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1.GIRIS VE AMAC

Siddetli Akut Solunum Sendromu Koronaviriis-2’nin (SARS-CoV-2)
neden oldugu, ilk defa Cin'in merkezindeki Hubei eyaleti, Wuhan'da Aralik 2019
tarithinde baslayip kisa siirede diinyaya yayilan COVID-19 kiiresel bir salgin
olarak ilan edilmistir ~ COVID-19 gegiren kisilerde solunum sisteminde
etkilenmelerin yanisira miyokard hasart ve malign aritmiler gibi kardiyak
komplikasyonlar da yaygin goriilmektedir (1). COVID-19 hastalarinda metabolik
ve elektrolit bozukluklari, sitokin firtinasi, hipoksi ve bazi ilaglar dahil olmak
tizere cesitli mekanizmalarin aritmogenezi giiclendirdigi gosterilmistir. COVID-
19 hastalarinda siniis tasikardisi, atriyal fibrilasyon, atriyoventrikiiler blok, sol dal
blogu (LBBB), sag dal blogu (RBBB), intraventrikiiler iletim gecikmesi, QT dahil
olmak tizere ¢ok sayida yeni teshis edilmis EKG degisikligi bildirilmistir (2).

SARS-CoV-2 ile enfekte olan hastalarin ¢ogunda Oliimciil veya kritik
hastalik gelismese de, hafif vakalarda bile uzun siireli saglik sonuglari olabilir.
Huang ve arkadaslart COVID — 19 tanmisiyla hastaneye yatan 1733 olgunun
taburculuk sonrasi 6. aya kadar hastalarin yaklasik %76'sinda COVID- 19
semptomlarinin devam etdigini belirtmislerdir. Gogiiste sikisma, nefes darligi,
anosomi ve bas agrilar1 semptomlart kronik bir "COVID sonrasi sendromun"
parcast olarak tanimlanmistir. "Post-COVID sendromu", anestezi agisindan
perioperatif donemde onemli etkilere sahip olabilir ve diinya ¢capinda ¢cogu hastay1
etkilemesi olasidir. COVID-19 geciren hastalarda perioperatif yonetim, morbidite

ve mortalite hakkinda az bilgi mevcuttur (3).

SARS-CoV-2 enfeksiyonu sonrasi gelisen dnemli bir ¢ok kardiyovaskiiler
etkilerle iligkil olup, hastanede yatan hastalarin %20-30'unda, potansiyel olarak
aritmilere, iskemik yada noniskemik kardiyomiyopatiye neden olan akut
miyokard hasar1 gosterilmistir . COVID-19 gegirenlerde aku kardiyak tutulum
daha kotii klinik sonuglarla iligkili olmasinin yanisira Covid-19’a bagli olusan
kronik kardiyovaskiiler etkileri de 6nemlidir. QTc siiresinin spontan veya ilaca
bagli uzaya bildigi bilinmektedir (4). QTc >500'"lin olmasi mortalitenin 6nemli bir

ongoriictisii oldugu bildirilmistir (3).



Anestezistler, dnceden SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan hastalarda olasi
kardiyak fonksiyon bozukluguna karsi dikkatli olmali ve iyi bir preoperatif

hazirlik yapmalidir.

Covid-19 geciren hastalarin tedavi sonrasi bir kisminda QT siiresinin
uzadigi bilinmektedir. Arastirmanin amact Covid-19 enfeksiyonu sonrasi elektif
sartlarda opere olan genel cerrahi hastalarinda 6zellikle preoperatif olmak tizere
intraoperatif ve postoperatif EKG degisikliklerinin gelisimi yaninda, QT siiresinin
tespiti ve risk faktorlerinin saptanmasi, ayrica farkli ritm bozuklugu olmus olan
hastalarin da saptanmasidir. Covid-19 6ykiisii olan ve EKG degisiklikleri saptanan
olgularda; anestezistin preoperatif, intraoperatif ve postoperatif donemde anestezi
yontemi ve planlamasinin gelisebilecek komplikasyonlar1 Onleyebilecegini

diisiinliyoruz.



2. GENEL BiLGILER

2.1. COViD-19

2.1.1. Koronaviriisler

Koronaviriisler (CoV'ler) kuslarda ve memelilerde enzootik enfeksiyonlara
neden olabilmekte; son dekatta insanlar1 da enfekte edebildigi gosterilmistir (5).
Koronaviriisler genotipik ve serolojik olarak; alfa, beta, gamma ve delta
koronaviriis olmak tizere dort alt gruba ayrilr. Genellikle alfa ve
betakoronaviriisler memelileri, gamma ve deltakoronaviriisler kus ve baliklar
enfekte eder ve bazilart memelileri de enfekte edebilir. Alfa 229E ve NL63, beta
koronaviriislerden OC43 ve HKUI, siddetli akut solunum yolu sendromu
koronaviriisine (SARS-CoV) vyol acarlar. Ortadogu solunum sendromu
koronaviriisiit (MERS-CoV) ayni ailedendir. Gamma Kkoronaviriis, kus bronsit
viriistinii, delta ise yeni bulunan birkag¢ kus koronaviriisiinii kapsar. 2019'dan 6nce
insanlar1 enfekte ettigi ve solunum yolu hastaliklarina neden oldugu bilinen
yalnizca altt CoV vardi. Bunlar hafif st solunum yolu enfeksiyonuna daha az
olarakta bebek, kiigiik cocuklarda ve yaslilarda ciddi enfeksiyona sebeb
olmaktadir. SARS-CoV ve MERS-CoV alt solunum yollarin1 enfekte ederek

insanlarda ciddi solunum sendromuna yol agan salgin virtisleridir (6).

COVID-19 ilk olarak Cin'in Wuhan kentinde ortaya ¢ikt1 ve ardindan tiim
diinyaya yayildi. Bu insan koronaviriis hastaligzit COVID-19, 1918 Ispanyol gribi
(HAIN1) salginindan bu yana belgelenen besinci salgin olarak degerlendirildi (7).

2.1.2. COVID-19 Virolojisi

SARS-CoV-2, 26-30 kB boyutunda ve 50-200 nm ¢apinda tek sarmall,
pozitif, segmentsiz, zarfli bir RNA viriisiidiir. Yapisal olarak, S (spike)
glikoproteini, E (zarf) proteini, M (zar) glikoproteini ve N (niikleokapsid) proteini
dahil olmak iizere ¢ift katmanl bir lipid zarfa sahiptir (8).



Koronaviriislerin viryonlar1 dort korunmus yapisal protein igerir: konake1
hiicre reseptorlerine baglanmayi ve hiicrelere viriis girisini yoneten basak (S)
proteini; virion tomurcuklanmasina aracilik eden zar (M) proteini ve zarf (E)
proteini; ve genomik RNA (gRNA) ile birlikte niikleokapsidi olusturan
niikleokapsid (N) proteini. S, E ve M, tomurcuklanma bdlgesinden, Golgi-
endoplazmik retikulum ara bdlmesinden tiiretilen bir zar zarfina goémiilidiir.

Niikleokapsid, virion zarfinin i¢ kisminda bulunur (9).

SARS-CoV-2'nin spike proteinleri iki alt birim igerir; S1 ve S2 alt
birimleri. Virionun reseptdr proteinine baglanmasina aracilik etmek ve membran

flizyonunu baglatmak i¢in S1 reseptér baglama alt birimi ve S2 flizyon alt

birimidir (10).

2.1.3 Fizikokimyasal Ozellikleri

Viriis partikiiliiniin ¢apt 60~100 nm, yuvarlak veya oval goriiniimde olup
fizikokimyasal ozelliklerin ¢ogu SARS-CoV ve MERS-CoV'den gelmektedir.
SARS-CoV-2, 56 °C 30 dakikada 1sitilabilir ayrica dietil eter, %75 etanol, klor,
perasetik asit ve kloroform gibi ¢ogu dezenfektana kars1 hassas ve UV ile inaktive
edilebilir. SARS-CoV-2'nin plastik ve paslanmaz ¢elik yiizeyine uygulandiginda,
bakir ve kartona gore daha uzun (72 saate kadar) siire canli viriis kalabildigi
bilinmektedir (11).

2.1.4. Covid-19 Patofizyolojisi

SARS-CoV-2, S glikoproteinin RBD araciligiyla ACE2’ye baglanarak

hiicre igine girer (12).

SARS-CoV-2 S glikoproteini, diger HCoV'de bulunmayan furin bdliinme
bolgesine sahip bulasici ve insanlar arasinda yayilmalarini saglar. Furin
aktivasyon bolgesi, konakg1 hiicrede bulunan furin proteaz tarafindan hedeflenir.
Furin ve Transmembran Serin Proteaz — 2 (TMPRSS2) tarafindan S proteini
parcalanip S1 ve S2 alt birimlerine boliiniir. S1 alt birimi virionun reseptore

baglanmasina, S2 alt birimi hiicre flizyonuna aracilik eder. Viriisler konakg1



hiicreye klatrin aracili endositoz ve membran fiizyonu yoluyla girer. SARS-CoV-
2, kabugunu acgar ve niikleokapsid ve viral RNA'y1 sitoplazmaya salar, bu daha
sonra kopyalanir ve yapisal proteinlere ve iki poliproteine gevrilir. Viral RNA,
viral genom replikasyonunu, polipeptit zincir sentezini baslatmak ve sub-genomik
RNA'larin (MRNA) zarf ve niikleokapsid proteinleri sentezlemek igin gereken
replikasyon-transkripsiyon kompleksini (RCT) olusturmak i¢in konakg1 hiicrenin
mekanizmasini ele gegirir. Yeni viral proteinler endoplazmik retikuluma yerlesir.
Viral genomun, niikleokapsid proteinlerinin ve yapisal proteinlerin bir araya
geldigi endoplazmik retikulum-Golgi ara boliimiine hareket eder. Kapsiillenmis

viral genom olgunlasir, ¢ogalir ve hiicreden ekzositoz yolu ile salinir (10,13).

2.2. Sitokin firtinasi

Sitokinler, hiicreler arasi aracilar olarak islev goren bagisiklik sistemini
destekleyen polipeptitler olup; iltihaplanma, doku onarimi, fibroz ve pihtilagsma
gibi temel olan birgok patofizyolojik siirecte yer alirlar. Enfeksiyon, otoimmun
hastalik gibi bagisiklik sisteminin hiperaktivasyonunda, sitokinler viicuda sitokin
firtinas1 ad1 verilen sistemik bir hiperenflamasyon durumuna yol agabilir. Sitokin
salinimi sendromu (CSS), SARS-CoV-2’de akut solunum sikintisi sendromu
(ARDS), MODS ve 6liime yol acan nedenler arasindadir. Akut COVID-19

hastalarinda siddetli morbidite ve mortalite ile dogrudan iliskilidir.

Sitokin firtinasi terimi ilk olarak 1993 yilinda allojenik hematopoietik kok
hiicre naklini takiben asiya karsi konak hastaligini1 tanimlamak i¢in kullanilmistir.
Sitokin firtinasi, birincil ve ikincil hemofagositik lenfohistiyositoz (HLH), sepsis,
Castleman ve otoinflamatuar hastaliklar gibi ¢esitli patolojik durumlarin temelini
olustururki COVID-19 enfeksiyonunda da gelismis ve on plana ¢ikmistir. Bu
baglamda bir¢ok arastirmaci, COVID-19 sirasinda sitokin firtinasini hafifletmeye

yonelik tedavileri uygulamiglardir.

Sitokin firtinasi; ¢oklu organ hasariyla gelisebilen veya komplike hale
gelebilen influenza benzeri bir sendrom olarak kendini gosterir. Siddetli COVID-
19 olgularmin ¢ogunda ¢ok yiiksek viicut 1sis1 ve ates neredeyse degismez bir

bulgu olup yanisira yorgunluk, bas agrisi, artromiyalji, ishal, lenfadenopati,



hepatosplenomegali, duyusal degisiklikler ve deri dokiintiisii olusmaktadir.
Takipne ve hipoksemi siklikla var olup ve ARDS’ye doéntisebilmektedir. Siddetli
gegciren hastalarda akut bobrek, karaciger hasari ile strese bagl kardiyomiyopati
de gelisebilir. Yaygin anasarka tip 6dem, kapiller sizint1 sendromu ve ensefalopati
ile norolojik tutulum gelisimi sitokin firtinasinin olast1 komplikasyonlaridir.
Dissemine intravazal koagiilopatide trombotik olaylarin olusumu ile pihtilagma
bozularak kanama riskini artirir. Lokositoz, 16kopeni, anemi,trombositopeni ve
yiiksek C-reaktif protein (CRP), ferritin, trigliseritler ve D-dimer seviyelerinde
degisiklik sitokin firtinas1 gelisen olgularin laboratuvar bulgular1 arasinda yer
almaktadir. COVID-19 hastalarinda yiiksek seviyelerde IL-1B, IFN-y, IP-10 ve
monosit kemoatraktan protein 1 (MCP-1) ekspresyonu tespit edilmistir. SARS
hastalarinin aksine, COVID-19 hastalarinda ayrica inflamatuar yanit1 engelleyen
Th2 hiicre tarafindan salgilanan sitokinlerin 1L-4 ve IL-10 gibi yiiksek
seyretmektedir. COVID-19 hastalarinda serum IL-2R ve IL-6 seviyeleri,
hastaligin ciddiyeti ile pozitif olarak iligkili olup; serviste yatanlarla, yogun bakim
tinitesindeki (YBU) hastalar karsilastirildiginda, graniilosit koloni uyarici faktor,
IP-10, MCP-1, makrofaj inflamatuar protein-1A, ve timor nekroz faktorii- o
(TNF-a) serum seviyelerinde artis goriilmiistiir. Immiinosiipresif ve anti-
inflamatuar Ozellikleriyle iyi bilinen glukokortikoidler, COVID-19 hastalarina
ampirik tedavi olarak kullanilmaya baslandi. Oksijen tedavisi yada mekanik
ventilasyon uygulanan hastalarda deksametazon uygulanmasiyla mortalitede
onemli bir azalmayi gosteren randomize calisma sonuglarinin yayinlanmasinin

ardindan pandemi sirasinda standart tedavinin 6nemli kismi haline geldi.

Biyoteknolojik farmakolojinin gelismesiyle, steroidler yaninda inflamatuar
malekiillere etki eden cok sayida sitokin inhibitorii gelistirilmis ve CSS’da

basartyla kullanilmistir.

Aferez tedavisinde immiin hastaliklarda umut verici sonuglarin olmasi
secilmis COVID-19 hastalarinda terapétik plazma degisiminin etkili bir tedavi
yontemi oldugu tespit edilmis ancak randomize kontrollii ¢aligmalarda verilerin

yeterli olmadig1 bildirilmektedir. Immiinomodiilatorler ve sitokin antagonistleri



gibi tedaviler yoluyla sitokin firtinasinin erken kontrolii, COVID-19 hastalarinin

hayatta kalma oranlarin1 iyilestirmede 6nemli rol oynar (14-16).

2.2.1. SARS-CoV-2 istilasina viicudun ve Proinflamatuar sitokinlerin

yaniti

SARS-CoV-2, akciger, kalp ve diger birkag organ sisteminin epitelindeki
hiicre ylizeylerinde bulunan ACE2 yoluyla konak¢i hiicrelere girer, hizli bir
sekilde boliinmeye baglar. Notrofiller, proinflamatuar monosit/makrofajlar ve
lenfositler gibi bagisiklik hiicreleri, viriisiin si1zdig1 miyokardiyum bdélgelerinin
cevresinde toplandigi postmortem SARS-CoV-2 partikiilleri saptanmugtir.
Miyokardiyuma sizan noétrofiller, proinflamatuar monosit/makrofajlar ve
lenfositler sayisiz sitokin salar. MCP-1, interlokin-18, interlokin-6 ve TNF-a da
iceren, bu sitokinler, COVID-19 hastalarinda bir "sitokin firtinasi" yaratir.
Boylece hastada endotel hasari ve mikro tromboz indiiklenmesi sonucu bazi
organlarin endotelinin ACE2 reseptorii (SARS-CoV-2 reseptorii) igerdigini ve bu
epitelyal zarlarin hasarlanmasi sonucu trombin sistemlerinin aktivasyonu
gosterilmigtir. Trombosit ve beyaz kan hiicreleri de endotelde lezyonlarin
bulundugu bolgede toplamir. Tim bu patofizyolojik reaksiyonlar, yiiksek
seviyelerde D-dimer ve fibrin bozunma tiriinleriyle (FDP'ler) mikro trombiis ve
koagiilopati gelisimi ile sonugta ARDS/solunum yetmezligi olusumuna yol acarak
kalp yetmezligi gelisimine katkida bulunur. COVID-19'da IL-17, IL-21 ve IL-22
gibi sitokinlerde, enflamatuar yanitin dnemli bir diizenleyicisi interlokin-1p'dir.
Interlokin-1B ve TNF-o, sinir sisteminde siklooksijenaz-2'nin indiikleyerek
enflamasyonla iligkili agriya katkida bulunur. Bu, COVID-19 enfeksiyonundaki
siddetli bas ve eklem agris1 olarak karsimiza ¢ikmakta, enfeksiyondan sonra
birkag hafta devam edebilmetedir. Interlékin-1B salintmi hiicre proliferasyonu ve
degisimini saglama yetenegi, kardiyomiyopatiye yol acar. TNF-a, hiicre

proliferasyonunda atesle beraber ¢esitli inflamatuar siireglerde yer almistir (17).



