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OZET

COViD-19 ENFEKSiYONU GECIiREN HASTALARDA BAS AGRISI
OZELLIKLERI VE RiSK FAKTORLERI

DR. CAGDAS DAGLI

UZMANLIK TEZi, KONYA, 2022

Amagc: Bas agris1t COVID-19 ile iliskili en yaygin norolojik semptomdur. COVID-
19 enfeksiyonu i¢in bas agrismin tanisal ipuclarini ortaya koymay1 ve pandemi sirasinda

primer bas agrilarinin seyrini arastirmay1 amagladik.

Yontem: Calismamiz Aralik 2020-Haziran 2021 tarihleri arasinda hastanemizde
yatirilarak takip ve tedavi goren, giincel Saghk Bakanligt COVID-19 rehberi temel
almarak COVID-19 tanis1 alan olgular teletip yontemi ile aranarak gerceklestirildi. Hasta
grubu olarak 18-95 yas aras1t COVID-19’a yakalanmis olup hastaligi sirasinda bas agrisi
olan 102 hasta, kontrol grubu olarak 18-95 yas aras1 COVID-19’a yakalanan ve hastaligi
sirasinda bas agris1 olmayan 96 hasta c¢alismaya dahil edildi. Veri toplama icin

standartlastirilmis bir anket formu kullanilmistir.

Bulgular: Calismamizda 198 olgunun (Hasta:102, Kontrol:96) 102’si (%51,5)
erkek ve 96’s1 (%48,5) kadindi. Bas agris1 grubunun yas ortalamast 56,48+14,73, kontrol
grubunun yas ortalamasi ise 57,81£15.89 oldugu saptandi. Bas agris1 ve kontrol grubu
arasinda cinsiyet ve yas agisindan anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Olgularin
102’sinde (%51,5) kilo kaybi, 85’sinde (%42,9) tat kaybi, 84’te (%42.,4) koku kaybi
saptandi. Tat kaybi derecesine bakildiginda hastalarin 50’sinde (%25,3) tam tat kaybi
mevcutken 113’linde (%57,1) tat kaybr yoktu. Koku kaybi derecesine bakildiginda,
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hastalarin 50’sinde (%25,3) tam koku kayb1 varken, 114’tinde(%57,6) koku kayb1 yoktu.
Bas agris1 grubunda kilo kaybi, tat kaybi, koku kaybi, koku kaybi derecesi ve enfeksiyon
siddetinin ciddiyeti anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,05). Gruplar arasinda tat kaybi
derecesi acisindan anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Calismamizda bas agrisi
grubunda kilo kayb1 ve cinsiyetin bagimsiz risk faktorii oldugu saptandi. Koku kaybi1 olan
bireylerde kilo kaybi, cinsiyet ve tat kaybmin bagimsiz degisken oldugu saptandi.
Laboratuvar degerlerinden bas agrisi grubunda D-dimer ve fibrinojen anlamli olarak
yiiksek saptandi (p<0,05). Ek hastaliklar ag¢isindan incelendiginde bas agrisi grubunda
solunum patolojisi olan hasta sayisi anlaml olarak yiiksek saptandi (p<0,05). Bas agris1
grubunda ek bas agris1 sikligi ve COVID-19 ile bas agrisinda artig anlamli olarak yiiksek
saptand1 (p<0,05). Lokalizasyonuna gore hastalarin 23’iinde (%22,5) frontal bolgede,
33’linde (%32,4) temporal bolgede, 17 sinde (%16,7) parietal bolgede, 58’inde (%56,9)
oksipital bélgede bas agris1 mevcuttu. Hastalarin 23’linde (%22,5) yaygin, 10’unda (%?9,8)
bilateral, 9’unda (%38,8) tek tarafli bir bas agris1 mevcuttu. Bas agris1 6zelligine baktigimiz
zaman 74’inde(%72,5) zonklayici, 22’sinde(%21,6) sikistirict  karakterdeydi.
Hastalarimizin  bas agris1 siddeti degerlendirilmesinde kullanilan NRS (NuUmerik
Derecelendirme Olgegi) skoru ortancas1 7 (IQR 3) olarak saplandi. Hastalarimizin 76’sinda
(%74,5) bas agrisi ile ates arasinda iliski yoktu. 70’inde (%68,6) bas agrisi ile oksiiriik
arasinda iliski yoktu. 86’sinda (%84,3) bulant1 kusma eslik etmiyordu. 83’tin de (%81,4)
bas agrilarinin oldugu donem de 1518a ve sese karsi hassasiyetleri mevcut degildi. 79’u
(%77,5) agr kesiciye orta dizeyde yanit vermisti. 57’sinde (%55,9) bas agrismin fiziksel
aktivite ile degismedigi tespit edildi.

Sonug: Bas agrisi COVID-19’un ¢ok yaygin bir semptomudur. COVID-19
enfeksiyonlu hastalar1 takip eden klinisyenler bu hastalarda goriilebilecek bas agrisi
Ozelliklerine dikkat etmeliler ve bas agrismin erken COVID-19 enfeksiyon gostergesi

olabilecegini akillarinda tutmalilardir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, SARS-CoV-2, norolojik semptomlar, bas agrisi



ABSTRACT

HEADACHE CHARACTERISTICS AND RISK FACTORS IN PATIENTS WITH
COVID-19 INFECTION

DR. CAGDAS DAGLI

DISSERTATION, 2022

Objective: Headache is the most common neurological symptom associated with
COVID-19. We aimed to reveal the diagnostic clues of headache for COVID-19 infection

and to investigate the course of primary headaches during the pandemic.

Method: Our study was carried out by telemedicine searching the cases who were
hospitalized in our hospital between December 2020 and June 2021 and were diagnosed
with COVID-19 based on the current Ministry of Health COVID-19 guide. As the patient
group, 102 patients between the ages of 18-95 who were diagnosed with COVID-19 and
had a headache during their illness, and 96 patients between the ages of 18-95 who were
diagnosed with COVID-19 and had no headache during the disease were included in the

study as the control group. A standardized questionnaire was used for data collection.

Results: In our study, 102 (51.5%) of 198 subjects (Patient: 102, Control: 96) were
male and 96 (48.5%) were female. The mean age of the headache group was 56.48+14.73,
and the mean age of the control group was 57.81+15.89 years. There was no significant
difference between headache and control groups in terms of gender and age (p>0.05).
Weight loss was detected in 102 (51.5%) cases, taste loss in 85 (42.9%) cases, and smell
loss in 84 (42.4%) cases. Considering the degree of taste loss, 50 (25.3%) of the patients
had complete taste loss, while 113 (57.1%) had no taste loss. Considering the degree of
olfactory loss, 50 (25.3%) of the patients had complete loss of smell, while 114 (57.6%)

had no loss of smell. Weight loss, loss of taste, loss of smell, degree of loss of smell and
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severity of infection were found to be significantly higher in the headache group (p<0.05).
There was no significant difference between the groups in terms of the degree of taste loss
(p>0.05). In our study, weight loss and gender were found to be independent risk factors in
the headache group. Weight loss, gender and taste loss were found to be independent
variables in individuals with olfactory loss. Among the laboratory values, D-dimer and
fibrinogen were found to be significantly higher in the headache group (p<0.05). When
examined in terms of comorbidities, the number of patients with respiratory pathology in
the headache group was found to be significantly higher (p<0.05). In the headache group,
the frequency of additional headaches and an increase in headache with COVID-19 were
found to be significantly higher (p<0.05). According to localization, 23 (22.5%) of the
patients were in the frontal region, 33 (32.4%) in the temporal region, 17 (16.7%) in the
parietal region, 58 (56.9%) in the occipital region. headache was present. There was
diffuse headache in 23 (22.5%), bilateral headache in 10 (9.8%), and unilateral headache in
9 (8.8%) patients. When we look at the headache feature, it was throbbing in 74 (72.5%)
and compressive in 22 (21.6%). The median of the NRS (Numeric Rating Scale) score
used in the assessment of headache severity in our patients was 7 (IQR 3). There was no
relationship between headache and fever in 76 (74.5%) of our patients. In 70 (68.6%),
there was no relationship between headache and cough. Nausea and vomiting were not
accompanied by 86 (84.3%). All 83 (81.4%) had no sensitivity to light and sound at the
time of their headaches. 79 (77.5%) responded moderately to painkillers. It was determined

that headache did not change with physical activity in 57 (55.9%) of them.

Conclusion: Headache is a very common symptom of COVID-19. Clinicians
following patients with COVID-19 infection should pay attention to the headache
characteristics that may be seen in these patients and should keep in mind that headache

may be an early indicator of COVID-19 infection.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, neurological symptoms, headache
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1. GIRIS VE AMAC

Diinya Saglik Orgiitii Cin Ulke Ofisi’ne 31 Aralik 2019°da, Cin’in Hubei eyaletinin
Wuhan kentinde Huanan deniz iirlinleri pazarindan kaynaklandig: diisiiniilen etiyolojisi
bilinmeyen pndmoni vakasi kiimesi bildirilmistir. 7 Ocak 2020°de daha dnce insanlarda
tespit edilmemis yeni bir koronaviris (2019 novel coronavirus, 2019-nCoV) olarak
tanimlanmistir. Tayland Halk Sagligi Bakanligi, 13 Ocak 2020'de Cin'in Hubei eyaleti’nin
Wuhan sehrinden ilk importe laboratuar onayli yeni koronaviriis (2019-nCoV) vakasini
bildirmistir. Bu Cin'in Wuhan sehrinden exporte ilk yeni koronaviriis vakasidir. Ardindan
30 Ocak 2020°de Diinya Saglik Orgiitii Acil Durum Komitesi yeni koronaviriis hastahiin,
Uluslararast Endise verici Halk Saghigi Acil Durumu (Public Health Emergency of
International Concern) olarak ilan etmistir (WHO 2020). Diinya Saghk Orgiitii tarafindan
11 Subat 2020 tarihinde 2019-nCoV hastaliginin adi COVID-19 olarak kabul edilmis, viriis
SARS CoV‘e yakin benzerliginden dolayr SARS-CoV-2 olarak isimlendirilmistir.
Hastaligin kitalar arasinda yayilmasinin ardindan Diinya Saglik Orgiitii bu kez uyari
diizeyini en yiiksek seviyeye ¢ikartarak, COVID-19’u 11 Mart 2020 tarihinde pandemi
olarak ilan etmistir (WHO 2020, Cascella ve ark, 2020).

COVID-19’un klinik bulgular1 arasinda ates, kuru oksiiriik ve yorgunluk daha sik
bildirilirken, burun tikaniklig1, rinore, bogaz agris1 ve kas agris1 nispeten daha nadirdir.
Bazen c¢arpinti, ishal veya bas agrisi gibi solunum dis1 semptomlar, solunum
semptomlarmdan once goriilebilir (Chih-Cheng Lai ve ark, 2020). Solunum yolu virGsleri
genel olarak norolojik semptomlar arasinda en yaygin bas agrisina neden olur (Bohmwald

ve ark, 2018).

Basagrilar1 toplumda en yaygm yakinmalardan biridir. Omiir boyu en az bir kez bas
agris1 yasayan kisi orani erkeklerde %93, kadinlarda %99 olmak Uzere genel populasyonda
%90’1n lizerindedir (Rasmussen ve ark, 1991). Uluslararast Agr1 Arastirmalar1 Dernegi
(The International Association for the Study of Pain, IASP) tanimina goére agri “hos
karsilanmayan duyu ya da duygusal deneyimler ile seyreden muhtemel doku hasar1” olarak

tanimlanmaktadir (Varkey ve ark, 2009).



COVID-19 pandemisi i¢in ayirt edici 6zelliklere sahip olan bas agrisi, tek basina
virlisiin dogrudan santral sinir sistemi tutulumuna bagli ortaya ¢ikabilecegi gibi ikincil
nedenlere bagh da goriilebilmektedir ve klinik o6zellikleri farklhilik gosterebilmektedir.
Dolayisiyla bu bas agrisi tiplerinin belirlenmesi hastaya takip eden hekimler i¢in hastaligi
daha erken tanimada ve olas1 klinik gidisat i¢in belirleyici olabildiginden ayr1 bir baslik

altinda smiflandirilmasi 6nerilmistir.

Calismamizin temel amaci, hastanemize basvuran ve COVID polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) sonucunda COVID-19 enfeksiyonu tanist alan ve yatarak tedavi alan ve
sifa ile taburcu olan hastalarda bas agris1 sikligi, bas agris1 6zellikleri, hastaligin agirhik

derecesi ve Ozellikleri ile bas agrisi siddeti ve iliskisini degerlendirmek.



2. GENEL BILGILER

2.1. Coronaviridea

Insan Coronaviriisleri ilk olarak 1960 yilinda Tyrell ve Boyne tarafindan iist
solunum yolu enfeksiyonlu ¢ocuklardan izole edilmistir. Bu yeni virus grubunun elektron
mikroskobik goriiniimlerinin tavuklarda bronsiolit yapan viruslar ile benzerlik gosterdigi
bulunmustur. Elektron mikroskobik gériintiileri ile yiizeyinde “TAC BENZERI” ¢ikmtilar
tasidig1 gosterilen bu virus grubuna, latince tag anlamina gelen “CORONA” kelimesi 6rnek
alinarak “CORONAVIRUS; CoV” adi verilmistir (Almeida ve ark, 1967, Khan ve ark,
2005, Hamre ve ark, 2015, Cui ve ark, 2019). Coronaviruslerin elektron mikroskobik
gorlintiisii Sekil 2.1°de gosterilmistir. Kiiresel morfolojik 6zellik gosteren coronaviruslarin
biiyiikliigii 80-220 nm arasinda degismektedir. Uzerinde peplomer ¢ikmtilar1 olan lipid
yapida genis bir zarfli yapis1 Sekil 2.2°de gosterilmistir (Christopher ve ark, 2017).

Sekil 2.1-2.2. CoV’un elektron mikroskobik goriintisi ve sematik yapisi

Uluslararas1 Virus Taxonomi Komitesi (ICTV) ne gore Nidovirales takiminda olan
Coronaviridae familyasi, Coronavirinea ve Torivirinea olmak {izere iki subfamilya
icermektedir. Torivirinea subfamilyasinin insanlarda heniiz enfeksiyona yol a¢tiklarina dair
bilgi yoktur. Coronavirinae subfamilyasinin iiyeleri dort cins olarak siniflandirmustir: Alfa,
Beta, Gama ve Delta Coronaviruslar (Fehr ve Perlman, 2015). Alfa ve beta CoV insanlari,
gama ve delta CoV hayvanlar1 enfekte eder. Bugiin i¢in insanda enfeksiyon etkeni oldugu
bilinen yedi koronaviriis bulunmaktadir: HCoV229E (Alfa koronavirus) ve HCoV-NL63
(Alfa koronavirus), HCoV-HKUL1 (Beta koronavirus), HCoV-OC43 (Beta koronavirus),
Middle East respiratorydrome (MERS-CoV) (Beta koronavirus) ve severe acute respiratory
syndrome (SARS-CoV) (Beta koronavirus) (Perlman ve ark, 2020, T.C. Saglik bakanlig



COVID-19 rehberi, 2020). Coronaviruslerin siiflandirilmas: Sekil 2.3’te gosterilmistir
(Malik, 2020).

