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OZET

Hafif Covid-19 Enfeksiyonu Geciren Hastalarda Takipte Kardiyak Sorunlarin

Degerlendirilmesi

Amag: Covid-19 enfeksiyonunun solunum sistemi tutulumuna ait bulgulari
on planda olsa da, kardiyovaskiiler sistem {iizerindeki etkileri de dikkatle
degerlendirilmelidir. Covid-19 enfeksiyonu, akut koroner sendrom, miyokardit,
miyoperikardit, akut kalp yetmezligi, aritmi ve ani kardiyak 6lim gibi kardiyak
sorunlara neden olabilir. Covid enfeksiyonunu hafif veya asemptomatik, ozellikle
hastaneye yatirilmadan ayaktan geciren hasta grubundaki kardiyovaskiiler
komplikasyonlar ve sonuglari iyi bilinmemektedir. Ayaktan hastalik geciren bu grup,
kardiyak sorunlar agisindan yeterince tetkik edilememektedir. Covid-19 enfeksiyonu
geciren hastalarin, hastalik sonrasi siirecte kardiyoloji polikliniklerine ¢arpinti ve
nefes darlig gibi aritmi ve kalp yetmezliginden siiphelendirecek semptomlarla sik¢a
basvurduklarmm1 ya da beklenmedik ciddi kardiyak sorunlar yasadiklarini
gozlemlemekteyiz. Tez caligmamizda, toplumun biiyiik cogunlugunu olusturan hafif
veya asemptomatik enfeksiyon geciren hasta grubunda Covid-19’un miyokard
etkilenmesi ve aritmiye yatkinlik yaratabilecek uzun dénem etkilerinin arastirilmasi
amaclandi.

Materyal ve Metot: Caligmaya Kardiyoloji poliklinigine ¢esitli sikayetlerle
basvuran, son 1 yil i¢inde (en erken 3 ay Once) ayaktan, hafif covid gecirmis
olduklar1 6grenilen hastalar dahil edildi. Calismaya 18 yas istii toplam 60 hasta
alind1. Hastalarin covid gegirme zamanlari, semptomlari, covid enfeksiyonu sirasinda
kullanilan ilaglar, enfeksiyon sonrasi karsilagilan tibbi sorunlar, yapilmissa asi, tipi
ve sayilar1 kaydedildi. Kardiyopulmoner semptomlari olan hastalarda yapisal ve
fonksiyonel kardiyopulmoner etkilenimi belirlemek acisindan elektrokardiyografi
(EKG), posteroranterior akciger (PAAC) grafisi ¢ekildi, iki boyutlu (2D) transtorasik
ekokardiyografi (EKO) ve strain EKO yapildi, tanisal amach rutin biyokimyasal
tetkikler (tam kan sayimi, Crp, troponin, BNP, D-dimer vs) istendi.



Bulgular: Hafif covid-19 enfeksiyonu geciren hastalar kardiyoloji
poliklinigimize en sik nefes darligi (%83.3) olmak iizere, gogiis agrist (%70) ve
carpint1 (%63.3) sikayetleri ile bagvurdu. Calisma grubumuzda 6lgiilen biyokimyasal
parametrelerde herhangi bir patoloji izlenmedi. Hastalarimizin 5 (%8.3)’inde sag dal
blogu (RBBB), 6’sinda fragmente QRS, 3 (%5)’iinde de ST/T dalga degisiklikleri
vardi; ancak bu hastalar semptom olarak diger hastalara benzerdi ve aritmileri yoktu.
Aritmiye yatkinlik agisindan 6nemli olan T-peak T end (TPE) siiresi ve kardiak
elektrofizyolojik denge indeksi (ICEB)’nde herhangi bir bozukluk izlenmedi. 2D
EKO incelemesinde sol ve sag ventrikiil boyut ve fonksiyonlari normal sinirlarda
izlendi. Ciddi kapak patolojisi izlenmedi. Miyokard etkilenimini erken evrede
gosterebilen strain dl¢limleri 21.27 + 1.88 olarak normal sinirlarda izlendi.

Sonug¢: Calismamizda, hafif covid-19 enfeksiyonu gecirmis hastalarin kronik
donem takiplerinde kardiyovaskiiler komplikasyonlar agisindan kardiyak aritmi,
miyokardiyal ve perikardiyal patolojiye rastlanmamustir.

Anahtar Kelimeler: Hafif covid-19 enfeksiyonu, kardiyak yaralanma, kronik

kardiyak takip, ekokardiyografi, elektrokardiyografi, troponin



SUMMARY

Evaluation of cardiac problems in follow-up in patients with mild Covid-19

infection

Aim: Although the findings of respiratory system involvement of Covid-19
infection are at the forefront, its effects on the cardiovascular system should also be
carefully evaluated. Covid-19 infection can cause cardiac problems such as acute
coronary syndrome, myocarditis, myopericarditis, acute heart failure, arrhythmia and
sudden cardiac death. Cardiovascular complications and outcomes are not well
known in the group of patients with mild or asymptomatic Covid infection,
especially in the outpatient group without hospitalization. This group, which has
outpatients, cannot be adequately investigated in terms of cardiac problems. We
observe that patients with Covid-19 infection frequently apply to cardiology
outpatient clinics with symptoms such as palpitations and shortness of breath, which
may suggest arrhythmia and heart failure, or experience unexpected serious cardiac
problems. In our thesis, it was aimed to investigate the long-term effect of Covid-19,
which may cause myocardial involvement and predisposition to arrhythmia, in the
patient group who have mild or asymptomatic infections, which constitute the
majority of the population.

Material and Method: Patients who applied to the cardiology outpatient
clinic with various complaints and were learned to have had mild covid within the
last 1 year (at the earliest 3 months ago) were included in the study. A total of 60
patients over the age of 18 were included in the study. The patients' times of covid
exposure, symptoms, drugs used during covid infection, medical problems
encountered after infection, vaccination, type and numbers were recorded. In order to
determine the structural and functional cardiopulmonary involvement in patients with
cardiopulmonary symptoms, electrocardiography (ECG), posteroanterior lung
(PAAC) radiographs were taken, two-dimensional (2D) transthoracic
echocardiography (ECHO) and strain ECHO were performed, routine diagnostic
biochemical tests (complete blood count, Crp, troponin, BNP, D-dimer etc.) were

measured.



Results: Patients with mild Covid-19 infection applied to our cardiology
outpatient clinic with complaints of chest pain (70%) and palpitation (63.3%), most
commonly dyspnea (83.3%). No pathology was observed in the biochemical
parameters measured in our study group. Five (8.3%) patients had right bundle
branch block (RBBB), 6 patients had fragmented QRS and 3 (5%) patients had ST/T
wave changes, but these patients were similar in symptoms to other patients and did
not have arrhythmias. No impairment was observed in TPE (T-peak Tend) duration
and cardiac electrophysiological balance index (ICEB), which are important in terms
of arrhythmia susceptibility. In 2D ECHO, left and right ventricle dimensions and
functions were within normal limits. No serious valve pathology was observed.
Strain measurements, which can show myocardial involvement at an early stage,
were within normal limits as 21.27 &+ 1.88.

Conclusion: In our study, no cardiac arrhythmia, myocardial and pericardial
pathology were found in terms of cardiovascular complications in the chronic period

follow-up of patients with mild covid-19 infection.

Key Words: Mild covid-19 infection, cardiac injury, chronic cardiac follow-up,

echocardiography, electrocardiography, troponin
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1. GIRIS ve AMAC

Siddetli akut solunum sendromu-koronaviriis-2'nin (SARS-CoV-2) neden
oldugu koronaviriis hastaligi-2019 (Covid-19)’da vakalarin ¢ogu hafiftir ve siklikla
asemptomatiktir, ancak hastalarin az bir béliimiinde en sik 6liim nedeni olan siddetli
akut solunum sendromu vardir (1). Siddetli hastalikta ¢oklu organ tutulumu ortaya
¢ikar ve hastaneye yatirilan Covid-19' lu hastalarda genellikle kardiyovaskiiler sistem
tutulumu 6n plandadir. Mekanizmalar arasinda 6nceden var olan kardiyovaskiiler
hastaligin alevlenmesi, aritmi, miyokardit, akut koroner sendrom (AKS) ve
mikroanjiyopatik tromboz yer alir (2). Patofizyolojik mekanizmalar arasinda
kontrolstiz pihtilasma, enfeksiyon, hemofagositik lenfohistiyositoz ve sitokin firtinasi
vardir (3, 4).

Hastaneye yatirilan agir hastalarda troponin yiikselmesi yaygmdir (5) ve
olumsuz sonuglarla iliskilidir (6). Kronik donemde, uzun vadeli kardiyovaskiiler
etkiler ve bunlarin (7) mekanizmalar1 belirsizdir, ancak agir seyreden Covid-19'u
takiben kronik miyokardit vakalar1 bildirilmistir (8). Yapilan kardiyak manyetik
rezonans (KMR) galismalari, hastalarin %78'inde hafif Covid-19 sonrasi kardiyak
anormallikler bildirmistir ve vakalarin %60'mda devam eden miyokardit kaniti
izlenmistir (9). Hafif Covid-19 ge¢irmis kisilerde kronik miyokardit ihtimali,
toplumsal kaygilara yol agmis ve Covid-19'u asemptomatik gecirmis bireylerde bile
kardiyak taramanin gerekli oldugunu diisiindirmiistir. Bununla birlikte otopsi
caligmalart sonuglari, miyokarditin baslangicta diistiniildiigii kadar yaygin olmadigini
gostermistir (10).

Bu nedenle c¢alismamizda, ayaktan takip edilen hafif SARS-CoV-2
enfeksiyonu sonrasi, ge¢ kardiyak sorunlarin varligi ve yaygmhginin EKG, PAAC
grafisi, 2D EKO, strain EKO ve ilgili biyokimyasal parametrelerin

degerlendirilmesiyle arastirilmast amaglanmastir.
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2. COVID-19 GENEL BIiLGILER

2.1. Tanim

Covid-19 6n planda solunum yolunu tutan bulasici bir hastaliktir. Covid-19
etkeni, koronaviriis ailesinden zarfli bir RNA viriisii olan SARS-CoV-2¢dir. Ilk
olarak 2019 yilinda Cin'in Wuhan sehrinde tanimlanan hastalik, hizli bir sekilde tiim
diinyaya yayilarak Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan pandemi olarak ilan
edilmistir (11).

2.2. Tarihce

Aralik 2019 tarihinde Cin, etyolojisi bilinmeyen pndmoni vakalar1 hakkinda
DSO' ye bildirimde bulunmus, 7 Ocak 2020’ de viriisiin genom dizilimi ortaya
¢ikarilmig ve daha 6nce insanlarda tespit edilmemis yeni bir Koronavirus (2019-
nCoV) etkeni oldugu gosterilmistir. Cin disinda ilk vaka, 13 Ocak 2020°de
Tayland’dan 1 kiside rapor edilmistir. 30 Ocak 2020'de DSO, 2019-nCoV’u
uluslararas1 6neme sahip altinci halk sagligi acil durumu olarak ilan etmistir. Cin
disindaki ilk 6liimlii vaka 1 Subat 2020 tarihinde Filipinler’de rapor edilmistir. 2019-
nCoV, DSO tarafindan 11 Subat 2020'de Koronaviriis hastaligi-2019 (Covid-19)
olarak adlandirilmigtir. 11 Mart 2020 de ise DSO tarafindan resmi olarak pandemi
ilan edilerek SARS-CoV-2 olarak isimlendirilmistir (11, 12).

2.3. Epidemiyoloji

08 Haziran 2022 tarihi itibariyla Diinya'da 533,039,053 onaylanmis vaka
varken, 6,302,261 hasta ise SARS-CoV-2 nedeniyle hayatin1 kaybetmistir. Oncelikle
Asya kitasinda baslayan salgin, sonrasinda Avrupa kitasina, ardindan Amerika ve
Afrika kitalarma yayilmistir (13). Hastaligin bulasma hizi1 ve mortalitesi bolgesel
olarak incelendiginde bélgeler arasinda oldukga farkliliklar izlenmektedir. Ulkeler
arasindaki yas dagiliminin farkliligi veya altta yatan komorbiditelerin birlikteligi

mortalitede farkliliga sebep olan temel etmenlerdir (14). Hastaligi klinik olarak agir



gecirme orani ileri yas, komorbidite ve yastan bagimsiz olarak erkek cinsiyette
yiikksek bulunmustur. Genel mortalite oran1 %2.3 olmakla beraber kritik olmayan
vakalar arasinda mortalite bildirilmemistir (15).

Cin’de 72.314 Covid-19 hastasinin yer aldig1 bir meta-analizde, tiim olgularin
% 87’si 30~79 yas araliginda olup hastalarin toplam olgu-6liim hiz1 %2.3’tiir. Oliim
oram1 70-79 yas arasimnda %8, 80 yas ve iizerinde ise %14.8’dir. Oncesinde
kardiyovaskiiler hastaligi (KVH) olanlarda %10.5, kronik akciger hastalig1 olanlarda
%6.3, hipertansiyonu (HT) olanlarda %6, diyabetiklerde %7.3 ve kanser hastalarinda
%b5.6 olarak izlenmis olup eslik eden hastaliklart olanlarda 6lim oranlari genel
popiilasyona gore daha yiiksek gergeklesmistir (16).
Mizumoto ve ark.’nin yaptigi homojen bir kohort olan, bir yolcu gemisinde bulunan
3.600 kisinin tarandig1 bir calismada gemideki niifusun yaklasik %17 sinin tarama
aninda pozitif oldugu, pozitif saptanan 634 Covid-19 vakasinin 328’inin (%51.7) ise

tani sirasinda asemptomatik oldugu belirlenmistir (17).

