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SARS-CoV-2’nin etken olduğu COVID-19 esas 
olarak, bazı hastalarda akut respiratuvar distres send-
romuna (ARDS) da yol açabilen bir viral pnömoniye 
neden olmakla birlikte, kardiyovasküler hastalıklar, 
inme, nöbetler, karaciğer hasarı, böbrek fonksiyon 
bozukluğu ve gastrointestinal semptomlar gibi çok 
çeşitli ekstrapulmoner görünümlerle de ortaya çıka-
bilmektedir. İlk klinik çalışmalar hem COVID-19’a 
karşı duyarlılığın hem de hastalığın sonucunun kar-
diyovasküler hastalıklarla (KVH) yakından ilişkili 
olduğunu göstermiştir. COVID-19 hastalarında, KVH 
prevalansı çok yüksek bulunmuş ve KVH varlığının 
mortalitede artışla da ilişkili olduğu gösterilmiştir.[1,2] 
Türk Kardiyoloji Derneği Arşivi Dergisi’nin bu sa-
yısında yayımlanan, Quisi ve ark.nın[3] makalesinde, 
normalde atriyal fibrilasyonu olanlarda inmeyi veya 
başka kardiyovasküler hastalıklarda mortaliteyi ön-
gördürebilen bir skorlama olan CHA2DS2-VASc sko-
runun, COVID-19’da da mortaliteyi öngördürebilece-
ği belirlenmiştir. Bu skorlamada kullanılan ileri yaş, 
kalp yetersizliği, hipertansiyon, diabetes mellitus, 
inme ve vasküler hastalıklar ağır seyirli COVID-19 
ve COVID-19’a bağlı mortalite için de tanımlanmış 
en önemli risk faktörlerindendir,[4,5] dolayısıyla bu 
skorun COVID-19’da mortaliteyi öngördürebilmesi 
akılcıdır. Ancak COVID-19 mortalitesinde erkek cin-
siyet bir risk faktörü olduğu için,[4] bu skorda yer alan 
kadın cinsiyetin erkek olarak modifiye edilmesi, sko-
run COVID-19’da mortaliteyi öngördürmedeki yeter-
liliğini artırabilir.

COVID-19, KVH’sı 
olanlarda daha ağır ve 
ölümcül seyretmesinin 
yanında, miyokart ha-
sarı, aritmiler, akut ko-
roner sendrom (AKS) 
ve arteriyel ve venöz tromboembolizm gibi kardiyo-
vasküler olayların gelişimine de katkı sağlıyor görün-
mektedir. Bu durum COVID-19 ve kardiyovasküler 
sistem arasında çift yönlü bir etkileşimin varlığını 
işaret etmektedir, ancak bu etkileşimin altta yatan me-
kanizmaları halen tam açıklığa kavuşturulamamıştır. 
COVID-19’un yol açtığı sistemik enflamasyon yükü-
nün subklinik hastalığın gelişimini hızlandırdığı veya 
yeni kardiyovasküler hasara neden olduğu ileri sürül-
müştür. KVH’lar dahil COVID-19 sırasında görülen 
tüm ekstrapulmoner görünümlerin patogenezinde, 
SARS-CoV-2’nin konak hücresine girme reseptörü 
olan ACE2’nin akciğer dışında çok sayıda dokuda bu-
lunması nedeniyle direkt viral invazyonun da önemli 
bir mekanizma olabileceği düşünülmektedir. Patoge-
nezde yeri olabilecek diğer mekanizmalarsa endotel 
hasarı ve tromboenflamasyon ve ACE2’nin yer aldığı 
renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin düzensizli-
ğidir.[1,2]

İmmün yanıtın disregülasyonu ve hiperenfla-
masyon: Viral pnömoninin, özellikle etkili bir bağışık 
yanıtı olmayan kişilerde tetiklediği sistemik hiperenf-
lamasyonun, COVID-19’daki bu çok çeşitli tablola-
rın gelişmesinde önemli bir rolü olması muhtemeldir. 

