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Oz
Amag: Bilgisayarli tomografi COVID-19 hastalik tanisinda ve siddetinin degerlendirilmesinde énemli bir rol oynar. Bu ¢alisma, asempto-

matik veya hafif sesmptomatik hastalarda, erken hastane yatisini saglayabilmek icin, bilgisayarl tomografi tutulumu siddet skorunun de-
gerlendirilmesine yardimci olabilecek birkag parametreyi tanimlamayr amaglamaktadir.

Gereg ve Yontem: Torakal bilgisayarli tomografi gériintiisii COVID-19 endikasyonu disinda alinmis toplam 348 ters transkripsiyon poli-
meraz zincir reaksiyonu pozitif hasta, bilgisayarli tomografi tutulum siddet skorlari detayli olarak degerlendirilerek ti¢ gruba ayrildi. Bu
¢ grup, sirasiyla hafif (1-20), orta-siddetli (21-30) ve siddetli (31-40) tutulum olarak gruplandirildi.

Bulgular: Kategorik degiskenlerin analizi; CHA2DS2-VASc risk skoru arttikga siddet skorunun artma egiliminde oldugunu gésterdi. Hiper-
tansiyon ve vaskliler hastaligin daha yliksek siddet skoru ile iliskili oldugu bulundu (tiimii icin p<0,001). Yas, nétrofil-lenfosit orani, C-re-
aktif protein, D Dimer, laktat dehidrojenaz (tiimi icin p<0,001), daha diisiik bir siddet skorundan daha yiiksek bir skora kademeli olarak
artma egdilimindeydi. Youden indeksi kullanilarak hafif ve siddetli (orta-siddetli ve siddetli) siddet skorunun gruplarinin karsilastirilma-
sinda duyarlilik parametreleri nétrofil/lenfosit orani icin %70,1, D-Dimer icin %69,8 ve C-reaktif protein igin %68,2 idi (her biri igcin %95
giiven araligi). Ote yandan CHA2DS2-VASc risk skoru (%73,0), laktat dehidrojenaz (%72,1) ileri yas (%65,0) daha yiiksek 6zgiilliik goste-
ren parametreler (her biri igin %95 giiven araligi) olarak bulundu. Tek degiskenli analizlerde 6nemli 6i¢ctide anlamli olan 5 degiskenli bir
dogrusal regresyon modelinde, istatistiksel olarak anlamli tek degisken CHA2DS2-VASc risk skoru idi.

Sonug: CHA2DS2-VASc risk skoru; asemptomatik veya hafif semptomatik COVID-19 hastalarinda bilgisayarli tomografi tutulum siddet
skorunun tahmin etmede klinisyenlere yardimci olabilir ve erken dénemde hastaneye yatis planmasi sansi sunabilir.

Anahtar Kelimeler: Bilgisayarli tomografi, CHA2DS2-VASc, COVID-19, Pnémoni, Tromboz

The Usefulness of CHA2DS2-VASc Score to Predict Chest Computed Tomography
Involvement in Asymptomatic COVID-19 Patients

Abstract

Objective: The central function of computed tomography in the diagnosis and evaluation of illness severity and outcome is to diagnose
and assess the severity of disease and outcome. The goal of this study was to find factors that might help predict the first chest com-
puted tomography severity score for early hospitalization in asymptomatic or minimally symptomatic individuals.

Material ad Method: By examining the chest computed tomography severity score in detail, 348 reverse transcription polymerase chain
reaction positive patients with computed tomography pictures were split into three groups. The computed tomography severity scores
of 1-20, 21-30, and 31-40, respectively, were used to classify mild, moderate-severe, and severe involvement.

Results: Hypertension and vascular disease are linked to greater chest computed tomography severity score (p<0.001, for all) with a
higher CHA2DS2-VASc risk score. From a lower computed tomography severity score to a higher computed tomography severity score,
D-Dimer, age, neutrophil-lymphocyte ratio, lactate dehydrogenase, and C-reactive protein (all p<0.001) tend to grow gradually. The
neutrophil-lymphocyte ratio (70.1%), D-Dimer (69.8%), and C-reactive protein (68.2%) had greater sensitivity characteristics when com-
pared between moderate and severe chest computed tomography severity score groups, matching to the 95 percent confidence inter-
val for each. On the other hand, the factors with the highest specificity are older age (65.0 percent), lactate dehydrogenase (72.1 per-
cent), and CHA2DS2-VASc risk score (73.0 percent) (95 percent confidence interval for each). The CHA2DS2-VASc risk score is the sole sta-
tistically significant variable, according to a 5-variable linear regression model.

Conclusion: The CHA2DS2-VASc risk score may help doctors predict computed tomography severity score in COVID-19 patients who are
asymptomatic or minimally symptomatic, allowing for early hospital care.

Keywords: Computed tomography, CHA2DS2-VASc, COVID 19, Pneumonia, Thrombosis
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Girig

Aralik 2019’da ilk vakanin tespit edilmesinden bu
yana yeni tip SARS-CoV-2 virtisii (COVID-19) ile miica-
dele devam etmekte, yapilan asilamalara ragmen
COVID-19 pandemisi etkisini stirdirmektedir. Torakal
bilgisayarli tomografi (BT), negatif ters transkripsiyon
polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) olan hastalarda
dahi COVID-19 tanisinda 6ne c¢ikan bir yontemdir.’
Yaygin BT tutulumunun mortalite ve yogun bakima ya-
tisla iliskili oldugu bilinmektedir.2 Torakal BT siddet sko-
ru ise (BT-$S) Yang ve ark.? tarafindan tanimlanan, BT'de
tutulum siddetini degerlendirmek icin kullanilan nispe-
ten kolay uygulanabilir, yari nicel bir yontemdir.

