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OZET

SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan hastalarda obstriiktif uyku apnesi, uyku kalitesi
ve depresyon varhiginin COVID-19 klinigi iizerine etkilerinin degerlendirilmesi
Dr. Begiim SAHIN
Tipta Uzmanlik Tezi, Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali
Tez Danigsmani: Dr. Ogr. Uyesi Ayse Ozlem METE
Gaziantep, Mayis 2021, 93 Sayfa

Diinya Saghk Orgiiti 31 Aralik 2019°da Cin’in Wuhan sehrinde etiyolojisi
bilinmeyen pndmoni vakalar1 bildirmis olup etken daha Once insanlarda tespit
edilmemis yeni bir koronaviriis olarak tanimlanmistir. Etken SARS-CoV-2 olarak
isimlendirilmis, hastaligin adi da COVID-19 olarak kabul edilmistir. Basta
kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet olmak ftizere ¢esitli kronik hastaliklar SARS-
CoV-2 enfeksiyonu i¢in risk faktorleri olarak tanmimlanmistir. Bu c¢alismada da
SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan hastalarda obstriiktif uyku apnesi (OUA), uyku
kalitesi ve depresyon varliginin COVID-19 klinigi ile iligkilerinin degerlendirmesi
amagclanmistir.

Calismaya 1 Kasim 2020-31 Ocak 2021 tarihleri arasinda Gaziantep Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi COVID-19 servisine yatan 103 hasta dahil edilmistir. Hastalara
Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi (PUKI), Berlin ve STOP-BANG anketleri, Beck
Depresyon Olgegi (BDO) uygulanmustir. Sonrasinda anket alt gruplar1 COVID-19 ile
iligkili hastalik agirligi, radyolojik tutulum yiizdesi, hastalarin saturasyon degerleri,
hastanede yatis siiresi, yiiksek doz steroid ve/veya tocilizumab kullanimi, yogun
bakim ihtiyaci, laboratuvar parametreleri gibi verilerle istatistiksel analizler yapilarak
karsilastirilmistir.

103 hastanin 40’1 (%38,8) kadin, 63’4 (%61,2) erkektir. Calisma sonucunda
depresyon ile COVID-19 iliskili higbir parametre ile anlamli iliski bulunmamistir
(p>0,05). Uyku kalitesi kotii olan hastalarin hastanede yatis siiresi ve yogun bakim
ithtiyacinin daha fazla oldugu saptanmistir (p <0,05). OUA agisindan yiiksek riskli
hastalarin saturasyonlarinin daha diisiik oldugu, hastanede daha uzun siire yattiklari,
daha fazla yogun bakim ihtiyaglarinin oldugu, bu hastalarda daha fazla yiiksek doz
steroid ve/veya tocilizumab kullanildig: saptanmistir (p <0,05). Calisma sonucunda
OUA’nin agir-kritik COVID-19 hastaligi i¢in bir risk faktorii olabilecegi
distintiilmiistiir.

Pandemi baglangicindan beri bir yildan uzun siire gegmesine ragmen hala etkili bir
tedavi ve korunma yonteminin bulunamamis olmasi nedeniyle COVID-19 o6zellikle
risk faktorii olan bireyler icin giiniimiizde O6nemli bir mortalite nedenidir. Agir
hastalik i¢in risk faktorlerinin bilinmesinin hastalik yonetimini kolaylastirabilecegi
g6z Oniinde bulunduruldugunda pandemi doneminde OUA tani ve tedavisinin de
onemsenmesi gerektigi ve ek risk faktorlerinin belirlenmesi i¢in yeni ¢alismalara
ihtiya¢ oldugu diisiiniilmektedir.

Anahtar kelimeler: COVID-19, Risk faktorii, Obstriiktif uyku apnesi



ABSTRACT

Evaluation of the effects of obstructive sleep apnea, sleep quality and depression
on COVID-19 clinic in patients with SARS-CoV-2 infection
Dr. Begiim SAHIN
Thesis for Specialty in Medicine, Department of Infectious Diseases and Clinical
Microbiology
Thesis Supervisor: Dr. Asst. Prof. Ayse Ozlem METE
Gaziantep, May 2021, 93 Pages

The World Health Organization reported cases of pneumonia of unknown etiology in
Wuhan, China on December 31, 2019, and the infectious agent was identified as a
new coronavirus that was not previously detected in humans. The infectious agent
was named as SARS-CoV-2, and then the name of the disease was accepted as
COVID-19. Various chronic conditions, especially cardiovascular diseases and
diabetes, have been identified as risk factors for SARS-CoV-2 infection. In this
study, it was aimed to evaluate the relationship between the presence of obstructive
sleep apnea (OSA), decreased sleep quality and depression in patients with SARS-
CoV-2 infection and COVID-19 clinic.

103 patients hospitalized in the Gaziantep University Medical Faculty Hospital
COVID-19 ward between November 1, 2020 and January 31, 2021 were included in
the study. Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI), Berlin and STOP-BANG
questionnaires, Beck Depression Inventyory (BDI) were applied to the patients. Sub-
groups of the questionnaires were compared by performing statistical analyzes with
data such as disease severity associated with COVID-19, severity of radiological
involvement, saturation values of patients, duration of hospitalization, need of high-
dose steroids and/or tocilizumab, intensive care needs, and laboratory parameters.

Of 103 patients, 40 (38.8%) were female and 63 (61.2%) were male. As a result of
the study, no significant relationship was found with any of the parameters related to
depression and COVID-19 ( >0.05). It has been determined that patients with poor
sleep quality have a longer hospital stay and more need for intensive care (p <0.05).
High-risk patients with OSA had lower saturations, longer hospital stays, more
intensive care needs, and more use of higher doses of steroids and/or tocilizumab
(p<0.05). According to the findings, it was thought that OSA can be a risk factor for
severe-critical COVID-19 disease.

Although more than a year has passed since the onset of the pandemic, COVID-19 is
still an important cause of mortality, especially for individuals with risk factors, due
to the lack of effective treatment and prevention methods. Considering that knowing
the risk factors for severe disease can facilitate the management of the disease, it is
thought that the diagnosis and treatment of OSA should also be considered during the
pandemic period. New researchs are needed to determine additional risk factors.

Keywords: COVID-19, Risk factor, Obstructive sleep apnea



KISALTMALAR

ABD Amerika Birlesik Devletleri
ACE-2 Angiotensin converting enzyme-2
ALT Alanin aminotransferaz

ARDS Akut respiratuvar distres sendromu
AST Aspartat aminotransferaz

AUC Egri altinda kalan alan

BCO Buzlu cam opasiteleri

BDO Beck Depresyon Olgegi
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MERS Middle East Respiratory Syndrome
Min Minimum
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OR Odds ratio

OUA Obstriiktif uyku apnesi

PAAG Posteroanterior akciger grafisi
PUKI Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi
RNA Riboniikleik asit

ROC Receiver Operating Characteristic
RT-PCR Reverse transcription polymerase chain reaction
SARS-CoV-2 Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus-2
SpO2 Pulse oksimetre ile dlgiilen oksijen satiirasyonu
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TNF-a Tiimor nekroz faktor-alfa
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1. GIRIS VE AMAC

Aralik 2019'da, Cin'in Hubei eyaletinin Wuhan sehrinde nedeni bilinmeyen
bir dizi pndmoni vakasi ortaya ¢ikmistir. Alt solunum yolu 6rneklerinden yapilan
derin sekans analizi, sonrasinda 2019 yeni koronaviriis (2019-nCoV) hastalig1 olarak
adlandirilan yeni bir koronaviriisii gostermistir (1). Yapilan arastirmalar sonucunda
inkiibasyon siiresinin 4,5-4,7 giin oldugu bildirilmis olup Ates, kuru oOkstiriikk ve
halsizlik ana belirtileri olarak saptanmistir (2). Hastalik asemptomatik olabilecegi
gibi solunum yetmezligine de yol acabilmektedir (3). Salginin yayilmasiyla birlikte
Cin'in diger bolgelerinde ve yurtdisinda bagka vakalar da bulunmaya baslamistir.
COVID-19 salgin1 hizla tiim diinyaya yayilip yasam kalitesini bozmus, fiziksel
sagliga, uyku kalitesine ve psikolojik duruma da zarar vermistir (3-5). 4 May1s 2021
tarihine gore diinyada toplam 153.187.889 tani konulmus vaka bulunmakta olup
toplam Olen kisi sayist ise 3.209.109°dur (6).

COVID-19 salgini siirecinde diinyanin farkli iilkelerinde genel populasyon,
hastalar, saglik calisanlari, Ogrenciler, cocuklar ve yashlar {izerinde salginin
psikolojik etkilerine yonelik pek ¢ok caligma yapilmistir. Yapilan bu calismalarda
baslica solunum yolu enfeksiyonuna yol acan COVID-19’un bireylerde fiziksel
saglhig tehdit etmesinin yani sira ruhsal saglik iizerinde de akut ve uzun vadeli
etkilere neden olabildigi, bu baglamda korku, stres ve anksiyete diizeyinde artis
oldugu bildirilmistir (7,8). Diger bulasici hastaliklar gibi, 6n kanitlar COVID-19'un
halkta panige, strese ve akil sagliginda bozulmaya neden oldugunu gostermektedir.
Anksiyete ve depresyon, COVID-19 pandemisine karsi yaygin psikolojik tepkilerdir
ve uyku kalitesi ile de iliskili olabilir (9,10). Uyku bozukluklar1 ve insan bagisiklik
sistemi Uzerindeki etkilerine yonelik yapilan ¢aligmalarda uyku bozukluklarinin

bagisiklik sistemi lizerinde olumsuz etkiye sahip oldugu bildirilmistir (11).

Obstriiktif uyku apnesi (OUA), bazi iilkelerde yaklasik % 50 prevalansta
belirtilmis, diinyada da yaklasik 1 milyar kisiyi etkiledigi tahmin edilen en yaygin
sorunlardan biridir (12). COVID-19 riski ile OUA arasinda bir iligski spekiile
edilmistir, ancak net olarak kurulmamistir. COVID-19 salgininin OUA'll bireyleri

bircok diizeyde etkiledigi diisiiniilmektedir. Bir¢ok klinik hizmetin askiya alinmasi,



OUA’nin yetersiz tani konulmasima neden olmakta ve teshis konmus kisiler icin

tedaviyi potansiyel olarak geciktirmektedir (13).

COVID-19 enfeksiyonu ve ciddi hastalik seyri igin risk faktorlerini
belirlemek, O©nleyici tedbirlerin alinmasim1i  ve aktif enfeksiyonu yonetmeyi
kolaylastirir. Basta hipertansiyon ve diger kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet,
obezite olmak iizere ¢esitli yaygin kronik hastaliklar SARS-CoV-2 enfeksiyonu i¢in

risk faktorleri olarak tanimlanmustir (14).

Bu c¢alismada SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan hastalarda bilinen risk
faktorlerinden farkli olarak obstriiktif uyku apnesi, uyku kalitesi ve depresyon

varligimin COVID-19 klinigi ile iligkilerinin degerlendirmesi amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. SARS-CoV, MERS-CoV ve SARS-CoV-2 Pandemisi

Koronaviriisler (CoV) nezle gibi toplumda olduk¢a sik goriilen, hafif klinik
tablolara neden olabildigi gibi Orta Dogu Solunum Sendromu (Middle East
Respiratory Syndrome-MERS) ve Agir Akut Solunum Sendromu (Severe Acute
Respiratory Syndrome-SARS) gibi son derece dliimciil ve ciddi tablolara da neden
olabilen oldukca genis bir viriis ailesidir. Insanlar arasinda bulasabilen alt tiplerinin
yani sira hayvanlarda tespit edilen bazi alt tiplerinin de insanlara gegmek suretiyle

ciddi hastalik tablolarina neden oldugu bildirilmistir (15,16).

SARS-CoV, 21. ylizyilin ilk uluslararasi acil saglik durumu olarak 2003
yilinda Cin’in Guandong eyaletinde, daha dnceden bilinmeyen bir viriis olarak ortaya
cikmistir. Ulkeler aras1 seyahatlar sonras kisa siire icerisinde Hong Kong, Vietnam
gibi iilkelere yayilmis; Temmuz 2003'te salgin bittiginde, 6 kitada, 29 iilkede, 916's1
(%10,8) 6liimciil olmak iizere 8422 vaka kaydedilmistir (15). SARS tan 10 y1l kadar
sonra koronaviriis ailesinden, daha oOnce insan ya da hayvanlarda varlig
gosterilmemis olan MERS-CoV, Suudi Arabistan’da yasayan 60 yasindaki bir kiside
izole edilmis; Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gore 2020 yili itibariyle 27

tilkede %34,4 6liim oraniyla 858 kisinin 6liimiine neden olmustur (17).

Ik olarak Cin’de ortaya ¢ikan ve DSO tarafindan yaklasik 120 iilkede
vakalarin goriilmesi, yayilimi1 ve yaptig1 klinigin siddeti nedeniyle Mart 2020°de
kiiresel salgin (pandemi) olarak ilan edilen ve SARS-CoV-2 isimli yeni bir etkenin
yaptig1 hastalik olarak tanimlanan COVID-19, koronaviriislerin insanlarda neden
oldugu en yeni enfeksiyon tablosu durumundadir. Ulkemizde ilk COVID-19 vakasi
11 Mart 2020°de bildirilmis olup; hali hazirda diinyanin hemen her iilkesinde vaka
goriilmekte, vaka ve 6liim sayilar1 diinya genelinde her gecen giin artmaktadir (16,
18).

SARS-CoV-2’nin rezervuari net olarak anlasilamamis olup eldeki kanitlar,

zoonotik bir kaynagi oldugunu diistindiirmektedir. COVID-19’da viriisiin insandan



insana bulag 6zelligi kazanmasi nedeniyle kaynak, semptomatik ya da asemptomatik

olan COVID-19 pozitif kisilerdir (19).
2.2. COVID-19 Epidemiyolojisi

Cin’in Wuhan sehrinde 31 Aralik 2019 tarihinde etiyolojisi tam olarak
bilinmeyen pndmoni vakalari bildirilmis, Wuhan’da deniz {irlinleri sehir pazari
calisanlarinda kiimelenme oldugu tespit edilmistir. Vakalarda ates, nefes darligi ve

akcigerlerde pnémonik infiltrasyonla uyumlu bulgulara rastlanmistir (20).

DSO’niin Cin Halk Cumbhuriyeti’ne ait o dénemdeki COVID-19 raporuna
gore Oliimler genellikle ileri yastaki veya hipertansiyon, diyabet, kardiyovaskiiler
hastalik, kanser, kronik akciger hastaliklar1 ve diger immiinsupresif durumlar bagta
olmak iizere eslik eden hastaligi olan bireylerde gerceklesmistir. ilk importe vaka
13.01.2020 tarihinde Tayland’dan bildirilmis olan 61 yasindaki Cinli bir kadindir. Tlk
vakanin ardindan zaman igerisinde vaka bildiren iilke sayisinda artis
gerceklesmesinin yani sira 2020 yili Subat ay1 sonlarinda yerli bulasin meydana
geldigi iilkeler de ortaya c¢ikmaya baslamistir. 2020 yili Mart ay1 basi itibariyle
salgmin hiz1 Cin’de yavaslama egilimine girmis iken Iran, Giiney Kore ve italya’da
ise vaka sayisinda ve Oliimlerde onemli artiglar gerceklesmistir. Daha sonraki
donemlerde once Avrupa, daha sonra ise Kuzey Amerika’da ciddi vaka artislari

gerceklesmistir (21).

Diinya genelinde 4 Mayis 2021 tarihi itibariyle toplam tanit konulmus vaka
sayist 153.187.889 kisi olup olen kisi sayist ise 3.209.109’dur (6). Diinyadaki giincel

vaka sayilarinin kitalara ve iilkelere gore dagilimi Sekil 1’de gosterilmistir.

12 Nisan 2021 tarihi itibariyle diinyada en fazla vaka goriilen ilk 10 iilke
Sekil 2’de sunulmustur (22). Buna gore Amerika Birlesik Devletleri (ABD)
30.772.857 vaka sayist ile ilk sirada yer alirken, bunu 13.527.717 vaka ile Hindistan,
13.445.006 vaka ile Brezilya takip etmektedir. Tiirkiye toplam 3.849.011 vaka ile 7.
sirada yer almaktadir (23).

Toplam 6liim sayist agisindan bakildiginda Tiirkiye her ne kadar vaka sayist

olarak diinyada 7. sirada olsa da en az oliimiin gergeklestigi iilke konumundadir. 12



Nisan 2021 tarihi itibariyle diinyada en fazla 6lim ABD’de meydana gelmis olup
bunu Brezilya ve Hindistan takip etmektedir (Sekil 3) (23).
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Sekil 1. 12.04.2021 tarihi itibariyle tilkelere gore SARS-CoV-2 toplam vaka sayilari (5)
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Sekil 2. 12.04.2021 tarihine gore SARS-CoV-2 vaka sayisinin en fazla oldugu tilkeler (23)
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Sekil 3. 12.04.2021 tarihi itibariyle SARS-CoV-2 nedeniyle en ¢ok oliimiin gorildigi

tilkeler ve oliim sayilari (23)

2.3. SARS-CoV-2 Yapisi

Koronaviriisler tek zincirli, pozitif polariteli, zarfli RNA (riboniikleik asit)
viriisleridir. Pozitif polariteli yapidaki genom mesajct RNA (mRNA) ile aym
polariteye sahip olup hem enfeksiydz yetenege hem de mRNA aktivitesine sahiptir.
Zarf yilizeyinde glikoprotein yapida topuz seklinde cikintilar s6z konusu olup
elektronik mikroskobunda bu ¢ikint1 ta¢ seklinde goriinmektedir. Bu sebepten otiirti
de bu virlisler Latince’de “ta¢” anlamima gelen “corona” kelimesinden hareketle

“coronavirus” olarak adlandirilmaktadir (20) (Sekil 4).

Coronaviridae ailesi Orthocoronavirine alt ailesi icerisinde yer almakta olan
Alphacoronavirus (AlphaCoV), Betacoronavirus (BetaCoV), Deltacoronavirus
(DeltaCoV) ve Gammacoronavirus (GammaCoV) seklinde 4 cinse sahiptir (17).
Yuvarlak veya eliptik, siklikla pleomorfik bir forma sahip, yaklasik 60-140 nm
capinda COVID-19’a neden olan SARS-CoV-2 BetaCoV cinsinde yer alir. Chan ve
ark. Wuhan’1 ziyaret ettikten sonra kiimes hayvanlar1 ile temasta olan atipik
pnoémonili hastalardan izole edilen yeni insan CoV genomunun, SARS-CoV ile %82
benzerlikte niikleotid kimligine sahip oldugunu kanitlamislardir. Bu nedenle yeni

viriise SARS-CoV-2 adi verilmistir (18). Kokenleri tam olarak anlagilmasa da



yapilan genomik analizler, SARS-CoV-2’nin muhtemelen yarasalarda bulunan bir
tiirden evrimlestigini gdstermektedir. Ote yandan, yarasalar ve insanlar arasinda ara
baglanma potansiyeline sahip olan konak memeli olup olmadig heniiz

netlesmemistir (24).
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Sekil 4. SARS-CoV-2 yapisi (20)

a.Viriisiin sematik yapisi, b.Viriisiin elektron mikroskop goriintiisii

2.4. COVID-19 Bulas Yollar

Salginin baglangicinda Wuhan’da gergeklestirilen epidemiyolojik arastirmada
bulasin ¢ogu kisinin ¢alistig1 ya da ziyaret ettigi ve daha sonra dezenfeksiyon igin
kapatilan canli hayvan pazariyla iliskili oldugu bildirilmistir (25). Bununla birlikte
salgin ilerledik¢e kisiden kisiye yayilma ana bulasma sekli haline gelmistir (26).
Viriis genel olarak damlacik yoluyla bulagsmakla beraber dksiirme, hapsirma yoluyla
bireylerin ortaya sacmis olduklari damlaciklara diger kisilerinin ellerinin temas
etmesi ve ardindan ellerin gbz, agiz ve burun mukozasina temas etmesiyle de
bulagsmaktadir. Asemptomatik bireylerin solunum yolu salgilarinda da viriis

olabildigi i¢in bu kisiler de bulastiricidir (27).

SARS-CoV-2 diski, kan, okiiler sekresyonlar ve semen dahil olmak iizere

solunum dis1 6rneklerde de tespit edilmistir; ancak bu bolgelerin bulagmadaki rolii



belirsizdir (28). Ozellikle birkag rapor, viral RNA’nin iist solunum yolu
orneklerinden tespit edilemese bile diski 6rneklerinden tespitini tanimlamistir (29).
Dogrulamak zor olsa da, fekal-oral gecis klinik olarak tanimlanmamistir ve DSO-Cin
ortak raporuna gore enfeksiyonun yayilmasinda Onemli bir faktér olarak
goriinmemektedir (30). Kan yoluyla bulasma olasiligi (6rnegin kan iiriinleri veya
igneler yoluyla) diisikk goriinmektedir; solunum virlisleri genellikle kan yoluyla
bulasmaz ve SARS-CoV-2 veya MERS-CoV, SARS-CoV i¢in transfiizyonla bulasan
enfeksiyon bildirilmemistir. SARS-CoV-2"nin miikoz olmayan zar bélgeleri (6rnegin

asimis deri) ile temas yoluyla bulasabilecegine dair de higbir kanit yoktur (26).

Viral RNA'nin tespiti, enfeksiyoz virlisiin varligina isaret etmez ve bu
nedenle, hastaligin iyilesmesinden sonra uzun siireli viral RNA tespiti, mutlaka
bulastiriciligi géstermez (28). Veriler biiyiik 6lgiide enfekte bireylerin enfeksiyonun
erken asamalarinda bulastirict olma olasiliginin - daha yiiksek oldugunu
gostermektedir. Ust solunum yolu drneklerinde viral RNA seviyeleri, hastaligin gec

donemine kiyasla semptom baslangicindan hemen sonra daha yiiksek gdériinmektedir

(3).

