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Giris ve Amac: 2019 yili sonunda Cin’in Hubei eyaletindeki Wuhan sehrinde es zamanli olarak 54 viral pnémoni
vakasi gorillmiis, ve yapilan arastirmalar sonucunda Coronaviridae ailesine ait yeni bir koronaviriis olan COVID-19
tammlanmistir. 11 Mart 2020’de Diinya Saglik Orgiitii tarafindan pandemi olarak ilan edilmistir. COVID-19'un temel
semptomlari ates, ksiiriik ve miyaljidir. Diger kiigiik semptomlar bogaz agrisi, bas agrisi, titreme, mide bulantisi veya
kusma, ishal, tat duyusunun kaybolmasi ve konjunktival tikamkliktir. Ozellikle pulmoner sistem etkilenmektedir.
Pulmoner rehabilitasyonun akut tedavi asamasinda kullanilmasi gerektigi ile ilgili calismalar bulunmaktadir. Ancak
viriisiin pulmoner sistem digindaki bulgularina ve uzun doénem bulgularina odaklanan ¢ok sayida calisma
bulunmamaktadir. Calismamizin amaci; COVID-19 sonrasi hangi viicut sistemlerinin etkilendiginin, kronik
bulgularinin ve hangilerinin rehabilitasyon kapsamina gireceginin belirlenmesidir.
Gereg ve Yontemler: Tlgili yaymlari belirlemek i¢in PubMed, Web of Science, Scopus ve PEDro'da sistematik bir
literatiir taramas1 yapildi. Veritabani taramasina dahil olmak igin yaynlarin Ingilizce veya Tiirkce yazilmis olmasi
gerekiyordu. Anahtar terim olarak ‘COVID-19', 'Post-COVID Sendromu' ve 'Uzun-COVID' anahtar terimleri ve ayrica
'klinik semptomlar’, 'pulmoner semptomlar', 'kardiyovaskiiler semptomlar', ‘nérolojik semptomlar’ ve ‘kognitif
semptomlar’ ile ilgili farkli arama terimleri varyasyonlar1 yer aldi.
Bulgular: Pandeminin uzun dénem sonuglarinda birgok viicut yapisimin etkilenecegi gosterilmistir. Etkilenen bu
sistemlerin rehabilitasyon kapsamina girecegini diisiinmekteyiz. Ancak kronik semptomlara ve hasarlanan viicut
sistemlerine odaklanan ¢alisma sayisinin ¢ok yetersiz olmasi kesin semptomlarin belirlenmesini giiclestirmektedir.
Sonug¢: Semptomlarin tam olarak belirlenebilmesi i¢in viriisiin uzun donem etkilerine odaklanan daha ¢ok calismaya
ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, Post-COVID Sendromu, rehabilitasyon, fizyoterapi
Abstract

Obijective: For the first time, at the end of 2019, in the city of Wuhan in China's Hubei province, 54 simultaneous
viral pneumonia cases were seen, and as a result of the researches, a new coronavirus belonging to the Coronaviridae
family, COVID-19, was identified. It was declared a pandemic by the World Health Organization on March 11, 2020.
The main symptoms of COVID-19 are fever, cough and myalgia. Other minor symptoms are sore throat, headache,
chills, vomiting, diarrhea, anosmia, and conjunctival congestion. The pulmonary system is particularly affected. There
are studies on the use of pulmonary rehabilitation in the acute treatment phase. However, there are not many studies
focusing on the findings and long-term findings of the virus outside the pulmonary system. The aim of our study; It is
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to determine which body systems are affected after COVID-19, their chronic findings and which ones will be included

in the rehabilitation scope.

Materials and Methods: In order to identify relevant publications a systematic literature search was performed in
PubMed, Web of Science, Scopus and PEDro. For inclusion in the database search, publications needed to have been
written in English or Turkish. The search strings included as key term ‘COVID-19’, ‘Post-COVID Syndrome’ and
‘Long-COVID’ as well as different variations of search terms related to ‘clinical symptoms’, ‘pulmonary symptoms’,
‘cardiovascular symptoms’, ‘neurological symptoms’ and ‘cognitive symptoms’. Exclusion criteria were vaccination
studies and publications in languages other than Turkish or English.