2.3. Pulmoner Bulgular

SARS-CoV-2, anjiyotensin doniistiirici enzim 2'ye baglanip insan
hiicresine girerek alveolde artan, akciger, kalp miyositleri, vaskiiler endotel ve
diger  hiicrelerde yerlestigi caligmalarla  gosterilen bir RNA
koronaviriisiidiir. SARS-CoV-2, viral partikiillerin solunarak sisteme girmesiyle
alveolar eksudalar olustururlar (18). SARS-CoV-2 ile enfekte hastalar ates,
oksiiriik, burun tikanikligi ve yorgunluk gibi grip semptomlar ile baslar, nefes
darligi, azalmis oksijen satiirasyonu ve lenfopeni gibi viral pnomoninin
semptomlarinin yani sira gogiis goriintiilemede intralobiiler tutulum ve buzlu cam

goriintiisiine yol agarlar. Sonuc olarak, ARDS gelisir.

ARDS patolojisinde, vaskiiler gecirgenlikte artis, alveoler-kapiller
bariyerde akut ve yaygin inflamatuar hasarla es zamanli kompliyansin ve
havalanan akciger dokusunun boyutunun azalmasi, gaz degisiminin bozulmasi ve
hipoksemi ile karakterizedir. Enfeksiyon derecesine ve akciger tutulumuna baglh
olarak gaz degisimi olanaksiz hale gelirki invaziv mekanik ventilasyon veya
ekstrakorporeal membran oksijenasyonu gerektirir bu klinik tablo SARS-CoV-2
vakalarinda diffiiz alveolar hasar (DAD) olarak adlandirilir. Kilcal endotel ve
alveol epitel hiicrelerinde kalict hasardan olusur ve protein agisindan zengin
stvinin interstisyel ve alveoler bosluga sizmasi, sonug olarak hiyalin membran
olusumu ve intrakapiller tromboz ile sonuglanir. Bu senaryo siirfaktan

stabilizasyonunu riske atarak alveolar kollaps saglar ve oksijenasyonu kotiilestirir
(19).

ARDS ile karsilastirildiginda, tipik yaygin alveolar hasara ilave olarak,
COVID-19 endotel hasari, yaygin mikrotrombiis ve pulmoner kapiller hiperplazi
gibi patolojik ve patofizyolojik 6zelliklere sahiptir. Bu hastalarin klinik 6zellikleri
heterojen olup ilerleyici solunum sikintist ve sessiz hipoksemi gibi iki farkli tablo
ile seyreder. Olgularinda siddetli hipoksemi olmasina ragmen, belirgin dispne
olmadan oksijen satiirasyonu %70'in altinda ve arteriyel oksijen basmct 40
mmHg'in altinda olmasi, "sessiz hipoksemi" veya “mutlu hipoksemi” olarak
adlandirilan fenotipi, Gattinoni ve arkadaslari tarafindan tip H ve tip L olarak

ikiye ayrilmistir. Tip L’li hastalarda akciger elastansi, ventilasyon/perfiizyon orani



ve tomografide diisiik akciger agirligina sahiptir. Bu hastalarda atelektazik akciger
dokusu yiiksek ekspirasyon sonu pozitif basinca (PEEP) diistik yanit verir ve ciddi
hipoksemi vardir. Ancak solunum kompliyanst 50 ml/cm H2O’dan fazla olmasi
ventilasyon ve perfiizyon oraninin dengesizliginden kaynaklanir. Tomografide
alveolar 6deme ek olarak interstisyel 6dem de goriilen buzlu cam goriiniimiine
sahiptir. Bu tip vakalar SpO2 % 90 altinda seyretmesine ragmen dispneik degildir.
Yiiksek PEEP ve yiiziistii pozisyonun uygulanmasi, ¢okmiis alveoler alanin
yeniden genislemesini tesvik ederek oksijenasyonu iyilestirmez, ancak pulmoner
perflizyonun yeniden dagilimini saglayarak ventilasyon ve perflizyon oranini
iyilestiri. COVID-19 bu asamada stabilize edilebilsede bazi hastalar ARDS
tablosuna ilerleyebilir. Bu hastalarda H tipi solunum yetmezIligi olup, belirtileri
akciger 6deminin siddetlenmesi ve akciger hava kapasitesinin azalmasi sonucunda
elastik direncin artmasi ve akciger kompliyansinin azalmasi, yercekimine bagh
alveolar kollapsin neden oldugu sagdan sola yiiksek sant, artmis akciger
agirhigidir. Tipik olarak yiiksek elastans ve atelektazik akciger dokusunun yiiksek
olmasi sonucu PEEP’e yiiksek yanit verir. H tipi, klasik siddetli ARDS'ye benzer.
COVID-19 hastalarinin ¢ogu erken asamada L tipi olup ilerledik¢e ventilasyona
bagli olusan akciger hasariyla seyreden L tipi ge¢ asamada H tipine doniisebilir
(20).

COVID-19 hastalarinda semptomlar ve hastalik 8 ila 12 giinliik bir
kulugka donemi sonras1 asemptomatik ve hafif klinik semptomlardan ARDS ve
Oliime kadar degisir. Hastaneye yatan agir COVID-19 hastalarinda ates (%88,7),
oksiirtik (%67,8) ve nefes darligi sik goriilen semptomlardir (%63,5) (20).

COVID-19 Berlin tanimi ile hipokseminin derecesine gore siniflandirilir.
Hipoksinin siddetinin belirlenmesinde Horowitz [Arteriyel Kismi Oksijen Basinci

(Pa02)/inspire Edilen Oksijen Fraksiyonu (Fi02)] oran1 kullanilmaktadir.

COVID-19 pnémonisi olan hastalar;

- hafif (200mmHg < pao2 /FIO2 < 300 mmHg)



- hafifila orta (150mmHg < PaO2 ; FiO2 < 200mmHg)

- ortaila siddetli (PaO2/FiO2 < 150 mmHg) olarak siiflandirilir (20).

Siddetli vakalarda, solunum hiz1 >30 vuru/dak, istirahatta arteriyel oksijen
satlirasyonu <%93, PaO2/Fi02 <300 mm Hg ve/veya 24-48 saat i¢inde akciger
alanlarinin  >%50'sinde infiltrasyonlar olgularin bir kisminda saptanir. Akut
solunum sikintis1 sendromu, septik sok, metabolik asidoz ve yaygin damar igi
pihtilasma (DIC ) ve sitokin firtinasi yanisira koagiilopatinin hizla kotiilesmesi ve

gelismesiyle olgularin %4,7'sinde kritiklesebilir (18,21).

2.4, Kardiyovaskiiler Bulgular

SARS-CoV-2 viriisii, sadece solunum sistemi ile smirli olmayip
kardiyovaskiiler sistem dahil tim viicudu etkilemektedir. COVID-19 miyokard
enfarktiisiic (MI), miyokardit, kalp yetmezligi (HF), kardiyojenik sok ve ani
kardiyak olimii (SCD) kapsayan bir¢ok kardiyovaskiiler komplikasyonlara yol
acar (17).

SARS-CoV-2 enfeksiyonu, viriis ylizeyinde bulunan S-proteininin viriis i¢in
bir reseptor gorevi goren ACE2 ile eslesmesi yoluyla kardiyovaskiiler (KV)
komplikasyonlara yol acabilir. Onceden var olan KV hastaliklar ve risk faktorleri,
COVID-19'un siddetini artirarak altta yatan kronik kardiyak patolojilerin
siddetlenmesine ~ ve  dekompansasyonuna ve ayrica yeni  kardiyak

komplikasyonlarin akut olarak baglamasina yol agabilir (22).

2.4.1. Endotel Hasari, Mikrotrombiis ve Pihtilasma Bozukluklari

COVID-19'dan olen hastalarda, hastaligin erken donemlerinde
mikrotrombiis ve kapillarit ile birlikte kronik ve siddetli COVID-19 vakalarinda
bliyiik trombiisler, mikroanjiyopati ve yayilmis intravaskiiler pihtilasma belirtileri
gozlenmistir. Koagiilopati ve tromboz, bu hastalarda vaskiiler endotel
disfonksiyonu, kapiller kilifin i¢ tabakasinda artmis vaskiiler gegirgenlige ve

diisiik nitrik oksit diizeyine yol agabilmektedir. Endotel bozuklugunun kilit rol
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oynadig1 yaygin damar igi pihtilasma (DIC) ve tromboembolik olaylar yiiksek D-
dimer ve fibrin/fibrinojen bozulma iriinleri, uzamig protrombin zamani, kismi
tromboplastin zamani ve ayrica orta derecede trombositopeni laboratuvar
bulgulariyla uyumlu olarak, otopsi ¢alismalar1 ve vaka raporlariyla COVID-19
hastalarinda derin ven trombozu ve pulmoner emboliyi gostermektedir Bu

faktorlerin tiimii, KY ile sonuglanan ciddi kardiyak hasara yol agabilir (17,23).

2.4.2. Miyokardit ve Miyokardiyal Yaralanma

Miyokard hasar1 ve miyokardit, COVID-19'da en sik tanimlanan ve kotii
prognoz gostergesi olan KV komplikasyondur. Miyokardi etkileyen COVID-19'un
histopatolojik kaniti sinirlidir. Normalde bir hastada MI, yiiksek serum kardiyak
biyobelirteg seviyeleri veya elektrokardiyografi ve ekokardiyografi anormallikleri
ile teshis edilir. Huang ve arkadaslari, COVID-19 hastalarinin %12'sinde akut
miyokard hasar1 teshisini, yiiksek duyarliliga sahip troponin I diizeylerinde artisla
belirlemislerdir (24). Serum troponin I (¢Tnl) seviyeleri 99 persentil {ist sinirinin
lizerinde olan hastalarda akut miyokardiyal hasar oldugu dogrulanmistir.
Troponin, COVID-19 hastalarinda kotii prognoz ve mortalitenin bir belirteci gibi
goriinmektedir. Troponin artis1 olan hastalarda daha yiiksek seviyelerde lokositler,
D-dimer, CRP, ferritin ve IL-6 mevcuttur, bu da miyokardiyal hasar ile viral
enfeksiyonun tetikledigi enflamatuar hiperaktivite arasinda Onemli bir
korelasyonu ortaya koymaktadir (22). Yogun bakim iinitesine kabul edilen

hastalarda troponin yiikselme olasilig1 birkag kat daha fazladir (24,25).

Fizik muayenede hipotansiyon, tasikardi, tasipne, diisiik kalp debisi
belirtileri ve tigiincli kalp sesinin varligi bildirilmistir. EKG’1n, troponin, beyin
natritiretik peptit (BNP)/NT-proBNP'de 6nemli bir artig ve inflamatuar aktivite ile
birlikte yaygin ST segment yiikselmesi goOsterilmistir. Ayrica, transtorasik
ekokardiyografide, miyokardiyal kalinlasma ve sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonunda azalma ile yaygin hipokinezi , kardiyak manyetik rezonans
goriintiilemede ise, yaygin interstisyel 6demi varligi ile dogrulanir. Miyokardiyal
hasar, kotii prognoz ve COVID-19'da yiiksek mortalite ile dogrudan iliskilidir. Bu

nedenle, alevlenmis sistemik inflamasyonla iliskisi nedeniyle, siddetli ve kritik
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enfeksiyon belirtileri gosteren hastalarda troponin, EKG ve yatak basi

ekokardiyografi yoluyla kapsamli taramanin uygulanmasi zorunludur (22).

2.4.3. Aritmiler

COVID-19 olgularinda kalp carpintis1 tasiaritmiler , bradiaritmiler ve ani
kalp durmasi ilk belirtiler olarak goriilebilmektedir (26). COVID-19'daki kardiyak
aritmilerle ve patofizyoloji ile ilgili az sayida bilgi bulunmaktadir. Kardiyojenik
sokla iligkili fulminan miyokardit, hem ventrikiiler hem de atriyal aritmilerin
gelisimi ile iligkili olabilir, ¢linkii ciddi nekrozlu miyokardiyal inflamasyon,
ventrikiiler tasikardi ve ventrikiiler fibrilasyona yol acabilmektedir (22).
Yiikselmis sitokin seviyeleri, atriyal ve ventrikiiler aritmilere zemin hazirlayabilen
sistemik bir inflamatuar yanita ve miyokardiyal hasara yol agabilir. Yiiksek
kardiyak biyobelirtecler eszamanli siirekli monomorfik ventrikiiler tasikardi (VT)
ve polimorfik VT gibi yeni baslayan malign tasiaritmiler, miyokardit siiphesini
diistindirmelidir. Bu olgularda kardiyak arrest ve atriyal fibrilasyon bildirilen
caligmalar vardir (27). Yiiksek troponin seviyeleri ile artmis CRP arasinda,
ventrikiiler aritmi insidansinin arttig1 ve olgularda daha ¢ok mekanik ventilasyon
ithtiyact ile giicli bir korelasyon bulunmaktadir. Siddetli hastaligin akut fazinda
yaygin olan hipoksi ve elektrolit anormalliklerinin kardiyak aritmileri
artirabilecegi goz oniine alindiginda, daha az siddetli hastalig1 olan yada siddetli
hastaligin akut fazindan iyilesen hastalarda COVID-19 ile ilgili aritmik risk su
anda net olarak bilinmemektedir. Guo ve ark. ayrica NT-ProBNP seviyelerindeki
artis1 malign aritmilerin baslangici ile iliskilendirerek akut miyokardit ve aritmiler
arasindaki iliskiyi gostermisler (24). Bu hastalarin, potasyum bozukluklarina bagl
aritmilere neden olan ciddi hipoksemi ve hidroelektrolitik bozukluk gelistirdigini
de akilda tutmak gerekir. Kritik hastalarda olusan gegici tam atriyoventrikiiler
blok, bu pulmoner arter basincindaki artisa bagli miyokardit olasiligini yiikseltmis
gibi gorinmektedir. Aritmiye miyokard hasari, kardiyojenik sok, hipoksi, asit-baz
dengesizligi ve elektrolit bozuklugu neden olabilir (22,23).
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2.4.4. Kalp yetmezligi

Zhou ve arkadaslarinin kohort calismasinda, kalp yetmezligi insidansinin
191 olgunun tamaminda %23 ve hayatin1 kaybeden hastalarda %49 oldugunu
gostermistir (28).

Chen ve ark, hastalarin neredeyse yarisinda COVID-19 ile iligkili
komplikasyonlar olarak kalp yetmezligi prevalansini ve amino-terminal pro-BNP
diizeylerinin yiikseldigini de desteklemektedir (29). Bununla birlikte, COVID-19
hastalarinda kalp yetmezliginin nedenleri belirsizligini korudugu bilinmektedir.
Azalmis diyastolik fonksiyon, 6nceden var olan KVH komorbiditeleri, COVID-19
tarafindan tetiklenen akut miyokard hasar1 ve sepsis ile iliskili kardiyak
disfonksiyonun tiimii, COVID-19'da kalp yetmezligi etiyolojisine katkida bulunan
olasi faktorlerdir (23).

2.5. Hematolojik bulgular ve Koagiilopati

Koagiilopati skoru >4, D-dimer yiikselmesi (normal degerin >6 kat1), CRP,
troponinler ve diger yaygin damar i¢i pihtilasma belirtecleri; %42'lik bir hastane
mortalitesine ulasan siddetli COVD-19'lu hastanede yatan hastalarda daha koti bir
prognozla iligkilidir. Diisiik molekiiler agirlikli heparin ile baslangi¢ antikoagiilan
tedavisinin mortaliteyi 7. giinde %48 ve 28. giinde %37 oraninda azalttifi ve
PaO2/Fi02’da 6nemli bir iyilesme sagladigi gosterilmistir (18). COVID-19 ile
hastanede yatan hastalarin yaklagik %?20-50'sinde pihtilagma testlerinde
hematolojik degisiklikler yiiksek D-dimer, uzamis PT, trombositopeni ve/veya

diisiik fibrinojen seviyeleri varligi gosterilmistir (30-32).

Uluslararas1 Tromboz ve Hemostaz Dernegi, sepsis ile iligkili DIC'nin
erken evresini tanimlamak i¢in SIC olarak adlandirilan yeni bir kategori Onerdi.
Bu skor COVID-19 hastalarina uygulanabilir ve bu kriterleri karsilayanlar
antikoagiilan tedavisinden fayda goriir (tablo 1) (18).
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Tablo 2.1. ISTH skoru - Sepsis Kaynakli Koagiilopati ( SIC )

Oge Skor Deger
Trombosit sayis1 (X mmb3) 1 100.000-150.000
2 <100.000
PT - INR 1 1.2-14
2 >1.4
SOFA skoru 1 1
2 >2
>4

Lenfopeni %35-83 oraninda en sik goriilen kan sayim anormalligi olup,
ciddi COVID-19 vakalarinda daha fazla gelisir. Wuhan'da yapilan bir ¢alisma,
Siddetli vakalarda diisiik lenfosit sayisi, yiiksek 16kosit sayisi ve notrofil-lenfosit
orani (NLR) ve diisik monosit, cozinofil ve bazofil yiizdeleri oldugunu
bildirmiglerdir (33). Son veriler COVID-19 hastalarinda, trombotik egilimin
arttigin1 gostermektedr (34).