Khalili ve ark. (32) yapmis olduklari metaanaliz ¢alismasinda inkiibasyon
sliresinin ortalama 5,84 giin oldugunu bildirmislerdir. Ortalama inkiibasyon siiresi
4,2 giin olup bulasiciligin hastalik belirtilerinin goriilmesinden 2-3 giin Once

basladigi goriilmiistiir (33).
2.5. COVID-19 Inkiibasyon Dénemi

COVID-19 hastaligi i¢in inkiibasyon donemi maruziyet sonrast ilk 14 giin
olarak degerlendirilmektedir. Vakalarin ¢ogunlugu temastan sonraki 4-5 giin iginde
ortaya cikmaktadir. Bir calismada 1099 COVID-19 hastasinda semptomlarin
temastan 2 ile 7 giin i¢inde ortaya ciktig1 goriilmiis, medyan deger 4 giin olarak
hesaplanmistir (34). Cin Halk Cumhuriyeti’nde 181 hasta ile yapilan bir aragtirmada
vakalarin %2,5’inin ilk 2,2 giin i¢inde, %97,5’inin ilk 11,5 gilin i¢inde semptom
gosterdigi belirtilmistir. Inkiibasyon siiresi medyan degeri 5,1 olarak hesaplanmugtir
(35).



2.6. COVID-19 Patofizyolojisi

SARS-CoV-2’nin patogenetik mekanizmalarini anlayabilmek icin viriisiin
yapist ve replikasyonu goz oniinde bulundurulmalidir. Sekil 5°te viriislin yapis1 ve
konak hiicredeki replikasyonu goriilmektedir. Viriisiin membran (M), zarf (E) ve
niikleokapsid (N) proteinleri de dahil olmak iizere yapisal ve yapisal olmayan
proteinlerin  patogenezde etkili oldugu belirtilmektedir. Yapilan ¢aligmalar
sonucunda yapisal olmayan proteinlerin insanda dogal bagisiklikta goérevli olan
savunma mekanizmasini engelledigi bildirilmis olmakla beraber arastirmacilar
tarafindan SARS-CoV-2 gen seckanslarinda virlisiin mutasyon gegirdigi ve bu

mutasyonun da salgin niikslerine yol agabilecegi belirtilmistir (24).

Koronaviriislerin zarf yiizeylerinde bulunan, S1 ve S2 seklinde iki alt
birimden meydana gelen glikoprotein yapidaki c¢ikintili uzantilar konak hiicre
reseptorleriyle etkilesime girer (24). SARS-CoV-2 hiicre icine ACE-2 (angiotensin
converting enzyme-2) reseptorleri ile girmektedir. Hiicre igine girdikten sonra ilk
olarak replikasyon kompleksini kodlayacak olan viral poliprotein sentezini
gerceklestirmektedir. SARS-CoV-2 bir RNA viriisii oldugundan sonraki adimda
RNA bagimli RNA-polimeraz ile genetik materyalini sentezlemeye baslamaktadir.
Viriisiin yapisal proteinleri de sentezlendikten sonra hiicre disina viral partikiiller
cikmaktadir (36).

Mevcut veriler viral enfeksiyonun konakta agir1 bagigiklik yanitin
tetikleyebildigini gostermektedir. Hastalarin bazilarinda IL (interlokin) 1-B, IFN
(interferon)-y, TNF-a (timor nekroz faktor-a) gibi yiiksek diizeyde sitokin ve
kemokin salintminin COVID-19’1a iligkili oldugu saptanmistir. Ayni zamanda yogun
bakima kabul edilen bazi ciddi vakalarda yiiksek diizeylerde proinflamatuvar
sitokinlerin gdzlenmesiyle hastalik ciddiyeti arasinda kuvvetli bir iliski tespit

edilmistir (24).
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Sekil 5. SARS-CoV-2’nin konak hiicreye girisi ve replikasyonu (37)

2.7. COVID-19’da Klinik Bulgular

COVID-19 hastaligim1 diger st solunum yolu hastaliklarindan veya
pnomonilerden ayiracak belirgin bir bulgusu yoktur. Pnémoni, enfeksiyonun en sik
goriilen ciddi hastalik seklidir. Ates, Oksiiriik, dispne ve goriintiilemede bilateral
infiltrasyonlar ile karakterizedir (38). Ozellikle tat ve koku kaybinm belirginligi
COVID-19 i¢in dikkat cekici olsa bile tam1 koydurucu degildir. Ancak ilk grip
benzeri semptomlarin ortaya ¢ikmasindan bir hafta sonra gelisen nefes darlig

COVID-19’u diisiindiirmelidir (34).

Ates her zaman rastlanan bir bulgu degildir. Yatan hastalarda bile ates
yiiksekligi her zaman goriilmemektedir (38). Wuhan’da yapilan bir arastirmada
hastalarin ilk bagvuru aninda yalmizca %44’iinde ates oldugu gosterilmistir. Bu
hastalarin  %89’unda hastanede yattiklar1 siire zarfinda da ates yiiksekligi
goriilmiistiir (34). Tat ve koku duyusu kaybi farkli ¢alismalarda degisen oranlarda
rapor edilmistir. Yapilan bir meta analizde koku ve tat duyusunda anormallikler
yasama orani %352 olarak tespit edilmistir (39). Benzer sekilde italya’da 202 hastada

yapilan bir calismada %64 hastada tat ve koku duyusunda anormallikler oldugu rapor
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edilmistir (40). Ancak c¢alismalarda bu konuda objektif bir degerlendirme
yapilmasinin zorluklart g6z Oniinde bulundurulmalidir. Tat ve koku duyusu

bozukluklarinin 4 hafta i¢inde biiylik oranda normale dondiigii rapor edilmektedir

(40).

SARS-CoV-2 pozitif kisilerde ayrica bogaz agrisi, burun akintisi, bas agrisi,
kas ve eklem agrilari, halsizlik, ishal gibi belirtiler de goriilebilmektedir. Hastalik
asemptomatik gecirilebilmekle birlikte, agir solunum yolu enfeksiyonu, bobrek
yetmezIligi hatta 6liime de neden olabilmektedir (41). Agir vakalarda ¢oklu organ

yetmezligi, sepsis ve septik sok gibi durumlar 6liime yol agmaktadir (24).

Yayinlanan sinirli sayida aragtirmaya gore hastalarin %70’inin hastaligi ¢ok
hafif semptomlarla gecirdigi, geri kalan %30’unun ates, Oksiiriik ile baslayip
solunum yetmezligine ilerledigi ve hastalarda yogun bakim ihtiyacinin dogdugu
goriilmustiir. Hastaligin seyrinde bazi vakalarda hastaligin birinci haftasinda ani

gelisen solunum yetmezligi tablosu oldugu da raporlanmistir (24).
2.7.1. Asemptomatik Hastahk

Amerika’nin National Institutes of Health rehberine gore asemptomatik
enfeksiyon SARS-CoV-2 i¢in pozitif testi olup COVID-19 ile tutarli semptomlari
olmayan kisileri tamimlamaktadir (42). COVID-19’da asemptomatik olgularin
vakalarin ne kadarini olusturdugu heniiz tam olarak anlasilamamistir (43).
Literatiirdeki bir incelemeye goére hastalarin %30 kadarim1 olusturabilecegi
soylenmektedir (41). Bazi calismalarda asemptomatik hastalarda da radyolojik
anormallikler olabilecegi belirtilmistir (20,44). Cin Halk Cumhuriyeti’nde semptom
gostermeyen 24 hastada yapilan bir ¢alismada, 12 hastada akciger tomografisinde
tipik infiltrasyon bulgularina rastlanmistir. Bu hastalardan higbiri herhangi bir
pnémoni semptomu gostermeden hastaligi gecirmislerdir; ancak bu hastalarla temasl
baska bireylerde hastalik semptomlar1 goriilmiistiir (45). Cin Halk Cumhuriyeti’nde
yapilan bagka bir arastirmada 55 asemptomatik hastanin taramalarinda 37 hastada
tomografide pnémoni bulgular1 gozlenmistir. Yalnizca 2 hastada hafif ates goriilmiis,

diger biitiin hastalar herhangi bir semptom gdstermeden hastalig1 atlatmislardir (46).
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2.7.2. Semptomatik Hastalik ve Klinik Spektrum

SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan hastalar semptom olmamasindan Kritik
hastaliga kadar ¢esitli klinik belirtiler yasayabilir. Amerika’nin National Institutes of
Health (NIH) rehberine gore SARS-CoV-2 ile enfekte semptomatik bireyler hastalik
siddetine gore hafif, orta, ciddi ve kritik hastalik olarak gruplandirilmaktadir (42).

Hafif hastalar; birgok degisken semptom tarif edebilmektedirler. Oksiiriik,
bogaz kurulugu, kas agrisi, iisiime titreme, bas agris1 gibi sikayetler goriilmektedir.
Bu hastalar evde takip i¢in uygun hastalardir; hastalarda nefes darlig1 veya anormal
akciger goriintiileme bulgulart yoktur. Bu hastalarda spesifik bir tedaviye ihtiyag

olup olmadigi heniiz tam olarak anlagilamamstir (42).

Orta derecede hastalikta; alt solunum yollar1 hastaligina ait bulgular gosteren
hastalar yer almaktadir. Bu hastalarda pulse oksimetre ile oOlgiilen oksijen
satlirasyonunun (SpO,) %94 ve istiinde olmasi 6nemlidir. Hastaligin ani ilerleme

riski bulundugu i¢in yakindan takibi 6nerilmektedir (42).

Ciddi hastalik; pnomoni gelisen hastalarda SpO, degerinin %94’{in altina
diismesiyle, solunum sayisinin dakikada 30’un istiine ¢iktig1, arteryel kan gazinda
PaO,/FiO; oranm1 <300 mm Hg oldugu veya akciger goriintiilleme ydntemlerinde
infiltrasyonlarin  akciger alanin  %50’sinden  fazlasin1  kapladigi  hastalar

tanimlamaktadir (42).

Kritik hastalik; akut solunum yetmezIligi sendromu, septik sok gibi COVID-
19 kaynakli agir klinik durumlari tanimlamaktadir. Ozellikle bu vakalarda solunum
yolu hastaliklarinin yaninda diger sistemleri ilgilendiren bulgulara da siklikla

rastlanmaktadir (42).

Hastalik agirhigmin simiflandirilmast i¢in genel olarak kabul goérmiis bir

siiflandirma hala bulunmamaktadir (47).

Cin Halk Cumhuriyeti’nde 44.500 COVID-19 vakasi iizerinde yapilan bir
calismada hastalarin %81’inde hafif hastalik, %]14’linde ciddi hastalik, %35’inde

kritik hastalik goriildiigi rapor edilmistir. Toplam o&liim oran1 %2,3 olarak
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bildirilmistir (48). Italya’da yapilan bir ¢alismada biitin COVID-19 hastalarinin
yiizde %12’sinin yogun bakima yatis1 yapildigr goriilmiis ve mortalite oran1 %7,2

olarak tespit edilmistir (49).
Ciddi Hastalik icin Risk Faktorleri

Ciddi hastalik herhangi bir yasta tamamen saglikli bireylerde de
goriilebilmesine ragmen vakalarin ¢ogunlugu altta yatan bir komorbiditeye sahiptir
(50). Literatiire gore ciddi hastalik riskini arttiran ve arttirabilecegi diistiniilen

hastalik ve durumlar Tablo 1 ve 2’de gosterilmistir.

Tablo 1. Ciddi hastalik riskini arttiran durum ve bozukluklar (51)

Kanser

Kronik bobrek yetmezligi
Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi (KOAH)

Organ nakline bagli immiinsupresyon

Obezite

Kardiyak hastaliklar (kalp yetmezligi, koroner arter hastaligi, kardiyomiyopatiler)

Orak hiicreli anemi

Tip 2 Diabetes Mellitus

Tablo 2. Ciddi hastalik riskini arttirabilecegi diistiniilen durum ve bozukluklar (51)

Astim Karaciger hastaliklar1
Serebrovaskiiler hastaliklar Gebelik

Kistik fibrozis Pulmoner fibrozis
Hipertansiyon Sigara

Immunsiipresif tedavi alan hastalar Talasemi

Demans gibi norolojik hastaliklar Tip 1 Diabetes Mellitus

Yapilan arastirmalara gore ileri yasta ve altta yatan hastali§i olan bireylerde
ciddi hastalik gegirme siklig1 daha fazladir. italya’da COVID-19 nedeniyle élen 355
hastada yapilan bir arastirmada, Olen hastalarin ortalama 2,7 komorbid hastaligi

oldugu tespit edilirken, yalnizca 3 hastada altta yatan bir komorbid hastalik olmadig:
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goriilmistiir (52). ABD’de, yasli bakim merkezlerinde yapilan bir arastirmada da
hastaneye yatis orani %55, 6lim oran1 ise %34 olarak bulunmustur (53). ABD’de
yapilan bir calismada COVID-19’a bagli mortalite oran1 komorbid hastalig1 olanlarda
12 kat daha fazla tespit edilmistir (54). Hastaligin en korkutucu taraflarindan birisi de
hastalarin %20’si gibi 6nemli bir kisminda ciddi pulmoner enfeksiyona neden
olmasi, bu hastalarin da yaklasik %5-10’unda yogun bakim ve solunum destegi

gerekmesidir (55).

Bazi demografik ve genetik ozelliklerin de bireylerin agir hastalik gegirme
riskini arttirdig1 diisiiniilmektedir. Erkek cinsiyette, A kan grubuna sahip kisilerde,
siyahi 1rkta ve Gliney Asya irkinda ciddi hastalik gecirme riski daha yiiksek
bulunmustur (56,57).

2.8. COVID-19’da Tam

COVID-19 tanisinda kullanilabilecek ayirt edici bir muayene bulgusu veya
semptom yoktur. Bundan dolay1 diger solunum yollar1 enfeksiyonlariyla ayrici tanisi
yalnizca COVID-19’a spesifik testler kullanilarak yapilabilmektedir. Yine de
hastaligin tanisinda klinik sliphe uyandirabilecek bazi 6zellikler arastirmalarda rapor
edilmektedir. Ozellikle semptomlarin ilk basladig: tarihten itibaren bir hafta icinde
yeni gelisen dispne COVID-19 agisindan sliphe uyandirmalidir. Yapilan bir
calismada bagvuru sikayeti koku duyusu kayb1 ve kas agris1 olanlarda daha yiiksek
oranda pozitiflik saptandigr goriilmistiir (58). Ancak kesin tan1 her zaman
mikrobiyolojik testlerle yapilmaktadir. DSO yaymladigi rehberlerinde test imkan
yeterliyse biitiin siiphelenilen vakalara test yapilmasini &nermektedir. DSO fist
solunum yolundan alinan orneklerin, RT-PCR (reverse transcription polymerase
chain reaction) ile test edilmesini 6nermektedir. Klinik siiphenin devam ettigi; ancak
iist solunum yolundan alinan Orneklerin negatif olmasi durumunda alt solunum
yolundan 6rnek alinmasini 6nermektedir (59). SARS-CoV-2 ig¢in yapilan RT-PCR
testinin sensitivitesi yliksektir; ancak kullanilan test markasina gére yanlis negatiflik
oranlarmin %5 ile %40 arasinda olabilecegini gosteren caligmalar vardir (60).
Serolojik testler de SARS-CoV-2 enfeksiyonu tanisinda kullanilabilmektedir. Kanda
SARS-CoV-2 antijenlerine karsi olusan IgM (immiinglobulin M) ve IgG tespit
edilebilmektedir; ancak bu testlerin kullanimi yalnizca kisinin SARS-CoV-2
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enfeksiyonu gecirip ge¢irmediginin anlagilmasi ile sinirhidir, akut enfeksiyonda
kullanim1 6nerilmemektedir. Antikor testlerinin semptomlarin baslamasindan bir
veya iki hafta i¢inde pozitiflesmesi beklenmektedir; iigiincii ve dordiincii haftalarda

test pozitifligi daha giivenilirdir (61).
2.9. COVID-19’da Laboratuvar Bulgular:

Cogu hastada CRP (C-reaktif protein) yiksekligi saptanmis olup bazi
hastalarda karaciger fonksiyon testleri yiiksekligi (alanin aminotransferaz, aspartat
aminotransferaz gibi) goriilebilmektedir. Artan D-dimer ve protrombin zamani
diizeyleri yogun bakim hizmetine ihtiya¢ duyan, yani ciddi seyirli hastalarda daha
yiiksek oranda gériilmiistiir (34). Ozellikle D-dimer degerinin >1 g/mL saptanmast,
hastanede yatan hastalarda mortalite i¢in bagimsiz bir gosterge olarak bulunmustur.
Prokalsitonin diizeyi, daha c¢ok sekonder enfeksiyon gegiren hastalarda yiiksek
bulunmaktadir. Virisle iliskili kardiyak hasar olusan olgularda, troponin-1 diizeyi
yiiksek bulunmustur. Troponin diizeyi 28 pg/ml ve iizerinde olan hastalarda mortalite
oraninin anlamli olarak yiiksek oldugu belirtilmistir (62). Troponin-I diizeyinin
yiikselme nedeni miyokardiyal infarktiis, SARS-CoV-2’nin miyokarda invazyonu
veya ARDS olabilmektedir. Natriiiretik peptidler ARDS ve kalp yetmezligine bagl
artabilmektedir. Bu nedenle rutin bakilmasi o6nerilmemekte ve kalp yetmezligi
diisiinilen COVID-19 hastalarinda bakilmas: onerilmektedir (63). Laboratuvar
bulgularindan kotii prognoz kriterleri lenfopeni, karaciger enzim yiikseklikleri, laktat
dehidrogenaz yiiksekligi, inflamatuvar markerlarda yiikseklik (CRP, ferritin vb..), D-
dimer yiiksekligi, uzamis protrombin zamani, troponin yiiksekligi, kreatin fosfokinaz

yiiksekligi ve akut bobrek hasari seklinde siralanabilir (31).
2.10. COVID-19’da Radyolojik Goriintiileme Bulgular:

COVID-19 hastaliginin etkin bir tedavisi olmadigindan salgin ile basa
¢ikmanin en iyi yolu enfekte hastalar1 erken dénemde izole etmektir. SARS-CoV-2
ile enfekte Kisi tespitinde kullanilan RT-PCR testi hem yanhls negatif olarak
sonuglanabilmesi hem de nispeten ge¢ sonu¢ vermesi agisindan erken izolasyon
donemini geciktirmektedir. RT-PCR testinin hastalarda yanhs negatif olarak

sonuglanmasi, hastalarda enfeksiyon yonetimi siirecini kotii yonde etkilemektedir.
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Bu nedenle goriintiileme yontemleri stipheli vakalarda hizli tan1 koymak ve pnémoni
ciddiyetini belirlemek i¢in kullanilmaktadir. Saglik Bakanlig: onerisi ile komorbid
hastaligi olmayan veya ciddi semptomlar: olmayan vakalarda ve 6zellikle ¢ocuklarda
ilk olarak posteroanterior akciger grafisi (PAAG) tercih edilmektedir (64). PAAG
sensitivitesi %30-60 oldugundan gerekli durumlarda istenen toraks BT (bilgisayarli
tomografi) ile olas1 vakalarin erken donemde tespiti miimkiin olmaktadir. Ayrica
toraks BT’de ciddi bulgular1 olan enfekte hastalara hastanede yatirilarak izlem ve
tedavi verilmesi ongorilebilmektedir. Hastalarin toraks BT bulgularinin  belli
kategorilere ayrilmasi, sonuglari standardize edebilmek i¢in gereklidir (65). Saglhk
Bakanligi rehberi tarafindan toraks BT bulgular1 4 kategoriye ayrilmistir (Tablo 3).

Tablo 3. COVID-19 toraks BT bulgular: ve raporlama onerileri (64)

Smiflandirma

BT Bulgusu

Onerilen Raporlama Sekli

Tipik

- Periferal, bilateral veya
multifokal yuvarlak BCO*
- Ters hale ya da organize
pndmoninin diger bulgulari

COVID-19 pnomonisinin sik olarak
bildirilen  goriintileme  bulgular
mevcuttur; ama influenza pnomonisi
ve organize pndmoni benzer goriiniim
olusturabilir.

Belirsiz

Tipik bulgularin yoklugu ve
asagidakilerin varlig1

- Yuvarlak ya da periferik
olmayan multifokal, diffiiz,
perihiler ya da tek tarafli BCO
- Yuvarlak ve periferik
olmayan az sayida kiiciik BCO

Bulgular COVID-19 pnomonisinde
gortilebilir; ama non-spesifiktir ve bir
dizi enfeksiyonda ve enfeksiyon dist
hastalikta izlenebilir.

Altipik

Tipik ya da belirsiz bulgularin
yoklugu ve asagidakilerin
varligt:

- BCO’nun olmadig lober ya
da segmental konsolidasyon

- Ayrik kiiciik nodiiller
- Kavitasyon
-Interlobiiler
kalimlasmanin  eslik
plevral eflizyon**

septal
ettigi

Goriintilleme bulgulart COVID-19
pnomonisi i¢in atipiktir. Alternatif
tanilar g6z oniinde bulundurulmalidir.

Negatif

Pnémoniyi diistindiirecek BT
bulgular1 yok

Pnomoni lehine BT bulgusu yoktur
(BT COVID-19 hastaliginin erken
asamalarinda negatif olabilir)

* BCO: Buzlu cam opasiteleri
**Buzlu cam alanlarinin disinda septal kalinlasma atipik bir ozelliktir. Bunun plevral
efiizyonla birlikteligi kalp yetmezligi gibi baska patolojileri 6ne ¢ikarabilir. Plevral
efiizyon COVID-19 pnémonisinde agir vakalarda goriilebilen nadir bir bulgudur.
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Toraks BT erken tani, erken tedavi imkaninin yani sira hastalik seyri sirasinda
durumu agirlasan COVID-19 enfekte hastalarda da onerilmektedir. Bu hastalarda
genel durum kotillesmesinin altinda genellikle sekonder enfeksiyon, pulmoner
emboli ve COVID-19’un kardiyak tutulumu gibi durumlar bulunmaktadir. Hastalarin
durumunda ciddilesme veya sekonder enfeksiyon diisiindiirecek bulgulari yoksa
izlem sirasinda rutin toraks BT onerilmemektedir. Ayrica toraks BT’ nin kesin bir
kontrendikasyonu olmamakla beraber gebelerde tomografinin saglayacag: klinik
yarar g6z oniine alinarak fetiisiin maruz kalacagi radyasyonu azaltmak igin 6nlemler

alinip gorintilleme yapilabilmektedir (64).
2.11. COVID-19’da Tedavi

COVID-19 salgininin diinya ¢apinda milyonlarca insanin 6liimiine yol agmasi
tizerine tedavi gelistirilebilmesi igin tim diinyada bilimsel arastirmalar yapilmakla
beraber heniiz spesifik bir tedavisi bulunmamaktadir, giinimiizde klinik pratikte
cesitli tedaviler uygulanmaktadir. Bilim insanlari tarafindan arastirilan tedavi
stratejileri virtisin - yasam dongusiindeki  bazi  kilit noktalar esas alinarak
gelistirilmektedir (64) (Sekil 6).