Order I Nidoviru(es

Family Arteriviridae ‘ Coronaviridae Mesoniviridae
Subfamily Orthocoronavirinae w Torovirinae
Genus a-CoV [ cov] scov|

Subgenus Sarbecom

|

Species | co1.229F SARS-CoV-2 HCoV-0C43
(human) | pcovnies | ' SARS-CoV

HCoV-HKU1
MERS-CoV

Sekil 2.3 Insan koronaviruslerinin siniflandirlmasi

2.1.1. Sars-CoV 2 (COVID-19)
2.1.1.1 Epidemiyoloji

Diinya Saghk Orgiitii Cin Ulke Ofisi’ne 31 Aralik 2019°da, Cin’in Hubei eyaletinin
Wuhan kentinde Huanan deniz {iriinleri pazarindan kaynaklandigi diisiiniilen etiyolojisi
bilinmeyen pnomoni vakasi kiimesi bildirilmistir. Daha 6nce insanlarda tespit edilmemis
yeni bir koronaviris (2019 novel coronavirus, 2019-nCoV) olarak 7 Ocak 2020’de
tamimlanmustir. Tayland Halk Sagligi Bakanligi, 13 Ocak 2020'de Cin'in Hubei eyaleti’nin
Wuhan sehrinden ilk importe laboratuar onayli yeni koronaviriis (2019-nCoV) vakasini
bildirmistir. Bu Cin'in Wuhan sehrinden exporte ilk yeni koronaviriis vakasidir. Ardindan
30 Ocak 2020°de Diinya Saglik Orgiitii Acil Durum Komitesi yeni koronaviriis hastaliginz,
Uluslararas1 Endise verici Halk Sagligi Acil Durumu (Public Health Emergency of
International Concern) olarak ilan etmistir (WHO 2020). Diinya Saglik Orgiitii tarafindan
11 Subat 2020 tarihinde 2019-nCoV hastaliginin adi COVID-19 olarak kabul edilmis, viriis
SARS CoV‘e yakin benzerliginden dolayr SARS-CoV-2 olarak isimlendirilmistir.
Hastaligin kitalar arasinda yayilmasinimn ardindan Diinya Saglhik Orgiitii (DSO) bu kez uyari
dizeyini en yiiksek seviyeye ¢ikartarak, COVID-19‘u 11 Mart 2020 tarihinde pandemi
olarak ilan etmistir (WHO 2020, Cascella ve ark, 2020). Es zamanli olarak 11 Mart 2020
tarihinde tlkemizden de ilk vaka bildirildi. COVID-19 pandemisinde 23 Aralik 2021 tarihi



itibartyla tiim diinyada 276 milyonu asan dogrulanmig olgu ve 5,3 milyondan fazla
dogrulanmig Olim s6z konusu olmustur (T.C. Saglik Bakanligi Genel koronaviris

tablosu.).

2.1.1.2. Bulas

SARS-CoV-2'nin kaynagmin zoonotik oldugu ve 6zellikle vahsi hayvan pazarini
isaret eder. Salgin ilerledik¢e viriisiin insandan insana bulas yetenegi kazanmasi nedeniyle
ana kaynak semptomatik/asemptomatik COVID-19 pozitif kisiler kabul edilir (T.C. S.B.
HSGM, 2020). Temel olarak damlacik yolu ile insandan insana bulasmasina ragmen, hasta
bireylerden Oksiirme, hapsirma sonucu sagilan damlaciklara temas ile mukozalardan da
bulasabilmektedir (Klompas ve ark, 2020, Chagla ve ark, 2020, Lu ve ark, 2020, Hamner
ve ark, 2020, Shen ve ark, 2020, Bahl ve ark, 2020, Bourouiba ve ark, 2020).

2.1.1.3. Patogenez

COVID-19 enfeksiyonunun ana patogenezi siddetli pnomoni, RNAaemia, cam
opasiteleri ve akut kardiyak yaralanma seklinde olup, patojenik mekanizma karmasik
goriinmektedir. Simdiye kadar mevcut olan veriler, viral enfeksiyonun konak¢ida asir1 bir
bagisiklik reaksiyonunu tetikledigini gostermistir. Baz1 hastalarda IL1-B, IL1IRA, IL7, ILS,
IL9, IL10, FGF2, GCSF, GMCSF, IFNy, IP10, MCP1, MIP1a, MIP1B3, PDGFB, TNFa ve
VEGFA gibi yiiksek seviyede sitokin ve kemokin saliniminin COVID-19 ile iliskili oldugu
gosterilmistir. Ayrica yogun bakim iinitesine kabul edilen bazi ciddi olgularda 1L2, IL7,
IL10, GCSF, 1P10, MCP1, MIPla ve TNFa dahil olmak iizere yiiksek seviyelerde
proenflamatuar sitokinlerin goriilmesi ile hastaligin ciddiyeti arasinda gii¢lii bir iliski

bulunmustur (Cascella ve ark, 2020, Huang ve ark, 2020, Rothan ve ark, 2020).

2.1.1.4. Belirti ve Bulgular

COVID-19’un inkiibasyon siiresi 2-14 giin arasmnda degiskenlik gostermekle
birlikte 5,1 glin icerisinde semptomlar ortaya ¢ikmakta ve bu donemde bulastiricilik devam
etmektedir. Ates, kuru Oksiriik ve yorgunluk daha sik bildirilirken, burun tikanikligs,
rinore, bogaz agris1 ve kas agrisi nispeten daha nadirdir. Bazen carpinti, ishal veya bas

agrist gibi solunum dis1 semptomlar, solunum semptomlarindan 6nce goriilebilir. Klinik



seyir asemptomatik enfeksiyonlardan agir pnoémoni, bobrek yetmezligi veya coklu organ
yetmezligi ile Olime kadar varabilen genis bir spektrum arasinda degiskenlik
gostermektedir (Chih-Cheng Lai ve ark, 2020). Siddetli pndmoni veya 6liim risk faktorleri
arasinda 60 yas/iistii ve hipertansiyon, diabetes mellitus, kardiyovaskiiler hastalik kronik
bobrek yetmezligi, kronik pulmoner hastalik veya malignite gibi tibbi komorbidite bulunur.
Ayrica immun yetmezligi olan veya immun siipressif tedavi alan hastalar, kemik iligi/solid
organ trasplantasyionu yapilan hastalar, sigara icenler, obez kisiler de risk grubu
icerisindedir. Tespit edilmis COVID-19 vakalarinin laboratuvar testlerinde 16kopeni,
lenfopeni, hafif yiiksek C reaktif protein saplanmistir (Park 2020).

2.1.1.5. Tam

COVID-19 tanisi, SARS CoV-2 genomunun RNA’nin ters transkripsiyonu
polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) ile saptanmasi sonucu konur (Patel ve ark.2020).
Ust solunum yolu &rneklemesi SARS CoV-2 RT-PCR testi icin birincil &rnek
strdntileridir (Interim Guidelines for Collecting, 2020). Bunun yaninda alt solunum
yolunda viriis yiikii fazla olabilmekte ve tani i¢in daha iyi 6rnekler olabilmektedir. Balgam
Orneginin test i¢in daha verimli sonu¢ doguracagi bilinse de hem balgam indiklemesinin
onerilmemesi hem de 6rnek almanin nazofarengeal 6rneklemeden zor olmasindan kaynakl
olarak nazofarengeal surunti RT-PCR ig¢in 6rnek olarak kullanilmaktadr (Yu ve ark,
2020). Serolojik testler ise, kanda SARS CoV-2’e¢ karsi olusmus antikorlarin tespitini
yaparlar (Guo ve ark, 2020).

2.1.1.6 Radyolojik bulgular

COVID-19 pnémonisinin yaygin gogiis radyografisi bulgulari, daha sik olarak iki
tarafli, periferik ve alt zon dagilimlarinda buzlu cam opasiteleri ve konsolidasyonlar1 icerir
(Yoon ve ark, 2020, Ng ve ark, 2020). Lenfadenopati veya plevral eflizyon
nadirdir. Bununla birlikte, diiz bir gogiis radyografisi, duyarliligi gérintiileme zamanina ve

pulmoner tutulumun siddetine bagli oldugundan, COVID-19 tanisini diglayamaz.

Gogiis BT taramalar1 non-invaziv olmakla birlikte kesitsel gortntuler elde etmek
i¢in hastanin ¢ekim yapilmak istenen bolgesine farkli agilardan bir¢ok X-ismni1 6lgtimiiniin

alinmasini igerir (Whiting ve ark, 2020). COVID-19'un en yaygin ayirt edici 6zellikleri
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arasinda iki tarafli ve periferik buzlu cam opasiteleri ve akciger konsolidasyonlar1 yer alir

(Bernheim ve ark.2020, Pan ve ark, 2020, Kobayashi ve ark, 2020).

2.1.1.7. Hastaneye Yatis Endikasyonu

COVID-19 hastaligina iliskin olarak yatis kriterleri konusunda tam bir goriis birligi
yoktur. Birgok iilkede hastaneye yatis kriterleri; hipoksi (oksijen saturasyonunun %94’in
altinda olmasi) ve solunum destegine ihtiyag duyulmasi olarak belirlenmistir. Bunun
disinda takipne ve goriintiileme tetkiklerinde akcigerlerin %50°den fazlasinda infiltrasyon
goriilmesi yatis kriteri olarak degerlendirilmektedir. Immiinsiipresif hastalar, hipotansif
hastalar, akut bobrek yetmezligi olan hastalar da yatis endikasyonu olan hastalardir (ABD,
COVID-19 Treatment Guidelines, CANADA, COVID-19 Treatment Guidelines). Hafif,
orta, agir ve kritik hastalik kriterlerine gore degerlendirildiginde agr ve kritik durumda
olan hastalar i¢in kesin yatis endikasyonu vardir. (ABD, COVID-19 Treatment
Guidelines., CANADA, COVID-19 Treatment Guidelines). Hastalik agirlik derecelerini
Diinya Saghk Orgiitii ve ABD rehberlerine gdre asagidaki sekilde kisaca ozetlemek
mumkindir (ABD, COVID-19 Treatment Guidelines, World Health Organization.
Clinical management of COVID-19).

Hafif hastalik: Ates, Okstliriik, bogaz agrisi, bas agrisi, halsizlik, vb. semptomlarin
olmas1 ancak nefes darligi, solunum sikintis1 olmamasi, akciger radyolojisinin normal

olmasi durumunu tanimlar.

Orta derecede hastalik: Solunum yolu enfeksiyonuna iligkin belirti ve bulgular

olmas1 ancak oksijen saturasyonunun %94 veya lizerinde olmasi durumunu tanimlar.

Agir hastalik: Solunum sayisinin 30/dakikanin iizerinde olmasi, oksijen satlirasyonu
%94’ten diisiik olmasi, PaO2/Fi02 degerinin 300 mmHg’nin altinda olmasi veya

infiltrasyonun akcigerlerin %50’sinden fazlasina yayilmasi durumunu tanimlar.

Kritik hastalik: Solunum yetmezligi, septik sok ve/veya coklu organ yetmezligi

olmasi durumunu tanimlar.



2.2. Bas agris1

Bas agrilar1 toplumda en yaygm yakinmalardan biridir. Omiir boyu en az bir kez
bas agris1 yasayan kisi orami erkeklerde %93, kadinlarda %99 olmak iizere genel
popiilasyonda %90’ {izerindedir (Rasmussen ve ark, 1991). Uluslararasi Agr1
Aragtirmalar1 Dernegi (The International Association for the Study of Pain, IASP) tanimina
gore agr1 “hos karsilanmayan duyu ya da duygusal deneyimler ile seyreden muhtemel doku
hasar1” olarak tanimlanmaktadir (Varkey ve ark, 2009). Cok sik tanimlanan bu yakinmaya
yol acan nedenler, temel olarak iki ana baslik altinda degerlendirilir. Bunlar; primer/birincil

bas agrilar1 ve sekonder/ikincil bas agrilaridir.

2.2.1. Uluslarasi Bas agris1 Simflandirmasi (Ichd-3)

Uluslararas1 Bag Agris1 Toplulugu’nun ICHD-3 smiflandirmasina gore bas agrilari

temel olarak agagidaki gibi siniflandirilmistir.
A. Primer bas agrilan
1. Gerilim tipi bas agris1
2. Migren
3. Trigeminal otonomik bas agrilari
4. Diger primer bas agris1 sendromlar1
B. Sekonder bas agrilan
1. Bas ve/veya boyun travmasina bagli bas agrisi
2. Kraniyal veya servikal damarsal bozukluklara bagli bas agrisi
3. Damarsal olmayan intrakraniyal bozukluklara bagli bas agrilar1
4. Madde kullanimi veya kesilmesine bagl bas agrisi

5. Enfeksiyona bagl bas agris1



6. Homeostaz bozukluguna bagli bag agrisi

7. Kraniyum, boyun, gozler, kulaklar, burun, siniisler, agiz ya da diger yiiz veya

kraniyal yapilarin bozukluklarina bagli bas agrisi ya da yiiz agrisi
8. Psikiyatrik bozukluklara bagli bas agrist
C. Agnh kraniyal noropatiler, diger yiiz agrilari ve diger bas agrilan
1. Agrili kraniyal ndropatiler ve diger yiiz agrilari
2. Diger bas agris1 bozukluklari (smiflandirilamayan)

Primer bas agrilar1 santral sinir sistemi ve diger sistemik hastaliklarla iliskili

olmayan bas agrilaridir.

Sekonder bas agrilar1 ise sistemik veya santral sinir sistemi patolojilerine sekonder
olarak ortaya c¢ikan bas agrilarini tanimlar. Hizli tan1 ¢o§u zaman yasamsal onem tasir.
Yakim zamansal iliskili bir nedenin tedavisi veya kendiliginden diizelmesi ile bas agrisinin
ortadan kalkmas1 gerekir. Ilerleyici patolojilerde bas agris1 tedaviye direnclidir. Sekonder
bas agris1 diisiindiiren 6ykii 6zellikler ve sekonder bas agrili hastalarin muayene bulgulari
asagida belirtilmistir (IHS 2018, Tsushima ve ark, 2005, You ve ark, 2011, Turk Noroloji
Dernegi Bas agris1 Calisma Grubu 2018).

Sekonder bag agrisi1 diisiindiiren 6ykii 6zellikleri:

- Yeni baglayan akut ve ¢ok siddetli bas agris1

- 10 yasindan 6nce, 50 yasindan sonra baglamasi

- Ozellikle gocuklarda oksipital yerlesim gdstermesi

- Son 6 ay i¢inde baslayan ve devamlilik gosteren, tedaviye direng dykiisii
- Hastada mevcut malignite tanisi

- Hastada mevcut sistemik hastalik tanisi



- Hastanin yasamindaki “en siddetli bas agris1” tanimi
- Gebelik ve dogum sonrasi ortaya ¢cikmasi

- Fiziksel aktivite, ikinma gibi veya 6ksiirme gibi islevler sirasinda ortaya ¢ikan bag

agrist
- Postural 6zelligi (ayakta veya yatarken ortaya ¢ikmasi)
- Direngli kusmalarn eslik¢iligi
Hastanin muayenesinde:
-Ates, ense sertligi
-Epileptik ndbetlerin varligi
-Fokal nérolojik bulgu
-Biling bozukluklar1 veya senkop
-G0z dibi bulgular1 (papilédem, subhyaloid hemoraji)
-Halsizlik, kilo kayb1 ve sistemik bir hastaligim varligi

-Uyku bozukluguna neden olan bir hastaligmm oldugu durumlarda sekonder bas

agris1 diisiiniilmelidir.

2.2.2. Primer bas agrilan

2.2.2.1. Migren

Migren, merkezinde genellikle mide bulantis1 ve/veya 151k ve ses duyarliligi ile iliskili
siddetli bir bas agris1 olan epizodik bir hastaliktir. Norologlarin giinliik pratikte karsilastigi
en yaygin sikayetlerden biridir. Primer bas agrilarinda ikinci siklikta goriilen genel
populasyonun yaklasik %10’undan fazlasini etkileyen yasam kalitesini bozan ciddi bir

saglik problemidir (Rasmussen ve ark, 1991). Tiirkiye’de yasam boyu migren
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prevalansinin %16 oldugu, erkeklerde %10,9, kadinlarda ise bu oranin %21,8 oldugu

bulunmustur (Zarifoglu ve ark, 1998).

