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OZET

Huzursuz bacaklar sendromu (HBS) en sik goriilen uyku ile iliskili hareket bozuklugudur. HBS, yasam kalitesini bozan 6nemli uyku
sonuglart olan sensorimotor bir hastalik olup 6zellikle dinlenme sirasinda ortaya ¢ikar. HBS semptomlarinin sistemik inflamasyona sekonder
olusabilecegi ya da kotiilesebilecegi bilinmektedir. Covid 19 enfeksiyonu da sistemik inflamasyon yanitina yol agabilen bir durumdur.
Covid-19 enfeksiyonunun uyku bozukluklari ile iliskisine iligkin yapilmis birgok calisma vardir. Ancak HBS ve covid-19 birlikteligine
iligkin ¢aligmalar sinirli olup bu arastirma ile literatiire katkida bulunulmak istenmistir.

Anahtar Kelimeler: Covid-19 enfeksiyonu. Huzursuz bacak sendromu. Uyku bozuklugu.
Evaluation of Restless Legs Syndrome after Covid-19 Infection

ABSTRACT

Restless legs syndrome (RLS) is the most common sleep-related movement disorder. RLS is a sensorimotor disease with important sleep
consequences that impairs quality of life and occurs especially during rest. It is known that RLS symptoms may occur or worsen secondary
to systemic inflammation. Covid 19 infection is also a condition that can lead to a systemic inflammatory response. There are many studies
on the relationship of Covid-19 infection with sleep disorders. However, studies on the comorbidity of RLS and covid-19 are limited and it is
aimed to contribute to the literature with this research.
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gostermistir”.  Anksiye ve  depresyon; uyku
hastaliklarina yol agmakta, uyku hastaliklar1 da
anksiyete ve depresyonu artirmaktadir’™. Pandemi
strecinde de artan sedanter

Huzursuz bacaklar sendromu (HBS) o6zellikle gece
istirahate gecildiginde bacaklarda bir rahatsizlik
duygusu ve bacaklar1 hareket ettirme istegiyle

karakterize bir hastaliktir. Bu durum direk verdigi
rahatsizligin disinda uykusuzluga yol agabilir, uyku
sirasinda periyodik bacak hareketi olarak devam edip
fragmente uykuya neden olabilir. Bu nedenle HBS
¢ogu zaman medikal tedavi gerektiren 6nemli bir uyku
sorunudur. HBS’nin  anksiyete, depresyon ve
metabolik bozukluklarla iliskili oldugu bilinmektedir'.
Coronavirus hastalig 2019 (COVID-19)
pandemisinde anksiyete bozuklugu ve depresyon artis

yasam metabolik
hastaliklara ve dolayli olarak HBS’de artisa sebep
olmustur'. Enfeksiyonun kendisine baghi HBS
saptanma durumu ise artan akut faz reaktanlari, sitokin
ve interlokin diizeylerine baglanmistir. HBS 1rksal ve
etnik farkliklar gosterebilir. Bu caligmanin amact
kendi popiilasyonumuzda COVID-19 enfeksiyonu ile
hastaneye basvuran hastalarda HBS sikligin1 ve risk
faktorlerini belirlemektir.
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Gereg ve Yontem

COVID-19 tanist almis olan hastalar COVID-19
sonras1 hastalarin degerlendirildigi poliklinik dosya
sisteminden geriye doniik olarak taranmustir.
Demografik o6zellikleri, kronik hastaliklari, medikal
geemisleri, uykuya iliskin sikayet varligi, tan1 konmus
bir uyku hastaliginin olup olmadigi, HBS’ye yonelik
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semptomlari, var ise anksiyete ve depresyon olgekleri,
serum ferritin diizeyleri olusturulan veri formuna
yazilmistir. Insomni igcin DSM-V, obstruktif uyku
apne sendromu (OUAS) icin uyku iliskili solunum
olaylarmin degerlendirildigi Berlin skorlamasi, HBS
icin uluslararast HBS c¢aligma grubunun kriterleri
sorgulamasi  yapilmistir. Calisma i¢in  Uludag
Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan
xxx tarihli 2011-xxx sayili yazi ile onay alinmistir.
Retrospektif bir calisma oldugu i¢in hasta onay1
gerekmemektedir.