CHA2DS2-VASc risk skoru (RS) [konjestif kalp yet-
mezligi, hipertansiyon, yas (>75, 65-74), diabetes melli-
tus (DM), inme veya gecici iskemik atak, vasktler hasta-
lik, cinsiyet kategorilerinden olusur] atriyal fibrilasyonda
(AF) tromboembolik riski belirlemek icin gelistirilmistir.4
Son zamanlarda yapilan calismalar CHA2DS2-VASc
RS'nin COVID-19 hastalarinda mortalite risk degerlen-
dirme olgegi olarak da kullanilabilecegini ortaya koy-
mus,® inme ve kadin cinsiyet haric CHA2DS2-VASc-
VASc RS'nin diger bilesenlerinin COVID-19 ile mortali-
te iliskisini gostermistir.9 Skorlamadan farkl olarak, sa-
dece erkek cinsiyetin artmis mortalite ile iliskili oldugu
gosterilmistir.’® Ayrica COVID-19’un mortalite ¢calisma-
lar1, bazi demografik ve laboratuvar parametrelerin (kro-
nik bobrek hastaligi, artmis noétrofil/lenfosit orani, laktat
dehidrojenaz gibi) hastaneye yatis sirasinda tim neden-
lere bagli 6lim riskinin artmasiyla iliskilendirilmistir.5-14
Buzlu cam opakligi (GGO) ve konsolidasyon, BT goriin-
tilemede klinik bozulmanin erken belirleyicileridir.
Asemptomatik olgularda dahi sinsi bir pnémoni tablosu

gelisip, klinik kottilesme hizla ortaya ¢ikabileceginden'
COVID-19’lu asemptomatik hastalarin strveyansina
dikkat etmek gerekir.’® Bu nedenle giinlik pratikte
asemptomatik veya hafif semptomatik hastalarda, BT tu-
tulumunu 6ngormek gerekebilir. Bu calisma ile asemp-
tomatik hastalarda erken donem firsatgi yatisi planlamak
icin BT tutulumunu 6ngormeye yarayabilecek paramet-
releri tanimlamayr amacladik.

Gereg ve Yontem

Calisma popiilasyonu

Geriye donuk olarak dizayn edilen calismamiza
Ekim 2020-Ocak 2021 tarihleri arasinda hastanemize
basvuran toplam 367 COVID-19 hastasi dahil edildi.
Calismaya dahil olma kriterleri: 1) Basvuru aninda
asemptomatik veya hafif semptomatik olmasi, 1) BT'nin
COVID-19 ile ilgili endikasyonu olmadan (gogts ront-
geninde saptanan bir anormalligin degerlendirilmesi,
koroner arter hastaligi, aort hastaligi, travma, malignite
hastaliklarinin degerlendirilmesi vb.) ¢ekilmis olmasi,
[1) Hem nazofarengeal hem de bogaz surtintisi kulla-
nilarak tespit edilen RT-PCR pozitifligi olmasi, IV) Hasta-
nin 18 yasindan buyik olmasi olarak belirlendi. Edinil-
mis ya da kalitilmis immiin yetmezligi olan ve tarama-
larda evre 3-4 malignite saptanan 19 hasta 6rneklemden
cikarildi. Tim BT goriintileri; bes yildan fazla deneyime
sahip iki radyolog tarafindan klinik veriler ve laboratu-
var gostergelerinden bagimsiz olarak degerlendirildi.
Hastalarin demografik verileri Ulusal Saglik Veri Taba-
ni'ndan ve hastane bilgi yonetim sistemi tizerinden elde
edildi. Calisma Helsinki Deklarasyonu ilkelerine uygun
olarak yapildi ve yerel etik kurul tarafindan onaylandi
(2021/21-208).
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Klinik ve laboratuvar degerlendirme: Hastalarin de-
mografik verileri ve tibbi kayitlari incelenerek CHADS:
RS, CHA2DS2-VASc RS literatiirde belirtildigi sekilde he-
saplandi.’”'8 Ayrica puanlama sistemlerine katki sagla-
yan parametreler tek tek analiz edildi. Hasta kayitlarin-
dan notrofil/lenfosit orani (NLO), C-reaktif protein
(CRP), laktat dehidrojenaz (LDH), kardiyak troponin ve
kan tre azotu (BUN) diizeylerini tespit edildi. iskemik
inme; fokal serebral, spinal veya retinal enfarktiisiin ne-
den oldugu norolojik disfonksiyon epizodu olarak ta-
nimlandi.’ Bu embolik olaylar, klinik bulgularin varli-
ginda gortintiileme yontemleriyle (anjiyografili veya an-
jiyografisiz BT, manyetik rezonans goriintiileme) dogru-
land. Inme teshisi nérolog tarafindan yapildi. Hipertan-
siyon (HT) tanimi sistolik kan basincinin >140 mmHg
veya diyastolik kan basinci >90 mmHg olmasi veya an-
tihipertansif ila¢ kullanmasi,2> DM ise aglik kan sekeri-
nin 126 mg/dL'nin lzerinde olmasi, oral antidiyabetik
veya instlin kullanimi olarak tanimlandi.?' Konjestif
kalp yetmezligi ise Avrupa Kardiyoloji Dernegi calisma
grubu tarafindan o6nerildigi sekilde tanimlandi.?’ Hasta-
larin yukarida bahsedilen komoborditelerinin tani yilla-
r ve hastalik streleri not edildi.