Yapilan ¢aligmalarda migren patogenezi tam olarak ortaya konulamamaigtir. Fakat artan
ve yeni yapilan caligmalar sayesinde migren patofizyolojisinin primer olarak noronal
mekanizmalarla ilgili oldugu disiiniilmektedir. Pozitron emisyon tomografi (PET) ve
fonksiyonel manyetik rezonans (fMRI) gibi yeni goruntiileme yontemlerinden 6nce primer
basagrilarmin yapisal kaynakli olmadigini gostermek miimkiin degildi. Bu yontemler
sayesin de migren ve kiime bas agrilarinin néronal yapilarla ilgili oldugunu ve damarlar da
meydana gelen dilatasyon ile ilgisini gdsteren artan sayida kanitlar ortaya c¢ikmustir

(Coskun 2008, Bendtsen ve ark, 2006).

Migren klinigi prodrom, aura, bas agrist ve postrom dedigimiz 4 ayr1 evreden
olugsmaktadir. Bas agris1 olusmasimn da ilk olarak trigeminal ve {ist servikal sinirlerin
aktivasyonunun rolii 6n plandadir. Aktivasyon ger¢eklestikten sonra ise ikincil damarlarda
olusan genisleme ve norojenik inflamasyon zonklayici karakterde bas agrisina neden
olmaktadir. Bas agris1 olusum siirecin de kortikal yayilan depresyonun 6n planda oldugu
diistiniilmektedir. Fakat daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ duyulmaktadir (Smith ve ark, 2006,
Bolay ve ark, 2002).

2.2.2.2. Gerilim Tipi Bas agris1

Gerilim tipi bas agris1 (GTBA) en sik goriilen primer bas agrisi tipi olmasina ragmen
en az Ozellikli olan bas agrisidir. GTBA’nin epizodik ve kronik olmak iizere iki ana tipi
mevcuttur. Toplumdaki goriilme sikligi ortalama %20-40 civarindadir. ABD (Amerika
Birlesik Devletleri)’de telefon konusmalariyla yapilmis bir ¢alismada GTBA nin goriilme
siklig1 %38,3 (Schwartz ve ark, 1998, Crystal ve ark, 2010) olarak; 17 Avrupa’da ise
%62,6 olarak bulunmugstur. Avrupa’da goriilen kronik GTBA siklig1 ise %3,3 olarak
saptanmustir (Siva ve ark, 2002). Ulkemizde GTBA prevelans: %35,1 olarak saptanmus;
olast GTBA siklig1 ise %9,5 olarak saptanmistir. Verilerde goriilen uyumsuzluklarin, “olast
GTBA” ile “olas1 migren” tanilarmin ¢aligmalara dahil edilmesinden yani ICHD-III tam
kriterlerine sadik kalmmasindan veya c¢aligmalarin  diizenlenme farkliligindan

kaynaklantyor olabilecegi diisiiniilmektedir (Stewart ve ark, 2002).
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Agr kiint veya zonklar tarzda olmayan, sikisma, gerginlik ve/veya basing (sapka
lastigi gibi veya mengeneyle sikar gibi) hissi olarak tarif edilir. Rasmussen ve ark.’nin
ortaya koydugu bir ¢aligmada agrinin her ne kadar %78 oraninda zonklayici olmadigi
gbzlenmis olsa da bas agrisinin siddeti arttikga zonklayici karaktere donerek agrinin
vasfinin degistigi gorilmistiir (Rasmussen ve ark, 1992). Bas agrismin siddeti, agrinin
sikligimnin artmasi ile dogru orantili bir sekilde artar. Cogu hastada bas agris1 iki taraflidir
(Messlinger ve ark, 2009), fakat yerlesim yeri hastadan hastaya ve ataktan ataga
degisebilir. GTBA temporal, frontal, parietal veya oksipital bolgelerden birinde veyahut
birkaginda birlikte yerlesim gosterebilir. Oksipital yerlesim, temporal ve frontal yerlesime
gore daha az goriliir. Tek tarafli bas agrisi, hastalarin %10-20’sinde goriilebilir

(Rasmussen ve ark, 1992).

Gerilim tipi bas agnisi uluslararasi siniflamasi ve tam kriterleri (Headache

Classification Subcommittee of the International Headache Society, 2013)

A. En az 3 aydir asagidaki kriterlere uyan (B-D) 6lcutlerini tam dolduran en az 10

atagin olmasi;

Bu tiir bag agrilarinda agrimin siklig1 (giin/ay sayis1):

<1 giin ise “epizodik nadir”;

1-14 giin ise “epizodik sik™;

15 ve daha fazla ise “kronik” olarak degerlendirilir.
B. Bas agrisinin 30 dk ile 7 giin arasinda sonlanmas1
C. Asagidaki agr1 6zelliklerinden en az ikisinin olmast:

1.iki tarafli yerlesim

2.Basici/sikistirict (pulsatil olmayan) 6zellik

3.Hafif veya orta siddette (aktiviteyi kisitlayabilir ama dnlemez)
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4. Merdiven ¢ikarken veya benzer rutin fiziksel aktivite sirasinda artmamali
D. Asagidakilerden her ikisi de bulunmalr:
1. Bulant1 veya kusma olmamali (anoreksi olabilir)

2. Fotofobi ve fonofobi yoktur veya en fazla birinin olmasi ama ikisinin birlikte

olmamas1
E. Diger ICHD-III kriterleri ile karsilanamamasi

Gerilim tipi bag agrisinin, anormal olan néron duyarliligina ve azalmis agr1 esigine
sekonder gelistigi diisiincesi hakimdir. GTBA’da, agr1 duyarlihiginda artis ve perikraniyal
kaslarda hassasiyet mevcuttur (Bendtsen ve ark, 2011, Karadas 2013). Bas agrisindan
bagimsiz olarak bazen elektromiyografi (EMG)’de kaslarda gozlenen aktivite artigi
gorulebilmektedir (Bendtsen ve ark, 2011). GTBA patofizyolojisinde myofasial
mekanizmalar 6nemli yer tutmakta, perikranial miyofasial yapilardaki hassasiyet onemli
olup hassasiyet varhigmma gore GTBA smiflandirilmas: yapilmaktadir (Headache

Classification Subcommittee of the International Headache Society, 2013, Karadas 2013).

2.2.2.3. Trigeminal Otonomik Basagrilan

Trigeminal otonomik sefalaljiler (TOS) trigeminal sinir dagilimina uyan boélgede
bas agrisi ve bununla birlikte kraniyal otonomik aktivasyon ile karakterize bir dizi bas
agris1 sendromundan olusur. En sik goriilen tipi kiime bas agrisidir (Garza ve ark, 2012,

Bensefior ve ark, 2008).

TOS icin ortak 6zellikler agrinin ¢ok siddetli olusu, her zaman tek yanli olusu,
otonomik belirtilerin ataga mutlaka eslik etmesi (gbzde yasarma, kizarma, sisme, burunda
o yanda tikanma veya akinti, alinda veya ylizde terleme gibi), her giin veya giin asir1 olusu
ve Onceki sayillan bas agrili durumlara gore kisa siireli olusu ve ayni giin icinde
tekrarlayabilmeleridir. Agr1 yerlesimi ve karakteri tim TOS igin benzer olabilmekle
birlikte, agr1 siireleri ve tekrarlama sayilar1 en ayirt edici 6zellikleridir. Kiime bas agrist,
otonomik sefalaljiler i¢erisinde yukarida da anlatildig1 gibi en uzun siireli olan1 olup ataklar

15 dakika ile 3 saat arasi siirebilir ve giin asir1 bir kez ile giinde 8 kez arasinda degisen
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siklikta gelebilir. Paroksizmal hemikranya ve SUNCT/SUNA ise ¢ok daha nadir durumlar

olup kiime bas agrisindan daha kisa siireli oluslariyla ayrilirlar (Tai ve ark, 2012).

2.2.2.3.1. Kiime bas agris1

Kiime bas agrisi, gerilim ve migren bas agrisindan sonra en sik goriilen primer bas
agrisidir. Her yasta rastlanmakla birlikte daha yaygin olarak 20-40 yas arasi ortaya
¢ikmaktadir. Orbital, supraorbital, temporal tek tarafli, 15-180 dakika siiren ve giin asir1 bir
kez ile giinde 8 defaya kadar ortaya g¢ikan siddetli ataklardir. Bilinmeyen nedenlerle
erkeklerde kadinlara gore 3-4 kez daha siktir. Cogu hasta atak swrasinda huzursuz ya da
ajitedir. Bas agris1 ile ayni tarafta olmak iizere, ataklara asagidakilerden biri ya da daha

fazlasi eslik edebilir (Glines ve ark, 2012, Kamiglh ve ark, 2009, Sen ve ark, 2014):
-Parsiyel Horner sendromu (miyoz, pitoz)
-Burun tikaniklig1 veya akintisi
-Gz yasarmasi (nazolakrimal kanalin blokajina baglh olarak)
-Konjuktival kanlanma
-Alm ve yiizde terleme artis1 (nadir)
-Ates basmasi (nadir)
-Ylzii ve goz kapagimi igeren 6dem (¢ok seyrek)
-Supraorbital ‘cold spot’ (termografi ile saptanmais)
-Sistemik belirtiler
-Bradikardi
-Hipertansiyon

-Gastrik salg1 iiretiminde artis
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Kiime bas agrisinin patofizyolojisi tam olarak ortaya konamamustir, ataklarin belirli
zaman araliklarinda meydana gelmesi, donemsel dig wuyaranlarla tetiklenen bir
mekanizmayla iliskisi olabilecegini diisiindiirmektedir. Ozellikle patofizyolojide suglanan
hipotalamus, trigeminovaskiiler system ve genetik yatkinlik 6n plana ¢ikmaktadir. Yapilan
calismalar uyku, 151k ve sirkadiyan ritim gibi faktorlerin trigeminal otonomik sistem

aktivasyon esigini diisiirerek atagi tetikleyebildigi gostermistir (Erdal ve ark, 2015).
2.2.2.3.2. Paroksizmal hemikraniya

Sjaastad ve Dale tarafindan 1974’te tanimlanmistit. Kadinlarda daha sik goriiliir ve
25-40 yas arasindaki kisilerde rastlanmaktadir. Agr1 kesinlikle hep ayni tarafta siddetli
olarak ortaya ¢ikar, kisa siiren basagrilaridir. Kisi hemen bir yere oturma ya da yatma
ihtiyact duyar. Ataklar genellikle ipsilateral konjunktival hiperemi, lakrimasyon, rinore,
terleme, myosis, pitosis ve / veya goz kapagi 6demi gibi kiime bas agrisina benzer 6zellik
igerir. Ataklarin ortalama giinliik siklig1 5-20 arasindadir ve her seferinde agri suresi 2-30
dakika arasindadir. iliskili otonom degisiklikler kiime bas agrisindakine cok benzerlik
gostermektedir. (Sjaastad ve ark, 1976, IHS 2018).

2.2.2.3.3. Hemikraniya kontlinya

Sjaastad ve Spierings tarafinda 1984’te tanimlanmistir. Otonom bulgularin eslik

ettigi tek tarafli olan bas agrisi tipidir. (Sjaastad ve ark, 1984).

2.2.2.3.4. Diger trigeminal otonomik sefaljiler

Trigeminal otonomik sefaljiler, mutlak olarak tek tarafli ve agrinin ipsilateralinde
konjunktival injeksiyon ve lakrimasyon gibi bir takim otonomik bulgularin eslik ettigi
siddetli bas agrisidir. Otonomik belirtilerin varligina goére Short-lasting Unilateral
Neuralgiform Headache Attacks with Cranial Autonomic Symptoms (SUNA) ve Short
lasting Unilateral Neuralgiform headache with Conjunctival injection and Tearing
(SUNCT) olarak iki baglik altinda toplanir. (Williams ve ark, 2008)
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2.2.2.4. Nadir Primer Bas Agrilan

Yapilan caligsmalar sonucunda altta yatan bir organik patoloji bulunamayan ve
primer bas agrilar1 i¢ginde siniflandirilan bag agrilaridir. (Robbins ve ark, 2017, Manzoni ve
ark, 2005, Ducros ve ark, 2013).

-Hipnik bas agrist

-Primer saplanici bas agrisi
-Numiiler bas agris1

-Oksiiriik bas agris

-Egzersiz bas agrisi

-Cinsel iliski ile iligkili bas agris1
-Yeni giinliik stiregen bas agrisi
-Atipik yiiz agrisi

2.2.3. ikincil/Sekonder Basagrilan

Sinir sistemini veya diger sistemleri tutan hastaliklarla iligkili olarak ortaya ¢ikan
bas agrilaridir. Sekonder bag agrilarinin kendine 6zgii bir tipi yoktur, her tiirlii primer bas

agrisii taklit edebilirler. Ve bir patoloji sonucu ortaya ¢ikan bas agrilaridir. (Bigal ve ark,
2000).

-Bas ve/veya Boyun Travmasina Bagli Bas agris1

-Kraniyal veya Servikal Vaskiiler Bozukluklarla Iliskilendirilen Bas agrist
-Non-Vaskiiler Intrakraniyal Bozukluklarla Iliskilendirilen Bas agrist
-Madde veya Yoksunlugu le iliskilendirilen Bas agrist

-Enfeksiyon lle Iliskilendirilen Bas agrist
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-Homeostazi Bozukluklari Ile Iliskilendirilen Bas agris

-Bas, Boyun, Gozler, Kulaklar, Burun, Siniisler, Disler, Agiz Veya Diger Kraniyal
Veya Fasiyal Yapilarin Bozukluklari ile iliskilendirilen Bas Veya Yiiz Agrilar1

-Psikiyatrik Bozukluklarla Iliskilendirilen Bas agris1

-Kraniyal Nevraljiler ve Yiiz Agrilarinin Santral Nedenleri

2.3. Bas Agnis1 ve COVID-19

Solunum yolu viriisleri genel olarak ndrolojik semptomlar arasinda en yaygin bas
agrisia neden olur (Bohmwald ve ark, 2018). Aslinda bas agrisi, Uluslararasi Bas Agrisi
Bozukluklar1 Smiflandirmasma gore sistemik bir viral enfeksiyonun kabul edilen bir
belirtisidir (Tablo 2.1.) (IHS, 2013). 2009'da bir retrospektif ¢alismada HIN1 pandemisinin
en sik Dbildirilen norolojik belirtisi bas agrisiydt  (%35) (Bohmwald ve ark,
2018). Hastanede yatan ¢ocuklarda insan koronaviriisii (hCoV) hakkinda 2016'dan daha

yakin tarihli bir rapor, bas agrismmn en ¢ok tekrarlayan norolojik semptom oldugunu

kaydetti. (Li ve ark, 2016).

