spontan erken dogumu artirmadigi ancak
maternal  klinik bulgularin  kotiilesmesi nedeniyle dogum karari
verilmesinin iyatrojenik erken dogumu artirdigin gostermislerdir (9).

Caligmamizda dogum sekli ile entiibasyon durumu arasinda istatistiksel
olarak anlamli sayilabilecek bir iliski tespit edilmemistir. Fakat sezaryen
oranlari entiibe olan grupta %82,8, entiibe olmayan grupta ise %70,8 gibi
yiiksek oranlarda bulunmustur. Literatiire baktigimizda ise yapilan iki
caligmada COVID-19 enfeksiyonunun dogum seklini etkilemedigi ve
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sezaryen oranlarmi artirmadigi  gosterilmistir  (10,11).  Bizim
calismamizdaki sezaryen oranlarinin yiiksek olmasmin sebebini;
hastanemizde aktif enfeksiyonu olan hastalarda normal dogumun
gerceklestirilecegi negatif basingli normal dogum odalarinin olmamasi ve
annenin klinik durumunun kétiilesmesi nedeniyle sezaryen kararinin

alinmas olarak agiklayabiliriz.

Hastalarm PCR testi pozitifliginden kag giin sonra YBU ihtiyact
olduguna baktigimizda ise; entiibe olan grupta ortalama 7,9 giin iken diger
grupta 6,3 giin tespit edilmis ve bu fark istatiksel olarak da anlamli
bulunmustur. Hastalik klinik olarak daha agir seyrettigi i¢in; toplam
YBU’ndeki yatus siireleri entiibe edilen grupta 23,9 giin, entiibe olmayan
grupta 8,6 giin olarak bulunmustur.

COVID-19 enfeksiyonu immun sistemi bozarak kontrolsiiz bir
bagigiklik cevabima neden olur. Bu hastalarda lenfopeni, lenfosit
aktivasyonu ve disfonksiyonu, graniilosit ve monosit anormallikleri
goriilmekte, ayrica yiiksek sitokin ve immiinoglobiilin seviyeleri tespit
edilmektedir. Siddetli COVID-19 enfeksiyonu olan hastalar bagvuru
sirasinda diisiik lenfosit degerlerine sahiptir ve lenfopeni ciddi hastaligm
habercisi olmaktadir (12,13). Bizim ¢aligmamizda da hastaligin daha agir
seyrettigi entiibe edilen gebe hastalarda lenfosit sayilarinin anlamli olarak
daha diigiik oldugu sonucuna varilmistir. Aydin ve arkadaglari da
yaptiklari ¢aligmada benzer sekilde 16kositoz, lenfopeni ve artmig nétrofil
sayisinin hastalik siddeti ile iligkili oldugunu ortaya koymuslardir (14).

Caligmamizda entiibasyon durumuna gore CRP 6lgiimleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmustir. Entiibe olan grupta CRP
degerleri daha yiiksek idi. Aydimn ve arkadaslar1 genel YBU’nde yatan
COVID-19 hastalarinda mortaliteyi 6ngérmede inflamasyon indekslerinin
Gnemini arastirdiklar 89 hastay1 igeren galismalarinda, mortalitesi olan
grupta CRP degerlerinin anlamli olarak yiiksek oldugunu gostermislerdir
(14).

Entiibe edilen ve edilmeyen grubun prokalsitonin degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmustir. Prokalsitonin degerleri
entiibe edilen grupta daha yiiksektir. Cin’de COVID-19 tanist almis 1099
hastayla yapilmig bir ¢alismada, klinik seyri hafif olan 596 hastada
prokalsitonin  seviyelerinin  0,5ug/L’nin  altinda oldugu sonucuna
varilmigtir  (15). Yapilan bagka bir calisjmada da benzer sekilde
prokalsitonin seviyesi 0,5ug/L nin {izerinde olan COVID-19 hastalarinin,
prokalsitonin seviyesi daha diisiik olanlara gore ciddi infeksiyon riskinin
5 kat fazla oldugu belirtilmistir (16).

