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OZET

COVID-19 ENFEKSIYONU SONRASI BILISSEL iISLEVLER

AMAGC: COVID-19 sonrasi baz1 belirtilerin beklenenden uzun siirmesi sonucunda meydana
geldigi diisiiniilen Uzun COVID’in 6nemli belirtilerinden biri de biligssel problemlerdir.
Hastaliktan haftalar hatta aylar sonra ortaya cikabilen bilisler sorunlarmm hangi biligsel
islevlerden kaynaklandigi halen net olarak bilinmemektedir. Bu alandaki ¢alismalarin biiyiik
kismi hastalik sirasina veya hastaliktan hemen sonrasina ait calismalardir ve hastalik
geriledikten sonra bilissel islev sorunlarinin olup olmadigina dair bilgimiz azdir. Ek olarak,
mevcut ¢aligmalarda yapilan noropsikiyatrik degerlendirme, biligsel iglevlerin farkli yanlarini
kapsamamaktadir. Bu ¢alismada COVID-19 sonrasi, hastaligin {izerinden en az 6 ay gectikten

sonra bireylerin biligsel islevlerinin kapsamli bicimde degerlendirilmesi hedeflenmistir.

YONTEM: Bu ¢alismada Istanbul Tip Fakiiltesi COVID-19 izlem Poliklinigince izlenen,
erken donem bulgusu anosmi olan hastalarin kayitlarindan yararlanarak pulmoner tutulum,
ensefalopati, entiibasyon ve hipoksi Oykiilerine ulagilmasi ve bu bireylerde hastaliktan 6 ay
sonra biligsel islevlerin degerlendirilmesi amaglanmistir. Calismaya bu ozellikleri tagiyan
toplam 135 kisi almmustir. Katilimcilara Beck Anksiyete 6lgegi, Beck Depresyon Olgegi
uygulanmustir. Noropsikiyatrik degerlendirme igin Wechsler Bellek Olgcegi Gelistirilmis
Formu- Say1 Menzili Alt Olgegi, Stroop Testi, iz Siirme Testi, Saat Cizim Testi, S6zel Akicilik
Testi, Oktem Sézel Bellek Siirecleri Testi yapmuistir.

BULGULAR: COVID-19 tanisiyla yatarak tedavi goren hasta grubu ile ayaktan tedavi goren
hasta grubu arasinda karsilastirilma sonucunda Oktem Bellek Siirecleri Testinde yatan hasta

grubunda anlik bellek puani ayaktan hasta grubuna gore daha diisiiktii ve aradaki fark

istatistiksel olarak anlamliydi (Odds Orant: 0,62, %95 Giiven Araligi: 0,44-0,87, p=0,006).

SONUC: Ozellikle yatarak tedavi goren hastalarda Uzun COVID olarak sik saptanan bilissel
sikayetlerin izlenmesi, ¢alismamizin sonucuna gore de desteklenmektedir. Yatan hastalarda 6
ay sonrasinda bilgiyi Ogrenme ve kaydetmede sorun oldugu, bellegin etkilendigi
gozlemlenmistir. Bundan sonraki ¢alismalarda daha uzun izlem siiresinde, biligsel belirtilerin

siiriip stirmediginin incelenmesi 6nemlidir.



ABSTRACT

COGNITIVE FUNCTIONS AFTER COVID-19 INFECTIiON

OBJECTIVE: One of the important symptoms of Long COVID, which is thought to occur as
a result of some symptoms taking longer than expected after COVID-19, is cognitive
problems. It is still not clear which cognitive domains are affected weeks or even months after
the disease. Most of the studies in this area are carried out during or immediately after the
disease, and we have little information on whether cognitive problems occur after the disease
has regressed. In addition, the neuropsychiatric assessment in current studies does not cover
different aspects of cognitive functions. In this study, it was aimed to comprehensively
evaluate the cognitive functions of individuals after COVID-19, at least 6 months after the

disease.

METHODS: In this study, it was aimed to evaluate cognitive functions 6 months after the
COVID-19 in patients that were folluwed-up by the Istanbul Medical Faculty COVID-19
Outpatient Clinic. We obtained a case list including patients whom early signs are anosmia.
Also, information including pulmonary involvement, ensephalopaty, hypoxia and intubation
history. A total of 135 people with these characteristics were included in the study. Beck
Anxiety Scale and Beck Depression Scale were applied to the participants. For
neuropsychiatric evaluation, Wechsler Memory Scale Enhanced Form-Number Range Sub-
Scale, Stroop Test, Tracing Test, Clock Drawing Test, Verbal Fluency Test, Oktem Verbal

Memory Processes Test were used.

RESULTS: The instant memory score was lower in the inpatient group in the Oktem
Memory Processes Test compared to the outpatient group, and the difference was statistically
significant (Odds Ratio: 0.62, 95% Confidence Interval: 0.44-0.87, p=0.006).

CONCLUSION: Long term cognitive problems which are frequently detected in Long
COVID, is supported by our study. After 6 months, it was observed that there were problems
in learning and recording information, and memory in hospitalized COVID-19 patients. In
future studies, it is important to examine whether cognitive symptoms persist in a longer

follow-up period.
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GIRIS VE AMAC

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (Sars-COV-2) ilk olarak Cin’de
2019 yili sonlarinda solunum yolu belirtileri (ates, Okstiriik, nefes darligi) gelisen bir grup
hastada yapilan arastirmalar sonucunda 13 Ocak 2020’de tanimlanan ve 30 Ocak 2020'de,
Diinya Saglik orgiitii ( DSO) tarafindan acil halk sagligi durumu ilan edilen duruma yol agan
bir virustiir. Ulkemizde ilk dogrulanmis COVID-19 tanis1 11 Mart 2020 tarihinde konmustur
(1).Tim diinyada binlerce insanin hastalanmasina, can kaybina ve yeti yitimine yol acan
pandemi, hizli1 yayilmasi, hakkinda heniiz nispeten az bilgi olmasi, toplum bagisikliginin ve
0zel bir tedavisinin olmamasi, tani testi ve koruyucu ekipman eksikligi, bulasi sinirlamak igin
toplum temelli kisitlama tedbirlerin uygulanmasinda karsilasilan zorluklar nedeniyle saglik,

politik, ekonomik ve sosyal refah diizeylerinde pek ¢ok olumsuz etkiye yol agmaktadir (2).

Beyin, COVID-19'un hedefleri arasindadir ve hem dogrudan hem de dolayli olarak
cesitli sekillerde beynin viriisten etkilendigi gosterilmistir (3). SARS-CoV-2 enfeksiyonunun
klasik gecis yolu enfekte damlaciklarin {ist hava yolundan ge¢isi ve Anjiotenzin Dontistiiriicii
Enzim 2 (ACE2) reseptorlerine baglanmasidir. Olasi bir alternatif yol olarak ise okiiler bulagma
gosterilmistir. SARS-CoV-2, konakg1 hiicreye endositoz yoluyla girer. Viral kaplamadan sonra,
virion salmir, ardindan translasyon, replikasyon, virion montaji ve programlanmis hiicre
Olimiinii indiikleyen bir islem olan yeni virion kaplama gerceklesir. Viriis, sistemik dolagimdan
serebral dolagima birka¢ yolla gecebilir. Olfaktor bulbus yoluyla enfekte noronlardan
transsinaptik gegis ve periferik sinir ug¢larmin tutulumu ve sinapslar yoluyla santral sinir
sistemine (SSS) retrograd bir sekilde yayilma yolu gosterilmistir. COVID-19 hastalarmin
norogoriintiileme bulgular1 bunu kanitlar niteliktedir. SARS-CoV-2 ayrica iki farkli mekanizma
ile kan-beyin bariyerini (KBB) gecebilir: KBB boyunca I6kosit go¢l ve endotele baglanarak
kanin mikrosirkulasyon i¢inde yavas hareketi sayesinde enfekte l6kositler ACE2 reseptorlerine
baglanabilir ve KBB'yi gecerek SSS'ye gecebilir. ACE2 reseptorleri ndronlarda, astrositlerde,
oligodendrositlerde, motor kortekste, ndronlarin sitoplazmasinda ve sempatik yollarda, genel
olarak ise; akciger alveolar epitel hiicrelerinde, nazofaringeal ve oral mukozada, beyindeki
endotel ve vaskiiler diiz kas hiicrelerinde, karacigerin vaskiiler endotelyumunda ve diiz kas
hiicrelerinde, dalagin vaskiiler ve kirmiz1 pulp siniis endotelinde ve bobrekte distal tiibiiller ve

toplayici kanallarda bulunur (3).

SARS-CoV-2, diger koronaviriislere benzer sekilde norotropizm gosterir; beyin sapinin

viral enfeksiyonu, merkezi kardiyo-solunum kontroliine zarar vererek hastaligin seyrini



zorlagtirabilir. Sistemik inflamasyonun yani sira noroinflamatuar degisiklikler, beyindeki
proinflamatuar molekiillerin artisi1, noroglial reaktivite, degisen norokimyasal tablo ve néronal
aglarin patolojik yeniden sekillenmesi ile iligkilidir. Yogun korku ve sosyal kisitlamalarin
neden oldugu cevresel stresle birlikte ortaya c¢ikan bu organik degisiklikler, majér depresif
bozukluk, bipolar bozukluk, ¢esitli psikozlar, obsesif-kompulsif bozukluk ve travma sonrasi

stres bozuklugu gibi ndropsikiyatrik patolojileri tetikliyor olabilir (4).

Bazi galigmalarda sik goriilen ndrolojik belirtiler, biling degisikligi (%73), uyaniklik
(%41), konfiizyon (%32) ve ajitasyon (%19) olarak gosterilmistir. En sik saptanan gorintuleme
bulgular1 olarak ise, 37 hastada gorilen, medial temporal lobda yer alan sinyal anormallikleri
(%43), hemorajik lezyonlar (%30), yaygin ve izole beyaz cevher mikrokanamalart ile degisken
kontrastli difiizyon agirlikli sekanslar (%24) tanimlanmistir. Hastalarin biiylik ¢ogunlugunda
intraserebral hemorajik lezyonlar daha siddetli klinik prezentasyon ve yogun bakim
tinitelerinde daha yiiksek yatis orani ile iliskilendirilmistir (5). N6rogoriintuleme bulgusu olan
hastalarin %92,5'inde, genel olarak hastaneye yatan hastalarin %1,1’inde akut inme en sik bulgu
olarak saptanmis ve Kotl gidisle iliskilendirilmistir (6). Uzun siireli veya kalici biligsel
bozuklugun akut hastalik iyilestikten sonra da devam edecegine dair artan bir endise vardir (7).
Dahasi, COVID-19'dan kurtulanlar, yillar sonra ndrodejeneratif hastalik gelistirme riski tagiyor
olabilirler (8).

Hastalarin yaklasik %10-35'i, kalici bazi semptomlardan sikayet etmeye devam
etmektedir ve bu durum “Uzun COVID” olarak adlandirilmistir. Bu hastalar asir1 egzersiz
intoleransi, uyku bozukluklari, agri sendromlari, hafif ates, bas donmesi, nefes darligi ve biligsel

zorluklardan sikayet etmektedir (9).

Bir meta-analiz sonucuna gére COVID-19 sonras1 hastalarin %27’de hafiza sorunlari,
%22’ de dikkat bozuklugu saptanmis ve hastaneye yatisin bellek sorunlarinin goriilme sikligiyla
iliskili oldugu gosterilmistir (10). Yapilan baska bir ¢alismada halsizlik (%58), bas agrisi
(%44), dikkat bozuklugu (%27), sa¢ dokiilmesi (%25) ve nefes darligi (%24) gibi semptomlar
tanimlanmistir (11). Hastalar iyilestikten en az 12 hafta sonra bireylerin ticte birinde kalict
yorgunluk, bireylerin beste birinden fazlasinda ise biligsel bozukluklar dikkati ¢cekmektedir
(12). Ustelik hastaliktan haftalar hatta aylar sonra ortaya ¢ikan bilisler sorunlar, yorgunluk ve
bas agrisini kapsayan kalint1 belirtiler, sadece ciddi sekilde etkilenen hastalarda degil, ayaktan
seyreden vakalarda da gorulmektedir (13).



COVID-19 sonrast biligsel eksiklikler, dzellikle dikkat, ytirlticu islevler ve bellek ile
iliskilendirilmektedir. Kalici gibi goriinen bu semptomlar hastaligin siddeti, biligsel veya
zihinsel saglik sorunlarmin ciddiyetiyle iliskilidir (14). Bilissel sekellerin seyri, su anda

uzunlamasina veri eksikligi nedeniyle sinirhidir (15).

Hastalarin yaklasik %20-30°da ¢esitli noropsikiyatrik (bas agrisindan konflizyona)
bulgularin oldugu bildirilse de uzun donemde ortaya ¢ikan biligsel bozukluklar hakkinda ¢ok
az sey bilinmektedir. Bu nedenle gelecekteki arastirmalar, altta yatan nedenleri ve
mekanizmalar1 belirlemeye amaglamalidir. Ozellikle akut hastalik sirasinda serebrovaskiiler ve
norolojik komplikasyon gelisen hastalarda COVID-19 hastalarinin biligsel takibi 6nem
kazanmaktadir (16).

Bu alanda yapilan ¢alismalarin biiyiikk kisminda hastaliktan kisa siire sonraki ya da
hastalik esnasinda olan bilissel islevler incelenmis ve burada incelenen bilissel islevler i¢in
sadece kisitli sayida test kullanilmistir. Bu tez ¢calismasinda COVID-19 enfeksiyonundan en az
6 ay sonra olan bilissel islev sorunlarinin kapsamli bir biligsel bataryayla incelenmesi ve bu

biligsel islev problemlerini yordayan klinik degiskenlerin saptanmas1 amag¢lanmustir.



GENEL BiLGILER

A. Pandemi
1. Tamm

Eski Yunanca kokenli bir kelime olan pandemi; “tim” anlamina gelen “pan” ve
“insanlar” anlamina gelen “demos” kelimelerinin birlesmesinden olusmakta olup “tiim insanlar:
kapsayan” anlamini tasiyan bir kelimedir (17). Belli bir bolgenin disina ¢ikarak, biyiik bir
nifusu, kitayr veya tim dinyay: etkisine alan salgin hastaliklar pandemi olarak
tammlanmaktadir (16-18). Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’ne gére pandemi eszamanl: olarak tiim
diinyada veya yaygin olarak insanlarin énemli bir kismini tehdit ettigi belirlenen bulasici
hastaliklarin ifade bicimidir (19). Bir salgin hastahigin pandemi ilan edilebilmesi DSO’niin
degerlendirmesine baghdir. DSO’niin bir salgin hastalig: pandemi ilan edebilmesi icin ii¢ ana
unsur bulunmaktadir; bunlar a) etkenin yeni olmasi veya mutasyon ile 6zellikleri degismis daha
once enfeksiyona neden olan bir etken olmasi, b) insanlar arasinda kolay yayilimi ve c) siirekli

ve kolay bulasiyor olmasidir (20).

2. Tarihge

Tarih boyunca kayitlara gegen ¢ok sayida pandemi goriilmis olup, ¢ok sayida insanin
oliimiine neden olmustur. Pandemilerin, insanlarin ve toplumlarin gelisimleri tizerine ¢ok cesitli
etkileri oldugu bilinmektedir. Ayrica ekonomi, politika, bilimde yeniliklere ve degisikliklere

yol agmistir (21).

Insanhk tarihini etkileyen ilk salgin hastahgin milattan 6nce 430-426 yillar: arasinda
goriilen “Atina Vebasi” oldugu ve niifusun %25’inden fazlasinin kaybedildigi bilinmektedir
(22). Milattan sonra 165-180 yillar arasinda goriilen “Antoninos Vebasi” ise daha biiyiik bir
alanda goriilmiis olup daha yikici etkileri olmustur (20). Milattan sonra 6. yiizyilda Etiyopya’da
baslayan ve Asya-Avrupa’ya kadar yayilan “Justinianus Vebasi” sadece Roma
Imparatorlugu’nun niifusunun %40°mn kaybina neden olmustur (20,22). Diinya tarihinde
bilinen en biiyiik pandemilerden bir tanesi de 14. yiizyilda gériilen “Kara Oliim” ad1 verilen
veba salginidir. Rusya’dan basladigi ve sonrasinda Avrupa, Asya ve Afrika’ya yayildig
bilinmekte ve niifusun %40’nin kaybedildigi tanmin edilmektedir (15).

Yakin tarihli yasanmis olan 1918-1919 yillar1 arasinda gériilen “ispanyol Gribi”
pandemisinin 20-40 milyon insanin 6liimiine neden oldugu bilinmektedir (15). 1957 yilinda
goriilen “Asya Gribi” pandemisinin ise diinyada yaklasik 1-4 milyon kisinin 6limiine neden



oldugu tahmin edilmektedir (23). 1968 yilinda “Hong Kong Gribi” pandemisinin yaklasik 3 yil
siurdigiic ve 4 milyona yakin insanin kaybedilmesiyle sonuglandigint soéyleyebilmek
mumkiindiir (16). 2009 yilinda ortaya ¢ikan “Domuz Gribi” pandemisi ilk olarak Meksikada
gorilmis olup tiim diinyaya yayilmis ve yaklasik 500 bin insanin 6liimiine neden olmustur (24).