Bilgisayarli tomografi goriintiilerinin degerlendirme-
si: Geriye dontk olarak incelenen torakal BT goriinttile-
ri 64 dedektorlt bir BT tarayici (Somatom Sensation 64

Eco; Siemens) kullanilarak yapilmis, tim hastalar supin
pozisyonda c¢ekime alinmis, kontrasth veya kontrastsiz
inspiratuar ve ekspiratuar asamalarda BT gorintuleri el-
de edilmisti. COVID-19 disinda torakal BT gorunttileme
endikasyonu (gogls rontgeninde saptanan bir anormal-
ligin degerlendirilmesi, aort hastaligi, travma, malignite
hastaliklarinin degerlendirilmesi) olan hastalardan tipik
COVID-19 tutulumu olanlar secildi. Ardindan tipik CO-
VID tutulumu olan hastalara RT-PCR testi yapilip ve CO-
VID-19 tanisi dogrulananlar ¢alismaya dahil edildi.

Bilgisayarli tomografi verileri daha 6nce bahsedilen
BT siddet skoru BT-SS ile siniflandirildi;®* buzlu cam
opakhg, interstisyel opaklik ve inspiratuvar ve ekspira-
tuvar taramalarla elde edilen hava hapsi kriterleri kulla-
nildi. BT-$S; akcigerin 20 bolgesini 0-1-2 noktasi olarak
ayri ayri belirler. Sifir puan, tutulum olmadigini belirtir;
bir puan %50’den az tutulumu agiklar; iki puan
%50’den fazla tutulumu tanimlar. Bu skorlamada bir
hasta icin maksimum puan 40'tir.> BT-$S her bir hasta
icin belirlendikten sonra, hastalar sirasiyla hafif, orta ve
siddetli (1-20, 21-30 ve 31-40) olmak tzere ¢ BT-SS
grubuna aynldi (Tablo 1). Bu gruplamada kesim degeri
(19,5) daha 6nce yapilmis bir calisma g6z 6ntinde bu-
lundurularak secildi.? Bu radyolojik degerlendirmelere
ek olarak tiim hastalarda BT tzerinden ¢ikan aort ¢api
ve kardiyotorasik oran belirlendi.

Tablo 1: Bilgisayarli tomografi tutulumu siddet skorlarina gére hastalarin klinik ve demografik ézellikleri

Torakal BT-SS Gruplari

Degisken Tlm hastalar 1-20 21-30 31-40 p
(n=348) (n=148) (n=104) (n=96)

Yas 66 (22-97) 62 (22-87) 66 (34-97) 71 (22-92) <0,001

Erkek cinsiyet 174 (50%) 69 (48%) 51 (49%) 54 (55%) 0,38

Hipertansiyon 251 (72%) 90 (60%) 79 (73%) 82 (84%) <0,001

DM 122 (35%) 44 (30%) 39 (37%) 39 (40%) 0,189

inme 30 (8%) 8 (5%) 11 (10%) 11 (11%) 0,182

KKY 25 (7%) 8 (5%) 6 (6%) 11 (11%) 0,174

Vaskiler hastalik 183 (53%) 58 (39%) 64 (62%) 61 (63%) <0,001

KOAH 45 (12%) 19 (13%) 13 (13%) 13 (14%) 0,99

KBH 14 (4%) 9 ( 6%) 3 (2%) 2 (2%) 0,303

Atriyal fibrilasyon 18 (5%) 3 (2%) 7 (7%) 8 (8%) 0,067

RSNA tipik tutulum 283 (81%) 94 (64%) 92 (89%) 97 (100%) <0,001

CHA2DS2-VASc RS

0-1 58 (17%) 36 (24%) 13(12%) 9 (9%) 0,001

2-3 146(42%) 72 (49%) 43 (42%) 31 (32%)

4< 144(41%) 40 (27%) 47 (46%) 57 (59%)

CHADS2 RS

0-1 173 (50%) 89 (60%) 50 (48%) 34 (35%) 0,001

2-3 156 (45%) 55 (37%) 46 (45%) 55 (57%)

4 19 (5%) 4 (3%) 7(%7) 8 (8%)

BT-SS: Bilgisayarli tomografi tutulumu siddet skorlari, DM: Diabetes mellitus, KKY: Konjestif kalp yetmezIligi, KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastaligi, KBH: Kronik
bébrek hastaligi, RSNA: Kuzey Amerika Radyoloji Dernegi, RS: Risk skoru
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istatistiksel Analiz