Yapilan ¢alismalarda klinigi agir seyreden COVID-19 vakalarinda
ferritin seviyeleri anlamli olarak yiiksek saptanmstir (17). Klinik seyri
agir olan, mekanik ventilasyon ve yogun bakim ihtiyact olan COVID-19
hastalarinda ferritin yiiksekliginin sebebi olarak sitokin firtmasi sonucu
gelisen hiperinflamasyon ve buna bagli ¢oklu organ yetmezligiyle
seyreden hiperferritinemik sendrom oldugu ileri siirilmiistiir (18). Cheng
ve arkadaglarnin yaptigi bir meta-analizde klinik seyri agir olan
hastalarda ve oliim vakalarinda, bir veya daha fazla ek hastaligi olan
hastalarda, yogun bakim {initesi ve mekanik ventilasyon ihtiyact olan
hasta populasyonunda ferritin diizeylerinin anlamli olarak yiiksek
bulundugu sonucuna ulagilmistir (19). COVID-19 olan gebelerde ferritin
diizeyleriyle ilgili caligmalar ise sirhdir. Biz de ¢aligmamizda
entiibasyon ihtiyact olan grupta; literatiir ile uyumlu olarak ferritin

diizeylerinin anlaml1 olarak yiiksek oldugunu bulduk.

Fibrinojen sonuglarina baktigimizda ise iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamistir. Bununla birlikte entiibasyon yapilan
grubun fibrinojen degerlerinin yiiksek olmasi dikkat ¢ekicidir. Enfeksiyoz
hastaliklarda viicudun bagigiklik yanitinin ilk asamasinda, pihtilasma
sistemi aktifleserek dokuda kan akimimin yavaslamasina yol agmaktadir.
Sonraki agamasinda ise yavaslamig kan akimi nedeniyle damardan disart
cikarak dokuya go¢ eden notrofiller, lenfositler ve lokal makrofajlar
devreye girmektedir (20). Yani inflamatuar yolaklar ile hemostatik
mekanizmalar birlikte ¢aligmaktadir (21). Bi ve arkadaslarmin yaptiklari
COVID-19 enfeksiyonu olan 113 hastanin retrospektif analizine dayanan
caligmada da bizim calismamizdaki sonuglara benzer sekilde klinik seyri
agir olan grupta; fibrinojen seviyelerinin hafif seyreden gruba gore anlamli
olarak yiiksek oldugu tespit edilmistir (22). Giivey ve arkadaslar1 da
COVID-19 enfeksiyonu olan 125 gebe ve saglikli 40 gebe hastayi dahil
ettikleri galismalarinda; COVID-19 pozitif hastalarda ve bu hastalardan da
klinik seyri agir olan grupta fibrinojen seviyelerini yiiksek bulmuslardir
(23).

Calismamizin kisitlayicr yanlar; tek merkezli ve retrospektif bir
calisma olmasidir. Ancak literatiirdeki diger ¢aligmalardan farkli olarak;
YBU’nde yatan COVID-19 enfekte gebelerde hastaligin agirligima gore
ferritin, fibrinojen ve prokalsitonin gibi inflamatuar belirteglerin COVID-
19 enfeksiyonunun klinik seyrine olan etkisini inceledik. Bu bakimdan
literatiire katk1 saglayacagimizi diisiinmekteyiz.

Calismamizda COVID-19 enfeksiyonu nedeniyle YBU’nde takip
edilen gebelerden entiibe olan grupta, ortalama dogum haftasinin daha
erken ve YBU’nde kalss siiresinin daha uzun oldugunu gordiik. Entiibe olan
grupta CRP degerlerinin daha yiiksek, lenfosit sayismin daha diisik,
prokalsitonin ve ferritin degerlerinin anlamli olarak daha yiiksek oldugunu
ortaya koyduk. Fibrinojen degerlerini ise istatistiksel olarak anlamli olmasa
da entiibe olan hastalarda daha yiiksek tespit ettik. Sonug olarak; bu veriler
gostermektedir ki kan tahlillerindeki inflamatuar parametreler hastaligin
siddetini bir dereceye kadar yansitabilir. Bu nedenle hastaligin prognozunu
ongérmede ve klinik yonetiminde bu belirtecler dikkate alinarak
kullanilabilir.

Etik Kurul Onay:: Saghk Bilimleri Universitesi Derince Egitim ve
Aragstirma Hastanesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulundan onay alinmistir.
(Tarih: 23.06.2022 Etik Kurul Dosya No0:2022-70)

Aragtirmacilarin  Katki Orani: Tim yazarlar makalenin tim
agamalarina katkida bulunmus, son halini okumus ve onaylamistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar ¢atismasi bulunmamaktadir.
Finansal Destek: Calisma igin finansal destek kullanilmamustir.

Hasta onami: Caligma retrospektif olarak yapilmustir.
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