Umifenovir

S Hidrolsklorok
ve idroksiklorol n/% Lopinavir / Ritonavir
= T

Favipravir

C

Sekil 6. SARS-CoV-2 yasam siklusu ve tedavide kullanilan ilaglarin etki mekanizmas: (66)
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Saglik Bakanligi rehberlerinde COVID-19 hastalar1 igin tedavi algoritmalari
ikiye ayrilmaktadir; birinci grup evde, ikinci grup ise hastaneye yatisi yapilarak takip
ve tedavi edilmesi onerilen hastalar igin olusturulmus algoritmalardir. Hastalarin
nerede takip edilecegine solunum sikintisi, nefes darligi, oral alimda ve beslenmede
zorluk olup olmamasina gore karar verilmektedir. Bunlardan herhangi biri olan
hastanin hastaneye yatis1 yapilarak takip ve tedavi edilmesi gerekmektedir. Eger
hastada bu sikayetlerden biri yoksa, 50 yasin altinda, komorbiditesi bulunmayan bir
hasta ise ve ferritin <500 ng/mL, D-dimer <1000 ng/mL ise evde takip edilmesi
onerilmektedir (67).

Saghk Bakanligi’nin 7 Mayis 2021 tarihli giincel rehberine gore evde takibi
uygun, hastanede yatisi yapilarak takibi Onerilen orta/agir pnémonisi olan biitiin
hastalarda favipravir toplam 5 giin tedavi onerilmektedir, giincel rehberden
hidroksiklorokin Onerisi ¢ikarilmistir (68). Randomize kontrollii ¢alismalarda da
hidroksiklorokin kullanan grupla plasebo arasinda COVID-19 nedenli mortalitede
istatistiksel anlamli  fark goriilmemesi iizerine DSO, 17 Haziran 2020°de

hiroksiklorokini COVID-19 tedavi algoritmasindan ¢ikarmstir (69).

ARDS gelisen hastalarda tedaviye glukokortikoid eklenmesinin mortaliteyi
azalttigini belirten ¢alismalar bulunmaktadir. Saglhik Bakanligi rehberinde de oksijen
ihtiyaci olan hastalara 6 mg/giin deksametazon tedavisinin baslanmasi énerilmektedir
(69). Horby ve arkadaslar tarafindan Ingiltere’de yapilan ¢ok merkezli randomize
kontrollii bir ¢alismada da deksametazonun COVID-19 tedavisinde 28 giinliikk
mortaliteye etkisi incelenmistir. Calisma sonucunda solunum destegine ihtiya¢ duyan
COVID-19 pnémonili hastalarda deksametazon kullanimina bagli olarak 28 giinliik
mortalitenin anlamli sekilde azaldigi; ancak solunum destegi ihtiyact olmayan

hastalarda bir fayda saglamadig1 saptanmigtir (70).

Favipiravir, normalde grip endikasyonunda kulanilmakta olan bir antiviraldir.
Cin’de 236 COVID-19 hastasinda arbidol ve favipiravir kullanan 2 grup arasinda
yapilan bir ¢alismada, favipiravir kullanan grupta 7. giinde klinik iyilesmenin daha
hizli oldugu goriilmiistiir; ancak bu 2 grup arasinda mortalite agisindan anlaml: fark
gorilmemistir (71). Bir arastirmada favipiravirin invitro c¢alismalarda pratikte
kullanilan tedavi dozuyla antiviral etkisinin olamayacag: belirtilmistir (72). Heniiz
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yeterli veri olmadigindan favipiravirin hamilelerde, lohusalarda ve emziren annelerde

kullanim1 onerilmemektedir (73).

COVID-19 enfeksiyonu hiperkoagiilabilite egilimine neden oldugundan
antikoagiilanlarin  kullanilmas: ile ilgili pek ¢ok c¢alisma yapilmistir. Oral
antikoagiilanlarin kullanilmasi ile ilgili bir metaanalizde, Vitamin K antagonistlerinin
ve yeni nesil oral antikoagiilanlarin (dabigatran, rivaroksaban, apiksaban vb.) daha
diisiik oranda ECMO (Ekstrakorporal Membran Oksijenizasyonu), noninvaziv veya
invaziv ventilasyon ihtiyaci, daha az mortalite ile iligkili oldugu gosterilmistir; ancak
sadece antiplatelet tedavi alanlarda bu iliski gosterilmemistir (74). COVID-19 tanih
3625 hasta ile yapilan bir ¢alismada da, hastalarin hastaneye yatisini takiben ilk 48
saat icinde uygulanan antikoagiilan tedaviye gore mortaliteleri kiyaslanmis olup
apiksaban ve enoksaparinin profilaktik dozda kullaniminin mortaliteyi belirgin

oranda azalttigi gorilmistir (75).

Ciddi COVID-19 pnémonisi olan hastalarda asir1 sitokin tiretimine (IL-1, IL-
6, IFN-y vb..) baglh olarak makrofaj aktivasyon sendromu (MAS) veya diger adiyla
sekonder lenfositik lenfohistiyositozis tablosu gelisebilmektedir. Bu hastalarda
bilinen COVID-19 bulgularinin  yanm1  sira direngli ates, lenfadenopati,
hepatosplenomegali, anemi ve koagulasyon fonksiyon bozukluklar1 da
olusabilmektedir. Laboratuvar bulgularinda ise ardisik dlgiimlerde CRP, ferritin, D-
dimer degerlerinde artis ve/veya lenfosit, trombosit sayilarindaki diisiislerin dikkate
alinmasi gelismekte olan MAS’1 yakalamak agisindan 6nemlidir (75). COVID-19
hastalarindaki MAS tablosunda 6zellikle 1L-6 yiiksekligi dikkat ¢ekici oldugundan
bu hastalarin tedavisinde sitokin supresyon tedavileri giindeme gelmistir (74).
Tosilizumab, IL-6 reseptor antagonisti olarak islev géren, romatoid artrit, juvenil
idiopatik artrit ve dev hiicreli arterit gibi ¢esitli otoimmun hastaliklarda kullanilmakta
olan bir ajandir (76). Son donemlerde ciddi COVID-19 pnomonisinde klinik
tyilesmede faydali oldugu gosterilmis olan bir ilag olarak giindeme gelmistir. Cin’de
21 siddetli COVID-19 pndmonisi olan hasta {izerinde gerceklestirilen caligmada

tosilizumab tedavisinin faydali sonuglar verdigi bildirilmistir (77).

COVID-19 hastalik evrelerine gore verilebilecek tedaviler sekil 7’de

gosterilmistir.
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4 Viremik Evre Pulmoner Evre ileri Evre

Host Viral Yanit

Host inflamatuar Yanit

Hastaligin Siddeti

Siire

Antiviraller, Kortikostreoidler Kortikostreodiler
Antiviraller Antikoagiilanlar Antikoagiilanlar
Plazma IL-6 inh., JAK inh.

Potansiyel olarak;
Semptom siiresini azaltir
Bulastincihg: azaltir
Hastalik ilerleyigini yavaglatir

Antiinflamatuar Tedavi

antllnfianatuarisdave Immiinmodiilatér Tedavi

Sekil 7. COVID-19’un klinik evrelerine gore tedavide kullanilmasi 6nerilen ajanlar (78)

2.12. COVID-19’da Komplikasyonlar

COVID-19  hastaligi  insanlarda  birtakim  komplikasyonlara  yol
acabilmektedir. Yapilan arastirmalarda ciddi semptomlar gostermeyen bazi hastalarin

da giinler i¢inde kotiiye gidebilecegi gosterilmistir (58).

COVID-19 nedeniyle ortaya ¢ikan en onemli komplikasyon akut respiratuar
distres sendromu (ARDS) ve buna bagli solunum yetmezligi olarak tanimlanmustir.
ARDS genellikle dispnenin baslamasindan kisa siire sonra ortaya c¢ikmaktadir.
Yapilan bir ¢calismada COVID-19 nedeniyle hastanede yatan hastalarin %20’sinde
ARDS gelismis ve ARDS gelisimi i¢in medyan siire semptomlarin ortaya
¢ikmasindan itibaren sekiz giin olarak hesaplanmistir. Ayni caligmada hastalarin
%12,3’tinlin mekanik ventilasyona ihtiya¢c duydugu goriilmistiir (34). ABD’de
yapilan prospektif bir calismada COVID-19 nedeniyle hastanede yatirilan 5279
hastanin %23,6’smin mekanik ventilasyona ihtiya¢ duydugu tespit edilmistir (50).

COVID-19°da ayrica kardiyak komplikasyonlar da siklikla goriilmektedir.
Yapilan aragtirmalarda hastalarin %17’sinde aritmi, %7’sinde akut kardiyak hasar,
%9’unda kardiyak sok gorlilmiistiir. Yogun bakimda izlenen 21 hasta iizerinde

yapilan bir arastirmada 7 hastada kardiyomiyopati goriildiigii rapor edilmistir (34).
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COVID-19 hastalarinda hicbir predispozan faktér olmayan hastalarda bile
tromboza yatkinlik olustugu goriilmektedir. Mekanizmasi tam olarak anlasilmamis
olsa da ozellikle yogun bakimda takip edilen hastalarda siklikla tromboembolik
olaylar saptanmustir (79).

Ayrica bazi hastalarda bulgularin ortaya ¢ikmasindan sonraki 5 ile 10 giin

icinde Guillain-Barre sendromuna benzer tablo izlenmektedir (80).

COVID-19°da stk goriilen komplikasyonlardan biri  de sekonder
enfeksiyonlar olarak rapor edilmektedir. Veriler kisith olmasina ragmen Cin Halk
Cumbhuriyeti’nde yapilan arastirmalara gore; bakteriyel ve fungal sekonder
enfeksiyonlar %8 oraninda rapor edilmektedir. Bunlar ¢ogunlukla solunum yollari
enfeksiyonlar1 ve bakteriyemiler olarak tanimlanmistir (81). Immiinsupresif kisilerde

ARDS ile birlikte invaziv aspergilloz enfeksiyonlari bildirilmistir (82).

COVID-19 enfeksiyonu bulgular hafif, orta ve agir siddette olabilmektedir.
Agir hasta olanlarda agir solunum yolu enfeksiyonu, ARDS, sepsis ve septik sok,

MAS, myokardit, aritmi ve kardiyojenik sok ile ¢oklu organ yetmezligi tablolari
goriilebilir (83).

2.13. COVID-19 ve As1 Calismalan

COVID-19 tedavisinde giincel olarak solunum destek tedavisinin yaninda
antiviral ilaglar, steroidler, antikoagiilanlar, analjezikler kullaniliyor olmakla birlikte
pandemiyi sonlandirabilmek i¢in hastaliktan korunma 6nemli olup diinyanin pek ¢ok

tilkesinde as1 ¢alismalar1 devam etmektedir (84).

DSO verilerine gore 11 Aralik 2020 tarihi itibariyle diinya genelinde 28
iilkede gelistirilmekte olan dokuz ayr1 kategoride 214 as1 mevcut olup bunlarin 52’si
klinik fazda, 13’1 ise faz 3 asamasindadir (85). Faz 3 asamasindaki 7 asiya farkli
iilkeler tarafindan acil kullamm onay1 verilmistir. DSO’ye gore iilkemizde
gelistirilmekte olan 12 as1 mevcuttur. Bu asilardan Erciyes Universitesi tarafindan
yuriitiilen inaktif COVID 19 asisinin 5 Kasim 2020 tarihi itibariyle insan
denemelerine baglayarak faz 1’e gectigi bildirilmistir (86).
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Tablo 4. COVID-19 i¢in gelistirilen asilarin tiirleri ve 6rnekleri (85,86)

1. Inaktif viriis asis1: Sinovac/CoronaVac, Sinopharm, Bharat Biotech

2. Canh zayiflatilms viriis: Codegenix, Mehmet Ali Aydinlar University/ Acibadem
Labmed Health Services A.S.

3. Protein alt-iinite: Novavax

4. DNA-temelli: Osaka University, Inovio Pharmaceuticals

5. RNA-temelli: Pfizer/Biontech, Moderna

6. Replike olan viral vektor: Institut Pasteur

7. Replike olmayan viral vektor: AstraZenaca/Oxford, Sputnik V, Johnson & Johnson,
CanSino Biologics

8. Viriis benzeri partikiil: Icosavax, Max-Planck Institute, Spybiotech, Medicago Inc.

9. Digerleri: Ose Immunotherapeutics

2.14. Uykunun Tanim ve Uyku Kalitesi

Uyku canlilarin ¢evre ile olan iletisimlerinin, farkli siddette uyaranlar ile geri
dondiiriilebilir sekilde, gecici, kismi ve diizenli olarak kaybolmast durumu seklinde
tanimlanmaktadir (87). insan yasaminin neredeyse 1/3’liik kismin kapsamakta olan
uykunun fizyolojik, psikolojik ve sosyal boyutlar1 s6z konusudur (88). Giinliikk temel
ihtiyaclarin basinda yer alan uyku, canlinin dinlenmesini saglamasinin yani sira
biitlin viicudu yasama tekrar hazirlayan bir rejenerasyon donemi olup yasam

kalitesini de dogrudan etkileyen gereksinimlerden birisidir (89).

Uyku mekanizmasinin biiyiik boliimii merkezi sinir sistemi tarafindan kontrol
edilmekle beraber endokrin, kardiyovaskiiler, solunum sistemi ve kas sisteminde
meydana gelen degisiklikler ile periferik sinirlerden de etkilendigi ifade edilmektedir
(90). Uyku durumunda istemli davranis ve diisiincelerin kismen veya tam olarak
ortadan kalktig1, kas aktivitesinin azaldig1 bilinmektedir. Tek basina bagimsiz bir

stire¢ olmayan uyku uyaniklilikla siirekli olarak etkilesim halindedir (91).

Uykunun insan hayatinin {igte birini kapsayan, temel gereksinim oldugunu
diisiindiiglimiizde uyku diizenindeki bozulmalarin insan hayatin1 bir¢ok alanda

olumsuz etkiledigi ve yasam kalitesini bozdugu goriilmektedir (89).

Uyku Kalitesi, bireyin uyandiktan sonra kendini zinde, formda ve yeni giine

hazir hissetmesi olarak tanimlanmaktadir. Uyku kalitesi; uykuya dalma siiresi, uyku
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stiresi ve gece boyunca uyanma sayist gibi niceliksel yonleri kapsadig1 gibi, uykunun
derinligi ve dinlendiriciligi gibi 6znel yonleri de kapsamaktadir (92). Yetiskinlerin
%15-35’1ik kisminda uykuya dalma ve uykuda kalma siirelerinin azaldigi
belirtilmistir. Uyku kalitesinin diisiikliigii bir¢ok tibbi hastaliga isaret ettigi icin
onemli kabul edilmektedir (93).

Uyku kalitesine etki eden g¢evresel, ruhsal ve fizyolojik faktorler
bulunmaktadir. Bunlardan bazilari; yas, cinsiyet, beslenme, yasam sekli, psikolojik
etkenler, sigara ve alkol kullanimi, genel saglik, kullanilan ilaglar ve stres gibi

faktorlerdir (94).

Uyku bozukluklar1 ve insan bagisiklik sistemi iizerindeki etkilerine yonelik
ilk rapor 1976’da sunulmus olup bu tarihten itibaren konuyla ilgili yapilan
calismalarda uyku bozukluklarinin immiin sistemi negatif yonde etkiledigi
bildirilmistir (95). Konake¢1r bagisiklik tepkisi (6zellikle sitokinlerin {iretimi)
enfeksiyonla baglantili artan uykudan sorumludur. Bazi pro-inflamatuar sitokinler,
ozellikle TNF-o ve IL-1B, genellikle uykuyu arttirir ve antiinflamatuar sitokinler
uykuyu inhibe eder. Baz1 sitokinlerin sirkadiyen ritim gdstermesi, fizyolojik uykuda
rollerinin oldugunu gosterir. Hem hayvanlarda hem de insanlarda yapilan uyku
yoksunlugu deneyleri, uykunun bagisiklik tepkisinde 6nemli bir rolii olduguna dair
kanit saglamaktadir. Bu deneylerin sonuglart farklit uyku yoksunlugu siireleri ile
farkli bagisiklik bilesenleri arasindaki etkilesimi O6lgmenin karmasikligmin altimi

¢izmektedir (96,97).

Nunes ve ark (98) tarafindan yapilan bir ¢alismada uyku bozukluguna sahip
farelerde uyku bozukluguna sahip olmayan farelere kiyasla deksametazon
kullanilmasi halinde kortikosteroidlerin inflamatuvar etkilerine karsi daha fazla
direng sagladigi bildirilmistir. Calismada ayn1 zamanda alerjik farelerin uyku
yoksunluguna maruz kaldiklarinda pulmoner inflamatuvar siirecte kotilesme
gosterdikleri gbzlemlenmistir. Gupta ve ark (99) tarafindan yapilan calismada
COVID-19 karantina doneminde uyku durumundaki degisiklikler incelenmis,
calisma sonucunda COVID-19 pandemisinin insanlarda uyku bozukluklarina neden

oldugu bildirilmistir.
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2.15. Obstriiktif Uyku Apnesi

Obstriiktif uyku apnesi (OUA) hava yolu kollapsina bagh tekrarlayan hava
akimi kisithiligi veya durmasi ile karakterize bir hastaliktir (100). OUA’nin tanisi
apne-hipopne indeksinin (uykuda saat basina diisen toplam apne ve hipopne sayisi) 5
veya iistiinde olmasi ve saptanan apne-hipopnelerin %50’sinden fazlasinin obstriiktif
karakterde olmasi ile giindiiz uykulu olma veya asagida siralanan yakinmalardan en

az ikisinin varliginda konur;
. Uyku sirasinda bogulma hissi ile uyanma,
. Uykudan sik uyanma,

. Dinlendirici olmayan uyku, glindiiz yorgunluk, konsantrasyon

glicliigii gibi bilissel bozukluk (101).

OUA, farinksin uyku esnasinda hava akimmi saglayacak kadar acik
kalamamasina bagli olarak olusan bir hastaliktir. Ust solunum yolu genisligini

azaltan ya da tikanmasini kolaylastiran faktorler OUA’ya egilimi artirmaktadir (102).

OUA basit horlamadan ciddi kardiyak ve pulmoner komplikasyonlara kadar
uzanan genis bir semptomlar dizisini kapsayan bir hastaliktir. Hem sosyal, hem de
tibbi bir problem olan horlama, halk arasinda obstriiktif uyku solunumu i¢in
kullanilan bir terim olup OUA’nin da en erken ve en ¢ok goriilen semptomudur.
Normal yetiskinlerin %45°1 en azindan ara sira ve %25’1 devamli olarak horlar. 30-
35 yas grubu erkeklerin %?20’si, kadinlarin %5°1; 60 yas grubu erkeklerin %60°1,
kadinlarin %401 daima horlar (103). Obez kisilerde horlama zayif olanlara gore 3
kat daha fazla goriiliir (11).

OUA’ll hastalarin, giindiiz uyuklamalar1 ve uyku esnasinda solunum
duraklamalar1 baglamadan yillarca Once, siklikla siddetli horlama hikayesi
bulunmaktadir (104). Horlama yakinmasi olan bu hastalarin %35’inde OUA tespit
edilmektedir (105). Yaklasik olarak yetiskinlerin %1-5’inde OUA goriilmektedir ve
erkeklerde kadinlarda daha siktir (106). Yasla birlikte prevalans artig gosterir (100).
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Obstriiktif uyku apnesi i¢in pek ¢ok risk faktorii s6z konusu olup bunlardan
en yaygin olanlar1 yas, cinsiyet, obezite, genetik faktorler, irk, anatomik faktdrler,

sigara ve alkol kullanimidir (107).

Obstriiktif uyku apnesi (OUA) uykuyla ilgili en yaygin solunum bozuklugu
olup diinya genelinde yaklasik 1 milyar insani etkilemektedir (108). Ust havayolu
direncinde gecici artiglarla karakterizedir ve artan solunum c¢abasiyla birlikte hava
akisinda azalmaya ya da kesintiye yol acar. OUA epizotlar1 esnasindaki yiiksek
sempatik aktivite, yiiksek sistemik kan basinci ve tasikardiye ek olarak
katekolaminlerin salinimini ve miyokardiyal doku iizerindeki etkilerini artirir. Hem
hipoksemiye hem de uyarilmaya kars1 verilen bu yanitlar oksijen talebinin artmasina
ve doku hipoksisine yol agarak miyokardiyal iskemiye neden olur. Boylelikle hem

atrial hem de ventrikiiler aritmilerin tetiklenmesini kolaylastirir (109).

OUA hastalarin1 karakterize eden aralikli hipoksinin COVID-19 seyrine
potansiyel etkileri pandemi basindan beri merak konusudur. Bu hipoksinin siddeti
SARS-CoV-2'ye konak yanitindan kaynaklanan pulmoner vaskiiler endotel
disfonksiyonu ile birlikte pulmoner parankimal tutulumla daha fazla etkilesime
girebilir ve OUA’nin COVID-19’da olumsuz sonuglariin artmasimin potansiyel bir
nedeni olabilir. Ek olarak, ileri yas ve obezite de OUA igin 6nemli bir risk faktoriidiir
ve erkek cinsiyet OUA hastalarinda premenopozal kadinlara kiyasla daha yaygindir.
Bu faktorler, COVID-19'un artan siddeti ve mortalitesi ile iligkili risk faktorleriyle
temelde aynidir (13).

COVID-19 kardiyovaskiiler sistemi etkilediginden, OUA gibi bir arada var
olan komorbiditelerle iliskili 6nceden var olan kardiyovaskiiler hastalik, COVID-

19'un klinik seyrini siddetlendirerek yogun bakim tinitesi gereksiniminin artmasina
neden olabilir (110).

Arastirmacilarin gozlemledigi gibi, COVID-19 i¢in 6nde gelen risk faktorleri
arasinda kardiyovaskiiler ve solunum sistem hastaliklari, > 60 yas, obezite ve erkek
cinsiyet yer alirken, yayginhigi ve ciddiyeti tarafindan onemli olglide etkilenen
OUA’ya ¢ok az dikkat gosterilmistir (111).



