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Kanama, Kinm Kongo kanamali atesi (KKKA) hastaliginda kotii prognoz gostergesi olarak kabul edilmek-
tedir. Pre-hemorajik donemde klinik belirtiler 6zgiil degildir. Hemorajik donem genellikle hastalik basladik-
tan sonraki 3-5 glin icinde baslamaktadir. Bu calismada, klinik ve laboratuvar bulgular ile KKKA hastalarinda
kanama durumunu 6ngorebilmek icin bir risk skoru olusturmak amaclanmistir. Bu metodolojik calisma,
Nisan 2014-Ekim 2019 aylari arasinda Turkiye’nin dogusunda KKKA'nin endemik oldugu bir bolgenin en
buylk merkezinde takip edilen 450 KKKA hastasinin verileri ile yurttilmustdr. Hastalarin %80’inin verileri
ile tek ve cok degiskenli lojistik regresyon analizleri kullanilarak risk skoru olusturulmus ve ROC analizi ile
olusturulan skorun tani glicl belirlenmistir. Hastalarin kalan %20’sinin verileri ise dogrulama veri seti olarak
kullaniimis ve ROC analizi ile olusturulan skor denenmistir. Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi
47.83 £ 17.46 ve ortancasi 48 (en duslik-en yliksek; 16-90) olup 209 (%59.7)"u erkek olarak belirlenmistir.
Hastalarin 93 (%26.6)'linde kanama gozlenmistir. Kanamasi olan hastalarin 83 (%23.7)’linde birden fazla
kanama odagini bulunmustur. Tek degiskenli analizlerde semptom baslangici ile hastaneye bagvuru ara-
sindaki gecen siire (=4 giin), aspartat aminotransferaz (=228 U/L), alanin aminotransferaz (=143.5 U/L),
laktat dehidrogenaz (=641 U/L), kreatin kinaz (=227U/L), beyaz kiire sayisi (<1810 x 10/L), platelet sayisi
(38385 x 10°/L), aktive parsiyel tromboplastin zamani (=38.5 sn) ve fibrinojen degerinin (<227 mg/dl)
kanama icin bagimsiz risk faktorleri olarak tespit edilmistir. Cok degiskenli analiz sonucunda ise semptom
baslangici ile hastaneye basvuru arasindaki gecen siire, beyaz kiire sayisi, platelet sayisi ile aspartat ami-
notransferaz, kreatin kinaz ve fibrinojen degerleri risk skorlamasina dahil edilmistir. Olusturulan skorun egri
altinda kalan alani 0.875; duyarligi %80.6 ve 6zgiilliigii %80.5 bulunmustur. Hemostazdan sorumlu, KKKA
hastaliginda sayi ve fonksiyon olarak etkilenen trombosit sayisi, virlisiin hedefi olan karaciger fonksiyonlari-
nin gostergesi olarak kullanilan LDH, AST ve aPTT degerleri kanama icin yiiksek tani 6ngorisd ile kullanila-
bilir. Ancak olusturulan skorun kanamay! 6ngéri gticti, her bir degiskenin tek basina sahip oldugu etkiden
daha ytiksektir. Ayrica, hasta izlemi sirasinda kolayca hesaplanip tedavi stirecine yon verebilecek niteliktedir.

Anahtar kelimeler: Hemorajik ates viriisii; Kinm-Kongo; kanama; skorlama yontemleri; testlerin tahmin
ettirici degeri.
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ABSTRACT