2.4. Bulastiricilik ve Inkiibasyon Siiresi

SARS-CoV?2 enfekte kisilerden esas olarak damlacik yoluyla bulagsmaktadir.
Bu damlaciklarin hem dogrudan solunum yoluyla alinmasi hem de dis yiizeylerde
kalan damlaciklara ellerin temas etmesi sonrasinda agiz, burun veya géz mukozasina
gotiiriilmesi ile de dolayli olarak bulasabilmektedir. DSO’ye gore fekal-oral bulas
olduguna dair kanitlar, kan ve digkida viriis tespit edilen ¢aligmalar olmasina ragmen
yetersizdir. Transplasental gegis heniiz gosterilmemistir (18, 19).

Covid-19 pandemisinde hastalarin enfekte olduktan sonraki asemptomatik
oldugu siireg, hastaligin yayihim ve bulastiriciligi agisindan biiyiik dneme sahiptir.
Asemptomatik hastalarin toplumsal hayatta giinliikk aktivitelerine devam ettigini
diistinecek olursak salginin kontrolii i¢in asemptomatik vakalarin ne kadar dnemli
oldugu anlasilacaktir. Hastaligi hafif gegiren kisilerin semptom baslangicindan 10
giin sonra yapilan siiriintiilerinde viral RNA saptanmamis olup hastalig1 agir gegiren
hastalarda viral RNA saptanma siiresinin uzadigi goOriilmistiir. Virisiin
bulagsmasindaki 6nemli noktalarindan biri de virilis yiikii olup, viriis yiikii yiiksek

enfekte kisilerin daha yiiksek bulastiriciliga sahip oldugu bilinmektedir. Temastan



sonra Covid-19 igin inkiibasyon siiresinin 2-14 giin oldugu, ¢ogu vakanin ise

temastan yaklasik 4-5 giin sonra semptom gostermeye basladigi gortilmistiir (20).

2.5. Klinik Ozellikler

Hastalik asemptomatikten ciddi semptomlara ve 6lime kadar degisen genis
klinik yelpazede goriilebilir. Cogu Covid-19 enfekte insan hastaligi hafif siddette
gecirir ve semptomlar bir hafta i¢inde diizelir. Semptom siireleri ne kadar uzarsa,
hastanin kliniginin daha siddetli olma ihtimali o kadar yiiksek olur ve hastaneye yatis
riski artar. Yasl ve komorbiditesi fazla olan vakalarda prognoz gorece daha kétiidiir
(21, 22).

Covid-19 vakalarinda en yaygin gorillen semptomlar solunum sistemi
semptomlar1 olup ates, Oksiiriik, burun tikaniklig1, hapsirma, nazal akinti, bogaz
agrist, koku ve tat bozukluklari, nefes darligi, kas agrisi, eklem agrisi, bas agris1 ve
halsizliktir. Solunum semptomlarina ek olarak daha seyrek olmakla beraber bulanti-
kusma, karin agrisi ve ishal gibi yakinmalar da Covid-19 hastalarinda bildirilmistir

(22).

2.5.1. Covid-19’un Semptomlara Gore Evreler:

Hastalarin genelde biiyiikk ¢ogunlugu (%81) asemptomatik-hafif-orta
semptomatik iken %14’i ciddi semptomatik ve %5°1 ise kritik siddettedir.

1. Asemptomatik Covid-19: Hastalarda semptom yoktur. Genelde temastan
dolay1 tetkik edilip tan1 konulan hastalardir.

2. Hafif siddetteki Covid-19: Hastalarda ates, Oksiiriik, bogaz agrisi, nazal
konjesyon gibi iist solunum yolu enfeksiyonu bulgulari vardir. Toraks goriintiilemede
pndomoni bulgusu yoktur.

3. Orta siddetteki Covid-19: Hastalarda agir pndmoni bulgulart olmayip
solunum sayis1 < 30/dakika, oda havasinda O; saturasyonu > %90 {izerindedir ve
direngli ates, nefes darligi gibi semptomlar1 vardir. Radyolojik olarak pnémoni

bulgulan eslik edebilir.



4. Ciddi siddetteki Covid-19: Hastalarda nefes darligi, ates, takipneik

solunum (solunum sayis1 >30/dk), istirahatte diisiik O, saturasyonu (<%94), anormal

arteriyel kan gaz1 (PaO2 < 60 mmHg, PaCO2 > 50 mmHg) bulgular1 mevcuttur.
PaO2 / inspire edilen havada O, fraksiyonu (PaO2/Fi02) < 300 mmHg’dir ve

radyolojik olarak >%350 akciger tutulumu olmasi gibi agir pnomoniyi isaret eden

bulgular mevcuttur.
5. Kritik siddetteki COVID-19

Takiplerinde O, ihtiyaci artis1, dispne ve solunum distresi, dehidratasyon
ile agiklanamayan hipotansiyon (sistolik kan basinci < 90 mmHg veya
olagan sistolik kan basincindan > 40 mmHg diisiis, ortalama arter basinci
< 65 mmHg) varlig1 ve vazopressor ihtiyaci,

Solunum sayis1 > 30/dakika, 5 L/dakika O, tedavisine ragmen SpO2 <
%90 veya PaO2 < 60 mmHg olan ve PaO2/FiO2 < 300,

Akciger grafisi veya tomografide bilateral infiltrasyonlar veya multilober
tutulum veya onceki goriintiilemesine gore infiltrasyonda artis izlenmesi
ve beraberinde klinik kotiilesme durumu,

Klinik bulgularla birlikte konflizyon, tasikardi, cilt perfiizyon bozuklugu,
kapiller geri dolus zamani> 2 saniye, Laktat > 4 mmol/L,oligiiri
vb.olmasi,

SOFA (Ardisik Organ Yetmezligi Degerlendirme Skoru ) > 2,

Troponin yiiksekligi ve ciddi aritmi izlenmesi

Akut bobrek yetmezligi, akut karaciger yetmezligi, kanama diyatezi gibi
akut organ disfonksiyonu gelisimi ve immiinsiipresyonu olan hastalarda
solunum yetmezligi, septik sok ve/veya ¢oklu organ yetmezligi tablosu

olarak tanimlanir (23, 24).

2.5.2. Covid-19’un Semptomlarin Siiresine Gore Evreleri

Covid-19 akut donemde birgok semptoma yol agmakla birlikte, multisistemik

tutulum yaparak yatarak tedavi ihtiyaci olusturmakta ve komplike olgularda 6liime

yol acabilmektedir. Akut donem bittikten sonra yol actigr uzamis etkiler nedeniyle

uzamis-Covid Sendromu tanimlanmustir.



1. Akut Covid-19: 4 haftaya kadar semptom ve bulgularin olmasi

2. Uzamis semptomatik donem: 4-12 hafta arasinda devam eden semptom
ve bulgularin varlig

3. PostCovid-19 sendromu: Covid-19 enfeksiyonu sonrasi semptom ve
bulgularin 12 haftadan daha uzun siirmesi, bu durumu agiklayacak bagka nedenlerin
dislanmas1 olarak kabul edilir. Ozellikle bu dénemle ilgili patogenez net olmamakla
birlikte persistan hiperinflamatuvar siire¢, konak viral rezervuarinda devam eden
viral aktivite, yetersiz antikor yanit1 ve doku tropizminin uzun dénemdeki sonuglari

postCovid-19 sendromundan sorumlu tutulmaktadir.

2.5.3. SARS-CoV-2 Mikrobiyolojik Ozellikleri, Genom Yapisi ve
Replikasyon

Koronaviriisler, Nidovirales takimi, Coronaviridae ailesi, Coronavirinae alt
ailesinde yer alirlar. Coronaviridae ailesi genotipik ve serolojik olarak
Alphacoronavirus, Betacoronavirus, Deltacoronavirus ve Gammacoronavirus olmak
lizere 4 tiire ayrilir. Insanda enfeksiyon yapan koronaviriisler, Alphacoronavirus
cinsinde yer alan HCoV-229E, HCoV-NLG63 ile Betacoronavirus cinsinin A soyunda
bulunan HCoV-0C43, HCoV-HKU 1 dir (25). HCoV-229E, HCoVNL63 ve HCoV-
OC43 hafif solunum yolu enfeksiyonuna, HCoV-HKUL ise pnomoni tablosuna yol
acar. Ciddi akut solunum sendromuna yol agan yarasa kaynakli SARS-CoV ve deve
kaynakli MERS-CoV, Betacoronavirus cinsinin B ve C soylarinda yer almaktadir.
Yapilan filogenetik c¢alismalarda SARS-CoV-2 genomunun Betacoronavirus
cinsindeki viriisler ile benzerlik gosterdigi saptanmistir (26). Giiniimiizde, HCoV-
229E, HCoV-NL63, HCoV-0OC43, HCoV-HKU1, MERS-CoV ve SARS-CoV’dan
sonra insanlar1 enfekte edebilen yedinci koronaviriis olan SARS-CoV-2
Betacoronavirus cinsi i¢inde yer almaktadir (27).

Koronaviriisler, 65-125 nm c¢apinda zarfli RNA virlisleridir. Yuvarlak
yapidaki niikleokapsidi g¢evreleyen zarftan ¢ikan glikoprotein yapidaki sivri uglar
seklinde goriinen Spike (S) proteinler, elektron mikroskobu ile yapilan incelemelerde
giinesin ¢evresindeki korona tabakasina benzeyen 1s1k halkasi gibi bir goriiniime yol

acarlar. Bu nedenle Latince tag anlamina gelen “korona” kelimesi ile birlestirilerek



koronaviriisler seklinde isimlendirilmislerdir (27). Koronaviriisiin sematik yapisi ve

genomu Sekil 1’de goriilmektedir.

) e 5 proteing

£ proteini 8 proteini

N protein

Zarf

Sekil 1. Covid-19 Sematik Gortiintiimii

Tek zincirli ve pozitif polariteli olan viral RNA’nin uzunlugu 26-32 kbs
arasinda degisir. RNA genomunun biiyiik olmasi, viral replikasyonun konak hiicreye
daha az bagimli olmasini saglar. Pozitif polarite nedeniyle konak genomuna entegre
olmadan, kendi viral genomunu kalip olarak kullanarak replike olur. Replikasyon
esnasinda, viral genom yapisal ve yapisal olmayan proteinleri direkt olarak kodlar.
Aslinda viral genom mRNA islevi goriir ve ¢iplak RNA enfeksiydz potansiyel tasir
(27, 28).

Koronaviriis genomu en az 10 “openreadingframes (ORF)” icerir. ORF1la/b,
iki biiyiik poliproteine cevrilir. 1ki poliprotein (ppla ve pplab), viral replikaz
transkriptaz kompleksini olusturan 16 yapisal olmayan proteine (nspl- nspl6)
doniislir. Yapisal olmayan proteinler, endoplazmik retikulumdan koken alan
membranlart vezikiillere donistiriir. Viral replikasyon ve transkripsiyon bu
vezikiillerin i¢inde gerceklesir. Bununla birlikte yapisal olmayan proteinlerin
fonksiyonlar1 tam olarak bilinmemektedir (27). Diger ORF’ler ise Spike (S), Zarf
(E), Niikleokapsid (N) ve Matris (M) proteinler gibi dort ana yapisal proteini kodlar.
Yapisal proteinler virionun bir araya getirilmesi ve enfeksiyon patogenezinde rol
almaktadir. Niikleoprotein (N), sarmal yapidaki RNA genomuna bagli halde bulunan
bir fosfoproteindir. Viral replikasyon ve transkripsiyon basamaklarindaki gérevinin

yant sira interferon antagonistik etkisiyle konak immiin sisteminin yok edici



etkisinden viriisii korur. Niikleokapsidi ¢evreleyen Zarf (E) ve zarf icinde gomiilii
olarak bulunan Matris (M) proteinleri virionlarin hiicre igerisinde bir araya
getirilmesinde ve virlisiin tomurcuklanarak hiicreden ayrilmasi asamasinda rol
almaktadir. Zarfin i¢ine tutunarak disar1 dogru uzanan S proteini viriisiin tipik seklini
verir. S proteinleri benzeyen ancak daha kisa olan viral zarfla iliskili hemaglutinin

esteraz (HE) proteinleri de dis yiizeyde bulunur (29, 30).

2.5.4. Reseptor Etkilesimi ve Hiicre Icine Giris

Koronaviriislerin konak hiicreye tutunmasint S proteinin yiizeyinde bulunan
ve degiskenlik gosterebilen reseptor baglanma bolgesi (RBB) saglar (31). SARS-
CoV-2 icin, S proteinin hedefi kalp, akcigerler, bobrekler ve gastrointestinal sistem
(GIS)’de bulunan anjiyotensin doniistiiriicii enzim-2 (ACE-2) reseptoriidiir (25,27).
Viriislin konak hiicresine tutunmasindan sonra viriis ve plazma membrani arasinda
dogrudan membran fiizyonu gerceklesir. Membran flizyonunun yani sira viriisiin
hiicreye girisinde klatrin bagimli ve bagimsiz endositoz da rol oynar. Konak hiicresi
icine salinan viral genom bir sablon gorevi gorerek, replikasyon ve subgenomik
mRNA sentezi i¢in gerekli enzim ve proteinleri kodlar. Viral RNA’dan iki
poliprotein ve yapisal proteinler sentezlenir. Bunu takiben viral genom c¢ogalmaya
baslar. ik olarak RNA polimeraz sentezlenir, RNA nin kiigiik pargalara boliinmesi
ile negatif polariteli RNA’lar olusur. Transkripsiyon sonucu mRNA iiretilir ve viral
proteinlere translasyon gerceklesir. Yeni sentezlenen =zarf glikoproteinleri,
endoplazmik retikulum veya Golgi membranma yerlesir. Genomik RNA ve
niikleokapsid proteininin kombinasyonu sonucunda niikleokapsid meydana gelir.
Bunu takiben viral partikiiller iceren vezikiillerin plazma membran ile fiizyonu
sonucunda viriis ortama salinir. Tiim replikasyon dongiisii sitoplazmada gerceklesir
(25, 27, 28).