Yakin tarihli koronaviriis kaynakl: iki salgin vardir. Bunlardan ilki 2002 yilinda Cin’de
ortaya ¢ikarak yaklasik 770 kisinin 6liimiine yol acan SARS’tir (25). Digeri ise 2012 yilinda
Urdiin ve Suudi Arabistanda gériilen ve yaklasik 850 kisinin dliimiine neden olan MERS
salgimidir (26).

3. Genel Ozellikler

Insanhk tarihi boyunca gériilen pandemilerin incelenmesi sonrasi bazi ortak
ozelliklerinin oldugu goriilmektedir. Bu 6zelliklerin 6nemli bir kismi pandemi ilan edilmesi ile

ilgili olsa dahi bu 6zelliklerin bilinmesi pandemi kavraminin anlasiimasini kolaylastiracaktir.

Pandeminin en onemli o6zelliklerinden bir tanesi genis cografi bolgelere yayiliyor
olmasidir (21). Genellikle bir bolgede goriilmeye basladiktan sonra diger bolgelere yayildig:
bilinmektedir. Domuz Gribi pandemisinin 178 iilkede goriilmesi yayilimin ne kadar genis
olabileceginin anlasilmasini saglayabilir (27). Bu nedenle pandemilerin kiiresel ve bolgesel
olarak siniflandirilmas: s6z konusudur (28). Pandemilerin bir diger 6zelligi ise pandemiye
neden olan etkenin ya yeni bir organizma olmasi ya da daha énceden bilinen bir organizmanin
varyantinin olmasidir. Bu varyantlar genellikle mutasyon sonucu olusmaktadir. Bununla
birlikte ayn1 etkenin birden fazla kez pandemiye neden olabilecegi diisiiniilmektedir (29). Bir
diger onemli 6zellik ise hastaligin kendine 6zgii bir yayilim yolunun olmasidir. Yani hastalik
bir bolgede goriilmeye baslar ve sonrasinda hizla genis cografi bolgelere yayilir. Tarihteki tim
pandemilerde bu sekilde oldugu bilinmektedir ki, hastaliktan korunmakta uygulanan karantina

yonteminin sebebi de budur (30).

Tim diinyada goriiliiyor olsa bile mevsimsel grip gibi bazi enfeksiyonlar pandemi
olarak nitelendirilmemektedir. Bunun sebebi olarak hastaligin 6nem derecesi yani mortalite ve
morbidite yiiki olarak gosterilmektedir (31). Ayrica pandemilerin 6nemli &zelliklerinden bir
tanesi de hizh yayilim gésteriyor olmalaridir. Oyle ki yavas yayihm gosteren ve énem
derecesinin diisik oldugu Bati Nil Viriisii gibi bazi enfeksiyonlar pandemi olarak
degerlendirilmemistir (32). Pandemilerin dogasi geregi hizli yayilabilmesi ve mortalite
morbidite yiikiiniin fazla olabilmesi igin hastaligin toplumsal bagisikliginin diisiik olmasi

gerekmektedir .Pandeminin bir diger énemli 6zelligi ise hastaligin etkenin dogrudan veya



dolayl olarak bulasiciliginin bulunmasidir (29). Son olarak pandemilerin genel olarak pikler

seklinde ilerledigi unutulmamalidir (33).

4. Etkileri

Tarih boyunca goriilen pandemilerin insan hayatina dogrudan ve dolayl: olarak
etkilerinin oldugu muhakkaktir. Oncelikle pandemilerin insan saghg: iizerine mortalite ve

morbidite baglaminda 6nemli etkileri bulunmaktadir (34).

Pandemilerin en 6nemli etkilerinden bir tanesi de ekonomi tizerine olusturdugu olumsuz
sonuglardir. Pandeminin dogrudan ve dolayli olarak olusturdugu maliyetlerin yani sira
ekonomik istikrasizlik ve ongoriilemezlik piyasalari olumsuz etkilemektedir. Bu ekonomik
maliyetler devletler ve kurumlarin ¢ok zor durumlarda kalmalarina neden olabilmektedir.
Saglik sistemi ile ilgili personel, ilag, tibbi ekipman artis1 gibi maliyetlerin artis1 dikkat cekicidir
(35). Ayrica kiiresel baglamda bakildiginda hastaligin neden oldugu is giici kaybr ciddi bir
sorun olarak gorilmektedir (36). Bununla birlikte pandeminin bireyler tizerine olusturdugu en

onemli ekonomik yiiklerden bir tanesi de issizliktir (37).

Insanlarin yasam tarzlarini, davranislarin, aliskanliklarini ve is faaliyetlerini etkileyen
pandemilerin 6nemli sosyal etkileri olmaktadir. Pandemiler siire¢ igerisinde etken olan
organizmaya ve bulas yonetmelerine bagh olarak insanlarin sosyal kisitliliklara maruz
kalmalarina yol agmaktadir (38). Bu kisithiliklar genellikle tim popiilasyonu kapsamaktadir.
Seyahat kisithliklari, okullar, ahisveris merkezleri gibi kalabalik insan popiilasyonlarinin
bulundugu yerlerin kapanmasi, sokaga ¢ikma kisitlamalar: tiim insanlari etkilemektedir (39).
Ayrica insanlarinin sosyallesme ihtiyacinit karsilanamamasinin ruhsal ve ekonomik cesitli
etkileri olmaktadir (40).

B. COVID-19 Pandemisi
1. Etken

Koronaviriisler (CoV) ilk olarak 1965 yilinda tanimlanan pozitif kutuplu, tek zincirli
genoma sahip RNA virisleridir (41). Zarflar1 tizerindeki glikoproteinlerin tag benzeri bir
gorinim olusturmas: nedeniyle Latince de “tag” manasina gelen “korona” ismini almiglardir.
Insan ve hayvanlarin solunum, sindirim ve sinir sistemlerinde enfeksiyona neden
olabilmektedirler (42). Insanlarda bilinen yedi farkli CoV tiiriiniin enfeksiyona neden oldugu
ve saghkli insanlarin %2’sinde tasiyici olarak bulunduklar: tanmin edilmektedir. insanlardaki

akut solunum yolu enfeksiyonlarinin %5-10’nun etkeni olduklar1 bilinmektedir (43).



COVID-19 hastaligina neden olan koronaviriis ilk olarak 2019 yilinda ayrigtirilmasinin
ardindan ““Yeni tip koronaviriis-2019” (2019-nCoV) olarak adlandirilmistir. Uluslararas: Viriis
Taksonomi Komitesi tarafindan degerlendirmeler sonrasinda ise SARS salginina neden olan
viriise benzerligi nedeniyle SARS-CoV-2 olarak adlandiriimasina karar verilmistir (44,45).
SARS-CoV-2 B-koronaviriis ailesinin bir tiyesi olup zarfl, yiizeyinde diken benzeri ¢ikintilar:
vardir. 60-140 nm ¢ap boyutlarina sahiptir .SARS-CoV-2 viriisiiniin yarasalarda bulunan bir

sustan mutasyona ugrayarak insanlarda hastalik yapabildigi diisiiniilmektedir (43).

SARS-CoV-2 viriisiiniin hiicre yiizeyine ACE-2 reseptorleri tizerinden tutundugu
belirlenmistir. Bu baglanma membranda bulunan Spike proteini ile konak hiicrenin ACE-2
reseptoriiyle etkilesim haline gegmesiyle olusmaktadir (46). Boylelikle membran fiizyonu
gelismekte ve konak hiicreye girebilmektedir (47). SARS-CoV-2’nin daha onceki
koronavirtslerle karsilastirildiginda Spike proteinlerinin baglanma duyarlhiliklarinin yiiksek

olmasi, bulasiciligini artirmaktadir (48).

2. Kronoloji

Aralik 2019°da Cin Halk Cumhuriyeti’nin Hubei eyaletinin biiyiik sanayi kentlerinden
biri olan Wuhan’da nedeni bilinmeyen viral pnémoni vakalarin bulundugu tespit edilmistir(49).
Aralik 2019 da bu vakalardan ilk sliimiin gergeklestigi gézlemlenmistir (50). 30 Ocak 2020 de
DSO tarafindan nedeni bilinmeyen 44 pnémoni hastasinin oldugu raporlanmistir. 8 Ocak 2020
de yapilan incelemeler sonrasinda yeni karsilasilan bu vakalarin nedeninin 2019-nCoV oldugu
tespit edilmis ve genetik analizler sonras1 22 Ocak 2020°de DSO tarafindan duyurulmustur (51—
53). Yayilim yeri olarak Wuhan Giiney Cin Deniz Toptanci Pazari1 oldugu tahmin edilmektedir
(51).

21 Ocak 2020°de saglik calisanlarinda enfeksiyonun goriinmesi {izerine viriisiin
insandan insana gegctigi anlasilmis ve ilk énlemler alinarak havaalalanlari, tren istasyonlar: ve
otoyollar kapatilmigtir (54). Ardindan Cin Halk Cumhuriyeti tarafindan gesitli 6nlemler
alinarak karantina sartlari saglanmis ve saglik sistemine destek baslamistir. Yapilan filogenetik
caligmalarda ise hastaligin ilk olarak 2019 yili ekim-kasim aylarinda goriilmeye basladigini

gostermistir (55).

DSO COVID-19 salgini igin 30 Ocak 2020°de uyarilarda bulunmus ve durumu
“Uluslararas1 Onem Arz Eden Halk Saghgi Acil Durumu” olarak nitelendirmistir. Yayilimi

azaltmak igin izolasyon, erken teshis, hizli tedavi ve enfekte takibini onermistir (56). Enfekte



Kisilerle temasta koruyucu ekipmanlarin kullanilmas: onerilmis, kamusal alanlarda ates 6l¢timii

ile taramalara baslanmistir (57,58).

COVID-19 Cin disinda ilk kez 13 Ocak 2020’de Tayland’da 16 Ocak’ta Japonya ve 19
Ocak’ta Giiney Kore’de tespit edilmistir. DSO 16 Subat 2020°de 25 iilkede 51587 vaka
oldugunu agiklamistir (58,59). DSO 11 Mart 2020°de 114 iilke ve 118000 iizerinde vaka
oldugunu agiklayarak COVID-19 salginini resmi olarak pandemi ilan etmistir (1). DSO
verilerine gore, diinya genelinde 17 Haziran 2021 itibariyle 176 milyondan fazla vaka ve 3,8

milyondan fazla 6liim oldugu bilinmektedir.

COVID-19 ile T.C. Saglik Bakanhgi’mn girisimi ile miicadeleye 10 Ocak 2020’de
baslanmis ve Bilimsel Danisma Kurulu kurulmustur. ilk dogrulanmis COVID-19 vakas: 11
Mart 2020°de rapor edilmistir (60). T. C. Saghk Bakanlig: verilerine gore 17 Haziran 2021

itibariyle 5,3 milyondan fazla vaka ve 49 binden fazla 6liim oldugu bilinmektedir (61).

3. Bulas

COVID-19 hastaliginin etkeni olan SARS-CoV-2 viriisiiniin ana bulasinin damlacik
yoluyla oldugu bilinmektedir. Bu bulas yontemi ile etkenin iki metre mesafeden bulasabildigi
gosterilmistir (62). Bunun yani sira Kisilerin ortama yaydiklar: viriisleri bulunduklar: yerlerden
temas yoluyla ellerine almalar1 ve sonrasinda agiz, burun ve géz mukozasina ulasmasi diger
onemli bulas sekillerinden biridir (62). Ayrica enfekte Kisilerin kan, serum, idrar ve fekal
orneklerinde viriis tespit edilmistir (63). COVID-19 hastaligi i¢in inkiibasyon siiresinin
ortalama 5-6 giin oldugu bu siirenin 2 ila 14 giin arasinda degisebilecegi gosterilmistir .Bununla
birlikte bulastiricilik i¢in net bir siire belirlenememistir (64). Bulastiriciligin semptomlarin
baslamasindan 1-2 giin 6nce basladigi ve semptomlarin gerilemesinden sonra bittigi
diistintilmektedir (65,66).

4. Patogenez

SARS-CoV-2, konakgida hedef hiicre reseptorii olan ACE-2'ye baglanir. Viriisiin
akciger hiicrelerinde aktif replikasyonu ve salinimi; ates, miyalji, bas agrist ve solunum
semptomlar: gibi spesifik olmayan semptomlara yol agtigi disiintliyor (67). Deneysel bir
hamster modelinde, viriisiin koku alma epitelindeki hiicrelerde gegici hasara neden olarak
hastalikta yaygin olarak goriilen gegici tat ve koku kaybini agiklayan koku alma islev
bozukluguna yol agtigi goralmiustir (68). ACE-2 reseptorlerinin farkli dokulardaki dagilimi,

enfeksiyon bolgelerini ve hasta semptomlarint agiklayabilir. ACE-2 reseptorleri bobrek, kan



damarlari, bagirsak ve endotel hiicreleri gibi diger organlarin epitelinde de bulunmaktadir ve

bu da gastrointestinal semptomlar1 ve kardiyovaskiiler komplikasyonlari agiklayabilir.

COVID-19'dan 6len hastalarda akciger, kalp, bobrek ve karacigerin ve ayrica karaciger
hiicre nekrozu ve miyokard enfarktiisiiniin postmortem patoloji incelemesinde lenfositik
endotelit gozlenmistir. Bu bulgular, SARS-CoV-1 ve influenza'da goriildiigii gibi viriisiin
bir¢cok organ1 dogrudan etkiledigini gostermektedir (69).

Hastalik sirasinda olusan sitokin firtinas: ve siddeti, hastaligin prognozunda 6nemli bir
role sahip gibi goriinmektedir. Akut Solunum Sikintis1t Sendromu (ARDS)'nun COVID-19'un
ana o6lim nedeni oldugu soylenebilir. Salginin erken dénemlerinde SARS-CoV-2 oldugu
laboratuvar tarafindan dogrulanan 41 enfekte hastanin 6°s1 ARDS nedeniyle hayatini
kaybetmistir (70). ARDS igin ana mekanizmalardan biri, SARS-CoV enfeksiyonu sirasinda
bagisiklik hiicreleri tarafindan biiyiik miktarlarda pro-inflamatuar sitokinlerin (IFN-a, IFN- 3,
IL-1 a, IL-6, IL-12, IL-18, IL-33, TNF-a, TGF-a gibi) ve kemokinlerin (CCL2, CCL3, CCL5,
CXCL8, CXCL9, CXCL10) sahnmasiyla ortaya ¢ikan sliimciil kontrolsiiz sistemik inflamatuar
yanit olan sitokin firtinasidir. SARS-CoV gegirenlerle benzer sekilde MERS-CoV enfeksiyonu
olan kisilerde de hafif-orta siddette hastaligi olanlara kiyasla siddetli hastalik tablosu
gecirenlerde serumda daha yiiksek IL-6, IFN-o ve CCL5, CXCL8, CXCL10 seviyeleri
gosterilmistir. Sitokin firtinasi, viicutta bagisiklik sistemi tarafindan olusturulan, ARDS ve
coklu organ yetmezligine neden olacak siddetli bir saldiriy: tetikleyecek ve sonunda tipki
SARS-CoV ve MERS'de oldugu gibi bir ¢ok siddetli SARS-CoV-2 enfeksiyonu vakasinda

oliime yol agacaktir (71).

5. Laboratuvar Tanis1

Diinya genelinde bir¢ok insan1 enfekte edip, birgogunun da 6liimiine yol agan hastalikta
tim diinya genelinde laboratuvarda calisilacak 6rnek tipinin solunum yolu numunesi oldugu
konusu halen gegerli goristiir (72). COVID-19 hastaliginin laboratuvar tetkikleri arasinda
genomik sekanslama, RT-PCR, serolojik yontemler (enzime bagli imminolojik test (ELISA)
gibi) ve viral kiiltiir yer almaktadir (73). COVID-19 enfeksiyonu tanisinda altin standart olarak
kabul edilen yontem bogaz ve burundan alinan sirintii veya diger solunum yolu
orneklemelerinde PCR yontemi ile nikleik asit saptanmasidir. Klinik pratikte de en sik
kullanilan yontem budur. DSO’ye gore ise iki farkl anatomik bolgeden veya iki farkl: giin aym

bolgeden alinan iki numune PCR’1imin pozitif ¢ikmasi ile tan1 koyulabilmektedir (73,74).



Antijen testlerinin duyarliliklarinin diisiik olmasi nedeniyle tanida kullanilmamaktadir. Ayrica
IgM/1gG gibi antikor testleri klinik degerlendirmenin yiiksek stiphe gostermesine ragmen PCR
negatif ¢ikan vakalarda kullanilabilecegi onerilmektedir. PCR negatif hastalarda akciger
goriintiileme ve laboratuvar parametrelerinin degerlendirilmesi gerektigi unutulmamaldir. Bu
gibi durumlarda PCR testinin belirli araliklarla tekrarlanabilecegi gibi alt solunum yolu

orneklemlerinin kullanilabilecegi bilinmelidir (73).

6. Tedavi

COVID-19 hastahginin  tedavisinde  kullanilabilecek  bir antiviral tedavi
bulunmamaktadir. Tedavi onerileri ge¢cmis koronaviriis enfeksiyonlarina dayandiriimasina
ragmen halen en sik uygulanan tedavi yontemi destek tedavisi seklindedir (75). Su ana kadar
tedavide ¢ok farkli ilaglar kullanilmistir. Klorokin, favipiravir, remdesivir, lopinavir,
nitazoksamid, tosilizumab, ivermektin bunlardan bazilaridir (76). Remdesivir Amerika Gida ve
Ilag Kurumu (FDA) tarafindan acil kullanim onay1 almistir (77). Molnupiravir kullanilan yeni
ilaglar sirasindadir (78). Bununla birlikte ¢ok sayida tedavi yontemi igin ¢alismalarin devam

ettigi bilinmektedir.

