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ilk olarak 2019 yili aralik ayinin sonunda Cin’in Hubei eyaletinin Wuhan sehrinde
tespit edilen bir koronaviris hizla tiim diinyaya yayilmis, 11 Mart 2020’de Diinya Saglik
Orgiitii tarafindan pandemi ve acil durum olarak ilan edilmistir. Bu yeni koronaviriis Se-
vere Acute Respiratory Syndrome-Coronavirus2 (SARS-CoV-2), neden oldugu hastalik da
Coronavirus disease 19 (COVID-19) olarak isimlendirilmistir. Bugiine degin 30 milyondan
fazla kisi bu hastaliktan etkilenmis, bir milyona yakin kisi de hayatini kaybetmistir.

Birgok organ ve sistemi etkileyen COVID-19'un morbidite ve mortalitesinde en fazla
etkili olan stiphesiz akciger tutulumudur. Bu nedenle COVID-19 nedeniyle hastaneye ya-
tan veya yogun bakim gereksinimi olan hastalarin yonetiminde g6giis hastaliklari hekim-
leri dnemli roller Gstlenmektedir. Bu bir pandemidir ve iyi yonetilmedigi takdirde ortaya
insanhigin unutamayacagi kotu sonuglar gikabilir. Toplum sagligini 6nceleyen ve lyelerine
bu baglamda hizmet eden Tirkiye Solunum Arastirmalari Dernegi, pandemiye butincil
bir yaklasim anlayisiyla, Eurasian Journal of Pulmonology’nin ‘Coronavirus Hastaligi 2019
(COVID-19) ve Akciger: Gogus Hastaliklari Uzmanlarinin Bilmesi Gerekenler’ bashkli ek
sayisinin devami niteliginde olan bu kitabi tGyeleriyle bulusturmak istemistir.

Bu kitapta COVID-19 pandemisinin yonetiminden, asi ve ila¢ ¢alismalarina, 6zel
durumlardaki yonetiminden ruh saghgina etkilerine ve ekonomi-politigine kadar tim
yonleri konuyla ilgili uzmanlar tarafindan giincel bilgileri icerecek sekilde hazirlanmistir.
Tam yazarlara, bu zor ve stresli donemde katkilarindan dolayi ictenlikle tesekkir ederiz.
Faydali olmasi dilegiyle...

Editorler
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Prof. Dr. Ulkii YILMAZ
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BOLUM 1
COVID-19 PANDEMISININ YONETiMI

Selma Metintas

Pandemi klasik olarak “diinya ¢apinda veya ¢ok genis bir alanda, uluslararasi sinir-
lari asan ve genellikle ¢ok sayida insani etkileyen bir salgin” olarak tanimlanir (1). Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) tanimlamasina gére bir pandemi ancak asagidaki tic kosulu sagladi-
ginda baslamis sayilir (2):

1. Nifusun daha 6nce maruz kalmadigi bir hastaligin ortaya ¢ikmasi

2. Hastaliga sebep olan etmenin insanlara bulagsmasi ve tehlikeli bir hastaliga yol
agmasl

3. Hastalik etmeninin insanlar arasinda kolayca ve devamli olarak yayilmasi

Salgin hastaliklarin olusturdugu buylik pandemiler arasinda; 1347-1351’de etkin
olan bubonik veba (kara 6lim), 1520’de gorilen Cicek hastaligl, 1918-1919’da etkin olan
ispanyol gribi, 1981’de baslayan ve halen devam etmekte olan HIV/AIDS, 2009-2010’da
gorilen Swine Influenza Virus (SIV/ HIN1) pandemileri yer almaktadir (3,4).

Cin’in Wuhan kentinde baslayarak, 2019 Aralik ayinda diinya geneline yayilan ve
halen devam eden COVID-19 pandemisi, salgin hastaliklar tarihinde son ve en 6nemli
hastalik olarak etkisini siirdiirmektedir. COVID-19 salginini, DSO 30 Ocak 2020’de “ulus-
lararasi boyutta halk saghg acil durumu”, virlisiin yayihmi ve siddeti nedeniyle de 11
Mart’ta kiiresel salgin (pandemi) olarak tanimlamistir (5,6). DSO’niin 12 Eyliil 2020 tarihi
itibariyle bildirdigi laboratuvar onayl vaka sayisi 28.516.744, 6lim sayisi 916.005'dir.
Tirkiye’de 11 Mart 2020 tarihinde ilk vakanin resmi olarak bildirilmesinden sonra 12
Eylil 2020’ye kadar 289.635 vaka, 6.999 6lim bildirilmistir (7).

Pandemi Seyrinin Baglica Belirleyicileri

Bir pandeminin seyrinin bircok belirleyicisi konu edilse bile, baslica belirleyicileri;
temel Gireme katsayisi, vakada 6lim hizi, asemptomatik ve hafif vakalarin orani, etkenin
bulasicilik siiresi ve kontrol &nlemlerinin basari durumu’dur. ilk faktérler etkenin ézel-
likleriyle ilgili olup degistirmek mimkiin olmadigindan, pandemi seyrini degistirebilecek
en 6nemli faktor kontrol 6nlemlerinin uygulanmasidir, bir diger ifadeyle pandeminin iyi
yonetilmesidir (8).

Bir salginin seyri icin esas belirleyici “temel Greme katsayisi (R )”dir. Duyarl (bagigik
olmayan) bir popilasyonda, kontrol 6nlemleri olmaksizin infekte bir kisi tarafindan in-
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fekte edilebilecek kisilerin sayisi olarak tanimlanir. Salgin sirasinda Greme sayisi (Rt) 1’in
Uzerindeyse infekte kisi sayisi artar; deger 1’in altinda ise infekte kisi sayisi azalir ve sal-
gin durur. Basarili kontrol 6nlemleri veya artan sayida bagisiklik (stirt bagisikligi) ile Rt,
Lin altina duger (8). Cin’de, bu salgin icin R 2,5 olarak tahmin edilmistir. Bu deger bircok
zoonotik salginin ve dnceki mevsimsel grip salginlarinin yani sira, son 100 yildaki 4 grip
salgininin R degerlerinden daha yiiksek olmustur (H5N1 influenza virusu: <1; mevsimsel
influenza: 1.3; 1918: 1.8; 1957: 1.7; 1968: 1.8; 2009: 1.5) (9,10).

Heniz bilinmeyen epidemiyolojik faktorleri hesaba katmadan, kontrol dnlemleri de
olmazsa 2.5'lik bir R degeri, poplilasyonun yaklasik %60’inda infeksiyona yol agar (1/1—R0
olarak hesaplanir). Basarili kontrol 6nlemleri veya artan sayida toplum bagisikhgi (stri
bagisikligi) ile Rt, 1’in altina dlser (8). Bununla birlikte, 6zel epidemiyolojik kosullar altin-
da R degerlerinin oldukea yliksek degerlere ulagabilmesi de mimkindr. Ornegin yolcu
gemisi Diamond Princess’te yapilan galismada R, 14.8 olarak hesaplanmistir (11).

Pandeminin seyrini belirleyen bir baska degisken “vakada 6l1im hizi”dir. Bir salginin
baslangicinda 6lim hizi kesin olarak belirlenemez, ¢linkli asemptomatik ve hafif hastalik-
lar tam olarak kaydedilmez. Bu durum, vakada 6liim hizinin yiiksek olmasi tahminine yol
acar, ¢inki hesaplama, gecikmis 6limler nedeniyle eksik takip verilerine dayanir. Bas-
langicta etkilenen popllasyonlardaki farkhliklar nedeniyle tlkeler arasinda karsilastirma
yapmak zordur (12). Mevsimsel grip icin %0,1’lik 6l1Gm hizi, COVID-19’un 6limcilligine
iliskin %0,3 ile %5,8 araliginda goriilen hesaplamalara gore 6nemli 6lglide distiktlr. CO-
VID-19 hakkindaki Nisan 2020'nin sonuna kadar yayinlanmis makalelerin sistematik bir
incelemesine ve meta-analizine dayanarak yapilan bir hesaplamada, hastaligin enfeksi-
yon 6lim hizi %0,75 (%95 G.A.: 0.49-1.01) olarak tahmin edilmistir (13). COVID-19'da
yashlar ve huzurevlerinde yasayanlar arasinda ¢ok yiksek 6lim hizlari bulunmustur;
ABD’de verilerin iyi tutuldugu bir huzurevinde 6lim hizi %33 olarak bildirilmistir (14).

“Asemptomatik ve hafif COVID-19 vakalari”nin bu pandemide tiim vakalar arasin-
daki orani heniz givenilir bir sekilde tahmin edilemiyor. Asemptomatik olgularin orani
Diamond Princess kohortunda %18, Wuhan’dan tahliye edilen Japon kohortunda %33
olarak bildirilmistir. Cin’de asemptomatik vaka oraninin ¢ok disiik oldugu tahmin edil-
mektedir. Diger tahminlerde, asemptomatik ve dolayisiyla normalde test edilmemis (an-
cak muhtemelen bulasici) vakalarin, bu grup icin mevcut olanlarin ancak %50’sini olus-
turdugu varsayillmaktadir (15-17).

COVID-19’da “bulasiciligin suresi” hakkinda az sayida glvenilir veri bulunmaktadir.
Mevcut birkag klinik-virolojik ¢calisma, bulastiricilik siresinin COVID-19 igin uzun gorin-
diguni gostermektedir. Bulastiricilik inkiibasyon déneminden sonra 10 veya daha fazla
gln stirmektedir (18). Bazi raporlarda “stiper yayicl” tanimi ile adlandirilan, daha uzun
glnler bulastirici olabilen vakalar bildirilmistir (19).

Etkeninin yukarida siralanan 6zelliklerinde degisiklik yapabilecek, boylece pande-
minin seyrini degistirecek olan belirleyici etmen kontrol dnlemlerini almadaki basari,
yani, pandeminin yonetimidir.
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COVID-19 PANDEMISINIiN YONETiMI

Pandemi Yonetimi

DSO’niin 10 Mart 2020 tarihli “50. COVID-19 Pandemi Durum Raporu”nda, CO-
VID-19’a karsi kullanilabilir bir asi ve 6zgln tedavi yéntemlerinin olmadigi ve yakin ta-
rihte de olmayacag ifade edilmektedir (20). Korunmada en énemli strateji olan asinin
gelistirilmesi ve yaygin olarak kullanilmaya baslanmasi SARS-CoV-2"nin olusturdugu pan-
deminin kontrol altina alinmasi icin ideal bir miidahale olacaktir. Asiyi gelistirme igin ¢cok
sayida galisma vardir. Ancak yaygin kullanilabilir bir aginin en erken 2021 ilkbaharinda
elde olabilecegi anlasilmaktadir. Bu durum diger koruyucu 6nlemlerin ¢ok hizli ve en
etkili bigcimde uygulamasini 6n plana ¢gikarmaktadir (21).

DSO hazirlanan pandemi kontrol kilavuzunda pandemi yénetimi basamaklari on
baslik altinda toplanmaktadir (22):

1. Ulusal koordinasyon

2. Risk iletisimi ve Toplum Katilimi

3. Halk Saghgi Onlemleri

4. Siirveyans, Risk ve Siddet Degerlendirmesi

5. Olgu Yonetimi

6. Enfeksiyonu Onleme ve Kontrol

7. Ulusal Laboratuvar Agi Olusturma

8. Lojistik Saglama

9. Yasamsal Olaylarin Devamliliginin Saglanmasi
10. Arastirma ve Gelistirme

Ulusal Koordinasyon (Esgiidiim):

Pandeminin dnlenmesinde ulusal diizeyde kamu ve 6zel sektoriin tam bir uyum
icinde olmasi ve toplumda yapilmasi gerekenlere azami diizeyde 6zen gostermesi 6nem-
lidir (23). Pandemi hazirlik planlamalarinda, ilgili kurum ve kuruluslar arasinda esgtidi-
miin nasil saglanacagi belirlenmistir. Ancak, uygulama sirasinda olusabilecek riskler ve
¢6zUm vyollari da tiim yonleriyle ele alinmaldir. Pandemi sirasinda alinacak énlemlere
toplumun ve kamu, 6zel kurum/kuruluslarin katiiminin degerlendirilecegi ve izlenebile-
cegi sistemlerin kurulmasi gerekir.

Esglidiim calismasi ile ilgili olarak tilkemizde kurulan il Pandemi Kurullarinin olustu-
rulmasi 6rnek olarak verilebilir (23,24).

Risk iletisimi ve Toplum Katilimi:

“Risk iletisimi” bir riskli durumda neden olan etmen ile ilgili olarak topluma bilgi
verilmesini kapsar (25). Salgin yonetiminde énemli bir baska konu da toplum katilimi-
nin saglanmasidir (26). Toplumun algilari ve yanlis bilgilerin erkenden saptanmasi salgin
seyri acisindan 6nemlidir. Salgina toplum katilimini saglamak, alinacak kararlarin kil-
tirel yonden uygun ve toplumla empati kuran katilim mekanizmalarinin gelistirilmesi
ile mimkin olabilecektir. Bir pandemide alinacak dnlemlere karsi toplumun algilari ve
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yanlis bilgilerini erken saptama ve dogru davranislari topluma kazandirmak icin katilim
mekanizmalari gelistirilmelidir (25,26).

Toplumda bilinenler, bilinmeyenler, yayilimi 6nlemek ve kontrol altina almak igin
nelerin yapilmakta oldugu hakkinda iletisim kurmak temeldir. Bu baglamda, halkla etkin
iletisim icin, risk algilari, yliksek riskli gruplar, kolaylastirici ve engelleyicilerin analizleri
yapilmali ve etkili mekanizmalar olusturulmalidir. Hikimetler politikalarinda ve hazirla-
nan eylem planlarinda bireylerin davranislari ve algilarini temel almali ve midahaleler
buna goére olusturulmalidir (27).

Halk Saghg Onlemleri:

COVID-19 pandemisinin baslangicindan beri yaklasik 9 aylik donem ge¢mis olmasi-
na ragmen; pandemiyi basariyla kontrol etmek icin en agirlikl olarak halk saghg mida-
haleleri mevcuttur. Halk saghgi dnlemlerinin bazi 6zellikleri vardir:

Bunlardan birisi halk sagligr dnlemlerinin tabakalandiriimasidir. Tek bir énlem ye-
terli olmayacagindan 6nlemlerin kombinasyonu yapilmahdir.

Bir digeri, halk sagligi dnlemleri, genellikle toplum tabanldir. Toplum tabanh 6n-
lemler, hem asemptomatik hem de semptomatik olarak enfekte kisiler tarafindan bu-
lasmayi azaltma avantajina sahiptir. Ancak bu kadar genis tabanli radikal midahalelerin
ekonomik ve sosyal hayata etkisi ve hepsinden 6nemlisi sosyal olarak ne kadar siire ka-
bul edilebilir olduklari konusunda daha az fikir birligi vardir (9).

Huzurevleri, engelli bakimevleri, hapishaneler, multeci kamplari gibi risk gruplarin-
da yogunlastiriimis 6nleme midahalelerininin etkisi (6rnegin, bakim evlerine ve hasta-
nelerin kritik bélimlerine ziyaretlerin kisitlanmasi ve yasaklanmasi) énemlidir (28). Yal-
nizca yaslilar ve ylksek riskli hastalar icin kapsamli 6nleyici tedbirlerin alternatif dnerisi
(ters izolasyon) halen tartisiimaktadir.

Halk sagligi onlemleri olarak dogru bir sekilde uygulanmalari halinde, COVID-19’un
bulasmasinin azaltilmasi/6nlenmesinde énemli olan uygulamalar asagidaki sekilde sira-
lanabilir (23,29,30):

e Sosyal mesafe (en az 1,5 metre, 5-6 adim)

e El hijyeni (el yikama, el antiseptigi kullanimi)

e Solunum hijyeni

e Cevrenin olumlu hale getirilmesi

*  Yizey temizligi

e  Dezenfeksiyon

e Kapali ortamlarin sik havalandiriimasi

e i¢ortam hava kalitesinin iyilestirilmesi

e  Gerekli durumda risklere paralel uygun kisisel koruyucu ekipman kullanimi
(maske, ylz koruyucu kullanimi)

e Saglik egitimi
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COVID-19 pandemisine karsi yurt ¢capinda uygulanmasi gereken temel yaklasim,
insanlarin birbirleriyle temas oranlarini azaltarak virlisiin hasta kisiden saglikli kisiye bu-
lasmasini azaltmak, yani toplum hareketliligini sinirlandirmak (community containment)
olmalidir (29). Toplum hareketliliginin sinirlanmasi toplumun biyuk bir ¢gogunlugunun
uymasl kosuluyla, kisilerin fiziksel olarak bir arada ve birbirlerine yakin olmalarini en-
gellemek, etkilesimleri ve hareketliligi azaltmaktir. Yakin temasi engellemek icin bitin
toplantilarin iptali, okullarin kapatilmasi, toplu zaman gegirilen isyeri ve mekanlarin ka-
patilmasi, evden galismanin benimsenmesi ve temel ihtiyaglari kargilamak icin zorunlu
hallerde fiziksel uzakligin korunmasi gibi uygulamalar yirirlige konabilir. Bu uygulama,
toplumun temel ve saglik ihtiyaglarini karsilayacak planlama ve 6rgltlenmenin saglan-
masi ile basaril olur (30,31).

Ulkemizde COVID-19 riskinin yiiksek oldugu bilinen 65 ve iizeri yas grubu bireylerin
evlerinden disari gikmalarinin istenmemesi bir ayri tutma yani tecrit 6rnegidir. Mortali-
tenin ylksek oldugu bulasici hastalik agisindan saglam grubun hasta ya da siipheli kigi-
lerle temasinin kesilmesidir (23).

COVID-19 pandemisinde toplum hareketliligini sinirlandirmanin en zorlayici 6rnek-
lerinin gorildtgd Wuhan uygulamalarinin ardindan, Cin’inin diger eyaletlerinde vaka sa-
yisinin etkili bir sekilde kontrol edilmesi ve 6liimlerin azalmasi saglanmistir.

infeksiyon zincirlerinin hala izlenebilir oldugu bir salginin baslangicinda 6zellikle et-
kili olan 6nlemler, izolasyon (SARS-CoV-2 ile enfekte kisiler ve COVID-19 hastalari) ve ka-
rantina (enfekte ve hasta kisilerle temas eden kisiler, ciddi sekilde etkilenen topluluklar)
onlemleridir.

Hastalarin izolasyonu:

izolasyon, hala COVID-19’u kontrol etmenin en etkili yolu gériilmektedir (32). Ayir-
ma olarak da ifade edilen izolasyon, olgularin hastaligin bulasicilik stiresi kadar saglikh
kisilerle temaslarinin kesilmesi, ayri tutulmasidir. Hastalarin biytk kismi hafif ve asemp-
tomatik vakalar olup, bu vakalarin evde takip ve izolasyonu da yapilmaktadir. Ancak bu
durumda ev kosullarinin izolasyon ilkelerine uygun olmasi saglanmaya calisiimalidir. Bu
nedenle bazi Ulkeler, hafif vakalari da hastane veya belirlenmis yerlerde takip ve izolas-
yon yapmayi tercih etmektedir (21).

COVID-19 tanisi alan saglik calisanlarinin 14 giin boyunca isten alikonmasi ve top-
lumdan ayirilmasi, yurt, kamp gibi alanlarda hastalarin bulasicilik stireleri kadar tutulma-
lari buna 6rnektir (23).

Agir klinige sahip, 50 yasin Ustlinde ve COVID-19’un agir seyretmesine sebep ola-
bilecek eslik eden hastaliklari bulunanlar, kot prognostik faktérlerden herhangi birisi
bulunan olasi/kesin COVID-19 vakalari hastanede takip edilmektedir. Hastaneye yatiri-
lan ve taburculuk kriterlerini tagiyan hastalar da iyilesme sirelerini evde tamamlayabil-
mektedirler. Evde izlenecek hastalarda Saglik Bakanlig’nin ‘Evde Hasta izlem’ 6nerileri
uygulanmalidir. Evde takip edilen hastalarda izolasyon, semptomlarin diizelmesini takip
eden en erken 14’linci giinde sonlandirilir (33,34).
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Temash Takibi:

Vaka temaslilarinin takibi pandeminin énlenmesinde énemli bir basamaktir. Buz-
dagi fenomenine goére; saghk kurumlarina basvuran, tani alan ve kayda alinan hastalar
buzdaginin goérinen kismidir. Oysa asemptomatik olan ya da semptomlari saglik ku-
rumlarina basvurmayi gerektirmeyen vakalar buzdaginin gériinmeyen kismindadirlar.
Buzdaginin gériinmeyen kisminda yer alan asemptomatik vakalar, enfeksiyonu toplum
icinde yayabilirler ve yaslilar, kronik hastahgi bulunanlar gibi risk gruplari Gzerinde tehdit
olusturabilirler. Bundan dolayi, temasli aramasi pandeminin kontroliinde 6nemlidir (24).

Temasli takibi, hastaliklarin kontroli igin yaygin olarak kullanilmasinin yaninda yeni
hastaliklari veya olagandisi salginlari arastirmak icin de kritik bir aractir. Bu amacgla, te-
masli izlemi yapmak igin rehberler hazirlanmali ve glicli stratejiler gelistirilmelidir (8).
Temasli takibi, COVID-19’un korunma stratejileri arasinda bulunmakta ve yaygin olarak
kullanilmaktadir. Temasli takibi ile ilgili tGlkeler rehberler hazirlamistir (35-37).

Temash takibinin baslamasi aciliyeti olan bir islemdir. Temasl takibinde 3 temel
adim vardir (8,36,37):

1. Temaslitanimlanmasi (Contact identification): Bir kisiye viriistin bulastigi dogru-
lanirsa; hastadan bulastiricilik periyodu icinde yakin temasta bulundugu kisiler
sorgulanir. Hastaligin baslangicindan beri kisinin aktiviteleri, cevresindeki in-
sanlar ve bunlarla iliskileri hakkinda sorular sorularak temaslilari tanimlanir.
Sorgulama iginde; enfeksiyon etkenine maruz kalma, bulastiricilik dénemi,
bulagmay: kolaylastirici potansiyel etkilesimler, hastaligin belirtileri mutlaka
bulunmaldir. Temash kisiler, enfekte olmus kisiyle temas halinde olan herkes
olabilir. Temasli grubunda aile tyeleri, is arkadaslari, sosyal arkadaslar ve saghk
hizmeti sunanlar vb. bulunabilir.

2. Temash listesi (Contact listing): Hastalik bulasmis kisiyle temas kurdugu
dusindlen tim kisiler temasli olarak listelenmelidir. Listelenen her kisi tanim-
lanmali ve bu kisilere ulasilmaya galisiimalidir.

3. Temash izlemi (Contact follow-up): Semptomlari izlemek ve enfeksiyon bulgu-
larini test etmek igin tim temaslilar diizenli olarak takip edilmelidir. Bulunan
hasta temaslilari ile olabildigince hizli ve hassas bir sekilde iletisime gecilerek
izlenmeye baslanir.

Karantina:

Bulasici hastalik salginlarini kontrol etme yontemlerinden olan karantina, en eski ve
en etkili yontemlerden birisidir. Bu halk saghgi uygulamasi on doérdiinci yizyilda yaygin
olarak 6zellikle veba salginlarinda kullaniimigtir. Tirk Dil Kurumu sozliigline gore karan-
tina bulasici bir hastali§in yayilmasini 6nlemek igin belli bir bélgenin veya yerin kontrol
altinda tutulup giris cikislarin engellenmesi biciminde uygulanan saglik 6nlemidir. Ame-
rikan hastalik kontrol merkezine (CDC) gore ise, enfeksiyon etkenine maruz kalmis ve
hasta olma olasiligi olan kisilerin, etkenin kulucka dénemi kadar sireyle belirli bir bél-
gede ayri olarak tutulmasi ve hareketlerinin sinirlandiriimasidir (38). infeksiyonun bas-
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langicindan beri siki karantina uygulayan tlkelerde karantinanin basarili sonuclar verdigi
bildirilmistir (27).

Cochrane Library tarafindan hizh bir sekilde yayinlanan bir makalede, degerlendiri-
len 29 ¢alismanin sonuglari karantinanin COVID-19 infeksiyon hizini %81 ile %44 arasin-
da, 6lim hizin1 %61 ile %31 arasinda degisen oranlarda azalttigini bildirmistir (39). Labo-
ratuvar onayli COVID-19 hastalari ile temasli olanlarin hastaya en son maruz kaldiklari

andan itibaren 14 giin karantinaya alinmasini tavsiye etmektedir (38,39).

Bir hanede semptomatik bir vaka tespit edilirse, tiim ev halki 14 giin boyunca evde
kalmasi olarak tanimlanan gonilli ev karantinasinin, hane disindaki temaslari %75 ora-
ninda azalttigi ve hane halki ile temasi iki kat artirdigi distiniilmektedir (40).

Tablo 1. Bir bolgede g aylik siregte yogun bakimda yatan vakalarda, haftalik kisitlayici nlem ve
onlem kombinasyonlarinin 6lim yizdelerinde olusturdugu degisimi gosteren modelle-
me ¢alismasinin sonuglari (40).

Uygulama

Acgiklama (Hesaplama igin 6ngériiler)

Oliimlere etkisi
(R,=2.4-2.2)

Evde izolasyon

Semptomatik vakalar 7 giin boyunca evde kaldikla-
rinda, bu dénem igin hane halki disi temaslari %75
azalir. Ev halkina yeni kisiler eklenmez ve hane halkinin
%70’inin kurallara uydugu varsayilir.

%17-%21 azalma

Gonullu ev Semptomatik bir vakanin tanimlanmasinin ardindan %31-%34 (evde
karantinasi tiim hane Uyelerinin 14 gin evde kalmasidir. Hane hal- | izolasyonla birlikte)

ki temas oranlari bu sirada iki katina ulasir. Karantina azalma

suresi, toplumdaki temaslarin azalmasini %75 saglar.

Hane halkinin %50’sinin kurallara uydugu varsayihr.
70 yas usti Bu bireylerin isyerlerinde temaslari %50 azalir, ev igi %49-%49 (evde
bireylerin temaslilari %25 artar ve diger temaslari %75 oraninda | izolasyonla ve ev
sosyal mesafe- | azaltilir. Kurallara %75 uyum saglandigi varsayilir. karantinasi ile birlik-
lendirilmesi te) azalma

Tum toplumun
sosyal mesafe-

Hane halkinin timunin, ev, okul veya isyeri ile temasi
%75 oraninda azalir. Okulla iletisim oranlari degismez,

%13-%9 (evde izolas-
yonla ve ev karanti-

lendirilmesi isyeri temas oranlari %25 azalir. Ev halki temas oranla- | nasi ile birlikte)
rinin %25 artacagi varsayilir. (%20-%15) (evde
izolasyon ile birlikte)
azalma
Okullarin Tum okullarin kapatilmasi tniversitelerin %25’inin agik | %29-%19 (evde
kapatilmasi kalmasi kosuluyla, 6grenci aileleri icin hane halki te- izolasyon ve ev

mas oranlari %50 artar, toplumdaki kisilerle iliski %25
artar.

karantinasi, 70 yas
Ustl bireylerin sosyal
mesafelendirilmesi
ile birlikte) azalma
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Siirveyans, Risk ve Siddet Degerlendirmesi:

Salgin boyutuna ulasan bulasici hastaliklarla miicadelede ve salginin ydnetilmesin-
de en 6nemli araglardan biri glicli bir stirveyans sistemidir. Bulasici hastaliklardan ko-
runma ve bunlarin kontroli icin diizenli ve rutin olarak sirekli veri toplanmasi, verilerin
analizi, yorumlanmasi ve bu bilgilerin ilgili birimlere dagitilmasi islemlerinin tim{ine sir-
veyans denir. Strveyans etkili miidahale olanagi artisi saglar (41).

Bulasici hastalik salgininin kontrol altina alinmasinda siirveyansin 6nemi blyktir.
Surveyans sistemleri, yetkililere gerekli bilgileri aninda saglayarak salginla miicadele igin
ne tlr dnlemler alinmasi gerektigi konusunda yol gosterici olur. Ulusal ve uluslararasi
boyutta slirveyans sistemlerinin bulasici hastaliklarin énlenmesi ve kontroliinde ne de-
rece 6nemli oldugu, COVID-19 pandemisinde bir kez daha gorilmustir (38). GUnumiuz
siirveyans sistemlerinde gelismis bilgi teknolojilerinden, dijital uygulamalardan ve yapay
zeka uygulamalarindan en Ust dlizeyde yararlaniimalidir (42).

Olgu Yonetimi:

COVID-19 olgulari, kendileri saglik kuruluslarina basvurduklarinda ya da toplum ige-
risinde taramalar sirasinda bulunarak saptanir. Laboratuvar tanisi olanlar ‘Dogrulanmis
olgu’, laboratuvar tanisi olmadigi halde tipik klinik bulgu gosterenler ‘Olasi olgu’ ve yal-
nizca bazi klinik 6zellikler gosterenler ‘Kuskulu olgu’ olarak siniflandirilir.

Tirkiye’de COVID-19 pandemisi sirasinda olgular ‘olasi’ ve ‘kesin’ olarak iki kate-
goriye ayrilmaktadir. COVID-19 hastaligina iliskin klinik bulgulari ve/veya temas 6ykiist
olanlar ‘olasi olgu’, olasi olgulardan 6rnek alinip molekiiler yontemlerle (PCR testi) etken
saptananlar ise ‘kesin olgu’ olarak degerlendirilmektedir (34).

DSO 25 Mart 2020’de yayinladigl belgede COVID-19 pandemisi sirasinda olgu ve
olim kayitlari icin iki farkli uluslararasi kodun kullaniimasi gerektigini belirtmistir (43).
Bu kodlar;

e U07.1: COVID-19, viris tanimlanmis (laboratuvar testi (PCR) ile kesinlestirilmis
olgular) ve

e U07.2: COVID-19, virts tanimlanmamis (Klinik-epidemiyolojik tani konulanlar,
olasi olgular ve kuskulu olgular) seklindedir.

DSO, ayrica 16 Nisan 2020’de 6liim nedeni COVID-19 olanlarda siniflandirma (kod-
lama) i¢in uluslararasi kurallara iliskin rehberi de yayinlamistir (44).

DSO tarafindan énerilen kodlama basta CDC ve Avrupa Birligi Hastaliklari Onleme
ve Kontrol Merkezi (ECDC) olmak tizere ilgili kurumlar tarafindan benimsenmis ve bircok
Ulkede kullanilmaya baslanmistir (45,46).

COVID-19 mucadelesinde basariya gotiren etkenlerden birisi, 6limlerin mimkin
oldugu kadar énlenmesidir. Oliimlerin &nlenmesinde, erken tani konulmasi ve tedaviye
erken baslanmasi kadar, hastanelerde yeterli yogun bakim yataklari ve ventilator kapa-
sitesi saglanmasi da énemlidir (47). DSO ve Uluslararasi tani ve tedavi, izlem (toplumda
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bakim dahil) rehberleri dogrultusunda hazirlanmis tedavi semalari ile hastalarin tedavisi
saglanmalidir. Hastane ve yogun bakim Unitelerine hasta kabuli ile ilgili algoritmalar
COVID-19 ile yeni bilgiler geldikge glincellenmelidir. Evde hasta bakimi ile ilgili kriterler
konusunda saglik calisanlari bilgilendirilmelidir. COVID-19 olanlara genis kapsaml des-
tekleyici tedaviler ve psikososyal bakim saglanmalidir (34,48).

Enfeksiyonu Onleme ve Kontrol:

Saglik kurumlarinda enfeksiyonun énlenmesi 6nem arz etmektedir. Salgin sirasin-
da, saghk kuruluslarinda COVID-19 ile iliskili dnlemlerin ve saglk bakim hizmetlerinin
devam etmesini saglamak, COVID-19 tanisi olan ve olmayan hastalar icin hastaneleri
glvenli halde tutmak, saglik calisanlarinin glivenligini saglamak amaciyla diizenlemelere
gidilmelidir. Pozitif COVID-19 hastasi 119.216 kisinin dahil edildigi bir meta-analiz ¢alis-
masinda, hastalarin yaklagik %10’unun (n:13.119) saglik ¢alisani oldugu, saglik ¢alisan-
larinda mortalite hizinin ise %0,3 ile tim hastalarin mortalitesinden (%2,3) daha diisiik
oldugu tespit edilmistir (49).

Saglik calisanlari pandemi nedeniyle normal sartlardaki ¢alisma kosullarindan farkh
bircok problemle karsi karsiya kalmaktadir. Bu problemlerin basinda enfeksiyon riski ve
farkinda olmadan enfeksiyonun yayilmasina sebebiyet vermeleri gelmektedir (50,51).
Saglik calisanlarinda;

e  Pandemiye neden olan patojenin ozelliklerinin iyi anlasilamamis olmasi,

e Kisisel Koruyucu Ekipman (KKE) giyme ve ¢ikarma konusunda farkindaliklarin
ve egitimlerin yeterince gl¢li olmamasi,

e  Enfeksiyonu dnleme ve kontrol konusunda bilgi eksikligi yasanmasi,

e  Enfekte hastalara uzun siire maruz kalmalari nedeni ile enfeksiyon riskinde
artis gozlenmektedir.

Saglk kurumlarinda enfeksiyonu énleme ve kontroli ile ilgili caba harcanmasi gere-
kir. COVID-19 6nlemleri ¢cercevesinde standart, damlacik ve temas 6nlemlerinin birlikte
alinmasi gerekmektedir. Saglik ¢alisanlari, kisisel koruyucu ekipmani uygun sekilde kul-
lanma, ¢ikarma ve bertaraf etmeyi cok iyi bilmeli ve uygulamaldir (34).

Ulusal Laboratuvar Agi olusturma:

Hastaligin topluma yayilmasini énlemede bir diger 6nemli nokta test sayinin ar-
tirllmasidir. Bu durum, daha fazla vakayi bulmaya, izole etmeye ve temaslilarini takip
etmeye olanak saglayacaktir. Bu ylizden, laboratuvarlarin test kapasitesini artirmak ve
yeni test stratejileri son derece dnemlidir. Farkl tani testleri gelistirmek icin (hizli test
kitleri, serolojik yontemler, kendi kendine toplanan numune testleri gibi) caba gosteril-
mektedir (38,52).

Laboratuvar malzemelerinin erisimi icin planlamalarin salginin seyri sirasinda sik sik
gdzden gecirilmesi kontrollerinin yapilmasi gerekir. DSO tarafindan taninan COVID-19
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referans laboratuvarlarina erisimi siirdiiriilmeli ve DSO rehberlerine uyan laboratuvarlar
ile periyodik olarak izolat paylasimlari yapiimaldir (53).

Pandemi yonetiminde hizli hareket eden Giiney Kore’de COVID-19 igin (icretsiz ve
kapsamli genel testlerle, “Testten gecme” uygulamasi baslatilmistir (54). Uygulama ko-
layligi sayesinde saglik merkezlerine basvuranlarin orani ve kapasitesi daha az zamanda
daha fazla insani arastirmak, basarili bir strateji olarak kabul edilmelidir. Gliiney Kore
modeline dayali benzer uygulamalar, Almanya ve bazi llkelerde de kurulmaya c¢ahsil-
mistir (54).

Salginin erken doneminde merkezi olarak baslatilan laboratuvar uygulamalari ted-
ricen artirilmis, Bakanhgin 01 Nisan 2020 tarihli basin agiklamasinda laboratuvar sayisi
ve yapilan test sayisinin tedricen artis gosterdigi bildirilmistir (38). Test yapilan merkez
sayisi daha da artmis, 1 Eylil 2020 itibariyle PCR testi 223 merkezde yapilir hale gelmistir
(55).

Lojistik Saglama:

DSO ilkelere, COVID-19 Hastalik Emtia Paketi (HEP), hasta kit yedekleri ve diger
hayati gereclerin kontrol, giivenlik, transport, dagitim ve depolama yénetim sisteminde
lic yeni arag tanith (56-58); Uyum Planlamasi Destek Araci, Saglik [sgiicti Tahmin Araci ve
COVID-19 Temel Malzeme Tahmin Araci (COVID-19 ESFT).

Uyum Planlamasi Destek Araci, DSO tarafindan, liye devletlerin gerekli yatak sa-
yisi, tahmini yatak sikintisi tarihleri gibi planlama bilgilerine odaklanmalarini saglamak
icin gelistirilmistir. Arag, saglik isglici tahmini ve destek araclarina (gerekli yatak sayisi,
tahmini yatak sikintisi tarihleri ve ihtiyac duyulan insan kaynaklari gibi planlama bilgileri)
olan ihtiyaci belirlemeye yaramaktadir. Bu arag, Excel tabanl bir grafik aracidir.

Sadghk isgiicii Tahmin Araci, giinliik olarak hafif, orta, siddetli ve kritik hastalarin sa-
yisina gore her bir alanda gerekli saglik ¢calisanlari sayisini tahmin eden; her saghk calisa-
ni kolu igin isglici bosluklarini agiga cikaran bir aractir. Arag, kullanicilara epidemiyolojik
veriler girmesine, sinirlama senaryolarini degistirmesine ve atak hizina gére uyarlama
yapmasina olanak taniyacak sekilde esnektir. Hastane faaliyetleri, hastane kapasitesi ve
saglk kapasitesi icin insan kaynaklarinin girdilerinin kullanabilmesine imkan tanima 6zel-
ligine sahiptir (56-58).

DSO, COVID-19 salginina yanit vermeleri igin temel malzemelerin potansiyel gerek-
sinimlerini tahmin etmelerine yardimci olmak tzere ‘COVID-19 Temel Malzeme Tahmin
Araci (COVID-19 ESFT)’ tasarladi. Cevrimigi olan bu aracin odak noktasi KKE, tani ekipma-
ni, vaka yonetimi icin biyomedikal ekipman, destekleyici bakim igin gerekli ilaglar, sarf
malzemeleri, ibbi malzemeler gibi temel ihtiyaclari tahmin edecek sekilde gelistirilmistir
(58).

Bu sistemler, COVID-19 pandemi sirecinde hastalik emtia paketleri (disease com-
modity packages: DCP) kritik Grinleri ve COVID-19 hasta kitlerine dayali sarf maddelerini
dizenli olarak gozden gegirmeye ve olgu yonetimi icin merkezi stok depolamalari gelis-
tirmeye yardimci olacaktr.
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Yasamsal Olaylarin Devamhiliginin Saglanmasi:

Yasamsal olaylarin devamhliginin saglanmasi igin, sektorler arasi uyum ve uygula-
ma planlari yapilmalidir. Zorunlu sosyal mesafelendirme uygulamalari sirasinda hayatin
devamhhg icin kritik fonksiyonlar (6rnegin su ve sanitasyon; akaryakit ve enerji; besin;
telekomunikasyon/internet; finans; kanun/dlzen; egitim; tasimacilik), gerekli kaynakla-
ri, hayati is gliciini tanimlamak ve devamini desteklemek icin planlarin yapilmasi gerekir
(23).

Pandemi seyrinde COVID-19 disi diger saglik sorunlarinin ihmal edilmesi ve onlarla
ilgili programlarin devam etmesi i¢in 6nlemler alinmalidir. Ornegin DSO, Afrika sayfasin-
da sliregelen pandeminin yaninda diger acil saglk durumlarina da odaklanmalari; sitma
veya cocuk felci gibi hastaliklari dikkatten kagirmamalari; sitmayi 6nleme ve tedavi hiz-
metlerindeki kesintileri en aza indirme ¢agrisi yapilmistir. Avrupa sayfasinda, saglk ku-
rumlarina COVID-19 disi nedenlerle basvurularin olabilmesi icin sosyal mesafelendirme
onlemlerinin hafifletiimesi konusunda kriterlerden bahsetmistir.

DSO, pandemi ile miicadele edilirken sitma, verem gibi bazi hastaliklar ile ilgili saghk
hizmetlerinin aksamamasinin énemli oldugunu vurgulamistir (59). DSO Amerika bélge
ofisi de tum Ulkeleri, COVID-19 salgini sirasinda diger solunum hastaliklari ve asi ile 6n-
lenebilen hastalik salginlarini 6nlemek amaciyla, mevsimsel grip ve kizamiga karsi asi
yaptirmaya cagirmistir (60).

Arastirma ve Gelistirme:

DSO, COVID-19 icin arastirma ve gelistirme iizerine bir 1-12 Subat 2020’de Kiiresel
Arastirma Forumu dizenledi. Bu formun amaci, koordinasyonu amaclayan bir strateji
gelistirmek ve hastaliklar icin kiresel aragstirma calismalarini hizlandirmaktir. Arastirma
yapilmasi istenen baslica arastirma konulari; hastalik etkeni, etkenin kokeni, bulasma
yollari, klinik 6zellikleri, tani yontemleri, tedavide kullanilacak ilaglar, asi calismalari,
enfeksiyon hastaliginda dnleme ve korunma yontemleri, etik ve salgin yanitinda sosyal
bilimlerle entegrasyon seklinde belirlenmistir (61).

Tiirkiye’de COVID-19 Pandemi Yonetimi

Turkiye, COVID-19 pandemisini, DSO pandemi ydnetim klavuzunda yer alan ilkeler
dogrultusunda yonetmeye calismaktadir. Tlrkiye’de pandemilere karsi plan hazirliklari-
na, ilk defa Saglik Bakanhgi tarafindan 2004 yilinda baslanmistir. Saglik Bakanlig, iki yilhk
calismalar sonrasi, “Pandemi Hazirlik Plan1” adi altinda ¢alismalarini tamamlamis, plan
2006 yilinda Basbakanlik Genelgesi olarak yayinlanmistir. Ardindan genel plana uygun
olarak “il Pandemi Planlari” hazirlanmis, pandemi evrelerine gére yapilmasi gerekenler
belirlenmistir.

SIV/ HIN1’in neden oldugu, Meksika’dan 2009 yilinda baslayan pandeminin ardin-
dan, DSO kendi biinyesinde pandemi planini giincellemis, takiben 2009 H1IN1 pande-
misinden dersler cikararak ve DSO giincellemeleri dikkate alinarak 12 iilkeden pandemi
plan glincellemelerine devam etmeleri istenmistir.
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Tirkiye, son olarak 2019 yilinda “Pandemik influenza Ulusal Hazirlik Plani” giincel-
lemelerini tamamlamis, “Kiresel Grip Salgini (Pandemisi)” adiyla sunulan giincelleme,
Cumhurbaskanlig Genelgesi ile tim kurumlara iletilerek, onlarin da bu gergevede pan-
demi hazirlik planlarini giincellemeleri istenmistir. Béylece influenza A(H1N1)pdm09
pandemisinden elde edilen tecriibeler isiginda ECDC ve DSO’niin siireg icerisinde yapmis
oldugu diizenlemeler ve énerileri dikkate alinarak, Pandemik influenza Ulusal Hazirlik
Plani glincellemeleri yurutilmeye baslanmistir. COVID-19 siireci de bu déneme dabhil ol-
mustur (62,63).

Turkiye’de ilk COVID-19 vakasi, 11 Mart 2020 tarihinde bildirilmistir (38). Bu tarih
ayni zamanda DSO’niin, siirecin bir “pandemi” oldugunu agikladigi, ABD’nin ugus yasak-
larini Avrupa’yi kapsayacak sekilde genislettigi tarihtir. ilk vakanin bildiriminden itibaren
Ulkemizde alinan tedbirler kronolojisi Sekil 1’de gosterilmektedir (23,8).

Tirkiye, COVID-19 Pandemisi’nin ilk doneminde alinan proaktif tedbirlerle ve klinik
uygulamalarla salginin yonetiminde basarili olmustur. Salginin Tirkiye cografyasina geg
girmesi saglanmis, etkin filyasyonla vaka tespiti iyi yapilmis, basarili bir hastane yéneti-
miyle kaliteli saglk hizmeti sunularak, hastanelerde yigilmalar énlenmis, etkin ve erken
tedavi ile Tlirkiye vaka 6lim hizi disik Glkeler arasinda yer almistir. Siiregte hastane hiz-
metlerinde bir yigilma olmadan nitelikli saglik hizmeti sunumu devam ettirilmistir (38).
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Sekil 1. COVID-19 Pandemisi kapsaminda Turkiye’de alinan tedbirler kronolojisi ve yansimasi.
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Sekil 2. Turkiye igin glinlik yeni vakalarin seyri (11.03.2020-4.09.2020).
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Sekil 3. Turkiye igin ginltk 6ltim sayilarinin seyri (11.03.2020-4.09.2020).

Tirkiye’de uygulanan COVID-19 Pandemisi &énlemleri DSO’niin pandemi kilavuzu
basliklarina gére asagida 6zetlenmistir (8,23,31,34,38,55,64).

Ulusal Koordinasyon:

Saglik Bakanligi biinyesinde Bilim Kurulu, il bazinda il Pandemi Kurullari olusturul-
mustur.

Risk iletisimi ve Toplum Katilimi:

Saglk Bakanhgi glinliik olarak COVID-19 ile ilgili verileri Saglik Bakani tarafindan ba-
sin toplantisi araciligiyla ve internet sitesi Gizerinden toplumla paylasmaktadir. Saglik Ba-
kanligi iletisim Merkezi (SABIM)’ne ait telefon hatti pandemi siiresince COVID-19 iletisim
hatti olarak tanimlanmistir.
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Halk Saghgi Onlemleri:

Genel hijyen aliskanliklari ile ilgili bilgiler toplumun tiim kurum ve kuruluglarina '14
kural’ basligr ile duyurulmustur. Daha sonra énlemler; 6zellikle 4 baslikta toplanmistir:
Maske kullanimi, el hijyeni (el yikama ve el antiseptigi kullanma), ev disi mekanlarda
sosyal mesafenin korunmasi ve izolasyondur.

Oncelikle yurt disi uguslar durdurulmustur. Toplum hareketliligini sinirlandirmak
icin ‘evde kal’ gagrilari yapilmistir. Yurt ici ulasimda kisitlamalar ve sokaga ¢ikma yasak-
lar getirilmis, okullar, ibadethaneler, is yerleri gibi Sekil 1’de gorilen 6nlemler bu uy-
gulamalara 6rnek teskil etmektedir. Halka acik etkinlikler iptal edilmistir. Riskli gruplara
sokaga cikma yasagi (65 yas Uzeri ve kronik hastaligi olanlar) uygulanmistir. Ardindan
calisanlar haricinde 20 yas alti ntifusa sokaga ¢ikma yasagi getirilmistir.

Salgin baslangi¢c doneminde hastalarin hastanede izolasyonu saglanmis, daha sonra
uygun hastalar i¢in evde izolasyon uygulamalari baslamistir.

Temasli takibi, filyasyon ekipleri ile yapilmis, ihtiya¢ artiginda ekiplerin sayisi artiril-
mistir. Temasli kisiler tespit edildikten sonra 14 giin slreyle ev izolasyonuna alinmislar-
dir. Evde kaldiklari siire boyunca kayitl olduklari aile hekimleri tarafindan aranmislar ve
evde kalmalari gerektigi konusunda bilgi verilmistir. Sahada calisan filyasyon ekiplerinin
islerini kolaylastirmak izere cok kisa siirede Filyasyon Takip Sistemi (FITAS) adi verilen
mobil uygulama ekiplerin kullanimina sunulmus, takibi yapilacak kisiler ekiplere harita
Uzerinden goruntilenmis ve en kisa yoldan ulagilabilirlik saglanmistir.

Yurt disindan gelenler igin karantina uygulamasi yapilmistir. illerde vakalarin yogun
olarak bulundugu koéy ve mahallelere yonelik olarak kismi karantina uygulamalari yapil-
mistir.

Siirveyans, Risk ve Siddet Degerlendirmesi:

Vaka tanimlari, Saglk Bakanlgi’'nca olasi ve kesin vaka olarak yapilmis ve ‘COVID-19
rehberi’ ile duyurulmustur.

Saglik Bilgi Sistemi uygulamasi olarak kullanilan Halk Sagligi Yonetim Sistemi (HSYS)
yazilimi gelistirilmis, bu sistem E-Nabiz, Hastane Bilgi Yonetim Sistemleri, Aile Hekimligi
Bilgi Sistemleri, FITAS gibi cok sayida sistemle entegre edilmistir.

Halk Sagligi Ydnetim Sistemi, pandemi siirecinin anlik takibi icin Saglkta istatistik ve
Nedensel Analizler (SINA) platformunda iiretilen ¢ok sayida rapor ve analizlerin veri kay-
nagini olusturmustur. SINA’da kamu 6zel farki g6zetmeksizin pandemi siirecinin dogru
yonetilmesi icin gerekli tim rapor ve analizler yetkililere acilmistir.

Salgin yonetiminde Saglik Bakanligi tarafindan gelistirilen Hayat Eve Sigar (HES)
mobil uygulamasi, kisi bazli takip saglanmasinin yani sira siirekli giincellenerek, kisilerin
ailelerini takip etmesi, maske talebi, bulunduklari bélgelerdeki risk durumunu gérmeleri
saglanmistr.
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Hayat Eve Sigar uygulamasina giivenli alan fonksiyonu ve COVID-19 viristi ile karsi-
lasmis olma olasiliklarini belirlemek amaciyla gelistirilen korona 6nlem mobil uygulama-
sina erisim linki de eklenmistir.

Olgu Yonetimi:

Yeni koronavirus hastaligl yonetimi ile ilgili klavuz esliginde ylratilmis ve Turki-
ye %2,5 ile olguda 6lim hizi diistk Ulkeler arasinda yer almigtir. ‘Erigkin hasta tedavisi’
‘Cocuk hasta yonetimi ve tedavi’, ‘Agir pnémoni, ARDS, Sepsis ve Septik Sok yonetimi’,
‘Antisitokin-Antiinflamatuvar Tedaviler, Koagilapati Yonetimi’ klavuzlari sahada hasta
tedavisi icin rehber olarak Bilim kurulu tarafindan hazirlanmistir.

infeksiyon Onleme ve Kontrol:

‘COVID-19 (SARS-CoV-2 infeksiyonu) infeksiyon Kontrolii ve izolasyon’ rehberi ha-
zirlanmig, tim saglik kuruluglarinda uyulmasi gereken kurallar belirtilmistir. Ayrica ‘CO-
VID-19 Pandemisinde Saghk Kurumlarinda Calisma Rehberi ve infeksiyon Kontrol On-
lemleri’ yeni normallesme sirecinde saglik hizmetlerinde enfeksiyon kontroli ve saghk
hizmetlerinin normallesmesi ile ilgili bir rehber olarak hazirlandi. Saglk personeli icin
KKE eksikligi olusmadi.

Ulusal Laboratuvar Agi Olusturma:

Tirkiye, COVID-19 tanisi igin gerekli molekdiler testler Halk Saghgi Genel Midurlugi
Ulusal Viroloji Referans Laboratuvarinda ve Saghk Bakanhg tarafindan yetkilendirilmis
saglik tesislerinde yapilmaktadir. Yetkili test merkezi sayisi hizli bir sekilde artarak Eyliil
ayinda 223’e ulasmistr.

COVID-19 infeksiyonu tanisi icin RT-PCR testi ile birlikte bilgisayarl tomografi (BT)
de kullanilabilmektedir. Tarkiye’nin, 2018 yilina gelindiginde 1.211 adet BT cihazina sa-
hip oldugu gérilmektedir.

Lojistik Saglama:

Turkiye, bir milyonu asan saglik insan giicii kaynagina sahip olmasina ragmen, Nisan
2020’de 32 bin ek istihdam daha saglayarak saglik insan glicu kapasitesini genigletmistir.

Tirkiye 2018 yili sonu itibariyle kamu ve 6zel sektore ait toplam 1.534 hastaneye
sahiptir. Bu hastanelerin yatak kapasitesi ise 231.913’tlir. Hastanelerde toplam 99 bin
797 hasta odasi tek kisilik olup, gerektiginde izolasyon ya da yogun bakim yatagi olarak
kullanilmaya uygundur. Yogun bakim yataklari sayisinin yeterli olmasi pandeminin sey-
rine etkili olmustur. Yogun bakimlarda COVID-19 hastalarinin tedavisinde biyik 6ne-
me sahip olan solunum cihazlarini yerli olarak tGretme kapasitesini gelistirmek amaciyla,
2020 yil mayis ayi itibariyle 5 bin yeni cihaz Uretilmesi igin ¢calisma baglamistir.

Yasamsal Olaylarin Devamhiliginin Saglanmasi:

Ev izolasyona ve karantinasina tabi tutulan bireyler icin sosyal destek saglamak
amaciyla illerde Valilikler biinyesinde ‘Vefa destek ekipleri’ olusturulmustur.
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Saglik calisanlarina gondllu klinik psikolog ve psikiyatristlerce verilecek ruh saghgi
dayanisma ve destek hatti i¢in ¢cok kisa stirede RUHSAD adi verilen mobil uygulama ge-
listirilmis ve kullanima agilmistir. Ayni sekilde otizmli ve diger 6zel gereksinimli cocuklar
ve ailelerine evde kaldiklari siire boyunda yine gondillilerden olusan bir ekip ile destek
verilmek Gzere ayri bir mobil uygulama gelistirilmistir.

Salgininin toplumda olusturdugu maddi olumsuz etkileri dengelemek i¢in “Ekono-
mik Istikrar Kalkani Programi” agiklandi.

Ogretim kurumlari pandemiye bagh yil kayiplarini minimalize etmek igin uzaktan
egitim programlari baslatmistir (EBA TV programi gibi).

Arastirma ve Gelistirme:

Tum diinya ile birlikte Tiirkiye’de de salginla miicadelede en 6nemli basamak olan
asl ve ilag gelistirme ¢alismalari hizla baslatilmis, ilaveten ilag gelistirme, tibbi cihaz ve
biyomalzeme, tani kiti ile de ¢alismalar olmustur.

Ancak Saghk Bakanligi’'nin COVID-19 ile ilgili arastirmalara izin mekanizmasi olustur-
masl, arastirma icin basvuranlari Bakanlik adina yirGtilduga 6ne sirilen bir arastirmaya
yonlendirme iddialari, bu baglk altindaki faaliyetler igin ciddi elestirilere neden olmakta-
dir. Nitekim, Bakanligin bitin istekliligine ve Ust siyasi iradenin tesvikine ragmen heniiz
Bakanlik kaynakl veya Turkiye kaynakli Dlinya literatiiriinde yaygin kabul gérecek aras-
tirmalarin yayinlanamamis olmasi bu konudaki elestirilerde ciddi hakliliklar oldugunu, iyi
ve yetkin organizasyonlarin olusturulamadigini, yetkin arastirmacilarin devreye sokula-
madigini géstermektedir.

Yeni Normaller D6nemi:

Turkiye 1 Haziran 2020 tarihi itibariyle COVID-19 Pandemi kisitlamalarinin kaldiril-
masi slirecine gecti. Buglinkli yasam sartlarinda kisitlayici tedbirlerin uzun siire uygula-
nabilirligi bulunmamaktadir. Kisitlamalarin olusturacagi sosyal ve ekonomik zorluklara
katlanmak hem devletler hem de halk icin oldukga gictir. Bu giglik halkin egitim se-
viyesi ve llkedeki toplumsal yapiyr benimseme ve uyum yetenegiyle de baglantildir.
Nitekim Turkiye’de de normallesme siireci sonrasinda COVID-19 pandemi yonetiminde
ciddi sorunlar yasanmaya baslanmistir.

Normallesme karari alan ilkelere DSO’niin alti 6nerisi bulunmaktadir. Bunlar (65);

1. COVID-19 bulasma durumunun kontrolll oldugu kanitlanmalidir.

2. Hastalari tespit etmek, izole etmek, tim vakalara test yaptirmak, tedavi et-
mek, kisileri izleme ve karantina altina almak icin yeterli halk saghgi ve saglik
sistemi kapasiteleri bulunmalidir.

3. Kirnilgan gruplarin bulunduklari kurumlarda (6rnegin bakim evleri, rehabilita-
syon merkezleri, ruh saghg merkezleri ve uzun sireli bakim veren yerler) sal-
gin risklerinin en aza indirilmesi saglanmalidir.
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4. isyerlerinde fiziksel mesafe, el yikama ortamlari, solunum hijyeni ve beden isisi
izlemleri gibi 6nleyici tedbirler alinmis olmalidir.

5. Bulasma riskinin yiiksek oldugu toplumlardan yeni vakalarin alinmasi ve ver-
ilmemesi riski yonetilebilir olmalidir.

6. Topluluklarin da sesi vardir, gegis suregleri konusunda bilgilendirilmeli ve
sirece katiimlari saglanmahdir.

Tirkiye, DSO’niin siraladigl kosullardan bazilarini normallesme siirecinde maalesef
cesitli nedenlerle yerine getirememistir. isyerlerinin cogunda COVID-19 baglaminda alin-
masi gereken dnlemler tam alinmamis, yeterince denetleme de yapilmadigindan, bircok
isci ve ailesi COVID-19’a yakalanmis ve topluma yayim kaynagi olmustur.

Normallesme déneminde insanlarin toplu aktivitelerine asamali olarak izin veril-
meliydi. Her gegisin sonuglari toplumsal ortamda 15 giin sonra goériileceginden, kararlar
bu slreyi gozledikten sonra sirayla alinmaliydi. Hangi énlemlerin ilk olarak hafifletiimesi
gerektigine karar verilirken modellemeler yapilmal, modeller denenmeli, daha disik
riskli faaliyetler olarak, kamusal alanlarin kullaniimasi 6nceliklenmeliydi. Oysa 6yle olma-
mis “turizm” gibi i¢ ve dis seyahat yayginligi olacak, dnlemlerin de ¢ok zor uygulanacagi
alanlarda normallesmeye 6ncelik verilmistir.

Ulkemizde normallesme siireci ¢cok hizli, sirali olmasi gerekirken de neredeyse bir-
denbire olmustur. Halbuki normallesme kademeli olmali, yukarida deginildigi gibi mo-
dellemelerin sonuglari gérilmeli, sonra bir digerine gegcilmeliydi.

il bazinda saglik verilerinin kamuoyuna detaylariyla aciklanmasi gerekirdi. Bdylece
yuksek riskli bolgelerden riski diisiik bolgelere girisleri dnleyecek engellenmeler planla-
narak, uygulanabilirdi.

Esgldumiin bagarili bir 6rnegi olmasina karsin, il pandemi kurullari her ilde basariy-
la calistirlamamuistir.

Filyasyon, COVID-19 mucadelesinde dnerilen bir yontem olmasina karsin, 6zellikle
klinisyen hekimler tarafindan gerekliligi tartisiimistir. Oysa iyi ylratilen bir filyasyon ca-
lismasiyla bulagsma kontrolii sayesinde olgu sayilari 6nemli dlgiide dusdrilebilir. Gliney
Kore 6rneginde oldugu gibi test yapma ile desteklenmis bir filyasyon calismasi hastalik
kontroluni etkili bicimde saglayabilir. Filyasyon ekipleri cogu kez egitim almadan sahada
calismaya baslamislar, ekipler arasinda standardizasyonun olmamasi nedeniyle istenilen
basariyl da maalesef gésterememislerdir.

“Maske, mesafe, temizlik” ¢agrilar “iyi vatandas olma” argiimaniyla birlestirilmeli
hem sosyal hem yazili ve gérsel medyada bu iliski glicli bicimde vurgulanmal, kisilere ve
yakinlarina hastalik belirtileri tasimaya basladigi andan itibaren, kendisini izole etmesi ve
etrafa durumunu bildirmesi gerektigi mesaji tekraren verilmelidir. Bu iste sadece idari
otorite diizeyinde degil, yaygin gorsel ve sesli uygulamalar ve toplumda deger bulan
kimliklerle yapiimahdir.
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Kanit diizeyi heniiz belli olmayan uygulamalarin kamuoyu 6niinde tartismasinin ya-
pilmasinin bir anlami bulunmamaktadir, bu durum halkin umudunu kirmistir.

Evde izolasyona uymayacagi distndlen riskli gruplar icin hastane disinda gdzetim
altinda tutulacaklari birimler dnceden iller bazinda belirlenmeli ve hizla hizmete sokul-
malidir.

Saglik personelinin infeksiyon 6nleme ve kontrolii konusunda egitimleri, motivas-
yonlari ylksek tutulmali, alinacak destek tedbirler ve iyi uygulama organizasyonlariyla
yorulmalari, bikkinliklari ve tikenmislikleri engellenmelidir.

Hayat Eve Sigar uygulamasinin tanitimi daha yaygin ve etkin bir sekilde iyi yapila-
bilir.

Altmis bes yas UstU bireylere uygulanan yasaklar ne kadar faydali olmustur heniz
bu sorunun cevabini bilmiyoruz, ancak yasli sagligi tzerinde ¢ok olumsuz izler biraktigina
dair gorusleri, zamanla gorecegiz. Bu konu, yaslilarimizi koruyalim, evde kalsinlar gibi
kolayci séylemlerle ¢ozlimlenemeyecek, 6zel hassasiyete sahip, Uzerinde iyi ¢alisiimasi
gereken bir alandir.

Pandemilerde, kontrolln saglandigi distintldigliinde, normallesme sirecinin bas-
lamasi, halk sagligi ilkeleri ile sosyal ve ekonomik ihtiyaglarin bir zeminde bir araya getiri-
lerek, bilimsel yontemlerle gelistirilmesi ve uygulamaya sokulmasi gereken hayati deger-
de analizler — yorumlar — kararlar — uygulamalar ¢alismasidir. Toplumun ihtiyaglarina ve
hastaligin seyrine esnek cevap verebilecek nitelikte, B, C, D planlari da iceren programlar
gerektirir. Programin amaci toplumdaki hastalik ve 6lim sayisini olabildigi kadar disik
tutarken, yasami da olabildigince normale gore yakin idame ettirebilmek olmalidir.

Eyliil 2020 sonrasi stiregte pandeminin nasil bir yol izleyecegi, bugiin itibariyle ma-
alesef bilinmemekte ve tam olarak kestirilememektedir.