2.6. Bobrek bulgular:

Gegirilmis Covid-19 sonrasi yaklasik %40 akut bobrek hasar1 (ABH)
hematiiri ve proteiniiri gozlemlenmistir (35). Bunun proksimal tiibiiler
hiicrelerinde ACE2 reseptorlerinin ekspresyonu ile yakin baglantili oldugu tahmin
edilmektedir. Hastanede yatan Covid-19 hastalarinda masif albliminiiri ve daha
sonra proteiniiri gelisimi ve etkilenen hastalarin %27'sinde ve 6len hastalarin {igte
ikisinde yliksek kan iire nitrojeni goriilmiistiir (36). COVID-19 kaynakli ABH'inde
bulunan lenfosit ve immiin hiicre infiltrasyonu, bdbrek hasar1 ve onariminda
onemli patofizyolojik faktordiir. Cheng ve arkadaglarmin 710 hastalik bir

calismada, hastaneye basvuran hastalarin %44'tinde proteiniiri, %27'sinde
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hematiiri ve %3,2'sinde ABH saptanmis ve bu bobrek yetmezligi gostergeleri
yiiksek mortalite ile iliskilendirilmistir (37). SARS-CoV-2 enfeksiyonu sirasinda
farkli faktorler ABH'ye neden olabilir. Dogrudan viral hasar , bobregin bozulmus
hemodinamigi, Covid-19'daki ABH'den sorumlu olabilir. Sitokin firtinalari,
hipoksi, ilaca bagli nefrotoksisite ve diger viriisler, bakteriler ve mantarlarla
ikincil enfeksiyon gibi diger ikincil hasarlar ABH'ye katkida bulunabilir. Ayrica,

sepsisle iligkili yollar, bobrek hasari i¢in olas1 mekanizmadir (36).

2.7. Norolojik bulgular

COVID-19'un beyin saglig1 iizerindeki etkisi postcovid sonrasi hastalarda
hastane yatisi olan ve evde gegirenlerde %82,3'iinde bas agris1 veya miyalji gibi
hafif semptomlardan inme, psikoz ve anosmi gibi daha siddetli semptomlara kadar

degisen yelpazede norolojik belirtilerin olustugu bildirdi (38,39).

Bas agrisi, COVID-19 ile iliskili en yaygin ndrolojik belirti olup genellikle
sitokin firtinast ile iliskilendirilmistir (40,41). COVID-19 ile iliskili noérolojik
komplikasyonlarin bazilar1 hafif ve geri doniisiimlii olsa da, viriisiin endotel hiicre
islev bozuklugunu indiikleyen ve inme veya tromboz riskini artiran koagiilopati
olusturan bir inflamatuar sitokin dalgasini tetikledigini ¢alismalarda gostermistir.
Enfeksiyonu takiben endotelyumun iltihaplanmasi da aterosklerotik plagi
etkileyip trombotik felce neden olabilir. Enfeksiyonun neden oldugu bir kan
basinct artiginin ACE-2 seviyelerinde bir azalmaya yol agarak renin-anjiyotensin
sisteminde bir dengesizlige ve sonugta inflamasyon ve vazokonstriksiyona neden
olur. COVID-19 ile iliskili ensefalopati, anosmi, ensefalit, psikoz, bas agrisi,
depresyon ve anksiyete gelistigi bildirilmistir. Hipoksemi serebral ve pulmoner

disfonksiyon, gelisen ensefalopati ve diger bozukluklari agiklayabilir (24,39,42).

2.8. Gastrointestinal Sistem Bulgular

COVID-19 hastalarinda ishal, anoreksiya, mide bulantisi, karin agrisi, tat
duyusu kaybi ve kusma gibi semptomlar bildirilmis olup kotii prognoz ile

iliskilidir.
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COVID-19 ile iligkili GI semptomlarinin patofizyolojisi belirsizdir. Diigiik
siddette COVID-19 olan 206 hasta iizerinde yapilan bir arastirma, yalnizca
sindirim semptomlari, hem sindirim hem de solunum semptomlar1 ve yalnizca
solunum semptomlari olarak gruplandirildi. Sindirim semptomlar1 olan hastalarin,
solunum semptomlart olanlardan daha sonra hastaneye bagvurduklarini
bulmuslardir. Bununla birlikte, sindirim semptomlart olan hastalarda semptom
baslangici ile viral klirens arasinda daha uzun bir siire vardi. Benzer sekilde, 204
hastadan olusan bagka bir kohort, sindirim semptomlar1 olan hastalarin uzun
pithtilasma ve daha yiiksek karaciger enzim seviyeleri oldugunu gosterdi. Gl
semptomlari olan COVID-19 hastalarinda >38,5 °C ates, yorgunluk, nefes darligi
ve bas agris1 oranlarinin énemli 6l¢iide daha yiiksek oldugunu bildirdi. Tiim bu
raporlar, 6zellikle hafif hastalar icin SARS-CoV-2 enfeksiyonunun siirecinde,
tedavisinde ve  iyilesmesinde GI  semptomlarin  Onemini  agikca

gostermektedir.(43-45)

2.9. Endokrin bulgular

Endokrin belirtilerin mekanizmasi, tiroid ve pankreas gibi baz1 endokrin
bezlerin ACE2'yi eksprese etmesinden veya sitokin firtinasinin hiperimmiin
Ozelligine bagl olabilir. Baz1 gozlemsel ¢aligmalar, COVID-19 hastalarinda tiroid
fonksiyonunda anormallikler gostermistir. COVID-19, diyabet hastalarinda
diyabetik keto asidoz (DKA) icin yiiksek risk olusturabilir COVID-19
hastalarinda hipofiz hipofonksiyonu sonucu sekonder adrenal yetmezlik,

trombotik bir olay sonucunda primer adrenal yetmezlik gelisebilir (46-48).

2.10. Kas iskelet sistemi bulgulari

Viriisiin kas ve kemigin korteksindeki ACE2 reseptorleri tizerindeki direkt
etkisi sonucu kemik, kas agrisi, miyopati ve Kkas iskelet sistemi semptomlari
gelismesinde sitokin firtinasinin inflamatuar reaksiyonu da rol oynamaktadir.
COVID-19'un kutandz belirtileri eritema makiilopapiiler kizariklik, deri

dokiintiisii  olarak goriinebilir. Bir ¢aligmada, COVID-19 hastalarinin deri
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dokiintiisii ve eritem gibi cilt belirtileri solunum semptomlarindan 6nce ortaya

cikabilecegi belirtilmistir (46).

2.11. Elektrokardiogram

EKG noninvaziv kalbin elektriksel aktivitesini gosterir (49). Standart 12
derivasyonlu EKG miyokardin bu elektriksel aktivitesinin grafik olarak
verilmesidir (50). Normal kalp dongiisiiniin elektriksel aktiviteleri bir P

dalgasindan, ardindan QRS kompleksinden ve ardindan T dalgasindan olusur (51).

\0.047 PR, QRS ST / 02s \
R
P \F/Tk\ \
Q /
s

WT}N//—/.

1s

Sekil 2.1. Normal Siniis Ritmi (51).

2.11.1. P dalgas1

EKG'de atriyal depolarizasyonu gosterir. Atriyal depolarizasyon sag
atriyumda yer alan SA diigiimii tarafindan baslar, 6nce sag atriyum, ardindan sol
atriyal depolarizasyon baglar. Yani P dalgasinin ilk yaris1 sag atriyal
depolarizasyonu, ikinci yarist ise sol atriyal depolarizasyonu gosterir. Siiresi li¢

kiiciik kare genisliginde ve 2,5 kiiclik kare yiiksekligindedir.
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Normal siniis ritminde derivasyon I ve II'de her zaman pozitif ve aVR'de
stirekli olarak negatiftir. V1'de genellikle bifaziktir. Anormal bir P dalgas1 atriyal
genislemeyi gosterebilir (52) .

2.11.2. PR arahg

Atriyal depolarizasyonun baslangicindan ventrikiiler depolarizasyonun
baslangicina kadar gegen siireyi temsil eder ve AV diigiimiindeki gecikmeyi igerir.
Ortalama aralik 3 ila 5 kiiglik karedir (120 ila 200 ms). PR araligindaki
varyasyonlar ¢esitli bozukluklara yol agabilir. Uzun PR aralig1 birinci derece AV
blogu gosterebilir ve kisa aralik, baypas yolu veya Wolf-Parkinson-White
sendromu ve Lown-Ganong-Levine sendromu gibi hizlanmis AV iletimi olan

durumlarda mevcut olabilir (49,53).

2.11.3. QRS Kompleksi

Akim AV diigiimiinden gegerken ventrikiiler depolarizasyonu temsil eder.
Standart bir QRS kompleksinin siiresi li¢ kii¢iik kareden daha azdir (120 ms'nin
altinda, genellikle 60 ila 100 ms). Uzamis bir QRS, hiperkalemi veya dal blogunu
gosterebilir. Erken ventrikiiler kasilma veya ventrikiiler ritim, genis bir QRS ile

iliskilendirilebilir (54).

2.11.4. Septal Q Dalgas1

Q dalgasi genellikle I, aVL, V5 ve Vé6'da kiiciik bir negatif sapma olarak
goriiniir. Interventrikiiler septumun depolarizasyonunu temsil eder. Genisligi 0,1
mV'den biiyiik degildir, bu nedenle EKG'de septal depolarizasyon her zaman
goriilmez. EKG'deki patolojik Q dalgalar1 eski bir enfarktiise isaret edebilir. 40
milisaniyeden daha uzun bir Q dalgasi, 1 mm'den daha biiyiik bir derinlik veya
QRS kompleksi amplitiidiiniin %25'inden daha biiyiik patolojiktir (49).
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2.11.5. R-dalgasi

Depolarizasyon sirasinda ventrikiillerden gegerken elektriksel uyariy1
temsil eden QRS kompleksinin en yiiksek dalgasidir. V1 derivasyonu en kiiciik R
dalgasina, V5 ise en biiyiigiine sahiptir. Kiiciik bir R dalgasi, dnceki anteroseptal
MI, sol ventrikiil hipertrofisi, hatali elektrot yerlesimi gibi bir¢ok nedeni vardir
(49).

2.11.6. S-dalgasi

Purkinje liflerinin depolarizasyonunun son asamasi olup R dalgasindan
sonraki asagi dogru sapmadir. S dalgas1t V1'de en belirgindir ve V6'da giderek
kiigiiliir veya bazende hi¢ S dalgasi olmaz (49).

2.11.7. T-dalgas1

Ventrikiiler repolarizasyonu temsil eder. Tipik T dalgasi i¢in Onerilen
kriterler, R dalgas1 boyutunun sekizde biri veya iicte ikisinden kiigiik ve
yiiksekligin 10 mm'den az olmasidir. T dalgasi anormallikleri; ters, diiz, iki fazli
veya uzun egimli T dalgalarmi igerir. On gdgiis derivasyonu III, aVR ve V1'de
uzun T dalgalar1 ve negatif QRS kompleksi akut miyokardiyal iskemiyi
diisiindiirebilir. Ayrica endokrin veya elektrolit dengesizligi, miyokardit,
perikardit, kardiyomiyopati, kalp cerrahisi sonrasi durum, pulmoner emboli, ates,
enfeksiyon, anemi, asit-baz bozukluklari, ilaglar, endojen katekolaminler,

metabolik degisiklikler, akut abdominal siireg, kafa i¢i patolojide saptanir (55,56).

2.11.8. ST Segmenti

Ventrikiiler depolarizasyonun sonu ve ventrikiiler repolarizasyonun
baslangicini gosteren ST segmentinin ortalama siiresi 80-120 msdir. ST segmenti
izoelektrik bir ¢izgide PR aralig1 ile ayni seviyede bulunur. ST segmentinin J
noktasinda dlgiilen 1 mm veya daha fazla yiikselmesi veya ¢okmesi anormaldir. J
noktasi, QRS kompleksi ile ST segmenti arasindaki bir bolgedir. Prinzmetal

anjina, akut perikardit, akut miyokardit, hiperkalemi, kiint travma, pulmoner
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emboli, subaraknoid kanama, Brugada sendromu, ventrikiiler anevrizma ve sol dal

blogu gibi nedenlerle de ST yiiksekligi iligkilidir (49).

2.11.9. QT Arahg

QT aralig1, ventrikiiler depolarizasyon ve repolarizasyonun olusumun ve
hiicresel aksiyon potansiyeli (AP) siiresinin bir belirtecidir. Sodyum kanallar
primer depolarizasyondan sorumludur; ancak, ge¢ sodyum akimi da
repolarizasyona katkida bulunur. Kalsiyum kanallari, aksiyon potansiyelinin plato
fazinin korunmasinda, potasyum kanallar1 ise repolarizasyonda 6nemli bir rol
oynar. Bu reseptorlerin anormallikleri kardiyak aksiyon potansiyelini etkiler.
Ormegin potasyum kanallarindaki anormallikler repolarizasyon siiresini uzatabilir
sonucta QT uzamasina yol agabilir (57). Normal QTc araligi kadimnlar i¢in <460

ms ve erkekler i¢in <440 ms olarak kabul edilir (58).

2.11.10. U Dalgasi

T dalgasini takip eden kiiciik bir dalga olup Papiller kaslarin veya Purkinje
liflerinin gecikmis repolarizasyonunu temsil eder. Genellikle hipokalemi ile

iliskilidir (49).

2.11.11. J Dalgasi

Osborn dalgast olarak da bilinen hipotermide anormal bir EKG
bulgusudur. EKG'de QRS kompleksi ve ST-segment bileskesinde ekstra bir sapma

olarak goriiniir (59).

2.11.12. QT Arahg Olciimii

QT araligt QRS kompleksinin baslangicindan T dalgasinin sonlanmasina
kadar 6l¢iiliir ve tek bir derivasyonda 3 ila 5 atim iizerinden ortalamasi alinir. En
uzun QT araliklar1 genellikle prekordiyal derivasyonlarda dlgiiliir. QT uzamasini
degerlendirmek ig¢in V3 veya V4 derivasyonlar1 daha giivenilirdir. Belirgin U

dalgalar1, T dalgasiyla birlesirlerse buda 6lgiime dahil edilmelidir. QT aralig1 kalp
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hizindan etkilenir, bu yiizden yorumlanmadan 6nce bir diizeltme yapilmali ve QT
araligindan onceki RR aralig1 6l¢iilmelidir. QT araliginin kalp hiz1 diizeltmesi i¢in

cesitli formiiller onerilmistir (tablo 2).

e Bazett Formiilii: QTc = QT / VRR

e Frederica Fromiili: QTc = QT / RR1/3

e Framingham Formiilii: QTc = QT + 0,154 (1-RR)

e Hodges Formiilii: QTc = QT + 1,75 (kalp hi1z1-60)

En iyi QTc yontemi konusunda fikir birligi olmamasina ragmen, Bazett'in
formiili, QT uzamasinda altin standart olarak kabul edilir. Bu yontem, yiiksek
kalp hizlarinda QT araligim1 oldugundan yiiksek, diisiik kalp hizlarinda ise
oldugundan diisiik tahmin etmektedir. Buna karsilik, QT araliginin RR araliginin
kiibik kokiine boliindiigii Fridericia formiilii, yavas kalp hizlar1 i¢in daha iyi
caligir. Diger yontemler Framingham ve Hodges formiillerini icerir. Genel olarak,
QT aralig1 440 ms'den biiyiik oldugunda QT uzamas: diisiiniiliir, ancak aritmiler
cogunlukla 500 ms veya daha yiliksek degerlerle iliskilendirilir. Bazett formiiliine
gbre normal diizeltilmis QT (QTc ) araliginin iist sinir1 erkekler icin 440 ms ve
kadinlar i¢in 460 ms’dir . Her 10 ms'lik artis i¢in, aritmik olay riskinde ~%35'lik bir

artis olur.

2015 Avrupa Kardiyoloji Dernegi kilavuzu, hem erkekler hem de kadinlar
icin sirasiyla 480 ms ve 360 ms'lik {ist ve alt sinirlar onermektedir. QT aralig
yasla birlikte artar ve uzun QT aralig1 genellikle elektrolit anormallikleri, ilaglar
gibi tibbi durumlarla iligkilidir (60-66). QTc araligi, ergenlik doéneminde
erkeklerde QTc araligimin kismen kisalmasi nedeniyle yetiskin kadinlarda daha
uzundur. TdP'nin kadmnlarda erkeklere gore iki ila ili¢ kat daha fazla ortaya
cikmastyla, birgok calismada tutarli bir sekilde kadin {istiinliigii gézlemlenmistir.
Bu klinik gozlemler, erkeklerde puberteden sonra QT'min kisaldig1 ancak

kadinlarda olmadig1 bulgusuyla birlestiginde, seks hormonlarinin repolarizasyonu
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modiile ettigini disiindiirtir. Testosteron, potasyum akiminin hizinu artirarak
QTc'yi kisaltir ve erkeklerde TdP riskini azaltan ana faktor olarak gosterilmistir
(67). Edinilmis UQTS yonetiminin kose tasi, herhangi bir ilacin tanimlanmasi
yada kesilmesi yaninda hipokalemi veya hipomagnezemi gibi metabolik
bozuklugunda agresif bir sekilde diizeltilmesini igerir. Torsades de pointes
ataklariin c¢ogu kisa Omiirliidiir ve kendiliginden sonlanir. Bununla birlikte,
uzayan ataklar hemodinamik bozulmaya neden olur ve acil kardiyoversiyon
gerektirir (67). Baz1 kisiler i¢cin TdP, orta derecede QT uzamasi ile ortaya
cikabilirken, digerleri belirgin sekilde uzamis QT ile bile higbir etki gérmeyebilir
(68). TdP riskini artirabilecek birgok faktor vardir (tablo 3). Birgogu
degistirilemez bu nedenle spesifik bir tedaviye uyumlu degildir (57).

Tablo 2.2. Farkli QT diizeltme yontemleri (65).

QT diizeltme yontemi Formiil

Bazet QT/RR ”

Fridericia QT/RR 3

Framingham QT + 0,154 (1000 - RR)
Hodges QT + 105 (1/RR - 1)
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Tablo 2.3. ilaca bagli QT uzamasi olan Torsades de pointes i¢in hasta risk

faktorleri (57).

Degistirilemez

Potansiyel olarak

degistirilebilir

. Konjenital uzun QT sendromu*

. Bu hastalarda QT uzatici

ilaglar kullanilmamalidir.