Ek olarak hastaligin gidisatina gore kortikosteroidler, antikoagiilanlar, vitaminler,

interlokin inhibitorleri, immiin plazma gibi bir¢ok tedavi uygulanmaktadir (75,77).

7. Belirti ve Bulgular

COVID-19 hastaliginin klinik goériiniimii asemptomatikten akut solunum sikintis1 ve
coklu organ yetmezligine kadar degisken bir yelpazeyi icermektedir (79). En sik goriilen
semptomlarin basinda %88,7-99 ates, %60-67,8 oksiiriik, %70 yorgunluk ve %44 kas agrilari
gelmektedir (79,80). Sonrasinda %33,4 balgam artisi, %18,6 nefes darligi, %13,9 bogaz agrisi
ve %13,6 bas agrisi tammlanmistir. Bu semptomlarin yani sira ¢ok sayida belirti raporlanmustr.
Tat ve koku kaybi, konjonktivit, ishal ve bulanti gibi sindirim sistemi ile iliskili belirtiler, gogiis
agrisi gibi cok sayida farkli belirtiler raporlanan belirtilerden bazilaridir (81). Bunlarin yani sira
pnomoni, ¢oklu organ yetmezligi ve sitokin firtinast da olimcil belirtiler olarak dikkat
cekmektedir (82,83).

COVID-19 enfeksiyonu sonrasinda tanimlanan bazi nérolojik semptomlar bildirilmistir.

Hiposmi/Anosmi: COVID-19 salgininda rinore, burun akintis1 olmayan hastalarin koku ve tat

duyusu kayb1 oldugu gozlenmesi birgok arastirmacinin dikkatini gekmistir. Nazal obstruksiyon,
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rinore ve inflamasyon koku kaybinin baslica nedenleri olarak disiiniilmekle birlikte, olfaktor
bulbusta ACE-2 reseptoriiniin gosterilmesi, postmortem c¢alismalarda ise olfaktoér bulbusta
astrogliozis ve mikrogliozis saptanmas: SARS-CoV2’de koku kaybinin olasi mekanizmalaridir
(84).

Hipogozi/Agozi: ACE-2 reseptorleri agiz ve burun mukozasinda yiiksek oranda
bulunmaktadir. Pek ¢ok covid-19 hastasi tat kaybi sikayeti ile bagvurmaktadir. Tat duyusunu
tasiyan sinirlerin hasar mekanizmasi baslica viriisiin etkisiyle sinirin direkt hasar gérmesi,
hipoksik hasar, inflamatuar doku hasar1 olarak diistiniilmektedir (85). Cinko ve magnezyum
dusiiklugii ve bu elektrotitlerin selasyonundaki degisikliklerinde tat kaybina yol acabilecegi

diistiniilmiistiir. Baz1 ¢aligmalar ¢inko desteginin faydali olabilecegini gostermistir (86).

Bas Agrisi: Bas agrist COVID-19 birlikteligi sik gorilmektedir. ACE-2 reseptorii
solunum yolu epiteli, akciger epiteli, olfaktor bulbus, bobrek ve ince bagirsak epitelinde tespit
edilmistir. SARS-CoV-2" nin hematojen yolla veya noéronal retrograd yolla merkezi sinir
sistemini etkileyebildigi bilinmektedir (87). Viriise bagl gelisen inflamasyonun,
trigeminovaskiiler yolagin aktivasyonuna bagli oldugu disiinilmekle beraber; BOS

incelenmesinde PCR (+) saptanmis ensefalit olgular: bildirilmistir (88,89).

COVID -19 salgininin bas agnisi ile ilgili arastirmalarda cesitli siklik bildirilmis olup
bas agris1 daha ¢ok frontotemporal bélgede olup, orta derecede ve eforla artmaktadir. COVID-
19’a bagl bas agris1 daha ¢ok vaskiiler nitelikte olup bilateral seyretmekte ve ates ile birlikteligi
siktir (90). Migren seyrindeki yayilan kortikal depresyon COVID-19 enfeksiyonun direkt ve

indirekt etkilemesi sonucu olusabilmektedir (91).

Diger norolojik bulgular arasinda iskemik serebrovaskdler olay (92), hemorajik
serebrovaskiiler olay (93), oksiiriik ve inflamasyon sonucu higkirik(94), polinéropati (95),

Guillain-Barre Sendromu (96), miyalji (97,98) goérilmektedir.

C. Uzun COVID

COVID-19'dan kurtulanlarin en az %10'unun uzun siireli COVID gelistirdigi

sanilmaktadir. Yani kiiresel olarak 5 milyon insanin Uzun COVID ile kars1 karsiya oldugu
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tahmin edilmektedir (99). Uzun COVID bulgulari olarak paranoya (0,3%), TSSB (1%), OKB
(%2), duygudurum bozukluklari (%?2), disfori (%2), bag donmesi (%3), psikiyatrik hastaliklar
(%6), saglik hizmeti ile ilgili ruhsal sorunlar (%7), uyku apnesi (%8), uyku bozukluklari (%11),
ates (%11), depresyon (%]12), anksiyete (%13), unutkanlik (%16), anosmi (%21), dikkat
bozuklugu (%27), bas agrist (%44), lemfédem (%53), eklem agrisi (%19), bobrek yetmezligi
(%]1), azalmig akciger kapasitesi (%10), akciyer fibrozu (%5), dispne (%24), mide bulantisi
(%16), kizart1 (%5), isitme kayb1 (%15), sa¢ dokiilmesi (%25), terleme (%17), kilo kayb1
(%12), halsizlik (%58), agr1 (%]11), titreme (%11), yeni baslayan hipertansiyon (%]1), tat kayb1
(%23), gozde kizart1 (%6), bogaz agrist (%3), balgam (%3), oksiiriik (%19), polipne (%21),
gogiis agrisi (%16), tagikardi (%11), miokardit (%1), aritmi (%0,4), diabetus mellitus (%0,4),

sindirim sistemi rahatsizliklar1 (%12) tanimlanmistir (100).

1. Varsayilan Patofizyoloji
a) Uzun Siireli Doku Hasari

COVID-19’da uzun siiren, herhangi bir klinik bulgu olmaksizin ya da 1srarc1 oksiirtik
ve nefes darligiyla kendini gosteren yaygin pulmoner fibroz olabildigi gosterilmistir (101).
Ayrica COVID-19 sonrasi tipki pulmoner lezyonlar gibi, kalict nérolojik komplikasyonlar da
saptanmustir. Ornegin, taburculuktan ii¢ ay sonra, COVID-19'dan kurtulanlar arasinda hafiza
kaybi, anosmi ve yorgunluk gibi kalict norolojik semptomlarla iligkili beyinde yapisal ve
metabolik anormallikler rapor edilmistir (102). Hafif vakalarda bile COVID-19'un beyin
iizerinde kalic1 etkileri olabilecegini diisiindiirmektedir. Hastanede yatan hastalarin yaklasik
%20-30'unda deliryum saptanmistir. Bu vakalarda uzun siireli norolojik semptomlarin
goriilmesi daha olasidir (103). Deliryum ayrica, yash eriskinlerde uzun vadeli bilissel
bozukluklarin giiglii bir gostergesidir (101,102). COVID-19'dan kurtulanlarin noropsikiyatrik
sonuglarini inceleyen bir meta-analiz, deliryumun, hastaligin akut fazinda depresyon, anksiyete,
travma sonrasi stres bozuklugu, unutkanlik ve yorgunluk gibi ¢esitli néropsikiyatrik sekellere
yol agabilen yaygin bir komplikasyon oldugunu gostermistir (104). COVID-19 ile iliskili
halsizligin otonom sinir sistemi disfonksiyonundan kaynaklandig1 6ne siiriilmiistiir (101,105).
COVID-19'dan kurtulan 236.379 kisinin yer aldig1 bir ¢alismada, hastalarin yaklasik {igte biri,
ilk semptom baslangicindan sonraki 6 ay icinde, gripten kurtulanlardan %44 daha yaygin olan
bir noropsikiyatrik tani (6rn. inme, demans, uykusuzluk ve anksiyete ve duygudurum

bozukluklar1) almstir (106).
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Kanitlar, noronal Kkiiltiirlerde, beyin organoidlerinde, farelerde ve insan beyni
otopsilerinde SARS-CoV-2'nin nérotropizmi ve replikasyon kapasitesini dogrular niteliktedir
(107). Ogzellikle, beyin sapinin kardiyorespiratuar merkezine verilen hasarm COVID-19
semptomlarini kotiilestirdigi one stirtilmistiir (108,109). Noéronlar nadiren yenilendiginden,
ortaya ¢ikan beyin sap1 disfonksiyonu uzun siireli olabilir ve uzun siireli COVID'nin altinda
yatan norolojik ve kardiyorespiratuar sekellere yol agabilir (110). SARS-CoV-2'nin reseptori
olan ACE2 diger beyin bélgelerine gore beyin sapinda daha ¢ok bulunur (111). Otopsi raporlari,
6len COVID-19 kurbanlarmin beyin sapinda SARS-CoV-2 genleri ve proteinlerinin yan1 sira
patolojik immiin ve vaskiiler aktivasyonlara dair kanitlar da bulmustur (112). Bu nedenle,
devam eden ndroinflamatuar siregler, Uzun COVID’de nérolojik semptomlar: ve hasari

tetikleyebilir.

Bunlar disinda Uzun COVID'de kalp hasari, karaciger ve bobrek bozukluklarinin
radyolojik kanitlar1 da gdstermistir (113).

b) Patolojik Inflamasyon

Calismalar, Uzun COVID'e katkida bulunan en 6nemli faktoriin patolojik inflamasyon
olduguna isaret etmektedir. T-hlcre disfonksiyonunun Uzun COVID patofizyolojisine katkis1
oldugu 6ne siirmiistiir (114). Ornegin, SARS-CoV-2, seyirci aktivasyonu ad1 verilen bir siirecte
antijen sunan hucrelerin oto-reaktif T hiicrelerine antijen sunmasini saglayabilir. Bu, 6len
COVID-19 hastalarinin  akcigerlerdeki ve diger organlardaki sizintilarin, otoimmiin
reaksiyonlarin 6nemli aracilarindan biri olan CD8+ T hiicreleri ile zenginlestigini gdsteren
otopsi incelemeleriyle tutarlidir (115). Tiroid, T hiicre aracili otoimmiinite ile yakindan
baglantili  oldugundan, tiroid disfonksiyonu wuzun siireli COVID'nin otoimminite

patofizyolojisinde rol oynayabilir (116,117).

B-hiicreleri de COVID otoimmudinitesine dahil olabilir. Hastanede yatan COVID-19
hastalarindan alman serum orneklerini analiz eden bir galismada, orneklerin %52'sinde
antifosfolipid otoantikorlar1 tespit edildi ve bunlar n6trofil hiperaktivitesi ve daha ciddi klinik
sonuglarla iligkilendirildi (118). COVID-19 hastalarinin  %10-50'sinde interferonlara,
notrofillere, bag dokularina, siklik sitriiline peptitlere ve hiicre ¢ekirdegine kars1 otoantikorlar
tanimlamustir (119,120). Ozellikle, lupus ve romatoid artrit {izerine yapilan incelemeler de uzun
siireli COVID ile semptomatik benzerlikler tasimaktadir (yorgunluk, eklem agrisi,

konsantrasyon gligliigii ve bas agris1 gibi) (121,122).
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Siddetli COVID-19'un hiperinflamasyona neden olan lenfopeniye (yani B-hiicresi ve T-
hiicresi lenfosit eksikligi) neden olduguna dair kanitlar mevcuttur (123,124). Bunun nedeni,
lenfositlerin, 0Ozellikle T hicrelerinin, enfeksiyonu takiben inflamasyonun ¢dzilmesine
katilmasidir (125,126).

Ayrica, ¢ocuklarda ve yetiskinlerde SARS-CoV-2 enfeksiyonundan 2-6 hafta sonra
ortaya ¢ikan ¢ok sayida multisistem inflamatuar sendrom (MIS) vakas1 belgelenmistir. SARS-
CoV-2 enfeksiyonundan sonra MI1S'in gecikmis tezahiirii, diizensiz adaptif bagisiklik sisteminin
dahil oldugunu diisiindiiriir; 6zellikle otoantikorlardan arastirma incelemelerinde giiclii bir

sekilde siiphelenilmistir (127,128).

Artan proinflamatuar belirtec seviyeleri (6rn. CRP, IL-6 ve D-dimer) ve lenfopeni uzun
stireli COVID ile iligkilendirilmistir (129). Bununla birlikte, proinflamatuar biyobelirteclerle
hicbir iliski bulamayan diger uzun COVID c¢aligmalar1 da mevcuttur. Bu raporlar, ¢oziilmemis
inflamasyonun, 0zellikle ve belki de miyalji, eklem agris1 ve yorgunluk gibi inflamasyonla
iligkili semptomlarin uzun silireli COVID'min patofizyolojisini yalnizca kismen

aciklayabilecegini ima etmektedir (130,131).

Uzun COVID’de ¢oziilmemis bir bagka olasi iltithaplanma kaynagi da bagirsak olabilir.
SARS-CoV-2'nin, ACE2 reseptorlerinin yiiksek ekspresyonu nedeniyle mide ve bagirsak
hiicrelerinde verimli bir sekilde ¢ogaldigi, bu nedenle, gastrointestinal sistemdeki SARS-CoV-

2 kaliciligi, uzun siireli COVID'nin gastrointestinal belirtilere sebep olabilir.

Bagirsak mikrobiyomunun, mikrobiyota-bagirsak-beyin ekseni yoluyla bagirsak ve

beyindeki nérotransmitter devrelerini modiile ettigi de gozden gegirilmistir (84,132).

2. Uzun COVID Bulgulan
a) Norokognitif Bulgular

Hastalarin yaklasik %10-35', kalici bazi semptomlardan sikayet etmeye devam
etmektedir. Bu hastalar asir1 egzersiz intoleransi, uyku bozukluklari, agr1 sendromlari, hafif
ates, bas donmesi, nefes darligi ve bilissel zorluklardan sikayet etmektedir. Otonomik
disfonksiyon, hafif egzersiz veya ayakta durma ile iliskili hipo- veya hipertansiyon,

gastroparezi, kabizlik, ishal ve tagikardi gibi bulgular bildirilmistir (9).
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Hastanede yatan hastalarin %55'i yorgunluktan ve %34' taburculuk sonrasi bilissel
zorluklardan sikayet etmektedir. Hastaligin yayginligi ve siiresi de dahil olmak {izere bu
semptomlarin gercek kapsami bilinmemektedir, ancak bu belirtiler kalici etkileri de dahil olmak

tizere enfeksiyonun dogasini anlamamiza yardimci olacak 6nemli bir arastirma yoludur (8).

Bir meta-analiz sonucuna gére COVID-19 sonrasi hatalarin %27’de hafiza sorunlari,
%22’ de dikkat bozuklugu saptanmis, hastaneye yatis, daha yiiksek bellek sorunlari sikligiyla
iliskilendirilmistir (10). Yapilan bagka bir ¢alismada en sik goriilen; halsizlik (%58), bas agrist
(%44), dikkat bozuklugu (%27), sa¢ dokiilmesi (%25) ve nefes darlig1 (%24) gibi semptomlar
tanimlanmistir (11). Hastalar iyilestikten en az 12 hafta sonra bireylerin iigte birinde kalict
halsizlik, bireylerin beste birinden fazlasinda ise bilissel bozukluklar dikkati ¢ekmektedir (12).
Ustelik hastaliktan haftalar hatta aylar sonra ortaya ¢ikan bilisler sorunlar, yorgunluk ve bas
agrisin1 kapsayan kalint1 belirtiler, sadece ciddi sekilde etkilenen hastalarda degil, ayaktan

seyreden vakalarda da gorilmektedir (13).

COVID-19 gec¢irmis hastalarin 6nceki beyin goriintiilemeleri ile sonraki beyin
gorilintiilemelerinin karsilagtirildig: bir ¢alismanin sonucuna gore yaslanmayla birlikte her yil
%0,2-0,3 aras1 beyinde gri madde kayb1 normal karsilanirken, enfeksiyon gec¢irmis hastalardaki
gri madde kaybmin %?2’ye kadar varabildigi gortilmiistir. Orbitofrontal korteks ve
parahipokampal girusta gri madde/beyaz madde kontrastinda azalma, koku ile iligkili olan
primer olfaktor kortekste doku hasarmni gosteren degisiklikler, beyinin genelinde kii¢lilme
oldugu saptanmistir. Bu sadece bir goriintiilleme calismasi degil, hastalara ndéropsikiyatrik
testler de uygulanmis, sonuglar paralel olarak saptanmistir. Bu ¢calismanin verileri hastalig1 hafif

geciren hastalarda da beyinin etkilendigini dogrular niteliktedir (133) .

Hastalarin yaklasik %20-30°da c¢esitli noropsikiyatrik (bas agrisindan konfiizyona)
bulgularin oldugu bildirilse de uzun dénemde ortaya ¢ikan biligsel bozukluklar hakkinda ¢ok
az sey bilinmektedir. Bu nedenle gelecekteki arastirmalar, altta yatan nedenleri ve
mekanizmalar1 belirlemeye amaglanmalidir. Ozellikle akut hastalik sirasinda serebrovaskiiler
ve norolojik komplikasyon gelisen hastalarda COVID-19 hastalarin biligsel takibi dnem
kazanmaktadir (16).