Olumlu ve olumsuz yonlerine ragmen, bu pandeminin seyrinden gelecek igin ka-
zanglarla ¢tkmamiz gerekir. Yasanan pandeminin, bilimsel degerlendirmelere dayanan
tecribesiyle, tlkemizde krizlere cevap verebilmedeki gli¢li ve zayif yonler iyice analiz
edilmeli, gelecek pandemilerin yonetilmesinde karar vericilere, kanita dayal uygulama-
larla benzer siireglerin nasil yonetilebilecegine dair yol gosterecek birikim olusturulma-
lidir. Bu da ancak konuyla ilgili mesleki ve bilimsel uzmanlik érgutleriyle siyasi ve idari
otoritenin iletisim ve is birligi ile saglanabilecektir.
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BOLUM 2
HUCRESEL DUZEYDE GERGEKLESENLER

Tuba ERDOGAN, Ugur MUSABAK

ilk defa 2019 yili Aralik ayinda Cin’in Wuhan kentinde ortaya cikan ve hizla tiim diin-
yaya yaylilan yeni koronaviris, coronavirus disease 19 (COVID-19)’a neden olarak, takip
eden yilin Mart ayindan itibaren tilkemize de ulagmig ve yikici bir etki meydana getirmis-
tir. Bu sirecte enfeksiyon etkeni olan severe acute respiratory syndrome coronavirus 2
(SARS-CoV-2) ve bu etkene karsi gelisen immiin yanit hakkindaki arastirmalar da dogal
olarak hiz kazanmis ve 6nemli miktarda bilgi birikimi saglanmistir. Boylelikle gerek tani
gerekse korunma ve tedaviye yonelik belli bir mesafe kat edilmistir.

SARS-CoV-2'nin bulastiriciligl ¢ok yiksek olmasina ragmen maruz kalan herkeste
ayni siddette enfeksiyon gelismemektedir. Konagin genetik yatkinligina iliskin acikliga
kavusmamis birgok nokta bulunmaktadir. Angiotensin converting enzyme-2 (ACE2) ve
human leukocyte antigen (HLA) polimorfizmlerinin etkisi ile ilgili cesitli spekiilasyonlar
vardir. Ayrica yas, cinsiyet, sigara ve eslik eden hastaliklar gibi konakgiya bagl faktorler
yaninda; viral ylik, etkenin virlilansi ve maruziyet siiresi gibi virlise bagh faktorler de ge-
lisen immin yanitin tipini ve siddetini belirler.

COVID-19 enfeksiyonunda ¢ogu zaman hafif-orta siddette hastalik tablosu geliserek
bir haftada iyilesme gergeklesir. Bazi hastalarda ise ikinci haftada ciddi pnédmoni gelisir;
Ugilincu haftaya girildiginde acute respiratory distress syndrome (ARDS) ve disseminated
intavascular coagulation (DIC) tablosu geliserek hastalik ¢oklu organ yetmezligine ilerler

(2).

SARS-CoV-2 Yapisi ve Reseptorleri

Coronaviridae ailesi icinde bulunan koronavirislerin 400’den fazla cesidi olup,
baslica dort sinifa ayrilir: a, b, g ve d. insanlari enfekte edebilen 7 farkl koronaviriis
tanimlanmistir. Bunlardan ilk 4’ a veya b koronavirls ailesindendir ve hafif seyirli bir
enfeksiyon tablosu ortaya gikarir. SARS-CoV-2 ise, dnceki yillarda salgin yapan ve SARS-
CoV (2003) ve MERS-CoV (2012) virUslerinin de iginde oldugu b koronavirus ailesi iginde
yer alir. insanlarda siddetli ve akut solunum yetmezligi sendromuna yol agan viriislerin
yapisal 6zellikleri ve genomik organizasyonlari da birbirine benzer.

Koronavirisler: helikal kapsidli, pozitif-polariteli, zarfli ve tek sarmalli RNA viris-
leridir. RNA virlsleri arasinda en bliylik genoma (24-34 kb) sahiptir. Genomunda 5’
kismindan 3’ kismina dogru oncelikle ORF1a, b replikazlarini kodlayan genler ile ppla
ve pplb poli-proteinlerini kodlayan genler bulunur; 3’ ucuna yakin kisimda ise yapisal
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proteinleri kodlayan genler yer alir (2). Her biri farkli gorevler tstlenen 4 yapisal protein
bulunur: ylzey glikoproteini (S: spike), zarf proteini (E: envelop), membran proteini (M),
nikleokapsid proteini (N). Pozitif polariteli olduklari icin RNA’ya bagimli RNA polimeraz
icermezler, ancak genomlarinda bu enzimi kodlarlar. Hicre igine girdiklerinde RNA’lari
dogrudan dogruya mRNA olarak kullanilabilir.

S proteini, trimerik tip 1 glikoproteindir ve virion membranindan disari dogru ¢ika-
rak tac seklini verir. iki alt Ginitesi vardir, S1 (ampul: bulb) tnitesi reseptér baglanma bol-
gesi (RBB) igerirken, S2 (sap) Unitesi virionun konak hiicre membrani ile birlesmesinden
sorumludur (3,4). RBB, hem konak hiicre membrani icin ligand gorevi goriir, hem de T ve
B hiicreleri tarafindan taninan epitoplari tasir.

SARS-CoV-2 Viriisiiniin Hedef Hiicreye Girisi ve Cogalmasi

SARS-CoV-2, S proteinini kullanarak hedef hiicre yiizeyinde ifade edilen ACE2 mo-
lekiline baglanir (5,6). Ancak bu baglanmadan hemen 6nce S proteini, hedef hiicre
ylzeyinde ifade edilen transmembrane serine protease 2 (TMPRSS2) enzimi yardimiyla
aktive olur; S1 ve S2 alt linitelerine ayrilir. S1 pargacigi RBB ile ACE2 molekiliine bagla-
nirken, S2 pargacigi viriis membrani ile hedef hiicre membraninin birlesmesini saglar (7).
Boylece virilis endositoz yolu ile hiicre sitoplazmasina girer (8,9) (Tablo 1). ACE2 mole-
kili ifade eden ve SARS-CoV-2 tarafindan enfekte edilen baslica hiicreler; Tip 1-2 pno-
mositler, intestinal epitel hicreleri (enterosit), bdbrek proksimal tip hiicreleri, damar
endoteli (arter, ven), arteriyel diiz kas hticreleri, nazal goblet hiicreleri, olfaktor epitel
ve kok hicreleridir.

Viris hiicre icine girdikten sonra yine enzimatik bir dizi reaksiyona maruz kalir ve
genetik materyali (RNA) sitoplazmaya gecer. Ribozomlara ulasan RNA kalip gorevi gore-
rek, bir taraftan viral polimeraz araciligiyla kendi benzerlerini yapar (replikasyon), diger
taraftan yapisal proteinlerin sentezlenmesini (translasyon) saglar. Yeni sentezlenen ge-
netik materyal (RNA) ve yapisal proteinler endoplazmik retikulum ve golgi kompleksinde
bir araya getirilerek yeni virionlar olusturulur. Bu virionlar daha sonra vezikillere aktari-
larak ekzositoz yoluyla hiicreden atilir (10). Cok fazla sayida virionun salinimi hem komsu
hicrelerin enfekte olmasina hem de viremiye sebep olur.

SARS-CoV-2 Viriisiine Karsi Gelisen immiin Yanit

Dogal immiin Yanit:

Dogal bagisikhk sistemi virlislere karsi gelistirilen bagisiklik yanitindan birinci dere-
cede sorumludur. Dogal immiin yanitta gorev yapan hicrelerin (makrofajlar, monositler,
dendtritik hiicreler, notrofiller) ylizeyinde ve sitoplazmasinda enfeksiyoz ajanlari taniyan
ve baglayan reseptorler bulunur. “Patern tanima reseptori (PTR)” olarak adlandirilan
bu reseptoérler SARS-CoV-2'nin hedefi olan hiicrelerde de ifade edilir. Baslica PTR’ler:
toll-benzeri reseptorleridir (TLR), NOD benzeri reseptorler (NLR) ve RIG-I benzeri resep-
torlerdir (RLR). PTR’lerin baglandigi molekiillere de patojen ile iliskili molekiler patern
(PAMP) denir. Bu molekdllerin reseptorlerine baglanmasi, hiicre icerisinde sinyal ileti
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mekanizmasini tetikleyerek inflamatuvar ya da anti-inflamatuvar sitokinlerin sentezi
uyarilir.

Virlis genetik materyali TLR3, TLR7/8 ve TLR9 Uzerinden nuclear factor kappa B
(NF-kB) yolagini aktive ederek interleukin (IL)-6 ve tumor necrosis factor a (TNFa) gibi
proinflamatuvar sitokinlerin sentezlenmesini saglar. Ayrica enfeksiyoz ajan tek sarmalli
RNA viriisti oldugunda, genetik materyal endozomlarda bulunan TLR’lere (TLR7/8, TLR-
9) baglanarak virlslere karsi savunmada 6nemli rol oynayan Tip-| interferon sentezi
(IFNa, IFNb) uyarilir (11). Bu sitokinler de hiicreden salgilandiktan sonra kendi resep-
torlerine baglanarak (IFNAR-I, IFNAR-II) anti-viral proteinlerin sentezini saglayan yola-
g1 aktive eder. Anti-viral proteinlerin gorevi hiicre icerisinde yeni virionlarin olugsmasini
engellemektir (anti-viral state). Bu nedenle COVID-19’un sinirlandirilabilmesi igin erken
donemde yeterli miktarda Tip-I IFN Uretilmesi gerekir. Aksi taktirde virtsler ¢cogalarak
tum dokuya yayilir.

SARS-CoV-2'nin hiicrelerde Tip-1 IFN sentezini baskilayan proteinlerin sentezini
uyardigi, boylelikle antiviral cevabin geciktigi, viris replikasyonun arttigi ve viris ile ilis-
kili sitopatik etkinin dokuda giderek yayildigi gosterilmistir (12-14). Enfeksiyonun erken
doneminde Tip-I IFN yanitin gecikmesi ya da hi¢c meydana gelmemesi, dogal bagisikhk
bilesenlerinin devreye girmesine neden olur. Bdylelikle enfeksiyonu kontrol altina al-
mak Uzere virisln ¢ogaldig1 bolgede noétrofiller, monositler, makrofajlar, lenfositler ve
NK hicreleri birikmeye baslar; abartili bir immin yanit ortaya ¢ikar. “Hiperinflamasyon”
olarak adlandirilan bu siirecte viral proteinler hedef hiicrelerde (epitel hiicreleri, endotel
hicreleri, makrofajlar) NOD (nucleotide-binding oligomerization domain)-, LRR (leuci-
ne-rich repeat)- and pyrin domain-containing protein 3 (NLRP3) inflamazom kompleksini
uyararak IL-1b ve IL-18 sentezini saglar (15). Enfeksiyonun erken déneminde ve ileri asa-
malarinda artan sitokinler (sitokin firtinasi) bir taraftan lokal ve sistemik inflamasyona
katkida bulunurken, diger taraftan adaptif immuniteyi uyarirlar (12-14).

Yapilan bir arastirmada COVID-19 nedeniyle kaybedilen hastalarda 6l¢tilen IFN-ga-
ma induced protein-10 (CXCL-10/IP-10), monokine induced by IFNy (MIG) ve Monocyte
chemoattractant protein-1 (MCP-1) diizeylerinin iyilesen hastalardan daha yliksek oldu-
gu tespit edilmistir (16). Yeni yayinlanan diger bir galismada ise COVID-19’lu hastalarin
bronkoalveolar lavaj numunelerinde CC chemokine ligand (CCL) 2, CXC chemokine li-
gand (CXCL) 2, CCL8, CXCL1, CCL3L1 ve IL-33; periferik kanlarinda IP-10, tumor necro-
sis factor superfamily-10 (TNFSF10), tissue inhibitor of metalloproteinases-1 (TIMP1),
complement (C) 5, IL-18, amphiregulin, néregulinl ve IL-10 tespit edilmis, bu bulgularin
hiperinflamasyon ve sitokin firtinasi géstergesi oldugu ileri siriImustir (17). Agir seyirli
olgularda birgok sitokin ve kemokin salgilanmasina ragmen plazmada IL-6'nin yiksek
olmasi kotl prognoz ve olim riski ile iliskilendirilmistir (18).

Agir seyirli COVID-19 enfeksiyonu esnasinda gelisen hiperinflamasyonun, endotel
hicre aktivasyonu ve disfonksiyonuna neden olarak protrombotik siireci baslattigi tespit
edilmistir (19). Bu sliregte: trombositler, koagllasyon faktorleri ve dogal bagisiklik hiic-
relerinin birbiri ile strekli bir etkilesim halinde olmasi pihti olusumunda rol oynarlar. Bu
olaya immiinotromboz (tromboinflamasyon) adi verilir. Bu durum patojenin yayilmasini
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onlemede ve endotele yapisal destek saglamada yararli olsa da kontrolsiiz ve yaygin im-
miinotromboz, yaygin mikroanjiopatiye sebep olarak ARDS gelisimine katkida bulunur
(29).

Adaptif immiin Yanit:

T hiicre yaniti:

CD4*T hiicreleri, viriise 6zgi antikor Gretimi icin B hiicrelerine yardim ederler. Ay-
rica salgiladiklari sitokinlerle immiin moddilasyon yaparlar. Ancak, CD8* T hiicreleri ise
sitotoksik etki gostererek virtisle enfekte hiicrelerin ortadan kaldiriimasini saglarlar.
Sitotoksik etkiden perforin ve granzimler sorumludur (20). Dolayisi ile SARS-CoV-2'nin
neden oldugu enfeksiyonda CD8* T hiicreleri kritik bir Gneme sahiptir (21). COVID-19'da
gelisen lenfopeniden en fazla etkilenen hiicrelerin CD8* T hiicreleri oldugu gosterilmis,
bunun hastalik siddeti ile iliskili oldugu ileri strtlmustir (22). Ancak virGstn T hilcreleri-
ne girerek sitopatik etki olusturmasi, S proteininin ACE2 yerine CD147 ve CD26 molekil-
lerine baglanmasi ile gerceklesir (Tablo 1) (23).

Tablo 1. SARS-CoV-2'nin hedef hiicrelere girisinde rol oynayan molekdiller.

Molekiil Aciklama

ACE2 Hicre igine giris reseptorudir (metallopeptidaz). Turler arasi
bulastiricilikta 6nemlidir. Baslica Tip 1, -2 pnémosit, intestinal epitel
(enterosit) hiicreleri, bobrek proksimal tubil hiicreleri, arter ve ven
endoteli, arteryal diiz kas, nazal goblet hiicreleri, olfaktor epiteli ve
kok hiicrelerde bulunur.

Spike (S) proteini Konak hiicrede ACE2 reseptoriine baglanarak hiicre igine girisi saglar.
Konakta gelisen nétralizan antikorlarinin ana hedefidir.

TMPRRS2 Viral spike proteinini S1 ve S2 parcalarina ayirir. Ozellikle intestinal
epitel hlcrelerinde ifade edilir.

CD147 (Basigin) Ekstraseliiler matriks metalloproteinaz uyaricisidir. insan havayolu,
bobrek epiteli, dogal bagisiklik hiicreleri ve lenfositlerde ifade edilir.

CD26, CD13, CD249 Hicre igine gegiste kullanilan diger reseptorler.

IL-1B ve TNFa hem Th17 kutuplasmasini uyarir hem de vaskiler gecirgenligi arti-
rir. Th17 hicreleri IL-17 ve granulocyte macrophage colony stimulating factor (GM-CSF)
Uretir. Bu sitokinler otoimmiin ve inflamatuar hastaliklarla iliskilidir. IL-17, bazi inflama-
tuvar sitokinleri ve kemokinleri uyararak granulocyte colony stimulating factor (G-CSF),
IL-1B, IL-6, TNFa, macrophage inflammatory protein 2A (MIP2A), IL-8, IP10 ve MIP3A
uyararak inflamasyonu artirir. Ancak diger taraftan da doku iyilesmesinde rol oynayan
matrix metalloproteinase (MMP)’larin agiga ¢ikmasini saglar (24). Siddetli COVID-19 en-
feksiyonu geciren hastalarin kanlarinda Th17 hiicrelerinin gosterilmesi patogenezde bu
hiicrelerin rollini destekleyen énemli bir bulgu olarak dikkat cekmektedir.
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B hiicre yaniti:

Antijen sunan hicreler (makrofajlar, dendritik hiicreler) tarafindan islenen viral
peptidler 6ncelikle CD4+ T hiicrelerine sunulur. Aktive olan T hiicreleri salgiladiklari si-
tokinlerle B hiicrelerini ¢ogalmak Uzere uyarir ve bu hiicrelerden SARS-CoV-2'ye 6zgl
yuksek afiniteli antikor tGreten plazma hticreleri ve hafiza hiicrelerinin gelismesini saglar.
Uretilen antikorlar cogunlukla viriisiin S proteinine karsidir ve IgG, IgA ve/veya IgM izoti-
pindedir. Virlise karsi notralizan etki gostererek S proteininin ACE2 molekdiliine baglan-
masini dnlerler.

Diger viral enfeksiyonlarda oldugu gibi SARS-CoV-2’de de semptomlar basladiktan
sonra erken dénemde (3-6 giin) antikor yaniti IgM ve/veya IgA izotipinde gelisir; geg
donemde ise (10-18 giin) antikor yaniti IgG izotipine cevrilir (25). Ancak son zamanlarda
SARS-CoV-2'ye spesifik IgG yanitinin daha erken gelistigi ve tepe noktaya IgM antikorun-
dan daha 6nce ulastigina dair bazi bilgiler de paylasiimistir (26,27). Su an igin virlse karsi
olusan antikorlarin ne kadar siireyle koruyucu oldugu konusu heniiz netlik kazanmamis-
tir. Ayrica virus solunum yolundan viicuda girdigi icin sekretuar IgA’nin 6nemli oldugu
ileri strtilmls, ancak bu konuda da hentiz kesin bir bilgi elde edilememistir (25).

Egitilmis immiinite (Trained immunity)

Dogal immun sistemdeki immunolojik hafiza “egitilmis immunite-trained immu-
nity” olarak adlandirilir ve bazi enfeksiyonlarin yayilmasini ve siddetini etkileyebilir. CO-
VID-19 pandemisi déneminde de Bacillus Calmette-Guérin (BCG) asilama politikalarinin
farkh tlkelerde COVID-19’un yayilma hizini, morbidite ve mortalitesini etkileyebilecegi
hipotezleri ortaya atilmistir (28,29). Ancak bu konu asilamanin BCG asisinin birakildig
ya da sadece belirli poptlasyonlarda uygulandigi llkelerde pandemi sonrasi yapilacak
arastirmalar neticesinde netlik kazanacaktr.
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BOLUM 3
SARS-CoV-2 ve TANILANMASI

Esin SENOL, Yesim YILDIZ

Aralik 2019’da Cin’in Wuhan kentinde pnémoni olgularinda meydana gelen artistan
kisa bir siire sonra, 7 Ocak 2020’de, bu hastalarin bronkoalveolar lavaj sivisindan gergek
zamanl ters transkriptaz polimerize zincir reaksiyonu (QRT-PCR) yontemi ile etken izole
edilmis ve daha dnce insanlardan izole edilmemis yeni bir Coronavirus olarak tanimlana-
rak ilk genom dizisi 10 Ocak’ta virological.org’da yayinlanmistir (1,2). Baslangigta, 2019-
yeni Coronavirus (2019-nCoV) olarak adlandirilan bu virlis, Betacoronavirus ailesine ait
olup, daha sonra bugiinkii tanimiyla, Severe Acute Respiratory Sendrom-Coronavirus-2
(SARS-CoV-2) olarak tanimlanmistir (3).

Bu hizli ve olumlu gelismeler, hassasiyeti ve 6zgulligl yiiksek bircok qRT-PCR testi-
nin gelistirilimesine olanak tanimis, SARS-CoV-2'nin <10 kopyasini tespit eden ve SARS-
CoV veya diger insan coronavirusleri ile capraz reaksiyona girmeyen testler sayesinde
diinya ¢apindaki birgok laboratuvar artik SARS-CoV-2'yi test edebilir hale gelmistir (4).
Enfeksiy6z SARS-CoV-2, maymun hiicre kiltlrine inokile edilmis ve insan solunum epi-
telinde sitopatik etkisi gosterilmistir. Hastaligi gegiren kisilerin serum érneklerinden elde
edilen IgM ve IgG sinifi antikorlarin hiicre kiltiirlerinde virlisi notralize ettigi gosterilmis,
notralizan antikorlar ile virtsle enfekte hiicreler indirek immunefloresan yontemiyle
tespit edilebilmistir (5).

COVID-19 ile “mevsimsel grip” iliskili pndmoni arasindaki temel fark, COVID-19’un
ko-morbid durumu olmayan, geng hasta grubunda da agir hastalik tablosuna sebep ola-
bilmesidir (6). Etkili asisinin veya tedavisinin olmadigi géz 6niinde bulunduruldugunda,
SARS-CoV-2 yayilimini azaltmak i¢in halihazirda mevcut olan tek yontem, enfekte kisileri
belirlemek ve izole etmektir (7).

COVID-19 salgini, bulasici hastaliklarin kontroliinde, taninin temel rolini ¢arpici bir
sekilde ortaya koymaktadir. Klinik pratikte, hasta kisileri hizlica belirlemek ve yonetmek
amaclyla, molekiiler ve serolojik yontemlerin yaninda, radyolojik temelli yaklasimlar ile
tanisal ve bazi belirlenmis laboratuvar testleri ile de prognostik siniflandirma yaklagimi
kullaniimaktadir. SARS-CoV-2 enfeksiyonu agisindan yiiksek riskli ciddi vakalarin, dogru
tani yaninda erken tespiti ve yonetimi birgok klinisyen icin gliniimiiziin en blyik ma-
cadelesidir. Hastalik tanisindaki stiregiden belirsizlik nedeniyle, enfeksiyon kontroli ve
saglik calisani sagligi konularindaki sorunlar da devam etmektedir.
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Etken Hakkinda

Coronavirusler (CoV), Nidovirales takimi Coronaviridae ailesi iginde siniflandirilan
insan ve hayvan patojenleridir. Coronaviridae ailesi alfa, beta, gama ve delta olmak lizere
dort cinsi icermekte olup alfa cinsi icindeki tirler insanlarda hafif seyirli ve kendini sinir-
layan Ust solunum yolu enfeksiyonlarina neden olmaktadir. Betacoronavirus 2b cinsinin
Sarbecovirus alt cinsi ile 2002 yilinda Siddetli Akut Solunum Sendromu virlsi (SARS-
CoV), 2012 yilinda Orta Dogu Solunum Sendromu virtisi (MERS-CoV) ve 2019 yilinda
SARS (Severe Acute Respiratory Sendrom)-Coronavirus-2 (SARS-CoV-2) tirleri ortaya cik-
mis ve bu virusler halk saghgini tehdit eden 6nemli patojenler olmustur (8).

SARS-CoV-2; zarfli ve helikal simetrili bir kapsid yapisina ve pozitif polariteli, tek
zincirli ve dogrusal bir RNA genoma sahiptir. 29.8 kb genom boyutu ile RNA virlsleri
icinde en bulylk genoma sahip olan virlslerden biridir. Genomik RNA yapisal ve yapi-
sal olmayan proteinlerin sentezinden sorumludur. Dort ana yapisal protein S, membran
(M), zarf (E) ve niikleokapsid (N) proteinleridir. S proteini viral zarfin Gizerinde tag¢ benzeri
cikintilar seklinde olup insan hiicrelerinde bulunan ACE-2 reseptorlerine baglanarak vi-
ristin konak hiicreye tutunmasini saglamaktadir. Yapisal ve yapisal olmayan proteinler
sentezlenir. M, E ve N proteinleri ile virion olusumu gercgeklesir ve salinma ile replikasyon
donglsl tamamlanir (9).

Yapisal proteinler tutunma ve virion olusumundan sorumluyken, yapisal olmayan
proteinler (nsp); konakgl proteinlerini posttranslasyonel modifikasyona ugratarak ko-
nagin bagisiklik sisteminin baskilanmasi (nsp3), RNA bagimli RNA polimeraz aktivitesi
(nsp12) ve ekzoribonikleaz aktivitesi (nsp14) gibi islevlerle viral replikasyonda gorev
alirlar. SARS-CoV-2 genomik RNA’sinda bulunan agik okuma pencereleri (ORF) ve ACE-2
geni, COVID-19 gelisiminde anahtar rol oynamakta olup bu gende meydana gelen mu-
tasyonlar SARS-CoV-2'nin yayilimini ve sebep oldugu hastaligin siddetini etkilemektedir
(10). Antiviral ilag ve asl gelistirme ¢alismalarinin ¢ogu bu hedeflere odaklanmaktadir.
SARS-CoV-2'nin yapisi aydinlatildikga 6nleyici ve tedavi edici stratejiler daha basaril hale
gelecektir.

COVID-19 Hakkinda

2019 yili sonlarinda Cin’in Hubei eyaletine bagh Wuhan sehrinde pndmoni etkeni
olan yeni bir coronavirus ortaya ¢cikmis, diger tlkelere de hizla yayilan virlisiin sebep ol-
dugu hastalik 2020 yilinin subat ayinda Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan COVID-19
olarak isimlendirilmistir (11).

COVID-19’a sebep olan viris, SARS-CoV-2 olarak adlandirilmistir. SARS-CoV-2 insan-
dan insana hizla yayilmis, 2020 yili mart ayinda DSO COVID-19’un pandemi oldugunu ilan
etmistir (12). SARS-CoV-2 pandemisi nedeniyle diinya genelinde yaklasik 28 milyon dog-
rulanmis vaka ve 880 binden fazla 6lim meydana gelmis olup, salgin tim hiziyla devam
etmektedir (13). Hastaligi asemptomatik veya hafif semptomlarla gegiren kisilerin varligi
g6z 6nlinde bulunduruldugunda, diinya genelinde enfekte olmus kisilerin sayisinin tespit
edilenlerden ¢ok daha fazla oldugu tahmin edilmektedir (14).
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COVID-19 Tanisi

Tani “klinik stiphe” ve siiphe duyulmasi durumunda yapilacak laboratuvar ve radyo-
lojik testler ile konulmaktadir. En sik karsilagilan sistem kiimeleri; solunum yolu tutulumu
ile iliskili olan, ates, 6kstirlik, nefes darligi ve balgam, miyalji, halsizlik, eklem agrilari gibi
iskelet sistemi bulgulari, ishal, bulanti, kusma ile seyreden enterik bulgular ve daha sey-
rek olarak da cilt-mukoza tutulum bulgularidir (15). Etkenin, organotropizmasi sonucu,
santral sinir sistemi, boébrek, karaciger gibi pek ¢cok organ ve sistemi etkilemekte ve sik
gorilen “sistem kiimeleri” bulgularina ek olarak genis yelpazede pek ¢ok farkli bulgular
ortaya ¢ikmaktadir.

Salgin Cin disi kitalara yayildiginda fark edilen ve 6zellikle Avrupa’dan sik bildirilen,
tat ve koku alma bozuklugu gibi “otolarengeal bulgular” ile sik karsilasiimakta ve hastahk
tanisiigin iyi dngordiricl bulgular olduklari belirtilmektedir. Bu bulgularin 6ngérdirici
degeri su tanim ile 6zetlenebilecektir; “grip bulgulari ile birlikte koku alma bozuklugu
COVID-19 anlamina gelir” (16).

Tablo 1'de CDC veri tabaninda 370.000 olguda saptanan, COVID-19 iliskili baslica
bulgular ve sikliklari verilmektedir (17).

Tablo 1. COVID-19 iliskili bashca bulgular ve sikhklari.

Bulgular Goriilme Sikhigi (%)
Okstirtik 50
Ates (>38 °C) 43
Miyalji 36
Bas agrisi 34
Dispne 29
Bogaz agrisi 20
ishal 19
Bulanti-kusma 12
Koku/tat alma bozuklugu <10
Karin agrisi <10
Burun akintisi <10

Kimlere Test Yapilmal

Yeni baglangigh ates ve/veya solunum vyoluyla iliskili semptomlara (6r. 6ksurik,
nefes darligl) ek olarak miyalji, ishal, koku ve/veya tat bozukluklari gibi semptomlar da
COVID-19 hastaligini diistindiirmektedir. Baska viral enfeksiyonlarda da gortlebilen bu
semptomlara ek olarak son 2 hafta icinde COVID-19 vakalarinin yogun olarak bildirildigi
yerlere seyahat etmis olmak veya dogrulanmis COVID-19 vakasi ile yakin temasta bu-
lunmus olmak, basvuran kiside COVID-19 hastaligi stiphesini arthrmaktadir. Yakin temas
olarak ifade edilen durum iki metreden daha yakin mesafede, on dakikadan uzun sire
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kisisel koruyucu ekipman (KKE) kullanmadan bir arada bulunmus olmak ve/veya enfekte
kisinin ¢ikartilariyla KKE kullanmadan temas etmis olmaktir.

Semptomlarin baslangicindan birkag giin sonra eklenen nefes darligi, COVID-19 i¢in
on taniyi giglendiren bir bulgudur (18). 20-40 yas arasi saghk calisanlari ile yapilan bir
¢alismanin sonuglari koku alma bozuklugu ve miyalji semptomlarinin daha yiksek test
pozitiflik oranlari ile iliskili oldugunu gostermistir (19). Ancak mikrobiyolojik testlerle
dogrulanmadigi stirece bu bulgulardan higbiri tek basina COVID-19 hastaligi icin tani koy-
durucu degildir.

COVID-19 ile iliskili semptomu olan herkese test yapiimalidir. Test kapasitesinin
sinirli olmasi halinde ise hastaneye yatis gerektirecek kadar solunum sikintisi olanlara,
semptomatik olup agir hastalik gecirmek igin risk faktorleri olan kisilere, semptomatik
saglk calisanlarina ve semptomatik olup kalabalik yasam kosullarina sahip kisilere test
konusunda 6ncelik verilmelidir (20).

Halk saghgi ve enfeksiyon kontrol stratejileri agisindan “asemptomatik” kisilerin test
yapilarak tespit edilmesi bazi kosullarda 6nem tasimaktadir. Hastalik bulagsmasi halinde
agir gecirme riski taslyan kisilerle ayni evde yasayanlar ve bakim evinde galisanlar, hasta-
lik prevelansinin %10 ve lizerinde oldugu yerlerde hospitalize edilen tim hastalar, cerrahi
prosedir ve/veya aerosol olusturan girisim planlanan hastalar, immunsupresif tedaviler
ve/veya transplantasyon prosediirleri 6ncesi hazirhk doneminde olan hastalar bu kate-
goride degerlendirilerek tarama amagh test edilmelidir (21-23). Miyokard enfarktiis,
iskemik inme ve diger tromboembolik durumlar ile basvuran hastalara da bu durumlarin
SARS-CoV-2 enfeksiyonunun “ekstrapulmoner” komplikasyonlari olabilecegi distnile-
rek mikrobiyolojik testler yapiimalidir.

COVID-19 Testi icin Klinik Ornekler Nasil Ainmali?

COVID-19 teshisi icin hastadan, semptomlarin baslangicindan itibaren 7 gln icinde
uygun 6rnegin alinmasi gerekmektedir. Tani i¢in nazofaringeal ve orofaringeal siirlintd,
bronkoalveoler lavaj, trakeal aspirat veya balgam 6rnegi kullanilabilmekte olup bu 6r-
neklerden etkenin izole edilebilme oranlari degiskenlik géstermektedir. Bronkoalveolar
lavaj ve trakeal aspirat 6rnekleri etkenin tespit edilmesi agisindan en yliksek sensitiviteye
sahip olup bu oran %90'in Gzerindeyken, Ust solunum yolundan alinan érneklerde oran
%60’lara digsmektedir. Asemptomatik veya hafif semptomu olan kisilerde testin duyarli-
ligin1 arttirmak icin ayni viral tasima besiyerine (viral transport medium-VTM) nazofarin-
geal ve orofaringeal stiriintiiniin birlikte inokile edilmesi dnerilmektedir (24-27).

Nikleik Asit Amplifikasyon Testleri (NAAT) 6zellikle de RT-qPCR ile SARS-CoV-2
RNA’sinin Ust solunum yolu érneklerinden izole edilmesi dncelikli tercih edilen tanisal
testtir. SARS-CoV-2 solunum yolu ornekleri disinda gRT-PCR ile tam kanda, tukirikte,
digskida ve idrarda tespit edilebilmektedir (25). Solunum yolu digsindaki 6rneklerden mo-
lekiler testlerle viris izole edilmesinin tanisal degeri heniiz net degildir (28) (Tablo 2).
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Tablo 2. SARS-CoV-2 izole edilebilecek kaynaklar ve 6zellikleri.

PCR ile RNA saptanmasi Canli viris
(Semptom baslangici (Semptom baslangici

Bulas yolu sonrasi gilin) sonrasli glin)

Nazofarenks Damlacik 37 gline kadar 7 guine kadar

Balgam Damlacik ve solunum 37 giine kadar 7 glne kadar

Digki Fekal-oral bulasa dair >30 giin Yalnizca bir olgu
kanit yok
Kan Canli viris gosterilemedi 14 gline kadar Hayir
idrar Canli virls gosterilemedi Hayir Hayir
Konjonktiva Canli viris gosterilemedi Evet Hayir
Vertikal Vertikal bulasa dair kanit Hayir Hayir
yok

Yakin zamanda yapilan bir galisma ile klinik bulgularin ilk 10 glinlinde tiikiriikten
izole edilen virlis miktarinin, kombine st solunum yolu 6rneginden fazla oldugu goste-
rilmis, 11. glinden itibaren yine kombine érnekte izole edilen viris sayisinin 6ne gectigi
gorulmastir (29).

Hastalardan 6rnek alinmasi islemi egitimli tibbi personel tarafindan yapilmali, islem
siiresince mutlaka N95 maske, tulum, tek kullanimlik eldiven, gozliik veya siperlik kulla-
nilmahdir. Aerosol ile temasi en aza indirmek amaciyla 6rnek alma islemi igin olusturul-
mus Ozel kabinler kullaniimalidir.

Hastadan 6rnek alinan “swap”, Gzerindeki isaretli yerden kirilarak VTM iceren plas-
tik kirllmaz tlpin igine atilmali ve tiiplin kapagi sikica kapatilmalidir. Her bir tlp bir adet
“swap” alacak sekilde diuzenlenmektedir. Tiip lizerine hastaya ait bilgiler yazilmalidir.
Dis yuzeyi %70 alkol ¢ozeltisi ile silindikten sonra tipler kilitli plastik transport kutusuna
yerlestirilmelidir. Bu kutu bir dis konteynere yerlestirilerek 6rnekler belirlenen labora-
tuvara tasinmalidir. Ornek alma alaninda hazirlanan vaka inceleme formu ve test istem
formu dis konteyner igine yerlestirilerek 6rneklerle es zamanli olarak laboratuvara ulas-
tirllmahdir. Laboratuvara nakil, belirlenen personeller tarafindan yapilmali, pnémotik
sistemler kullaniimamalidir. MUmkiinse kurum igindeki érnek nakli i¢in ayri yollar ve
asansorler tanimlanmalidir (30).

COVID-19 Laboratuvarlari ve Mikrobiyolojik Test Yontemleri

Tum salginlarda oldugu gibi COVID-19 pandemisinde de hasta ve hastalig tasiyan
kisilerin hizli bir sekilde tespit edilmesi ve izole edilmesi, salginin kontroll agisindan bi-
yik 6nem tasimaktadir. Ancak COVID-19 6zgiin olmayan bulgularla karsimiza ¢iktigindan,
hatta hastalik bazi kisilerde “asemptomatik” seyrettiginden hastalik tanimlanmasinda
ve tanisinda zorluklar yasanmaktadir. Yalnizca birkag 6zel test ile tani konabiliyor olma-
si tibbi mikrobiyoloji laboratuvarlarina biliylik sorumluluk yiiklemektedir. Bu testler iyi
tanimlanmis molekiler ve mikrobiyolojik yontemlerden olusmakta, testlerin deneyimli
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personeller tarafindan yuksek biyogiivenlik 6nlemleri alinarak uygulanmasi gerekmek-
tedir. Amerika Birlesik Devletleri (ABD)" de yapilmis bir anket calismasi, tGlkede bulunan
akademik laboratuvarlardan neredeyse yarisinin yonetimsel veya lojistik sorunlar nede-
niyle SARS-CoV-2 i¢in polimerize zincir reaksiyonu (PZR) testini yapamadigini ortaya koy-
mustur (31).

Ulkemizde, medikal mikrobiyoloji laboratuvarlari kapasite ve donanimlarina gére
Saglik Bakanligi tarafindan COVID-19 testi igin yetkilendirilmistir. Mart 2020’de yetkilen-
dirilmis laboratuvar sayisi 7 iken Eyltl 2020 itibariyle 223 adet medikal mikrobiyoloji la-
boratuvari COVID-19 yetkilendirilmis tani laboratuvari olarak galismaktadir (32). Boylece
Ulke genelinde ginliik test kapasitesi 100 binli sayilara ulagsmistir. Glinliik optimum test
kapasitesine ulasilabilmesi, pozitif vakalarin erken tespit edilerek hem tedavi gereksi-
nimlerinin degerlendirilmesine hem de hizla izole edilerek salginin kontrol altina alinma-
sina katki saglamaktadir.

Viral patojenler ile gelisen enfeksiyonlarin tanisinda gesitli ydntemler kullaniimakta-
dir. Bunlardan en sik kullanilanlar; hiicre ve doku kiltirlerinde viriis izolasyonu, elektron
mikroskopik incelemeler, immin floresan uygulamalar, NAAT, sekanslama teknikleri, an-
tijen veya antikor saptamaya yonelik serolojik yontemler ve immiin kromatografik test-
lerdir (33).

Hicre kaltirinde viris izolasyonu viral enfeksiyonlarin tanisinda altin standart yén-
temdir ancak Uglincl diizey gibi st diizey biyoglivenlik gerektirir ve birkag giinden dnce
sonug verilemeyen bir yontem oldugu icin salgin kosullarinda kullanimi uygun degildir.
Benzer sekilde elektron mikroskopik inceleme de uzun 6rnek hazirlama sireci gerektir-
mesi, kullanimi zor ve pahali bir yontem olmasi nedeniyle salgin kosullarinda tani amach
kullanima uygun degildir. Serolojik testler hizli sonug vermesi ve maliyet etkin olmasi
nedeniyle viral enfeksiyonlarin tanisinda tercih edilmektedir. Ancak COVID-19'da spesi-
fik antikorlarin olugmasi hastalik baslangicindan itibaren 14 giine kadar uzayabildigi igin
antikor saptamaya yonelik testler erken tanida efektif degildir, antijen saptamaya yonelik
testlerin ise duyarlilik ve 6zgllligiinin arthirilmasina ihtiyag vardir (34).

Niikleik Asid Amplifikasyon Testleri (NAAT):

Salgin kosullarinda SARS-CoV-2'nin tespit edilebilmesi igin hizli, glivenilir, maliyet
etkin ve kullanimi kolay testler gereklidir. PZR yontemi klinik 6rneklerde 10 kopya/ml gibi
disuk dizeydeki viriis miktarlarini bile saptayabilen, yiksek duyarlilik ve 6zgillik oran-
larina sahip, kabul edilebilir maliyetlerde, ortalama 3 saatte sonug verebilen bir tekniktir.
Tum bunlar gdz 6niinde bulunduruldugunda NAAT salginda kullanilabilecek en iyi tani
yontemi olarak 6ne ¢cikmaktadir (4).

SARS-CoV-2’nin molekiiler ydontemlerle tespit edilebilmesi igin dnce viral RNA klinik
orneklerden ticari olarak temin edilebilen kitler yardimiyla ekstrakte edilmektedir. Nik-
leik asit temelli testlerin en 6nemli dezavantaji pandemi kosulu géz 6éniinde bulundu-
ruldugunda bu asamada yasanan zaman kaybidir. Tam otomatik izolasyon/ekstarksiyon
cihazlari bile 100 6rnek igin yaklasik 5 saatlik islem slresine ihtiyag duymaktadir. Yiiz bin-
lerce testin calisiimasi gereken pandemi kosullari igin daha etkin ¢ézlimlere ihtiyag vardir.
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SARS-CoV-2'nin genomik bolgelerini hedef alan gergek zamanli RT-qPCR ydntemi,
tani igin yiksek duyarhlik ve 6zgullige sahiptir. Diinya genelinde birgok tilkedeki bircok
firma tarafindan iiretilmis gercek zamanl RT-qPCR kitleri DSO tarafindan kullanima uygun
bulunmustur (35). Ulkemizde Saglik Bakanligi ve Bioeksen Bioteknoloji sirketi tarafindan
gelistirilmis olan, RdRp (RNA bagimli RNA polimeraz) bolgesini hedef alan Bio-Speedy
COVID-19 RT-qPCR kiti kullaniimaktadir.

Amerika Gida ve ila¢ Kurumundan (FDA; Food and Drug Administiration) perfor-
mans ozellikleri ve ¢alisiima siireleri 15 dakika ile birkag saat arasinda degisen, farkli pek
cok NAAT testi onay almistir (36).

Serolojik Testler:

SARS-CoV-2'ye ait antijenleri ve bunlara karsi gelistirilen immunglobulinleri sapta-
mak amaciyla gelistiriimis olan serolojik testler, bireyin tanisi icin kullanilacaksa mole-
kiler testler ile desteklenmelidir. Antikorlarin gelismesi, glinler hatta haftalar aldigi igin
akut enfeksiyon tanisinda kullaniimalari 6nerilmemektedir. Hastaligin 3. veya 4. haftasin-
da bakilmasi ve IgM testleri yerine, total veya IgG antikorlari bakilmasi 6nerilmektedir.
Besinci haftadan sonra antikor testlerinin duyarliligi belirsizdir.

Semptom Baglangicindan Once Semptom Baglangicindan Sonra
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s Natzofarenks Siiriintii PCR s Bronkoalveolar Lavaj /Balgam PCR asaasa IgMantikora
Solunum yollanndan viriis izolasyonu DigiPCR mcmee- IgG antikoru
‘Tahmini zaman araliklan ve viral saptama oranlari, yayinlanan gesitli * Yalnizca hastalar maruziyet zamanindan itibaren proaktif
raporlardan alinan verilere dayanmaktadir. Cahsmalar arasindaki olarak takip edilirse saptanabilir

degerlerdeki degiskenlik nedeniyle, tahmin edilen zaman arahklar yaklasik
degerler olarak diiginiilmelidir ve SARS-CoV-2 enfeksiyonunun tespit
edilme olasihf niteliksel olarak sunulmugtur. SARS-CoV-2, siddetli akut
solunum sendromu koronaviriis 2'yi gésterir; PCR, polimeraz zincir

reaksiyonu.

b Nazofarenks Siiriintii PCR'da Pozitife gore negatif sonug vermesi
daha olasidir

Sekil 1. SARS-CoV-2 enfeksiyonunda kullanilan tanisal testlerin semptom baslangi¢c zamanina gére
degisimleri (41).
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Klinik seyrin, PCR testinin pozitif bulunamayacagi, 3 haftadan uzun stirdigt uzamis
bazi bulgular icin, serolojik testler kullanilabilir (37). Serolojik testlerin pratikte kullanim
amaglari ise; hastalik yayginhgini saptamak, hastaligi hafif semptomlarla veya asempto-
matik geciren kisileri tespit etmek, asi calismalari ile olusturulacak toplum bagisikhigini
ortaya koymak ve immun plazma vericilerini belirlemektir (38,39).

Virls ile karsilasma sonrasi plazma/serumda SARS-CoV-2'ye karsi gelisen ve 10. giin-
den itibaren artan antikorlari saptayabilen enzyme linked immunosorbent assay (ELISA)
temelli testler ile toplumdaki gercek enfeksiyon oranlari ortaya konulabilmektedir (40).

Mikrobiyolojik Testlerin Yorumlanmasi

SARS-CoV-2 RNA, semptom baslangicindan 1-2 giin 6nce solunum yolu érneklerin-
de qRT-PCR ile izole edilebilmekte, orta siddetteki vakalarda 7-12 giin, agir seyirli vakalar-
da 3 haftaya kadar viriis izolasyonunun devam ettigi gériilmektedir (42,43).

ilk NAAT sonucu negatif olmasina ragmen hastalik siiphesi devam ediyorsa hasta-
dan 24-48 saat sonra bir 6rnek daha alinmalidir. DSO hastalarin takibi icin 6rnek alma
sikhiginin en az iki ila dort glinde bir olmasi gerektigini énermektedir (44). Bazi durumlar-
da, bulastiricilik sonlanimi igin belirtilen, 12-14 ginlik stre sonunda, ardisik iki negatif
PCR sonucunu takiben, tekrar pozitif PCR sonucu tespit edilebilir. Bu durumun rekiirrens
olarak degerlendirilmeden 6nce yanlis negatif PCR veya uzamis nikleik asit konversiyo-
nundan kaynaklanabilecegi gbz dniinde bulundurulmaldir (45).

Yanlis Negatif Sonug:

Gergcek zamanli RT-gPCR; oldukga duyarli bir yontem olmasina ragmen, COVID-19
hastalarinda yanlis negatif sonuclar bildirilmektedir. Alinan hasta érnegine, hastalik do-
nemine, kullanilan yonteme ait hatalar yanlis negatif sonuglara neden olabilir. Uygun
olmayan 6rnek alimi yanlis negatif sonuclarin olusmasinda énemli bir faktordir. Has-
ta orneginin yetersiz miktarda alimi, uygun olmayan boélgeden alinmasi, 6rnek aliminin
tekniklere uygun sekilde yapilmamasi, transport ve saklama kosullarinda uygunsuzluk,
enfeksiyonun geg veya ¢ok erken déneminde alinmasi gibi durumlar yanhs negatifliklere
neden olabilir. Negatif test sonucuna ragmen hastalik sliphesi devam ediyorsa testin tek-
rarlanmasi 6nerilmektedir (46).

Hastalarda seri test yapilarak varilan sonuglar géstermistir ki semptom baslangicin-
dan sonraki ilk haftada kantitatif viris miktari en yuksek dizeylerde olup iyilseme ile
azalmaktadir. Hastaligin erken doneminde test sonucu negatif olup, bilgisayarli tomog-
rafide tipik bulgulari bulunan hastalarda, ortalama 1-3 giin sonra tekrar test yapildiginda
negatif sonucgtan pozitif sonuca dénus oldugu gorilmistir (47).

Alt solunum yolu 6rneklerinden virus izolasyon orani Ust solunum yolu érneklerine
kiyasla ¢ok daha yliksektir. Nazofarengeal ve orofarengeal 6rnekten negatif sonug alinan
bir hastada SARS-CoV-2 enfeksiyonu sliphesi yogun ise; alt solunum yolu 6rnegi alinma-
lidir (48).
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Yanlis Pozitif Sonug:

Ornekler arasindaki capraz kontaminasyon, daha énceki laboratuvar amplifikasyo-
nundan kalan artik kontaminasyonu, “nonspesifik primerler” nedeniyle diger viruslarla
capraz reaksiyona bagh olarak yanlis pozitif sonuglarla karsilasilabilir. Klinik laboratuvar
ortaminin temiz tutulmasi, 6rnek transportunda standardizasyon prosedirlerini uygu-
lamak, SARS-CoV-2 icin spesifik primer se¢imi bu sorunun ¢éziimiinde uygulanabilecek
tedbirlerdir (49).

Antijen testleri, bazi durumlarda tani amaciyla uygulansa da sensitivitesi niikleik
asit temelli testlerden dislik oldugu icin, negatif olarak sonuglanan antijen testlerinin bir
NAAT ile dogrulanmasi gerekmektedir. NAAT testi sonucu negatif olan hastanin en az 3
haftadir devam eden semptomlari varsa 1gG antikor testinin kullanilmasi tanida yardim-
ci olabilir (37). SARS-CoV-2 antikor testlerini degerlendirdigimizde, SARS-CoV’da oldugu
gibi, semptom baslangicindan 21. giinden sonra antikor mevcut degilse kisinin etkenle
karsilasmadigini gosterir (50,51).

Diinya Saglik Orgiitii, akut ve konvelesan serum drneklerinin alinmasi icin en uygun
donemlerin ilk 7 glin ve 21-28. giin oldugu 6nerisinde bulunmustur (52). Olgularin izle-
minde, 6rnegin alinma zamani gibi birgcok faktor, duyarlilik ve 6zgilligu etkilemektedir.
Seroloji temelli testlerle ilgili en buyik problem coronavirus ailesindeki farkl virlslere

Tablo 3. COVID-19 tanisinda kullanilan testlerin 6zellikleri (56).

Oncelikli kli-

nik kullanim Performans o6zellikleri Yorumlar

NAAT Testleri | Aktif enfeksi- Solunum -ideal kosullarda yiiksek Sonug; 15
(PCR dahil) yon yolu or- duyarlilik ve 6zgillik dak-8 saat,
nekleri -Alinan 6rnek, test zamanlamasi | Evde 6rnek
ve ornek alma kalitesi perfor- almaya uygun
mansa etkili kitler var
-Yalanci negatiflik oranlari, test-
ler arasinda %5-40
Seroloji (Anti- | Aktif Enfeksi- Kan -Duyarlilik ve 6zgullik ¢ok de- Sonug;15
kor testleri) yon gisken dak-2 saat
Tanisi Gegiril- -antikorlarin gelismesi glinler, arasinda,
mis ya da 3-4 IgG’nin gelismesi 14 gin slrer Bulunan
haftadir stiren -Diger coronavirisler ile capraz | antikorlarin,
bir klinik seyir reaksiyon olabilir bagisikligi
-Diisiik seroprevelansli gosterdigi
balgelerde dikkatle yorumlan- | stipheli
mali
-Pozitif prediktif degeri diislik
Antijen test- | Aktif enfeksi- Nazo- -Veri yetersiz Hizh sonug, 1
leri yon farenks -PCR’dan daha az duyarli saatten kisa
surinti sure
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karsi gelisen antikorlar ile SARS-CoV-2'ye yonelik hedef bolgelerinde capraz reaksiyonla-
rin meydana gelebilmesidir (53).

Molekuler veya serolojik testlerde yanlis negatiflik ve / veya azalmis viral atilim-
la iliskili konakgi faktorlerinin daha iyi anlasiimasi; test, yeniden test ve hasta izolasyon
protokollerini hizlica belirlemek igin gereklidir. Hastalik tanisinda birden ¢ok bélgeden
numune alinmasi veya birden ¢ok test tlriiniin kombine kullaniimasinin standardize edil-
mesine calisiimaktadir (54).

Virtis yayihmi karsisinda, tanisal testlerin rolli, mevcut testin tiirline, test icin ge-
reken kaynaklara ve sonuglari elde etmek igin gereken zamana bagldir. Hangi test icin
hangi 6rnek tipinin kullanilmasinin daha dogru ve kolay oldugu, testin kullanim amacina
gore belirlenmelidir (4,55).

COVID-19 Tanisinda Radyolojinin Yeri

COVID-19 tanisi igin hizli ve yeterince hassas RT-PCR testlerinin olmamasi, tarama
veya tanisal olarak gérintiileme yéntemlerinin kullanilmasini da akla getirmistir. Pek ¢ok
merkez, taniigin akciger goriintilemesini kullanmis ve sonuglar degerlendirilmistir. Akci-
ger radyografisinde, bilateral pndmoni en sik bildirilen 6zellik olup (%11,8-100) tek tarafli
fokal odaktan daha yaygindir (57,58). Salginin erken dénemlerinde Cin’den gelen yayin-
lar, bilgisayarli tomografiyi (BT) bu konuda merkeze koymustur. BT, radyografiden daha
hassas olarak kabul edilmektedir.

Birgok kohort ¢alismasi, hastalarin cogunda (%77,8-100) buzlu cam opasiteleri ol-
dugunu bildirmistir. BT'de, COVID-19 bulgusu olarak en yaygin bildirilen diger 6zellikler
arasinda periferik dagihm, ince retikller opasiteler ve vaskiiler kalinlasma bulunmaktadir
(59). Seri nazofarengeal 6rnekleme ile karsilastirildiginda, BT, COVID-19 tanisi igin, tek
bir zaman noktasinda RT-PCR testinden daha duyarli olabilir (60,61). Ancak Amerikan
Radyoloji Cemiyeti, BT'nin COVID-19 hastaligi i¢in tarama veya birinci basamak tani testi
olarak kullanilmamasini 6nermektedir (62). Radyoloji disiplini, bilimsel inceleme siirecini
aceleye getirmenin 6ngorilemeyen sonuglar ortaya koyabilecegi konusunda uyarmakta,
COVID-19 icin potansiyel tedaviler ve asilarla ilgi calismalarin hiz kazanmasi ile radyolojik
yontemlerin tanida kullaniminin daha amaca uygun hale gelebilecegini disinmektedir
(63).

Tanida Diger Laboratuvar Testlerinin Kullanimi

Laboratuvar testlerinden bazilari da COVID-19 hastalarinda taniyi destekleyebil-
mektedir. Bunlarin arasinda en sik bildirilenler; alblimin diizeyinde azalma (%75,8), C-re-
aktif protein artisi (%58,3), yliksek laktat dehidrojenaz seviyeleri (%57,0) ve lenfopenidir
(%43,1) (64). Eritrosit sedimantasyon hizinda; aspartat aminotransferaz, alanin aminot-
ransferaz ve kreatinin kinaz seviyelerinde artis; l6kopeni; |6kositoz; bilirubin ve kreatinin
seviyelerinde artis da bildirilmistir (65-67).

Mevcut glincel durumda, salginin neredeyse tim cografyalardaki yogunlugu ve bu
yogunluk kontrol edilemez ise, artacak olan saglik bakimi gereksinimini karsilamaktaki
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yeterlilik en 6nemli sorundur. Bu hastalari izleyen hekimler icin ise erken tani, riskli sey-
redebilecek hasta gruplarini ve hastalik siddetini 6ngorerek hasta bakiminin iyilestirilme-
si ve mortalitenin azaltilmasi en énemli dnceliklerdir.

Pandemi silirecinde, lGzerinde en ¢ok calisilan konu, hastalarin hizla ve glivenle ta-

nimlanabilecegi “point of care” (hasta basi hizli testler) testlerin gelistirilmesi ise, pan-
demiyi sonlandiracak gelismelere kadar, hayatin, egitim ve COVID-19 disi saglik sorunlari
icin saghk bakimi gibi alanlarinin agilip stirdirilebilmesi icin bliylik 6nem tasimaktadir.
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BOLUM 4
KLINIKTE COVID-19

Glilbahar Darilmaz Yiice, M. Sule Ak¢ay

Cin Halk Cumhuriyeti’nin Hubei eyaletine bagh Wuhan’da Aralik 2019’da yeni bir
koronaviris enfeksiyonu baslamis, viriis nedenli bir pndmoni salgini gelismis ve bu sal-
gin pandemiye yol agarak tiim diinyaya yayilmistir (1). Etken viriis Diinya Saglik Orgiitii
(DSO) tarafindan “Ciddi Akut Solunumsal Sendrom-Koronaviriis-2” (SARS-CoV-2) ve ne-
den oldugu hastalik ise Corona Virus Disease 2019 (COVID-19) olarak adlandiriimistir
(2,3). COVID-19 her yéniiyle insan irki igin biy(k bir problem yaratmigtir. DSO verilerine
gore; COVID-19 pandemisi 216 Ulkeyi etkilemis, 15 milyon 581 bin kisiye COVID-19 tanisi
konulmus, 635 bin kisi bu hastalik nedeniyle hayatini kaybetmistir. Bu rakamlar her ge-
¢en gln artmaktadir (4).

Oldukca bulasici oldugu bilinen SARS-CoV-2'nin esas olarak solunum damlaciklari
ve yakin temas yoluyla yayildig1 distiniilmektedir (5). COVID-19’un inklbasyon siiresi
1-14 giindir (ortalama 5-7 glin). Semptomlarin baslamasindan 6nce pik viremi meydana
gelmektedir. Bu durum, asemptomatik veya minimal semptomatik hastalarin da hasta-
lig1 yayma potansiyeli oldugunu distindiirmektedir (6). Hastaneye yatirilan hastalarda,
hastalik belirtilerinin baslangicindan hastaneden gikisa kadar gecen ortalama siire 22
glindiir. invaziv mekanik ventilasyon gerektiren hastalarda belirtilerin baslamasindan
6lume kadar gegen stire ortalama 14 gindir (7). Enfekte hastalarin %20’sinde hastane
yatisi, %5’inde yogun bakim ve mekanik ventilator ihtiyaci olmaktadir (6).

Semptomlar

Hastalarin %80’i hastaligi asemptomatik veya hafif siddetli olarak gegirmektedir
(6). Baslangic semptomlarindaki cesitlilige ragmen COVID-19 hastaliginda solunumsal
semptomlar 6n planda yer almaktadir. En sik gézlenen semptomlar ates (%80-90), 6k-
suriik (%60-80) ve nefes darligidir (%18-46). Diger viral enfeksiyonlara benzer sekilde
COVID-19’un baslangi¢c semptomlari arasinda miyalji, halsizlik, bogaz agrisi, burun tika-
nikligl, bas agrisi, bulanti, kusma ve ishal de bulunmaktadir (6). COVID-19 tanili 1099
hasta igceren bir ¢alismada hastalarin %43,8’inin hastalik baslangicinda atesli oldugu ve
bu oranin hastaneye yatis olan hastalarda %88,7’ye yiikseldigi bildirilmistir. Ozellikle,
yashlarda ve bagisikhgi baskilanmis kisilerde ates gézlenmeyebilir (Tablo 1).
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Tablo 1. COVID-19’lu hastalarda semptomlar (6).

Semptomlar (%)
Ates 80-90
Okstirtik 60-80
Nefes darhgi 18-46
Yorgunluk 38
Viicut agrisi /eklem agrisi 15
Bogaz agrisi 11-14
Bas agrisi 6-14
Titreme 12
Burun akintisi 5
Bulanti-kusma 5
ishal 2-10

COVID-19 o6ncelikle solunum yolu enfeksiyonu olarak rapor edilmesine ragmen,
ortaya cikan veriler; solunum, kardiyovaskiler, gastrointestinal, nérolojik, hematolojik
ve immdin sistemin de dahil oldugu multisistemik bir hastalik oldugunu gostermektedir.
Viremiyi takiben SARS-CoV-2 6ncelikle anjiyotensin converting enzim 2 (ACE2) seviye-
si ylksek olan akciger, kalp ve gastrointestinal sistem gibi dokulari etkilemektedir (8).
COVID-19’lu hastalarda ekstrapulmoner komplikasyonlar da gelismektedir (Tablo 2) (9).

Hastalarin bir kisminda genel viral enfeksiyon belirtileri ile hastalik baslar. Hafif
siddetteki hastalarda ates, Ust solunum yolu semptomlari, bogaz agrisi ve gastrointes-
tinal sistem (GIS) belirtileri gozlenirken, orta-siddetli hastalarda nefes darhg, takipne
(solunum hizi>24/dk), hipoksi (oksijen satiirasyonu (SpO,) oda havasinda <%95), tagi-
kardi (kalp atis hizi>110/dk) ve yorgunluk vardir. Siddetli hastalarda oksijen satlirasyonu
%90’In altina inerken, inotropik destek gerektiren hipotansiyon ve akut solunum sikin-
tisi sendromu (ARDS) gelismektedir. Kritik hastalarda ise solunum yetmeazligi, septik sok
ve ¢oklu organ yetmezligi gézlenmektedir (6). Dispne ve hipoksemi genellikle hastaligin
baslangicindan bir hafta sonra belirginlesir. Bazi hastalarin dispne olmadan dusik oksi-
jen seviyeleri sergiledikleri gosterilmistir. Mutlu/sessiz hipoksemi olarak adlandirilan bu
durum sasirticidir ve tam olarak mekanizmasi bilinmemektedir (10). Siddetli hastalarin
%10-20’sinde parsiyel arteriyel oksijen basinci (PaOZ)/inspire edilen oksijen fraksiyonu
(FiO,) oraninin 300 mmHg’dan dislk olmasi ve eslik eden kardiyojenik olmayan akciger
o6demi, ARDS gelistigine isaret eder. ARDS, dogrudan veya dolayli olarak gelisen akut sis-
temik inflamatuvar yanitin sonucu olarak ortaya ¢ikan bir durumdur. Epitelyal ve endo-
telyal hiicrelerin etkilenmesiyle yaygin alveoler hasar gelisir. Solunum yetmezliginin ana
nedeni olan ARDS, yiksek morbidite ve mortalite ile iliskilidir. COVID-19 iligkili ARDS’nin
baslama siiresi 8-12 giin oldugundan, ARDS Berlin kriterleri tarafindan tanimlanan bir
haftalik baglangig siiresinin COVID-19 iliskili ARDS igin gegerli olmadig ileri strilmus-
tir. ARDS akciger kompliyansinda azalma ve ciddi hipoksemiye neden olur, ancak CO-
VID-19 iliskili bazi ARDS hastalarinda akciger kompliyansi nispeten normal saptanmistir
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Tablo 2. COVID-19’lu hastalarda gozlenen ekstrapulmoner komplikasyonlar (9).