Bleeding is considered to be an indicator of poor prognosis in Crimean-Congo hemorrhagic fever
(CCHF) disease. In the prehemorrhagic period, clinical signs are usually non-specific. The hemorrhagic
period usually begins 3 to 5 days after the onset of the disease. The aim of this study was to build a risk
score to predict bleeding status in CCHF patients with clinical and laboratory findings. This methodolo-
gical study was carried out in one of the largest centers which is located in the east part of Turkey and
CCHF-endemic region between April 2014-October 2019 with 450 CCHF patients’ data. Risk score was
created with univariate and multivariate logistic regression analyzes with the data of 80% of the patients,
and the diagnostic power of the created score was determined by ROC analysis. The data of the remai-
ning 20% were used as the verification data set and the created score was tested by ROC analysis. The
patients had a mean age of 47.83 + 17.46 years (median 48; min-max: 16-90 years) and 209 (59.7%)
were male. Hemorrhage was detected in 93 patients (26.6%). Of the hemorrhagic patients, 83 (23.7%)
had multiple hemorrhage sites. In univariate analyzes, time between the onset of symptom and admis-
sion to the hospital (=4 days), aspartate aminotransferase (=228 U/L), alanine aminotransferase (=143.5
U/L), lactate dehydrogenase (=641 U/L), creatine kinase (=227 U/L), white blood cell count (<1810 x
10°/L), platelet count (<38385 x 10°/L), activated partial thromboplastin time (=38.5 s) and fibrinogen
value (<227 mg/dl) were found to be an independent risk factor for bleeding. As a result of multivariate
analysis, the time between the onset of symptoms and admission to the hospital, white blood cell count,
platelet count, aspartate aminotransferase, creatine kinase and fibrinogen values were included in the risk
scoring. The area under the curve of the generated score is 0.875; sensitivity was 80.6% and specificity
was 80.5%. Platelet count responsible for hemostasis, affected in terms of number and function in CCHF
disease, LDH, AST and aPTT values used as indicators of liver functions that are the target of the virus can
be used with high diagnostic prediction for bleeding. However, the predictive power of the generated
score on bleeding is higher than the effect of each variable alone. In addition, it can be easily calculated
during patient follow-up and can guide the treatment process.

Keywords: Bleeding; Crimean-Congo; hemorrhagic fever virus; predictive value of tests; scoring methods.

GiRis
Kirm Kongo kanamali atesi (KKKA), Nairoviridae ailesinin Orthonairovirtis cinsine ait

virisiin neden oldugu, glinimizde Afrika, Asya, Avrupa ve Orta Dogu’yu iceren genis
bir cografi alani etkileyen ve fatal seyirli olabilen bir viral kanamali ates hastaligidir'.

KKKA'da pre-hemorajik donem; ates, halsizlik, miyalji, bag agrisi ve nadiren ishal, bulanti
ve kusma gibi 6zgiil olmayan klinik belirtiler ile karakterizedir>>. Hemorajik dénem ise
genellikle sikayetlerin baslangicindan 3-5 giin sonra baslar ve petesi, ekimoz, mukoza ka-
namasi, hematemez, melena, burun kanamasi, hematiiri ve hemoptizi seklinde gorulerek
ortalama 2-3 giin surebilir. Kanamanin kesin mekanizmasi bilinmemekle birlikte vaskuiler
endotel hasari, dissemine intravaskiiler koagiilasyon (DIK), trombositopeni, karaciger hasa-
ri ve pihtilasma fonksiyon bozukluklarinin kanamaya yol actigi bildirilmektedir?*>.

Virtstin, endotel hasari ile trombosit (PLT) agregasyonunu ve degrandiilasyonunu uyar-
masinin ardindan intrensek pihtilasma kaskadinin aktivasyonu DIK ile sonuclanmaktadir.
DiK nedeniyle artan PLT tiiketimi ve kemik iligi hipoplazisi nedeniyle azalan PLT Uretimi,
trombositopeniye yol agmaktadir®’. KKKA viriisiiniin diger 6nemli bir hedefi karaciger-
dir. Virtsun, hepatik sintizoidlerin fenestreli olmasi ve bazal membranin olmamasi nede-
niyle hepatositlerin ve endotel hiicrelerinin bazolateral plazma membranlarina ulasmasi
kolaydir®. Plazma koagiilasyon faktérlerinin seviyesindeki azalmanin ana nedenleri, DIK
nedeniyle artan tuketim veya karaciger fonksiyon bozuklugunun sonucu olarak faktor
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sentezinin bozulmasidir’. Karaciger ve koagiilasyon yolaklarindaki fonksiyonunun gés-
tergesi olarak kullanilan aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT), aspartat aminot-
ransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT), laktat dehidrogenaz (LDH), fibrinojen gibi
biyogostergeler ve PLT sayisi hastalik agirhginin gostergesi olarak kullaniimistir*?-1?. Bu
laboratuvar gostergelerinin yani sira kanama da hastalik siddetinin gostergesi olarak risk
faktorleri arasinda yer almistir”'!. KKKA fatalite riskini belirlemek icin skorlama modelleri
gelistirilmistir®'12. Ancak kanama &ngériisii icin olusturulan bir skorlama bulunmamak-
tadir. Kanama riskini tahmin etmek, tedavi planinin erken yapilmasi ile tedavi basarisini
artiracaktir. Bu calismada, klinik ve laboratuvar bulgular ile KKKA hastalarinda kanama
durumunu 6ngorebilmek icin bir risk skoru olusturmak amaclanmustir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Erzurum Bolge Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kuru-
lu onayi ile gerceklestirildi (Karar No: 2020/14-162 ve Tarih: 20.07.2020).