2.5.5. Bagisiklik Sisteminin Uyarilmasi ve Immunite

Viriis hiicre i¢ine girerken, viral antijenler ilk olarak antijen sunan hiicreler

(APC) tarafindan sunulur. Major histokompatibilite kompleksi (MHC) veya



insanlarda insan 16kosit antijeni (HLA) tarafindan sunulan antijenik peptitler, viriise
Ozgll sitotoksik T lenfositler tarafindan tanmnir. Antijen sunumu baslica MHC I
molekiilleriyle olmakla birlikte MHC Il de antijen sunumunda rol alir. Antijen
sunumu sonucunda viriise spesifik hiimoral ve hiicresel bagisiklik yaniti uyarilir (32).
Diger viral enfeksiyonlarda oldugu gibi, SARS-CoV-2’ye karsi da IgM ve IgG tipi
antikorlar olusur. IgM antikorlar1 enfeksiyonun 7-21. giinlinde, IgG ise 14. giinlinde
tespit edilmeye baslar. IgG tipi antikorlarin S ve N antijenlerine karsi olustugu ve
uzun siire kaldig1 gosterilmistir (33).

SARS-CoV ve MERS-CoV immiin sistemden kag¢inmak ve hiicre igi
yasamini silirdirmek i¢in ¢esitli yontemler kullanir. SARS-CoV ve MERS-CoV
patern tanimlama reseptdrii icermeyen ¢ift membranli vezikiillerin olusumunu
indiikler ve bu vezikiiller i¢inde ¢ogalir, bdylece konak¢inin virlisiin RNA’sini1 fark
etmesi Onlenir. Ayrica hiicre icine girdikten sonra, antijen sunumu ile ilgili viral gen
bolgeleri degistirilir. Olusan gesitlilik neticesinde, antijen sunumu virlis tarafindan

kontrol edilir (34).

2.5.6. Tanida Kullanilan Mikrobiyolojik Test Yontemleri

Covid-19’un semptom ve bulgularinin, pnomoni ile seyreden diger viral
enfeksiyonlardan ayirt edici nitelikte olmamasi, ayrica hastaligin etkin bir tedavisinin
veya agisinin bulunmamasi nedeniyle, ulasabilir oldugumuz tani testleri pandeminin
kontroliinde ¢ok biiyiilk 6nem tagimaktadir. Zamaninda ve dogru uygulanan Covid-19
tani testleri, salgimin ve hasta yonetiminin énemli bir pargasidir (35). Ayrica viriisii
yayma potansiyeline sahip asemptomatik olgularin da tespit edilmesine imkan
saglamaktadir.

Viral enfeksiyonlarin tanisinda klasik olarak; wviriis kiiltiiri, molekiiler
yontemler ve serolojik testler kullanilmaktadir. Tanida altin standart olan viriis
kiiltiiri ve izolasyonu, biyogiivenlik riski nedeniyle SARS-CoV-2’nin tanisinda
onerilmemektedir. DSO’niin yaymladigi rehberde SARS-CoV-2 enfeksiyonunun
tanisinda dogrulama icin virilisiin spesifik bir gen dizilimini ¢ogaltan niikleik asit

temelli polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) testi dnerilmektedir (36).



2.5.7. Korunma ve izolasyon

SARS-CoV-2 insanlar arasinda mevcut kanitlara gore damlacik veya temas
yoluyla bulagsmaktadir. Hasta kisinin solunum yollarindan yayilan damlaciklarin
direkt solunmasiyla bulasacagi gibi, damlaciklarin bulastigi yiizeylerle ellerin
temasmin ardindan agiz, burun ve goz gibi mukozalara gdtiiriilmesiyle de bulas
miimkiindiir.

Bulas yontemlerine bakildiginda salgin1 kontrol altina almak, etkilerini
azaltmak i¢in en etkili yontemlerin basinda sosyal izolasyon, sosyal mesafe, el
hijyeni, maske takmak gibi 6nlemler gelmektedir. Ayrica asemptomatik hastalarin da
bulastiriciligi oldugundan bu hasta grubu da 6nemlidir. Mevcut durumda tam koruma
saglayan bir as1 veya tedavi yontemi bulunmadigindan, vaka ve oliimleri 6nlemek
icin semptomu olsun veya olmasin elimizdeki en etkili yontem herkesin korunma
Onlemlerine uymasidir. Salginin kontrol altina alinmasi ve bulagin azalmasinda
hastalarin saptanmasi, hem hastalarin hem temaslilarin uygun sartlarda izole edilmesi
Oonem tasimaktadir. Covid-19 hastalarinin biiylik bir kismu hafif diizeyde seyrettigi

icin bu tiir hastalar uygun izolasyon kosullar1 saglanarak takip ve tedavi edilebilir.

2.6. Covid-19’un Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkisi

Siddetli Covid-19, hizla ilerleyen sistemik inflamasyon, proinflamatuar
sitokin firtinas1 ve sepsis ile iligkilidir ve ¢oklu organ yetmezligine ve 6liime yol
acabilir (Sekil 2). Covid-19'da kardiyovaskiiler tutulumun belirti ve varsayimsal
mekanizmasi; SARS-CoV-2, tip 2 pnomositler, makrofajlar, endotelyal hiicreler,
perisitler ve kardiyak miyositler dahil olmak iizere konakgi hiicrelere girmek igin
transmembran ACE2'ye baglanmasi ve iltithaplanma ve ¢oklu organ yetmezligine yol
agmasidir. Ozellikle endotel hiicrelerinin veya perisitlerin enfeksiyonu, ciddi
mikrovaskiiler ve makrovaskiiler iglev bozukluguna yol agabilir. Ayrica, immiin asir1
reaktivite ile baglantili olarak, aterosklerotik plaklari potansiyel olarak destabilize
edebilir ve AKS gelisimini agiklayabilir. Solunum yollarinin, 6zellikle tip 2
pnoémositlerin  SARS-CoV-2 tarafindan enfeksiyonu, sistemik inflamasyonun

ilerlemesi ve bir 'sitokin firtinasina' yol acan bagisiklik hiicresi asir1 aktivasyonu ile
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kendini gosterir, bu da IL-6, IL-7, IL-22 ve CXCL10 gibi yiiksek bir sitokin seviyesi
ile sonuclanir. Daha sonra, aktive edilmis T hiicrelerinin ve makrofajlarin enfekte
miyokardiyuma sizmasi ve bunun sonucunda fulminan miyokardit ve ciddi kalp
hasar1 gelismesi olasidir. Bu siire¢, sitokin firtinas1 tarafindan daha da
yogunlagtirilabilir. Benzer  sekilde, viral invazyon dogrudan miyokardiyal
disfonksiyona yol agan kardiyak miyosit hasarina neden olabilir ve aritmi gelisimine
katkida bulunabilir (53). Covid-19’un akut veya kronik takibinde kardiyovaskiiler
tutulumundan siiphelenilen bireylerde bazi biyokimyasal ve goriintiileme tan1 testleri

onerilmektedir (Tablo 1).
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Sekil 2. Covid-19'da kardiyovaskiiler tutulum belirtileri ve varsayimsal mekanizmasi
(Kaynak 53°den uyarlanmstir).
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Tablo 1. Covid-19 ve kardiyovaskiiler tutulumu olan hastalarda tan1 testleri (Kaynak
53’den uyarlanmistir).

Olcek Covid-19 Hastalarinda Tamsal Hususlar

NT-pro BNP Cin kohortunda yiiksek NT-proBNP seviyeleri, yogun bakima daha fazla

BNP * ihtiya¢ duyulmasiyla iliskilidir.

Troponin* Yiiksek hassasiyetli troponin testi, YBU bakimi gerektiren hastalarda risk
degerlendirmesi ve sessiz miyokard hasari olan bireyleri belirlemede yardimci
olabilir.

D-dimer YBU bakimi gereksinimi ve mortalite ile onemli bir iliskisi oldugu

gosterilmistir.

Prokalsitonin

Bakteriyel enfeksiyon belirteci; YBU bakimi gerektirecek hastalarda daha
yiiksektir.

Tam kan sayimi1

Genellikle 16kopeni/lenfositopeni gosterilir.
Diisiik trombositler olumsuz sonugla iligkilidir.

IL-6 Yiiksek konsantrasyonlar olumsuz sonuglarla iliskilidir.

Ferritin COVID-19 hastalarinda kétii sonucun bir gostergesidir.

Kardiyak BT Obstriiktif koroner arter hastaligi belirtileri olan veya olmayan yiiksek
troponinleri olan belirsiz hastalarda diistiniilmelidir.

EKG MERS-CoV'de 12 derivasyonlu EKG’de genellikle miyokardiyal tutulumun

oldugu yerde yaygin dinamik T dalgas1 inversiyonu izlenebilir; bu durum
Covid-19'da da olabilir.

Perikardiyal efiizyonlu veya perikardiyal efiizyonsuz global veya bolgesel
miyokardiyal sistolik disfonksiyon gosterilebilir.

Ekokardiyografi

*Mevcut ACC (ACC 18.03), troponin ve BNP'nin rutin 6lglimiine karsi tavsiyede bulunur.

Yeni galismalar 1s1ginda insidansi %10 ile %60 arasinda degisen post-Covid
sendromunda yorgunluk, nefes darligi, gogiis agrisi, Oksiiriik, azalmis egzersiz
intoleransi, bas agrisi, tat ve koku kaybi gibi bir¢ok sistemi ilgilendiren semptomlar
olabilir. Bunun disinda carpinti, eklem agrisi, kas agris1 ve gligsiizliik, uykusuzluk,
ishal, dokiintii veya sa¢ dokiilmesi, denge ve yiiriime bozuklugu, hafiza ve
konsantrasyon sorunlar1 ve kotiilesen yasam kalitesi gibi sorunlar izlenebilmektedir
(37).

1733 Covid hastasinin taburculuk sonrasi 6 aylik durumlarinin incelendigi bir
calismada hastalarin %66’sinda yorgunluk ve kas giligstizliigii, %26‘sinda uyku
problemleri, %23’tinde anksiyete ve depresyon izlenmis olup, hastalarin %76’sinda
en az bir semptomun uzun siire devam ettigi goriilmistiir. Bu ¢alismada kardiyak
gorlintiilleme kullanilmamasina ragmen giicsiizliik ve yorgunluk tarifleyen hastalarin
bir kisminda altta yatan Covide bagh kardiyak olaylarin eslik edebilecegi

diistintilmiistiir (38).
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Covid-19 hastalarinda sik goriilen kardiyak problemler arasinda labil kalp
hiz1 ve aktiviteye anormal kan basinci yaniti, miyokardit ve perikardit, mikrovaskiiler
hasara bagli miyokard akis rezervinde bozulma, miyokard enfarktiisii, kalp
yetmezligi, yasami tehdit eden aritmiler ve ani kardiyak o6liim yer alir. Koroner arter
anevrizmasl, aort anevrizmasi, hizlanmis ateroskleroz, hayati tehdit edici pulmoner
embolizm dahil olmak iizere vendz ve arteriyel tromboembolik hastaliklar da

goriilebilir (39).

2.6.1. Covid-19 ve Koroner Arter Hastaliklar:

Koroner arter hastaligi (KAH), Covid-19 hastalar1 arasinda vakalarin %2,5 ile
%10’u arasinda degisen yaygm bir durumdur (40). Cin Hastalik Kontrol ve Onleme
Merkezi tarafindan bildirilen 72314 Covid-19 vakasi arasinda, dnceden kalp damar
hastaligt olan hastalarda vaka oOlim oraninin %2,3’ten %10,5’e yiikseldigi
saptanmistir (41). 1252 hastanin incelendigi bir ¢alismada 124 hastanin bilinen KAH
Oykiisiit meveuttu. KAH oykiisii olan Covid-19 hastalarinda tiim nedenlere bagl
Olimiin daha ¢ok oldugu gorilmistir (42). Covid-19 kardiyovaskiiler sistemi
dogrudan ve dolayl olarak etkileyerek, AKS, miyokardit ve kalp ritm bozukluklarina
neden olabilmektedir. KAH olan hastalarda Covid-19 enfeksiyonu nedeniyle
oliimlerin KAH’a ne 6l¢iide atfedilebilecegi net degildir. Mekanik olarak, KAH olan
hastalarda daha siddetli bir Covid-19 seyrinin altinda yatan patofizyolojik siirecler;
trombosit aktivasyonunu, endotel disfonksiyonunu ve protrombotik ortami
destekleyen herhangi bir viral enfeksiyonda ortaya ¢ikan sistemik inflamatuvar
yanitla iligkili olabilir. Akut miyokard hasari, Covid-19’da en sik tanimlanan
kardiyovaskiiler komplikasyondur (43). Insidans1 degiskenlik gostermekle birlikte,
akut kardiyak hasarin Covid-19 hastalarinda giiglii bir negatif prognostik belirteg
oldugu gosterilmistir (41, 42).

Covid-19 enfeksiyonunda miyokard iskemisine bagli akut miyokard hasarini
aciklayabilecek cesitli mekanizmalar One siiriilmiistiir. Covid-19 virilisiiniin neden
oldugu proinflamatuar durum ve sitokin firtinas1 plak instabilitesine yol acgabilir ya
da akut solunum yetmezligine bagl gelisen protrombotik durum ve hipoksi miyokard

iskemisini tetikleyebilir. D-dimer, interlokin-6 ve laktat dehidrogenaz gibi diger
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inflamatuar biyobelirteclerle birlikte troponin diizeyindeki artis, bunun izole
miyokard hasar1 olmadigini, sitokin firtinast ile iliskili  olabilecegini
diisiindiirmektedir (44). Ote yandan kardiyak semptomlar, elektrokardiyografik
degisiklikler, transtorasik ekokardiyografide segmenter duvar hareket kusuruyla
karsimiza ¢ikan bazi vakalarda viral miyokardit, stres kardiyomyopatisi gibi farkli
paternler de izlenmistir. Covid-19 ve AKS gelisme sikligi ile ilgili elimizde yeterli
veri olmasa da viral solunum yolu enfeksiyonlari ile yatan hastalarda AKS sikliginin
arttig1  gosterilmistir. Hiperinflamasyona bagli  gelisen aterosklerotik plak
aktivasyonuna (Tip | MI), vazokonstriksiyona veya Covid-19 hastaligina sekonder
gelisen hiperkoagiilopatiye bagli mikrovaskiiler tromboz (TiP II MI) ile iliskili
olabilecegi disiiniilmustiir (45, 46).