Sistem/Organ

Komplikasyon

Prevalans, %

Kardiyak hasar 7,2-27,8
Kardiyak aritmi 5,9-16,7
Kardiyovaskiiler
Miyokardit 4,8
Kalp yetmezligi 23
Lenfositopeni 35-83,2
Lokopeni 9-33,7
Kan Trombositopeni 12-36,2
Anemi 3,1-51
Koaglilopati 2,9-34,1
Yukselmis AST 22,2-37
Yuikselmis ALT 21,3-28
Karaciger
Hiperbilirubinemi 10,5-18
Akut karaciger hasari 2,1-15,4
Eritematdz ras 15,9
Cilt Yaygin urtiker 3,4
Sugicegi benzeri vezikiller 1,1
Renal Akut bobrek hasari 0,5-29
Okuler Konjonktivit 31,6
. Tat alma bozuklugu 5,6-10,2
Kulak-burun-bogaz
Bogaz agrisi 5,0-32,1
Bag donmesi 16,8
Bas agrisi 5,8-34
Santral sinir sistemi
Biling bozuklugu 7,5-9
Akut iskemik stroke 5
Miiskdler Miyalji 14,9-52

(5,11,12). Cin tarafindan yapilan en blyik epidemiyoloji calismasi 44.672 dogrulanmis
COVID-19 vakasinin %80,9’unun hafif pndmoni, %13,8'inin siddetli ve %4,7’sinin kritik
vakalar oldugunu gostermistir (12). Kritik hastalarda biling degisikligi, diisiik oksijen sa-
tlrasyonu, azalmis idrar ¢ikisi, hipotansiyon, ritm bozukluklari, soguk ekstremiteler, be-
nekli cilt, kanda asidoz ve laktat artisi bulunmaktadir. Siddetli ve kritik hastalarda yogun
bakim ihtiyaci olmaktadir (5,13).

Ozetle COVID-19 hizli ve fulminan bir seyir izleyerek éliimciil bir hastaliga neden
olabilecek ¢esitli komplikasyonlara yol acgabilir. Diger hastaliklarda da sikga gorildiga
gibi ozellikle ylksek riskli gruplarda ¢oklu komplikasyonlar gelismektedir. Bu hastalikta
gorilen yaygin komplikasyonlar pnémoni, sepsis, multiorgan yetmezligi, ARDS, hipotan-
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siyon, miyokardit, akut bébrek yetmezligi, rabdomiyoliz ve yaygin damar ici pihtilasma-
dir (DIC). Bazi olgularda klinik semptomlar ile laboratuvar ve gorintileme bulgularinin
siddetinde tutarsizlik vardir. Bu hastalarda hizli klinik bozulma gelisebilir ve yakin izlem
gereklidir (5,14-16). COVID-19 enfeksiyonunun tim bu o6zellikleri SARS-CoV ve MERS-
CoV ile benzerlik tasimaktadir (16).

Uzun zamandir sitokinlerin viral enfeksiyonlarin seyri sirasinda immiinopatolojide
onemli bir rol oynadigina inanilmaktadir. Dizensiz ve asiri bagisiklik tepkileri insan viicu-
dunda bagisiklik hasarina neden olabilir. Bazi kanitlar COVID-19 hastahgi sirasinda, bazi
hastalarda gozlenen siddetli bozulmanin diizensiz ve asiri sitokin salinimi ile yakindan
iliskili oldugunu gostermektedir. “Sitokin firtinasi” enfeksiyon ve diger uyaranlara yanit
olarak asiri sitokin salinimi ile ilgili genel bir terimdir. Patogenez karmasiktir, ancak hem
lokal hem de sistemik diizeylerde proinflamatuvar sitokin tUretiminin diizeni kaybolmus-
tur. inkiibasyon déneminde ve hastaligin erken safhasinda, nonspesifik semptomlarla
birlikte periferik kan l6kosit ve lenfosit sayilari hafifce azalir. Semptomlarin baslamasin-
dan yaklasik 7 -14 giin sonra, inflamatuvar mediyatorlerin ve sitokinlerin belirgin artisi
ile sitokin firtinasi gorulebilir. Ciddi sitokin aktivasyonu dalak dahil olmak Uzere lenfoid
organlarin atrofisine neden olabilir ve lenfosit déngisiinii daha da bozabilir (8). Serum
sitokin diizeyleri artis derecesi mortalite orani ile pozitif korelasyon gosterir. Sitokin
firtinasi, akciger disi coklu organ yetmezliginin klinik seyrini belirlemede de 6nemli bir
faktordir. Solunum yetmezligi olmayan bazi COVID-19 hastalarinda gorilen akciger disi
organ yetmezligi belirtilerinin inflamatuvar sitokin firtinasinin akciger disi doku ve organ-
lara zarar vermesinin bir sonucu oldugu disintlmektedir (17).

COVID-19 ve Trombotik Komplikasyonlar

COVID-19, asiri inflamasyon, hipoksi, immobilizasyon ve DIC nedeniyle ven6z ve ar-
teriyel tromboembolik hastaliklara yatkinlik yaratmaktadir. Yogun bakim hastalari trom-
botik komplikasyonlar agisindan en yiiksek risk grubudur. Pulmoner emboli (PE), derin
ven trombozu (DVT), iskemik inme ve miyokard enfarktlisi bu hastalarda sikligi artan
komplikasyonlardir. Trombotik olaylar morbidite ve mortaliteyi artirmaktadir (18,19).

Kanitlanmis COVID-19 pnémonisi olan, standart dozlarda tromboprofilaksi verilmis
184 yogun bakim hastasinin incelendigi bir calismada trombotik olaylarin kiimilatif in-
sidansi %31, BT anjiyo ve /veya ultrasonografi ile tani konulmus venéz tromboemboli
(VTE) tanisi %27, arteriyel trombotik olaylar ise %3,7 bulunmustur. Pulmoner emboli
en sik gorilen trombotik komplikasyon (%81) olarak saptanmistir. Protrombin siresi-
nin (PT) 3 sn. veya aktive parsiyel tromboplastin (aPTT) siiresinin 5 sn. spontan uzamasi
trombotik komplikasyonlar igin bagimsiz risk faktori olarak belirlenmistir (18).

italya Milan’da dogrulanmis COVID-19 tanisi ile yatan 388 hastada tromboembolik
olaylar incelenmistir. Tim hastalarin %7,7’sinde, yogun bakim tnitesi (YBU) hastalarinin
%27,6’sinda ve servis hastalarinin da %6,4’inde tromboembolik bir olay gelismistir. Has-
talarin yarisinda tromboembolik olay yatisin ilk 24 saatinde gelismistir (20). COVID-19’lu
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tromboprofilaksi alan yogun bakim hastalarinda pulmoner emboli orani %20,6 bulun-
mus olup, influenza hastalarinda saptanan pulmoner emboli sikhgindan (%7,5) iki katin-
dan daha yliksek olmasi dikkat gekicidir (21). Pulmoner emboli saptanan hastalarin daha
fazla mekanik ventilasyona ihtiya¢ duydugu gorilmustir (22). Asemptomatik, hafif CO-
VID-19 enfeksiyonu olan veya ayaktan takip edilen hastalarda VTE riskine dikkat etmek
gerekmektedir. Solunum sikintisi, oksijenasyonda ani bozulma veya hipotansiyonu olan
hastalarda PE’nin erken teshisi bliyiik dnem tagimaktadir. Serum D-dimer degerlendir-
mesinin yani sira ven6z dopler ve yatak basi ekokardiyografi gibi dnerilen gorintileme
teknikleri DVT ve/veya PE’nin arastirilmasi igin yararli olabilir (8).

D-dimer diizeyi, agir hastalarda VTE’yi 6ngérmede iyi bir indekstir. Antikoagiilan te-
davi aldiktan sonra, D-dimer seviyesinin azalmasi D-dimerin sadece trombozu tahmin et-
mekle kalmayip ayni zamanda antikoagilanlarin etkinliginin de izleminde faydali olacagi
anlamina gelebilir (23). COVID-19’a sekonder gelisen agir inflamatuvar yanit; hemostaz-
da ciddi bir diizensizlige sebep olarak azalmis trombosit sayisi, D-dimer gibi fibrin yikim
Urlnlerinde artma ve azalmis fibrinojen dizeyi ile karakterize tiketim koagilopatisi de
denilen DIC’e sebep olur (24).

Bazi yayinlar siddetli COVID-19 hastaliginda bildirilen inflamatuvar yanitin, tipik
ARDS veya sitokin firtinasi ile uyumlu olmadigina altta yatan baska bir hastalik meka-
nizmasl mevcut olabilecegine dikkat cekmektedir. Fizyolojik ve patolojik kanitlar, vas-
kiler hastaligin COVID-19 patogenezine katkida bulunan 6nemli bir faktér oldugunu
gostermektedir. Pulmoner sant ise artmis vazodilatasyon ve endotel disfonksiyonunun
bir sonucudur. Basvuru aninda cekilen bilgisayarli tomografilerin incelendigi bir calis-
mada hastalarin %89’unda post-segmental vaskiiler genisleme saptanmasi bu gorisu
desteklemektedir. Calismalarda 6l bosluk hacminin artmis olarak bulunmasi trombotik
mikroanjiyopati veya pulmoner emboliye bagh vaskiler trombozu disiindiirmektedir.
COVID-19 fizyopatolojisinde koagiilasyon sistemi, endotel hasari ve embolik olaylarin
tespiti otopsi calismalarinda da goésterilmistir. Otopsilerde, akcigerde vaskiler konjes-
yon da saptanmistir (25,26).

COVID-19 ve Kardiyolojik Bulgular

COVID-19’da kardiyak tutulumun kesin mekanizmasi halen arastirilmaktadir. Ancak
birka¢ mekanizma kardiyovaskiler komplikasyonlarla iliskili bulunmustur (27):

1. Dogrudan miyokard hasari- SARS-CoV-2'nin ACE2’'ye baglanmasi, ACE2 sinyal
yollarinda degisiklige neden olarak akut miyokard hasarina yol agabilir.

2. Sistemik inflamasyon-COVID-19’un daha siddetli formlari, akut sistemik infla-
matuvar yanit ve sitokin firtinasi ile karakterizedir, bu durum goklu organ yet-
mezligine yol acarak birden fazla organin hasarina neden olabilir.

3. Degisen miyokardiyal arz-talep orani- Akut solunum yolu hastaliginin neden
oldugu hipoksiyle birlikte sistemik enfeksiyonla iliskili artmis kardiyometabo-
lik talep miyokardiyal oksijen arz-talep iliskisini bozabilir ve akut miyokardiyal
yaralanmaya yol agabilir.
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4. Plak rlptird ve koroner tromboz- Sistemik inflamasyonun yani sira koroner
kan akiminin artmasi, akut miyokard enfarktiistiyle sonuglanan plak riptirin
hizlandirabilir. Sistemik inflamasyonun yarattigi protrombotik ortam riski daha
da artirir.

5. Cesitli tedavilerin yan etkileri- COVID-19’u tedavi etmeyi amaglayan gesitli an-
tiviral ilaglar, kortikosteroidler ve diger tedavilerin de kardiyovaskiler sistem
lizerinde zararh etkileri olabilir.

6. Elektrolit dengesizlikleri- Herhangi bir kritik sistemik hastalikta, ozellikle alt-
ta yatan kalp hastaligi varsa elektrolit dengesizlikleri meydana gelebilir ve
aritmileri artirabilir. SARS-CoV-2'nin renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi ile
etkilesimi nedeniyle COVID-19’da hipokalemi gelisebilir. Hipokalemi, cesitli
tasiaritmilere yatkinhgi arttirir.

Akut miyokard hasari COVID-19’da en sik tarif edilen kardiyak komplikasyondur.
Cin’de yapilan bir ¢calismada kardiyak hasarlanma insidansi %8 olarak bildirilmistir. Yo-
gun bakim hastalarinda bu oran yilikselmektedir. Tasi- ve bradi-aritmilerin meydana
geldigi bilinmektedir. COVID-19’lu 138 Cinli hastada %16,7 aritmi insidansi bildirilmistir.
Aritmi insidansi YBU gerekmeyenlerde (%8,9) YBU’ne kabul edilenlere gére (%44,4) cok
daha dusuktar (27).

COVID-19'da elektrokardiyografik veya ekokardiyografik bulgularla birlikte artmis
kardiyak troponin (Hs-Tnl) seviyesi, miyokardiyal hasarlanmanin gostergesidir. Ayrica,
yuksek troponin seviyeleri agir COVID-19 ile iliskilidir. Hs-Tnl’daki artis, diger enflamatu-
ar biyobelirteglerle (D-dimer, ferritin, interlokin-6, laktat dehidrojenaz) birlikte ytkselir.
COVID-19 nedeniyle hastanede yatan hastalarin %7,2’sinde ve YBU hastalarinin %22’sin-
de kardiyak hasar ve EKG degisiklikleri bildirilmistir. Agirlikli olarak kardiyak semptom-
larla basvuran hastalarin raporlari, viral miyokardit veya stres kardiyomiyopatisini di-
stindiirmektedir. Oncesinde koroner arter hastaligi olmadigi bilinen hastada, siddetli
solunum sikintisi, genislemis sol ventrikil ¢api, sol ventrikiil fonksiyonunda azalma ve
fulminan miyokardit olmasi bu durumun yiiksek troponin | ve NT-proBNP ile birlikteligi
COVID-19’un kardiyak hasarlanmaya neden oldugunu disiindiirmektedir. Benzer olgu-
lar, daha 6nce influenza ve diger viral hastaliklarda da bildirilmistir (28-30).

COVID-19 ve Norolojik Bulgular

Yeni bir virlis olan SARS-CoV-2, santral sinir sistemini (SSS) de etkilemektedir. Has-
taligin norolojik etkilerini inceleyen ¢alismalar heniiz yeterli degildir. Diger alti koronavi-
ris gibi SARS-CoV-2'nin de noérotropik oldugu ileri stiriImastir. Virls girisinin anahtari,
beynin hem néronlarinda hem de glial hiicrelerinde eksprese edilen ACE2 reseptorleri-
dir. Koronavirisler, dogrudan enfeksiyon yollari (kan dolasimi yollari ve néron yollari),
hipoksi, bagisiklik hasari, ACE2 ve diger mekanizmalar yoluyla sinir hasarina neden ola-
bilir. Ayrica, koronavirisler sinir sistemine dogrudan koku alma siniri icinden de gire-
bilir. SARS-CoV-2 enfeksiyonu ile iliskili sistemik inflamasyon, beyin homeostazini ciddi
sekilde bozar, noral hiicrelerin 6limine neden olur ve kan beyin bariyerini tehlikeye
atar. Beyin sapinin enfeksiyonu, solunum ve kardiyovaskiiler regiilasyon ile iliskili ke-
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mosensor sinir hiicrelerini ve solunum merkezinin néronlarini etkileyebilir. Hipoksinin
mevcut néroinflamasyonla kombinasyonu hipokampal ve kortikal bolgelere zarar vere-
rek virlisiin noropsikiyatrik etkilerine neden olabilir. Akut ensefalit, beyin parankiminde
bas agrilarindan ndbetlere kadar degisen semptom gesitliligine neden olan inflamatuvar
bir durum ortaya cikarir. Toksik ensefalopati, deliryum ve koma gelisebilir (31). Wang
ve ark. anormal D-Dimer ve trombositlerle birlikte pthtilasma anormalliklerinin ve virls
aracili sitokin firtinasinin akut serebrovaskiiler olay (SVO) gelisme olasiligini artirdigini
One sirmdislerdir (32). Wuhan’da hastaneye yatirilan COVID-19 hastalarinin %24,8’inde
en sik bas donmesi ve bas agrisi olmak lizere, ataksi, nobet ve diger SSS semptomlarinin
gelistigini gdstermislerdir. iskemik ve hemorajik SVO tipleri gériilmekle birlikte, iskemik
inmeler daha yaygin olarak saptanmistir (33). COVID-19’a bagli ARDS nedeniyle YBU’nde
yatan hastalarin %14’tnde nérolojik bulgular kaydedilmistir. En sik konflizyon (%65) ve
ajitasyon (%69) gorilmustir (34). Anozmi COVID-19 pozitifligi olan hastalarin bir kis-
minda kaydedilmistir. Ayrica, anozmi olan hastalarda ates, 6ksirik ve nefes darligi gibi
semptomlarin orani daha fazladir. Hafif ve orta dereceli COVID-19 tanili 417 hastanin
%85,6’sinda koku bozuklugu, %88,8’inde tat bozuklugu oldugu gortlmistir (35,36).

Tablo 3. COVID-19'da raporlanan major nérolojik anormallikler (37).

Santral sinir sistemi anormallikleri (¢ogunlukla inflamasyon aracili)
-Bas agrisi
-AMS (Altered Mental Status)
-Deliryum
-SVO (iskemik ve hemorajik)
-Nobetler
-iskemik toksik ensefalopati
-Akut ensefalit
-Menenjit
-Dysexecutive sendrom

Periferal Sinir Sistemi Anormallikleri (cogunlukla immiin aracih)
-Koku alamama/koku almada azalma
-Tat alamama/tat almada azalma
-Akut miyelit
-Guillain-Barre Sendromu
-Miller Fisher Sendromu
-Polinoritis

Kas-iskelet sistemi anormallikleri (direkt hasar)
-Atoni
-Parezi

COVID-19 ve Gastrointestinal Sistem Bulgulari

Pandeminin erken dénemlerinde bilinmeyen sindirim sistemi bulgulari ilerleyen
siirecte hastaligin daha iyi taninmaya baslamasi, vaka sayilarinin artmasi ve mevsim de-
gisikligiyle birlikte dikkat gekici olmustur. COVID-19 hastalarinin %20’sinde viral RNA
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solunum sisteminde negatiflestikten sonra bile GIS’de pozitif olarak saptanmistir. Bu
nedenle, COVID-19’un solunum yolu enfeksiyonu gectikten sonra bile GIS’de uzun si-
reli degisiklikler meydana getirebilecegi dusinilmektedir. GIS bulgular nadir degildir
solunum semptomlari ile birlikte bulunabilecegi gibi tipik COVID-19 fenotipinden 6nce
de gdzlenmeye baslayabilir. inflamatuvar barsak hastaliklarini taklit eder sekilde sadece
GIS semptomlari ile seyreden hastalar olabilir ve bu durum tani gecikmesi ve enfeksiy6z
hastalarin uygun olmayan yénetimine neden olabilir (9,38). COVID-19 hastalari arasinda,
GIS semptomlari, ¢ogu hastada ates ve pulmoner semptomlara kiyasla daha az siklikta
gorulir (39,40). GIS semptomlarinin %40-50 siklikta oldugunu bildiren ¢alisma sonug-
larina gore, bulanti (%17,3), ishal (%12,9), anoreksi (%12,2), karin agrisi (%5,8) ve dis-
pepsi (%5) gorilebilmektedir (9). Anoreksinin en sik gdzlenen GIS semptomu oldugunu
bildiren yayinlar da mevcuttur. Hastalarda gozlenen istahsizlik, bulanti, kusma ve ishalin
tedavide kullanilan ilaglara bagli olabilecegi de belirtiimektedir. Antibiyotiklerin neden
oldugu bagirsak mikrobiyotasi bozulmasi da sindirim semptomlarini alevlendirebilir.
COVID-19 hastalarinin diski 6rneklerinden SARS-CoV-2’'nin izolasyonu digki yoluyla da
yayilma olasiligini distndirmektedir (41).

COVID-19 ve Dermatolojik Bulgular

COVID-19’un en sik gorilen deri bulgusu makilopapiler ekzantem olup, %36,1
hastada ortaya ¢ikmistir. Diger deri bulgulari arasinda papulovezikller dokinti (%34,7),
Urtiker (%9,7), agril akral kirmizi-mor papiiller (%15,3), retikiler lezyonlar (%2,8) ve pe-
tesiler (%1,4) bulunmaktadir. Lezyonlarin ¢ogunlugu govdede (%66,7) lokalize olmus,
ancak hastalarin %19,4’Unde ise el ve ayaklarda deri bulgulari gérilmistir. Deri lez-
yonlari, hastalarin %12,5’inde solunumsal semptomlarin baslamasindan veya COVID-19
tanisindan 6nce meydana gelmistir ve lezyonlar 10 giin icinde tiim hastalarda kendiligin-
den iyilesmistir. Calismalarin ¢ogu COVID-19 siddeti ile cilt lezyonlari arasinda korelas-
yon olmadigini bildirmistir (42).

Morbidite ve Mortalite

Hipertansiyon, diabetes mellitus ve kardiyovaskiiler bozukluklar COVID-19 hastala-
rinda altta yatan en sik ko-morbiditelerdir. Yash bireylerin COVID-19’dan 6lme riski daha
yiiksektir. Olim orani, 60 yas tizerindeki bireylerde 40 yasin altindaki genglere gére daha
yuksektir (43). En yiuksek mortalite oranlari %14,8 ile 80 yas Ustl bireylerde gortlmis-
tir. Yiksek riskli gruplar ve yasa bagli vaka 6lim oranlari Tablo 4’te gosterilmektedir.
Her ne kadar yaslilk ve komorbiditeler agir hastalik igin yiiksek risk olustursa da geng ve
saglikl kisiler de risk altindadir. Veriler sigara igciminin COVID-19 igin risk faktori oldu-
gunu dusindirmektedir. Sigara icenlerin siddetli semptomlara sahip olma olasiligi daha
yiksektir. Sigara icenler daha ¢cok YBU’ne kabul edilmis ve mekanik ventilasyona daha
cok ihtiya¢ duymustur. COVID-19 yuksek mortalite hizlarina ragmen, SARS-CoV veya
MERS-CoV’dan daha diislik vaka 6liim oranina sahiptir. Fatalite hizi SARS salgininda %11,
MERS-CoV’da %35-50 arasinda iken, DSO’niin Cin Halk Cumhuriyeti’ne ait COVID-19 ra-
poruna gore fatalite hizi %3,8 olarak bildirilmistir. Ulkemizde 02 Mayis 2020 tarihi itiba-
riyle bu hiz %2,6’dir (6,13,16,44).
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Tablo 4. Komorbid hastaliklar ve yiksek riskli grupta fatalite hizlari (6).

Yas (fatalite hizi %) Eslik eden hastalik (fatalite hizi %)
60-70 (4) Kardiyovaskuler hastalik (10,5)
>70-80 (8) Diyabet (7,3)

>80 (15) Kronik solunum yolu hastaligi (6,3)

Kanser (5,6)

Radyolojik Bulgular

Goriintileme bulgularinda genellikle her iki akcigerin de dahil oldugu iki tarafli, ok
odakli, diizensiz gélgeler, buzlu cam opasiteleri ve konsolidasyonlar gérilmektedir. ilk
basvuruda hafif ve orta dereceli hastalarin %17,9’unda, siddetli hastalarin ise %2,9’unda
radyolojik anormallik gbzlenmemistir (14).

Laboratuvar Bulgulari

Hastalarin gogunda total hiicre sayisi normal olmakla birlikte, t¢te birinde I6kopeni
gorilebilir, ancak I6kositoz nadirdir. Lenfopeni bu hastalarda yaygin olarak goriilmekte-
dir. Prokalsitonin seviyeleri tipik olarak yikselmez ve yliksek seviyelerin varligi, bakteri-
yel bir enfeksiyon siiphesini akla getirmelidir (6,14,23). (Tablo 6).

Tablo 5. COVID-19 enfeksiyonunda gozlenen yaygin laboratuvar anormallikleri.

Lenfopeni

Kreatinin yuksekligi
AST/ALT/Bilirubin ytiksekligi
CRP artigi, LDH artisi
Ferritin yUksekligi

D-dimer artigi

AST: Aspartat aminotransferaz; ALT: Alanin aminotransferaz; LDH: Laktat dehidrojenaz; CRP: C-reaktif
protein.

Pandemi doneminde, hasta acil servise ates ve solunum sistemi sikayetleri ile bas-
vurdugunda COVID-19 hastahgi agisindan slphelidir. Hekim klinik isaretlere dikkat et-
meli, vaka tanimina gore hastayi siniflandirmali, erken evrede 6rnekleme, izolasyon ve
tedaviyi baslatmaldir. Hastalarin klinik siddetinin belirlenmesi hastanin ev izolasyonu,
hastane/yogun bakim yatisi kararinin dogru verilebilmesi agisindan 6nemlidir. Bu karar;
gereksiz yatak ve mekanik ventilasyon dolulugunun éniine ge¢cmek, saglik calisani ve
toplum bulasini engellemek adina hizli ve dogru verilmelidir. Saglk Bakanhgi klinikte ola-
si ve kesin vaka gruplarini, komplike olmamis hasta, hafif ve agir pnémoni formlarini,
hastane ve yogun bakim yatis kriterlerini acik bir sekilde tanimlamistir (13,44).
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Olasi Vaka:
A

Ates, Oksurik, nefes darligl, bogaz agrisi, bas agrisi, kas agrilari, tat ve koku alma
kaybi veya ishal belirti ve bulgularindan en az biri ve klinik tablonun baska bir neden/has-
talik ile agiklanamamasi ve semptomlarin baslamasindan dnceki 14 giin icerisinde kendi-
si veya yakin temaslisinin hastalik agisindan yuksek riskli bélgede bulunma 6ykiisi veya

B

Ates, oksurik, nefes darligl, bogaz agrisi, bas agrisi, kas agrilari, tat ve koku alma
kaybi veya ishal belirti ve bulgularindan en az biri ve semptomlarin baslamasindan énce-
ki 14 giin icerisinde dogrulanmis COVID-19 vakasi ile yakin temas eden veya

C

Ates ve agir akut solunum yolu enfeksiyonu belirti ve bulgularindan en az biri (6k-
siiriik ve solunum sikintisi) ve hastanede yatis gerekliligi varligi (SARI)* ve klinik tablonun
baska bir neden/hastalik ile agiklanamamasi.

*SARI (Severe Acute Respiratory Infections-Agir Akut Solunum Yolu Enfeksiyonlari) son 14
gln icinde gelisen akut solunum yolu enfeksiyonu olan bir hastada, ates, oksurik ve dispne, takip-
ne, hipoksemi, hipotansiyon, akciger goriintilemesinde yaygin radyolojik bulgu ve biling degisikligi
nedeniyle hastaneye yatis gerekliligi veya

D

Ates, oksurik, nefes darligl, bogaz agrisi, bas agrisi, kas agrilari, tat ve koku alma
kaybi veya ishal belirti ve bulgularindan en az ikisinin bir arada olmasi ve bu durumun
baska bir neden/hastalik ile aciklanamamasi.

Kesin Vaka:

Olasi vaka tanimina uyan olgulardan molekiler yéntemlerle SARS-CoV-2 saptanan
olgular.

Komplike Olmamis Hasta

a. Ates, kas/eklem agrilari, 6ksilriik ve bogaz agrisi gibi bulgulari olup solunum
sikintisi olmayan (solunum sayisi <24, Sp0,>%93 oda havasinda) ve

b. Altta yatan ko-morbid (kardiyovaskiler hastaliklar, DM, HT, kanser, kronik ak-
ciger hastaliklari basta olmak tzere diger immunsupresif durumlar) hastalgi
olmayan ve 50 yas altinda olan ve

c. Basvuruda alinmis kan tetkiklerinde kotl prognostik olglti (kan lenfosit sayisi
<800/ul veya CRP > 10 x Normal degerin Ust siniri veya ferritin >500ng/ml veya
D-Dimer >1000 ng/ml, vb.) bulunmayan ve

d. Akciger filmi ve/veya akciger tomografisi normal olan hastalar
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Hafif Seyirli Pnémoni

a. Ates, kas/eklem agrilari, 6ksuriik ve bogaz agrisi gibi bulgulari olup, solunum
sayisi <30/dakika olan, oda havasinda SpO, diizeyi %90 uzerinde olan ve

b. Akciger grafisinde veya tomografisinde hafif pnédmoni bulgusu olan hastalar

Hafif seyirli pnémoni (agir pnémoni bulgusu olmayan) olarak degerlendirilir.

a. Ates, kas/eklem agrilar, 6ksiirik ve bogaz agrisi gibi bulgular olup, takipnesi
(=30/dakika) mevcut, oda havasinda SpO, dizeyi %90 altinda olan ve
b. Akciger grafisinde veya tomografisinde bilateral yaygin pndmoni bulgusu sap-

tanan hastalar

Pandemi doneminde hasta ates, dksirik ve nefes darhgi ile bagvurdugunda, CO-

VID-19 enfeksiyonu icin stphelidir. Hekim klinik isaretlere dikkat etmeli, erken evrede

ornekleme almali, izolasyon ve tedaviyi baslatmalidir. Hastalarin klinik siddetinin belir-

lenmesi ev izolasyonu, hastane/yogun bakim yatisi kararinin verilmesi agisindan énemli-

dir. Bu karar; gereksiz yatak ve mekanik ventilasyon dolulugunun éniine gegmek, saglik

calisani ve toplum bulasini engellemek adina hizli ve dogru verilmelidir.

Hastane Yatisi Gereken Hastalar

Bazi hastalarda hastaligin agir seyretme ve komplikasyon gelisme riski ylksektir ve

bu nedenle 6zellikle bu hastalarin hastaneye yatirilarak izlenmesi 6nerilmektedir. Hasta-

ne yatisl gereken hastalar ve yogun bakim ihtiyaci agisindan degerlendirilmesi gereken

hastalar Tablo 6 ve 7'de gosterilmistir (44).

Tablo 6. Hastane yatigi gereken hastalar (44).

50 yasin Uzerinde olanlar
Alta yatan hastaligi olanlar (kardiyovaskiler hastaliklar, DM, HT, kanser, kronik akciger hasta-
liklari, immunsupresif durumlar)

Agir pndmoni 6l¢litli bulunanlar (solunum sikintisi, takipne (> 30/dk), Sp0,<%90, akciger
goruntulemesinde bilateral yaygin tutulumu olanlar)

Hipotansiyon (<90/60 mmHg, ortalama kan basinci <65 mmHg), tasikardi (> 100)
Sepsis, septik sok

Miyokardit, akut koroner sendrom, aritmi

Akut bobrek hasari

Basvuruda alinmis kan tetkiklerinde kot prognostik élguiti (kan lenfosit sayisi <800/ul veya
serum CRP >10 x Normal degerin Ust siniri veya ferritin >500ng/ml veya D-Dimer >1000 ng/
ml, vb.) saptananlar
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Tablo 7. Yogun bakim ihtiyaci agisindan degerlendirilmesi gereken hastalar (44).

Dispne ve solunum distresi

Solunum sayisi > 30/dk

Pa0,/FiO, <300

Oksijen ihtiyaci izlemde artis

5 L/dk oksijen tedavisine ragmen SpO, <%90 veya PaO, <70 mmHg

Hipotansiyon (sistolik kan basinci <90 mmHg ve olagan SKB’dan 40 mmHg’dan fazla disUs
ve ortalama arter basinci <65 mmHg, tasikardi >100/ dk

Akut bébrek hasari, akut karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk, konflizyon, akut kanama
diyatezi gibi akut organ disfonksiyonu gelisimi ve immunsupresyonu olan hastalar

Troponin ylksekligi ve aritmi
Laktat >2 mmol
Kapiller geri doniis bozuklugu ve cutis marmaratus gibi cilt bozukluklarinin varhigi

COVID-19 sadece birkag ay 6nce ortaya ¢ikmistir ve bu hastaliktan iyilesen hasta-

larin uzun vadeli sonuglarini tahmin etmek icin henlz ¢ok erkendir. Bununla birlikte,
SARS-CoV-2 ile 6nemli 6lgide benzerlik gosteren SARS-CoV ile ilgili dnceki deneyim-
lerden 6nemli mesajlar cikarilabilir. COVID-19’dan iyilesen hastalarin dikkatli takibi, bu
hastaligin uzun vadeli etkisini anlamak ve bu hastalari gelecekteki potansiyel hastalik
komplikasyonlarindan korumak igin dnemlidir.
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BOLUM 5

TEDAVI VE iZLEM

Elif Babaoglu, Deniz Kéksal

Ulkemizde coronavirus disease 19 (COVID-19)'un tedavisi, Saghk Bakanliginin Ko-
ronaviris Bilim Kurulu 6nerileriyle hazirlanan ve gelismeler dogrultusunda glincellenen
“COVID-19 (SARS-CoV-2 Enfeksiyonu) Rehberi” 6nerileri dogrultusunda yapilmaktadir
(1). Rehberde kullanilmasi 6nerilen ilaglarin timi endikasyon disi ilag kullanimi ¢cergeve-
sinde Saglik Bakanhgi onayi ile kullanilmaktadir. Tim diinyada da COVID-19’un tedavisi
ve proflaksisi icin 6nerilen kanita dayal bir tedavi rejimi heniiz yoktur. Ancak ¢ok sayida
randomize kontrolll ¢calisma yuritiilmekte ve planlanmaktadir.

COVID-19, asemptomatik olabilecegi gibi, agir solunum yetmezligi tablosu ile sey-
redebilmektedir. Hastalarin tedavisi klinik tabloya gore yapilmaktadir. National Institute
of Health (NIH) Kilavuzu, hastalik siddetine gére COVID-19’u 5 kategoride siniflamaktadir

(2):
1)

2)

3)

4)

5)

Asemptomatik veya presemptomatik enfeksiyon: SARS-CoV-2 igin molekiiler
veya antijen testi pozitif olup semptomu olmayan hastalardir.

Hafif hastalik: Ates, 6ksurik, bogaz agrisi, istahsizlik, bas agrisi, kas agrisi gibi
COVID-19 semptomlari olup, nefes darligi veya anormal akciger gortintlilemesi
olmayan hastalardir.

Orta hastalik: Klinik degerlendirme veya goriintiileme ile alt solunum yolu
hastaligl bulgusu olan hastalardir. Oda havasinda pulse oksijen saturasyonu
(SpO,) = %94'dir.

Ciddi hastalik: Akciger infiltratlari %50’nin Uzerinde, solunum sayisi > 30/dk.,
oda havasinda SpO, < %94, parsiyel arteriyel oksijen basincinin inspire edilen
havadaki oksijen fraksiyonuna orani (PaO,%FiO,) < 300 mmHg'dir.

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

Temel 6zellikleri benzer olmakla birlikte, Saglik Bakanlhgi COVID-19 rehberinde 6ne-
rilen siniflama biraz daha ayrintili olup, hastalik 4 kategoride siniflandiriimistir (1):

1)

2)

Asemptomatik hastalik: SARS-CoV-2 icin molekiiler veya antijen testi pozitif
olup semptomu olmayan hastalardir.

Komplike olmamis hastalik:
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a. Hastalarin ates, 6ksirik, bogaz agrisi ve kas/eklem agrilari gibi bulgular
olup solunum sikintisi yoktur (solunum sayisi < 24/dk., SpO, > % 93 oda
havasinda) ve

b. Altta yatan ko-morbid (diabetes mellitus, hipertansiyon, kanser, kronik
akciger hastaliklari, kardiyovaskiler hastaliklar basta olmak tzere diger
immunsipresif durumlar) hastaligi yoktur ve 50 yas altindadir ve

c. Basvuruda alinmis kan tetkiklerinde kot prognostik 6lgiitl (kan lenfosit
sayisi < 800/ul veya veya C-reaktif protein (CRP) > 10 x normal degerin Ust
siniri veya ferritin > 500 ng/ml veya D-Dimer > 1000 ng/ml vb.) yoktur ve

d.  Akciger filmi ve/veya akciger tomografisi normaldir.
3) Hafif-Orta Pnémoni

a. Hastalarin ates, 6ksurik, bogaz agrisi ve kas/eklem agrilari gibi bulgular
mevcut olup solunum sayisi < 30/dk., oda havasinda SpO, diizeyi > %90 ve

b. Akciger grafisinde veya tomografisinde hafif-orta pndémoni bulgusu
goruldr.
4)  Agir Pnémoni

a. Hastalarin ates, oksurik, bogaz agrisi, kas/eklem agrilari gibi bulgulari ve
takipnesi (solunum sayisi > 30/dk.) mevcuttur, oda havasinda SpO, diizeyi
< %90 ve

b. Akciger grafisinde veya tomografisinde bilateral yaygin pndmoni bulgusu
goruldr.

Bu iki siniflama karsilastirildiginda, asemptomatik hastalik tablosu her iki sinifla-
mada da vardir. Komplike olmamis hastalik hafif hastalik tablosuna; hafif-orta pnémoni
orta hastalik tablosuna; agir pnémoni ise ciddi ve kritik hastalik tablolarina karsilik gel-
mektedir.

Kitabin bu bélimiinde, asemptomatik enfeksiyon, hafif ve orta siddetteki hastahk
tedavisine yer verilecek ve genel olarak COVID-19’un tedavisinde kullanilan ilaglardan
ve tedavi sirasindaki ve sonrasindaki izlemden bahsedilecektir. Ciddi ve kritik hastalik
tablolarina yaklasim ise yogun bakimda tedavi bolimiinde anlatilacaktir.

COVID-19 Tedavisi

COVID-19 hastalarinin hangi tedaviyi alacaklari ve nerede takip edilecekleri hastalik
tablosuna goére degiskenlik gdstermektedir. Oncelikli olarak asagidaki 6zellikleri tasiyan,
hastaligin agir seyretme ve komplikasyon gelisme riski yiliksek olan hastalar yatirilarak
tedavi edilmelidir (1):

e 50 vyasin Uzerinde olanlar,

e  Alta yatan hastaligi olanlar (diabetes mellitus, hipertansiyon, kronik akciger
hastaliklari, kardiyovaskiiler hastaliklar, immunsupresif durumlar),

e Agir pnémoni 6l¢itt bulunanlar (solunum sikintisi, solunum sayisi > 30/dk.),
SpO, < %90, akciger gorlntilemesinde bilateral yaygin tutulumu olanlar),
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° Hipotansiyon (< 90/60 mmHg, ortalama kan basinci < 65 mmHg, kalp hizi >
100/dk.),

e  Sepsis, septik sok,
° Myokardit, akut koroner sendrom, aritmi,
e  Akut bobrek hasari,

e Basvuruda alinmis kan tetkiklerinde kot prognostik 6lciitl (kan lenfosit sayisi
< 800/ul veya serum CRP > 10 x normal degerin st siniri veya ferritin > 500 ng/
ml veya D-Dimer > 1000 ng/ml) saptananlar.

Hastanin klinik tablosuna gére onerilen tedavi yaklasimi su sekilde 6zetlenebilir:

Asemptomatik veya Presemptomatik Enfeksiyon:

Asemptomatik SARS-CoV-2 enfeksiyonu tanimlanmistir, ancak ne siklikta gériindii-
gl net olarak bilinmemektedir. Zamanla virolojik testlerin yaygin yapilmasiyla ve antikor
testleriyle gercek prevalansin saptanmasi mimkin hale gelebilecektir. Hastalarin bir kis-
minda gorintilemede pndmonik infiltrasyonlarin varligi da gésterilmistir. Hastalarin bir
kismi asemptomatik kalmaya devam ederken bir kismi ilerleyip semptomatik hastalik ha-
line de doniisebilmektedir. Gliniimizde asemptomatik olup, COVID-19 PCR testi pozitif
saptanmig bireylere hidroksiklorokin baglanmasini giglu bir sekilde destekleyen bilimsel
veriler bulunmamaktadir. Ancak tedaviye erken baslamanin daha etkili olduguna iliskin
genel bilgilere dayanarak, hastayi degerlendiren hekimin uygun bulmasi halinde ve yan
etkiler konusunda dikkatli olunmasi kaydiyla bu hastalara hidroksiklorokin baslanabilir.
T.C. Saglk Bakanligi Rehberi 5 gtin sireyle hidroksiklorokin (2x200 mg) ve/veya 5 glin
siireyle Favipiravir (ilk gin 2x1600 mg ylkleme, sonraki 4 giin 2x600 mg idame) kullanil-
masini dnermektedir. Eger tedavi baslanmayacaksa bu hasta grubu evde 2 hafta siireyle
izole edilerek izlenebilir (1). NIH kilavuzu bu grup hastalarda tedavi 6nermemektedir (2).

Hafif Hastalik:

Hafif hastalik tablosuna sahip hastalarda tedavi gerekliligi tartismalidir. Ancak Sag-
lik Bakanligi Rehberi 5 giin sureyle 2x200 mg hidroksiklorokin kullaniimasini 6nermekte-
dir (1). Hastanin yasi 50 yas altinda ve altta yatan hastalik yoksa yatis yapilmaksizin evde
izole edilerek izlenebilir. Bu hasta grubunda klinikte bozulma olabilecegi unutulmamali
ve hastalar uyarilmalidir. Evde izolasyonu saglayamayacak veya kendi klinik durumunu
gozlemleyemeyip kotilesme halinde hastaneye basvuramayacak hastalar yatirilarak
izlenmelidir. Klinik bozulma siklikla hastaligin ikinci haftasinda olmaktadir. Evde taki-
be alinan hastalar nefes darligi gelismesi, atesin dismemesi gibi durumlarda mutlaka
hastaneye basvurmalari konusunda uyarilmali ve tedaviye hastanede yatirilarak devam
edilmelidir. NIH kilavuzunda bu grup hastalarda elde edilen veriler yeterli olmadigi igin
tedavi verilip verilmeyecegi konusu net degildir (2).

Orta Hastalik:

Bu hasta grubu solunum yetmezligi olmaksizin hafif-orta pnémonisi olan hasta gru-
budur. Elli yas altinda, altta yatan komorbid hastaligi olmayan, basvuruda alinmis kan
tetkiklerinde kot prognostik 6lglti (kan lenfosit sayisi < 800/ul veya serum CRP >10
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x normal degerin Ust siniri veya ferritin > 500ng/ml veya D-Dimer > 1000 ng/ml, vb.)
bulunmayan ve SpO, > %93 olan hastalar, hastane disinda izolasyon 6nerisi ile tedavi
edilebilirler.

Saglik Bakanligi Rehberi bu hastalara 5 giin stireyle hidroksiklorokin ve/veya favi-
piravir verilmesini 6nermektedir. Hidroksiklorokin giinde 2x200 mg kullanilirken, favi-
piravir birinci giin 2x1600 mg yikleme dozu ardindan 4 giin 2x600 mg idame dozunda
onerilmektedir. Hidroksiklorokin tedavisi altinda pndmoni bulgulari ilerleyen ve klinigi
agirlasan hastalarda favipiravir tedavisine gegilmesi onerilmektedir (1). Bakteriyel pno-
moni diisiindiirecek ek semptom ve bulgular varliginda ampirik antibiyotik tedavi kul-
lanilmasi 6nerilmektedir. Kullanilacak antibiyotigin se¢imi pnédmoni tedavi rehberlerine
uygun sekilde olmalidir. Hastanin klinik durumu, ko-morbiditeleri, son 3 ayda hastane
basvurusu, 6nceden antibiyotik kullanimi géz 6niine alinmalidir. Antibiyotik tedavi ve-
rilecek ise atipik patojenleri de kapsayacak sekilde beta-laktam antibiyotik ile birlikte
makrolidler veya tek basina solunum kinolonu kullanilabilir. COVID-19 tedavisinde osel-
tamivirin yeri yoktur. Eger hastada influenza tanisi dogrulanirsa tedaviye oseltamivir ek-
lenmelidir. Favipiravirin influenzaya karsi etkili olmasi nedeniyle favipiravir alan hasta-
larda oseltamivir eklenmesi gerekmez (1).

COVID-19 Tedavisinde Kullanilan ilaglar

Glinimuzde COVID-19 tedauvisi igin FDA tarafindan onaylanmis herhangi bir ilag bu-
lunmamaktadir. Kullanilan ilaglarin cogu baska hastaliklarin tedavisinde kullanilan ilaglar
olup COVID-19 tedavisindeki etkinlikleri halen arastirma diizeyindedir.

I. Antiviral Tedaviler:
Hidroksiklorokin:

COVID-19 tedavisinde ilk kullanilmaya baslanan ilaglardan biri olan hidroksiklorokin
SARS-CoV-2 ile enfekte Vero hiicrelerde 48 saat igcinde uygulandiginda viral replikasyonu
baskilamis ve bu etkisinin klorokinden daha giiclii oldugu gériilmustir (3). ilacin viral
replikasyonu baskilamasinda su mekanizmalar etkilidir (4):

1-  Virusin konak hicre igine girisinde araci molekillere (ACE-2 ve gangliosidler
gibi) baglanmasini inhibe eder.

2-  Asidik pH gerektiren endozom ve lizozomlara baglanip bu organellerde pH’i
artirma, boylece virlisiin hiicrede replikasyon i¢in gereksinim duydugu organ-
ellerde disfonksiyona neden olur.

3- Konakgl hiicrede otofajiyi, lizozomlari ve endozom fonksiyonunu inhibe ederek
ve sitokin Uretimini azaltarak immunomoddlator etki yapar.

Hidroksiklorokin ag karnina ve 400 mg Ustlindeki dozlarda uygulandiginda gastro-
intestinal rahatsizlik, bulanti-kusma goézlenir, ayrica anoreksi, diyare ve bas agrisi yapar.
Ozellikle diyabetiklerde ve glukoz toleransi bozuk kisilerde hipoglisemi yapabilir. Her iki
durum igin de ilacin tok karna alinmasi énerilir. izlemde karaciger fonksiyon testleri ve
tam kan sayimi yapilmaldir. Tek basina hidroksiklorokin kullaniminda QT uzamasi sey-
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rektir, tedaviye QT uzatan azitromisin, fluorokinolon gibi ilaglar eklenirse QT uzamasi ris-
ki artar. Kalpte ciddi elektriksel diizensizlikler, polimorfik ventrikiler tasikardi, uzun QT
sendromu, ani 6lUm riski gdzlenebilir. Bu nedenle kalp ritmi takibi ve EKG’de QT intervali
monitorizasyonu onerilmektedir. Bazal QT uzamasi olan (QTc = 500 msn) veya bilinen
konjenital uzun QT sendromu olan hastalarda hidroksiklorokin ile birlikte azitromisin ve-
rilmemelidir. Ayrica varsa hipokalemi ve hipomagnezemi dizeltilmelidir (5).

Hidroksiklorokin Tirkiye’de Plaquenil® ticari adiyla ruhsatli olan bir ilagtir. Antiro-
matizmal ve antimalaryal 6zellikleri nedeniyle uzun stredir kullanimdadir. Saglik Bakan-
lig1 Rehberinde asagida tariflenen hastalik gruplarinin timiinde herhangi bir yikleme
dozu verilmeksizin 2x200 mg p.o. olarak verilmesi dnerilmektedir (1).

- Ayaktan izlenecek asemptomatik kesin COVID-19 olgulari

- Komplike olmayan veya hafif-orta pnémonisi olan olasi/kesin COVID-19 olgu-
lari

- Yatis endikasyonu olan komplikasyonsuz olgular
- Yatarak tedavi goren hafif-orta ya da agir seyirli pndmonisi olan olgular

Haziran 2020’de FDA, agir COVID-19 hastalarindaki kullanimini iptal etmistir. In vit-
ro etkinligi gosterilse de hastanede yatan hastalarda yapilan genis randomize kontrolli
bir calismada faydasi gosterilememistir. Ne hastanede kalis stiresine ne de 28 giinliik
mortaliteye katki saglamamistir (6). Bu nedenlerle Diinya Saglik Orgiitii SOLIDARITY ca-
lismasinin hidroksiklorokin kolunu, NIH ise yatan hastalarda hidroksiklorokin kullanimi-
ni, etkisi gosterilemedigi icin sonlandirmistir (7-9).

Favipiravir:

influenza viriisiine karsi Japonya’da kesfedilmis bir 6n ilag olan Favipiravir genis
spektrumlu bir antiviraldir. intraseliiler fosforibozilasyon ile aktif formuna déniisiir. RNA
virtslerinin RNA’ya bagli RNA polimeraz enzimini inhibe ederek viral replikasyonu onler.
Ebola salgininda viral yiiki 100 kattan daha fazla azaltarak sagkalimi artirdig1 gorilmus-
tir. SARS-CoV-2'nin sekanslama galismalarinda SARS-CoV-1 ve MERS-CoV ile benzerlik
gostermesi nedeniyle heniiz in-vitro ve in-vivo etkinligi gdsterilemeden Cin’de ilk has-
talar lzerinde denenmistir. Yapilan ¢alismalarda oksliriik semptomunda diizelme, viral
temizlenme zamani ve akciger grafilerinde diizelme agisindan belirgin fayda saglamistir.
Ancak oksijen ve mekanik ventilasyon ihtiyaci agisindan fark gorilmemistir (10,11).

Karacigerde metabolize edilen ve bdbrekten atilan bu ilag sadece agir karaciger
veya bobrek yetmezliginde kontraendikedir. Diger durumlarda doz ayarlamasina gerek
yoktur. Urik asit yiiksekligi yapabilir. Gut hastalari bu acidan uyariimalidir (10). Favipi-
ravir ile birlikte alindiginda penisilin, piperasilin, tazobaktam, pioglitazone, repaglinid,
montelukast, asetaminofen, sefaleksin ve oral kontraseptiflerin kan dizeyi artar. Teofi-
lin ve favipiravirin birlikte kullanimi ise favipiravir kan diizeyini artirip toksik etkiler orta-
ya cikarabilir (12).

Saglik Bakanligi Rehberinde asemptomatik COVID olgulari, komplike olmamis olasi/
kesin COVID olgulari, hafif-orta ve agir pnomoni olgulari ile hidroksiklorokin tedavisi alir-
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ken klinigi agirlasan ya da pndmoni bulgulari ilerleyen olgularda kullanilmasi 6nerilmek-
tedir. Kullanim sekli birinci glin 2x1600 mg yiikleme dozu ardindan 4 giin siireyle 2x600
mg idame dozun oral yolla alinmasidir (1).

Favipiravir etken maddeli Favicovir® adliilag Tirkiye’de Haziran 2020 tarihi itibariy-
le Gretilmeye baslanmistir. Favipiravir Amerika’da bulunmadigi igin kullaniimamaktadir.
Cin’de favipiravirle ilgili cok sayida randomize kontrollli ¢alisma devam etmektedir.

Lopinavir/ Ritonavir:

Ritonavir FDA tarafindan onayli klinik galismalari tamamlanan ilk proteaz inhibitori
HIV ilacidir. CYP3A4 enzimini inhibe eder. Lopinavir ise baska bir proteaz inhibitéradur
ancak en 6nemli dezavantaji CYP3A4 tarafindan inhibe olur. Gastrointestinal sistemden
atilan bu ilacin koronaviris ile enfekte enterositlerde yliksek dozda etkinlik gosterebi-
lecegi dusliniilmektedir. Abbott firmasi tarafindan gelistirilmis bu iki ilag sabit bir kom-
binasyonda birlestirilerek ritonavirin CYP3A4 enzim inhibisyonu sayesinde lopinavirin
yarilanma siresi ve plazma dizeyi artirilmis olur. Kaletra® adiyla piyasada olan bu HIV
ilacinin in-vitro calismalarda Vero E6 hiicrelerinde SARS-CoV-1 Uzerine antiviral etkinligi
gosterilse de hayvan calismalarinda etkinligi gosterilememistir (13). Destek tedavisi ile
Lopinavir/Ritonavir karsilastirildiginda klinik diizelme, mortalite orani ve yogun bakimda
kalma siiresi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamustir (14). in-vit-
ro etkinligi olan bu ilacin in-vivo tolere edilebilen dozlardan ¢ok daha fazla dozda ancak
etkin olacagi dusiintilmektedir. Bulanti, kusma, aritmi en dnemli yan etkileri olup hirok-
siklorokin ile birlikte kullaniimasi halinde QT uzamasina neden olabilir (12).

Gebe ve emziren annelerde kullanilabilen bir HIV ilaci olan Lopinavir/Ritonavir’in
gebelikte COVID-19 tedavisinde etkinligini gésteren randomize kontrolli bir calisma
yoktur. Saghk Bakanhgi Rehberinde kesin COVID-19 tanisi olan gebelerde dncelikle te-
davisiz izlem secenegi 6nerilmekte; risk faktorl veya agir seyir soz konusu oldugunda
Lopinavir 200 mg, Ritonavir 50 mg tablet tedavisinin 10-14 giin 2x2 p.o. kullanilabilecegi
belirtiimektedir (1).

NIH kilavuzu COVID-19 tedavisinde Lopinavir/Ritonavir tedavisini 6nermemektedir
(2). Diinya Saglik Orgiitii 4 Temmuz 2020’de SOLIDARITY calismasinin Lopinavir/Ritona-
vir kolunu higbir COVID-19 hasta grubunda etkili olmadigi gerekgesi ile durdurmustur.

Remdesivir:

RNA bagimli RNA polimeraz inhibitoriidiir. intavendz uygulanan bir 6n ilactir. Ade-
nozin analogudur. in-vitro ve hayvan calismalarinda SARS-CoV-2’ye etkili oldugu, viral
yuk ve akciger hasarini azalthg gosterilmistir (15).

Ulkemizde olmadigi icin kullanilmamaktadir. Amerika’da kullanilan bu ilagla ilgili
olarak NIH kilavuzunda, hastanede yatan ve oksijen ihtiyaci olan COVID-19 hastalarin-
da 5 giin kullanilabilecegi ve klinik iyilesme siresini kisalttigi gosterilmistir. Tedaviye
yeterli yanit alinamayan olgularda yeterli calisma olmasa da tedavi sliresinin 10 gine
uzatilabilecegi 6nerisi mevcuttur. Yiiksek akimli oksijen, noninvazif mekanik ventilasyon,
mekanik ventilasyon veya ECMO ihtiyaci olan hastalarda plaseboya stliin olmadigi icin
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onerilmemektedir. Oksijen destegi altindayken remdesivir baslanmis hastalarda oksijen
ihtiyaci giderek artip yiksek akimli oksijen, noninvazif mekanik ventilasyon, mekanik
ventilasyon veya ECMO ihtiyaci ortaya ¢ikarsa planlanan tedavi siiresinin tamamlanmasi
onerilmektedir (2).

Bulanti, kusma, transaminaz ve INR diizeyinde artis en sik yan etkileridir. Karaci-
gerde metabolize olan remdesivir, CYP450'i indikleyen rifampin gibi ilaglarla birlikte
verilmemelidir. Deksametazon ile birlikte uygulanmasinda sakinca yoktur. Ancak hidrok-
siklorokin ile birlikte uygulanirsa antiviral etkinligi azalacagi igin birlikte kullanimi 6ne-
rilmemektedir (16). Gebe ve ¢ocuklarda kullanimi ile ilgili yeterli ¢alisma yoktur. Klinik
¢alismalar devam etmektedir. Gebelerde beklenen fayda zararindan daha fazla olursa
kullanilmasi tavsiye edilmektedir (2).

COVID-19 tedavisinde kullanilan antiviral ilaglarin etki mekanizmalari ve dozlari
Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Tablo 1. COVID-19 tedavisinde kullanilan antiviral ilaglar (17).

ilag ad Etki mekanizmasi Doz
Hidroksiklo- Endozomal pH’y1 artirarak virtisiin 2x200 mg/giin p.o. (5 glin 6nerilir,
rokin hiicreye baglanmasini ve hiicre igine 10 guine kadar uzatilabilir.)
gegisini onler.
Favipiravir RNA bagimli RNA polimeraz inhibitérii- | ilk giin: 2x1600 mg/giin
dir. Viral RNA sentezini inhibe eder. 2-5. giinler: 2x600 mg/giin p.o.
(7-10 gline kadar kullanilabilir.)
Lopinavir/Rito- | Proteaz inhibitéridur. Viral protein 2x400 mg/100 mg/gin p.o.
navir sentezini inhibe eder. (10 giin 6nerilir, 14 giine kadar
uzatilabilir.)
Remdesivir RNA bagimli RNA polimeraz inhibitérii- | ilk giin: 200 mg/giin i.v.
diir. Viral RNA sentezini inhibe eder. 2-5. glinler: 100 mg/giin i.v.

Il. Azitromisin ve Ampirik Antibiyotik Tedavi:

Azitromisin, genis spektrumlu makrolid grubundan bir antibiyotiktir. in-vitro olarak
Ebola ve Zika viruslere karsi etkili oldugu gosterilmistir. Viral solunum yolu enfeksiyo-
nu olan hastalarda ciddi sekonder enfeksiyonlari nlemektedir (18-20). Onerilen doz ilk
glin 500 mg/giin, sonraki glinler 250 mg/gun dozda olmak lizere toplam 5 gtin kullanim
seklindedir. Hem azitromisin hem de hidroksiklorokin QT araligini uzatip ventrikiler tasi-
kardiye egilim yaratabilecegi icin dikkatli kullaniimalidir. Gebe ve emziren annelerde kul-
lanilabilir. Bulanti, karin agrisi, ishal en sik yan etkiler olup ciddi karaciger yetmezliginde
kullanilmamali, bébrek yetmezliginde doz azaltilmalidir (21).

Fransa’da 36 hasta lizerinde yapilan bir ¢alismada, COVID-19 tedavisinde hidrok-
siklorokin ile birlikte kullanildiginda viral yukin azaltiimasinda etkili oldugu gosterilince
rehberlere eklenmistir (22). ilk basta yayinlanan Saghk Bakanligi Rehberlerinde tedavi
tablolarinda hidroksiklorokin+azitromisin kombinasyonu olarak yer almis olsa da glincel-
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lenen rehberlerde tedavi tablolarindan kaldirilmistir. NIH kilavuzu da hidroksiklorokin ve
azitromisin kombinasyonunu 6nermemektedir. Bunun iki temel nedeni, etkinligi kanit-
layan randomize kontrollli calisma olmamasi ve her iki ilacin yari dmdrlerinin ¢ok uzun
olmasi nedeniyle (azitromisin yarilanma 6mri 72 saat; hidroksiklorokin yarilanma émri
40 giin) uzamis QT sendromu riskinin ylksek olmasidir (23).

COVID-19 hastalarinda bakteriyel pnémoni disindiren ek semptom ve bulgular
varhginda ampirik antibiyotik tedavilerin kullanilmasi 6nerilmektedir. Kullanilacak an-
tibiyotigin secimi pnémoni tedavi rehberlerine uygun sekilde olmalidir. Hastanin klinik
durumu, ko-morbiditeleri, son 3 ayda hastane basvurusu, 6nceden antibiyotik kullanimi
gbz 6nlne alinmahdir. Antibiyotik tedavi verilecek ise atipik patojenleri de kapsayacak
sekilde beta-laktam antibiyotik ile birlikte makrolidler veya tek basina solunum kinolonu
kullanilabilir (1).

IIl. immiinomodiilatuvar Tedaviler:

Anti-sitokin tedaviler, ARDS veya sepsis tedavisinde rutin olarak kullaniimamakta-
dir. Ancak farkli enfeksiyonlara bagli gelisen sepsislerin seyrinde, immiin yanitta fark-
liliklar olabilecegi ve bazi hastalarda hiperinflamatuvar yanita bagh sitokin firtinasi ile
karakterize makrofaj aktivasyonu sendromu (MAS) ya da baska bir ifadeyle edinsel (se-
konder) hemofagositik lenfohistiyositozis (sHLH) bulgularinin gelisebildigi bilinmektedir.
Sepsis hastalarinda yapilan tedavi ¢calismalarinda, eslik eden MAS bulgulari olan hasta-
larin anti-sitokin tedavilerden yararlandigi gorilmustir. COVID-19 seyri sirasinda, sepsis
ve ARDS bulgulari olsun ya da olmasin MAS tablosunun gelisebildigi gézlenmistir ve bu
hastalarin anti-sitokin tedavilerden yararlanabilecegi bildirilmistir (24).

COVID-19 hastalarinin %10’unun kritik tabloda olabilecegi ve kritik siirecin gelisme-
sinde ve koétiilesmesinde MAS sonucu gelisen sitokin firtinasinin katkisinin olabilecegi
distnulmektedir. COVID-19 hastalarinda gorilen MAS bulgularinin kalitimsal HLH ya
da romatizmal hastaliklarda gériilen MAS tablolarina genel olarak benzerlik gosterse de
hastaligin seyrine bagli olarak bitiin MAS/HLH bulgularinin gelismeyebilecegi ve diger
hastaliklarin tanisinda kullanilan skor ya da kriterlerin her zaman yardimci olmayabilece-
gi akilda tutulmalidir. Bu nedenle MAS tanisi koyarken, bir kez yapilan 6l¢ciime dayanan
kesitsel degerlendirmelerden kaginiimali, klinik ve laboratuvar bulgularindaki saatler ya
da glnler igerisinde gelisen degisimler degerlendirmede dikkate alinmalidir. Tedaviye
ragmen devam eden direngli ates, devamli yiksek seyreden ya da artmaya devam eden
CRP ve ferritin degerleri, D-dimer yiksekligi, lenfopeni ve trombositopeni seklinde si-
topeniler, karaciger fonksiyon testlerinde bozulma, hipofibrinojenemi veya trigliserid
degerlerinde yikselme gibi bulgularinin varligi hastalik seyrine MAS tablosunun eslik et-
tigine isaret eder. Bu laboratuvar bulgulari igin bir esik deger belirlenmesinden ziyade,
ardisik 6lgimlerde CRP, ferritin, D-dimer degerlerinde artis ve/veya lenfosit, trombosit
sayllarindaki dismelerin dikkate alinmasi, gelismekte olan MAS bulgularini yakalamak
acisindan 6nem tasir. Ayrica, eslik eden sekonder enfeksiyonunun olmadiginin kiltir ve
normal prokalsitonin degerleri ile gosterilmis olmasi da gereklidir. MAS yakin takip ve
erken tedavi gerektiren bir komplikasyondur ve tani kondugunda saatler igerisinde teda-
vi edilmediginde gelisen sitokin firtinasini baskilamak ¢ok daha gili¢ ya da imkansiz hale
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gelebilir. Sitokin firtinasi ile endotel hasarini 6nlemek icin hiperpireksi hizla kontrol edil-
melidir. MAS tanisinin dogrulanmasi konusunda gereginde romatoloji ve/veya hemato-
loji uzmanlarindan yardim alinmali ve tani konan hastalara en kisa zamanda tedavi bas-
lanmalidir. Anti-sitokin tedaviler standart tedaviye yanit vermeyen COVID-19 pnémonili
hastalarda alternatif bir tedavi yontemi olarak kullanilmamalidir. Ayrica bu tedavileri
alan hastalar, sekonder ve firsatgi enfeksiyonlar agisindan yakindan izlenmelidir (25).