Kısaltmalar:
ACE	 Anjiotensin	dönüştürücü	enzim
AKS	 Akut	koroner	sendrom
KVH	 kardiyovasküler	hastalık
RAAS	 Renin-anjiyotensin-aldosteron		
	 sistemi
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Kontrol altına alınamayan SARS-CoV-2 enfeksiyonu, 
immün sistem tarafından tümör nekroz faktörü- α, IL-
1β ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokin ve kemokinle-
rin aşırı üretildiği çoklu organ hasarıyla sonuçlanan 
bir sitokin fırtınasını tetikleyebilir.[1]

Virüsün direkt sitopatik etkisi: Histopatolojik ça-
lışmalar SARS-CoV-2’nin solunum yolu dışında böb-
rek, miyokart, nörolojik, farengeal ve gastrointestinal 
dokulara da tropizm gösterdiğini; tek hücre RNA-se-
kans çalışmalarıysa virusün reseptörü olan ACE2’nin 
(ve TMPRSS2) akciğer tip II alveoler epitel hücrele-
rinde, nazal goblet sekretuvar hücrelerinde, kolanji-
yositlerde, kolonositlerde, özofageal keratinositlerde, 
gastrointestinal epitel hücrelerinde, pankreatik β-hüc-
relerinde ve renal proksimal tübüller ve podositler-
de de bulunduğunu göstermiştir. Birçok çalışmada 
kalp, beyin, karaciğer ve böbrek gibi solunum dışı 
organlarda da SARS-CoV-2’nin direkt invazyonun 
histolojik kanıtları tanımlanmıştır.[6–8] Kısa süre önce 
yapılmış in vitro bir çalışmada insan pluripotent kök 
hücresinden türetilmiş kardiyomiyositlerde (hPSC-
CM) ACE-2 viral reseptörü ve diğer viral işlem fak-
törlerinin bulunduğu, SARS-CoV-2’nin hPSC-CM’yi 
kolaylıkla enfekte edip, içinde kolaylıkla üreyerek 
hızla hücre ölümüne neden olduğu gösterilmiştir. Ek 
olarak enfekte hPSC-CM’nin hem elektrofizyolojik, 
hem de kontraktil özelliklerinde ilerleyici bozulmalar 
görülmüştür. Bu nedenle COVID-19’la ilişkili kardi-
yak semptomların SARS-CoV-2’nin direkt kardiyo-
toksik etkisinden kaynaklanmasının olası olduğu, bu 
hastalıktan iyileşenlerde uzun dönem sekel kardiyak 
komplikasyonların görülebileceği ifade edilmiştir.[9] 

Endotel hasarı ve tromboenflamasyon: Otop-
si çalışmaları SARS-CoV-2’nin endotel hücrelerini 
direkt enfekte edebileceğini, bunun da endotelde-
enflamasyona yol açabileceğini düşündürmektedir.[7] 
Endotel hücrelerinin her organın önemli bir bileşeni 
olduğu ve çok yüksek oranda ACE2 içerdiği düşünül-
düğünde, SARS-CoV-2’nin yol açtığı endotel enfla-
masyonu ve bunu izleyen koagülasyon aktivasyonu 
COVID-19’daki geniş klinik görünümlerin altta yatan 
nedeni olabilir. 

Renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin 
(RAAS) disregülasyonu: SARS-CoV-2 enfeksi-
yonuyla ilişkili doku hasarında bir diğer akla yakın 
mekanizma, RAAS’ın fonksiyonlarının uygunsuz 
hale gelmesidir. RAAS, sıvı-elektrolit dengesi, kan 
basıncı regülasyonu, vasküler geçirgenlik ve doku 

