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KISALTMALAR

ARDS : Akut Solunum Sikintis1 Sendromu

BT : Bilgisayarli Tomografi
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COVIiD-19 TANILI HASTALARDA MEDIKAL TEDAVILERIN
EKG UZERINE ETKISI

OZET
Amac: Hidroksiklorokin ve makrolid grubu antibiyotikler QTc uzamasi ve proaritmik
olaylarda rol oynayabilmektedir. Calismamizda hastanemizde hidroksiklorokin ve diger
medikal tedaviler uygulanan hastalarda hangi EKG degisikliklerinin goriildiigii , sikligi
ve hangi faktorlerden etkilendigi belirlenerek; medikal tedavilerde optimal dikkatin
saglanmast ve Covid-19 tanili hastalarda medikal tedavi diizenlenirken EKG

bulgularinin gézden kagmamasini saglamaktir.

Metod: 1 Mart 2020 ile 15 Mayis 2020 tarihleri arasinda Kayseri Sehir Hastanesi
Pandemi servislerinde yatan RT-PCR testi pozitif olan 212 hasta retrospektif olarak
calismamiza dahil edildi. Arastirma dizaynina uyan hastalar belirlendikten sonra dosya
kayitlar1 incelendi. Hastalarin bagvuru ve yatis esnasinda cekilmis olan EKG kayitlari
incelendi. Hastalarin QTc araligi,PR araligi ve QRS siiresi Olciildii. Hastalarin EKG
degisikliklerinin kullandig1 antibiyoterapi, antiviral tedavi, yas, cinsiyet, vital bulgulari,
kullandig1 medikal tedaviler, laboratuvar degerleri ve komorbid hastaliklar ile olan

iliskisi incelendi.

Bulgular: Calismamiza 212 hasta dahil edildi. Hastalarin 123(%58)’ erkek, 89(%42)u
kadindi. QRS siiresinde kisalmanin cinsiyete gore dagilimlar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark vardi(p=0.013). Cinsiyete gore QTc araliginin uzamasinda, QRS
siiresinin uzamasinda ve PR araliginin kisalmasinda istatistiksel anlamli farklilik
gostermemektedir (p>0.050). QTC araliginin uzamasina gore hastalarin yas ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p<0.001). QRS siiresinin uzamasina
gore hastalarin yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi
(p=0.046). QRS siiresinin kisalmasina gore hastalarin yas ortancalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p=0.031). Antibiyotik kullanim durumlarina
gore QTc araliginin uzamasi, QRS araliginin uzamasi, QRS araliginin kisalmasi ve PR
araliginda kisalmanin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu

(p>0.050).

Sonug¢: Calismamiza dahil edilen hastalarin %13.6 gibi yiliksek oranda QTc aralifinda
uzama saptanmistir. Bundan dolayr medikal tedavi ile takipli hastalarda
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atriyoventrikiiler iletim ile QTc araliinin EKG ile yakin takibi gerekmektedir. Hasta
takibinde elektrokardiyogramlara ve elektrolit degerlerini takibine 6zen gdsterilmesi
gerekmektedir; ayrica ila¢ kullaniminda fayda/zarar orani her hasta i¢in bireysel olarak
degerlendirilmelidir. QTc araliginin ve QRS siiresinin uzamasina , QRS siiresinin
kisalmasina gore hastalarin yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmustur (p<0.001). Bu bulgumuz bu konuyla ilgili yapilacak c¢aligmalara yol
gosterici olabilir. Bizim c¢alismamizda gostermistir ki; ilag etkilesimlerine karsi

farkindaligin artirilmasi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Covid-19, Covid-19 Enfeksiyonu medikal tedavisi, EKG
degisiklikleri
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EFFECT OF MEDICAL TREATMENTS ON ECG IN PATIENTS DIAGNOSED
OF COVID-19

ABSTRACT
Objective: Hydroxychloroquine and macrolide group antibiotics may play a role in QTc
prolongation and proarrhythmic events. In our study, it is aimed to determine which
ECG changes are seen in patients using hydroxychloroquine and other medical
treatments in our hospital, their frequency and which factors are affected. In addition, to
increase optimal attention in medical treatments and to ensure that ECG findings are not

overlooked when medical treatment is arranged in patients diagnosed with Covid-19.

Methodology: 212 patients hospitalized in Kayseri City Hospital Pandemic wards
between March 1, 2020 and May 15, 2020 with positive RT-PCR test were included in
our study retrospectively. After determining the patients who fit the research design, file
records were examined. The ECG records of the patients taken during admission and
hospitalization were examined. QTc interval, PR interval and QRS duration of the
patients were measured. The relationship between the patients' ECG changes and
antibiotherapy, antiviral therapy, age, gender, vitals, medical treatments, laboratory

values and comorbid diseases were examined.

Findings: 212 patients were included in our study. 123 (58%) of the patients were male
and 89 (42%) were female. There was a statistically significant difference between the
distribution of shortening in QRS duration by gender (p = 0.013). There was no
statistically significant difference in prolongation of QTc interval, prolongation of QRS
interval and shortening of PR interval according to gender (p> 0.050). There was a
statistically significant difference between the mean age of the patients according to the
prolongation of the QTC interval (p <0.001). A statistically significant difference was
found between the mean age of the patients according to the prolongation of the QRS
duration (p = 0.046). A statistically significant difference was observed between the
median age of the patients according to the shortening of the QRS duration (p = 0.031).
According to antibiotic usage, no statistically significant difference was found between
the distribution of prolongation of QTc interval, prolongation of QRS duration,

shortening of QRS duration and shortening of PR interval (p> 0.050).
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Result: Prolongation of the QTc interval was found as high as 13.6% of the patients
included in our study. Therefore, close monitoring of atrioventricular conduction and
QTc interval with ECG 1is required in patients who are followed up with medical
treatment. In patient follow-up, attention should be paid to electrocardiograms and
following electrolyte values. In addition, the benefit / harm ratio in drug use should be
made individually for each patient. A statistically significant difference was found
between the mean ages of the patients according to the QTc interval and the
prolongation of the QRS duration and the shortening of the QRS duration (p <0.001).
This finding may be a guide for studies on this subject. Our study showed that

awareness of drug interactions should be increased.

Keywords: Covid-19, Medical Treatment for Covid-19 Infection, Changes in EKG
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1. GIRIS ve AMAC

Covid-19(Yeni Koronaviriis Enfeksiyonu) tiim diinyada ve iilkemizde pandemi yapan ve
¢ok hizli yayilan viral bir enfeksiyondur. 2019 yili sonunda etiyolojisi bilinmeyen
pnomoni vakalart Cin,Hubei Eyaleti, Wuhan’da ilk olarak ortaya c¢ikmistir[1,2].
Pnomoni hizla Cin'in diger bolgelerine ve denizasir tlilkelere yayildi. Erken agsamada, bu
hastalarin ¢ogunun Wuhan deniz iirlinleri pazari ile temas Oykiisii bildirildi[1-3].
Bundan sonra, giderek daha fazla hastada ates ve Oksiiriik semptomlar: ortaya ¢ikti. 7
Ocak 2020'de Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC) tarafindan bir hastanin
bogaz swap Orneginde yeni bir koronaviriis tespit edildi ve daha sonra Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) tarafindan 2019nCoV olarak adlandirildi[1-2]. Durum kétiilestikce, DSO
salgini uluslararasi endise verici halk saglig1 acil durumu (PHEIC) olarak ilan etti[4]. 11
Subat 2020'de Uluslararast Viriis Taksonomisi Komitesi virlisli siddetli akut solunum
sendromu koronaviriis-2 (SARS-CoV-2) olarak yeniden adlandirdi[5]. DSO, SARS-
CoV-2'nin neden oldugu salgin hastalig1 koronaviriis hastaligi1 2019 (COVID-19) olarak

acikladi. DSO tarafindan Pandemi olarak ilan edilmistir.

Halen COVID-19 i¢in spesifik etkili bir anti-viral tedavi mevcut degildir. COVID-19
hastalarinin ¢ogunda hafif veya orta derecede seyir olmasina ragmen, % 5-10'a kadar
siddetli, potansiyel olarak hayati tehdit edebilen bir seyir olabilir, ancak etkili ilaglara
acil ihtiyag vardir. Optimize edilmis destekleyici bakim, tedavinin temel dayanagi
olmaya devam etmektedir[1]. Diger c¢esitli antiviral ve immiinomodiilator ajanlar

COVID-19 i¢in degerlendirme agamalarindadir.

COVID-19 tedavisi i¢in verilen medikal tedavilerin etkinligi ve giivenligi hakkinda
kanita dayali calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

COVID-19 tedavisinde hidroksiklorokin tiim hasta gruplarinda kullanilabilmektedir.
Hidroksiklorokin QT araligimi uzatip, ventrikiiler tasikardiye egilim yaratabilir.
Makrolid grubu antibiyotikler de QTc araliginin uzamasina ve proaritmik olaylarda rol

oynamaktadir.

Bu g¢alismanin amaci devam eden pandemi siirecinde tedavi izleminde EKG

degerlendirilmesinin hasta takibinde yol gosterici olacagi; ayrica medikal tedavilerde



optimal dikkatin artmasi ve Covid-19 tanili hastalarda medikal tedavi diizenlenirken

EKG bulgularinin gézden kagmamasini saglamaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Covid-19 Virolojisi

Koronaviriisler, sarmal pozitif zincirli RNA viriisleridir. Tam genom dizilimi ve
filogenik analiz, COVID-19'a neden olan koronaviriisiin, SARS viriisli (ayn1 zamanda
birkag¢ yarasa koronaviriisiiniin) ile ayni1 alt cins i¢cinde ama farkli bir kladda oldugu bir
betacoronaviriis oldugunu gostermistir. Uluslararas1 Virlis Taksonomisi Komitesi
Coronavirus Calisma Grubu, bu viriisiin ciddi akut solunum sendromu koronaviriis 2
(SARS-CoV-2) olarak adlandirilmasini 6nermektedir[5]. Baska bir betacoronaviriis olan
Ortadogu solunum sendromu (MERS) virlisii ile daha wuzak iligkili oldugu
goriinmektedir[6,7]. En yakin RNA dizisi benzerligi, iki yarasa koronaviriisiine aittir ve
yarasalarin birincil kaynak oldugu muhtemel goriinmektedir; COVID-19 viriisiiniin
dogrudan yarasalardan veya baska bir mekanizma yoluyla (6rnegin, bir ara konake1

yoluyla) bulasip bulagmadigi bilinmemektedir[8].
2.2. Covid-19 Etiyopatogenezi
Cografi dagilhm

Kiiresel olarak, 13 milyondan fazla COVID-19 vakasi bildirilmistir. Cin'in Hubei
Eyaletindeki bir sehir olan Wuhan'mm 2019'un sonunda ilk vaka raporlarindan bu yana,

Antarktika harig tiim kitalarda vakalar bildirildi[9].
fletim

Salginin baslangicinda Wuhan'da yapilan epidemiyolojik arastirma, cogu hastanin
calistig1 veya ziyaret ettigi ve daha sonra dezenfeksiyon i¢in kapatilan bir canli hayvan
satan deniz {irlinleri pazar ile iliskisi oldugunu ortaya koydu[10]. Ancak; salgin

ilerledikce, kisiden kisiye yayillma ana bulagma bi¢imi haline geldi.

Kisiden kisiye bulasma yolu: Dogrudan kisiden kisiye bulasma, SARS-CoV-2’nin
birincil bulasma yoludur. Baslica solunum damlaciklar1 yoluyla yakin mesafeden temas
yoluyla gecisin gerceklestigi diisiiniilmektedir. Damlaciklar yaklagik iki metreden fazla

ilerlemez.