Agiklama

Menenjit veya ensefalit yoklugunda, sistemik bir vira enfek styonun diger semptomiar ve/veya klinik belirtilerinin

neden oldudu ve bunlaria baglantli olarak ortaya ¢ian bag agns

tans kriteriers

A. C kriterini kargilayan herhangi bir surenin bag agns
B. Asagidakilerden Ikisi
1. Sistemik viral enfeksiyon teghisi konuldu
2. Menenjitik veya ensefalitik tutulum kanits yok
C. Agadidakilerden en az ikisi ife gostenilen nedensellix kanit:

1. Bag agns,, sistemik vira enfek siyonun baglamasiyla zamansal lligki iginde gelismistir

2. Sistemik viral enfeksiyonun kotulesmesine paralel olarak bas agnsi onemil olctde kotolest!
3. Bag adnsy, sistemik viral enfeksiyonun lyflesmesine veya cozuimesine paralel olarak oneml| olgide
Iytlegti veya qozuidu

4. Bag agnsi agadedaki o2elliklerden birine veya her (kisine sahiptir

o (a)Yaygm adn

o [(b)Ona veya siddetl yoguniuk

D. Bagka bir ICHD-3 teghisi ile daha lyi agiklanamaz

Tablo 2.1. Sistemik Viral Enfeksiyona Bagli Bas Agrisi

17



COVID-19 pandemisi i¢in ayirt edici 6zelliklere sahip olan bas agrisi, tek basina
virlisiin dogrudan santral sinir sistemi tutulumuna bagli ortaya ¢ikabilecegi gibi ikincil
nedenlere bagli da goriilebilmektedir ve klinik ozellikleri farklilik gosterebilmektedir.
Dolayisiyla bu bas agrisi tiplerininn belirlenmesi hastaya takip eden hekimler i¢in hastalig1
daha erken tanimada ve olas1 klinik gidisat i¢in belirleyici olabildiginden ayr1 bir baslik
altinda smiflandirilmast  Onerilmistir. (Headache Classification Committee of the
International Headache Society, IHS 2018, Poncet Megemont ve ark, 2020). COVID-19 ile

iligkili bas agris1 tani1 kriterleri asagidaki gibi siralanmastir:
A) C de altta yer alan tiim kriterleri karsilayan bir bas agrisinin varligi

B) Neden olan hastalik olarak laboratuvar tamili COVID-19 un varligmin
gosterilmis olmasi (dogrulanmis PCR pozitifligi ve/veya Ig diizeyi)

C) Neden sonug iliskisinin asagida yer alan 6zelliklerin tamaminda var oldugunun

kanitlanmasi

1) COVID-19 baslangici ile zamansal olarak iligskili bir bas agrisinin

gelismis olmasi (-2, +9 giin)
a. Yeni baglangich bir bas agris1 veya

b. Daha 6nceden bilinen/tan1 almis primer bas agris1 bulunan bir hastada,

farkli 6zellikler tagiyan yeni bir bas agrisinin ortaya ¢ikmasi

2) Klinik ve laboratuvar olarak diizelme ile parelel olarak bas agrisinin lay

icinde diizelmesi
3) Asagida yer alan 6zelliklerden en az 2’sinin bulunmasi
a. iki yanl1 (frontal veya frontotemporal baskin)
b. Uzun sireli (>48 saat)

c. Basit analjeziklere direngli (veya primer bas agrisi bulunanlar igin,

Onceden kullanilan ve etkili olan ilaglara kars1 direngli)
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d. Tat ve koku kaybu ile iliskili
D) Bagka bir ICHD-3 tanisi ile daha iyi agiklanamamasi

SARS-CoV2'de bas agrisi nedenselligine yonelik, hastaliga 6zgii olmayan, hipoksi,
dehidratasyon, sistemik inflamasyon ve metabolik bozukluklar dahil olmak (zere daha
genel dolayli mekanizmalar mevcut olabilir. Ayrica, SARS-CoV2, farelerde ailevi hCoV
viriisii i¢in zaten tarif edilen benzer bir mekanizmaya benzer sekilde, koku iletim yoluyla
santral sinir sistemine dogrudan yayilabilir (St-Jean ve ark, 2004). hCoV hiicresel viral
enfeksiyonu (zerine, demiyelinizasyona benzer goériinen ndronal hasarla sonuglanan
inflamatuar sitokinlerin salinimi vardir (Bohmwald ve ark, 2018). SARS-CoV2'nin bdyle
bir mekanizmasina dair bir dogrulama olmamasina ragmen, oksiiriik ve ates ile anosmi
goriilme orani (%51) iken tek basma anosmi goriilme orani (%17)dir (Hopkins ve ark,
2020). Spesifik noronal veya glial mekanizmalar belirsizligini koruyor olsa da koku alma

sinirinin tutulma olasiligini 6ne stiriiyor.

SARS-CoV2, hiicrelerin i¢ine girmek i¢in anjiyotensin doniistiiricii enzim 2
(ACE2) reseptorlerine baglanir ve bu tiir reseptorler ayrica noronlarda ve glial hiicrelerde
eksprese edilir (Baig ve ark, 2020, Manji ve ark, 2020). Burada, vaka raporlarinin
gosterdigi gibi, belki de siddetli enfeksiyd0z meningoensefalit formlarinda bile, bas

agrisiin nedeni olarak dogrudan viral enfeksiyon potansiyeli ortaya ¢ikmaktadir (Duong

ve ark, 2020, Moriguchi ve ark, 2020).

SARS-CoV2'deki bas agrisinin mekanizmasiyla ilgili bir diger 6nemli husus,
sitokin salmim sendromu (CRS) ile ilgili olabilir. Sitokin salinim sendromu, tipik olarak T-
hiicrelerini  ve/veya diger bagisiklik hiicrelerini aktive eden veya baglayan
immiinoterapinin  kullanimmi takiben ortaya c¢ikan ve siklikla norotoksisite ile
iliskilendirilen bir suprafizyolojik yanittir (Shimabukuro-Vornhagen ve ark, 2018). Siddetli
SARS-CoV2'li hastalarda, plazmada benzer sekilde daha yiiksek proinflamatuar sitokin
konsantrasyonlar1 (IL-6, ILIB ve IFNy gibi) Ol¢iilmistiir (Huang ve ark, 2020). Bu
sitokinler, dogrudan doku hasar1 ve bir bagka inflamatuar kaskad ile sonuclandigi
bilinmektedir (Huang ve ark, 2020, Mao ve ark, 2019). immiinoterapide, kimerik antijen

reseptord (CAR) T hiicreleri ile goriilen nérotoksik semptomlar arasinda bas agrist (%42
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oraninda), ensefalopati, titreme, nobetler ve fokal gligsiizlik mevcuttur (Rubin ve ark,

2019, Brudno ve ark, 2019).

SARS-CoV2'de sistemik salimim sendromunun, sistemik inflamasyonunun
sekonder etkileri, bas agrisinda rol oynayan D-dimer ve kalsitonin geni ile iliskili peptit
(CGRP) gibi diger inflamatuar belirteclerde artisi icerir. Ik olarak, COVID-19'da D-dimer
yikkselmesi yaygindir ve hatta yayilmis intravaskiiler pihtilasma (DIC) ve vendz
tromboembolizmdeki (VTE) roliine bagli olarak hastanede yatan hastalarda mortalitenin
bir gostergesi oldugu gosterilmistir (Zhang ve ark, 2020, Tang ve ark, 2020).

Bir meta analizde bas agrisinin hastalarin %11-14 oraninda COVID-19 ile iligkili
semptomlar arasinda oldugunu bildirilmistir. 62 hastadan olusan bir vaka serisinde, Cin'in
Zhejiang eyaletinde bas agris1 oran1 %34 olarak saptanmistir. Pekin'de teyit edilmis 262
vakanin oldugu seride, hastaligin baglangicinda en sik goriilen semptomlarin ates, oksiirtik,
yorgunluk, nefes darliginin ardindan %6,5 oraninda bas agrisi oldugu bildirilmistir

(Desforges ve ark, 2019, Caronna ve ark, 2020).
2.3.1 COVID-19 enfeksiyonunun bas agrisinda patofizyoloji

SARS-CoV-2, konak hiicre girisi ve viral replikasyon igcin ACE-2 reseptorini
kullanir. ACE-2"nin COVID-19’daki, patofizyolojisi Sekil 2.4’te sematize edilmistir. Buna
gore ACE-2 tarafindan tretilen Anjiotensin 11, AT1 reseptoru ile etki eder ve vicudun
cesitli yerlerindeki gorevleri kirmizi oklar ile belirtilmistir. Anjiotensin 2°’nin ACE-2
tarafindan boliinmesiyle olusturulan Ang 1-7, MasR reseptorii araciligiyla hareket eder ve
Ang II/AT1R eksenine zit etkiler olusturur. Bu etkiler ise mavi oklarla belirtilmistir (Bolay
ve ark, 2020).

COVID-19 ile iliskili bas agrist mekanizmalar1 i¢in ilk olasilik, SARS-CoV-2
tarafindan burun boslugundaki trigeminal sinir u¢larinin dogrudan istilasi olabilir. Beyinde,
ACE2 ekspresyonu, esas olarak noronlarda tespit edilir (Doobay ve ark, 2007).
ACE2/Angl-7/MasR ekseninin diizensizligi inme, biligsel gerileme, Alzheimer hastaligi ve

Parkinson hastaligi1 ve agri ile iliskilendirilmistir (Jackson ve ark, 2018, Bali ve ark, 2014).
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Ikincisi, ACE2 ekspresyonunun yiiksek oldugu endotel hiicrelerinin tutulumu
yoluyla vaskiiler patogenez, bas agrisina yol agan trigeminovaskiiler aktivasyonda rol
oynayabilir. SARS-CoV-2 virtsu vicuda ACE-2 antijeni yoluyla girer ve sadece solunum
epitel hucrelerinde eksprese edilmez, ayni zamanda endotel hiicrelerinde diffiiz endotel
inflamasyonu bulgular1 gosterilmistir (Varza ve ark, 2020). Transmembran ACE2’ye viris
baglanmasi ile asagi regiilasyon goriilir ve dengesiz vazokonstriksiyon, oksidatif stres,
serbest radikal olusumu vaskiilopatiye yol agabilir. Perivaskiiler trigeminal sinir lifleri
nazal, agiz boslugu, ¢evre ve sefalik damarlarda ve dura materde sirayla uyarilacaktir ve

bas agrisina neden olacaktir (Bolay ve ark, 2020).

Bas agrisinin altinda yatan tgilincii segenek, pro-inflamatuar mediatorlerin ve
sitokinlerin salinmasmin COVID-19 enfeksiyonu sirasinda perivaskiiler trigeminal sinir
uclarmi tetikleyebilmesidir. Noroinflamasyon ve IL-1 beta, NF-xb, PGE gibi ¢esitli
inflamatuar mediatorler ve nitrik oksitin (NO) trigeminovaskiiler aktivasyonda rol oynadigi
iyi bilinmektedir (Reuter ve ark, 2001, Bolay ve ark, 2002, Edvinsson ve ark, 2019).

SARS-CoV-2
D
4
Ang | Ang Il P> Ang1
ACE | ace2 |

1 Vascular tonus |
J' Natriuresis, diuresis
/ Blood pressure,

1 Sympathetic outflow,

J Parasympathetic activity)> Down regulation t;‘f
1 Inflammation, ACE2/Ang 1-7 pathway

W ROS % Unbalanced ACE/Angll
“ Oxidative Stress\ activity
4 eNOS
MNeurodegeneration,
PNeuronal death |
MNociception,
‘M Cognitive impairment,
J Neuroprotection

Sekil 2.4. ACE2’nin COVID-19°daki patofizyolojisi
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta ve Kontrol Gruplarimin Se¢imi

Bu calisma Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip fakiiltesi Etik Kurul
Komisyonundan 15.10.2021 tarih ve 2021/3453 sayili etik kurul onayi alinarak Aralik
2020-Haziran 2021 tarihleri arasinda Necmettin Erbakan Universitesi Meram T1p Fakiiltesi
Hastanesi’ne bagvuran, hastaneye yatirilarak takip ve tedavi goren, glincel Saglik Bakanligi

COVID-19 rehberi temel alinarak COVID-19 tanis1 alan olgular ile ger¢eklestirildi.
Dahil etme kriterleri
-Hastanemizde PCR ile Sars-CoV- 2 tanis1 almig olmast
-Hastanin arastirmaya katilmay1 kabul ettigine dair s6zel olur vermesi
-18 yasinda veya biiyiik, 95 yasinda veya kiiciik olmasi
-Hastemizde yatarak tedavi olmasi ve yatis aninda BT’si olmasi
Dislama Kriterleri
-18 yasindan kiiciik, 95 yasindan biiyiik olmasi
-Mental retardasyonu ya da norobiligsel bozuklugu olmasi
-Gebelik durumunun olmast

Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip fakiiltesi hastanesi otomasyon sistemi
iizerinden hastalarin telefon numaralarma ulagildi. Olgular teletip yontemi ile arandi.
Calismamiz swrasinda 420 hastaya ulasildi. Teletip yontemiyle ulasilan 130 kisi
calismamiza katilmay1 kabul etmedi. Calismaya dahil etme kriterlerimize uymayan 92 kisi
calisma dis1 birakildi. Hasta grubu olarak 18-95 yas arasi1 COVID-19’a yakalanmis olup
hastalig1 sirasinda bas agrisi olan 102 hasta ¢alismaya dahil edildi. Kontrol grubu olarak
18-95 yag aras1t COVID-19’a yakalanan ve hastalig1 sirasinda bas agris1 olmayan 96 hasta
caligmaya dahil edildi ve ¢aligmamiz restrospektif yapildi.
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Hastalarimiz degerlendirilirken antropometrik dl¢limleri (yas, boy, kilo, cinsiyet) ve
sosyodemografik Ozellikleri (sigara kullanim Oykiisii, medeni durum, egitim durumu,
meslek) hasta dosyalar1 ve 6z cevaplar direk yol ile alindi. Hasta dosyalarindan bilinen
hastaliklar1, hastanede yatis siireleri, takiplerinde rutin olarak bakilan tam kan, biyokimya
ve koagulasyon parametreleri alindi. Hastalarin géruntileme yontemleri degerlendirildi.

Olgular teletip yontemi ile aranarak bas agrismin 6zelliklerini tanimlamaya yonelik

onceden hazirlanmis olan asagidaki Tablo 3.1°deki sorular soruldu ve cevaplar1 kaydedildi.
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Tablo 3.1. Calismada kullanilan anket

KOROMOVIRUS BAS AGRISI ANKETI

Degerli katilimei,

Bu calisma sadece bilimsel amach yaplmaltadir. Kimliginiz ile ilgili
herhangi bir bilgi yer almamaktadir. Anket sonuclar, saghk egitimine
katla saglayacald. Aragtrmaya katlmay kabul ediyorsaniz sorular
_nevaplmn:z. tesekkirler...

aKilo.... ldlo kaybi ...

4.Boy....
5.Yattg) giin sapsi..

6. Sigara kullannor musunuz ...

7. Medeni durumunuz:

[ JEwi

[ ) Boganme/Es vefat

[ )Bekar

8, Ogrenim durumunuz (mezun oldugunuz okul yamoniz)
[ ) Okuryazar almayan

[ )itkokul

() Ortaokul

[ )Llse

[ ) ¥iksekégrenim

9. Mesleginiz

([ JEw hanmi

() Memur

[ Mg

[ )Esnaf

10. Diizenk ilag kullandiginez bir hastal@niz var mi?
[ JEvet ise nedir? ...
[ YHayr

11 Bilinen bir bas agrs hastalgine var mi? Var ise tanms
[ ) Migren

[ ) Gerilim Tipi

[ JTanmz

12_ Meveut bas agnniz COVID-19 enfeksiyonu sonras siddetlendi mi?
[ )Evet

[ )Hayr

13.Bag agns baslangio

[ )CoviD dncesi

[ )COMD sonras:

[ ) COVID ile birikte

14 Bag agrisinin yeri
[ )Frontol

[ )Temporal

[ )Parietal

[ ) Oksipital

[ ) Yaygn

( )EBilateral

[ ) Tek tarafl

15 Bag Afns Geellikler

() Zonklay

() Sikestinc

() Defici

() Bilmiyor

16. Bag agns sikhig | .._._._.Gin/Hafta)

17. Bag afris stresi (... 53at/Glin)

1B.Bag agnneza 1-10 arasinda kag puan verirsiniz? (MRS)
19 Bag agning ategle iliskili miydi?