26

2.16. Depresyon

Depresyon, derin iziintii, bazen hem iizlintii hem de bunaltili duygudurumla
birlikte diisiince, konusma, hareket ve fizyolojik islevlerde yavaslama, durgunlasma,
bunlarin yani sira degersizlik, isteksizlik, karamsarlik duygu ve disilinceleri ile
kendini gosteren, duygusal, biligsel ve fiziksel komponenti olan bir sendromdur
(112). Major depresif bozukluk tanisit konulabilmesi i¢in depresif duygudurum veya
ilgi, istek kaybmin ve diger belirtilerden en az dordiiniin kiside en az iki hafta
neredeyse her giin, giin boyu bulunmasi ve kisinin islevselligini bozmasi
gerekmektedir (113). Depresyon giinliik yasamda sik karsilasilan bir bozukluk
olmakla birlikte yeti yitimine yol a¢makta ve yasam kalitesini olumsuz

etkilemektedir (114).

Depresyon yaygin bir ruhsal hastaliktir, diinyada tiim yas gruplarinda
yaklagik 350 milyon insani etkilemektedir. Diisiik ve orta gelir diizeyinde yasayan
insanlarin %80’1 yagamlarinin bir déneminde ruhsal bir hastalikla karsilagsmislardir.
Avrupa’da her yil 15 kisiden biri major depresyon tanisi almaktadir, ayrica 15
kisiden 4’tinde anksiyete ve depresyon bir arada goriilmektedir. Avrupa bolgesinde
hastaliklarin sikligina bakilinca kardiyovaskiiler hastaliklar %26,6 ve kanserler
%15,4 oraninda iken, noropsikiyatrik hastaliklar %15,2 ile {gilincii sirada yer

almaktadir (115,116).

Diinyada major depresif bozuklugun (MDB) yasam boyu yayginlik oranlari
%1,5 ile %19,6 arasinda bildirilmistir (117). Ulkemizde ise bu oranlar %8 ile %20
arasinda degismektedir (118). Ulkemizde toplum bazinda yapilmis olan ilk ¢alisma
‘Turkiye Ruh Saghigi Profili’ aragtirmasidir ve bu ¢alismada depresyon ve anksiyete
bozukluklarinin en yaygin goriilen ruhsal bozukluk oldugu ve depresif ndbet
sikligimin %4 oldugu saptanmistir. Bu ¢alismada major depresyon yayginligi

kadinlarda %35,4, erkeklerde %2,3 olarak bulunmustur (119).

Depresyon i¢in pek ¢ok risk faktorii s6z konusu olup baslicalari yas, cinsiyet,
etnik koken, medeni durum, aile Gykiisii ve genetik faktorler, ¢ocukluk ve bebeklik

donemi yasantilari, kronik hastaliklar, yasanilan yer, sosyoekonomik durumdur
(120).
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Yapilan calismalarda depresyon ile immiin sistem arasinda negatif yonlii bir
iliski oldugu bildirilmistir. Psikolojik durumlarin insanlarda hastaliklarin sonuglari
tizerinde etkili olabilecegi dislincesi milattan sonra 200°li yillara kadar

dayanmaktadir (121).

Merkezi sinir sistemi ile immiin sistem arasindaki iletisim sinir hiicreleri,
endokrin organlar ya da bagisiklik hiicrelerince salgilanan kimyasal haberciler
araciligiyla gergeklesir ve psikolojik stresorler bu iletisimi bozabilir. Merkezi sinir
sistemi ile endokrin ve bagisiklik sistemleri arasindaki etkilesimin kaniti
norepinefrin, serotonin, dopamin ve asetilkolin gibi norotransmitterlerin
gozlemlerinden elde edilmistir, bunun diginda noropeptitler, ndrohormonlar,
kortikosteroidler gibi adrenal hormonlar da immiin fonksiyonu etkiler ve bu

molekiiller igin reseptorler, lenfosit ve makrofajlar tizerinde mevcuttur (121).

Aktiflesmis bagisiklik hiicrelerinden salgilanan sitokinler (IL-1, TNF-a, IFN-
a ve IFN-y) limbik-hipotalamik-hipofiz-adrenal ekseninin islevini degistirebilir.
Duygular ve bagisiklik islevleri arasindaki etkilesimler, bulasici hastaliklara veya
kanserlere kars1 artan klinik yatkinligin temelini olusturabilir. Buna karsilik, travma,
sepsis ve otoimmiin bozukluklar gibi immiin sistemi biiylik 6lclide harekete geciren

hastaliklar da psikopatolojik belirtilere neden olabilir (121).

Immiin sistem, stres ve kanser arasindaki iliskilerin incelendigi bir ¢alismada
kronik  stresin  noroendokrin  sistemlere olan etkisi sonucu viicuttaki
immiinsiipresyonun ve kronik inflamasyonun arttigi, bunun da kanser progresyonu

ve metastaz gelisimine yol agabilecegi belirtilmistir (122).

COVID-19 hastalar iizerinde gergeklestirilen bir arastirmada da COVID-19
tedavisi siirecinde depresyon ve immiin yanit arasindaki iligki incelenmistir. Yapilan
caligma sonucunda depresyon diizeyi yiiksek olan COVID-19 hastalarinin hastanede
kalis siirelerinin daha uzun oldugu bildirilmistir (123).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi COVID-19
servisinde yatan hastalar iizerinde yapilan prospektif bir anket ¢aligmasi olup kesitsel
tanimlayici tipte bir aragtirmadir. T.C. Saglik Bakanligi Klinik Arastirmalar Kurulu
tarafindan “Begiim Sahin-2020-12-20T20 49 54” adli form onaylandiktan sonra
ilgili belgeler etik kurul onayma sunulmustur. Calisma Gaziantep Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 2020/366 protokol numarali 27.01.2021 tarihli onay
almistir. Calismaya dahil edilen hastalardan Oncelikle sozlii aydinlatilmis onam

alimmustir. Arastirma i¢in herhangi bir finansman destegi saglanmamustir.

3.1. Calisma Tasarim ve Popiilasyonu

Calisma 1 Kasim 2020-31 Ocak 2021 tarihleri arasinda 3 ay siire iginde,
orofarengeal ve nazofarengeal kombine burun siirlintiisii 6rneginde SARS-CoV-2
PCR testi pozitif saptanip COVID-19 klinigine yatis verilen 18-70 yas araligindaki
hastalar tizerinde gerceklestirilmistir. Bu siire igerisinde klinige 236 hasta yatmis
olup anketler galisma kriterlerine uyan 103 hasta tizerinde gerceklestirilmistir. Her
hasta i¢in tanimlayici bilgi formu, ulusal ve uluslar aras1 giivenilirligi olan 4 farkl

anket (Bkz. EK 1-4) kullanilmistir.

Tanimlayict bilgi formunda katilimciin yas, cinsiyet, meslek, giindiiz ve
gece c¢alisma durumu, egitim diizeyi, medeni durum, boy ve kilo bilgileri, sigara
kullanimi, antidepresan veya uyku ilact kullanimi, kronik hastaliklart ve
immiinsiipresif tedavi alma durumlari sorgulanmistir. Hastalarin yatist boyunca
hemsire gozlemlerinde bakilan vital bulgularinda ates (>38°), tasikardi (nabiz
>120/dk), hipoksi (parmak ucu saturasyonu <%90), takipne (solunum sayis1 >24/dk)

gibi durumlari olup olmadigi, oksijen ihtiyaci varligi her hasta i¢in kayit edilmistir.

Hastalarin anketleri yapildiktan sonra hastalarla ilgili tanimlayici bilgiler ve
anket verileri diginda hastalarin yogun bakim ihtiyaci, hastanede yatis siiresi, gelisen
komplikasyonlar, taburcu/exitus olma durumlari, yatislar1 sirasindaki en yiliksek

inflamasyonu 6ngdren giinkii laboratuvar degerleri, radyolojik bulgulari, immiin
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plazma, kortikosteroid veya tocilizumab gibi aldiklar1 ek tedaviler hastane veri
sisteminden taranip kaydedilmistir. Sonrasinda anket alt gruplart COVID-19 ile
iliskili hastalik agirligi, radyolojik tutulum yiizdesi, hastalarin saturasyon degerleri,
hastanede yatis siiresi, yiiksek doz steroid ve/veya tocilizumab kullanimi, yogun
bakim ihtiyaci, laboratuvar parametreleri gibi verilerle istatistiksel analizler yapilarak

karsilastirilmistir.
3.2. Calismaya Dahil Edilme ve Dislanma Kriterleri

Calismaya 18-70 yas arasinda olup COVID-19 hastalig1 nedeni ile serviste
yatarak takip edilen ve ankete goniillii olarak katilmayi kabul eden hastalar dahil
edilmistir.

Calismaya katilmak istemeyen, anlama, konusma, biligsel, ruhsal bozuklugu
olmasi ya da hastalik sirasinda genel durum bozuklugu nedeniyle anket sorularina

cevap veremeyen hastalar ¢alisma dist birakilmistir.

3.3. Calismada Kullanilan Anketler

Her hastaya 4 farkli anket uygulanmis olup bunlar Pittsburgh Uyku Kalite
Indeksi (PUKI), Berlin anketi, STOP-BANG anketi, Beck Depresyon Olgegi
(BDO)’dir. Bu anketler igerisinde Berlin ve STOP-BANG anketleri obstriiktif uyku

apne sendromu riskini belirlemek igin kullanilmistir.
Pittsburgh Uyku Kalite indeksi (PUKI)

Hastalarin COVID-19 6ncesi uyku Kalitesini degerlendirmek amaciyla PUKI
uygulanmistir. Toplam 24 sorudan olusan Olgekte 19 soru kisi tarafindan
cevaplanirken, 5 soru kisinin yatak veya oda arkadasi tarafindan doldurulmaktadir.
Kisi tarafindan cevaplanan sorular degerlendirmeye alimirken yatak arkadasi
tarafindan cevaplanan sorular degerlendirmeye alinmamaktadir. Kisi tarafindan
cevaplanan 19 soru ile 7 alt boyut degerlendirilmektedir. Bunlar: 6znel uyku kalitesi
(bilesen 1), uyku latensi (bilesen 2), uyku siiresi (bilesen 3), alisilmis uyku etkinligi
(bilesen 4), uyku bozuklugu (bilesen 5), uyku ilact kullanimi (bilesen 6) ve giindiiz
islev bozuklugu (bilesen 7)’dir (Bkz. EK-1). Yedi bilesen puaninin toplami, toplam
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PUKI puanini verir. Her birinin yanit1 belirti siklifma gére 0-3 arasinda puanlanir.
Toplam puan 0-21 arasinda bir degere sahiptir. Toplam puanin 5’in iizerinde olmasi,

uyku kalitesinin kotii, uyku bozuklugu seviyesinin yiiksek oldugunu gosterir (124).

Berlin Anketi

Berlin anketi OUA toplum taramalar1 i¢in diizenlenmis bir ankettir. Toplam 3
kategoride 10 soru bulunmaktadir (Bkz. EK-2). Kategori 1 ve 2’de > 2 puan ve
kategori 3’te >1 puan anlamli kabul edilir. Her kategori kendi igerisinde
degerlendirilerek 2 veya daha fazla kategori pozitif ¢ikarsa OUA riski yiiksek kabul
edilir (125).

STOP-BANG Anketi

STOP-BANG anketi OUA agisindan riskli olan bireylerin tespit edilmesi i¢in
gelistirilen bir tarama anketidir. STOP-BANG anketinin STOP kismi1 4 soruyu igerir,
OUA’nin iic major semptomu (yiiksek sesle horlama, gece nefesin durmasi,
giindiizleri yorgun ve uykulu hissetme) ile beraber hipertansiyon varligir sorgulanir.
Anketin ikinci kisminda (BANG) B-BKI: Beden kitle indeksi >35 kg/m?, A-Age:
Yas >50, N-Neck: Boyun cevresi > 40 cm, G-Gender: Erkek cinsiyet yiiksek risk
faktorleri olarak sorgulanir (Bkz. EK-3). Biitiin sorular “evet” veya “hayir” seklinde
yanitlanmakta olup her bir “evet” yanit1 “1” puan olarak degerlendirilir. Sonugta
STOP-BANG skoru 0-8 arasinda degisir. OUA agisindan 0-2 puan “diisiik riskli”, 3-
4 puan “orta riskli” ve 5-8 puan “yiiksek riskli” olarak kabul edilmektedir (125).

Beck Depresyon Olgegi (BDO)

Ulusoy, Sahin ve Erkmen tarafindan Tiirk¢e versiyonuna uyarlanmistir. 21
maddeden olusmaktadir, maddelere verilen cevaplar 0-3 arasi puanlanan g¢oktan
segmeli kendini degerlendirme anketidir (Bkz. EK-4). Klinik uygulama ve
aragtirmalarda hastalarda ve ayrica saglikli kisilerde depresif semptomlarin diizeyini
degerlendirmek i¢in kullanilir. Olgekten alman puanlarin yiiksekligi, bireyin yasadig

depresyonun siddetini gostermektedir. 21 maddeden olusan Glgekten alinabilecek en
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yiiksek puan 63’tiir. Olgekten alinan puanlar 0-13 puan araliginda ise minimal
diizeyde depresyon/normal, 14-19 puan araliginda ise hafif diizeyde depresyon, 20-
28 puan araliginda ise orta diizeyde depresyon ve 29-63 puan araliginda ise siddetli

depresyon olarak kabul edilmektedir (126).

3.4. istatistiksel Analiz

Arastirmada elde edilen veriler, SPSS (Statistical Package For Social
Sciences) 18.0 programinda olusturulan veri tabanina girildi ve istatistiksel analizleri
MecCalc ve SPSS programlart ile yapildi. Siirekli degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu test edildi. Bagimsiz gruplarin karsilastirmalari normal dagilima uyan
degiskenlerde student t testi, uygunluk gostermeyenlerde "Mann-Whitney U" testi ile
yapildi. Anlamlilik gésteren degiskenlerde ROC analizi ile youden indeksine gore en
uygun cut off degeri se¢ildi ve bu degere gore, odds ratio hesaplandi. Nitel
degiskenler ¢apraz tablolar ile frekans ve yiizdeler halinde sunuldu, dagilimlar: "Chi-
Square" test yontemleri ile karsilastirildi. Tiim istatistiksel karsilastirma testlerinde
birinci tip hata pay1 a: 0,05 olarak belirlendi ve ¢ift kuyruklu test edildi. "p" degerinin
0,05’ten kii¢iik olmasi1 durumunda gruplar arasi fark istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Genel Tanimlayici Istatistikler

Calismaya Kasim 2020-Ocak 2021 arasinda 3 ay siiresinde COVID-19
kliniginde yatarak takip edilen 236 hastadan caligma kriterlerine uygun 103 hasta
dahil edilmis olup bunlarin 40’1 (%38,8) kadin, 63’1 (%61,2) erkektir. Hastalarin
yas ortalamasi 51,77 £ 12,06 olup yas araligi 20-70 yildir. Hastalarin toplam yatis
stiresi ortalama 12 + 8 gilin olup minimum yatis siiresi 3, maksimum yatis siiresi 53
giin olarak kaydedilmistir. Hastalardan 12’sinin (%11,7) yogun bakim ihtiyaci
olmus, 4 (%3.,9) hasta exitus olmustur. Exitus olan hastalardan biri hastalig

gecirdikten bir ay sonra COVID-19 dis1 bir sebepten dlmiistiir.

Hastalarin boy, agirlik, viicut kitle indeksi (VKI) ve boyun gevresi dlgiimii

ortalamalarinin cinsiyete gore dagilimi Tablo 5’te gosterilmistir.

Tablo 5. Hastalarda fiziksel 6zelliklerin cinsiyete gore dagilimi

Sayl Ortalama £ SS Min-Maks

Boy (m) Kadin 40 1,61 £ 0,05 1,50-1,75

Erkek 63 1,74 £ 0,07 1,55-1,90
Agirhik (kg) Kadin 40 77,58 + 16,64 43,00-115,00

Erkek 63 89,98 + 17,84 50,00-150,00
VKI (kg/m?) Kadmn 40 29,78 + 5,96 17,90-42,24

Erkek 63 29,64 +£5,27 20,81-50,70
Boyun Kadin 33 36,42 £2,14 32,00-40,00
Cevresi (cm) Erkek 61 41,37 +£2,96 35,00-52,00

Min: minimum; Maks: maksimum; SS: standart sapma; VKI: viicut kitle indeksi

Hastalarin 46’smin (%44,7) lise veya {iiniversite mezunu oldugu, 57’sinin
(%55,3) okuryazar olmadigi veya ilkdgretim mezunu oldugu goriilmiistiir. Hastalarin
50’sinin (%48,5) aktif calistig, 53’iinlin (%51,5) emekli oldugu veya c¢alismadigi
belirlenmistir. Calisanlarin 10’unun (%9,7) da saglik calisan1 oldugu kaydedilmistir
(Tablo 6).
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Tablo 6. Hastalarin demografik 6zelliklerine gore dagilimi

Say1 Yiizde (%)

Egitim diizeyi Okuryazar degil 9 8,7
Tlkokul 41 39,8
Ortaokul 7 6,8
Lise 15 14,6
Universite 31 30,1
Meslek grubu ve Calismiyor 34 33,0
calisma durumu Emekli 19 18,4
Saglik calisani 10 9,7
Diger meslek grubu 40 38,8
Gece ¢calisma durumu Var 10 9,7
Yok 93 90,3
Medeni hali Evli 87 84,5
Bekar 16 15,5

Hastalardan alinan bilgiye gore hastalarin 67’sinin (%65) hi¢ sigara
kullanmadigi, 32’sinin (%31,1) biraktigi, sadece 4’liniin (%3,9) hala aktif sigara

igicisi oldugu saptanmuistir.

COVID-19 ile ilgili 6nemli bir bulgu olarak hastalarin 71’inin (%68,9)
takiplerinde 6l¢iilen parmak ucu saturasyonunun (SpO2) en az bir kere < %90 oldugu
ve bu hastalarin degisken diizeylerde oksijen ihtiyact oldugu goriilmiistiir. Hastalarin
84’tinlin  (%81,5) farkli dozlarda  kortikosteroid (deksametazon veya
metilprednizolon) tedavisi aldigi, 40 kisinin (%38,8) de yiiksek doz steroid
(deksametazon >10 mg veya metilprednizolon >60 mg) aldig1 gorilmiistiir. 7
hastanin (%6,8) tocilizumab ihtiyact oldugu, bu hastalarin beraberinde immiin
plazma (IP) ve steroid de aldig1 belirlenmistir. Hastalarin 12’sinde (%11,7) COVID-
19 enfeksiyonu sirasinda akut respiratuvar distres sendromu (ARDS), sekonder
bakteriyel enfeksiyon, makrofaj aktivasyon sendromu (MAS) gibi komplikasyonlar

gelismistir (Tablo 7).
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Tablo 7. Hastalarin takiplerindeki vital bulgulari, aldiklar1 ek tedaviler ve
komplikasyonlar

Say1 Yiizde (%)
Ates (>38°) 32 31,1
Tasikardi (>120/dK) 13 12,6
Vital bulgular Hipoksi (SpO2 <%90) 71 68,9
Takipne (solunum sayis1 >22/dk) 29 28,2
Kortikosteroid (KS) 40 38,8
Immiin plazma (IP) 3 2,9
Ek tedaviler Kortikosteroid + immiin plazma 44 42,7
KS + IP + Tocilizumab 7 6,8
Yiksek doz KS 40 38,8
ARDS 3 2,9
Sekonder bakteriyel enfeksiyon 2 19
Komplikasyonlar MAS 6 5,8
Septik sok + MAS 1 1,0

ARDS: akut respiratuvar distres sendromu; dk: dakika; MAS: makrofaj aktivasyon
sendromu; SpO2: parmak ucu 6lgiilen oksijen satlirasyonu

103 hastanin 69’unun (%67) en az bir tane kronik hastaligi oldugu, 34 {iniin
(%33) herhangi bir hastaligi olmadig gorilmiistiir. 38 kiside (%36,9) hipertansiyon
mevcut olup en sik goriilen kronik hastalik olarak kaydedilmistir (Tablo 8). Tablo
8’de ‘diger’ olarak belirtilen hastalarda Crohn hastaligi, romatoid artrit, nefrotik
sendrom, karaciger sirozu gibi durumlar vardir. Tabloda malignite basliginin i¢inde
hematolojik malignite ve solid organ maligniteleri yer almaktadir. Hastalarin
12’sinin (%11,7) malignite veya renal transplantasyon gibi nedenlerle immiinsiipresif

tedavi aldig1 belirlenmistir.

Tablo 8. Kronik hastaliklara gore hasta say1 ve yiizdelerinin dagilimi

Say1 Yiizde (%0)
Hipertansiyon 38 36,9
Diyabetes Mellitus 36 35,0
Koroner arter hastahig: 12 11,7
Kalp yetmezligi 1 1,0
Astim 8 7,8
Kronik obstriiktif akciger hastahigi 4 3,9
Kronik bébrek hastahigi 12 11,7
Hipotiroidi 5 4,9
Diger 6 5,82
Malignite 8 7,77
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Hastalarin yatiglar1 boyunca inflamasyonun maksimum oldugu zamani

gosterebilmek amaciyla C-reaktif protein (CRP) degerinin en yiiksek oldugu giine ait

laboratuvar verileri kaydedilmistir. Hastalarin laboratuvar bulgularinin ortalama,

minimum, maksimum degerleri tablo 9°da gosterilmektedir.

Tablo 9. Hastalarin laboratuvar bulgular

Ortalama + SS Minimum Maksimum

Lokosit (103/pul) 8322,14 + 4682,50 1040,00 33670,00
Nétrofil (%) 77,74 £ 13,61 0,60 95,00
Notrofil (10%/ul) 6512,72 + 3840,90 200,00 20610,00
Lenfosit (%) 15,16 + 9,59 2,70 53,20
Lenfosit (103/pl) 1077,38 + 891,04 150,00 8060,00
Hemoglobin (g/dL) 13,14 £ 2,03 7,40 17,00
Hematokrit (%) 39,46 £5,71 21,90 49,70
Platelet (103/pul) 218631,07 + 86490,73 32000,00 443000,00
Ure (mg/dL) 42,10 + 34,52 9,00 218,00
Kreatinin (mg/dL) 1,11+1,48 0,31 10,24
AST (U/L) 45,38 + 34,92 8,00 217,00
ALT (U/L) 46,28 + 49,10 5,00 302,00
CRP (mg/dL) 119,14 + 84,28 0,60 385,57
Prokalsitonin (ng/mL) 0,71+1,83 0,09 10,96
D-Dimer (mg/L) 2,90 +5,01 0,12 20,00
Troponin (ng/mL) 16,76 + 43,66 1,00 379,00
Ferritin (ug/L) 723,42 + 992,89 14,00 6209,00
CK (U/L) 154,68 + 357,33 15,00 2450,00
LDH (U/L) 416,79 + 178,08 143,00 1133,00

AST: aspartat aminotransferaz; ALT: alanin aminotransferaz; CRP: C-reaktif
protein; CK: kreatin kinaz; LDH: laktat dehidrogenaz; SS: standart sapma
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Radyolojik bulgularin degerlendirilmesinde akciger grafisi ve/veya toraks
bilgisayarli tomografisi (BT) kullanilmigtir. 103 hastadan 64’{iniin (%62,1) akciger
grafisi mevcuttur ve bunlardan 53’liniin (%82,8) grafisinde degisken diizeylerde
infiltrasyon saptanmistir. Hastalarin 90’mnin (%87,4) da toraks BT’si mevcuttur.
Posteroanterior akciger grafisi (PAAG) ve/veya toraks BT de > %50 tutulum olan
hasta sayis1 38°dir (%36,9).