Hastaneye yatirilan hastalarin yaklasik %20-30’unda troponin yiiksek
saptanmig olup bu ¢ok biiylik olasilikla tip2 MI sonucu olmaktadir. Bir ¢calismada tip
2 MI olan hasta grubunun yaklasik %50’sinde altta yatan bir koroner arter hastaligi
oldugu tespit edilmistir. Fakat yapilan anjiyografilerde koroner darliklar %50 nin
lizerinde saptanmamig ve taburculuk sonrasi ortalama 5 ay siirecinde ayni yas,
cinsiyet ve diger risk faktorleri eslesmesi yapildiktan sonra major kardiyak

olaylardan yasama olasiligi bu grupta 3 kat daha fazla gériilmiistiir (47).

2.6.2. Covid-19 ve Kardiyak Aritmi

Viral enfeksiyonlar, metabolik islev bozuklugu, miyokardiyal inflamasyon ve
sempatik sinir sisteminin aktivasyonu ile kardiyak aritmilere yatkinlik olusturabilir.
Akut aritmilerin gelisimine katkida bulundugu bilinen hipoksi ve elektrolit
anormallikleri, siddetli Covid-19 enfeksiyonunun akut fazinda goriilebilir. Covid-19
enfeksiyonuna bagl olarak gelisen spesifik bir aritmi tipi tanimlanmamistir. Bu
konudaki caligsmalarin yetersiz olmasindan dolay: aritmi tiplerinin siklig1 belirsizdir.
Covid-19 hastalarinda genel olarak en yaygin olarak siniis tasikardisi goriiliir.
Hastanede yatan 138 Covid-19 hastasiyla ilgili bir raporda, hastalarin %16.7'sinde
aritmi gelismis ve aritmiler ciddi komplikasyonlar arasinda ARDS'den sonra sadece
ikinci sirada yer almistir (48). YBU tedavisi gerektirmeyen hastalarin %7'sinde ve

YBU'ye yatirilanlarin %44'inde aritmi gozlenmistir (49). Bu aritmiler atriyal

14



fibrilasyon, iletim blogu, ventrikiiler tasikardi ve ventrikiiler fibrilasyonu
iceriyordu. Bu aritmiler viral miyokarditte de goriilmektedir. ilging bir sekilde, Cin
Ulusal Saglik Komisyonu'nun raporunda, ilk salgin sirasinda bazi hastalarin solunum
semptomlarindan ziyade carpinti ve gogiiste sikisma gibi kardiyovaskiiler
semptomlar bildirdigi kaydedilmistir (50).

Post-Covid 6. ayda, hastaneye yatirilarak tedavi edilenler ile yatis
endikasyonu olmadan tedavi edilenlerin karsilastirildigi bir ¢alismada yatarak tedavi
ihtiyaci olanlardal.7 kat daha yiiksek aritmi insidansi oldugu gorilmiistiir. Bununla
birlikte, bunun gergekten daha yiiksek aritmi yiikiinden mi yoksa Covid-19
kohortunda daha yiiksek tespit orani oldugundan mi1 kaynaklandigi bilinmemektedir
(51).

2.6.3. Covid-19 ve Miyokardit

Akut miyokard hasari; yliksek hassasiyetli kardiyak troponinlerin (hs-Tn)
referans araliginin st sinirindan yiiksek olmasi olarak tanimlanmaktadir.

Miyokardit ise; miyositlerin nekrozu ve/veya dejenarasyonu ile seyreden,
enfeksiydz, immiin aracili ve toksik sebeplerle olabilen anamnez, fizik muayene,
EKG ve EKO ile taninabilen miyokardin inflamatuar hastaligidir. Farkli klinik
tablolarla ortaya cikabilen, tanisinin konulmasi ve gergek insidansininin belirlenmesi
zor olan bir hastaliktir. Ventrikiil fonksiyonlar1 normal veya hafifce bozulmus, hafif
semptomlar1 olan hastalarda miyokardit 6zel bir tedaviye gerek kalmadan genellikle
kendiliginden diizelir. Olgularin %30’unda ise dilate kardiyomiyopati gelisebilir.
Dilate kardiyomiyopatiye ilerleyen olgularin bir kisminda ventrikiil iyilesmesi
gerceklesmezken bir kisminda tedavi ile geri doniisiimlii olabilir. Miyokarditte
prognoz degiskendir. Altta yatan neden oOnemlidir. Kardiyak hasar ve akut
miyokardit akut viral enfeksiyonlarin iyi bilinen komplikasyonlaridir. Viral
miyokardit diyebilmek icin, histolojik bulgularin pozitif viral polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) ile iliskili oldugunun gosterilmesi gereklidir. Covid-19
hastalarinda siklikla troponin yiikselmesi izlenmektedir, ancak sadece troponin

yiikselmesi ile miyokardit tanist koymak dogru degildir. Covid-19 miyokarditinde
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direkt virlisle iligkili hasardan ¢ok olusan immiin yanit ve sitokin firtinasinin
miyokarditin altta yatan temel mekanizmasi oldugu diisiiniilmektedir (52).

Klinik olarak Covid-19 miyokarditi, ¢ogu hastada diger nedenlerden ayirt
edilmesi zor olabilen hafif g6giis agrist ve ¢arpmti semptomlar1 ile ortaya
cikabilir. Ancak bazilarinda miyokardit fulminan hastalikla sonuglanir (Sekil
3). Gegici EKG degisiklikleri yaygmndir ve miyokard hasarinin varligint ve
ciddiyetini tespit etmeye yardimeci olabilir. Miyokardit; iletim bloguna, tasiaritmilere

ve sol ventrikiil fonksiyonunda bozulmaya ilerleyebilir (53).

Peak Systolic Strain

Sekil 3. Covid-19'lu bir hastadan alinan transtorasik ve strain EKO goriintiileri
(Kaynak 53’den uyarlanmaistir)

a. Ogzellikle apikal segmentte global olarak azalmis sol ventrikiil
kontraksiyonunu gdosteren apikal dort bosluk goriintiisti. Sag ventrikiil
genislemistir ve perikardiyal eflizyonu gosteren ekosuz bir bosluk

mevcuttur.
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b. Belirgin olarak azalmis sol ventrikiil kontraksiyonunu, genislemis sag
ventrikiilii ve sag ventrikiil ¢ikis yolunda duvar trombozunu gosteren
parasternal kisa eksen goriintimii.

c. Benek izleme goriintiileme teknolojisine (2D STE) dayali iki boyutlu
strain EKO goriintiisii. Sol panelde normal 2B STE, sag panelde Covid-19
ve miyokarditi olan bir hastadan alinan bolgesel pik sistolik strain
oranlarinin azaldig1 2B STE goriintiisii.

Asil dikkat edilmesi gereken ise asemptomatik hastalarda miyokarditinin
siklig1 ve ciddiyetidir. Yapilan bir calismada taburculuk sonrasi 6. ayda post-Covid
hastalar1  saglikli  bireylerle karsilastirllmis ve bu hastalarin  higbirinde
kardiyovaskiiler semptom olmamasina karsin kMR’da %29 oraninda miyokardiyal
O6dem, %4 lin de ise fibrozis saptanmistir. Buna karsin 59 atletin dahil edildigi bagka
bir KMR ¢alismasinda ise bu miyokardit kriterini karsilayan hasta sayis1 ise sadece 2
olarak tespit edilmistir. Yine baska bir ¢alismada 145 atlet 6grenciden sadece 2
tanesinde post-Covid aylar sonra hala miyokardit bulgulariin mevcut oldugu
goriilmiistir.

AKS yoklugunda ve kardiyak hasar tespit edildiginde, genellikle
miyokarditten siiphelenilir. Kardiyak MR goriintiileme tipik akut miyokardiyal hasar
sinyallerini tespit ederse tan1 genellikle dogrulanir (54). Altin standart yontem olarak
kabul edilen endomiyokardiyal biyopsi (EMB), miyosit nekrozunu ve mononiikleer
hiicre sizintilarini dogrudan gosterebilir (55). Tan1 araglart olarak kMR ve EMB'lerin
mevcut Covid-19 pandemisi ve iligkili saglik sistemi krizi sirasinda uygun olmamasi

muhtemeldir, ancak gelecekte diistiniilmelidir (Tablo 2).

Tablo 2. Covid-19 hastalarinda miyokardit stiphesi durumunda 6nerilen arastirmalar
(Kaynak 53’den uyarlanmistir).

Ayrintili 6ykii ve fizik muayene.

Ilk ziyarette ve gerektiginde periyodik olarak 12 derivasyonlu EKG.

Serum yiiksek duyarlikli troponin, NT-proBNP (klinik siiphe indeksine gore).

Kiiresel ve bolgesel duvar hareket anormalliklerini ve islevini degerlendirmek i¢in EKO.

Kardiyak ritim izleme.
Klinik olarak belirtildigi gibi kMR.

Kardiyak otoantikor titreleri yardimc1 olabilir (akut fazda faydasi kisitli)
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2.6.4. Covid-19 ve Venoz Tromboemboli

Covid-19 pandemisinde sik olarak goriillen komplikasyonlardan biri de
tromboembolik olaylardir. Bu durum hem akut hem de kronik dénemde
gelisebilmektedir. Covid-19 hastalarinda koagiilasyon anormallikleri sik olarak
saptanmaktadir. D-dimer, fibrinojen ve faktor VIII seviyelerinde artma, trombosit
sayisinda azalma, protrombin zamaninda uzama gibi anormallikler laboratuvar
bulgusu olarak karsimiza ¢ikabilmektedir. Solunum yetmezligi, komorbid durumlarin
varligi, hareketsizlik Covid-19 hastalarinda venéz tromboemboli (VTE) riskini artirir
(56). Cin’de yapilan bir c¢alismada Covid-19 hastalarinin yarisinda D-dimer
diizeylerinde artma oldugu ve D-dimer diizeyinin 1 mg/dl iizerine ulastig1 olgularda
olim riskinin 18 kat fazla oldugu bildirilmistir. Yine Covid-19 nedeniyle 6len
hastalarin D-dimer degerleri de daha yiiksek bulunmustur. Ileri yas, diisiik lenfosit
diizeyleri diger iliskili risk faktorleridir. Ozellikle komorbiditesi olan ileri yastaki
hastalarda VTE riski degerlendirilmeli ve onleyici tedaviler verilmelidir. Ayaktan
izlenen, komplikasyon gelismemis hastalar disinda hastaneye yatirilan tim Covid-19
hastalarinda ulusal ve uluslararas1 tedavi kilavuzlari uyarinca tromboprofilaksi
uygulanmalidir (57). Taburculuk sonrasi ise rutin proflaksi 6nerilmemektedir.

Uluslararas1 Tromboz ve Hemostaz Dernegi (ISTH) Komitesi tim VTE
yiiksek risk kriterlerini tasiyan ve hastaneye yatirilan ve diisiik kanama riskine sahip
Covid-19 hastalarina taburculukta tromboprofilaksi dnermektedir (58). Taburculuk
sonras1 tromboprofilaksi siliresinin 14-30 giin olabilecegi, secilmis hastalarda 6
haftaya kadar uzatilabilecegi bildirilmektedir (58). Taburculuk sonrast VTE
profilaksisini kullanma karari, immobilizasyon, kanama riski ve uygulanabilirlik
dahil olmak {izere, hastanin bireysel risk faktorleri dikkate alinarak

degerlendirilmelidir.

2.7. Tam ve izlemde Laboratuvar Testleri

Covid-19’da kronik takipte agir hastalik ve mortalite ile iligkisi tespit edilmis

cok sayida laboratuvar parametresi vardir. Hematolojik, biyokimyasal (hepatik,
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renal), inflamatuvar, koagiilasyon, doku hasari, kardiyak belirtecler gibi pek cok

parametrenin agir hastalik tablosu ve mortalite ile iliskisi gosterilmistir.

2.7.1. Biyokimyasal Testler

Karaciger  Fonksiyon Testleri (Aminotransferazlar):  Covid-19
hastalarinda hepatoseliiler hasara bagli olarak aminotransferaz enzimleri artisi
goriiliir. Covid-19’ da karaciger hasarinin nedeni tam olarak anlasilamamis olsa da
karaciger enzimlerinin yiliksekliginin sitokin firtinas1 sendromundan ve ilaca baglh
karaciger hasarindan kaynaklandig da ileri stiriilmektedir (59).

Bobrek Fonksiyon Testleri (BUN ve Kreatinin): Covid-19 bobrek
hiicrelerinde hasara yol acabilir. Yapilan ¢calismalarda BUN ve kreatinin diizeylerinin
genellikle yiiksek oldugu ve glomeriiler filtrasyon hizinmn da <60 mL/dk/1,73 m?
oldugu gozlenmistir. Hastanede kalig siiresi boyunca hastalarda kreatinin artisi ile

birlikte proteiniiri ve olas1 hematiiri de gézlenmektedir (60).

2.7.2. inflamasyon ile Tlgili Belirtecler

Covid-19’da hastalik siddetinde ve kotii prognozda rol oynayan en 6nemli
siire¢ viral enfeksiyonun neden oldugu abartili, kontrolsiiz ve siddetli inflamatuvar
konak yanitidir. Bu inflamatuvar yanitta rol oynayan pek c¢ok farkli molekiil olsa da
agir hastalik tablosu ve mortalite ile en belirgin iligkisi bulunanlar; C-reaktif protein
(CRP), Ferritin, interlokin-6 (IL-6), interlokin-10 (IL-10), timdr nekrosis faktor alfa
(TNF-a) ve prokalsitonin (PCT) diizeylerinin yiiksekligidir (61).