() Atesle artyor

{ ) Atesle azalyor

{ ) Atesle iliskisiz

20. Oksiiriik var miydi ? Var ise bag agns: ie iliskisi nedir?
{ ) Oksiliriikle artyor

{ ) Oksiliriikle azalyor

() Olkesiliriiiele Sigkisiz

21.Bas agnnza bulant vefveya kusma eslik edivor muydu?
{ JBulant

() Kusma

{ ) Her ikisi

{ Y Hictiri

22, Bas agninz gk ve/veya ses e iliskili miydi?
{ Vigik

{ )5es

{ ) Her ikisi

[ YHictiri

23. Bas agnisi ile birlikte kol kaybez var moych 7
{ ) Tam koku kaybe

{ ) Kismii kolas kayb

{ ) Koku kaybim olmad

24_Bas agrisi ibe birlikte tat kaybinez var miyd) 7
{ ) Tam tat kaybi

() Kismi tat kayb

{ ) Tat kaybem clmad

25. Bag agrine fiziksel aktivite ile artyor muydu?
{ )artyor

() Azalyor

{ ) Degigmiyor

26 kesid ile bag agnniz hatifiyor mu?

{ 1ok

( Jorta

{ )Az

27. Kullandiginiz agn kesici nedir? .._._._._.

2B, Laboratuvar bulgulan

{ ) Lenfosit

{ ) Matrofil

{ JCRP

{ ) D-Dimer

[ ) Fibrinajen

() Ferritin

29. COVID-19 enfeksiyonunun siddeti

{ ) Hatif

{ )Orta

() Agr
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-Hastaligin siddeti, hastalarn hastaneye bagvuru aninda yapilan goriintiilemeler
(bilgisayarli akciger tomografisi) taranarak belirlenmistir. Bilgisayarli akciger tomografisinde
akciger parankim tutulum yaygmligina bakilarak enfeksiyonun siddeti belirlenmistir (Yang R
ve ark, 2020). Hastane sistemine yorumlanip, yiiklenen bilgisayarli tomografi raporlarinda
yaygin akciger tutulumu olan hastalar da siddetli enfeksiyon, orta yayginlikta akciger
tutulum olan hastalarda orta siddetli enfeksiyon, akciger tutulum olmayan hastalarda hafif

siddetli enfeksiyon olarak belirlendi ve kayit altina alind1.

Hasta ve kontrol grubundan bu g¢alismaya katilmayi kabul ettiklerine dair onam

alindi. Hastalara ait bilgiler tahiit edildigi gibi calismanm amacma uygun kullanildi.

Elde edilen verilerle bas agrisi olan ve olmayan grubun demografik verileri, laboratuvar
sonuglart ve karsilastirilacak risk faktorlerinin belirlenmesi, hastalardaki bas agrisi siklhigi,
orani, lokalizasyonu, siiresi, siddeti, hastalign agirhk derecesi ile bas agrisindaki iligkinin

belirlenmesi amaglanmuistir.

3.2. istatistiksel Analiz

Bu calismada istatiksel analizler SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
tizerinden yapilacaktir. Siirekli veriler ortalama + standart sapma/ortanca(minimums-
maksimum) ile kategorik degiskenler ise say1r ve ylizde ile ifade edilecektir. Kategorik
verilerin karsilastrmasida ki kare testi kullanilacaktir. ki grup arasindaki ortalamalarin
karsilagtirmasinda normal dagilim gosteren degiskenler Student T testi, normal dagilim
gdstermeyen degiskenler i¢in ise Mann-Whitney U testi kullanilacaktir. Ikiden fazla
grubun ortalamalarmin karsilastirmasinda normal dagilim gosteren degiskenler icin
OneWayAnova testi, normal dagilim géstermeyen degiskenler i¢in ise Kruskal-Wallis testi
kullanacak. Parametreler arasindaki iligkileri arastirmak i¢in Spearman korelasyon testi
kullanilacak. Bas agrisinda bagimsiz risk faktorlerini belirlemek igin lojistik regresyon

analizi kullanilacak. p<0,05 istatiksel olarak anlamli kabul edilecektir.
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4. BULGULAR

Necmettin Erbakan Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi’ne bagvuran T.C. Saghk
Bakanligit COVID-19 Rehberi’ne (3 Eyliil 2020) gére COVID-19 tanis1 alan, yatarak takip
ve tedavi edilip saglikla taburcu olan hastalardan ¢aligmamiza almis oldugumuz 198
olgunun (Hasta:102, Kontrol:96) olgularin 102’si (%51,5) erkek ve 96’s1 (%48,5) kadind1.
Bas agris1 grubun 46°s1 (%45,14) erkek, 56’s1 (%54,9) kadindi. Kontrol grubunun ise 56°s1
(%58,3) erkek 40°1(%41,7) kadindi. Gruplar arasinda cinsiyet agisindan anlamli farklilik
saptanmadi (p>0,05).

Calismamizda olgularin yas ortalamasi 57,13+15,28 olup, bas agris1 grubunun yas
ortalamas1 56,48+14,73, kontrol grubunun yas ortalamasi ise 57,81+15.89 oldugu saptand:.

Bas agris1 ve kontrol grubu arasinda yas agisindan anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

Calismamizda bas agris1 grubunun BMI ortalamasi 29,14+7,07, kontrol grubunun
BMI ortalamasi ise 27,72+4,43 saptandi. Gruplar arasinda BMI ag¢isindan anlamli farklilik
saptanmadi (p>0,05).

Bas agris1 grubunun yattigi giin ortalamasi 7,24+5,44, kontrol grubunun yattigi giin
ortalamas1 8,80+6,31 saptandi. Gruplar arasinda hastalarin yattigm giin ag¢isindan anlaml

farklilik saptanmadi (p>0,05).

Hastalarin demografik verileri incelendigin de 191°nin(%96,5) evli, 1’nin(%0,5)

bosanmis, 6’sinin(%3) bekar oldugu kayit altina alinmustir.

Ogrenim durumuna bakildigin  da  29°nun(%14,6) okur yazar olmadigi,
69°’nun(%34,8) ilkokul mezunu oldugu, 22’sinin(%11,1) ortaokul mezunu oldugu,
22’sinin(%11,1) lise mezunu oldugu, 56’smnin(%28,3) yiiksek6grenim mezunu oldugu

kayit altina alinmistir.

Meslek gruplari incelendigin de 74’niin(%37,4) ev hanimi oldugu, 27’sinin(%13,6)
memur oldugu, 9’nun(%4,5) is¢i oldugu, 14’niin(%7,1) esnaf oldugu ve geriye kalan
74’niiniin (%37,4) diger meslek gruplarma dahil oldugu kayir altina alinmistir. Gruplar

arasinda medeni durum, 6grenim durumu ve meslek agisindan anlamli farklilik saptanmadi
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(p>0,05). Bas agris1 ve kontrol grubunun sosyo- demografik Ozellikleri tablo 4.1°de

gosterilmistir.

Tablo 4.1 Bas agrist ve kontrol grubunun sosyo-demografik 6zellikleri

Grup
P
Toplam Bas agrist Kontrol
Cinsiyet Erkek 102 (51,5) 46 (45,1) 56 (58,3)
0,063

n (%)

Kadin 96 (48,5) 56 (54,9) 40 (41,7)
Yas (Y1)
Ortanca (10R) 58(21) 56(21) 6126) 0,454
BMI (kg/m?2) (X+SS) 28,45+5,97 29,14+7,07 27,72+4,43 0,096
Yatug giin (X£SS) 7,99+5,92 7,24+5 44 8,80+6,31 0,063

Evli 191 (96,5) 99 (97,1) 92 (95,3)
Medeni durum Bosanmis 1(05) 0(0) 1() 0,584
n (%)

Bekar 6 (3) 3(2,9) 3(31)

Okur yazar 29 (14,6) 16 (15,7) 13 (13,5)

olmayan

Ttkokul 69 (34,8) 36 (35,3) 33(34,4)
Ogrenim 0099
n (%) Ortaokul 22 (11,1) 6 (5,9) 16 (16,7) !

Lise 22 (11,1) 15 (14,7) 7(73)

Yiiksekogrenim 56 (28,3) 29 (28,4) 27 (28,1)

Ev hanimi 74 (37,4) 45 (44,1) 29 (30,2)

Memur 27 (13,6) 14 (13,7) 13 (13,5)
Meslek -
n (%) Tsei 9 (4,5) 3(2,9) 6 (6,3) 0,299

Esnaf 14 (7,1) 7(6,9) 7(7.3)

Diger 74 (37,4) 33(32,4) 41 (42,7)
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Calismamizda olgularin 102’sinde (%51,5) kilo kaybi, 85’sinde (%42,9) tat kayb,
84’te (%42,4) koku kayb1 saptandi. Tat kaybi derecesine bakildiginda hastalarin 50’sinde
(%25,3) tam tat kaybi mevcutken 113’linde (%57,1) tat kaybi1 yoktu. Koku kaybi
derecesine bakildiginda, hastalarin 50’sinde (%25,3) tam koku kaybi1 varken,
114’tinde(%57,6) koku kayb1 yoktu.

Enfeksiyon siddetine bakildigin da hastalarin 105°nin(%53) hafif, 87’sinin (%43,9)
orta ve 6’smin (%3) agir gecirdigi saptandi. Bas agris1 grubun 79’unda (%77,5) kilo kayba,
55’inde (%53,9) tat kaybi, 51°de (%50,0) koku kayb1 saptandi.

Bas agris1 grubunda kilo kaybi, tat kaybi, koku kaybi, koku kaybi derecesi ve
enfeksiyon siddetinin ciddiyeti anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,05). Gruplar arasinda
tat kaybi derecesi agisindan anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.2).
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Tablo 4.2 Gruplarin semptom ve enfeksiyon siddetlerinin karsilastiriimasi

Grup
P
Toplam n (%) Basg agrisi n (%) Kontrol n (%)

Var 102 (51,5) 79 (77,5) 33(34,4)

Kilo kaybt <0,001
Yok 96 (48,5) 23 (22,5) 63 (0,656)
Var 85 (42,9) 55 (53,9) 30 (31,3)

Tat kayb 0,001
Yok 113 (57,1) 47 (46,1) 66 (68,8)
Tam 50 (25,3) 31 (30,4) 19 (19,8)

Tat kaybt derecesi ~ Kismen 35 (17,7) 24 (23,5) 11 (11,5) 0,05
Yok 113 (57,1) 47 (46,1) 66 (68,8)
Var 84 (42,4) 51 (50) 33(34,4)

Koku kayb 0,026
Yok 114 (57,6) 51 (50) 63 (65,6)
Tam 50 (25,3) 30 (29,4) 20 (20,8)

Koku kaybt

derecesi Kismen 34 (17,2) 23 (22,5) 11 (11,5) 0,016
Yok 114 (57,6) 49 (48) 65 (67,7)
Hafif 105 (53) 37 (36,3) 68 (70,8)

Enfeksiyon siddeti ~ Orta 87 (43,9) 61 (59,8) 26 (27,1) <0,001
Agwr 6 (3) 43,9 2(2,1)

Caliymamizda bas agris1 grubunda kilo kayb1 ve cinsiyetin bagimsiz risk faktorii

oldugu saptandi. Koku kayb1 olan bireylerde kilo kaybi, cinsiyet ve tat kaybinin bagimsiz

degisken oldugu saptandi (Tablo 4.3).
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Tablo 4.3 Bas agris1 gelisiminde risk faktorleri

95% Giiven Aralig

Odds
B S,E, Wald P Ratio Lower Upper
Kilo kaybt 1,717 0,351 23,935 <0,001 5,570 2,799 1,082
Cinsiyet 0,805 0,342 5,553 0,018 2,238 1,145 ,372
Koku kaylr 0,312 0,568 ,301 0,583 1,366 ,449 ,154
Bas agnrist
Tat kayb 0,947 0,567 2,788 0,095 2,578 0,848 ,838
Fibrinojen  -0,002 0,001 3,417 0,065 0,998 0,996 ,000
Constant 0,368 0,592 ,386 0,534 1,445
Kilo kaybi 1,714 0,350 23,935 <0,001 5,549 2,793 1,025
Cinsiyet 0,819 0,341 5,775 0,016 2,268 1,163 424
Koku Tat kayb 0,698 0,335 4,341 0,037 2,010 1,042 ,876
Fibrinojen  -0,002 0,001 3,445 0,063 0,998 0,996 ,000
Constant 0,515 0,529 ,949 0,330 1,674

Bas agris1 grubunun lenfosit ortalamas1 1324,91+£743,98, kontrol grubunun lenfosit
ortalamas1 1481,46+928,40 saptandi. Gruplar arasinda hastalarin lenfosit sayis1 agisindan

anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

Notrofil ortalamast bas agrisi grubun da 4886.76+£3027,33, kontrol grubunun
ndtrofil ortalamas1 4558,63+3071,39 saptandi. Gruplar arasinda hastalarin notrofil sayisi
acisindan anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

CRP ortancas1 bas agirist grubun da 15 (IQR:64,3), kontrol grubunun CRP
ortancast 12,2 (IQR:35,3) saptandi. Gruplar arasinda hastalarin CRP agisindan anlamli
farklilik saptanmadi (p>0,05). Bas agrist grubunun CRP degerleri anlamli olarak yiiksek
saptand1 (p<0,05).
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Fibrinojen ortancasi bas agmrist grubun da 464 (IQR:189), kontrol grubunun

fibrinojen ortancas1 369 (IQR:218) saptandi. Bas agrisi grubunun fibrinojen degerleri

anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,05).

D-dimer ortancasi bas agiris1 grubun da 336 (IQR:348), kontrol grubunun D-dimer

ortancasi 225 (IQR:264) saptandi. Bas agrist grubunun D-dimer degerleri anlamli olarak

yiiksek saptandi (p<0,05).

Ferritin ortancasi bas agiris1 grubun da 283 (IQR:513), kontrol grubunun ferritin

ortancasi 234,5 (IQR:449) saptandi. Gruplar arasinda hastalarin ferritin agisindan anlamli

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

Tablo 4.4 Gruplarin laboratuar verilerinin karsilastirilmasi

Grup
Toplam Bas agrist Kontrol P
Ortanca (IQR) Ortanca (IQR) Ortanca (IQR)
Lenfosit (mm?)
1400,81+844,55 1324,91+743,98 1481,46+928,40 0,193
(X+£SS)
Notrofil (mm?3)
4727,67+3045,46 4886.76+3027,33 4558,63+3071,39 0,450
(X£SS)
CRP (mg/L)
13 (46,5) 15 (64,3) 12,2 (35,3) 0,196
Ortanca (IQR)
D-dimer (mg/L)
266,5 (322) 336 (348) 225 (264) 0,013
Ortanca (IQR)
Fibrinojen (mg/L)
4125 (214) 464 (189) 369 (218) <0,001
Ortanca (IQR)
Ferritin(ug/L)
252,5 (481) 283 (513) 234,5 (449) 0,460

Ortanca (IQR)
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Hastalarin ek hastalaliklar acisindan incelendigin de kardiyovaskiiler hastaligi
olanlarm 35’inde(%34,3), solunum sistemi hastalig1 olanlarin 21’inde (%20,6), ndrolojik
sistem hastalig1 olanlarin 7’sinde (%6,9), endokrin sistem hastali§1 olanlarin 24’tinde
(%23,5), romatolojik hastaligi olanlarmn 5’inde (%4,9), herhangi bir malignitesi olanlarin
8’inde (%7,8), psikiyatrik hastaligi olanlarm 3’iinde(%2,9), nefrolojik hastalig1 olan
hastalarin  3’iinde(%2,9) bas agris1 goriilmiistir. Calismamizda gruplar arasinda
kardiyovaskuler, norolojik, endokrin, sindirim, romatoloji, malignite, psikiyatri ve

nefrolojik komorbiditeleri agisindan farklilik saptanmadi (p>0,05).