SARS-CoV-2'nin dogal kosullar altinda bulagsma derecesi ve bu iletim tarzinin
pandemiye ne kadar katkida bulundugu tartismalidir[11, 12]. Bir c¢alismada, doku
kiltliriinde yetistirilen SARS-CoV-2'nin ,deneysel olarak iiretilen aerosollerde en az {i¢
saat boyunca yasayabildigini gostermistir.[13] Bazi1 c¢alismalarda COVID-19'lu
hastalariin ventilasyon sistemlerinde ve hastane odalarmin hava orneklerinde viral
RNA tespit edilmistir, ancak bu calismalarda canli viriis kiiltiirleri negatiftir veya
yapilmamustir[ 14,15]. Bununla birlikte, bu bulgularin COVID-19’un epidemiyolojisi ve
klinik sonuglari ile dogrudan ilgisi belirsizdir. Baz1 vaka raporlar1 kapali i¢ mekanlarda
SARS-CoV-2'nin kisa menzilli hava yoluyla bulasma potansiyelini ortaya
koymustur[16,17], ancak ; SARS-CoV-2'nin uzun menzilli havadan aktarimi agikca
belgelenmemistir[ 18][19]. SARS-CoV-2, diski, kan, okiiler sekresyonlar ve semen dahil
olmak tizere solunum dis1 o6rneklerde tespit edilmistir, ancak bu alanlarin bulagsmadaki
rolii belirsizdir[20,21]. Dogrulamak zor olsa da, fekal-oral bulasma klinik olarak
tanimlanmanmustir ve ortak bir DSO-Cin raporuna gore enfeksiyonun yayilmasinda

onemli bir faktor gibi gériinmemistir[22].

SARS-CoV-2 RNA'simin kanda saptanmasi, bunu test eden tiim ¢alismalarda olmasa da
bazilarinda bildirilmistir [20- 24]. Bununla birlikte, kan yoluyla bulagsma olasilig1

(6rnegin, kan trtinleri veya igneler araciligiyla) diisiik géziikmektedir [25].

Viriisiin bulasmasi ve bulasiciik siiresi: COVID-19 olan bir bireyin enfeksiyonu
baskalarina iletebilecegi kesin aralik belirsizdir. SARS-CoV-2'nin semptomlarin
gelismesinden once ve hastalik seyri boyunca, 6zellikle hastaligin erken donemlerinde
bulastirabilecegi goriilmektedir. Bununla birlikte, bu konuyu bildiren verilerin ¢ogu,
solunum ve diger Orneklerden viral RNA saptamasini degerlendiren g¢aligmalardan
alinmistir. Viral RNA'nin saptanmas1 mutlaka enfeksiyoz viriisiin varligini géstermez ve
bu nedenle hastaligin ¢oziimlenmesini takiben uzun siireli viral RNA saptamasi mutlaka

bulastiriciligi gostermez[26,27].

Bulasma riski: SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan bir kisiden bulagma riski, maruz kalma
tiiriine ve siiresine, Onleyici tedbirlerin kullanimina ve olasi bireysel faktorlere (6rn.

solunum salgilarindaki viriis miktarina) gére degisir.

COVID-19 olan bir kisiyle temastan sonra bulagsma riski, temasin yakinlig1 ve siiresi ile

artar ve i¢ mekanda uzun siireli temasla en yiiksek oranda bulas goriiliir. Dis ortam
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genellikle i¢ ortama gore daha diisiik iletim riski olarak kabul edilmekle birlikte,
COVID-19 olan bir kisiyle yakin temas dis mekan i¢in bir risk olmaya devam
etmektedir [3,22,28].

Cevresel kontaminasyon: Kontamine yiizeylerde bulunan viriis, duyarl bireylerin bu
yiizeylere temas etmesi ve ardindan enfeksiydz partikiilii agiz, gz veya burundaki
mukoza zarlarina aktarmasi durumunda bulas olabilir. Bu tip iletimin siklig1 ve goreceli
Oonemi belirsizligini korumaktadir. Agir viral kontaminasyonun oldugu ortamlarda (6rn.,
enfekte olmus bir kisinin evinde veya hastanelerde) potansiyel bir enfeksiyon kaynagi
olmasi daha olasi olabilmektedir[14,29]. Koronaviriisler ile ilgili yapilan bir testte
dezenfeksiyon yapilmadan alti ila dokuz giline kadar cansiz yiizeylerde hayatta

kalabilecegi goriilmiistiir[30].

Belirsiz hayvan temasi riski: SARS-CoV-2 enfeksiyonunun baglangigta bir hayvan
konagindan insanlara bulastigi diisiiniilmektedir, ancak hayvan temasi yoluyla devam
eden bulasma riski belirsizdir. Hayvanlarin (evcil hayvanlarda dahil) insanlarda 6nemli

bir enfeksiyon kaynagi olduguna dair kanit yoktur[31,32].

Bagisiklik ve yeniden enfeksiyon riski: Virlis antikorlari, enfekte olmus kisilerde
olusmaktadir. On kanitlar, bu antikorlarin bazilarmin  koruyucu oldugunu
gostermektedir, ancak bunun kesin olarak tespit edilmesi gerekmektedir. Ayrica, enfekte
olmus tiim hastalarin koruyucu bir bagisiklik tepkisi verip vermedigi ve herhangi bir

koruyucu etkinin ne kadar siirecegi bilinmemektedir[33,34].
2.3.Covid-19 Yayilmasim Onleyici Tedbirler

Kisisel onleyici tedbirler: Eger siddetli akut solunum yolu sendromu koronaviriis 2'nin
(SARS-CoV-2) toplumda yayilimi mevcutsa, toplum sakinlerinden sosyal mesafeyi
(yaklagik iki metre) uygulamaya tesvik edilmelidir. Ozellikle, bireyler hasta bireylerle
yakin temastan kagcinmalidir. Bireyler halka agik yerlerde maske takmaya da tesvik

edilmelidir.
Enfeksiyon bulagmasini azaltmak i¢in ayrica asagidaki genel onlemler onerilir:

v" Ozellikle halka agik yiizeylere dokunduktan sonra el yikama. En az yiizde 60

alkol igeren el dezenfektaninin kullanimi



v’ Yiize dokunmaktan kaginmak (dzellikle gozler, burun ve agiz)[35].
v Sik dokunulan nesneleri ve yiizeyleri temizlemek ve dezenfekte etmek.
v' I¢ mekanlarin yeterli sekilde havalandirildigindan emin olmak.

Toplumda maske kullanimi: Yukarida tartisilan kisisel koruyucu dnlemlerin yani sira,
maske takilmasini dnerilmektedir. DSO, yaygin iletimin ve sosyal mesafenin zor oldugu
ortamlarda SARS-CoV-2 iletimini azaltmaya yonelik kapsamli bir yaklagimin bir
parcasi olarak maske takmay1 onermektedir (6rnegin, kamu ortamlarinda, toplu yasam
ortamlarinda, toplu tasima araglarinda)[36]. DSO, hastalara maske veya siperlik
kullanim1 konusunda tavsiyelerde bulunurken, klinisyenlere maskeyi takarken veya
cikarirken gozlere, burnuna ve agzina dokunmaktan kaginmalari, maskeyi kullanmadan
once ve sonra el hijyeni uygulamay1 onermektedir. Klinisyenler ayrica maskenin veya
siperligin sosyal mesafe ve el hijyeni gibi diger Onleyici tedbirlerin Onemini

azaltmadigini vurgulamalidir.

Tim bireylerin (semptomlara bakilmaksizin) toplulukta maske veya siperlik takma
eylemi, asemptomatik veya presemptomatik enfeksiyonu olanlar da dahil olmak iizere
enfeksiyonlu bireylerin enfektif salgilarinin bulagmasini 6nlemektedir. Akut solunum
yolu hastalig1 (6rn. Ates ve / veya solunum semptomlart ile birlikte) veya COVID-19 ile
tutarl diger semptomlar olan bireyler, evde kalmaya, kendi kendini izole etmeye tesvik

edilmelidir[37,38,39].

Diger halk saghg: 6nlemleri: Diinyada, iilkeler bulagmay1 azaltmak i¢in ¢esitli ila¢ dis1
onlemler aldilar. Kisisel koruyucu 6nlemlere ek olarak iletimi azaltma stratejileri sunlari

igerir[40,41].
v' Sosyal / fiziksel mesafe kurallar
v" Okul, mekan ve zorunlu olmayan is yerlerinin kapatilmasi
v’ Halka agik toplantilardaki yasaklar
v Cikis ve / veya giris taramasi ile seyahat kisitlamasi

v' Vaka tanimlama ve izolasyon (enfeksiyonu olan bireyleri digerlerinden ayirma)



v' Temas izleme ve karantina (maruz kalan bireyleri digerlerinden ayirmak).
2.4. Covid-19 Tamsi

Klinik siiphe:COVID-19 olasilig1 6ncelikle yeni baslayan ates ve / veya solunum yolu
semptomlart olan hastalarda (6rn. Oksiiriik, nefes darligl) diistiniilmelidir. Ayrica,
belirgin bir nedeni olmayan siddetli alt solunum yolu hastalig1 olan hastalarda da
diistiniilmelidir. Diger tutarli semptomlar arasinda miyalji, ishal ve koku veya tat
bozukluklaridir. Bu semptomlar diger viral solunum yolu hastaliklarinda ortaya

cikabilse de, hastada COVID-19 enfeksiyonu olasiligini artirir.

Son 14 giin iginde saglik merkezlerinde ¢alismak da dahil olmak iizere, onaylanmis
veya siiphelenilen bir COVID-19 vakasi ile yakin temasta bulunmak COVID-19
enfeksiyonu bulas riskini artirir. Yakin temas; kisinin kisisel koruyucu ekipman olmadan
bulasict sekresyonlarla dogrudan temas etmesini veya COVID-19'lu bireye birkac

dakikadan fazla, yaklasik iki metre i¢inde ayn1 ortamda olmasini igerir.

COVID-19'u diger viral solunum yolu enfeksiyonlarindan giivenilir bir sekilde
ayirabilen spesifik bir klinik 6zellik olmamasina ragmen, bazi klinik 6zellikler daha
yiiksek bir klinik siiphe olusturur. Ilk semptomlarin baslamasindan birka¢ giin sonra
dispne gelisimi COVID-19'u diisiindiirtir[42] .Tutarli hafif semptomlar nedeniyle
SARS-CoV-2 icin test edilen saglik calisanlar1 (¢ogunlukla 20-40 yas aras1 kadinlar) ile
yapilan bir caligmada, testi pozitif ¢ikanlarda anosmi ve miyalji en sik goriilen
semptomlar1 olusturmustur [43].Yeni baglayan pernio benzeri lezyonlar gibi daha sira
dis1 bulgular da COVID-19 siiphesini arttirir. Bununla birlikte, bu bulgularin higbiri
mikrobiyolojik test yapilmadan COVID-19 tanisini kesin olarak koymamaktadir.

Kimler test edilmeli:

Semptomatik hastalar: Miimkiinse, COVID-19 enfeksiyonundan siiphelenen tiim
semptomatik hastalara test yapilmalidir; mikrobiyolojik testler yapilmadan tani kesin

olarak konulamaz[44].

Asemptomatik bireylerin secilmesi: Asemptomatik bazi bireylerin test edilmesi halk
saglig1 veya enfeksiyonun kontrolii i¢cin de 6nemli olabilir. Asemptomatik bireylerin test

edilmesi i¢in potansiyel endikasyonlar sunlari igerir: [45]:
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v’ Hastanede yatan hastalarin, prevalansin yiiksek oldugu yerlerde taranmasi (6rn.,

toplumda > %10 PCR pozitifligi).
v' Immiinsiipresif tedavi almadan 6nce (nakil 6ncesi dahil)[46,47].

v' COVID-19 olan bir kisiyle yakin temasin ardindan [44]. Temastan sonra negatif

viral test olsa bile, ¢ogu durumda karantina hala dnerilmektedir[48].

Ilk test ve numune toplama: En sik olarak RT-PCR (Ters Transkripsiyon Polimeraz
Zincir Reaksiyonu) testi ile niikleik asit amplifikasyon testi (NAAT), iist solunum
yolundan SARS-CoV-2 RNA'sii saptamak i¢in tercih edilen, COVID-19 i¢in ilk tani
testidir[11]. Ust solunum yolu 6rnekleri NAAT igin birincil 6rnektir. Amerika Birlesik

Devletleri'nde CDC asagidaki 6érneklerden birinin toplanmasini 6nerir[45]:
v' Bir saglik uzmani tarafindan toplanan nazofaringeal stiriintii 6rnegi

v Bir saglik uzmani tarafindan yerinde veya evde hasta tarafindan toplanan her iki

On buruntan gelen burun bezi 6rnegi

v' Bir saglik uzmani tarafindan toplanan burun veya nazofaringeal yikama / aspirat

Ornegi
v" Bir saglik uzman tarafindan toplanan orofaringeal swab 6rnegi[46].
Test yorumu ve ek test

Pozitif NAAT sonucu: SARS-CoV-2 i¢in pozitif bir niikleik asit amplifikasyon testi
(6rn. RT-PCR) genellikle COVID-19 tanisim1 dogrular. Ek tani testi gerekli degildir.
COVID-19'lu hastalar semptomlarin baslamasindan sonraki haftalar boyunca iist
solunum yolu orneklerinde SARS-CoV-2 RNA’s1 saptanabilir [49] ;bununla birlikte,

uzun siireli viral RNA tespiti mutlaka devam eden bulasicilig1 géstermez [27,45].