Results: It has been shown that many body structures will be affected in the long-term consequences of the pandemic.
We think that these affected systems will fall within the scope of rehabilitation. However, the insufficient number of
studies focusing on chronic symptoms and damaged body systems makes it difficult to determine the exact symptoms.
Conclusion: More studies focusing on the long-term effects of the virus are needed to fully identify the symptoms.
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1. Giris

Koronaviriis hastaligi (COVID-19) 2019’un sonlarinda
Cin'de baslayip, hizla tim diinyaya yayilmistir ve 11
Mart 2020 tarihinde Diinya Saghk Orgiitii tarafindan
pandemi ilan edilmistir [1], [2]. Yapilan epidemiyolojik
calismalarda, Covid-19 testi negatif ¢iktiktan uzun siire
sonrasinda bile semptomlarin devam ettigini bildiren
hastalar bulunmaktadir. Carfi ve ark. 143 hastay1 dahil
ederek yaptigi calismada; ilk semptomun ortaya
cikmasindan 60 giin sonra yapilan goriismelerde
hastalarin = %87’sinin  semptomlarnm devam ettigi
belirtilmigtir [3]. Uzun COVID olarak da bilinen Post-
COVID Sendromu, COVID-19 hastalarinin akut
enfeksiyonlarindan birkag hafta sonra ve ilk vakalardan
kisa siire sonra hala semptomlari oldugu 2020 baharinda
ilk kez klinik olarak tammlanmustir [4].

COVID-19 tedavisi ile ilgili yayimlanan son klinik

rehberler  hastaligin ~ akut  fazinda  pulmoner
rehabilitasyonu Onermektedir [5]. Pulmoner
rehabilitasyonun uygulayicist  olan fizyoterapistler

COVID-19 tedavisinde aktif olarak rol almaktadirlar.
Akut  faz  swrasinda  COVID-19  hastalarinin
epidemiyolojik ve Klinik belirtileri, patogenezi ve
komplikasyonlar1 agik¢a tanimlanmistir; ancak, COVID-
19'un uzun vadeli komplikasyonlar1 belirsizligini
korumaktadir  [6]. Post-COVID  Sendromu’nun
tanimlanmasi ve diinyada milyonlarca insanin bundan
etkilenmesi, tedavi planlarinin da  hizlica
sekillendirilmesine ve tedavi gereksiniminin oOrtaya
¢ikacag viicut sistemlerinin belirlenmesine olan ihtiyaci
arttirmaktadir.

Calismamiz COVID-19 sonrasi toparlanma siirecindeki
glincel semptomlar, semptomlarin hangi viicut
sistemlerini etkilendigi ve bu siiregte rehabilitasyon
ihtiyaglarinin ~ belirlenmesine yol gosterici olmasi
amaciyla planlandu.

2. Gereg¢ ve Yontem

Calisma Dizayni

Calismamiz literatlir taramasi temelli tanimlayici bir
derleme olarak hazirlandi. Tamimlayict bir inceleme
yaparak, kaliplar1 belirlemek ve mevcut bulgular
hakkinda sonuglar ¢ikarmak, bdylece belirli bir alanda en
son bulgular1 saglamak miimkiindiir.

Literatiir Taramasi

Ilgili yayinlari belirlemek igin PubMed, Web of Science,
Scopus ve PEDro veritabanlar1 kullanilarak sistematik bir

literatiir taramasi yapildi. Veritabani taramasina dahil
edilmek igin yaymlarin Ingilizce veya Tiirkce yazilmig
olmas1 gerekiyordu. Ilgili tiim makalelerin alnmasini
saglamak igin yaym tarihlerinde herhangi bir sinirlama
yoktu. Arama dizileri, ‘COVID-19°, ‘Post-COVID
Sendromu’, ‘Uzun-COVID’ anahtar terimlerine ek
olarak, "klinik semptomlar”, "pulmoner semptomlar’,
‘kardiyovaskiiler semptomlar’, ‘noérolojik semptomlar’,
‘kognitif semptomlar’ ile ilgili farkli arama terimleri
varyasyonlarini igeriyordu.