büyümesi gibi vücudun anahtar süreçlerinde rol alan 
düzenleyici peptidlerin kaskadından oluşmaktadır. 
Hücre membranına bağlı aminopeptidaz olan ACE2, 
SARS-CoV-2’nin konak hücresine giriş reseptörüdür 
ve normalde RAAS yolağının güçlü bir karşı düzen-
leyicisi olarak tanımlanmıştır, akut akciğer hasarına 
karşı da koruyucu görünmektedir. ACE2, anjiyoten-
sin I’i inaktif anjiyotensin 1-9’a; anjiyotensin II’yi 
ise vazodilatör, antiproliferatif ve antifibrotik özel-
likleri olan anjiyotensin 1–7’ye dönüştürür, böylece 
renin-anjiyotensin sisteminin aracılık ettiği vazokons-
trüksiyonu azaltır. ACE2 kalpte de bol miktarda bu-
lunmakta ve hipertansiyon, konjestif kalp yetersizliği 
ve ateroskleroz gibi RAAS’ın aktivasyonu durumla-
rında anjiyotensin II’nin etkilerine karşı koymakta-
dır. COVID-19 seyrinde ACE2 seviyeleri hastalığın 
farklı evrelerinde değişkenlik gösterir; hücre yüzeyin-
de ACE2 seviyesinin yükselmesi SARS-CoV-2’nin 
konak hücresine girişini kolaylaştırmasına rağmen, 
otopsi çalışmalarında SARS-CoV-2 enfeksiyonundan 
sonra kalpte ACE2 seviyelerinin düştüğü görülmüş, 
COVID-19 enfeksiyonunun azalmış ACE-2 görü-
nümüyle sonuçlandığı bildirilmiştir. Fare modelinde 
SARS-CoV spike proteininin ACE2’ye bağlanması, 
ACE2 down-regülasyonu’na, anjiyotensin II artışına 
ve sonuçta pulmoner vasküler geçirgenliğin artarak 
akciğer ödemi ve azalmış akciğer fonksiyonlarına 
yol açmış; rekombinan ACE2 veya losartan tedavisi 
akciğer hasarını hafifletmiştir.[10,11] Kalp ve akciğerler 
üzerine koruyucu etkileri tanımlanmış olan ACE2’nin 
azalması, kardiyak disfonksiyona ve aterosklerozun 
ilerlemesine, aynı zamanda akciğer hasarının artması-
na yol açıyor olabilir. Kardiyomiyositlerde, kardiyak 
fibroblastlarda ve koroner endotellerde de bulunan 
ACE2 bir taraftan virüsün konak hücreye girmesi 
için reseptör görevi görerek vücuda zarar verirken, 
diğer taraftan konağın kardiyak fizyolojisi için yarar-
lı etkiler göstermektedir. COVID-19 tedavisinde re-
kombinan ACE2 kullanımı veya RAS inhibisyonuyla 
ACE2 seviyesini manipüle eden terapötik müdahale-
ler halen tartışmalı olup, bu konuda çalışmalar devam 
etmektedir. SARS-CoV-2’nin patofizyolojisi sadece 
ACE-2 ile ilişkili yolaklara bağlanamamakla birlikte, 
bu bulgular COVID-19’un organa özgü klinik görü-
nümlerinde etkili olabilir.[12–14] ACE inhibitörleri veya 
anjiyotensin reseptör blokerleri (ARBs) kullanan bazı 
hastalarda, bu ajanların ACE-2 seviyesini artırabildi-
ğini bildiren çalışmalar vardır. Bu nedenle bu ajanları 
alan COVID-19 hastalarında daha kötü sonuçlar açı-
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sından riskin artabileceği speküle edilmiştir. Ancak şu 
ana kadar yapılan çalışmalarda ACEİ veya ARB kul-
lanımıyla COVID-19’un şiddeti arasında bir bağlantı 
saptanmamış,[15,16] bazı çalışmalardaysa bu ilaçların, 
hastalığın ağırlığını hafifletebileceğine dair veriler 
elde edilmiştir.[17] Ayrıca, COVID-19 pandemisinden 
önce yapılan çalışmalarda, ACEİ ve ARB’lerin bıra-
kılmasının bazı hastalarda altta yatan kardiyovasküler 
veya böbrek hastalığını alevlendirebileceği ve artmış 
mortaliteyle yol açabileceği gösterilmiştir.[18] Sonuç 
olarak, şu anda hemen tüm ulusal rehberlerde, ACEİ 
veya ARB kullanan COVID-19 hastalarında, başka 
bir gereklilik (hiperkalemi, hipotansiyon vb) olma-
dıkça bu ajanların kesilmesi önerilmemektedir.[19] 

COVID-19 seyrinde en sık tanımlanmış KVH’lar 
miyokart hasarı, aritmiler, akut koroner sendrom, 
tromboemboli ve daha çok çocuklarda görülen, kar-
diyak disfonksiyon ve koroner damar anormallikleri 
gibi Kawasaki hastalığına benzer özellikleri olan hi-
perenflamatuvar bir sendromdur. Ateş veya öksürük 
gibi tipik semptomlarla başvurmayan bazı hastalarda 
kardiyak semptomlar COVID-19’un ilk klinik bulgu-
ları olabilir. 

