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Abstract
Corona virus disease 2019 (COVID -19) affect millions and is caused by severe acute respiratory
syndrome coronavirus-2’ (SARS-CoV-2). The presence of cardiovascular diseases (CVD) is
associated with increased mortality and morbidity in patients with COVID-19. Additionally
intensive care unit requirement is increased in patients with CVD. Even though the exact
mechanism of cardiac involvement is not fully known, it is tought to be related with angiotensin
converting enzyme (ACE)-2. That is why at the initial phase of the disease a big debate was present
about the ACE inhibitor. Cardiac myocardial injury biomarker (troponin) level is increases during
the disease period. Also there is fulminant myocardial cases present. Patients with CVD should be
followed more meticulously if diagnosed or suspected with COVID-19.
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Ozet

Korona viriis hastaligr 2019 (COVID-19) milyonlarca insani etkileyen severe acute respiratory
syndrome coronavirus-2’ (SARS-CoV-2) ajani ile meydana gelen bir hastaliktir. Kardiyovaskiiler
hastaligi olanlarda COVID-19 artmis 6liim ve morbidite ile iliskili bulunmustur. Bu hastalarda
yogun bakima gidis daha fazla olabilmektedir. COVID-19’da kardiyak tutulumun mekanizmasi tam
olarak bilinmemek ile birlikte olasi mekanizmalardan biri kardiyak tutuluma anjiyotensin
doniistiiriicti enzim (ACE)-2’nin aracilik ettigidir. Bundan dolay1 hastaligin ilk safhalarinda ACE
inhibitorlerini kullanimi ile ilgili ciddi tartismlara yol agmistir. COVID-19 siirecinde kardiyak
troponin degerlerinde 1limli artiglar sik giiriilmekle birlikte nadir olarak fulminan myokardit
vakalar1 da bildirilmistir. Kardiyovaskiiler hastaliklarin bulunmasi durumunda COVID-19 tanisi
alan hastalar daha yakindan ve dikkatli bir sekilde takip edilmelidir.
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Korona viriis hastahigr 2019 ve Kalp

Korona viriis hastaligi 2019 (COVID-19)
ilk tanidan sonra global bir pandemiye
dontismiistiir. SARS-CoV-2 ajam ile
meydana gelen COVID-19, milyonlarca
insan1 enfekte etmis ve yiizbinlerce

hastanin 6liimiine neden olmustur (1, 2).

SARS-CoV-2 yeni bir zarfli RNA beta-
korona viristiir. SARS-CoV-2’nin
yarasalardan kaynaklandig1
diistiniilmektedir. Ara konak olarak
Malayan pangolinine bulastigit ve nihai
olarak insana bulastig1 tahmin edilmektedir

(3, 4).

SARS-CoV-2 temel olarak damlacik yolu
ile bulagsmaktadir (1). Bir¢ok olgu hastaligi
hafif semptomlar ile gecirmektedir.
Yaklasik %14 hastada ciddi semptomlar
olmakta ve %S5 hasta agir hastalik
tablosuna yakalanmaktadir. COVID 19°da
vaka-6liim oran1 (VOO) iilkeler arasinda
ve yas gruplar1 arasinda ¢ok ciddi farklilik
arz etmektedir. Genel VOO %1.4 iken, 60
yasin lizerinde oran ¢ok hizli olarak
artmaktadir (2,5).
hastalig1 olanlarda COVID-19 artmis 6liim

Kardiyovaskiiler

ve morbiditeye yol agmaktadir. Komorbit
hastaligi olmayanlarda VOO %] civarinda
iken eslik eden kardiyovaskiiler hastaligi
olanlarda bu oran %I11’e  kadar
cikabilmektedir (1, 2). Kardiyovaskiiler

hastalig1 varligi COVID 19°u

kotiilestirebilmekte ve yeni  kardiyak
komplikasyonlara yol acabilmektedir (6).

Kardiyovaskiiler hastalik ve COVID 19

[k ¢alismalarin yayinlandigi Cinde yapilan
bir kohort calismasinda herhangi bir
komorbitenin olmasi vakalarin %48’ inde
bulunur iken (Olenlerde %67 sinde),
hipertansiyon (HT) %30’unda (6lenlerde
%°48), diyabet (DM) %19’unda (6lenlerde
%31) ve kardiyovaskiiler hastaliklar
(KVH) %&8’inde (6lenlerde %13) tespit
edilmistir (7). Cin saglik komisyonunun
verilerine gore COVID-19 tanis1 alan
hastalarin  %35’inin HT ve %17 sinin
koroner arter hastaligit tanili oldugu
bildirilmistir (8). Sekiz calismanin dahil
edildigi ve 46248 hastayr igeren bir
metaanalize gére COVID-19 hastaliginda
en sik eslik eden hastaliklar sirasiyla
%17£7 ile HT, %8+6 ile DM ve %5+4 ile
KVH olarak tespit edilmistir (9). Ote
yandan normal populasyondaki HT, DM
ve KVH prevelanslarinin  COVID-19
hastalatinda goriilenen benzer oldugu ifade
edilmistir (6). Dolayist ile bu durumun
rastlantisal bir gozlem oldugu ifade
edilmistir. Ama daha Onemli olarak
hastaligin ciddiyetini DM ve HT varlig1 2
kat,  kardiyo-serebrovaskiiler  hastalik
varligr 3 kat artirmakta ve yogun bakim
ithtiyacina yol acmakta oldugu
gosterilmistir (6). Bu durum komorbid