. Kalp yetmezligi (diisiik ventrikiiler
ejeksiyon fraksiyonu), sol ventrikiil hipertrofisi
ve miyokard enfarktiisii gibi yapisal kalp
hastaliklar1

. Tiroid hastalig1 (tedavi edilmemis);
hipotiroidizm ile daha yaygin

. Bozulmus karaciger veya bobrek
fonksiyonu (ilag metabolizmasini etkileyebilir)
. kadin seks

. Yas >65

. Bradikardi

. Diizeltilmemis elektrolit
bozukluklar1 (hipokalemi,
hipomagnezemi, hipokalsemi)

. QT uzatic bir ilacla yakin

zamanda kardiyoversiyon
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Tablo 2.4. QT uzamasina neden olabilecek segilmis ilaglar (57).

Yiiksek risk biraz risk Kategorize edilmemis risk*
. amifampridin
. Amisiilprid . Androjen antagonistleri
o anagrelid (abirateron, bikalutamid,
. enzalutamid, flutamid,
. Bedakilin - .
Yavasl nilutamid)
[ ] -
avaslia . ° antrasiklinler
. Kabozanitit .
. . apomorfin
. Klorpromazin -
. Sitalopram * Asenapin
A ° atomoksetin
. Krizotinib . L
. ° Azitromisin
. dasatinib .
. J Boseprevir
. Delamanid
. . Brompendol
. domperidon . .
J siprofloksasin
. Dolasetron . L
damlaneridol U Klaritromisin
. * am .alperl ° . klofazimin
° Antiaritmikler, sinif la ° Efavirenz Kloroki
(ajmalin, sibenzolin, disopiramid, . eribuli i orokin
hidrokinidin, prokainamid, kinidin) . essitalopram . klozapin
° Antiaritmikler, sinif I1I & flukonazol ® Eritromisin
(amiodaron, azimilide, cibenzoline, . tifloksasi ° Foscarnet
dofetilide, dronedaron, ibutilide, gatrrioksasin . Gonadorelin analoglari
sotalol, vernakalant) * h|dro|§5|2|n (buserelin, goserelin, histrelin,
. arsenik trioksit o lloperidon leuprorelin, triptorelin)
. Artemisinin tiirevleri o Lapatinib . . Gonadorelin
(artemisinin, artemether/lumefantrine, | ® Levomepromazin antagonistleri (degarelix)
artenimol) . metadon ° Levofloksasin
. Halofantrin . moksifloksasin . Lityum
. Haloperidol . nilotinib . Lofeksidin
. Ketanser . ondansetron . oksaliplatin
J mesoridazin . paliperidon . Olanzapin
. panobinostat . pasireotid . oksitosin
. Pimozid . pazopanib . Pentamidin (intravendz)
. Ribosiklib . Kinin . piperakin
. sertindol . ranolazin . ketiapin
. tioridazin . Romidepsin . Rilpivirin
. Sakinavir, ritonavir ile . Risperidon
vandetanib gliglendirilmis . sodyum stiboglukonat
. sildenafil . solifenasin
. sorafenib . spiramisin
° sparfloksasin ° sitlpirid
. Sultoprid . Takrolimus
. Sunitinib o Telavancin
. telaprevir . Telitromisin
. tolterodin . terlipressin
° Torremifen ° Tizanidin
o trisiklikler ° trazodon
. Vardenafil . venlafaksin
° vorikonazol ° Vinflunin
. Zotepin
Ziprasidon

Zuklopentiksol
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TdP’in kisa siireli tedavisi, intravendz (IV) magnezyum siilfat ve gegici
transvendz kardiyak pacing uygulamasini igerir. IV izoproterenole nadiren ihtiyag
duyulur. Yararli oldugu bildirilse de lidokain, fenitoin veya atropinin etkinligi
belirsizdir. IV magnezyum, torsade de pointes'in acil tedavisi i¢in 2 g bolus
magnezyum siilfat;, dakikada 2-4 mg hizinda IV infiizyon seklinde verilir.
Magnezyumun torsade de points niiksetmesini dnledigi mekanizma acik degildir.
Etkisine muhtemelen sodyum veya kalsiyum akimlariin bloke edilmesi aracilik
eder. IV magnezyumun tek yan etkisi, bolus enjeksiyonu sirasinda kizarmadir.
Potasyum uygulamasi, 6zellikle serum potasyum seviyesi diisiikse, torsades de
pointes'in kisa siireli 6nlenmesi icin IV magnezyuma 6nemli bir yardimcidir.
Serum potasyumu yiiksek normal aralikta tutulmalidir. Overdrive transvenoz
pacing, QTc'yi kisaltir ve torsades de pointes'in niiksetmesini 6nlemede oldukca
etkilidir. Kardiyak pacing, repolarizan potasyum akimlarmi giliglendirerek
duraklamalar1 onler ve QTc araligini kisaltir. Edinilmis UQTS'den farkli olarak
izoproterenol, konjenital UQTS veya iskemik kalp hastaligi olan hastalarda
kontrendikedir. Yan etkiler garpint1 ve kizarmayi icerir. Uzun siireli tedavi nadiren
gereklidir. Elektrolit dengesizligine zemin hazirlayan kosullar diizeltilmelidir.
Hasta siniis sendromu veya atriyoventrikiiler blok ve bradikardi durumlarinda,

kalic1 pacing endike olabilir (67).

2.11.13. Uzun QT ve QTc

Uzun ve kisa QT sendromlar1 (LQTS ve SQTS), etkilenen bireyleri malign
ventrikiiler aritmilerin gelisimi yoluyla ani kardiyak oliime yatkin hale getiren

kalbin birincil elektriksel bozukluklaridir .

Ik kalitsal uzun QT sendromu, 1957'de Jervell ve Lange-Nielsen (JLN)
tarafindan kesfedildi (69). Her iki sendrom da dogustan iyon kanali
mutasyonlarindan kaynaklanabilir veya edinilmis nedenlere sahip olabilir (65).
UQTS, konjenital veya edinilmis nedenlerle repolarize edici akimlardaki azalma
veya depolarize edici akimlardaki artistan kaynaklanir. Edinilmis uzun QT
sendromu, siklikla torsade de pointes'i hizlandirabilen ve ani kardiyak Oliime

neden olabilen spesifik ilaclar, hipokalemi veya hipomagnezemi nedeniyle

25



kardiyak repolarizasyon bozuklugudur. Selzer ve Wray ilk kez 1964'te kinidine
yamt olarak QT uzamasi ve ventrikiiler fibrilasyonu bildirdiler. Iki yil sonra
Dessertenne , tam atriyoventrikiiler blogu ve senkop ataklari olan yasli bir kadinda
QRS komplekslerinin bir izoelektrik hat etrafinda sintizoidal bir tarzda biikiildiigi
polimorfik bir ventrikiiler tasikardi tipini torsades de pointes'i tanimladi (Sekil
1) Torsade de pointes genellikle kendi kendini smirlarsada  ventrikiiler
fibrilasyona doniisebilir (67). Giiniimiize kadar on ii¢ genetik LQTS alt tipi

tanimlanmustir (70).

Sekil 2.2.Torsades de pointes.

Kazanilmis uzun QT sendromu insidansini tahmin etmek zordur. Kardiyak
olmayan bir ilacin torsades de pointes'i provoke etme sans1 genellikle antiaritmik
ilaclardan daha diisiik olmasina ragmen, QT araliginin ve torsades de pointes'in
uzamastyla iligkili beklenmedik ani kardiyak Oliimler nedeniyle son zamanlarda
baz1 kardiyovaskiiler olmayan ilaglar piyasadan c¢ekilmistir (67). UQTS'nin
kazanilmis nedenleri, genetik nedenlerden ¢ok daha yaygindir. Bunlar genellikle

elektrolit anormalliklerine, en sik hipokalemiye baglidir (65).

2.11.14. QT uzamasi riskini artirabilen ila¢ etkilesimleri

Bazi ilaglar arasindaki etkilesimler QT uzama riskini artirabilir. Bunun ii¢

ana mekanizma vardir :

o Farmakodinamik etkilesimler, QT araligin1 uzatan iki veya daha fazla ilag
birlikte recete edildiginde, aditif veya gili¢lendirici bir etkiye yol agabilir.

Ornegin, iki veya daha fazla ilaci birlestirmek. (tablo 3)
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o Farmakokinetik etkilesimler, QT araligin1 uzatmayan bir ilag klerensi
azalttiginda veya ayn1 hepatik enzimler tarafindan metabolize edildiginde,
QT araligin1 uzatan ilacin konsantrasyonlarmin artmasina neden olur.
Ornegin ritonavir, metabolizmasin1 (CYP3A4 inhibitorii) azaltarak kinidin
diizeylerini artirir.

e QT uzamasi riskini artirabilen hipokalemi ve hipomagnezemi gibi ilaca
bagli elektrolit dengesizlikleri. Ornegin hipokalemiye neden olan loop

veya tiazid ditiretikleri riski artirir (57).

2.11.15. Kisa QT sendromlar: (SQTS)

Kisa QT sendromu (SQTS), anormal derecede kisa QT araligr <350 ms ile
karakterizedir. QT araliginin kisalmasi, repolarize edici akimlarin artan
aktivitesinden veya depolarize edici akimlarin azalan etkinliginden
kaynaklanabilecek hizlanmis repolarizasyonu yansitir. SQTS, LQTS gibi dogustan
veya edinilmis nedenlere olabilir. Etkilenen bireylerde,6zellikle ventrikiiler
fibrilasyon olmak iizere artmis atriyal ve ventrikiiler aritmi riskine yatkinlik
yaratir ve bu nedenle ani kardiyak 6liimiin 6nemli bir nedenidir. Simdiye kadar
SQTSmin altt genetik alt tipi tamimlanmigtir. Kalsiyum metabolizmasi
anormallinde miyokardiyal iskemi, asidoz veya karnitin eksikligi gibi edinsel
nedenler daha yaygindir. Azda olsa Brugada sendromu tanili olgularda QT
intervallerinde kisalma gortilmistiir (65,71). Dijitalis, asetilkolin, katekolaminler
veya KATP aktivatorleri gibi ilaglar hipertermi de QT aralifinin kisalmasina
neden olabilir . Kisa QT araliklar1 da, epilepsi ile iliskilendirilmistir (64).

UQTS i¢in, beta blokerler hastalarin yaklasik %70'inde ventrikiiler
tasikardiyi onlemede etkilidir. SQTS i¢in kinidin veya disopiramid onerilir. Her
iki sendromda da kesin tedavi implante edilebilir kardiyoverter-defibrilatér (ICD)

yerlestirilmesidir (65).
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3.GEREC VE YONTEM

3.1. Etik Kurul

Calisma, Akdeniz Universitesi Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan 2012-KAEK-20 nolu proje ve KAEK-367 karar no ile 25.05.2022

tarihinde etik kurul onay1 almistir.

3.2. Hasta Secimi

Calismamizda Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Genel Cerrahi
Kliniginde Mayis 2022- Mayis 2023 tarihleri arasinda elektif olarak opere edilen
hastalar retrospektif olarak incelendi. Calismaya eksiksiz verileri olan, sadece
genel anestezi alan 18-75 yas araligindaki 201 hasta dahil edildi. 18 yas alt1, 75
yas Ustli olgular ve acil cerrahi gereksinim gereken olgular arastirma dis1 birakildi.
Hastalarin arsiv ve bilgi yOnetim sistem taramasi yapildi. Hasta bilgileri
anestezinin preoperatif poliklinik degerlendirme formundan, intraoperatif veriler
ise bu siirecte kayit altina alinan anestezi degerlendirme formundan, postoperatif
degerler ise servis takip formundan toplanarak ritim degisiklikleri, hipotansiyon
ve hipertansyon gelismesi ve kalp ritmi, SpO2 degerleri, kayit altina alinan EKG

¢ekimleri incelendi.

3.3. Hastalarin Degerlendirilmesi

Hastalarin ge¢mis verilerine hastane arsivinden ve hastane bilgi yonetim

siteminden ulagildi.

Hastalarin demografik verileri, sigara ve alkol kullanim &ykiisti, Covid-19
ast durumu, operasyondan ka¢ ay once gegirilmis SARS CoV2, enfeksiyon
doneminde ve sonrasindaki bulgulart kayit altina alindi. Preoperatif EKG
degerlendirilmesi, ek hastalik, QT siiresini uzatan ila¢ kullanim &ykiisii olup
olmadigi, preoperatif donemde 6 dakika ylirlime testi sonrasi parmak ucu
saturasyonu (SpO2), nefes tutma testi, intraoperatif donemde anestezi

degerlendirme formundan alinan veriler, hastalarin postoperatif déonemde 24
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saatlik ortalama kalp hizi, sistolik, diyastolik ve ortalama arteriyel kan basinci,
Sp0O2 degerleri, PACU,servis veya YBU vyatis durumu kaydedildi. Olgularin
preoperatif anestezi degerlendirme formu, kardiyoloji konsiiltasyonu, EKG’si ve
laboratuvar parametrelerinden glukoz, iire, kreatinin, alblimin, sodyum, potasyum,
magnezyum, aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT),
laktat dehidrogenaz (LDH), troponin T, hemoglobin, noétrofil, lenfosit,
notrofil/lenfosit oran1 (NLR), C reaktif Protein (CRP), laktat, degerleri ile
kardiyak olay yasadigim1 ongdrdiiglimiiz gruptaki hastalarin postoperatift EKG
cekildigi giin Olgiilen troponin T, NLR, CRP, degerleri hastalarin kayitlarindan

alindi.

Hem normal kalp hizinda hem de kalp hizinin yiiksek oldugu durumlarda
daha dogru sonu¢ vermesi nedeni ile QTc siireleri (bir¢ok calismada oldugu gibi)
Bazett formiilii kullanilarak hesaplandi. QTc siireleri EKG cihazi tarafindan
hesaplandi ve ayni arastirmaci (Dr. Humay ALIMARDANLI) tarafindan D2 ve
V5-6 derivasyonlarindan manuel olarak da dogrulandi. Olgiimler arasi farklilik
olmasi durumunda en uzun QTc Olciimii degerlendirmeye alindi. Daha Once
Covid-19 oykiisii olan elektif sartlarda genel cerrahi doktorlari tarafindan
operasyona alman hastalarin kayit altina alinmis preoperatif, intraoperatif ve
postoperatif ‘Uzun QTc’ ve ‘normal QTc’ degerlendirmesi ise, cinsiyete gore
uyarlanmis kadinda 460 msn, erkekte 440 msn’den daha uzun olan QT aralig
‘uzun QT araligr’ olarak degerlendirildi. EKG’lerde diizenli, normal hizda (60-100
atim/dk) ve aralikta P, QRS, T dalgalar1 olmas1 halinde normal siniis ritmi olarak,
diizenli, normal aralikta P, QRS, T dalgalarinin normal hizin iizerinde (>100
atim/dk) seyretmesi siniis tagikardisi olarak kaydedildi. Anormal P dalgalarindan
cikan atim, atriyal ekstra atim olarak kaydedildi. Anormal P dalgalarindan
kaynakli tasikardiler atriyal tasikardi, P dalgasinin goriilmedigi R-R arasi diizensiz
seyreden ritimler atriyal fibrilasyon, P dalgasinin goriilmedigi, esit R-R araligi ile
seyreden tagikardiler supraventrikiiler tasikardi olarak kaydedildi. QRS
kompleksinde genisleme, V1,2,3’te RSR’ paterni, lateral derivasyonlarda genis ve
uzamis S dalgasi bulgusu sag dal blogu olarak kaydedildi. QRS kompleksinde
genisleme, V1°de baskin S dalgasi, lateral derivasyonlarda genis R dalgas1 varligi

ve Q dalgas1 yoklugu, sol prekordiyal derivasyonlarda (V5-6) uzamis R dalga pik
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stiresi bulgusu, sol dal blogu olarak kaydedildi. Ventrikiiler odaktan ¢ikan ekstra
atimlar kaydedildi. EKG taramalarinda ventrikiiler fibrilasyon ve ventrikiiler

tagikardi goriilmedigi i¢in analiz edilemedi.

Postoperatif, olgularin operasyon ve ekstiibasyon sonrasi uyanma, PACU
ve YB cikisi, taburculuk siiresihastane kayitlarinadan elde edildi. Postoperatif

gelisen komplikasyonlar belirlenip degerlendirilmeye alind1.

3.4. istatistiksel Yontem

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizleri i¢in SAS 9.4
programi kullanilmistir. Arastirmanin Slgtimle belirlenen nicel degiskenleri igin
tanimlayici istatistikler olarak ortalama ve standart sapma, sayimla belirlenen nitel
degiskenler i¢in ise tanimlayici istatistikler say1 ve yiizde seklinde gdsterilmistir.
Kullanilan nicel tiirdeki verilerin 6ncelikle normal dagilima uygunluk testleri
Shapiro-Wilk testi ve ¢arpiklik katsayilarinin incelenmesi ile yapilmstir. Yapilan
testler sonucu verilerin normal dagilim gdstermedigi anlagilmistir ve istatistiksel
analizde parametrik olmayan testler kullanilmistir. Iki kategorili degiskenler
arasindaki ikili karsilagtirmalarda bagimsiz gruplar arast Mann-Whitney U testi,
lic veya daha fazla kategorili degiskenler arasindaki farkliliklar1 bulabilmek
amactyla Kruskall Wallis Analizi uygulanmistir. Nitel tipteki degiskenler
arasindaki iligkiyi ortaya koymak i¢in Ki-Kare analizi ve nicel tipteki degiskenler
arasindaki iligkiyi ortaya koymak icin ise Sperman korelasyon yapilmigstir.