Calismamizda hastalara dort farkli anket uygulanmis olup Pittsburgh Uyku
Kalitesi Indeksi’nde (PUKI) 7 kategorinin puanlar1 birlikte degerlendirildiginde
ortalama alinan puan 6,23 + 3,56 olup hastalarin 54’linde (%52,4) kotii uyku kalitesi

saptanmistir.

Berlin anketinde obstriiktif uyku apnesi (OUA) i¢in diisiik veya yiiksek risk
degerlendirmesinde toplam puan degil, kategorilere gore alinan puan esas alindigi
icin ortalama puan yoktur. Ayn1 sekilde skorlamanin kategorilere ayrilarak yapilmasi
nedeniyle alt grup karsilastirmalarinda bu anket igin medyan puanlarda istatistiksel
karsilastirma yapilamamistir. Berlin anketine gore hastalarin 34’1 (%33) OUA igin
yiiksek riskli, 69°u (%67) distik riskli bulunmustur.

STOP-BANG anketinden alinan ortalama puan 2,89 + 1,71 olup hastalarin
17°s1 (%16,5) OUA ig¢in yiiksek riskli, 37°si (%35,9) orta riskli, 49’u (%47,6) diisiik

riskli bulunmustur.

Beck Depresyon Olgegi’nden (BDO) alman ortalama puan 14,23 + 10,56
olup hastalarin 55’inde (%53,4) minimal depresyon, 23’iinde (%22,3) hafif
depresyon, 14’tinde (%13,6) orta depresyon, 11’inde (%10,7) siddetli depresyon

belirtileri goriilmiistiir.

Anketlerdeki alt gruplara gore hasta sayilarmin dagilimi Tablo 10°da,
anketlerdeki ortalama puan, alinan minimum ve maksimum puanlar Tablo 11°de

gosterilmektedir.
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Tablo 10. Anketlerdeki alt gruplara gére hasta sayilarinin dagilimi

Say1 Yiizde (%)

PUKI Iyi uyku kalitesi 49 47,6
Kotii uyku kalitesi 54 52,4
Berlin OUA i¢in yiiksek risk 34 33,0
OUA i¢in diisiik risk 69 67,0
STOP-BANG  OUA igin diisiik risk 49 47,6
OUA igin orta risk 37 35,9
OUA ig¢in yiiksek risk 17 16,5
Minimal depresyon 55 53,4
BDO Hafif depresyon 23 22,3
Orta depresyon 14 13,6
Siddetli depresyon 11 10,7

BDO: Beck Depresyon Olgegi; PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi

Tablo 11. Anketlerdeki puan ortalamasi, medyan, minimum ve maksimum degerleri

Ortalama =+ SS Medyan (min-maks)
PUKI 6,23 +3.56 6,0 (1-19)
STOP-BANG 2,80 1,71 3,0 (0-8)
BDO 14,23 £ 10,56 12,0 (0-49)

BDO: Beck Depresyon Olgegi; Maks: maksimum; Min: minimum
PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi; SS: standart sapma

4.2. Alt Grup Karsilastirmalari

Calismamizin ana amaci olan uyku kalitesi, obstriktif uyku apnesi ve
depresyonun COVID-19 klinigi ile iliskilerini ortaya koyabilmek igin Oncelikle
hastalar hafif-orta ve agir-kritik hastalik olmak iizere iki gruba ayrilmistir. Agir-Kkritik
hastalik grubuna yogun bakim {initesi (YBU) yatis dykiisii olanlar, takiplerinde
COVID-19 ile ilgili komplikasyon gelisenler ve exitus olanlar, MAS 6n tanida
diisiiniilerek tocilizumab tedavisi alanlar, akciger grafisi veya toraks BT de %50 nin
tizerinde tutulumu olanlar (¢ift tarafli yaygm pndmoni bulgusu %50’den fazla
tutulum olarak kaydedilmistir), yiiksek doz kortikosteroid alanlar (deksametazon >10

mg veya metilprednizolon >60 mg) dahil edilmistir. Bunun disinda kalan hastalar
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hafif-orta hastalik grubunda yer almistir, bu nedenle her iki grupta da parmak ucu
saturasyonu en az bir kez <%90 olan hastalar bulunmaktadir. Bu simiflandirmaya
gore caligmada 103 hastanin 47°sinde (%45,6) agir-kritik hastalik, 56’sinda (%54,4)
hafif-orta hastalik saptanmustir.

Agir-kritik hastalik ve hafif-orta hastalik grubunda yer alan hastalarla tim
anketlerin alt gruplan karsilastirildiginda kotii uyku kalitesi, OUA ve depresyon
siddeti ile hastalik agirlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir

(p> 0,05) (Tablo 12).

Agir-kritik ve hafif-orta hastalik gruplarina gore anketlerin medyan puanlari
karsilastinldiginda PUKI ve BDO’de istatistiksel bir anlamlilik saptanmamis olup
(p> 0,05) STOP-BANG anketinde istatistiksel anlamlilik mevcuttur (p=0,019).
Hastalig1 agir-kritik gegiren hastalarin STOP-BANG anketindeki medyan puanlar
daha yiiksek bulunmus olup OUA i¢in daha yiiksek riske sahip olduklar1 saptanmistir
(Tablo 13) (Grafik 1).

Tablo 12. Hastalik agirligina gore hasta sayilarinin anket alt gruplarindaki dagilimi

Agir-Kritik Hafif-orta
hastalik (n:47)  hastalik (n:56)
Say1 (%) Say1 (%) p

PUKI Koétii uyku kalitesi 25 (53,2) 29 (51,8) 1,000
Berlin Yiiksek risk 17 (36,2) 17 (30,4) 0,678
STOP- Diisiik risk 18 (38,3) 31 (55,4)
BANG Orta risk 19 (40,4) 18 (32,1) 0,198

Yiiksek risk 10 (21,3) 7 (12,5)

Minimal depresyon 25 (53,2) 30 (53,6)
BDO Hafif depresyon 11 (23,4) 12 (21,4) 0,515

Orta depresyon 8 (17,0) 6 (10,7)

Siddetli depresyon 3(6,4) 8 (14,3)

BDO: Beck Depresyon Olgegi; PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi; p <0,05
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Tablo 13. Hastalik agirligina gore anketlerdeki medyan puanlar ve p degeri

Agir-Kritik Anket Puanlar1 Medyan

Hastahk (Min-Maks) p
PUKI Var 6 (2-19) 0,934
Yok 6 (1-16)
STOP- Var 3(0-8) 0,019
BANG Yok 2 (0-6)
BDO Var 12 (1-49) 0,763
Yok 12 (0-45)

BDO: Beck Depresyon Olgegi; Maks: maksimum; Min: minimum
PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi indeksi; p <0,05
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Grafik 1. Agir-kritik ve hafif-orta hastalarin STOP-BANG anketindeki medyan
puanlari

Hastalik agirligma gore hastalar yas, boyun gevresi, VKI, toplam yatis siiresi
gibi durumlar acisindan karsilastirilmig, yasin ileri olmasi ve boyun ¢evresinin fazla
olmasi agir-kritik hastalik agisindan istatistiksel olarak anlamli bulunmus, agir-kritik
hastalarin hastanede yatis siiresinin daha uzun oldugu saptanmistir (p <0,05).
Bunlarin disinda hastalik agirligi ¢esitli laboratuvar parametreleriyle karsilastirilmis,
toplam 16kosit sayisi, lenfosit sayisi, notrofil/lenfosit orani, CRP, D-dimer, ferritin,
prokalsitonin ve LDH i¢in agir-kritik hastalarda anlamli farklilik bulunmustur
(p<0,05) (Tablo 14).
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Tablo 14. Hastalik agirligina gore hasta 6zellikleri ve laboratuvar parametrelerinin
karsilastirilmast

Agir-kritik Hastahlk Hafif-orta Hastalik

(n:47) (n:56)
Medyan Min-Maks  Medyan Min-Maks p
Yas 57,00 32,00-70,00 47,00  20,00-70,00 0,007
Boyun ¢evresi 40,50 35,00-51,00 39,00 32,00-52,00 0,024
(cm)
VKI (kg/m?) 29,41 20,81-50,70 28,41 17,90-43,21 0,278
Toplam yatis 13,00 5,00-53,00 7,50 3,00-35,00 0,000

suiresi (giin)

Lokosit (103/ul) 8510 2460-22650 7040 1040-33670 0,019
Lenfosit (103/ul) 760 150-1760 1030 330-8060 0,000
Notrofil/ 9,08 1,88-34,60 4,00 0,02-22,15 0,000

Lenfosit orani

CRP (mg/dL) 159,62  72,20-385,50 70,50 0,60-313,00 0,000
D-Dimer (mg/L) 1,59 0,38-20,00 0,86 0,12-20,00 0,000
Ferritin (ug/L) 646,50 36,2-4949,00 203,15 14,0-6209,0 0,000

Prokalsitonin 0,19 0,09-10,96 0,09 9,23 0,041
(ng/mL)

Troponin (ng/L) 5,80 2,10-152,80 4,40 1,00-379,00 0,069
LDH (U/L) 431,50  232,0-937,0 337,00 143-1133 0,000

CRP: C-reaktif protein; LDH: laktat dehidrogenaz; Maks: maksimum;
Min: minimum; VKI: viicut kitle indeksi; p <0,05

Hastalarin akciger grafisi veya toraks BT’deki tutulum yiizdelerine gore de
gruplandirma yapilmis ve anket alt gruplarindaki hasta dagilimlar1 birbiri ile
karsilastirilmistir. Akciger grafisi veya toraks BT tutulumlar1 < %50 ve > %50 olacak
sekilde hastalar gruplandirildiginda hicbir anket alt gruplariyla karsilastirmada
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p >0,05) (Tablo 15).
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Tablo 15. Radyolojik tutuluma gore anket alt gruplarinda hasta dagilimlarinin
karsilastirilmast

Toraks BT veya PAAG Tutulumu
> 9050 (n:38) < %50 (n:65)

Say1, % Say1, % p
PUKI Kotii uyku kalitesi 22 (57,9) 32 (49,2) 0,519
Berlin Yiiksek risk 14 (36,8) 20 (30,8) 0,678
STOP- Yiiksek risk 9 (23,7) 8 (12,3) 0,220
BANG Disiik-orta risk 29 (76,3) 57 (87,7)
Minimal-hafif dep. 28 (73,7) 50 (76,9)
BDO Orta-siddetli dep. 10 (26,3) 15 (23,1) 0,895

BDO: Beck Depresyon Olgegi; BT: bilgisayarli tomografi; dep:depresyqn
PAAG: posteroanterior akciger grafisi; PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi
p <0,05

Hastalarda hastalik agirligi gruplarma gore yatis siiresinde cut-off deger
belirlenebilmesi i¢in ROC egrisi olusturulmus ve egri altinda kalan alan (AUC)
hesaplanmistir. Hastalik agirligina gére yatis siiresinde AUC 0,801 olarak
hesaplanmis, p degeri anlamli bulunmustur (p <0,001). Youden indeksine gore yatis
stiresi i¢in cut-off >9 giin bulunmus, bu cut-off degere gore sensitivite %78,72 (CI

%95 64,3 - 89,3), spesifite %67,86 (Cl %95 54,0-79,7) hesaplanmustir (Grafik 2).

Toplam yatis siiresi (giin)
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Grafik 2. Toplam yatis siiresine i¢in yapilan ROC egrisi
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Hastalarin 55’inin (%53,4) hastanede yatis siiresi >9 giin iken 48’inin
(%46,6) < 9giindiir. Hastalarda yatis giinii <9 ve >9 giin olarak gruplanarak hastalik
agirligi ve anket alt gruplar ile karsilastirilmistir. Buna gore yatis giinii ile hastalik
agirhigi, arasinda istatistiksel anlamlilik saptanmustir (p <0,01) (Tablo 16). Tim
karsilagtirmalar degerlendirildiginde agir-kritik hastalarin hafif-orta hastalara gore
hastanede yatig siiresinin >9 giin olmasi 7,81 kat daha fazladir (OR: 7,81 CI %95
[3,189-19,132]). Ayrica kotii uyku kalitesi olanlarin iyi uyku kalitesi olanlara gore ve
STOP-BANG anketinde OUA agisindan yliksek/orta riskli hastalarin diisiik risklilere
gore hastanede yatis siiresi 2,27 kat daha fazla bulunmustur (OR: 2,267 CI %95
[1,028-4,998]).

Tablo 16. Toplam yatis siiresine gore anket alt gruplar1 arasinda karsilastirma

Toplam Yatis Siiresi
>0 giin (n:55) <9 giin (n:48)

Say1, % Sayi, % p

Hastahk Agir-Kritik 37 (67,3) 10 (20,8) 0,000
Agirhgi Hafif-orta 18 (32,7) 38 (79,2)

PUKI Koti uyku 34 (61,8) 20 (41,7) 0,065
Iyi uyku 21 (38,2) 28 (58,3)

Berlin Yiiksek risk 21 (38,2) 13 (27,1) 0,325
Disiik risk 34 (61,8) 35 (72,9)

STOP- Yiiksek/orta risk 34 (61,8) 20 (41,7) 0,065
BANG Disiik risk 21 (38,2) 28 (58,3)

BDO Siddetli/orta dep. 14 (25,5) 11 (22,9) 0,945
Hafif/minimal dep. 41 (74,5) 37 (77,1)

BDO: Beck Depresyon Olgegi; dep: depresyon; PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi
Indeksi; p <0,05

Yatis stiresi i¢in sinir 9 giin alinip anketlerin medyan puanlar: yatis siiresine
gore karsilastirildiginda BDO’de istatistiksel bir anlamlilik saptanmamis olup
(p>0,05) PUKI ve STOP-BANG anketinde istatistiksel anlamlilik mevcuttur (p
<0,05). Hastanede yatis giinii >9 giin olan hastalarn PUKI ve STOP-BANG
anketlerindeki medyan puanlar1 daha yiiksek olup bu hastalarin uyku kalitesinin daha

kotii oldugu ve OUA igin daha yiiksek riske sahip olduklarit bulunmustur (Tablo 17).
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Yatis siiresine gore hastalarin STOP-BANG ve Pittsburgh anketlerindeki medyan

puanlar1 ve puan dagilimlar1 Grafik 3’te gosterilmistir.

Tablo 17. Hastalarin yatis siiresine gore anketlerdeki medyan puanlarin karsilastiriimasi

Yatis siiresi >9 giin  Medyan (Min-Maks) p

PUKI Evet 6 (2-19) 0,016
Hayir 5(1-13)

STOP-BANG Evet 3 (0-8) 0,007
Hayir 2 (0-6)

BDO Evet 15 (0-49) 0,660
Hay1r 11 (0-45)

BDO: Beck Depresyon Olgegi; Maks: maksimum; Min: minimum;
PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi; p <0,05
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Grafik 3. Yatis siiresine gore STOP-BANG (a) ve Pittsburgh Uyku Kalitesi (b)
anketlerindeki medyan puanlar

103 hastanin 71’inde (%68,9) saturasyon <%90, 32’sinde (%31,1) >%90
olarak kaydedilmistir. Hastalar saturasyon diizeyi i¢in sinir %90 esas alinarak iki
gruba ayrildiginda ve anket alt gruplar arasinda karsilastirma yapildiginda PUKI,
Berlin ve BDO ile aralarinda istatistiksel anlamlilik saptanmamustir (p >0,05). STOP-
BANG anketinde ise yliksek/orta riske sahip hastalarin (n=54) 47’sinde (%87,0);
diisiik riske sahip hastalarin (n=49) 24’iinde (%49) saturasyonun <%90 oldugu
saptanmustir, bu fark istatistiksel olarak anlamhidir (p <0,001) (Tablo 18). Bu grup
icin odds ratio (OR) hesaplandiginda STOP-BANG anketine gore yiliksek/orta riske
sahip hastalarin diisiik riskli hastalara gore saturasyonlarinin <%90 olmasi 6,99 kat

fazla bulunmustur (OR: 6,99 CI %95 [2,647-18,482]).
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Tablo 18. Hastalarin saturasyonuna gore anket alt gruplart arasindaki
karsilagtirmalar

Saturasyon (SpO2)
<%90 (n:71) = %90 (n:32)

Say1 (%) Say1 (%) p
PUKI Kotii uyku kalitesi 37 (52,1) 17 (53,1) 1,000
Iyi uyku kalitesi 34 (47,9) 15 (46,9)
Berlin Yiiksek risk 25 (35,2) 9(28,1) 0,630
Diisiik risk 46 (64,8) 23 (71,9)
STOP- Yiiksek/orta risk 47 (66,2) 7(21,9) 0,000
BANG Diisiik risk 24 (33,8) 25 (78,1)
BDO Siddetli/orta depresyon 18 (25,4) 7(21,9) 0,895
Hafif/minimal depresyon 53 (74,6) 25 (78,1)

BDO: Beck Depresyon Olgegi; PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi; p <0,05

Saturasyonu <%90 ve >%90 olan hastalar arasinda anketlerin medyan
puanlar karsilastirildiginda PUKI ve BDO anketlerinde istatistiksel bir anlamlilik
saptanmamis olup (p >0,05) STOP-BANG anketinde istatistiksel anlamlilik
mevcuttur (p <0,001). Saturasyonu <%90 olan hastalarin STOP-BANG medyan
puanlar1 daha yiiksek olup OUA i¢in daha yiiksek riske sahip olduklar1 bulunmustur
(Tablo 19). Saturasyon gruplarinin  STOP-BANG  anketiyle yapilan
karsilagtirmalarina ait hasta dagilimlari ve medyan puanlar grafik 4 ve 5°te de

gosterilmistir.

Tablo 19. Hastalarin saturasyonlarina gore anketlerdeki medyan puanlari

(SpO2 <%90) Medyan (Min-Maks) p
PUKI Var 6,0 (1-19) 0,805
Yok 6,0 (2-13)
STOP-BANG Var 3,0 (0-8) 0,000
Yok 2,0 (0-6)
BDO Var 12,0 (0-49) 0,528
Yok 11,5 (0-45)

BD@E Beck Depresyon Olgegi; Maks: maksimum; Min: minimum
PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi; SpO2: oksijen saturasyonu, p <0,05
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Grafik 4. STOP BANG’deki risk gruplarina gore hastalarin saturasyon dagilimi
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Grafik 5. Saturasyona gore STOP BANG anketindeki medyan puanlar

Hastalarin 41’inde (%39,8) yiiksek doz kortikosteroid (KS) ve/veya
tocilizumab ihtiyaci oldugu goriilmiistiir. Yiiksek doz steroid ve/veya tocilizumab
alan ve almayan hastalarla PUKI, Berlin anketi ve BDO alt gruplan
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p >0,05)

(Tablo 20).

Yiiksek doz steroid ve/veya tocilizumab kullaniminda STOP-BANG
anketinde yiiksek riskten diisiik risk grubuna dogru gidildik¢e goriilen lineer azalma
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,036). Bu ankete gore ayni zamanda
yiiksek/orta ve diisiik risk gruplar arasinda da yiiksek doz steroid ve/veya
tocilizumab kullanimi1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir

(p=0,044) (Tablo 20). STOP-BANG anketinde OUA igin yiiksek/orta risk
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grubundaki hastalarin diisiik riskteki hastalara gore yiiksek doz steroid ve/veya
tocilizumab kullanimi1 2,5 kat daha fazla bulunmustur (OR: 2,50 CI %95 [1,104-
5,663]). Yiiksek doz steroid ve/veya tocilizumab kullaniminda STOP-BANG

anketindeki risk gruplarina gore hasta dagilimi Grafik 6’da da gosterilmistir.