Ayrica belgelenmis viral RNA klerensini takiben pozitif NAAT testlerine sahip olan
COVID-19 hastalar1 da bildirilmistir.

Negatif NAAT sonucu: Bircok kisi i¢in COVID-19 tanisimt diglamak i¢in tek bir
negatif NAAT sonucu yeterlidir. Bununla birlikte, iist solunum yolu numunelerinden

alinan yanlis negatif NAAT testleri (6rn. RT-PCR) belgelenmistir. Ilk test negatifse,
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ancak COVID-19 siiphesi devam ediyorsa (Orn. belirgin alternatif nedeni olmayan
diisiindiiren semptomlar) veya enfeksiyonun varligimin dogrulanmasi, enfeksiyonun
yonetimi veya kontrolii i¢in 6nemliyse , testi tekrarlamanizi 6neririz. Tekrar testi i¢in en
uygun zamanlama bilinmemektedir; genellikle ilk testten 24 ila 48 saat sonra yapilir.

Testin 24 saat i¢ginde tekrarlanmasi 6nerilmez[46,50].
2.5. Covid-19 Klinigi

Inkiibasyon siiresi: COVID-19 i¢in inkiibasyon siiresi genellikle maruziyetten sonraki
14 giin iginde olup, ¢ogu vaka i¢in maruziyetten yaklasik dort ila bes giin sonradir [51-
53].

Ik basvuru: Ates, oksiiriik, nefes darlig1 olan ve gogiis goriintilemesinde bilateral
infiltratlarla karakterize pnémoni , enfeksiyonun en sik goriilen ciddi belirtisidir[1,3,53].
Bununla birlikte, iist solunum yolu semptomlari, miyalji, ishal ve koku veya tat
bozukluklar1 gibi diger ozellikler de yaygindir . Her ne kadar bazi klinik 6zellikler
(6zellikle koku veya tat bozukluklar) COVID-19’da diger viral solunum yolu
enfeksiyonlarindan daha yaygin olsa da[54] , COVID-19'u giivenilir bir sekilde ayirt
edebilen spesifik semptomlar veya bulgular yoktur. Bununla birlikte, baslangic
semptomlarinin baslamasindan yaklasik bir hafta sonra dispne gelisimi COVID-19'u

diistindiirtr.

COVID-19 ile iliskili semptomlarin orani, Amerika Birlesik Devletleri'nde CDC'ye
bildirilen, bilinen semptomu olan 370.000'den fazla onaylanmig COVID-19 vakasinin

raporunda gosterilmistir[55]:
V' % 50 oksiirtiik
v % 43'te ates (siibfebril veya> 100.4 ° F /38 ° C)
v" % 36 oraninda miyalji
v" % 34'inde bas agrisi
v" % 29'unda dispne

v % 20'de bogaz agrisi


https://www.uptodate.com/contents/coronavirus-disease-2019-covid-19-clinical-features?search=COVİD-19%20Clinical%20features&source=search_result&selectedTitle=1~150&usage_type=default&display_rank=1#H4079606749

v % 19'da ishal
v" Bulant1 /kusma % 12

v' Her biri % 10'dan daha az, koku veya tat kaybi, karin agris1 ve rinore

[1,3,56][57]

Hastaligin seyri ve komplikasyonlari: Wuhan'da SARS-CoV-2'ye bagli pnoémoni
nedeniyle hastaneye yatirilan 138 hastayr iceren bir ¢alismada, semptomlarin
baslamasindan bes giin sonra dispne gelismistir [3]. Bagska bir calismada, dispne

semptomlarin baglamasindan ortalama sekiz giin sonra gelismistir[1].

v" Solunum yetmezligi- Akut solunum sikintisi sendromu (ARDS), siddetli
hastalig1 olan hastalarda en 6nemli komplikasyondur ve dispne basladiktan kisa
bir siire sonra ortaya c¢ikabilir. Yukarida tarif edilen 138 hastanin calismada
ARDS, semptomlarin baslamasindan sekiz giin sonra ortalama % 20 hastada

gelisti; mekanik ventilasyon % 12,3 hastaya uygulanmuis [3].

v' Kardiyak ve kardiyovaskiiler komplikasyonlar- Kardiyak komplikasyonlar
arasinda aritmiler, kalp krizi ve kardiyojenik sok bulunmaktadir [3,58,59,
60].Bir ¢alismada, komplikasyonlarm sirasiyla % 17, 7 ve 9'unda
bildirilmistir[3]. Amerika Birlesik Devletlerinde yogun bakim {iinitesine
basvuran 21 ciddi hastadan olusan bir seride li¢te bir oraninda kardiyomiyopati

gelistigi goriilmiis[59].

v Tromboembolik komplikasyonlar- Pulmoner emboli ve akut inme dahil olmak
lizere tromboembolik komplikasyonlar (risk faktorii olmayan 50 yasin altindaki

hastalarda bile) bildirilmistir[61,62].

v Enflamatuar komplikasyonlar-Siddetli COVID-19'lu bazi hastalarda, sitokin
salimim sendromuna benzer sekilde, kalici atesler, yliksek enflamatuar belirtegler
(6rn., D-dimer, ferritin) ve yiiksek proenflamatuar sitokinlerle birlikte, artmis bir

inflamatuar yanitin laboratuvar bulgular1 vardir.[1,63,64].

v ikincil enfeksiyonlar - Veriler sinirli olmasina ragmen, ikincil enfeksiyonlar

COVID-19'un genel komplikasyonlar1 arasinda gériinmemektedir[65,66].
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Iyilesme ve uzun siireli sekeller-DSO'ye gore, Cin'in erken verilerine dayanarak
lyilesme siiresi hafif enfeksiyonlar i¢in yaklasik iki hafta , siddetli hastalik i¢in ¢ ila
alt1 hafta gibi gériinmektedir. Bununla birlikte, iyilesme siireci degiskendir ve hastaligin

siddetine ek olarak yasa ve 6nceden var olan komorbiditelere baglidir.[67].
2.6. Covid-19 Laboratuvar Bulgular

COVID-19'lu hastanede yatan hastalar arasinda yaygin laboratuvar bulgular1 arasinda
lenfopeni, yiiksek aminotransaminaz diizeyleri, yliksek laktat dehidrojenaz diizeyleri,
yiiksek inflamatuar belirtecler (6rn. ferritin, C-reaktif protein ve eritrosit sedimantasyon

hiz1) ve pihtilagma testlerindeki anormallikler bulunmaktadir[3,53,57].

Toplam beyaz kan hiicresi sayisi degisebilmesine ragmen lenfopeni oOzellikle
yaygindir[1,3]. Ornek olarak, New York'ta COVID-19 ile hastaneye yatirilan 393
yetiskin hasta serisinde, % 90'min lenfosit sayis1 <1500 / mikroL idi,l6kositoz (> 10.000
/ mikroL) ve lokopeni (<4000 / mikroL) her biri yaklasik % 15 oraninda rapor
edilmistir[57].

Bagvuru sirasinda, pndmonili bir¢ok hasta normal serum prokalsitonin diizeylerine
sahiptir; bununla birlikte YBU bakimi1 gerektirenlerde prokalsitonin artmis olma

olasilig1 daha ytiksektir[1,3].

Yiksek d-dimer diizeyleri ve lenfopeni dahil olmak iizere bir¢cok laboratuvar

anormalligi kritik hastalik veya mortalite ile iligkilendirilmistir[3].
2.7. Covid-19 Radyolojisi

Gogiis radyografileri-Gogiis radyografileri erken veya hafif hastalikta normal olabilir.
Hong Kong'da COVID-19 belgelenmis 64 hastanin retrospektif bir ¢alismasinda, %
20'sinin hastalik sirasinda higbir noktada gdgiis radyografisinde herhangi bir anormallik
yokmus[68]. Akcigerdeki yaygin anormal radyografi bulgulari, bilateral periferik ve alt

zonlar1 tutan konsolidasyon ve buzlu cam opasiteleridir.

Gogiis BT-Goglis bilgisayarli tomografisi (BT) gogiis radyografisinden daha duyarh
olsa da ve baz1 gogiis BT bulgularit COVID-19'un karakteristigi olsa da, hi¢bir bulgu
COVID-19 olasiligin1 tamamen diglayamaz. Kuzey Amerika Radyoloji Dernegi
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COVID-19 ig¢in rapor yorumu i¢in karsilik gelen dili tipik, belirsiz veya atipik olarak
siniflandirmistir[69].0rnek olarak, 2700'den fazla COVID-19 hastasinda gogiis BT
bulgularini1 degerlendiren calismada sistematik olarak gozden gecirilmesinde asagidaki

anormallikler kaydedilmistir [70]:
v’ Zemin cam opakliklar1 - % 83
v' Karigik konsolidasyonlu buzlu cam opasifikasyonlari - % 58
v’ Bitisik plevral kalinlasma - % 52
v’ Interlobiiler septal kalinlasma - % 48
v' Hava bronkogramlari - % 46

COVID-19'daki gogiis BT anormallikleri genellikle ¢ift taraflidir, periferik bir dagilima
sahiptir ve alt loblar1 i¢erir[71].

Gogiis radyografilerinde oldugu gibi, gdgiis BT'si semptomlarin baslamasindan kisa bir
stire sonra normal olabilir ve hastalik seyrinde anormallik gelismesi daha olasidir
[56,72]. Bununla birlikte, baz1 hastalarda gogiis BT anormallikleri semptomlarin
gelismesinden Once ve hatta {ist solunum yolu Orneklerinden viral RNA'nin

saptanmasindan 6nce de tanimlanmistir[73,74].
2.8. Covid-19 Tedavisi
Degerlendirme:

Belgelenmis veya siipheli COVID-19 olan hastanede yatan hastalarin
degerlendirilmesindeki amacimiz ciddi hastaliklarla iligkili klinik belirtileri anlamak ve
organ islev bozuklugunu veya potansiyel tedaviyi zorlastirabilecek diger
komorbiditeleri  tanimlamaktir. Belli veya slipheli COVID-19 hastalarmi
degerlendirmek icin birgok laboratuvar testini kontrol etsek de, labaratuvar testlerinin
prognostik degeri belirsizligini korumaktadir. En azindan baslangicta, asagidaki

laboratuvar degerlerini giinliik olarak kontrol edilmektedir:
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v Toplam lenfosit sayis1 egilimine odaklanarak, tam kan sayimi (CBC)

v" Biyokimya

v Kreatin kinaz (CK)

v' C-reaktif protein (CRP)

v" Ferritin

v’ Baslangicta, asagidaki labaratuvar degerleri her giin kontrol edilmelidir.

v Protrombin zamami (PT) / aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) /

fibrinojen
v D-dimer

Baslangicta asagidaki laboratuvar degerleri de kontrol edilmelidir ve anormal deger

olursa veya klinik kotiilesme olursa tekrarlanmalidir:
v' Laktat dehidrojenaz, eger yiikselirse giinliik olarak tekrarlanir
v" Troponin, yiikselirse iki ya da ii¢ giinde bir tekrarlanir

Daha once yapilmadiysa hepatit B viriisii serolojilerini, hepatit C viriisii antikorunu ve
HIV antijen / antikor testini de kontrol edilmelidir. Kronik viral hepatit, transaminaz
yiikselmelerinin yorumlanmasini etkileyebilir ve bazi tedavilerin hepatotoksisitesini
artirabilir; altta yatan HIV enfeksiyonu antiretroviral tedavinin baglatilmasini

gerektirebilir.

COVID-19'lu hastanede yatan hastalar: taginabilir akciger grafisi ile kontrol edilmelidir;
cogu hasta i¢in , pulmoner komplikasyonlarin ve akciger tutulumunun derecesinin ilk

degerlendirmesi i¢in yeterlidir[75].