Ote yandan sistemik inflamasyonun yani sira ndroinflamatuar degisiklikler, beyindeki
proinflamatuar molekiillerin artis1, ndroglial reaktivite, degisen nérokimyasal tablo ve ndronal
aglarin patolojik yeniden sekillenmesi ile iligkilidir. Yogun korku ve sosyal kisitlamalarin

neden oldugu cevresel stresle birlikte ortaya ¢ikan bu organik degisiklikler, major depresif

15



bozukluk, bipolar bozukluk, ¢esitli psikozlar, obsesif-kompulsif bozukluk ve travma sonrasi
stres bozuklugu gibi noropsikiyatrik patolojileri igerir. COVID-19'un noropsikiyatrik sekeli,
gelecekteki karmasik tedaviler icin dikkate alinmasi gereken ciddi klinik zorluklari temsil

etmektedir (4).

b) Psikiyatrik Bulgular

COVID-19’un yeni bir virlis olmasinin yarattigr belirsizlik, daha Once
deneyimlemedigimiz sosyal mesafe, izolasyon ve hijyen gibi korunma onlemleri ihtiyaci ile
COVID-19, temel bas etme yontemlerimizi zorlayarak krize uyum saglamamizi zorlastirmakta,
riskli gruplar basta olmak tlizere pek ¢ok insanda psikiyatrik birtakim belirtiler olusturmaktadir
(134). Pandemi donemlerinde ruhsal bozukluklarin normal zamanlara gore arttigi bilinmektedir
(135).

COVID-19 ile iliskili ruhsal durumlarin degerlendirilmesinde siklikla depresif
semptomlar ilk dikkat ceken belirtilerdir. Cesitli kronik hastaliklarda yaygin goriilen belirtiler
oldugu daha once gosterilmistir. COVID-19 ile iliskili olarak depresif semptomlar ¢ok sayida
calismada ele alinmistir. Bu ¢alismalarda depresyon oranlarinin %16,5 ile %28,8 arasinda
degistigi gosterilmistir (136). Calismalar cinsiyet, yas, kronik hastalik, sosyal destek ve aile
tyelerinin enfeksiyon durumlarinin depresif semptomlarla iliskili olabilecegini ortaya
koymaktadir (137). Ayrica COVID-19 tedavisinde kullanilan kortikosteroid gibi tedavilerin

depresif semptomlar tizerinde etkisinin olabilecegi degerlendirilmektedir (138).

COVID-19 ile iligkili insanlar arasinda anksiyetenin artamaya basladig: bilinmektedir.
Bu nedenle arastirmacilar arasinda COVID-19 ile iliskili anksiyete genel popiilasyon, risk
altindaki gruplar ve hastalar arasinda ¢ok sayida calisma ile degerlendirilmistir. Yapilan
calismalara gore bu gruplarda bireylerin anksiyete diizeylerinin yiiksek oldugu goriilmektedir.
Bu calismalar1 degerlendiren meta- analizde anksiyete oranlarinin %6,33 ila %50,9 arasinda
degistigini gostermektedir (139). Bu asamada anksiyetenin genellikle depresyonla birlikte
gorildigini bilmeliyiz (140). Anksiyetenin pandemi siirecinde ¢ok sayida nedeni olabilir.
Hasta olma kaygisi1 ve hastaligi bulastirma kaygisi, pandeminin ¢ok sayida etkisi ile iligkili
olabilir. Ornegin issiz kalma gibi sosyoekonomik kayglar, alinan énlemlerle ilgili kaygilar gibi
cok sayida ornek verilebilir. Yapilan ¢alismalar anksiyetenin yordayici faktorleri olarak, yas,

diistik egitim diizeyi, kronik hastaliklar, yalnizlik, cinsiyet, medeni durum, karantina, gecmis
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ruhsal bozukluk oykiisii, kentsel ortamda yasama gibi ¢ok sayida faktor oldugunu

gostermislerdir (141).

COVID-19 ile iligkili caligilan diger bir ruhsal alan ise TSSB belirtileridir. Bu
belirtilerin gorilme sikhiginin %12,4 ila %96 arasinda degistigi gosterilmistir (142,143).

Anksiyete, depresyon ve TSSB semptomlarinin yani sira COVID-19 enfeksiyonunda en
sik goriilen ruhsal belirtilerden bir tanesi de uykusuzluktur. Uyku diizensizliginin hem
duygulari hem de dikkat diizenlemesini bozabilecegi, sinirlilik ve konsantrasyon sorunlarina
neden olabilecegi 6ne siiriilmektedir (144). Ayrica hastalarin 6nemli bir kisminda hastaliktan
bagimsiz olarak somatik belirtilerin sikliginin arttig1 da gézlemlenmistir. Bunun en olasi sebebi
olarak hastalarin ruhsal sikintilari ile bas etmede somatizasyonu kullanabilecegi
disiiniilmektedir (145). Bununla birlikte COVID-19 hastalarinin yaklasik dortte birinin kendine
zarar vermeyi veya intihar etmeyi amagladigi ve %28,3'niin psikolojik danismanlik istedigi
bulunmustur. Bu bulgular, COVID-19 hastalarindaki fiziksel sorunlar1 tedavi ederken bu

psikiyatrik morbiditelere daha fazla dikkat edilmesinin 6nemine isaret etmektedir (145).

Ruhsal bozukluk belirtilerinin bu derece kalici olabilecegi disiiniildiigiinde risk
altindaki bireylerin en kisa siirede taramadan gegirilmesi ve gerekli olan durumlarda terapotik
miidahale yontemlerinin baslamasi 6nem arz etmektedir. Erken miidahalenin saglik sistemi

tizerindeki yiikii azaltacag: da unutulmamalidir.

D. Bilissel Islevler
1. Bellek

Bellek, bilgiyi (gorilen, isitilen, diistiniilen, hissedilen) algilama, diizenleme, kodlama,
saklama ve hatirlamayla tanimlanan biligsel bir siiregtir. Bir siire¢ oldugu kadar bu bilgilerin

saklandig1 yer olarak da tanimlanmaktadir (146).

Bir kisinin bellegini degerlendirmek icin bellek siireglerine bakmak gerekir. Bellek
siirecleri kayitla baglar. Kisa siireli bellekteki bilgilerin kodlanma bigimi ile geri ¢agrilma
basaris1 arasinda dogrusal bir iliski vardir. Kisa siireli bellekten bilginin geri ¢agrilmasi, bir tir
esleme veya karsilastirma islemine baglidir. Bilginin anlamli kategorilere donistiiriilerek

kodlanmasinin 6nemli bir etken oldugu bilinmektedir (146).
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a) Bellek Siirecleri

Bilgi ilk olarak anlik bellege ulasir. Anlik bellegin depolama siiresi 15-20
saniyedir. Anlik bellek, disaridan gelen duyusal bilgilerin  asosiyasyon korteksinde
yorumlandigi, algilandigi, tanindig: siiregleri igerir. Kisa sireli bellekte bilginin verbal olarak
kodlaniyor olusu genel kabul goren bir bilgidir (147). Anatomik olarak da kisa siireli bellege,
hem bir ylrQticl (executive) islev olan karmasik dikkatle iliskisi nedeni ile prefrontal bolgeler
aracilik eder, hem de selektif kisa siireli bellek bozulmasi gosteren hastalardan edindigimiz
bilgilere gore, sol angiilar girus lezyonlarinda hasta Kisa siireli bellek baglantilar1 kuramadigina
gore, bilginin baslangigtaki kaydinda bu bolgenin roli vardir (148). Angiilar girus, hem sag
hem sol hemisferlerde, cesitli duyu modalitelerinden gelen bilgiyi st diizeyde isleyip
yorumlayan miiltimodal asosiyasyon kortekslerinin bir pargasidir. Bu siire igerisinde bilgi
islenerek uzun siireli bellege gonderilmezse unutulur ve unutulan bilgi geri getirilemez. Bu
siireyi arttirmanin yolu “zihinsel tekrar”dir. Ezberleme yoluyla 6grenmede kullanilan temel
biligsel siire¢ “tekrar” dir. Ezberlenen bilgi, depolanirken baska bir semayla baglanti

kurulmadigi i¢in hatirlama zorlugu yasanir (149).

Uzun siireli bellek kapasitesi sinirsiz olarak kabul edilmektedir. Cok miktarda farkli
bilgiyi kapsayabilir. Bir bilgi biriminin depolanmasi i¢in bazi bilgilerin kaybolmas1 ve yeni

gelenlere yer agilmasi gerekmez (150).

Duyusal kaydin igerdigi bilgi, 6zgiin uyaricinin tam bir kopyasidir. Gorsel duyular
duyusal kayit tarafindan ayni fotograf gibi kisa siire i¢inde kodlanir. Ayni1 bigimde isitsel
duyular da ses kaliplar1 olarak kodlanirlar. Birey dikkat ve algi siiregleri yoluyla bu bilgi isleme
sansina sahiptir. Islenen bilgi bir sonraki sisteme yani kisa siireli bellege gecer. Kisa siireli
bellege bilgi, duyusal kayit ve uzun siireli bellekten gelir. Kisa siireli bellegin iki yasamsal islevi
vardir. Birincisi, bilgiyi kisa siire i¢in de olsa depolamaktadir. ikinci snemli islevi de zihinsel
islemlerin yapilmasidir. Bu nedenle ¢alisan bellek olarak da adlandirilir. Kisa siireli bellege
gelen bilgi; bireye gerekli degilse unutulur, ya da bilgiyi korumak igin tekrar edilir ya da tekrar
edilerek, kodlanarak ya da uzun siireli bellekteki bilgilerle iliskilendirilerek bilgi islenir ve uzun
siireli bellege depolanir. Uzun siireli bellekte bilgiyi, istedigimiz uzunlukta ve miktarda depolar
ve unutmayiz. Bu konudaki sorun gerektigi zaman dogru bilgiyi bulmaktir. Uzun siireli bellekte
bilgiler kaybolmaz, ancak bilgi uygun bi¢imde kodlanmamis ve uygun yere yerlestirilmemisse

geri getirmede zorluklarla karsilagilir. Iyi 6grenilmis bilginin dayanikliiginm yiiksek oldugu
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bilinmektedir. Uzun sireli bellekte; bilgilerin asla unutulmadigi, bireyin bilgiyi bulma
yetenegini yitirdigi, soylenmektedir (150). Uzun siireli bellekteki bilgi, kisa siireli bellekten
gelen bilgi ile birlesir. Duyusal, kisa siireli, uzun siireli depo alt sistemler arasinda bir bilginin
kodlanmasi, depolanmasi ve geri ¢agrilmasi farkl isleyis mekanizmalarina sahiptir. Ancak
genel olarak kodlama, belli bir bilginin bellege kaydedilme siirecinde kullanilan say1, sembol
ve formiilleri tanimlamaktadir. Kodlamada, bellek bir bilgiyi onceki bilgilerle esleyerek
kiimelendirir. Bu siirecte ayn1 zamanda bellekte depolanan bilginin geri ¢agrilmasi asamasinda
izlenecek ipuglar1 da belirlenir. Bu baglamda ti¢ 6nemli degisken bulunmaktadir. Bunlar;
Ogrenilen bilginin anlamli olmasi, baslangic asamasinda o6grenilme diizeyi ve yeni

ogrenmelerden gelen bozucu etkilerdir.

Bellek genis ve birbiriyle iliskili bir ag sistemi iginde paralel olarak isleyen bir
siiregler biitiintdir. Cesitli bellek siireglerinde bu agin belirli unsurlariin 6zellesmeler
gosterdigi yoniindeki bulgular hipokampuslari 6grenme ve bellek siirecleriyle genel olarak,

ozel olarak da kendiliginden hatirlamayla iligkisi oldugunu ortaya koymustur.

b) Sozel Bellek

Sozel bellek, sozel bilgileri 6grenme ve hatirlamayla ilgili bellek tiradiir. Prefrontal
korteksin laterallesmesi ile ilgili galismalar kelimelerin kodlanmasinin sol prefrontal kortekste
oldugunu, gostermistir. Sol temporal lobda yer alan sol hipokampuslar bilgiyi kisa siireli
bellekten uzun siireli bellege aktarmada biiyiik rol oynarlar. Sol temporal lob hasarlarinin sozel
bellegi bozdugu bilinmektedir (151).

c) Gorsel Bellek

Gorsel bellek, daha 6nceden goriilen gorsel uyaricilari, bigim, ayrinti, konum ya da diger
onemli 6zellikleriyle gorsel olarak hatirlayabilme yetisidir. Soyut sekillerin kodlanmasi sag
prefrontal korteksdedir. Sag temporal lob yiizler ve soyut sekillerin kodlanmas1 ve hatirlanmast

acisindan biiyiik 6nem tasir(151).

d) Epizodik Bellek

Epizodik bellek, belli bir zaman ve mekan baglaminda 6grenilen veya yasanilan seylere iliskin
uzun siireli bellektir (152).
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2. Yiiriitiicii islevler

Yritict islevler kisinin bir amaca erisebilmek igin uygun olan sorun ¢6zme yontemini
baslatip siirdiirebilme yetenegi olarak tanimlanmaktadir (153). Barkley tarafindan 5 boyutta

tanimlanmistir: inhibisyon, set degistirme, akicilik, planlama, isleyen bellek (154).

Yurutict islevler arasinda perseverasyon, kurulumu siirdiirmede basarisizlik,
kavramsallastirma ve 6grenme gibi, soyutlama yetenegine iliskin alt yetenek alanlari, ayrica
akil yiratme, yaraticilik, planlama, problem ¢6zme, zihinsel esneklik, karar verme, bozucu

etkiye kars1 koyabilme ve tepki ketlemesi (response inhibition) yapabilme bulunmaktadir (155).

Frontal korteks ve onun striatal baglantilar: yiiritiici islevler igin ¢ok 6nemli sinir
sistemi yapilar1 olarak kabul edilmektedir. Yiiksek bilissel islevler, asosiyasyon alanlari
aracihgiyla gerceklesir. Frontal, temporal, parietal ve oksipital loblarin 6zellesmis farkl:
islevleri vardir. Frontal lob beynin soyutlama, planlama, eylemin sonuglarin1 6ngérme, karar
verme ve akil yiiriitme gibi iglevleri Gistlenir ve kisiligin temelini olusturur. Prefrontal korteks,
duyusal sistemler, subkortikal yapilar, limbik sistem gibi kaynaklardan gelen bilgileri toplar,
butiinlestirir, denetler degisiklik yapip yargilar. Prefrontal korteks, biri ¢alisma bellegi-
yiriitiicii islevler-dikkat ve digeri sosyal davranigtan sorumlu olmak tizere iki eksenin kesisim
bolgesindedir. Prefrontal ve posterior pariyetal korteksteki transmodal tist merkezleriyle
birlikte, calisma bellegi, yiritict islevler ve dikkat mekanizmasindan sorumludur (156).
Ozellikle dorsalateral prefrontal korteks vyiiriitiicii islevlerden birebir sorumlu olan bélgedir

(157).
3. Dikkat

Dikkat, tim diger bilissel fonksiyonlar gibi giindelik yasamimizda stirekli ihtiyag
duydugumuz hayati bir yetidir. Dikkat, zihinsel odagmn igsel veya dissal olaylara yogun bir
sekilde yonlendirilmesi olarak tanimlanmaktadir (158). Dikkat, genellikle segici, boliinmiis ve
siirekli dikkat olarak ele alinmaktadir (159). Segici dikkat; dikkatin belirli bir sese, cevreye
veya nesneye odaklanarak yonlendirilmesi olarak tanimlanmaktadir (160). Bu nedenle siirekli
dikkatin, bireylerin bilingli katilimimi gerektirdigi distinilebilir. James' e gore segici dikkat,
birtakim seylere odaklanilirken ilgilenilmeyen odak noktasi olarak segilmeyen seylerin goz ardi
edilebilmesini icermektedir (151). Boylelikle segici olarak dikkat edilen sey, bireyin odaginda
ilk siray1 almaktadir. Bolinmiis dikkat ise, segici dikkatin aksine ayni anda birden fazla seye
dikkatin paylastiriimasi durumunu ifade etmektedir. Schneider ve Shiffrin’e gore deneyimle

arttirilabilir olan bolinmiis dikkat performansi otomatik islemleme yapabilme ile ilintilidir
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(160). Stirekli dikkat, i¢sel ve digsal uyaranlara aldirmaksizin dikkatin uzun stireli olarak belirli

bir goreve odaklanabilmesidir (161).

4. Dil

Dil motor komponent ve igerikten olusmaktadir. En temel ayrim sekli ifade edici ve alici
dil ayrimdr. Ifade edici dil; ses tonu, akicilik, artikiilasyon, dogru kelimeyi bulma, dilbilgisi
kurallarin1 uygulayarak fikir ifade edebilmeyi anlatirken, alic1 dil; anlama ve soéylenenleri

hatirlayabilme becerisini tanimlamaktadir (162).