Alinma Kriterleri

Anahtar  kelime varyasyonlar1 sonrasi ulagilan
calismalardan as1 c¢alismalart hari¢ biitiin ¢alismalar
incelendi. As1 caligmalari, aginin sistemik etki gdstermesi
sebebiyle diglandi. Calismalardan tam metne erisim
sorunu olmayan ve fizyoterapi ve rehabilitasyon
gerektiren semptomlart iceren calismalar derlemeye
dahil edildi.

Post-COVID sendromu

COVID-19 ile ilgili yapilan caligmalarin ¢ogu akut
belirtiler ve sekellere odaklanmistir. Enfeksiyon gecse
bile belirtilerin devam edebilecegi, bu belirtilerin de
Uzun-COVID-19 vya da Post-COVID Sendromu
(PCS)’na yol actigmi savunan caligmalar da
bulunmaktadir. Uzun siireli viriis kaliciligi kavram1 daha
once koronavirisler i¢in diigiiniilmemistir, ancak Covid-
19'dan dort ay sonra alian gastrointestinal biyopsilerde
bireylerin yaklagik ii¢te birinde kalict canli viriis
varligina rastlanilmigtir [7]. COVID-19'lu kisilerin en az
%10'unun sonraki aylarda ¢oziilemeyen semptomlara
sahip oldugu tahmin edilmektedir [8]. Bu terimin uzun
vadeli semptomlarin neden oldugu Onemli tibbi,
epidemiyolojik ve sosyo-politik zorluklari ele almak i¢in
duyulan ihtiyagtan dogmustur. Bu sendrom ilk olarak
‘Uzun COVID-19’ olarak ortaya atildi. Bu terim ilk
olarak Perego ve ark. tarafindan hastaligin ¢ok fazl,
dongtisel ve ilerleyici olduguna vurgu yapmak amaciyla
Mayis 2020 tarihinde kullamildi [9]. Ulusal Saglik ve
Bakim Milkkemmelligi Enstitiisii PCS'yi "COVID-19 ile
uyumlu bir enfeksiyon sirasinda veya sonrasinda gelisen,
12 haftadan uzun siiren ve alternatif bir tani ile
aciklanmayan  belirti  ve  semptomlar"  olarak
tammlamaktadir [10]. Post-COVID ile ilgili yapilan
calisma sayist heniiz ¢ok azdir. Ancak literatiirde
paylasilan Onemli bilgiler bulunmaktadir. Carvalho-
Schneider ve ark. yaptiklar ¢alismada, akut enfeksiyon
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sirasinda hastaneye yatigin ve 40-49 yas arasinda bir yasa
sahip olmanin COVID-19 sonrasi sendrom gelisiminin
en Onemli belirleyicisi oldugunu bildirmiglerdir.
Enfeksiyon baslangicindan 30 giin sonra halen semptom
bildiren hasta orani1 %68, 60 giin sonra semptom bildiren
hasta orani ise %66 idi [11]. Goertz ve ark. ise enfeksiyon
sirasinda ortaya ¢ikan semptomlarin sayisinin, ii¢ ay
sonraki semptomlarin sayisini tahmin etmede bir belirteg
olabilecegini 6ne stirmiistiir [12]. Post COVID Sendromu
tamis1 tam olarak kullanilmasa da, bir inceleme uzun
sireli COVID'in en sik gorilen semptomlarinin
yorgunluk ve dispne oldugunu tespit etmistir [13].
Literatiirdeki calismalarin veri toplama ve orneklem
ozelliklerinin farkli olmasi, COVID-19’un kisilerde
yarattigi semptomlarin  heterojen olmast PCS’nin
sinirlarinin kesin olarak belirtilmesini zorlastirmaktadir.
Yapilan literatiir taramasi sonucu PCS i¢in uygulanmis
fizyoterapi ¢alismalart ve fizyoterapi gerektiren PCS
bulgular asagida 6zetlenmeye ¢aligildi.