Istatistiksel Analiz
COVID-19 tanisi alan hastalarda HBS olan ve
olmayan hastalar klinik, demografik verileri

kargilagtirildi. Degiskenlerin analizleri IBM SPSS
Statistic 23 paket programi ile analiz edildi. Normal
dagilan siirekli degiskenler i¢in n, ortalama ve standart
sapmalar1 belirlendi. Bagimsiz oOrnekler t-testi ile
degerlendirildi. Normal dagilmayan degiskenler igin
ortanca deger, 25 ve 75. yiizdelik degerleri belirlendi,
Mann-Whitney U testi ile analiz edildi. Kategorik
degiskenler i¢in yiizde verildi ve ki-kare testi ile
degerlendirildi. P-degerinin <0,05 olmas: istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

P. Uzun Uslu, ark.

Bulgular

Calismaniza COVID-19 enfeksiyonu gecirmis 280
hasta dahil edildi. 280 hastanin 174’1 (%62,14) kadin,
106’s1 (%37,86) erkek idi. Hastalarin yas ortalamasi
49,3 idi. Bagvuru zamanlar1t COVID-19 enfeksiyonun-
dan ortalama 2 ay 18 giin sonra idi. Hastalarin
76’sinda (%27,14) hipertansiyon, 48’inde (%17,14)
diyabetus mellitus tanist mevcut idi. 20 (%7,14)
hastada koroner kalp hastaligi ya da konjestif kalp
yetmezligi vardi. 5 (%]1,78) hastada OUAS, 22
(%7,85) hastada astim tanist mevcut idi. 57 (%20,35)
hasta sigara igmekteydi. 82 (%29,28) hastada uyku ile
iligkili bir sikayet ya da hastalik vardi. 47 (%16,78)
hastada insomnia, 21 (%7,5) hastada OUAS ya da
OUAS siiphesi, 14 (%5) hastada HBS tanis1 mevcuttu.
HBS olan bu hastalarin 9’u (3,21) semptomlarinin
enfeksiyon sirasinda kotiilestigini ifade etti. Ayrica 10
(3,57) hastada yalmizca COVID-19 sirasinda HBS
semptomlari vardi (Tablo-I).

HBS ile iligkili demografik ve klinik o6zellikler
degerlendirildiginde yas, cinsiyet, diyabetus mellitus,
koroner arter hastalik tanist1 olmasi, vitamin B12
diizeyi, hemogram diizeyi, serum kreatinin diizeyi ve
serum folik asit diizeyi ile arasinda anlamh
istatistiksel iligkili saptanamadi(p>0,05). Ancak sigara
icicisi olmak (p=0.02) ve serum ferritin diizeyi
(p=0.008) ile anlamli istatistiksel iliski saptandi
(Tablo II).

Tablo 1. Post-COVID hastalarda sorgulanan uyku hastaliklar1 ve dagilimi

Uyku ile ilgli sikayethbulgu varigi Kriterleri karsilayan hasta | Onceden tani konulmus ve tedavi | Hastaligin post-E)ovid toplam
sayisi altinda olan hastalar sikhig
insomni (DSM-V) 47 7 %19,2
OSAS (Risk of SDB Berlin Questionnaire) 21 5 %9,2
HBS (International Restless Legs 14 3 %6
Syndrome Study Group Criteria)
Toplam 82 15 %34,6