Tablo 20. Yiiksek doz steroid ve/veya tocilizumab gruplarinin anketlerle
karsilastirilmast

Yiiksek doz KS ve/veya Tocilizumab
Var (n:41) Yok (n:62)

Say1 (%) Say1 (%) p
PUKI Kétii uyku 21 (51,2) 33 (53,2) 1,000
Berlin Yiiksek risk 15 (36,6) 19 (30,6) 0,679
Yiiksek risk 9 (22,0) 8(12,9)
Orta risk 18 (43,9) 19 (30,6) 0,036
STOP-  Diisiik risk 14 (34,1) 35 (56,5)
BANG  Yiiksek/orta risk 27 (65,9) 27 (43,5) 0,044
Diistik risk 14 (34,1) 35 (56,5)
BDO Siddetli/orta dep. 9 (22,0) 16 (25,8) 0,832
Hafif/minimal dep. 32 (78,0) 46 (74,2)

BDO: Beck Depresyon Olgegi; dep: depresyon; KS: kortikosteroid
PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi; p <0,05
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Grafik 6. Yiiksek doz steroid ve/veya tocilizumab gruplarinin STOP-BANG
anketindeki risk gruplarina goére dagilimi
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Yiiksek doz steroid ve/veya tocilizumab alan ve almayan hastalar arasinda
anketlerin medyan puanlar1 karsilastirildiginda PUKI ve BDO anketlerinde
istatistiksel bir fark saptanmamis olup (p >0,05) STOP-BANG anketinde istatistiksel
anlamlilik mevcuttur (p=0,033). Yiiksek doz steroid ve/veya tocilizumab alan
hastalarin STOP-BANG medyan puanlar1 daha yiiksek bulunmus olup OUA igin
daha yiiksek riske sahip olduklar1 saptanmistir (Grafik 7).
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STOP-BANG

Yiiksek Doz Steroid ve/veya
Tocilizumab

Grafik 7. Yiksek doz steroid ve/veya tocilizumab gruplarinda STOP-BANG
anketindeki medyan puanlar

Hastalarin 12’sinin (%]11,7) yatis1 esnasinda yogun bakim {initesi (YBU)
ihtiyac1 olmustur. YBU ihtiyaci ile anket alt gruplar karsilastirildiginda PUKI ve
Berlin anketlerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamstir (p <0,05). STOP-
BANG anketinde ise hastalar yiiksek risk ve orta/diisiik risk olarak ayrildiginda iki
grup arasinda yogun bakima yatis agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmustur (p=0,004) (Tablo 21) (Grafik 8). OUA i¢in yiiksek riske sahip
hastalarin orta/diistik riskli hastalara gore yogun bakim yatisinin 7,27 kat daha fazla
oldugu saptanmustir (OR: 7,27 CI %95 [1,99-26,56]).
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Tablo 21. Yogun bakim ihtiyacinin anket alt gruplariyla karsilastirilmasi

Yogun Bakim Ihtiyaci
Var (n:12) Yok (n:91)
Say (%) Say1 (%) p

PUKI Kotii uyku kalitesi 9 (75,0) 45 (49,5) 0,174
Berlin Yiiksek risk 6 (50,0) 28 (30,8) 0,204
STOP- Yiiksek risk 6 (50,0) 11 (12,1) 0,004
BANG Orta/diisiik risk 6 (50,0) 80 (87,9)
BDO Siddetli/orta dep. 3(25,0) 22 (24,2) 1,000

Hafif/minimal dep. 9 (75,0) 69 (75,8)

BDO: Beck Depresyon Olgegi; dep: depresyon; PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi
Indeksi; p <0,05
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Grafik 8. YBU ihtiyaci olan ve olmayan hastalarin STOP-BANG’deki risk
gruplarina gore dagilimi

YBU ihtiyact olan ve olmayan hastalar arasinda anketlerin medyan puanlari
karsilastirildiginda BDO’de anlamli bir fark saptanmamis olup (p >0,05) PUKI ve
STOP-BANG anketinde istatistiksel olarak anlamli fark mevcuttur (p <0,05) (Tablo
22). YBU ihtiyac1 olan hastalarin PUKI ve STOP-BANG anketlerinde medyan
puanlar1 daha yliksek bulunmusg olup bu hastalarin uyku kalitesinin daha kotii oldugu

ve OUA i¢in daha yiiksek riske sahip olduklar1 saptanmistir (Grafik 9).
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Tablo 22. YBU ihtiyacina gore anketlerdeki medyan puanlar ve karsilastirmalari

YBU ihtiyaci Medyan (Min-Maks) p
PUKI Var 7 (2-19) 0,046
Yok 5 (1-16)
STOP-BANG Var 5 (0-8) 0,028
Yok 2 (0-7)
BDO Var 16 (5-49) 0,311
Yok 12 (0-45)

BDO: Beck Depresyon Olgegi5 Maks: maksimum; Min: minimum;
PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi; YBU: yogun bakim tinitesi,
p <0,05
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Grafik 9. YBU ihtiyacina gore Pittsburgh (a) ve STOP-BANG’deki (b) medyan
puanlar

COVID-19 kliniginin agir-kritik seyretmesi durumunda degismesi beklenen
laboratuvar parametrelerinin medyan degerleriyle PUKI, BDO, STOP-BANG ve
Berlin anketlerindeki alt gruplar karsilastirildiginda higbir ankette istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmamistir (p >0,05) (Tablo 23 ve 24).
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Tablo 23. PUKi ve BDO alt gruplar1 ile laboratuvar parametreleri medyan

degerlerinin karsilagtirmasi

PUKI BDO

Lab. Kotii  Medyan p Orta/siddetli Medyan p
parametreleri  uyku dep.

Lokosit Var 7675,00 0,515 Var 7610,00 0,681
(10%/pl) Yok  7640,00 Yok 7645,00
Notrofil Var 5890,00 0,749 Var 5800,00 0,791
(10%/pl) Yok  5740,00 Yok 5820,00
Lenfosit Var 845,00 0,861 Var 840,00 0,878
(10%/pl) Yok 860,00 Yok 855,00
Nétrofil/ Var 6,97 0,916 Var 7,16 0,639
Lenfosit oram1 Yok 6,67 Yok 6,72

CRP Var 121,17 0,697 Var 107,00 0,303
(mg/dL) Yok 107,00 Yok 117,55
Prokalsitonin Var 0,13 0,695 Var 0,11 0,866
(ng/mL) Yok 0,10 Yok 0,12
D-Dimer Var 1,31 0,428 Var 1,04 0,872
(mg/L) Yok 1,03 Yok 1,24
Ferritin Var 364,80 0,812 Var 28490 0,314
(ug/L) Yok 416,00 Yok 416,15

LDH Var 369,00 0,237 Var 351,00 0,281
(U/L) Yok 392,00 Yok 389,00

BDO: Beck Depresyon Olgegi; CRP: C-reaktif protein; dep: depresyon; Lab:
laboratuvar; LDH: laktat dehidrogenaz; PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi indeksi

p <0,05
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Tablo 24. Berlin ve STOP-BANG anketi alt gruplar ile laboratuvar parametreleri
medyan degerlerinin karsilagtirmasi

Berlin Anketi STOP-BANG
Lab. OUA icin
Parametreleri  yiiksek risk Medyan p Medyan p
Lokosit Var 7290,00 0,275 8250,00 0,500
(103/nl) Yok 7790,00 7630,00
Notrofil Var 5680,00 0,535 5740,00 0,497
(103/1) Yok 5990,00 5850,00
Lenfosit Var 850,00 0,674 970,00 0,961
(103/nd) Yok 850,00 835,00
Notrofil/ Var 6,51 0,888 7,92 0,558
Lenfosit orani Yok 6,79 6,62
CRP Var 120,06 0,643 141,79 0,290
(mg/dL) Yok 107,00 108,00
Prokalsitonin Var 0,10 0,132 0,18 0,373
(ng/mL) Yok 0,13 0,10
D-Dimer Var 1,09 0,930 1,92 0,186
(mg/L) Yok 1,17 1,04
Ferritin Var 309,60 0,937 364,80 0,778
(ug/L) Yok 410,50 404,80
LDH Var 383,00 0,918 389,00 0,730
(U/L) Yok 372,50 376,00

CRP: C-reaktif protein; Lab: laboratuar; LDH: laktat dehidrogenaz;
OUA: obstriiktif uyku apnesi; p <0,05

Anket alt gruplarn ile COVID-19 klinigiyle iligkili parametrelerin
karsilastirilmast disinda anketler arasi karsilagtirmalar da yapilmistir. STOP-BANG
anketine gére OUA agisindan yiiksek risk grubunda yer alan hastalarin BDO’deki
medyan puan degeri 17, orta/diistik risk grubunda yer alan haslar i¢in medyan puan

11 olup bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,020).
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Ayni sekilde OUA riskini degerlendiren Berlin anketiyle BDO arasinda da

benzer istatistiksel anlamlilik mevcuttur (p=0,001) (Tablo 25).

Tablo 25. STOP-BANG ve Berlin anketi alt gruplarinin BDO medyan puanlari ile

karsilastirilmasi
BDO Skorlar
Say1 Medyan Min-Maks p
STOP- Yiiksek Risk 17 17 5-49
BANG Orta / Diigiik Risk 86 11 0-45 0,020
Berlin Yiiksek risk 34 18 3-49
Diisiik risk 69 10 0-40 0,001

BDO: Beck Depresyon Olgegi; Maks: maksimum; Min: minimum; p <0,05

STOP-BANG ve Berlin anketlerindeki risk gruplarina gore hastalarin

BDO’deki medyan puanlari grafik 10°da da gosterilmistir. OUA riskini 6lgen her iki

ankette de yiiksek risk grubundaki hastalarin depresyon oOlcegi puanlarinin daha

yiiksek oldugu saptanmistir ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p <0,05).
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Grafik 10. STOP-BANG (a) ve Berlin’deki (b) risk gruplarina gére BDO’deki
medyan puanlar
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STOP-BANG ve Berlin anketi alt gruplan PUKI alt gruplariyla
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir (p <0,05). STOP-
BANG anketinde OUA i¢in yiiksek/orta, Berlin anketinde yiiksek riske sahip olan
hastalarin daha kotii uyku kalitesine sahip oldugu goriilmiistiir (Tablo 26). STOP-
BANG ve Berlin anketlerinde risk gruplarindaki hastalarin PUKI’deki alt gruplara
gore dagilim yiizdeleri Grafik 11°de de gosterilmistir.

Tablo 26. STOP-BANG ve Berlin’deki hastalarn PUKI alt gruplarindaki hasta
sayilartyla karsilastirilmasi

PUKI
Kotii uyku (n:54)  Iyi uyku (n:49)
Say1 (%) Say1 (%) p
STOP-  Yiiksek/orta risk 34 (63) 20 (40,8) 0,040
BANG  Diisiik risk 20 (37) 29 (59,2)
Berlin Yiiksek risk 25 (46,3) 9 (18,4) 0,005
Diisiik risk 29 (53,7) 40 (81,6)
PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi; p <0,05
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Grafik 11. STOP-BANG (a) ve Berlin’deki (b) hastalarin PUKI’deki alt gruplara
gore dagilimi

Benzer istatistiksel anlamlilik STOP-BANG ve Berlin anketlerinin alt

gruplar1 PUKI’deki medyan puanlar ile karsilastirildiginda da bulunmustur (p <0,05).
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STOP-BANG anketine gore OUA igin yiiksek ve yiiksek/orta riskli hastalarin, Berlin
anketine gore de yiiksek riskli hastalarmn PUKI’de anlamlilik diizeyinde daha yiiksek
medyan puanlara sahip olduklar1 gériilmiistiir (Tablo 27). STOP-BANG ve Berlin
anketlerindeki risk gruplarina gére hastalarn PUKI’deki medyan puanlar1 Grafik

12°de de gosterilmistir.

Tablo 27. STOP-BANG ve Berlin alt gruplarimin PUKI medyan puanlar ile
karsilastirilmasi

PUKI
Sayi1  Medyan  Min-Maks p
STOP- Yiiksek Risk 17 9 2-19
BANG Orta Risk 37 6 1-16 0,005
Diistik Risk 49 4 2-13
STOP- Yiiksek / Orta Risk 54 6 1-19 0,005
BANG Diisiik Risk 49 4 2-13
Berlin Yiiksek risk 34 9 2-19 0,001
anketi Diisiik risk 69 5 1-15

Maks: maksimum; Min: minimum; PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi
p <0,05
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Grafik 12. STOP-BANG (a) ve Berlin’deki (b) hastalarin PUKI’deki medyan
puanlari
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COVID-19 i¢in hastalik agirligiyla ilgili parametreler ve diger anketlerle
Berlin ve STOP-BANG anketleri arasinda yapilan karsilagtirmalarda her ne kadar iki
anket de OUA i¢in risk belirlemesi yapsa da Berlin ve STOP-BANG agisindan farkli
sonuglar elde edilmistir. Bu nedenle anketler arasinda uyumluluk analizi yapilmis ve
Kappa kat sayis1 hesaplanmistir. Kappa katsayis1 0,371 bulunmus ve anketler birbiri
ile orta derecede uyumlu saptanmistir. Berlin ve STOP-BANG anketlerinin risk
gruplar1 arasinda hasta sayilarindaki oOrtiismeler ve Kappa katsayis1 Tablo 28°de

gosterilmistir.

Tablo 28. Berlin ve STOP-BANG’deki risk gruplarina gore hasta sayilarinin
karsilastirmasi

STOP-BANG
Yiiksek Risk  Orta/Diisiik Risk
(n:17) (n:86) Kappa
Say1 (%) Say1 (%) (x)
Berlin  Yiiksek Risk (n:34) 13 (76,5) 21 (24,4)
Diisiik Risk (n:69) 4 (23,5) 65 (75,6) o3

k: <0: uyusma yok, 0-0,20:6nemsiz uyusma, 0,21-0,40: orta derecede uyusma,
0,41-0,60: ¢ogunlukla uyusma olmasi, 0,61-0,80: 6nemli derecede uyusma,
0,81-1,00: neredeyse miikemmel uyusma olmasi
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5. TARTISMA

Calismamizda SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan hastalarda obstriiktif uyku
apnesi (OUA), uyku kalitesi ve depresyon ile COVID-19 kliniginin seyri arasindaki
etkilesimlerin arastirilmasi planlanmistir. Bu amagla COVID-19 servisine 3 ay siire
icinde yatan hastalara bu ili¢ durumu degerlendiren 4 farkli anket yapilmis ve
anketlerden elde edilen sonuglar ile hastaligin klinik seyriyle ilgili olan parametreler
arasinda alt grup karsilagtirmalar1 yapilmistir. OUA, uyku kalitesi ve depresyon
arasindaki iligkileri saptamak icin anketler de birbiri ile karsilagtirilmig, OUA’y1
degerlendiren iki anket (Berlin ve STOP-BANG) oldugu i¢in bunlar arasinda
uyumluluk analizi de yapilmistir. Calismaya 40’1 kadin, 63’1 erkek olmak tizere 103
hasta dahil edilmistir. COVID-19 ile ilgili rehberler gz oniinde bulundurularak ve
bazi klinik, radyolojik bulgular dahil edilerek yatan hastalar hafif-orta ve agir-Kkritik

hastalik i¢in gruplandirilmastir.

Ik olarak depresyon ile ilgili bulgular tartisilacak olursa ¢alismamizda Beck
Depresyon Olgegi (BDO) sonuglarina gore hastalarn  14’iinde (%13,6) orta
depresyon belirtileri, 11’inde (%10,7) siddetli depresyon belirtileri goriilmiistiir,
hastalarin geri kalan1 minimal veya hafif depresyon belirtileri gdstermistir. BDO alt
gruplar1 ve medyan puanlari; hafif-orta ve agir-kritik hasta gruplari, radyolojik
tutulum yiizdeleri, hastalarin yatis siiresi, saturasyon yiizdeleri, yiiksek doz steroid
ve/veya tocilizumab kullanimi, yogun bakim ihtiyaci, laboratuvar parametreleri ile
karsilastirildiginda higbirinde anlamli farklilik saptanmamistir. Bu karsilagtirmalara
gore calismamizda agir-kritik COVID-19 iligkili parametreler ile depresyon
belirtileri arasinda bir iliski bulunamamistir. BDO niin son bir hafta i¢indeki duygu,
diisiinceleri sorguladigi ve bu 6lcegin hastalar yatarken bir kez yapildig1 goz ontinde
bulunduruldugunda hangi hastalarin COVID-19 o6ncesinde de depresyon belirtileri
gosterdigi, hangilerinde hastalik veya hastaneye yatis nedeniyle depresyon belirtileri
gelistiginin ayirt edilemedigi diisliniilmektedir. Anketlerin hastalarin yatisindan 6nce
de yapilip, yatis1 sirasinda ve taburculugundan sonraki zamanlarda tekrarlanarak

yapilacak bir calismada farkli sonuglarin ortaya cikabilecegi Ongoriilmektedir.
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Depresyonu oldugu bilinen hasta gruplarinda COVID-19 seyri takip edilerek veya
COVID-19 gegiren ve ozellikle yogun bakim ihtiyact olmus, hastanede uzun siire
yatmis, yani hastalig1 agir gecirmis hastalarin taburculugundan sonraki takiplerinde
yapilacak karsilastirmalarda hastalik agirligi ve depresyon arasindaki iligkilerin daha

net ortaya konabilecegi diistiniilmektedir.

Yaklasik bir yil 6nce Tiirkiye’de yapilan bir ¢calismada pandemi esnasinda
toplumdaki depresyon, anksiyete gibi durumlarin diizeyinin belirlenmesi
amaglanmis, 343 kisiye c¢evrimi¢i anketler uygulanmistir. Calisma sonucunda
kisilerin %23,6’sinda depresyon ile ilgili belirtiler saptanmistir (127). Bizim
calismamizda da hastalarin %24,3°1i depresyon agisindan anlamli belirtiler gostermis,

literatiirdeki prevalans ile uyumlu bulunmustur.

Mazza ve ark. (128) tarafindan 402 COVID-19 gecirmis hasta hastanede
degerlendirilmesinden veya yatisindan 1 ay sonraki takiplerinde psikiyatrik
semptomlar agisindan arastirilmis, hastalarin  %56’sinda travma sonrasi stres
bozuklugu, depresyon, anksiyete, uykusuzluk, obsesif-kompulsif bozukluk gibi en az
bir klinik durum i¢in semptomlar bildirilmistir. Bu ¢alismada ayn1 zamanda mevcut
durumlarla hastalarin baslangigtaki laboratuvar parametreleri ve oksijen diizeyleri
arasinda da karsilagtirma yapilmis, inflamasyonu gosteren belirtegler ve oksijen
diizeyleriyle anket sonuglari arasinda anlamli farklilik saptanmamustir. Ayaktan
tedavi goren hastalarda bu psikiyatrik semptomlar daha fazla goriilmiistiir, bu
hastalarin hastaligi daha hafif gecirdigi goz Oniine alindiginda daha az saglik
desteginin, sosyal izolasyonu ve yalnizlig1 artirabilecegi, remisyondan sonra daha

fazla psikopatolojiye neden olabilecegi diistintilmiistiir.

Guo ve ark. (129) tarafindan yapilan bir baska ¢alismada hastanede yatan
COVID-19 tanili hafif klinik seyirli hastalarin psikolojik durumu ve bunun periferik
inflamasyon biyobelirtecleri ile nasil iliskili oldugu arastirllmistir. Calisma
sonucunda hem COVID-19 hastalarinin, COVID olmayan kontrollerle
karsilastirlldiginda daha yiiksek diizeyde depresyon, anksiyete ve travma sonrasi

stres belirtileri gosterdigi hem de depresyon varligi ile CRP seviyeleri arasinda
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pozitif bir korelasyon oldugu bulunmustur. Ek olarak CRP diizeyindeki iyilesmenin
de depresyon seviyeleriyle iligkili oldugu goriilmiistiir. Depresyon semptomlarinin
siddeti ile CRP seviyesi arasindaki iliskinin acgiklanmasinda, viriisiin merkezi sinir
sistemini  etkileyebilecegini ve immiin-inflamatuar yanitin aktivasyonu ile
noropsikiyatrik semptomlar: indiikleyebilecegi diigiiniilmiistiir. Bizim calismamizda
bdyle bir iligki bulunamamasinin nedeni, hastalarin ¢ogunlukla orta-agir seyirli
hastalar olmasi, hastalarin benzer oOzelliklere sahip olmamasi ve depresyonu
etkileyen pek ¢ok faktoriin olmasi olabilir. Calismamizda hastalifi agir gecirme
durumunu 6ngérebilmek i¢in inflamasyonun maksimum oldugu zamanki laboratuvar
degerleri alinmis olup anketler siklikla taburculuga yakin ya da hastalarin kendilerini
iyi hissettikleri donemde yapilabilmistir, arada bir korelasyon bulunamamasinin bu

duruma bagli olabilecegi diistiniilmiistiir.

Calismamizda arastirilan bir diger konu da uyku kalitesi ve COVID-19 klinik
seyrine olan etkisidir. Bir¢ok ¢alisma COVID-19 salgin sirasinda uyku bozukluklari,
anksiyete ve depresyonun ortaya ¢ikisi ile ilgili veriler ortaya koymustur. Pandemi
esnasinda uyku bozukluklari ile ilgili Mart-Nisan 2020 tarihleri arasinda 49 iilkede
gerceklestirilen ve 2562 kisiye anket uygulanan bir ¢alismada kisilerin %58’inin
uyku bozuklugu yasadigi ve mevcut popilasyonun %40’min COVID-19
pandemisinden Oncesine kiyasla uyku kalitesinin diistiigii kaydedilmistir (130).
Bizim calismamizda da uyku kalitesi ile ilgili bulgularin degerlendirmesinde,
hastalarin 54’tinde (%52,4) kotii uyku kalitesi saptanmustir, Pittsburgh Uyku Kalitesi
Indeksi (PUKI), anketin yapildig1 tarihin 1 ay &ncesindeki semptom ve durumlari

sorguladigi i¢in bu veriler hastalik 6ncesi doneme ait olarak degerlendirilmistir.

Yapilan calismalarda COVID-19 nedeniyle takip edilmis hastalarin
taburculuk sonrasi takiplerinde de uyku bozuklugu, depresyon gibi bulgularin
siklikla olustugu kaydedilmistir. Yakin zamanda Cin’de Huang ve ark. (131)
tarafindan yapilmis bir c¢alismada hastanede COVID-19 ile takip edilip taburcu
edilmis 1733 hasta 6 aylik takipte uzun dénem sonuglar agisindan incelenmis,

hastalarin %63’linde yorgunluk veya kas gii¢siizliigii, %26’sinda uyku gii¢liikleri,
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%?23’tlinde anksiyete ve depresyon bildirilmis olup en yaygin semptomlar olarak

bildirilmistir.

Son bir yilda yayinlanmis bir derlemede uykunun bagisikligin siirdiiriilmesi
ve immiinolojik yanit iizerinde dogrudan bir etkiye sahip oldugu, COVID-19
salgiinin  neden oldugu psikolojik problemlerle ilgili sirkadiyen ritim
degisikliklerinin uyku kalitesini bozdugu ve bu nedenle de bagisiklik sistemini
tehlikeye attig1 sonucuna varilmistir (132). Calismamiz planlanirken uyku kalitesinin
bagisiklik {izerine etkisi goz Oniine alarak, uyku kalitesinin kotii olmasi ile
COVID-19 kliniginin siddeti arasinda iliski olabilecegi diisiiniilmiistiir. Uyku
kalitesini degerlendirmek i¢in PUKI kullanilmis, alinan puanlara gore hastalar iyi ve
kotii uyku kalitesine sahip kisiler olarak gruplandirilmistir. Kotii uyku kalitesine
sahip hastalarin iyi uyku kalitesine sahip hastalara gore hafif-orta ve agir-kritik
hastalik, radyolojik tutulum yiizdesi, saturasyon disiikligl, yiiksek doz steroid
ve/veya tocilizumab alma, COVID-19 takibinde kullanilan laboratuvar parametreleri
acisindan anlamli farkliliga sahip olmadig1 goriilmiistiir. Tiim bu karsilagtirmalarin
yaninda, hastanede >9 giin yatan ve yogun bakim ihtiyaci olan hastalarin daha kot
uyku kalitesine sahip oldugu bulunmustur. Her ne kadar hastalik agirligr ile ilgili
diger parametrelerle kotli uyku kalitesi arasinda iliski saptanmasa da yogun bakim
ihtiyacinin hastalik agirligr ile ilgili 6nemli bir 6lgiit oldugu ve kronik uyku
yoksunlugu veya bozuklugunun immiin fonksiyonlarda degisim mekanizmasi
tizerinden agir COVID-19 klinigine sebep olabilecek faktorlerden biri olabilecegi
varsayllmaktadir. PUKI’deki sorular en az 1 ay oncesini degerlendirdigi igin
hastalardaki eski veya yeni baslayan uyku bozuklugunu ayirt edemedigi, buna baglh
olarak bagisiklik yanitinin hastalar arasinda farklilik gosterebilecegi, bu nedenle de
kotii uyku kalitesi ile hastalik agirligi arasinda net iliskilerin kurulamadig:
diisiiniilmistlir. Uzun stiredir uyku kalitesi bozuk oldugu bilinen daha homojen ve
genis hasta populasyonuyla yapilacak caligmalarda daha net iliskilerin ortaya

konabilecegi ongoriilmektedir.