Post-COVID Sendromu ve Fizyoterapi

Pulmoner Semptomlar

Koronaviriis’iin insan hiicrelerine giris yolu, esas olarak
tip 2 pnomositler tarafindan eksprese ediliyor gibi
gdriinen anjiyotensin doniistiirlicli enzim 2 (ACE2)
reseptorleri tarafindan kolaylastirilir [14].
Koronaviriis’iin ACE2 reseptorlerine baglanmasi, akut
sistemik inflamatuar yanitlara ve sitokin firtinasina neden
olabilir, sonu¢ olarak akcigerde yerlesik dentritik
hiicrelerin (rDC'ler) aktivasyonuna yol agabilir. Bununla
birlikte alveolar septaya ve interstisyel bolmelere
antiviral sitokinlerin salinmasina ve T lenfosit iiretimine
yol agabilir [15].

3 aydan kisa takip calismalarini derleyen meta-
analizlerde COVID-19 sonras1 oksiirilk prevalansinin
%14-18 arasinda degistigi bildirilmistir. Birinci yil
sonundaki takiplerde ise bu oranmn %2.5’a diistiigii goze
carpmaktadir [16]. COVID-19 gegiren 55 olgunun ig
aylik takibinin yapildigi bir caligmada iigiincii ayin
sonunda, hastalarin sadece %10'undan azinda siddetli

pndémoni olmasma ragmen, hastalarin  %71’inde
pulmoner radyolojik anormallikler ve %25'inde
fonksiyonel bozukluklar tespit edildi [17]. Baska bir
calismada, ilk hastalilk siddetine bakilmaksizin,

hastaneden taburcu edildikten ii¢ ay sonra COVID-
19'dan kurtulanlarin %42'sinde radyolojik anormallikler
ile iligkili akciger difiizyon kapasitesinde azalma
gbzlemlenmigtir [18].

Yapilan bazi radyolojik arastirmalar da Akut COVID-19
sonrast ~ Pulmoner  Fibrozis  (PF) gelistigini
kaydetmislerdir [17], [19]. PF, ARDS’nin bilinen bir
sekelidir ve mevcut veriler, COVID-19'lu hastalarin
yaklasik %40'mda  ARDS gelistigini ve ARDS
vakalarinin %20'sinin siddetli oldugunu gostermektedir
[20]. 140 giinliik takibi igeren bir ¢alismada ise dispne
yogunlugunu %87 olarak belirtilmistir. Ozellikle fibrozis
gelisen  hastalarda  semptomlarin  siddetlendigi
diigiiniilmektedir [21].

Kardiyovaskiiler Sistem Semptomlari

Yapilan kardiak odakli arastirmalar koronaviriisiin
kardiyoprotektif gorev dstlenen ACE2 reseptoriine

baglandigini bildirmistir [22], [23]. Bu etkilenim de
dogrudan viral miyokard enfeksiyonu, kalp hasar ve
miyokardit tablosuna sebep olabilmektedir [24]. Yine
biyokimyasal sonuglarda COVID’li hastalarin %20-
30’unda  yiiksek troponin  seviyeleri miyokard
etkileniminin kanit1 olarak sunulmustur [25]. lyilesmis
miyokardit, Tip 2 Miyokard Infarktiis veya diger kalp
yaralanmasi olan hastalarla ilgili diger caligmalara
dayanarak, bazi hastalarda subklinik ve muhtemelen
kardiyovaskiiler anormallikler olmasi beklenmektedir.
Goriiniirde kalp fonksiyonu diizelmis olan hastalar hala
koroner arter hastaligi, atriyal fibrilasyon veya
ventrikiiler aritmi riski altinda olabilir [26].

COVID-19 c¢oklu sistemlerin hastaligidir ve agresif
sistemik inflamasyonun bir sonucu olarak sistemik
sitokin firtinast ve immiin yanitin diizensizligi ile
karakterizedir [26]. COVID-19 sonrasinda mitokondriyal
disfonksiyon ve inmitokondriyal reaktif oksijen
tiirlerinin tretiminin artmasi gibi baska teoriler de 6ne
stirilmistiir [27]. Bulgular beraber distiniildiigiinde
COVID-19 sonrasi endotel disfonksiyonunun olustugu
savunulmaktadir [28]. Tim bu bilgilerin 1s181nda
koronavirtiisiin dogrudan istilas1 veya inflamasyona baglh
sistemik sitokin firtinast yoluyla endotel hasarimin,
COVID-19 ile iliskili hedef arter hasarinin patogenezinde
ateroskleroz-hipertansiyon kisir  dongiisii ile
sonuglanacagi diisiiniilmektedir [29].