Analizler IBM SPSS 20 istatistik analiz programi ile
yapildi. Veriler ortalama, standart sapma, medyan, mi-
nimum, maksimum, ytizde ve sayi olarak sunuldu. Si-
rekli degiskenlerin normal dagilimina Shapiro Wilk-W
testi ile Kolmogorov-Simirnov testi ile bakildi. ikiden
fazla bagimsiz grup ile strekli degiskenlerin kiyaslan-
masinda normal dagilim sarti saglandigi durumda ANO-
VA testi, saglanmadigi durumda Kruskal Wallis testi kul-
lanildi. ANOVA testi sonrasi post-hoc testler varyanslar
homojen oldugunda Tukey testi ile varyanslar homojen
olmadigi durumda Tamhane’s T2 testi kullanilarak ya-
pildi. Kruskal Wallis testi sonrasi post-hoc testler icin
Kruskal Wallis T-way ANOVA (k-samples) testi kullani-
larak yapildi. ikiden fazla bagimli grup degiskenlerin ki-
yaslanmasinda normal dagilim sarti saglandigi durumda
tekrarlanan 6lctimler ANOVA testi, saglanmadigi du-
rumda Friedman testi kullanildi. Kategorik degiskenler
arasindaki 2x2’lik kiyaslamalarda beklenen deger (>5)
ise Pearson ki-kare testi, beklenen deger (3-5) arasinda
ise ki-kare yates testi ve beklenen deger (<3) ise Fisher’in
kesin testi kullanilarak yapildi. Kategorik degiskenler
arasindaki 2x2’den daha byiik kiyaslamalarda ise bek-
lenen deger (>5) oldugu durumda Pearson ki-kare testi
ve beklenen deger (<5) oldugu durumda ise Fisher-
Freeman-Halton testi kullanildi. Ki-kare sonrasi post-hoc
testler Bonferroni metodu kullanilarak yapildi. Cok de-
giskenli analizde, onceki analizlerde belirlenen olasi

Tipik tutulum

risk faktorleri kullanilarak gruplar arasindaki tahminci
risk faktorleri lojistik regresyon analizi kullanilarak ince-
lendi. Lojistik regresyon modeli sonuglari risk orani (RO)
ve RO’nun %95 giiven araliklari ile sunuldu. Istatistiksel
anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak alind.

Bulgular

Hasta grubu, Kuzey Amerika Radyoloji Dernegi
(RSNA) siniflandirmasinda (Sekil 1) tipik ve orta (inter-
mediate) dereceli tutulum gosteren 348 olgudan (ortala-
ma yas =66 (22-97) yil, erkek =174) olusuyordu ve 1-20
(hafif) puan alan 148 hasta (%42,6) tespit edildi 104
hasta (%29,8) 21-30 arasi (orta-siddetli), 96 hasta
(%27,6) 31-40 arasi (siddetli) olarak degerlendirildi
(Sekil 2a-c). Calisma grubunun BT-$S gruplarina gore
demografik ve klinik 6zellikleri ile laboratuvar paramet-
releri tablo 1 ve 2’'de gosterilmistir. Kategorik degisken-
lerde torakal BT-SS yiiksek CHA2DS2-VASc RS (p=0,001)
ve CHADS2 RS (p=0,003) ile artma egiliminde olarak
goruldu. Gruplamada CHA2DS2-VASc, CHADS: RS top-
lam puanlari; T1= <1, T2= 2-3, T3= >4 olarak kullanil-
di. CHA2DS2-VASc RS’nin parametrelerinden olan HT
ve vaskiler hastaligin, daha ytiksek torakal BT-SS'si ile
iliskili oldugu gorildi (p<0,001, tablo 1). Ayrica ileri
yas, NLO, CRP, D-dimer, BUN, LDH (timu icin p
<0,001) yuksek bir BT-SS skoruna dogru kademeli ola-
rak artma egiliminde idi (Tablo 2).

Periferik, bilateral, konsolidasyon veya gorintr intralobdiler gizgileri
(¢cilgin doseme) olan veya olmayan GGO*

Konsolidasyon veya gorinur intralobuler gizgiler (¢ilgin déseme) olan
veya olmayan yuvarlak morfolojiye sahip ¢ok odakli GGO

Ters halo isareti veya diger organize pnémoni bulgulari (hastaligin iler-
leyen dénemlerinde gorilir)

Tipik ozelliklerin yoklugu ve asagidakilerin varhgi:

Orta derecede
COVID-19 Pnémonisi tutulum

Goruntilerinin Siniflandiriimasi

- Konsolidasyonu olan veya olmayan, ¢ok odakli, yaygin, perihilar veya

tek terafli GGO, belirli bir dagilima sahip ve yuvarlak degildir veya cev-
resel degildir.
- Yuvarlak ve gevresel olmayan dagilima sahip birkag ¢ok kiiglik GGO

Tipik 6zelliklerin olmamasi ve asagidakilerin varligi:
GGO’suz izole lober veya segmental konsolidasyon

Ayrik kiigtik moduller (merkezcil, “tomurcukta agag”)
Akciger kavitasyonu

Plevral eflizyonlu plrizsiz interlobiler septal kalinlasma

Atipik tutulum -

Negatif

- Pndmoniyi dustiindlrecek BT ozelligi yok

Sekil 1: COVID-19 ile ilgili bilgisayarli tomografi bulgularinin raporlanmasina iliskin Kuzey Amerika Radyoloji Dernegi Uzlasi

Raporu

* GGO: Buzlu cam opakhigi
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Sekil 2a: Kuzey Amerika Radyoloji Dernegi siniflandirmasinda tipik tutulumunu gésterir ve bilgisayarli tomografi tutulumu
siddet skoru 36/40°tir. 2b: Kuzey Amerika Radyoloji Dernegi’nin siniflandirmasi tipik gériiniimiinii ancak 8/40'hik diisiik sid-
det skorunu sunar. 2c: Tek tarafli tutulumu gdéstermektedir. Kuzey Amerika Radyoloji Dernedi siniflandirmasi orta tutulum
kategorisinde ve siddet puani 5/40'tir.