Miyokart hasarı ve miyokardit: COVID-19 sey-
rinde miyokart hasarı sık karşılaşılan bir tablo olup, 
miyokart hasarı gelişmesi bağımsız olarak yüksek 
mortaliteyle ilişkilidir. Şu ana kadar COVID-19’la 
ilişkili miyokart hasarının mekanizması tam olarak 
açıklığa kavuşturulamamıştır. Ancak, var olan klinik 
kanıtlara dayanarak miyokart hasarı esas olarak ileri 
sistemik enflamasyondan kaynaklanıyor görünmekte-
dir. Küçük bir hasta grubundaysa SARS-CoV-2 aynı 
zamanda miyokardı doğrudan enfekte ederek viral 
miyokardite yol açabilir.[1,2] 

Akut koroner sendrom: SARS ve influenza da-
hil diğer enfeksiyon hastalıklarında olduğu gibi CO-
VID-19 da AKS’yi tetikleyebilir. COVID-19, ciddi 
sistemik enflamasyon olmayan hastalarda da AKS’ye 
neden olabilmektedir. COVID-19 seyrinde AKS sıklı-
ğı bilinmemektedir. COVID-19 salgını sırasında sağ-
lık kuruluşlarındaki yoğunluk nedeniyle, COVID-19 
hastalarındaki akut miyokart enfarktüsü olanların 
sayısı ilk çalışmalarda tam değerlendirilememiş ola-
bilir. COVID-19’un indüklediği AKS’nin altta yatan 
mekanizması, sistemik enflamasyon veya sitokin fır-
tınası nedeniyle gelişen plak rüptürü, koroner spazm 
veya mikrotrombüsler olabilir. COVID-19’un AKS’yi 
indükleme potansiyeline rağmen İtalya, İspanya ve 

ABD’de COVID-19 salgını sırasında bildirilen AKS 
sayılarında, COVID-19 öncesi dönemlere göre belir-
gin düşüş olmuş; AKS nedeniyle hastaneye yatışlarda 
%42–48 ve ST segment yükselmeli ME’da perkütan 
koroner girişim oranında ise %38–40’lık bir azalma 
görülmüştür.[20] Bunun tersine, İtalya’da COVID-19 
salgını sırasında hastane dışında kardiyak arrest sıklı-
ğı artmıştır. Bu gözlem, ESC tarafından yapılmış kü-
resel bir surveyde miyokart enfarktüsü nedeniyle acil 
hastane başvurusu sayısında >%50’den fazla azalma 
bulunmasıyla uyumludur.[21] Türk Kardiyoloji Derneği 
Arşivi dergisinin bu sayısında Çinier ve ark. da benzer 
bulgular bildirmiş, bir yıl öncesine göre miyokart en-
farktüsü ile başvuran ve primer perkütan girişim yapı-
lan hasta sayısında önemli derecede azalma olduğunu 
ve salgın döneminde başvuran hastalarda girişim süre-
lerinin daha uzun olduğunu gözlemlemişlerdir.

Kalp yetersizliği: İlk yapılan çalışmalarda hasta-
neye yatırılan COVID-19 hastalarının %25 kadarında 
kalp yetersizliği tanımlanmıştır, bu oran ölen hasta-
larda %49 olarak bildirilmiştir. Hastaneye yatırılan 
hastaların %49’unda, ölenlerin %85’inde N-terminal 
pro-B-tip natriüretik peptidde yükselme saptandığı 
bildirilmiştir. COVID-19 hastalarının yaşlı ve önce-
sinde koroner arter hastalığı, hipertansiyon ve diyabet 
gibi komorbiditeleri olduğu göz önüne alındığında, 
kalp yetersizliğinin bu durumların alevlenmesinden 
kaynaklanmış olabileceği düşünülmektedir. Bununla 
birlikte COVID-19 nedeniyle hastaneye yatırılan has-
taların yaklaşık dörtte birinde kalp yetersizliği geliştiği 
düşünüldüğünde, pulmoner konjesyonda kalp yeter-
sizliğinin olası rolü de mutlaka dikkate alınmalıdır.[22]

Aritmiler ve ani kardiyak ölüm: COVID-19 
seyrinde aritmi ve ani kardiyak ölüm bildirilmektedir. 
Ateş ve öksürüğü olmayan hastalarda çarpıntının en 
sık tanımlanan semptom olduğu rapor edilmiştir.[23] 
Çin’den yapılan bir çalışmada hastaların %17’sinde, 
YBÜ’de yatanların %42’sinde kardiyak aritmi olduğu 
bildirilmiştir. Ancak, COVID-19’un kardiyak aritmi 
gelişimine ne şekilde katkı sağladığı belirsizdir, bi-
lindiği gibi atriyal veya ventriküler taşikardi ve fib-
rilasyon miyokart hasarı veya ateş, sepsis, hipoksi ve 
elektrolit anormallikleri gibi diğer sistemik nedenler-
le tetiklenebilir.[24] Ek olarak ağır COVID-19 hastaları 
sıklıkla aritmiyi indükleyebilen antiviral ve antibiyo-
tiklerle tedavi edilmektedir. 