Dille ilgili alanlarin ¢ogu sol hemisfer yapilarinda yer alsa da semantik bilgi isleme sag
hemisferdedir. Sol hemisferin 6n baolgeleri (Broca alani) ifade edici dille iliskiliyken, arka
bolgelerin (Wernicke alani) alici dil islevlerine hizmet ettigi distiniilmektedir. Anterior bolgeler
(Broca alanm1 ve 22.Broadman alani) normal yetiskinlerde konusma esnasinda aktiftir. Sol
hemisferin arka bolgelerindeki hasarlar dilin biitinini etkiler. Ayrica talamusun sol nukleusu
(sol ventrolateral ve pulvinar) hiz tutuklugu, isimlendirme problemleri, konusma hizinin
yavaslamasi ve hizin devam etmesiyle iliskilidir. Bu subkortikal bdolgeler kortikal dil

merkezlerini aktive edebilmektedir (163).

5. Gorsel Mekansal Islevler

Gorsel mekansal islevler, nesnelerin algilanmasini ve nesneler arasindaki uzaysal
iliskilerin saptanmasimi saglar. Bu beceri sayesinde ¢evremizde gordiigiimiiz nesnelerin
beynimizde depolanmis bilgilerle Kkarsilastirarak ne oldugunu algilariz. Aymi  sekilde
bulundugumuz mekana ait bilgileri hafizamizdaki gorsel harita ile karsilastiririz.
Gorsel mekéansal algilama sayesinde nesnelerin  yakinligi  bliyliklik oranlar1  ve
aralarindaki mesafeyi degerlendiririz. Aydinlik, karanlik, kii¢iik kivrimlar, ylizdeki kiigiik

ayrintilari, burun, kulak, goz, saglar degerlendirilip yiizleri ayirt edebilme imkani buluruz (164).
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I1l. YONTEM VE ARACLAR

A. Orneklem segimi
Calisma grubu; Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesine basvurmus ve COVID-
19 tanis1 almus, yatarak veya ayaktan tedavi gérmiis, COVID-19 izlem Poliklinigi tarafindan
takip edilen 18 yas istii ve 65 yas alt1 hasta grubundan olugsmaktadir. Katilim goniilliiliik esasina

dayali gerceklesmistir.
1. Cahsmaya dahil edilme kriterleri

e COVID 19 tanis1 almis olmak
e Olgekleri okuyup anlayabilecek zihinsel yeterlilige sahip olmak
e 18 yas iistii, 65 yas alt1 olmak

e Goniillii Bilgilendirme ve Onay Forumunu imzalamig olmak

2. Cahsmadan dislanma kriterleri

e Olgekleri anlamaya engel teskil edebilecek zeka geriligi, demans, aktif psikotik
bozukluk bulunmasi

e Okur-yazar olmamak

e 18 yasindan kiigiik, 65 yastan biiylik olmasi

e Entiibasyon ge¢irmis olmak.

B. YONTEM VE VERI TOPLAMA ARACLARI

Hastalarla goriisme COVID-19 tanisindan en az 6 ay sonra yapilmistir. Gorlismeler yaklagik 90
dakikalik tek bir oturumda katilimer ve uygulayicinin bas basa bulundugu, az uyaranl ve
disaridan distraksiyonu olmayan bir test odasinda gerceklestirilmistir. Goniillii Onam Formunu
imzalayarak ¢alismaya katilmayi kabul eden goériismeciler Sosyodemografik Veri Formunu
doldurulacak, Beck Anksiyete dl¢egi, Beck Depresyon Olgegi’ni kendileri puanladiktan sonra,
arastirmaci tarafindan Wechsler Bellek Olcegi Gelistirilmis Formu- Say1 Menzili Alt Olgegi,
Stroop Testi, Iz Siirme Testi, Saat Cizim Testi, Sozel Akicilik Testi, Oktem Sézel Bellek
Siiregleri Testininden olusan noropsikolojik degerlendirmeye tabi tutulacaktir. Arastirma
konusu olan néropsikolojik testlerin tlimii iiniversitemiz Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde hastalarin
tan1 ve takip asamalarinda kullanilan masa bas1 kagit-kalem testleridir. Herhangi bir invaziv

teknige veya miidahaleye gerek kalmamaktadir.
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1. Sosyodemografik Veri ve Goriisme Formu

Arastirmacilar tarafindan hazirlanmis ekteki form kullanilmistir (Ek-2).

2. Beck Anksiyete Olcegi

Beck, Epstein, Steer ve Brown (1988) tarafindan gelistirilen ve klinik anksiyeteyi
dlemeyi hedefleyen Beck Anksiyete Olcegi ‘nin ilk gegerlilik ve giivenirlik calismasi Ulusoy
(1993) tarafindan gerceklestirilmistir (Ek-3). Beck Anksiyete Olgegi'nin bilimsel
aragtirmalarda anksiyete diizeyini belirleyebilecek bir ara¢ ve klinikte hastalarin anksiyete
diizeylerini degerlendirmek amactyla kullanilabilecek giivenilir ve gecerli bir dlgcek oldugu

gosterilmistir (165).
3. Beck Depresyon Olcegi

Beck Depresyon Olgegi (BDO), Beck (1961) tarafindan ergen ve eriskinlerde depresyonun
siddetini 6lgmek, tedavi ile olan degisimleri izleyebilmek ve hastaligi tanimlayabilmek
amaciyla tasarlanmistir (Ek-4). Olgegin Tiirkiye gecerlik ve giivenilirlik calismasi Tegin (1980)
ve Hisli (1989) tarafindan yapilmistir (166).

4. Noropsikolojik Degerlendirme

Bellek degerlendirmesi i¢in Oktem Sozel Bellek Siiregleri Testi; frontal lob islevlerini
noropsikolojik agidan degerlendirmek icin Stroop Testi, Saat Cizim Testi, S6zel Akicilik Testi
ve Wechsler Bellek Bataryasi Gelistirilmis Formu alt 6l¢eklerinden Say1 Menzili uygulanmustir.

a) Oktem Sozel Bellek Suregleri Testi

Oktem Sozel Bellek Siiregleri Testi (SBST) katilimcilarm bellek islevlerini
degerlendirmek tizere arastirmaya dahil edilmistir (Ek-5). Bu test, s6zel 6grenme ve bellegin
cok yonlii arastirilmast igin gelistirilmis bir testtir. 3 ayr1 formdan olusan SBST'nin her bir
formu 15 kelimelik 6grenme listelerinden olugsmaktadir. Liste ilk defa okunduktan sonra akilda
kalan kelime say1s1 anlik bellek sigasini yansitmaktadir. Toplam 10 tekrarla 6grenme kapasitesi
degerlendirilebilmektedir. Bu c¢alisma tamamlandiktan yaklasik 45 dakika sonra kelime
listesinden  akilda  kalanlar  sorularak  gecikmeli  serbest hatirlama  becerisi
degerlendirebilmektedir. Ogrenme kriterine ulasilamadig: takdirde her form igin &nceden
belirlenmis se¢enekler icinden listedeki kelimelerin tanimasi beklenir. Serbest hatirlama
performansi ile tanima becerisi limbik tipteki yani medyal temporal lob yapilarina atfedilen

depo bellege dair bilgi vermektedir. Yas ve egitim durumundan etkilenen bellek performansinin
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degerlendirilmesi icin testin norm degerleri, gelistiricisi Oktem Tanér tarafindan ¢alismalarla

sunulmustur (167).

b) Wechsler Bellek Olgegi Gelistirilmis Formu- Say1 menzili alt 6lcegi
Wechsler, Cocuk ve Yetiskin Zeka Olgekleri’nin yaninda ilk defa 1945 yilinda bellegin
kapsamli degerlendirilebilmesi i¢in bir batarya olusturmustur (Ek-6). Bataryanin Wechsler
tarafindan 1987 yilinda gelistirilmis formu (WMS-R) ise halen kullanilmaktadir (168).

Dikkat islevinin, basta biyolojik nedenle, sinirli diizeyde islemleme kapasitesi vardir.
WMS-R'nin say1 menzili alt testi dikkat kapasitesi Ol¢iitii olarak kullanilmaktadir. Eriskinler
normalde insan bilgi isleme kapasitesinin ortalama sinirin1 gosteren sayida, ileri dogru 7 rakami
(2) tekrarlayabilir. Say1 menzilinde kisinin ileriye ve geriye dogru menzilleri arasinda, ileriye

dogru lehine 1 veya 2 basamak fark olmasi normal kabul edilir.

Oktem (1994) ve Weintroub (2000) say1 menzili alt testinin dikkat becerisine duyarl
oldugunu Onerirken McCarthy ve Warrington (1990) kisa siireli bellege (anlik serbest
hatirlama) duyarli oldugunu 6nermistir (169). Lezak (1995) ise, ileriye dogru say1 menzilinin
dikkat kapasitesine duyarli bir test; geriye sayr menzilinin ise bellek testi oldugunu

onermektedir (169).

Say1 menzili normatif degerleri iilkemizde Ozdeniz (2001) tarafindan yapilan calisma

ile belirlenmistir.

c) Stroop Testi

Test, Stroop (1935) tarafindan gelistirilmistir. Deneysel bu gorev, daha sonralar1 cevap
inhibisyonuna diren¢ becerisinin degerlendirilmesinde tutarli bir Ol¢lim aracit olarak
kullanilmugtir (Ek-7). Stroop Testi algisal kurulumu degisen talepler dogrultusunda ve bir
bozucu etki altinda degistirebilme becerisini; alisilmis bir davranig 6riintiisiinii bastirabilme ve
olagan olmayan bir davraniy yapabilme yetenegini ortaya koyar. Dolayisiyla
dominant/alisilagelmis olan egilimi baskilayip (inhibisyon) dikkat ve davranisi kaydirarak
motor cevab1 diizenleyebilme becerisini yani zihinsel esnekligin/katiligin derecesini
yansitmaktadir. Ifade ettigi renkten farkli renklerle yazilmis renk isimlerini sdyleme gorevi
testin temelini olusturmaktadir. Stroop etkisinin ortaya ¢ikabilmesi i¢in gdrevin Oncesinde

yapilan renk sdyleme ve kelime okuma gorevleriyle, katilimcida ketleme yapmasini

24



gerektirecek zemin olusturulmaktadir. Stroop bozucu etkisi (enterferance), yiiksek kortikal
islemleme becerisi gerektirmekte ve otomatik cevaba gore uzamis tepki siiresine neden

olmaktadir.

Stroop Testi ile elde edilen enterferans stiresinin iilkemiz normatif degerleri Karakas ve

ekibi tarafindan literatiire sunulmustur (170).
d) iz Siirme Testi

Ik kez 1944°te gorsel-motor becerinin degerlendirmesi igin Army Individual Test Battery’ nin
bir pargasi olarak gelistirilmistir. Test, A ve B olmak iizere iki formdan olusmaktadir (EK-9,
Ek-10). Her iki boliimde de uyarici maddeler test formu tizerinde daginik olarak
bulunmaktadir. A Boliimii’nde uyarici madde olarak rakamlar bulunmakta olup, katilimcinin
gorevi rakamlarin bulundugu daireleri dogru sirada ve birbiri- ni izler sekilde (1-2-3-4-5...)
birlestirmektir. B Boliimii daireler igerisine yerlestirilmis olan harf ve rakamlardan olusmakta
olup, katilimcinin gorevi, harf ve rakamlar: birbirini izler ve dogru dizilimde (1-A-2-B-3-C-4-
D...) olacak sekilde, diiz gizgiler gizerek birlestirmektir. A4 biiytkligiinde dort sayfa- dan
olusan uygulama materyalinde, A ve B boliimiiniin her biri igin alistirma ve test sayfalar:
mevcuttur. Testi tamamlama suresi kaydedilerek, saniye cinsinden istatistiksel analizlere dahil

edilmistir.

Iz Siirme testi’nin Tiirkiye i¢in norm belirleme calismasi Nevin Tiirkes ve ekibi

tarafindan yapilmistir (171).

e) Saat Cizim Testi

Saat Cizim Testi, kolay ve c¢abuk uygulanabilir bir yatak basi testidir (Ek-11).
Uygulanabilirliginin kolayliginin yaninda hem yiiksek diizey Kkortikal iglemi 6lgmeyi saglar
hem de genel biligsel islev testleriyle yiiksek korelasyon gostermektedir (172). Sembolik
temsillerle gorsel ve mekansal becerilerin 6l¢iilmesini ve ayn1 zamanda yiiriitiicii islevler ve
praksi islevlerini degerlendirmektedir. Saat ¢izimlerinde normale yakin fakat kusurlu ¢izimleri
olan hastalarda erken veya orta evre demansin varligi konusunda yordayici oldugu bildirilmistir
(173). Yashlarda bilissel yikimm varligina olduk¢a duyarli olan Saat Cizim Testi hem
psikiyatrik hem de nérolojik hastaliklarda izlenebilecek, yapilandirma becerisi ve planlama gibi
belli bilissel beceriler hakkinda bilgi vericidir. Tiim katilimcilara 5 santimetre ¢apinda gizilmis
bir daire verilerek, “rakamlar1 yerlestirip 11'1 10 gegeyi gOstermesi” istenmistir. Puanlar

Sunderland’in 10’lu Likert tipi ile hesaplanmigtir (174).
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f) Sozel Akiciik Testi

Belirli bir harf ile baslayan (leksik ipucu ile) veya kategorik olarak iliskili (semantik
ipucu ile) kelime bulma gorevlerinin her ikisi de sebat, akicilik ve zihinsel geri getirmeyi

degerlendirmek i¢in kullanilir (EK-8).

Spreen ve Benton (1969), her biri 60 saniye siresince olmak lzere F, A, S harfleriyle
baslayan kelime sayma gorevi ile sozel akiciliklarin degerlendirmesinde standardize bir yontem
gelistirmis oldular (EK-8). Temelde, belirli bir zaman araliginda depodan kelime c¢agirma
gorevidir. Semantik akicilik gorevinde bir dakika siire tutularak hastadan aklina gelen tim
hayvanlar1 soylemesi istenir. Bir dakika boyunca kaydedilen cevaplar, 15'er saniyelik dilimlere
ayrilarak kaydedildigi i¢in gorevi baglatip siirdiirme becerisi de degerlendirilebilmektedir.
Tekrar yanitlar kaydedilmekte fakat geri bildirim verilmemektedir, boylece perseverasyon
egilimi de degerlendirilebilmektedir. Fonemik akicilik gorevinde ise Turkge'deki kelime
sikliklar1 dikkate alinarak K, A ve S harfleri secilmistir. Her bir dakika i¢in bu harflerle baslayan
kelime sdylemesi istenmistir. Ozel isim harig tiim kelimeler dogru kabul edilir; ydnergenin bu
ayrintistyla uygun olmayan cevabi bastirma da degerlendirilebilmektedir. Kategori degistirme
akicilik testinde ise 1 dakika siire igerisinde miimkiin oldugunca fazla meyve/6zel isim saymasi

istenir (175).

C. Veri Analizi

Klinik verilerin analizi i¢gin IBM SPSS 22 programi kullanilmigstir. Sayisal degiskenlerin
tanimlayici sunumlar1 ortalama ve standart sapma ile, kategorik degiskenlerin sunumlariysa
say1 ve yiizde olarak verilmistir. Ikili gruplar arasi istatistiksel karsilastirma icin, sayisal
degislenlerde bagimsiz 6rneklem t testi, kategorik degiskenlerde ki-kare testi kullanilmistir.
Hasta gruplari arasinda, t-testine gére anlamlilik saptanan iki néropsikolojik testin yas, cinsiyet,
anksiyete ve depresyon puanlarina gore kontrol edilerek analizi lojistik regresyon analiziyle
yapilmustir. Lojistik regresyon analizinin sonuglari odds orani, %95 giiven araligi ile

sunulmustur. Istatistiksel anlamlilik igin 0,05 degeri esik deger olarak kullanilmustir.
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IV. BULGULAR

A. Sosyodemografik Veriler

Calisma grubu COVID-19 tanis1 almis 135 hastadan olugmaktadir. Katilimcilarin

sosyodemografik verileri Tablo 1°de gdsterilmistir.

Tablo 1. Sosyodemografik verilerin ana ¢alisma grubunda ve yatan/ayaktan hasta gruplarinda

karsilastirilmasi
Tum Grup Yatan Hasta | Ayaktan Hasta Istatistik Parametreler
(n=135) (n=36) (n=99) t(sd)/ X2 (sd) p
Yas, yil 45,5+10,5 51,5+8,4 43,3+10,4 -4,2(133) <0,001
Erkek 67 (%49,6) 25 (%69,4) 42 (%42,4)
Cinsiyet 7,7 0,005
Kadin 68 (%50,4) 11 (%30,6) 57 (%57,6)
Medeni Bekar 24 (%17,8) 6 (%16,7) 18 (%18,2)
durum . 0,041y 0,839
Evli 111 (%82,2) 30 (%83,3) 81 (%83,3)
Evet 110 (%81,5) 32 (%88,9) 78 (%78,8)
Cocuk
var m1? 2,133 0.015
) Hayir 25 (%18,5) 4 (%11,1) 21 (%521,2)
Okudugu yil 11,23+4,5 9,7+4,5 11,6+4,3 1,7850 0,182

Sayisal degiskenler ortalama (standart sapma), kategorik degiskenler sayt (%) olarak verilmistir. Sd: serbestlik

derecesi

Tablo 1’de yatarak tedavi goren ve ayaktan tedavi goren hastalarin niteliksel verileri,
Pearson’un Ki-kare Bagimsizlik testleri ile, niceliksel verileri ise Bagimsiz Orneklem T-testi ile

analiz edilmistir. Uygulanan testlerin sonucunda degiskenlerin anlamlilik agisindan p degerleri

de tabloda gosterilmistir.