COVID-19  hastalarinda  rutin  olarak  elektrokardiyografi  c¢ekilmemektedir.
Elektrokardiyografiyi (EKG), herhangi bir QTc araligini uzatan ajana basladiktan sonra
, akut miyokardiyal hasar, troponin diizeylerinde artis olmasi veya kardiyomiyopatiyi

diisiindiiren diger kardiyovaskiiler bulgular oldugunda ¢ekilmelidir.
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Ikincil bakteriyel enfeksiyon, COVID-19'un sik bildirilen bir dzelligi degildir; ikincil
bakteriyel enfeksiyondan siipheleniliyorsa, iki set kan kiiltiirii, balgam Gram boyas1 ve
kiltirii  kontrol edilebilir. Prokalsitonin, sekonder bakteriyel enfeksiyon riskini
degerlendirmek i¢in kontrol edilebilir; ancak, yiiksek prokalsitonin diizeyleri COVID-
19 ilerledikge de olabileceginden, hastalik seyrinde sekonder bakteriyel enfeksiyon i¢in
daha az spesifik olabilir[3 ,76,75].

Belirli hastalarda bakteriyel pnomoni i¢cin ampirik tedavi-COVID-19’lu oldugu
belgelenen hastalarda bakteriyel pnomoni i¢in rutin olarak ampirik tedavi
uygulanmamaktadir. Veriler sinirlidir, ancak bakteriyel siiperenfeksiyon COVID-19'un

belirgin bir 6zelligi gibi gorlinmemektedir.

Bununla birlikte, COVID-19'un klinik 6zelliklerini bakteriyel pndmoniden ayirt etmek
zor olabileceginden, tani belirsiz oldugunda toplum kokenli pnémoni i¢in ampirik
tedavi mantiklidir. Bakteriyel pndmoni igin ampirik tedavi, klinik siiphe varsa
belgelenmis COVID-19 olan hastalarda da makul olabilir (6rn. gégiis goriintiilemede
yeni konsolidasyon). Ampirik antibiyotik tedavisi baslatilirsa, mikrobiyal bir tani
koymaya calisiimalidir(6rnegin, balgam Gram boyas: ve kiiltiirli, idrar antijen testi
yoluyla) ve antibiyotik tedavisinin devami  acisindan  giinlik  olarak

degerlendirilmelidir.[3,76].

Venoz tromboembolizmin dnlenmesi ve degerlendirilmesi- COVID-19'lu hastaneye
yatirtlan tiim hastalar i¢in vendz tromboembolizmin farmakolojik profilaksisi

Onerilmektedir[77].

Bircok caligma, COVID-19 nedeni ile hastaneye yatan hastalarda, 6zellikle de kritik
derecede hasta olanlar arasinda tromboembolik komplikasyon oraninin yiiksek

oldugunu gostermektedir.

NSAID kullanmm ile ilgili belirsizlik-COVID-19 ortaminda steroidal olmayan
antienflamatuar ilaglarin (NSAID'ler) risklerini bildiren ¢ok az veri vardir. NSAID'ler
ihtiyag varsa genel yaklasim en disiik etkili dozu kullanmak seklinde
olmalidir. Yetigkinlerde antipiretik tedavi i¢in asetaminofen kullanmak tedavi i¢in genel

yaklasimdir[78].
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Nebulize ilaclardan kaginma-Solunum yoluyla alinan ilaglarda, nebiilizatérden ziyade

Olciilii doz inhaler uygulanmalidir.

ACE inhibitorleri / ARB'ler-Anjiyotensin doniistiiriicii enzim (ACE) inhibitdrleri veya
anjiyotensin reseptor blokerleri (ARB'ler) alan hastalar, tedavinin kesilmesi i¢in baska
bir neden yoksa (6rn. hipotansiyon, akut bobrek hasar1) bu ajanlarla tedaviye devam

etmelidir. Bu yaklasim birden ¢ok kilavuz tarafindan desteklenmektedir[79].

Statinler-COVID-19'lu hastaneye kaldirilmis hastalarin mevcut olan statin tedavisine

devam edilmelidir[80].

Deksametazon - Biiyik bir c¢alismadan elde edilen o6n kanitlar, disiik
doz deksametazonun siddetli COVID-19'un tedavisinde rol oynadigini
gostermektedir. Tamamlayici oksijen veya ventilasyon destegi alan agir hastalar i¢in
deksametazon Onerilmektedir. Birlesik Krallik'ta, oksijene tedavisine ihtiya¢ duyan

COVID-19'lu hastanede yatan tiim hastalar i¢in deksametazon onaylanmistir[81].

Remdesivir-Varsa, ciddi COVID-19'lu hastaneye yatirilan hastalar icin remdesivir
onerilmektedir. Remdesivir, SARS-CoV-2’ye kars1 in vitro etkiye sahip yeni bir
niikleotid analogudur [82].

Konvelesan plazma-Amerika Birlesik Devletleri'nde, FDA ciddi veya hayati tehdit
eden COVID-19 hastalar1 i¢in konvelesan plazmanin kullanimi i¢in yeni arastirma ve

uygulamalar1 onaylamaktadir[83];

IL-6 yolu inhibitorleri-Tocilizumab, romatizmal hastaliklar ve sitokin salinim
sendromu i¢in kullanilan bir IL-6 reseptdr inhibitéridiir. COVID-19 tedavisi ig¢in
randomize calismalarda degerlendirilmektedir. Coklu gozlem g¢alismalar1 COVID-19’1u

hastalarda tosilizumab kullanimini 6nermislerdir[63,84].

Hidroksiklorokin / klorokin-Klorokin (CQ) ve hidroksiklorokin (HCQ), 50 yildan
uzun siiredir sitma ve otoimmiin hastaliklar1 tedavi etmek i¢in kullanilan bir
aminokinolindir. Antimalariyal etkilerinin yani sira, bu iki ilag, sistemik lupus
eritematozus ve romatoid artrit gibi otoimmiin hastaliklarin  tedavisinde
immiinomodiilator etkileri nedeniyle kullanilmaktadir. Hidroksiklorokin ve klorokin,

immiin aktivasyonda yer alan bazi hiicresel fonksiyonlari ve molekiiler yollar1 inhibe
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edebilir. Klorokin analoglar1 zayif diprotik bazlardir , endozomlar ve lizozomlar gibi
asidik organellere niifuz edebilir ve konsantre olabilirler, bu da endozomdan kagis1 ve
bu yolla hiicreye viral fiizyonu 6nler. Bu mekanizma, COVID-19'un tedavisinde bu
ilaclarin potansiyel roliine ¢evrilmistir. Ek olarak, ¢alismalar bu ilaglarin SARS-CoV-2
reseptOriiniin  baglanmasimni ve miiteakip enfeksiyonu onleyen ACE-2 reseptoriiniin

glikosilasyonunu engelledigini ortaya koymustur[7-9].

Cin'deki erken bir raporda, klorokin kullaniminin hastaligin ilerlemesinde azalma ve
semptomlarin siiresinde azalma ile iliskili oldugu belirtilmistir[85]. Ancak, bu iddialar

destekleyen birincil veriler yayinlanmamustir.

Cin'de yapilan COVID-19 olan 30 hastay igeren prospektif randomize bir ¢alismada,
400 mg HCQ ile konvansiyonel tedavi olan 15 hasta ile sadece geleneksel tedavi olan
15 hasta karsilastirildi. Yedinci giinde nazofaringeal viral klerens orani ve BT'de

ortalama viral klerens siiresi, gruplar arasinda farklilik gostermemistir [13].

ABD'den yapilan bir bagka calismada, arastirmacilar HCQ / Azitromisin kombinasyonu
ile tedavi edilen SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan 84 yetiskin hastada QT aralifinda
degisiklik oldugunu bildirdiler. QTc araliginin 3 ve 4. giinler arasinda taban ¢izgisinden
maksimum diizeyde uzadigini, hastalarin% 30'unda QTc araliginin 40 ms'den daha fazla
arttigimi ve hastalarin% 11'inde aritmi i¢in yliksek risk grubunu temsil eden QTc

araliginin> 500 ms'ye yiikseldigini bildirmislerdir[86].

Son olarak, 27 Mart 2020’den bu yana Fransiz Ulusal Farmakovijilans Ajansi'na toplam
54 ciddi kardiyak olay, 7 ani kardiyak arrest (4 6liim), 37 QTc araliginda uzama ve 10

aritmi , senkop bildirilmistir[11].

Azitromisin- Cin, Wuhan'da baslayan SARS-CoV-2 viral pndmonisinin yayilmasiyla,
diinyanin bir¢ok {lilkesi hastaligin yayilmasini azaltmak i¢in onlemler almaya bagladi.
Aragtirmacilar, hidroksiklorokin disinda, azitromisin olarak bilinen baska bir FDA
onayli ilacin, New Mexico Universitesi'nde bir arastirma grubu tarafindan yapilan bir
calismada COVID-19'a karsi terapotik etkilere sahip oldugunu gosterdiler.
Arastirmacilar, azitromisinin, endozomlarin ve trans-Golgi cisimciginin pH'in1 modiile

eden bir asidotropik lipofilik zayif baz olarak davrandigini kanitlayabildiler[87].
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Hidroksiklorokin veya klorokin ve azitromisin ile COVID-19 tedavisi-Klorokin
ventrikiiler repolarizasyondan sorumlu ana iyonik akim olan I Kr bloke ederek QT
aralik siiresini uzatir[88,89]. Sonug olarak, malign polimorfik ventrikiiler tasikardiye,
torsades de pointes'e neden olabilir. Hidroksiklorokin'in ventrikiiler repolarizasyonu
uzatma potansiyeli daha az belgelenmistir, ancak kronik tedavi sirasinda QT araliginda
uzama ve senkop vakalar1 bildirilmistir[90]. Azitromisin de QT araligini, muhtemelen
farkli mekanizmalar ile hafifce uzatmaktadir[91], bu nedenle I Kr blokerleri ile

kombinasyondaki etkisi bilinmemektedir[92].

Bu risk mevcut pandemi siirecinde daha iyi degerlendirilene kadar, hekimlere tek basina
hidroksiklorokin veya hidroksiklorokin ve azitromisin ile birlikte ile tedavi edilen
COVID-19 hastalarinda QTc aralik siiresinin izlenmesi 6nerilmektedir. Asagidaki pratik

onlemler dikkate alinmalidir:

v/ Miimkiinse tedaviye baslamadan Once bir elektrokardiyogram c¢ekilmesi.
Diizeltilmis QTc araligi > 500 ms ise veya hastanin sahip oldugu biliniyorsa
torsades de pointes veya konjenital uzun QT sendromu riski vardir, ilaglart

baslamamak gerekir.
v QT araligini uzattig1 bilinen diger ilaglardan kaginilmas;
v' Potasyum> 4 mmol / L olmasini saglamak

v' QTc arahig1 baslangigta > 480 ms ise, ilk dozdan 2—4 saat sonra tekrar bir
elektrokardiyogram c¢ekin ve miimkiinse kalp ritmini izleyin. QTc> 520 ms

belgelenirse tedaviyi durdurmayi diisiiniin;

v’ Tedavi sirasinda elektrokardiyogrami uygun sekilde izlemeye devam edin (Orn.

her giin)[76 92,93].