Tosilizumab:

interldkin-6 (IL-6) reseptdr antagonistir. IL-6 proinflamatuvar bir sitokindir ve SARS-
CoV-2 enfeksiyonunda inflamatuvar hiicrelerden ve bronsiyal epitel hiicrelerinden sa-
linir. IL-6 dizeyinin yiksekligi sistemik inflamasyon ve hipoksik solunum yetmezligi ile
iliskilidir (2). Tirkiye’de Actemra® ticari adiyla pazarlanmaktadir. intravendz ve subkutan
formlari mevcuttur. Romatoid artrit, dev hiicreli arterit, poliartikiler ve sistemik jivenil
idiyopatik artrit ve sitokin salinim sendromu tedavilerinde endikedir. Eriskinde ve 2 yas
ve UstU ¢ocuklarda etkili ve giivenlidir. Gebelikte kullanimi konusunda yeterli calisma
bulunmamaktadir. Saghk Bakanhgi COVID-19 tedavi rehberinde eriskin MAS olgularin-
da kullanilmasi 6nerilmektedir (25). Kritik COVID-19 hastalarinda hiperinflamasyon saf-
hasinda ortaya ¢ikan MAS’da olumlu etkisinin oldugu az sayida ¢calismada bildirilmistir.
Tosilizumab (8 mg/kg) kullanilan 63 hastanin degerlendirildigi bir calismada, klinik iyiles-
me gozlenirken ciddi advers olay veya 6lim bildiriimemistir (26). Ozellikle IL-6, ferritin
dizeyleri, trombosit sayisi, CRP vb. inflamatuvar belirtecler ile hemofagositozis skoru
(H skoru) gibi hiperinflamasyonun gostergeleri izlenerek tek doz bile olsa tosilizumab
tedavisi 6nerilmektedir (27). NIH kilavuzu, konu ile ilgili yeterli calisma olmadigi igin tosi-
lizumab kullanimini ne 6nermekte ne de karsi oldugunu belirtmektedir (2).

Tosilizumab, 8 mg/kg dozunda (maksimum 800 mg) uygulanabilir. Hastadaki bul-
gularin ciddiyetine gére bir seferde 400 mg ya da 800 mg i.v. olarak uygulanabilir. ilk
doz 400 mg olarak yapildiginda, klinik ve laboratuvar bulgulardaki degisimler g6z 6niine
alinarak 12-24 saat icinde 200-400 mg seklinde doz tekrari yapilabilir. Tosilizumab ge-
belik, nétropeni (< 500 mm3), aktif tiiberkiloz, aktif hepatit B/C, allerji, hipersensitivite
varhginda kullanilmamali, karaciger fonksiyonlari ve trombosit sayisi izlenmeli, diverti-
kilit 6ykusi olan hastalar gastrointestinal perforasyon agisindan yakindan izlenmelidir.
Tosilizumab CRP sentezini engelledigi icin tedavi sonrasi akut faz yanitinin degerlendiril-
mesinde CRP yanitina glivenilmemelidir (25).

Anakinra:

interldkin-1 (IL-1) inhibitériidir. MAS gelisen olgularda anakinra tedavisi de uygula-
nabilir. NIH rehberi yeterli galisma olmadigi igin bu ilacin kullanimini ne 6nermekte ne de
karsi oldugunu belirtmektedir (2). Saghk Bakanhgi Rehberinde eriskin MAS olgularinda
kullanilmasi énerilmektedir. Ulkemizde Kineret® ticari adiyla bulunmaktadir. Hastanin
klinik bulgularinin siddetine gére uygulama yapilir. Hafif olgularda giinde bir-iki kez 100
mg subkutan uygulanabilirken, siddetli veya ¢ok siddetli MAS bulgulari varliginda glinde
3 kez 200 mg i.v. uygulamaya kadar doz artirilabilir. Yanit alinan hastalarda giinliik doz
disurulebilir ve ihtiyaca gore gereken dozda kullanimi strdiralebilir (25).
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H skoru pozitif olup pansitopeni, hiperkoagiilopati, akut bébrek hasari ve hepatobi-
liyer disfonksiyonla karakterize sHLH sendromu olan 7 erkek hastada anakinra kullanil-
mis ve tedavi ile H skorunun disttigi ve mortalitenin azaldigi bildirilmistir (28).

Anakinra yaygin olarak enjeksiyon yerinde reaksiyon, enfeksiyon riskinde artis, bas
agrnisi, kolesterol yiksekligi, daha az yaygin olarak nétropeni ve trombositopeni gibi yan
etkilere neden olur. Anakinra gebelikte kullanim agisindan “Sinirli insan verisi-Hayvan
verisi risk gostermiyor” kategorisinde degerlendirilmektedir. Hayvan ¢alismalari yapisal
defekt tanimlamamaktadir, ancak embriyonun implantasyonunu engelleyebilir (29).

Kortikosteroidler:

Kortikosteroidler asiri inflamasyonu baskilar ve akcigerde konakginin inflamatuvar
yanitini azaltarak akut akciger hasari ve ARDS gelisimini 6nler. Ancak virlslere karsi ko-
nake¢inin savunmasinda kilit roli olan immun yaniti inhibe ettigi icin viral klirensi azalt-
ma ve sekonder enfeksiyon riskini artirmasi nedeniyle Diinya Saglik Orgiitii tarafindan
COVID-19 hastaliginda rutin olarak onerilmemekteydi. Avrupa Yogun Bakim Dernegi
Sepsis Kilavuzunda ise sadece mekanik ventilasyondaki ARDS olgularinda 0.5-1 mg/kg/
glin metilprednizolon 5-7 giin siireyle zayif kanit diizeyi ile 6nerilmekte, ARDS olmayan
pnémonide onerilmemekteydi (30). Ancak RECOVERY ¢alismasinda deksametazon alan
grupta destek tedavisine gére mortalite daha disiik bulundu. Bu ¢alismada 6 mg/glin
deksametazon kullanan 2104 hasta ile destek tedavisi alan 4321 hasta 28 gunliik mor-
talite agisindan karsilastirildi. Mekanik ventilasyon ihtiyaci olan hastalarda deksameta-
zon grubunda mortalite %29, destek tedavisi grubunda %40 (p<0,001) ; oksijen ihtiyaci
olan hastalarda deksametazon grubunda mortalite %21, destek tedavi grubunda ise %25
(p=0,002) olarak bulundu. Oksijen veya mekanik ventilasyon ihtiyaci olan hastalarda bu
calismadan sonra 10 gline kadar 6 mg/gtin deksametazonun kullanimi kilavuzlarda 6ne-
rilmeye basladi. Oksijen ihtiyaci olmayan hastalarda ise faydasi gosterilemedi (31). Kor-
tikosteroidlerin gebelikte kullanimi énerilmekte ancak ¢ocuklarda kullanimi konusunda
yeterli calisma bulunmamaktadir (2).

Konvalesan (immun) plazma:

Konvalesan “iyilesmis kisi” anlamina gelmektedir. SARS-CoV-2 geciren ve iyilesen
hastalardan alinan plazmada bu virlsi baglayan ve noétralize eden antikorlar sayesin-
de alicida iyilesme saglanmaktadir. Vericinin plazmasinda bulunan antikor diizeyi teda-
vi etkinligi ile iliskilidir. Tedavi etkinligi konusunda yeterli randomize kontrolli ¢alisma
yoktur. Tedavinin giivenirliligi konusunda yapilan ¢alismalarda ise %1’den az ancak ciddi
risk olusturabilecek transflizyon iliskili akut akciger hasari, transflizyona bagli asiri volim
yiklenmesi, alerjik reaksiyonlar veya 6lim gibi sonuglar bildirilmistir (2).

influenza, MERS ve Ebola enfeksiyonlarinin tedavisinde daha énce kullaniimis olan
konvelasan plazma tedauvisi ile ilgili yapilan bazi ¢alismalarda kritik COVID-19 hastalarin-
da kullaniminda hastanede yatis stiresi ve mortaliteyi azalttigi gosterilmistir (32). Me-
kanik ventilasyon ihtiyaci olan 5 hastalik bir seride konvelasan plazma tedavisinin etkili
oldugu gosterilmistir. Bu galismada plazma tedavisi sonrasi 3. glinde hastalarin atesi diis-
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mus, SOFA skoru gerilemis, PaOZ/FiO2 orani ise tedavinin 12. glinlinde artmis ve hastalar
ARDS’den ¢ikmistir. Yine 12. giinde hastalarda SARS-CoV-2 antikor diizeyi artmistir (33).

Ulkemizde Kizilay tarafindan COVID-19 gegirip iyilesmis, izerinden 14 giin gecmis
ve son 72 saatte alinan PCR testi negatif olan hastalardan kan alinarak aferez yontemi
ile konvelasan plazma elde edilmektedir. 18-60 yas arasi, erkek veya gebe kalmamis ka-
dinlar bagisci olabilmektedir. Vericiler haftada 1 defa toplamda ise 3 defa bu amagla kan
verebilmektedir. Alinan kandan en fazla 600 ml plazma elde edilmektedir. Ozellikle yo-
gun bakimdaki hastalarda yiklenme olmasin diye verilmesi dnerilen plazma miktari 200
ml’dir (34). Gebe ve cocuklarda kullanimi konsunda yeterli calisma bulunmamaktadir.

immunglobulin:

Patojen spesifik immunglobulinler CMV, Varisella tedavilerinde daha once kulla-
nilmistir. SARS-CoV-2 spesifik immunoglobulin kullanimi konusunda yeterli ¢alisma ol-
madigi icin kullanimi konusundaki oneriler belirsizdir (2). Patojen spesifik olmayan im-
munoglobulinlerin (IViG) COVID-19 tedavisinde kullanimi ise dnerilmemektedir. Cin’de
yapilan bir calismada iViG alan 174 COVID-19 tanili hasta, iViG almayan 154 hasta ile
karsilastiriimis; 28 ve 60 glinlik mortalite agisindan fark géralmemistir (35).

IV. Antikoagulan Tedavi:

COVID-19 hastalarinda tromboembolik olaylarin gelisebildigi ve buna bagli olarak
olim sikliginin arthigi bilinmektedir (36,37). Tromboembolik olaylarin gelisme mekaniz-
malari, virlisiin ACE-2 reseptoriine baglanmasi ile ve/veya dogrudan endotel hasarina
yol agmasi, sepsiste gozlendigi gibi kompleman aktivasyonu ile endotel hasari sonucu
inflamatuvar ve mikrotrombotik yolak aktivasyonu ve hastane yatisi ve hareketsizlige
bagli stazdir (25). COVID-19’un siddeti ve tromboembolik olaylar arasinda kesin iliskiyi
gosteren bir calisma olmasa da 6zellikle yogun bakim Unitelerinde yatan hastalarda daha
stk goruldGgi bildirilmistir (38,39). COVID-19 ile birlikte ARDS olan hastalar ile sadece
ARDS olan hastalar karsilastirildiginda, pulmoner emboli riskinin COVID-19 pozitif grupta
daha yiksek oldugu gorilmustir (39).

Hastaneye yatirilmayan hastalarda koagulopati belirteclerinin rutin 6lcimi veya
rutin tromboz profilaksisi dnerilmemektedir (2). Destekleyen yeterli calisma olmamasi-
na karsin, yatan hastalarda aktif kanama veya trombositopeni olmadig siirece tromboz
profilaksisi uygulanmasi 6nerilmektedir (25,40). Yatistan sonra en ge¢ 2 glinde bir ko-
agulopati belirteclerinin takip edilmesi ve trombosit < 100.000/ul, PTZ’de 3 sn uzama,
aPTT’de 5 sn uzama, fibrinojen diizeyinin < 150 mg/dl veya D-Dimer diizeyinde 4-6 kat
artis olmasi halinde profilaksiye baslanmasi ise diger bir 6neridir (25). Asemptomatik de-
rin ven trombozunu tespit etmek icin rutin glinlik ultrason yapilmasi 6nerilmemektedir
(40).

Tromboz profilaksisinde 6nerilen antikoagulan ilaglar, kisa yari dmdrleri nedeniyle
enoksaparin, fondaparinuks veya standart heparindir (40). Bobrek fonksiyonlari normal
olan hastalarda genelde enoksaparin onerilmektedir. D-dimer < 1000 ng/ml olan has-
talarda profilaksi dozunda enoksaparin (40 mg/gtin); D-dimer > 1000 ng/ml olan hasta-
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larda ise 0,5 mg/kg 2x1 enoksaparin dnerilmektedir. Kreatinin klirensi < 30 ml/dk. olan
hastalarda D-Dimer diizeyinden bagimsiz olarak ise standart heparin 5000 U sc 2x1 veya
3x1 baslanir.

COVID-19 tanisi kondugu sirada hastalar baska hastaliklari nedeniyle antikoagulan
veya antiplatelet tedavi aliyorlarsa bu tedavilere devam edilmelidir. Atriyal fibrilasyon,
inme veya vendz tromboembolizm (VTE) 6ykiisii nedeni ile oral antikoagulan veya K vi-
tamin antagonisti kullanilan hastalarda distik molekil agirlikli heparine gecis distnl-
melidir. Eger hastanin VTE 6ykusi son 90 giin icinde ise heparin veya enoksaparin tedavi
dozunda verilmelidir; 90 giinden daha uzun bir siire dnce olan bir VTE tablosu varsa
antikoagulan tedavi profilaksi dozunda verilir.

Eger hastada daha 6nce heparin iliskili trombositopeni (HIT) gelisme 6ykisl varsa
fondaparinuks tercih edilmelidir. Doz kreatinin klirensine gore ayarlanir. Kreatinin kli-
rensi >50 ml/dk. ise fondaparinuks 2.5 mg sc 1x1; kreatinin klirensi 50-30 ml/dk. ara-
sinda ise 1,25 mg sc 1x1 yapilir. Eger kreatinin klirensi < 30 ml/dk. ise fondaparinuks
Onerilmez (25).

Antikoagulan verilemeyen veya aktif kanamasi olan veya trombositopenik hastalar-
da pnémotik basing uygulamasi onerilir.

Oral antikoagulanlar COVID-19 hastalarinda ilag etkilesimi ¢ok fazla oldugu igin ge-
nelde 6nerilmez. Ozellikle Lopinavir/Ritonavir kombinasyonunda rivaroksaban ve apik-
saban dozu azaltilmalidr. Genel olarak tromboz profilaksisinde apiksaban 2,5 mg 2x1;
rivaroksaban 10 mg 1x1 ve dabigatran 110 mg 2x1 olarak kullanilabilir. Tromboz gelis-
tiyse verilecek tedaviler enoksaparin (1 mg/kg sc 2x1) veya standart heparin (80 mg/kg
bolus + 18 U/kg/saat idame) veya fondaparinuks (< 50 kg: 5 mg sc; 50-100 kg: 7,5 mg)
seklindedir.

COVID-19 hastalarinda yaygin damar ici pihtilasmaya (DIC) bagh kanama nadirdir.
Major kanama gelisen hastalarda trombosit transflizyonu, taze donmus plazma veya kri-
yopresipitat verilebilir.

Taburculuk sonrasi COVID-19 hastalarinda tromboz profilaksisi konusunda yeter-
li calisma bulunmamaktadir. italyan Tromboz ve Hemostaz Dernegi taburculuk sonrasi
7-10 giin daha profilaksinin uzatilmasini 6nermektedir (41). Amerikan Hematoloji Der-
negi ise taburculuk sonrasinda profilaksiyi kanama riskini artirdigi icin 6nermemektedir
(42,43). Saglik Bakanligi COVID-19 rehberinde taburculuk sonrasi tromboz profilaksisine
hastanin D-Dimer ve inflamasyon belirteclerine gore karar verilmesi 6nerilmektedir (25):

- Taburculuk sirasinda D-Dimer halen yuksek ise 3 ay daha tromboz profilaksisi
yapilmahdir.

- Taburculuk dncesinde D-Dimer yiksek ancak taburculukta normale déndiyse
1 ay daha tromboz profilaksisi yapiimahdir.

- Taburculuk 6ncesi D-Dimer normal, ancak inflamasyon belirtecleri yiksek olup
taburculukta normale donmediyse 1 ay daha tromboz profilaksisi yapilmaldir.
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- Taburculuk 6ncesi D-Dimer ve inflamasyon belirtecleri normal ise profilaksi
taburculukta kesilebilir.

V. Adjuvan Tedaviler:
Vitamin C:

Vitamin C (askorbik asit), suda ¢dzlinen bir vitamin olup serbest radikallerin orta-
dan kaldiriimasinda rol oynar. Endojen katekolamin sentezinde kofaktor olarak gorev
alir. Hucresel immdnite ve vaskiler bltanligin saglanmasinda etkilidir. Oksidatif stress
sirasinda daha fazla vitamin C ihtiyaci olabilecegi diisiincesiyle COVID-19’a bagli sepsis
ve ARDS olgularinda yiiksek doz vitamin C'nin inflamasyon ve vaskiiler hasar Uzerine et-
kisi arastirllmaktadir. COVID-19 disi sepsis olgularinda yliksek doz vitamin C kullaniminin
faydasi net olarak gosterilememistir (44-46). ARDS veya sepsis gorilmeyen COVID-19
hastalarinda oksidatif stress olmayacagi icin yiiksek doz vitamin C kullanimi énerilme-
mektedir (2). Ayrica ylksek doz vitamin C verilen hastalarda, kan sekeri él¢climlerinin
yanhslikla yiksek saptanabilecegi akilda tutulmahdir (47).

Vitamin D:

Kemik ve mineral metabolizmasinda 6nemli yeri olan vitamin D’nin B hiicresi, T
hicresi ve antijen sunucu hiicrelerde de reseptori olup immin yanitta etkisi oldugu
distndlmektedir. Vitamin D seviyesi disiik olan yashlarda toplum kdkenli pnédmoni ris-
kinin arttigi gdsterilmistir (48). ABD’de siyah irk ve ispanyol etnik kékene sahip kisilerde
vitamin D seviyesi genel olarak daha diisiik olup, bu kisilerde COVID-19 sikhiginin daha
fazla oldugu gérilmistir (49). Vitamin D verilen saglikli veya otoimmun hastaligi olan bi-
reylerde, T regulator hiicre sayisinin ve aktivitesinin arttigi gérilmistur (50). Akut st so-
lunum yolu enfeksiyonu sikligi da vitamin D destegi alanlarda daha az saptanmistir (51).
Ancak kritik hastalarda vitamin D desteginin hastanede kalis stiresi ve mortalite izerine
etkisinin olmadigi gosterilmistir (52,53). COVID-19 tedavisi ve korunma konusunda vi-
tamin D’nin etkinligi acisindan yeterli calisma bulunmamaktadir. Bu nedenle kullanimi
konusunda 6neriler net degildir (2).

Cinko:

Cinko, hiicre icerisinde bazi RNA virislerinin replikasyonunu bozmakta, sitotoksik
ve apopitozu indikleyici etki gostermektedir. Cinkonun COVID-19 tedavisindeki roli
arastirilmaktadir. Uzun sireli kullanimda anemi, I6kopeni, irrevesibl myelopati, pares-
tezi, ataksi ve spastisiteye neden olabildigi icin COVID-19’a karsi koruma tedavisinde
kullanimi 6nerilmemektedir (2).

Hastanede izlem:

Yatan hastalar igin yatis aninda kan tetkikleri (tam kan sayimi, lre, kreatinin, sod-
yum, potasyum, AST, ALT, total bilirubin, LDH, CPK, D-dimer, ferritin, troponin, CRP) ve
akciger grafisi incelemesi yapilmalidir. Yatis siirecinde hastalarin giinlik klinik durumlari
degerlendirilir. Klinik durumundaki degisikliklere gére gereken tetkikler tekrarlanir. Ak-
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ciger grafisi normal olan, ancak hastada agir hastaligi gosteren asagidaki 4 kriterden biri
varsa tomografi cekilmelidir:

1.  Solunum sikintisi

2. Oksijen saturasyonunun dustik olmasi (SpO, < % 93)

3.  Solunum dakika sayisinin > 24 olmasi

4. Solunum sistemi muayenesinde diger patolojik bulgularin varligi.

Hastanin klinik durumuna gore akciger grafisi tekrarlanabilir. Klinik durumda belir-
gin bozulma olmadikg¢a tomografinin tekrar edilmesi 6nerilmez (1).

Evde Hasta izlemi:

Hastaneye yatisin gerekli olmadigi dislinllen hasta grubunda, hastalar semptom-
lar diizelene kadar uygun tedavi baslanarak evde takip edilebilir. Ancak hastanin sosyal
kosullari uygun degilse (evde oda sayinin az oldugu ve kisi sayisinin ¢ok oldugu uygunsuz
ev kosullari, hastanin izolasyon kurallarina uyum sorununun distnilmesi, evde yasayan
> 65 yas ve/veya COVID-19’un agir seyretmesine neden olabilecek risk faktori olan birey
varligi, vb.) var ise hekim karari ile hastanede takip edilebilir. Hastalar klinik durumlarin-
da bozulma olmasi halinde hastaneye bagvurmalari konusunda uyariimalidir.

Hastaneye yatirilan ve taburculuk kriterlerini tasiyan hastalar da iyilesme sirelerini
evde tamamlayabilirler. Hasta evine gonderilirken ilgili hastane tarafindan, COVID-19
icin kullanacagi ilaglari ve yeterli sayida maske verilir. Taburculuk sirasinda HSYS (Halk
Sagligi Yonetim Sistemi) kullanicisi tarafindan hastanin HSYS’deki Vaka Durumu “Tabur-
cu, Evde izlem” olarak giincellenir. Hastalarin semptomsuz gecirilen 3 giinii takiben en
az 14 giin evde izole olmalari saglanmalidir. Bu siirenin sonunda test yaptirmadan ise
baslayabilir, ise baslayan kisinin maske ile disari ¢cikmasi ve ¢calismasi saglanmalidir (54).

izolasyon Sonrasi izlem:

Tedavi siireci tamamlandiktan sonra evde izole edilen hastalarin birgogunda dep-
resyon, anksiyete veya korku sik¢a gelisebilmektedir. Bu hastalar halen bulastirici ol-
malari nedeniyle psikolojik destek almakta da zorluk cekmektedir. izolasyon bitiminden
sonraki donemde ise etiketlenme korkusu 6nemli bir sorun olusturmaktadir. Bu hastala-
ra izolasyon siiresince yoga veya nefes egzersizleri 6nerilmeli, izolasyon sonrasindaki si-
recte ise maske takarak islerine dénmeleri saglanmalidir. izolasyon sonrasindaki siirecte
Ozgliven sorunu yasayan hastalara mutlaka psikolojik danismanlik 6nerilmelidir (55).

Akciger enfeksiyonu geciren hastalarin ilk tani konduktan 60 giin sonraki degerlen-
dirmelerinde %87,4’linlin en az bir semptomunun oldugu ve bunun daha g¢ok halsizlik ve
nefes darligi oldugu gorilmdistir (56). Bu hastalarin bir kismi oksijen kullanmak zorunda
kalabilmektedir. Rutin izlem genel olarak gerekli degildir. iyilesmis hastalarin klinik du-
rumlarina gore izleme devam edilebilir. Pandemi slrecinde tanimaya basladigimiz CO-
VID-19’un etkilerini, bu hastaligi gegiren hastalarin orta-uzun dénem izlem sonuglarinin
yayinlanmasi ile daha net degerlendirebiliriz.
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BOLUM 6

YOGUN BAKIMDA COVID-19

Filiz Kosar

Epidemiyoloji

Aralik 2019’da Cin’in Wuhan kentinden tim dlinyaya yayilan ve Coronavirus
Disease-19 (COVID-19)’a neden olan virus SARS-CoV-2 olarak adlandiriimistir. Bu
hastalikta mortalite ve morbiditenin baslica nedeni Akut Solunum Sikintisi Sendromuna
(ARDS) neden olan akut viral pnémonidir (1).

Mubhtelif Glke verileri SARS-CoV-2 ile infekte olmus sahislarin yaklasik %20’sinin
hastaneye yatis gerektiren ciddi hastalik seklinde ortaya ciktigini bildirmektedir.
Hospitalize edilen olgularin ise yaklasik dortte biri yogun bakim yatisi gerektirmektedir
ki bu da toplamdaki infekte populasyonun % 5-8’ine tekabil etmektedir. Yogun bakim
kabul oranindaki farkliliklar toplumlarin demografik 6zellikleri, yogun bakima kabul
kriterleri gibi faktorler ile iliskilidir. Bu oranlar Cin’de % 7-26, italya’da % 5-12, Amerika
Birlesik Devletleri'nde % 5-11,5 arasinda degismektedir (1). Turkiye’de temmuz sonu
itibariyla hastaneye yatirilan yeni hasta sayisi 123,300’dlr. COVID-19 vakalarinin %54,3’G
hastaneye yatirilmis olup bu hastalarin %7,4’U entibe edilmis, %98,5’i ise hastaneden
taburcu edilmistir (2).

Hastalik Ciddiyetinin Tanimlanmasi

Toplumdan kazanilmis ciddi bir pndmoninin bulgulari ile COVID-19 pndmonisinin
bulgularini ayirmak ¢ok kolay degildir. COVID-19 igin vaka tanimlari agagidaki sekilde
tarif edilmektedir:

Olasi Vaka:

A: Ates, oksuruk, nefes darligl, bogaz agrisi, bas agrisi, kas agrilari, tat ve koku alma
kaybi veya ishal belirti ve bulgularindan en az biri,

ve
Klinik tablonun baska bir neden/hastalik ile agiklanamamasi,
ve

Semptomlarin baslamasindan 6nceki 14 glin icerisinde kendisi veya yakin
temaslisinin hastalik agisindan ytiksek riskli bolgede bulunma 6ykisu,
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veya

B: Ates, 6ksuriik, nefes darligi, bogaz agrisi, bas agrisi, kas agrilari, tat ve koku alma
kaybi veya ishal belirti ve bulgularindan en az biri,

ve

Semptomlarin baslamasindan 6nceki 14 gin icerisinde dogrulanmis COVID-19
vakasl ile yakin temas eden,

veya

C: Ates ve agir akut solunum yolu enfeksiyonu belirti ve bulgularindan en az biri
(6kslrik ve solunum sikintisi),

ve
Hastanede yatis gerekliligi varligi (SARI)*,

ve

Klinik tablonun bagska bir neden/hastalik ile aciklanamamasi,

*SARI (Severe Acute Respiratory Infections-Agir Akut Solunum Yolu Enfeksiyonlari):
Son 14 giin iginde gelisen akut solunum yolu enfeksiyonu olan bir hastada, ates, oksurik
ve dispne, takipne, hipoksemi, hipotansiyon, akciger goriintiilemesinde yaygin radyolojik
bulgu ve biling degisikligi nedeniyle hastaneye yatis gerekliligi,

veya

D: Ates, oksurik, nefes darligi, bogaz agrisi, bas agrisi, kas agrilari, tat ve koku alma
kaybi veya ishal belirti ve bulgularindan en az ikisinin bir arada olmasi ve bu durumun
baska bir neden/hastalik ile agiklanamamasi.

Kesin Vaka:

Olasi vaka tanimina uyan olgulardan molekiiler yéntemlerle SARS-CoV-2 saptanan
olgular.

COVID-19 vakalari hafif, ciddi ve yogun bakim yatisi gerektiren kritik olgular seklinde
gruplandirilabilir:

Hafif olgular: pndmoni izlenmeyen veya cok hafif pndmoni bulgularinin saptandigi
olgular,

Ciddi olgular: dispne (solunum sikintisi bulgulari, yardimci solunum kaslarinin
kullanimi, torakoabdominal solunum vb.), solunum sayisi > 28/dk., Sa0, < %93 oda
havasinda, PaO,/Fi0,<300 ve/veya 24-48 saat icinde akciger infiltrasyonlarinda > % 50
artis,

Cok ciddi-kritik olgular: Ates, solunum yetmezligi, septik sok ve/veya ¢oklu organ
yetmezligi (3).
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Hastanin son bir haftada ortaya c¢ikan veya kotllesen solunum sikintisi kalp
yetmezligi veya volim fazlahgi ile agiklanamiyorsa; radyolojik olarak plevral eflizyon,
kollaps veya nodiiller disinda bilateral opasiteler eslik ediyorsa ve hastanin PaO,/FiO,
orani 300’Un altindaysa hasta ARDS olarak tanimlanir (4). Berlin tanimlamasina gore
ARDS evrelemesi su sekildedir:

- Hafif ARDS: 200 < PaO /FiO, < 300 (PEEP veya CPAP > 5 cmH_0)
- Orta ARDS: 100 < PaO /FiO, < 200 (PEEP veya CPAP > 5 cmH 0)
- AgIr ARDS: PaO,/FiO, < 100 (PEEP veya CPAP > 5 cmH,0)

ARDS, sepsis, septik sok, miyokardit, aritmi, dekompanse kalp yetmezligi ve kardi-
yojenik sok, metabolik asidoz ve koagulasyon disfonksiyonu ile ¢coklu organ yetmezligi,
kronik akciger hastaligi alevlenmeleri tablolarinin ortaya ¢ikmasi durumunda bu hastala-
rin yogun bakimda takibi gerekmektedir (5).

Sepsis:

Supheli veya kanitlanmis bir enfeksiyona eslik eden organ yetmeazligi bulgulari (bi-
ling degisiklikleri, solunum gulgligil, dusuk oksijen satlirasyonu, azalmis idrar ¢ikisi, kre-
atinin artigi, artmis kalp hizi, zayif nabiz, soguk ekstremiteler veya disiik kan basinci, ko-
aglilopati bulgulari, trombositopeni, asidoz, artmis laktat diizeyi veya hiperbiliribinemi)
olmasidir (5).

Septik Sok:

Sivi tedavisine direngli hipotansiyon, ortalama arteriyel basincin > 65 mmHg olarak
tutulabilmesi igin vazopressor ihtiyaci ve laktat diizeyi > 2 mmol/L olmasidir. Hastalarda
myokardit ve buna baglh aritmi, kardiyojenik sok gorilebilecegi unutulmamalidir (5).

Kritik Hastalarda Klinik ve Laboratuvar Bulgular

Agir hastalik gelisen olgularda erkek hakimiyeti (erkek/kadin: 2:1) mevcuttur. ileri
yas ve ko-morbid hastaliklar kritik hastalik gelisimi icin bir risk faktortdir ki en riskli ko-
morbiditeler hipertansiyon ve diabetes mellitustur (6).

Klinik Bulgular:

Kritik hastalik ve ARDS gelisen hastalarda genel olarak dispne ortaya ¢ikisi geg olup
semptomlarin baslamasindan yaklasik 6,5 giin kadar sonradir. Dispne ortaya cikisindan
yaklasik 2,5 glin kadar sonra da ARDS gelisir. En belirgin bulgu akut hipoksemik solunum
yetmezligidir, hiperkapni nadirdir, ates yogun bakima kabul sonrasinda nispeten zayiflar,
mekanik ventilasyon ihtiyaci %30-100 oraninda ortaya gikar. Yogun bakim yatis slresi
eger hasta entiibe olmus ise bir-iki hafta veya daha uzundur.

Sik gelisen komplikasyonlar; akut bobrek yetmezligi (bircogunda renal replasman
tedavisi gerekir), karaciger enzimlerinde yikselme, kardiyomiyopati, perikardit,
perikardial eflizyon, aritmi ve ani kardiyak o6lim gibi kardiyak komplikasyonlardir.
Solunum sistemi bulgulari diizeldikten sonra kardiyak komplikasyonlar ge¢ donemde
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ortaya c¢ikar. Non-COVID ARDS ile kiyaslandigi zaman sepsis, septik sok ve coklu
organ yetmezligi COVID-19’a bagh ARDS'de daha nadir olarak ortaya ¢ikar. Sekonder
bakteriyel pndmoni sik gorilen bir komplikasyon degildir. Diger nedenlere bagli ARDS ile
kiyaslandiginda akcigerin kompliyansi géreceli olarak iyidir, bu nedenle barotravma ve
sekonder pnémotoraks nispeten seyrek olarak ortaya gikar.

Norolojik komplikasyonlar kritik hastalarda oldukg¢a sik gortlir, kortikospinal
traktus etkilenmesine bagli hiperrefleksi, belirgin ajitasyon ve konfiizyon seklinde ortaya
cikan ensefalopati ve deliryum sik gériilen nérolojik komplikasyonlardir. Ozellikle hemen
entiibasyon sonrasi ortaya gikan sedasyon gereksinimi siktir.

COVID-19’a bagh koagulopati siktir, anormal koagulasyon profili ve tromboz ortaya
cikabilir (7-11).

Laboratuvar:

Kritik hastalarda gorilen laboratuvar bulgulari; I16kopeni, lenfopeni, 16kositoz, D-Di-
mer, LDH ve ferritin yiksekligi, disik prokalsitonin diizeyi baslangicta ve daha hafif has-
talig1 olanlarda ortaya ¢ikan bulgulardir. Daha ileri dénemde ve daha kritik hastalarda
prokalsitonin ylkselir ve lenfopeni derinlesir. Siddetli COVID-19’lu bazi hastalarda, kalici
ates yuksekligi, yiksek enflamatuvar belirtegler (6r. D-dimer, ferritin, interldkin-6) ve
yuksek proenflamatuvar sitokinlere eslik eden sitokin salinim sendromuna benzer art-
mis bir inflamatuvar yanitin laboratuvar bulgulari vardir ki bu laboratuvar anormallikleri
kotl prognoz ile iliskilendirilmistir (12-14).

Goruntileme:

Hafif ve ciddi COVID-19 vakalarinda goriinttileme bulgulari farkh degildir. Viral pn6-
moninin tipik bulgulari olan bilateral difiiz buzlu cam goriiniimiinde konsolidasyon ile
birlikte olan veya olmayan dansite artislari, plevral eflizyonun minimal olmasi veya hig
olmamasi tipik bulgulardir. Bulgular baslangicta periferdedir ve ters halo isareti gosterir.
Yatak basi yapilan ultrasonografideki bulgular, plevral gizginin belirginlesmesi ve alveo-
ler konsolidasyonu goésteren B gizgilerindeki artmadir (1,15-19).

Patoloji:

Kritik hastalarda COVID-19 pnémonisinde patolojik bulgular ile ilgili veriler kisitli-
dir, bircok otopsi raporunda hiyalen membran degisiklikleri ve mikrovaskiler trombosis
erken ARDS’de goriilen bulgular (difiiz alveoler hasarin eksudatif ve proliferatif fazla-
ri) olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bakteriyel pnémoni ve viral pnédmoni bulgulari yalniz
veya difiiz alveoler hasar lzerine eklenmis olarak gorilebilir. Ge¢ donemde akut fibrindz
organize pnémoni bulgulari, kalp ve akcigerde amiloid depolanmasi, nadiren alveoler
hemoraji ve vaskiilit gérilebilir. Otopsi raporlarinda pulmoner emboli ve trombozis bil-
dirilmistir. Bobrekte akut tiubuler nekroz ve generalize mikroanjiopati gorulebilir (1).

Yas ARDS gelisimi icin bir risk faktéridir. Ko-morbiditeler, yiuksek ates (239°C), si-
gara icme hikayesi, kan grubu tipi ve secilmis laboratuvar bulgulari progresyon ve 6lim
icin risk faktorleri olabilir (1).
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Entiibe Olmayan Hastada Solunum Destegi

Bazi otorler, hastanede yatmakta olan bir COVID-19 hastasinin nazal kanil veya
noninvaziv mekanik ventilasyon ile yliksek akim oksijen tedavileri alirken mimkiin oldu-
gunca prone pozisyonda vakit gegcirmesinin hasta agisindan uygun ve emniyetli oldugu-
nu savunmaktadirlar. Her seferinde en az 4 saat uygulanmasi onerilir. Prone pozisyon,
etkisine ve hastanin toleransina bagli olarak giinde birkag kez dusindlebilir. Prone po-
zisyonu tolere edemeyen hastalarin sag ve sol yan pozisyonda yatmalari saglanmalidir.
Bu esnada takipne ve solunum distresi varligi yakin takip edilmelidir. On sonuglar bu
pozisyonda yatan COVID-19 hastalarinin oksijenasyon parametrelerinin daha iyi oldu-
gunu gostermektedir. Ancak prone pozisyonun entiibasyonu geciktirme ve dénleme, iyi-
lestirmeyi hizlandirma ve mortaliteyi azaltma etkilerinin olup olmadigi bilinmemektedir
(5,20-26).

Diinya Saghk Orgiitii (DSO) Sa0,’yi 2 % 90 civarinda tutmayi énermektedir (% 90-96
arasinda). Saglik Bakanligi tedavi kilavuzunda bu deger % 90-92 (gebelerde % 92-95)'dir.
Bununla birlikte kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH) gibi durumlarda daha distik
oksijen seviyeleri uygundur. Dusik akim oksijen nasal kandl ile 6 L/dk. civarina kadar
uygundur ve ulagilan FiO, %45’i gegmez. Bu diizeyde oksijen tedavisinin virus sagilimina
etkisi ihmal edilebilir orandadir. Daha yiiksek akimdan oksijen verilmek isteniyor ise si-
rasi ile basit yliz maskesi ve rezervuarli (geri solumasiz) maske ile oksijen uygulanmalidir.
Basit yliz maskesi ile 5 L/dk oksijen ile baslanir, en fazla 8 L/dk’ya kadar gikilir. Ulasilan
FiO, en fazla %60'tir. Rezervuarli (geri solumasiz) ile 10-15 L/dk akim hizi ile > %85 FiO,
elde edilir. Ancak > 6 saat, FiO, > %60 uygulamasinin kendisinin de oksijen toksisitesine
yol agabilecegi unutulmamalidir. Venturi ve difizér maske aerosol olusumuna yol act-
gindan kisisel koruyucu ekipman (KKE) kullanilarak dikkatle uygulanmahdir. Akim hizi
arttikca damlacik olusumu ve etrafa sacilim riski fazladir (1,5).

Daha yiksek akimda oksijen gereksinimi olan hastalarda segenekler; yliksek akim
nasal kantil (HFNC) veya noninvaziv mekanik ventilasyon (NIMV)'dur. Bu iki secenekten
hangisinin entlibasyonu énlemede daha basarili oldugu bilinmemektedir. Retrospektif
bir calismada, hastaneye yatirilan COVID-19 hastalarinda solunum destegi hastalarin
%5,4’inde invaziv olmayan yontemler ile (HFNC ve NIMV) ve %30’unda invaziv ventilas-
yon araciligi ile verilmistir (27).

Ventilasyon destegi oncelikle noninvaziv yontemler ile baslamalidir. HFNC veya
NIMV, hastanin maruz kalacagi riskleri ve faydalari, saghk calisanlarinin virtise maruz
kalma riski ve kaynaklarin en iyi bicimde kullanimi dengelenerek yapilmaldir. Akut hi-
poksemik solunum yetmeazligi olan ve diisiik akimh oksijenden daha yiliksek oksijen ih-
tiyaci olan COVID-19 hastalarinda, dogrudan entiibasyona ge¢mek yerine noninvaziv
yontemlerin kullanilabilecegi belirtiimektedir.

Yiksek akim oksijen mi, NIMV mu? Bu konuda mevcut bulgular, uzman goérislerine
dayanmakta ve HFNC lehine bir durum ortaya ¢ikmaktadir ki bunlar MERS-CoV esnasin-
da ve diger ARDS nedenlerinde NIMV’nin basarisizligina dayanmaktadir (28). Bununla
birlikte, NIMV etkinligi kanitlanmis endikasyonlari olan hastalarda uygun olabilir; bunlar
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arasinda kronik obstriiktif akciger hastaliginin akut alevlenmesinden kaynaklanan akut
hiperkapnik solunum yetmezligi olan hastalar, akut kardiyojenik akciger 6demi olan has-
talar ve uykuda solunum bozuklugu olan hastalar yer almaktadir. HFNC veya NIMV uygu-
lanirsa, etkinligi ve glivenli ventilasyonu saglamak icin hastalarin her bir ila iki saatte bir
klinik ve arteriyel kan gazi degerlendirmesi ve progresyon icin dikkatli bir sekilde izlen-
mesi gerekir. Progresyon gelismesi durumunda entiibasyon igin beklenmemesi tavsiye
edilmektedir. Her iki prosediir de aerosol olusturan prosedirlerdir, HFNC veya NIMV
kullanildiginda, standart énlemlere ek olarak negatif basing odasi ve tam KKE kullanil-
mahdir (1).

HFNC kullanildigi sirada odada saglik personelinin bulunmasi durumunda hastanin
cerrahi maske veya N95 maske kullaniimasi dnerilmekle birlikte bu uygulamanin ne ka-
dar anlamli oldugu bilinmemektedir. HENC kullanimi esnasinda riski azaltmak igin ek 6n-
lemler arasinda en dusuk etkili debi hizinin baslatilmasi ve kullanilmasi (6r. 20 L / dk. ve
0.4 FiO,) énerilmektedir (29).

NIMV baslatilirsa, partikil dagilimini en aza indirmek icin nazal veya oronazal maske
yerine tam yliz maskesi tercih edilir. COVID-19’lu hastalara NIMV verilmesi i¢in helmet
maske kullanilmasinin en uygun maske oldugu onerilmistir. Tam yliz maskesi ve oronazal
maske ylize tam oturmali, hastada sakal olmamalidir. Mimkin ise yogun bakim ventila-
torleri veya cift devre ventilatorlerle non-vented maskeler ile uygulanmalidir. Ventilator
devrelerinin inspirasyon ve ekspirasyon cikislarina viral/bakteriyel filtre eklenmelidir.
Tek devre non-invaziv mekanik ventilatorlerle uygulanacak ise filtre ekshalasyon portu
ile maske arasinda olacak sekilde yerlestirilmeli, non-vented maskeler ile ekspiryum valfi
devrede olan setler tercih edilmelidir. NIMV kullanimi sirasinda nemlendirici kullaniima-
malidir. NIMV 8-15 cmH,0 CPAP veya BIPAP (inspiratuvar basing 8-10 cm H,O, PEEP 5-10
cmH,0) seklinde uygulanabilir. NIMV uygulanan bu hastalar klinik kétiilesme agisindan
yakin takip edilmeli, ilk bir-iki saatte olumlu yanit alinamamissa (basarisizlik kriterleri:
refrakter hipoksemi, takipne, derin soluklar, tidal volim > 9 ml/ideal kg, artmis SOFA
skoru >2), hastalar invaziv mekanik ventilasyon acisindan degerlendirilmelidir. Sekres-
yonlarin kontrol edilemedigi, aspirasyon riski olan, hemodinamik bozuklugu olan, mul-
tiorgan yetmezligi olan veya bozulmus mental durumu olan hastalarda NIMV’den kagl-
nilmahdir. NIMV aerosol olusturma riski nedeni ile miimkiinse negatif basincli odalarda,
bu mimkin degil ise tek kisilik odalarda maksimum KKE ile uygulanmahdir. Hipoksemik
hastalarda, hastanin bilinci agik ise NIMV’yi prone pozisyonda uygulama denenebilir (5).

HFNC ve NIMV sirasinda aerosolizasyon ile ilgili cok az veri vardir. Normal bir akci-
ger similasyon calismasinda, ekshalasyon sirasinda, HFNC akisi 10 L/dk.’dan, 60 L/dk.'ya
¢ikarildiginda havanin dagilimi sagital dizlem boyunca (yani burun deliklerinin izerinde)
65 mm’den 172 mm’ye ¢ikmistir. Benzer mesafeler CPAP, burun yastiklari yoluyla veril-
diginde de bulunmustur. Bununla birlikte, CPAP iyi sizdirmazligi olan bir oronazal maske
ile uygulandiginda belirgin bir sizinti gézlenmemistir. Simulasyon g¢alismalarinda hasta
akcigerde sagilmanin daha az oldugu goézlenmistir. Ayrica in vitro ve klinik ¢alismalar da
hastaya yerlestirilen bir cerrahi maskenin sagilma mesafesini azaltabilecegini géstermis-
tir (1).
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Spontan solunum yapan hastalarda nebulizer ila¢ uygulanimi bir diger 6nemli du-
rumdur. Nebulizerler aerosolizasyon olustururlar ve potansiyel olarak bulasma riskini ar-
tirirlar. Olasi veya kesin COVID-19 olan hastalarda, nebulize bronkodilatér tedavisi akut
bronkospazm disinda uygulanmamalidir (6r. astim veya KOAH alevlenmesi durumunda).
Nebulizerler yerine 6l¢iili doz inhalerler (MDI) kullaniimalidir. Nebulizasyon tedavisi zo-
runlu olarak kullanilirsa, hastalar negatif basingl odada olmali ve saglik ¢alisanlari uygun
KKE ile temas ve havadan kaynaklanan bulasma icin korunmalidir (N95 maske, gozliik
veya yliz siperi, eldiven ve 6nlik). Gerekmeyen tiim personel odadan ¢ikarilmalidir, hat-
ta nebulizasyon sonrasi odaya 2-3 saat giriimemesi 6nerilmektedir (30).

Entiibasyon Kararinin Verilmesi

Saatler iginde hizli progresyon, solunum sikintisi ve dispnede artma (aksesuvar kas
kullanimi ve paradoks abdomen solunumu), oksijen tedavisine ragmen Sa0,’nin < % 90
olmasi, pH < 7.3 ve CO,’nin > 50 mm Hg olmasi, HFNC ile > 50 L/dk. ve FiO, > 0.6 olmasi-
na ragmen hastada diizelme olmamasi, hiperkapni, solunum isinde artma, TV'de artma,
mental durumda koétiilesme, hemodinamik instabilite veya coklu organ yetmezligi gelis-
mesi durumunda hasta beklenmeden entiibe edilmelidir (1).

Entibasyon, COVID-19 olan hastalarda damlacik yayilimi igin en yuksek riskli islem-
dir. Bu nedenle personel KKE'yi tam olarak temin etmis olmalidir: G6z koruyucu ve uy-
gun elbise, tek kullanimlik N95 maske, 6nlik, yiz koruyucu, koruyucu ayakkabi ve boyun
ortlsu, cift eldiven... Entlibasyon eger miimkin ise negatif basincl odada yapiimalidir.
Mimkin oldugunca bu konuda en yetkin kisi tarafindan hizli ardisik entiibasyon proto-
koli ile yapilmalidir. Clinkl gecikme ve uzama hem damlacik yayiimini arttirir hem de
hastada solunum arresti gelismesine neden olabilir. Elektif olarak endotrakeal entiibas-
yon uygulanacak bu hastalarda dengeli anestezi saglamak igin hasta 6zelliklerine uygun
olarak secilecek anestezi ajanlari ile indiksiyon yapilmahdir. Entiibasyon dncesi 6ksiri-
gl baskilamak icin néromiskuler bloker kullanilmalidir. Endotrakeal tliptin balonu sisiril-
meden, pozitif basingli ventilasyona baslanmamalidir. Entiibasyon 6ncesi preoksijenas-
yonun aerosol tiretmeyen araglarla ve video laringoskopi kullanilarak optimize edilmesi
onerilmektedir. Daha 6nce yiiksek akim oksijen alan hastalarda, preoksijenasyon igin
ylzde yiz oksijen saglayan nonrebreathing maskeye gecilmesi uygun olacaktir. Manuel
ambu ile ventilasyon gerektiginde supraglottik bir cihaza gegmek daha uygundur. Mim-
kiin oldugunda, entiibasyondan 6nce ve sonra ambu ventilasyonu en aza indirilmeli ve
ylz maskesi ile solunum devresi veya reslsitasyon torbasi arasina bakteriyel / viral yik-
sek verimli bir hidrofobik filtre yerlestirilmelidir (1).

COVID-19 hastasi olan her odaya filtreli, 6nceden hazirlanmis bir ambu konulmasi
onerilmektedir. Hasta spontan solumuyor ise baglantilari yapmak ve ¢ézmek icin en-
dotrakeal tipin klemplenmesi gerekmektedir. Ventilator devreleri ve ventilator hazir-
da bekliyor olmalidir, entiibasyonu takiben hemen baglanarak ¢alistirimalidir. Ventila-
tordeki ekspiratuvar hortumda ventilatér ve ortamin kontaminasyonunu azaltmak ve
hortum devresini degistirirken personeli korumak igin bir HEPA filtresi olmahdir. Tim
ventilator devreleri sikica baglanmis olmali, kagak olmamalidir (31,32).
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Entlibasyon ve diger girisimsel islemler (6r. santral ven6z kateter yerlestirme) ma-
ruz kalmayi en aza indirmek icin miimkiinse birlikte yapilmali ve bu prosediirler sonrasi
kontrol filmi ¢cekilmesi de yine birlikte yapilmahdir.

ARDS Gelisen Hastalarda Ventilator Tedavisi

Genellikle ventilatér tedavisi 2-3 hafta veya daha uzun sirebilir. Farkli ARDS faz-
larinda farkli ventilator stratejilerinin gerekip gerekmedigi acik degildir. Bir calismada
erken fazda akciger kompliyansinin iyi oldugu ve recruitment kabiliyetinin distk oldugu,
gec fazda ise akciger kompliyansinin diisiik oldugu ve recruitment kapasitesinin disik
oldugu séylenmekte ise de bu hipotez heniiz kanitlanmamistir. Akciger koruyucu venti-
lasyon stratejisinin her safha icin gecerli oldugu agiktir. Disik tidal volimli ventilasyon
stratejisi (DTVV): Tidal Volum (TV) < 6 mL/kg beklenen vicut agirhigi (4-8 mL/kg), Plato
basing < 30 cmH,0, siiriict basinci (plato basinci — PEEP (ekspiryum sonu pozitif basing))
<15 ¢cmH,0 ve PEEP uygulanmasidir. PaO, 60-85 mmHg, Sa0, %88-95 olmasi yeterlidir.

TV hesaplama icin ideal kg:

Erkek 50 + (0.91 x (Boy cm - 152.4))
Kadin 45.5 + (0.91 x (Boy cm - 152.4))
ARDS network PEEP protokoli:

Duslik PEEP protokoli

30 {40 |40 |50 |50 |60 |70 |70 |70 |80 |90 |90 |90 |100

5 5 8 8 10 |10 |10 (12 |14 |14 |14 |16 |18 |18-24

Yiiksek PEEP protokoli

30 |30 |30 (30 |30 |40 |40 |50 |50 |50-80 |80 |90 |100 | 100

5 8 10 |12 |14 |14 |16 |16 |18 |20 22 |22 |22 24

Ciddi hiperkapni ve ventilator dissinkronisi s6z konusu oldugunda bu yaklasim mo-
difiye edilebilir. Anekdotal raporlar COVID-19 ARDS fenotipinin, Pplat < 30 cmH,O’nun
elde edilmesi ¢cok zor olmayacak sekilde, nispeten yliksek akciger kompliyansi ile yiksek
PEEP’e yanit veren ciddi hipoksemi ile birlikte oldugunu dislindirmektedir. Oksijenas-
yon stratejileri entlibe olmayan hastalardakine benzer bicimde Sa0,’nin %90-96 arasin-
da tutulmasini 6ngérmektedir (1,5).

DTVV stratejisi ile yeterli ve uygun ventilasyon saglanamiyor ise o zaman prone
ventilasyon (PV) tercih edilen sonraki adimdir. Bu adima gegmek i¢in non-COVID ARDS
hastalarindakine benzer kriterler gegerlidir; PaOz/FiO2 < 150 mmHeg, FiO, > 0.6 ve PEEP
25 cmH,0 iken agiri yiiksek hava yolu basinglari ve inatgi hipoksemi ortaya cikiyor ise!
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Prone Ventilasyon: COVID-19’a baglh ARDS hastalarinin bu manevraya iyi cevap
verdigi bilinmektedir. COVID-19 ile iliskili ARDS hastalarinin ventilasyonunda deneyimli
klinikler yeterli personel bulundugunda giinde 12 ila 16 saat prone pozisyona donmeden
bu pozisyonda kalinmasini énermektedirler. Prone pozisyona donis sirasinda ventila-
tor baglantilarinin kesilmemesi icin azami 6zen gosterilmeli ve personel sayisi yeterli
olmalidir. Prone pozisyona iyi yanit, diger etiyolojilerden dolayi ARDS gelisen hastalara
kiyasla bu populasyondaki korunmusg akciger kompliyansindan kaynaklanabilir. Normal
akciger kompliyansi yaklasik 200 mL/cmHZO'dur ve genel olarak > 50 mL/cmHZO degeri
COVID-19'lu olup yasayan hastalarda saptanan degerlerdir. Prone pozisyonu sonlandir-
mak i¢cin optimum zamanlama igin hasta bazinda karar verilmelidir. COVID-19 ile iligkili
olmayan ARDS’dekine benzer kriterleri kullanmak uygun géziikmektedir; PaO,/FiO, >
150 mmHg, FiO, < 0.6, PEEP <10 cmH,0, en son prone pozisyondan sonra en az 4 saat
devam ediyor ise... Prone pozisyona cevapsiz hastalarda uygulanan diger yontemler, rec-
ruitment manevralari ve yliksek PEEP, cevapsiz hipoksemi ile bas etmek igin kullanilabilir
(33).

Virlisin gevreye gereksiz yayllmasini 6nlemek igcin COVID-19’lu hastalarda endotra-
keal tlip (ETT) ile gereksiz baglanti kesilmesinden kac¢inilmalidir. Bronkoskopi vb. girisim-
ler icin adaptorler kullanilmalidir. Baglantilarin agilmasi esnasinda ETT mutlaka klempe
edilmelidir. Diger infeksiyon kontrol dnlemleri ¢ift kollu ventilatdr devrelerinin kullani-
mi, bunlarin ekshalasyon cikislarina filtre yerlestirilmesi ve 1si nem degistirici filtrelerin
(HME) kullanimi 6nerilmektedir. HME filtreler ekshalasyon portu ile ETT arasina yerles-
tirilmelidir.

ETT kaf basincini 25 ila 30 cmH,0 arasinda tutmaya caligmak 6zellikle 6nemlidir.
Boylece kaf ve trakeal duvar arasinda siki bir baglanti ve sizdirmazlik ortaya ¢ikar. Tim
ventilatorlerde uygun filtreler olmali, bu filtreler 6 saatte bir degistirilmeli ve her de-
gisimden sonra ventilator silinmelidir. Negatif basingh oda mimkiin degil ise, aerosol
olusturan partikil islemleri esnasinda mutlaka uygun transfer protokolleri ile negatif ba-
singli odaya transfer saglanmalidir. Ventilator ile senkronizasyon saglayamayan hasta-
larda sedasyon ve analjezi uygulanmasi gerekebilir. intravenoz (IV), propofol ve fentanil
inflizyonlari en ¢ok tercih edilen ajanlardir.

Mekanik Ventilasyondaki Hastalarda ilave Tedaviler

Pulmoner Vazodilatorler:

Pulmoner vazodilatérler siddetli hipoksemili hastalarda (6r. PaO,/FiO, <100) venti-
lasyon-perflizyon uyumsuzlugunu diizeltebilir ve dekompanse veya akut pulmoner arte-
riyel hipertansiyonu olanlarda 6zellikle tedavi edici olabilir. Bununla birlikte, pulmoner
vazodilatorler tim nedenlere bagli ARDS’lerde mortaliteyi azaltma ve prone pozisyon
gibi kanita dayali tedaviler yerine kullanilmamalidir. Yani, PaO,/FiO, orani prone pozis-
yon kriterlerini karsilayan, ancak pulmoner vazodilatérlerin baslanmasiyla sayisal olarak
iyilesen bir hastada, prone pozisyon yerine pulmoner vasodilatér uygulamasi yapiima-
malidir. Bu konuda en gok kullanilan iki ajan iNO ve inhale epoprostanol’dur. Uygula-
madan sonra cevap 1-2 saat iginde baslar ki FiO, ihtiyacinda %10 kadar azalma olur.
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Hangisinin secilecegi o merkezdeki tecriibe ve maliyet ile iliskilidir. iNO daha ¢ok tercih
edilebilir, ¢linkd filtreleri degistirme gereksinimi daha azdir ve bu nedenle saglik perso-
neli igin riski azaltir. inhale vazodilatérler sadece kapali bir sistem yoluyla uygulanmali ve
kullanimlari icin kalifiye personel olmalidir. Ozellikle epoprostenolde kullanilan bakteri-
yel / viral filtrelerin aerosolizasyonu ve tikanmasi olabilir (6).

Néromuskiiler Bloker Ajanlar:

Noromiskiler bloker ajanlar, refrakter hipoksemi veya ventilator ile senkronizas-
yon saglayamayan hastalar igin kullaniimak tzere rezervde tutulabilir. Sonuglarla ilgili
veriler gelistigi icin ARDS’li hicbir hastada rutin kullanimi tercih edilmez.

Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyon (ECMO):

Diinya Saghk Orgiitii ECMO’yu bir kurtarma stratejisi olarak dnermekle birlikte, bu-
nun yalnizca egitimli personel tarafindan diger ventilasyon stratejileri ile basarisiz olu-
nan hastalarda kullanilmasi dnerilmektedir. ECMO’nun her merkezde olmadiginin da
bilinmesi ve hatirda tutulmasi gerekir. ECMO ayrica lenfosit sayisini azaltabilir ve interlo-
kin-6 seviyesini yukseltebilir (34).

Nebulizasyon Tedavileri:

Nebulizasyon aerosol lireten bir prosedirdir. Entiibe edilmis bronkodilator ihtiyaci
olan COVID-19 hastalari icin (6r. Astim veya KOAH alevlenmesinden kaynaklanan akut
bronkospazm), 6lguli doz inhalerler (MDI) diisiik aerosolizasyon riski nedeniyle standart
bir jet veya mesh nebiilizor yerine tercih edilmelidir.

Nebulizasyon sirasinda ventilator devresinin ekspiratuar portuna bir filtrenin yer-
lestirilmesi, odaya aerosolizasyonu en aza indirmek icin gereken bir tedbirdir. Nebiilizor
gerektiren hastalar enfeksiyon izolasyon odasinda olmalidir ve sadece nebilizér uygu-
lamasi igin gerekli olan saglik personeli (6r. solunum terapistleri veya hemsire) prose-
diriin baslamasi icin odada bulunmali ve entiibasyona benzer aerosolizasyon énlemleri
alinmalidir (35,36).

Weaning ve Ekstiibasyon

Weaning:

Spontan solunum denemeleri (SSD) igin kapali sistemler onerilmekte, T-pargasi
onerilmemektedir. Ekstlibasyon sonrasi yeniden entilibasyon riskini azaltmak icin hasta-
nin bu konuda hazir oldugundan emin olunmasi gerekir. SSD sirasinda 7 cmH,0 yerine
daha disiik basing destekli ventilasyon parametreleri (0 ila 5 cmH,0) kullanilabilece-
gi gibi, daha uzun slreler boyunca SSD (6r. tipik iki saat) de 6nerilebilir. COVID-19’lu
hastalar non COVID hastalara goére daha uzun siire ventilatérde kalma egilimindelerdir.
Sekresyon miktari ve hava yolunda 6dem daha fazla oldugu icin yeniden entlibasyon
riski daha yliksektir. Hastalari ekstlibe ettikten sonra aerosolizasyonu artirmamak icin
dogrudan dusik akim oksijene almak, HFNC veya NIMV’ye almaktan daha fazla tercih
edilen bir yontemdir. Ekstlibasyon 6ncesi kagak testinin rutin olarak yapilip yapilmamasi
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gerektigi tartismalidir. Gerekliligi asiri sivi yiklenmesine bagl hava yolu 6demi veya =2 6
glinden uzun sireli entlibasyon, yas > 80, genis endotrakeal tlip veya travmatik entiibas-
yon varligi gibi ekstlibasyon sonrasi stridor geliseceginden stiphe ediliyorsa disiinilebi-
lir. Kagak testinin aerosolizasyon riski ile yararinin karsilagtirarak yapilip yapilmamasina
karar verilmelidir. Yapilacak ise negatif basin¢li odada yapilmaldir.

Ekstiibasyon:

Ekstlibasyonun tercihen negatif basingli odada yapilmasi 6nerilmektedir. Odada
bulunmasi 6ngoérilen kisilerin kesinlikle KKE giymesi gereklidir (N95 maske ve goz koru-
masi). Genellikle ekstiibasyon esnasinda iki kisi yeterlidir, ancak odanin disinda gerekli
olabilecek durumlar igin diger kisiler hazir bulunmalidir. Oksiir(igii 5nlemek icin ETT’den
lidocaine, disiik -doz opioid bolus, dexmedetomidine, remifentanil verilebilir. Odada
olmasa da yeniden entlibasyon gerektigi zaman ulasilabilecek konumda entiibasyonda
tecribeli bir doktor ile yakin temas icinde olunmalidir. Hem distk akisl hem de yiksek
akisl oksijen sistemleri kurulmal ve odada hazir bulundurulmahdir. Hasta ve operator
arasinda bariyer korumasi saglamak igin hastanin gégsiinii ve ytziini plastik bir 6rti ile
ortmek uygun olacaktir (6r. plastik pancgo). Ventilator ekstiibasyondan hemen 6nce bek-
leme moduna alinir veya kapatilir. Balon indirildikten sonra sekresyonlari siirekli aspire
etmek icin bir kateter bulundurulmalidir. Endotrakeal tlip inspirasyonda ve miimkin ol-
dugunca diizgiin bir sekilde cikariimalidir. islem sonrasi hasta dikkatli bir sekilde izlenir.
Post ekstlibasyon solunum yetmezligi gelisen hastalari tekrar entiibe etme esigi disik
olmalidir. Miimkiin olan en diisiik inspirasyon oksijeni (FiO,), tercihen diisik akigh burun
kan(lu yoluyla tamamlayici oksijen uygulamasini desteklemelidir (1).