Calismaya 67 erkek, 68 kadin hasta dahil edilmistir. Kadin-erkek dagilimi agisindan

farklilik (p=0,005) olarak degerlendirilmistir.

Hastalarin %17,8 nin bekar, %82,2’nin evli oldugu, %81,5 ‘nin ¢ocuk sahibi oldugu,

%18,5’nin ¢ocuk sahibi olmadig1 saptanmstir.

Egitim yili ortalamast 11,23%4,5 olarak bulunmustur. Yatarak tedavi olan ve ayaktan

tedavi olan hastalarin egitim yillar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir

(p=0,182)
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B. COVID-19 iliskili Klinik Veriler

Yatarak tedavi goren ve ayaktan tedavi goren hastalarin klinik 6zellikleri Tablo 2°de

gosterilmistir.
Tablo 2. Covid-19 iliskili 6zelliklerin ana ¢alisma grubunda ve yatan/ayaktan hasta gruplarinda
karsilastirilmasi
Istatiksel Parametreler
Tam Grup Yatan Hasta | Ayaktan Hasta P
(n=135) (n=36) (n=99) tea 12 0
Izolyasyon 11,0+7,3 0,6942,8 14,7+4,1 1870 | <0,001
Siresi, gin
gf‘“s. ) 3,316,8 12,3+7,8 0,00+0,00 -15,933) <0,001
Uresi, gin
Pandemi Evet 83 (%61,5) | 23 (%63,9) 60 (%660,6)
Doneminde 0,123 0,729
Calismak Haywr 52 (%38,5) 13 (%36,1) 39 (%39,4)
Akciger Evet 57 (%42,2) | 34 (%94,4) 23 (%23,29) - <0001
Tutulumu Hayr | 78 (%57,8) 2 (%5,6) 76 (%76,71) ’ '
Yogun Evet 5 (%3,7) 5 (%13,9) 0 (%0,0)
Bakim 14,20, <0,001
Tedavisi Hayir | 130 (%96,3) | 31 (%86,1) 99 (%100,0)
NGrolojik Evet 21 (%15,6) 8 (%22,2) 13 (%13,1) e 1o
. y 1 ’
Komplikasyon | pray,- | 114 (%84,4) | 28 (%77,8) 86 (%86,9) v

Sayisal degiskenler ortalama (standart sapma), kategorik degiskenler sayt (%) olarak verilmigtir. Sd: serbestlik

derecesi

COVID-19 sonrasi izolyasyon siiresi ortalamasi1 11,0+7,3 olarak saptanmustir. Yatan

hasta grubu ile ayaktan tedavi goren hasta grubu karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli
fark bulunmustur (p<0,001).

Pandemi doneminde calismak agisindan hastalarin %63,92°i ¢alissa da %.36,1°1
caligmamus. Yatarak tedavi goren hasta grubu ile ayaktan tedavi goren hasta grubu arasinda

anlamli istatistiksel anlamli fark bulunmamuistir (p=0,729)

Hastalarin %42,2’de akciger tutulumu goziikse de %57,8’de akciger tutulumuna

rastlanmamistir.  Yatarak tedavi goren hastalarla ayaktan tedavi goOren hastalar

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0,001).

Yogun bakimda tedavi goren hasta oran1 %3,7, yogun bakim tedavisi gérmeyen hasta
orant %96,3 olarak saptanmistir. Yatarak tedavi goren hastalarla ayaktan tedavi goren hasta

sayisi arasinda bu agidan olan farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001).
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C. Psikiyatrik Veriler

COVID-19 sonrasi psikiyatrik veriler Tablo 3’te gosterilmisdir.

Tablo 3. Psikiyatrik ozelliklerin ana ¢alisma grubunda ve yatan/ayaktan hasta gruplarinda

karsilastirilmasi
Istatiksel Parametreler
Tdm Grup Yatan Hasta | Ayaktan Hasta
n=135 n=36 n=99
(n=135) (n=36) (n=99) e )
Ha_\st_ayke_n Evet 3(%2,2) 2 (%5,6) 1 (%1,0)
psikiyatrik 2,51 0,113
tedavi Hayr 132 (%97,8) 34 (%94,4) 98 (%99,0)
Evet 24 (%17,8) 7 (%19,4) 24 (%24,2)
Psikiyatrik oyki 0,093y 0,76
Haywr 111 (%82,2) 29 (%80,6) 75 (%75,8)
Ailede Evet 31 (%23,0) 7 (%19,4) 24 (%24,2) 0,344 0,558
psikiyatrik oyki S :
Haywr 104 (%77,0) 29 (%80,6) 75 (%75,8)
Iyilestikten Evet 29 (%21,5) 10 (%27,2) 19 (%19,2)
sonkr{i " 1,154, 0,283
psikiyatri Hayr 106 (%78,5) 26 (%72,2) 80 (%80,8)
basvuru

Sayisal degiskenler ortalama (standart sapma), kategorik degiskenler say (%) olarak verilmistir. Sd: serbestlik

derecesi

Hastalarin %2,22°de psikiyatrik tedavi ihtiyact olmus, %97,8’de psikiyatrik tedavi

thtiyact olmamis. Hastalarin %17,8’de gecmiste psikiyatrik oykii olsa da %82,2’de psikiyatrik
oykii bulunmamis.Ailede psikiyatrik dykii agisindan %23 oranda hastada ailede psikiyatrik
oyki bulunmus, %77’de ise bulunmamais.

Iyilesme sonrasinda psikiyatri bagvurusuna baktigimizda hastalarm %21,5’te psikiyatri

basvurusu olsa da %78,5‘de psikiyatri bagvurusu olmamis.

Psikiyatrik verilerin yatarak tedavi goren hasta grubu ile ayaktan tedavi goren hasta

grubu arasinda karsilastirilmasi1 sonucunda anlamli istatistiksel bir fark saptanmamastir.

D. Noropsikolojik Veriler

Yatarak tedavi goren hasta grubu ile ayaktan tedavi géren hasta grubunun Oktem Sézel
Bellek Siiregleri Testi puanlar1 birbiriyle kiyaslandiginda anlik bellek (p<0,001) ve yanlis
hatirlama puanlarinin (p=0,008) istatistiksel a¢idan anlamli olarak farkli olduklar1 ve bu

alanlarda yatarak tedavi goren hasta grubunun daha disiik performans gosterdikleri
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bulunmustur (Tablo 4.1). Ancak ¢oklu test i¢in diizeltme yapildiginda, sadece anlik bellek

puanlar1 arasindaki farkin anlamliligin1 korudugu saptanmustir.

Tablo 4. 1 Oktem Sozel Bellek Siirecleri Testi

Genel Grup | Yatan Hasta | Ayaktan Hasta | Istatistik Parametreler
(n=135) (n=36) (n=99) tsa) p

Anlik bellek 6,1+ 1,7 6,46+1,7 5,08+1,5 -4,2(133) <0,001
Ogrenme puani 80,616,7 82,6+16,9 79,9+16,7 -0,82033) 0,413
Kritere ulagma 6,09+2,7 6,31+2,8 6,01+2,7 -0,55(133) 0,29
En yiiksek 6grenme 14,7+0,7 6,01+2,7 14,7+0,7 1,23(133) 0,154
Ogrenme yanlig 0,36+0,8 0,5+1,1 0,31+0,7 -1,128133) 0,131
Perseverasyon 3,723 3,927 3,722 -0,26(133) 0,395
Tutarsizlik 2,523 2,08+1,5 2,7£2,5 1,999,4) 0,30
Kendiliginden 9,742,3 9,3+2,3 9,84+2,3 0,924 133) 0,178
hatirlama
Tanima 5,04+2,2 51422 49422 -0,49133) 0,31
Toplam hatirlama 14,6+0,7 14,6+0,8 14,6+0,7 0,502(133) 0,308
Yanlis hatirlama 0,19+0,5 0,36+0,7 0,13+0,3 -1,82418) 0,008
Yanlig tanima 0,13+£0,3 0,08+0,2 0,15+0,4 0,91(133) 0,181

Sayisal degiskenler ortalama (standart sapma) olarak verilmistir. Sd: serbestlik derecesi

Yatarak tedavi goren hasta grubu ile ayaktan tedavi géren hasta grubunun WMS-R
Say1 Menzili test puanlar1 birbiriyle karsilagtirildiginda istatistiksel agidan anlamli fark

bulunmamustir (Tablo 4.2)

Tablo 4. 2 WMS Say: Menzili Alt Olcegi

Genel Grup | Yatan Hasta | Ayaktan Hasta | Istatistik Parametreler

(n=135) (n=36) (n=99) tee 0
fleri menzil puam 6,04£1,5 5,9+1,5 6,081,6 0,53033) 0,298
Geri menzil puani 5,2+1,6 4,97+1,6 5,3+1,7 1,006(133) 0,158

Sayisal degiskenler ortalama (standart sapma) olarak verilmistir. Sd: serbestlik derecesi

Yatarak tedavi goren hasta grubu ile ayaktan tedavi goren hasta grubunun StroopTesti
puanlar1 birbiriyle karsilagtirildiginda renkli kelimelerin rengini siiresi (p=0,01) ve renkli
kelime rengi siire farki (p=0,02) puanlariin istatistiksel agidan anlamli olarak farkli olduklari
bulunmustur (Tablo 4.3). Ancak coklu test icin diizeltme yapildiginda, anlamliligin ortadan

kalktig1 gézlenmistir.

Tablo 4. 3 Stroop Testi

Genel Grup | Yatan Hasta | Ayaktan Hasta | Istatistik Parametreler
(n=135) (n=36) (n=99) t(sa) p
§a¥:h’ beyaz okuma 3,03+5,75 31,7475 20 8+4,8 -1,78(133) 133
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Eu?gge” rengi soyleme | 55 5197 34,5+132 31,848,05 -1,39133) 0,083
;)a(;rltlgse” rengi soyleme | 1140,17 0,0620,33 0,000,000 s 0,162
Dortgen rengi sbyleme | 4, 5 0,0040,000 0,05£0,36 0,838,133 0,202
spontan duzeltme

SRuergk“ kelime okuma | 5541103 | 37,1115 35,3+10,8 -0,850133) 0,198
;‘aet?l‘l‘;' kelime okuma |4 534017 | 0,03+0,16 0,03+0,17 00760 | 0,470
Renkli kelime okuma | 041019 | 0,06+0,23 0,0320,17 -0,68303 | 0,248
spontan duzeltme

5ui2kh kelimerengi | g3 074945 | 91254281 | 80,00¢225 2370 | 0,010
Renkli kelime rengi 1,33+2,4 1,92+38 1,12+1,67 121w | 0,116
hata sayisi

Renkli kelime spontan | ;5 5 2,64+2,38 1,91+2,26 -1,630s3) 0,053
duzeltme

Renkli kelig@yengi 4754209 | 53,7+24,9 45,3+18,9 -2,07 33 0,020
siire farki

Sayisal degiskenler ortalama (standart sapma) olarak verilmistir. Sd. serbestlik derecesi

Saat gizim testi ortalamasi genel grupta 8,82 (1,4), yatan hasta grubunda 8,58 (1,3),

ayaktan hasta grubunda 8,9 (1,3) olarak saptanmistir. Yatan ve ayaktan hasta gruplari

arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml degildi (Tablo 4.4)

Tablo 4. 4 Saat Cizim Testi

Genel Grup | Yatan Hasta | Ayaktan Hasta | Istatistik Parametreler
(n=135) (n=36) (n=99) teo 0
Saat ¢izim testi 8,82+1,4 8,58+1,3 8,9+1,3 1,22(133) 0,225

Sayisal degiskenler ortalama (standart sapma) olarak verilmistir. Sd. serbestlik derecesi

Yatarak tedavi goren hasta grubu ile ayaktan tedavi goren hasta grubunun S6zel Akicilik

Testi puanlar1 birbiriyle karsilastirildiginda istatistiksel

bulunmamistir (Tablo 4.5).

Tablo 4. 5 Sozel Akicilik Testi

agidan anlamli

olarak fark

Genel Grup | Yatan Hasta | Ayaktan Hasta | Istatistik Parametreler
(n=135) (n=36) (n=99) tesa) p

Sozel akicilik 8,542,18 8,2242,3 8,6322,1 0,95033 0,172
Sozel akicilik kategori | 49 06 | 0444108 0,38+1,06 0295 | 0,386
perseverasyon

Sozel akicilik meyve/ | 51,4 5 0,1940,5 0,21+0,6 0150 | 0439
ISIM persevasyon

(Sh‘;fel akieilik kategori | 5440 19 0,06+0,23 0,03+0,17 0,683 0,248

31




Hayvan kategori 20,08¢55 | 19,08+39 20,4+6,04 1250 | 0,106
Hayvan kategori 0,2540,5 0,2520,54 0,2520,56 0,023(133) 0,49
perseverasyon

KAS toplam 3084137 | 37,8%145 40,5135 0,985 | 0,164
KAS toplam 0,56+1,05 | 058409 0,55¢1,08 | -0,184u | 0427
perseverasyon

;23 toplam kategori | 561093 | 0,08+0,28 0,05:0,22 07la | 0,239
KAS toplam 6zel isim 0,28+0,7 0,44+0,9 0,22+0,56 -1,339) 0,101

Sayisal degiskenler ortalama (standart sapma) olarak verilmistir. Sd. serbestlik derecesi

Yatarak tedavi goren hasta grubu ile ayaktan tedavi gdren hasta grubunun Iz siirme Testi
puanlar1 birbiriyle karsilastirildiginda iz Siirme B formu siire (p=0,011) puanlari arasinda

istatistiksel agidan anlamli olarak fark bulunmustur (Tablo 4.4).

Lojistik regresyon analiz sonucuna gore T testinde gozlenen anlamliligin, yas ve

cinsiyet degiskenlerine bagl olarak ortaya ¢iktig1 saptanmistir.

Tablo 4. 6 Iz Siirme Testi

Genel Grup | Yatan Hasta | Ayaktan Hasta | lIstatistik Parametreler
(n=135) (n=36) (n=99) tsa) P
zﬁ surme A formu 44.9+189 | 47,6209 42,9+18,04 1,303 0,98
:]Za f;irme A forpd 0,16+047 | 0,11+0,31 0,1740,51 0,66(139) 0,25
iﬁ rse"irme B formu 98,0+358 | 110,5+35,07 94,7+35,3 -2,304133) 0,011
ffa e B formu 0.77+148 | 0,89+17 0,73+1,4 0,559 0,289

Sayisal degiskenler ortalama (standart sapma) olarak verilmistir. Sd: serbestlik derecesi

E. Lojistik Regresyon Analiz Sonuclari

Noropsikolojik testler yas, cinsiyet, anksiyete ve depresyon puanlarina gore kontrol
edilerek, hasta gruplari arasinda lojistik regresyon analizi yapildi. Bu modele gore, yatan hasta
grubunda anlik bellek puani ayaktan hasta grubuna gore daha disiiktii ve aradaki fark
istatistiksel olarak anlamliydi (Odds Orani: 0,62, %95 Giiven Araligt: 0,44-0,87, p=0,006).

Iz Siirme B testinin siiresi agisindan iki grup, yas, cinsiyet, depresyon ve anksiyete
puanlar1 kontrol edilerek lojistik regresyon analizi yapildi. Iki grup arasinda bu testin siresi
agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark gozlenmedi (Odds orani: 1,03, %95 Giiven Araligi:
0,99-1,03, p=0,065). Lojistik regresyon analiz sonucuna gore T testinde gézlenen anlamliligin,

yas ve cinsiyet degiskenlerine bagl olarak ortaya ¢iktig1 saptandi
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V. TARTISMA

Calismamizda yatan hasta grubu ile ayaktan tedavi géren hasta grubu arasinda biligsel
islevler karsilastirildiginda anlik bellek (p<0,001) ve iz Siirme B Formu siire (p=0,011) puanlari
arasinda istatistiksel a¢idan anlamli olarak fark bulunmustur. Biligsel testler yas, cinsiyet,
anksiyete ve depresyon puanlarina gore kontrol edilerek, hasta gruplari arasinda lojistik
regresyon analizi yapildiginda, yatan hasta grubunda anlik bellek puani ayaktan hasta grubuna
gore daha diigiiktii ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (Odds Orani: 0,62, %95 Giiven
Araligi: 0,44-0,87, p=0,006).

Iz Siirme B testinin siiresi agisindan iki grup, yas, cinsiyet, depresyon ve anksiyete
puanlar1 kontrol edilerek lojistik regresyon analizi yapildiginda ise iki grup arasinda bu testin
siiresi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark gézlenmedi (Odds orani: 1,03, %95 Giliven
Araligr: 0,99-1,03, p=0,065). Lojistik regresyon analiz sonucuna gore T testinde gdzlenen

anlamliligin, yas ve cinsiyet degiskenlerine bagli olarak ortaya ¢iktig1 saptandi.