Koagülasyon anormallikleri ve tromboz: CO-
VID-19 tromboembolik olaylarla sonuçlanabilen 
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koagülasyon anormallikleriyle ilişkilidir. COVID-19 
hastalarında genellikle D-dimer seviyelerinde yük-
selme gözlenirken, trombosit sayılarında düşüklük ve 
protrombin zamanında uzama nadiren ve hafif sevi-
yeli olarak belirlenmektedir. Ek olarak, bu hastalar-
da fibrinojen ve faktör VIII seviyeleri de yükselmiş 
olup hiperkoagülabıl bir durumu işaret etmektedir.[1,2] 
Çin’de yapılmış çalışmalarda hastaların yaklaşık yarı-
sında D-dimerin >0.5 mg/lt’den yüksek olduğu, D-di-
mer seviyesi >1 mg/l olanlarda ölüm riskinin 18 kat 
daha yüksek olduğu bildirilmiştir.[25] COVID-19’da 
görülen koagülasyon anormallikleri tipik disemine 
intravasküler koagülasyon ölçütlerine uymamaktadır, 
ancak yine de COVID-19’un çeşitli kardiyovasküler 
görünümlerine katkı yapıyor olduğu düşünülmek-
tedir. COVID-19 hastalarında klinik olarak artmış 
tromboembolik olay gözlenmesi hiperkoagülabıl bir 
durumun varlığını işaret etmektedir. Derin ven trom-
bozu ve pulmoner emboliyi içeren venöz tromboem-
boliler kritik COVID-19 hastalarında sık tanımlanan 
durumlardır. COVID-19’da bu koagülasyon anormal-
liklerinin, özellikle hiperkoagülasyonun altında ya-
tan mekanizmalar tam açıklanamamıştır. Bir hipotez, 
COVID-19 tarafından indüklenen ağır enflamatuvar 
yanıt ve endotel hasarının altta yatan komorbiditeler-
le birlikte hastalarda hiperkoagülabıl duruma eğilim 
yarattığı şeklindedir. Bu hastalara verilen bazı antivi-
ral ilaçlar ve deneysel tedavilerin de, anti-trombosit 
ajanlar ve antikoagülanlarla ilaç-ilaç etkileşimlerine 
girmek yoluyla trombozu ve kanama olaylarını ko-
laylaştırabileceği de akılda tutulmalıdır. COVID-19 
hastalarında antikoagülan tedavinin koruyucu etkisini 
doğrulayacak randomize kontrollü çalışmalar gerek-
lidir.[1,2,26,27] 

Kawasaki hastalığı: Çocukların COVID-19’a 
erişkinlerden daha az duyarlı olduğu ve hastalığı ge-
nellikle asemptomatik veya hafif semptomlarla ge-
çirdikleri bilinmektedir. Ancak, çok küçük bir grup 
çocukta COVID-19’un ciddi enflamatuvar semptom-
lara yol açtığı görülmüştür.[28,29] Önce İngiltere’de,[25] 
sonrasındaysa İtalya’da,[29] çocuklarda SARS-CoV-2 
enfeksiyonunun neden olduğu, koroner arter anormal-
likleri dahil Kawasaki hastalığına benzer özelliklerle 
seyreden bir hiperenflamatuvar sendrom tanımlanmış, 
hastalık “Çocukta Multisistem İnflamatuvar Sendrom 
(MIS-C)” olarak adlandırılmıştır.[30] 

Sonuç olarak, COVID-19 kardiyovasküler has-
talığı olanlarda daha sıklıkla görülüp, daha ağır en-

feksiyonlara yol açarken, farklı mekanizmalarla yeni 
kardiyovasküler hastalıkların gelişimine de katkı 
sağlıyor görünmektedir. COVID-19 hastalarının ilk 
değerlendirilmelerinde, CHA2DS2-vASc skoru gibi 
kardiyak riskleri değerlendiren skorlamaların gere-
ğinde modifiye edilerek kullanımı, hem hastalığı ağır 
seyredecek olanların erkenden tanımlanarak uygun 
şekilde yönetiminin sağlanmasına, hem de kardiyo-
vasküler komplikasyon gelişebilecek olanların öngö-
rülmesine yardımcı olabilir.
Çıkar çatışması: Bulunmamaktadır.
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