Trakeostomi gerekliligi %10 civarinda ortaya cikar. Ekstiibasyon basarisizligi, sek-
resyon yonetiminde basarisizlik, hava yolu 6demi, hava yolunun korunmasinda bozuk-
luga neden olan norolojik bozukluklar trakeostomi endikasyonlaridir. Optimal zaman-
lama kesin degildir. COVID disi hastalarda bu siire 7-10 gin olmakla birlikte, COVID-19
hastalarinda bu silire 2-3 haftaya kadar uzatilabilir. Trakeostomi aerosolizasyon yoluyla
bulasma acisindan ¢ok riskli bir girisimdir. Hem klasik hem de perkutan yontem tercih
edilebilir, en az personel ile yapacak kisinin becerisine gore karar verilmelidir. Oksiiriigi
baskilamak igin néromuskdiler bloker ajanlar kullaniimalidir. Negatif basinglh odada ve
yatak basinda yapilmalidir. Yapacak olan kisi mutlaka KKE giymelidir. Trakeostomi tlpi
yerlestirildikten hemen sonra balon sisirilebilmesi icin siringa takili olmalidir. Trakeos-
tomi kanlline HME filtresi ve mekanik ventilasyon devresi takilarak yerlestirilir. Kandl
yerlestirilir yerlestirilmez ventilasyon baslatiimadan 6nce mutlaka kaf sisirilmeli ve son-
rasinda hasta havalandirilmalidir.

Aspirasyon, pansuman degisimi, i¢ kanll bakimi ve trakeostomi degisimi gibi islem-
lerin hepsi aerosolizasyon acisindan riskli islemlerdir. Bu nedenle trakeostomi sonrasi
bakim da negatif basin¢li odada yapilmalidir. Bu mimkin degilse transport edilebilen
HEPA filtreli Unite kullanilabilir. Trakeostomi kapama denemeleri de yine aerosol olus-
turan islemlerdir. Trakeostominin kendisi tizerine takilan cerrahi maske de teorik olarak
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damlacik yayilmasini sinirlayabilir. Dekanilasyon bir aerosol (retici islem olarak kabul
edilir ve hastanin bulasici kalmasi durumunda, hava yoluyla alinan tim genel énlemler
alinmalidir (37,38).

Kardiyopulmoner resusitasyon esnasinda tiim ekip KKE giymis olmaldir.

Girisimsel islemler

Entiibe Hastada Solunum Sekresyonlarinin Toplanmasi:

Bazi entiibe hastalarda tanisal amaglar igin Ust veya alt solunum yolunun 6rnek-
lenmesi gerekir (6r. COVID-19 veya ventilatore bagli pnédmoni tanisi icin). Teknik olarak,
nazofaringeal ve orofaringeal sirintilerin hava yolu ile partikil olusumu 6nlemleri al-
tinda alinmasi gerekmez. Bununla birlikte, yogun bakim tnitesinde nazo ve orofaringeal
surintileri ve trakeal aspiratlari bu tiirden énlemler ile almayi tercih etmek gerekir.

COVID-19 tanisi igin Society of Critical Care Medicine, siiphenin devam ettigi negatif
st solunum yolu 6rneklerine sahip hastalarda endotrakeal aspiratlarin alinabilecegini
onermektedir.

Bronkoskopik olmayan alveoler lavaj bronkoskopiye alternatif olarak yapilabilir. Bu
islemin COVID-19 tanisi igin yapilmasi halinde daha az lavaj sivisi 6rnekleri tercih edilme-
lidir (6r. 2 ila 3 mL sivi elde etmek icin Gic 10 mL’lik sivi verilebilir).

Bronkoskopi:

Bronkoskopinin COVID-19 tanisi icin sinirli bir roll vardir. Aerosol tiretici bir islemdir
ve sadece gerektiginde ve yonetimi degistirme olasiligl yliksek oldugunda yapilmahdir.
Yani Ust solunum yolu numuneleri negatif oldugunda (6r. nazofaringeal ve orofaringeal
sirintdler, trakeal aspiratlar veya bronkoskopik olmayan bronkoalveolar lavaj vb.) ve
siiphe yiksek oldugunda yapilmalidir. Bronkoskopi ayrica baska bir tani distinildigin-
de ve bronkoskopik érnekleme hastanin yonetimini degistirdiginde (6r. bagisikligi baski-
lanmis bir hastada stipheli Pneumocystis jirovecii) veya terapotik bronkoskopi endikas-
yonu oldugunda (6r. hayati tehdit eden hemoptizi veya hava yolu darligi) yapilmahdir.
Yerlesik bir hava yolu (6r. ETT) yoluyla bronkoskopi, spontan solunum yapan bir hastada
yapilan bronkoskopiden daha az risk tasir. COVID-19 olan hastalarda bronkoskopi ne-
gatif basingli izolasyon odasinda yapiimalidir. Odaya girmeden 6nce KKE kullaniimahdir.
Entlibasyon icin tarif edilene benzer KKE’lerin kullanilmasi uygundur. Bronkoskopi yap-
mak i¢in devreye adaptor takilmasi ventilatérden ayirmayi ve aerosolizasyonu énlemek
icin gereklidir. COVID-19 pnémoni tanisi igin bronkoskopi gerekiyorsa, steril sizdirmaz bir
kaba yerlestirilmis 2 ila 3 mL lavaj sivisi elde etmek icin 10 mL’lik kiigik miktarlari vermek
yeterlidir. Ornek alindiktan sonra aspirasyonun sonlandiriimasi ve aspirasyon kandiliiniin
klempe edilmesi gereklidir. Ornekler, cift fermuarli kilitli, kapal plastik bir torbada ol-
mali, belirgin bir sekilde “COVID-19” olarak etiketlenmelidir. Yaygin olarak saglanamiyor
olsa da disposible bronkoskoplarin kullanimi énerilmektedir. Tek kullanimlik olmayan
bronkoskop kullaniliyor ise, aspirasyon kanallari yiksek bulasici materyaller igin kullani-

88



YOGUN BAKIMDA COVID-19

lan standart temizleme sollisyonlariyla temizlenmelidir. Kullanimdan sonra bronkosko-
pun tasinma esnasinda kapatilmasi uygun olacaktir (39,40).

Farmakolojik Tedaviler

COVID-19 icin onerilen antiviral tedaviler yogun bakimda da yogun bakim disinda-
kiler ile aynidir. Bunun disinda bu bélimde asagidaki tedavi yontemleri tartisilacaktir.

Kortikosteroid Tedavisi:

COVID-19 nedeniyle solunum yetmezligi ve mekanik ventilasyon tedavisi alan has-
talarda rutin olarak kortikosteroid tedavisi 6nerilmez. Oksijenasyon parametreleri gide-
rek kotililesen, radyolojik belirtilerin hizla progrese olan ve inflamasyon cevabinin asiri
derecede aktive oldugu hastalarda 3-5 giin stre ile 40-80 mg / glin metilprednizolon
veya esdeger dozu kullanilabilir. Daha yiksek dozlar immunsupresif etkileri nedeniyle
koronavirus klirensini geciktirebilir. Glnliuk toplam doz 2 mg/kg’i gegmemelidir (41).

Oksijen destegi gereken COVID-19 hastalarinda 10 giin veya taburcu olana kadar
glinde 6 mg deksametazon, oksijen destegi veya invazif mekanik ventilasyon gerektiren
COVID-19 hastalarinda mortaliteyi azaltmaktadir. Orta-Agir ARDS hastalarinda (PaO,/
FiO, < 200 mmHg) IV deksametazon 20 mg / giin 5 giin ve 10 mg /giin 5 giin dnerilmek-
tedir (42).

Sitokin Firtinasina Yonelik Tedaviler:

Glukokortikoidler, IL-6 antagonistleri, IL-1 antagonistleri, intraven6z immun globi-
lin (IVIG) tedavileri, konvalesan plazma tedavileri, Janus Kinaz inhibitorleri gibi tedavile-
rin hemen hepsinin yararlari heniiz bilimsel olarak kanitlanmamistir. Calismalarin ¢cogun-
da elde edilen sonuglar iki ucu keskin kili¢ gibidir. Bu nedenle hasta bazinda yarar/zarar
gozetilerek karar verilmelidir (43).

Konvalesan Plasma ve Mezankimal Kok Hiicre Tedavileri:

Mevcut veriler yeterli olmamakla birlikte ciddi ve hizli ilerleyen hastaligin erken saf-
hasinda kullanilabilir. Mezenkimal kok hiicre tedavisi ise yanlizca ¢alisma asamasinda
degerlendirilmelidir (44).

Destek Tedavileri

Rutin farmakolojik vendz tromboembolizm (VTE) proflaksisi, tercihen disiik mo-
lekdl agirlikh heparin (6r. enoksaparin 40 mg S.C.) ile bir kontrendikasyon (6r. kanama,
siddetli trombositopeni) olmadigi surece verilmelidir. VTE riski bu popiilasyonda nor-
malden daha ylksek gorindigu icin, farmakolojik bir ajanin (6r. her 12 saatte bir 0.5 mg
/ kg enoksaparin, fraksiyone olmayan heparin 7500 birim) kullanimi ve / veya mekanik
bir cihazin ilavesi uygundur. K6t prognozla iliskili olarak belirgin sekilde yliksek D-dimer
seviyeleri, antikoagiilasyonun daha yiiksek dozda uygulanmasi igin bir parametre olarak
kullanilabilir (6r. normalin st sinirinin > 6 kat). Kreatinin klerensi 30 mL / dk.’dan az
olan hastalarda, enoksaparin ginliik 30 mg’a duslrilmeli veya bobrek bozuklugunun
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siddetine ve hasta agirhigina bagl olarak fraksiyone olmayan heparine dondstirilmeli-
dir. Fondaparinuks heparine bagli trombositopenisi olanlarda uygundur.

Bunun disinda yogun bakimda takip edilen diger hastalarda oldugu gibi beslenme
destegi, glukoz kontrolli, hemodinamik monitorizasyon, stres Ulser proflaksisi, ates te-
davisi, ventilator ile iliskili pndmoni 6nlemleri, erken fizik tedavi ve rehabilitasyon deste-
gi de saglanmalidir. Hemodinamik olarak stabil olan hastalarda erken dénemde enteral
yolla beslenme tedavisi baslanmalidir. Doku hipoperfiizyon bulgulari yoksa konservatif
sivi destegi verilmelidir. Sivi durumunun degerlendirilmesinde mimkiin ise dinamik test-
ler ve ultrasonografik yontemler gibi teknikler kullanmak yararl olacaktir.

Gunlak olarak; tam kan sayimi, karaciger fonksiyon testleri ve koagulasyon para-
metreleri, arter kan gazlari, ferritin, D-Dimer ve LDH diizeyleri komplikasyon gelisimini
takip agisindan kontrol edilmelidir. Kardiyak troponinler ve transtorasik ekokardiyografi
de kardiyak komplikasyonlarin gelisimi agisindan seri takip edilmelidir. Gunlik radyo-
lojik takip 6nerilmez. Goglis radyolojik tetkiki ancak bir endikasyon var ise yapilmalidir
(kateter veya ETT yerlestirilmesi gibi). Toraks BT veya diger gérintileme tetkikleri ancak
tedavi degisikligi endikasyonu var ise yapiimalidir.

Hastalarda ylksek ates, gastrointestinal kayiplardan hacim kaybi veya sepsis yok-
sa, ARDS hastalari igin tipik olarak tamponlanmis veya tamponlanmamis kristaloidlerle
konservatif sivi yonetimi tercih edilmektedir. COVID-19’a bagh septik sok ile basvuran
hastalarin tedavisi diger nedenlere bagli septik sok hastalarininkine benzer olarak yapil-
maktadir.

Mortalite, SARS veya MERS nedenli mortaliteden daha distk goriinmektedir. CO-
VID-19’dan 6liim, siddetli ARDS varligi nedeniyle ortaya ¢ikmaktadir ve bu hastalarda
yaklasik yizde 50’dir (ylzde 12 ila 78 arasinda). Yas bilinen en 6nemli risk faktoradur.
Bunun disinda: (1)

e ARDS'nin, 6zellikle ciddi ARDS’nin gelisimi ve mekanik ventilasyon ihtiyaci

e Eslik eden hastaliklar (6r. kronik kalp ve akciger hastaliklari, hipertansiyon, diy-
abet, kronik bobrek hastaligi)

» Inflamasyon veya pihtilasma belirtecleri (6r. D-dimer seviyesi> 1 mikrog / mL,
yiksek fibrin yikim Griinleri, uzamis APTT ve PTZ)

e  Lenfopeninin derinlesmesi, notrofili, troponin kagagi diger faktorler arasinda
yer almaktadir.
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BOLUM 7
COVID-19 iCIN ASI VE iLAC CALISMALARI

Yesim Tungok, Canet incir

Aralik 2019’da Cin’in Hubei Eyaleti, Vuhan sehrinde etiyolojisi bilinmeyen pnémoni
olgularinda kiimelenme oldugu bildirildi (1). Ocak 2020’de ise hastalik etkeninin daha
once insanlarda saptanmamis yeni bir koronavirus (2019-nCoV) oldugu belirlendi. SARS-
CoV’a yuksek oranda benzemesi nedeniyle SARS-CoV-2, olusan hastalik ise daha sonra
Coronavirus Disease-19 (COVID-19) olarak isimlendirildi (2). Hastaligin hizli bir sekilde
yayilmasi sonucu, 11 Mart 2020’de Diinya Saglik Orgiitii tarafindan kiiresel COVID-19
salginiilan edildi (3). COVID-19’un tedavisinde etkili ve givenli bir ilag ve asi heniz yok-
tur. Asl ve ilag gelistirme calismalari tim hiziyla devam etmektedir. Bu bolimde CO-
VID-19 tedavisinde asli ve ilag gelistirme galismalari 6zetlenmistir.

SARS-CoV-2 Yapisi, Asi ve ilag Hedefleri

Koronavirisler, ylizeyinde cubuksu ¢ikintilari olan, pozitif polariteli, zarfl ve tek sar-
malli RNA virusleridir. Genomik yapilarina gére koronavirisler alfa (a), beta (B), gama (y)
ve delta (&) alt gruplarina ayrilmaktadirlar. SARS-CoV, Middle East Respiratory Syndro-
me Coronavirus (MERS-CoV) ve SARS-CoV-2 virisleri B koronavirlsler alt grubunda yer
almaktadir (4). SARS-CoV-2, 30 kb’lik genom ile en az 14 genetik kod dizisi (ORF, open-re-
ading frames) sentezleyebilen bir viristir. Spike (S), Envelope (E), Membrane (M) ve
Nucleocapsid (N) olmak lizere 4 yapisal proteine sahiptir. Bu proteinler COVID-19’un
tedavisinde asi ve ilag gelistirmede hedef olarak kullaniimaktadir (5).

ilag ve asi hedefleri farmakodinamik agidan incelendiginde ilk sirayi proteinazlar
(ACE2, anjiyotensin donusturiici enzim 2; TMPRSS2, transmembran proteinaz serin 2;
ADAM17, ADAM Metallopeptidaz Domain 17; katepsin L ve B gibi) alirken ikinci sirada
viral RNA polimeraz ile endoriboniikleaz kompleks inhibitorleri almaktadir (Sekil 1). Yeni
ilag gelistirmede in vitro ortamda yapilacak taramalarin 6nceligi virlsiin 6zelliklerini ve
yasam donglsini taniyip ¢cogaltmak olmalidir. Bu yéntem, spike ve membran prote-
inleri gibi viral proteinlerin posttranslasyonel modifikasyonlarini saptamaya yardimci
olacaktir. COVID-19’u tedavi edecek yeni ilaglarin gelistiriimesinde, hastalik sirasinda
siklikla zarar gordigi bilinen kardiyovaskiiler ve solunum sistemi izerindeki advers et-
kilerin azaltilmasi amaglanmalidir. Ayrica, aday ilaglarin IL-6 (Interlokin-6) gibi proinfla-
matuvar sitokinlerin aktivitesini arirmamasi, bdylece sitokin firtinasini tetiklememesi
istenmektedir. Kanser tedavisinde de 6rnekleri oldugu gibi, hedefe yonelik tedavi yak-
lasimi viral déngiiniin birkag basamagina yonelik gerceklestirilebilir. Ornegin, Hepatit C
ve HIV (insan Bagisiklik Yetmezligi Viriisii) niin neden oldugu hastaliklarin tedavisi icin de
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uygulanan bu yaklasim, enzimdeki ilaca bagh mutasyon kapasitesini azaltmada da yarar
saglamaktadir (6).

ilagc metabolizmasi ve farmakokinetik agidan bakildiginda, gelistirilecek ilacin, me-
tabolik enzim ve/veya tasiyicilar etkilememesi ve ilag-ilag etkilesimine neden olmamasi
yararli olacaktir. ilag formiilasyonlari yéniinden, profilaktik veya hafif semptomu olan
hastalarin tedavisi icin kullanilanlarin oral ya da inhaler formda, daha ciddi bulgulari
olan, solunum sorunu yasayan hastalarda ise inhale aerosol formlarin etkili kullanimi
zor olacagindan sivi formlarin intravenoz yolla uygulanmasi uygun olacaktir. Viris ve
bakteriler gibi mikroorganizmalarin, bagisiklik sistemimizden gizlenmek icin, evrildikleri
onceki kiresel salginlarda da gorilmistir. Yasamakta oldugumuz kiresel salginin da
etkili ve givenli bir asinin hizl bir bicimde gelistirilmesiyle sonlanacagina inanilmaktadir.
Bununla birlikte bircok farkh viral hastaligin farmakolojik tedavi ile basaril sekilde tedavi
edildigi bilinmektedir. insan Bagisiklik Yetmezligi Viriisiiniin (HIV) neden oldugu Edin-
sel Bagisiklik Eksikligi Sendromu (AIDS) gegen ylizyilda yiksek morbidite ve mortalite ile
sonuglanirken, hastaliga 6zgiin antiviral ilaglarin kesfi ile iki kisiden birinin tedavi edil-
digi kronik bir hastalik haline gelmistir. Bir baska 6rnek de asiya direng gosterdigi halde
antiviral ilaglarla viicuttan atilan Hepatit C virGstdir. Tim bu bilgiler, kisa bir donem
icerisinde SARS-CoV-2'yi yenecek bir tedavi yaklagiminin bulunmasina iliskin umudu ar-
tirmaktadir (6).

Bolinmis
Spike protein (S) gozlinir

ACE2
SARS-CoV-2

Yararh tuzak

ubshra?
TMPRSS2 Selimm
Spike protein
hazirlama
ADAMILT

Endaositoz

Transkripsiyon/Transiasyon/  _,  girlesm
ReEIikas\-'cn

Viral
Pt
Soyulma

Sekil 1. SARS-CoV-2’nin yasam donglsi ve olasi ilag hedefleri (6 no’lu kaynaktan modifiye edil-
mistir).
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COVID-19 igin Asi Gelistirme Calismalari

Henlz etkin bir tedavisi olmayan COVID-19 icin basarili bir asinin hizlica gelistiril-
mesi 6nem tasimaktadir. Bununla birlikte, etkililik ve glivenlilik testleri tamamlanmis
bir asinin gelistiriimesinin zor ve uzun bir siire¢ oldugu unutulmamalidir. Asi gelistirme
siirecinde basarili laboratuvar testleri ve klinik dncesi deneylerin ardindan insanlarda
yapilan klinik galismalarin da basarili olmasi kosulu vardir. Asinin ilk kez insana verildigi
ve glvenliliginin degerlendirildigi Faz | klinik ¢alismalari, etkililiginin ve glvenliligin de-
gerlendirildigi Faz Il ve Faz Il calismalar izlemelidir. Kiiresel COVID-19 salgini gibi hizli
tedavi segeneklerine gereksinimin oldugu olagandisi durumlarda, klinik ¢calisma asama-
lari sikistirilarak veya asinin piyasaya sirilme onay siireci hizlandirilarak kisaltilabilmek-
tedir. Bununla birlikte etkililik ve glvenlilik testlerinden feragat edilemeyecegi dikkate
alinmaktadir. Ginimizde asi ¢alismalarinin gogunda virlsiin spike (S) proteini hedef
alinmaktadir. Bu protein, konak hiicrenin ACE2 reseptériine baglanarak virisiin hiicre
icine girisini ve Akut Respiratuvar Distres Sendromu (ARDS)’na kadar giden olaylar zinci-
rini baslatmaktadir (7).

Tim dinyada yurutilmekte olan 165’ten fazla SARS-CoV-2 aday asi gelistirme ¢a-
lismasi bulunmaktadir. Bu ¢alismalarda gelistirilen aday asilar; SARS-CoV-2’nin bir veya
birden fazla genini tastyan mRNA’lar, SARS-CoV-2'nin genlerini ortaya gikararak immun
yaniti tetikleyen virtsler (genellikle adenovirusler), bagisiklik sistemini tetikleyen SARS-
CoV-2 protein ya da protein parcalari, zayiflatilmis ya da inaktive SARS-CoV-2 virlisi ya
da yeniden konumlandiriimis Bacillus Calmette Guerin (BCG) gibi asilardan olusmakta-
dir. Asi adaylarinin 27’sinde insanlar tzerinde klinik calisma asamasina gelinmistir. Aday
asilarin 11'i Faz I, 3’U Faz Il ve 4’1 Faz Il asamasindadir. Bu ¢alismalarin bazilarinin adap-
tif tasarima sahip olmalari nedeniyle Faz | ve Il (7 aday asi ¢alismasi) ya da Faz Il ve IIl (2
aday asl calismasi) klinik galismalari beraber yuritilmektedir. Bir asi tiri igin (Adenovi-
ris bazli asi, Ad5-nCoV) kisith onay Cin HikUimeti tarafindan verilmistir. Yine bir adeno-
virs bazl asi kombinasyonu olan GAM-Covid-Vac Lyo igin ise Rusya Parlamentosu, Ul-
kelerinde asinin seri Gretimine 2020 yili sonundan 6nce baslanabilecegini duyurmustur
(8). Bununla birlikte Rusya’da Saglik Bakanhgi tarafindan ruhsat aldigi bildirilen bu asinin
heniiz Faz Il calismalarina baslanmamis olmasi s6z konusu asinin etkililigi ve gtvenliligi
konusunda kusku uyandirmaktadir. Bir veri tabaninda COVID-19 aday asilarinin durumu
Ozetlenmistir (Tablo 1) (9).

COVID-19 igin ilag Gelistirme Calismalari

SARS-CoV-2 icin gelistirilmis etkili ve glivenli bir molekil olmamasina karsin kire-
sel salginin basladig glinden beri ilag yeniden konumlandirma ile tedavide gesitli ilaglar
kullanilmaya baslanmistir. Tek sarmalli RNA zarfli bir virlis olan SARS-CoV-2, ACE2 re-
septoriine baglanan viral yapisal spike (S) proteini yoluyla hiicreye girmektedir. Viris
parcacigl reseptore baglandiktan sonra hiicreye girmek icin konak hiicre reseptorlerini
ve endozomlari kullanir. Bir konakgi tip 2 transmembran serin proteaz, TMPRSS2, S pro-
teini yoluyla hiicre girisini kolaylastirir. Hlcre icine girdikten sonra, replikaz-transkriptaz
kompleksini kodlayan viral poliproteinler sentezlenir. Virlis daha sonra RNA’yi RNA'ya
bagimli RNA polimeraz yoluyla sentezler. Yapisal proteinler, viral partikillerin toplan-
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Tablo 1. Aday asinin ismi, arastirma sponsorlari, arastirma fazi, arastirma merkezi ve destekleyi-

cileri (9).

Aday asi

Sponsor

Arastirma
fazi

Aragtirma merkezi

Destekleyici

bacTRL-Spike Symvivo Preklinik Symvivo Sirketi Symvivo Sirketi
PittCoVacc UPMC/ Pittsburgh Uni- | Preklinik Pittsburgh Univer- CEPI
versitesi Tip Fakiltesi sitesi
Kizamik vektor Pittsburgh Universitesi | Preklinik Pittsburgh Universi- Merck
asisl Asl Arastirma Merkezi tesi; Themis Bioscien-
ces; Pasteur Enstitlisu
li-Key peptidi Generex Biyoteknoloji Preklinik Generex Generex
COVID-19 asisi
Rekombinant asl Vaxart Preklinik Vaxart Bilgi yok
LineaDNA Takis Biotech Preklinik Takis Biotech Takis Biotech
Ad26.COV2-S Johnson & Johnson Preklinik Johnson & Johnson Warp Speed Ope-
rasyonu; Johnson &
Johnson; BARDA
AdCOVID Altimmune Preklinik Alabama Universitesi, | Alimmune
Birmingham
T-COVIDTM Altimmune Preklinik Altimmune
Protein altbirimi Saskatchewan Univer- Preklinik Saskatchewan Univer- | Bilgi yok
asisi sitesi Asi ve Bulasici sitesi Asi ve Bulasici
Hastaliklar Organizas- Hastaliklar Organizas-
yonu- Uluslararasi Asl yonu- Uluslararasi Asl
Merkezi Merkezi
Rekombinant Merck; IAVI Preklinik BARDA
vaskdler stomatit
viristi (rVSV) asisi
Adenoviris bazl ImmunityBio; Nant- Preklinik Warp Speed Ope-
asl Kwest rasyonu
AAVCOVID Massachusetts Hasta- Preklinik Wyc Grousbeck;
nesi; Pensilvanya Uni- Emilia Fazzalari
versitesi
Rekombinant asi Sanofi, Translate Bio Preklinik BARDA
HaloVax Voltron Therapeutics, Preklinik MGH Asi ve
Inc.; Hoth Therapeutics, immiinoterapi Mer-
Inc. kezi
mRNA bazl asl Chulalongkorn Univer- Preklinik
sitesi Agl Arastirma ve
Gelistirme Merkezi
HDT-301 University of Washing- | Preklinik University of Was-

ton Universitesi; Ulusal
Saghk Enstitlst Rocky
Mountain Laboratau-
varlari; HDT Bio Corp

hington Universitesi;
Ulusal Saglik
Enstitlisi Rocky
Mountain Labora-
tauvarlari; HDT Bio
Corp
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Tablo 1. Aday asinin ismi, arastirma sponsorlari, arastirma fazi, arastirma merkezi ve destekleyi-
cileri (9) (devami)

Arastirma
Aday asi Sponsor fazi Aragtirma merkezi Destekleyici
gp96- bazli asl Heat Biologics Preklinik Miami Miller Univer-
sitesi Tip Fakultesi
inaktive asi Wuhan Biyolojik Uriin- | Faz lll Henan Hastalik Bilim ve Teknoloji
ler Enstitusu; Cin Ulusal Kontrol ve Onleme Bakanhgi, Cin
Farmasotik Grubu Merkezi

(Sinopharm)

CoronaVac Sinovac Faz Il Sinovac Arastirma ve | Sinovac Arastirma
Gelistirme ve Gelistirme
mRNA-1273 Moderna Faz lll Kaiser Permanente Warp Speed Operas-
Washington Saglik yonu; NIAID, BARDA
Arastirma Enstitusi
Bacillus Calmet- Melbourne Universitesi | Faz Il/ Il Melbourne Univer- Murdoch Cocuk
te-Guerin (BCG) and Murdoch Cocuk sitesi and Murdoch Arastirma Enstitusu;
canli atende asi Arastirma Enstitusu; Cocuk Aragtirma UMC Utrecht
Radboud Universitesi; Enstitusi; Radboud
Faustman Laboratuvari, Universitesi; Faust-
Massachusetts Has- man Laboratuvari,
tanesi Massachusetts Has-
tanesi
AZD1222 Oxford Universitesi; Faz 1/ 1l Oxford Universitesi, Birlesik Krallik Saghk
AstraZeneca; IQVIA Jenner Enstitlsl Bakanhgi, Oxford
Universitesi; BARDA
BNT162 Pfizer, BioNTech Faz I/ Il Avrupa ve Kuzey Pfizer, BioNTech
Amerika’da gok mer-
kezli
Ad5-nCoV CanSino Biologics Faz Il Tongji Hastanesi; CanSino Biologics
Wuhan, Cin
Adjuvan rekombi- | Anhui Zhifei Longcom Faz Il
ne asl adayi Biopharmaceutical, Cin

Bilim Akademisi, Mikro-
biyoloji Enstitiist

BBIBP-CorV Beijing Institute of Fazl/ 1l Henan Hastalik Bilim ve Teknoloji
Biological Products; Kontrol ve Onleme Bakanhgi, Cin
Cin Ulusal Farmasotik Merkezi
Grubu (Sinopharm)
GX-19 Genexine Faz I/ Il Genexine
Gam-COVID-Vac Gamaleya Arastirma Faz 1/ 1l Gamaleya Arastirma
Enstitiisii, Acellena ilag Enstitiisi, Rusya
Arastirma ve Gelistirme Saghk Bakanhgi
Kendiliginden Imperial College Lon- Faz 1/ 1l Imperial College Birlesik Krallik Saglk
amplifiye olan don London Bakanhgi; Birlesik
RNA asisi Krallik Disisleri Baka-
ni, Enerji ve Sanayi
Stratejisi
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Tablo 1. Aday asinin ismi, arastirma sponsorlari, arastirma fazi, arastirma merkezi ve destekleyi-
cileri (9) (devami)

Arastirma
Aday asi Sponsor fazi Aragtirma merkezi Destekleyici
LUNAR-COV19 Arcturus Therapeutics Faz I/l Duke-NUS Medical Arcturus
and Duke-NUS Medical School, Singapore
School
ZyCoV-D Zydus Cadila Fazl/ 1l Zydus Cadila
INO-4800 Inovio Pharmaceuticals | Faz | Farmasotik Arastirma | Inovio Pharmaceu-

Merkezi, Kansas City. | ticals
Mo.; Pensilvanya

Universitesi
mRNA bazli as CureVac Faz | CureVac CureVac
SCB-2019 GlaxoSmithKline, Sano- | Faz | Linear Klinik Arastir- CEPI
fi, Clover Biopharma- ma (Avustralya)
ceuticals, Dynavax and
Xiamen Innovax
COVAX-19 Vaxine Pty Ltd. Faz | Royal Adelaide Has- NIAID
tanesi
NVX-CoV2373 Novavax Faz | Novavax Novavax, CEPI
Bitkisel bazl Medicago; GSK; Dy- Faz | Medicago Medicago
adjuvan COVID-19 | navax
aday asisi
Molekiler klemp CSL; The University of Faz | CEPI; CSL
asisi Queensland
Covaxin Bharat Biotech; Ulusal Faz|

Viroloji Enstitlist

mRNA lipit na- CanSino Biologics, Pre- | Erken
nopartikil asisi cision NanoSystems arastirma
(mRNA-LNP)

Adenoviris bazl ReiThera; Leukocare; Erken

asl Univercells arastirma

masina ve salinmasina yol agar (Sekil 1) (6,10). Bu viral yasam dongtisii adimlari, ilag te-
davisi icin potansiyel hedefler saglar. Gelecek vaat eden ilag hedefleri, homolojiyi diger
yeni koronavirislerle (nCoV’ler) paylasan yapisal olmayan proteinleri (6r. 3-kimotripsin
benzeri proteaz, papain benzeri proteaz, RNA'ya bagimli RNA polimeraz) icerir. Ek ilag
hedefleri arasinda viral giris ve bagisikhk diizenleme yollari bulunmaktadir (10).

COVID-19 tedauvisi ile ilgili clinicaltrials.gov’a kayith 1616 girisimsel klinik arastirma
(05/08/2020 itibariyle) bulunmaktadir (11). SARS-CoV-2 tedavisinde kullanilan etkililik
ve glvenlilik cahismalari devam eden 13 ilag / ilag grubu bulunmaktadir (Tablo 2). Bu
ilaglar arasinda yalnizca ikisi umut verici kanitlar sunmaktadir; remdesivir ve deksameta-
zon. Remdesivir (gelistirme kodu GS-5734), niikleotid analoglari sinifina ait yeni bir anti-
viral ilagtir. Gilead Sciences tarafindan Ebola virlisi tedavisi igin gelistirilmistir. COVID-19
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Tablo 2. COVID-19 tedavisinde kullanilan ilaglar, etki mekanizmalari ve kanit durumu (13).

ilag ismi

Remdesivir

Etki mekanizmasi

RNA polimerazi inhibe eder.

Kanit durumu

insanlarla yapilmis calismalarin ilk kanitlari etkili
oldugunu géstermekte ancak ileri galismalarin
yapilmasi gerekmektedir.

Deksametazon

inflamasyonu baskilar.

insanlarla yapilmis calismalarin ilk kanitlari etkili
oldugunu gostermekte ancak ileri galigmalarin
yapilmasi gerekmektedir.

Favipiravir

RNA polimerazi inhibe eder.

Hiicre kultiirt ve hayvan galismalarinda etkili
oldugunu gosteren bilimsel kanitlar bulunmaktadir
ancak insanlarla yapilan galismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.

EIDD-2801

RNA replikasyonunu inhibe eder.

Hicre kiltiird ve hayvan galismalarinda etkili
oldugunu gosteren bilimsel kanitlar bulunmaktadir
ancak insanlarla yapilan galismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.

Rekombinan
ACE2

Virlistin hiicreye baglanmasini
engeller.

Huicre kultird ve hayvan galismalarinda etkili
oldugunu gosteren bilimsel kanitlar bulunmaktadir
ancak insanlarla yapilan galismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.

Konvolesan
plazma

immun sistemi giiclendirerek etki
gosterir.

Hicre kultiirt ve hayvan galismalarinda etkili
oldugunu gosteren bilimsel kanitlar bulunmaktadir
ancak insanlarla yapilan galismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.

Monoklonal
antikorlar

immun sistemi giiglendirerek etki
gosterir.

Hiicre kultiirt ve hayvan galismalarinda etkili
oldugunu goésteren bilimsel kanitlar bulunmaktadir
ancak insanlarla yapilan galismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.

interferonlar

immiin sistemi gliglendirerek etki
gosterir.

Hicre kultiirt ve hayvan galismalarinda etkili
oldugunu gosteren bilimsel kanitlar bulunmaktadir
ancak insanlarla yapilan galismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.

Sitokin inhibitor-
leri (Tosilizumab,
anakinra gibi)

COVID-19’un ciddi semptomlari-
nin nedeni olan sitokin firtinasini
baskilar.

Hiicre kultiirt ve hayvan galismalarinda etkili
oldugunu gosteren bilimsel kanitlar bulunmaktadir
ancak insanlarla yapilan galismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.

Kok hiicre te-
davisi

Bazi kok hiicre turleri anti inflam-
matuvar molekuller Gretmektedir.
Sitokin firtinasi baskilanmaktadir.

Hiicre kultiird ve hayvan galismalarinda etkili
oldugunu gosteren bilimsel kanitlar bulunmaktadir
ancak insanlarla yapilan galismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.

Antikoagulanlar

COVID-19 nedeniyle artan pihti-

lagsma sorunu igin kullaniimaktadir.

Huicre kultird ve hayvan galismalarinda etkili
oldugunu gosteren bilimsel kanitlar bulunmaktadir
ancak insanlarla yapilan galismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.

Lopinavir/ rito-
navir

3CL proteaz inhibitorudur.

ilk kanitlar etkili olmadiklarini géstermektedir.

Klorokin/ hid-
roksiklorokin

e Birgok farkl mekanizma ile
virsun hiicreye girisini ve
endositozu inhibe eder.

e immunomodiilatér etkili: Hiic-
rede sitokin Uretimi, otofaji ve
lizozomal aktivite inhibisyonu

ilk kanitlar etkili olmadiklarini géstermektedir.

100




COVID-19 iCiN ASI VE iLAC CALISMALARI

tedavisinde FDA tarafindan acil durumda kullanim onayi verilen ilk ilactir. Bu bilesik,
viral RNA polimeraz adli enzimin g¢alismasini engelleyerek etkisini gosterir. RNA polime-
razi inhibe etmesi yoniinden Favipiravir'in etki mekanizmasi ile benzerlik tasimaktadir.
Yapilan klinik arastirmalarda COVID-19 nedeniyle hastanede yatan hastalarin iyilesme
sirelerini kisalttigl gosterilmistir (12,13). National Institutes of Health (NIH) COVID-19
tedavi rehberinde remdesivirin yalnizca oksijen destegi ihtiyaci olan ancak yiksek akim
oksijen, noninvaziv ventilasyon, mekanik ventilasyon veya ECMO tedavisi altinda olma-
yan hastalarda kullaniimasi 6nerilmektedir (14). Remdesivir hentiz Glkemizde kullanima
sunulmamistir bu nedenle Saglik Bakanhgi tarafindan olusturulan ve giincellenen tedavi
rehberimizde yer almamaktadir (15).

Ucuz ve genig kullanim alani olan deksametazon, birgok bagisik yaniti tetiklemek-
tedir. Uzun siiredir alerji, astim ve inflamasyon tedavisinde kullanilan deksametazonun
6000’den fazla hasta gonilliiniin dahil edildigi bir calismada COVID-19 nedenli 6limleri
azalthgina iliskin kanitlar bulunmaktadir (13,16). Ancak NIH kaynakh COVID-19 tedavi
rehberinde deksametazonun oksijen ihtiyaci olmayan hastalarda kullanilmasi 6nerilmez-
ken, mekanik ventilasyon veya oksijen ihtiyaci olan hastalarda kullanilmasi dnerilmekte-
dir (17).

COVID-19 tedavisinde birgok farkli antimalaryal (klorokin/hidroksiklorokin gibi), an-
tiviral (lopinavir/ ritonavir, remdesivir ve favipiravir gibi), antibiyotik (azitromisin gibi) ve
antiparaziter (ivermektin ve niklozamid gibi) ilaglar ile biyolojik drtinler (imminmodiila-
torler, monoklonal antikorlar) ve konvelesan plazmanin etkililik ve giivenliligini arastiran
cok sayida klinik calisma yuritilmektedir (Tablo 2) (11,13).

Kiresel salgin olarak kabul edilen ve milyonlarca insani enfekte eden SARS-CoV-2
virtsline karsi verilen miicadelede etkili ve glivenli bir asi gelistiriimesi énemli bir ba-
samaktir. Dlinya capinda mimkiin olan en kisa siirede bir asi gelistirilmesi icin bilim in-
sanlari yogun bir caba gostermektedir. Preklinik arastirmalari yapilan 155’ten fazla aday
asinin 23’tnan klinik arastirmalari devam etmektedir. Faz | klinik calismalari tamamla-
nan aday asilarin cogunun Faz Il ve lll galismalarinin en erken 2021 yilinda tamamlan-
masi planlanmaktadir. Ancak faz ¢alismalari tamamlanip asilar piyasaya surilse bile tim
diinyayi yeni koronavirilse karsi bagisiklamak uzun zaman alacak bir uygulama olacaktir.

COVID-19 tedavisinde yeni ilag adayl molekiillerle de klinik dncesi ¢alismalar ya-
pilmasina karsin insanlarda yapilan klinik arastirmalarin ¢ogu, yeniden konumlandirma
(drug repurposing) sonucu COVID-19 tedavisinde etkili olabilecegi 6ngérilen, baska en-
dikasyonlarda ruhsath ilaglarla gerceklestiriimektedir. ila¢ yeniden konumlandirma ile
etkili ve guvenli bir ilacin COVID-19 tedavisinde kullanilabilir olmasi, yeni bir ilacin kesfi
icin gerekli uzun sliregcte zaman kazandiracaktir. Bununla birlikte, icinde bulundugumuz
kiresel salgin slirecinde Ozellikle asi adaylari ve ilaglarla klinik arastirmalarin tasarimi ve
yuritilmesi asamasindaki kisithliklar arastirma sonuglarinin givenilirligini etkilemekte-
dir.
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BOLUM 8

COVID-19’UN SISTEMIK ETKILERI

Seving Saring Ulasl

Aralik 2019’da Cin, Wuhan’da ortaya ¢ikan korona virls hastaligi (COVID-19) diinya
geneline hizlica yayilm gésterdigi icin 11 Mart 2020’de Diinya Saghk Orgiitii tarafindan
pandemi ilan edildi (1). Virus 2003 yilinda goériilen agir akut solunum yolu yetmezligi
coronavirus (SARS-CoV) ile benzer klinik bulgular gosterdigi ve ayni reseptori kullandi-
g1 icin SARS-CoV-2 olarak isimlendirildi (2). ilk klinik calismalarda COVID-19 hastalarinin
¢ogunlugunda ates, oksirik, yorgunluk, nefes darhgi gibi 6n planda solunum sistemini
ilgilendiren klinik bulgular goérilirken ilerleyen donemlerde hastaligin ekstrapulmoner
tutulumlari hakkinda kanitlar ortaya ¢ikti (Sekil 1). Bu raporlarda SARS-CoV-2'nin hasta-
lik seyrinde veya viral enfeksiyonun kendisinin diger organ tutulumlarina ve multiorgan
yetmezligine neden oldugu gosterildi. Bu bélimde COVID-19’un sistemik etkileri glincel
literatlr esliginde tartigilacaktr.
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Sekil 1. COVID-19 ve sistemik tutulumlar.
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Hematolojik Komplikasyonlar

Lenfopeni hastalarin 1/3’tinde goériulmektedir. Lenfopeni referans belirteg gibi go-
ziikse de hafif ve agir hastalik arasinda lenfosit sayisinda farklilik gézlenmeyebilir. Agir
hastalik tablosunda daha yiksek total beyaz kiire sayisi izlenebilir (3,4). Notrofili yogun
bakim ihtiyacini dngérmektedir. Hemoglobin diizeyleri COVID-19’dan etkilenmemekte-
dir. Genel olarak hafif trombositopeni hastalarin 1/3’inde goérilur (4). Dissemine intra-
vaskdler koagtlasyon (DIC) nadir bir komplikasyondur.

Yogun bakim ihtiyaci olan hastalarda D-dimer diizeyleri daha yiiksektir. Agir hasta-
lik durumunda daha yiiksek protrombin zamani ve D-dimer diizeylerinin olmasi DIC veya
daha yuksek inflamatuvar bir durumun olduguna isaret etmektedir. Llitjos ve arkadas-
larinin ¢alismasinda %69 oraninda tromboembolik olaylarin izlendigi hatta terapétik an-
tikoagulan tedavi alan hastalarda ise %56 oraninda tromboembolik olaylarin géruldig
belirtilmistir (5). Dolasimdaki sitokinlerin artmasi, ferritin, C-reaktif protein ve prokalsi-
tonin duizeylerinin yukselmesi de yine hastaligin agrihgi ile iliskilidir.

Hiperkoagiilabilite:

COVID-19 hastalarindaki koagiilopati artmis mortalite ile iliskilidir (6). Agir CO-
VID-19 hastalarinin gogunlugunda DIC veya trombotik mikroanjiopati gibi agir enfeksi-
yonlarla iliskili sistemik koagtilasyon anormallikleri gorilmektedir.

COVID-19’da gorilen hiperkoagilabilitenin patogenezi tam olarak anlasilama-
mistir. COVID-19 ile iliskili koaglilopatinin dislik dizeyde DIC ve lokalize pulmoner
trombotik mikroanjiopatinin kombinasyonu oldugu disinilmektedir. Agir COVID-19
enfeksiyonunda timar nekroz faktér-a (TNF-a) ve interlékinler (IL) (IL-1 ve IL-6) gibi pro-
inflamatuvar belirteclerin dizeylerinde artis gortlmektedir (7). IL-6’nin mononikleer
hicrelerdeki doku faktériniin ekspresyonunu baslatarak koagtilasyonu aktive ettigi ve
trombin olusumuna neden oldugu bilinmektedir. TNF-a ve IL-1 ise endojen antikoagulan
yolaklari baskilayan mediatorlerdir. Koagilasyon kaskadi ve trombositlerin fazla aktivas-
yonu trombositopeni ve yiiksek D-dimer dlizeyine neden olmaktadir. Viral enfeksiyon-
lar sistemik inflamatuvar yanita ve prokoagilan ve antikoagulan dengenin bozulmasina
katkida bulunmaktadir. Endotel disfonksiyonu, von Willebrand faktor ylikselmesi, Toll
like reseptor aktivasyonu ve doku faktori yolagi aktivasyonu gibi coklu patojenik meka-
nizmalar mevcuttur (8).

Trombositler inflamasyonda ve hiicre ylizey reseptorleri ve patojenler (patojen pa-
terni tanima reseptorleri) veya immin sistem tirevleri (immunglobulin Fc reseptorleri
ve kompleman reseptorleri) arasindaki iliski Gzerinden enfeksiydz ajanin taninmasina
aracilik ederler. Makrofaj, monosit, endotel hiicreleri, trombositler ve lenfositler viral
enfeksiyonlarin prokoagtlan etkisinde 6nemli rol oynamaktadir.

Virchow tiradinda bulunan pihti olusumuna katkida bulunan faktorler agir CO-
VID-19 enfeksiyonuna uyarlanabilir (Sekil 2).
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- Endotel

disfonksiyonu
Vaskiiler endotelit

-Kan akiminda
degisiklik

- Trombosit aktivasyonu
- SARS-CoV-2 RNA

- DNA-NET
- VWF, Faktor 10al
- Trombin-fibrin

Sekil 2.  COVID-19 iligkili koagililopati: Endotel hiicre inflamasyonu ve disfonksiyonu, anormal
kan akimi ve aktive trombositler, yliksek konsantrasyonda von Willebrand Faktor, hiicre
disi serbest DNA, histonlar ve SARS-CoV-2 RNA, faktor 10a aktivasyonuna, trombin jene-
rasyonu ve fibrin olusumuna neden olur.

Endotel hasari: SARS-CoV-2 virlisiiniin endotel hiicrelerine direk invazyon yaptigi ve
hiicre hasarina neden oldugu bilinmektedir. Agir COVID-19’lu hastalarda akut respiratuvar
distress sendromu ve organ yetmezligi patogenezinde endotel hasarinin 6nemli rol oyna-
dig1 6ne sirilmektedir (9). Endotel hasarinin diger nedenleri intravaskiler kataterler ve
akut sistemik inflamatuvar yanita neden olan sitokinler (IL-6) ve diger akut faz reaktanlari
gibi mediatorlerdir. Kompleman aracili endotel hasarinin katkisi da bildirilmektedir.

Staz: COVID-19'dan bagimsiz olarak hastaneye veya yogun bakima yatan tiim hasta-
larda immobilizasyona bagli staz gériilmektedir.

Hiperkoagdilabilite: Agir COVID-19’lu hastalarda faktor VIl ve fibrinojen artisi, prot-
rombotik mikropartikullerin dolasimda bulunmasi, nétrofil ekstraselliler tuzaklar (NET) ve
hiperviskosite bildirilmektedir (10, 11).

COVID-19 pandemisindeki ilk sonuglara baktigimizda enfekte olan hastalarin
%36,2’sinde trombositopeni gorilmekte, %46,4’(inde ise D-dimer diizeyleri artmaktadir.
Ozellikle bu oranlar agir COVID-19 hastaliginda daha da yiiksektir (%57,7 ve %59,6) (4).

Artmis D-dimer diizeyi ve uzamis protrombin zamani kot prognoz ile iliskilidir. Tang
ve arkadaslari tarafindan kaybedilen 21 hastanin 15’inde (toplam kohortun %8’i) DIC ge-
listigi gosterilmistir (6).

Bir diger ¢alismada ise yogun bakima alinan hastalarda (2,4 mg/L, IQR 0,6—14,4) yo-
gun bakima ihtiyaci olmayanlara gére (0,5 mg/L, 0,3-0,8) daha yiiksek median D-dimer
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konsantrasyonlari bulunmustur (7). Retrospektif diger bir calismada ise basvuru esnasinda
D-dimer duzeyi 1 mg/L tizerinde olan hastalarda 6lum riskinin 18 kat daha fazla oldugu
gosterilmistir (95% Cl 2,6-128,6; p=0,0033) (12).

Lippi ve arkadaslari tarafindan yayinlanan metaanalizde diisiik trombosit dizeyi agir
hastalikta raporlanmistir (13). Agir COVID-19 hastalarinda 28 gilinlik mortaliteyi etkileyen
faktorlerin arastinldigi yakin zamandaki bir calismada ise son 7 glinde dusiik molekdl agir-
likli heparin tedavisinin baslanmis olmasi ile mortalite arasindaki iliski gosterilmistir (14).
Ayrica yliksek D-dimer, uzamis protrombin zamani ve ileri yasin artmis mortalite ile, ylk-
sek trombosit dlizeyinin ise disik mortalite ile iliskili oldugu belirtilmistir. D-dimer diizeyi
st sinirin 6 kat ve Uzerinde olan hastalarda (Diistik molekdl agirlikli heparin (DMAH) alan
grup: %32,8; DMAH almayan grup: %52,4, P = 0,017) ve sepsisin indlkledigi koagllopati
skoru >4 olan hastalarda (DMAH alan grup: %40; DMAH almayan grup: %64,2; p=0,029)
antikoagitilan tedavinin kullaniimasi mortalitenin diismesini saglamistir (14).

Klinik g6zlem olarak vendz tromboemboli riskinin COVID-19 hastalarinda artmis ol-
mas! hiperkoagulabilite durumunun bu hastalarda oldugunu disiindirmektedir. Bu du-
rum tromboinflamasyon veya COVID-19-iliskili koagiilopati olarak isimlendirilmektedir
(15). Bu durum DIC'ten bagimsizdir ancak agir hastalarda DIC'te bildirilmektedir. COVID-19
ile iliskili hiperkoagilopatinin DIC benzeri bir duruma neden oldugu dislinildiyse de bazi
onemli klinik bulgular DIC'ten farklilik géstermektedir. COVID-19’da tromboz izlenirken
dekompanse DIC'te kanama izlenir. DIC ve COVID-19 iliskili koaglilopati arasindaki labora-
tuvar farkliliklari Tablo 1'de 6zetlenmistir (10).

Tablo 1. Dissemine intravaskiiler koagiilasyon, trombotik mikroanjiopati ve COVID-19 iliskili koa-
gllopati laboratuvar bulgulari.

DIC Mikroanjiopati COVID-19
PT 4 4> o p 4
PTT ™1t & T
Fibrinogen v & T
FYU R0 © T
D-dimer P &~ ™ D veya T+
Trombosit sayisi NN N N veya &
Periferik yayma + + ++ + +
VWF 1 o 1
ADAMTS 13 N% s
AT U v r
AKA & e i
PC N < T+

+: Ust sinirin 26 kat; ++: fragmente eritrosit iceren periferik yayma; PT: protrombin zamani; APTT: aktive
parsiyel tromboplastin zamani; FYU: Fibrin yikim Griinleri; VWF: von Willebrand Faktér; ADAMTS-13:
Disintegrin ve metalloproteinaz, trombospondin tip 1 ile; AT: antitrombin; AKA: antikardiolipin antikor;
PC: protein C.
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Altta yatan hastaligin tedavisi, tromboz icin antikoagiilan tedavi, kanama igin he-
mostazin saglanmasi gibi temel 6neriler hastali§in ydénetiminde kullaniimaktadir. Yogun
bakima yatan COVID-19 hastalarinin yaklasik 1/3’Gnde profilaktik dozda antikoagilan
tedavi almalarina ragmen vend6z tromboemboli (VTE) gorilmektedir. Hastaneye yatiri-
lan 3334 hastanin alindigi cok merkezli bir calismada yapilan mutivaryant analizde ve-
noz tromboemboli igin risk faktorleri, ileri yas, erkek cinsiyet, hispanik irk, koroner arter
hastaligl, daha dnceden gecirilmis miyokart enfarktisii ve hastaneye basvuru sirasinda
D-dimer dizeyinin yiksekligi (>500 ng/mL) olarak belirlenmistir (16). Ayrica VTE gelis-
mesi yuksek mortalite ile iligkili bulunmustur [diizeltilmis hazard orani (HR): 1,37; %95
Cl: 1,02-1,86].

Yogun bakimda takip edilen COVID-19 hasta serilerinde profilaktik dozda antiko-
agilan tedaviye ragmen %20 ila %43 arasinda degisen oranlarda VTE gorilmustir (16-
18). Serviste takip edilen hastalarda VTE orani (%3-21) yogun bakimdaki hastalara gore
daha dustktir (16,19,20).

Santral sinir sistemini de etkileyen arteryel tromboz konusunda da veriler mevcut-
tur. Cok merkezli 3334 hastanin alindigi ¢calismada %1,6 oraninda inme ve %8,9 oranin-
da miyokart enfarktlsi bildirilmistir (16). Arteryel tromboz icin ¢calismada belirtilen risk
faktorleriileriyas, erkek cinsiyet, hispanik irk, koroner arter hastaligi hikayesi ve basvuru
esnasinda D-dimer >230 ng/mL olmasidir. Arteryel trombotik olaylar yuksek mortalite ile
iliskilidir (duzeltilmis HR: 1,99; 95% Cl: 1,65-2,40) (16). Otopsi ¢alismalarinda mekaniz-
masi tam olarak bilinmese de akcigerde mikrovaskiler tromboz da gésterilmistir (15,21).
Hastalardaki agir ve siradisi basvurular géz 6ntine alindiginda, COVID-19'lu tiim hastala-
rin tromboz ve kanama agisindan yakin takibi gerekmektedir.

Norolojik Komplikasyonlar

COVID-19 hastalarinda nérolojik komplikasyonlar hastaneye yatan hastalarin yakla-
stk yarisinda goriilmektedir (22). Norolojik tutulum sistemik hastaligin komplikasyonlari,
direk viral enfeksiyonun etkileri, para veya post enfeksiyoz sinir sistemi ve vaskdler ya-
pilarin inflamasyonunun kombinasyonuna bagli olarak gorilebilmektedir (23). Bu komp-
likasyonlar basagrisi, bas donmesi, biling degisikligi, koku ve tat bozukluklari, halsizlik,
inme ve nobet olarak siralanabilir. Ozellikle yogun bakimda takip edilen hastalarda daha
hafif hastaligi olanlara gore daha fazla komplikasyon gorilmektedir (22,23). Aslinda bu
komplikasyonlarin COVID-19’a 6zgu olup olmadigl konusunda kesin veriler yoktur. Daha
once norolojik hastaligl bulunan hastalar ensefalopati ve biling degisiklikleri icin yiksek
risk tasimaktadir.

Koku ve Tat Bozukluklar::

COVID-19’un Avrupa’da yayihmi sirasinda hastalarin koku ve tat kaybi yasadiklari
fark edildi. Viral enfeksiyonlar sirasinda nazal mukozada inflamasyon ve rinore ile birlikte
ortaya cikan koku disfonksiyonu kulak burun bogaz kliniginde yeni bir bulgu olmamakla
beraber COVID-19 ile iliskili olfaktuar disfonksiyon rinore ile iliskili bulunmamistir. Avru-
padan yayinlanan bir seride COVID-19 hastalarinda koku kaybi %80’nin izerinde bildiril-

107




COVID-19 PANDEMIiSINDEN OGRENDIKLERIMiz, GELECEK ONGORULERi VE YARININ PLANLANMASI

mistir (24). Bu semptomlar nazal konjesyon veya burun akintisi olmadan COVID-19’un ilk
tutulumu olabilir ancak ¢ok nadiren tek klinik bulgu olarak karsimiza gikar. Kadinlarda daha
sik bildirilmistir. Manyetik rezonans goériintilemede tek veya iki olfaktor bulbusta sinyal
anormallikleri tanimlanmistir. Bu bulgular hastaligin diizelmesi ile beraber kaybolmaktadir
(25). iki hastanin otopsi bulgularinda olfaktdr trakt tizerinde inflamatuar infiltrasyon ve
aksonal hasar tespit edilmistir. Ancak direk viral hasarin bu duruma neden oldugu tespit
edilememistir (26). Uzun dénem prognoz ile ilgili olan veriler mevcut degildir. Diger CO-
VID-19 semptomlari diizeldikten sonra 8 giin icerisinde olfaktor fonksiyonlarin %44 hasta-
da diizeldigi bir seride gosterilmistir (24).

Ensefalopati:

Ensefalopati saatler giinler igerisinde degisen kisilik, davranis, kavrama ve biling (de-
liryum ve koma dahil) degisiklikleri ile seyreden beyindeki patobiyolojik siireci tanimla-
maktadir. Ensefalopati COVID-19 nedeniyle yogun bakimda takip edilen hastalarda sik
gorilmektedir. Bir seride ARDS gelisen 58 COVID-19 hastasinin 2/3’inde ensefalopati bil-
dirilmistir (27).

Gorlnttlemelerde ve beyin omurilik sivisi (BOS) analizinde beyin inflamasyonunu
distindirecek bulgu saptanmamistir. COVID-19 ve ensefalopatisi olan hastalarda beyin
inflamasyonu kanitlanamadigindan agir COVID-19 hastalarindaki hipoksemi, organ yet-
mezligine bagh gelisen metabolik bozukluklar, toksinler ve ilaglar olmak lzere etiyoloji
multifaktoryel olarak degerlendirilmektedir. Néropatolojik vaka serilerinde akut hipoksik
iskemik hasar gosterilmistir (28). Yiksek seviyedeki proinflamatuvar sitokinler konflizyon
ve biling degisikligine neden olabilir (29). Sedasyon gerektirecek diizeyde deliryum ve aji-
tasyon olabilecegi gibi uykuya egilim ve biling dliizeyinde bozulma ensefealopatisi olan has-
talarda gorilebilmektedir (22).

Kortikospinal trakt bulgulari siktir, ndbet toksik metabolik ensefalopatide oldugu gibi
COVID-19 iliskili ensefalopatide de tanimlanmistir (30).

BOS analizi diger santral sinir sistemi enfeksiyonlarinin ayirici tanisi icin yapilmahdir.
iki vaka serisinde tiim COVID-19 hastalarinin BOS SARS-CoV-2 reverse transkripsiyon poli-
meraz zincir reaksiyon (RT-PCR) sonuglari negatif gelmistir (27).

Hastaligin yonetimi diger nedenlere bagh gelisen ensefalopatide oldugu gibi altta ya-
tan hastaligin tedavisidir. Glukokortikoidlerin ensefalopati tedavisinde yeri yoktur. Diger
yogun bakim hastalarinda oldugu gibi akut hastalik diizeldikten sonra bile nérolojik bulgu-
lar kalabilir.

Serebrovaskiiler Hastalik:

COVID-19 seyrinde inme relatif olarak daha nadir gérilmektedir (31). Tiim diinyadaki
farkli Gilke ve merkezlerde COVID-19 ile iliskili inme insidansi hastaneye yatirilan hastalar
arasinda %0,4-2,7 arasinda seyrederken intrakraniyal kanama insidansi ise %0,3-0,9 ara-
sinda bulunmustur (22,32-35). COVID-19 agirhgina bagl olarak inme riski degisiklik gos-
termektedir. ilk serilerde hafif hastalik durumunda inme riski %1’in altinda iken, yogun
bakimda bu risk %6'ya kadar ¢ikmaktaydi (22).
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COVID-19 semptomlarinin baslangicindan 1-3 hafta sonra inme gortlebildigi gibi ki-
¢lk bir hasta grubunda hastaneye inme ile bagvuran COVID-19 hastalari da bildirilmistir
(36,37).

iskemik inme COVID-19 siirecinde en sik raporlanan inme tiiriidiir. Yakin zamanda
ingiltere’den yayinlanan bir calismada da serebrovaskiiler hastalik geciren COVID-19 has-
talarinin %74’iinde iskemik inme saptanmistir (38). iskemik inme kriptojenik veya biyiik
damar trombozu/tikanikhigi, kardiyojenik emboli veya arteryel diseksiyona bagh gorilebi-
lir. Serebral vendz sinus trombozu, intraserebral kanama ve subaraknoid kanama da bildi-
rilmistir (39,40). inmenin mekanizmasi SARS-CoV-2 viriisiin patofizyolojik ézelligine dzgii
olmayip, varolan risk faktorlerinin izerine binen inflamasyonun spesifik olmayan etkileri
ve koagiilasyon bozukluguna bagli oldugu diistiinilmektedir. Elimizdeki kisith veriler CO-
VID-19 ile iliskili iskemik inmenin 6zellikle yash ve vaskuler risk faktorleri olan hastalarda
ortaya ciktigini gostermektedir. Bu hastalarda geleneksel inme mekanizmalari tanimlan-
mistir. Ancak geleneksel risk faktorleri olmayan biyik damar oklizif inme gegiren geng
hastalarin raporlanmis olmasi ve kriptojenik inme yiizdelerinin bazi serilerde yiiksek olma-
st COVID-19’un atipik veya yeni bir mekanizma ile inmeye neden oldugunu disiindiirmek-
tedir (31,41).

COVID-19 hastalarinda agresif trombozlarin iskemik inmeye neden olmalari ve CO-
VID-19 olmayan inme hastalarina gére mekanik trombektomi sonrasinda erken reokliizyo-
nun artmis oranda goriilmesi COVID-19 ile hiperkoagiilabilite iliskisini ortaya koymaktadir
(42). Ekstrakorporeal membran oksijenizasyonuna (ECMO) alinan COVID-19 hastalarinda
intrakranial kanama ve hava embolisine bagli beyin iskemisi riski artmaktadir (43). Sitokin
firtinasi yasayan hastalarda da trombofilinin daha fazla gériilmesi nedeniyle inme ve diger
trombotik olaylarin riski artmaktadir (12).

Direk vaskdiler tutulum, SARS-CoV-2'nin direk serebral damarlari enfekte ettigi konu-
sundaki kanitlar sinirlidir. Otopsi calismalarinda SARS-CoV-2 viriistinlin direk endotel invaz-
yonu yaptigi ve akciger, kalp, bobrek, karaciger ve ince bagirsak endotelitine neden oldugu
konusunda potansiyel kanitlar sunulsa da endotelde elektron mikrokopisinde izlenen viral
pargaciklarin normal yapliyi veya artefakt temsil ettigi gézlenmistir (44-46). SARS-CoV-2
myokarditi veya genel kritik hastaliga bagli kardiyak hasar veya disfonksiyon gibi COVID-19
ile iliskili kardiyak olaylar embolik inmeye neden olabilir. COVID-19 iliskili inmede mortalite
ve inme iligkili engellilik COVID-19 olmayan hastalara gore daha yuksektir.