Calismanin tamaminda anlamlilik diizeyi olarak p< 0.05 degeri kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Preoperatif Covid-19 Oykiisii olan genel cerrahi operasyonu gegiren 201

hastanin demografik verileri analiz edilmistir (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Calismaya katilan hastalarin demografik verileri

Degisken Kadin (N=104) Erkek (N=97) P degeri
HT 38 32 0.5977
DM 16 17 0.6822
Akciger hastalig1 5 7 0.4714
Karaciger hastalig1 3 0 0.0919
Bobrek hastaligi 5 10 0.1380
Endokrin hastalik 30 5 <.0001
KVH 5 10 0.1380
Diger 23 18 0.5315

Bu olgularin demografik verileri degerlendirildiginde tiim hastalarin yas
ortalamasi1 52,0 (19-74) olup, cinsiyet dagilimi ise 104 kadin, 97 erkektir. Kadin
hastalarin yas ortalamas1 49,0+12,68; erkeklerin ise 52,8+14,46 olarak saptanmis
olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,0185). Hastalarin
126’sinin ek hastaligt saptanmis, en sik goriilen ek hastalik 70 hastada
hipertansiyon (HT), 15 hastada da kardiyovaskiiler hastalik (KVH) goriilmistiir.
Hastalarin yalnizca 17’sinde kardiyoloji takibi ve bir olguda da mekanik destek
cihazt kullanimi mevcuttur. Olgularin ek hastalik verileri cinsiyetlere gore
degerlendirilmis ve kadinlarda endokrin hastalik oran1 erkeklere gore istatistiksel

olarak anlaml yiikseklikte bulunmustur (p<.0001).

Hastalarin ameliyattan ne kadar siire 6nce COVID-19 enfeksiyonu
gecirdigi arastirilmis; 46 olgu ameliyattan 1-3 ay dnce, 43’1 4-6 ay dnce COVID-
19 ile enfekte olmustur (Sekil 4.1).
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Covid Stre @ 1-3ay M 4-6ay @ 7-9ay M 10-12ay M@ 13 ayve zeri

Sekil 4.1. Hastalarin COVID-19 siirelerinin dagilimi

COVID-19 semptom verileri analiz edildiginde; 192 hastada semptom
varken, 9 hastada semptom goriilmemistir. En sik goézlenen semptomlar 152
hastada yorgunluk, miyalji 142 ve 139 olguda bas agris1 olup, 72’sinde koku
kaybi, 81’inde ise tat kaybi oldugu saptanmistir. En az goriilen semptom ise

yalnizca 8 hastada bildirilen dokiintii sikayetidir.

Ameliyattan 6nce COVID-19 gegirme siireleri, semptom varligina gore
karsilastirilmast yapilmistir.  Yorgunluk semptomu en yiliksek 4-6 ay arasinda
(p=0,0051), uyku semptomu ise en yiliksek 10-12 ay arasinda (p=0,0453)

goriilmiis ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilikta saptanmastir.

Asilanan 189 olgunun 33’1 Sinovac, 99’u Biontech, 57’si ise hem Sinovac

hem de Biontech ile agilanmistir (Sekil 4.2).
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Sekil 4 2. Hastalarin As1 Verilerinin Dagilimi

Hastalarin ASA ve cerrahi girisim siniflamasi degerlendirildiginde; opere
olan hastalarm 119’u ASA 2 iken, 130’nun cerrahi girisimi Grade-2 olarak
saptanmistir  (Tablo 4.2). Bu veriler kadin ve erkek hastalar arasinda

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklililk bulunmamistir

(p>0,05).

Tablo 4.2. Hastalarin ASA ve cerrahi prosediir kalsifikasyon siniflandirmasi

Semptom Kadin (N=104) Erkek (N=97) P degeri
ASA
I 18 25 0.2729
I 67 52
I 18 20
v 1 0
Grade
I 1 0 0.3449
I 62 68
III 26 20
0% 15 9

Hastalarin gecirilmis COVID-19 siddet smiflandirma verileri analiz
edilirken; 67 olgu asemptomatik/presemptomatik, 29 olgu hafif, 12’si orta,
yalnizca birinde siddetli ve 2’sinde kritik hastalik goriilmiistiir. COVID-19 siddet
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smiflandirmasi cinsiyete gore degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli

bulunmamastir (p=0,3261) (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Cinsiyete gore gegirilmis COVID-19 siddet siniflandirmasi

Gegirilmis COVID-19 siddet Kadin Erkek P degeri
siniflandirmasi (N=104) (N=97)
Asemptomatik /presemptomatik 30 37
Enfeksiyon 50 40
0,3261
Hafif Hastalik 17 12
Orta Derecede Hastalik 7 5
Siddetli Hastalik 0 1
Kritik Hastalik 0 2

Cinsiyetler acisindan kadin ve erkek hastalar semptomlarna gore
degerlendirildiginde; yalnizca bas donmesi ve gogiis sikismast agisindan gruplar
arasinda anlaml farklilik saptanmis ve kadinlarda bu semptomlarin daha sik
oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Yorgunluk, miyalji, uyku, sa¢ dokiilmesi, koku
kaybi, carpinti, istah kaybi, tat kaybi, ishal-kusma, eklem agrisi, oksiiriik, nefes
darlig1, gogiis agrisi, bas agrisi, dokiintii, bogaz agrisi, ses kisiklig1 ve efor
semptomlar1 agisindan ise cinsiyetler arasi anlamli bir farklilik saptanmamistir

(p>0,05) (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Hastalarin COVID-19 semptom bulgulari

Semptom Kadin (N=104) Erkek (N=97) P degeri
Carpinti 33 21 0.1071
Bas donmesi 12 2 0.0084
Gogilis sikisma 13 4 0.0330
Nefes darlig1 23 20 0.7960
Gogiis agrisi 26 16 0.1383
Efor 13 17 0.3177
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Hastalarin 6 dakika yiirlime testi sonrasi SpO2 degerleri ve nefes tutma
testi sonuglar1 degerlendirilmistir. 6 dakika ylirlime testi sonrast SpO2 degerleri
ortalamast 97.3£1.25; nefes tutma testi ortalamasi ise 34,2+18,15 olarak

saptanmigtir.

Kadin ve erkek hastalarin 6 dakika yiiriime testi sonrast SpO2 degerleri ve
nefes tutma testi sonuglart degerlendirilmistir. 6 dakika yiirlime testi sonrast SpO2
degerleri ortalamas1 kadinlarda 97.3+1.24; erkeklerde ise 97.3+1.27 olarak
bulunmus ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir (p>0,05).
Nefes tutma testi ortalamalar1 ise kadinlarda 29,6+15,34; erkeklerde 39,0+19,69
olarak saptanmis ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p<0,0001).

Hastalarin preoperatif, perioperatif ve postoperatif EKG degerleri analiz

edilmis olup tiim sonuglar Sekil 4.3°te gdsterilmistir (N=201).

Hastalarin cinsiyetlere gore ameliyat oncesi kardiyoloji konsiiltasyonu
verileri degerlendirilmis olup; kadinlarin 12’sinden erkeklerin ise 22’sinden
kardiyoloji konsiiltasyonu istenmis olup iki grup arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli olarak saptanmistir (p=0,0352). Yalnizca ileri yas nedeniyle
konsiiltasyon isteminde gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli fark saptanmis

olup (p=0,0067); erkeklerde bu kategori daha yiiksek ¢ikmigtir (11 hasta).
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Sekil 4.3. Hastalarin Preoperatif, Perioperatif Ve Postoperatif Ekg Degerleri

Hastalarin 34’iinden perioperatif kardiyoloji konsiiltasyonu istenmis olup;
konsiiltasyon istenme nedenleri ve bulgular1 Tablo 4.5’te gosterilmistir. Hastalarin
18’inden kontrolsiiz hipertansiyon nedeniyle, 15’inden ise antikoagiilan tedavi

diizenlenmesi nedeniyle kardiyoloji konstiltasyonu istenmistir.

Tablo 4.5. Cinsiyetlere gore hastalarin operasyon 6ncesi EKG degerlerinin
karsilastiriimasi

EKG degerleri Kadin Erkek P degeri
(N=104) (N=97)

Antiagregan tedavi diizenlenmesi | 2 (%1.9) 4 (%4.1) 0.3596
Antikoagiilan tedavi | 6 (%5.8) 9 (%9.3) 0.3441
diizenlenmesi

Kalp pili varligt 1 (%1.0) 0 (%0.0) 0.3330
Ileri yas 2 (1.9%) 11 (%11.3) | 0.0067
Normal olmayan EKG 6 (%5.8) 7 (%7.2) 0.6768
Kontrolsiiz hipertansiyon 6 (%5.8) 12 (%12.4) | 0.1014
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Erkek hastalarin preop kardiyoloji konsiiltasyonu istemi bulgular1 ile preop
Qtc siireleri karsilastirilmis, istatistiksel olarak anlamli fark ¢ikmis olup;
Antikoagiilan tedavi diizenlenmesi, Ileri yas, Normal olmayan EKG kategorileri

gruplar arasinda farklilik saptanmistir (p<<0,05) (Tablo 4.6).

Tablo 4.6. Erkek hastalarin preop kardiyoloji konsiiltasyonu istemi bulgulari ile
preop Qtc siireleri ile karsilagtirilmasi

Preop kardiyoloji konsiiltasyonu Qtc 440 ve Qtc 440 ve P degeri
istemi Uzeri (N=5) Alt1 (N=92)

Preop kardiyoloji konsiiltasyonu 5 17 <0,0001
istemi

Antikoagiilan tedavi diizenlenmesi 4 5 <0,0001
Tleri yas 3 8 0,0004
Normal olmayan EKG 2 5 0,0036

Hastalarin EF% degerleri incelendiginde; ortalama 57,5+9,76 olarak
hesaplanmistir. Medyan degeri ise 60,0 (35,0-65,0) olarak bulunmustur. Kadin ve
erkek hastalarin  ameliyat Oncesi laboratuvar bulgulari Tablo 4.7°de
karsilastirilmisti. Buna gore; ALT, Kreatinin ve Hemogram degerleri agisindan

erkekler kadinlardan istatistiksel olarak anlamli oranda yiiksek ¢ikmustir (p<0,05).

Tablo 4.7. Hastalarin ameliyat 6ncesi laboratuvar bulgulari

Tetkik ismi Kadin Hastalar Erkek Hastalar
+

(Ortalama+SS) (OrtalamazSS) P degeri
Medyan (Min-maks) Medyan(Min-maks)

ALT 19,0+17,86 23,1£19,19 0,0195
15,0 (5,0-160,0) 17,0 (5,0-128,0)

Kreatinin 0,9+0,92 1,3+1,56 <0,0001
0,7 (0,5-7,0) 0,9 (0,5-9,2)

Hemogram 12,7+1,43 13,9211 <0,0001
12,9 (8,4-16,3) 14,5 (7,6-17,0)
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Preoperatif  hastalarin  higbirinde  Qtc  uzamast (>500 msn)
saptanmamisken; operasyon sirasinda 13 hastada, postop ise 8 hastada (%4,0)
tespit edilmistir. Hastalarin %35,0’inde Bradikardi (< 60 bpm) saptanmisken, bu
deger intraop 104 hastada (%51,7); postop ise 22 hastada (%10,9) olarak
gbzlenmistir. Tasikardi (> 100 bpm) ise periop goriilme sikligi 14 hasta (%7,0)
iken, intraop 53 hasta (%26,4) ve postop 31 hasta (%15,4) olarak hesaplanmustir.
Hastalarin ventrikiiler ekstrasistol verisi de degerlendirilmis olup ameliyat 6ncesi
ve sonrast 1 hastada (%0,5) gorilmiis iken; intraop 17 hastada (%8,5)
saptanmistir. Lbbb; preop, intraop ve postop evrelerde aynmi sekilde 12 hastada
(%6) gozlenmistir. Rbbb, yine tiim evrelerde ayni sekilde 11 hastada saptanmustir.
Atrial fibrilasyon ise preop ve intraop donemde 4 olguda, postop donemde ise 6

hasta olarak gozlenmistir.

Calismaya dahil edilen kadin ve erkeklerin demografik veriler kapsaminda
sigara-alkol kullamimi, kardiyoloji takipleri, QT uzatan ilag ve icd verileri
degerlendirilmistir (Tablo 4.8). Kadin ve erkek acisindan istatistiksel olarak

anlamsiz bulunmustur (p>0,05).

Tablo 4.8. Cinsiyetlere gore demografi verilerinin karsilagtiritlmasi

Degisken Kadin (N=104) Erkek (N=97) P degeri
Sigara kullanan 38 33 0.3651
Eksmoker 6 11
Alkol 16 12 0.5375
Kardiyoloji takibi 6 11 0.1561
QT uzatan Ilag 8 4 0.2860
Icd 1 0 0.3306

Hastalarin preop, intraop, postop Qtc siireleri degerlendirilmistir (Tablo

4.9). Buna gore; en uzun Qtc siiresi 463,2+26,23 ile intraoperatif saptanmistir.
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Tablo 4.9. Hastalarin Qtc siirelerinin degerlendirilmesi

Ameliyat zamanlari Qftc siiresi
(OrtalamatStandart sapma)
Medyan (Minimum-maksimum)

Ameliyat 6ncesi 417,5£21,04
418,0 (370,0-490,0)

Ameliyat sirasinda 463,2+26,23
462,0 (338,0-544,0)

Ameliyat sonrasi 449,9+30,30
450,0 (371,0-526,0)

Calismaya dahil edilen hastalarin kardiyak hastaliklarina bagl preop ve
postop Troponin ve CK-MB degerleri incelenmistir. Preoperatif degere gore
operasyon bitiminde bu parametrelerin arttigi gozlenmistir. Kadin ve erkek
hastalar arasinda preoperatif 2 parametre incelenmis ancak istatistiksel agidan
anlamli bir fark olmadigi gézlenmistir (p>0,05). Postop incelenen Troponin, CK-
MB parametrelerden kadin ve erkek hastalar arasinda Troponin seviyeleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu satanmis ve erkeklerde bu

oran daha yiiksek bulunmustur (p=0,0384) (Tablo 4.10).

Perioperatif donemde hipotansiyon ve hipertansiyon tespit edilen hastalar
caligmaya alinmadi. Hastalarin intraoperatif hipertansiyon ve hipotansiyon verileri
degerlendirilmistir. Hastalarin 64’tinde hipertansiyon tanisi; 35’inde ise

hipotansiyon mevcuttur.

Preop, intraop, postop kadin ve erkek hastalarin EKG bulgular
degerlendirildiginde, cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.11).
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Tablo 4.10. Kadin ve erkek hastalarin ameliyat dncesi ve sonrasi Troponin ve CK-MB degerleri

Ameliyat oncesi

Ameliyat sonrasi

Tetkik ismi | Kadin Hastalar Erkek Hastalar | Tetkik ismi Kadin Hastalar Erkek Hastalar | Tetkik ismi
(Ortalama=£SS) (Ortalama=Ss) (Ortalama=£SS) (Ortalama=SS)
Medyan (Min- Megyan(Mln- Medyan (Min- Melc(iyan(Mln-
maks) maks) maks) maks)

Troponin 9,4 +£13,42 10,3 £13,10 0,0706 12,7 £19,34 18,4 £18,80 0.0384
3,3 (3,0-42,0) 5,9 (3,0-72,6) 4,1 (3,0-72,6) 15,0 (3,5 -54,8)

CK-MB 21,3+10,58 19,0 11,15 0,5052 32,3+31,11 22,4 +12,68 0.3839
18,8 (8,1-43,1) 16,0 (6,0-44,9) 22,0 (11,7-138,0) 19,0 (11,0-48,0)
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Tablo 4.11. Kadin ve erkek hastalarin preoperatif, intraoperatif ve postoperatif EKG degerleri

Preop Introp Postop
EKG degerleri Kadin Erkek P degeri Kadin Erkek | Pdegeri Kadin Erkek P degeri
(N=104) (N=97) (N=104) (N=97) (N=104) (N=97)

Siniis ritmi 103 9 0.1503 [ 103 94 0.2796 101 94 0.9309
Lbbb (Sol dal blogu) | 4 8 0.1882 |4 8 0.1882 4 8 0.1882
Rbbb(Sag dal blogu) | 4 7 0.2938 |4 7 0.2938 4 7 0.2938
Atrial fibrilasyon 1 3 0.2796 |1 3 0.2796 3 3 0.9309
Qtc> 500 msn 104 97 - 7 6 0.8752 5 3 0.5343
Bradikardi< 60 bpm 5 5 0.9100 |53 51 0.8188 13 9 0.4648
Tasikardi> 100 bpm 9 5 0.3301 |24 9 0.2729 14 17 0.4253
Solventrikiil 5 10 0.1380 |5 10 0.1380 5 10 0.1380
hipertrofisi

Ventrikiilerekstrasistol | 1 0 0.3330 11 6 0.2635 1 0 0.3330
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Hastalarin operasyon Oncesi, entiibasyon sonrasi, intraoperatif 1. saat ve
operasyon sonrasi Olgililen vital bulgular1 kayitlardan alinmistir. Tim degerlerin
ortalamalar1 Tablo 4.12°de verilmistir. Buna ek olarak; 6l¢iim zamanlarina gore

sistolik kan basincinin dagilimlarinin gosterimi Sekil 4.4’°te verilmistir.