Bu metodolojik calisma, Tirkiye'nin dogusunda bir il olan Erzurum’da buytk bir mer-
kezde yurituldi. Cahismaya 2014 Nisan-2019 Ekim aylari arasinda Enfeksiyon Hastaliklari
ve Klinik Mikrobiyoloji servisinde, KKKA hastaligi tanisi koyulan ve hastanede takibi yapi-
lan toplam 450 hasta dahil edildi.

Referans laboratuvar tarafindan revers transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (RT-
PCR) ile serum orneklerinde KKKA virlisu tespit edilen ve/veya KKKA IgM pozitif olarak
sonuclanan hastalar kesin tani KKKA olarak kabul edildi'®. A§iz ici, dis eti, burun, gast-
rointestinal sistem (GiS), Uriner sistem, vajinal sistem, solunum sistemi ve kas ici bolge-
lerinden herhangi birinde kanama varliginda, hasta kanama grubunda degerlendirildi.
Kanama olmayanlar ise ikinci grubu olusturdu.

Hastane izlemi sirasinda, kanama olan grupta kanamadan 6nce ve kanama olmayan-
larda ise butln izlem stirecinde en yiiksek ALT (U/L), AST (U/L), LDH (U/L), kreatin ki-
naz (KK; U/L) ve aPTT (sn) degerleri ve en dusuk PLT sayisi, I6kosit sayisi ve fibrinojen
degerleri elektronik bilgi sisteminden kaydedildi. Hastalarin sikayetleri, vital bulgulari,
0zgecmisleri, tedavileri ve epidemiyolojik 6yki dosyalari geriye doniik olarak incelenerek
elde edildi.

istatistiksel Analiz

Hastalarin, rastgele secilen yaklasik %80 (n= 350)’inden elde edilen veriler, lojistik reg-
resyon modeli olusturmak icin calisma veri seti olarak kullanildi. Kalan hastalarin yaklasik
%20 (n= 100)’sinden elde edilen veriler ise olusturulan modelin etkisini degerlendirmek
icin kullanildi. Kantitatif degiskenler icin normallik dagilimi Kolmogorov-Smirnov testi ile
sinandi. Kategorik degiskenler icin ki-kare testi veya Fisher’s exact testi uygulandi. Kana-
ma olan ve olmayan gruplar arasindaki stirekli degiskenlerin karsilastiriimasi uygunlugu-
na bagli olarak bagimsiz gruplarda t-testi veya Mann-Whitney U testi ile yapildi.