Guillain-Barré Sendromu:

Guillain-Barré Sendromu (GBS) COVID-19’un nadir komplikasyonlarindan biridir. Ku-
zey italya’daki 3 hastaneye 1 ayda basvuran 1200 COVID-19 hastasinin 5’inde GBS tespit
edilmistir (47). GBS ve COVID-19’u olan hastalarin ¢ogu 1-4 glin arasinda ortaya ¢ikan prog-
resif asendan kol bacak gligstizligi ile bagvurmaktadir. Diger viral hastaliklarda oldugu gibi
viral hastaligin baslangici ile kas gligsiizlugu gelismesi arasinda 5 ila 10 giin bulunmaktadir.
Semptomlarin bu zamanlamasi nedeni ile hastalarin cogunda postenfeksiyoz komplikas-
yondan daha ¢ok paraenfeksiy6z komplikasyon olarak ortaya ciktigini disindiirmektedir.
Tipik GBS’den farkh olarak hastalarin daha hizli progresyon gosterdigi ve kétl seyrettigi
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vaka raporlarinda bildirilmistir. Bir seride 5 hastanin 3’tinde mekanik ventilasyon gereksi-
nimi olmustur (47). Ancak bu solunum yetmezliginin GBS’den mi yoksa COVID-19 iliskili ak-
ciger hastaligindan mi kaynaklandigini ayirt etmek miimkiin gézikmemektedir. COVID-19
hastalarinda tanimlanan GBS varyantlari Miller Fisher sendromu, multiple kraniyal néro-
patiler, fasiyal dipleji, unilateral fasiyal paralizi ve oftalmoparezidir (48-51). Kritik hastalik
noropatisi ve miyopati COVID-19 hastalarinda gorilebilmektedir. Ama bu komplikasyonlar
paraenfeksiydz GBS’den farkli olarak hastaligin daha ileri doneminde ortaya ¢ikmaktadir.

Diger Nérolojik Tutulumlar:

Meningoensefalit, akut dissemine ensefalomyelit ve akut hemorajik nekrotizan ense-
falopati, miyoklonus, posterior reversibl ensefalopati sendromu ve rabdomiyoliz literatir-
de vaka raporlari olarak COVID-19’lu hastalarda tanimlanmistir.

Kardiyovaskiiler Komplikasyonlar

COVID-19'dan en ¢ok etkilenen ve 6lum orani en yuksek seyreden grubun bilinen
kardiyovaskiiler hastaligi olan ileri yas grubu oldugu gérilmektedir. Ayrica COVID-19 en-
feksiyonu, kardiyovaskiler sistemi dogrudan veya dolayh yollardan etkileyerek, hayat
tehdit eden kardiyak patolojilerin (akut koroner sendrom, miyokart hasari, miyokardit,
ven6z tromboemboli, aritmi, vb.) tabloya eklenmesine neden olmaktadir. COVID-19 igin
arastirma ve gelistirme asamasinda olan ilaglar ¢esitli kardiyovaskiler yan etkilere sahiptir.

SARS-CoV-2, akciger tip 2 alveol hiicreleri basta olmak lzere, miyokart, vaskiiler en-
dotel hiicresi, bobrek proksimal tlibdl, 6zofagus, ileum epitel hiicreleri ve mesane (rotel-
yal hiicrelerinde bulunan anjiotensin donustirici enzim 2 (ACE2) reseptoriine kolayca
baglanabilmekte ve bu hicrelerde dogrudan sitotoksik etkiye neden olabilmektedir. Yine
artmig sempatik uyari, enflamasyona ikincil meydana gelen sitokin firtinasi ve artmis pih-
tilagsma egilimi virlistin kardiyovaskiler sistemi dolayli yollardan da etkilemesine neden
olmaktadir (52). COVID-19’un kardiyovaskdler sistem tutulumlari toplumlar arasinda fark-
liliklar gostermektedir.

Miyokart Hasari:

COVID-19 enfeksiyonu olan hastalarda miyokart hasari sikligi %7 ila %28 arasinda de-
gisen oranlarda raporlanmistir (53-55).

Miyokart hasari gelisimiyle ilgili olarak, dogrudan viral toksisite, sitokin firtinasi ve
artmis pihtilasma egilimi nedeniyle var olan plaklarin yirtilmasi, stres (takotsubo), art-
mig sempatik uyarilmaya bagl miyokardiyal oksijen ihtiyacinin artmasi ve ARDS’ye bagli
olusan hipoksi nedeniyle meydana gelen azalmis miyokardiyal oksijen sunumu sorumlu
mekanizmalar olarak gosterilmistir (52). ARDS’ye ikincil hipoksinin neden oldugu azalmis
miyokardiyal oksijen sunumu, artmis sempatik uyariya ikincil artmis miyokardiyal oksijen
ihtiyaci, sitotoksik etkiyle olugan miyokardit ve miyokardiyal hasar, enflamasyonu tetikle-
yici sitokinlere bagli miyokardiyal baskilanma ve dogrudan miyokart enfeksiyonuyla iligkili
miyokardit, artmis kalp islev bozuklugu ile iliskili patofizyolojik mekanizmalar olarak belir-
tilmistir (Sekil 3).
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TUm veriler goz 6ntinde bulunduruldugunda, kardiyak hasar gelisen COVID-19 va-
kalarinin ne kadarinin direkt viral enfeksiyonla ne kadarinin indirekt sistemik toksisite
ile olustugu halen net degildir. Ayrica ACE-2-iliskili sinyal yolaklarinin da COVID-19 iliskili
kardiyak hasarda roli olup olmadigi da bilinmemektedir.

COVID-19 nedeniyle solunum sikintisi yasayan ve acil servise basvuran hastalarda
gerek eslik eden miyokart tutulumu gerekse mikrovaskiiler hasar nedeniyle EKG degi-
sikligi (ST yukselmesi, 6zgil olmayan ST-T segment degisiklikleri), kardiyak biyobelirtec-
lerde yikselme (troponin ve natriliretik peptit diizeyleri) gorilmektedir. Gou ve arka-
daslari, COVID-19 tanisi ile yatan 187 hastayi geriye donik olarak incelediklerinde, 52
hastada (%27,8) kardiyak troponin dizeyi artisi ile karakterize miyokart hasari gelistigini
gormdislerdir (56). Hastane i¢i mortalite, altta yatan kardiyovaskdler sistem hastaligi olan
ve troponin diizeyi artan hastalarda en yuksek iken (%69,4), altta yatan herhangi bir has-
taligi olmayan ve troponin diizeyi normal olan hastalarda en dislk dizeydedir (%7,62)
(56). Bu konuda yayinlanan tiim ¢alismalar kardiyak hasarin yogun bakim tnitesi ihtiyaci
ve 6lim oranlarinin yiksek olmasi ile iligkili oldugunu ortaya koymustur (56).

Cin’de yapilan ¢alismalarda, yatan hastalarda yapilan seri troponin dizeyi takip-
lerine gore akut kardiyak hasarin, hastaligin baslangicindan ortalama 15 glin sonra ve
cogunlukla ARDS gelistikten sonra ortaya ciktigi gorilmdistir (53). Buna karsilik, ARDS
gelismeden kardiyak hasarin gorildiagi vakalar da mevcuttur (12).

Ayrica, COVID-19 sonrasi miyokardite bagli sol ventrikiil sistolik fonksiyonlari azalan
olasi olgular bildirilmistir. Ancak SARS-CoV-2 nedeni ile olusan viral miyokardit miyokart
histolojisi ve viral genom analizi ile tim vakalarda net olarak dogrulanamamistir. SARS-
CoV-2 miyokardit ile iliskili bilinen kardiyotropik bir virlis degildir. Miyokart hasari ve
COVID-19 arasindaki iliskinin karakterize edilebilmesi icin kardiyak dokunun histopato-
lojik olarak incelendigi ileri arastirmalara ihtiyag vardir. Biyopsi ile gbsterilen miyokardit
troponin yiiksekligi olmadan da ortaya c¢ikabilir, COVID-19 nedeni ile kaybedilen hastala-
rin otopsi incelemeleri troponin diizeylerinden bagimsiz olarak SARS-CoV-2"nin yeni viral
miyokardit etkeni olup olmadigini gosterecektir.

Tedavi edilebilen miyokardit stiphesi, aciklanamayan agir biventrikiler disfonksi-
yon, agiklanamayan kardiyojenik sok veya normal koroner arter ile beraber hayati tehdit
eden aciklanamayan aritmi varligi gibi secilmis uygun vakalarda miyokarditin endomi-
yokardiyal biyopsi ile degerlendirilmesi etiyolojiye yonelik tedavinin verilmesi agisindan
uygun olabilir.

Kalp Yetmezligi:

COVID-19 hastalarinda kalp yetmezligi insidansi konusundaki veriler kisitlidir.
Retrospektif bir ¢alismada hastaneye yatirilan 779 COVID-19 hastasinda kalp yetmez-
ligi kaybedilen hastalarin %49’unda duzelen hastalarin ise %3’linde saptanmistir (12).
Yine Wuhan’da hastaneye yatirilan 138 hasta degerlendirildiginde kaybedilen hastalarin
%52’sinde, diizelen hastalarin ise %12’sinde kalp yetmezligi gorilmustir (3).
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Bazi serilerde hastaneye yatan COVID-19 hastalarinda kalp yetmezligi insidansi be-
lirtilmese de natriliretik peptidlerin [beyin natrilretik peptid (BNP) ve N-terminal proB-
NP (NT-proBNP)] yiiksekligi kardiyak hasarin gostergesi olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

COVID-19 hastalarinda kalp yetmezligi akut hastalik nedeniile daha 6nceden bilinen
veya heniiz tani konulmamis kardiyak hastaligin alevlenmesi veya akut miyokart hasari
nedeni ile ortaya cikabilir. Kalp yetmezligi, kardiyovaskuler risk faktorleri ve kardiyovas-
kiler hastaliklar hastaneye yatirilan COVID-19 hastalarinda yuksek oranda gorilmek-
tedir. Wuhan’da hastaneye yatirilan 191 hastanin %30’unda hipertansiyon, %19’unda
diyabet, %8’inde ise koroner arter hastaligi komorbiditeler olarak raporlanmistir. Ayrica
COVID-19 vakalarinin %23’tniin kalp yetmezligi ile komplike oldugu ve hayatini kaybe-
den hastalarda bu oranin %52’ye yikseldigi bildirilmistir (12). Kalp yetmezligi oykisi
olan hastalarda COVID-19 enfeksiyonu akut dekompansasyona yol acabilir.

Miyokart hasari COVID-19 hastalarinda troponin yiikselmesi, global veya bélgesel
sol ventrikiil duvar hareket bozuklugu, agiklanamayan aritmi veya EKG degisiklikleri gibi
durumlarin bir veya daha fazlasi gelistiginde diistintlmelidir.

COVID-19 ve kalp yetmezligi olan hastalara veya asemptomatik sol ventrikil sistolik
disfonksiyonu olan hastalara standart tedavi verilmelidir. ACE inhibitorleri ve anjiotensin
reseptor blokorlerinin (ARB) ejeksiyon fraksiyonu distik kalp yetmezligi olan COVID-19
hastalarinda kullanimi standart endikasyonlarla belirlenmektedir. Renin-anjiotensin-al-
dosteron sistemi inhibitorlerinin ACE2 dizeylerini yikselttigi ve bu nedenle ACE2'yi
reseptor olarak kullanan SARS-CoV-2’ye duyarliligi artirdigi konusunda spekiilasyonlar
bulunmaktadir. Ancak bu ilaglar ile tedavinin SARS-CoV-2 enfeksiyonunun klinik seyrini
kotllestirdigi konusunda kanit bulunmamaktadir.

Aritmiler ve ileti Sistemi Bozukluklar:

Hipoksi ve elektrolit bozukluklarinin akut aritmilere neden oldugu ve agir CO-
VID-19’un akut déoneminde sikga bildirildigi gorilmektedir. COVID-19’un asemptomatik,
hafif hastalik, agir hastalik ve iyilesen hastalardaki aritmi gelismesine katkisi bilinme-
mektedir (57). Hubei’deki tglincii basamak saghk kuruluslarina bagvuran 137 hastanin
%7,3'Unde ilk semptom olarak ¢arpinti raporlanmistir (58). Wuhan sehrinde hastaneye
yatirilan COVID-19 enfeksiyonu olan 138 hastanin %17’sinde aritmi bildirilirken yogun
bakim ihtiyaci olan hastalarin ise %44’tinde aritmi saptanmistir (3). Cok merkezli New
York kohortundaki 4.250 COVID-19’lu hastanin basvuru esnasinda, 260 (%6,1) inda QTc
>500 milisaniye olarak bulunmustur (59). New York’ta yapilan 393 hastanin alindigi
iki merkezli retrospektif vaka serisinde mekanik ventilasyon destegi gereken hastalar-
da ventrikiler aritmi sikligi %17,7 iken mekanik ventilasyon destegi gerekmeyenlerde
bu oran %1,9 idi (60). Cin’de takip edilen 187 hastanin hastaneye yattiklari donemde
11’'inde (%5,9) ventrikiler tasikardi (VT) saptanmistir (56).

italya’daki Lombardi bélgesinde COVID-19 pandemisinin ilk 40 giiniinde bir dnceki
senenin ayni donemi ile karsilastirildiginda hastane disindaki kardiyak arrest oraninda
yaklasik %60 artis saptanmistir (61). Bu durumun COVID-19 enfeksiyonunun kendisi,
pandemi stresi veya kardiyak semptomlari olan hastalarin tibbi yardimi almalari konu-
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sundaki gecikmelerle iliskili olabilecegi diistiniimistir. Miyokart hasari veya iskemisi
gibi diger kardiyovaskiiler komplikasyonlar gelisen hastalar aritmi ile basvurabilir. Hi-
poksi, septik veya kardiyojenik sok, elektrolit bozukluklari gorilen hastalarda aritmi go-
rilebilir. QT uzamasina neden olan ilaglari kullanan hastalarda polimorfik ventrikiler
tasikardi gelisebilir. Ates yuksekligi Brugada sendromu ve uzun QT sendromu gibi kana-
lopatisi olan hastalari ortaya cikarabilir.

COVID-19 sliphesi ile basvuran tiim hastalara bazal QRS-T morfolojinin degerlen-
dirilmesi ve QT mesafesinin hesaplanmasi igin EKG gekilmelidir. Kardiyak aritmi, miyo-
kart iskemisi veya diger standart endikasyonlarin olmadigi durumlarda strekli EKG takibi
onerilmemektedir.

COVID-19 hastalarinda en sik gorilen aritmi sinis tasikardisidir ancak atriyal fibri-
lasyon, atriyal flutter ve monomorfik veya polimorfik VT patolojik aritmiler olarak gorul-
mektedir. COVID-19 enfeksiyonu sirasinda gorilen aritmiler rutin tedavi yontemleri ile
takip edilmelidir.

Hepatobilier Komplikasyonlar

Karacigerin optimal fonksiyon gérmesi detoksifikasyon ve metabolizmanin saglan-
masi ile COVID-19 tedavisinde kullanilan mevcut tedavi yaklasimlarinin uygulanabilmesi
icin onemlidir. COVID-19 hastalarindaki karaciger fonksiyon testlerindeki bozukluklarin
klinik olarak degerlendirilmesi altta yatan patolojinin aydinlatilmasi gerekmektedir. CO-
VID-19 hastaliginin agirhigi, daha 6ncesinde varolan karaciger hastaligi ve ileri yas karaci-
ger hasari igin risk olusturmaktadir (62). SARS-CoV-2, ACE2 pozitif kolanjiyositlere direk
baglanir ve karaciger hasarina neden olabilir.

Kolanjiyositler rejenerasyon, adaptif immun yanit mekanizmalari gibi bir¢ok kara-
ciger fizyolojisinde rol oynamaktadir. Kolanjiyosit fonksiyonlarinin bozulmasi hepato-
biliyer hasara neden olur. COVID-19 vaka serilerinde kolestatik belirteglerin yikseldigi
hatta gamma glutamil transferazin (GGT) COVID-19’lu hastalarin %54’tGnde yikseldigi
rapor edilmistir (63,64). ilacin neden oldugu karaciger hasari COVID-19 hastalarinda gbz
ontinde bulundurulmahdir. Tedavide kullanilan hepatotoksik olabilecek antiviral ilaglar
yakin takip gerektirir. Lopinavir ve ritonavirin agir COVID-19 hastalarinda alanin aminot-
ransferaz, aspartat aminotransferaz ve total bilirubin dizeylerini yikselttigi randomize
kontrollli bir calismada gdsterilmistir (65). immiin sistemin aktive olmasi ve sitokin firti-
nasi immdin aracili karaciger hasarina katkida bulunur (Sekil 4). Sitokin firinasinin erken
doénemde kontrol altina alinmasi hastalik progresyonunu 6nlemek i¢in 6nemlidir.

114



COVID-19’UN SiSTEMIK ETKILERI

—— Altta yatan
S I 2 £
% ‘ Karaciger enzimleri T ‘ —_— karaciger hastaligi?
Sitokin
firtinasi
‘H.‘*‘.
.
—
e
'*\\ g e ————
Kolanjiyosit ‘-.\
~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~ \
\\
Karaciger hasari ’ S b
.,
COVID-18'un ACE2 ',
reseptorleri tizerinden ‘\ ACE2
kolanjiasitleri hedef almasi ‘\
‘\

Sekil 4. COVID-19 enfeksiyonunda karaciger hasarinin patofizyolojisi.

Gastrointestinal Komplikasyonlar

COVID-19 hastalarinda istah kaybi ve diyare hastalarin yaklasik %78,6’sinda olmak
Uzere en sik raporlanan semptomlardir. Daha nadiren kusma ve karin agrisi gorilebi-
lir (66). Bazi hastalarda sadece gastrointestinal semptomlar olabilir. Ozellikle agir CO-
VID-19’da hastaligin agirlasmasi ile birlikte gastrointestinal semptomlarin da arttigi goz-
lemlenmistir. COVID-19 virlist enterik epitelden ACE2 ve tranmembran serin proteaz 2
Gzerinden giris yapmaktadir, gasrointestinal duvar gegirgenligi arttigi icin ishal sik goril-

mektedir, ancak gastrointestinal semptomlarin tam mekanizmasi bilinmemektedir (67).

Hastalarin yaklasik yarisinda gaytada viriis tespit edilebilir ve yaklasik 4 hafta kadar
bu pozitiflik devam edebilir. Diskida uzun sire viral RNA’nin pozitif bulunmasi, gastro-
intestinal sistemde viriis barindiran hicrelerin ¢ok sayida dokiilmesi ve bu dékiilmenin
klinik semptomlar bittikten sonra da devam etmesi nedeniyle oldugu distnilmektedir
(68).

Fekal oral bulasin varligi ve iyilesme siirecinde de bu riskin devam etmesi konusun-
daki tartismalar ortak tuvalet kullaniimamasi gerekliligini, endoskopi (initesinde ¢alisan

ekibin yuksek riskli oldugunu ve gerekli 6nlemlerin alinmasi gerektigini géstermistir.
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Kas iskelet Sistemi Komplikasyonlari

Miyalji, COVID-19 enfeksiyonunda sik basvuru semptomudur. Hastalarin %36’sinda
hastalik siireci boyunca kas agrisi gériilmektedir (69). Kreatinin kinaz (CK) duizeyleri %14-
33 hastada yliksek saptanmistir (70).

COVID-19 tanisi konulan olgularda kas agrisi akciger radyolojik bulgulari olan
hastalarda ve agir hastalikta daha sik gérilmektedir dolayisiyla hastaligin siddeti icin
onemli bir tahmin edici faktordir (70). COVID-19’un neden oldugu proinflamatuvar mo-
lekiller kas iskelet sisteminde harabiyete neden olur. COVID-19 hastalarinda rabdomi-
yoliz saptanan olgu sunumlari bildirilmistir (71). COVID-19’un tedavisinde kullanilan kor-
tikosteroidler kas iskelet sistemini olumsuz etkiler. Kortikosteroidlerin kas ve kemikler
Uzerindeki olumsuz etkileri nedeniyle, kortikosteroid tedavisi goéren hastalar kas-iskelet
sistemi semptomlari agisindan izlenmelidir. Ayrica iyilesen hastalarin kas-iskelet sistemi
sagligl Gzerine odaklanan kohort ¢alismalar, bu yikici hastaligin uzun dénem sonuglarinin
daha net belirlenmesinde 6nemli katki saglayacaktir.

Kiitanoz Komplikasyonlar

Literatlrde bildirilen COVID-19’un kiitandz bulgularinin prevelansi degiskenlik gos-
termektedir (72). En sik raporlanan cilt bulgusu sislik benzeri lezyonlardir (%40,2). Diger
bulgular makulopapiler lezyonlar (%22,7), Urtikeryal lezyonlar (8,9), vezikiler lezyonlar
(%6,4), livedoid ve nekrotik lezyonlar (%2,8) olarak raporlanmistir. Agri ve yanma en az
185 hastada bildirilirken, kasinti 256 vakada raporlanmistir (73). GUnimuze kadar CO-
VID-19’un kiitan6z bulgulari ile hastaligin siddeti arasinda korelasyon bildirilmemistir.

Genitoiiriner Komplikasyonlar

Akut bobrek yetmezligi COVID-19 hastalarinda basvuru esnasinda sik gorilen bir
durum degildir (74). Akut bobrek hasari insidansi %15 olarak belirtilmistir ve mortalite
orani %60-90 gibi yiuksek degerlerdedir (12,75). Renal hasara diger sistemik faktorlere
ek olarak imminopatolojik yanit ve direk viral hasar neden olabilir. Renal tutulumun
olmasi koti prognoz ile iliskilidir. COVID-19 viriisl renal dokuda ve idrarda gosterilmistir
(76). ACE2 reseptorlerinin Leydig hiicrelerinde ve seminifer tiiblllerde de bulunmasi ne-
deniyle COVID-19 enfeksiyonunun sonucu olarak testikiler hasarin ortaya cikabilecegi
konusundaki ongoriler yakin zamanda yayinlanan postmortem bir seride gosterilmis-
tir (77,78). Kaybedilen 12 COVID-19 hastasinin testis dokularinin incelemesinde kontrol
grubuna goére anlamli seminifer tibuler hasar, azalmis Leydig hiicreleri ve hafif lenfosi-
tik inflamasyon tespit edilirken vakalarin ¢ogunlugunda (%90) testis dokusunda PCR ile
SARS-CoV-2 virlisu gosterilememistir (78).

Okiiler Komplikasyonlar

COVID-19’un okiler tutulum yapmasi dikkat cekicidir. ACE-2'nin insan retina, vas-
kiilarize retinal pigment epitel koroid dokusu ve konjonktiva epitelinde de tespit edildigi
g0z 6nine alindiginda virlisiin okiler tropizmi anlasilabilir. ACE2 ve transmembran serin
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proteaz 2'nin ekspresyonu konjiktivada bébrek ve akcigerden daha azdir. Bu ekspres-
yon kadin cinsiyette daha az gortlmektedir.

Konjonktivit bazen ilk basvuru klinigi olabilir. Konjonktival konjesyon ve kemozis
gibi okiler tutulumlar daha agir pnémonisi veya sistemik tutulumlari olan hastalarda
daha yiiksek oranlarda rapor edilmistir (79). SARS-CoV-2'nin okdler yayilimi konusunda
belirsizlikler mevcuttur (80,81). Gozyas! ile yayihmi konusunda tartismalar devam et-
mektedir. Okiler tutulumu olmayan hastalarda gosterilen pozitif konjonktival strinti
ornekleri asemptomatik hastalarda viral atilimin oldugunu disiindirmektedir. Ancak
nazofarengeal sekresyonlardaki virsiin Ust solunum yolu sisteminden géze nazolakri-
mal kanal ile ulasmasi direk okiiler doku invazyonuna neden olur ve okiler sekresyonlar-
da virislin saptanmasi nazofarengeal sekresyonlardaki kontaminasyona bagli gorilebilir
(82).

Retinal gorintileme COVID-19 iliskili mikroanjiopati ve tromboembolik olaylari
saptamada yardimci olabilir. Retinal damarlarin kalibrasyonundaki degisiklikler veya re-
tina veya optik sinirdeki yapisal degisiklikler okuler ve sistemik tutulumlarla iliskili ola-
bilir.
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BOLUM 9
KRONIK HASTALIKLARDA COVID-19

Ali Kemal Oguz, Cihan Fidan

Bu bdlimde, COVID-19 ile olan iliskileri agisindan, toplumda prevalanslari olduk-
¢a ylksek olan iki 6nemli kronik saglik sorunu Uzerinde durulacaktir; diabetes mellitus
(DM) ve hipertansiyon (HT). Her iki kronik hastalik, COVID-19 pandemi siirecinde gerek
kendilerinin neden oldugu gerekse tedavilerine bagh olarak ortaya cikabilecek potansi-
yel riskler agisindan gok sik giindeme geldi. COVID-19 ile ilgili olarak cevaplanmayi bek-
leyen sorularin ¢coklugu ve mevcut bilgilerimizin de strrekli olarak glincelleniyor olmasi
nedeniyle, aralarinda DM ve HT’nin de bulundugu kronik hastaliklar ve COVID-19’a ilis-
kin sorularimiz icin, her seferinde, giincel ve givenilir ulusal ve uluslararasi kaynak ve
kilavuzlari incelememiz ve dikkate almamiz biiyiik bir Gnem tasimaktadir. Bolim yazar-
lari olarak bizler de s6zlerimizin heniiz basinda iken, ¢cok dnemli olduguna inandigimiz
bu noktayi degerli okuyuculara hatirlatmak istiyoruz. COVID-19, DM ve COVID-19 ve HT
ve COVID-19 konularinda basvurulabilecek ulusal diizeydeki giincel kaynaklarin basinda,
Tirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanhgi (TCSB) ile Turkiye Endokrinoloji ve Metabolizma
Dernegi’'ne (TEMD) ait “https://covid19.saglik.gov.tr/”, “https://covid19bilgi.saglik.gov.
tr/tr/” ve “http://temd.org.tr/covid-19-bilgilendirme-ve-hekimler-icin-sorular” sayfalari
gelmektedir. Simdi, sirasiyla 6nce DM ve arkasindan HT, COVID-19 ile iligkili 6zellikleri
acisindan, takip etme kolayhgi saglamak Gzere benzer bir ilerleyis ve bashklar kullanila-
rak incelenecektir.

Diabetes Mellitus ve COVID-19

Genel Olarak Diabetes Mellitus ve Enfeksiyonlar:

Hem tip 1 hem de tip 2 DM, yetersiz kontrol edilmis ve eskiyen olgularinda daha be-
lirgin olacak sekilde, bireyin enfeksiyonlara ve komplikasyonlarina karsi olan yatkinhigini
artirmaktadir (1). No6trofil fonksiyonlarindaki bozukluklarla birlikte adaptif bagisikligin
hem hiicresel hem de humoral bilesenlerine ait sorunlarin, DM olgularinda belirlenen
artmis deri, genitolriner sistem ve solunum yolu enfeksiyonlarina katkida bulundugu
gosterilmistir (2,3). Spesifik olarak ise pnémoni durumunda, DM’nin artmis morbidite
ve mortalite nedeni oldugu ve bu olgularda hipergliseminin kotl prognozla birliktelik
gosterdigi iyi bilinmektedir (4).

Diyabetik bireylerde goérilen solunum yolu enfeksiyonlarina ait patojenler arasin-
da ¢ok sayida bakteriyle birlikte virtsler de bildirilmistir (3,5). Koronaviris ailesinde yer
alarak, COVID-19’un etiyolojik ajani olan SARS-CoV-2 ile yapisal 6zellikleri ve patojenisi-
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tesi agisindan biyiik benzerlik gdsteren ve 2002-2003 yillarindaki SARS epidemisine yol
actgi bilinen SARS-CoV pndmonisi icin, DM’nin artmis bir morbidite ve mortalite riski
tasidigi daha 6nce gosterilmisti (6,7).

Glnimizde DM, hem gelisimine katkida bulunan hem de bizzat kendisinin neden
oldugu inflamasyonla, inflamatuvar bir sorun olarak da kabul edilmektedir (8). Diyabetik
olgularda varhgi gosterilen bu inflamatuvar ortamin, aralarinda enfeksiyonlarin da bu-
lundugu es zamanli diger hastalik siireglerini de modifiye ediyor olmasi kuvvetle muh-
temeldir. Bu bilginin paralelinde olacak sekilde, pandemi siirecinin oldukga erken bir
doneminde Cin’de gergeklestirilen bir ¢calisma, DM’li COVID-19 olgularinin inflamatuvar
bir firinaya ve sonug olarak da hizli bir klinik bozulmaya daha yatkin olduklarini ortaya
koymustu (9).

Diabetes Mellitus ve COVID-19 iliskili Riskler:

Yukarida deginildigi gibi DM genel olarak enfeksiyon riskini artiriyor olsa da galis-
malarin ¢ogunda, COVID-19 olgulari arasindaki DM prevalansi ayni toplumdaki genel
DM prevalansina benzer olarak bulunmustur. Burada vurgulanmasi gereken énemli
bir nokta, COVID-19 epidemiyolojik ve klinik verilerinin nerede ise tamamina yakin bir
boliminin, topluma ait degil, hospitalize edilmis hasta popilasyonlarina ait veriler ol-
dugu gergegidir. Buna ragmen, yedi ¢alismayi ve toplam 1576 COVID-19 olgusunu bir
arada inceleyen bir meta-analiz, DM prevalansini %9,7 (%95 giiven araligi: 7,2-12,2) ola-
rak bildirmistir (10). Pandemi siirecinde en biyilk sorunu yasayan ilkelerden birisi olan
ABD’ye ait bir bagka veride ise, tim COVID-19 olgulari igcindeki diyabetik birey ylzdesinin
(%10,9), Amerikan toplumundaki diyabetik birey ylizdesine (%10,1) benzer oldugu gos-
terilmisti (11). Bugin igin, DM’li bireylerin SARS-CoV-2 ile artmis bir enfeksiyon riskine
sahip olduklarina dair gii¢lu bir kanit mevcut degildir (12).

ilgili calismalarin biiyiik bir cogunlugunda, COVID-19 gelisen DM olgularinin artmis
bir agir hastalik riski tasidigi, kot bir prognoza ve yliksek bir mortaliteye sahip olduklari
ortaya konmustur. Toplam 24 adet arastirma yazisini ve 10.948 COVID-19 olgusunu in-
celeyen bir meta-analiz, DM’li olgularin, diyabeti bulunmayan olgulara oranla agir has-
talik gelistirme riskinin belirgin olarak yiksek oldugunu bulmustur (“odds” orani: 2,61;
%95 gliven araligi: 1,93-3,52) (13). Daha giincel bir ¢alismada, ABD’deki 88 merkezin
1.122 COVID-19 olgusuna ait veri, DM varliginin, COVID-19 enfeksiyonu mortalitesin-
deki dort kattan daha yuksek bir artisla olan birlikteligine isaret etmistir (14). Diyabetik
olgularda, COVID-19 hastalik siddetinin artarak daha yliksek morbidite ve mortalite ile
seyrettigine iliskin gtvenilir verilere ragmen, bu etkinin hangi mekanizmalar araciligi ile
gelistigine dair ¢ok sinirh bilgi mevcuttur. COVID-19 ciddiyetinin artisi ile iliskili bulunan
ileri yas, erkek cinsiyet, HT, obezite ve es zamanl kardiyovaskiiler hastalik (koroner arter
hastaligl, serebrovaskdler hastalik) gibi diger ilave faktorlerin, DM mevcudiyeti ile glicli
birliktelikleri gayet iyi bilinmektedir (15-17). Bununla birlikte, Cin’de 1.590 COVID-19
olgusu lzerinde gergeklestirilen ulusal 6lgekli bir galisma, diger risk faktorleriigin yapilan
ayarlamadan sonra DM’nin halen yogun bakim Unitesine yatisi, ventilasyon destegine
olan ihtiyaci ve 6limi iceren birlesik son nokta icin bagimsiz bir risk faktori oldugunu
ortaya koymustur (18). Burada, yine ayni soru karsimiza ¢citkmaktadir; DM COVID-19 has-
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talik siddetini hangi mekanizmalarla artirmaktadir? Hen(z kesin olarak ve goris birligiyle
cevaplanamamis olsa da, bu sorunun cevap bulmasinda gegerli olabilecek mekanizma ve
bulgular Tablo 1’de 6zetlenmistir (15,19,20).

Tablo 1. Diyabetik olgularda artmis COVID-19 hastalik siddetinin olasi nedenleri* (ilgili kaynaklar-
dan? uyarlanarak aktarilmistir).

e Anjiyotensin donustirici enzim 2 (ACE2) aracilikl mekanizmalar

e Furin dizey artisi (SARS-CoV-2'nin hiicreye girisinde artig)

® Hiperglisemi, hipoglisemi

e jlaglara ait etkiler (DM ve HT tedavi ajanlari)

e [mmiin yanit (dogal, adaptif) anormallikleri

e inflamatuvar ortam (artmis proinflamatuvar sitokin diizeyleri)

* Komorbiditeler (obezite, HT, aterosklerotik kardiyovaskiler hastalik, kronik bobrek hastaligi)

e Plazmin(ojen) dlzey artisi (SARS-CoV-2 viriilans artisi)

! Alfabetik siraya gore
2(15,19,20)

Diyabetik COVID-19'lu bireylerde, kan sekeri kontrolliniin ve bu kontrole ait bir
belirleyici olan HbA, diizeylerinin hastalik siddeti ve hastalia bagl mortalite ile olan
iliskisini inceleyen calismalarin cogunlugu, iyi kan sekeri kontroliiniin ve hedefte ya da
hedefe yakin (HbA,  <%7,5) HbA, _dizeylerinin olumlu prognoz, daha kisa siireli hastane
yatisi ve yine daha disik mortalite ile birliktelik gésterdigini ortaya koymustur (14,21).
Bircogunun retrospektif tasarimli calismalara ait oldugu s6z konusu bulgular degerlen-
dirilirken, diyabetik olgularda siddetli COVID-19 seyri ile yliksek kan sekeri degerleri ara-
sinda c¢ift yonli bir iliskinin bulunabilecegi hatirlanmalidir. Her seye ragmen, enfeksiyon
Ooncesi doneme ait kan sekeri kontroliinin COVID-19 prognozu (zerinde tesirli oldugu
distunulmektedir. Literatiirde yer alan ve uzun sireli kan sekeri kontroli ile COVID-19
iliskili prognoz arasinda bir iliski ortaya koymayan tek ¢alisma, Fransa’da 53 merkezde ve
1.317 olgu tzerinde gerceklestirilen, bir ulus 6lcekli gozlemsel calismadir (22).

Tim COVID-19 olgulari dikkate alinarak yapilan incelemelerde, yiksek serum fer-
ritin, laktat dehidrogenaz, C-reaktif protein (CRP), prokalsitonin, eritrosit sedimantas-
yon hizi (ESH), kardiyak troponin | ve D-dimer diizeyleri ile lenfopeni mevcudiyetinin,
siddetli hastalik seyri ile birliktelik gosterdigi ortaya konmustu (23,24). Kendisinin de
bizzat proinflamatuvar ve protrombotik bir durum yarattigi bilinen DM’nin s6z konusu
oldugu COVID-19 olgularinda, diyabetik olmayan gruba oranla, daha yliksek CRP, ESH,
IL-6, ve D-dimer duzeyleri ile daha yuksek notrofil/lenfosit oranlari belirlenmistir (9,25).
Yine ayni diyabetik COVID-19 olgu grubunda, daha siddetli hiperglisemi ve transaminaz
yuksekligi, daha ylksek radyolojik pndmoni skorlari ve daha ylksek mortalite hizlari da
gosterilmisti (9).

COVID-19 pandemisi siirecinde hem diinyada hem de ulkemizde, birgcok kronik
hastalikta oldugu gibi, diyabetik olgularin takip ve tedavileri ile ilgili sireclerde de bazi
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aksakliklar yasanmaktadir. Burada 0Ozellikle hem ilgili saglk hizmetine ulasim hem de
tedavi ajanlarinin dizenli ve yeterli miktarda temini konularinda yasanan zorluklar kas-
tedilmektedir. Sonucta, daha dnceki kriz donemlerinde kazanilan tecribeler, hem pan-
demi siiresince hem de pandemi sonrasi donemde, artmis oranda diyabet ve diyabet
tedavisi ile ilgili komplikasyonlarla karsilasacagimizi 6ngérmektedir (26). Bunlarin disin-
da, egzersiz olanaklarindan mahrumiyet, diyet tedavisinin strdirilmesi ile ilgili olarak
yasanan aksamalar ve hastalik kaygisi ile iliskili psikolojik stres yukarida bahsi gecen fak-
torlere eklenirse, COVID-19 pandemisi slirecinde, diyabetik olgularda kan sekeri regi-
lasyonunun hedeflere ulasilarak gercgeklestirilmesinin ne kadar zor olacagi acgikga ortaya
cikmaktadir (27).

Diyabet Olgularinda COVID-19:

Diyabetik COVID-19 olgulari diyabeti olmayan olgularla benzer semptomlar gelis-
tirmektedir (28). COVID-19 olgularinin biylk ¢cogunlugu, 2-14 giinlik (medyan 5 gln)
bir inklibasyon siresini takiben 6ksiriik, ates, nefes darligi ve daha seyrek olarak da bu-
lanti/kusma, karin agrisi ve diyare semptomlari ile basvurmaktadir (29,30). Olgularin bir
kisminda, 7-10 gilin civarinda devam eden atesli donemi takiben, hizli klinik bozulma ile
karakterize bir hastalik evresi izlenebilmektedir. Bu evrede oksijen saturasyonu degerle-
rindeki 6nemli dususler karakteristiktir. Guo ve arkadaslari, DM’li 24 COVID-19 olgusunu
diyabetik olmayan bir grupla karsilastirdiklarinda, DM’li grupta baslangic semptomlari-
nin daha hafif olabilecegini, bu grupta atesin daha seyrek olarak belirlenebilecegini ve
gec evrede ortaya gikabilen klinik bozulmanin da beklenenden daha hizl gelisebilecegini
gosterdiler (9). Bilindigi Gizere, SARS-CoV-2 virlisiinlin hiicre igine girisi sirasinda reseptor
olarak kullandigi Anjiyotensin donistirict enzim 2 (ACE2), aralarinda akcigerler, kalp
ve bobreklerin bulundugu kritik bazi organlarla birlikte pankreasta da ifade edilmektedir
(20). Bu durum, heniiz ispatlanmamis olsa da, neden olacagi organ zedelenmesi ve insi-
lin eksikligi araciligi ile, bazi COVID-19 olgularinda belirlenen glisemik kontrol bozulma-
sina, siddetli hiperglisemi tablosuna ve ilgili hiperglisemik komplikasyonlara yol aciyor
olabilir (31).

COVID-19 supheli DM’li olgularda tani igin kullanilan yéntemler ve algoritma, tim
stpheli olgularda kullanilanlar ile aynidir. Eserin yayina hazirlandigi dénem (Temmuz
2020) itibari ile, SARS-CoV-2 enfeksiyonu tanisi igin kullanilan altin standard tani testi,
gercek zamanli ters transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (rRT-PCR) ile viral genomun
gosterilmesi seklindedir. Erken enfeksiyon dénemine ait sensitiviteleri disik olsa da,
daha hizli, daha ucuz ve daha yaygin kullanim imkani sunan IgM aracili hizli tani testleri
de bu déonemde kullanima girmis durumdaydi (32).

COVID-19 pandemi siireci devam ederken farkina varilan énemli bir nokta, bazi
olgularda tekrarlanarak alinan rRT-PCR 6rneklerinden birisinin, zaman zaman ise her
ikisinin de negatif olarak sonuglanmasina ragmen, bu olgularin karakteristik COVID-19
pnémonisine ait bilgisayarli tomografi (BT) bulgularini sergiliyor olmalariydi. Bu 6zellik,
evrensel olarak kabul gérmese de, COVID-19 tanisinda rRT-PCR negatif olgular duru-
munda BT’nin bir degeri olabilecegine dair bir goris olusmasina neden oldu (33).
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COVID-19 Pandemisi Siirecinde Diyabet Yonetimi:

COVID-19 pandemisi slirecinde DM’li olgularin yonetimi, I. DM’li olgularin SARS-
CoV-2 enfeksiyonundan korunmasi, Il. Enfeksiyonu olmayan DM’li olgularin olagan ha-
yatlari sirasindaki yonetimi, Ill. COVID-19’lu diyabetik bireyin hastane icindeki yonetimi
ve V. COVID-19’lu agir hasta diyabetik bireyin yogun bakim Unitesindeki yonetimi bas-
liklarinda incelenebilir.

Daha once deginildigi gibi DM varligi, SARS-CoV-2 ile artmis bir enfeksiyon riski
olusturmamaktadir. Bununla birlikte DM varliginda, COVID-19 iliskili morbidite ve mor-
talite kesin olarak artis gostermektedir. Bu nedenle, diyabetik bireylerin SARS-CoV-2 ile
enfekte olmaktan korunabilmeleri ve COVID-19 pandemi siirecinde iyilik durumlarini ko-
ruyabilmeleri icin takip etmeleri gereken oneriler, bircok ulusal ve uluslararasi kurulus
/ uzmanlik dernegi tarafindan yayinlanmistir. Diyabet hastalarinin bu iki dnemli baslikta
uymasi gerekenler, TEMD’nin “http://temd.org.tr/covid-19-bilgilendirme-ve-sikca-soru-
lan-sorular” sayfasinda gilincel bilgiler esliginde sunulmaktadir. Zorunlu olmadikca ka-
labalik ortamlardan kaginilmasi, ev disina ¢ikilirken standartlara uygun bir cerrahi mas-
kenin usulline uygun bir sekilde mutlak olarak kullaniimasi, maske kullaniliyor olmasina
ragmen en az 1,5 metrelik sosyal mesafenin tiim bireysel karsilasmalarda korunmasi ve
su-sabun ya da 6zel olarak hazirlanmis el dezenfektanlari ile el hijyeninin etkili bir sekilde
saglanmasi, SARS-CoV-2 enfeksiyonundan korunma yontemlerinin basinda gelmektedir.

COVID-19 pandemi siirecinde, enfeksiyonu olmayan DM olgularinin giinlik yasam-
lari sirasindaki yonetimleri ile ilgili 6neriler Tablo 2'de 6zetlenmistir (15,20).

Diyabetik bir bireyin COVID-19 gelistirmis olmasindan endise ediliyorsa, ilk yapiima-
si gereken, en hizl sekilde taninin konmasi/kesinlestirilmesidir. Bu amagla kullanilacak
yaklasim, yukarida da deginildigi Gizere, herhangi bir COVID-19 siipheli olguda kullanila-
cak tanisal yaklasimla tamamen aynidir. Ozellikle asemptomatik ya da minimal semp-
tomlari olan DM’li COVID-19 olgularinin mutlak hospitalizasyonu zorunlu olmasa da,
onemli 6lglide artmis morbidite ve mortalite riski nedeniyle, saglik hizmeti kaynaklari
izin veriyorsa, COVID-19’lu diyabetik olgularin hastane icinde tedavi edilerek izlenmeleri
onerilmektedir (20). Evde tedavi ve takibine karar verilen diyabetik COVID-19 olgularinin
mevcut (olagan) DM tedavilerini stirdirmeleri tavsiye edilmistir (20). Burada 6nem kaza-
nan nokta, ister hastane disinda isterse hastane iginde tedavi ediliyor olsun, hastaya ve-
rilecek olan COVID-19 spesifik tedavinin mutlaka, yerel saglk otoritesince benimsenen
ve kullanilmasi 6nerilen semaya uygun olarak verilmesi gerekliligidir. S6z konusu proto-
koller, diinyanin bircok tlkesinde oldugu gibi tilkemizde de zaman icinde degisen bilgile-
re gore gincelleniyor oldugundan, bu konudaki en glincel uygulamalar TCSB’ye ait ilgili
sayfadan (“https://covid19bilgi.saglik.gov.tr/tr/covid-19-rehberi.html|”) 6grenilmelidir.

COVID-19 tanih diyabetik olgu hastaneye kabullni takiben hizl bir sekilde, ylksek
riske ait klinik 6zellikler ve laboratuvar bulgulari agisindan degerlendirilir (Tablo 3) (15).
Hospitalize edilen DM’li COVID-19 olgularinda diyabet yonetimini konu alan konsensis
raporlarinin biiyik ¢cogunlugu, bu olgularda metformin ve sodyum-glukoz tasiyicisi 2 in-
hibitérii (SGLT2i) tedavilerinin kesilmesini (artmis asidoz, dehidratasyon ve dglisemik
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Tablo 2. COVID-19 pandemi siirecinde, enfeksiyonu olmayan diyabetik olgunun yonetimine ait
oneriler (ilgili kaynaklardan® uyarlanarak aktarilmistir).

® Yerel saglk otoritesinin SARS-CoV-2 enfeksiyonundan korunmak igin uygulanmasini istedigi
tedbirlere harfiyen uyulmasi

° Mevcut (olagan) DM tedavisinin aksatilmadan ayni sekilde strdtrilmesi

e Evde glukoz takibinin siklastirilmasi, gerektiginde idrarda keton incelemesi

* Anjiyotensin dénistiiriicii enzim inhibitéri (ADEI) ve anjiyotensin Il reseptér blokérii (ARB)
tedavilerinin kesilmeden ya da degistiriimeden sirdirilmesi

e Dizenli kullanilan ilag ve malzeme igin yeterli miktarlarin el altinda bulundugundan emin
olunmasi

e Sirdurilmesi 6nerilen diyabetik diyet igin gerekli gida temini siireglerinin gliven altina alin-
masi

e Yeterli hidrasyonun surdirtlmesi (yaklasik olarak 2.500 mL/giin)

e Sosyal mesafenin korunmasi ile ilgili kurallara ve diger korunma tedbirlerine uyularak, du-
zenli fiziksel aktivitenin strdiirilmesi (ortalama 5.000 adim/gtin)

e Olagan kontrollerin (rutin géz kontrolleri dahil) ertelenmesi, hekimle gériismeler igin telefon
ya da internet aracili gérisme metotlarinin kullaniimasi; bununla birlikte, dustrilemeyen
yuksek kan sekeri (>300 mg/dL), yeni tani almis tip 1 ve gestasyonel DM, gérme keskinligini
ani olarak azaltan goz yakinmasi, diyabetik ayak gelisimi ve akut koroner sendromu dusiin-
diren gbgus lzerinde siddetli baski hissi ve /veya agri durumlarinda, vakit gecirmeden sag-
lik hizmeti sunucusu ile yiiz ylize goriisme

e COVID-19 ile uyumlu yakinmalardan ya da bulgulardan herhangi birinin (6ksurtk, ates,
nefes darligi, bulanti/kusma, karin agrisi, diyare) gelisimi durumunda, hizla saglk hizmeti
sunucusuna basvurma

1(15,20)

ketoasidoz riskleri?), instlin disindaki diger antidiyabetik tedavi ajanlarinin dikkatli ola-
rak ve yakin takiple kullanilmasini (6zel kontrendikasyonlarina dikkat edilerek), hiperg-
lisemiden oldugu kadar hipoglisemiden de kacginilmasini (artmis aritmi, kardiyovaskiler
olay ve mortalite riski) ve bu hedefe yonelik olarak, bazi deneysel COVID-19 tedavi ajan-
larinin (6rnegin, hidroksiklorokin) sergileyebilecegi olasi antidiyabetik etkilerin dikkatli
bir sekilde monitorize edilmesi gerektigini vurgulamaktadir (15,20,34,35). Sik (gerekirse
surekli) kan sekeri takibi ve siki glisemik kontrol bu olgularda vurgulanmaktadir (36).
Cesitli endiselere ragmen, ikna edici kanitlarin yoklugu ve koruyucu olabileceklerine dair
bazi bulgularin da mevcudiyeti nedeniyle, diyabetik olgularin ilag semalarinda oldukga
sik yer alan renin-anjiyotensin sistemi blokérlerinin (ADEi, ARB), COVID-19’lu diyabetik
olgularda kullanilmalarinin strdiriilmesi 6nerilmistir (15,20,34).

Tim COVID-19 olgularinda oldugu gibi DM’li COVID-19 olgularinda da solunum
yetmezligi, dolasim yetmezligi, troponin yuksekligi ve aritmi ile coklu organ yetmezligi-
ne ait belirti ve bulgular, olgunun yogun bakim Unitesine alinarak takip ve tedavisi i¢in
uyaricidir. COVID-19’lu erigkin hastalarin tedavisine dair, TCSB Halk Sagligi Genel M-
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Tablo 3. COVID-19 durumunda yiksek riske ait klinik ve laboratuvar 6zellikler.

YUKSEK RiSKiN LABORATUVAR

YUKSEK RISKE AIT KLINiK OZELLIKLER BELIRLEYICILERI
(Diyabetes mellitus) Lenfopeni (<800/uL)
Yas >50 Yiiksek CRP (>40 mg/L)
Erkek cinsiyet Yiksek kreatinin / hGFH <60 mL/dk
Hipertansiyon HbA  >%7,5 / hiperglisemi
Kardiyovaskuler hastalik (KAH, SVO, PAH, KKY) Anormal AKG sonucu
Kronik (obstriktif) akciger hastaliklari Yiiksek troponin
Kanser (tedavisi) Yiiksek BNP
immiinosupresif hastalik (KBH) / ilag tedavisi Yiiksek D-dimer (>1000 ng/mL)
Obezite Yiiksek ferritin (>500 ng/mL)
Tutun kullanma Yiiksek CK

AKG: arter kan gazi; BNP: B tipi natritiretik peptid; CK: kreatin kinaz; CRP: C reaktif protein; HbA, : gliko-
lize hemoglobin; hGFH: hesaplanan glomerdler filtrasyon hizi; KAH: koroner arter hastahgi; KBH: kronik
bobrek hastaligi; KKY: konjestif kalp yetmezligi; PAH: periferik arter hastaligi; SVO: serebrovaskiiler olay.

dirlagi’nin Bilimsel Danisma Kurulu Calismasi olarak yayinladigi 31 Temmuz 2020 ta-
rihli (internet tzerinden 01 Agustos 2020 tarihinde ulasiimistir) “COVID-19 (SARS-CoV-2
Enfeksiyonu) Eriskin Hasta Tedavisi” rehberi (“https://covid19bilgi.saglik.gov.tr/tr/co-
vid-19-rehberi.html”), 12. sayfasinda, yogun bakim ihtiyaci agisindan degerlendirilmesi
gereken hastalara ait 6zellikleri tanimlamistir. Bu 6zellikler Tablo 4’de yer almaktadir.

Tablo 4. Yogun bakim ihtiyaci agisindan degerlendirilmesi gereken COVID-19’lu hastalara ait kli-
nik ve laboratuvar 6zellikler (ilgili kaynaktan® ayni sekilde alinmistir).

e Dispne ve solunum distresi

e Solunum sayisi 230/dk.

* PaO /Fi0, <300

e Oksijen ihtiyacinda izlemde artis

e 5L/dk oksijen tedavisine ragmen SpO, <%90 veya PaO, <70 mmHg

¢ Hipotansiyon (sistolik kan basinci <90 mmHg veya olagan SKB’den 40 mmHg’dan fazla diisis
veya ortalama arter basinci <65 mmHg), tasikardi >100/dk.

e Akut bobrek hasari, akut karaciger fonksiyon testleri bozuklugu, konfiizyon, akut kanama
diyatezi gibi akut organ disfonksiyonu gelisimi ve imminstpresyon varlig

e Troponin yuksekligi ve aritmi

e Laktat >2 mmol/L

e Kapiller geri donilis bozuklugu ve cutis marmaratus gibi deri dolasim bozukluklari

 (“https://covid19bilgi.saglik.gov.tr/depo/rehberler/covid-19-rehberi.html”)

FiO,: fraksiyone inhale oksijen; PaO,: arteryel oksijen basinci; SKB: sistolik kan basinci; SpO,: “pulse” oksimetrik
oksijen saturasyonu.
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Yogun bakim tnitesine alinarak tedavi edilmesine karar verilen COVID-19'lu diya-
betik olgularin kan sekeri diizenlenmesinde Onerilen tek tedavi ajani, intravenoz infiiz-
yonla kullanilacak olan regtiler/kristalize insulindir (15,20,35). Kan sekeri degerlerine ait
dalgalanmalarin sik gorildigi COVID-19'lu diyabetik kritik olgularda, insilin tedavisinin
mutlaka bir inflizyon pompasi araciligi ile verilmesi, eger imkan dahilinde ise strekli kan
sekeri monitdrizasyonu uygulanmasi ve hipoglisemi ile hiperglisemiden kaginilmasi da
onerilmistir (15,20,35). Bu olgularda tiim oral antidiabetiklerin, subkiitan enjeksiyonla
kullanilan insilin tedavisinin ve diger subkitan kullanimli antidiabetik ajanlarin kesilmesi
gerekmektedir. Hastanede tedavi edilen COVID-19’lu diyabetik olgularda oldugu gibi,
yogun bakim iinitesinde tedavi edilen olgular durumunda da ADEi/ARB tedavilerinin siir-
dirilmesi tavsiye edilmistir (15,20,34,35). Burada vurgulanan, bu ajanlarin kullaniimasi
sirasinda aralarinda ciddi hipotansiyon, hiperpotasemi ve akut bébrek zedelenmesinin
bulundugu kontrendikasyonlara dikkat edilmesi gerekliligidir.

Diyabet ve COVID-19'a Ait Heniiz Cevaplanmamigs Sorular:

COVID-19 pandemi sireci tim diinya Ulkeleri icin sarsici bir sire¢ olmustur ve bu
etkisi halen devam etmektedir. SARS-CoV-2 virlisu ve olusturdugu COVID-19’a dair bi-
linmeyenler, klasik korunma tedbirlerinin disinda halen etkili bir asisinin bulunmayisi
ve basari Umidiyle kullanilan tedavi ajanlarinin halen deneysel olma Ozelliklerinden
ileriye gecememis olmalari bir araya geldiginde, 6nimuzdeki dénemin, ideal bilimsel
arastirma dizenleri kullanilarak gerceklestirilecek ¢alismalar icin bir hayli zorlu olacagini
distndirmektedir. Gergekten de, pandeminin baslangicindan gliniimiize kadar gegen
siire, kontrolli calismalar yapilmasi icin neredeyse hig firsat vermemistir (37,38). Halen
devam eden calismalar biytk 6l¢ciide, SARS-CoV-2'nin kendisinin ve yasam/enfeksiyon
siklusunun taninmasina, etkili ve glivenli bir asi gelistiriimesine ve gesitli deneysel tedavi
ajanlarinin tedavi basarilarinin ve giivenlik profillerinin belirlenmesi ve karsilastiriimasi-
na yoneliktir. Bu durum, COVID-19 seyrinde komorbiditelerin ve bu komorbiditelere ait
tedavilerin, enfeksiyon seyrindeki etkileri ile ilgili calismalarin sayica sinirlanmasi sonu-
cunu dogurmaktadir.

SARS-CoV-2 tarafindan olusturulan COVID-19 ile DM arasinda, gliniimiizde ula-
silmis bilgilerle iki yonlG olduguna inanilan etkilesime dair henliz cevaplanmamis ¢ok
sayida soru mevcuttur. Bu sorular arasinda 6n plana c¢ikanlar, Tablo 5’de 6zetlenmeye
cahsilmistir.

Hipertansiyon ve COVID-19

Genel Olarak Hipertansiyon ve Enfeksiyonlar:

COVID-19 pandemi donemine kadar, HT'nin tek basina, herhangi bir enfeksiyon
hastaligina ait morbidite ve mortaliteyi dnemli dlglide arttirdigina dair kayda deger bir
bilgi mevcut degildi. Bununla birlikte, aralarinda bazi viral hastaliklarin da bulundugu
cesitli enfeksiyon hastaliklari, HT ve ateroskleroz gelisimi ile ilgili olarak suglanmiglardi
(39-42). ik kez Fang ve arkadaslari tarafindan “The Lancet Respiratory Medicine” isimli
dergide 11 Mart 2020 tarihinde elektronik olarak yayinlanan bir editore mektup, HT ve
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Tablo 5. Diyabet ve COVID-19 arasindaki olasi etkilesime ait cevaplanmayi bekleyen sorular (ilgili
kaynaklardan? uyarlanarak aktarilmistir).

e DM’nin COVID-19 seyrinde olusturdugu artmis morbidite ve mortaliteden sorumlu mekaniz-
malar

e DM ile COVID-19 etkilesiminde, tip 1 ve tip 2 DM agisindan fark bulunup bulunmadigi

e Kan sekeri reguilasyonunun, hedeflere ulasilarak gergeklestirildigi iyi reglile DM olgularinda
COVID-19 seyir ozellikleri

¢ Antidiyabetik ajanlarin SARS-CoV-2 bulasi ve COVID-19 seyri Gzerindeki olasi etkileri
e ADEI/ARPB’lerin SARS-CoV-2 bulasi ve COVID-19 seyri {izerindeki olasi etkileri

e COVID-19 tedavisi icin kullanilan ajanlarin, kan sekeri regiilasyonu lizerindeki olasi etkileri

e SARS-CoV-2'nin pankreas adacik hiicreleri ve DM seyri tizerindeki olasi etkileri

e COVID-19 pandemi strecinde kan sekeri regiilasyonu hedefleri

e COVID-19 pandemi siirecinde DM’li olgularin takibi igin yeni yéntemler

e COVID-19 pandemi siirecinde DM’li olgularin psikososyal desteklenmesine dair yeni yakla-
simlar

1(19,20)

DM sorunlari olan hastalarin COVID-19 icin artmis bir riske sahip olabilecegi ihtimalini
ortaya koydu (43).

Hipertansiyon ve COVID-19 iliskili Riskler:

insanda patojenik koronaviriisler (SARS-CoV ve SARS-CoV-2), hedef hiicrelerine
tutunabilmek icin reseptor olarak, akciger, barsak, bobrek ve kan damarlari epitel hiic-
releri tarafindan ifade edilen ACE2 isimli hiicre zari proteinini kullanirlar (44)a novel co-
ronavirus (2019-nCoV. Bilindigi gibi ADEI ve ARB’ler, hipertansiyon tedavisinde tercih
edilerek kullaniliyor olmalarina ilave olarak, DM durumunda renoprotektif etkileri ve
konjestif kalp yetmezligi durumunda da aralarinda yeniden sekillenmeyi (“remodelling”)
Onleyici etkilerinin de yer aldig1 cok sayidaki koruyucu tesirleri nedeniyle yaygin kullanim
endikasyonuna sahip ilag molekiilleridir. Renin-anjiyotensin sisteminin vazoprotektif ve
antiproliferatif aksinda yer alan ACE2 ifadesinin, hipertansiyon hastalari ile ADEi ve ARB
tedavisi sirasinda (hayvan deneylerinde 3-5 kat) artiyor olmasi, hem hipertansif bireyler-
de hem de bu molekiillerle tedavi edilmekte olan olgularda COVID-19 igin bir risk artisi
olasiligini giindeme getirmistir (43,45). Bu potansiyel etkinin nasil ortaya ¢ikiyor olabi-
lecegi Sekil 1’de sematize olarak agiklanmaya galisiimistir. Baslangigta makul gorilen ve
halen tzerinde ¢alisma ve tartismalarin slirdigl bu hipoteze ragmen, glinimize kadar,
HT ile SARS-CoV-2 enfeksiyonu arasinda nedensel bir baglanti gosterilememistir.
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All Ang1-7 SARS
CoV-2
Huicre zar ACE2 Huicre zari
Bir anjiyotensin dénustiriicti enzim homologu olan ACE2 ayni zamanda, COVID-19 etkeni olan SARS-
ACE2, All'yi Ang1-7'ye donustirerek, All'ye ait Cov-2 virtistinin hedef hicrelerine tutanmak tizere
tesirleri antagonize ederek dengelemeye calisir. kullandigi hiicre zari reseptortdur.
SARS SARS
CoV-2 CoV-2
ACE2 ACE2 ACE2 Hiicre zan

Hipertansiyon tanili olgularda ve ADEI/ARB kullanimi sirasinda ACE2 ifadesinin artmasi séz konusudur. Bu durumun,
SARS-CoV-2 virtistinlin hedef hiicrelerine tutanma ve giris imkani bulma olasiligin arttirdigi diistinilmektedir.

Sekil 1. ACE2, SARS-CoV-2 ve aralarindaki olasi etkilesimler.

Cok sayidaki calismaya ait bulgular tutarl olarak, HT mevcudiyeti ile COVID-19'a ait
morbidite ve mortalite artisi arasinda giicli bir birlikteligi gostermistir (46). Cin’den yayin-
lanan ve 201 kesinlesmis COVID-19 pnomoni olgusunu inceleyen retrospektif tasarimli bir
calisma, akut solunum sikintisi sendromu (ARDS) gelistiren olgularda komorbidite olarak
HT’nin ARDS gelistirmeyen olgulara oranla belirgin olarak daha yiiksek (sirasiyla %27,4 ve
%13,7) oldugunu ortaya koymustur (47). Bir baska Cin kaynakl ve yine retrospektif tasa-
rimli galisma, 1.099 kesin tanili COVID-19 olgusunu incelemis ve ciddi olmayan 926 olgu ile
ciddi seyirli 173 olguda HT prevalanslarini sirasiyla, %13,4 ve %23,7 (tim olgularda %15)
olarak raporlamistir (48). Amerika Birlesik Devletleri New York sehri bolgesinde, COVID-19
tanisiyla hastaneye yatirilan 5.700 olgunun degerlendirildigi bir calismada, HT %56,6 ora-
niyla en yiiksek prevalansa sahip komorbidite olarak bulunmustur (49). Daha 6nce DM
ve COVID-19 iligkili riskler degerlendirilirken deginildigi gibi, buglinki bilgilerimizi saglayan
¢alismalarin nerede ise tamami, topluma ait verileri degil, hospitalize edilen COVID-19 ol-
gularina ait verileri yansitmaktadir. ilave olarak, HT’nin karakteristik olarak ilerleyen yasla
prevalansi belirgin olarak artan bir saglik sorunu olmasi ve aralarinda aterosklerotik kalp ve
damar hastaliklarinin, konjestif kalp yetmezliginin ve kronik bobrek hastaliginin bulundugu
birgcok diger COVID-19 ciddiyetini agirlastiran komorbiditenin 6nemli bir risk faktori olusu,
HT’nin tek basina COVID-19 iliskili morbidite ve mortaliteyi ne kadar etkiliyor oldugunu
degerlendirmeyi zorlagtirmaktadir.