C-Reaktif Protein (CRP): Karacigerde sentezlenen, enfeksiyon veya doku
hasarma bagli inflamasyonda artis gosteren akut faz reaktanidir. Covid-19
hastalarinin biiylik ¢ogunlugunda ytiksek olarak tespit edilmis ve hastaligin siddeti
ile iligkili olabilecegi gosterilmistir (62).

Sitokinler: Kiritik Covid-19 hastalarinda yiiksek sitokin diizeylerinin,
inflamatuvar firtinanin etkisiyle hastaligin patogenezinin aciklanmasinda Onemli

oldugu diistiniilmektedir. Yapilan ¢alismalarda IL-6, IL-2, IL-10 ve IFN diizeylerinin
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arttig1 tespit edilmistir. Hiperinflamasyon 6zellikle IL-6 araciligiyla sitokin firtinasi
sendromuna yol agabilir (63).

Ferritin: Demir deposu islevi gbren bir protein olan ferritin Covid-19°da
makrofaj ve hepatositlerin aktivasyonu sonucu artis gosterir. Diger viral
enfeksiyonlardan farkli olarak sitokin firtinasi sendromunda ferritin orta diizeyde bir
artis gosterir. Sepsis mortalitesinde prediktif bir belirte¢ olarak kullanilabilecegi
diistiniilmektedir (64).

Prokalsitonin: Akut faz reaktanidir ve Covid-19’da az sayida g¢alismada
artan prokalsitonin sonuglar1 gdzlenmistir. ilerleyici olarak artis gdsteriyorsa bu kotii
prognoza igaret edebilecegi gibi sekonder bakteriyel enfeksiyona bagli olarak da

artabilecegi diisiiniilmelidir (65).

2.7.3. Hematolojik Testler

Tam Kan Sayimi: Covid-19 hastalarinda 16kosit sayis1 normal veya azalmig
olabilir. Ancak ciddi hastalikta, 6zellikle de yogun bakim ihtiyaci olan hastalarda
16kositoz goriilme siklig1 fazladir. Lokositoz eklenen bakteriyel infeksiyonlar veya
kortikosteroid kullanimi gibi durumlarla ya da ileri yasla iligkili olabilir. Benzer
sekilde notrofili de o6zellikle ciddi hastalikta goriilmekle birlikte tersini gosteren
calismalar da mevcuttur. Bu nedenle 16kositoz ve noétrofili prognostik bir belirteg
olarak degerlendirilmez (66).

Enfeksiyon hastaliklarinda anemi sik karsilasilan bir durumdur. Bununla
birlikte tekrarlayan pnomoni gibi kronik akciger hastaliklarinda, hipoksemiye ikincil
olarak gelisen eritropoietin artig1 polisitemiye neden olabilir. Yapilan arastirmalarda
Covid-19 hastalarinda hemoglobin diizeylerinde anlamli bir degisim olmadig:
gozlenmistir. Trombosit diizeyleri ciddi hastalikta diiser, bu trombosit yikiminin
artig1 ve hasarl akciger dokusundaki yapimin azalmast ile iliskili olabilir. Bunlara ek
olarak, Covid-19 hastalarinda diisiik trombosit sayisinin hastaligin siddeti ve
mortalite riski ile dogrudan iliskili oldugu gosterilmistir (66).

Koagiilasyon Testleri: Covid-19 hastalarinda pihtilasma bozukluguna egilim
oldugu gozlenmistir. Ozellikle yogun bakim hastalarinin D-dimer diizeylerinin yogun

bakimda olmayanlara gére anlamli olarak yiiksek oldugu gézlenmistir.
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2.7.4. Kardiyak Belirtecler

Covid-19’da hastalik siddeti ve mortalite ile iliskili en Onemli kardiyak
belirtegler; kardiyak troponin I (cTnl), kardiyak troponin T (cTnT) ve beyin
natritiretik peptid (BNP) tir. Bunlar arasinda prognostik potansiyeli en yiiksek olanlar
cTnl ve ¢TnT’dir. Bu belirtegler Covid-19’da akut miyokardiyal zedelenme, yogun
bakim gerekliligi, hastane i¢i 6liim ve siddetli inflamasyonla iligkili bulunmustur
(67). cTnT diizeyinin normalin ist smirmin 2 katindan fazla yiikselmesi kotii
prognostik belirteg olarak kabul edilebilir (68).

Beyin Natriiiretik Peptit (BNP)/N terminal-proBNP (BNP/NT-proBNP):
Kardiyomiyositler tarafindan ventrikiilde eksprese edilen biyolojik aktif bir
hormondur. Kalp yetmezligi klinik tanisinda ve inflamasyonu gostermede énemlidir.
Calismalar kritik Covid-19 hastalarinda NT-proBNP diizeylerinin anlamli olarak
yiiksek oldugunu géstermistir (69).

Kardiyak Troponinler (TnT/Tnl): Kardiyak troponinler miyokard hasarinin
hassas gostergelerinden biridir. Viriisler veya inflamasyon dogrudan miyokard

hasarina neden olabilir (70).

2.8. Covid-19 ve Kardiyak Goriintiileme

2.8.1. Elektrokardiyografi

Viicuda yapistirilan elektrotlar araciligi ile grafiksel olarak kalbin elektriksel
aktivitesini kaydeden dalga formudur. EKG’de her kalp atiminin kargiligt olan P, Q,
R, S, T, U dalgalarindan ve araliklarindan olusmus bir kompleks goriiliir (Sekil 4).

Bu dalgalardaki degisiklikler, farkli dalgalarin goériilmesi, dalgalar aras1 siirelerdeki

degismeler baz1 kalp hastaliklar1 hakkinda ipuglar1 verirler.
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QRS Complex

PR Interval

< >
QT Interval

Sekil 4. EKG dalgalar1 ve araliklar

Elektrokardiyogram (EKG), ST segmenti ve T dalgast degisiklikleri,
elektriksel iletim bozukluklar1 ve tasiaritmiler dahil olmak iizere ¢esitli anormal
bulgular yoluyla akut veya kronik kalp hastaliklarini tanimak igin kullanilan kolay
bir tetkiktir. EKG ile kalp hizini, ritmi, aritmileri, kalp depolarizasyon-
repolarizasyonunu, dal bloklarini, bazi aritmik yatkinligi 6ngérdiirecek parametreleri

(TPE, ICEB, Fragmente QRS varlig1 vs) degerlendirmek miimkiindiir.

2.8.2. Elektrokardiyogramda (EKG) Ventrikiiler Repolarizasyon

Parametreleri ve Klinik Onemleri

QT intervali: Q dalgasimin baslangicindan T dalgasinin bitimine kadar olan
stireye QT intervali denir ve ventrikiiler depolarizasyonun baglangicindan
repolarizasyonun sonuna kadar gecen siireyi tanimlar (71). QT intervali kalp hiziyla
birlikte degismektedir. Yavas kalp atiminda uzun QT, hizli kalp atiminda kisa QT
intervali olacagi icin diizeltilmis QT’nin kalp hizina gore hesaplanmasi
gerekmektedir.

QT araligmmin uzamasina neden olan bir¢ok ilag grubu vardir: kinidin,
amiodaron, sotalol gibi antiaritmikler, makrolid ve fluorokinolon grubundan
antibiyotikler, antifungaller, antiviraller, migren ve kanser ilaglari, antihipertansifler

gibi. Ayrica hipopotasemi, hipomagnezemi gibi elektrolit imbalanslari, bradikardi,
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mitral valv prolapsusu, ditliretik kullanimi, intrakranial kanama, hipotermi, ciddi
kronik obstriiktif akciger hastaligi, romatoid artrit, karbonmonoksit zehirlenmesi,
hipokalsemi, DM gibi hastaliklar da QT uzamasina neden olur (72).

QT Olglimiiniin 12 derivasyonlu EKG kaydindan en iyi D2, V5-6
derivasyonlarinda yapilmasi Onerilmektedir. U dalgasinin net ayirt edilemedigi
durumlarda EKG kayit voltajinin arttirilmasi onerilir. Boylelikle hem T hem de U
dalgasiin amplitiidiinii biiyiitiiliir ve iki dalganin ayirimi daha net yapilabilir.

QT araliginin olgtimiinde T dalgasinin bitim noktasinin saptanmasindaki
zorluklar nedeniyle oOlglim hatalar1 izlenebilmektedir. T dalgasimi izleyen U
dalgasinin olmasi, T dalgasmin U veya hizli kalp atimlarinda P dalgas1 tarafindan
baskilanmasit ve ayrica T dalga amplitiidiiniin diisitk olmasi1 gibi nedenler QT
Ol¢limiiniin dogru yapilmasini zorlastiran nedenlerdir. Bir diger etken ise QRS
kompleksinin baglangict ile T dalgasinin bitisinin EKG derivasyonlar1 arasinda
farklilik gostermesidir (73).

Diizeltilmis QT Intervali: Yiiksek kalp hizi QT intervalinin kisalmasina
neden olurken, diisiik kalp hiz1 QT intervalini uzatir. Bu nedenle kalp hizina gore
diizeltilmis QT hesab1 yapilmaktadir. Bir¢ok formiil olmasina ragmen en sik olarak
Bazett ve Fridericia formiilleri kullamilir. Bazett formiiliine gére QTc=QT/VRR,
Fridericia formiiliine gore ise QTc= QT3VRR seklinde hesaplanmaktadir. Saglikli
kisilerde Bazetts formiiliine goére QTc ortalama ergenlik oncesi 410 msn, ergenlik
sonras1 erkeklerde 410 msn, kadinlarda 420 msn dir. AHA kilavuzuna gore
kadinlarda 460 msn ve iizeri, erkeklerde 450 msn ve iizeri uzun QT intervali, 390
msn ve altindaki degerler ise kisa QT intervali olarak belirtilmistir (74).

TP-E ve Hesaplanmasi: Miyokardda repolarizasyon siireci depolarizasyon
stirecinden farkilidir. Ventrikiil hiicreleri boyunca repolarize edici iyon akimlarinin
heterojen dagiliminda sekonder ventrikiiler hiicrelerin farkli aktivasyon siireleri ve
farkli aksiyon potansiyeli siireleri mevcuttur (Sekil 5). Ventrikiil miyokardiyumunda
transmural kesitte morfolojik olarak biribirine benzeyen ancak aksiyon potansiyeli
stireleri farkli olan 3 tabaka bulunur. En kisa aksiyon potansiyeline sahip olan
epikardiyal hiicreler, endokardiyal hiicreler ve en uzun aksiyon potansiyeline sahip
olan M hiicreleridir (75). Yapilan ¢alismalar sonrasinda repolarizasyonu ilk olarak

epikardiyumun tamamladigi gosterilmis olup epikardiyumun repolarizasyonu
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EKG’de T dalgasinin peak’i (Tpeak) olarak izlenir. M hiicrelerinde ise diger
hiicrelerden farkli olarak sahip oldugu az potasyum iyon kanali ve yogun sodyum
iyon kanallar1 nedeni ile aksiyon potansiyeli en uzun olup repolarizasyonu en son
gerceklesir ve bu EKG’de T dalgasinin sonu (T end) olarak izlenir (76). Miyokard
dokusunun farkli bolgelerinin repolarizasyonlarini tamamlamalar1 arasindaki bu
farka transmural repolarizasyon dispersiyonu ismi verilir ve EKG’de Tp-e intervali
olarak gozlenir (77). Uzamis Tp-e intervali ve uzamis ventrikiiler repolarizasyon
dispersiyonun malign aritmi gelisimine ve ani kardiyak oliimde artisa neden

oldugunu gosteren bir¢ok ¢aligma mevcuttur (76-78).

A B
; 50
EP‘J‘\ EPJ\ 50
: : 50
M Cell \—\ o Cm
— . : 2 :

50
mV

Purkinje

200 msec 200 msec

Sekil 5. Epikardiyum, M hiicreler, endokardiyum ve purkinje liflerinin
repolarizasyon siireleri (Kaynak 76’dan uyarlanmstir).

Repolarizasyon dispersiyonuna bagli olarak hiicrelerin  refrakterlik
donemlerinde de farkliliklar mevcuttur. Bu nedenle elektrolit bozuklugu, hipoksi,
asidoz, farmolojik ajanlar veya M ve purkinje hiicrelerinden kaynaklanan erken ard¢1
depolarizasyonlar reentri mekanizmasinm tetikleyip R on T fenomenini olusturup
ventrikiiler fibrilasyona neden olabilirler (79).

1. “Tanjant Metodu”: T dalgasmin pik noktasindan (ya da negatif veya
bifazik T dalgasi varsa en alt noktadan) T dalgasinin tanjantinin izoelektrik hatla

kesistigi nokta arasindaki siirenin olgiilmesi yontemidir (80).
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2. “Tail Metodu”: T dalgasinin pik ya da en alt noktasindan T dalgasinin
izoelektrik hatla birlestigi nokta arasindaki siirenin dl¢iilmesi yontemidir (81).

Normal Arahgi: Tp-e siireleri ile ilgili biliyiik caligmalar bulunmamaktadir.
Transmural aks1 en iyi sekilde yansitmasi nedeniyle V6 derivasyonunun incelendigi
bir ¢alismada Tp-e intervali 40-110 msn (ort. 76.1 +1.7 msn) olarak Slglilmiistiir
(82).