Risk faktorleri ve kanama arasindaki iliskiyi test etmek icin tek degiskenli ve cok degis-
kenli lojistik regresyon modelleri kullanildi. Degiskenlerin kestirim yetenegini gostermek
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icin alici islem karakteristigi “Receiver operating characteristic (ROC)” egrisi olusturuldu.
Optimal kesme degerini belirlemek icin Youden indeksi kullanildi. Risk faktorlerin tani
glicinu belirlemek icin ROC analizi ile egri altindaki alan (EEA) hesaplandi. Buradan elde
edilen kesme degerine gore, surekli degiskenler kategorik veri haline donusttruilerek ka-
nama durumunun dederlendirilebilmesi icin lojistik regresyon analizlerine dahil edildi.
Kanamasi olan ve olmayan hastalar arasinda tek degiskenli regresyon modelinde anlaml
fark bulunan degiskenler, cok degiskenli lojistik regresyon analizine dahil edildi (back-
ward: LR modeli). Degiskenler icin belirlenen risk skoru puani, modele dahil edilen ve
anlaml oldugu tespit edilen degiskenlerin B katsayilarinin 10 ile carpilmasi ve degerin en
yakin tam saylya yuvarlanmasiyla elde edildi'*. Toplam risk skoru, bireysel risk faktorleri-
nin toplami olarak hesaplandi. Risk skorundan alinabilecek en diisik puan 0, en yiiksek
puan ise 63 olarak belirlendi. Olusturulan model, dogrulama veri setinde Hosmer-Lemes-
how testi ve ROC egrisi kullanilarak degerlendirildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 47.83 + 17.46 ve ortancasi 48 (en
disuk-en yiksek; 16-90) olup 209 (%59.7)'u erkek olarak saptanmistir. Hastalarin 93
(%26.6)'Uinde en az bir bolgede kanama gozlenmistir. Calisma populasyonunun 6zellik-
leri Tablo I'de sunulmustur. Semptom baslangici ile hastaneye basvuru arasinda gecen
sure; kanama olanlarda, kanama olmayanlara gore istatistiksel anlaml olarak daha uzun
bulunmustur (p= 0.004). Kanama olan grupta tasikardi, hipotansiyon ve somnolans var-
g istatistiksel anlamli olarak daha sik gortlmustir (p< 0.05). Kanamasi olanlarda kana-
madan 6nce degerlendirilen AST, ALT, LDH, KK, aPTT degerleri, kanamasi olmayanlara
gore istatistiksel anlamli olarak daha yuksek; I6kosit sayisi, PLT sayisi ve fibrinojen istatis-
tiksel anlamli olarak diistik bulunmustur (p<0.05). Kanamasi olanlarda kardiyovaskiiler
hastalik varligi ve antiagregan kullanimi, kanamasi olmayanlara gore istatistiksel anlamli
olarak daha fazla bulunmustur (p< 0.05). Kanama bdlgelerine gore 170 kanama tespit
edilmistir. Kanama, en ¢cok burun kanamasi (n= 46) seklinde gerceklesmistir. Kanamasi
olan hastalarda istatistiksel anlaml olarak daha fazla destek tedavisi (taze donmus plaz-
ma ve trombosit slispansiyonu) uygulandigi saptanmistir (p< 0.05). Hastalarin besinde
(%1.4) 6liim gerceklesmistir. Olen hastalarin hepsinde kanama gézlenmistir. Petesi, eki-
moz ve dis eti-agiz ici kanamasi tamaminda, hemoptizi dérdiinde (%80.0), GiS kanamasi
dordiinde (%80.0), burun kanamasi Ggiinde (%60.0) hematuri ikisinde (%40.0) ve vaji-
nal kanama birinde (%20.0) tespit edilmistir.

Hastalarin takibi sirasinda, hastane basvurusuna kadar gecen sire ile bazi laboratuvar
belirteclerinin kanamadan onceki en ylksek ve en disiik degerlerinin kanama icin belirle-
nen kesme degerleri ile tani gliciiniin dagilimi Tablo II’de sunulmustur. Platelet sayisinin
belirlenen kesme degerine gore (38385 10°%/L) kanamayi tahmin etme giicii en yiiksek
bulunmustur. Belirlenen kesme degerlerine gore KK degerinin duyarliligi ve aPTT dege-
rinin ise 6zgulligu en yuksekti.