Tablo 4.12. Hastalarin operasyon dncesi, entiibasyon sonrasi ve operasyon sonrasi
vital bulgular1

Preop Entiibasyon 1.saat Postop
Sonrasi
Sistolik 140,3+20,98 130,3+24,46 111,4+15,43 127,4+15,94
Diyastolik | 82,4+12.61 81,4+16,99 67,4412,22 74,0£11,57
MAP 104,5+15,44 100,8+20,06 83,6+12,75 92,3+11,64
Nabiz 81,7+13,20 87,5+16,44 68,6+14,01 81,2+14,87
SPO, 98,0+1,24 99,2+1,04 98,8+1,18 96,5+1,71
200
150
§
[

100

50

T T T T T T T T T T T T
Preéap intracp Intraop Infracp Intraop Intraocp Intracp Intraop Intracp Intraop Intraop Posiop
ant 15dk 30dk 45dk 13 28t 38l 45l 58l G5l

Zaman

Sekil 4.4. Olgiim zamanlarina gore sistolik kan basincinin dagilimlarmin gésterim

Hastalarin ~ preop, intraop ve postop orta arter basinglar1 (OAB)

Olciilmiistir. OAB’nin dagilimlart Sekil 4.5’te verilmistir. Hastalarin  preop,
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intraop ve postop nabiz degerleri Ol¢giilmiistiir. Nabiz 6l¢iimlerinin dagilimlar

Sekil 4.6°da verilmistir.

Distribution of Map by Zaman
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Sekil 4.5. Olgiim zamanlarina gére OAB nin dagilimlarinin gdsterimi

Distribution of Nabiz by Zaman
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Sekil 4.6. Olgiim zamanlarina gore nabiz dagilimlarinin gdsterimi
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Hastalarin operasyon zamanlarina gore Qtc siirelerine yapilan korelasyon
analizi sonuglar1 Tablo 4.13°de verilmistir. Buna gore; Qtc siiresi agisindan intraop
ve postop slirelerinde %45,149 oraninda orta diizeyde pozitif yonlii bir iliski
mevcuttur (p<0,0001). Qtc preop siiresi ile Qtc intraop ve postop siirelerinde
%36,793 ve %38,429 oraninda orta diizeyde pozitif yonlii bir iliski mevcuttur
(p<0,0001). Buna ek olarak; nefes tutma ise Qtc preop ve postop siireleri arasinda
ters yonlii zayif diizeyde bir iliski saptanmistir (p=0,0003; p=0,0010). Yani
calismaya dahil edilen olgularda nefes tutma siireleri azaldik¢a Qtc siliresinde

uzama gorilmiistiir.

Tablo 4.13. Qtc siirelerinin operasyon zamanlarina gore korelasyon verileri

Nefes Qtc Siiresi Qtc Siiresi Qtc Siiresi
tutma Preop Intraop Postop

Nefes tutma | 1.00000

Qtc Siiresi -0.25188 1.00000

Preop 0.0003

Qtc Siiresi -0.18081 0.36793 1.00000

Intraop 0.0102 <.0001

Qtc Siiresi -0.23028 0.38429 0.45149 1.00000
Postop 0.0010 <.0001 <.0001

Degiskenlerin iligkisini gOsteren serpilme diyagrami Sekil 4.7’de
verilmistir. Buna gore; Qtc intraop ve postop siireleri arasinda pozitif yonlii
dogrusal bir iliski oldugu goriilmiistiir. Dagilim grafigine gore; postop siireleri ve

nefes tutma degiskenleri iliskisiz olarak goriilmektedir.
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Sekil 4.7. Operasyon zamanlarina gore Qtc siirelerinin serpilme diyagrami

Olgularda  intraop  ventrikiiler  ekstrasistol ~COVID-19  siddeti
siniflandirmasi ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmistir (p=0,0097).

Hastalarin postoperatif bulgular1 degerlendirilmistir. Buna gore 34 hastada
(916,9) atelektazi, aritmi 9 hastada (%4,5), 8 hastada (%4,0) pnémoni, 8 hastada
(%4,0) solunum yetmezligi goriilmiistiir. Hastalarda atrial fibrilasyon ve SVT
goriilme sikligr ise %?2dir. Kadin ver erkek hastalarin COVID-19 sonrasi
postoperatif bulgular1 degerlendirilmistir (Tablo 4.14). Buna gore hastalarin
postoperatif bulgular1 arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik bulunmamistir

(p>0,05).
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Tablo 4.14. Hastalarin COVID-19 sonrasi postoperatif bulgulari

Degisken Kadin (N=104) Erkek (N=97) P degeri
Solunum yetmezIligi 3 (2.9%) 3 (2.9%) 0,4107
Aritmi 7 (6.7%) 2 (2.1%) 0,1097
Atrial fibrilasyon 3 (2.9%) 1(1.0%) 0,3471
SVT 3(2.9%) 1 (1.0%) 0,3471
Renal yetmezlik 1 (1.0%) 1 (1.0%) 0,9605
Sepsis 1 (1.0%) 1(1.0%) 0,9605
Uriner enfeksiyon 1 (1.0%) 1 (1.0%) 0.9605
Plorezi 1 (1.0%) 0 (0.0%) 0.3330
Atelektazi 18 (17.3%) 16 (16.5%) 0.8779

Calismaya dahil edilen hastalarin operasyon sonrast EKG degisikligi
degerlendirilmis ve 10 hasta tespit edilmistir. EKG degisikligi nedeni ile ilag

kullanilan hasta say1s1 9 olarak saptanmistir.

Operasyon sonrasi takipler degerlendirildiginde; hastalarin 129’u hemen
postop ekstiibe edilmisken, 42 hasta PACU’da, 30 hasta ise yogun bakim iinitesine

devredilip orada uyandirilmistir.

Calismaya katilan hastalarin 18’1 (%9,0) COVID-19 nedeniyle hastaneye
yatmistir. Bunlarin 13’1 servise, 5’1 ise yogun bakimda hospitalize edilmistir.
Hastaligin yogun bakimda yatig siliresi ortalamasi 45,4 +46,52 giin olarak

hesaplanmustir.

Hastalarin COVID-19 nedeniyle hastaneye yatis sekilleri incelendiginde
ise yine gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi gézlenmistir
(p=0,5987).
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Kadin ve erkek olgularin hipertansiyon ve hipotansiyon verileri
karsilastirilmis, ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p=0,3453).

Calismaya dahil edilen hastalarin operasyon sonrasi komplikasyon verileri
kadin-erkek bazinda degerlendirilmis olup ve kadinlarda 3 hastada AF, 3 olguda
SVT, erkeklerde ise 1 hastada AF, 1 hastada da SVT gelistigi goriilmiis ancak

istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir (p>0,05).

Operasyon sonrasi takipler degerlendirildiginde; kadin hastalarin 65°1,
erkeklerin ise 64l postop ekstiibe edilmis, kadin hastalarin 25’1, erkeklerin ise
17’1 anestezi sonrasi bakim tinitesine, kadin hastalarin 14’1, erkek hastalarin 16’s1
ise yogun bakim iinitesine devredilip orada uyandirilmistir. Kadin hastalarin
yogun bakimda yatis siiresi 42,5+26,21 iken erkeklerde bu siire 47,9+£58,95 olarak

saptanmig ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,6546).

Kadin ve erkek hastalarin preop, introp ve postop Qtc siireleri
degerlendirilmistir (Tablo 4.15). Buna gore; kadinlarin hem preoperatif hem de
intraoperatif Qtc siireleri erkeklere gore daha uzun bulunmus ve aradaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,0163; p=0,0233).

Tablo 4.15. Hastalarin Qtc siirelerinin degerlendirilmesi

Ameliyat Kadin hastalarin Qtc | Erkek hastalarim  Qtc

zamanlari siiresi (Ort+SS) siiresi (Ort£SS) P dederi
egeri

Medyan (Min-maks) Medyan (Min-maks)

Ameliyat 420,9+21,33 413,84+20,20

oncesl 419,0 (378,0-490,0) 416,0 (370,0-490,0) 0,0163

Ameliyat 466,3+£25,61 459,9+26,60

sirasinda 467,0 (338,0-529,0) 458,0 (400,0-544,0) 0,0233

Ameliyat 451,7+30,13 447,9+30,51

SOnrast 456,5 (371,0-519,0) 447,0 (385,0-526,0) 0,2315
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Operasyon oOncesi vital bulgular karsilastirildiginda; kadin ve erkekler
arasinda istatistiksel olarak anlamlilik bulunamazken (p>0,005), entiibasyon
sonrasi kadinlarda SPO- verileri erkek hastalara oranla daha yiiksek ve anlamli

saptanmustir (p=0,0027).

Kadin ve erkek hastalarin operasyon Oncesi, entiibasyon sonrasi ve
operasyon sonrasi vital bulgulari karsilastirilmisti. SPO2 degeri; entiibasyon
sonrasi, operasyon sonrasi 15, 30, 45. dakika, 1.saat, 2.saat ve 3.saatte kadinlarda
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek c¢ikmustir (p<0,05). Erkek hastalarin
1.saatteki sistolik kan basinci degerleri, kadinlardan istatistiksel olarak anlamli

sekilde yiiksek ¢ikmistir (p<0,05).

Erkek hastalarin preop Qtc siireleri 440 msn iizeri ve alti olmak iizere
ayrilmis ve ek hastalik verileri degerlendirilmistir (Tablo 4.16). Buna gore; bobrek
hastaliklari ve KVH agisindan gruplar arasi anlamli farklilik saptanmistir

(p<0,05).

Tablo 4.16. Erkek hastalarin preop Qtc siirelerine gore ek hastalik verilerinin
karsilastirilmasi

Degisken Qtc 440 ve Uzeri | Qtc 440 ve | P degeri
(N=5) Alti (N=92)
Ek Hastalik 5 52 0,0544
Kvh 4 6 <,0001
Bobrek hastaligi 2 8 0,0250

Erkek hastalarin preop Qtc siireleri ile sigara kullanim verileri
karsilastirildiginda; sigara kullanan, kullanmayan ve eksmoker gruplari Qtc
siireleri 440 msn iizeri ve alt1 olan gruplarda istatistiksel olarak anlamli farklilikta
saptanmustir (p=0,0387). Qtc 440 msn ve lizeri sigara kullanan hastalarda %80 (4

hasta) olarak saptanmustir.

Erkek hastalarin preop Qtc siireleri ile ASA dereceleri kiyaslandiginda;
aradaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,0032). Buna gore;
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Qtc 440 msn ve tizeri hastalarin %801 (4 hasta) ASA 3; Qtc 440 msn ve alt1
hastalarin %55,4°1 (51 hasta) ASA 2 olarak saptanmustir.

Erkek hastalarin postop EKG bulgular1 ile preop Qtc siireleri
karsilastirilmistir (Tablo 4.17). Buna gore; siniis ritmi, atrial fibrilasyon ve sol
ventrikiil hipertrofisi ac¢isindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml

farklilik oldugu saptanmigtir (p<0,05).

Tablo 4.17. Erkek hastalarin operasyon sonrast EKG degerlerinin preop Qtc
stireleri ile karsilagtirilmasi

Postop EKG degerleri Qtc 440 ve Qtc 440 ve P degeri
Uzeri (N=5) Alt1 (N=92)
Siniis ritmi 4 90 0,0249
Atrial fibrilasyon 1 2 0,0249
Sol ventrikiil hipertrofisi | 3 7 0,0002

Erkek hastalarin COVID-19 siddeti siniflandirmasi ile preop Qtc siireleri
440 msn ve iizeri olan 5 olgu lizerinden karsilastirilmis ve istatistiksel olarak

anlaml farklilikta saptanmistir (p=0,0177).

Erkek olgularin postop takip bulgular1 ile preop Qtc siireleri
karsilastirilmis ve gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir
(p=0,0003). Qtc siiresi 440 msn ve iizeri olan hastalarin %80’1 (4 hasta) operasyon

sonras1 yogun bakim {initesine alinmistir.

Erkek hastalarin preop laboratuvar bulgular1 ile preop Qtc siireleri
karsilastirilmis (Tablo 4.18) ve Sodyum, GFR, NRL, Nétrofil %, Lenfosit % ve
Troponin degerleri acgisindan gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptanmistir (p<0,05).
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Tablo 4.18. Erkek hastalarin ameliyat dncesi laboratuvar bulgulari ile preop Qtc
siireleri ile karsilastirilmasi

Tetkik ismi Qtc 440 ve Uzeri (N=5) Qtc 440 ve Alt1
(N=92) P degeri

Sodyum (Na) 134,8 1,10 138,6 £3,07 0,0026
135,0 (133,0-136,0) 138,0 (131,0-151,0)

GFR 57,1+43,23 90,7+27,05 0,0249
83,8 (6,2-91,0) 95,0 (7,0-135,2)

NRL 4,1+2,21 2,2+1,34 0,0093
3,3(2,4-7,7) 2,0 (0,4-9,0)

Notrofil (%) 67,5 £7,60 56,7 +12,57 0,0346
64,8 (59,3-77,0) 58,5 (4,1-86,6)

Lenfosit (%) 19,2 +£6,39 29,6 £10,46 0,0144
19,9(9,9-25,3) 29,8(1,7-63,9)

Hemogram 12,1+1,81 14,0+2,09 0,0438
12,0 (9,7-14,8) 14,5 (7,6-17,0)

Troponin 25,4+19,26 4,6+2,29 0,0141
14,3 (14,2-47,6) 4,2 (3,0-10,0)

Erkek hastalarin nefes tutma testi bulgulart ile preop Qtc siireleri

karsilastirilmis ve gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir

(p=0,0097).

Kadin hastalarin preop Qtc stireleri 460 msn lizeri ve alti olmak iizere
ayrilmis ve ek hastalik verileri degerlendirilmistir. Buna gore; hipertansiyon ve

KVH agisindan gruplar arasi anlamli farklilik saptanmistir (p<0,05).

Kadin hastalarda; sigara kullanimi, ASA dereceleri, COVID-19 siddeti,
nefes tutma siireleri agisindan preop Qtc siireleri agisindan gruplar arasi farklilik
saptanmazken (p>0,05); perop kardiyoloji konsiiltasyonu acisindan gruplar arasi
farklilik saptanmustir (p=0,0024). Buna gore; antiagregan tedavi diizenlenmesi,

antikoagiilan tedavi diizenlenmesi, kalp pili, kontrolsiiz hipertansiyon ve normal
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olmayan EKG bulgular agisindan Qtc > 460 msn olan hastalarda goriilme siklig

istatistiksel olarak anlamli yiikseklikte saptanmistir (p<0,05).

Kadin hastalarin preop Qtc stireleri 460 msn lizeri ve alti olmak iizere
postop EKG bulgular1 degerlendirilmis olup; gruplar arasi farklilik gosteren
bulgular Tablo 4.19°da verilmistir.

Tablo 4.19. Kadin hastalarin operasyon sonrast EKG degerlerinin preop Qtc
siireleri ile karsilastirilmasi

Postop EKG degerleri Qtc 460 ve Qtc 460 ve P degeri
Uzeri (N=3) Alt1 (N=101)
Sinis ritmi 2 99 0,0014
Lbbb 1 3 0,0070
Atrial fibrilasyon 1 2 0,0014
Tasikardi 2 12 0,0061
Sol ventrikiil hipertrofisi | 2 3 <0,0001
Ventrikiiler ekstrasistol 1 0 <0,0001

Kadin hastalarin preop laboratuvar bulgular1 ile preop Qtc siireleri
karsilastirilmis ve yalmizca Magnezyum degerleri agisindan gruplar arasi
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmis, Qtc 460 ve {lizeri grupta daha

yiiksek bulunmustur (p<0,05).

4.1. Preoperatif, Intraoperatif ve Postoperatif Verilerin Kiyaslanmasi

Hastalarin operasyon 0ncesi, operasyon zamani ve operasyon sonrast EKG
degerleri karsilastirildiginda; Qtc> 500 msn, Bradikardi < 60 bpm, Tasikardi> 100
bpm ve Ventrikiiler ekstrasistol bakimindan gruplar arasi istatistiksel olarak
anlamli farklihk oldugu saptanmistir buna gore; Qtc> 500 msn en sik
intraoperatif (%6,5) goriilmiistiir (p=0,0017); Bradikardi< 60 bpm, Tasikardi>
100 bpm ve Ventrikiiler ekstrasistol de yine en sik olarak intraoperatif goriilmiistiir

(p<0,0001).

51




Hastalarin Qtc siireleri karsilastirildiginda; en uzun Qtc siiresi intraoperatif
grubunda (463,2 +26,23) goriilmiis olup gruplar arasi farklilik istatistiksel olarak
anlamli  bulunmustur (p<0,0001). Preop, intraop ve postop vital bulgular
karsilastirildiginda; tim oOl¢limler agisindan gruplar arasi istatistiksel olarak
anlamli farklilik tespit edilmistir (p<0,005). Sistolik kan basincit (140,3+£20,98),
Diyastolik kan basinct (82,4+12,61) ve MAP (104,5+15,44) degerlendirildiginde
en yiiksek preoperatif grubunda, Nabiz (87,5£16,44) ve SPO2 (99,2+1,04)

Olctimleri ise en yiiksek intraoperatif grubunda oldugu goriilmiistiir.
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5. TARTISMA

Diinya Saglik Orgiitii tarafindan Mart 2020° de COVID-19 nedeniyle
pandemi ilan edilmistir COVID-19’a yakalanan hastalarin ¢ogu veya hafif
semptomlar1 olan hastalar olsa da hastalarin % 5-8’inde hipoksemi, kardiyojenik
olmayan pulmoner 6deme sekonder bilateral pulmoner infiltrasyon, akcigerlerin
azalan kompliyanst ile seyreden Yetiskin Solunum Sikintis1 Sendromu
gelisebilmektedir (72). COVID-19 tanisimi diistindiiren bulgular baslica solunum
sistemi ile ilgili olsa da, hastalarin 6nemli bir boliimiinde kardiyak hasar bulgular1

saptanmaktadir.