Tablo II. HBS semptomu olan ve olmayan COVID-19 hastalarinin demografik ve klinik 6zelliklerinin

karsilastirilmasi
HBS semptomlari olan COVID-19 HBS semptomlari olmayan COVID-19
Degiskenler hastalari hastalari P degeri
n=14 n=266
Yas* (ortalama£SS) 47.71£15.35 49.96+14.67 ns
Cinsiyet™ (Kadin cinsiyet) 8(%57.14) 166(%62.40) ns
Hipertansiyon** 5(%35.71) 71(%26.69) ns
Diabetes mellitus** 5(%35.71) 43(%16.16) ns
KY/KAH** 0(%0) 20(%7.51) ns
Sigara igiciligi** 7(%50) 50(%18.79) 0.02
Ferritin(mling)* ortalama+SS) 41.14478.78 71.49+136.55 0.008
Vitamin B12(pg/mL)* (ortalama%SS) 864.66+983.47 363.66+232.45 ns
Hemogram(g/dL)* (ortalamazSS) 12.89+2.25 13.82+1.45 ns
Kreatinin (mg/dL)* (ortalamaSS) 0.82+0.33 1.521+6.82 ns
Folik asit(ng/mL)* (ortalama%SS) 97.00+41.30 93.59+68.83 ns

*Mann-Witney U testi, **Pearson ki-kare testi/continuty correction testi/Fisher exact testi
Kisaltmalar, SS, standart sapma, HBS, huzursuz bacaklar sendromu, KY, kalp yetmezligi, KAH, koroner arter hastaligi, ns,

non significant
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Covid-19 ve Huzursuz Bacaklar Sendromu

Tartisma ve Sonug

COVID-19 déneminde HBS semptomlarinda artis
genellikle anksiyete ve depresyon diizeyindeki artis ile
iliskilendirilmistir. Pandemi siiresince bireysel ya da
toplumsal olan kisitlamalar insanlarda psikiyatrik
hastaliklar1 artirmigtir. Bunlardan en sik goriilenler de
anskiyete ve depresyondur. HBS inde anksiyete ve
depresyonla beraber goriilme olasiligt yiiksektir. HBS
ve duygudurum degisikliklerinin  birlikteliginin
mekanizmasinin  dopaminerjik yolaklar iizerinden
olabilecegi One siiriilmektedir. Ayrica anksiyete ve
depresyon tedavisinde kullanilan antidepresan ve
antipsikotiklerin HBS semptomlarin1 kotiilestirdigi
bilinmektedir'>.  Pandemi  doneminde  sedanter
yasamin artmasi ile hipertansiyon ve diyabet gibi
kardiyovaskiiler = risk  faktorlerinde de  artis
saptanmigtir.  Epidemiyolojik  ¢aligmalara  gore
hipertansiyon ve diyabetus mellitus hastalarinda HBS
saglikli bireylerden daha fazladir. Nedeni tam olarak
bilinmemekle  birlikte  diyabetin = dopaminerjik
reseptorlerdeki azalma, vaskiiler bozukluklar ve ilag
kullaniminin HBS semptomlarina yol agabilecegi 6ne
siriilmektedir™®. Ayrica HBS ve periyodik bacak
hareketkerinin birlikte ¢ok sik goriilmesi ve periyodik
bacak hareketlerinin olan uykunun fragmantasyonu ve
arousallar ~ sempatik  sistemi  aktive  ederek
hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastalik riskini
artirmaktadir.  Yani HBS ve kardiyovaskiiler
hastaliklarda ¢ift tarafli bir neden-sonug iligkisi var
gibi gdziikmektedir. COVID-19 siiresince fiziksel
inaktivede artig olmasinin da yine dolayl olarak HBS
semptomlarm1  tetikleyebilecegi  diistiniilmektedir.
Ciinkii egzersiz hem norotransmitterler araliciligr ile
depresyon ve anksiyeteyi azalmakta hem de
kardiyovaskiiler risk faktorlerini azalmaktadir. Bu
hastaliklarin azalmas1 da HBS riskini azaltmaktadir™'’.
HBS prevelans1 Avrupa ve Kuzey Amerikada %2-5
iken Tiirkiye ortalama %3,19’dur. Ulkemizden yapilan
en genis prevalans caligmasinin verilerine gore ise
Tiirkiye’de yetiskin bireylerin %15,3’inde insomnia,
%13,7 sinde OUAS bulgulart ve %5,2 sinde HBS
bulgulari saptanmustir''. COVID-19 déneminde ortaya
cikabilecek norolojik semptomlar:t derleyen bir
calismada saptanan HBS oram %]1,7 dir'>. Bizim
calismamizda ise COVID-19 gegiren hastalarda HBS
sikligi %6 bulunmustur. Ancak hastalik doneminde
HBS semptomlar tarif eden grup da dahil edildiginde
bu oran %9,6’a kadar cikmaktadir. Enfeksiyonun
kendisine bagli HBS saptanma durumu ise artan akut
faz reaktanlari, sitokin ve interlokin diizeylerine
baglanmistir. Ornegin sitokin firtinasinin dnemli bir
elemani olan Interlokin-6 (IL-6) artti§i zaman uyku
latans1 uzamakta ve uyku kalitesi diismektedir'. IL-6
koroid pleksustaki hepsidin {iretimini up-regiile eder.
Bu hepsidin, koroid pleksus ile iligkili ferroportine
baglanarak, santral sinir sistemi i¢in gerekli serbest

