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MORTALITY AND PULMONARY COMPLICATIONS IN PATIENTS UNDERGOING SURGERY WITH
PERIOPERATIVE SARS-COV-2 INFECTION: AN INTERNATIONAL COHORT STUDY

PERIOPERATIF SARS-COV-2 ENFEKSIYONLU AMELIYAT EDILEN HASTALARDA MORTALITE VE
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GIRIS:

Pandemi siirecinde SARS-CoV-2'ye maruz kalma riski nedeniyle hastanelerde ameliyat
yapmanin givenli olduguna dair kanitlara acilen ihtiya¢c duyulmakta ve cerrahi hastalarin
yonetimi icin  sadece uzman gorlsliine dayanan kilavuzlar yayinlanmistir. Bu ¢alisma,
perioperatif SARS-CoV-2 enfeksiyonu gecirirken ameliyat olmus hastalarin klinik sonuglarini
bildirmektedir. Bildigimiz kadariyla bu, SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan hastalarda ameliyat
sonrasl 6lim oranlarini degerlendiren ve tim cerrahi uzmanlik alanlarina ulasan ilk uluslararasi
¢alismadir.

Veriler Avrupa ve Amerika'da SARS-CoV-2 enfeksiyonu salginlari olan hastanelerden
toplanmistir. 24 (ilkeden 235 hastanede SARS-CoV-2 enfeksiyonu dogrulanan hastalari kapsayan
bir kohort calismasidir. Birincil sonugta; ameliyat sonrasi 30 giinliik mortalite, ikincil sonucta;
pnomoni, akut solunum sikintisi sendromu veya beklenmedik postoperatif ventilasyon olarak
tanimlanan pulmoner komplikasyonlar degerlendirilmistir.

GEREC-YONTEM:

Bu analiz 1 Ocak - 31 Mart 2020 tarihleri arasinda, 835'i (% 74.0) acil ve 280'i (% 24.8)
elektif ameliyat gecirmis 1128 hastayi icermektedir. SARS-CoV-2 enfeksiyonu, ameliyat dncesi
294 (% 26.1) hastada dogrulanmistir. Veri yayinlama ve etik konular, bagimsiz bir veri izleme ve
etik komitesi ile tartisilmis, sadece rutin, anonim veriler toplanmustir.

Katilan her hastaneden, ameliyattan 7 giin 6nce veya ameliyattan sonraki 30 glin icinde
SARS-CoV-2 enfeksiyonu tanisi alan ve ameliyat geciren tiim hastalari icermektedir. Ameliyat,
genel, bolgesel veya lokal anestezi altinda yapilan herhangi bir islem olarak tanimlanmistir. lyi
huylu timor, kanser, travma ve obstetri alaninda herhangi bir endikasyon icin ameliyat edilen
hastalar uygun bulunmustur.
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SARS-CoV-2 enfeksiyonu icin laboratuar testleri, kantitatif RT-PCR ile viral RNA tespitine
dayanmistir. Nazal strintliler veya bronkoalveolar lavaj dahil 6rnekleme ve analizler, bireysel
hastane protokollerine gore yapilmistir. Katilan tim hastanelerde kantitatif RT-PCR testi mevcut
olmadigindan, hastalarin bir kismi klinik veya radyolojik bulgulara gére dahil edilmistir. SARS-
CoV-2 enfeksiyonu ile tutarl klinik tani, kidemli bir doktor tarafindan 6ksirik, ates ve miyalji
dahil SARS-CoV-2 enfeksiyonunun belirgin gostergesi olan semptomlarina dayanilarak
yapimistir. Radyolojik tani, lokal olarak uygulanan protokollere uygun olarak toraks BT'ye
dayandiniimigtir.

SARS-CoV-2 tanisinin zamanlamasi preoperatif veya postoperatif olarak kaydedilmistir.
Ameliyat derecesi, Bupa prosedir programina gore ya kiglik (Bupa programina gore kiiciik veya
orta) veya major (Bupa programina gore major veya karmasik major) olarak kategorize
edilmistir. Birincil sonug; 0. glin olarak tanimlanan ameliyat glini ile 30 glinliik mortalite; ikincil
sonug, pulmoner komplikasyonlarin orani olarak degerlendirilmistir. Pulmoner komplikasyonlar;
pndémoni, akut solunum sikintisi sendromu (ARDS) veya beklenmeyen postoperatif ventilasyon
olarak tanimlanmistir. Beklenmeyen postoperatif ventilasyon; ameliyattan sonra ilk
ekstlibasyondan sonra herhangi bir noninvaziv ventilasyon, invaziv ventilasyon veya
ekstrakorporeal membran oksijenasyonu atagi olarak tanimlanmistir. Hasta ameliyat sonrasi
planlandigl gibi ekstliibe edilemedi ise buraya dahil edilmistir. Ek ikincil sonuglar arasinda
pulmoner emboli, yogun bakim (Unitesine kabul, tekrar ameliyat, 7 glinlik mortalite ve
hastanede kalis sliresi degerlendirilmistir. (Tablo:1, Figiir:1-2)