COVID-19 viriisiiniin kalbe olan etkisi ya direkt yada sitokin firtinas
araciligiyla olmaktadir (73). Bu hastalarda solunum sistemi komplikasyonlarinin
daha ¢ok goriilmesi ve dnlenmesi 6n planda olsada; miyokardiyal tutulum, siddetli
COVID-19 gegirenlerde aritmilerin ve azda olsa kardiyak problemlerin artmis

mortalitede rol oynadigi diisiiniilmektedir (74).

Miyokardiyal tutulum ve kritik seyirli COVID-19 hastalarinda kardiyak
aritmilerin ortaya ¢ikmasi yaygin olarak bildirilmis olup, sik goriilen kardiyak
aritmiler; siniis tasikardisi, atriyal fibrilasyon (AF), ventrikiiler tasikardi (VT),
ventrikiiler fibrilasyon (VF), atriyoventrikiiler blok, siniizoidal blok veya QTc
uzamasi olarak saptanmistir (75). Coromilas ve arkadaglarinin (76) diinya
genelinde 12 iilkeyi kapsayan, COVID-19 gegiren 4526 hastanin incelendigi
retrospektif bir ¢aligmada; olgularda kardiyak morbidite olarak yaklagik %18,27
oraninda kardiyak aritmi, %12,8 oraninda ise bradikardi gelistigini bildirmislerdir.
Zhou ve arkadaslar1 da COVID-19 tanis1 alan 138 eriskin hastada; COVID-19
sonrast aritmiyi %16,7 oraninda bildirilmis olup bu oran yogun bakimda
yatanlarda ise %44 olarak saptanmistir (77). COVID-19'lu 187 hasta ile yapilan
farkli bir calismada, hastalarin %27,8'inde kardiyak fonksiyon bozuklugu ve

aritmiye yol agan miyokard hasar1 saptanmistir (78).

Mitrani ve arkadaslart 2020 yilinda yapmis olduklart ¢alismada (79);
"COVID-19 sonras1 gelisen kardiyak sendromun” hastalarda kalict kardiyak
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sorunlara neden oldugunu gozlemlemislerdir. Her ne kadar COVID-19 sonrast
hastalar  iyilesmis  gibi  goriinse de; devam eden  miyokardiyal
disfonksiyon/aritmilerin riskli olabilecegini raporlamislardir. Bu yiizden bu
olgularm COVID-19 sonrasi ilk 6 ay icerisinde EKG ve EKO ile kontroliinii

Onermislerdir.

Calismamizda; hastalarin %4,5’inde aritmi, %2’sinde ise atrial fibrilasyon,
Qtc uzamasi ise intraoperatif donemde %6,6, postoperatif donemde ise hastalarin
%4’tinde gozlenmistir. Olgularimizin %5’inde bradikardi, %7’sinde de (14 hasta)
tagikardi saptanmig olup, bulgularimiz Coromilas ve arkadaslari, Zhou ve

arkadaslari, Mitrani ve arkadaglarinin ¢aligmalar1 ile uyumluydu.

COVID-19 geciren hastalarin klinigi asemptomatikten, kritik hastalik ve
oliime kadar giden genis bir aralikta seyretmektedir (80). Literatiirde sirasiyla
COVID-19 gegiren hastalarin %14°de siddetli, %5'de ise mortaliteye gide bilen
kritik vakalar oldugu bildirilmistir (80). COVID-19 sonrasi aritmiler, miyokard
enfarktiisii, akut kalp yetmezligi ve kardiyojenik sok gibi kardiyak
komplikasyonlar covidin siddetine gore sik ve artan mortalite ile
iliskilendirilmistir (81-83). Giustino ve arkadaslarinin COVID-19 nedeni ile
incelenen, hastanede yatist olan 305 olgunun ¢ok merkezli bir kohort
calismasinda; olgularin % 62,3’linde (190 hasta) miyokard hasar gelistigi, EKG
anormalligi, ylikselmis kardiyak biyomarkirlar ve ekokardiyografide sol ve sag
ventrikiil disfonksiyonu ile perikardiyal mayinin gelistigi tespit edilmistir (84).
Yapilan diger bir ¢alismada da; COVID-19 pnomonisi nedeniyle hastaneye
yatirilan 138 hastada %16,7 oraninda aritmi tespit edilmis olup yogun bakim

tinitesinde tedavi goren hastalarda bu oran %44,4 oldugu bildirilmistir (85).

Calismamizda COVID-19’un siddetini saptadigimiz olgularin EKG
bulgular1 preoperatif, intraoperatif ve postoperatif olarak degerlendirilmistir.
COVID-19’un hangi siddette gegirdigini saptadigimiz 201 olgunun preoperatif
déonemde EKG bulgularinda anlamli bir degisiklik saptamadik. Intraoperatif
donemde ise ventrikiiler ekstrasistol geciren olgular degerlendirildiginde orta
siddette COVID-19 gegirdiklerini gordiik. Postoperatif dsnemde de gelisen EKG

anormalliklerinde preoperatif doneme gore herhangi bir anlamlilik tespit
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edemedik. Bunun nedeni de gerek cerrahi gegiren Covid hastalarn ile ilgili
literatlirdeki calismalarin azligi, gerekse de bizim hasta sayimizin az olmasit ve
201 olguda sadece 3 hastanin siddetli ve kritik COVID-19 gegirmesine bagl ola
bilir.

Kardiyak depolarizasyon ve repolarizasyon, metabolik ve elektrolit
dengesizlikler ile kullanilan ilaglardan etkilenmesi sonucunda kardiyak fiziolojiyi
bozan karmasik ve hassas bir siireclerdir ki, bunlara bagli QTc uzamasi hem genel
popiilasyonda hem de yogun bakimda yatan hastalarda artmis mortalite ve ani
olimle iliskilendirilen bagimsiz bir risk faktoriidiir (86). Yu ve arkadaslar1 (87),
kazanilmis uzun QTc sendromuna bagli hastanede yatan 41096 hastada 6l¢iilen
diizeltilmis QTc’ nin >500 ms olmasinin mortalite i¢in 6nemli bir prediktif faktor

oldugu vurgulanmistir.

Kazanilmis uzun QT sendromunun COVID-19 hastalarinda da
gelisebildigi bilinmekte olup; uzun QTc olan 7098 COVID-19 olgusu
incelendiginde bu olgularin 1926’smin &ldiigii belirtilmistir. Olen hastalardak1

QTc siiresinin taburcu olanlardan daha uzun oldugu bu calismada gdsterilmistir

(86).

Rubin ve arkadaslarmm COVID-19 pandemisinin erken ddéneminde
yaptiklar1 olgu sayis1 yiiksek kohort bir ¢alismada COVID-19 pozitif olgularin
QTec siirelerinin daha uzun oldugu saptanmistir (88). Alsallamin ve arkadaslarinin
130 COVID-19 hastasinda uzamis QTc siiresinin hastalarm %48,4’iinde gelistigi
gosterilmis ayrica hastaneden taburcu olduktan 1-9 ay sonrasina kadar uzaya
bildigi belirtilmistir (89). Olgularimizin preoperatif, intraoperatif ve postoperatif
QTc siireleri degerlendirildiginde; kadinlarda intraoperatif donemde 466,3 ms ile
QT uzamast oldugu gozlenmistir. Erkek hastalarda ise yine ayn1 donemde 459,9
ms saptanmis olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamli saptanmistir
(p=0,0233). Erkek hastalarda preop QTc uzamasi acgisindan veriler
degerlendirildiginde; kardiyovaskiiler hastalik ve bobrek hastaligr varliginin buna
etki ettigi gozlenmistir. Ayrica sigara kullanimmin ve ASA derecelerinin de QTc
uzamasinda etkili oldugunu goézlemledik. Kadin hastalarda ise hipertansiyon ve

KVH varligimin QTc uzamasi ile iligkili oldugunu saptadik. Ayrica ¢aligmamiz
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kapsaminda; tiim hastalarda QTc siiresinin >500 msn olmasi degerlendirilmis
olup; preoperatif bu durum higbir hastada goriilmemisken intraoperatif donemde 7
kadim ve 6 erkek hastada; postoperatif donemde ise 5 kadin ve 3 erkek hastada
saptadik. Bununla beraber; dahil edilen olgularda nefes tutma siireleri azaldikga

hastalardaki QTec siiresinde uzama gorilmiistiir.

Changal ve arkadaslar1 (90); COVID-19 ile uzamis QTc uzamas iligkisini
arastirdiklar1 c¢alismalarinda; uzun QTc goriilen hastalarda; kronik bobrek,
kardiyovaskiiler ve iskemik kalp hastaliklarinin QTC siiresini uzattigi ve risk
faktorii oldugunu bildirmislerdir. Rubin ve arkadaslari ¢alismasinda (88); COVID-
19 ile enfekte olan ve olmayan 965 hastanin uzamis QTCc stireleri degerlendirilmis,
buna gore COVID-19 ile enfekte olan hastalarda kronik bobrek hastaligi varligi
bir risk faktorii olarak tanimlanmistir. Bulgularimiz literatiir ile QTc siirelerinin

uzamasi agisindan uyumludur.

COVID-19 sonras: elektif cerrahi geciren olgularda enfeksiyondan iki ila
i ay sonra yapilan kontrollerde olgularin ¢ogunda sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu azaldigt ve sol ventrikiil hacminin arttigi kardiyak MRG'de
raporlanmistir(91). Farkli bir ¢alismada COVID-19 sonras1 30-45 giin sonrasinda
iyilesme doneminde olan 134 hastada; %29,9 oraninda sol ventrikiil
disfonksiyonu ve %10.5 oraninda da sag ventrikiil disfonksyionu saptanmis olup,
uzun vadeli kardiyovaskiiler sonuglar1 aydinlatmak icin COVID-19 gecirip
iyilesen hastalarin daha yakin takibe ihtiyac¢i oldugunu ifade etmislerdir (92). Bu
nedenle ¢alismamizdaki olgularimizin preoperatif kardiyak incelemelerini hastane
kayitlarimizdan taradik. Olgularimizda intraoperatif ve postoperatif ek bir
kardiyak aritmi ve yetmezlik gibi komplikasyonlarin gelisip gelismedigini
inceledik. COVID-19 ile iliskili patofizyolojiyi ve elektrokardiyografik bulgulari
Ozetlemeyi hedefleyen bir ¢alismada (93); COVID-19 hastalarinda en sik goriilen
aritmilerin supraventrikiiler ve siniis tasikardisi oldugu tanimlanmis, bunun
sonucunda atriyal fibrilasyon gelisdigi bildirilmistir. Ayrica atriyal fibrilasyonun
QT uzamasiyla da iligkilendirilmis ve COVID-19 hastalarinda goriilen bu
aritmilerin, QT aralifin1 uzatan ilaclar, metabolik anormallikler ve miyokardiyal

inflamasyonun bir kombinasyonuna bagli olabilicegi ©One siiriilmistir (93).
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Calismamizda her iki cinsde QTc siiresi uzayan olgularda intraoperatif donemde
daha yiiksek olmak {izere postoperatif donemde de daha az oranda EKG
bulgularinda degisiklikler saptanmistir. Bulgularimiz literatiirdeki veriler ile

benzerlik gostermektedir.

COVID-19 enfeksiyonunu kritik ve siddetli geciren hastalarm klinik
ozellikleri, tedavileri ve sonuglarinin incelendigi bir derlemede; olgulardaki klink,
goriintiileme bulgular1 ve gelisen organ yetmezligine bagli yogun bakimda
uygulanan tedavi ve gelisen mortaliteye bu faktorlerin katkida bulundugu
gosterilmistir. Gegirilen COVID-19 siddetinin mortalite oraniyla iliskili
olabilecegi belirtilmistir (94).

Miyokard hasariin biyobelirteglerinden, 6zellikle kreatin kinaz-MB (CK-
MB) ve troponin, COVID-19 hastalarinda prediktif kapasiteleri ve klinik kararlara
yardimci olma potansiyelleri agisindan giderek daha fazla arastirilmaktadir.
Troponin ve COVID-19 hakkinda bir dizi sistematik inceleme ve meta-analiz
yaymlanmistir (95-98). Benzer sekilde, meta-analizler ile COVID-19’da CK-
MB'nin klinik roliine iliskin mevcut kanitlar elestirel bir sekilde degerlendirmeye
calistlmistir (99,100). Huang ve arkadaslar1 (101), COVID-19 tanisi alan 41 hasta
ile yapmis oldugu caligmada; hastalarinin %12'sine akut miyokard hasar1 teshisi
konuldugunu bildirmis ve virlise bagli kalp hasar1 tanist1 konulan bes hastada

hipersensitif troponin I’nin 6nemli dl¢iide yiikseldigini raporlamistir.

Otopsi vakalarinda dogrudan kalp dokusundan SARS-CoV-2 saptanan bir
calismada, virlisle dogrudan kardiyak enfeksiyonun miimkiin oldugunu
gosterilmis ve bu hastalarda artan troponin seviyeleri, yiiksek kardiyak aritmi riski
ile baglantili olarak bildirilmistir (102). Shi ve arkadaslar1 (103), SARS-CoV-2 ile
enfekte olan hastalarda; troponin diizeylerindeki artisla tanimlanan miyokard
hasar1 olan hastalarin, miyokardiyal hasar1 olmayanlara goére daha yliksek
mortalite gosterdigini (%51.2'ye karst %4.5; p<0.001), troponinin mortalite i¢in
bagimsiz bir risk faktorli oldugunu bildirmistir. Wang ve arkadaslarinin yapmis
oldugu calismada (85); 138 COVID-19 hastasinin 36's1 siddetli semptomlarla
yogun bakim {initesine kabul edilmis olup, yogun bakima alinmayan hastalarla

karsilastirildiginda; serum troponin | ve CK-MB seviyelerinde 6nemli 6l¢iide
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yiikselme goriildiigii raporlanmistir. COVID-19 nedeniyle hastaneye yatirilarak
tedavi edilen 135 olguluk Wan ve arkadaglarinin bir ¢alismasinda (104); siddetli
COVID-19 gegiren olgularda miyokardiyal hasar1 gosteren, kreatin kinaz-MB,
laktat dehidrogenaz, CRP ve prokalsitonin diizeylerinin hafif geciren olgulara
gore daha cok arttig1 gosterilmistir. Siddetli COVID-19 gegiren olgularda daha
¢ok miyokardiyal hasarmn saptandigi bilindiginden; COVID-19 sonras1 cerrahi
geciren olgularimizda kardiyak biyomarkirlardan troponin seviyyelerinin
Olclildiigli olgular1 taradigimizda troponin seviyelerinin preoperatif donemde
ozellikle erkeklerde kadin hastalara gére daha ¢ok arttig1 literatiirdeki ¢alismalarla
uyumlu olarak saptadik. Bunun nedeninin erkeklerde sigara igicilgi gibi risk
faktoriiniin yanisira gegirilen COVID-19 siddetininde katkida buluna bilecegini

diisiinliyoruz.

Mankarious ve arkadaslarmin COVID-19 sonras: elektif cerrahi gegiren
olgularin degerlendirildigi bir derlemede (91); enfeksiyon sonrasi elektif cerrahi
planlanmasi yapilirken 4-6 hafta gibi bir siirey1 beklemenin postoperatif donemde
hastalarda uzamis kardiyopulmoner ve tromboz riski gibi olgularin 6nemli
sorunlara yonelik gerekli 6zenin gosterilmesine ve anestezistin bunlari gdzardi
etmeden yontemini belirlemesi olduk¢a 6nemli oldugunu vurgulamislardir. Biz de
retrospektif elektif cerrahi geciren post COVID-19 olgularimizda gerek cerrahi
sliresine uyarak gerekse Ozellikle kardiyak risklerin ve gelismis olan kardiyak
komplikasyonlarin incelendigi ¢aligmalarin literatiirde az olmasi nedenile

calismamizi planladik.

Calismamizda baz1 kisithiliklar vardir. Oncelikle ¢alismamiz tek merkezli
olarak az sayida hasta ile gergeklestirilmistir. Bu nedenle, COVID-19 sonrasi
gelisen kardiyak bulgulari olan olgularin elektif cerrahi gegirecekleri zaman daha
detayl arastirilabilmesi i¢in, daha ¢ok sayida hastaya ve ¢alismaya ihtiya¢ vardir.
Yapilan ¢alismalarda COVID-19 siddetinin ASA ve cerrahi girisim biiyiikliigiine
gore derecelendirilmesi agisindan planlanacak ¢aligmada daha homojen bir grup
dagilimin1 igeren Orneklem ile c¢alisila bilir. Buna ek olarak; COVID-19
enfeksiyonu sirasinda regete edilen ve kullanilan ilaglarin verisi calisma

kapsaminda toplanmamistir. Bu ilaglarin bir kisminin da EKG anomalilerine yol
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actigr bilindiginden, gelecek calismalar i¢in bu verilerin de degerlendirilmesi

Onerisine katilmaktay1z.
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6. SONUCLAR

COVID-19, 2019 yilmin Aralik ayinda, Cin’in Wuhan kentinde baslayip,
tiim diinyaya yayilarak pandemi olusturan viriitik bir hastalikti. COVID-19
enfeksiyonu sonrasi ilk odak noktasi solunum sistemi olsa da; sonraki siiregte
kardiyak sistem iizerine olan etkileri de fark edilmis ve {izerinde durulan

konulardan biri haline gelmistir.

COVID-19 ile enfekte olup iyilesen hastalarin sayisi arttikga, bu hastalarin
acil veya elektif cerrahi gecirme oranlari da artmigtir. Operasyon Oncesi evrede
gecirilen COVID-19 enfeksiyonunun mortalite ve morbidite artisina yol
acabilecegi kanitlandigindan; anestezi ve cerrahi evrelerinde bu tiir hastalara

uygulanacak yaklagimin detayl olarak ele alinmasi1 gerekliligini getirmistir.