Bas agris1 grubunda solunum patolojisi olan hasta sayis1 anlamli olarak yiiksek

saptand1 (p<0,05) (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Gruplarin komorbid durumlarinin karsilastirilmasi

Grup

Toplam Bas agrisi Kontrol P

n (%) n (%) n (%)
Kardiyovaskuler 71 (35,9) 35(34,3) 36 (37,5) 0,640
Solunum 31(15,7) 21 (20,6) 10 (10,4) 0,049
Norolojik 11 (5,6) 7(6,9) 4(4,2) 0,408
Endokrin 54 (27,3) 24 (23,5) 30(31,3) 0,223
Sindirim 4(2) 0 (0) 4(4,2) 0,053*
Romatoloji 7(3,5) 5(4,9) 2(2,1) 0,446*
Malignite 21 (10,6) 8 (7,8) 13 (13,5) 0,193
Psikiyatri 6 (3) 3(2,9) 3(3,1) >0999*
Nefroloji 10 (5,1) 3(2,9 7(7,3) 0,203*

*Pearson kikare testi i¢in uygun olgu sayis1 olmadigindan Fisher Exact testi ile yapilmigtir.

32



Calismamiza dahil ettigimiz 198 hastanin 48’inde(%24,2) daha dnceden bilinen bir
bas agrisi hastaligi mevcuttu. Daha Onceden bas agrisi olan hastalar1 kendi iginde
degerlendirdigimiz de COVID-19 enfeksiyonu ile bas agris1 gorllen hasta sayisi 35°ti

(%72). Bas agris1 grubunda ek bas agrisi siklig1 anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,05)
(Tablo 4.6).

Tablo 4.6 Gruplarin ek bas agris1 varligmin karsilastiriimasi

Grup
P

Toplam Bas agnist Kontrol
Daha once bas
agrisi olanlar 48 (24,2) 35 (34,3) 13 (13,5)
n (%)

0,001

Daha once bas
agrist olmayanlar 150 (75,8) 67 (65,7) 83 (86,5)

n (%)

Mevcut bas agrist olan hastalarin 21’inde(%58,3) COVID-19 enfeksiyonu ile
iliskisi vardi. Hastalarin bas agrist olanlarin 14’tinde (%38,9) COVID-19 ile iliskisi yoktu.
Bas agris1 grubunda COVID-19 ile artis anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,05) (Tablo
4.7).

Tablo 4.7 Mevcut bas agrismin COVID-19 enfeksiyonu ile iliskisi

Grup
P

Toplam Bas agrisi Kontrol
Bas agrist Qovid-
19 ile iligkisi var 21 (42,9) 21 (58,3) 0(0)
n (%)

0,001

Bas agris1 Covid-
19 ile iligkisi yok 27 (55,1) 14 (38,9) 13 (100)

n (%)

33



Bas agris1 olan grubun 6’sinda (%5,9) COVID-19 Oncesi bas agrist mevcuttu,
2’sinde (%2,0) COVID-19 sonrasi baslangicli bas agrisi mevcuttu, 94’tinde (%92,2)
COVID-19 ile birlikte baslayan bir bas agris1 mevcuttu.

Bas agrisi lokalizasyonuna baktigimiz zaman hastalarm 23’iinde (%22,5) frontal
bolgede, 33’linde (%32,4) temporal bdlgede, 17° sinde (%16,7) parietal bolgede, 58’inde
(%56,9) oksipital bolgede bas agrisi mevcuttu. Hastalarin 23’tiinde (%22,5) yaygin,
10’unda (%9,8) bilateral, 9’unda (%8,8) tek tarafli bir bas agris1 mevcuttu.

Bas agris1  Ozelligine  baktigimiz  zaman  74’tinde(%72,5) zonklayici,
22’sinde(%21,6) sikistirict karakterdeydi (Tablo 4.8).
Tablo 4.8 Bas agrisinin karakteristik 6zellikleri

n %
Covid oncesi 6 59
Covidle iliski Covid sonrast 2 2,0
Covid ile birlikte 94 92,2
Frontal 23 22,5
Temporal 33 32,4
Lokalizasyon
Parietal 17 16,7
Oksipital 58 56,9
Yaygin 23 22,5
Yayginlk Bilateral 10 9,8
Tek tarafli 9 8,8
Zonklayict 74 72,5
Bas agrisi ozelligi Stkistirict 22 21,6
Bilmiyor 6 59
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Calismamizda bas agrist sikligi hafta ortancasi 4 (IQR:3) giin, bas agrisi siiresi
giinde ortancas1 6 (IQR:4), NRS (Niimerik Derecelendirme Olgegi) skoru ortancas1 7 (IQR
3) olarak sapland1 (Tablo 4.9).

Tablo 4.9 Bas agrisi siiresi ve derecesi

Ortanca (IQR)

Bas Agrist Stklig1 (/Hafta) 4(3)
Bag Agrist Siiresi (/GUN) 6(4)
NRS 7(3)

Hastalarin 26’sinda (%22,5) bas agrisi ates ile artarken, 76’sinda (%74,5) bas agrisi

ile ates arasinda iliski yoktu.

Hastalarin 32’sinde (%31,4) bas agris1 Oksiiriikle artarken, 70’inde (%68,6) bas

agris1 ile oksiiriik arasinda iliski yoktu.

Hastalarm 12’sinde (%11,8) bas agrisina bulant1 kusma eslik ederken, 86’sinda

(%84,3) bulant1 kusma eslik etmiyor.

Hastalarin bas agrilarinin oldugu donem de 3’tinde (%2,9) 1s18a, 7’sinde (%6,9)
sese, 9’unda (%8,8) hem sese hem 1518a kars1 hassasiyetleri mevcuttu. Hastalarin 83’iin de

(%81,4) bas agrilarinin oldugu dénem de 1518a ve sese karsi hassasiyetleri mevcut degildi

(Tablo 4.10).
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Tablo 4.10 Bas agrisi ile iligkili semptomlar

n %

Atesle artiyor 26 25,5
Ates

Atesle iligkisiz 76 74,5

Oksiiriikle artiyor 32 31,4
Oksurik

Oksiiriikle iilsiksiz 70 68,6

Bulanti 12 11,8
Bulanti kusma Her ikisi 4 3,9

Hicbbiri 86 84,3

Isik 3 2,9

Ses 7 6,9
Istk ve ses

Her ikisi 9 8,8

Higcbiri 83 81,4

Calismamizda hastalarin 5’1 (%4.,9) agr kesiciye cok yanit, 79’u (%77,5) orta

dizeyde yanit, 18’nin (%17,6) az yanit verdigi saptandi (Tablo 4.11).

Tablo 4.11 Bas agrisinin analjezik kullanimima cevabi

n %
Cok 5 4,9
Agri Kesici Orta 79 77,5
Az 18 17,6
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Bas agrisinin fiziksel aktiviteyle iliskisi incelendiginde hastalarin 44’iiniin (%43,1)

fiziksel aktivite ile bas agrisinin arttigi tespit edilmistir. Hastalarm 1°nin(%1,0) fiziksel

aktivite ile bas agrismin hafifledigi tespit edilmistir. Hastalarm 57’°sinde (%55,9) bas

agrisinin fiziksel aktivite ile degismedi tespit edilmistir (Tablo 4.12)

Tablo 4.12 Bas agrisinin fiziksel aktivite ile iligkisi

n %
Artryor 44 43,1
Fiziksel aktivite Azalyor 1 1,0
Degigmiyor 57 55,9

37



5. TARTISMA

SARS-CoV-2 basta solunum sistemi belirtileri olmak iizere ates, bogaz agrisi,
Oksurik ve nefes darligi ile karakterize edildi. Bununla birlikte, COVID-19 pandemisi
sirasinda klinik spektruma bas agrisi, karin agrisi, ishal, tat ve koku kaybi gibi diger
belirtiler eklendi. COVID-19’a bagl norolojik bulgular ¢ok sik goriilmekte ve bas agrisi

norolojik semptomlar arasinda ilk siralarda yer almaktadir (Bolay ve ark, 2020).

Bas agris1 prevalanst %3,5-34 arasinda degisen 21 calismaya dahil edilen 6486
hastanin meta-analizinde %210,9 (%8,6-13,5) olarak hesaplanmistir (Pinzon ve ark,
2018). COVID-19 ile bagvuran hastalarda norolojik semptomlar1 degerlendiren {i¢ ¢alisma,
daha yiiksek bas agris1 siklig1 %27 (Karadas ve ark, 2020), %39 (Liguori ve ark, 2020) ve
%43 (Vacchiano ve ark, 2020) bildirdi. Literatiirde bas agrisi prevelansi ile ilgili siklikla
calisma olmasina ragmen bas agrismin Klinik 6zellikleri mevcut yayinlarda oldukca
eksiktir. Bizde calismamizda bas agrismin Ozelliklerini tanimlayarak literatiire katki

saglamay1 amagladik.

COVID-19 ile iliskili bas agris1 mekanizmalarina bakarsak; ilk olasilik, SARS-
CoV-2 tarafindan burun boslugundaki trigeminal sinir uglarinin dogrudan istilasi
olabilir. Beyinde, ACE-2 ekspresyonu, esas olarak ndronlarda tespit edilir (Doobay ve ark,
2007).

Ikincisi, ACE-2 ekspresyonunun yiiksek oldugu endotel hiicrelerinin tutulumu
yoluyla vaskiiler patogenez, bas agrisina yol acan trigeminovaskiiler aktivasyonda rol
oynayabilir. SARS-CoV-2 virist viicuda ACE-2 antijeni yoluyla girer ve sadece solunum
epitel hiicrelerinde eksprese edilmez, ayni zamanda endotel hiicrelerinde diffliz endotel
inflamasyonu bulgular1 gosterilmistir (Varga ve ark, 2020). Transmembran ACE-2’ye
viriis baglanmasi ile asagi regiilasyon goriiliir ve dengesiz vazokonstriksiyon, oksidatif
stres, serbest radikal olusumu vaskiilopatiye yol acabilir. Perivaskiler trigeminal sinir
lifleri nazal, ag1z boslugu, ¢evre ve sefalik damarlarda ve dura materde sirayla uyarilacaktir

ve bas agrisina neden olacaktir (Bolay ve ark, 2020).
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Bas agrisinin altinda yatan igilincii segenek, pro-inflamatuar mediatérlerin ve
sitokinlerin salimmasinin COVID-19 enfeksiyonu sirasinda perivaskiiler trigeminal sinir
uclarmi tetikleyebilmesidir. Noroinflamasyon ve IL-1 beta, NF-xb, PGE gibi ¢esitli
inflamatuar mediatorler ve nitrik oksitin (NO) trigeminovaskuler aktivasyonda rol oynadigi
iyi bilinmektedir (Reuter ve ark, 2001, Bolay ve ark, 2002, Edvinsson ve ark, 2019).

Magdy ve arkadaslar1 172 vakalik bir calismada COVID-19 ile bas agris1 arasinda
kadin erkek acgisindan anlamli fark saptamamistir (Magdy ve ark, 2020). Bolay ve
arkadaglar1 erkek cinsiyette COVID-19 iligkili bas agrismin daha fazla oldugunu
vurgulamislardir (Bolay ve ark, 2020). Uygun ve arkadaslar1 yaptigi caligmada ise bas
agrisinin kadinlarda daha fazla olmasmma ve anketlerine cevap verenlerin 2/3’tinden
fazlasinin kadin olmasma ragmen, COVID-19 iliskili bas agrilar1 erkek cinsiyette daha
fazla rapor edilmis ve bu durum erkek cinsiyette COVID-19’un baskmligina baglanmistir
(Uygun ve ark, 2020). Calismamizda COVID-19 iliskili bas agrisinin cinsiyet agisindan
anlaml bir fark bulunmamistir. Bu konuda daha genis kapsamli ¢alismalar yapilmasi

gerektigi kanaatindeyiz.

Membrilla ve arkadaslarmin yaptigi bir calismada COVID-19 iliskili bas agrisi
grubu ile kontrol grubu arasinda yas agisindan anlamli fark yoktu (44,7 +11,8’e karsi
40,4+10,7) (Membrilla ve ark, 2020). Caronna ve arkadasglarmin yaptigi baska bir
calismada yas agisindan bas agrisi grubu ile kontrol grubu arasinda anlamli fark tespit
etmiglerdi ve bas agris1t grubunun anlamli derecede daha geng¢ hastalardan olustugunu
gostermislerdi (50,6 +15,3’ya kars1 63,6+15,7) (Caronna ve ark, 2020). Calismamizda da
ise hasta grup ve kontrol grubu arasinda yas a¢isindan anlamli fark bulunmamistir ancak
hasta grup belirgin sekilde daha geng hastalardan olusmaktaydi. Bu durumun daha yash
hastalarin yogun bakimlarda yatmasina ve yogun bakimda yatan hastalarm Olim
oranlarinin yiiksek olmasina bagli oldugunu diisiinmekteyiz. Ayrica yogun bakimda yatan
hastalarda solunum sikintis1 belirgin olmasi nedeniyle bu hastalarda muhtemelen bas agrisi

g6z ard1 edilmekteydi.

COVID-19’un kranial sinirleri tutmasi ve koku sogani yoluyla merkezi sinir

sistemine gecisi bas agrisinin kolaylastiran mekanizmalardan biridir. Bu mekanizma

39



enfekte olan kisilerde norolojik semptomlarin bir arada bulunmasinin nedeni olarak
gosterilmistir (Rocha-Filho ve Magalhdes, 2020). Koku bozuklugunun yaninda COVID-
19 ile enfekte kisilerde siklikla tat kaybi da eslik etmektedir (Uygun ve ark, 2020). Bir
calismada COVID-19 iliskili bas agrisina %38,4 koku kaybinin eslik ettigi goriilmiistiir
(Rocha-Filho ve Magalhées, 2020). Baska bir ¢alismada ise COVID-19 iligkili bas agrisi
grubunda koku kaybi fazla bulunmus ve kontrol grubu arasinda anlamli fark gézlenmistir
(Membrilla ve ark, 2020). Calismamizda olgularin 85’sinde (%42,9) tat kaybi, 84’linde
(%42,4) koku kaybi saptandi. Tat kaybi derecesine bakildiginda hastalarin 50’sinde
(%25,3) tam tat kaybi mevcutken 113’iinde (%57,1) tat kaybi yoktu. Koku kayb1
derecesine bakildiginda, hastalarin 50’sinde (%25,3) tam koku kayb1 varken,
114’inde(%57,6) koku kaybi yoktu. Bas agrist grubun 79’unda (%77,5) kilo kayb,
55’inde (%53,9) tat kaybi, 51°de (%50,0) koku kayb1 saptandi. Bas agris1 grubunda kilo
kaybi, tat kaybi, koku kaybi, koku kaybi derecesi ve enfeksiyon siddetinin ciddiyeti
anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,05). Gruplar arasinda tat kaybi derecesi agisindan

anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

Yapilan c¢aligmalarda bakildiginda COVID-19 enfeksiyonu geciren hastalarda
komorbidite varligi hastaligi seyri ve sag kalimi agisindan 6nemli risk faktorlerindendir
Diyabet, hipertansiyon, kardiyovaskuler, ndrolojik ve akciger hastaliklar1 gibi kronik
hastaliklarin varligt COVID-19’un seyrini kotii etkilemektedir (Gold ve ark, 2020, Lechien
ve ark, 2020).

Kardiyovaskuler komorbiditeler ve hipertansiyonun COVID-19 ile iliskisi ilk
olarak Cin’den bildirilen vaka serilerinde dikkat ¢gekmistir. Cin’in Wuhan sehrinde yapilan
46 248 vakalik meta analizde hipertansiyon COVID-19’a eslik eden en sik hastalik olarak
bildirilmis ve siklig1 %17 olarak bulunmustur (Yang ve ark, 2020). Calismamizda ise
literatire uygun olarak bas agrist olan olgularda en sik eslik eden komorbid durum %34,3

oran ile kardiyovaskiler komorbiditeler yer almaktaydi.