Literatiirde de ¢alismamizdaki goriisii ve bulgular destekleyen caligmalar

mevcuttur. Monico-Neto ve ark. (133) tarafindan yapilan bir ¢aligmada uykunun
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viicudun savunma sistemi ile baglantili oldugu, inflamatuar homeostaz: etkiledigi,
uyku borcunun sirkadiyen ritimleri bozdugu ve baz sitokinler (6zellikle IL-1, IL-6
ve TNF-a) iizerinde olumsuz etkiye neden olup immiinsiipresyonla iligkili oldugu
belirtilmistir. Her ne kadar artan COVID-19 teshisini uyku borcu ile iligkilendiren bir
calisma olmasa da, uyku eksikliginin neden oldugu immiinsiipresyonun COVID-19

seyrinde klinik durumu kétiilestirebilecegi goriisii 6ne siiriilmiistiir.

Cin’de Zhang ve ark. (134) tarafindan yapilan 153 SARS-CoV-2 pozitif
hastanin dahil edildigi bir ¢alismada hastalar yatislarindan beri 3 hafta boyunca
anketlerle uyku kalitesinde bozulma agisindan takip edilmistir. Yatis sirasinda en az
2 haftalik kétii uyku kalitesi lenfopeniden yavas iyilesme, YBU ihtiyacinda artis ve
uzun siireli hastanede kalis ile iliskilendirilmis, uzun siireli kotii uyku déneminin
bagisiklik fonksiyonunun iyilesmesi tizerinde zararli etkileri olabilecegi goriisiine
vartlmistir. Bagisiklik fonksiyonunun iyilesmesini tesvik etmek ve yogun bakim
ihtiyacin1 6nlemek igin hastalarin hastanede yatarken de uyku kalitesini iyilestirmek

adina 6nlemlerin alinmasinin 6nemli oldugu vurgulanmastir.

Calismamizda anketler arasi yapilan karsilagtirmalar sonucunda Berlin ve
STOP-BANG anketlerinde OUA agisindan yiiksek risk grubunda olanlarin daha kotii
uyku kalitesine sahip oldugu goriilmustiir. Bilindigi gibi obstriiktif uyku apnesi,
fizyopatolojisi gbz Oniinde bulunduruldugunda uykuda bozulmaya sebep olan bir
durumdur. Uyku apnesinin agir olmasi derin uykuya dalmay1 zorlastirir, kisiler gece
uykusunu solunum ¢abasi iginde gegirir ve giindiiz uykululuk hali ortaya ¢ikar (135).
Bu durum goz oniinde bulunduruldugunda obstriiktif uyku apnesi olanlarin ayni
zamanda kotli uyku kalitesine sahip olmas1 sonucu sasirtici degildir, calismamizdaki
bu sonug literatiiri destekleyici yondedir. Calismamizda OUA ile COVID-19
agirligin1 6ngoren parametreler arasinda anlamli iligkiler saptandigi i¢in de kotii uyku
kalitesinin ~ yapilacak farkli ¢aligmalarda siddetli COVID-19 klinigi ile

iliskilendirilebilecegi diisiiniilmektedir.

Calismamizda anketlerin birbiriyle arasinda yapilan bir diger karsilagtirmada,

Berlin ve STOP-BANG anketindeki risk gruplariyla BDO median puanlari arasinda
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anlaml fark bulunmus, her iki ankette de OUA acisindan yiiksek risk grubundaki
hastalarin depresyon o6l¢egindeki puanlari daha yiiksek saptanmistir. OUA ve
depresyonun COVID-19 ile iliskini agiklayan net ¢alismalar olmamakla birlikte her
iki durum da immiin fonksiyonlarda olumsuz degisiklik ve ciddi saglik sonuglariyla
iliskilendirildigi icin COVID-19’un da kot klinik seyrine katkida bulunabilecekleri,
pandemi doneminde kisilerin psikolojik bozukluklar acisindan degerlendirilmesi ve

tedavi edilmesinin 6nemli olabilecegi diisiiniilmektedir.

Calismamizda saptanan sonug literatiirde yapilmis calismalarla benzerlik
gostermektedir. Farajzadeh ve ark. (136) Iran’da 60 yas iistii 350 hastada yaptig1 bir
vaka kontrol ¢aligmasinda depresyon ve OUA’y1 belirlemek icin birer anket (OUA
riskini belirlemek i¢in Berlin anketi) kullanilmis, ¢alisma sonucunda depresif grubun
%60,6’s1 ve depresif olmayan grubun % 18,9'u OUA igin yiiksek risk grubunda
bulunmus ve bu fark anlamli saptanmigtir. Buna benzer sekilde Sharafkhaneh ve ark.
(137) yaptig1 retrospektif bir ¢alismada 118105 uyku apnesi oldugu belirlenen kiginin
es zamanli aldiklar1 psikiyatrik tanilar incelenmis ve en yiiksek oranla (%21,8)
depresyonun eslik ettigi saptanmigtir. Uyku apnesi olan hastalarla olmayanlar
karsilastirlldiginda duygu durum bozuklugu, anksiyete, travma sonrasi stres
bozuklugu anlamli olarak daha yiiksek bir prevalansta bulunmustur. Yakin zamanda
Tayvan’da yapilmig bir ¢alismada da 10259 uyku apnesi olan hastada kontrol
grubuna gore major depresif bozuklugun (MDB) daha yiiksek insidansta oldugu
bulunmus, OUA’nin yas, cinsiyet, yasam yeri, gelir seviyesi ve komorbiditelerden
bagimsiz olarak MDB icin bir risk faktorii oldugu ortaya konmustur. Aradaki
baglanti, uyku apnesi olan hastalarda uyku bdliinmesi ve uyku yoksunlugunun
giindiiz asir1 uykululuga neden olarak bilissel islevi ve ruh halini kétiilestirebilecegi

ile agiklanmugtir (138).

Calismamizda obstriiktif uyku apnesi icin yiiksek riskli kisileri belirlemek
tizere Berlin ve STOP-BANG anketleri kullanilmistir. Her iki anket de toplum
taramalarinda obstriiktif uyku apnesi riskini belirlemek i¢in kullanilsa da
caligmamizda hastalik agirlig ile iliskili olabilecek durumlarin karsilastirmasinda

anketler arasi farkli sonuglar bulunmustur. Pek ¢ok parametre i¢in Berlin anketiyle
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karsilastirmada istatistiksel anlamlilik bulunmazken, STOP-BANG anketiyle yapilan
karsilagtirmalarda hastalik agirlign ile ilgili durumlarla iliski kurulmustur. Bu
sonugtan yola c¢ikarak calismamizda Berlin ve STOP-BANG anketi arasinda
uyumluluk analizi yapilmistir ve anket sonuglar1 birbiri ile orta derecede uyumlu
bulunmustur. Yakin zamanda yapilan bir ¢aligmada otobiis soforlerinde OUA’y1
degerlendirmede Berlin, STOP ve STOP-BANG anketleri karsilagtirilmig, Berlin ve
STOP-BANG anketleri arasinda diisilk uyum saptanmistir (139). Bu literatiirdeki
sonu¢ c¢alismamizdakiyle benzer bulunmustur. Amra ve ark. (140) yaptigi bir
calismada 400 hastada obstriiktif uyku apnesi teshisi i¢in Berlin Anketi, STOP-
BANG ve Epworth Uykululuk Olgegi (EUO) karsilastirilmis, ¢alisma sonucunda
Berlin anketi i¢in duyarlilik ve 6zgiilliik sirasiyla %86,42, %52,94; STOP-BANG
anketi i¢in duyarlilik ve Ozgillik sirasiyla %81,46, %82,35 bulunmustur. Bu
calisma, Iran'daki OUA taramasi i¢in Berlin ve STOP-BANG'in EUO'den daha

hassas ve dogru oldugunu 6ne siirmiistiir.

Calismamizda Berlin anketinde hastalarin 34’1 (%33) OUA acisindan yiiksek
risk grubunda bulunmustur. Berlin anketi alt gruplan ile (yiikksek ve diisiik risk)
hastalik agirligi, radyolojik tutulum yilizdesi, hastalarin yatis siiresi, saturasyon
yiizdesi, yiiksek doz steroid ve/veya tocilizumab kullanimi, yogun bakim ihtiyaci,
hastalik takibinde kullanilan laboratuvar parametreleri arasinda iliski bulunmamustir.
STOP-BANG anketinde de risk gruplariyla bu bulgularin karsilagtirmalarinin
bazilarinda anlamlilik saptanamamisken, anketten aliman medyan puanlarla
parametreler arasi karsilagtirma yapildiginda iliski saptanmistir. Ancak Berlin
anketinde risk belirlenmesi anketten alinan toplam puana gore degil, {i¢ kategoriden
ikisinin pozitif saptanmasina gore yapildigr i¢in higbir parametreyle karsilagtirma
icin Berlin anketinde medyan puanlar kullanilamamistir. Bunun disinda Berlin
anketinde ikinci kategorideki sorulardan iki tanesi ara¢ kullanirken uykululugun
degerlendirilmesi lizerine oldugu ve hastalarin 21’1 (%20,4) ara¢ kullanmamasi
nedeniyle bu sorular1 bos biraktig1 i¢in anket sonuglarinin yanls etkilenmesi olasidir.
Hastalarin yaklagik beste biri tarafindan iki sorunun bos birakilmasinin o hastalarin
yanlig olarak diistik risk grubunda yer almasina sebep olabildigi diisiiniilmiistiir. Bu

nedenle Berlin anketinin obstriiktif uyku apnesi taramasinda kullanilirken arag
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kullanabilen daha diisilk yas grubunda, daha yiiksek egitim ve sosyokiiltiirel
seviyedeki kisilerde uygulanmasinin daha dogru sonuglar verebilecegi goriisline
varilmistir. Bunlardan baska Berlin anketindeki bir soru hari¢ kalan 9 tanesi subjektif
sorular (horlama diizeyi ve sikligi, uykuda nefes durmasi, giindiiz yorgun ve uykulu
hissetmenin degerlendirilmesi) igerirken, STOP-BANG anketindeki sekiz sorudan
bes tanesi objektif sorulardan (hipertansiyon varligi, viicut kitle indeksi, yas, boyun
cevresi, cinsiyet) olugsmaktadir. Berlin anketindeki sorularda dort ya da bes sikhi
derecelendirme seklinde cevaplar bulunmaktayken, STOP-BANG anketinin
cevaplari “evet” ya da “hayir” seklindedir. Subjektif ve cok secenekli cevapli
sorularin cevaplandirilmasinin egitim diizeyi, yas ve dogru karar verebilme ve
hatirlayabilme gibi faktorlerden etkilenebilecegi diisiiniilmekte, anketlerdeki tiim bu
farkliliklarin da c¢alisma sonuglarmi farkl etkiledigi varsayilmaktadir. Yapilacak
baska ¢aligmalarda OUA ve COVID-19 siddeti arasindaki iligkilerin arastirilmasi igin
STOP-BANG anketinin Berlin’e gore daha uygun olabilecegi goriigiine varilmistir.

STOP-BANG anketinde hastalarin 17’si (%16,5) OUA agisindan yiiksek risk,
37°si (%35,9) orta risk, kalanlar da disiik risk grubunda bulunmustur. OUA
acisindan yiiksek/orta riskte olan hastalarda anlamli olarak daha uzun hastane yatisi
(>9 giin), daha ¢ok hipoksi (SpO2 <%90) goriildiigii, bu hastalarda yiiksek doz
steroid ve/veya tocilizumab kullanimmin daha fazla oldugu belirlenmistir. Risk
gruplart yiiksek ve orta/diisiik riskli hastalar olarak ayrildiginda yiiksek riskteki
hastalarin yogun bakim ihtiyacinin daha fazla oldugu saptanmistir. Tlim bu sonuglara
gore OUA olan kisilerin COVID-19’u daha agir gecirebilecegi diisiiniilmiistiir ve

pandemi doneminde bu kisilerin daha yakin takip gerektirebilecegi ongoriilmektedir.

Risk gruplar ile radyolojik tutulum yiizdeleri arasinda anlamli iligki
saptanmamistir. Her ne kadar COVID-19 klinik siniflandirmasinda radyolojik
tutulumun >%350 olmast agir hastalik kriterlerinden biri olsa da ¢alismamizda bu
anlamliligin bulunmamas1 birkag sebebe bagli olabilir. 13 hastada toraks BT
cekilmemistir veya dis merkezdeki goriintiilemelere ulasilamamistir, takiplerde
PAAG c¢ekilmis olsa bile tutulum yiizdesi tomografideki kadar net

degerlendirilemeyebilir, ayni sekilde tomografide tutulum olmayan veya hafif
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tutulum olan agir-kritik hastalarin toraks BT’si hastalik baslangicinda c¢ekilmis
olabilir. Nitekim c¢alismamizda COVID-19 iligkili solunumsal komplikasyonlar
nedeniyle Olen hastalarin radyolojik tutulumlarinin <%350 olarak kaydedildigi
gorilmiistiir. Bu sebeplerden o6tiirii radyolojik tutulumun fazla olmasi hastalik
agirhgr ile iliskilendirilse de ¢alismamizdaki radyolojik heterojenite nedeniyle

istatistiksel anlamliligin yakalanamamis oldugu diigiiniilmektedir.

Son olarak OUA riski yiiksek olanlarla COVID-19 takibinde kullanilan higbir
laboratuvar parametresi arasinda anlamli iliski bulunmamistir. Buna karsilik agir-
kritik COVID-19 hasta grubunda laboratuvar parametreleri ile iligkilerin saptanmasi,
daha genis popiilasyonlu farkli tasarimdaki calismalarda OUA ile de laboratuvar
parametreleri arast iligkilerin ortaya konabilecegini diislindiirmiistiir. Ayrica
laboratuvar parametreleri ile yiksek OUA riski arasinda anlamli farkin
saptanmamasi, hastalig1 agir gegiren hastalar igin tek bir giine ait laboratuvar
degerleriyle kotii prognozun degerlendirilmemesi gerektigini, birkag takipte yiiksek
veya diisiik sebat eden parametrelerin izlemde daha degerli oldugunu

diistindiirmektedir.

Peker ve ark. (141) tarafindan yapilmis ¢alismada OUA’nin COVID-19
klinigine etkisi prospektif bir calisma diizenlenerek arastirilmis (calismadan
sonrasinda detayli olarak bahsedilecektir), calisma sonucunda OUA acisindan yiiksek
riskli bireylerde diisiik riskli bireylere gore beyaz kiire sayisi, notrofil sayist ve CRP
degerleri anlamli olarak daha yiiksek bulunurken lenfosit ve trombosit sayilar1 benzer
saptanmistir. Fransa’da yapilan CORONADO c¢alismasinda da CRP ve kreatin kinaz
yiiksekligi, lenfopeni, azalmis glomertiler filtrasyon hizi, plazma AST diizeyindeki
artis hastaneye yatistan sonra 7. giinde hem mekanik ventilasyon hem de o6liimle

iliskili bulunmustur (142).

Calismamizda yapilan karsilastirmalar neticesinde STOP-BANG anketine
gore OUA i¢in yiiksek riskli hastalarin COVID-19 hastaligimi daha agir
gecirebilecegi sonucuna varilmistir. STOP-BANG anketinde hipertansiyon varligi,
VKI >35 kg/m?, yas >50, boyun cevresi >40 cm olmasi ve erkek cinsiyet OUA’da
yiiksek risk grubu i¢in kriterlerdir. Tiim bunlarin literatiire gére COVID-19 i¢in de

kritik hastalikla iligkili bulunmas1 ve ortak risk faktorlerinin varligt OUA’nin
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COVID-19 seyrini kotiilestirebilecegini diislindiirmiistiir. Literatiirdeki Orneklere
bakilinca da Subat-Mart 2020 tarihleri arasinda italya’da yapilan ¢ok merkezli bir
calismada yogun bakim iinitelerine kabul edilen SARS-CoV-2 testi pozitif 1591
hastanin 6zellikleri arastirilmis ve ileri yas, erkek cinsiyetin kritik hastalikla iligkili
oldugu ve en sik goriilen komorbiditelerin HT, DM veya kardiyovaskiiler hastalik
oldugu sonucuna varilmistir (143). 124 hastay: iceren bir Fransiz ¢alismasinda da
obezitenin (viicut kitle indeksi >30 kg/m?), yas, diyabet ve hipertansiyondan
bagimsiz olarak invaziv mekanik ventilasyon i¢in bir risk faktorii oldugu

bulunmustur (144).

Obstriiktif uyku apnesi ve COVID-19 ile ilgili yaymnlanmis kisith sayida
calisma vardir, yapilan c¢aligmalar ve bunlarin sonuglari ile bildirilen goriis
niteligindeki yazilardan ¢alismamizla uyumlu olan ve olmayan 6rnekler verilecektir.
Yakin zamanda obstiiktif uyku apnesinin COVID-19 klinigine etkisi lizerine Peker
ve ark. (141) tarafindan yapilmis prospektif, cok merkezli bir ¢caligmaya 320 hasta
dahil edilmis, OUA riskinin belirlenmesi i¢in modifiye Berlin anketi (hipertansiyon
ve obezitenin sorgulandigi soru ¢ikarilmis) kullanilmistir. Calisma sonucunda
COVID-19 kohortundaki yiiksek riskli OUA’I1 eriskinlerin diisiik riskli OUA’lilara
gore yas, cinsiyet ve komorbiditelerden bagimsiz olarak daha kotii klinik sonuglara
(hastaneye yatis, oksijen destegi, YBU ihtiyac1) ve gecikmis klinik iyilesmeye sahip
oldugu bulunmustur. Tiirkiye’den su ana kadar yapilmis tek prospektif, gozlemsel

calismadir.

Cariou ve ark. (142) tarafindan Fransa’da yapilmis bir bagka ¢alisma olan
CORONADO (Coronavirus SARS-CoV-2 and Diabetes Outcomes), COVID-19
nedeniyle hastaneye yatirilan diyabetli kisilerde hastalik siddeti ve 6liim riski ile
iligkili klinik ve biyolojik Ozellikleri tanimlamay1 amaglayan iilke ¢apinda ok
merkezli bir gézlemsel ¢alismadir, caligmaya 1317 hasta dahil edilmistir. Hastalarin
410’u (%31,1) hastaneye yatirildiktan sonraki 7 giin i¢inde yogun bakima kabul
edilmis, 7. glinde 140 6liim (%10,6) kaydedilmistir. Calisma sonucunda yas, diyabete
bagli mikro veya makrovaskiiler komplikasyon Oykiisii ve tedavi altinda olsa bile

OUA'nin 7. glindeki 6liim riski ile bagimsiz olarak iliskili oldugu bulunmustur.
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Miller ve Cappuccio (145) tarafindan hazirlanan bir derlemede, obstriiktif
uyku apnesi ve olumsuz COVID-19 sonuglar1 arasindaki iligkiyi ve olasi potansiyel
mekanizmalar1 ortaya koymak i¢in haziran 2020’ye kadar literatiir gbzden gegirilmis
ve 18 galisma dahil edilmistir. Yapilan 18 ¢alismadan sekizi temel olarak OUA ve
COVID-19 mortalite riski, 10 tanesi de pandemi doneminde OUA teshis, tedavi ve
yonetimiyle ilgili bulunmustur. Bu derlemeden elde edilen bulgular, OUA igin risk
faktorlerinin cogunun kotii COVID-19 sonuglariyla iligkili oldugunu gdstermistir.
Pandemide, OUA'nin teshis ve tedavi yonetiminin 6nem kazandigi, bu bireyler i¢in

yeni teshis ve tedavi yollarinin arastirilmasinin gerekli olabilecegi belirtilmistir.

Pandeminin erken donemlerinde Feuth ve ark. (146) tarafindan Finlandiya’da
yapilan bir ¢alismada bir hastaneye kabul edilen 28 SARS-CoV-2 pozitif hasta
retrospektif olarak incelenmis, 7 hastanin (%25) yogun bakimda izlendigi, 8 hastanin
(%29) da onceden bilinen OUA oldugu (ki bu oran bolgedeki bilinen OUA
prevalansinin on katindan fazladir) belirlenmistir. Yogun bakima yatan ve yatmayan
hasta ozellikleri karsilagtirilmis, yogun bakima sevk edilen hastalarda anlamli olarak
daha yliksek CRP ve prokalsitonin degerleri, bagvuru sirasinda daha diisiik oksijen
saturasyonu kaydedilmistir. Her ne kadar yogun bakima yatan ve yatmayan hastalar
arasinda OUA varlig1 agisindan istatistiksel anlamlilik saptanmasa da hastaneye
yatirilan hastalardaki yiiksek OUA prevalansi dikkat ¢cekmis, OUA patogenezindeki
aralikli  hipoksemi ve kronik inflamatuar durumun COVID-19 seyrini
kotiilestirebilecegi diistinlilmiistiir. Calismanin ¢ok kiigiik bir popiilasyonu igcermesi

nedeniyle baska ¢aligmalarla sonuclarin dogrulanmasi gerektigi vurgulanmstir.