Tablo 2: Bilgisayarli tomografi tutulumu siddet skoruna gére ¢alisma popiilasyonunun biyokimyasal ve sayisal radyolojik

ozellikleri
Torakal BT-SS Gruplari
Degisken 1-20 21-30 31-40 p Post-hoc
(Grup 1, s= 148) (Grup 2 s=104) (Grup 3 5=96) analiz*
Kardiyotorasik oran 0,48 (0,32-0,66) 0,52 (0,34-0,68) 0,54 (0,43-0,63) 0,179
Aort gapi 34 (22-55) 35 (26-56) 36 (25-45) 0,039
Hemoglobin (g/dL) 14,2 (5,6-36,80) 13,5 (7,6-18,7) 13,5 (9,2-18,7) 0,073
Beyaz kire (mm?3) 5,82 (2,22-19,80) 6,18 (2.9-20,84) 6,18 (2,6-35,86) 0,129
N&trofil (/mm?3) 3,5 (1,03-18,6) 4,62 (1,28-17,94) 4,13 (1,4-30,86) 0,244
Lenfosit (/mm3) 1,37 (0,21-3,44) 1,12 (0,36-3,43) 1,22 (0,2-3,78) 0,128
NLO 2,61 (0,02-61) 3,99 (0,06-31,11) 7,19 (1,4-73,71) <0,001 Hepsi
Platelet (/mm3) 217 (68-469) 196 (13-945) 207 (23-544) 0,138
CRP (mg/dL) 17,2 (0,5-337,96) 33,85 ( 0,5-225) 54 (1,2-372) <0,001 Grup 1-2, 1-3
ESH (mm/h) 20 (2-122) 24 (3-140) 29 (1-105) 0,293
D-Dimer (ng/mL) 569 (19,25-13283) 733 (104-11049) 882 (190-18906) <0,001 Grup 1-2, 1-3
Fibrinojen (mg/dL) 473,92 (171-797) 515,42 (218-1002) 480,29 (95-1128) 0,155
Ferritin (ng/mL) 222,2 (11,6-1650) 289,6 (4-1650) 301,11 (21-3762) 0,142
Kreatinin (mg/dL) 0,93 (0,3-4,2) 1(0,5-14) 1(0,36-4,8) 0,196
BUN (mg/dL) 17 (6-81) 22 (0,88-131) 28 (12-98) <0,001 Hepsi
Sodyum (mmol/L) 139,15 (123-149) 138,97 (126-152) 137,84 (126-150) 0,057
Potasyum (mmol/L) 4,16 (3,2-5,49) 4,23 (2,9-5,44) 4,3 (2,99-5,72) 0,092
ALT (U/L) 28 (9-187) 25,5 (6-140) 30 (9-319) 0,093
AST (U/L) 33 (10-336) 34 (11-130) 32 (8-377) 0,218
Trigliserid (mg/dL) 104,5 (55-358) 120 (45-529) 132 (65-394) 0,276
pH 7,41 (7,25-7,52) 7,39 (7,25-7,52) 7,4 (7,16-7,49) 0,291
LDH (U/L) 243 (108-2558) 295,5 (145-881) 383 (154-1105) <0,001 Hepsi

BT-SS: Bilgisayarl tomografi siddet skoru, NLO: Nétrofil-lenfosit orani, CRP: C-reaktif protein, BUN: Kan lire azotu, ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi, ALT: Alenin
aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, pH: Potansiyel hidrojen, LDH: Laktat dehidrojenaz

Youden indeksi kullanilarak hafif ve siddetli (orta-sid-
detli ve siddetli) torakal BT-$S hasta gruplarinin karsilas-
tirlmasi, duyarhlik acgisindan bakildiginda NLO’nun
%?70,1, D-Dimer’in %69,8 ve CRP'nin %68,2 duyarlili-
ga sahip oldugunu ortaya koydu (her biri icin %95 gliven

araligina (GA) karsilik gelir. Ote yandan 6zgiillik aci-
sindan bakildiginda CHA2DS2-VASc RS (%73,0), LDH
(%72,1) daha ileri yas (%65,0) 6zgullige sahipti (her bi-
ri icin %95 GA). LDH, CRP, NLO, D-Dimer, CHA2DS:-
VASc RS, yas ve CHADS:2 RS icin egrinin altindaki alan-

MN Kardiyoloji ® Haziran 2022 e Cilt 29 Sayi 2

60



Kalkan S. Gurler V. Gliner A. ve Arkadaslari
CHA2DS2-VASc Skorunun Asemptomatik COVID-19 Hastalarinda... MN Kardiyoloji. 2022;29(2):56-65

lar (AUC) sirasiyla 0,68, 0,67, 0,67, 0,659, 0,648, 0,63
ve 0,62 idi (p< 0,001, timd icin %95 GA, tablo 3). Alici
calisma karakteristikleri sekil 3'te gosterilmistir. Cok de-
giskenli lineer regresyon analizinde ise, tek degiskenli
analizlerde onemli olclde farkh olan CHA2DS2-VASc

RS, yas, LDH, D-Dimer, CRP, NLO degerlendirildi.
Regresyon analizi ti¢ adimda uygulandi ve her adimda
en dustk p degerine sahip varyanti hari¢ tutuldu. Tim
asamalarda, CHA2DS2-VASc RS tek anlamli degiskendi
(p=0,001) ve RO’su her asamada en ytiksekti (Tablo 4).