KKKA hastalarinda kanama ile risk faktorleri arasindaki iliskinin sonuglari Tablo 1llI'te
gosterilmistir. Tek degiskenli analiz, ilk olarak bireysel degiskenlerin riskini analiz etmek
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icin kullanilmistir. Burada tespit edilen degiskenler, cok degiskenli lojistik regresyon mo-
deline dahil edilmistir. Bu analizde hastane basvurusuna kadar gecen siire, AST, KK, BK,
PLT sayisi ve fibrinojen degerleri anlamli sonuglanmis ve risk skoru modeli olusturulmus-
tur. Hastane basvurusuna kadar gecen stire >4 giin olmasina 9 puan; AST> 228 (U/L) ol-
masina 8 puan; KK> 227 (U/L) olmasina 9 puan; BK< 1810 (10%/L) olmasina 8 puan; PLT<
38385 (10°/L) olmasina 18 puan ve fibrinojen< 227 (mg/dl) olmasina 11 puan verilmistir.
Toplam risk skoru, risk faktorlerinin skorlarinin toplami olarak hesaplanmistir. Kanamayi
tahmin etmek icin toplam risk puaninin ROC egrisi Sekil 1°de gosterilmistir. Calisma ko-
hortunda, kanama risk skorunun optimal kesme degeri>34.5 puan, duyarllig %80.6 ve
0zglllugl %80.5 idi. Hosmer-Lemeshow testi icin p degeri 0.800; ki-kare degeri 3.821;
-2 Log olasilik orani 259.378; Cox-Snell R kare degeri 0.341; Nagelkerke R kare degeri
0.497 olarak sonuclanmistir. ROC egrisine dayali kanama puaninin EAA’si 0.875 [%95
glven araligi (GA)= 0.832-0.917] olarak bulunmustur.

Bu calismada, hastalarin geri kalan yaklasik %20'sinden elde edilen veriler dogrulama
veri seti olarak kullanilmistir. Kanama risk skoru modelinin kesme notasinin kanama var-
hgina gore degerlendirilmesi Tablo IV’te sunulmustur. Toplamda 100 hastanin 33‘linde
kanama saptanmigstir. Modelin duyarliigi %84.8; 6zgilligu %85.1; pozitif prediktif de-
geri %85.0; negatif prediktif degeri %84.8 bulunmustur. Test 6rnegi modelinin EAA de-
geri 0.850 (%95 GA= 0.763-0.936) olarak tespit edilmistir. Hosmer-Lemeshow testi icin
p degeri 0.968; ki-kare degeri 2.359; -2 Log olasilik orani 61.190; Cox-Snell R kare degeri
0.481; Nagelkerke R kare degeri 0.670 olarak sonuclanmistir.

Kanama risk skoru modelinin gelistirildigi grup ile modelin etkisinin degerlendirildigi
dogrulama grubu arasinda demografik 6zellikler, klinik 6zellikler, vital bulgular, laboratuvar
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Sekil 1. Kanamayi tahmin etmek icin risk skorunun ROC egrisi
[EAA= 0.875 (%95 GA= 0.832-0.917) optimal kesme noktasi=
>34.5; duyarlihk= %80.6, 6zglilliik= %80.5].
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Tablo IV. Kanama Risk Skoru Modelinin Degerlendirilmesi
Kanama yok Kanama var Dogruluk yiizdesi (%)
Skor< 34.5 63 4 94.0
Skor> 34.5 8 25 75.8
Genel ylizde 88.0

bulgulari, epidemiyolojik 6yki, komorbid hastaliklar ve kanama durumu agisindan istatis-
tiksel olarak anlamli fark bulunmamustir (Tablo V).

TARTISMA

KKKA viriisii endotel hasari, DIK, trombositopeni, karaciger fonksiyonlarinda bozuk-
luk ve azalmis koagulasyon faktorleri ile kanamaya neden olmaktadir. Viral hemoraijik
ateslerde neredeyse her zaman trombosit Uretiminin azalmasi veya trombosit tiiketi-
minin artmasi ile trombositopeni gériilmektedir’*'!. KKKA’da trombositopeni, fatalite
icin bagimsiz bir risk faktori olarak tespit edilmis ve bir calismada trombosit sayisinin
20x10%/L altinda olmasinin fatalite riskini 9.67 kat artirdigi bulunmustur®''. KKKA'da
siddetli enfeksiyon seyrinde ve mortalite ile seyreden olgularda kanama daha sik goz-
lenmistir®!"'5. Calismamizda kanama &ncesi trombosit degeri, kanamasi olan grupta
daha digsik bulunmus ve dlen bes hastanin tamaminda birden fazla boélgede kanama
g6zlenmistir. Trombosit degerinin belirlenen kesme noktasinin altinda olmasi, kanama
risk skoruna 18 puan katki saglamis ve kanamayi, 6ngori giict diger gostergelere gore
daha ylksek bulunmustur. Bu durum, trombositin primer koagiilasyon basamaginda yer
almasi ve ayni zamanda hastalik siddetinin bir gostergesi olarak kanayan hastalarda daha
dusiik olmasindan kaynaklanmaktadir.