istatistiksel Analiz: Calisma, gdzlemsel calismalar icin kullanilan STROBE yénergelerine gére
yapilmistir. Normal olarak dagitilan veriler ortalama ve % 95 Cl olarak sunulan surekli veriler
dagitim icin test edilmis ve gruplar arasindaki farkhliklar unpaired t testi kullanilarak test
edilmistir. Kategorik veriler icin x 2 ve Fisher'in kesin testleri kullaniimistir. Eksik veriler akis
semalarina ve tanimlayici analizlere dahil edilerek paydalarin hesaplamalarda tutarli kalmasina
izin verilmistir.

Olasilik oranlarini (ORs) ve % 95 ClIs hesaplamak icin Multilevel logistik regresyon
kullaniimistir. Birincil diizeltilmis model, 30 glinliik mortalitenin belirleyicilerini belirlemek igin
ameliyat 6ncesi degiskenleri icermekteydi. ikincil modeller 7 giinlik mortalite ve pulmoner
komplikasyonlarin prediktorlerini tanimlamistir. Duyarlilik analizleri, yalnizca laboratuar onayli
ve sadece ameliyat 6ncesi dogrulanmis SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan hastalar dahil olmak lzere
yapilmistir. Analizler, Mac icin Stata stirim 15.1 kullanilarak yapilmistir.
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SONUGLAR:

Otuz gunluk toplam mortalite % 23,8 ve tum hasta alt gruplarinda yuksekti. Tim
nedenlere bagh 6lim oranlari elektif hastalarda % 18.9, acil hastalarda % 25.6, kiiglk cerrahi
gecirenlerde % 16.3 ve blylk cerrahi gecirmis hastalarda % 26.9 idi. 1128 hastanin 577'sinde (%
51.2) akciger komplikasyonlari gorilmustir; bu hastalardaki 30 giinlik mortalite %38.0 olup,
tim olimlerin % 81.7'sini olusturmaktadir. Diizeltilmis analizlerde, 30 gunlik mortalite riski;
erkek hastalarda, 270 yas hastalarda, Amerikan Anestezistler Dernegi siniflamasina gére 3-5
puanda olan hastalarda, kot huylu malignite tanisi olanlarda daha yiiksek bulunmustur.

TARTISMA:

SARS-CoV-2 ile enfekte hastalarda postoperatif pulmoner komplikasyonlar ve mortalite
pandemi oncesi oranlarindan 6nemli dl¢liide daha koétudir. SARS-CoV-2 ile enfekte hastalar,
ingiltere'deki NELA'nin en yiiksek riskli alt gruplarindan bile daha fazla 6liim oranina sahipti.
2019 NELA raporu, preoperatif 6liim riski yliksek olan hastalarda 30 glinlik mortalite oranlarini
%16.9, beklenmedik bir kritik bakima kabul edilen hastalarda % 16.8 ve 70 yasin tizerindeki zayif
hastalarda % 23.4 olarak sunmustur. Bu ¢alismada belirlenen 6lim oranlari, daha 6nce
uluslararasi ortamlarda bildirilenlerden daha yuksektir; dustik gelirli ve orta gelirli Glkeler de
dahil olmak Gzere 58 lilkede yapilan bir ¢alismada, acil orta hat laparotomi yapilan yiiksek riskli
alt grupta 30 glinliik 6lim orani % 14.9'dur. Postoperatif pulmoner komplikasyonlari olan SARS-
CoV-2 ile enfekte hastalarda postoperatif mortalite oranlari, yogun bakima kabul edilen toplum
kaynakli COVID-19'u olan en hasta hastalara yakindir.