Tablo 3: Hafif-orta ve siddetli g6giis bilgisayarl tomografi siddet skoru gruplarini karsilastiran ROC analizi

Torakal BT-SS Torakal BT-SS ROC
Degisken Ort. tstd Medyan ort +std Medyan Sinir | Hassasiyet | Ozgiilliik | AUC + Std. GA %95 p
(min-maks) (min-maks) | Deger sapma (Ust - Alt)
CHA2DS2-VASc RS 2,64+1,59 3,00 3,55+1,59 4 3,5 0,518 0,73 0,648+0,03 | 0,588-0,707 | <0,001
(0-5) (0-8)
CHADS2 RS 1,23+1,06 1,00 1,79+1,17 2 1,5 0,579 0,586 |0,621+0,03|0,561-0,681 | <0,001
(0-5) (0-5)
Yas 62,43+12,7 64 68,76+10,6 70 68,5 0,563 0,657 |0,633+0,03|0,573-0,693 | <0,001
(22-92) (39-97)
NLO 5,02+7,41 2,61 9,41+11,71 4,81 3.03 0,701 0,579 |0,674+0,03 | 0,616-0,732 | <0,001
(0,02-61) (0,06-73,7)
CRP (mg/dL) 36,01£52,2 17,20 61,14+65,1 40,3 22,2 0,682 0,607 |0,674+0,03 | 0,615-0,734 | <0,001
(0,5-337,9) (0,5-372)
D-Dimer (ng/mL) 876+1437 569 1507+2382 797,5 600,5 0,698 0,57 0,659+0,03 | 0,599-0,720 | <0,001
(19-13283) (99-18906)
LDH (U/L) 292,7+221 243 366,41161 324 308,5 0,569 0,721 |0,684+0,02 | 0,627-0,741 | <0,001
(108-2558) (145-1105)

BT-SS: Bilgisayarli tomografi siddet skoru, ROC: Alici islem karakteristigi, GA: Gliven araligi, AUC: Egri altinda kalan alan, NLO: Nétrofil- lenfosit orani, CRP: C-reak-
tif protein, LDH: Laktat dehidrojenaz

ROC Curve

T
02

04 06 08
1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties,

Source of the
Curve

—— Anrtic Dianscter
—— White Bload Cell
Neutrophil Count
e CRP
- dimser
— BUN
AST
Reference Line

ROC Curve

0.8

Sensitivity
g

o
r
1

0.2

CRP
~— NLR
Lo

T
04

T
06 0

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties,

Source of the
Curve

Age

—— CHADS{2) RS
CHA{ZIDS(2)-VASe RS

= D-DIMER

Referemce Line

Sekil 3: Parametrelerin tahmin etme dogruluklarini karsilastiran ROC analizi
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Tablo 4: Coklu lineer regresyon modellemesi

Standart sapma Risk orani Guven araligi %95 (Ust ve alt sinir) p
Model 1
Yas 0,014 1,008 0,98-1,037 0,570
NLO 0,017 1,028 0,995-1,063 0,099
D-dimer - 1 1,000-1,000 0,256
LDH 0,001 1,002 1,000-1,004 0,087
CRP 0,003 1,005 1,000-1,010 0,064
CHA2DS2-VASc RS 0,100 1,244 1,022-1,514 0,03
Sabit 0,819 0,144 - 0,018
Model 2
NLO 0,017 1,03 0,996-1,064 0,082
D-dimer - 1 1,000-1,000 0,217
LDH 0,001 1,002 1,000-1,004 0,087
CRP 0,003 1,005 1,000-1,010 0,064
CHA(2)DS(2)-VASc RS 0,081 1,287 1,099-1,507 0,002
Sabit 0,387 0,217 - -
Model 3
NLO 0,017 1,029 0,995-1,063 0,092
LDH 0,001 1,002 1,000-1,004 0,054
CRP 0,003 1,005 1,000-1,010 0,053
CHA2DS2-VASc RS 0,079 1,315 1,126-1,536 0,001
Sabit 0,389 0,213 - -

CHA2DS2-VASc RS: CHA2DS2-VASc risk skoru, CRP: C-reaktif protein, LDH: Laktat dehidrogenaz, NLO: Nétrofil-lenfosit orani

Tartisma

Mevcut calismanin ana bulgusu; CHA2DS2-VASc
RS’nin, COVID-19’lu asemptomatik veya hafif sempto-
matik hastalarda BT-$S’yi tahmin etme konusunda ayirt
edici olmasidir. Onceki COVID-19 radyoloji ¢alismala-
r, BT-SS ile hastanin komorbidite kosullari ve asempto-
matik hastalarda laboratuvar bulgulari arasindaki iliskiyi
kapsamli bir sekilde ortaya koymamaktadir. Bu ¢alisma-
daki istatistiksel olarak anlamli bulgular, gtinliik pratikte
hastalari taramak ve basvuru sirasinda ciddi BT tutulu-
mu olabilecek hastalari etkili bir sekilde belirlemek icin
bir rehber olarak kullanilabilir.