Hemofagositik sendrom, monositlerin ve makrofajlarin hiperaktivasyonu ile iliskili si-
topeniye neden olan ve KKKA hastalarinin yaklasik yarisinda, siddetli kanamasi olanlarda
goriilen ciddi bir tablodur'®'”. Kanama risk skorunda yer alan sitopeniye hemofagosi-
tozun da katki sagladigi dustinilmusttr. Calismamizda kanamasi olan hastalarda 16kosit
sayisinin 1810x10%/L'den diisiik olmasi risk skorunda sekiz puan almustir.

KKKA; karaciger Kupffer hiicrelerinin, hepatik endotel hiicrelerinin ve hepatositlerin
etkilendigi masif karaciger nekrozu ve yetmezligini iceren siddetli hastaliga neden ola-
bilir'®19, KKKA seyrini 6ngorebilmek icin karaciger hasarinin derecesini gosteren bazi
biyobelirtecler kullanilmistir*2%, Daha énceki calismalarda AST, ALT, LDH, aPTT yiiksek-
ligi, fibrinojen disiikligi fatalite gostergesi olarak bildirilmistir®'!-21-22, Bununla birlikte
KKKA'da kanama olanlari, olmayanlardan ayirt etmede AST'nin tani degeri en yuksek ol-
mak (izere LDH, aPTT ve ferritinin tani degerleri de yiiksek bulunmustur'®. Calismamizda
da AST yuksekligi, karaciger fonksiyon gostergeleri icerisinde sekiz puan almistir. Hepa-
tosit; fibrinojen (faktor 1), trombin (faktor II) ve faktor V, VII, IX, X ve XI dahil olmak tze-
re neredeyse tim pihtilasma faktorlerinin Gretim bolgesidir. Karaciger hastaliinda hem
sentez hem de bazi pihtilasma faktorlerinin translasyon sonrasi modifikasyonu, sirasiyla
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Tablo V. Calisma ve Dogrulama Grubunun Verilerinin Karsilastirimasi

Calisma grubu Dogrulama grubu
(n=350) (n=100) P
Demografik ozellikler
Yas (yil) 48 (18-90) 49.5 (18-81) 0.330
Cinsiyet, n (%)
Erkek 204 (58.3) 60 (60.0) 0.425
Kadin 146 (41.7) 40 (40.0)
Hastane basvurusuna kadar gegen siire (giin) 4 (1-11) 4 (1-10) 0.814
Klinik 6zellikler
Ates yuksekligi, n (%) 312 (89.1) 90 (90.0) 0.807
Bas agrisi, n (%) 292 (83.4) 83 (83.0) 0.919
Myalji, n (%) 301 (86.0) 87 (87.0) 0.798
Halsizlik, n (%) 324 (92.6) 95 (95.0) 0.398
Bulanti-kusma, n (%) 206 (58.9) 60 (60.0) 0.838
ishal, n (%) 101 (28.9) 34 (34.0) 0.322
Karin agrisi, n (%) 86 (24.6) 25 (25.0) 0.930
Vital bulgular
Ates (>38°C), n (%) 329 (94.0) 97 (97.0) 0.239
Somnolans, n (%) 18 (5.1) 8 (8.0) 0.280
Hipotansiyon (<90/60 mmHg), n (%) 26 (7.4) 8 (8.0) 0.849
Tasikardi (100 atim/dk), n (%) 19 (5.4) 5(5.0) 0.866
Epidemiyolojik oykii
Kene temasi, n (%) 218 (62.3) 56 (56.0) 0.256
Kirsal bolgede yasamak, n (%) 316 (90.3) 90 (90.0) 0.932
Hayvanlarla yakin temas, n (%) 285 (81.4) 83 (83.0) 0.720
Son iki haftada benzer bulgulara sahip 16 (4.6) 7 (7.0) 0.331
hasta ile yakin temas, n (%)
Laboratuvar bulgulari
AST (U/L) 157.5 (22-18510) 166.5 (25-2927) 0.691
ALT (U/L) 117 (16-4878) 124 (18-1383) 0.799
LDH (U/L) 518.5 (179-22940) 490.5 (190-7600) 0.594
KK (U/L) 318 (33-4803) 372.5 (49-4038) 0.545
BK (10°%/L) 1861 (521-7393) 1777 (490-4180) 0.495
PLT (10%/L) 55000 (5400-152000) 50500 (8000-141000) 0.999
aPTT (sn) 34.8 (23.6-77.86) 34.35 (23.9-75) 0.875
Fibrinojen (mg/dl) 236 (62-551) 246.5 (22.4-502) 0.495
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Tablo V. Calisma ve Dogrulama Grubunun Verilerinin Karsilastirimasi (devami)