Yukarida Dbelirtilen butin  durumlara ek olarak,
koronaviriis bulagini azaltmak i¢in uygulanan 'evden
calisma' ve ‘sokaga cikma yasaklart' fiziksel aktivite
(FA) diizeylerinde belirgin bir azalmaya sebep
olmaktadir [30]. Diisiik FA diizeylerinin kardiyovaskiiler

hastaliklarin ~ ilerlemesinde  etkili ~ oldugu da
bilinmektedir.
Norolojik Semptomlar

COVID-19 esas olarak solunum sistemini etkilemektedir
ancak buna ragmen, sayisiz ¢alisma COVID-19'un néro-

yayilimci potansiyelini desteklemektedir. Mao ve
ark.’larinin  elde ettigi  verilere gdére, COVID-19
hastalarinin %36.4'U noérolojik semptomlar

gostermektedir [31]. Literatirdeki ¢alismalar viriisiin
sinir sistemi {izerindeki dogrudan etkileri, para-
enfeksiy6z veya post-enfeksiydz immiin aracili hastalik
ve COVID-19'un sistemik etkilerinin  nérolojik
komplikasyonlari olarak diisiiniilmektedir [32]. COVID-
19 ile iligkili en yaygin norolojik semptomlar bag agrisi,
bas donmesi, kas agrisi, yorgunluktur. Bu semptomlar
hastalarin %30 ila %45,5'inde goriilmektedir [33].

Ingiltere’de yapilan, 125 COVID-19’lu hastanin dahil
edildigi, ortalama yasin 71 oldugu gozlem calismasinda,
hastaligin ilk 3 haftasinda hastalarin; 77'si (%62)
serebrovaskiiler olayin genis klinik sendromu ile
hastaneye basvurdu. Bu 77 hastanin 57'sinde (%74)
iskemik inme ve 9’unda (%]12) intraserebral kanama
vardi. Ayrica hastalarin 39'u (%31) mental durum
degisikligi ile bagvurdu. Bu 39 hastanin da 9’u (%23)
klinik ensefalopati Dbelirtileri g6stermekteydi [34].
COVID-19 iliskili serebrovaskiiler kaynakli olaylarin,
hiperinflamasyon/hiperkoagiilasyon durumu ve COVID-
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19 kaynakli degisen endotel hiicre fonksiyonuna bagh
olduguna inanilmaktadir [33].

Anormal biligsel performans, hastaneden taburcu
olduktan 10-105 giin sonra katilimcilarin yaklagik %15—
40'nda belgelenmistir [35]. COVID-19 hastalarinda
biligsel islevin saglikli kontrollerle karsilastirilmasi
sonucu, yiritici islevler, gorsel-uzaysal islemleme,
dikkat ve bellek Olglimlerinde Onemli farkliliklar
bulunmustur [36], [37]. Negrini ve ark. ise uzun siireli
ndrolojik semptomlar ve genel biligsel bozulmay1 yogun
bakim iinitesinde kalig siiresiyle iligkilendirmistir [38].
Sinir hiicrelerindeki molekiiler degisimler de Post-
COVID semptomlarindan biri olarak goze ¢arpmaktadir.
Alt ekstremitelerde giligsiizlik ve parestezi tablosuyla
baslayip tetrapareziye dogru ilerleyen COVID-19 ile
iligkili Guillain-Barre vakalar1 da bildirilmistir [39], [40].
Muskuloskeletal Semptomlar

Uzun siiren yatak istirahatleri, uzun dénem yogun
bakimda kalig gibi immobilizasyon iceren durumlar,
solunum sisteminin etkilenmesiyle ortaya ¢ikan
kompansatuar postlir mekanizmalari, diger sistemlerin
etkilenmesiyle ortaya c¢ikan ikincil muskuloskeletal
problemler ilk olarak géze carpmaktadir.