COVID-19 ciddi bir immtn reaksiyon ile ilerleyebi-
len ve ayrica trombiis ytikiine neden olabilen bir hasta-
liktir. Enfeksiyon, enflamasyon, koagtilopati 3’lGstintn
etki mekanizmasi tam olarak aydinlatilamamakla birlik-
te SARS-CoV ve EBOLA viral enfeksiyonlarinda da ben-
zer durum gozlenmistir. Bu gibi bir viral enfeksiyon si-
rasinda makrofajlar ve T lenfositlerin aracilik ettigi reak-
siyonda, sitokinler ve kemokinler (IL-1, IL-6, IL-8, IL-21,
TNF-b ve monosit kemoatraktan protein 1) endotel ak-
tivasyonuna sebep olur. Tumor nekroz faktord (TNF), IL-
6 ve IL-1 prokoagtilan aktiviteyi gliclendirir. Bu hem
trombuis olusumunu uyarir hem de artan vaskdler endo-

tel etkileri nedeniyle gecirgenlik artisina sebep olur.
Bunun akciger endotelindeki yansimasi, fibrin artisi ve
alveolar hasarla iliskilidir. Alveolar kollapsa yol acan hi-
yalin membran birikimi ve mikrovaskler trombis olu-
sumu gaz degisimini bozar, bu da akut solunum sikinti-
si sendromu (ARDS) ile sonuglanir. Sonug olarak koagti-
lopati gelisimi hastaligin prognozunu olumsuz etkiler.
CHA2DS2-VASc RS, AF olan veya olmayan hastalarda
tromboembolik kaynakli iskemik inmeyi 6ngormektedir
ve tedavi kararini sekillendirmektedir. Ayni rasyonellik-
le SARS-CoV-2 ile enfekte CHA2DS2-VASc skorlamasi
gorece ytiksek olan hastalarda daha etkin bir antikoagi-
lan tedavi baslanmasi dustndlebilir. CHA2DS2-VASc
skoru; kullaniminin basit olmasi, basvuru sirasinda yapi-
labilmesi, laboratuvar veya diger 6l¢timlere bagl olma-
masi gibi avantajlari nedeni ile diger risk siniflandirma-
larina Gsttinlik saglar. Skorlama birinci basamak saglik
merkezi kosullarinda dahi kolayca uygulanabilir.
Ruocco ve ark.’nin® bu konudaki ilk bulgularin yer aldi-
g1 calismasinda hastalar CHA2DS2-VASc RS’ye gore
4’ten buyiik, 2-3 ve 1’den kuiclk olarak gruplandiriimis
ve ilk iki grupta mortalite ve istenmeyen olay sikhigi faz-
la bulunmustur. Ancak CHA2DS2-VASc skorlamasi CO-
VID-19 hastahig strecinde gelisecek tromboembolik
olaylari tahmin etmede yararli olsa da; akut koroner sen-
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drom, akut kalp yetersizligi, miyokardit, aritmi gibi kar-
diyojenik komplikasyonlari 6ngérmede yetersizdir.

Koagtilopatiyi saptamak icin D-Dimer, trombosit sa-
yisi, protrombin zamani, fibrinojen diizeyi kullaniimak-
tadir. Artan D-Dimer ve masif fibrin olusumu; kot prog-
noz, uzun sireli mekanik ventilasyon ve 6lim ile iliski-
lidir. Stabil izlenen hastalarda gelisen ani kotilesme
COVID-19 sirasinda gelisen pihtilasma kaskadinin tetik-
lenmesiyle agiklanabilir. Bunu engellemek adina D-Di-
mer seviyelerinde artis COVID-19 hastalari igin antikoa-
glilasyon uygulanmasi icin kullanilabilir. CHA2DS2-
VASc RS ayrica SARS-CoV-2 ile enfekte hastalarda
D-Dimer ve hs-Troponin artisi ile iliskilidir.22 COVID-19
erkek cinsiyette daha kot seyretmektedir.’® Bu sebeple
arastirmacilar CHA2DS2-VASc RS bilesenlerinden tireti-
len M-CHA2DS2-VASc RS kullanabilmektedir. Bu skorla-
mada erkek cinsiyet 1 puan almaktadir. Her iki skorla-
manin da mortalite, artmis yogun bakim ihtiyacini ve
uzun yogun bakim yatis stiresini 6ngordigi gosterilmis-
tir.2 Calismamiz ise literatirden farkl olarak radyoloji
temelli bir calismadir ve asemptomatik veya hafif semp-
tomatik hastalarda BT-SS skorunun artan CHA2DS:2-
VASc RS ile kademeli olarak arttigini gostermistir.