demirin azalmasina yol agar ve HBS ye yol agabilir.
Ayrica akut faz reaktanlarindan biri olan ferritin
diizeyi de artmaktadir. Bdylece inflamasyon siirecinde
serumdaki serbest demir de azalarak kan beyin
bariyerinden demir gegisi azalir'*". Calismamizda
hastalarin  %12,8’inde yiiksek ferritin diizeyleri
saptanmistir ve bu yliksek ferritin diizeyi olan
hastalig1 siddetli geciren grupta HBS siklig1 (%11,1)
diisiik ferritin diizeyli gruba gore (%4) belirgin yiiksek
saptanmuigtir.

Caligmamizda HBS saptananlarda sigara igme orant
anlamli oranda yiiksek bulunmustur. (p= 0,02)
Literatiirde bu konu tartigmalidir. Birka¢ calismada
Parkinson ve HBS hastaliklarinda sigaranin igerdigi
tiitin nedeni ile toksinlerin dejeneratif etkilerine karsi
ndronlart korudugu tespit edilmistir. Tiitiin ve icerdigi
nikotinin norotoksinlerin indiikledigi nigral
dopaminerjik noronlart nérotropik faktér aracigiyla
korudugu one siriilmiistir'®. ABD’de yapilan bir
anket caligmasinda; sigara icen hastalarda ise HBS
semptomu bildirme oram daha fazla bulunmustur'’.
Vaka sunumlarinda ise sigaranin HBS semptomlarina
iyi geldigi ya da sigarayr birakarak HBS
semptomlarmin  geriledigi hastalar vardir'”'®. Bir
baska epidemiyolojik calismada ise HBS olan ya da
olmayanlar arasinda sigara icen ya da daha onceden
icmis olanlarin  yiizdesi farkli saptanmamistir'®.
Ulkemizde yapilan bir caligmada da HBS grubunda
sigara igiciciligi olanlarin sayisi kontrol gruplarina
gore anlaml olarak yiiksek oldugu saptanmustir'”.
Bizim verilerimiz de HBS grubunda sigara igiciliginin
fazla saptandig1 calismalar1 desteklemektedir.
COVID-19 enfeksiyonu da sistemik inflamasyon
yamtma yol acabilen bir durumdur. COVID-19
enfeksiyonunun uyku bozukluklari ile iligkisine iligkin
yapilmig birgok c¢aligma vardir. Ancak HBS ve
COVID-19 birlikteligine iliskin calismalar smirli olup
bu arastirma ile literatiire katkida bulunulmak
istenmigtir. Calismamizda hasta sayilarin  diisiik
olmasi istatistiksel karsilastirma acisindan giivenirligi
azaltmaktadir. Bu nedenle bu alanda yiiksek hasta
sayilart ile yapilacak c¢aligmalara ihtiyag oldugu
diigiiniilmektedir.
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