Favipiravir-Baz1 Asya iilkelerinde influenza tedavisi i¢in mevcut olan bir RNA
polimeraz inhibitoriidiir, Siddetli hastalig1 olmayan (oksijen satiirasyonu>% 93 dahil)
hastalarla yapilan bir ¢alismada, favipiravir kullanimi ile lopinavir-ritonavir kullanimi
karsilastirilmis. Favipravir kullananlarda lopinavir-ritonavir kullanimima oranla daha

hizl1 viral klerens ve daha sik radyografik iyilesme saglandigi gosterilmistir[94].
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Lopinavir-ritonavir - Yapilan c¢alismalarda COVID-19 i¢in klinik ¢aligmalarda
lopinavir-ritonavirin tedavisinin_ SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan hastanede yatan

hastalarin tedavisinde minimal veya hicbir rolii olmadig1 goriilmektedir[95].
2.9.Covid-19 da Aritmiler ve letim Sistemi Hastaliklar
Epidemiyoloji

COVID-19 hastalarinda aritmiler ve iletim sistemi hastalig1 prevalansi popiilasyondan
popiilasyona degisir. Mevcut raporlarin ¢ogunda, ¢arpint1 veya aritmi tiirti i¢in belirli bir
neden belirlenmemistir. Akut aritmilerin gelisimine katkida bulundugu bilinen hipoksi
ve elektrolit anormallikleri, siddetli COVID-19 hastaliginin akut fazinda siklikla
bildirilmistir; bu nedenle, asemptomatik, hafif hasta, kritik hastali§1 olan ve iyilesmis
hastalarda COVID-19 enfeksiyonunun aritmilerin  gelisimine kesin  katkis1

bilinmemektedir[96].

v" Wuhan'dan COVID-19 ile iligkili pnémoni ile yatan 138 hastay1 kapsayan bir
calismada, genel kohortun % 17'sinde ve yogun bakim {initesine yatan hastalarin

% 44'inde aritmiler bildirilmistir[3].
Klinik Bulgular

v Hubei eyaletinden gelen kohortta % 7.3 oraninda ¢arpintiy1 bir semptom olarak
bildirmistir[97,98].

v" Cok merkezli bir New York kohortunda 4250 COVID-19 hastasinin 260'inda
(%6.1) basvuru aninda QTc araligt > 500 milisaniyeydi [99]. Bununla
birlikte, hidroksiklorokin ve azitromisin alan 84  hastanin  baska  bir
calismasinda, bu ilaglar1 almadan O6nce taban QTc araligi 435 milisaniyeydi

[100].

v' Cinli bir kohorttan 187 KOVID-19 hastasimin 11'inde (% 5.9) hastaneye

yatirilirken ventrikiiler tasiaritmi vardi [101].

v Italya'min Lombardi bdlgesinden alinan epidemiyolojik veriler, 2020 COVID-19
pandemisinin  zirvesi swrasinda  (2019'dan aynm1  zaman dilimi ile

karsilastirildiginda) hastane dis1 kardiyak arrest oraninda yaklasik % 60 artis
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oldugunu goriilmiistiir [102]. Bu durum , COVID-19 enfeksiyonu olan hastalarin

tibbi yardim almasinda gecikmeler ile iliskili olabilir.

v’ Hastanede kardiyak arrest yasayan ve resiisitasyon girisiminde bulunan COVID-
19 nedeniyle siddetli pndmonisi olan 136 Cinli hastadan olusan bir kohortta ,
cogu arrest solunum kaynakli olarak kabul edildi. ilk ritim hastalarmn % 90’ ninda
asistol , nabizsiz elektriksel aktivite % 4'tii[ 103].

2.10. Uzun QT Sendromu (LQTS)

Normal QT arah@ -Diizeltilmis QT araligi (QTc) i¢in normal aralik, dogumdan
ergenlige kadar erkeklerde ve kadinlarda benzerken; genglerde ve yetiskinlerde,
kadinlarda erkeklerden biraz daha uzun diizeltilmis QT araligina sahiptir. Genel olarak,
bebeklik déneminde saglikli kisilerde ortalama QTc araligi 400 + 20 milisaniyedir ve
ergenlikten sonra hafif¢ce 420 + 20 milisaniyeye yiikselir. Genel olarak, 99. persentil
QTc degerleri prepubertal 460 milisaniye , postpubertal erkeklerde 470 milisaniye ve
postpubertal kadinlarda 480 milisaniyedir.

Torsades de pointes - Polimorfik ventrikiiler tasikardi (VT), QRS ekseni, morfolojisi

veya her ikisinin sik sik degistigi eriskinlerde dakikada 100 atimdan daha hizli bir

ventrikiiler ritim olarak tanimlanmaktadir [104, 105].
Edinilmis Uzun QT Sendromu

Insidans:QT araliginda uzama ile iliskili birgok ilacin mutlak ve karsilastirmal riskini
belirlemek zordur, ¢linkii mevcut verilerin ¢ogu vaka raporlarindan veya kiigiik gozlem
serilerinden gelir. Ek olarak, torsades de pointes (TdP) olmadan QT araliginda uzama
insidanst muhtemelen TdP'nin insidansindan ¢ok daha yliksektir. Altt aylik bir siire
icinde tek bir merkeze yapilan tiim hastaneye bagvurularin geriye doniik olarak gbzden
gecirilmesinde 41.649 hastanin 293'linde (% 0.7) QTc araliginda >500 milisaniye
oldugu, ancak ciddi QT araliginda uzamasi olanlarin % 6'sindan azinda senkop veya

hayat1 tehdit eden bir aritmi yasandigi kaydedildi [106].

Hollanda'da yapilan bir ¢alismada, dokuz yildan biraz daha az bir siirede 775 ani
kardiyak 6lim (SCD) vakasi tespit edilmistir , 775 hastanin 24't SCD (% 3.1) QT

araligin1 uzatan bir ila¢ kullaniyordu[107]. Kardiyak olmayan QT araligimi uzatan
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herhangi bir ilacin halihazirda kullanimi, 6nemli 6l¢iide artmis SCD riskiyle iligkiliydi
ve en yliksek risk antipsikotik ila¢larla iliskiliydi.

Her ne kadar bu sonuglar ilaca bagli TdP'nin belgelenen vakalardan daha yaygin
olabilecegini diisiindiirse de, mutlak olay sayis1 hala diistiktiir ve SCD olaylarmin kii¢iik

bir kismini temsil etmektedir .

Patofizyoloji:ilaca bagli TdP i¢in dngoriilen mekanizma, erken repolarizasyonlarin ve

uzun siireli repolarizasyondan kaynaklanan tetiklenmis aktivitenin gelismesidir[105].
Edinilmis uzun QT sendromu(LQTS) nedenleri

flaclar - laglar, edinilmis LQTS ve TdP'nin yaygin bir nedenidir. Bir¢ok ilag¢ dahil
edilmistir ve ek ilaglar tanimlanmaya devam etmektedir [108,109,110].QT araligini

uzatan baglica ilag¢ siniflar1 sunlari igerir [110, 111 ,112]:
v Antiaritmik ilaglar

v’ Artik ¢ogu llkede recete edilemeyen bazi eski ve kalici olmayan

antihistaminikler (6rn. Terfenadin ve astemizol)

v' Bazi antimikrobiyaller (6rn., Makrolid ve florokinolon antibiyotikler, bazi

antifungal ve antiviral ilaclar, vb.)
v' Bazi psikotrop ilaglar
v' Bazi gastrik motilite ajanlar1 (6rnegin, sinirli bulunabilirlige sahip olan sisaprid)

1983 ve 1999 yillar1 arasinda Diinya Saglik Orgiitii Ilag izleme Merkezine bildirilen 761
ilaca bagli TdP vakas1 arasinda en yaygin ilaglar sotalol ve sisapriddir (%17 ve 13)
[108]. Amerika Birlesik Devletleri'nden ilaca bagli TdP'li 92 hastanin gozden
gecirilmesinde 71'inde (% 77) antiaritmik ilaclar sorumluydu [111].

Antiaritmik ilaclar
v Kinidin [113].

v Disopiramid ve prokainamid [114,115].
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v' Sotalol (smuf II ve III), doza bagimh bir iliski i¢inde erkeklerin yaklasik %
2'sinde ve kadmlarin % 4'linde QT araliginda uzamaya ve TdP'ye neden

olmaktadir[116,117].
v Ibutilid[118,119]

v Amiodaron (sinif III) QT araligini belirgin sekilde uzatir. Bununla birlikte, diger
sinif III antiaritmik ilaglarin aksine, amiodaron ancak bir siif IA ajam ile

birlikte kullanilmasi veya hipokalemi mevcut olmasi disinda nadiren TdP ile

iligkilidir[ 120].
Psikotrop ilaclar
v" Haloperidol ve tioridazin [121].
v Metadon siklikla QTc araligini uzatir ve TdP'nin bir nedenidir[122].
Diger ilaclar

v' ABD'de kolayca bulunmayan sisaprid, daha once antiaritmik ilaglara bagh

olmayan edinilmis TdP'nin en yaygin nedenlerinden biriydi[110,123].

v' Makrolid antibiyotikler ~ (6rnegin, eritromisin , azitromisin , klaritromisin ),
Florokinolon antibiyotikler
(6rnegin, siprofloksasin , gatifloksasin , levofloksasin ) ve antifungal ilaglar

(6rnegin, flukonazol , itrakonazol , ketokonazol )[124].

v' Arsenik trioksit, akut promiyelositik 16semi ve diger ileri maligniteleri olan
hastalarin tedavisinde kullanilir. Cok yiiksek QT araliginda uzama orani, ancak

daha diistik TdP orani ile iligkili gibi gortinmektedir[125,126].

Risk faktorleri - Ilaca bagli TdP bazen idiyosenkratik bir olay olarak goriilmekle
birlikte, genetik duyarliliga ek olarak bir dizi risk faktori tanimlanmistir

[127,128,129]. Bu faktorler asagidaki gibi siniflandirilabilir.

Mag rejimi ile ilgili olarak:
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Yiiksek ilag dozlar veya QT araligini uzatan ilag
konsantrasyonlari; 6rnegin, >600 mg / giin tioridazin dozlarindan genel olarak

ka¢imilmalidir[130];
QT araligini uzatan ilacin hizli intraven6z inflizyonu.

Diiiretik tedavisi, elektrolit anormallikleri ve kalp yetmezIligi (HF) ile
korelasyonu veya bazi diliretiklerin potasyum akimimin dogrudan blokaji

nedeniyle bir risk faktorii olabilir[129].

Elektrolit bozukluklari, 6zellikle hipokalemi ve hipomagnezemi ve daha az

siklikla hipokalsemi
Kadin cinsiyet [131]
Ileri yas[129]

Yapisal kalp hastalig1 - Kalp yetmezligi, diyastolik disfonksiyon, miyokardiyal
iskemi ve LVH ilaca bagli TdP icin yaygin risk faktorleridir[132,133].
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3. GEREC ve YONTEM

Cahismanin Tasarim:

Calismamiz Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi’ nde yapilmistir. Calisma
protokolii i¢cin Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurul Bagkanligi’ndan izin alinmistir (25/06/2020).Arastirma retrospektif, gozlemsel
bir ¢aligmadir. Mart 2020 ve 15 Mayis 2020 tarihleri arasinda Pandemi servisinde yatan
212 hasta calismaya dahil edildi.

Calismaya dahil edilme Kkriterleri:

Calismamiza alinacak hastalarin yasi 18 ve {lizeri olarak belirlendi ve cinsiyet farki

gozetilmedi.Calismaya RT-PCR testi pozitif olan hastalar alind.
Calismaya dahil edilmeme kriterleri:

Arastirmaya RT-PCR testi negatif olup pandemi servisinde yatan hastalar, gebe ve 18
yasindan kii¢iik hastalar dahil edilmedi.

Calisma Protokolii:

Arastirma dizaynina uyan hastalar belirlendikten sonra hastalarin dosya kayitlari

incelendi.

Hastalarin bagvuru ve yatis esnasinda c¢ekilmis olan EKG kayzitlar1 incelendi. 25 mm/ sn
hiz ve 10 mm/mV genlikte kayit yapan 12 derivasyonlu GE Healthcare marka EKG
cithazi ile kayitlar1 alinan hastalarin kalp hizi, QTc araligi,PR araligi ve QRS siiresi

slciildii.

QTc araligi Bazett'in yaygin olarak kullanilan formiiliine gore klasik olarak
hesaplandi.Bazzett formiilii: QTc = QT aralig1 / RR araliginin kare kokii (her ikisi de
saniye cinsinden Olgiiliir)seklindedir.Calismamizda kadinda 480 ms iistii, erkekte 470
ms st QTc araligt uzamasi olarak kabul edildi.QRS siiresi 70-110 ms olarak

belirlendi.
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110 ms istii QRS siiresi uzamast ve 70 ms alti QRS siiresi kisalmasi olarak kabul
edildi.PR intervali 120-200 ms araliginda normal olarak kabul edildi.200 ms {istii PR

intervali uzamasi ve 120 ms alt1 PR intervali kisalmas1 olarak kabul edildi.

Calismaya katilan hastalarin yatis esnasinda aldiklari antibiyoterapi ve hidroksiklorokin
kullanimt1: hidroksiklorokin kullanmayan, sadece hidroksiklorokin kullanan, makrolid +
hidroksiklorokin kullanan ve makrolid+hidroksiklorokin ve seftriakson kullanan

seklinde dort gruba ayrildi.

Calismaya katilan hastalarin yatis esnasinda aldiklar1 antiviral tedavi; hicbir antiviral
almayan, sadece oseltamivir alan, sadece favipravir alan, oseltamivir ve favipravir alan

seklinde dort gruba ayrildi.