Yukarida da bahsedildigi tizere COVID-19da kont-
rolstiz immiin tepki, hastalarda 6nde gelen 6lim neden-
lerinden biridir ve l6kositoz, notrofili, monositoz ve len-
fopeni ile ilerler. Son donemde birkag arastirmaci, NLO’
nun hastalik siddetini ve ilerlemesini kategorize etmeyi
kolaylastirabilecegini, boylece klinik takipte daha uygun
ve bilingli kararlar verilebilecegini bildirmistir.2* Bu ne-
denle l6kositoz ve NLO’yu torakal BT-SS ile karsilastir-
dik. Sonuglar, NLO’nun BT-$S ile korele oldugunu gos-
termektedir. Ayrica yukarida bahsedilen kontrolstiz im-
miin yanit, hastalarda makrofaj aktivasyon sendromuna
(MAS) da neden olabilir. MAS'in patofizyolojisi tam ola-
rak tanimlanamamistir ancak MAS’in cesitli calismalar-
da ortaya konan bircok farkli parametresi vardir;?> bu
parametrelerden LDH ve CRP yiksek BT-$S ile iliskilidir.

Yaslilik ve HT; COVID-19 hastalarinda kotd klinik gi-
dis ve mortalite ile iligkilidire'0 ve vaskuler hastaliklar-
dan biri olan koroner arter hastaligi ile de COVID-19
hastalarinda mortalite artmaktadir. Calismamizda aort
aterom plaklari, karotis arter stenozu, koroner arter has-
talig1 ve periferik arter hastaligi plaklari gibi vaskiiler
hastaliklari olan hastalarda daha siddetli BT tutulumu
gortlmastir. CHA2DS2-VASc skorlama sisteminin unsur-
lari olan ileri yas, vaskuler hastalik ve hipertansiyon, ar-

tan BT-$S skorunu 6ngormektedir. Literatiir gozden geci-
rildiginde; bir ¢alismada® KBH'nin COVID-19 hastala-
rinda artmis mortalite ile iliskili oldugu bildirilmistir an-
cak calismamizda KBH ile gogtis BT-SS arasinda istatis-
tiksel bir iliski bulunamamuistir.

Yang ve arkadaslari;* COVID-19 hastalarinda hizli ve
objektif degerlendirme igin BT-SS skorlama sistemini ta-
sarlamistir. Kolombiya ve ark.2 ise yakin zamanda BT tu-
tulum seviyesinin klinik sonug ve mortaliteyi gosterdigi-
ni ortaya koymuslardir. Ancak calismamizdaki gibi genis
bir 6rneklem ve degisken buytklik kullanilarak BT'de
tutulum derecesini 6ngoren parametreleri arastiran bir
calisma bulunmamaktadir. COVID-19 hastalarinda
asemptomatik olgularda da pnémoni olabilecegi, klinik
kottilesmenin hizla ortaya cikabilecegi bilinmektedir.
Ote yandan, énceki COVID-19 radyoloji calismalari, BT
tutulum siddeti ile hastanin komorbidite kosullari, klinik
skorlama sistemleri ve laboratuvar bulgulari arasindaki
iliskiyi kapsamli bir sekilde ortaya koymamaktadir. Bu
calismadaki istatistiksel olarak anlamli bulgular, hastala-
r taramak ve gtinlik pratikte bagvuru sirasinda ciddi BT
tutulumu olabilecek hastalari etkili ve dogru bir sekilde
belirlemek icin bir rehber olarak kullanilabilir. Bildigi-
miz kadariyla bu, asemptomatik veya hafif semptomatik
hastalarda BT tutulum siddetinin degerlendirilmesine
yardimci olabilecek komorbidite kosullari veya 6lgekle-
ri, radyolojik ve biyokimyasal 6zelliklerin ilk kapsaml
analizidir.

Calismanin kisithihiklar

Geriye dontk olarak tasarlanan bir calisma olmasi ve
nispeten kuiclk bir hasta poptilasyonunu icermesi calis-
mamizin kisithliklarindandir. Ayrica semptomlarin bas-
langici ile hastaneye yatis arasindaki zaman araliginin
belirsiz olmasi ve hastalarin mortalitesi ve uzun streli
takibi hakkinda bilgi icermemesi de kisitliliklarimizi
olusturmaktadir.

Sonug

Sonug olarak; CHA2DS2-VASc RS, asemptomatik ve-
ya hafif semptomatik COVID-19 hastalarinda BT-$S’yi
tahmin etmede klinisyenlere yol gosterip; asemptomatik
PCR pozitif hastalarda erken donemde gortintiileme in-
celemesi yapmaya ve hastaneye yatisini planlamaya yar-
dimci olabilir. Giinliik pratikte hastalari taramak ve bas-
vuru sirasinda ciddi BT tutulumu olabilecek hastalari et-
kili bir sekilde belirlemek icin bir rehber olarak kullani-
labilir. Ancak bulgularimizin daha buyik ¢alismalarla
dogrulanmasi gerekmektedir.
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Yazarlar arasinda c¢ikar catismasi olmadigi ve calisma
icin finansal destek alinmadigi beyan edilmistir.

Yazarlarin calismaya katkilari: SK: Fikir ve kavram, tasa-
rim, analiz ve yorum, kaynak tarama, makale yazimi.

VG: Fikir ve kavram. AG: Elestirel inceleme. KK: Analiz
ve yorum. MFK: Veri toplama ve isleme. GT: Veri topla-
ma ve isleme. SG: Denetleme ve danismanlik.MO:
Denetleme ve danismanlik.
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