hastaliklarin prognostik 6nemini ve etkisini
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gostermistir. Biitlin bu durumlar birlikte
degerlendirildigi zaman sdyle bir sonuca
ulasilabilmektedir. Bu hastaliklarin = sik
goriilmesinin sebebi ileri yas ile ilgili bir
durum iken, mevcut hastaliklarin varlhigi
COVID-19’un daha agir klinik bir tablo ile

seyretmesine sebebiyet verebilmektedir.

Cin’deki ilk vakalarda kardiyak enzimlerin
artis1 ile seyreden myokardiyal hasar tespit
edilmistir (1). Bu hastalarin yogun bakim
ihtiyact  olanlarinda  kardiyak  enzim
ylkselmesi, yeni elektrokardiyografik
(EKG) veya ekokardiyografik (EKO)
anormallik meydana gelmesi daha ytiksek
oranda tespit edilmistir (10). Oliim ile
seyreden vakalarin %46’sinda hs-cTnl
yikselmesi goriiliir iken yasayanlarin
sadece %1’inde artig tespit edilmistir.
Oliim ile seyreden hastalarda giinler i¢inde
hs-cTnl seviyesi giderek artar iken
yasayanlarda enzim seviyeleri stabil
seyretmistir. hs-cTnl ylikselmesi diger
inflamatuar biyobelirtegler olan D-dimer,
ferritin, interlokin-6 ve laktat dehidrogenaz
ylikselmesi ile paralellik seyretmistir (11).
hs-cTnl’deki yiikselme izole myokardiyel
hasardan ziyade sitokin firtinas1 yada
sekonder hemofagositik lenfohistiositoza
sekonder sistemik bir durum oldugunu
gostermektedir (1, 11). Ote yandan izole
fulminan myokardit ile seyreden, EKG’de
ST yiikselmesi, EKO’da global hipokinezi

ve dilatasyon goriilmesi, anjiyografik

olarak normal koronerlerin izlendigi
kardiyak  troponin ve  NT-proBNP
yukselmesi  ile vakalarda

bildirilmistir (12, 13). Bu vakalarda

seyreden

intravendz immiinglobulin, ve steroid
verilmis ve birinde kardiyak destek cihazi
takilmigtir.  Takibinde bu hastalarda
ventrikiil  fonksiyonlar1 ve  boyutlar
normale gelmistir (12, 13). Mevcut verilere
gére COVID-19’da fulminan miyokardit
ve derin kardiyojenik sok insidansit c¢ok

digiiktiir (1).

COVID-19’da kardiyak tutulumun
mekanizmasi tam olarak bilinmemek ile
birlikte olast  mekanizmalardan  biri
kardiyak tutuluma anjiyotensin
doniistiiriicii enzim-2’nin (ACE 2) aracilik
ettigidir. Bir diger olas1 potansiyel sebep
Ti ve Tz yardim (helper) hiicrelerinin yol
acmis oldugu dengelenmemis bir cevabin
yol actig1 sitokin firtinasidir (1, 2, 14). Bir
baska potansiyel mekanizma respiratuar
disfonksiyon ve hipokseminin yol actigi
myokardiyel hiicre hasaridir (15). Yukarda
bahsedilen mekanizmlarin tek tek veya hep
birlikte  kardiyak  hasar  meydana

getirmeleri olas1 goriilmektedir.

COVID 19 seyri siirecinde farkhi
kohortlarda kan basinc1 ile ilgili farkh
tespitler yapilmistir. Cin’den yayimlanan
ilk verilerde kritik derecede hasta olan ve
Olenlerde kan basinci yliksek tespit edilmis

iken Amerika’daki verilerde bu hasta
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grubunda diisiik tansiyon ve vazopresor
ithtiyact oldugu tespit edilmistir (16, 17).
Yine COVID 19 hastalarinin bir kismi
carpint1 ile basvurabilmekte ve bunlarda
hastaligin seyrinde tagikardiden
bradikardiye ve asistoliye kadar c¢esitli
aritmiler meydana gelebilmektedir (2). Ve
yine hastaligin  siirecinde  kullanilan
medikasyonlar  c¢esitli  aritmilere  yol
acabilmektedir. Bu aritmiler hipoksemi,
metabolik bozulma, sistemik inflamasyon
ve myokardite sekonder olarak

gelisebilmektedir (2).