Becker ve arkaslarini 2021 yilinda yaptiklar1 calismada 740 kiside bilissel islevler Ileri
ve Geri Menzil Testi, 1z siirme A ve Iz siirme B testi, Sézel akicilik Testi ve Hopkins Sozel
Ogrenme Testi ile degerlendirilmistir. Bizim ¢alismamizda ise benzer sekilde Wechsler Bellek
Olgegi Gelistirilmis Formu- Say1 Menzili Alt Olgegi, Stroop Testi, iz Siirme Testi (A ve B
formu), Saat Cizim Testi, S6zel Akicilik Testi, Oktem S6zel Bellek Siirecleri Testi yapilmustir.
Bizim galismamizda hastalar daha fazla noropsikolojik teste tabi tutulmustur. 740 katilimcinin
ortalama yast 49 yil, %63"i kadindi. Bizim ¢alismamizda (n=135), ortalama yas 45,5 yil,
katilimeilarin %50,41 kadindi. Ayakta tedavi, acil servis veya hastanede yatan hasta grubunun
bilissel islevlerinin karsilastirildigi bir arastirmada, 1rk ve etnik kdken, sigara igme, viicut kitle
indeksi, komorbiditeler ve depresyona gore kontrol edildiginde; islem hizinda, yuruticu
islevlerde, fonemik akicilikta ve kategori akiciliginda, bellek kodlamasi ve hafiza hatirlama
puanlarinda anlamli farklar bulunmustur. Buna gore, kontrol edilmis analizlerde hastanede
yatan hastalarda dikkat bozuklugu ayaktan tedavi goren hastalara gore daha yuksek olarak
saptanmustir (Odds Orani: 2.8; %95 Glven Araligi: 1.3-5.9). Hastanede yatan hastalarda
yiritlict islevler (Odds Orani: 1.8; %95 Glven Araligi: 1.0-3.4), kategori akiciligi (Odds
Orant: 3.0; %95 Glven Araligi: 1.7-5.2), bellek kodlamasi1 (Odds Orani: 2.3; %95 CI: 1.3-4.1)
ve bellek geri ¢agirma (Odds Orani: 2,2; %95 Guven Araligt: 1,3-3,8) puanlarinin da ayaktan

hastalara gore anlamli olarak yiiksek oldugu gosterilmistir. Acil serviste tedavi edilen
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hastalarin, ayakta tedavi edilenlere gore kategori akiciligi (OR: 1.8; %95 Gulvenlik Akicilig::
1.1-3.1) ve bellek kodlamasi (Odds Orani: 1.7; %95 GA: 1.0-3.0) anlamli olarak farkl
saptanmistir. Bu arastirmada gruplar arasinda diger alanlardaki bozulmalarda Onemli
farkliliklar g6zlenmemistir (176).

Ferrucci ve arkadaslarinin 2021 yilinda yatarak tedavi géren COVID-19 hastalarinin
bellek performanslari iizerine yaptiklari bir ¢alismada, ARDS 06ykiisii olan hastalarin sozel
belleklerinde 6zellikle gecikmeli hatirlamalarinin bozuk oldugu; taburculuklarindan 5 ay sonra
da normal seviyelerine ulagamadiklar1 bildirilmistir. Gecikmeli serbest hatirlama yine bellegin
dikkat iligkili fonksiyonlarindan biri olmakla birlikte bizim c¢alismamizda gruplar arasinda
anlamli bir fark saptanmamistir. Ferrucci ve arkadaglarinin yiiriittiigii ¢alismada vakalarin

ARDS 6ykiisiiniin, yani hipoksinin varligi bu farkla iliskili olabilir (177).

Daroische ve arkadaslari tarafindan yapilan genis kapsamli bir derlemede, iskemik veya
hemorajik inme, deliryum ve akut ensefalopatiler gibi dogrudan noérolojik komplikasyonlarin
bilissel bozukluga neden oldugu diisiiniildiigii i¢in ve hastalik oncesi hafif biligsel bozukluk
(MCI) veya demans hikayesi olan hastalar diglanmistir. Bu derlemeye on iki ¢alisma dahil
edilmistir. Bellegi degerlendiren testlerin uygulandigir dort ¢alismanin iiciinde sozel bellek
testinde ve kisa siireli bellekte bozukluklar rapor edilmistir. Yedi calismada MMSE, MoCA alt
test puanlarmi kullanarak dikkat veya yiiriitiicli islevler degerlendirilmistir. Tiim arastirmalar

yiriitiicii islevlerde veya dikkat alaninda sorunlarin oldugunu ortaya koymustur (178).

Yukarida bahsedildigi gibi, bizim ¢aligmamizda anlik bellek paunlarinda yatan hasta
grubuyla ayaktan tedavi goren hasta grubu karsilastirildiginda COVID-19 gec¢irmis hastalarda
6 ay sonra anlamli bir fark ortaya ¢cikmistir. Bu diisiik puan, bilgiyi 6grenme ve bellege
kaydetmekte sorun yasamakla iligkilidir. Bu anlamda arastirmamizin sonuglar1 genel olarak
literatur bilgisiyle uyumludur. Calismamizda bellek degerlendirmesinin yapildig1 s6zel bellek
testi kelime listesi 6grenme yontemini kullanan bir materyaldir. Liste 6§renmelerinde, uyaran
grubuyla ilk karsilagma sonrasinda testi alan kiginin hafizasinda tutabildigi kelime sayisi1 'anlik
bellek' puanini olusturmaktadir. Birinci hatirlama denemesi anlik bellegi 6l¢er. Bu deneme
denegin dikkati ve calisma bellegi ile ilgili de bilgi verir. Anlik bellek puani, dogrudan kisinin
dikkat sigasi ile iligkilidir. Elbette bellek deposuna kayit i¢in ilk basamak anlik kayit olmakla
birlikte; bu puan, bellegin depolama kapasitesi ile ilgili nihai bilgi saglamaz. Diger bulgularla
birlikte degerlendirildiginde yatarak tedavi goren hastalarin dikkat sebekelerindeki giicliigiin

bellege yansimasi olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
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Iz Siirme Testi (B formu) ve Stroop Testi biligsel esneklik dl¢iimlerinin araci olarak
kullanilmaktadir. Stroop Testi'nin enterferans gorevi, algisal kurulumu degisen talepler
dogrultusunda ve bir bozucu etki altinda degistirebilme becerisini uyarmaktadir. Dolayisiyla
dominant/alisilagelmis olan egilimi baskilayip (inhibisyon) dikkat ve davranis1 kaydirarak
motor cevab1 diizenleyebilme becerisini yani zihinsel esnekligin/katiligin derecesini
yansitmaktadir. Stroop bozucu etkisi (enterferans), yiiksek kortikal islemleme becerisi

gerektirmekte ve otomatik cevaba gore uzamis tepki siiresine neden olmaktadir (179) .

Favieri ve arkadaslar1 tarafindan 2022 yilinda COVID-19 6ykiisii olan ve buna bagh
TSSB tanili hastalarla yapilan bir ¢alismada Stroop Testi ile degerlendirilen hastalarda cevap
inhibisyonunda bozulma oldugu bildirilmistir. Bu c¢alismada yatan hastalarin enterferansa
direng becerilerinde ayaktan takip edilen hastalara gore bir giicliik oldugu goriilmiistiir ancak
aradaki fark diger faktorler icin kontrol edildiginde anlamliligini yitirmistir. Bizim
sonuglarimizla tutarli bir sonu¢ olmamakla beraber hastalarda TSSB tanisinin olmasi, biligsel

islevlerin dogrudan enfeksiyonala iligskilendirilmesinde zorluk olusturmaktadir (180).

Literatir tarama sonucunda COVID-19 sonrast devam eden bilissel islevler agirlikli
olarak yiiriitiicli islevler ve dikkat alaninda saptanmistir. Bellek ile iligkili sorunlar daha az
raporlanmistir. Bizim aldigimiz sonu¢ da bellegin daha ¢ok dikkate sekonder etkilendigini
gostermektedir. Bu da bilissel alanda ortaya ¢ikan sorunlarin daha ¢ok c¢alisilmasi ve olasi

mekanizmalarin daha detayl arastirilmasina ihtiya¢ oldugunu dogrulamaktadir.

Caligmamizin giilii yonii, belli araliklarla COVID-19 izlem Polikliniginden diizenli
takip edilen hastalar1 ¢alismamiza dahil edilmis olmasidir. Bu sayede, hastaliga 6zgii ¢ok sayida
degiskenin geriye doniik kayith verisi kullanilabilmistir. Ayrica, bu arastirmada hastalarin
bilissel degerlendirilmesinde genis bir noropsikiyatrik batarya kullanma sansimiz olmustur. Bu

sayede biligsel islevlerin farkli 6zelliklerine odaklanabilme sansimiz olmustur.

Orneklem grubunun kiigiik olmasi, COVID-19’dan hemen sonra ve COVID-19 éncesi
bilissel iglev verilerine sahip olmamamiz arastirmanin kisitliliklar1 arasindadir. Ancak bu ani

pandemi strecinde yurdtilen hemen tim diger ¢alismalarda benzer kisitliliklar bulunmaktadir.
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VI.

SONUCLAR

Calismamizda 99’u ayaktan, 36’1 yatarak tedavi gormiis 135 COVID-19 tanisi almig
hasta 6 ay sonra bilissel acidan karsilastirilmistir. Bu iki grup arasinda Oktem Bellek Siirecleri
Testinde Anlik bellek puanlari arasinda anlamli farkliliklar saptanmistir. Bu farkliliklar
hastalarin yasi, cinsiyeti, Beck Depresyon ve Beck anksiyete puanlari ile iligkili degildi.
Iyilestikten en az 12 hafta sonra ortaya ¢ikan Uzun COVID olarak adlandirilan semptom
derlemesi ile ilgili arastirmalar uzun vadede karsilasacagimiz kalici belirtiler ve enfeksiyonun

dogasin1 anlamimiza yardimci olmasi agisindan 6nem arzetmektedir.

Ozellikle yatarak tedavi goren hastalarda Uzun COVID olarak sik saptanan bilissel
sikayetlerin izlenmesi, ¢alismamizin sonucuna gore de desteklenmektedir. Yatan hastalarda 6
ay sonrasinda bilgiyi 6grenme ve kaydetmede sorun oldugu, bellegin dikkat Uzerinden

etkilendigi gézlemlenmistir.

COVID-19 sonras1 uzun donemde ortaya ¢ikan biligsel bozukluklar hakkinda ¢ok az sey
bilinmektedir. Bu nedenle gelecekteki arastirmalar, bu bireylerin uzunlamasina izlenmesine ve
goriintiileme verileriyle bu bulgularin desteklenmesine odaklandiginda, biligsel islevler ile

etkili daha kapsamli veriye sahip olma sansimiz olabilir.
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Ek-2: Sosyodemografik Veri ve Goriisme Formu

HASTA BiLGI FORMU

1. Hastanin Adi- Soyad:

2. Tel:

3. Cinsiyet 1-Kadin 0-Erkek

4. Yas:

5. Okudugu Y1l Sayisi:

6. Medeni durumu: 1- Bekar 0- Evli

7. Cocugu: 1- Var 0- Yok

8. Cocuk sayisi:

9. Meslegi:

10. Yasadig1 yer: 1- Koy 2-Kasaba 3-Sehir merkezi

11. Pandemi doneminde aktif olarak ¢ahisti mi: 1-Evet O-Hayir

12. Hasta grubu: (- Ayakta tedavi olan hasta 1- Yatarak tedavi olan hasta
13. Covid 19 nedeniyle hastanede toplam yatis stiresi:

14. Ayaktan tedavi olduysa kag gun izolasyon/karantinada kaldi?

15. ilk hastalik belirtisi olarak anosmi ortaya gikt1 mi? 1-Evet O-Hayir
16. Yogun bakim tedavisi gordii mii? 1- Evet 0- Hayir

17. Yogun bakim tedavisi gerektirdiyse yogun bakimda kalis siiresi:
18. Entiibasyon yapildi mu? 1- Evet 0- Hayir

19. ECMO tedavisi: 1-Evet 0- Hayir
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20. Yans sirasinda ensefalopati, viral ensefalit, inme vb nérolojik
komplikasyonlar gelisti mi  (-Evet 1- Hayir
21. Yatis sirasinda hangi tedaviler uygulandi?
22. Akciyer tutulumu oldu mu? 1-Evet (-Hayir
23. Yats sirasinda psikiyatri konsiiltasyonu istendi mi? 1- Evet (- Hayir
24. Yatis sirasinda néroloji konsiiltasyonu istendi mi? 1-Evet 0-Hayr
25. Yatis sirasinda beyin MRG vapildi nu? 1-Evet 0-Haywr
26. Daha 6nce beyin MRG yapilmis mu? 1-Evet 0-Hayir
27. Yatis sirasinda herhangi bir psikiyatrik tedavi aldi mi? 1-Evet (- Hayir
28. Taburculuk sonrasinda hastaneye basvuru sikligi artt1 mi? 1-Evet (- Hayir
29. Pandemi oncesinde psikiyatrik hastalik oykiisi var mi?
1- Yok 2- M.Depresyon 3- Anksiyete bozuklugu 4- Psikotik bozukluk 5-Diger
30.Gegmiste psikiyvatrik tedavi gbrdii mii? (en az 6 ay) 1-Var 0-Yok
31. Gegmiste Psikiyatrik hastalik nedeniyle hospitalizasyon: 1- Var () - Yok Var ise Sayisi:
32. Sigara kullamimi: 1-Var 0-Yok
33. Alkol kullamimi: 1-Var 0-Yok
34. Madde kullanim: 1-Var 0-Yok
35. Ek tibbi hastaliklar: 1-yok 2-HT 3-DM 4-SVO
36. Ailede psikiyatrik hastalik oykusu var mu? : 1-Var 0-Yok
37. Hastaneden taburculuk sonrasi psikivyatri basvurusu oldu? 1- Evet (- Hayir
38. Taburculuk sonrasi psikiyatri yatisi oldu mu? 1- Evet 0- Hayir

39. Hastaneden taburculuk sonrasinda ¢alismaya devam edebildi mi? (0-Evet 1- Hayir
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Ek-3: Beck Anksiyete Olcegi

Hic Hafif Orta Duzeyde Ciddi Duzeyde
Duzeyde Hos degildi Dayanmakta
Beni pek ama katlandim  ¢ok zorlandim
etkilemedi
1 Bedeninizin herhangibir yerinde uyusma © O] @ ©)
veya karincalanma
2 Sicak/ ates basmalari © O] @ ®
3 Bacaklarda halsizlik, titreme © O) @ ®
4 Gevseyememe © ® @ ©)
5 Cok kotii seyler olacak korkusu © O] @ ®
6  Basdonmesi veya sersemlik © O] @ ©)
7  Kalp carpintisi © O] @ ©)
8  Dengenizi kaybedeceginiz duygusu © O) @ ®
9  Dehsete kapilma © O] @) ©)
10  Sinirlilik © O] ©) ©)
11  Boguluyormus gibi olma hissi © O) @ ©)
12 Ellerde titreme © O) @ ®
13 Titreklik © O] ©) ©)
14 Kontroli kaybetme duygusu © O] @) ®
15 Nefes almada guclik © O] ©) ©)
16 Olim korkusu © ©) &) ®
17  Korkuya kapilma © O] @ ©)
18 Midede hazimsizlik veya rahatsizlik hissi © ) @ ©)
19 Bayginlik © O] ©) ©)
20  Yiiziin kizarmasi © O] @ ©)
21  Terleme (sicaga bagli olmayan) © O] @ ©)
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Ek-4: Beck Depresyon Evanteri

BECK DEPRESYON ENVANTERI

Asagida, kisilerin ruhsal durumlarini ifade ederken kullandiklar: bazi ciimleler verilmistir. Her
madde, bir ¢esit ruhsal durumunu anlatmaktadir. Her maddede o ruhsal durumunun derecesini
belirleven 4 secenek vardir. Liitfen bu secenekleri dikkatle okuyunuz. Son bir hafta icindeki (su
an dahil) kendi ruh durumunuzu giéz dniinde bulundurarak, size en uyzun olan ifadeyi isaretleyiniz.

1- a) Kendimi fizgiin hissetmiyorum.
b) Kendinu fizgiin hissediyorum.
¢) Her zaman i¢in fizgiiniim ve kendimi bu duygudan kurtaramiyorum.
d) Ovylesine iizgiin ve mutsuzum ki dayanamiyorum.
2- a) Gelecekten umutsuz degilim.
b) Gelecege biraz unutsuz bakiyorum.
¢) Gelecekten bekledigim highir sey yok.
d) Benim igin bir gelecek yok ve bu durum diizelmeyecek.
3- 4) Kendimi basansiz gbrmiiyorum.
b) Cevremdeki birgok kisiden daha fazla basansizhiklarim oldu sayilir.
¢} Gertye doniip baktigimda, ¢ok fazla basansizh@nun oldugunu gérityorum.
d) Kendimi tiimiiyle basansiz bir insan olarak gériiyorum.
4- a) Her seyden eskisi kadar zevk alabiliyvorum.
b) Her seyden eskisi kadar zevk alamyorum.
¢) Artik hichir seyden gergek bir zevk alamuyorum.
d) Bana zevk veren higbir sey yok. Her sey ok sikici.
5- a) Kendimi suglu hissetmiyorum.
b) Arada bir kendimi suglu hissetti@im oluyor.
¢) Kendimi cogunlukla suglu hissediyorum.
d) Kendimi her an i¢in suglu hissediyorum.
G- a) Cezalandmldiginu diistinmilyorum.
b} Baz seyler igin cezalandinlabilecegini hissediyorum.
¢} Cezalandinlmay bekliyorum.

d) Cezalandinldiginu hissediyorum.
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10-

11

12-

13-

14-

a)) Kendimden hognutum.

b) Kendimden pek hosnut degilim.