Eger bagimsiz bir risk faktorl olarak HT, COVID-19 iliskili morbidite ve mortaliteyi tek
basina artiriyorsa, cevaplanmayi bekleyen énemli bir soru da bu etkiyi hangi mekanizma-
larla ortaya ¢ikariyor oldugudur. Burada heniiz, yukarida kisaca deginilen ACE2 aracilikh
olasi mekanizma(lar) disinda cok fazla ipucu bulunmamaktadir. ileri yasin bizzat kendisi,
ilerleyen yagla ortaya gikan bagisiklik yaniti zayiflamasi ve bu yas grubunda prevalanslari
onemli sekilde artan diger komorbiditeler bu degerlendirme sirasinda mutlaka akilda tu-
tulmahdir.
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Hipertansiyon Olgularinda COVID-19

Diyabetik COVID-19 olgulari igin gegerli oldugu gibi, hipertansif COVID-19 olgulari
durumunda da enfeksiyonun klasik semptom ve bulgulari degismiyor olarak gorilmek-
tedir. Benzer sekilde, COVID-19 tanisi igin kullanilan algoritma ve standart tani testleri
de ayni sekilde kullanilmaktadir. Diinya genelinde oldugu gibi, tilkemizde de (“https://
covid19bilgi.saglik.gov.tr/tr/covid-19-rehberi.html”), COVID-19 seyrinde komorbid du-
rum olarak HT mevcudiyeti, hastaneye yatirilarak izlem ve tedavi gereksinimine isaret
etmektedir (Tablo 3).

COVID-19 Pandemisi Siirecinde Hipertansiyon Yénetimi:

Li ve arkadaslari tarafindan yapilarak “JAMA Cardiology” isimli dergide yayinlanan,
1178 COVID-19’lu hospitalize edilmis olguyu inceleyen bir calisma, ADEi ya da ARB kul-
laniminin, COVID-19 olgularinda hastalik siddetinin artisi ya da mortalite ile iliskili olma-
digini ortaya koymustur (50). ilave olarak, daha dnceki yillara ait ve ACE2’nin SARS-CoV
enfeksiyonu ve ARDS durumunda koruyucu rol oynayabilecegine ait yayinlanmis olan
bulgular, ADEi ve ARB’ler lizerindeki bulutlari 5nemli élciide dagitmaya yetti (51,52).

COVID-19 pandemisinin erken doneminde olusan stiphe ve endiseye ve halen de-
vam eden calismalara ragmen, giinimdize ait Oneri, HT tedavisi i¢cin, COVID-19 6ncesi
donemde gecerli yonerge/rehber 6nerilerinin takip edilmesi seklindedir (43,50,53). Bir
bagka ifade ile HT olgularina, mevcut tedavilerine ayni sekilde devam etmeleri ve kullan-
diklari ilaglar arasinda ADEi ya da ARB’ler varsa, bu ilaglari birakmamalari veya degistir-
memeleri 6nerilmistir (54). Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti (ESC) Hipertansiyon Konseyi de
ADEI ve ARB kullanimi ile ilgili olarak yayinladigi basin bildirisinde, “ADE[ ve ARB grubu
ilaclarin COVID-19 salgininda zararli etkileri olabilecegine dair ve ADEi ve ARB tedavileri-
nin COVID-19 enfeksiyonu riski nedeniyle kesilmesi icin herhangi bir klinik ya da bilimsel
kanit olmadigini” vurgulamis ve “hastalara ve doktorlara kullandiklari antihipertansif te-
davilere devam etmelerini” 6nermistir.
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BOLUM 10
iIMMUNSUPRESIF HASTALARDA COVID-19

Cigdem Erol, Ozlem Kurt Azap

imminsiipresif hasta tanimi giiniimiizde oldukca genistir. Kanser icin kemoterapi
alanlar, solid organ nakli hastalari, hematolojik malignitesi olanlar, romatolojik endi-
kasyonlar nedeniyle biyolojik ajan kullananlar, HIV/AIDS hastalari ilk akla gelen gruplar
olarak siralanabilir. Pandeminin baslangicinda, COVID-19 hastaliginda gorilen sitokin
firtinasinin immiinstpresif tedavi alan hastalarda gorilmeyebilecegi veya daha hafif go-
rilecegi; bu nedenle de hastaligin daha hafif seyredebilecegine iliskin degerlendirmeler
yapilmisti. Bu konuda bilgi ve veri birikimi devam etmekte olup immiinsiipresyonun ve
altta yatan hastaliklarin COVID-19’un seyrini ne oranda etkiledigine iliskin degerlendir-
meler de devam etmektedir. Bu yazida solid organ nakli hastalarinda ve kanser hastala-
rinda goriilen COVID-19 hastaligi lizerinde durulacaktir.

Solid Organ Nakli Hastalarinda COVID-19

Solid organ nakli hastalarinda gortlen COVID-19 olgularina iliskin veriler olgu su-
numlarindan ve olgu serilerinden elde edilmektedir. Cin, ispanya, Hollanda, Tiirkiye, iran
ve ABD’den bildirilen yayinlar mevcuttur (1-18). Cin’den 17 Mart 2020 tarihinde, kalp
nakli olgularinda COVID-19'a iliskin ilk kez yayimlanan olgu sunumunda, iki kalp nakli
hastasindaki COVID-19’un seyrine iliskin bilgiler paylasilmistir (1). Olgularin her ikisinin
de hastalik sonrasi taburcu edildigi belirtilerek organ nakli hastalarinin aldiklari immun-
stpresif tedavinin COVID-19 seyrini nasil etkileyecegine iliskin bilgilerin heniiz netlik
kazanmadigi belirtilmistir (1). Ayni tarihlerde, bdbrek nakli hastalarinda COVID-19’un
solunum yolu enfeksiyonuna ait bulgular disinda ishal vb. sekilde atipik seyredebilecegi
Uzerinde durulmustur (2). Boébrek nakli hastasi olup COVID-19 gegiren yedi hastanin
birinin eksitus olmasi nedeniyle de bobrek nakil programlarinin bir siireligine askiya
alinabilecegi gorisu bildirilmistir (3). Solid organ nakli alicilarinda COVID-19 olgularinin
dagihmi degerlendirildiginde solid organ nakli olmayanlara gore erkek oraninin ve yas
ortalamasinin daha yiiksek oldugu gorulmektedir (4).

Tirkiye’den pandeminin erken dénemlerinde bildirilen bir calismada COVID-19 has-
taliginin solid organ nakli hastalarinda goriilme sikhiginin normal populasyondan farkli
olmadigi sonucuna varilmistir (5). Bbrek nakli hastalarinda atesin normal popilasyona
gore daha az gorildugu bildirilmistir (6). Hipertansiyon, diabetes mellitus, kalp hastaligi,
obezite ve kronik bobrek hastaligi sik gorilen altta yatan hastaliklardir (4). Sik goriilen
yakinmalar ates (%70), kuru 6ksurik (%59), nefes darligi (%43), ishal; sik saptanan labo-
ratuvar bulgulari da lenfopeni ve CRP yiksekligi olarak bildirilmistir. Mekanik ventilas-
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yon ihtiyaci New York’tan bildirilen bir calismada %39; iran’dan bildirilen bir calismada
%75’tir (6,7). Turkiye’den yayimlanan bobrek nakilli hafif seyreden bir olgu nedeniyle de
organ nakli alicilarina tarama amaciyla SARS CoV-2 PCR bakilmasi 6nerilmistir (8).

Solid organ nakli alicilarinda COVID-19 tedavisi degiskenlik gosterse de birgok ol-
guda immunsupresif ilaglarin dozu azaltlmistir. Olgularin yaklasik %90’inda anti-me-
tabolit ilag kesilirken, %70’inde kalsinorin inhibitorleri kesilmis veya dozu azaltilmistir
(4). Kortikosteroidlerin immunsupresif protokolden gikariimasi gerektigini onerenler de
olmustur (9). Siklosporinin daha 6nceki ¢alismalarda koronavirislere in vitro kosullarda
etkili oldugunun goésterilmis olmasi ve bir siklosporin analogu olan alisporivirin in vitro
kosullarda SARS CoV-2 virisini inhibe ettiginin gdsterilmesi sonucu immiunsipresif ola-
rak siklosporin alan solid organ nakli hastalarinda sitokin firtinasinin engellenmesinin
mimkiin olabilecegi belirtiimis, ancak bu konuda randomize kontrolli ¢alismalara ih-
tiya¢ duyuldugu vurgulanmistir (10). Tedaviler llkeden Ulkeye ve merkezden merkeze
farkhhk gostermektedir; hidroksiklorokin, tosilizumab, proteaz inhibitorleri ve intrave-
ndz imminglobulin verilen tedaviler arasinda yer almaktadir.

Solid organ nakli hastalarinda mortalite %5-67 arasinda degismektedir (4). Bobrek
nakli alicilarinda 3. haftada mortalite %28; New York’tan 90 solid organ nakil (karaciger,
bobrek, kalp, akciger, kalp-akciger) alicisinin verilerinin yayimlandigi bir ¢calismada mor-
talite %18 olarak saptanmistir (6,11). ABD’den 50’den fazla merkezden 482 organ nakli
hastanin verilerinin degerlendirildigi bir calismada 28 glinlik mortalite % 20,5 olarak
saptanmistir. Bu ¢alismanin sonucuna gore mortalite, imminstpresyonun derecesi ile
degil yas ve kronik bobrek hastaligi, kronik akciger hastaligi, obezite, lenfopeni ve radyo-
lojik anormalliklerle iliskili bulunmustur (12). ABD’den Nisan ayinda yayimlanan bir ¢alis-
mada solid organ nakli hastalarinda mortalite %27,8 olarak saptanmis ve COVID-19’un
organ nakli hastalarinda normal poptlasyona gore daha agir seyrettigi; tosilizumab gibi
sitokin firtinasini sinirlamaya yonelik ilaglarin erken donemde baslanmasinin yararh ola-
bilecegi belirtilmistir (13). ispanya’dan yayimlanan bir ¢alismada karaciger nakil hasta-
larinda gorilen COVID-19°da mortalitenin normal poptlasyondan daha disuk oldugu
belirtilmistir. Bu ¢alismaya gére mikofenolat mofetil dozunun azaltilmasi veya kesilmesi
COVID-19’un seyrini olumlu etkilerken immiinsupresiflerin tamamen kesilmesi 6neril-
memektedir (14). ABD’den yayimlanan bir ¢calismada 400 kalp nakli olgusunun izlendigi
merkezde 22 olguda COVID-19 saptandigi, %85’inde tedavi modifikasyonu yapildig ve
COVID-19’un seyrinin normal popilasyona benzer oldugu bildirilmistir (15). ABD’den 13
kalp nakli olgusuna iliskin verilerin yayimlandigi makalede de basvuru sirasindaki yakin-
malarin normal popllasyonla benzer oldugu, inflamatuvar parametrelerin yiiksek olma-
sinin hastaligin agir seyretmesi ile iliskili oldugu bildirilmistir (16). ABD’den yayimlanan
bagka bir ¢alismada ise 28 kalp nakli olgusunda mortalitenin %25 oldugu bildirilerek kalp
nakli olgularinda COVID-19’un agir seyrettigi bildirilmistir (17).

Bugline kadar yayimlanan makalelerde farkli bulgular, gorisler ve yorumlar yer al-
makla birlikte COVID-19’un solid organ nakli olgularinda daha agir seyrettigi ve daha
yliksek mortalite oranlarina yol a¢tigi gorist agirhk kazanmaktadir. COVID-19 hastaligi

137




COVID-19 PANDEMIiSINDEN OGRENDIKLERIMiz, GELECEK ONGORULERi VE YARININ PLANLANMASI

sirasinda solid organ nakli hastalarinda immiinstpresif tedavinin ve antiviral tedavinin
nasil yonlendirilecegine iliskin bilgiler heniiz netlik kazanmamistir.

Organ nakline iliskin olarak bu yazinin konusu olmayan énemli bir konu da organ
nakli sayilarindaki diststir. Bu konuya ilk dikkat ceken makalelerden birisi Nisan ayinda
yayimlanmistir ve kadaverik nakil oranlarinin ABD’de %51, ispanya’da %87, Fransa’da
%91 oraninda azaldig bildirilmistir (18).

Kanser Hastalarinda COVID-19

COVID-19 hastalarina iliskin ilk veriler Cin’den yayimlanmaya basladiginda kanser
olgulari %0,9 gibi cok duslik oranlarda idi, ancak klinik seyirin normal poptlasyona gére
agir oldugu (%30 karsin %16) ve mortalitenin daha yiksek oldugu (%5,6 karsin % 2,3)
bildirilmisti (19). ilerleyen giinlerde COVID-19’un kanser hastalarindaki seyrine iliskin
birgcok ¢alisma yayimlandi (20-29). Cin’den yayimlanan ilk makalelerde COVID-19 gegiren
kanser hastalarinin daha gok erkek oldugu ve daha yasl oldugu (ortanca yas 52-69) ve hi-
pertansiyon, diabetes mellitus, kalp hastalgi, kronik bébrek hastaligi gibi altta yatan has-
taliklari oldugu bildirilmisti (20,21). Hastalara iliskin veriler incelendiginde COVID-19’un
Cin’de daha ¢ok akciger kanseri olan olgularda goriliirken ABD’de meme ve prostat kan-
seri olan olgularda daha sik gorildigi saptandi (4). Kanser hastalarinda goérilen belirti
ve bulgular, kanser olmayan hastalardakine benzer idi; ates, kuru 6ksurik, nefes darligi,
ishal en sik goriilen bulgular iken asemptomatik akciger kanseri hastalari da bildirildi (4).
Kanser Konsorsiyumu’nun ABD, Kanada ve ispanya’dan elde edilen 928 kanser hasta-
sina iligskin verileri paylastigi makalede en sik meme (%21) ve prostat (%16) kanserinin
gorildugi bildirilmistir. Olgularin %22’sinde hematolojik malignite oldugu bildirilmistir.
COVID-19 tanisi alan kanser hastalarinin %39’unun aktif kanser tedavisi almakta oldugu
belirtilmistir (22). Olgularin %401 yatirilarak izlenmis, %13’0 entlibe edilmis, olgu fatali-
te hizi %13 olarak bildirilmistir (22). Birlesik Krallik’tan yayimlanan, COVID-19 tanisi alan
800 kanser hastasinin izlendigi prospektif ¢calismada olgularin %52’sinin hafif seyrettigi
ve mortalite oraninin %23 oldugu bildirilmistir. Kanser tirlerinin dagilimi ve aktif tedavi
alanlarin orani benzer olmasina ragmen bu serideki hastalarin %88’i hastanede yatirila-
rak izlenmistir (23). Bu calismada mortalitenin, aktif sitotoksik tedavi veya kemoterapi-
den ¢ok yas ve altta yatan hastalikla iliskili oldugu saptanmistir (23). Cin’den yayimlanan
bir calismada COVID-19 hastaliginin kanser hastalarinda, kanser olmayanlara gére daha
agir seyrettigi, 6rnegin 3.5 kat daha sik entlibasyon ihtiyaci oldugu ve mortalite oraninin
daha yuksek oldugu bildirilmistir (24, 25). Kanser hastalarinin solunum yolu virGsleri-
ne karsi daha duyarli olduklari bilinmektedir ve COVID-19 gelistiginde karaciger hasari,
ARDS, sepsis, bobrek yetmezligi gibi komplikasyonlar da daha sik gérilmektedir (21).

COVID-19 pandemisinde kanser hastalarinin hastaligin bulasmasindan korunmak
icin daha ¢ok tele-tip yontemiyle “uzaktan” degerlendirilmeleri de s6z konusu olmus-
tur (26). COVID-19 pandemisinin giderek yayginlasmasi nedeniyle kanser tedavisinde
glindeme gelen bircok gelismenin hastanelerdeki kosullar nedeniyle uygulanamaz hale
geldigi de bildirilmektedir (27). Yani kanser hastalari hem COVID-19 hastaligiyla hem
de COVID-19'un yol ac¢tigi farkh tani/tedavi isleyisiyle karsi karsiya kalmaktadir. Kanser
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hastalari, COVID-19 pandemisi siirecinde tedavide gecikme olup olamayacagina gore
gruplandiriimakta ve kemoterapi zamanlamasina iliskin 6nerilerde bulunulmaktadir
(28). Hastaneye basvuran hastalarda COVID-19’un bulasmasini azaltmak icin onkoloji
merkezlerinde alinmasi gereken 6nlemler Saglik Bakanhgi tarafindan siralanmistir (29).

Pandemide kanser hastalarinda cerrahi islemlerin zamanlamasi ve radyoterapiye

iliskin streclerin yonetilmesi konulari bu yazinin kapsami disinda oldugundan ele alin-

mamigtir.
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BOLUM 11
GEBELIK VE COVID-19

Melih Velipasaoglu

Koronavirus Hastahgl 2019 (COVID-19)’a neden olan ciddi akut respiratuvar send-
romu koronavirus-2 (SARS-CoV-2) virlisu ile ilgili bilgiler ve deneyimler virtsin ilk orta-
ya c¢iktigi Aralik 2019 tarihinden itibaren hizla artmaktadir. Bu bolimde su ana kadarki
bilgiler 1siginda gebelik sirasinda COVID-19 enfeksiyonu ile ilgili konular incelenecektir.

Epidemiyoloji

Gebelikte COVID-19 ile ilgili en genis serilerden biri New York pandemi atagi si-
rasinda 215 gebe hastanin yer aldigi ¢calismadir (1). Gebelerde yapilan taramada %15
oraninda SARS-CoV-2 pozitifligi tespit edilmis (n=33) ve bu hastalarin da ¢ogunlugunu
asemptomatik vakalarin olusturdugu belirtilmistir. Buna gére, asemptomatik hastalar-
dan %13,5’inde SARS-CoV-2 pozitifligi saptandig bildirilmistir. Baska bir ¢alismada ise
dogum igin basvurusunda asemptomatik olan olgularin %71’inde eylem sirasinda veya
postpartum dénemde semptomlarin gelistigi gézlenmistir (2). Bununla birlikte bu ra-
kamlar COVID-19 prevalansinin daha disik oldugu bolgelerle ilgili durumu yansitma-
yabilir. Bu bolimin yazildigi tarih itibariyle Tirkiye’den gebelikteki COVID prevalansi ile
ilgili bir ¢alisma yayimlanmis degildir.

Hastaligin Onlenmesi

Hastaligin bulasini engellemek icin gebe kadinlara 6zel, gebe olmayanlara ek olarak
alinmasi gereken 6nlem yoktur. Hastaligin bulagsmasini dnleme yontemleri arasinda yer
alan fiziksel mesafe, el hijyeni, ylizey dezenfeksiyonu, kalabalik ortamlarda 2 veya 3 kath
maske kullanimi yer almaktadir. Stipheli veya kesin COVID-19 vakalari ile temas eden
kadinlar takip edilmelidir.

Klinik Ozellikler

Tim gebe hastalar, 6zellikle de kesin veya slipheli tanisi olan hastalarla temas 6yki-
leri varsa, COVID-19 semptom ve bulgulari agisindan takip edilmelidir (Tablo 1).

Amerika Birlesik Devletleri Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezinin (CDC) bir rapo-
runda gebe olan ve olmayan hastalarda asemptomik olgu oraninin benzer oldugu bil-
dirilmistir. Buna gore gebe kadinlarin %97,1’i, gebe olmayanlarin ise %96,9’u sempto-
matikti (3). Ayrica gebe olan ve olmayan hastalarda semptomlarin sikligi da yine benzer
sekilde rapor edilmistir (Tablo 2) (3).
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Tablo 1. COVID-19 semptom ve bulgulari.

e Ates o Oksiiriik e Dispne (yeni veya kotulesen)
e Anozmi e Tat duyusu kaybi e Bogaz agrisi

e Miyalji e Dokuntu e Titreme

e Basagrisi e Rinore, nazal konjesyon e Bulanti-kusma

e Diyare e Yorgunluk e GOgus agrisi

Tablo 2. Gebe olan ve olmayan treme g¢agindaki COVID-19 hastalarinda semptom sikliklari.

Semptom Gebelerde sikhk, (%) Gebe olmayanlarda siklik, (%)
Oksdiriik 51,8 53,7
Nefes darhgi 30,1 30,3
Ates 34,3 42,1
Bas agrisi 40,6 52,2
Bogaz agrisi 27,1 31,2
Diyare 14,3 23,1
Bulanti-kusma 19,6 15,5

Gebeligin normal semptomlarinin bazilari COVID-19 semptomlari ile 6rtlismektedir
(6r. yorgunluk, nefes darligi, nazal konjesyon, bulanti-kusma). Bu nedenle afebril gebe
hastalarda da bu bulgular gozlenirse mutlaka COVID-19 acisindan degerlendirilmelidir.

Gebelikte Seyir

Maternal Seyir:

Ciddi COVID-19 hastalarinin bazilarinda kritik hastalik ve 6limle iliskili sekilde art-
mis inflamatuvar cevabin laboratuvar kanitlari gosterilmistir. Gebeligin normal immiino-
lojik degisikliklerinin bu cevabi etkileyip etkilemedigi net olarak gosterilmemistir.

Gebelik ve dogum genel olarak; SARS-CoV-2 bulas riskini artirmamakta, gebe ol-
mayan benzer yastaki kadinlara gére COVID-19 hastaliginin klinik seyrini kotilestirme-
mektedir (1,2). Olgularin cogunda (>%90) anneler dogum gerekmeden iyilesmektedirler
(4-8). Bununla birlikte yine CDC’'nin izlem raporunda gebe kadinlarda yas, altta yatan
hastaliklar ve etnik koken dikkate alindiginda, yogun bakima yatis oranlarinin daha fazla
oldugu (%1,5 karsin %0,9; RR 1.5, %95 Cl 1.2-1.8) ve mekanik ventilasyon ihtiyacinin
daha sik oldugu (%0,5 karsin %0,3; RR 1.7, %95 Cl 1.2-2.4) ancak mortalite oranlarinin
degismedigi belirtiimistir (3). Yine Amerika Birlesik Devletleri’'nde yapilan bir ¢alismada
COVID-19'lu gebelerin %27’sinin hafif, %26’sinin ciddi, %5’inin ise kritik hasta oldugu
gosterilmistir (9). Ayrica ciddi hastalik gebeligin ge¢ donemlerinde daha sik olarak goruil-
mektedir (10).
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Gebelik Komplikasyonlari:

Gebelikte COVID-19 geciren olgularda preterm dogum ve sezaryen sikliklari artmak-
tadir. Ates ve hipoksemi erken membran riptlrld ve anormal fetal kalp hizi paternleri
nedeniyle preterm dogumu arttiyor olabilir. Bununla birlikte ciddi respiratuvar hastalig
olmayan hastalarda da preterm dogum gorilebilmektedir.

Gebelikte COVID-19 gegiren 790 olgunun incelendigi bir sistematik derlemede 37
haftadan 6nce dogum orani %23 (OR: 2.28, %95 Cl 0.92-5.65) ve sezaryen orani %72
olarak rapor edilmistir (11). Birlesik Krallik’ta yapilan 427 gebe COVID-19 hastasinin yer
aldigi bir calismada da preterm dogum orani %27, sezaryen orani ise %59 olarak rapor
edilmistir (12). Bununla birlikte preterm dogumlarin ¢ogu spontan degil iyatrojenik ola-
rak gerceklesmistir (13).

ilk trimester ile ilgili veriler kisith olmakla birlikte, COVID-19 hastasi gebelerde spon-
tan abortus riski artmiyor gibi goziikmektedir (8,14).

Konjenital Enfeksiyon Riski:

Uclincii trimesterdaki maternal enfeksiyonlarda olasi vertikal gecis vakalari rapor
edildiginden nadir de olsa konjenital enfeksiyonun miimkiin olabilecegi dustinilmekte-
dir (maternal enfeksiyonlarin <%3’0) (15). Bununla birlikte yenidogan enfeksiyonlarinin
cogunun yenidoganlarin annenin veya SARS-CoV-2 tasiyan diger kisilerin damlaciklarina
maruz kalmasi ile gerceklestigi diisiinilmektedir.

Preterm dogum ve ablasyon gibi eslik eden faktorlerin yoklugunda termde veya ter-
me yakin diinyaya gelen yenidoganlarda neonatal sonuglar genel olarak iyidir. Genellikle
asemptomatik veya hafif enfeksiyon gortlmektedir (16,17).

Sistematik bir derlemede incelenen 936 COVID-19 hastasi annenin bebeklerinde
dogumdan hemen sonra veya 48 saat icinde alinan nazofaringeal 6rneklerde neonatal
viral RNA pozitifligi %2,9 olarak rapor edilmistir (15). Nazofaringeal érneklerde SARS-
CoV-2 pozitifligi olan annelerde su ana kadar bir tanesinde vajinal, bir tanesinde de vaji-
nal ve amniyotik strtntilerde pozitiflik bildirilmistir (18,19).

Vertikal gegisin yayginhigi ve klinik 6nemi halen net degildir. Su ana kadar yalnizca
iki vakada olasi vertikal gecis raporlanmistir (18,19). Her iki bebek de 35-36. haftada
dogurtulmus ve seyirleri iyi olmustur.

LELNERELER )]

Yeni baglayan titreme/ates, solunum yolu semptomlari (6ksuriik, dispne vs.) ve
ciddi alt solunum yolu hastaliklari bulgusu olan hastalarda COVID-19 olasiligi dustnal-
melidir. Test kriterlerini karsilayan olgularda nazofarengeal siiriintli 6rneklerinde SARS-
CoV-2 RNA RT-PCR testi uygulanmalidir.

Pozitif RT-PCR testi COVID-19 enfeksiyonunu dogrular. Negatif testte ise 6zellikle
semptomlarin baslangicinin ilk 4 glini icindeyse yanlis negatiflik ihtimali akla gelmelidir
ve gebelerde de bu durum gosterilmistir (20,21). Negatif test sonrasi sliphe devam edi-
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yorsa ilk testten 24 sa sonrasi ile birkac giin icinde yeni test yapilmalidir. iki negatif test
genel olarak COVID-19’u ekarte etmek igin yeterli kabul edilmektedir (22).

Hastaneye yatirilan COVID-19 olgularinda baslangicta cekilen akciger radyografisi
ilk degerlendirme icin yeterlidir. Tek bir akciger radyografisinin fetal dozlari cok dustktir
(0.0005-0.01 m@Gy). Ayrica endikasyon halinde akciger tomografisi de glivenle gekilebilir.
Akciger tomografisinin fetal dozlari ¢cok dusiktir ve fetal anomali ve gebelik kaybi ile
iliskisi gosterilmemistir. Gebelikte COVID-19 hastalarinin hizli akciger degerlendirmesi
icin kullanilabilecek baska bir yontem de akciger ultrasonografisidir (23).

Prenatal Bakim

COVID-19 Hastasi Gebelerin Yonetimi:
Evde izlem:

Bilinen veya siipheli COVID-19 hastasi gebelerin %86’sinda hastalik hafif (nefes dar-
lig1 olmadan) seyreder ve bu hastalarda obstetrik bir sorun yoksa evde izlem yapilabilir
(17). Evde takip edilen hastalara yapilan oneriler gebe olmayanlarla farkh degildir. Yal-
nizca Uglincl trimester gebe hastalara bebek hareketlerini takip etmeleri ve azalma olur-
sa basvurmalari ek olarak onerilir. Hastalara semptomlarinda kétilesme olursa (nefes
darhg, takipne, asetaminofen kullanimina ragmen 39 °C’yi gecen ates, oral alim ve ilag
intolerasyonu, persistan pléretik gogus agrisi, konflizyon, letarji, siyanoz) hemen basvur-
malari, aksi halde tanidan iki hafta sonra kontrole gelmeleri dnerilir.

Hastanede medikal ve obstetrik izlem:

Hafif hastaligi olan ancak komorbiditelerin eslik ettigi hastalar (kotu kontrollu hi-
pertansiyon, gestasyonel veya pregestasyonel diyabet, kronik bébrek hastaligi, kronik
kardiyopulmoner hastaliklar, immiinstpresyon) veya orta-ciddi hastaligi olan olgular
hastanede izlenirler. Ciddi hastaligi olan, oksijen ihtiyaci olan veya kritik hastalar 3. ve 4.
diizey merkezlerde multidisipliner yaklasimla yogun bakimda izlenmelidirler. Kritik hasta
olmayan gebe COVID-19 hastalarinin yalnizca COVID pozitifligi nedeniyle baska bir has-
taneye sevk olmalarina gerek yoktur.

Fetal izlem:

Yasamla bagdasan gebelik yasinin Gzerindeki hastalarda fetal takip gereklidir. Fetal
testlerin sikhgl gebelik yasina, maternal vital bulgularin stabilitesine, maternal komor-
biditelere baghdir. Stabil olmayan hastalarda devamli fetal monitorizasyon gerekebilir.
Oksijen saturasyonu stabil olan hastalarda glinde bir veya iki kez non-stres test (NST)
uygulamasi yapilabilir.

Maternal Solunum Destegi:

COVID-19 pnoémonisi olan hastalarda solunum destegi diger ARDS durumlarina
benzer sekilde uygulanir. Bununla birlikte gebelerde oksijen saturasyonunun %95’in, Pa-
0,'nin de 70 mmHg’nin Gzerinde tutulmasi istenir.
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Ciddi durumdaki COVID-19 hastalarinin yogun bakimda pron pozisyonda izlenmesi
dnerilmektedir. Ozellikle ileri hafta gebelerde bu pozisyonun uygulanabilmesi igin uteru-
sun Ust ve altinin pedlerle desteklenerek uterus basisinin engellenmesi gerekir.

Tromboemboli profilaksisi:

Veriler, COVID-19 olan gebe olgularda tromboemboli riskinin arttigini géstermekte-
dir (13). Gebelik, mobilizasyonda azalma ve dehidratasyon bu riskin artmasinin sebepleri
arasinda sayilabilir. Amerikan Hematoloji Cemiyeti COVID-19 nedeniyle hastaneye yati-
rilan hastalara kontrendikasyon yoksa (kanama, ciddi trombositopeni vs.) rutin trom-
boprofilaksi 6nermektedir (24). Bu amagla 12 saat arayla 5000 IU dozunda subkutan
unfraksiyone heparin veya diisiik molekiler agirlikli heparinler (6r. enoksaparin giinde
40 mg) kullanilabilir.

Deksametazon kullanimi:

Gebe olmayan, oksijen veya ventilasyon destegi altindaki ciddi COVID-19 hastala-
rinda 10 giin boyunca veya taburculuga kadar giinde 6 mg deksametazon kullaniimasi
onerilmektedir. Gebe olup glukortikoid kullanimi kriterini karsilayan ve 24+0-33+6 hafta-
lar arasinda olup preterm dogum riski olanlara deksametazon (2x6 mg, 2 glin boyunca)
veya betametazon (1x12 mg iki glin boyunca) sonrasinda da prednizolon (1x40 mg oral)
veya hidrokortizon (2x80 mg iv) ile tedaviye devam edilmesi onerilmektedir. Betameta-
zon veya deksametazona uzun sireli maruziyet preterm dogum, uzun dénem norogeli-
simsel gerilik risklerini artirmaktadir.

Antiviral tedavi:

COVID-19 tedavisi ile ilgili tiim diinyada devam eden ¢ok sayida randomize galisma
bulunmaktadir. Bununla birlikte bu ¢alismalarin ¢ok azinda gebe hastalara yer verilmek-
tedir.

Remdesivir: Yeni bir niikleotid analogu olan remdesivirin SARS-CoV-2 ve diger iliskili
koronavirislerde [ciddi akut solunum yetmezligi sendromu (SARS), orta dogu solunum
iliskili koronavirtis (MERS-CoV)] in vitro etkinligi gosterilmistir. Bazi merkezlerde ciddi
COVID-19 hastasi olan gebelere remdesivir 6nerilmektedir. Ancak bu ilacin COVID-19
etkinligi ile ilgili neredeyse tiim ¢alismalarinda gebeler dislanmistir.

Hidroksiklorokin: Randomize galismalarda hidroksiklorokin kullaniminin faydasi go-
rilmemistir. Ayrica ek olarak maternal aritmi gibi yan etkilerin ortaya ¢ikma riski mev-
cuttur. Ozellikle QT arahigini uzatan ek ilag kullanan hastalarda bu risk artmaktadir.

Lopinavir-Ritonavir: Esas olarak HIV tedavisinde kullanilan bu antiviral ilacin koro-
navirus enfeksiyonunda da etkili olabilecegi gosterilmis, gebelerde kullanildiginda da
teratojenik etkisi goriilmemistir.

Glncel Tirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanligi kilavuzunda (25), yatis endikasyonu
olan kesin tanili gebe COVID-19 hastalarinda 10-14 gtin boyunca lopinavir 200 mg / rito-
navir 50 mg kullaniimasi 6nerilmektedir. Yine ayni kilavuzda, gebelerde komplike olma-
yan COVID-19 enfeksiyonunda dncelikle tedavisiz izlem segeneginin dislinilmesi dneril-
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mektedir. Olasi tani almis gebelerde de eger risk faktori varsa veya agir seyir mevcutsa
tedavi verilmesi dnerilmektedir.

Enfekte Hastalarda Dogum Zamanlamasi:

e  Ciddi olmayan hastalik: Preterm COVID-19 olan ve hafif seyirli hastalarda he-
men dogumu gerektiren obstetrik veya medikal gereklilik yoksa dogum en-
dikasyonu yoktur. Eger miimkiinse dogumun testin negatiflesmesi veya izo-
lasyon sireci bittikten sonra gergeklestiriimesi yenidogana postnatal gecis
riskini de azaltacaktir.

e Ciddi/kritik hastalk: Kritik hastalarda dikkate alinmasi gereken ¢ok sayida so-
run olabileceginden dogum zamanlamasi olguya gore belirlenmelidir (22,26).
Dogumun hastanin solunum problemlerini rahatlatip rahatlatmayacagi veya
akut donemde dogum odasinda postnatal bulas riski bilinmemektedir. Bunun-
la birlikte pndmonisi olan hastalarda gebelikte fizyolojik olarak gelisen artmig
oksijen tliketimi ve rezidiel kapasitedeki azalma maternal durumun bozul-
masini hizlandirabilir (27).

Hastaneye yatirilmis, pndmonisi olan ancak entiibe olmayan hastalarda bazi otori-
teleri 32-34 haftanin tzerindeki gebelerde dogumun disinilmesini 6nermektedir. Bu
onerinin temeli, pulmoner durumun bozulmasindan ve annenin hipoksisine bagl gelise-
bilecek fetal durum bozulmasindan 6nce dogumun gerceklestiriimesine dayanmaktadir.

Entlibe gebe hastalarda dogum zamanlamasi daha zor belirlenir. Bazi otoriteler
32-34 haftadan sonra hasta stabil ise gebelikle iliskili gelisebilecek ek problemlerden
korunma adina dogum 6nermektedir. Bununla birlikte dogum maternal durumu daha
da bozabilir. Fetal viabilite gelismis ancak 32 haftadan kii¢lk olgularda maternal durum
stabil kaldigi stirece fetal monitorizasyonla birlikte maternal izlem 6nerilmektedir (28).

Eylem ve Dogum Yonetimi

Enfeksiyon Kontrol Onlemleri:

e Dogum icin basvuran tim hastalar semptom ve bulgular agisindan veya tanih
vakalarla temas hikayesi acisindan dogum odasina alinmadan 6nce sorgulan-
malidir. Tarama amaciyla sorgulanacak bulgular arasinda ates, yeni baslayan
oksurak, nefes darhgi, bogaz agrisi, kas agrisi, burun akintisi, koku ve tat kaybi
yer almaktadir.

Dogum Unitelerine asemptomatik ve presemptomatik olgularin basvurabilecegi de
unutulmamalidir. Bu nedenle enfeksiyonun yaygin oldugu bolgelerde eger imkan varsa
dogum igin basvuran tim hastalara hizli SARS-CoV-2 testi yapiimalidir.

Kisisel Koruyucu Ekipman Kullanimi:

e Saglik ¢ahsanlari bilinen veya stipheli COVID-19 hastalarinin bakiminda uygun
kisisel koruyucu ekipman (KKE) kullanmalidirlar.

e Hastaneye giren tim hasta ve refakatcilerin maske kullanmalari saglanmalidir.
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Aktif eylem sirasinda hastanin glicli bir sekilde nefes verdigi anlarda maskenin
etkinliginin azalabilecegi akilda tutulmalidir.

COVID-19 Pozitif Yatan Hastalarin izlemi:

Gebe COVID-19 hastalarinin ideal olarak tek kisilik, negatif basingl odalar-
da izlenmesi onerilmektedir. Gebe COVID-19 hastalarinin eylem ve dogum
sirasinda devamli cerrahi maske takmalari saglanmalidir. Bununla birlikte 6zel-
likle aktif ikinma sirasinda hastanin maske ile takip edilmesi zor olabilir.

Dogum Sekli:

COVID-19 enfeksiyonunun dogum seklinin belirlenmesinde etkisi yoktur.
Sezaryen dogum standart obstetrik endikasyonlarla gergeklestiriimedir.
Sezaryen dogumun vertikal gecisi azaltacagina dair kanit mevcut degildir.

Analjezi ve Anestezi:

Bilinen veya slipheli COVID-19 hastalarinda dogumda noroaksiyel anestezi
kontrendike degildir, hatta pek ¢ok avantaji mevcuttur: iyi diizeyde analjezi
saglayarak kardiyopulmoner stresi azaltir, olasi bir acil sezaryende genel anes-
teziye olan ihtiyaci ortadan kaldirir. Obstetrik Anestezi ve Perinatoloji Cemiye-
ti, dogum analjezisinde nitrik oksit kullanimini bu sistemlerin temizlenmesi ve
filtrelenmesi ile ilgili yeterli veri olmadigindan ve olasi aerosol olusumu ned-
eniyle 6Gnermemektedir.

Genel anestezi (entiibasyon ve ekstlibasyon) aerosol olusumuna yol agan bir islem
oldugundan islemi yapan tiim saglik personeli 6zel KKE (6r. N95 maske) kullanmalidirlar.

Eylem Yonetimi:

Kesin veya slipheli COVID-19 olgularinda hastalik asemptomatik veya hafifse
eylem yonetiminde herhangi bir degisiklige gerek yoktur. Kisisel temas ve has-
tanede kalig suresi olabilecek en kisa sekilde tutulmalidir.

Servikal olgunlasma gereken hastalarda ayaktan balon kateter ile mekanik
olgunlasma kullanilabilir. Yatirilan hastalarda cift ajan kullanimi (mekanik ve
mizoprostol / mekanik ve oksitosin) indiksiyon-dogum araligini kisaltmak-
tadir.

Tatmin etmeyen fetal kalp hizi paternlerinin sikhgi arttigi igin siipheli ve kesin
olgularda devamli elektronik fetal monitorizasyon onerilmektedir.

Amniyotik sivi ve vajinal sekresyonlarda SARS-CoV-2 nadiren saptanmistir. Bu
nedenle membran riptird rutin endikasyonlarla yapilabilir ancak bu konudaki
veriler yetersizdir (6).

intrapartum oksijenin fetal faydasi gésterilmediginden bu hastalarda maternal
oksijen tedavisi uygulanmamalidir. Uygulanan hastalarda maternal solunum
yolu ve sekresyonlarla temas halinde olan nazal kanil ve maskelere dokunul-
masi kontaminasyon riskini getirecektir.
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Dogum Yonetimi:

e COVID-19 hastalarinda ge¢ kord klemplemenin fetal gegisi arttirdigina dair
kanit olmamakla birlikte bazi merkezlerde term dogumlarda geg kord klem-
plenmesi uygulanmamaktadir. Yine bazi merkezlerde anne ve yenidogan
arasinda cilt cilde temas engellenirken Amerika Pediatri Akademisi’nin temasin
engellenmesine dair bir 6nerisi yoktur (25,29). Annelerin dogum odasinda cer-
rahi maske takarak ve uygun el hijyeni ile cilt cilde temasta bulunmalarinda ve
emzirmelerinde sakinca yok gibi goziikmektedir (30).

Postpartum Bakim

Veno6z Tromboemboli Profilaksisi:

e COVID-19 pozitif gebe hastalarda ven6z tromboemboli (VTE) profilaksisi ver-
ilmesi dislnilmelidir.

Maternal izlem:

e  Hafif hastaligi olanlarda vital bulgular ve sivi alma-g¢ikarma takibi vajinal dogum
sonrasinda 24 saat, sezaryen sonrasi 48 saat boyunca 4 saatte bir yapiimalidir.

e  Orta diizeyde hastaligi olanlarda ilk 24 saatte devamli pulse oksimetre takibi
yaptimahdir.

e  Ciddi ve kritik hastalarda yogun bakim Unitesinde ¢ok yakin maternal izlem
yapilmalidir.

Yenidogan Degerlendirmesi:

e  Kesin veya olasi COVID-19 hastasi annelerden dogan bebeklere ilk 24 saat
sonrasinda SARS-CoV-2 PCR testi yapiimalidir. ilk test negatifse dogum sonrasi
48. saatte ikinci test yapilmalidir. Dogum sonrasi 48 saatten 6nce taburculuk

planlanan asemptomatik yenidoganlarda 24-48 saat arasinda yapilacak test
yeterlidir.

e  Test fetal nazofarinks, orofarinks ve nazal bélgeden siirlintl seklinde alinma-
hdir.

e  Yenidoganlarda serolojik testlerin yapilmasi 6nerilmemektedir.

Anne-Bebek Temasi:

*  Yenidogana annesinden SARS-CoV-2 bulasma riski diisiiktiir ve bu risk bebegin
annenin yaninda veya baska odada kalmasi ile degismemektedir.

e Bununla birlikte anneler maske takmali ve el hijyenine dikkat etmelidirler.
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BOLUM 12
COVID-19 PANDEMISINiN RUH SAGLIGINA ETKILERi

Miinevver Hacioglu Yildirnm

Salginlar yalnizca bedensel olarak hastaliga neden olmaz. Bedensel hastalik yaninda
merkezi sinir sistemi etkilenmesine bagli olarak néropsikiyatrik etkileri olabilecegi gibi,
salgin sirasinda enfeksiyon ajanindan bagimsiz olarak, salginla birlikte yasamanin zor-
luklarindan kaynaklanan ruhsal belirtiler ortaya gikabilir. Bu belirtilerin ortaya gikmasina
neden olan durumlarin ve bas edilmesi zor duygularin bilinmesi, 6nceden 6ngoérilmesi,
yasanilacak ruhsal zorluklarin daha kolay asilmasini, etkilenme ve tiikenmeye baglh ruh-
sal hasarin azalmasini saglayacaktir.

Salginlar pek ¢ok sikintili duygunun yogun olarak yasandigi dénemlerdir. Yogun ya-
sanan olumsuz duygular var olan ruhsal sorunlarin artmasina ya da daha 6nce olmayan
ruhsal sorunlarin ortaya ¢ikmasina neden olabilir. Bas etmekte zorlanilan duygular ve
ozellikli durumlar genellikle, belirsizlik ve belirsizlige tahammiilsizlik, izolasyon, duy-
gusal paylasimdan uzak kalma, korku, yalnizlik, endise, tiziintli, damgalanma olarak sa-
yilabilir.

Orta Cagda veba (kara 6liim), kolera, 20. Yizyil basinda yasanilan ispanyol gribi
gibi buylk salginlardan sonra insanligin yasadigl en biyik salginlardan biri 2020 yilinda
yasandi. 20. Ylzyilin son yarisinda yasanan salginlara kadar salginlarin psikiyatrik yonu
cok bilinmiyordu. Onceki salginlarda psikiyatri heniiz gelismeye baslayan bir bilim dal
idi. COVID-19 salgini, insan tlri olarak aslinda salgin hastaliklarla bas etmek konusunda
cok da yol alamadigimizi gdstermis oldu. insanin salginlarla karsilasmasinin istiinden
ylzlerce yil gegmis olmasina ragmen salginlar karsisinda insanin bas etme becerileri cok
gelismemisti ve hastalikla en 6nemli miicadele yontemi hala olasi hastalik bulagindan
uzak kalmak idi (1).

COVID-19 kadar genis kitleleri etkilememis olsa da Diinya 2000-2020 yillari arasinda
dordi buyik olmak tGzere alti kiiresel salgin yasadi. SARS, Kus Gribi, Domuz Gribi, MERS,
Ebola ve Zika. Bu virlslerin neden oldugu hastaliklarin cogunun tedavisi bulunmazken,
en fazla 6lim domuz gribi ve Ebola salgininda yasandi. Bu yasanan salginlar, salginlarin
bedensel etkilerinin yani sira ruhsal etkilerinin de 6nemli oldugunu gosterdi. Salginlarda
yasananlar ile bas etmek konusunda ciddi zorluklar olabilecegi deneyimlendi. Ozellikle
izolasyon, karantinada kalmak, uzun ve izole slren hastane tedavileri, sevdiklerinden
uzakta kalma, yogun hissedilen garesizlik, gelecegin belirsiz olusu, ilag yan etkileri, daha
once var olan ruhsal rahatsizliklarin tedavilerini stirdiirmekle ilgili gticlikler olabilecegi
gorlldu. Her seyden 6te son yillarda yasanan salgin hastaliklar gésterdi ki; Diinya sanil-
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dig1 kadar glivenli bir yer degildi ve insan da biyolojik olarak sanildigi kadar gelismis bir
tur degildi.

COVID-19 ve Ruh Saghigi

2019 yilinin son ginlerinde Cin’de bir virtisiin 6limcdl etkilerinden bahsedilmek-
teydi. Salginin bildirilmesi ve ilk olgularin ortaya ¢cikmasi ile tehlike yavas yavas kendini
gostermeye baslamisti. Diger taraftan salginin geg bildirilmesi ile ilgili spekiilasyonlara
ragmen Ocak 2020’den itibaren salginin etkilerini dngorebilmek amaciyla ¢cok sayida bi-
limsel galisma da yayinlanmaya basladi (2). Salgin pek ¢ok bilinmeyeni olan bir salgindi
ve gelecek belirsizdi. Bilim diinyasi da bu bilinmezlik, belirsizlik algisinin artmasinda etkili
oldu. Bu salgin ile birlikte bilimsel bir kaos da ilk kez tim insanligin goézi 6niinde ya-
sanmaya baslamisti. Diinya Saglik Orgiiti birbiriyle celisen agiklamalar yapti, birbiriyle
celisen onerilerde bulundu. Hizlica yapilan yayinlarin bir kismi bilimsel olarak ¢ok segici
olan dergilerden geri gekildi (3). Salginin seyri, salgini yapan virlsiin 6zellikleri, olasi etki-
leri, tedavisi, salginin etkileyecegi kisi ve olasi mortalite oranlari, salginin ne zaman sona
erecegi, korunma yollari, ruh sagligina etkilerinin neler olabilecegi sadece halk igin degil
bilim insanlari agisindan da belirsiz konulardi. Daha dnce yasanan salgin 6rnekleri olasi
bir 6ngoru olusturmaktaydi ancak bu salgin daha dncekilere gore daha etkili bir virls ile
olusmustu ve diger salginlardan farkli olarak ¢ok kisa bir siirede pandemiye donustu.

Salginlarin erken donemlerinde belirsizligin en belirleyici stresérlerin basinda geldi-
gi ifade edilmistir. Belirsizlik gelecekten ve hastaliktan korkunun artmasina neden olur.
Salginlarda hastalanma oranlari, virisln zararlari, 6lim oranlari arttikca endise, korku
ve kotl hissetme oranlari da artmaktadir. Risk altindaki kisiler buyik oranda olumsuz
hisseder, yardim alamayacagini diisiiniir, korku, Gzlintl, endise anksiyete, sugluluk ve
sinirlilik hissedilebilir. Bu nedenle salginlarda ruh saghgi hizmetleri 6nemlidir (4).

Aralik ayinda COVID-19 salgini basladiginda tibbin pek ¢ok alani gibi ruh saghgi icin
de salginda yasanabilecekler konusunda belirsizlik bulunmaktaydi. Bu sekilde bir salgin
tibbi otoritelerin bildigi ve hazirlikh oldugu bir salgin degildi. Dinyanin sonunun geldigi
algisina neden olabilecek durumlar yasaniyordu. Hastaneler yetersizdi ve yiyecek de-
polari bosaliyordu. Cin’de ilk salgin sirasinda bir panik havasi bulunmaktaydi (5). Diger
toplumsal travmalara bagh belirsizlik durumlarinda olageldigi gibi hurafeler ve felaket
senaryolari ortaya ¢ikti ve hizla yayildi. Salgin bas edilemeyecek ¢ok biiyiik bir sorun ola-
rak algilandi fakat kisa bir stire sonra pek ¢ok kisinin bu durumla oldukga iyi bas edebil-
digi goruldi. Dogru bilgi ve krizde yalniz olmadiginin anlasiimasinin kayginin azalmasi ve
kontroliinde ¢ok buyiik Gnem arz ettigi, giinlik rutinlerin ve bir sekilde sosyal etkilesimin
siirmesinin sikint1 ile bas etmekte yardimci oldugu fark edildi (6).

Salgin nedeni ile hissedilen sikintidan ve gelecege iliskin belirsizlikten kaynaklanan
ruhsal belirtilerden bazilari uykusuzluk, panik atagi yasama ya da panik bozukluk, saghk
kaygisi, asiri kontrol davranislari, alkol ve madde kullaniminda artis olarak sayilabilir.
Cocuklar ve ergenler irritabilite, izolasyon, agresyon ya da regresif davranislar gibi cesitli
emosyonel belirtiler gosterebilirler. Bir miiddet sonra ortaya ¢ikan ruhsal belirtilerden

152



COVID-19 PANDEMISiNiN RUH SAGLIGINA ETKILERIi

endiselenme olur ki bu bir kisir dénglidir, bu agidan halkin hem salgin hem de salginin
olasi ruhsal etkileri konusunda bilgilendirilmesi 6nem kazanir (7).

Cin’de salginin baslamasindan hemen sonra salginda psikiyatrik degerlendirmenin
dnemli oldugu fark edildi. Ozellikle saglik calisanlarinin ruh sagliginin korunmasi ve sal-
gin nedeni ile psikiyatrik semptomlari olan ancak yiiz yiize psikiyatrik degerlendirmenin
yapilamadigi olgular nedeni ile online ya da telefon araciligi ile acil ruhsal destek sistem-
lerinin olusturulmasi gerektigi ifade edildi. Sonrasinda Cin’de ve salgini yasayan diger
Ulkelerde gesitli uygulamalar yaratalda (8).

Ulkemizde de hem saglik ¢alisanlarinin hem de salgindan etkilenen herkesin ulasa-
bilecegi, telefonla ya da online gorintuli gérismelerin yapilabilecegi telepsikiyatri uy-
gulamalari hizlica devreye girdi ve yiiz ylize gorlismeler baslayana kadar etkili bir ruhsal
destek mekanizmasi olusturulmus oldu.

Bu konuda ilk hat pandeminin 9. gliniinde Bakirkdy Ruh ve Sinir Hastalklari Has-
tanesi Psikoterapi Egitim ve Tedavi Merkezi tarafindan 19 Mart tarihinde yurarlige so-
kulmustur. Saglk calisanlarina yonelik olan hat es degerleri hizmete girinceye kadar tek
merkez olarak faaliyet gosterdi ve telepsikiyatri uygulamalari agisindan ruh sagligi pro-
fesyonellerine egitim ve deneyim aktardi. Halka yonelik olarak pandeminin Ggtinci haf-
tasinda diger sistemler devreye girmeye baslamisti. Acilma sirasi ile halka yonelik olarak
istanbul Biyiik Sehir Belediyesi Alo 153 Hatt, Saghk Bakanlig Halk Sagligi birimlerinin
telefonla Psikososyal Destek Uygulamasi, istanbul il Saglik MidirlGginin istanbul’da
yasayanlar icin telefonla Korona Virtis Online Destek Programi (KORDEP) uygulamalari,
saglk calisanlarina yonelik olarak ise Saghk Bakanliginin bir cep telefonu aplikasyonu
araciligi ile online goriintuli goriisme sistemi olan Saghk Calisanlari Ruh Saglhgi Destek
Sistemi (RUHSAD) uygulamasi ve Turkiye Psikiyatri Derneginin telefonla ruhsal danis-
manlk uygulamasi hizlica erisime acilarak ruhsal destek agisindan salgin sirasinda sikin-
tinin en aza indirilmesi saglanmistir.

Salgina Ozel Durumlar ve Ruhsal Etkilenme

Belirsizlik- Belirsizlige Tahammiilsiizliik:

Salginlari diger kitlesel afet ve krizlerden ayiran en 6nemli nokta yasanilan belirsizli-
gin yogunlugudur. Ornegin deprem gibi bir afetten sonra da belirsizlik yasanir. Gelecegin
nasil olacagl, yaralarin nasil sarilacag gibi belirsizlikler depremler sonrasi beklendik kay-
gilardir. Ancak hasar ve olasi etkileri kismen de olsa dngorilebilir. Blytk yikim bitmis-
tir. Diger taraftan salginda asil tehlike gelecektedir. Salgin yaklastikca bir zarar olacagi
muhakkaktir ancak bu zarari kimlerin yasayacagi, insanlarin nasil, ne siirede, ne kadar
etkilenecegi tam kestirilemez, gelecegin ne olacagi belirsizlesmeye baslar. Belirsizlik in-
sani ruhsal acidan tedirgin eden, biyolojik olarak sonlandirmak ve gidermek istedigi bir
durumdur. Oysa salginda bu belirsizlik salginin bir gercegidir. Bir middet sonra sirekli
belirsizlik bir ruhsal tikenmeye ve etkilenmeye yol agar. Belirsizlik tahammil edileme-
yen, yonetilemeyen bir durum olarak yasanir (9).
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Hastalik belirtilerinin ortaya ¢ikip ¢tkmayacagi, belirti olmazsa izolasyonun ne kadar
sirecegi, belirtiler ortaya ¢ikarsa tedavi siresinin ne kadar olacagi, hangi tedavinin ne
kadar sire ile kullanilacagi, bulastiriciligin tedavi sonrasi ne kadar strecegi, tedavi sonra-
st belirti kalip kalmayacagi, tam olarak iyilesmenin olup olmayacagi, 6lim olasiliginin ne
kadar oldugu, izolasyon veya karantinadaki sevdikleri icin duyduklari belirsizlik hissi gibi
pek cok belirsiz durum yasanmak durumunda kalinmistir (1). Bu agidan belirsizligin gide-
rilmesi, dogru kaynaklardan bilgi verilerek kisilerin gelecege iliskin dngériler olusturma-
sini saglamak, belirsizlik donemlerinde ortaya ¢ikan sdylentileri engellemek 6nleyici ruh
sagligl hizmetleri olarak tim saglk ¢alisanlarinin gorevidir.

Endise:

Endise insani hayatta tutan duygulardan biridir. Cogunlukla saghkhdir. Salgin konu-
sunda 6ngorilemeyen gelecek, mitlerin, yanhs bilgilenmelerin, yanlig haberlerin, hatta
yanlis bilimsel yayinlarin yapilmasina neden olmustur. Bunlarin varhig toplumda endi-
senin artmasina neden olmustur. Bazi yolculuklara izin verilmemesi ve bir araya gelme
konusundaki kisitlamalar da var olan endisenin ¢ok daha goriinir olmasina sebep ol-
mustur. Belirsizligin oldugu yerde endise olmazsa olmazdir. Salginda belirsizlik oldukca
yogun yasandigi icin yasanan endisenin biyik bir kismi, olmasi beklenen duruma uygun
endisedir.

Salgini yasayanlar yalnizca kendileri ile ilgili degil sevdikleri ile ilgili olarak da endise-
li hissederler. Kisinin glinlik yasantisini, is ve mesleki performansini etkilemedigi siirece
bu dénemde yasanan endise ¢cogunlukla saglikli ve koruyucudur (10). Ancak endisenin
salginla bas etmenin 6tesinde ¢cok daha yogun 6nlem alma davranislarina neden olabil-
digi de gorilebilir. Evde ya da arabada yalnizken bile maske takmaya devam etme, elleri
hicbir yere temas etmedigi halde defalarca el yikama ya da ellere zarar verecek ol¢lide
dezenfektan uygulama gibi abartili dnlem davranislari goérilebilir. Bu davranislarin art-
masi var olan sikintinin daha da artmasina sebep olabilir. Yogun yasanan endise nede-
niyle abartil 6nlem yaniti olabilecegi gibi yine endise ve gerginlige tahammil edememe
nedeniyle hi¢ tedbir almama da gorilebilir. Salgin sirasinda 6nceleri ¢cok fazla tedbir ali-
yorken sonrasinda bikmak, sikilmak ya da dayanamamak nedeniyle tedbirlerin azaldig
ya da risk devam ediyorken hig tedbir alinmadigi izlenmistir.

Yogun endise yasanmasi anksiyetenin artmasina, anksiyete ataklari, panik ataklar
yasanmasina neden olabilir. Panik ataklar ya da yasanan anksiyeteli donemler sirasinda
nefes darligi, nefes almakta gliclik, terleme gibi belirtiler olusabilir. Bu belirtilerin salgin
hastalik sirasinda da ortaya ¢ikiyor olmasi endisenin, kayginin ve anksiyetenin ¢cok daha
fazla artmasina ve artmis olan hastane ytklerine neden olabilmektedir (9).

Korku:

Salginin 6nemli zorluklarindan biri diinyanin giivenli bir yer oldugu algisinin bozul-
masidir. insanin rahat ve huzurlu yasayabilmesi diinyanin giivenli bir yer oldugu gercegi
ve algisina baghdir. Dlnya tehlikeli, her an koti olaylarin yasanacagi bir yer olursa huzur-
lu ve mutlu yasamak guiclesecektir. Salgin sirasinda dis diinya tehlikeli olarak algilandigi
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gibi diger insanlar da olasi hastalik bulastirma riski nedeni ile tehlikeli olarak algilanmaya
baslanacaktir.

Salginin 6liimcil sonuglari, saglk sisteminin tedavi taleplerini karsilayamama olasi-
lig1, salginin seyri ve sonuglarinin 6ngorilememesi kisilerde hem kendileri hem de sev-
dikleri hakkinda belirgin endisenin yani sira korkunun da ortaya g¢ikmasina neden ol-
mustur. Ebola salgini sirasinda korku reaksiyonlarinin algilanan tehlike ile paralel oldugu
saptanmis ve salginin tehlikeli algilandig 6lclide travmatik etki olusturdugu gosterilmis-
tir. Nelerin tehlikeli algilandigina bakildiginda salginin yayilisinin hizlanmasi, yasam ko-
ruyucu ebola tedavisinin yapilamamasi, tibbi tedavilere ulasimin yavaslamasi, psikolojik
stkintinin ya da psikiyatrik bozuklugun olmasi ve gittikce artan sosyal problemlerin 6ne
ciktigr gozlenmistir (11). Salginin oldugu bir diinyada yasamak insanin glivende olmadi-
gini hissetmesine neden olur. Kendisini tehlikeli bir diinyada ve glivensiz bir ortamda
algihyor olmak ruhsal sikintilar agisindan riskli bir ortam olusmasina neden olacaktir.

izolasyon ve Sosyal Kisitlanma:

Salginlarin ruh sagligina etkilerinin en 6nemli belirleyicilerinden biri izolasyondur.
Oncelikle salginin yayilma olasiliginin ortadan kaldirilmasi amaciyla, 6nlem olarak insan-
larin duygusal yakinliklari olan kisilerden ve sosyal ortamlardan uzak kalmasi yani fiziksel
mesafe onlemleri alinmaktadir. Sosyal ve fiziksel mesafenin iki dnemli sonucu bulunur
izolasyon ve belirsizlik. Sosyal mesafe 6nlemleri fiziksel ya da duygusal izolasyon iger-
mektedir (5).

Fiziksel izolasyon fiziksel temas Onleyiciler, kisisel koruyucu ekipman, gesitli bariyer-
lerle fiziksel olarak ayri mekanlarda yasamak olarak tanimlanabilir. Duygusal izolasyon
ise sevilen birinden ayrilma, maskeli yiizlerden ylz ifadelerini okuyamama, ihtiyaclari ol-
dugu halde sevdiklerinin yaninda olamama, tedavi siirecinde yalniz kalma, hastalik stre-
cinde yasanan kayiplarda cenaze térenlerine katilamama gibi durumlar olarak sayilabilir.
izolasyon saglikh kisiler icin stresér olarak sayilan bir yasantidir.

Sosyal mesafenin ve izolasyonun psikolojik hasarini engellemek icin izolasyon ve
belirsizlikle ilgili planlamanin erken asamalarinda birtakim énlemler alinmalidir. Hastalik
ile ilgili dogru ve givenilir bilginin dizenli olarak paylasilmasi ve duygusal iliskilerin sos-
yal mesafeli olarak desteklenmesi 6Gnem kazanmaktadir (12).

Karantina:

Salgin déneminde en yogun yasanan izolasyon karantinadir. COVID-19 salgini si-
rasinda birka¢ nedenle karantina uygulanmistir. Oncelikle &nlem amagli yurtdisindan
gelenler 14 giin boyunca kamu kurumlarinda semptom varlig1 agisindan izlendi. Bu do-
nemde kisilere uygun yasam ortamlarinin saglanamamasi, uygulamanin farkhliklar gés-
termesi ve karantinaya alinan kisilere yeterince bilgi verilmemesi ek ruhsal zorluklara
neden olabilecek durumlar idi.