Calismaya katilan hastalarin beta bloker, kalsiyum kanal blokeri ve kullandig1 diger
medikal tedavileri kayit edildi.

Calismaya katilan hastalarin komorbid hastaliklar1 (diyabetes mellitus, hipertansiyon,
kalp yetmezligi, koroner arter hastalig1 ve kronik bobrek yetmezligi) varligi kaydedildi.

Calismaya katilan hastalarin yatis esnasindaki vital bulgular1 (sistolik kan basinci,
diyastolik kan basinci, nabiz, saturasyon) kayit edildi. Sistolik ve diyastolik kan basinci

mmbhg cinsinden hesaplandi.

Calismaya katilan hastalarin yatis esnasindaki magnezyum, potasyum, hemoglobin ve
diizeltilmis kalsiyum degerleri kayit edildi. Potasyum mmol/L, hemoglobin g/dL,
kalsiyum mg/dL, magnezyum mg/dL birimine gore degerleri kayit edildi.

Diizeltilmis kalsiyum hesabi: Kalsiyum-+(4-albumin)x0.8, Kalsiyum —(albumin-4) x0.8
seklinde hesaplanda.

Bu degerlendirmeler disinda ek bir inceleme yapilmadi. Calismamizin herhangi bir

sonlandirilma kriteri yoktu.
3.1. Istatiksel Analiz

Veriler IBM SPSS V23 ile analiz edildi. Normal dagilima uygunluk Shapiro-Wilk testi

ile incelendi. Gruplara gore kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda Ki-kare ve
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Fisher’s Exact testleri kullanildi. Gruplara goére normal dagilan verilerin
karsilastirilmasinda bagimsiz iki ornek t testi ve normal dagilmayan verilerin
karsilastirilmasinda Mann-Whitney U testi kullanildi. Analiz sonuglari nicel veriler igin
ortalama =+ s. sapma ve ortanca (%25 - 75) seklinde ve kategorik veriler frekans (%)

olarak sunuldu. Onem diizeyi p<0.05 olarak alindu.
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4. BULGULAR

Calismamiza 212 hasta dahil edildi.Hastalarin 123(%58)’t erkek, 89(%42)’u
kadindi.Hastalarin yas ortalamasi 42.8+15.12, sistolik kan basmci ortanca degeri
110(100-120) mmHg, diyastolik kan basinci ortanca degeri 70(60-70.8) mmHg, nabiz
ortanca degeri 82(76-90) idi. Hastalarin 22(%10.3)’sinde diyabetes mellitus |,
34(%16)’linde hipertansiyon,2(%0.09)’sinde kalp yetmezligi ve 2(%0.09)’sinde kronik
bobrek yetmezligi mevcuttu.Hastalarin hemoglobin ortanca degeri 14(12.9-15,1) g/dL ,
potasyum ortanca degeri 4,3(4-4,6) mmol/L, magnezyum ortanca degeri 2,05(1,9-2,1)
mg/dL , diizeltilmis kalsiyum ortalama degeri 9,15+0,47 mg/dL ¢ikt1.

Hastalara verilen tedaviler incelendigi zaman 36(%17)’s1 hidroksiklorokin kullanmayan,
11(%5.2)’1 sadece hidroksiklorokin kullanan, 54(%25.5) i makrolid ve hidroksiklorokin
kullanan, 111(%52.4)’1 hidroksiklorokin, makrolid ve seftriakson kullanan hasta
seklindeydi. Hastalarin 139(%65,6)’u herhangi bir antiviral tedavi almadi, 51(%24.1)’i
oseltamivir aldi, 11(%5.2)’1 favipravir aldi, 11(%5.2)’1 favipravir ve oseltamivir aldi.
Hastalarin ~ 14(%6.6)’ti  beta  bloker, 9(%4.2)’u  kalsiyum kanal blokerii
kullandi.Hastalarin 29(%13.7)’unda QTc aralifinda uzama, 12(%5.7)’sinde QRS
siiresinde uzama, 17(%8)’sinde QRS siiresinde kisalma ve 30(%14.2)’unda PR
araliginda kisalma mevcuttu. Calisma popiilasyonuna ait kategorik degiskenlerin
frekans dagilimi ve nicel degiskenlere ait tanimlayici istatistikler Tablo 1 ‘de

Ozetlenmistir.
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Tablo 1. Kategorik Degiskenlerin Frekans Dagilimi ve Nicel Degiskenlere Ait
Tanimlayici Istatistikler

Calisma Popiilasyonu
Cinsiyet
Erkek 123(58)
Kadin 89(42)
Yas (y1l) 42.8+15.12
Sistolik Kan Basinct fmmHg) 110(100-120)
Diyastolik Kan Basinci ¢mmHg) 70(60-70.8)
Nabiz (atim/dakika) 82(76-90)
Komorbid Hastaliklar
Diyabetes Mellitus 22(10.3)
Hipertansiyon 34(16)
Kalp Yetmezligi 2(0.09)
Bobrek Yetmezligi 2(0.09)
Hemoglobin (g/dL) 14(12.9-15.1)
Potasyum (mmol/L) 4.3(4-4.6)
Magnezyum (mg/dL) 2.05(1.9-2.1)
Diizeltilms Kalsiyum (mg/dL) 9,15+0.47
Antibiyoterapi ve hidroksiklorokin kullanimi
Hidroksiklorokin kullanmayan 36(17)
Hidroksiklorokin 11(5.2)
Hidroksiklorokin ve makrolid 54(25.5)
Hidroksiklorokin+makrolid+seftriakson 111(52.4)
Antiviral tedavi
Yok 139(65,6)
Oseltamivir 51(24,1)
Favipravir 11(5.2)
Oseltamivir ve favipravir 11(5.2)
Beta bloker
Yok 198(93,3)
Var 14(6.7)
Kalsiyum kanal blokeri
Yok 203(95.7)
Var 9(4.3)
QTc aralifi uzamasi
Yok 183(86,3)
Var 29(13,7)
QRS siiresi uzamasi
Yok 200(94,3)
Var 12(5.7)
QRS siiresi kisalmasi
Yok 195(92)
Var 17(8)
Pr kisalmasi
Yok 182(85,8)
Var 30(14,2)

**Veriler n(%), ortalama +standart sapma ya da ortanca(%25-75) olarak gosterilmistir.




Calismamiza dahil edilen 212 hastanin cinsiyet ile EKG degisikligi arasindaki iliski
Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Tablo 2. Cinsiyet ile EKG Degisikligi Arasindaki iliski

Erkek(n=123) Kadin(n=89) p*
QTc araligi uzamasi 18 (14,6) 11 (12,4) 0.634
QRS siiresi uzamasi 8 (6,5) 4 (4,5) 0.532
QRS siiresi kisalmasi 54,1 12 (13,5) 0.013
PR aralig1 kisalmasi 17 (13,8) 13 (14,6) 0.871

*Ki-kare testi, n (%)

Cinsiyete gore QRS stiresi kisalmasiin dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark vardi (p=0.013). Erkek hastalarin %4,1’inde QRS siiresi kisalmasi1 varken kadin
hastalarin %13,5’inde QRS siiresi kisalmasi vardi. Kadinlarda QRS siiresi kisalmasi
orani daha erkeklere gore yiiksek olarak elde edilmistir. Cinsiyete gore QTc araligi
uzamasi, QRS siiresi uzamasi ve PR aralifi kisalmasi farklilik gostermemektedir

(p>0.050).

Calismamiza dahil edilen 212 hastanin yas ile EKG degisikligi arasindaki iligki Tablo

3’te 6zetlenmistir.

Tablo 3. Yas ile EKG Degisikligi Arasindaki iliski

Durum P
5 +

QTc araligi Yok 41,2+ 14,7 <0.001%*

uzamasi Var 532+ 14

QRS siiresi Yok 42,3+ 15,1 ox

uzamasl Var 51,3+ 13,1 0.046

QRS siiresi Yok 42 (31 —55) .
0.031

kisalmas1 Var 30 (25-50,5)

PR araligi Yok 42,5+144 0.540%*

kisalmasi Var 44,4+ 19

*Mann-Whitney U testi, **Bagimsiz iki drnek t testi
***Veriler, ortalama +standart sapma ya da ortanca(%25-75) olarak gosterilmistir.

QTc araligr uzamasina gore hastalarin yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark vardi (p<0.001). QRS siiresi uzamasina gore hastalarin yas ortalamalar1
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p=0.046). QRS siiresi kisalmasina
gore hastalarin yas ortancalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi
(p=0.031).PR aralig1 kisalmasina gore hastalarin yas ortancalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlaml bir fark yoktu (p>0.050).
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Calismamiza dahil edilen 212 hastanin antibiyotik ve hidroksiklorokin kullanimi ile

EKG degisikligi arasindaki iliski Tablo 4’te 6zetlenmistir.

Tablo 4. Antibiyotik ve Hidroksiklorokin Kullanimi ile EKG Degisikligi Arasindaki

Hiski
hidroksikloroki Hidroksiklorokin hidroksiklorokin ve Hidroksiklorokin
n kullanmayan 0( S:1 1(; © makrolid +makrolid+ seftriakson p*
(n=36) 5 (n=54) (n=111)

QTc aralig1
uzamasi 4(1LD) 19,1 7(13) 17 (15,3) 0.880
QRS siiresi
uzamasi 2(5,0) 1(9,1) 3(5,6) 6(5,4) 0.968
QRS siiresi
kisalmas1 2(5,9) 19.1) 7(13) 7(6,3) 0.467
PR aralig1
kisalmasi 3(8,3) 1(9,1) 11(20,4) 15 (13,5) 0.393

*Ki-kare testi, n (%)

Antibiyotik kullanim durumlarina gore QTc araligi uzamasi, QRS siiresi uzamasi, QRS

siiresi kisalmasi ve PR araligi kisalmasinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark yoktu (p>0,050).

Caligmamiza dahil edilen 212 hastanin antiviral kullanimi ile EKG degisikligi

arasindaki iligki Tablo 6’da 6zetlenmistir.

Tablo 5. Antiviral Kullanimi ile EKG Degisikligi Arasindaki iliski

Antiviral tedavi . ] ) Oseltamivir ve
Oseltamivir Favipravir . . .
almayan (n=51) =il favipravir p
(n=139) (n=11)
QTc araligy
uzamasi 16 (11,5) 9 (17,6) 19.1) 3(27,3) 0.369
QRS siiresi
uzamasi 705) 3(5.9 1(9,1) 19,1 0.898
RS siiresi
l(glsalmas1 1304 4(7.8) 0(0) 0(0) 0.521
Eﬁﬁﬁ:ﬁl 19.(13,7) 9(17.6) 1O.1) 1(9.1) 0.800

*Ki-kare testi, n (%)

Antiviral kullanimma goére QTc araligt uzamasi, QRS siiresi uzamasi, QRS siiresi

kisalmas1 ve PR aralig1 kisalmasinin dagilimlar: arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark yoktu (p>0.050).




Calisgmamiza dahil edilen 212 hastanin beta bloker kullanimi ile EKG degisikligi

arasindaki iliski Tablo 7°de 6zetlenmistir.

Tablo 6. Beta Bloker Kullanimi ile EKG Degisikligi Arasindaki iliski

Kullanmayan Kullanan o
(n=198) (n=14) P
QTc aralig1 uzamasi 25 (12,6) 4 (28,6) 0.106
QRS siiresi uzamasi 94,5 3(21,4) 0.036
QRS siiresi kisalmasi 17 (8,6) 0(0) 0.610
PR aralig1 kisalmasi 28 (14,1) 2 (14,3) 1.000

*Fisher’s Exact testi, n(%)

Beta bloker kullanimina gére QRS siiresinin uzamasmin dagilimlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p=0.036). Beta bloker kullanmayanlarin
%4,5’inde QRS siiresi uzamasi varken kullananlarin %21,4’tinde QRS siiresi uzamasi
vardi. Beta bloker kullanimina gére QTC araligr uzamasi, QRS siiresi kisalmast ve PR
araligr kisalmasinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu

(p>0.050).

Calismamiza dahil edilen 212 hastanin kalsiyum kanal blokeri kullanimi ile EKG
degisikligi arasindaki iligki Tablo 8’de 6zetlenmistir.