Calisma grubu Dogrulama grubu
(n=350) (n=100) p
Komorbit durumlar
Hipertansiyon, n (%) 83 (23.7) 30 (30.0) 0.201
Diyabetes mellitus, n (%) 14 (4.0) 5(5.0) 0.661
KOAH, n (%) 19 (5.4) 6 (6.0) 0.826
KVH, n (%) 18 (5.1) 5 (5.0) 0.954
Peptik llser/gastrit 38 (10.9) 8 (8.0) 0.406
Oberzite, n (%) 50.4) 1(1.0) 0.742
Tiroid Hastaliklari, n (%) 14 (4.0) 5(5.0) 0.661
BPH, n (%) 12 (3.4) 5 (5.0) 0.467
KBH, n (%) 3(0.6) 1(1.0) 0.642
Tedavi
Ug ve daha fazla ilag kullanimi, n (%) 27 (7.7) 10 (10.0) 0.463
Antiagregan ilag kullanimi, n (%) 27 (7.7) 7 (7.0) 0.812
Ribavirin, n (%) 57 (16.3) 14 (14.0) 0.58
Trombosit stispansiyonu , n (%) 107 (30.6) 37 (37.0) 0.224
Taze donmus plazma , n (%) 95 (27.1) 23 (23.0) 0.406
Mortalite durumu, n (%) 5(1.4) 2 (2.0) 0.684
Kanamalar
Kanama varligi, n (%) 93 (26.6) 33 (33.0) 0.207
Hemoptizi varhigi, n (%) 501.4) 2 (2.0) 0.684
Kas ici varligi, n (%) 1(0.3) 0 (0.0) 0.593
Petesi varligi, n (%) 20 (5.7) 4 (4.0) 0.501
Ekimoz varligi, n (%) 16 (4.6) 7 (7.0) 0.331
Hematuri varhigi, n (%) 14 (4.0) 7 (7.0) 0.21
Burun varhigi, n (%) 46 (13.1) 15 (15.0) 0.632
Gastrointestinal sistem varligi, n (%) 25 (7.1) 8 (8.0) 0.772
Vajinal varligi, n (%) 15 (4.3) 4 (4.0) 0.9
Dis eti ve agiz ici varligi, n (%) 28 (8.0) 10 (10.0) 0.526

KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastaligi, KVH: Kardiyovaskdiler hastalik, KBH: Kronik bébrek hastaligi BPH: Benign
prostat hipertrofisi, AST: Aspartat aminotransferaz, ALT:Alanin aminotransferaz, LDH: Laktat dehidrogenez, KK:
Kreatin kinaz, aPTT: Aktive parsiyel tromboplastin zamani, PLT: Platelet, BK: Beyaz kiire.