COVID-19 ile enfekte olup iyilesen hastalarin biiyiik bir boliimiinde ortaya
cikabilecek olan kardiyak hasarin kalict sekellerinin olabilmesi nedeniyle;
calismamizda COVID-19 enfeksiyonu sonrasi elektif sartlarda ameliyat edilmis
hastalarda intraoperatif ve postoperatif donemde kardiyak degisikliklerin gelisip
gelismedigini tespit etmeyi ve hastalarin bu siireglerde takipleri ile risk
faktorlerini belirlemeyi amagladik. Bu baglamda; hem kadin hem de erkek
hastalarda operasyon oOncesi QTc uzamasi ile iliskili EKG bulgular1 saptadik.
Buna ek olarak; troponin seviyesindeki degisimler ile QTc uzamasinin iligkili
oldugunu saptadik. Ayrica; ek hastalik, ASA seviyesi, sigara kullanimi gibi
demografik faktorlerin bu hasta gruplarinda QTc uzamasina neden olabilecegini

saptadik.

Calismamizda elde ettigimiz bulgular ve literatiirde bu konudaki az sayida
caligmaya dayanarak; COVID-19 geciren ve iyilesen hastalarin toplumdaki orani
bu kadar artmisken, anestezistlerin eclektif cerrahi Oncesi bu hastalarin olasi
kardiyak problemleri karsisinda hazirlikli olmalari, preoperatif tiim verileri detayli
degerlendirmeleri ve anestezik yontem ve ajan se¢imini planlayarak bu ger¢evede
yonetmesi gerektigini diigiiniiyoruz. Ayrica COVID-19 geciren hastalarda uzun

donem kardiyak etkilerin degerlendirilmesi adina; daha biiylik, daha ¢ok sayida
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olgu ile prospektif ¢alismalarin yapilmasmin COVID-19 sonras1 uzamis kardiyak
tutuluma baglh hasar ve olasi tromboz riski gozoniline alinarak planlanmasi

gerektigi diislincesindeyiz.
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7. OZET

Covid-19 Oykiisii Olan Elektif Cerrahi Ge¢irmis Hastalarda Intraoperatif Ve
Postoperatif Kardiyak Degisikliklerin Retrospektif Olarak Degerlendirilmesi

Amag: Covid-19 hastalig1 tedaviye direngli pndmoni vakalari ile saptanan
diinya geneline yayilarak Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan kiiresel pandemi
ilan edilen, Oliimciil olabilen bir hastaliktir. Covid-19 her ne kadar solunum
sistemini tutup solunum sistemi ile ilgili semptomlar olustursa da kardiyovaskiiler
sistem de hastaliktan 6nemli 6l¢iide etkilenmektedir. Akut Covid-19 enfeksiyonu
sirasinda Covid-19’a bagl kardiyak aritmiler ve EKG degisikligi gelisebilecegi
bilinse de Covid-19’dan iyilesen hastalarda bu sekelin ne Ol¢iide iyilestigi

belirsizdir.

Calismamizin amact Covid-19 geg¢irip iyilesmis hasta popiilasyonunda
ameliyathanede genel anestezi uygulanmig, elektif sartlarda opere edilmis
olgularinda, COVID-19’un aritmiler ve uzamis QT iizerindeki etkisini

saptamaktir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamizda Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi’'nde Mayis 2022- Mayis 2023
tarithleri arasinda elektif olarak opere edilen genel cerrahi hastalar1 retrospektif
olarak incelendi. Genel Anestezi alan bu olgular ASA skoru 1-4 olan, 18-75 yas
araligindaki 201 hasta retrospektif olarak incelendi. Calismaya eksiksiz verileri
olan, olgular dahil edilirken. 18 yas alti, 75 yas Ustii olgular ve acil cerrahi
gereksinim gereken hastalar arastirma dis1 birakildi. Hastalarin arsiv ve bilgi
yonetim sistem taramasi yapildi. Olgularin preoperatif bilgileri anestezinin
poliklinik degerlendirme formundan, intraoperatif veriler ise bu siirecte kayit
altina alinan anestezi degerlendirme formundan, postoperatif degerler ise servis
takip formundan toplanarak ritim degisiklikleri, hipotansiyon ve hipertansyon
gelismesi ve kalp ritmi, SpO2 degerleri, kayit altina alinan EKG ¢ekimleri
incelendi. Hastalarin demografik verileri, sigara ve alkol kullanim 6ykiisii, Covid-

19 as1 durumu, operasyondan ka¢ ay once gecirilmis SARS CoV2, enfeksiyon
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doneminde ve sonrasindaki bulgular1 kayit altina alindi. Preoperatif EKG
degerlendirilmesi, ek hastalik, QT siiresini uzatan ila¢ kullanim oykiisii olup
olmadigi, preoperatif donemde 6 dakika yiirlime testi sonrasi parmak ucu
saturasyonu (SpO2), nefes tutma testi , intraoperatif donemde anestezi
degerlendirme formundan alinan veriler, hastalarin postoperatif donemde 24
saatlik ortalama kalp hizi, sistolik, diyastolik ve ortalama arteriyel kan basinci,

SpO2 degerleri, PACU,servis veya YBU yatis durumu kaydedildi.

Bulgular: Olgularin ameliyattan 6nce COVID-19 gegirme siireleri,
semptom varligina gore karsilastirildiginda; yorgunluk semptomu en yiiksek 4-6
ay arasinda (p=0,0051), uyku semptomu ise en yiiksek 10-12 ay arasinda
(p=0,0453) goriilmiis ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

Saptanmuistir .

Hastalarin gegirilmis COVID-19 siddet siniflandirmasi cinsiyete gore
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (p=0,3261)

Hastalarin operasyon zamanlaria gére Qtc siirelerine yapilan korelasyon
analizi sonuglarma gore; Qtc siiresi agisindan intraop- ve postoperatif siirelerinde
%45,149 oraninda orta diizeyde pozitif yonlii bir iliski mevcuttur (p<0,0001). Qtc
preoperatif siiresi ile Qtc intraop- ve postoperatif siirelerinde %36,793 ve
%38,429 oraninda orta diizeyde pozitif yonli bir iliski mevcuttur (p<0,0001).
Buna ek olarak; nefes tutma ise Qtc preoperatif ve postoperatif siireleri arasinda
ters yonli zayif diizeyde bir iliski saptanmustir (p=0,0003; p=0,0010). Yani
calismaya dahil edilen olgularda nefes tutma siireleri azaldik¢a Qtc siiresinde
uzama gorilmiistiir.

Olgularda intraoperatif ventrikiiler ekstrasistol COVID-19 siddeti
siiflandirmasi ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmistir (p=0,0097).

Calismaya dahil edilen hastalarin operasyon sonras1 komplikasyon verileri
kadin-erkek bazinda degerlendirilmistir; kadinlarda 3 hastada AF, 3 olguda SVT,
erkeklerde ise 1 hastada AF, 1 hastada da SVT gelistigi goriilmiis ancak

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).
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Kadin ve erkek hastalarin preop-, introp- ve postoperatif Qtc siireleri
degerlendirilmistir; kadinlarin hem preoperatif hem de intraoperatif Qtc siireleri
erkeklere gore daha uzun bulunmus ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p=0,0163; p=0,0233).

Erkek hastalarin preoperatif Qtc siireleri 440 msn {izeri ve alt1 olmak iizere
ayrilmis ve ek hastalik verileri degerlendirilmistir; bobrek hastaliklart ve KVH
acisindan gruplar aras1 anlamli farklilik saptanmistir (p<<0,05). Erkek hastalarin
preoperatif Qtc siireleri ile sigara kullanim verileri karsilastirildiginda; istatistiksel
olarak anlamli farklilikta saptanmistir (p=0,0387). Qtc 440 msn ve lizeri sigara
kullanan hastalarda %80 olarak saptanmigtir.

Erkek hastalarin postoperatif EKG bulgular ile preoperatif Qtc siireleri
karsilastirildiginda; siniis ritmi, atrial fibrilasyon ve sol ventrikiil hipertrofisi
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu saptanmistir
(p<0,05). Erkek hastalarin nefes tutma testi bulgulari ile preoperatif Qtc siireleri
karsilastirilmis ve gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir

(p=0,0097).

Kadin hastalarin preoperatif Qtc siireleri 460 msn {izeri ve alt1 olmak tizere
ayrilmis ve ek hastalik verileri degerlendirilmistir. Buna gore; hipertansiyon ve
KVH agisindan gruplar arast anlamli farklilik saptanmistir (p<0,05). Kadin
hastalarda; sigara kullanimi, ASA dereceleri, COVID-19 siddeti, nefes tutma
stireleri agisindan preoperatif Qtc siireleri agisindan gruplar arasi farklilik
saptanmamustir (p>0,05)

Hastalarin operasyon dncesi, operasyon zamani ve operasyon sonrast EKG
degerleri karsilagtirildiginda; Qtc> 500 msn, Bradikardi< 60 bpm, Tasikardi> 100
bpm ve Ventrikiiler ekstrasistol bakimindan gruplar arasi istatistiksel olarak
anlamli farklihk oldugu saptanmistir buna gore; Qtc> 500 msn en sik
intraoperatif (%6,5) goriilmiistiir (p=0,0017); Bradikardi< 60 bpm, Tasikardi>
100 bpm ve Ventrikiiler ekstrasistol de en sik olarak intraoperatif goriilmiistiir

(p<0,0001).
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Hastalarin Qtc siireleri karsilagtirildiginda; en uzun Qtce siiresi intraoperatif
grubunda (463,2 +26,23) goriilmiis olup gruplar arasi farklilik istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p<0,0001).

Sonu¢: COVID-19 ile enfekte olup iyilesen hastalarin biiyiik bir kisminda
kardiyak hasarin kalici1 olabilmesi nedeniyle; c¢alismamizda COVID-19
enfeksiyonu sonrasi elektif sartlarda ameliyat edilmis hastalarda intraoperatif ve
postoperatif donemde kardiyak degisiklikleri tespit etmeyi ve hastalarin bu
siireclerde takipleri ile risk faktorlerini belirlemeyi amagladik. Hem kadin hem de
erkek hastalarda operasyon oncesi QTc uzamasi ile iliskili EKG bulgulari
saptadik. Buna ek olarak; troponin seviyesindeki degisimler ile QTc uzamasinin
iligskili oldugunu, ayrica ek hastalik, ASA seviyesi, sigara kullanimi gibi
demografik faktorlerin bu hasta gruplarinda QTc uzamasina neden olabilecegini

saptadik.

Calismamizda elde ettigimiz bulgular ve literatiirde bu konudaki az sayida
calismaya dayanarak; COVID-19 geciren ve iyilesen hastalarin toplumdaki orani
bu kadar artmisken, anestezistlerin clektif cerrahi Oncesi bu hastalarin olasi
kardiyak problemleri karsisinda hazirlikli olmalari, preoperatif tiim verileri detayli
degerlendirmeleri ve anestezik yontem ve ajan se¢imini planlayarak bu cercevede

yonetmesi gerektigini diisiiniiyoruz.

Anahtar kelimeler : COVID-19 , SARS-CoV- 2, Uzun QTc Sendromu,
Elektif Genel Cerrhahi, Kardiyak aritmi
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8. ABSTRACT

EVALUATION OF INTRAOPERATIVE AND POSTOPERATIVE
CARDIAC CHANGES IN ELECTIVE SURGICAL PATIENTS WITH A
HISTORY OF COVID-19: ARETROSPECTIVE STUDY

Introduction: Covid-19 is a deadly disease that has spread globally,
declared a global pandemic by the World Health Organization (WHO), and is
associated with treatment-resistant pneumonia cases. Although Covid-19 mainly
affects the respiratory system and results in respiratory symptoms, the
cardiovascular system is also significantly affected by the disease. While it is
known that Covid-19 can cause cardiac arrhythmias and ECG changes during
acute infection, it is uncertain to what extent these sequelae recover in patients

who have recovered from Covid-19.

Our aim is to determine the effect of COVID-19 on arrhythmias and
prolonged QT in patients who have recovered from COVID-19 and underwent

general anesthesia during elective surgery in the operating room

Materials and Methods: In our study, elective general surgery patients
operated at the Anesthesiology and Reanimation Clinic of the Akdeniz University
Faculty of Medicine Hospital between May 2022 and May 2023 were
retrospectively examined. A total of 201 patients who received general anesthesia
with ASA score 1-4 and were between the ages of 18-75 were included in the
study. Patients with complete data were included while those under 18, over 75,
and requiring emergency surgery were excluded from the research. Archive and
information management system scans were performed for the patients. The
preoperative information of the patients was collected from the anesthesia
outpatient evaluation form, intraoperative data was recorded in the anesthesia
evaluation form during the process, and postoperative values were obtained from
the service follow-up form to analyze changes in heart rate, occurrence of
hypotension or hypertension, heart rhythm, SpO2 values, and recorded ECG
scans. The patients' demographic information, history of smoking and alcohol use,

Covid-19 vaccination status, and any symptoms during or after the infection were
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also noted. Preoperative ECG evaluation, coexisting conditions, history of
medication use that prolongs QT interval, SpO2 after a 6-minute walk test, and
breath-holding test in the preoperative period, as well as data obtained from
anesthesia evaluation form during the intraoperative period and the patients' 24-
hour average heart rate, systolic and diastolic blood pressure, mean arterial
pressure, SpO2 values, and PACU/service/YCU admission status in the

postoperative period were documented.

Results: When comparing the duration of COVID-19 prior to surgery and
the presence of symptoms, fatigue symptoms were found to be highest between 4-
6 months (p=0.0051), while sleep symptoms were highest between 10-12 months

(p=0.0453), and there was a statistically significant difference between the groups.

When the severity classification of COVID-19 previously experienced by
patients was evaluated according to gender, no statistically significant difference
was found (p=0.3261).

According to the results of the correlation analysis performed on the Qtc
durations of patients by operation time, there is a moderate positive correlation of
45.149% in terms of Qtc duration during intraoperative and postoperative periods
(p<0.0001). There is also a moderate positive correlation of 36.793% and
38.429% between Qtc preoperative duration and Qtc duration during
intraoperative and postoperative periods, respectively (p<0.0001). In addition,
breath-holding has been found to have a weak negative correlation between Qtc
preoperative and postoperative duration (p=0.0003; p=0.0010). In other words, as
the duration of breath-holding decreases in the cases included in the study, an

extension of Qtc duration is observed.

There was a statistically significant difference between intraoperative
ventricular extrasystoles and COVID-19 severity classification in female patients
compared to male patients (p=0.0097).

Postoperative complication data for the patients included in the study

were evaluated for female and male patients; AF was observed in 3 cases for
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females and SVT was observed in 3 cases, while in males, AF was observed in 1
case and SVT was observed in 1 case, but it was not found to be statistically
significant (p>0.05).

Preop-, introp-, and postoperative Qtc durations were evaluated for female
and male patients; both preoperative and intraoperative Qtc durations were found
to be longer in females than in males, and the difference was statistically
significant (p=0.0163; p=0.0233).

The preoperative Qtc durations of male patients were divided into two
groups, those above and below 440 ms, and additional disease data were
evaluated; a significant difference was found between groups in terms of kidney
disease and LVH (p<0.05). When comparing preoperative Qtc durations of male
patients with smoking status data, a statistically significant difference was
observed (p=0.0387). Qtc was found to be above 440 ms in 80% of patients who
smoked.

When comparing postoperative ECG findings of male patients with
preoperative QTc intervals, statistically significant differences were found
between groups in terms of sinus rhythm, atrial fibrillation, and left ventricular
hypertrophy (p<0.05). The male patients' breath-holding test results were also
compared with preoperative QTc intervals, and a statistically significant difference

was found between groups (p=0.0097)

The preoperative Qtc durations of female patients were divided into two
groups, 460 ms or above and below, and additional disease data were evaluated.
According to this, significant differences were found between groups in terms of
hypertension and CVD (p<0.05). No significant differences were found between
groups of female patients in terms of smoking status, ASA grades, COVID-19
severity, and breath-holding times in terms of preoperative Qtc durations
(p>0.05).

When comparing the EKG values of patients before, during, and after

surgery, it was found that there was statistically significant difference between
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groups in terms of Qtc> 500 msec, Bradycardia<60 bpm, Tachycardia> 100 bpm,
and Ventricular extrasystole. Qtc> 500 msec was seen most frequently
intraoperatively (6.5%) (p=0.0017); Bradycardia<60 bpm, Tachycardia> 100 bpm,
and Ventricular extrasystole were also most frequently seen intraoperatively
(p<0.0001).

When comparing the Qtc durations of patients, the longest Qtc duration
was seen in the intraoperative group (463.2+26.23) and the difference between

groups was statistically significant (p<0.0001).

Conclusion: Due to the possibility of permanent cardiac damage in a large
portion of COVID-19 infected patients who recover, our study aimed to identify
cardiac changes in patients who underwent elective surgery after COVID-19
infection during the intraoperative and postoperative periods and determine risk
factors through patient follow-up during these processes. We detected EKG
findings related to preoperative QTc prolongation in both female and male
patients. Additionally, we found that changes in troponin levels were associated
with QTc prolongation, and demographic factors such as comorbidities, ASA

levels, and smoking could cause QTc prolongation in this patient group.

Based on our findings and the few studies available on this topic, given the
increasing prevalence of COVID-19 recovery in the population, it is essential for
anesthesiologists to be prepared for potential cardiac problems in these patients
during elective surgery. They should thoroughly evaluate all preoperative data and

plan the anesthetic method and agents accordingly.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, Long QT Syndrome, Elective
General Surgery, Cardiac Arrhythmia
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