Santos ve ark. yayimladiklar1 olgu sunumunda, solunum
sekeli bulunan inspirasyon-ekspirasyon sirasinda agri
yasayan bir olguda; postiiral degisiklikler, genel kas
yorgunlugu, kas gii¢siizliigii oldugunu belirtmislerdir
[41]. COVID-19 enfeksiyonu gegirmis olgulara
uygulanan bir anket caligmasi, enfeksiyon atlatildiktan 3
ay sonra muskuloskeletal agr1 varligini bildirmistir [42].
Agrmin  varligimn  kisilerin ~ mobilizasyonunu
kisitlayabilecegi, azalan fiziksel aktivitenin metabolik
semptom riskini arttirabilecegini diigiinmekteyiz.

3. Tartisma

COVID-19, literatiir orneklerinde oldugu gibi multi-
sistemik bir hastaliktir. Enfeksiyon atlatilsa bile sistemik
etkileri devam etmektedir. Buna ek olarak enfeksiyon
atlatilmadan, akut donemde ortaya ¢ikan, uzun dénemde
viicudu etkileyebilecek bulgular da s6z konusudur.
Aragtirmalara goére Koronaviriis’iin, endotel yapisindan
sinir hiicrelerine kadar genis bir etki skalasi vardir.
Ozellikle inflamatuar siireclerin ¢ok aktif olmasi
zincirleme reaksiyonlar baslatabilir.

Viriisiin dogrudan akciger parankimini etkilemesiyle
pulmoner sistemde ciddi problemler ortaya cikabilir.
Etkilenen solunum sistemi baglantili oldugu diger
sitemleri de etkileyerek bulgularin agirlasmasina sebep
olabilir. Toparlanma siirecinde pulmoner rehabilitasyon
uygulamalart ile bulgularin siddetinin azaltilmasi ve
kontrol altina alinmasi1 gerekmektedir [43].

ACE2 reseptoriine baglanarak dogrudan kalp dokularini
etkileyen, inflamatuar siireclerin sonucunda endotel
disfonksiyonuna ve ¢ok yiiksek bir popiilasyonun
inaktivitesine sebep olan COVID-19 siiphesiz ki uzun
donem  kardiyovaskiiler rehabilitasyon gerekliligi
dogurmustur [44]. Fiziksel aktivite diizeylerinin diismesi,
alman-harcanan  enerji ~ miktarindaki  dengenin
bozulmasinin obezite, metabolik sendrom gibi kronik
kardiyovaskiiler hastaliklarin prevalansini arttiracagini

disiinmekteyiz. Pandemi sirasinda ve sonrasinda
toplumlarin fiziksel aktivite diizeylerini arttirmaya
yonelik  rehabilitasyon  programlart  olusturulmasi
gerektigini diisiinmekteyiz.

Sinir hiicrelerinin tutulumu ya da vaskiiler kaynakli
problemler de ndrolojik semptomlara sebep olmaktadir.
Yine bu sistemlerin de rehabilitasyon siire¢lerine dahil
edilmeleri gerekmektedir.

4.Sonuc¢

Yapilan aragtirmalarda bireylerin COVID-19 siireglerini
nasil gegirecegine dair konsensuslar yetersizdir. Kronik
hastaligi  olanlarin  hastaligi  atlatma  siirecinin,
olmayanlara gore daha zor oldugu bilinmektedir. Ancak
enfeksiyon sonrasi semptomlarin hangi bireylerde, nasil
ortaya c¢ikacagini anlamak da ¢ok giictiir. Hastalik ile
ilgili edinilen bilgiler arttik¢a kronik semptomlar ile ilgili
daha kesin bilgilere ulasilacagini diigiinmekteyiz.
COVID-19’un toparlanma sonrast dénem etkilerinden
birgogu  rehabilitasyon  kapsamina  girmektedir.
Rehabilitasyon hizmetlerine duyulan ihtiyacin bu
donemde artacagim  diisiinmekteyiz. Post-COVID
Sendromu’nda fizyoterapi uygulamalart ve uygulanacak
rehabilitasyon  prosediirlerinin  belirlenmesi  igin
gelecekteki calismalara ihtiyag duyulmaktadir.
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