Anjiyotensin  doniigtiiriicii  enzim ve

coviD 19

ACE 2 membran bagli bir aminopeptitazdir
ve ACE homologudur (2). Anjiyotensin
2’yi  anjiyotensin  1-7’ye  dOniistiirtir.
Boylelikle renin anjiyotensin sistem iligkili
vazokonstriksiyonu dengeler. ACE 2
ayrica kardiyovaskiiler ve immiin sistemde
onemli rol oynar (2, 18). SARS-CoV-2
enfeksiyonu, viral yiizey sivri proteinin,
insan ACE 2 reseptoriine baglanarak
olusmaktadir (19). ACE 2 temel olarak
biitiin dokularda bulunmak ile birlikte en
fazla aktiviteyi ileum ve bdbrekte
gostermektedir. Bunun disinda yag dokusu,
kalp, beyin kokii, akciger (temel olarak tip
2 alveol hiicreleri), damar yatagi, mide,
karaciger ve nazal ve oral mukozada
bulunmaktadir (20, 21). ACE 2
reseptorlerinin bu yaygin bulunusu COVID

19°’un  yaygin organ  tutulumunu
aciklayabilmektedir. Akcigerde bulunan
ACE 2 reseptorleri temel portal girig
yeridir (2). SARS-CoV-2 temel olarak
alveol epitel hiicrelerine saldirir ve
respiratuar semptomlara yol agar. ACE 2
kardiyovaskiiler hastaligi olanlarda daha
yliksek oranda eksprese olmaktadir (1, 22).
Bundan dolay1 semptomlar
kardiyovaskiiler hastaligi olanlarda daha
ciddi seyretmektedir (22). ACE
inhibitorleri ve anjiyotensin reseptor
blokerleri (ARB) HT, koroner arter
hastalig1 ve konjestif kalp yetmezligi gibi
genis  bir  kardiyovaskiiler  hastalik
yelpazesinde kullanilmaktadir. Bu ilaglar
temel olarak ACE 2  seviyelerini
artirmaktadir. COVID-19’un baglagicindan
itibaren ACE inhibitorleri ve ARB’ler
sorgulanmistir ve bu ilaglarin COVID-19
tanist alan hastalarda devam edilip
edilmemesi tartisgtlmistir. Her ne kadar
SARS-CoV-2 hiicre i¢cine ACE 2 iizerinden
girse de, akut akciger hasarina kars1 ACE
2’nin koruyucu oldugu goriilmektedir. Bir
fare deneyinde SARS-CoV diken proteinin
ACE 2ye baglanmas1 ACE 2 asag1 dogru
regulasyonuna (downregulasyon) ve bunu
takiben pulmoner 6deme neden oldugu ve
akciger fonksiyonlarinda azalmaya yol
actig1 goriilmiistiir (1). Yine baska fare
deneyinde ACE olmayan farelerde ciddi

sol  ventrikiil sistolik disfonksiyonun

meydana  geldigi  gosterilmistir  (23).
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Bundan dolay1 yiiksek enfeksiyon ajani
ACE 2 vasitast ile konag1 enfekte etse de
yiksek ACE 2 seviyeleri hastaligin
olumsuz etkilerini notralize edebilecegi
diisiiniilmektedir (24). ACE 2 ve
Losartanin SARS-CoV nedenli akciger
hasarin1 azalttigr gosterilmistir (25, 26).
COVID-19 tanili hastanede yatan ve
ayakta tedavi goOren hastalarda Losartan
kullaniminin ~ akciger hasarin1  azaltip
azaltmayacagini gostermek icin caligmalar
devam etmektedir (27, 28). Ulusal ve
uluslararas1 tim kardiyoloji dernekleri
halihazirda ACE inhibitori/ARB
kullananlarda ilacin kesilip bagka bir
tedaviye gecilmesini  Onermemektedir.

ACE inhibitori ve ARB ile mevcut

tedavinin devami 6nerilmektedir.
COVID-19 ve Myokardiyel enfarktiis

COVID-19 siirecinde diger bir onemli
konu akute myokardiyel enfarktiistiir.

COVID-19 siirecinde sistemik enfeksiyon

myokardiyel oksijen arz talep bozulmasina
yol acarak akut myokardiyel hasara
sebebiyet verebilecegi gibi, shear stresi
artirarak plak riiptiiriine yol acabilir. Ote
yandan sistemik enfeksiyonun yol actigi
artmis protrombotik ortam myokardiyel
enfarktiise yol acabilir (6). Teorideki bu
durumun sahada ne kadar myokardiyel
enfarktiise yol actigir ile ilgili elimizde

dokiimente veri bulunmamaktadir.

Sonu¢ olarak COVID-19 gercek zamanli
bir pandemi olmaya devam etmektedir.
COVID-19 hastalarinda kardiyovaskuler
hastalik mevcudiyeti 6nemli bir morbidite
ve mortalite nedenidir. Bu hastalarda
yogun bakima gidis daha fazla
olabilmektedir. Kardiyovaskiiler

durumunda

COVID-19 tanist alan hastalar daha

hastaliklarin bulunmasi
yakindan ve dikkatli bir sekilde takip
edilmelidir. ACE inhibitorii/ARB’ler ile
tedavi, klinik gereklilik durumuna gore

devam edilmesi Onerilmektedir.
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