*Mann-Whitney U testi ve ki-kare testleri uygulanmistir.

pthtilagma faktérii miktarini ve fonksiyonunu etkileyebilir?>. Endotelin hasarli bélgelerin-
de fibrinojen, trombin ile pihti olusumu icin fibrine donusturilir. Karaciger hasarinda
fibrinojen seviyeleri distk olabilir ve pihti olusum potansiyelinde azalma ile sonuclana-
bilir. Bu da kanama icin bir risk olusturmaktadir?®. Karaciger hasari ile plazma fibrinojen
tiiketimi arasinda giclii bir iliski oldugu daha 6nce gésterilmistir?®. Karaciger hastalikla-
rinda kanama riskini belirlemek icin fibrinojen diizeyleri degerlendirilmektedir?*2. Bizim
sonuclarimizda da distk fibrinojen degerleri kanama risk skorunda yer almistir.
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Viral enfeksiyonlarda kas hasari yaygin gériilen ortak bir ézelliktir2627. Ortaya cikan
kas hasari miyalji ve artmis kas enzimleri ile karakterizedir?’. Bu durum iki mekanizmayla
aciklanmugtir. Kas liflerinin, dogrudan virs etkisiyle ve daha olasi bir neden olarak viris
enfeksiyonlarinda ortaya cikan miyotoksik sitokinler araciigiyla hasarlanmasidir?’-2°, Art-
mis KK seviyesi en hassas ve guvenilir kas hasari gostergesidir. KK artis orani kas hasarinin
boyutu ve hastaligin ciddiyeti ile iliskili bulunmustur?®?®. Baz viral enfeksiyonlarda KK
yiiksekliginin kétii prognozla iliskili oldugu belirtilmistir?6. Benzer sekilde KKKA'da 6liim
ile sonuglanan hastalarda serum KK degeri daha yiiksek tespit edilmistir*'". Bunun yanin-
da, kanama da KK yiiksekligi gibi hastaligin siddetinin bir géstergesidir?>>. Hastalik siddeti
icin risk faktort olan kanama ve yiksek KK degeri arasindaki pozitif yonli bu iligki, cahs-
mamizda da, kanama risk skorunda yiiksek KK degerinin yer almasiyla karsilik bulmustur.

Semptomlarin suresinin hastalik evresi Gizerinde 6nemli bir etkisi oldugu gosterilmis-
tir’%, Semptom baslangicindan sonra hastaneye basvurudaki gecikme mortalite icin
bagimsiz risk faktoridur. Gecikmis basvuruya bagh olarak ge¢ tani alma ve geg tedavi,
KKKA seyrinde olumsuz bir faktér olarak degerlendirilmektedir®'. Hastaneye basvurudaki
gecikmenin, ayni nedenlerle kanama icin de bir risk faktorii oldugu distunilmastir. Bu
nedenle endemik bdlgelerde yasayan insanlara farkindalik ve egitim saglamak énemlidir.

Calismamizda en 6nemli kisithlik, verilerin geriye doniik olarak toplanmasidir. Bir diger
kisithhk ise risk skorlamasinin dis validasyonunun gerceklestirilememis olmasidir. Ancak
gerceklestirilecek yeni calismalarda elde edilecek KKKA verileri ile dis validasyonunun da
gerceklestirilmesi planlanmistir. Bunun diginda ribavirin tedavisinin genellikle daha sid-
detli hastalikta verilmis olmasi nedeniyle kanama tzerine etkisinin degerlendirilmesi uy-
gun bulunmamistir.

Sonug olarak, hemostazdan sorumlu ve KKKA'da sayi ve fonksiyon olarak etkilenen
trombosit ve |6kosit sayisi; viristin hedefi olan karaciger fonksiyonlarinin gostergesi olarak
kullanilan AST ve fibrinojen degerleri; hastalik siddetinin de gostergesi olan KK degerleri
ve hastaneye bagvurudaki gecikme, kanama icin ytiksek tani 6ngorisu ile kullanilabilir. Bu
risk skorunun kanama tahmininde tek basina kullanilan gostergelere gore tahmin gtici
daha ytiksektir. Olusturulan skor ile glinlik vizit sirasinda degerlendirme yapilarak, kana-
masl olabilecek hastalarin erken taninip, tibbi kaynaklarin rasyonel olarak tahsis edilmesi
ve tedavi planinin zamaninda yapilmasinin saglanabilecegi ve boylece tedavi basarisinin
artirilabilecegi diistinilmektedir.

ETiK KURUL ONAYI

Bu calisma, Erzurum Bdlge Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
onayi ile gerceklestirildi (Karar No: 2020/14-162 ve Tarih: 20.07.2020).

CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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