Solunum sistemi hastaliklar1 varligt da COVID-19 enfeksiyonlarinda prognozu
etkilen 6nemli faktorlerden biridir. Ozge ve arkadaslarmm yaptigi calismada KOAH

hastalarinda bas agris1 daha sik goriilmiistir. Bunun nedeni olarak kronik hipoksi ve
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hiperkarbi kan basinci diizensizligi ve uyku evresinde olusan diizensizliklere bagli apneler
bu hastalarda bas agris1 goriilmesini kolaylastirdig1 diisiiniilmiistiir. (Ozge ve ark, 2006).
Aamodt ve arkadaslarinin yaptigi bagka bir ¢aligmada ise kronik bronsiti olan hastalarda
bas agris1 sikhgnm 1,5 kat fazla oldugu goriilmiistiir (Aamodt, et al. 2007). Ulkemizde
yapilan bir calismada KOAH tanili COVID-19 hastalarinda bas agris1 goriilme sikligi
kontrol grubuna gore diisiik bulunmustur (Kant ve ark,2020). Aymi sekilde bagka bir
calismada KOAH tanili COVID-19 hastalarinda bas agris1 bildirilmemistir (Membrilla ve
ark, 2020). Calismamizda bas agrisi olan COVID-19 enfeksiyonlu hasta grubunda akciger
problemleri kontrol grubuna gore anlamli olarak fazla bulunmustur(p<0,05). Solunum
problemleri olanlarin daha fazla bas agris1 yasamasmin sebebi kronik hipoksi, uyku
diizensizlikleri ve endotel hasar1 ile aciklanabilir ancak bu konuda daha fazla ¢alisma

yapilmas1 gerektigi kanaatindeyiz.

Magdy ve arkadaslar1 daha onceden primer bas agrist sendromu olan hastalarda
COVID-19 iliskili bas agris1 sendromu sikligi anlamli derece yiiksek bulunmustur.
Calismada 6zellikle migren ve gerilim tipi bas agrisi olan hastalarda COVID-19 iliskili bas
agris1 sikligr daha fazla gorulmekteydi (Magdy ve ark, 2020). Migren hastaligit ACE 1
polimofizmi olan hastalarda daha sik goriilmektedir ve hatta migren onlemede ACE1’i
inhibe eden veya anjiotensin reseptorlerini bloke eden ilaglar kullanilmaktadir. SARS-
CoV-2 tarafindan kullanilan reseptér ACE 2 olmasi nedeniyle migrenli hastalarda renin
anjiotensin sistemi tlizerinden daha sik COVID-19 iligkili bas agris1 sendromu gorildiigii
diistinilmistir (Fusayasu ve ark, 2007, Halker ve ark, 2016). Calismamizda da daha
onceden primer bas agrisi sendromu olan hastalarda daha yiiksek oranda COVID-19 iliskili

bas agris1 sendromu tespit edildi.

COVID-19 iliskili bas agris1 olan hastalarmm bas agrisi basglangic zamanina
bakildiginda yapilan bir calismada bas agrisinin %24,2’sinin semptomlar baslamadan 6nce,
%57,6’smm  semptomlarla birlikte, %18,2’sinin semptomlardan sonra bas agrisi
gelismisligi rapor edilmistir (Membrilla ve ark, 2020). Baska bir ¢alismada ise hastalarin
%28,5’inde semptomlardan 6nce, %57,8’inde semptomlarla birlikte, %14,5’inde
semptomlardan sonra bas agrisi gelismistir (Magdy ve ark, 2020). Bu g¢alismada da

literatiirle benzer sekilde bas agrist olan grubun 6’sinda (%5,9) semptomlar dncesi, 2’sinde
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(%2,0) semptomlar sonrasi, 94’tinde (%92,2) semptomlarla birlikte baslayan bas agrisi
mevcuttu. Bu durum yeni baglayan bir bas agrisi veya Onceki bas agrisi paterninde
degisiklik, yeni baglayan bir COVID-19 enfeksiyonunu diisiindiirebilir. Bas agrisi, bazi
calismalarda COVID-19’un tek semptomu olarak tanimlanmstir (Toptan ve ark, 2020).

Bas agrisi lokalizasyonuna bakildiginda yapilan bir ¢aligmada hastalarin %94 tinde
yaygin, %80’inde frontal, %49’unda parietal, %36’sinda oksipital bolgede bas agrisi
mevcuttu (Rocha-Filho ve Magalhdes,2020). Baska bir ¢alisgmada hastalarn %86,9°u
bilateral agr1 tariflemektedir. En sik agri frontal veya parietal olarak yerlesimli ve
hastalarin %34,3’linde gortliiyordii. %12,1 hastada parietal bolgede agri, %9,1 hastada ise
oksipital bolgede agr1 goriilmekteydi (Membrilla ve ark, 2020). Baska bir ¢alismada ise
hastalarm %52,9’u yaygin, %18’i temporal, %23,3’i frontal, %5,8’i oksipital bolgede
agrist mevcuttu (Magdy ve ark, 2020). Calismamizda da hastalarm %22,5’inde frontal
bolgede, %32,4’tiinde temporal bdlgede, %16,7’sinde parietal bolgede, %56,9’unda
oksipital bolgede bas agrisi mevcuttu. Hastalarin %22,5’inde , %9,8’inde bilateral,

%8,8’inde tek tarafli bir bas agris1 mevcuttu.

Bas agrisi 6zelligine baktigimizda Rocha-Filho ve arkadaslarmin yaptigi calisma da
hastalarin %51’inde zonklayic1 %43’linde sikistirici, %4’tinde bicaklayici tarzda agrisi
vardi, hastalarin %1°i agrismin karakterini bilmiyordu (Rocha-Filho ve Magalhées,2020).
Magdy ve arkadaslarinin calismasin da hastalarm %16,3’linde zonklayici, %40,7’sinde
baskilayici, %26,2’sinde patlayici, %16,9’unda sikistirici bas agris1t mevcuttur (Magdy ve
ark, 2020). Calismamizda literatirle uyumlu olarak hastalarm %72,5’inde zonklayici,

%21,6’sinda sikistirict karakterdeydi, %5,9’u bas agrisinin karakterini tanimlayamamuisti.

Bas agrist siirelerine baktigimizda bir ¢alismada hastalar haftanin 7 giind, her giin 6
saat (2-16 saat) bas agris1 ¢ektiklerini bildirmislerdir (Magdy ve ark, 2020). 108 vaka
serilik bagka bir ¢alismada bas agris1 siiresi 15 hastada (%62,5) 1 saatten fazla ile 24
saatten az, 8 hastada (%33,3) 24 saatten fazla ve bir hastada (%4,2) birka¢ dakika idi (Dos
Anjos de Paula ve ark, 2021). Calismamizda bas agris1 sikligi hafta ortancasi 4 (IQR:3)

giin, bag agris1 siiresi giinde ortancasi 6 (IQR:4) saat olarak bulunmustur.
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Bas agris1 s6z konusu oldugunda, bas agrist ile COVID-19 arasinda belirli bir iligki
olup olmadigi sorusu ortaya ¢ikiyor. Caronna ve arkadaglari 130 COVID-19 hastasini
ileriye doniik olarak arastirdi. Yaklasik %75't bas agrist gelistirdi ve bunlarin %24,2'si
migren Ozellikleri gosterdi (Caronna ve ark, 2020). Trigo Lopez ve arkadaslari 130'u
(%22,4) bas agris1 gelistiren ve yaris1 gerilim tipi bas agris1 benzeri 6zellikler gdsteren 580
COVID-19 hastasimni arastird1 (Trigo Lopez ve ark, 2020). Misir'dan baska bir vaka serisi,
COVID-19 ve bas agrisi olan 172 hasta bildirdi ve ¢ogu hasta gerilim tipi bas agrisi
benzeri 6zellikler gosterdi (Magdy ve ark, 2020). Brezilya'dan bir vaka serisi, %64,4'linde
bas agris1 gelisen 73 ardisik COVID-19 hastasi bildirdi. Bu ¢alismadaki hastalarin ¢ogunda
belirgin migren 6zellikleri mevcuttu (Rocha-Filho ve ark, 2020). Genel olarak, COVID-19
hastalarinda bas agrisinin yaygin oldugunu ve bu hastalardaki bas agris1 6zelliklerinin
sadece bir fenotiple smirli olmadiginin kanaatindeyiz. Belirtmek gerekir ki yapilan bir
calismada COVID-19 hastalarmi1 prospektif olarak 6 haftaya kadar takip edildi ve
hastalarin tigte birinin hala giinliik kalic1 bas agrilar1 oldugunu bildirdiler. Bu hastalarin
bazilarinda, giinliik kalici bas agrisi, akut COVID-19 enfeksiyonundan 6 hafta sonra kalan

tek semptom olarak devam etmekteydi (Caronna ve ark, 2020).

COVID-19  enfeksiyonu sadece bas agrilar1 ile iliskili  olmadigim
diisiiniiyoruz. Akut solunum yolu hastaligi olan hastalarda bir semptom olarak bas agrisi
cok yaygindir: Influenzali hastalarin %68-100' (Figueroa ve ark, 1898) ve adenoviriisli
hastalarin %83'i (Turner ve ark, 1987) bas agris1 bildirir ve soguk algmligi i¢in en sik
goriilen patojenlerden biri olan rinoviriis enfeksiyonu i¢in bas agrist sik goriilen
semptomlardan biridir (Arruda ve ark ,1997). Bas agrisi, Mevcut kanitlar goz Oniine
alindiginda, bir akut solunum yolu hastalig1 salgin1 sirasinda bas agrisinin yeni bir fenomen
olmadigimi ve bas agrisinin ayni zamanda COVID-19 enfeksiyonunun bir semptomu

olmasinin sasirtict olmadigmi séylemek dogru olur.

Algoloji uzmani Belvis’in COVID-19 enfeksiyonu sirasinda yasadigi bas agrismni
ve Ozelliklerini tanimlayan makalesinde COVID-19 iliskili bas agrilarmi hastaligi iki
evreye gore smiflandirmustir. {lk evrede yani grip benzeri semptomlarin oldugu evrede
sistemik viral enfeksiyona bagli akut bas agrisi, birincil 6ksiiriik bag agrisi, gerilim tipi bas

agris1 Ve heteroforiye bagli bas agrist gozlenirken; ikinci faz yani sitokin firtiasi fazi
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yasanirsa hastaya hipoksiye atfedilen bas agrisi ve ICHD’e uymast zor olan yeni bir bas
agris1 ortaya c¢ikabilir. Belvis yine ayni makalesinde 7-10.gilinleri arasinda grip fazinin
iyilesmesinden sonra bas agrisinin ortaya c¢ikmasi, sitokin firtinasinin baslangicinin bir
habercisi olabilecegine dikkat ¢ekmistir (Belvis ve ark, 2020). Bu nedenle bilim diinyas1
daha fazla arastirma yapmaktadir. Uygun ve arkadaslar1 COVID-19 iliskili bas agrisinin
atesle iliskisinin olmadigmni vurgulamistr (Uygun ve ark, 2020). Membrilla ve
arkadaslarinin yaptig1 baska bir ¢alismada yine ayni sekilde COVOD-19 iligkili bas
agrisnin atesle iliskisinin olmadig1 goriilmiis, bas agris1 ve kontrol grubu arasinda anlaml
fark goriilmemistir (Membrilla ve ark, 2020). Gomez ve arkadaslarin yaptig1 baska bir
calismada ise COVID-19 iligkili bas agrist ile yiiksek viicut 1sis1 arasinda yakin iligkiye
dikkat cekilmistir (Planchuelo-Gémez ve ark, 2020). Calismamizda ylksek ates ile
COVID-19 iligkili bas agris1 arasinda iliski goriilmemistir. Bu durum bas agrisinin
olusumu yiiksek viicut 1sisindan bagimsiz olabilecegini diisiindiirdii. Nitekim Zhou ve ark.
yaptig1 ¢alismada SARS-CoV-2’nin ACE-2’ye baglanmasimin 40 °C'de, 37 °C’ye gore
daha az afinitede ve kararlhilikla baglandigi goriilmiis ve yiliksek viicut isisma sahip
kisilerde klinigin daha iyi oldugu gosterilmistir. (Zhou et al. 2021). Bu nedenle COVID-19
iligkili bas agrisinin normal viicut 1sisinda daha sik olabileceginin ve klinisyenlerin bu

konuda dikkatli olmalar1 gerektigi kanaatindeyiz.

COVID-19 iligkili bas agris1 tetikleyicileri bir ¢alismada %39,4 hastada
saptanmustir. En sik goriilen tetikleyici %39,4 ile ates idi. Ayni ¢caligmada %29,3 hastada
fotofobi, %27,3 hastada fonofobi, %9,1 hastada ise kokuya karsi isteksizlik vardi
(Membrilla ve ark, 2020). Baska bir ¢alismada hastalarin 15’inde (%32) mide bulantist,
5’inde (%11) kusma, 21’inde (%45) fotofobi, 14’{inde (%30) fonofobi mevcuttu (Rocha-
Filho ve Magalh&es,2020). Baska bir ¢alismada ise hastalarin 59’u (%49,2) bas agrilarmin
atesle arttigini, 4’iiniin (%3,3) atesle birlikte azaldigini, 57°si (%47,5) bas agrisinin atesle
etkisi olmadigin1 bildirmisti (Magdy ve ark, 2020). Calismamizda hastalarin 26’sinda
(%22,5) bas agris1 ates ile artarken, 76’sinda (%74,5) bas agrisi ile ates arasinda iliski
yoktu. Hastalarin 32’sinde (%31,4) bas agris1 Oksiiriikkle artarken, 70’inde (%68,6) bas
agrist ile Oksiiriik arasinda iligki yoktu. Hastalarin 12’sinde (%11,8) bas agrisina bulanti
kusma eslik ederken, 86’sinda (%84,3) bulant1 kusma eslik etmiyor. Hastalarm bas
agrilarinin oldugu dénem de 3’tinde (%2,9) 15183, 7’sinde (%6,9) sese, 9’unda (%8,8) hem
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sese hem 1518a kars1 hassasiyetleri mevcuttu. Hastalarin 83’tin de (%81,4) bas agrilarinin

oldugu donem de 1518a ve sese kars1 hassasiyetleri mevcut degildi.

Hastalarin bag agrisi siddetlerini degerlendirmek i¢in yapilan bir ¢calismada viziel
analog skalaya gore (VAS) hastalar agrilarint 7 (5-8) olarak tanimlamislardir (Magdy ve
ark, 2020). Brazilya’da yapilan baska bir ¢alismada COVID-19 iligkili bas agris1 6l¢limii
VAS ile ortalama 6 puana sahipti. Cogu hastada (%75) agriy1 hafif ve orta siddette
siniflandiran 6 veya daha az VAS skoru ile siniflandirdi (Dos Anjos de Paula ve ark,
2021). Calismamiz COVID-19’un ylksek bulas riski nedeniyle teletip yontemiyle
gerceklestirilmis oldugu i¢in hastalarimizda VAS skoru yerine NRS (Numerik
Derecelendirme Olgegi) skoru kullnilmistir, alismamizda hastalarin NRS ortancas1 7 (IQR
3) olarak saplandi. Bildigimiz kadariyla c¢alismamiz COVID-19 iliskili bas agrisi
calismalarda NRS skoru kullanilan ilk ¢aligmadir.