SARS-CoV-2 hastalarinda 6liim, esas olarak postoperatif pulmoner komplikasyonlari olan
hastalardaydi ve bu hastalarin yaklasik % 50'siydi. Bu oran, pandemi 6ncesi donemden ¢ok daha
ylksektir; 2014-15 yillarinda 28 Avrupa Ulkesinden 211 hastanede yapilan POPULAR c¢ok
merkezli, ileriye donlk, gdzlemsel ¢alismada, pulmoner komplikasyon orani %8 idi. Burada
ARDS, farkli komplikasyonlarin en yliksek mortalite oranina sahipti (mortalite % 63.0) ve pre-
pandemik Afrika Cerrahi Sonuclar Calismasinda bildirilenden ¢ok daha sik (% 20) meydana
gelmistir. Yedi ABD merkezinde kalp disi cerrahi gegiren yiiksek riskli ASA derece 3 hastalari
iceren baska bir ¢calismada, % 0-2 ARDS gelistirmis ve postoperatif pulmoner komplikasyonlarla
iliskili genel mortalite % 2-3 idi. Vaka karisimindaki farkhiliklar g6z 6niine alindiginda bile, SARS-
CoV-2 ile enfekte hastalarda pulmoner komplikasyonlarin insidansi ve 6lim orani orantisiz bir
sekilde yuksektir.

Bu calisma, postoperatif pulmoner komplikasyonlarin perioperatif SARS-CoV-2
enfeksiyonlu hastalarin yarisinda meydana geldigi ve yiksek mortalite ile iliskili oldugu tespit
edilmistir. SARS-CoV-2 enfeksiyonu ile iliskili artan riskler, hastalarda ameliyati geciktirme
risklerine karsi dengelenmelidir. Bu calisma, erkekleri, 70 yas ve Ustl kisileri, komorbiditeleri
olanlari (ASA dereceleri 3-5), kanser cerrahisi gecirenleri ve acil veya blyilk cerrahiye ihtiyac
duyanlarin olumsuz sonuglara karsi en savunmasiz oldugunu belirlemistir.
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SARS-CoV-2 pandemisi sirasinda ameliyat icin esikler, normal pratikte oldugundan daha
yuksek olmahdir. Acil veya blyuk elektif cerrahi gegiren 70 yas ve Usti erkekler, 6zellikle yiksek
mortalite riski altindadir, ancak kiiclik elektif cerrahi de normalden daha yiksek mortalite ile
iliskilidir. SARS-CoV-2 salginlari sirasinda, kritik olmayan prosedirlerin ertelenmesi ve ameliyat
ihtiyacini geciktirmek veya dnlemek icin ameliyatsiz tedavinin tesvik edilmesi distindimelidir.

Bu c¢alismanin sinirhliklari; laboratuvar testleri ve radyolojik yorumlama protokolleri,
katilan merkezler arasinda standartlastinlmamistir. Tum  bdlgelerde rutin  testler
yapilamadigindan, bir laboratuvar testi veya BT taramasi olmayan hastalar, klinik tani temelinde
dahil edilmis olmalarina karsin hastalarin yalnizca kigik bir kismini (% 6.0) olusturmakta,
laboratuar onayli SARS-CoV-2 hastalarina benzer klinik sonuglara sahip hastalardir. Bu galisma,
her turli ameliyati olan hastalari icermistir ve bu genellestirilebilir sonuclara ragmen, biylik
hastaneler icin tim hastalari tanimlamamis olmasi miimkdinddr.