Fragmente QRS (fQRS): Rutin 12 derivasyonlu EKG’de tipik dal blogu
olmayan ¢esitli RSR' paternlerini igeren parg¢alanmis QRS kompleksleri (fQRS'ler) ,
S dalgasinin en alt noktasinda ek bir R dalgasi veya c¢entik varlifi veya bir
ana koroner artere karsilik gelen 2 bitisik derivasyonda > 1 ek R dalgasi

(fragmentasyon) varligi ile tanimlanir (83) (Sekil 6).
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Sekil 6. Fragmante QRS (RSR2 modeli ve ¢esitleri)

Yapilan bir g¢alismada, miyokardiyal enfarktiis sonrasi1 fQRS'nin artmis
enfarktiis boyutu, miyokardiyal perfiizyon anormallikleri, azalmis LVEF ve artmis
sol kalp hacimleri ile iligkili oldugunu ortaya koyulmustur. Bu bulgular, fQRS'nin
enfarktlis boyutu ve akut ventrikiiler yeniden sekillenmenin giivenilir bir belirteci
oldugunu gostermektedir (84).

fQRS, miyokardiyal skar nedeniyle ventrikiillerin homojen olmayan
aktivasyonundan kaynaklanan iletim gecikmesini temsil eder ve depolarizasyon
anormalliginin bir gostergesidir. KAH hastalarinda miyokardiyal skar ve mortalite

icin yiiksek bir prediktif degere sahiptir. fQRS ayrica implante edilebilir
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kardiyoverter defibrilatorii olan hastalarda aritmik olaylari ve mortaliteyi de tahmin
ettirebilir. Ayrica iskemik olmayan kardiyomiyopati, aritmojenik sag ventrikiil
kardiyomiyopatisi ve Brugada sendromu olan hastalarda ko&tii  prognoz
gostergesidir. Ancak fQRS  spesifik olmayan bir bulgudur ve prognostik
degeriyalnizca ilgili klinik kanmit ve miyokardiyal tutulum varliginda
yorumlanmalidir.

Kardiyak Elektrofizyolojik Denge indeksi (iCEB): Yeni bir noninvaziv
belirteg¢ olan aksiyon potansiyelinin depolarizasyonu ve repolarizasyonu arasindaki
kardiyo-elektrofizyolojik denge (ICEB) indeksi, aritmi i¢in potansiyel bir risk
belirleyicisi olarak bildirilmistir (85). Bu parametrenin mantigi, QT araliginin QRS
sliresine boliinmesiyle Olgiilen iCEB'in, aritmojenezde onemli bir rol oynayan
kardiyak dalga boyu Amin(A = etkin refrakter periyot (ERP) x iletim hizi) EKG
tabanli bir tlirevi olarak hizmet edebilmesidir. Dalga boyunu artiran ilaglar vs.
Torsades de pointes (TdP) riskinde, dalga boyunu azaltan ajanlar ise TdP olmayan
VT veya VF riskinde artisa yol agma egilimindedir (86,87). Kardiyak dalga boyu A,
fonksiyonel refrakter periyot sirasinda depolarizasyon dalgasinin kat ettigi mesafedir.
Bu nedenle iCEB'nin kardiyak depolarizasyon ve repolarizasyon arasindaki dengeyi

yansittigini varsaymaktayiz (Sekil 7).

Tachycardia/Fibrillation Torsade de Pointes

Depolarization

Repotanzation

Torsade de Pointes Tachycardial/Fibrillation

The Index of Cardio-Electrophysiological balance

Sekil 7: iCEB'e sematik genel bakis. Kardiyak elektrofizyolojinin depolarizasyonu
(QRS siiresi) ve repolarizasyonu (QT araligl) dengesi. QT araligindaki
artis/azalma veya QRS siiresindeki artig/azalma ile iCEB'de oOnemli
artig/azalma (1 veya |) potansiyel olarak TdP- ve TdP-olmayan VT/VF igin
proaritmik olabilir (kaynak 88’den uyarlanmustir).
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ICEB’in yapilan bir ¢alismada normal deger aralig1 3,14-5,35 (4,24 +0,55)
olarak hesaplanmistir (88).

2.8.3. Ekokardiyografi

Ekokardiyografi (EKO), ses dalgalar1 araciligiyla kalbin yapisal ve
fonksiyonlarmin degerlendirilmesi yontemidir. Kalbin yapisal hastaliklarinin (kalp
yetmezligi, miyokard hastaliklari, kalp kapak hastaliklari, hipertansif kalp
hastaliklari, perikard hastaliklari, dogumsal kalp anormallikleri vs gibi) tanis1i EKO
islemi ile konur. 2 boyutlu, 3 boyutlu EKO, strain EKO gibi ¢esitli EKO
goriintliileme yontemleri vardir.

Strain EKO, birgok kalp hastaliginin teshis ve takibinde kullanilmaktadir.
Global ve bolgesel miyokardiyal fonksiyonlarin kantitatif analizinde yaygin kullanim
alan1 vardir. Geleneksel EKO’nun bu konuda kisitliliklar1 mevcuttur. Global ya da
bolgesel strain 6l¢iimii miyokardiyal deformasyon ve fonksiyonlarini objektif olarak
Olcebilmektedir.

Kalbin miyokardiyal lifleri birbirlerine sarmal seklinde sarilmis {i¢ tabakadan
olusur. Normal sol ventrikiil kasinda sikliis boyunca 3 diizlemde deformasyon olur
ve bu liflerin kasilmasi longitudinal ve radyal hareketleri gergeklestirir. Uzun
eksende sistolde kisalma diyastolde uzama, transvers eksende (radiyal) sistolde
kalinlagsma diyastolde incelme olurken sirkumferansiyel sistolde kisalma, diyastolde
uzama izlenir (89). Sol ventrikiili uzun eksende saran subendokardiyal ve
subepikardiyal lifler sistolde kasilarak sol ventrikiiliin ejeksiyonunu yerine getirirler
(longitidiinal hareket). Sirkumferansiyal lifler ise orta tabakada bulunurlar ve sistolde
ventrikiil i¢i basinct arttirirlar (radyal hareket) (90). Sol ventrikiiliin sistolik
fonksiyonlarin1 bozan hastaliklar 6ncelikle longitiidinal hareketi etkiler. Bu nedenle
hastalik siireci hakkinda dncelikli bilgiler longitiidinal hareketin degerlendirilmesiyle
elde edilir (91).

Strain ve strain rate ekokardiyografi, doku doppler prensibine dayanan
kardiyak goriintiileme yontemidir (92). Doku doppler ekokardiyografi, yiiksek
frekansli kan elemanlarinin hareketini filtre ederek, diisiik frekanshi ve yliksek

amplitiidlii, miyokard dokusunun hareketinin elde edilmesi temeline dayanir (93).
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Temel olarak strain deformasyon miktarini ifade eder ve sembolii S veya
epsilon (€)’dur. Strain asil boyuta gore ylizde (%) degisim olarak veya kesirli olarak
ifade edilebilmektedir. Strain uygulanan kuvvete bagli dokuda olusan
deformasyondur. Bir boyutlu olarak bu deformasyon longitudinal planda uzama-

kisalma, radiyal planda ise kalinlasma-incelme seklindedir (94) (Sekil 8).

& i
U e S=L-Lo/Lo=AL/Lo

S : Strain,

Lo : baslangig boyut,

L : deformasyon sonu boyut,

U AL : boyuttaki degisim.

Lo L

Sekil 8. Strain formiilii ve semast

Rutin 2D EKO’nun dijital goriintiisinde goriintii isleme algoritmasi
kullanilarak, ultrason-miyokard doku etkilesimi tarafindan, belirli bir miyokard
alanindaki kiiciik sabit ‘‘parmak izlerinin’’ ya da beneklerin takip edilmesi olarak
tanimlanabilir. Kalp dongiisii boyunca kare-Kare izlenen benekler arasindaki mesafe
ya da uzaysal-zamansal yer degistirmeleri, global ya da segmental miyokard
deformasyonu hakkinda bilgiler saglar (95).

Geleneksel ekokardiyografik degerlendirmeye gore Speckle tracking
ekokardiyografi (STE) degerlendirmelerde anlatildigi gibi, deformasyon hizi ve
hareketlerin degerlendirmesinde daha net, daha kantitatif degerlendirme imkani
sunar.

Miyokardiyal strain ol¢imii ilk olarak kMR ile yapilmistir ve
ekokardiyografideki gelismeler ile yayginlik kazanmistir. Ekokardiyografik strain
Olciim metotlari, doku doppler ve speckle tracking (benek takibi)’dir. Speckle
tracking strain goriintiillemede global ve bdlgesel strain Ol¢limleri yapilabilmekte,
miyokard yar1 ya da tam otomatik olarak takip edilebilmekte, bu nedenle de operatdr
bagimliligi azalmaktadir. Ancak strain Ol¢limii, goriintiileri isleyen programlar

arasindaki farkliliklar nedeniyle goriintii kalitesinden cok etkilenmektedir. Alinan
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goriintlilerdeki  yansimalar ve goriinti kayiplar1  sonuglari ciddi  sekilde
etkilemektedir. Bu kisitliliklara ragmen speckle tracking ile strain dl¢iimii daha ¢ok
tercih edilmektedir (96).

Benek takibi yontemiyle apikal 4 bosluk, apikal 2 bosluk ve apikal uzun
eksen goriintiilerinde, sinirlari cihaz tarafindan otomatik belirlenen alanlar sayesinde
segment uzunluklarindaki degisim hesaplanarak her bir segment ayr1 ayri strain
egrileri ve tlim segmentlerin ortalama strain egrileri elde edilebilir. Bu ii¢ apikal
gorintiiden elde edilen endokardiyal, miyokardiyal ve epikardiyal strainlerin
birlesiminden olusan son goriintiide bolgesel dl¢limlerin temsil edildigi “bulls eye
(boga gozii)” grafikleri elde edilmektedir (Sekil 9). Bu sayede iki boyutta duvar
hareketi boyunca doku takip edildigi i¢in acidan bagimsiz strain ve strain rate

hesaplanabilmektedir (97).

* HR (Avg) = 67 bpm

EDV (Bi-Ptane) = 83.5 mi
ESV (Bi-Ptane} =346 mi
EF (Bi-Plane) =615 %

TimeSD=124ms

*AP2L Strain=-140%
*AP4 L Strain=-126%
AP3L Strain=-104%
Global L Strain =-124 %
HR Variation > 10%

Yellow: Accepted
Rect AcceptPanding

Sekil 9. Apikal goriintii 6lgtimleri alindiktan sonra olusan “boga gozi”

Amerika Ekokardiyografi Cemiyeti ve Avrupa Kardiyovaskiiler Goriintiileme
Derneginin 2015 yilinda yayinladigi ortak giincellemede, calismalardaki farkli
sonuglardan dolayr ve analiz yapan yazilimlar arasinda farkli degerler nedeniyle
GLS’nin normal araliklarim1 tanimlamaktan kac¢inilmistir. Yine de bu kilavuzda
global longitudinal strain (GLS) i¢in ~%?2 standart sapma ile -%20’nin iizerinde bir
degerin muhtemelen normal oldugu belirtilmektedir (98).

Mutlak strainin azalmasi, akut ve/veya kronik ¢ogu miyokard hastaliginin bir

gostergesidir ve bazilari igin kotli prognozu gosterir (95).
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Calisma Popiilayonu

Calismamiza, Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji
Anabilim Dali Poliklinigi’ne kardiyopulmoner hastalik semptomlariyla basvuran
(dispne, carpinti, gogiis agrisi vs), son 1 yil iginde (en erken 3 ay dnce) ayaktan, hafif
Covid enfeksiyonu gec¢irmis olduklart 6grenilen hastalar dahil edildi. Calismaya
aliman tiim hastalarin cinsiyet, yas, sigara kullanimi gibi demografik o6zellikleri
poliklinik bagvurusunda muayene esnasinda kaydedildi. Kronik bobrek yetersizligi,
gebelik durumu, malignensi, koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi, ciddi kapak
hastaligi, kardiyomiyopati, konjenital kalp hastaligi, aritmi, diyabetes mellitus
Oykiisii olan hastalar calisma dis1 birakildiktan sonra, ¢alismaya 18 yas iistii toplam
60 hasta alindi. Hastalarin Covid gegirme tarihi, simdiki ve Covid sirasindaki
semptomlari, kullandigi ilaglari, enfeksiyon sonrasi karsilagilan tibbi sorunlar,
yapilmigsa asi, aginin tipi ve sayilari kaydedildi. Ayrintili anamnez alindi, fizik
muayeneleri yapildi. Sonrasinda elektrokardiyografi (EKG) ¢ekildi, tanisal amagl
rutin tetkikleri (CBC, Crp, troponin, BNP, D-dimer dahil rutin biyokimyasal
parametreler) istendi, 2D transtorasik EKO ve ek olarak strain EKO yapildi. Tiim
veriler kayit edildi. Calismaya alinan bu hastalardan tetkik istenmesi ve tetkik
sonuglarina gore tedavi diizenlenmesi poliklinik doktoru tarafindan gergeklestirildi.

Calismaya dahil olan tiim hastalara calismanin amaci ve detaylar1 hakkinda
bilgi verilerek bilgilendirilmis yazili onamlar1 alindi. Onam vermeyen hastalar
calismaya dahil edilmedi. Calisma Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi

Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun izni aliarak yapildi.

3.2. Dahil Edilme Kriterleri

e >3 ay ile 1 yil < arasinda ayaktan, PCR (+) kanitli, hafif Covid

enfeksiyonu gecirmis hastalar

e 18 yasindan biiyiik olmak
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3.3. Dislama Kriterleri

e 18 yasindan kii¢iik olmak
e Kironik bobrek hastalig

o Gebelik

e Malignensi

e Koroner arter hastaligi

o Kalp yetmezligi

e Ciddi kapak hastalig

e Kardiyomiyopati

e Konjenital kalp hastalig1
e Aritmi

e Diyabetes mellitus

3.4. Fizik Muayene
Hastalarin poliklinik basvuru sirasinda Sistolik/diyastolik kan basinci 6l¢iimii,
vendz dolgunluk, akcigerlerde ral, pretibial 6dem, batinda asit ve kardiyak iifiiriim

muayenesi yapilip kaydedildi.

3.5. Biyokimyasal Parametreler

Hastalarin poliklinik bagvurusu sirasinda hemoglobin, beyaz kiire, trombosit
sayisi, Hs-Troponin-T, NT-proBNP, glukoz, kreatinin, GFR, sodyum, potasyum,
ALT ve CRP degerleri kaydedildi.