Hastalarin laboratuvar degerlerine bakildiginda bir ¢alismada COVID-19 iligkili bas
agrili grubun kontrol gurubuna goére lenfosit degerler anlamli olarak biiyiik, CRP ve LDH
degeri anlamli olarak diisiik bulunmustur. Ayni ¢alismada fibrinojen hasta grupta diisiik
bulunmus D-dimer ise hasta grupta yiiksek ancak fibrinojen ve D-dimer kontrol grubu gore
anlamli fark gézlenmemistir (Membrilla ve ark, 2020). Baska bir ¢alismada hasta grubun
lenfosit sayis1 1400 (800-2447,5) /mm®, CRP 12(4,39-48) mg/L, D-dimer 0,36 (0,2-0,56)
pa/mL, Ferritin 130 (52,1-261,5) ng/mL olarak bulunmustur (Magdy ve ark, 2020).

Bildigimiz kadariyla COVID-19 ile iliskili bas agrisnin siklig1 ve yogunlugu ile
ilgili olarak COVID-19 enfeksiyonunun laboratuvar belirtecleri ile ilgili siirli sayida veri
mevcuttur. Yapilan ¢alismalarda yiiksek CRP’nin azalan agr1 esigi ile iliskili oldugu ve
cesitli bas agrisi tiplerinin inflamatuar siireglerinde rol oynadigi iyi bilinmektedir (Schistad
ve ark,2017, Hagen ve ark, 2019). Yapilan ¢alismalarda CRP ile, COVID-19 iliskili bas
agris1 sikligi ve yogunlugu arasinda iliski bulunmamistir (Magdy ve ark, 2020).
Calismamizda da literatiirle uyumlu olarak CRP ile COVID-19 iliskili bas agris1 arasinda

iliski bulunmamustir.

Lenfositler, sistemik inflamatuar yanit sirasinda giiclii bir sekilde yer alan

proinflamatuar ve antiinflamatuar hiicrelerin  birincil kaynaklaridir ~ (Zahorec,
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2001). Yapilan bir ¢alismada lenfosit sayisi, COVID-19 iliskili bas agrisinin siklig1 veya
yogunlugu ile iligkili bulunmadi (Magdy ve ark, 2020). Calismamizda gruplar arasinda

hastalarin lenfosit sayis1 acisindan anlamli farklilik saptanmadi.

Demir metabolizmasi siirecinin, nitrik oksit ve norotransmiterler gibi farkli
mekanizmalar yoluyla agr1 esigini diisiirerek bas agrist sikligin1 artirmasi beklenir (Aamodt
ve ark, 2004). Yapilan ¢calismalarda Aamodt ve arkadaslar: ferritin seviyeleri ile bas agrisi
prevelansi arasinda, Magdi ve arkadaglar: ise ferritin seviyeleri ve COVID-19 iligkili bas
agris1 arasinda iliski gOsterememistir (Aamodt ve ark, 2004, Magdi ve ark, 2020).
Calismamizda da literatiirle uyumlu olarak ferritin ile COVID-19 iliskili bas agris1 arasinda

iliski gosterilememistir.

Fibrin bozunma drinleri olarak D-dimerler, yaygin olarak kullanilan inflamasyon
belirtegleridir ve artan pihtilagsma aktivitesini gosterir (Tripodi A, 2011). Daha yiksek D-
dimer diizeylerinin migrendeki ndrojenik inflamasyonda rol oynamasi beklenir. (Yicel ve
ark, 2014). Magdi ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢calismada COVID-19 ile iligkili bas agrisinin
sikligi veya yogunlugu ile herhangi bir iliski goOsteremedi (Magdy ve ark, 2020).

Calismamizda bas agris1 grubunun fibrinojen degerleri anlamli olarak yiiksek saptandi.

Bas agrilarinin analjezige cevabina bakildiginda Misir’da yapilan bir ¢alismada
hastalarin %32,6’smin analjezige ¢ok iyi cevap verdigini, %46,5’inin cevabin orta
olduguna, %20,9’unun analjezige cevabin az oldugunu séyledikleri gosterilmistir (Magdy
ve ark, 2020). Baska bir ¢alismada hastalarm ¢ogu analjezik sonrasi agrida hafifleme
bildirdi (Dos Anjos de Paula ve ark ,2021). Calismamizda hastalarin 5°i (%4,9) agri
kesiciye ¢ok yanit, 79’u (%77,5) orta diizeyde yanit, 18’nin (17,6) az yanit verdigi

saptandi.

Bas agrisinin fiziksel aktiviteyle iliskisi incelendiginde 73 kisinin katildigi bir
calismada %53’tiniin  bas agris1 egzersiz ile kotiilesiyordu (Rocha-Filho ve
Magalh&es,2020). Yapilan baska bir ¢aligmada ise hastalarin %70,8’i rutin fiziksel aktivite
veya Oksiiriik ile bas agrisinin siddetlendigini bildirdi (Dos Anjos de Paula ve ark ,2021).
Caligmamizda hastalarin 44’tiniin (%43,1) fiziksel aktivite ile bas agrisinin arttigi tespit

edilmistir. Hastalarin 1’nin(1,0) fiziksel aktivite ile bas agrismin hafifledigi tespit
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edilmistir. Hastalarin 57’sinde (55,9) bas agrismin fiziksel aktivite ile degismedi tespit

edilmistir.

Cahsmanmin kisithhklari; calismamiz klinik goézlemde yanliliga sebep olabilecek
sadece 198 hasta iizerinde calisildi. Ayrica yogun bakimda yatan hastalarin solunum
sikintist on planda olmasi nedeniyle ¢alismaya dahil edilmemesi ¢alismamizin genelleme
ozelligini azaltir. Calismamizda veriler kesitsel, retrospektif ve tele tip yontemiyle elde
edildi ayrica COVID-19’un salgin doneminde yapildigi i¢in hastalarin sikayetlerine
yonelik tanisal yontemlerden enfeksiyon riskini azaltmak amaciyla bilerek kaginildi. Bu
nedenle ¢aligmamizda belirtilen semptomlarin ¢ogu hastalarin subjektif tanimlamalariydi.
Norolojik belirtilerin dogrudan viriise mi ait yoksa dolayli olarak akciger hastaligi m1 veya

diger organ hasarlariyla mi ilgili oldugunu ayirt edemedik.

Sonug olarak; bu ¢alisma COVID-19 iliskili bas agrisi olan hastalarla yapilmis
kesitsel, gozlemsel ve retrospektif bir caligmadir. Calismamizda genellikle yaygim, fronto
temporal ve oksipital bélgede, zonklayici, NRS’ye gore orta siddetli agris1 olan hastalar
mevcuttu. Daha Once primer bas agrisi tanisina sahip olanlarda daha fazla bas agrisi
gorilmekteydi. Bas agris1 tanisina sahip olan hastalarn ¢ogu agrilarmin COVID-19
enfeksiyonu ile bagladigimi ve daha dnceki bas agrilarina benzemedigini belirtti. Bu da bize
yeni bir COVID-19 iliskili bas agris1 sendromu olabilecegini akillara getirdi. Bas agrisina
tat ve koku kaybinin eslik etmesi ortak norolojik yollarin kullanilmasiyla ilgili olabilirdi.
Komorbiditeler, 6zellikle solunum sistemi ile ilgili olanlar bas agrisin1 artirtyordu. Bas
agris1 agr1 kesicilere orta diizeyde cevapliydi ve fiziksel aktivite ile artiyordu. Laboratuvar
degerlerinden bas agris1 grubunda fibrinojen degerleri anlamli olarak yiiksek saptandi. Bu
nedenle COVID-19 enfeksiyonlu hastalar1 takip eden klinisyenler bu hastalarda
goriilebilecek bas agris1 ozelliklerine dikkat etmeliler ve bas agrismin erken COVID-19
enfeksiyon gostergesi olabilecegini akillarinda tutmalilardir. Sonug¢larimizin literatiire katki
yapacaginin kanaatindeyiz. Ancak bu konuda daha genis kapsamli, daha objektif sonuclar

iceren galigmalara ihtiyag¢ oldugunu diisiiniiyoruz.
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6. SONUCLAR

1. Calismamiza dahil edilen 198 olgunun (Hasta:102, Kontrol:96) olgularin
102’si (%51,5) erkek ve 96°s1 (%48,5) kadindi. Bas agris1 grubun 46°s1 (%45,14) erkek,
56’s1 (54,9) kadindi. Kontrol grubunun ise 56°s1 (%58,3) erkek 40°1(41,7) kadind1. Gruplar
arasinda cinsiyet agisindan anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

2. Calismamizda olgularin yas ortalamast 57,13+15,28 olup, bas agrist
grubunun yas ortalamasi 56,48+14,73, kontrol grubunun yas ortalamasi ise 57,81£15.89
oldugu saptandi. Bas agris1 ve kontrol grubu arasinda yas agisindan anlamli farklilik
saptanmadi (p>0,05).

3. Calismamizda olgulari 102’sinde (%51,5) kilo kaybi, 85’sinde (%42,9) tat
kaybi, 84’te (%42,4) koku kayb1 saptandi. Tat kaybi derecesine bakildiginda hastalarin
50’sinde (%25,3) tam tat kayb1 mevcutken 113’iinde (%57,1) tat kayb1 yoktu. Koku kaybi1
derecesine bakildiginda, hastalarin 50’sinde (%25,3) tam koku kayb1 varken,
114°tinde(%57,6) koku kayb1 yoktu. Enfeksiyon siddetine bakildigin da hastalarin
105’ nin(%53) hafif, 87’sinin (%43,9) orta ve 6’smin (%3) agrr gecirdigi saptandi. Bas
agris1 grubun 79’unda (%77,5) kilo kaybi, 55’inde (%53,9) tat kaybi, 51°de (%50,0) koku
kayb1 saptandi. Bas agris1 grubunda kilo kaybs, tat kaybi, koku kaybi, koku kayb1 derecesi
ve enfeksiyon siddetinin ciddiyeti anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,05). Gruplar
arasinda tat kaybi derecesi agisindan anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05)

4, Calismamizda bas agris1 grubunda kilo kayb1 ve cinsiyetin bagimsiz risk
faktorii oldugu saptandi. Koku kaybi olan bireylerde kilo kaybi, cinsiyet ve tat kaybinin
bagimsiz degisken oldugu saptandi.

5. Bas agris1 grubunun lenfosit ortalamasi 1324,91+743,98, kontrol grubunun
lenfosit ortalamasi 1481,46+928,40 saptandi. Gruplar arasinda hastalarin lenfosit sayisi
acisindan anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

6. Notrofil ortalamasi bas agris1 grubun da 4886.76+3027,33, kontrol
grubunun nétrofil ortalamasi 4558,63+3071,39 saptandi. Gruplar arasinda hastalarin
notrofil sayist agisindan anlaml farklilik saptanmadi (p>0,05).

7. CRP ortancas1 bas agris1 grubun da 15 (64,3), kontrol grubunun CRP
ortancast 12,2 (35,3) saptandi. Gruplar arasinda hastalarin CRP agisindan anlamli farklilik

48



saptanmad1 (p>0,05). Bas agris1 grubunun CRP degerleri anlamli olarak yiiksek saptandi
(p<0,05).

8. Fibrinojen ortancasi bas agrist grubun da 464 (189), kontrol grubunun
fibrinojen ortancasi 369 (218) saptandi. Bas agris1 grubunun fibrinojen degerleri anlaml
olarak yiiksek saptand1 (p<0,05).

9. D-dimer ortancasi bas agrist grubun da 336 (348), kontrol grubunun D-
dimer ortancasi 225 (264) saptandi. Bas agris1 grubunun D-dimer degerleri anlamli olarak
yiiksek saptandi (p<0,05).

10. Ferritin ortancasi bas agris1 grubun da 283 (513), kontrol grubunun ferritin
ortancas1 234,5 (449) saptandi. Gruplar arasinda hastalarin ferritin agisindan anlaml
farklilik saptanmadi (p>0,05).

11. Hastalarin ek hastalaliklar agisindan incelendigin de kardiyovaskiiler
hastalig1 olanlarin 35’inde(34,3), solunum sistemi hastaligi olanlarmn 21’inde (20,6),
norolojik sistem hastali§1 olanlarin 7’sinde (6,9), endokrin sistem hastaligi olanlarin
24’tinde (23,5), romatolojik hastalig1 olanlarin 5’inde (4,9), herhangi bir malignitesi
olanlarin 8’inde (7,8), psikiyatrik hastali§1 olanlarin 3’iinde(2,9), nefrolojik hastali§1 olan
hastalarin  3’iinde(2,9) bas agris1 goriilmiistiir. Calismamizda gruplar arasinda
kardiyovaskuler, norolojik, endokrin, sindirim, romatoloji, malignite, psikiyatri ve
nefrolojik komorbiditeleri agisindan farklilik saptanmadi (p>0,05). Bas agris1 grubunda
solunum patolojisi olan hasta sayis1 anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,05).

12. Bas agris1 grubunda ek bas agris1 siklig1 anlamli olarak yiiksek saptandi
(p<0,05).

13.  Mevcut bas agrisi olan hastalarin 21’inde(58,3) COVID-19 enfeksiyonu ile
iliskisi vardi. Hastalarin bas agris1 olanlarin 14’tinde (38,9) COVID-19 ile iligkisi yoktu.
Bas agris1 grubunda COVID-19 ile artis anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,05).

14.  Bas agrist olan grubun 6’smda (5,9) COVID-19 6ncesi bas agris1 mevcuttu,
2’sinde (2,0) COVID-19 sonras1 baslangi¢li bas agris1t mevcuttu, 94’iinde (92,2) COVID-
19 ile birlikte baglayan bir bas agrist mevcuttu.

15. Bas agris1 lokalizasyonuna baktigimiz zaman hastalarm 23’tinde (22,5)

frontal bolgede, 33’iinde (32,4) temporal bolgede, 17’ sinde (16,7) parietal bolgede,
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58’inde (56,9) oksipital bolgede bas agris1 mevcuttu. Hastalarin 23’iinde (22,5) yaygin,
10’unda (9,8) bilateral, 9’unda (8,8) tek tarafli bir bag agris1 mevcuttu.

16. Bas agris1 Ozelligine baktigimiz zaman 74’iinde(72,5) zonklayici,
22’sinde(21,6) sikistirict karakterdeydi.

17. Calismamizda bas agrisi siklig1 hafta ortancasi 4 (IQR:3) giin, bas agrisi
siiresi giinde ortancas1 6 (IQR:4), NRS (Niimerik Derecelendirme Olcegi) skoru ortancas1 7
(IQR 3), olarak sapland.

18. Hastalarin 26’sinda (%22,5) bas agris1 ates ile artarken, 76’sinda (%74,5)
bas agris1 ile ates arasinda iligki yoktu. Hastalarm 32’sinde (31,4) bas agrist oksiiriikle
artarken, 70’inde (68,6) bas agris1 ile Oksiiriik arasinda iliski yoktu. Hastalarin 12’sinde
(11,8) bas agrisina bulant1 kusma eslik ederken, 86’sinda (84,3) bulant1 kusma eslik
etmiyor. Hastalari bas agrilarinin oldugu dénem de 3’iinde (2,9) 1s18a, 7’sinde (6,9) sese,
9’unda (8,8) hem sese hem 1s18a kars1 hassasiyetleri mevcuttu. Hastalarin 83’iin de (81,4)
bas agrilarinin oldugu dénem de 1s18a ve sese karsi hassasiyetleri mevcut degildi.

19. Calismamizda hastalarin 5’1 (%4,9) agn kesiciye ¢ok yanit, 79°u (%77,5)
orta diizeyde yanit, 18’nin (17,6) az yanit verdigi saptandi.Bas agrisinin fiziksel aktiviteyle
iliskisi incelendiginde hastalarm 44’liniin (%43,1) fiziksel aktivite ile bas agrisinin arttigi
tespit edilmistir. Hastalarin 1°nin(1,0) fiziksel aktivite ile bas agrisinin hafifledigi tespit
edilmistir. Hastalarin 57’sinde (55,9) bas agrisinin fiziksel aktivite ile degismedi tespit

edilmistir.
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