Tablo 7. Kalsiyum Kanal Bloker Kullanimi ile EKG Degisikligi Arasindaki Iliski

Kullanmayan Kullanan *
(n=203) (n=9) P
Qtc arali81 uzamasi 27 (13,3) 2(22,2) 0.355
QRS siiresi uzamast 11 (54) 1(11,1) 0.414
QRS siiresi kisalmasi 17 (8,4) 0 (0) 1.000
PR aralig1 kisalmasi 28 (13,8) 2(22,2) 0.618

*Fisher’s Exact testi, n(%)

Kalsiyum kanal bloker kullanimina gére QTc araligi uzamasi, QRS siiresi uzamasi,
QRS siiresi kisalmast ve PR aralig1 kisalmasiin dagilimlart arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark yoktu (p>0.050).

Calismamiza dahil edilen 212 hastanin sistolik kan basinct ile EKG degisikligi

arasindaki iligki Tablo 8’de 6zetlenmistir.
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Tablo 8. Sistolik Kan Basinci ile EKG Degisikligi Arasindaki iliski

Durum Ort. £ S. Sapma p*
QTc aralig1 Yok 110,2 £ 10,2 0.171
uzamasl Var 113+9,9
QRS siiresi Yok 110,3+10,2 0.122
uzamasi Var 115+9
QRS siiresi Yok 110,7+ 10,2 0.616
kisalmasi Var 109,4 +9,7 '
PR aralig1 Yok 110,8 £ 10 0.405
kisalmasi Var 109,2 £ 10,8

*Bagimsiz iki 6rnek t testi

QTc araligi, QRS siiresi uzamasina ve QRS siiresi, PR araligi kisalmasina gore
hastalarin sistolik kan basinci degerlerinin ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark yoktu (p>0.050).

Caligmamiza dahil edilen 212 hastanin diyastolik kan basinct ile EKG degisikligi

arasindaki iliski Tablo 9°da 6zetlenmistir.

Tablo 9. Diyastolik Kan Basinci ile EKG Degisikligi Arasidaki Iligki

Durum Ort. £ S. Sapma p*

QTC aralig1 Yok 69,1 7.8 0.071
uzamasl Var 71,9 £ 8,1 '
QRS siiresi Yok 69,4 +7.8
uzamasi Var 70,8 £9 0.540
QRS siiresi Yok 69,3+79 0212
kisalmasi Var 71,8 £8,1 '

5 Yok 69,5+7.9
PR aralig1 0 , , 0.963
kisalmasi Var 69,5+79

*Bagimsiz iki 6rnek t testi

QTc araligi, QRS siiresi uzamasma ve QRS siiresi, PR araligi kisalmasma gore
hastalarin diyastolik kan basinci degerlerinin ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir fark yoktu (p>0.050).

Caligmamiza dahil edilen 212 hastanin nabiz degerlerinin dagilimi ile EKG degisikligi

arasindaki iligki Tablo 10°da 6zetlenmistir.
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Tablo 10. Nabiz Degerlerinin Dagihmu ile EKG Degisikligi Arasindaki iliski

Durum P
QTc aralig1 Yok 82 (76 - 90) 0.156*
uzamast Var 88 (78 —91,5) '
QRS siiresi Yok 83,3+ 10,7 0.070%*
uzamasl Var 89,2+ 11,3 ’
QRS siiresi Yok 83,6 = 10,9 0.665%*
kisalmasi Var 84,8 +10,1 )
PR aralig1 Yok 83,7+ 11,1 0.955%*
kisalmasi Var 83,6 £9,1 ’

*Mann-Whitney U testi, **Bagimsiz iki 6rnek t testi
***Veriler, ortalama +standart sapma ya da ortanca(%25-75) olarak gosterilmistir.

QTc araligi, QRS siiresi uzamasina ve QRS siiresi, PR araligi kisalmasina gore
hastalarin nabiz degerlerinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

yoktu (p>0.050).

Calismamiza dahil edilen 212 hastanin komorbid hastaliklar ile EKG degisikligi

arasindaki iliski Tablo 11°de 6zetlenmistir.

Tablo 11. Komorbid Hastaliklar ile EKG Degisikligi Arasindaki Iliski

Diyabetes Kal il
Komorbid yap Hipertansiyon L bobrek
mellitus - yetmezligi . p*
hastaliklar @=22) (n=34) (n=2) yetmezligi
(n=2)
Sztgyfr?hgl 4(18,2) 7(20,6) 1(50,0) 0 (0) 0.720
Szr:;;rfw 145 4 (11,8) 0(0) 0 (0) 0.568
e 1(45) 3(88) 1(50,0) 0(0) | 0.220
Pr araligi
kisalmas 201 3(88) 0(0) 1(50,0) | 0.287

*Ki-kare testi, n(%)

Komorbid hastaliklara gére QTc araligi uzamasi, QRS siiresi uzamasi, QRS siiresi
kisalmas1 ve PR aralig1 kisalmasinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark yoktu (p>0.050).

Calismamiza dahil edilen 212 hastanin hemoglobin degerleri ile EKG degisikligi

arasindaki iligki Tablo 12’te 6zetlenmistir.
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Tablo 12. Hemoglobin Degerleri-ile EKG Degisikligi Arasindaki iliski

Ortanca (%25 —
Durum 75) p*

QTc aralig1 Yok 14,2 (12,8 — 15,3) 0.448
uzamasi Var 13,5 (13 -15)
QRS siiresi Yok 14,1 (12,9 -15,3) 0289
uzamasi Var 13,6 (12,35 — 14,68)
QRS siiresi Yok 14,2 (14,2 - 15,15) 0118
kisalmasi Var 13,5 (13,5-14,7) '
PR arahgl Yok 14 (12,85 - 15) 0.782
kisalmasi Var 14 (12,95 -15,43)

*Mann-Whitney U testi

QTc araligi, QRS siiresi uzamasma ve QRS siiresi, PR araligi kisalmasina gore
hastalarin hemoglobin degerlerinin ortancalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark yoktu (p>0.050).

Caligmamiza dahil edilen 212 hastanin potasyum degeri ile EKG degisikligi arasindaki
iliski Tablo 13’te 6zetlenmistir.

Tablo 13. Potasyum Degerleri ile EKG Degisikligi Arasindaki liski

Ortanca (%25 —
Durum 75) p*

QTc aralig1 Yok 43 (4-40) 0.066
uzamasl Var 4,2 (3,8 —4,55)

QRS siiresi Yok 4,3 (4—-4,6) 0776
uzamasi Var 43(3,9-4,5)

QRS siiresi Yok 4,3 (43-4,6) 0.881
kisalmasi Var 42 (4,2-4,55) )

PR aralig1 Yok 4,3 (4-4,6) 0122
kisalmasi Var 4,1 (3,88-4,5) ’

*Mann-Whitney U testi

QTc araligi, QRS siiresi uzamasma ve QRS siiresi, PR araligi kisalmasina gore
hastalarin potasyum degerlerinin ortancalari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

yoktu (p>0.050).

Calismamiza dahil edilen 212 hastanin magnezyum degerleri ile EKG degisikligi

arasindaki iligki Tablo 14’te 6zetlenmistir.
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Tablo 14. Magnezyum Degerleri ile EKG Degisikligi Arasindaki Iliski

Durum Ort. £ S. Sapma p*

QTc aralig1 Yok 2,04 +£0,16 0.062
uzamasl Var 1,97+0,2

QRS siiresi Yok 2,03+0,17 0.441
uzamasi Var 1,99 +£0,21

QRS siiresi Yok 2,03+0,17 0.707
kisalmasi Var 2,04 +£0,12 )
PR araligi Yok 2,03+0,17 0.458
kisalmasi Var 2+0,14 '

*Bagimsiz iki 6rnek t testi

QTc araligi, QRS siiresi uzamasma ve QRS siiresi, PR araligi kisalmasina gore
hastalarin magnezyum degerlerinin ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark yoktu (p>0.050).

Caligmamiza dahil edilen 212 hastanin kalsiyum degeri ile EKG degisikligi arasindaki
iligki Tablo 15°de 6zetlenmistir.

Tablo 15. Kalsiyum Degerleri-ile EKG Degisikligi Arasindaki Iliski

Durum Ort. = S. Sapma p*

QTc aralig Yok 9,17 + 0,46 0.185
uzamast Var 9,04 £ 0,54

QRS siiresi Yok 9,15+0,47 0.919
uzamast Var 9,14 £ 0,55 '
QRS siiresi Yok 9,15+0,49 0.783
kisalmasi Var 9,18 +£0,33 '
PR aralig1 Yok 9,17 £0.45 0.141
kisalmasi Var 9,03 +£0,59 '

*Bagimsiz iki ornek t testi

QTc araligi, QRS siiresi uzamasina ve QRS siiresi, PR araligi kisalmasina gore
hastalarin kalsiyum degerlerinin ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark yoktu (p>0.050).
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5. TARTISMA

Halen COVID-19 igin spesifik etkili bir anti-viral tedavi mevcut degildir. COVID-19
hastalarinin ¢ogunda klinik olarak hafif veya orta derecede seyir olmasina ragmen, % 5-
10 'a kadar siddetli, potansiyel olarak hayati tehdit edebilen bir seyir olabilir, ancak
etkili ilaglara acil ihtiya¢ vardir . Optimize edilmis destekleyici bakim, tedavinin temel
dayanagi olmaya devam etmektedir[1]. Diger cesitli antiviral ve immiinomodiilator

ajanlar COVID-19 i¢in ¢esitli degerlendirme agamalarindadir.

Klorokin ve hidroksiklorokin , 50 yildan uzun siiredir sitma ve otoimmiin hastaliklari
tedavi etmek i¢in kullanilan aminokinolindir. Antimalariyal etkilerinin yani sira, bu iki
ilag, sistemik lupus eritematozus ve romatoid artrit gibi otoimmiin hastaliklarin
tedavisinde kullanilan immiinomodiilator etkilere sahiptir. Klorokin analoglar1 zayif
diprotik bazlardir , endozomlar ve lizozomlar gibi asidik organellere niifuz edebilir ve
konsantre olabilirler, bu da endozomdan kagcis1 ve bu yolla hiicreye viral fiizyonu onler.
Bu mekanizma, COVID-19 ‘'un tedavisinde bu ilaglarin potansiyel roliinii
aciklamaktadir. Ek olarak, ¢aligmalar ayrica bu ilaglarin SARS-CoV-2 reseptoriiniin
baglanmasini ve miiteakip enfeksiyonu onleyen ACE-2 reseptoriiniin glikozilasyonuna

engelledigini ortaya koymustur[7,134].

Hidroksiklorokin yapisal ve mekanik olarak, voltaj kapili sodyum ve potasyum
kanallarini inhibe eden, QT araligini uzatan ve torsades de pointes ve ani kardiyak 6liim
riskini artiran smif IA antiaritmik kinidine yapisal ve mekanik olarak benzerdir.
Azitromisin ise QTc araligi uzamasi ve proaritmik olaylarda rol oynamaktadir. Aslinda

tiim makrolidler, QT aralig1 uzamasi ile iliskilendirilmistir[135,136].

Nikolas ve arkadaslarinin yapmis oldugu 4 haftalik gozlemsel bir calismada,
hidroksiklorokin veya hidroksiklorokin ve azitromisin ile tedavi edilen 90 hastadan

21'inde (% 23) QTc aralig1 uzamasi vardi[137].

Ehud ve arkadaglarinin yaptig1 hidroksiklorokin / azitromisin kombinasyonu ile tedavi
olan 251 COVID-19 hastasin1 igeren ¢alismada, % 0,4 oraninda en az 1 tane polimorfik
VT (siipheli TdP) ile 251 hastanin 58' inde (% 23) en az 1 6l¢iimde asir1 QTc aralig

uzamasi gozlenmistir[100] .
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3180 hastanin hidroksiklorokin ve azitromisin, 1181 hastanin sadece hidroksiklorokin
aldig1 Mousse ve arkadaslariin yaptig1 kohort calismada kullanilan medikal tedavinin
diizeltilmis QT araligima etkisi incelenmistir. Kombinasyon tedavisi alan grupta,
monoterapi grubuna kiyasla tedaviye bagli en uzun Qtc aralig1 ve tedaci sonucu olusan
Qtc uzamast anlamli olarak fazla bulunmustur (sirasiylaP= 0.004 ve P =
0.002). Bununla birlikte, bu ¢alismda hi¢bir hastada TdP ile sonuglanan QTc araligi

uzamasi saptanmadi[85].