30-day mortality Puim ¥ pls
No (n-8453 Yes (- 2683 P vakse No (n-526) Yes (=-57) p value
Ligency of surgeny - - ooz0 - o83
Elective 225 (Bo.9%) 53 (192%) 130 {46 %) L 531%)
Emergency 610 (74 O%) 214 260%) 387 (5% 428 525%)
Missing 0 1 a9 2 -
Araesshesia 0383 0488
Local 34 (69 4%) 15 30-6%) 24 (49 0%) 25 51.0%)
Rogoral 119 (7EB%) 32 (212%) 7B 517 73 {42 3%)
Gereral 658 7S 2%) 217 (24-8%) 403 (465%) 464 (S35%)
Missing 34 e = 15
Surgical agraosis oo30 = o502
Benign or obstetric case 430 783w 33 217 281 (463%) 326 (53 7%) -
Cancer 183 (72 9%) 68 271%) 114 {45 6%) 136 (54.-4%)
Trasma 1T (7O %) 67 {29-9%) 112 (S0-5%) 110 {49 6%)
\isming s o 19 5
Grade of surgery COo005S co022
Minor 209 (B3-6%) 41 16-4%) 132 (53 7%) 116 (46 8=)
Major 607 F2-97%) 226 27 1%) T2 (45-0%) 455 S50%)
Mimang 29 4 2 s -
Specnlty - - <0 0001 - <0000
Breast 3 (100.0%) 0 {0%) 2 {66 6%) 1 E33%)
Cardiac 33 (660%) T 340%) IE9%) &8 (94 1%)
Gastrointestinal and geresd 286 6-3%) 86 231w T2{464%) 199 S36%)
Cyraecciogy 20 {95-2%) 1{a-8%) 16 F62%) 53338%)
Head and neck 32 (Bo-0%) 8 2o00%) 10 (25-6%) 29G4 AN
Hepatobiliary S0 (84 2%) 9 a52%) 29 S50-9%) 28 {45 %)
Neurosurgery 31 {8146%) 7 Q8.a%) 19 S00%) 19 (50-0%)
Chstetnics 50 (98 0%} I (2Om) 26 (S1L.O%) 25 {49 0%)
Ophthalmoiogr 4 (1000%) 0 {0™%) 3IFSO%) 1 E50%)
Orthopaedics 213 F32IN) 846 (28-8%) 165 (55 7%) 131 {44 3%)
Other 19 73 1%) 7 (26-9%) 11 {42 3%) 15 ST T %)
Plazzic and recorssructive 3 (100.0%) O (o) 13E33%) 2 867N
Thodc 20 (57-1%) 15 4{42-9%) 2 34 3%) 23 (65 7T%)
Urciogy 25 (6T 6%) 1232 a%) 15 (42-3=) 20 &571%)
Vascular I7 (GO-O%) 18 {ao.0%) 20 (a4 4% 25 {S556%)
Mising I9 (967 %) 133%) 22 GBE6%) & 214%)
Sata ondy presented for patients with 30-cay mortity outcose avaiiie {n- 1113} and pumonarny SoMmPcations cutrome rataie (n- 1107) Sercentages are presenind i S0OWs.

Tablo:1 Kliniklere gore ameliyat cesitleri ve mortalite ve komplikasyon oranlari
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1128 patients Incuded
Mortality te 23.8% (268 dmtrs)
_.| 13 patientswith mesung data I
£35 (7 4.0°%) hac emesgency surgery 220 (24 4%) had sfectve sutgery
Maortality rate 255 (214 dextrs) Mortallty rate 18.9% (53 deaths)
_.I 14 patients wen missing data I —.I 8 patients weth mising data I
260 (32 7%) had precpecatve 552 {66.1%) hag postoperative 22 (7 9%} hact precpesatve 250 (99 3%; has postoperative
SASS-CoV-2 dagnosa SARS CoV- 2 dlagnoshs SARS-CoV-2 diagnoss SARS-CoV-2 dagnoats
Mortiity rate 22 3% (50 deaths) Mortaity rate 77.9% (154 ceatns) Mortality tate §.1% (2 deatns) Mortality cabe 20-4% {51 dexthns)
4 matients wih g patients weth Ipatectwith
g tata T ™ misngen
134 {4G-6%} hac 131 (48-5%) no 250 E35%)ad 251 (458%) 0 7 (31.8%)rag 15(622%) o 138 (N55%) hac 111{44 4%) n0
pulmonary pumonany peimonay puimcnany pumomy puimonay pumonany potmonay
compfication compikations Tompications compications compiications compikation: compikations commplications
Moralty mte Mortaity mte Martaity ate Mortaity rate M ortaiy rate Mortaliy rate Mortaity rate Mortatly rate
16-6% (53 deatrs) 4.6% (5 deaths) 1% (125 ceaths) 107°% {27 ceaths) 14.7% (1 death) 67% (1ceath) 28.3% (39 deaths) 10.8% {12 deaths)
Figure 1: 30-day mortality rates by timing of surgery and devel: of pulmonary complications

Patientswith missng data are induded in denoenientons (:q:nnd’u Pl Mmoruyoomplnmm are pnewnoniay. acute respiratorny distress syndrome, or unexpected postoperative venitilation.
SARS-CoV- Z-severe acute respiralony syndrome coronanins 2
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Figuee Z: 30-day mortality rates by patient subsgroup
Grade of surgery was dassified based on the Bupa Schedule as either minor
{minor or intermediate in Bupa Sdvedule) or major (major or complec majorin

Bupa Schedule)