3.6. Posteroanterior Akciger (PAAC) Grafisi

Hastalarin poliklinik bagvurusu sirasinda istenen PAAC grafisi ile akcigerde

atelektazi, efiizyon, infitrasyon ve bronkopulmoner dallanmada artis gibi patolojiler

caligmay yiiriiten doktor tarafindan degerlendirilip kaydedildi.
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3.7. EKG Degerlendirmesi

EKG kayitlar1 12 derivasyonlu yiizey EKG cihazlari ile 25 mm/sn hizinda ve
10 mm/mV olarak alindi. EKG’deki o6l¢iimler, degerlendirmeler tiim hastalarin
EKG’leri doktor bilgi sisteminde oldugundan bilgisayar ortaminda manuel olarak
hesaplandi, degerlendirildi.

Ritim; P dalgasina gore hastanin ritmi belirlendi.

Kalp hizi; EKG’den kalp hizi hesaplanip kaydedildi.

PR siiresi; P dalgasimin baslangicindan QRS kompleksinin  ilk
defleksiyonuna kadar olan aralik dl¢iiliip kaydedildi.

QRS siiresi; QRS kompleksinin baslangicindan sonuna kadar olan aralik
Olciiliip kaydedildi.

QT; Q dalgasinin bagindan T dalgasinin sonuna kadar olan aralik Olg¢iiliip
kaydedildi.

QTC siiresi; Q dalgasinin basindan T dalgasinin sonuna kadar olan aralik
Olciildi, sonrasinda Bazett formiiliine gore QTc=QT/VRR hesaplanip kaydedildi.

TPE siiresi; Tanjant Metodu ile T dalgasinin pik noktasindan T dalgasinin
tanjantinin izoelektrik hatla kesistigi nokta arasi siire ol¢iiliip kaydedildi.

Kardiyak Elektrofizyolojik Denge indeksi (ICEB); QT intervali/QRS
stiresi olan oran hesap makinesi yardimiyla daha once hesaplanan QRS siiresi ve
QT’den hesapland.

Fragmente QRS (fQRS); Sekil 6’da belirtildigi tizere 12 derivasyonlu
EKG’de fragmente QRS paterni varligi not edildi.

Dal Blogu;

LBBB i¢in; QRS siiresi>120 ms, V1’de dominant S dalgasi, lateral
derivasyonlarda (I, aVL, V5-V6) genis monofazik R dalgasi ve Q dalgasi
yoklugu, sol prekordiyal derivasyonlarda (V5-6) uzamis R dalga pik siiresi
varligi,

RBBB ic¢in; QRS siiresi>120 ms genis QRS, V1-3’te RSR’ patterni (‘M’
sekilli QRS kompleksi), Lateral derivasyonlarda (I, aVL, V5-6) genis, uzamis S
dalgas1 varlig1 arastirild.

Tani kriterlerine gére RBBB veya LBBB varligi not edildi.
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ST/T degisiklikleri; 12 derivasyonlu EKG’ de ST/T degisiklikleri varligi
kaydedildi.

Diger aritmiler (erken vuru, VT, SVT); Diger aritmiler varsa kaydedildi.

3.8. Ekokardiyografik Degerlerlendirme

Hastalarin ekokardiyografik degerlendirmeleri Philips Epiq 7C marka EKO
cihaz1 ile poliklinik degerlendirilmesi yapildi. Goriintiiler EKO cihazina kaydedildi
ve speckle tracking strain analizi i¢gin QLAB yazilimi kullanildi. Hastalarin
degerlendirmesi geleneksel EKO kilavuzlarina gore yapildi. EKG monitdrizasyonu
yapilarak, EKO goriintiileri standart transdiiser pozisyonlar1 ile parasternal uzun aks,
kisa aks, apikal iki bosluk, apikal {i¢ bosluk ve apikal dort bosluk goriintiiler elde
edilerek kayit altina alindi. Aort kapagin kapanmasi sistol sonu olarak tanimlandi ve
apikal 5 bosluk goriintiide aort kapaga devamli akim doppler (CW) konularak
belirlendi. Bu goriintiilere ek olarak M mod o6lgiimleri, PW (pulse wave) Doppler
Olgtimleri, doku Doppler Glgiimleri kullanildi. Sol ventrikiil EF biplane olarak
modifiye simpson metodu kullanilarak hesaplandi.

Parasternal uzun aks ve kisa aks goriintiiden sol atriyum (LA) ¢ap1, LV sistol
sonu ve diyastol sonu ¢aplar1 (SVSC ve SVDC), septum (IVS) , arka duvar (PW),
asendan aort capi, pulmoner arter ¢apr Olciildii. Apikal 4 bosluk goriintiiden sag
ventrikiil (RV) ve sag atriyum (RA) caplari, sag ventrikiil S velosite ve Trikiispit
kapagin aniiler planda sistolik yer degistirmesi (TAPSE)’ si 6l¢iildii, trikiispit kapak
jeti iizerinden devamli Doppler akimi (CW) ile tahmini sistolik pulmoner arter
basinct (sPAB) hesaplandi. Sol ventrikiil EF apikal dort bosluk ve apikal iki bosluk
gorlntiiler kullanilarak biplane Simpson’s metodu ile 6lcilildii. Apikal dort bosluk
goriintiilemede, PW Doppler ile mitral kapak uglarinin 1 cm distalinden erken
diyastolik dalga (E), ge¢ diyastolik dalga (A), doku Doppler incelemede lateral mitral
anulus tlizerinden erken diyastolik (E’) ve gec diyastolik (A’) dalgalar 6lgiildii.

Tim hastalarda QLAB yazilim1 kullanilarak speckle tracking strain analizi
yapildi. Strain analizleri, apikal 4 bosluk, apikal 3 bosluk ve apikal uzun aks
pencerelerinden elde edilen 2 boyutlu goriintiilerde, 3 atim siiresinde ve frame hiz1

50-80 kare/s olacak sekilde yapildi.
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Alman apikal gorintiilerde miyokard segmentlerini program otomatik olarak
tarad1 ve gereklilik halinde manuel ayarlamalar yapildi. Uygun olmayan segment
analizi durumunda mitral anulusun iki ucu ve apeks isaretlendi ve tekrar program
araciligiyla analiz edildi. Tekrarlayan degerlendirmelerde uygun analiz yapilamayan
hastalar ¢alismadan ¢ikarildi.3 goriintiide de miyokard segmentleri tarandiktan sonra
cihaz otomatik olarak strain degerlerini hesapladi ve 17 segmentli boga gozii
modelini olusturuldu. Otomatik hesaplama ile boga gozii modelinin yaninda GLS ve
bolgesel longitudinal strain olan, apikal iki bosluk longitudinal strain (AP2LS),
apikal ii¢ bosluk longitudinal strain (AP3LS), apikal dort bosluk longitudinal strain
(APALS) ile LV sistol sonu voliim, LV diyastol sonu voliim degerleri 6l¢iildii.

3.9. Istatistiksel Degerlendirme
Aragtirmada elde edilen verilerin analizi SPSS 24.0 paket programi ile
yapilmistir.  Degerlendirme sonuglarmin  tanimlayici istatistikleri; kategorik

degiskenler icin say1 ve yiizde, sayisal degiskenler i¢in ortalama (mean), standart

sapma, minimum ve maximum degerleri verilmistir.
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4. BULGULAR

Calisma popiilasyonumuz toplam 60 hastadan olugmaktadir. Caligmaya alinan
hastalarin yas ortalamasi 36.67+11.25” dir. Tiim popiilasyonun 26 (%43.3)’s1 erkek,
34 (%56.7)t ise kadindi. Hafif Covid-19 gegiren hastalarin kronik donemdeki
kardiyak problemlerinin belirlenmesi i¢in yaptigimiz c¢aligmada, Covid-19
enfeksiyonu sonrasi gegen ortalama siire 7.45+3.36 ay idi. Hastalarin Covid-19
enfeksiyonu sirasindaki semptom siireleri ortalama 7.38+4.56 giin idi. Calisma
popiilasyonumuzda 29 (%48.3) hasta sadece Biontech asis1, 13 (%21.6) hasta sadece
Sinovac asist olmus, 8 (%13.3) hasta hem Sinovac hem Biontech asisi, 10 (%16.6)
hasta ise hi¢ as1 olmamisti. Hastalarin demografik ve klinik ozellikleri Tablo 3’te
verilmistir. Caligma hastalariin Covid-19 enfeksiyonu semptomlar1 yiizde olarak
sirastyla en sik halsizlik, kas agrisi, oksiiriik, bas agrisi, ¢arpmti ve dispne olmak
tizere Tablo 4’de belirtilmistir. Calismaya alinan hastalar Covid-19 gecirdikleri
donemde antibiyotik hi¢ kullanmamis, 36 hasta (%60) antiviral, 4 hasta (%6.7)
steroid, 30 hasta (%50) ASA+ DMAH olmak ftizere ¢esitli medikal tedaviler
kullanmiglardi. Calismaya aldigimiz hafif Covid-19 hastalarinin higbirinde postcovid
trombotik komplikasyonlar (DVT, SVO, MlI, PTE gibi) izlenmemistir.

Tablo 3. Demografik ve klinik 6zellikler

Hasta sayis1 (n:60)
Cinsiyet
Erkek, n (%) 26 (% 43.3)
Kadin, n (%) 34 (% 56.7)
Yas (yil) 36.67+11.25
Covid-19 semptom siiresi (giin) 7.38+4.56
Covid enfeksiyonu gegirme siiresi (ay) 7.45+3.36
Sigara kullanimi, n (%) 19 (% 31.7)
Alkol kullanimi, n (%) 3 (%5)
SKB (mmHg) 119.7£9.8
DKB (mmHg) 73+8.9
HT, n (%) 7 (%11.7)
Hastalarin as1 durumu;
Biontech agis1 yapilanlar, (n) % 37(% 61.7)
Biontech doz sayis1 1.86+0.58
Sinovac agisi1 yapilanlar, (n) % 21 (% 35)
Sinovac doz sayis1 2.194+0.81
Hig as1 olmayanlar, (n)% 10 (%16.6)

SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basinci, HT: Hipertansiyon
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Tablo 4. Hastalarin Covid enfeksiyonu sirasindaki semptomlari ve sikligi

Burun akintisi, n (%) 12 (%20)
Ates, n (%) 28 (%46.7)
Oksiiriik, n (%) 40 (%66.7)
Bas agrisi, n (%) 39 (%65)
Bogaz agrisi, n (%) 28 (%46.7)
Koku kaybt, n (%) 25 (%41.7)
Tat kaybt, n (%) 22 (%36.7)
Diyare, n (%) 9 (%15)

Kas agrisi, n (%) 48 (%80)
Dispne, n (%) 30 (%50)
Halsizlik, n (%) 53 (%88.3)
Carpinti, n (%) 32 (9%53.3)

Tablo 5. Hastalarin Covid-19 enfeksiyonu sirasindaki ila¢ kullanimlari

Antibiyotik, n (%) 0 (%0)
Antiviral, n (%) 36(%60)
Steroid, n (%) 4 (%6.7)
Kan sulandirici kullanma durumu, n (%) 30 (%50)
ASA 22 (%36.7)
DMAH 5 (%8.3)
ASA ve DMAH 3 (%5)

ASA: Asetilsalisilik asit, DMAH: Diisiik molekiil agirlikli heparin

Hafif/ayaktan Covid-19 enfeksiyonu gegiren hastalar akut donem sonrasi
kardiyoloji poliklinigimize, en erken 3 ay ve en gec 12 ay i¢inde, en sik nefes darlig
(%83.3) olmak tizere gogiis agrisi (%70) ve garpint1 (%63.3) sikayetleri ile bagvurdu
(Tablo 6).
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Tablo 6. Hastalarin Covid enfeksiyonu sonrasi ek

sorunlari, poliklinik basvuru

semptomlari

Postcovid trombotik komplikasyonlar (DVT, MI, SVO, PTE) 0(%0)
Dispne, n (%) 50 (%83.3)
PND, n (%) 0 (%0)
Ortopne, n (%) 1 (%1.7)
Bendopne, n (%) 0 (%0)
Odem, n (%) 0 (%0)
Karinda sislik, n (%) 0 (%0)
Halsizlik, n (%) 33 (%55)
Carpinti, n (%) 38 (%63.3)
Bayilma, n (%) 0 (%0)
Gogtis agrist, n (%) 42 (%70)

DVT: Derin ven trombozu, MI: Miyokard infarktiisii, SVO: Serebrovaskiiler olay, PTE: Pulmoner
tromboemboli

Calismaya alinan hasta popiilasyonumuzda cekilen EKG’lerde hastalarin
tamaminda siniis ritmi izlendi, aritmi izlenmedi. Hastalarin tamaminin PR siiresi,
QRS siireleri, QTc siiresi normal araliklarda izlendi. Aritmiye yatkinlik agisindan
onemli olan TPE siiresi ve kardiyak elektrofizyolojik denge indeksi (ICEB) orani
yine tiim hastalarimizda normal araliklarda izlendi. Caligmamizda hastalarimizin 5
(%8.3)’inde RBBB izlendi, LBBB izlenmedi. Caligma katilan hastalardan 6’sinda
fragmente QRS izlendi, fakat bu hastalarda diger hastalardan farkli bir semptom ya
da kardiyak aritmi izlenmedi. 3(%5) hastada da ST/T dalga degisikligi mevcuttu
(Tablo 7).
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Tablo 7. Calismaya alinan hastalarin EKG bulgulari

SR ritmi 60 (%100)

Kalp hizt 75.97+ 12.62

Kalp hiz1 >100, n (%) 4 (%6.4)

Kalp hiz1 <60, n (%) 4 (%6.4)

PR aralig1 (ms) 147.33+17.68

PR <120 ms, n (%) 0

PR 120-200 ms, n (%) 60 (%100)

PR> 200 ms, n (%) 0

QRS siiresi (ms) 91.55+ 9.58

QT siiresi (Ms) 386.93+ 19.216

QTc>500 ms, n (%) 0

TPE siiresi (ms) 87.27+ 7.837 (40-110)
ICEB orant 3.9603+ 0.4127 (3.14-5.35)
Dal Blogu, n (%) 5 (%8.3)

RBBB, n (%) 5 (%8.3)

LBBB, n (%) 0

Fragmante QRS varligi, n (%) 6 (%10)

ST/T dalga degisikligi, n (%) 3 (%5)

Diger aritmiler (VES, VT, AF vs), n (%) 0 (%0)

SR: siniis ritmi, Qtc: diizeltilmis QT, iCEB: Kardiyak elektrofizyolojik denge indeksi, RBBB: Sag dal
blogu, LBBB: Sol dal blogu, VES: ventrikiiler ekstrasistol, VT: ventrikiiler tasikardi, AF: atrial

fibrilasyon.