Calismamiza katilan 212 hastanin medikal tedavisi analiz edildiginde; hidroksiklorokin
kullanan 11 (%5.2) , hidroksiklorokin ve makrolid kullanan 54 (%25.5),
hidroksiklorokin, makrolid ve seftriakson kullanan 111 (%52,4) hasta mevcuttu, ayrica
medikal tedavi alan hastalarin 36’s1 (%17) hidroksikolorokin kullanmiyordu.
Calismamiza katilan 212 hastanin 29 (%13)’unda QTc araligi uzamasi tespit edildi. QTc
aralig1 uzamasi olan 29 Hastanin 5’nin (%17,2) tedavisinde hidroksiklorokin mevcut
degildi, 1°1(%3,4) sadece hidroksiklorokin kullanmisti, 6’s1 (%20,7) hidroksikolorokin
ve makrolid kullanmisti, 17> si (%58,6) hidroksiklorokin,makrolid ve seftriakson
kombine tedavisini kullanmisti. Calismamizda literatiirdeki bazi verilerin aksine
antibiyotik kullanim durumlarina gére QTc araligi uzamasi, QRS siiresi uzamasi, QRS
stiresi kisalmasi ve PR araligi kisalmasimin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunamamistir (p>0.050). Calismamizla literatiirdeki farkliliklar
calismamizin retrospektif olmasi, hasta popiilasyonu ve hasta sayisindaki farkliliklardan

kaynaklaniyor olabilir.

Bhatla ve arkadaglarinin yaptigi Covid- 19 tanili 700 hastay1 inceleyen tek merkezli
caligmalarinda, yalnizca bir hastada torsades de pointes tespit edilmis, dokuz hastada
kardiyak arrest yasanmis ve higbir hastada siirekli monomorfik ventrikiiler tasikardi,

ventrikiiler fibrilasyon veya tam kalp blogu goriilmemistir[103].

Cin’ de yapilan bir kohort ¢alismada COVID-19'u olan 187 hastanin 11’inde (% 5,9
yap

ventrikiiler tasiaritmiler tespit edilmistir [101].

Bizim calismamizda ise 212 SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan hastalarin higbirinde
torsades de pointes ,slirekli monomorfik ventrikiiler tasikardi, ventrikiiler fibrilasyon

veya tam kalp blogu goriilmemistir. Calismamizda literatiirden farkli olarak bu klinik
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durumlarin goriilmemis olmasi genetik ve etnik koken farkliligima bagli oldugu

diistinilmiistiir.

Kun Ma ve arkadaslarinin Cin’de yaptig1 11.254 kisilik bir caligmada yas artisiyla Qtc
aralig1 uzamasi 6nemli dlgiide korelasyon gostermistir (35-44 yas grubunda% 24,1; 45-
54 yas grubunda% 28,3; 55-64 yas grubunda% 35,2; >65 yas grubunda%
43,4 ,P <0.001). Uzamis QTc araligr riski, her 10 yas i¢in% 22,8 artmistir
(P <0.001)[138]. Calismamizda QTc aralig1 uzamasi ile hastalarin yas ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p<0.001). QTc aralig1 uzayan
hastalarin yag ortalamasi 53,2 iken, QTc aralig1 uzamasi olmayanlarin yas ortalamasi

41,2 olarak tespit edigmistir. Calismamiz literatiir ile benzerlik gostermektedir.

3180 hastanin hidroksiklorokin ve azitromisin, 1181 hastanin sadece hidroksiklorokin
aldigt Mousse ve arkadaglarinin New York’ta yaptig1 kohort ¢aligmasinda, cinsiyetin
Qtc araligt uzamasina istatistiksel olarak anlamli bir etkisi goriilmemistir (P =

0.091)[85].

Kun Ma ve arkadaglarinin Cin’de yaptig1 11.254 kisinin katildigr QTc araliginin
uzamasinin prevelansini ve risk faktorlerinin arastirildigi ¢alismada, ortalama QTc
arali@, kadimnlar arasinda erkeklerden 6nemli 6l¢lide daha uzundu (P <0.001) ).
Kadmlarin 1043'tinde (% 29,3) ve erkeklerin 2500'tinde (% 70,6) QTc aralifi uzun
bulunmustur. Erkeklerle karsilastirildiginda, kadinlarda QTc araligi uzamasi riski

yaklagik 3 kat artmist1 ( P <0.001)[138].

Bizim g¢aligmamizda ise ; 123 erkek hastanin 18’inde (%14,6) ve 89 kadin hastanin
I1’inde (%12,4) QTc aralig1 uzamasi tespit edildi. Calismamizda cinsiyete gore QTc
aralig1 uzamasi anlaml farklihik gdstermemektedir (p>0.050). Calismamizin literatiirle
uyumlu olmamasi hasta sayisinin goreceli olarak az olmasi ve hasta popiilasyon

farliligindan kaynaklaniyor olabilir

Ancak; cinsiyete gore QRS siiresi kisalmasinin dagilimlar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark vardi (p=0.013). Erkek hastalarin %4,1’inde QRS siiresi kisalmasi
varken kadin hastalarin %13,5’inde QRS siiresi kisalmasi vardi. Kadinlarda QRS siiresi

kisalmasi oran1 daha yiiksek olarak tespit edilmistir.
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Kun Ma ve arkadaglarinin Cin’de yaptig1 bir calismada; hipokalemi ile QTc aralif
uzamasi ile ilskili bulunmustur [138] (P <0.001).

Florine ve arkadaslarinin siprofloksasin ve flukonazol ile tedavi edilen 170 hasta ile
yaptiklar1 prospektif bir calismada, hipokalemi ve hipomagnezemi ile QTc araligi
uzamasi arasindaki iliski tespit edilememistir. Bu durum hasta sayisinin azligina

baglanmistir [139].

Bizim c¢alismamizda da; Flor,ne ve arkadaslarinin ¢alismasina benzer olarak QTc araligi
uzamasi olan hastalarin potasyum, magnezyum, hemoglobin ve diizeltilmis kalsiyum
degerlerinin ortancalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir
(p>0,050). Bizim ¢alismamizda da istatiksel olarak anlamli fark bulunmamasinin nedeni

hasta sayisinin azligina bagli olabilir.

Florine ve arkadaslarinin siprofloksasin ve flukonazol ile tedavi edilen 170 hasta ile
yaptiklar1 prospektif bir gdzlemsel calismada kalp hastaliklar1 ve bobrek yetmezligi ve
QTc uzamasi arasindaki iliski muhtemelen diisiik QTc uzama olaylarmin sayisindan

dolay istatistiksel olarak anlamli ¢ikmadigt belirtilmistir[139].

Kun Ma ve arkadaslarinin Cin’de yaptigr 11.254 kisinin katildigi, QTc araliginin
uzamasinin prevelanst ve risk faktorlerinin arastirildigi ¢alismada hipertansiyon,
diyabet, dislipidemi, obezite dahil olmak iizere komorbiditelerden herhangi birine sahip
katilimcilar arasinda nispeten daha yliksek bir yayginlik gozlenmistir (P <0.001).
Hipertansiyon ve diyabetli hastalar, uzamig QTc aralig1 i¢in sirasiyla% 83,8 ve% 59,3
oraninda risk artig1 oldugu belirtilmistir ( P <0,001)[138].

Calismamiza katilan 212 hastanin diyabetes mellitus, hipertansiyon, kalp yetmezligi ve
kronik bobrek yetmezligi gére QTc aralifi uzamasi arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir fark bulunamamistir. (p>0.050). Literatiirdeki c¢aligmalardaki farkliligin nedeni
caligmaya katilan popiilasyon farklilig1 ve calismaya katilan kisi sayisinin farkliligindan

kaynaklaniyor olabilir.

Behzad ve arkadaglarinin 75 hastada yaptig1 calismada COVID-19'lu hastalarin yaklasik
yarisinda kalp hizinin yiliksek bulunmasina kargin PR araliginda uzama veya degisiklik

olmadig1 gosterilmistir [ 140].
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Calismamizda 212 hastanin 30’unda (%14,1) PR aralig1 kisalmasi saptanirken 3 hastada
PR araligt uzamasi saptanmistir. PR araligi kisalmasina gore hastalarin nabiz
degerlerinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamustir

(p>0.050).

Tobias ve arkadaslar1 173 kalp yetmezligi hastasinda yaptigi calismada
hastalarin %26’sinda QRS siiresesinin uzadigi tespit edilmistir. Yapilan caligmada
cinsiyete gore QRS siiresinin uzamasinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir fark bulunmamistir (p=0.547). QRS siiresinin uzamasina gore hastalarin yas

ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamigtir (p=0.256)[141].

Bizim c¢alismamizda, 212 hastanin 12’sinde (%5.7) QRS siiresinde uzama, 17 (%8)
hastada QRS siiresinde kisalma tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda Tobias ve
arkadaslarinin yaptigi calismadan farkli olarak cinsiyet ile QRS siiresi kisalmasi
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p=0.013). Erkek hastalarin %4,1’inde
QRS siiresi kisalmasi varken kadin hastalarin %13,5’inde QRS siiresi kisalmast vardi.
Kadinlarda QRS siiresi kisalmasi orani daha yiiksek olarak elde edilmistir. QRS siiresi
uzamasina gore hastalarin yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
vardi (p=0.046). QRS siiresi uzamasi olan hastalarin yas ortalamasi 51,3 olarak elde
edilmisken QRS siiresi uzamasi olmayanlarin yas ortalamasi1 42,3 olarak elde edilmistir.
Bu farklilik QRS siiresi uzamasi olan hastalarin yas ortalamasinin QRS siiresi uzamasi
olmayanlara gore yiiksek olarak elde edilmesinden kaynaklanmaktadir. QRS siiresi
kisalmasina gore hastalarin yas ortancalari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
vard1 (p=0.031). QRS siiresi kisalmasi olan hastalarin yas ortancast 30 olarak elde
edilmisken QRS siiresi kisalmas1 olmayanlarin yas ortancasi 42 olarak elde edilmistir.
Bu farklilik QRS siiresi kisalmasi olan hastalarin yas ortancasinin QRS siiresi kisalmasi
olmayanlara gore disiik olarak elde edilmesinden kaynaklanmaktadir. Bildigimiz
kadariyla literatirde COVID-19 hastalar1 ve QRS siiresi ile 1ilgili c¢alisma
bulunamamistir. Buldugumuz bu veriler 1s18inda yaptigimiz ¢alisma COVID-19

takibinde literatiire ek katki saglamaktadir.
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6. SONUCLAR

1. Calismamiza dahil ettigimiz 212 hastanin, medikal tedavileri ile QTc araligi
uzamast arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadig:
goriilmistiir(p>0.050). Bu durum ¢alismamizdaki QTc aralig1 uzamasi sayisinin

azlig1 ve hasta popiilasyonunun farkliliginda kaynaklaniyor olabilir.

2. Cinsiyete gore QRS siiresi kisalmasinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark vardi (p=0.013). Cinsiyete gore, QTc araligi uzamasi, QRS
siiresi uzamast ve PR aralig1 kisalmasi arasinda istatiksel olarak anlamli fark

goriilmemistir (p>0.050).

3. Calismamiza dahil edilen 212 hastanin 29’unda (%13.6) QTc aralig1 uzamasi
saptandi. Medikal tedavi alan hastalarda, atriyoventrikiiler iletimin
degerlendirilmesi i¢in yakin EKG takibi onemlidir. Olasi ilag etkilesimlerine
karsi  farkindaligin  artinlmas1  gerekmektedir Hasta takibinde, ilag
etkilesimlerine, kardiyak belirtilere, rutin elektrokardiyogramlara ve elektrolit

degerlerinin takibine 6zen gosterilmesi gerekmektedir.

4. QTc araligi uzamast ve QRS siiresi uzamasi ile hastalarin yas ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p<0.001, p=0.046). QRS
sliresine gore hastalarin yas ortancalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark varken (p=0.031). PR aralig1 kisalmasina gore hastalarin yas ortancalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.050). Literatiir
taramasinda elde ettigimiz verilere gore bizim tespit ettigimiz Covid-19 hastalar
ve QRS siiresi iliskisini inceleyen bir calisma bulunamamistir. Yapmis
oldugumuz calismanin daha sonraki ¢aligmalar i¢in yol gosterici nitelikte olacagi

diistiniilmektedir.
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