Ekiz ve ark. (147) yaymladig: bir raporda HT, OUA ve renin-anjiotensin
sistemi (RAS) arasindaki olasi etkilesimlere dikkat ¢ekilmis, sonu¢ olarak COVID-
19 ile karsilasan OUA hastalar1 lizerinde zararli etkileri olabilen RAS diizensizliginin
ortaya c¢iktig1 distinilmistir. Bu nedenle CPAP (Continious Positive Airway
Pressure) cihazi tedavisine uyma, uygun beslenme, uygun egzersiz ve Kkilo
kontroliiniin, OUA hastalarinda siddetli COVID-19 riskini azaltmak i¢in RAS"
diizenleyebilecegi One siiriilmiistiir. Bundan bagska McSharry ve Malhotra (148)
tarafindan yaymlanan bir raporda hem OUA hem de obezitenin hipoventilasyonla

iligkili oldugu icin COVID-19 pnomonisindeki hipoksemiyi kétiilestirebilecegi,
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ayrica bunlarin proinflamatuar durumlar oldugu i¢in yine COVID-19’da meydana

gelebilecek sitokin firtinasina katkida bulunabilecegi goriisii 6ne stiriilmiistiir.

Cade ve ark. (149) tarafindan yapilan, 4668 COVID-19 tanisi almis hastanin
dahil edildigi bir caligmada 6liim oran1 %7,4 bulunmus, uyku apnesi olan 443 (%9,5)
katilimcida 6liim oram daha yiiksek (%11,7) bulunmustur. Ancak modeller VKI ve
diger komorbiditeler i¢in ayarlandiktan sonra OUA ile hastaneye yatis, mekanik
ventilasyon, YBU yatis1 veya oliim arasinda istatistiksel olarak zayif bir iliski
gorilmiistiir. Bu ABD saglik sistemi tabanli analizde uyku apnesinin COVID-19 igin
bir risk faktorii olabilecegi ve SARS-CoV-2 ile enfekte bireylerde uyku apnesinin

taninmasi i¢in ¢aba gosterilmesinin onemi vurgulanmaistir.

Goldstein ve ark. (150) tarafindan yapilmis yakin zamanl bir ¢alismada
onceden var olan uyku bozukluklarinin prevalansimt ve siddetli COVID-19
hastaligiyla ilgili sonuglarla iliskisini belirlemek amaglanmistir. Bu dogrultuda
Michigan Universitesi Hastanesi’nde COVID-19 tanisiyla yatan 572 hasta ¢alismaya
alinmig, hastalarin 113’tinde (%19,8) OUA, 63’tnde (%11) uykusuzluk tespit
edilmistir. Calisma sonucunda yas, cinsiyet, VKI ve 1rka gére ayarlama yapildiktan
sonra, COVID-19 nedeniyle hastaneye yatirilan hastalar arasinda dnceden var olan
uyku bozukluklar1 ve OUA’nin mekanik ventilasyon ihtiyaci, vazopressor kullanimu,

hastanede kalis siiresi ve 6liim ile iliskili olmadigi bulunmustur.

Oh ve Song (151) tarafindan Giiney Kore’de yapilmis bir gozlemsel
calismada 7669 COVID-19 tanis1 almis hasta ele alinmis ve hastanedeki mortalite
%3,2 bulunmustur. Hastalar retrospektif olarak kronik solunum yolu hastaliklari
acisindan incelenmis, OUA varlig1 %0,4 (550 kisi) olarak belirlenmistir. OUA olan
hastalar kontrol grubuna gore 1,65 kat daha yiiksek COVID-19 insidansi ile
iligkilendirilmistir; ancak OUA olan COVID-19 hastalarinda daha yiliksek mortalite
bildirilmemistir. Anjiotensin doniistiiriicii enzimin (ACE) plazma aktivitesinin tedavi
edilmeyen OUA hastalarinda artti§i ve bu artisin COVID-19 hastalarinda organ
hasar1 ve infektivite ile iliskili oldugu diisiinillerek OUA hastalarinda ACE

mekanizmasi araciligryla COVID-19 riskinin arttig1 sonucuna varilmistir.
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Calismada bazi anket sonuglariyla hastalik agirligi arasinda net iligki
kurulamamasinin anketlerin yalnizca bir kez ve uygun olmayan zamanda yapilmis
olmasindan kaynaklanabilecegi de distliniilmistiir. Hastalarin yatis1 esnasinda
anketlerin birkag kez tekrarlanmasi veya hastalar taburcu olduktan sonra bu
anketlerin  takiplerde yeniden yapilmasi ve yatis sirasindaki yanitlarla
karsilastirilmasimin planlanacagi calismalarda daha anlamli ve net sonuglar elde
edilebilecedi diisiiniilmektedir. Ayrica gelecekte yapilacak caligmalarda daha objektif
sonuglarin elde edilebilmesi i¢in bu anketlerden farklt yontemlerin de

kullanilmasinin yararli olacagi dngoriilmektedir.

5.1. Calismanin Kisithhiklar:

Calismamiz Kasim 2020-Ocak 2021 arasindaki 3 aylik siirede prospektif
olarak gerceklestirilmis, her ne kadar hedeflenen minimum goniillii hasta sayisina
ulagilsa da ocak ayinda klinige yatan hasta sayisinin ¢ok az olmasi nedeniyle daha

genis bir hasta popiilasyonu elde edilememistir.

Anketler yapilirken her ne kadar sorular tarafimca hastalara yoneltilerek
cevaplansa da 103 hastanin 9’unun (%S8,7) okuryazar olmadigi, 41’inin (%39,8)
ilkokul mezunu oldugu g6z oOniinde bulundurularak bazi1 hastalarin sorularn
anlamamis veya yanlis anlamig olabilecegi, bu nedenle sonuglar1 yanlis yonlendirmis
olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu oranin ne kadar oldugu veya sonuglara etkisi

bilinmemektedir.

Calismamizda hastalarin uyku kalitesi, obstriiktif uyku apnesi riski ve
depresyon varligi belirlenmeye ¢alisarak COVID-19 klinigi ile iliskileri arastirilsa da
PUKI ve BDO’deki cevaplarin zamana bagl olarak degisebilecek sorulardan
olusmasi nedeniyle hastalarin mevcut bulgularimin ne zamandir devam ettigi

bilinmemektedir.

Ayrica anket sorular1 cevaplandirilirken yanit yanliligi, yanlis hatirlama veya
yanlis anlama gibi faktorlerin de anket sonuglarinin yanlis yorumlanmasina yol

acmis olabilecegi diisiiniilmiistir.



69

6. SONUC VE ONERILER

COVID-19 asemptomatik hastaliktan agir pndmoni, multiorgan yetmezligi ve
6liime neden olabilecek kadar genis bir klinik yelpazede seyretmesi, Mart 2020’den
beri diinyada pek ¢ok insanin 6liimiine yol agmasi ve pandeminin hala devam etmesi
nedeniyle hastalik ile ilgili morbidite ve mortalitenin dnlenmesine katkisi olabilecek
daha genis c¢apli bilimsel arastirmalarin yapilmasi gereken bir hastaliktir. Pandemi
baslangicindan beri bir yildan fazla zaman ge¢mis olmasina ragmen hala kesin bir
tedavi ve korunma yolu bulunmamaktadir, as1 ¢aligmalart ve uygulamalar1 tim
diinyada devam etmekle birlikte pandemi heniiz durdurulabilmis degildir. Hastalik
ile ilgili hala aydmlatilamayan pek ¢ok durum oldugu i¢in COVID-19 ile ilgili
yapilacak her tiirlii bilimsel ¢alismanin mortalitenin azaltilmasi i¢in faydali olacag
distintilmektedir. Agir-kritik COVID-19 hastaligi i¢in ek risk faktorlerinin

belirlenmesi bu ¢aligmanin temel amaci ve ¢ikis noktasi olmustur.

Uyku kalitesi, depresyon, obstriiktif uyku apnesi birbiriyle iliskili
patofizyolojilere sahip olmalart nedeniyle hem birbirlerine hem de viicuttaki
bagisiklik sistemine etkisi olan durumlardir. Bagisiklik sisteminin diizgiin
calisabilmesi i¢in depresyon, anksiyete gibi ruhsal bozukluklarin minimuma
indirilmesi, uyku kalitesinin iyilestirilmesi ve toplumda aslinda yaygin olan
obstriiktif uyku apnesinin taninmasi ve tedavi edilmesi Onem tasimaktadir.
Calismamizda su ana kadar siddetli COVID-19 hastalig1 i¢in tanimlanmis bilinen
risk faktorlerinin yani1 sira uyku apnesi, kot uyku kalitesi ve psikiyatrik
bozukluklarin da bagisiklik sistemine etkisi oldugu, bu nedenle COVID-19’un agir
gecirilmesi icin birer risk faktorii olabilecegi vurgulanmak istenmistir. Nitekim
calisma sonucunda kotii uyku kalitesi olan ve uyku apnesi ic¢in yiiksek riskli
hastalarda, COVID-19’da agir hastalik gostergesi olan parametrelerle anlamli
iliskiler saptanmistir. COVID-19’un mortal seyredebilen bir hastalik olmasi
nedeniyle pandemi déneminde gézden kagabilen uyku bozuklugu, uyku apnesi ve
psikiyatrik bozukluk gibi durumlarin toplumda tarama ve tedavilerinin yapilmasinin,
korunma 6nlemleri ve as1 uygulamalarinin yani sira hastaligin hafif gegirilebilmesine

katk1 saglayabilecegi diistintilmektedir.
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Calismamizda iizerinde durulan bu ii¢ faktoriin bagisiklik tizerine etkilerinden
dolay1 COVID-19 hastaligin1 geg¢irmeden Once taninmasi kadar hastaligi gegiren
kisilerde de sonraki takip donemlerinde tan1 ve tedavilerinin yapilmasinin yasam
kalitesinin devami agisindan énemli oldugu diisiiniilmektedir. Ozellikle COVID-19’u
agir gegiren, yogun bakimda ve hastanede uzun siire yatan hastalarda taburculuk
sonrasinda da psikiyatrik durum ve uyku bozukluklarinin ortaya g¢ikabilecegi
unutulmamali, COVID-19’un uyku apnesinin taninmasi i¢in bir firsat olabilecegi ve
hastalarin sonrasinda tedavi i¢in yonlendirilebilecegi akilda tutulmalidir. OUA
hastalarinda etkili tedavi ile COVID-19u agir-kritik gegirme durumunun degistirilip
degistirilemeyecegini belirleyen caligmalara da ihtiya¢ vardir, bdylece teshis
konmus; ancak tedavi bekleyen OUA hastalarinin COVID-19’u agir gegirme riskini
azaltmak i¢in Onceliklendirilmesi saglanabilir. Tiim bu konularin aydinlatilmasi i¢in

genis popiilasyonlu bagka ¢alismalarin yapilmasina ihtiya¢ oldugu diistiniilmektedir.
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EKLER

EK-1: Pittsburgh Uyku Kalitesi indeksi (PUKI)
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Asagidaki sorulara verdiginiz cevaplar i¢in son 1 ay1 géz oniinde bulundurun.

1.

Gecgen ay geceleri genellikle ne zaman yattiniz? ....................ooooeee.
Gegen ay geceleri uykuya dalmaniz genellikle ne kadar zaman (dakika) ald1? .....
Gegen ay sabahlar1 genellikle ne zaman kalktiniz? ..............................
Gegen ay geceleri ka¢ saat uyudunuz? (bu siire yatakta gecirdiginiz siireden
farkli olabilir)........................ .. saat
Gegen ay asagidaki durumlarda belirtilen uyku problemlerini ne siklikla
yasadiniz? (Her madde i¢in 4 segenekten birini isaretleyiniz)

Haftada Hi¢ | 1’den az | 1-2 kez | 3’ten ¢ok

30 dakika i¢inde uykuya dalamadiniz

Gece yaris1 veya sabah erkenden
uyandiniz

Gece tuvalete gitmek zorunda
kaldiniz

Gece rahat bir sekilde nefes alip
veremediniz

Gece asir1 derecede tisiidiiniiz

Gece asir1 derecede sicaklik
hissettiniz

Koétii rityalar gordiiniiz

Gece uykuda agr1 duydunuz

Diger nedenler

Oksiirdiiniiz veya giiriiltiilii bir
sekilde horladiniz
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Gegen ay uyku kalitenizi biitiinii ile nasil degerlendirirsiniz?
a) Cokiyi b)Olduk¢aiyi c)Oldukgakotic  d) Cok kot

Gegen ay uyumaniza yardimci olmast ne siklikta uyku ilaci (receteli veya
recetesiz) aldiniz?

a) Hi¢  b) Haftada 1’den az c¢) Haftada 1-2 kez d) Haftada 3 veya daha ¢ok

Gecgen ay araba siirerken, yemek yerken veya sosyal bir aktivite esanasinda ne
kadar siklikla uyanik kalmak i¢in zorlandiniz?

a) Hi¢  b) Haftada 1’den az c¢) Haftada 1-2 kez d) Haftada 3 veya daha ¢ok

Gegen ay i¢inde uyku problemleri nedeniyle islerinizi yaparken ne kadar siklikta
isteksizlik ¢ektiniz?

a) Hi¢  b) Haftada 1’den az c¢) Haftada 1-2 kez d) Haftada 3 veya daha ¢ok
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EK-2: Berlin Anketi
Kategori 1
1. Horlamaniz var mi? a.) Evet (1 puan) b.) Hayir c. )Bilmiyorum

. Horlamanizin siddeti ne kadardir?

. Nefes alma sesinden biraz fazladir

. Konugma sesi gibidir

. Konusma sesinden daha siddetlidir (1 puan)

. Cok siddetlidir, yan odadan duyulabilir (1 puan)

0 o N

. Horlama sikhiginiz nedir?
. Hemen her gece (1 puan)

. Haftada 3-4 gece (1 puan)

. Haftada 1-2 gece

. Ayda 1-2 gece

. Hemen hemen hig¢bir zaman

o O 0 T o W

5N

. Horlamanizdan diger insanlar rahatsiz olur mu?
.) Evet (1 puan) b.)Hayir c.)Bilmiyorum

b

. Uyku sirasinda nefesinizin durdugunu soyleyen oldu mu?
. Hemen her gece (1 puan)

. Haftada 3-4 gece (1 puan)

. Haftada 1-2 gece

. Ayda 1-2 gece

. Hemen hemen higbir zaman

© O O T H W

Kategori 2

6. Uykudan uyandigimzda kendinizi ne kadar sikhkla yorgun ve halsiz
hissedersiniz?

a. Hemen her sabah (1 puan)

b. Haftada 3-4 sabah (1 puan)

c. Haftada 1-2 sabah

d. Ayda 1-2 sabah

e. Hemen hemen higbir zaman

7. Giindiiz saatlerinde kendinizi ne kadar sikhikla yorgun ve halsiz
hissedersiniz?

a. Hemen her giin (1 puan)

b. Haftada 3-4 giin (1 puan)

c. Haftada 1-2 giin

d. Ayda 1-2 giin

e. Hemen hemen higbir zaman
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8. Hi¢ arac¢ kullanirken uyuyakaldigimiz veya uyumak iizere iken fark ettiginiz
oldu mu?
a. Evet (1 puan) b. Hayir c. Bilmiyorum

9. Arac kullanirken asir1 uykululuk veya uyuyakalma ne kadar sikhikla olur?
a. Hemen her giin (1 puan)

b. Haftada 3-4 giin (1 puan)

c. Haftada 1-2 giin

d. Ayda 1-2 giin

e. Hemen hemen higbir zaman

Kategori 3

10. Yiiksek tansiyon veya obezite (beden kitle indeksi >30kg/m?) var m1?
a.) Evet (1 puan) b. )Hayir



EK-3: STOP-BANG Anketi
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EVET

HAYIR

S-Snore (yiiksek sesle horlama var mi1?)

T-Tired (giindiizleri yorgun ve uykulu musunuz?

O-Observed (uykuda nefesinizin durdugunu

sOyleyen oldu mu?)

P-Pressure (yiiksek tansiyon nedeniyle ilag

kullandiniz m1?)

EVET

HAYIR

B-BMI (beden kitle indeksi >35 kg/m?)

A-Age (yas >50)

N-Neck (boyun gevresi >40 cm)

G-Gender (erkek cinsiyet)
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EK-4: Beck Depresyon Olcegi

Bu form son bir (1) hafta icerisinde kendinizi nasil hissettiginizi arastirmaya yonelik
21 maddeden olusmaktadir. Her maddenin karsisindaki dort cevabi dikkatlice
okuduktan sonra, size en ¢ok uyan, yani sizin durumunuzu en iyi anlatani
isaretlemeniz gerekmektedir.

1 (0) Uzgiin ve sikintil1 degilim.

(1) Kendimi {iziintiilii ve sikintilt hissediyorum.

(2) Hep iiziintiili ve sikintiltyim. Bundan kurtulamiyorum.
(3) O kadar tizgiin ve sikintiliyim ki, artik dayanamryorum.

2 (0) Gelecek hakkinda umutsuz ve karamsar degilim.

(1) Gelecek i¢in karamsarim.

(2) Gelecekten bekledigim higbir sey yok.

(3) Gelecek hakkinda umutsuzum ve sanki higbir sey diizelmeyecekmis gibi geliyor.

3 (0) Kendimi basarisiz biri olarak gérmiiyorum.

(1) Bagkalarindan daha basarisiz oldugumu hissediyorum.

(2) Gecmisge baktigimda basarisizliklarla dolu oldugumu goriiyorum.
(3) Kendimi tiimiiyle basarisiz bir insan olarak goriiyorum.

4 (0) Her seyden eskisi kadar zevk aliyorum.

(1) Bircok seyden eskiden oldugu gibi zevk alamiyorum.
(2) Artik higbir sey bana tam anlamiyla zevk vermiyor.
(3) Her seyden sikiliyorum.

5 (0) Kendimi herhangi bir bicimde su¢lu hissetmiyorum.
(1) Kendimi zaman zaman suclu hissediyorum.

(2) Cogu zaman kendimi suglu hissediyorum.

(3) Kendimi her zaman suclu hissediyorum.

6 (0) Kendimden memnunum.

(1) Kendimden pek memnun degilim.
(2) Kendime kizginim.

(3) Kendimden nefret ediyorum.

7 (0) Bagkalarindan daha kotii oldugumu sanmiyorum.

(1) Hatalarim ve zayif taraflarim oldugunu diisiiniiyorum.

(2) Hatalarimdan dolay1 kendimden utaniyorum.

(3) Her seyi yanlis yaptyormusum gibi geliyor ve hep kendimi kabahatli buluyorum.

8 (0) Kendimi 6ldiirmek gibi diisiinciilerim yok.

(1) Kimi zaman kendimi 6ldiirmeyi diisiindiigiim oluyor; ama yapmiyorum.
(2) Kendimi 6ldiirmek isterdim.

(3) Firsatin1 bulsam kendimi 6ldiirtirtim.



9 (0) i¢imden aglamak geldigi pek olmuyor.

(1) Zaman zaman i¢imden aglamak geliyor.

(2) Cogu zaman agliyorum.

(3) Eskiden aglayabilirdim; ama simdi istesem de aglayamiyorum.

10 (0) Her zaman oldugumdan daha cani sikkin ve sinirli degilim.
(1) Eskisine oranla daha kolay canim sikiliyor ve kiziyorum.

(2) Her sey canimi sikiyor ve kendimi hep sinirli hissediyorum.
(3) Canimu sikan seylere bile artik kizamiyorum.

11 (0) Bagkalariyla goriisme, konusma istegimi kaybetmedim.
(1) Eskisi kadar insanlarla birlikte olmak istemiyorum.

(2) Birileriyle goriisiip konugmak hi¢ i¢cimden gelmiyor.

(3) Artik cevremde hi¢ kimseyi istemiyorum.

12 (0) Karar verirken eskisinden fazla gii¢liik gekmiyorum.
(1) Eskiden oldugu kadar kolay karar veremiyorum.

(2) Eskiye kiyasla karar vermekte ¢ok giicliik ¢ekiyorum.
(3) Artik higbir konuda karar veremiyorum.

13 (0) Her zamankinden farkli gériindiiglimii sanmiyorum.

(1) Aynada kendime her zamankinden kotii goriiniiyorum.

(2) Aynaya baktigimda kendimi yaslanmis ve ¢irkinlesmis buluyorum.
(3) Kendimi ¢ok ¢irkin buluyorum.

14 (0) Eskisi kadar iyi is gii¢c yapabiliyorum.

(1) Her zaman yaptigim isler simdi goziimde biiyiiyor.

(2) Ufacik bir isi bile kendimi ¢ok zorlayarak yapabiliyorum.
(3) Artik higbir is yapamiyorum.

15 (0) Uykum her zamanki gibi.

(1) Eskisi gibi uyuyamiyorum.

(2) Her zamankinden 1-2 saat 6nce uyaniyorum ve kolay kolay tekrar uykuya
dalamiyorum.

(3) Sabahlar1 ¢ok erken uyaniyorum ve bir daha uyuyamiyorum.

16 (0) Kendimi her zamankinden yorgun hissetmiyorum.

(1) Eskiye oranla daha ¢abuk yoruluyorum.

(2) Her sey beni yoruyor.

(3) Kendimi higbir sey yapamayacak kadar yorgun ve bitkin hissediyorum.

17 (0) Istahim her zamanki gibi.
(1) Eskisinden daha istahsizim.
(2) Istahim ¢ok azaldh.

(3) Higbir sey yiyemiyorum.
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18 (0) Son zamanlarda zayiflamadim.

(1) Zayiflamaya ¢aligmadigim halde en az 2 Kg verdim.
(2) Zayiflamaya calismadigim halde en az 4 Kg verdim.
(3) Zayiflamaya ¢alismadigim halde en az 6 Kg verdim.

19 (0) Saglhigimla ilgili kaygilarim yok.

(1) Agrlar, mide sancilari, kabizlik gibi sikayetlerim oluyor ve bunlar beni
tasalandirtyor.

(2) Sagligimin bozulmasindan ¢ok kaygilantyorum ve kafami bagka seylere vermekte
zorlaniyorum.

(3) Saglik durumum kafama o kadar takiliyor ki, baska higbir sey diisiinemiyorum.

20 (0) Sekse kars1 ilgimde herhangi bir degisiklik yok.
(1) Eskisine oranla sekse ilgim az.

(2) Cinsel istegim ¢ok azald.

(3) Hig cinsel istek duymuyorum.

21 (0) Cezalandirilmasi gereken seyler yapigimi sanmiyorum.
(1) Yaptiklarimdan dolay1 cezalandirilabilecegimi diisiiniiyorum.
(2) Cezami ¢ekmeyi bekliyorum.

(3) Sanki cezami1 bulmusum gibi geliyor.