Calisma grubumuzda oOlciilen biyokimyasal parametrelerden ozellikle hs-

troponin, pro-BNP, KCFT, BFT, elektrolitler diizeylerinde ve hemogramda herhangi

bir bozukluk izlenmedi (Tablo 8).
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Tablo 8. Calismaya alinan hastalarin laboratuvar parametreleri

Parametreler Deger araliklar: Normal arahik
Hemoglobin (g/dL) 14.1+1.61 (11.3-14.5)
Platelet (x10%/uL) 276.52 +69.5 (130 — 400)
Lokosit (x10%/uL) 921+13 (3.71-10.19)
Crp (mg/L) 3.09+3.11 (<5)
Glukoz (mg/dL) 92.9+10.9 (70 - 100)
Kreatinin (mg/dL) 0.78£0.15 (0.51-0.95)
Sodyum (mEg/L) 1382 £ 1.55 (136 — 146)
Potasyum (mEg/L) 431+£03 (35-5.1)
e-GFR (mL/dk) 108.2 +£16.09
Hs-Troponin-T (ng/L) 3.86+1.58 (<14)
Pro-BNP (ng/L) 34.27 £ 34.34 (<125)
ALT (U/L) 23.4+224 (0 —45)

Crp:C reaktif protein, e-GFR: Glomeruler filtrasyon hizi, pro-BNP: brain natriiiretik peptit, ALT:
Alanin transferaz

Hastalarimiza poliklinik kontroliinde yaptigimiz 2D EKO ve strain EKO
goriintiilememizde LVEF ortalama 61.55+ 4.06 olup; LV ve RV boyutlari, sistolik ve
diyastolik fonksiyon parametreleri normal sinirlarda izlendi. Ciddi kapak patolojisi
izlenmedi. Miyokard etkilenimini erken evrede gosterebilen strain dlgtimleri 21.27 +

1.88 olarak normal sinirlarda izlendi (Tablo 9).
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Tablo 9. Calismaya alinan hastalarin Ekokardiyografi bulgulari

EF 61.55+£4.06
LVDC (mm) 44.4+35
LVSC (mm) 25.5+3.1
IVS (mm) 93+1.3
PW (mm) 8.6+1.2
LA (mm) 32.6+3.3
Asendan aorta (mm) 30+£3.2
MK-E (m/s) 0.87+0.16
MK-A (m/s) 0.69+0.17
MK-E/A 1.31+0.32
M-Lat E’ (m/s) 0.14 £0.03
M- Lat E/E’ 6.07£1.33
PA cap1 (mm) 17.4+£1.75
RV Bazal ¢ap (mm) 31.7+3.3
RA ¢ap1 (mm) 34.6+3.6
RV duvar kalinligi (mm) 5.06 £0.48
VCI ¢ap1 (mm) 169+2.1
VCI kollaps1 (%) 71.8+9.8
RAB (mmHg) 5.08 £ 0.6
RV- TAPSE (mm) 25.1£2.7
RV -S velositesi (m/s) 13.9£1.57
TK-E (m/s) 0.65+0.09
TK-A (m/s) 0.43 +£0.07
TK-E/A 1.54 £0.25
TK-E’ (m/s) 0.13 +£0.02
TK-E/E’ 5.05+1.05
TY velositesi (m/s) 2.1+£0.23
TY Pik gradiyenti (mmHg) 18.5+4.1
TY eser hafif, n (%) 60 (%100)
TY sPAB (mmHg) 23.5+4.1
MY eser hafif, n (%) 31 (%51.6)
AY eser hafif, n (%) 4 (%6.7)
LV global longutidunal strain 21.27+1.88

EF: ejeksiyon fraksiyonu, LVDC:sol ventrikiil diyastolik ¢ap, LVSC: sol ventrikiil sistolik ¢ap, IVS:
interventrikiiler septum, PW: posterior duvar, LA: sol atrium, MK: Mitral kapak

PA: pulmoner arter, RV: sag ventrikiil, RA: sag atrium, VCI: vena kava inferior, RAB.sag atrium
basinci, TK: trikiispit kapak, TY: trikiispit yetmezlik, PAB: pulmoner arter basinci, MY: mitral
yetmezlik, AY: aort kapak yetmezIligi
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5. TARTISMA

Covid-19 hastalarinda, diyabetes mellitus, hipertansiyon veya obezite gibi
kardiyovaskiiler risk faktorlerinin bulunmasi durumunda endotel disfonksiyonu ile
iliskili olarak pulmoner, kardiyak, renal ve serebral organ hasarinin ve 6liimiin daha
sik gergeklestigi birgok calismada gosterilmistir. Hafif Covid-19 enfeksiyonu sonrasi
ya da komorbiditeler olmadan uzun donemde organ hasari ve olusabilecek
komplikasyonlarin gelisimi ile ilgili veriler yetersizdir (99).

Covid-19 hastalarinda prognoz; klinik 6zellikler, laboratuvar parametreleri ve
goriintiileme yontemleri ile birlikte degerlendirilmektedir (100). Kardiyovaskiiler
sorunlar hafif inflamatuvar hasara bagli olarak hafif Covid-19 hastalarinda daha
seyrek beklenmektedir. Bu ¢alismada hafif Covid-19 geg¢irmis hastalarda kronik
donemdeki KV olaylarin gelisimini arastirmayi amacladik. Caligmamizda, SARS-
CoV-2 PCR testi ile tanist konulmus, Covid-19 nedeniyle ayaktan tedavileri ve
izolasyon siireleri biten hastalarin en az 3 ay sonra yapilan Kklinik, laboratuvar ve
goriintliileme yontemleriyle kardiyovaskiiler sorunlarin varlig: arastirilmistir. Calisma
grubunu olusturan hafif enfeksiyon geciren hastalarda anormal bulgulara
rastlanmamuistir.

Gennaro Giustino ve ark. ¢ok merkezli uluslararasi bir derlemede Covid-19
ile hastaneye yatarak tedavi goren 305 hastanin 190’inda (% 62.3) miyokard hasari
varligin1 bildirmistir. Miyokardiyal hasar1 olmayan hastalarla karsilastirildiginda,
miyokardiyal hasar1 olanlarda daha fazla elektrokardiyografik anormallik, daha
yiiksek inflamatuar biyobelirtecler ve global LV disfonksiyonu, bdlgesel duvar
hareket anormallikleri, diyastolik disfonksiyon, RV disfonksiyonu ve perikardiyal
eflizyon gibi ekokardiyografik anormalliklerin prevalans1 yiiksek izlenmistir.
Miyokard hasari olmayan, TTE anormalligi olmayip miyokard hasart (troponin
yiiksekligi) olan ve TTE anormalligiyle birlikte miyokard hasari olan hastalarda
hastane i¢i 6liim oranlar1 sirasiyla % 5.2, %18.6 ve % 31.7 bulunmustur. Yalnizca
TTE' de major anormallikleri saptanan ve miyokard hasar1 olan hastalar, bagimsiz
olarak artan hastane i¢i mortalite riski ile iligkilendirilmistir. Cok degiskenli analize
gore, major ekokardiyografik anormallikleri ve miyokard hasar1 olan hastalar;

ARDS, ABH, SVH, PTE ve sok gibi Covid-19 ile ilgili diger majér komplikasyonlari
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diizelttikten sonra bile, hastane i¢i artmis mortalite riskiyle giiglii bir sekilde iligkili
bulunmustur. Tersine, major ekokardiyografik anormallikler olmaksizin miyokard
hasar1, artan mortalitenin 6nemli bir gostergesi degildi. Bu nedenle, troponin pozitif
Covid-19 hastalarinda TTE, yararli prognostik bilgiler saglayabilir (101).

Barmen ve arkadaslarinin 15 Nisan-5 Mayis 2020 tarihleri arasinda Covid-19
nedeniyle hastaneye yatirilan toplam 219 hastada yaptigi, COVID-19
enfeksiyonunun ciddiyetine gore siddetli (n=95) ve siddetli olmayan (n=124) olmak
tizere iki gruba ayrildigt ve her hasta i¢in basvuru anmindaki EKG bulgulan
kaydedildigi ¢alismada klinik 6zellikler ve laboratuvar bulgulart degerlendirildi. Bu
calismanin amaci, elektrokardiyografide (EKG) tespit edilen bulgular ile Covid-19
siddeti arasindaki iliskiyi arastirmakti. ST depresyonu (%28'e karst %14), T dalgast
inversiyonu (%29'a kars1 %16), ST-T degisiklikleri (%36'ya kars1 %21) ve fragmante
QRS (fQRS) varlig1 (%17'ye kars1 %7) siddetli olmayan gruba kiyasla siddetli grupta
daha sikti. Sonug olarak ST depresyonu, T dalgasi inversiyonu, ST-T degisiklikleri
ve fQRS varligi Covid-19 enfeksiyonunun siddeti ile yakindan iligkili bulundu.
Calisma, bu EKG bulgularinin miyokard tutulumu olup olmadigini ve hastalik
siddetini 6ngérmede kullanilabilecegini gostermistir (102).

Malek ve arkadaslarmin yaptig1 ¢calismada Covid-19 enfeksiyonu gegiren 26
elit sporcuda kMR ile ayrintili Kkardiyak degerlendirme yapilmistir. Calisma
hastalarinin %77’si asemptomatik veya hafif enfeksiyon ge¢irmisti. Caligmanin
amaci, profesyonel sporcularda Covid-19 ile kalp tutulumu arasindaki iliski hakkinda
daha fazla bilgi edinmekti. Hastalar tanidan ortalama 32 giin (22-62 giin) sonra
taranmisti. EKG ve troponin diizeyleri normaldi. MR’da herhangi bir akut
miyokardit tablosu izlenmedi. Sadece 4 atlette sinirda izole miyokardiyal 6dem
belirtileri ve 1 atlette ise plevral ve perikardiyal eflizyonlu iskemik olmayan skarla
iliskili kontrast tutulumu izlenmisti (103).

Joy ve arkadaslarinin Covid-19 enfeksiyonunu hafif gegiren saglik
calisanlarinda yaptig1 ¢aligmada, enfeksiyondan 6 ay sonra, 74 PCR(+) hasta ve 75
PCR(-) kontrol grubu kardiyovaskiiler sorunlar agisindan arastirilmistir. inceleme
kapsamli fantom kalibreli KMR ve kan biyobelirtegleri ile yapilmistir. Seropozitif ve
seronegatif gruplar arasinda kardiyak yapi1 (LV hacimleri, kiitle, atriyal alan),

fonksiyonlar ~ (ejeksiyon  fraksiyonu, global longutidunal  strain, aort
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genisleyebilirligi), doku karakterizasyonu (hiicre dis1 hacim fraksiyonu haritalamasi,
ge¢ gadolinyum  tutulumu) ve biyobelirtegler (troponin, N-terminal pro-B-tipi
natritiretik peptid) agisindan fark bulunmamistir. Bu calisma, saglikli, isgiiclinii
temsil eden 6 ay once hafif SARS-CoV-2 gecirmis olan bireylerde, enfeksiyon
gecirmeyenlerle kiyaslandiginda kardiyovaskiiler anormalliklerin gelisiminin farkli
olmadigini gostermektedir. Bagka bir deyisle, bu popiilasyonda hafif Covid-19, LV
yapist, islevi, skar yiikii, aort sertligi veya serum biyobelirtegleri lizerinde 6lgiilebilir
hi¢bir kardiyovaskiiler etki birakmamistir (104). Calismamizda da bu makaleyle
uyumlu olarak, ayaktan hafif covid-19 geciren hastalarda kronik donemde
kardiyovaskiiler sorunlarin varhigina dair klinik, laboratuvar ve goriintiileme

bulgularina rastlanmamustir.
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6. KISITLILIKLAR

Calismamiz tek merkezliydi ve ¢alismaya dahil edilen hasta sayis1 rolatif
olarak azdi. Calismamizda kontrol grubunun olmamasi, sadece hafif Covid geciren
hastalarin kardiyak problemlerinin kendi iginde degerlendirilmesi kisitliliklarindan
biriydi. Covid-19 semptomlarina gére ayaktan hafif covid gegiren hastalar ¢alismaya
dahil edilmis olup, Covid-19 enfeksiyonu Oncesi hastalarin  biyokimyasal
degerlerinin, EKG ve EKO tetkiklerinin olmamas: nedeniyle kardiyak bazal

durumunun bilinmemesi ¢alisma sonuglarimizi etkilemis olabilir.

44



7. SONUC ve ONERILER

Calismamizda ayaktan hafif Covid-19 enfeksiyonu gecirmis hastalarin kronik
donem takiplerinde kardiyak aritmi, miyokardiyal ve perikardiyal tutulum gibi
kardiyak komplikasyonlara rastlanmamistir. Tim diinyay1 etkileyen bu salgin
doneminde, saglik sisteminin artan is yiikiinii de g6z 6niinde bulundurarak, ayaktan
hafif Covid-19 enfeksiyonu gegiren hastalarin kronik donemde kardiyak takibine
oncelik verilmeyebilir. Bununla birlikte hasta sayimizin az olmasi, kontrol grubunun
olmamast ve hastalarin tek kontrol iizerinden degerlendirilmesi nedeniyle daha

kapsamli ve randomize ¢alismalara ihtiyag vardir.
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