¢) Kendimden hig¢ hoslanmivorum.

d) Kendimden nefret edivorum.

a) Kendimi difer insanlardan daha kit gormiiyorum.

b) Kendimi zayifliklarim ve hatalarim igin elestinyorum.
¢) Kendimi hatalanm igin godu zaman sugluyorm.

d) Her kit olayda kendimm sugluyvorum.

a) Kemdimi 8ldirmek gibi dilgiineslerim yok.

b) Bazen kendimi Sldirmeyi disiiniiyvorum fakat buno yapamam.
¢} Kendimi éldiirebilmeyi isterdim.

d) Bir firsatie bulsam kendim éldiiriiriim.

a) Her zamankinden daha fazla agladifin sanmivorum.
b) Eskisine give su sralarda daha fazla aghyorim.

¢) Su siralarda her an aghyorum.

d) Eskiden aglavabilirdim, ama su siralarda istesem de aglayamuyorim.

a) Her zamankinden daha sinirli degil

b) Her zamankinden daha kolayea sinirleniyor ve kizryorum.
¢) Cofu zaman sinirliyim

d)y Eskiden sinirlendifim seylere bile artik sinirlenmiyorim.
a)) Diger insanlara kars: ilgimi kavbetmedim.

b) Eskisine gire insanlarla daha az ilgiliyim.

¢) Diger insanlara kars ilgimin gogunu kaybettim.

d) Diger insanlara kars hig ilmm kalmad.

a) Kararlanim eskisi kadar kolay ve rahat verebilivorum.

b) Su siralar kamarlarom vermeyi ertelivorum.

¢) Kararlanim vermekie oldukca gliclik gekivorum.

) Artik hig karar veremivorum.

a) The piriiniisiimiin eskisinden daha kb aldugonn sanmnonm

b) Yaglandifim ve ¢ekicillifimi kaybettigimi dilginiiyor ve Gziliyorum.

¢} Lhs porinisiimde arik degistinimes: mimkiin olmayan olumsug defdsikhkler oldufuni hissediyomm.

d) Cok cirkin oldugumu disiniyorum.
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15-

16

18-

19-

20-

21-

&) Eskisi kadar ivi ¢ahsabilivorum.

b} Bir 13¢ baglayabilmek igin eskisine gore kendimi daha fazla zorlamam gerekiyor.
€) Hangi ig olursa olsun, yvapabilmek icin kendimi ¢ok zorluyorum.
) Higbir 15 yapamiyorum.

a) Eskisi kadar rahat uywyabilivorum.

b) Su siralarda eskisi kadar rahat uyuyamiyorum.

¢) Eskisine gire 1 veya 2 saal erken wyanivor ve tekrar uwyumakia zorluk gebayorum.
d) Eskisine gire gok erken uyamyor ve tekrar wyuyamivorum.

a) Eskisine kivasla daha ¢abuk yoruldugumu sanmivorum.

b} Eskisinden daha ¢abuk voruluyorum.

¢) Su siralarda neredeyse her sey beni yoruyor.

d) Oyle yorgunum ki highir sey yapamyorum.

a) Istalum eskisinden pek farkh degil.

b) Istahum eskisi kadar iyi degil.

€) Su siralarda istalum epey ko,

d)y Artik hig istahim yok

&) Son zamanlarda pek fazla kilo kaybettifimi sanmivorum.

b) Son zamanlarda istemedigim halde ¢ kilodan fazla kaybentim.
€) Son zamanlarda 1stemedifim halde bes kilodan fazla kavbettim.
d) Son zamanlarda istemedifim halde yedi kilodan fazla kaybettim.
Daha az viverek kilo kaybetmeye calisivorum:  Evet( JHayir ( )
#) Saghiim beni pek endigelendirmiyor.

b} Son zamanlarda agn, siz, mide bozukluge, kabuzhk gibi sorunlarnm var.

€) Agn, s1a gia sikintilanm beni epey endiselendirdifi igm baska sevlen dilsiinmek zor geliyor.

d) Bu tiir sikintilar beni Sylesine endigelendiniyor Ki, artk bagka birgey dislinemiyorum.

a) Son zamanlarda cinsel yagantimda dikkatimi geken bir sey vok.
b} Eskisine oranla cinsel konularla daha az ilgileniyvorum.
¢) Su siralarda cinsellikle pek ilgili degilim.

d) Artik cinsellikle highir ilgim kalmad.
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{STANBUL ONIVERSITES!

OKTEM SOZEL BELLEK SURECLERI TESTI ( OKTEM-SBST)

iSTANBUL TIP FAKULTES
Anabilim Dal ( A LISTESI )
......................... psikoloji Laboratuvan
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SBST Puanian

Anlik Bellek

Cgrenme Puani

Kritere Ulagma

En Yiksek Odrenme
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Ek-6: WMS R Say1 Menzili Testi

WMS R SAYI MENZILI

Diiz Say1 Diwisi

Ters Say1 Dizisi
Puan 1.Dencme 2.Deneme Puan 1.Deneme
3 629 373 2 51
4 5417 8396 3 493
5 36925 69471 4 3Xl4
[i] 918427 Hh35482 5 62973
7 1285346 2814975 i1 T15286
& IR295174 59182647 7 4739128
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Ek-7: Stroop Testi

'C'
ISTANBUL ONIVERSITES]
istanbul Tip Fakiitesi STROOP TESTH
Anabitim Dah
......................... Psikoloji Laboratuvan
YESIL KIRMIZI  YESIL MAVE Mavi KIRMIZI  YESIL KIRMIZI  MAVI KIRMIZI
KIAMIZT  MAVE KIRMIZI  YESIL MAVL KIRMIZI  YEFIL mavi KIRMIZI  MAVi

KIRMIZI  YESHL mavi KIRMIZI  VEgiL KIRMIZI  MAVI YeSiL MAVL YESIL
KieMizi  mavi aemizi  vesi MAVI KIRMIZI  YESIL MAVI KIRMIZI  MAVI
mavi YESIL KIRMIZI KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI  MAVI KIRMIZI  YESIL

YESIL KIRMIZI  MAvi YESIL KIRMIZI  MAVI KIRMIZI  MAVI YESIL MAVL
Slre

DORTGEN RENGI SOVLEME

KIRMIZI  YESIL MAVI YESIL KIRMIZI  MAVi MAvi vESiL KIRMIZI  YESIL
KIRMIZI  MAVI YESIL KIRMIZI  MAVI KIRMIZI  YESIL YESiL mMavi MAvi
KIRMIZI  MAVE YESIL Mavi KIRMIZI  YESIL KIRMIZI  MAV] YESIL KIRMIZI

KIRMIZI  YESIL MAvi KIRMIZI  YESIL KIRMIZI  mAvi YESIL KIRMIZI  YESIL
vesiL KIRMIZI MAVI YESIL MAVI YESIL KIRMIZI  mavi MAVi KIRMIZI
KIRMIZI  YESIL MAVI YESIL KIRMIZI  YESIL MAVi KIRMIZI  MAVI YESIL

KIRMIZI  YESIL Mavi YESIL KIRMIZI  MAvVi MAvi YESIL KIRMIZI ~ YESIL
KIRMIZI  MAVI YESIL KIRMIZI  MAVi KIRMIZI  YESIL YESIL MAVL MAVI
KIRMIZI  MAVI YESIL Mavi KIRMIZI  YESIL KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI

YESIL KIRMIZI  MAVI YESIL MAVI YESIL KIRMIZI MAVI MAVI KIRMIZI

RENKLI KELIMELERIN RENGINI SOYLEME

mAavi KIRMIZI  YESIL KIRMIZI  mAvi vesie KIRMIZT  MAVE YESIL KIRMIZL
MAVE YEsiL mavi mavi Kirmizi  vesi KIRMIZI  MAVE YESIL KIRMIZI
YESIL KIRMIZI  MAvVI YESIL Mavi KIRMIZI  YESiL KIRMIZI ~ MAVI YESiL

mavi KIRMIZI  YESIL MAavi KIRMIZ!  YESIL KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI
MAVi vegie aemizi  mavi KIRMIZT  MAVI YESIL KIRMIZI  YESIL MAVI]
MAVE Kiemizl  YESIL mavi YESIL KIRMIZI  YESIL MAVI YESIL MAVI
Sire : Yanhy : Spontan Dizeltme : Sure Farki @

Agiklama

Ek-8: Sozel Akiciik Testi
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SOZEL AKICILIK

Meyve isim Meyve isim

1. Q.

2. 10.

3. 11.

4, 12.

L. 13.

b. 14.

7. 15.

8. 16.

Puan: Kategori Pers: Meyve/isim Pers: Kategori Disi
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Ek-9: iz Siirme Testi A Formu

Tarik
T. C.
isTaMBUL UNIVERSITESI
istanbul Tlp Eakiiltesi ! A Soyadt 1 uoeen s emess e
.. Anabilim Dah L
b " i L=

iZ SURME TESTiI - A FORMU -

ALISTIRMA

BITIR @

®
@ = ®

®

® ®
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Ek-10: iz Siirme Testi B Formu

| Tarih

T.C. i
ISTANBUL UNIVERSITESI
Istanbul Tip Fakiiltesi |

cereeesennen. Ain@DIlIM Dalt | Prot Mo oo,

I Auh Sowadl & . s s s s

iz SURME TESTi - B FORMU -

ALISTIRMA

® © ©®
BASLA
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SAAT CiziMmi
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Ek-12: Gonullu Bilgilendirme ve Onay Formu

GONULLD BiLGILENDIRME VE ONAY FORMU

“COVID-19 Enfeksiyonu Sonras: Bilissel Islevier” adini verdigimiz galismaya katiimak iizere davet
edilmis bulunmaktasiniz. Bu ¢alismada yer almay kabul etmeden Gnce galismanin ne amagla ve
nasil yapilacagim anlamamiz ve katihp katilmama dogrultusundaki karanimizi bu bilgilendirme
sonrasi dzglrce vermeniz gerekmektedir. Arastirma hakkinda szl olarak size aktaracagim
bilgiler yazih olarak da size bir sonraki bolimde sunulacaktir. Size 6zel hazirlanmig bu
bilgilendirmeyi |itfen dikkatlice okuyunuz, sorulariniza agik yanitlar isteyiniz. Bu belgedeki son
bélim onay islemleri ile ilgilidir. Arastirmaya katilmay kabul ederseniz |itfen bu b&lGma
imzalayiniz.

I. ARASTIRMAYLA iLGiLi BiLGILER

COVID-19 vakalaninda goklu ndrolojik semptomlar tammlanmistir. Bunlar koku alma hissinin
kayb, tat duyusunun kaybi, bas agnilan, nébetler, zihin bulamikhigi, delirgum ve komay igerir. Baz
hastalarda, uzun siireli veya kalic bilissel bozuklugun akut hastaliktan iyilestikten sonra da
devamn edecegine dair artan bir endige vardir. Dahasi, COVID-19'dan kurtulanlar, yillar sonra
yikimla giden kahc norolojik hastaliklar gelistirme riski tasiyor olabilir.

Bazi arastirmalarin sonucuna gore, hastalann yaklasik %:10-35'i, kalio ndrolojik semptomlardan
sikayet etmektedir. Bu belirtiler, hastaligin erken evresinden sonra ortaya gikabilir. Bu hastalar
agir egzersiz yapamama, uyku bozukluklar, agri sendromlari, hafif ates, bas donmesi, nefes
darhg, kalp carpintisi, kabmzhk veya ishal ve bilissel zorluklardan sikayet etmektedir.

Hastanede yatan COVID-19 hastalarinin %55'i yorgunluktan ve %34'0 taburculuk sonrasi bilissel
zorluklardan sikayet etmektedir. Hastahgin yayginhg, siresi ve bu bulgulann gercek kapsam
bilinmemektedir, ancak bu bulgular, kalici etkileri de dahil olmak Gzere enfeksiyonun dogasim
anlamamiza yardimci olacak dnemli bir arastirma yoludur.

Hastalarin yaklasik %20-30'da cesitli ndropsikiyatrik (bas agnsindan biling bulanikhgina kadar)
bulgularin oldugu bildirilse de uzun donemde ortaya gikan bilissel bozukluklar hakkinda gok az
sey bilinmektedir. Hastaliktan sonra uzun dénemdeki calismalar genellikle yetersiz ve nadiren
noropsikiyatrik belirtilerin sistematik degerlendirmesini igeriyor.

“COVID-19 Enfeksiyonu Sonrasi Biligsel islevier” isimli bu klinik gahsmamin amaci COVID-19
enfeksiyonu ge¢irmis hastalarda, uzun dénemde bilissel bozukluk gériilme riskini arttiran
durumlan saptamaktir. Bu sayede bilissel bozukluklarin gelismesini engelleyecek miidahaleler
yapilabilecektir.

1.Bu ¢alisma kapsaminda COVID-19 tamsi almis, yatarak veya ayaktan tedavi gormiis, ratin
kontrol icin COVID-19 izlem poliklinigine basvuran hastalara calisma haklanda sézel bilgi
verilerek iletisim bilgileri alinacak, altinci ayim dolduran hastalara telefon ile ulasilarak
gorismeyl gerceklestirmek lizere randewvu verilerek psikivatri binasina davet edilecektir.
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2. Gorilismeyi kabul eden hastalara Sosyodemografik veri formu, Beck depresyon Olgegi, Beck
Anksiyete Olgegi, Apati Degerlendirme Olgegi, Niropsikiyatrik Degerlendirme: Wechsler Bellek
Olgegi Gelistirilmis Formu- Sayr Menzili Alt Olgegi, Stroop Testi, iz Siirme testi, Saat Cizim Testi,
sozel Akicilik Testi, Oktem Sozel Bellek Siiregleri Testi uygulanacaktir.

3. Cahisma sirasinda gikabilecek herhangi bir istenmeyen etki veya risk bulunmamaktadir.
4. Gordsmelerin 90 dakika sirmesi planlanmaktadir.
5. Cahsmaya yaklagik 135 katihmaimin ahinmasi planlanmistir

Il. GONDLLONON HAKLARIYLA iLGiLi BILGILER
1.Arastrmaya katilmay reddetme hakkimz vardir.

2.istediginiz zaman arastirmacrya haber vererek gcalismadan cekilebilir ya da arastirmaci
tarafindan gerek gorildigunde haber verilerek arastirma disi birakilabilirsiniz.

3. Arastirma igin yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmeyeceksiniz, ayrica size de bir ddeme yapilmayacaktir.

4. Bilgileriniz yalmzca ad) gegen cahsmada kullanilacaktir.

5. Dosyalaninizdan ya da sizden alinan bilgiler, sadece ¢alismaya katilan hekimler ve sizin aramizda
kalacaktir, Ggiincd sahislara aktanimayacaktir. Kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktr.

6. Herhangi bir sorunuz oldugunda arastirmay yiriten Zhala Mursalova'ya 0212 414 2000/
31185 numarah telefondan ulasabilirsiniz.

KATILIMCININ BEYAMI

Dr. Zhala Mursalova tarafindan istanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim
Dalinda bir arastirma yapilacag: belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukandaki bilgiler bana aktanld.
Bu bilgilerden sonra bayle bir arastirmaya katiimo olarak davet edildim. Eger bu arastirmaya
katilirsam hekim ile aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin gizliligine bu arastirma sirasinda
da biyik Gzen ve sayg ile yaklagilacagina inamyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel
amaclaria kullanimi sirasinda kisisel bilgilerimin ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli
giiven verildi. Projenin yiritdlmesi sirasinda herhangi bir sebep gdstermeden arastirmadan
cekilebilirim. {Ancak arastirmacilan zor durumda irakmamak igin arastirmadan gekilecegimi
dnceden bildirmemim uygun olacaginin bilincindeyim). Ayrica herhangi bir zarar gormeden
arastirmaci tarafindan arastirma disi da tutulabilirim. Arastirma icin yapilacak harcamalarla ilgili
herhangi bir parasal sorumluluk altina girmiyorum. Bana da bir ddeme yapilmayacaktir.

Bu arastirmaya katilmak zorunda degilim ve katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam konusunda
zorlayic bir davramisla karsilasmis degilim. Eger katilmay reddedersem, bu durumun tibbi
bakimima ve hekim ile clan iliskilerime herhangi bir zarar getirmeyecegini de biliyorum. Bana
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yapilan tim agklamalan aynntilanyla anlarmis bulunmaktayim. Kendi basima belli bir disiinme
siresi sonunda adi gecen bu arastirma projesinde katihmei olarak yer alma karanni aldim. Bu
konuda yapilan daveti biyiik bir memnuniyet ve génillilik igerisinde kabul ediyorum. imzah bu
form kagidinin bir kopyasi bana verilecektir.

GONULLU ONAY FORMU

Yukanda gdniilliiye arastirmadan dnce verilmesi gereken bilgileri gésteren metni okudum. Bunlar
hakkinda bana yazil ve s6zli agiklamalar yapildi. Bu kosullarla sdz konusu klinik arastirmaya
kendi nzamla higbir bask: ve zorlama clmaksizin katiimay kabul ediyorum.

Goniilltinin
Adi-Soyadr:
imzasi:
Tarih:
Adres:

Tel:

Arastirmacinin
Adi-Soyadr:
iITIZ-EIS-II

Tarlh:

Adres:

Tel:
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	C. Uzun COVID
	1. Varsayılan Patofizyoloji
	a) Uzun Süreli Doku Hasarı
	b) Patolojik İnflamasyon

	2. Uzun COVID Bulguları
	a) Nörokognitif Bulgular
	b) Psikiyatrik Bulgular


	D. Bilişsel İşlevler
	1. Bellek
	a) Bellek Süreçleri
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