Diger bir karantina yasantisi ise hastalik tanisi ya da temas durumu nedeniyle uygu-
lanan kisitlamadir. COVID-19 semptomu olan ya da tanisi olan kisi ile temas sonrasinda
hastalik gelisip gelismeyeceginin izlendigi karantina uygulamalari, sosyal-fiziksel izolas-
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yona gore ruhsal acidan farklar icermektedir. Virtist tasiyor olmanin hastalik ve 6lim
korkusu gibi somut bir tehlike ve tehdit icermesi, virtsi bulastirma kaygisi, karamsarlik,
ruhsal agidan ciddi zorlanma ve ciddi ruhsal sorunlara neden olabilir. Temas sebebi ile
uygulanan bazi karantina uygulamalari hastanelerde stirdirilirken bazi uygulamalar ise
kisilerin evlerinde ya da yine kamu kurumlarinda siirdirilda. Her iki yontemin de ruhsal
acidan kisileri zorlayici yonleri bulunmaktadir. Hastanede hi¢ semptomu olmadigi hal-
de temas nedeniyle karantinada bulunan kisiler hastaligin agir durumlari ile karsilasmak
durumunda kaldilar. Hi¢ semptom gelismese de her an semptom gelisebilecegi endisesi
ile kapali odalarda herhangi bir sosyal uyarandan uzak 14 giin gecirmek ruhsal agidan
zorlayici oldu. Evlerinde karantinaya alinan kisiler ise ev ortaminda yakinlarindan uzak
kalmaya calistilar. Ev kosullari nedeniyle tam izolasyonun saglanamadigi durumlarda
ayni evde yakinlarina hastalik bulastirma kaygilari yogun olarak yasandi. Tam izolasyo-
nun saglandigl kosullarda evde ¢ocuklarin, yashlarin, bagisiklik sistemi baskilanmis olan
kisilerin olmasi ek zorluklar yasanmasina neden oldu (13).

Hastalik belirtileri olan hastanede tedavi gormis olan kisilerin iyilesme sonrasinda
bulas riski nedeni ile karantinada kalmasi diger bir karantina uygulamasi idi. Uzun siire
hastanede yatarak tedavi sonrasi izolasyonun siirmesi, tedavi slirecinin bir turli biteme-
mesi, izolasyon bittiginde yasanacaklarin éngorilememesi ek sikintili durumlar olarak
sayilabilir.

Daha 6nceki salginlarda yapilan arastirmalar ruhsal belirtilerin ortaya ¢ikmasinda
izolasyonun énemli oldugunu géstermistir. izole edilmis veya karantinaya alinmis MERS
hastalariyla yapilan bir ¢calismada izole edilen ve sonrasinda MERS gelisen hastalarin
%40'Inda psikiyatrik midahale gerektiren sorunlar yasanirken hastalik gelismeyen ve
izole edilmeyen kimselerde psikiyatrik miidahale gerekmemistir (14).

Bir diger salgin olan SARS salgininda SARS tanisi alan biri ile temas eden hastane
¢alisanlarinda yirutilen bir baska arastirmada, akut stres bozuklugu belirtileri gelisme-
sini en ylksek diizeyde yordayan etmenin karantinaya alinmak oldugu gosterilmistir.
Karantina sonrasi donemde, karantinaya alinan saglik ¢alisanlari alinmayanlarla goére,
daha yiksek dizeyde tikenmislik belirtileri, huzursuzluk, uykusuzluk, konsantrasyon
zorluklari, kararsizlik, is performansinda bozulma, cevresindeki insanlara uzak hissetme,
atesli hastalarla ilgilenirken daha fazla kaygi duyma, ¢alismakla ilgili isteksizlik ve istifay
distinme gibi belirtiler gdstermislerdir. Ayni arastirmada hastane personelinin %9’unda
salgindan 3 yil sonra hala yiiksek siddette depresyon belirtilerinin strdigl, depresyon
belirtisi devam edenlerin %60’inin karantinaya alinmis saglik personeli oldugu gorilmus-
tir. SARS virlist bulasmis kisiyle temas ettigi icin karantina altina alinan kisilerde, korku,
sinirlilik, Gzintl ve sugluluk hissinin karantina slireci boyunca sik gorilen olumsuz duy-
gular oldugu bildirilmistir (15). COVID-19 salgini sirasinda bir meta-analiz degerlendir-
mesi ile pandemide ruhsal belirtilerin degerlendirildigi arastirmalar gézden gegirilmistir.
Karantinaya alinmanin uzun dénem etkileri arasinda kalabaliktan kaginma ve asiri dik-
katli bir bicimde el yikama gibi davranis degisikliklerinin yer aldigi ve kisilerin bir kisminin
aylarca normal yasama donemedigi gorilmistr.
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Damgalanma:

Salgin hastaliklar tarih boyunca, hastaliga yakalananlarin, hastalanma olasiligi yik-
sek olanlarin ve saglik ¢alisanlarinin damgalanmasina yol agmistir. COVID-19 salgininin
basladigl giinlerde 6zellikle Cin ve Cin Halki’'na yonelik ayrimci ve damgalayici sdylem
ve davranislar yayginlagsmistir. Damgalanma hastaligin yayginlasmasi ile yaslilar, hasta-
lanmadigl halde hastaligl tasima riski olan gengler, seyahat edenler, saglk calisanlari,
hastalananlar ve hasta yakinlari basta olmak Uzere birgok kisiyi hedef almistir. Hastali-
gin sosyoekonomik kosullar geregi calismak zorunda olan kargo, market, toplu tasima
cahisanlari gibi gruplarda yogunlasmasi bu gruplarin da damgalanmadan etkilenmesine
neden olmustur.

Hastaligin ilk glinlerinden itibaren gesitli etnik gruplarin hastaliktan etkilenip etki-
lenmeyecegine dair ayrimci sdylemler medyada yayilmistir. Damgalamanin en zor yani
kisinin ait oldugunu hissettigi grubun artik kendisini kabul etmemesi ve istememesidir.

Salginda yalnizlik oldukca yogun hissedilen ve bas edilmesi gli¢ bir duygu iken Usti-
ne damgalanmanin da eklenmesi ile hissedilen yalnizliga bir de yalniz birakilma eklenir.
Bunun sonucu olarak sosyal ice ¢ekilme, karamsarlk, umutsuzluk, caresizlik, sucluluk
gibi dislinceler ortaya cikabilir. Bu dislincelerin yani sira ayni toplumda yasayanlar ola-
rak damgalananlarda yasananlardan kendini sorumlu tutma egiliminde olabilirler. Boyle-
ce ruhsal bozukluklarin ortaya ¢ikmasina neden olabilecek sikintilar yasanabilmektedir.
insanlar ayrimciliga maruz kalmaktan korktuklari icin hastalik icin gereken tetkikleri yap-
tirmaktan ya da tedaviden uzak kalabilirler. Tedavi gecikebilir ya da hig¢ tedavi olunma-
yabilir (16).

Saglik calisanlarina yonelik damgalanma salgin sirasinda ayri olarak ele alinmasi ge-
reken bir konudur. Salginla miicadelede hastalara yardim etmek amaciyla hastalikla en
cok karsilasan saglik calisanlaridir. Bir anlamda kendi hayatlarini hastalarinin hayatlarini
kurtarabilmek amaciyla tehlikeye atarlar. Bu nedenle saglik calisani olduklari icin ayrim-
cihga maruz kalirlar. Bu ayrimciligl yapanlar aslinda potansiyel hastalardir. Bu nedenle
hem saglik calisanlarinin hem hastalarinin hem de potansiyel hastalarin duygularinda
karisikliklarin olmasi ve bunlarin farkli bicimlerde hayata yansimasi beklenebilir.

Salgin Sirasinda Ortaya Cikabilecek Ruhsal Zorluklar ve Bozukluklar

Normal-Patolojik Ayrimi:

Salginlar belirsizlik, 6ngorilemezlik ve risk icermesi, dogasi geregi tedbir alma dav-
ranislarinin oldugu dénemler oldugu icin bazi ruhsal belirtilerin ortaya ¢ikmasi saglikh
tepkiler olarak kabul edilmelidir. Salgin donemlerinde saglikli tepkilerin nerede bittigi,
hastalik belirtilerinin nerede basladigini ayirt etmek zordur. Bazi durumlar bazi kisilerde
hastalik belirtisi olarak degerlendirilirken bazi kisilerde saglikl tepki olarak degerlendiri-
lebilir. Her ruhsal durum kisinin kosullari icerisinde ve ayrintili olarak degerlendirilmeli-
dir. Evinde yalniz yasayan ve disariyla hi¢ temasi olmayan birinin ellerini siirekli yikamasi
ya da siirekli maske takmasi ruhsal bir rahatsizlik belirtisi olabilecekken bir hastane cali-
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sanin ellerini sik sik yikamasi, slirekli maske takmasi, olmasi gereken bir tedbir davranisi
olarak degerlendirilecektir.

Salginlar sirasinda hemen her tlrli ruhsal sorun yasanabilir. Salgin stresér olarak
kabul edilebilir. Stresorler yatkinlik olan ancak belirti olusturmamis olan rahatsizliklarin
belirtilerinin ortaya ¢tkmasina neden olabilecektir. COVID-19 salgininda en ¢ok ortaya ¢i-
kan ruhsal rahatsizliklar, deliryum, anksiyete, depresyon, umutsuzluk ve caresizlik hissi,
akut stres bozuklugu, travma sonrasi stres bozuklugu, alkol madde kullanim bozuklukla-
r1, bilissel bozukluklar, saglik kaygisi, 6lim korkusu olarak sayilabilir (17). Ruhsal zorluk-
larin ve bozukluklarin baslicalarina asagida deginilmistir.

Saghk Kaygisi:

Saglik ile ilgili endiseler bulasici hastalik donemlerinde ¢ogunlukla hastaliga bagh
olarak gelisen olagan endiseler olarak adlandiriimaktadir. Oliimciil olabilen bir hastali-
gin bulasma olasiligi salgini yasayan hemen herkeste ortaya cikacaktir. Ozellikle de CO-
VID-19 salgininda oldugu gibi cok ylksek oranlarda bulasmanin ve 6lim riskinin oldugu
durumlarda endise artacaktir. Hastalik hakkinda bilinmeyenlerin ve belirsizliklerin olma-
st da saglk kaygisini paralel olarak artiracaktir. Saghk kaygisi beklendik bir durumdur.
islevselligi bozdugunda, salginla bas etmek konusunda zorluklara neden oldugunda bir
bozukluktan bahsetmek daha uygun olacaktir. Bu agidan ne zaman olagan bir tepki ne
zaman mudahale edilmesi gereken bir durum oldugu kisiye 6zgi olarak degerlendiril-
melidir.

Saglhk kaygisi ile ilgili ruhsal belirtilerin yonetilemedigi durumlar genellikle ruhsal
yardim icin yeterli gerekce olarak kabul edilir. Ancak ruhsal bir destek aliyor olmak duru-
mun patolojik oldugu anlamina gelmemektedir.

Saglik kaygisi pandemi sirasinda hizmet veren tiim saglik profesyonellerince tanin-
masi gereken bir durumdur. Hem saglik calisanlari hem de genel toplumda sik goriliyor
olmasi bazi durumlarda klinik belirtilerin yanhs yorumlanmasina ya da ruhsal damga-
lanmaya bagh olarak kisilerin belirtilerinin 6Gnemsenmemesine bagh olarak atlanmasina
neden olabilmektedir (18).

Saglik kaygisinin belirtileri genellikle mevcut saglik tehlikesinin bulgu ve belirtilerine
gore degismektedir. Tanimlanan ve kaygi duyulan hastalik ne ise kisilerin kendi beden-
lerinde aradiklari da bu bulgu ve belirtiler olacaktir. Hastaligin tehlikesi, erken taninin
onemi, klinik belirtilerin ve patognomonik bulgularin dillendirilmesi ile bu belirtilerin ki-
silerce aranmasi artar. Saglk kaygisinda birkag grup belirti olmaktadir. Birinci ve en sik
gozlenen kisinin duydugu bulgu ve belirtileri kendinde ya da yakinlarinda aramasidir. Bu
aramalarda bazen gergek belirti ve bulgulara da rastlanilabilir. Kaygi ile olagan fizyolojik
degisikliklerin ya da ihmal edilecek ve baska bir saghk durumuna bagh bedensel bulgu-
larin yanlis yorumlanmasi ve somut bir belirti/bulgu oldugu diisiincesi olur. Ornegin CO-
VID-19 déneminde bogaz agrisi, nefesin 10 sn. tutulamamasi, tat duygusunda degisme
gibi bulgu ve belirtilerin aranmasi ile siklikla bogazda kuruluk ve agri oldugunun séylen-
mesi ya da nefesin tutulamadiginin belirtilmesi. ikinci ruhsal belirti siirekli kontrol davra-
nisidir. Kisi bedenini siirekli gbzlemler ve kontrol eder ve hastaliga iliskin endise hali hep
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glindemde olur. Pandemi stirecinde bulgu aramaya ve kontrol davranisina nefes tutma
disinda bir diger 6rnek ise slrekli ates 6lgmek olmustur. Kontrol davranisina bir baska
ornek ise sik saglik merkezlerine basvuru ve tetkik yaptirmaktir ancak COVID-19 pande-
misinde saglik kaygisi ayni zamanda bulas kaygisini da icerdiginden tam da ruhsal agi-
dan zorlanma burada olmustur. Bir yandan hastaligin olduguna iliskin dislince bir diger
taraftan hastaneye gittiginde bulasma riski. Bu iki ve birbirinin tersi davraniglari igeren
paradoks durum ruhsal diinyadaki zorlanmayi artirmistir. Saglk kaygisinda gordigiimuz,
Gglincu grup ruhsal belirti diyebilecegimiz ve ruhsal basvuruya neden olan durum da bu
zorlanma halidir. Bu durumda kisi yasadigi saglik kaygisindan dolayi ruhsal bir tikenme
hali yasar, kaygiy1 kontrol edemez ve kaygi bir kisir dongiiye neden olur. Burada belirtile-
re yonelik icgdru her zaman olmaz. Kisi bogazindaki kurumayi ve sik kontrol davranigini
ruhsal bir belirti olarak gorebilecegi gibi 6rnegin bogazindaki belirtiyi bulasici hastaliga
baglayip bu belirtiye iliskin korkusunu ruhsal olarak belirtebilir. Her iki durumda yanlis
tani riski icermektedir. Bazi kisiler tim bedensel belirtilerini ruhsal duruma baglayarak
saglik calisaninin da olayl 6nemsiz gérmesine yol acacagi gibi asiri bedensellestirme de
yanhs tani zincirini tetikleyebilir. Her iki durum icin mutlaka tibbi tani algoritmalarina
harfiyen uyulmahdir (19).

Saglik kaygisi agisindan kaygiya bagli bedensel belirtiler ile hastalik belirtilerinin ka-
rismasi durumunun detayli ve agik sekilde anlatilmasi siklikla saglik kaygisini azaltmakta
ve belirtilerin yatismasini saglamaktadir. Asagida buna iliskin bir 6rnek anlatilmistir:

COVID-19 sirasinda sik gbzlenen saglik kaygilarindan birisi nefesin 10 sn. tutula-
mamasi bilgisinden yola ¢ikarak kisilerin nefeslerini tutamadiklarini belirtmeleridir. Bu
nefes tutamamanin kisi tarafindan objektif olarak yasanmasi nedeniyle kaygi daha da
artmakta ve felaketlestirici diisiince zinciri ile kaygi giderek artmaktadir.

Kisiye kaygi aninda nefesin ve kalpten ¢ikan kan miktarinin nasil arttigi, neden art-
tigi (tehlike aninda kagma ya da savasmaya yoénelik tepki), buna bagli hizli nefes alma
komutlarinin beyin tarafindan iletildigi, bu nedenle nefesi tutmanin miimkiin olamaya-
cagdi, nefes tutma sirasinda eger kaygi varsa bu durumun daha da zorlasacadi kayginin
rasyoneli de anlatilarak agiklandiginda ¢ogunlukla kisiler tarafindan anlasiimakta ve
belirtilerde azalma gézlenmektedir. Bu duruma uymakta zorlananlar igin gevseme eg-
zersizleri, kontrol davranislarini giiniin belirli zamanlarina alma, nefes egzersizleri gibi
teknikler yararl olmaktadir.

Baskasina Bulastirma Kaygisi:

Salginlar sirasindaki saglk kaygisinin 6zel bir sekli baskasina hastalik bulastirma kay-
gisi olarak tanimlanabilir. Kisi 6zellikle geng yasta, saglik calisani ya da bulas acgisindan
riskli olarak tanimlanabilecek bir iste ¢alisan ise kendisinde bir hastalik bulagsmasinin ya-
ninda yakinlarina, sevdiklerine hastalik bulastirir mi kaygisi da yasamaktadir. Ayni evde
yasli, cocuk, kronik hastaligi olan yakinlari ile birlikte yasayan saghk ¢ahsanlarinin bir
kismi hastaligl onlara bulastirma kaygisi nedeni ile sevdiklerini koruyabilmek amaciyla
kamu kurumlarinda ya da otellerde kalmay: tercih etmislerdir. O nedenle salginlar si-
rasinda saglik kaygisinin boyutlari degerlendirilirken baskasina bulastirma kaygisinin da
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degerlendirilmesi 6nemlidir. Kisinin kendisinde bir hastalik olmasi kaygisi gibi, bulastir-
ma kaygisinin da nerede saglikli bir tepki, nerede hastalik belirtisi oldugu kisi 6zelinde
degerlendirilmelidir.

Depresyon:

insanin kendisini mutlu ve huzurlu hissetmesi, yasadig olaylarda kismen de olsa
kontrol edebilecegi algisinin varligi depresyon gelisimini dnleyen etmenlerdendir. Salgin
hastaliklar doneminde her an tehlikenin olabilecegi, hastaligin bulasabilecegi endisesi ile
yasiyor olmak hissedilen huzuru engelleyecektir. Ayrica hastalikla miicadele konusunda
yapilabileceklerin sinirli oldugu ve yeterince tedbir alinsa bile hastaligin bulasabilmesi
kisinin olaylari kontrol edemeyebilecegi algisinin gelismesine neden olacaktir. Depres-
yon (izglin veya depresif duygu durum, baska zaman keyif aldigi etkinliklere karsi ilgide
azalma, istah, uyku, enerji, dikkat sorunlari, umutsuzluk, sucluluk ve intihar riski gibi bir
grup bulgu ile beraber goralir.

Bunlarin yani sira bireyler ani izolasyon ve karantina ile karsilastiginda depresyon,
umutsuzluk veya 6fke, korku tepkisi gosterebilirler. Kosullara bagl olarak, karantina ve
izolasyon birey igin travmatik bir olayr temsil edebilir. Ozellikle salgin sirasinda travma-
tik olarak algilanabilecek yasantilara tanik olma, sevdigi birinin ani kaybini yagama gibi
travma olarak tanimlanan olaylar travma sonrasi ortaya ¢ikabilen tim bozukluklar gibi
depresyon gelisimine de neden olabilir. Hastalik ile bas etmedeki garesizlik ve yetersizlik
hissi umutsuzluk ve GzUntl gelismesine neden olabilecektir. Sevdiklerine ¢ektikleri aci
sirasinda yardim edememek, hatta yaninda bile olamamak yasananlari daha da zorlastir-
maktadir. Salgin hastalik nedeni ile olan 6limlerde cenaze térenlerinin olmamasi uygun
veda edebilmeyi bozmaktadir. Hissedilen caresizlik yetersizlik duygusunun artmasina ve
yakinlar ile paylasilamamasina neden olmaktadir (20).

Depresyon ve anksiyete semptomlari, genis ol¢lide stresli durumlara normal bir
tepkidir ve izolasyon kosullari ve ortamdaki degisikliklerle ilgili dogru ve zamaninda bilgi
ile azaltilabilir. Yalnizlik hissi ve umutsuzluk, yasananlar tizerinde kontroliiniin olmadigi
duygusu, ¢okkiin ve umutsuz hissetmeye neden olabilir. Karantina ve izolasyondaki bi-
reylerin evin iginde glinliik rutinlerini stirdirmelerini 5nermek, olabildigince karar verme
sireclerine katilmalarini saglamak ve olabildigince karar verme konusunda yetki vermek
zorlu durumlarda kisilerin kendilik degerlerini tamirine yardim eder.

SARS salgini sirasinda yasanan karantina uygulamasi Kanada’da 15.000 kisiyi etkile-
mistir. Temsili bir 6rneklemde gerceklestirilen anket calismasinda karantinanin 10. gi-
ninde katilimcilar %29 oraninda Travma Sonrasi Stres Bozuklugu (TSSB) ve %31 oranin-
da depresyon belirtileri géstermislerdir. Karantina siresi arttikga TSSB bulgularinin sikhgi
artmaktadir. SARS tanisi almak veya SARS tanisi almis biriyle dogrudan temas etmenin
de TSSB ve depresyon tanilari agisindan risk etmenleri oldugu saptanmistir (21).

Salginlar sirasinda yogun yasanan olumsuz duygularin yani sira kisinin fiziksel ve
sosyal aktivitelerinin azalmis olmasi da bu olumsuz duygularla bas etmek konusunda
zorluklari artirmaktadir. Depresif durumlarin tedavi yontemleri arasinda fiziksel ve sos-
yal aktivitenin artirildigi yontemler kullaniimaktadir. Ancak salgin bu yollarin kullanilabil-
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mesine izin vermedigi icin hissedilen olumsuz duygularla bas edebilmek de gliclesmek-
tedir. Ozellikle karantina gibi hem duygusal yiikii hem izolasyonu en yiiksek seviyede
hissettiren durumlar depresif rahatsizliklar igin riskli durumlar olarak tanimlanabilir (15).

COVID-19 salgini sirasinda 2.299 saglik calisani ile yiritilen bir calismada klinik ¢a-
lisanlarinda klinik disi ¢alisanlara oranla korku skorlarin 1.4 kat anksiyete ve depresyon
skorlarinin ise 2 kat daha yiksek oldugu saptanmistir (22). COVID-19 salgini sirasinda
yapilmis olan bir baska arastirmada 33.062 olgunun degerlendirildigi 13 arastirmanin
meta-analizinde, anksiyete oranlari %23,2, depresyon oranlari %22,8, uykusuzluk %38,9
olarak saptanmistir. Kadin olmak ve saglik calisanlari arasinda hemsire olmak affektif
belirtiler agisindan riskli gruplar olarak tanimlanmistir (23).

Anksiyete Bozukluklar::

Salginlar sirasinda anksiyete bozukluklari (6zgiil fobi, panik bozukluk, yaygin anksi-
yete bozuklugu) oranlarinda artis beklenebilir. Panik ataklar sirasinda kisi bedensel bir
ya da birkag belirti olusumu sonrasinda kendisine ¢cok daha koéti bir sey olacak endisesi
ile yogun bir anksiyete atagi yasamaktadir. Salgin sirasinda salginda ortaya ¢iktigi bilinen
belirtilerden bir tanesinin varligi bile kisinin salgina yakalandigi ve ¢cok daha kéti bir has-
talik tablosunun gelisebilecegi endisesi kolaylikla gelisebilecektir (20).

Yaygin anksiyete bozuklugunda kisinin bir ya da birka¢ konuda yogun hissedilen
kisinin sikintili hissetmesine neden olan endise zincirleri bulunmaktadir. Bu endise zin-
cirleri gogunlukla kisinin kendisinin ya da sevdiklerinin basina kotl bir sey gelecegi yo-
nindedir. Salgin hastalik gercekte boyle bir risk tasidigi icin endiselerin daha da yogun-
lasmasina neden olabilecektir.

Anksiyete de depresyon gibi yardim alamama, ayrilma ve izolasyon dahil olmak u-
zere yasam sartlarinda aniden kotiilesmeye olagan bir tepkidir. Ayrica ates, hipoksi ok-
siirlik gibi ilac yan etkileri ile karisabilir. ilag yan etkileri anksiyete belirtilerinin artmasi-
na yol acabilir (2). Anksiyete dlzeyinin yikselmesi ile salgin sirasinda yasanan olaylarin
travmatik algilanmasi sonrasi akut stres bozuklugu ya da travma sonrasi stres bozuklugu
belirtileri gorulebilir.

Obsesif Kompulsif Bozukluk:

Pandemi doneminde bulas kaygisi olagan gozlenen kaygilardan hatta obsesyonlar-
dan biridir. Buna bagli olarak ellerin kirlendigini distinme, ellerin ya da yiyecek/kiyafet/
ortamin kontamine olduguna iliskin kendiliginden gelen ya da tetiklenen distinceler
yani obsesyonlar sik gozlenir ve ¢ogunlukla patolojik degildir. Bulas obsesyonuna ilis-
kin temizlenme ya da tekrarlama/kaginma kompdlsiyonlari da sik gozlenmektedir. Elleri
yikama ya da dezenfekte etme sirasinda tam temizlenmedigi inanci ile tekrarlama dav-
ranislari, zihinde buna iliskin distinceler olabilir. Daha 6nce bulas obsesyonlari olmayan
obsesif kompusif bozukluk tanisi olan hastalarin belirtilerine ek olarak bulas obsesyon-
lari ve temizlik kompulsiyonlari eklenebilir. Klinik bulgulari siddetlenebilir, uykusuzluk,
mutsuzluk gibi semptomlar eklenebilir (24). Olasi klinik gidiste kotilesmeler, ek anksiye-
te ve depresif semptomlarin tabloya eklenmesi, olasiligi cok yiiksek oranlarda olmasa da
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olusabilecek 6zkiyim duslinceleri agisindan pandemi 6ncesinde obsesif kompulsif bozuk-
luk tanisi olan hastalarin pandemi surecinde yakindan izlenmesi gerekebilir.

Travma Sonrasi Stres Bozuklugu:

Salgin hastaliklarin kitlesel yasanan travmatik bir olay olarak ruhsal travma olarak
mi enfeksiyon hastaligi ve onunla iliskili ruhsal bir bozukluk olarak konsiltasyon liyezon
alaninda mi degerlendirilmesi gerektigi tartismalidir. Kitlesel travma olarak tanimlanan
travmatik yasantilar genellikle tek seferde olup biten siirmeyen yasantilardir. Ancak sa-
vaslar, tutsaklik ya da uzun silren iskenceler gibi kisa siirede bitmeyen travmatik yasan-
tilardan da bahsedilebilir.

Salginlar 6limcil sonuglari olmasa travmatik yasantilar olarak degerlendirilme-
yebilir. Ancak hem 6limcil sonuglari hem de hastalik doneminin nefes alamamak gibi
travmatik algilanacak belirtileri iceriyor olmasi, bu siireci yalniz yasamak zorunda olmak,
sevdiklerini kaybetme riski ya da kaybetmis olmak gibi pek cok travma olarak algilanacak
ve travma sonrasl ortaya cikabilecek belirtilerin olusmasina neden olabilecek yasantilar
icermektedir (20).

Kisinin salgin karsisinda kendisini ¢aresiz ve yetersiz hissetmesi ve hastaligin tehli-
keli bir hastalik olmasi travmatik olarak algilanmasina neden olur. Travmatik yasantilar
kisinin olayin sonuglarini uygun yorumlamasini, uygun ¢dziim yontemleri iretmesini,
uyku istah gibi yasamsal islevlerini bozabilmektedir. Ozellikle yasanan travmatik olaylar-
dan hemen sonraki donemde bazi belirtilerin varligi saghkli bir durum olarak degerlen-
dirilebilir. Olayi tekrar tekrar hatirlama, riiyalarda gérme ya da olayin giin icinde durduk
yerde aklina gelmesi, olayin gorintilerinin bir an igin géziniin 6niine gelmesi gibi be-
lirtiler kisinin yasamini 6nemli 6l¢tide etkilemiyorsa saglikh tepkiler olarak kabul edilebi-
lir. Herhangi bir bedensel yaralanmada yara yerinde kizariklik, 6dem saglikh, beklenen
yanitlar olarak kabul edildigi gibi ruhsal yaralanmalardan sonra da bazi belirtiler saghkli
belirtiler olarak kabul edilir. Ancak kisi bu belirtilerle bas etmekte zorlaniyorsa psikiyatrik
degerlendirme onerilir. Erken dénem belirtiler beklenen tepkiler iken bu belirtilerin bir
aydan uzun silredir devam etmesi, azalip bitmek yerine artis gosteriyor olmasi, yogun
sikintiya neden olmasi durumunda yine psikiyatrik degerlendirme onerilir.

Deliryum:

Salgin doneminde noropsikiyatrik bakimdan yatkinhigi olanlarda ya da yashlik déne-
minde, salgin nedeniyle ¢evreden yalitilmaya bagh deliryum tablosu gorilebilmektedir.
Ozellikle yash ya da néropsikiyatrik hastaligi olanlarda izolasyonun ve sosyal destegin
azalmasi ile beslenmede bozulma, mevcut tedavilerin aksamasi, elektrolit dengesini bo-
zacak siradan bir durum bile yonelimi bozacak, konflizyona yol agacak sekilde sistemde
aksamaya neden olabilir. Duyusal yoksunluk ve kisinin yonelimini saglayan, destek su-
nan ve glivence olarak gorilen sosyal iliskilerin ve iletisimin kisitlanmasi da deliryuma
yatkinlik yaratir.

Akut beyin yetmezligi olarak da belirtilen deliryum ani baslangicli, organik olarak
daha Onceki bazal ruhsal yapi islevlerinin azalmasidir. Ciddiyetine gore kisa slirede dal-
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gali bir seyir gosterebilir ve dikkat yetersizligi ve davranissal uygunsuzluklar gosterebilir.
Algisal degisiklikler, uyku-uyanikhk siklusunda degisiklikler ve hezeyan haliisinasyon gibi
psikotik belirtiler icerecek sekilde bilissel belirtiler gorulebilir.

Delirum varligi neredeyse tim diger bozukluklarda oldugu gibi salgin sirasinda da
morbidite, mortalite, maliyet, komplikasyonlarda artisa, iyilesme oranlarinda azalmaya,
hastanede uzun yatislara yol agar. Uzamis deliryum islevsel ve bilissel dizelmeyi koti-
lestirir ve yasam kalitesini azaltir. lyilesenlerdeki néropsikiyatrik hastaligin hem kendisi
hem de tedaviye bagl komplikasyonlari kalici bir psikiyatrik hizmet ihtiyaci dogurabilir
(2).

Alkol Madde Kullanim Bozukluklar::

Toplumsal olarak yasanan afetler sirasinda ve sonrasinda alkol, sigara, ilag ve mad-
de kullanimi artmaktadir. Bir pandemi ise alkol kullanimi agisindan diger kitlesel trav-
ma ve krizlere gore birka¢ nedenden dolayi daha fazla risk olusturmaktadir. Pandemi
sosyal iletisimde ve davranislarin sosyal kontroliinde azalmaya yol agar. Kisinin 6zellikle
zorlandigi alanlarda davranislarini kontrol etmesini giiglestirir. Grubun icinde yasarken
farkinda olmadan kisiyi kontrol eden sosyal normlara ve kurallara uyma etkisi, sosyal
iletisimin ve yasantinin kisitlanmasi ile giiciinii kaybeder. ikinci etki olarak yukarida da
anlatildigi Gzere pandemi dénemlerinde toplumu en ¢ok etkileyen durum olan insanlarin
zorunlu izolasyonda kalmasi, kisiyi olagan bedensel ve sosyal aktiviteden alikoyarak alkol
ve temin edildiginde madde tiiketimi icin bir ortam olusturmaktadir. Uclincii etki ise
yukarida genis olarak anlatilan ve pandemi déneminde tehdidin belirsizligine ve pande-
minin 6limcdl etkisine bagh ortaya ¢ikan belirsizlik kaygisi, korku, endise, saglk kaygisi
gibi kisiyi zorlayan durumlar ile bas etme yontemi olarak alkol veya madde kullaniminin
artmasi durumudur. Her tG¢ durumda bagimhlik riski tasityanlar agisindan tiketimi artiran
faktorlerdir. Bununla birlikte bagimlilik kliniklerine basvuru agisindan bakildiginda zan-
nedildigi kadar yogun talep gdzlenmemektedir.

Bu dénemlerde iki konu 6nem kazanir, toplumdaki bireylerin, olasi alkol, sigara, ilag
ve madde kullanimlarinin sagliga ek bir tehdit olusturmasinin éniine gecilmesi ve alkol,
sigara ve madde kullanim bozuklugu tanisi konmus hastalarin takip ve tedavilerinin ak-
samadan ve uygun bicimde sirdUrtlmesidir.

Afet, toplumsal kriz durumlarinda goézden kagabilecek ve birinci basamak uzman-
larinca bilinmesi gereken durum alkol yoksunluguna bagli deliryum tablosunun atlan-
mamasidir. Olasi yoksunluk durumlarinda yasamsal tehlikelerin olabilecegi unutulma-
mahdir (25). Alkol temininde sorun yasanmasi ya da kisinin bu donemde kendiliginden
birakma karari almasi aniden alkoliin kesilmesine bagli ortaya ¢ikan yoksunluk deliryu-
muna neden olabilir. Alkol yoksunluk deliryumu 6liim ya da kalici hasar riski tasiyan bir
durumdur. Alkol tiketiminin ani kesilmesine benzer durum baska tibbi nedenler ile has-
taneye yatirilan alkol bagimlilari icin de gecerlidir. Ozellikle tiamin-B1 eksikliginin gide-
rilmemesi ve kisinin bu donemde B1 takviyesi yapilmadan intravenoz seker bilesiklerine
maruz kalmasi iyatrojenik agir norolojik hasarlara yol agabilmektedir.
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Ozel Topluluklar

Cocuklar ve Yashlar:

Salgin yayginlastik¢a salgin hakkinda bilinenlerin de artmasiyla salgindan farkli grup-
lar farkli sekilde etkilenmistir. Ozellikle ¢ocuklar ve yashlar ve kronik hastaligi olanlar 6zel-
likli gruplar olarak sayilabilir. Salginin baslamasi sonrasinda 6lim oranlarinin yash ve kronik
hastaligi olanlarda yiiksek olmasi nedeniyle bu grup ¢ok daha yiliksek oranda izolasyon
yasamak durumunda kalmistir. Kisilerin kendileri tedbir aldigi gibi tlkeler de yasal tedbirler
ile yasli populasyonun izolasyonda kalmasi igin 6nlemler almistir. Bu 6nlemler hastaliktan
korunmak konusunda etkili olsa da psikolojik etkiler agisindan zorluklara neden olmustur.

Cocuklar icin hastalik belirtilerinin daha hafif olacag mortalite oranlarinin distik ol-
dugu bilgileri pandeminin bedensel etkileri konusunda rahatlatici olmakla birlikte belirtisiz
bulastiricihgin olabilecegi endisesi ile cocuklarin evde kalma zorunluluklari okullarin kapa-
tilarak online egitimlerin siirmesi ruhsal etkilenmeler agisindan riskli ortamlar olusturmus-
tur. Hastalik bulagsmasi kaygisi da daha yiiksek oranlarda yasanmistir (26).

Saglik Calisanlan:

Saglik calisanlari salginlarda 6n cephe savascilaridir. Hem kendileri hem de sevdikleri
icin risk alarak calsirlar. Salgin hastaliklarda saglk calisanlarinin hastalanma oranlari da
yuksektir. COVID-19 salgininda da saglk calisanlarinin hastalanma oranlari yiksek olmus-
tur. Yiksek riskle calismak her an hastalanmak kaygisi, sevdiklerine hastalik bulastirma
kaygisi ile yasamak ya da bu riski goze almamak icin sevdiklerinden uzak kalmak ruhsal
etkilenmeler icin risk olusturabilecek stresorler olarak sayilabilir. Ayni zamanda hasta kay-
betme riskinin ylksek oldugu, daha 6nce bilinmeyen bir hastalikla ugrasmanin zorluklari,
hastalara uygun tedavi olanaklarinin saglanamamasi da zorluk yaratan durumlardir. SARS
sirasinda yaklasik %10 kadar saglik calisani 2003 yilindaki salgindan sonra uzun siire devam
eden yuksek seviyelerde travma sonrasi stres bozuklugu semptomlari géstermislerdir. Ka-
rantina altina alinanlar, SARS kogusunda calisanlar veya SARS olmus arkadaslari veya yakin
akrabalari olanlar bu duruma maruz kalmayanlara gore iki li¢ kat daha fazla olasilikla yiik-
sek travma sonrasi stres bozuklugu semptom seviyelerine sahiplerdi (14).

Cin’de Saglk calisanlarinin COVID-19 salgini sirasinda depresyon anksiyete ve uy-
kusuzluk skorlarinin degerlendirildigi arastirmada online olarak 194 sehirde 1.210 saglik
calisani ile gorusulmus, katilanlarin %53,8’i salgindan orta ya da agir diizeyde etkilendik-
lerini belirtmislerdir. Yizde 16,5 agir depresif semptom, %28,8 orta ya da agir anksiyete
semptomlari, %8,1 orta ya da agir stresli hissettiklerini ifade etmislerdir. Pek ¢cok katiimci
(%84,7) 20 ya da 24 saatlerini evde gecirdiklerini ifade etmistir. Yiizde 75,2’si aile tyele-
rinin hastalanmasindan korktuklarini, %75,1’i saglik konusunda aldiklari bilgilerden mem-
nun olduklarini ifade etmislerdir. Kadin olmak, 6grenci olmak, spesifik bedensel belirtilerin
olmasi psikiyatrik belirtiler agisindan risk olarak gérilmastar. Yine kendi saghk durumunun
zayif oldugunu disinenlerin psikolojik etkilenmelerinin yiiksek oranda oldugu saptanmis-
tir. Salgin hastaligin tedavisi ve salginin bolgesel durumu gibi zamaninda ve yeterli bilgiler,
el hijyeni, maske takmak gibi 6zellikle 6nleyici 6nlemlerin olmasinin salginin psikolojik et-

164



COVID-19 PANDEMISiNiN RUH SAGLIGINA ETKILERIi

kilerini azalttigl gosterilmistir. Sayillan dnlemlerin ayni zamanda anksiyete ve depresyon
dlzeylerinin dismesinde etkili oldugu bulunmustur (22).

Pandemi Oncesi Psikiyatrik Hastaligi Olanlar:

Ozellikle 6zbakim sorunu olan, icgdriisii olmayan ve bilissel islevleri bozulmus olan,
genel hijyen ve enfeksiyondan korunma kurallarini yerine getirmekte zorlanan hastalar
icin COVID-19 enfeksiyonunun bulasma riski oldukca yiiksektir. Ayrica genel olarak sizof-
reni hastalarinin solunum yolu enfeksiyonlari ve pnémoni icin daha fazla risk tasidiklari
bildirilmistir.

Karantina doneminde daha 6nceden var olan ruhsal hastaliklarin gidisi olumsuz et-
kilenebilmektedir. Kisilerin ilaglarina devam etmemeleri durumunda hastalik belirtileri
alevlenebilmektedir. Hastalarin ilaglarini diizenli olarak almalarinin yani sira diizenli olarak
yapilmasi gereken, lityum, valproat duizeyi 6lgimu, klozapin kullanan hastalarda tam kan
sayimi gibi tetkiklerin karantina déneminde de diizenli bir bi¢cimde surduriilmesi gerek-
mektedir. Kisilere virls bulasirsa kullanilacak ilaglarin psikiyatrik tedavileri ile etkilesimleri
de dikkate alinmalidir.

Salgin hastaliklar gibi toplumsal diizeyde korku uyandiran durumlar, depresif bozuk-
luk ve bipolar bozukluk hastalik dénemlerini (depresif duygudurum veya mani/hipomani)
tetikleme riski tasiyabilir.

Demans hastaliginin en erken evrelerinden itibaren yargilama kusurlari, neden-sonug
iliskisi kuramama, 6zbakim yapamama, unutkanlik gibi belirtiler olmasi nedeniyle salgin
doneminde zorluklar yasanmasi olasidir. Muhakeme etme giiclikleri, sorunlari anlama-
daki zorluklar demans hastalarinda temizlikle ilgili davranislari zorlastirabilir, kisitlamalara
uymakta glclik yasarlar; bu durum COVID-19 icin artmis bir risk olusturabilir. Bunun yani
sira her tirden ek hastalik ve 6zellikle enfeksiyonlar, hastanin zihinsel islevlerinde kotu-
lemeye de sebep olmaktadir (27).
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BOLUM 13

COVID-19 PANDEMISINDE GOGUS HASTALIKLARININ
ROLU

Mecit Siierdem

Kitap editorleri bu bolimu yazmayi bana teklif ettiklerinde “nasil bir yazi olmali” ko-
nusunda oldukga disiindim. Yasadigimiz bu trajediyi ve uzmanlik alanimizin gergekleri-
ni duygusal ifadeler de kullanarak ve pandemi hastanesi fonksiyonu tstlenen fakiltemiz
hastanesinde yasananlari da aktararak yazmaya karar verdim. Bu bolim, aktif calisan
siz gbgus hastaliklari uzmanlarinin yasadigi ve ¢ok iyi bildigi gergeklerin bir kisminin sa-
dece yazi sekline getirilmesidir. Burada sizlere yeni sozler yazma gibi bir iddiam olma-
yacaktir. Bélimiin sonunda kitabin bagliginda yer alan “gelecek dngoérileri ve yarinin
planlanmasi” nedeniyle konu ile ilintili kisisel diislincelerime yer verecegim. Yazar listesi
icinde olmaktan gurur duydugumu ifade ediyor ve editorlere bana verdikleri bu gérev
icin tesekkiir ediyorum.

Tarih 6ncesi donemlerde atalarimiz birleserek kabileler olusturdular ve gii¢ birligi
icinde cakmak tasi, kemik ve agaclardan yapilan kesici ve delici silahlar kullanarak vahsi
hayvanlari, cok blyuk clsseli tiyli mamutlari avlayarak tirlerini devam ettirdiler. Mo-
dern insanlar ise gozle goriilmeyen mikroorganizmalara karsi siddetli bir savas iginde ve
bazen tim ileri teknolojilere ragmen savas mikroorganizmalarin galibiyeti ile sonlaniyor.
icinde bulundugumuz ylizyil “viriis ¢agl” olarak tanimlayabiliriz. Yiizyila baslarken 1918
yilinda diinya ¢apinda “ispanyol gribi” olarak isimlendirilen influenza salgini yasandi. is-
panyol gribi 50 milyona yakin insani 6ldiirdii. Glniimuze kadar influenza salginlari cok
sayida 6lim nedeni oldu. 2003’te SARS, 2012’de ise MERS koronaviris salginlarinda ¢ok
insan yasamlarini yitirdi. Simdi ise COVID-19 pandemisi dlinyayi kasip kavuruyor. Ekono-
mik ve insani yikimlar yasiyoruz. Bu siirecin ne kadar devam edecegi belirsiz. Gelecegi-
mizi géremiyoruz. Biz ilag gelistirdikgce mikroorganizmalar da hi¢ bos durmuyor ve direng
mekanizmalarini gelistiriyorlar. Hangi tarafin daha giiclii oldugu tartismali. insanlik bu
savasta birkag adim geriden geliyor diyebiliriz. Goériindugi kadari ile insanlar ile mikroor-
ganizmalar arasindaki savas hep devam edecek.

GOgus hastaliklari disiplini tilkemiz saglik tarihinde iki destansi savasin kahramani
olmustur. Bunlardan birincisi, sonucunda galibiyet elde ettigimiz tiberkiiloz ile savasi-
miz, digeri ise halen yogun bir sekilde slrdirilen severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2 (SARS-CoV-2) hastaligi savasidir. Yazinin geri kalaninda SARS-CoV-2 kisaca
koronavirls, virtisiin neden oldugu hastalik “coronavirus diesase 2019” ise COVID-19
olarak isimlendirilecektir.
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Yirminci ylzyilin baslarinda tilkemizde halk saghgini en ¢ok etkileyen bulasici hasta-
liklardan en &nde geleni tiiberkiilozdu. 1901-1923 yillarina ait istatistiklere gére istan-
bul’da tiberkiloz genel 6lim oraninin yiizde 15,8’ini olusturmaktaydi (1). Tiberkiloz ile
ilk miicadele dernekler dnciiligiinde yiiritiilmeye baslandi. ilk veremle savas dernegi
1918 yilinda istanbul’da kurulan Osmanli Veremle Savas Cemiyeti’dir. Daha sonra 1923
yilinda izmir Veremle Miicadele Cemiyeti ve Balikesir Veremle Miicadele Cemiyeti kurul-
du (2). Tuberkiloz ile miicadelede basari icin en dnemli unsurun dispanser agmak oldu-
gu diistincesinden hareketle 1923 yilinda ilk Verem Savas Dispanseri istanbul’da acildi
(3) Takip eden kisa zaman dilimi icinde tim (ilkede verem savas dernekleri ve dispan-
serlerinin sayilari hizla artti. Ulke genelinde il ve ilcelerde kurulan dernekler ilk asamada
devletten sadece teknik yardim aldilar ve verem savas dispanserlerine ekonomik destek-
ler saglayarak dnemli bir misyon yiiklendiler. ikinci Diinya Savasi déneminde olusan agir
sosyoekonomik sorunlarin neden oldugu tiberkiloz 6liimlerinde artis ile Saglik Bakanhgi
miicadeleyi dogrudan ylritmeye basladi. Giniimize kadar tiiberkiiloz ile savasta goniil-
|G dernekler her zaman savasin icinde yer aldi ve devletin 6nemli bir paydasi oldu.

ilk tiiberkiiloz hastanesi olarak 1924 yilinda Heybeliada Sanatoryumu agildi (4).
Sonraki yillarda her cografi bolgede en az bir tane olmak (izere sanatoryumlar acildi.
1949 yilinda Saglik Bakanligi Verem Savas istiare Komisyonu toplantisinda, dispanserler
ve sanatoryumlarda ¢alismak lizere tlberkiloz egitimi almis uzman doktorlarin yetisti-
rilmesine karar verildi. Béylece egitim kurumlari i¢inde fitizyoloji kiirsileri acildi. iki yillk
egitim ile fitizyoloji bélimlerinden uzmanhklarini alan fitizyologlar tiiberkiloz ile savas-
mak icin tiim tlkeye yayildilar. 1955 yilinda fitizyoloji bilim dali, biitiin akciger hastalikla-
rini kapsayacak sekilde “G6gus Hastaliklari ve Tiiberkiiloz” adi ile ayri bir bilim dali olarak
tanimlandi ve egitim stiresi dort yila gikarildi (5). Fitizyologlarin ve gondllilerin baslattig
tiberkiiloz savasini daha sonra g6gus hastaliklari uzmanlari devam ettirdi ve Diinya Sag-
Ik Orgiiti (DSO) tarafindan tiim diinyaya érnek gdsterilen bir basari dykisiiniin altina
imzalarini attilar.

Simdi koronaviriis pandemisi ile savasin dinamiklerine bir géz atalim. COVID-19
hastaligi ilk olarak 29 Aralik 2019 tarihinde Cin’in Wuhan sehrinde deniz trinleri ve canli
hayvan satan bir markette ¢alisan 4 kiside ve ayni giinlerde bu marketi ziyaret eden ¢ok
sayida kiside pnémoni bulgulari gelismesiyle tespit edildi (6). Hastaligin en temel 6zelligi
tedaviye yanit vermeyen ve solunum yetmezligi ile 6lime neden olabilen viral pnémoni
gelistirmesi idi. VirGsln kisiden kisiye bulasma orani 2020 Ocak ayi ortalarina dogru hizla
artis gosterdi. Hastaligin yol agtigi ilk 8liim 9 Ocak 2020’de bildirildi. ilerleyen zamanda
pandemi dalga dalga Avrupa, Kuzey Amerika ve Asya-Pasifik’te yer alan cesitli tlkelere
cok hizli yayildi. 11 Mart 2020’de DSO tarafindan kiiresel salgin ilan edildi (7). Ulkemiz-
deki ilk hasta da bu tarihte tani aldi. DSO 13 Mart 2020’de koronaviriis krizinin merkez
Usstinlin Avrupa kitasi oldugunu bildirdi (8).

Bu gelismeler ile birlikte Glkemizde pandemi baslamadan 6nce lokal pandemi ku-
rullari olusturuldu. Bu kurullarda gégus hastaliklari uzmanlari organizasyon asamasinda
dnemli roller aldi. ilk dalganin yiikiini karsilayacak sekilde enfeksiyon hastaliklari ile is
bolima yapildi. COVID-19 oncelikle akcigerleri etkiledigi icin, takip ve tedavide gogis
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hastaliklari uzmanlari hep en dnde idi. COVID-19 tanisinda mikrobiyolojik tani yonte-
minin sensitivitesi dusuk olmasi ve sonuglarin ge¢ ¢ikmasi nedeniyle ilk tanida klinik
ve radyolojik tani birlikteliginden karar vermek daha uygundu. Dolayisiyla akciger to-
mografisinin yorumlanmasinda gogus hastaliklari uzmanlarina énemli bir goérev dusta.
Radyologlar klinik bilgiye yeterince erisemedigi icin klinigi iyi bilen gogus hastaliklari
uzmanlarinin radyoloji yorumlari tanida ¢ok degerli oldu. Yogun bakim yatis kararinda
ve yogun bakim tedavilerinde hasta yonetimi gogus hastaliklari uzmanlarinca basariyla
yapildi. Yogun bakim tecriibesine sahip gégis hastaliklari uzmanlari noninvaziv mekanik
ventilasyon (NIMV) ve yiiksek akimli oksijen tedavisindeki (HFOT) tecrlbelerini basariyla
kullanarak yogun bakim hasta yonetiminde de énemli gérevler UGstlendiler. Cephenin en
onlinde yer alan gogis hastaliklari uzmanlari ayni zamanda en ¢ok mesleki riske maruz
kalarak hastalanan brans oldu. Hastaligin uzun dénemde akcigerde sekel lezyonlar bi-
rakabilecegi ve solunum kapasitesini azaltabilecegi distnildiglinde pandemi sonrasi
donemde hasta takibinde de gogiis hastaliklari uzmanlarinin gérevi devam edecektir.

COVID-19 pandemisi bir halk sagligi krizinden ¢ok daha fazlasi olarak kabul edilme-
lidir. Yayildigi her ulkeyi sarsan bu global pandeminin saglik sinirini agan yikici ve derin
izler birakacak sosyal, ekonomik ve siyasi krizlere yol agma potansiyeli de vardir. Tim
diinya simdiye kadar karsilasiimamis bir pandemi ve etkileri ile karsi karsiya gelmis du-
rumdadir. Ulkelerin cogunda tiim dengeler alt Ust oldu, yasam bir anda kaosa evrildi.
Birgok biiylk kent uzun siire hayalet sehirlere dondi ve ekonomik dengeler tamamen
bozuldu. Ulkelerin bir kismi acil pandemi planlarini devreye sokarak COVID-19 hastali-
ginin hizli yayilmasinin dniline gecti. Tedbirlerde geciken tlkelerde ise kisa siirede trajik
rakamlara ulasan hastalar karsisinda saglik sistemleri yetersiz kald.

DSO verilerine gore tim diinyada toplam hasta sayisi 14 Agustos tarihi icin
20.730.456, 6lim sayisi ise 751.154 olarak raporlandi (9). Ayni raporda yer alan 14 Agus-
tos tarihi igin Saglik Bakanhgi COVID-19 rakamlari; toplam hasta sayisi 246.861, 6len has-
ta sayisi 5.934, iyilesen hasta sayisi 228.980, agir hasta sayisi 656 ve tedavi alan hasta
sayisi 1.226 idi (9). Ancak savasin en 6n safhasinda savasan saglik calisanlari olarak ger-
¢ek rakamlarin bu verilerden ¢ok daha yiiksek oldugunu biliyoruz. Bir diger gergek de an
itibariile Gilkemizde ve diinyanin 6zellikle sosyoekonomik olarak geri kalmis bolgelerinde
hastalik ile ilgili rakamlarin hizla artis gosteriyor olmasidir.

Hastaligin en temel semptomlari yiksek ates, 6ksiirme, nefes almada giglik ve
koku algisini oldugu icin hastalarin énemli bir orani ilk olarak aile hekimleri ve gogus
hastaliklari uzmanlarina basvurmaktadir. Ulkemizde gégiis hastaliklari uzman sayisinin
Avrupa Birligi ilkelerine kiyasla olmasi gerekenin yarisi kadar oldugunu biliyoruz. Tirki-
ye’de 100 bin kisiye disen gogus hastaliklari uzmani 2'nin biraz izerinde iken, Avrupa
Birligi Glkelerinde sayi ortalama 4 uzman seviyesindedir. Yetersiz uzman sayisi nedeniyle
pandemi doneminde kisa siirede hasta sayisinin hizla artisi gégis hastaliklari uzman-
larinin is yikiinG 6nemli oranda artirdi ve poliklinikler ile yatakli klinikler kilitlendi. Bu
siirecin ilk haftalarinda hastane koridorlari hastalarla dolup tasmaya basladi ve saghk
cahisanlari asiri calismaktan perisan distiler. Savasin ikinci perdesinde saglik kurumla-
ri daha organize olmaya basladi ve ilk sokun olumsuz etkileri azaltildi. Ancak haziran
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ayinda baslayan tedbirlerde gevseme politikasi nedeniyle hasta sayilarinda ani bir artis
gozlendi ve halen pandemi rakamlari azalmadan devam ediyor.

Pandeminin basladigi ilk glinlerden Agustos 2020 tarihine kadar fakilte hastane-
mizde yuvarlatilmis rakamlarla 2500 hasta yatarak tedavi gordi. Yogun bakim bélimiin-
de simdiye kadar tedavi alan hasta sayisi 400 oldu. 500 hasta ise ayaktan tani alarak
tedavilerini ayaktan sirdirmek lzere evlerine gonderildi. Bu hastalarin %70’i gogls
hastaliklari klinigimizde, digerleri ise enfeksiyon hastaliklari béliminde takip edildi. CO-
VID-19 yogun bakim hastalarinin timi Anestezi ve Reanimasyon Anabilim Dal tarafin-
dan yonetilen genel yogun bakim boliminde tedavi edildi. COVID-19 sipheli hastalar
icin hastanemiz disina bir COVID-19 poliklinik ¢adiri olusturuldu ve hastalarin ilk basvu-
rulari burada kabul edilmekte ve yonlendirilmeleri yapilmaktadir.

Pandemide aktif calisan saglik personelinde yogun ve stresli bir is temposu icerisin-
de calismadan kaynaklanan tikenmislik sendromu yayginlasmaya basladi. Diger yandan
hastalanma ve hastaligi yakinlarina bulastirma korkusu yaygin bir fobi yaratarak calisan-
larin psikolojisini olumsuz etkiledi. Boylece sadece saglik calisanlarini degil tim toplumu
etkileyecek sekilde fobiler listesi igine bir de “koronafobi” eklenmis oldu. Doktor ve hem-
sirelerin bir bolimi kuglik evler kiralayarak aylarca eve gitmeden buralarda yasadilar.
Yakinlari ile sadece kamerada gorliserek hasret giderdiler. Tim tiikenmislik, bitkinlik,
umutsuzluk, 6fke, kaygi gibi psikolojik bozukluklara bir de 6zlem eklenmis oldu. Saglik
¢alisanlarinin aile yakinlari, esler ve 6zellikle gocuklar bu siiregten cok olumsuz etkilendi.
Halen bu sorunlar siddeti ve yogunlugu daha da artarak devam etmektedir. Hastanemiz-
de COVID-19 hastaliginin bulastigi doktor, hemsire, sekreter ve personel sayisi simdiye
kadar 50’yi gecti ve bu sayi surekli artiyor. Klinigimizden bir profesor, iki uzmanlhk 6gren-
cisi, bir hemsire ve bir personel hastalandi. Profesor meslektasimiz hastaligi oldukga agir
gecirdi ve uzun sire hastanede tedavi gormek zorunda kaldi.

Pandemi déneminde egitim kurumlarinin yasadigi en 6nemli sorunlardan birisi de
ogrenci ve uzmanlik 6grencilerinin egitim eksikligi oldu. Tip fakiltesi 6grencileri tip egi-
timinin mantigina ¢ok ters bir sekilde online egitim aliyorlar. Tip fakultesi 6grencileri-
nin egitimlerinin temeli olan pratik egitim yapilamadi, yapilmiyor ve daha uzun bir siire
yapilmayacak da. Dolasiyla pandemi suireci sadece saglik calisanlarinda degil 6grenciler
Gzerinde de ciddi kaygl ve umutsuzluk olusturdu. Uzmanlik egitimi alan asistanlar icin de
benzer durum s6z konusudur. Kliniklerimiz COVID-19 hastalari ile dolduruldugu igin cok
kisith sayida diger gdgiis hastalarini yatirabiliyoruz. Onceden yogun bakimimiz ile birlikte
75 yatakh olan klinigimize su anda sadece 6 hasta yatagl ayrilabildi. Kis aylarinda dis
servislere de hasta yatirabiliyorduk ve boylece bu aylarda toplam yatak sayimiz ortala-
ma 100 civarinda oluyordu. Aradaki blyik fark uzmanlik 6grencilerimizin egitimlerinde
olusabilecek eksikligi gdstermesi agisindan ¢cok énemlidir.

Su anda sonug olarak biz gégls hastaliklari uzmanlari degil COVID-19 uzmanlari
yetistiriyoruz. Uzmanlik 6grencilerimizin timia moralsiz, bikkinlik icinde, mutsuz ve en
onemlisi umutsuzlar. Gordiigiim kadariyla ¢galisma motivasyonlari blylik oranda kaybol-
mus durumdadir. Ozellikle geleceklerinin belirsiz olmasi kaygilarini cok artiriyor. Pande-
mi 6ncesi keyifle galisan, is lreten asistanlarimizin yuzlerindeki aydinligin ve gozlerindeki
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piriltinin kayboldugunu gérmek sahsen beni ve tahmin ediyorum tiim 6gretim Gyelerini
derinden etkiliyordur.

Yazimin bu bdliminde ¢ok sayida gogus hastaliklari uzmanlari ve uzmanlik 6gren-
cilerinin bu sirecte yasadigi birbirine benzer hikayelere klinigimiz calisanlarinin aktar-
diklari sekilde yer vermek istedim. Boylece gogiis hastaliklari disiplininin pandemi siire-
cindeki zorluklarini kismen de olsa yansitmaya ¢alistm. Fakulte hastanemiz pandeminin
ilk glinlerinden itibaren ¢ok sayida hastanin yatarak ve ayaktan tedavi aldigi bir pandemi
hastanesi fonksiyonunu Gstlendi. Bu nedenle 6gretim liyelerimiz ve asistanlarimiz buyik
bir 6zveri ile bu savasin en 6n cephesinde yer aldilar. COVID-19'da gogiis hastaliklari
uzmanlik alaninin roliinii yazmam teklif edildigi zaman bunu en iyi aktaracak olanlarin
asistanlarimiz oldugunu disindim ve dort uzmanlik 6grencisi ile bir uzmanimizdan duy-
gu ve dislincelerini yazmalarini istedim.

Birinci Yazi (Bu yazi bir Dr. Ogr. Uyesi tarafindan kaleme alinmistir.)

Onceleri diger iilkelerde COVID-19 yayilimini ve pandeminin ciddiyetini gériip 6g-
rendikce her agidan kaygi duymaya basladik. Mart ayinda bizler de bir anda pandeminin
icinde kendimizi bulduk. ilk giinlerde hastanemiz ve klinigimiz pandemi ile savas igin ye-
terli donanima sahip degildi. Cok diizenli ¢alisan sistemimiz biranda yerle bir oldu. “Has-
talar nerede yatacak ve hangi béltiimler bakacak?” sorularini yanitlamak ve bir planlama
yapabilmek icin ¢cok sayida toplantilar yapildi ve ayrica hizlandirilmis personel egitimleri
planlandi. Pandeminin agirlikl yikini gégus hastaliklari bolima olarak bizler tstlendik.

Bizler hastalanmadan nasil bu giinleri gegirecektik? Geleneksel korunma yontem-
leri bizleri viris bulasindan koruyabilecek miydi? Gerekli malzemeleri nasil temin ede-
cektik? Cocuklarimizi ve ebeveynlerimizi nasil hastaliktan koruyacaktik? Bizlere bir sey
olursa ¢ocuklarimiz ne olacakti? Tiim saglik calisanlarinda oldugu gibi tim bu distinceler
beynimizi kemiriyordu. Pandeminin basladigi ilk giinlerde istanbul’da bir gégiis hastalik-
lari uzmani ile konustugumda 20 COVID-19 hastasi takip ettigini duyunca aklim yerinden
¢ikacak zannetmistim. Ancak ironik bir sekilde kisa stre sonra bir gecede 100 PCR pozitif
umreci ve yakinlarindan olusan COVID-19 hastasini hastaneye kabul edince arttk aman-
siz bir savasin merkezine diistigliimuzi anladik. Tim ekip olarak panik yapmaksizin ise
koyulduk ve tim glicimlzi ortaya koyduk. Halen tam bir uyum iginde ayni yogunluk
ve azimle galismaya devam ediyoruz. Daha ¢ok uzun sire bu calisma temposu icinde
olacagimizi biliyoruz.

COVID-19 ile ilgili rehberleri ve bilimsel yayinlari dikkatlice okuyarak takip ve teda-
vide mikemmeli yakalamaya calisiyoruz. Her gelen hasta ile yeni deneyimler kazandik.
Fakat hala bilmedigimiz bircok sey var. Ancak aylardir yogun hasta takibi bizi pratik ola-
rak cok iyi egitti. Kendimize glvenimiz artti ve hastalara ¢cok daha emin yaklasiyoruz.
GO6gUs hastaliklari uzmanlari ve uzmanlhk 6grencileri olarak pandemide Ustlimiize disen
gorevi en iyi sekilde yaptigimizi dustiniyoruz. COVID-19 nedeni ile hastalanan veya ha-
yatini kaybeden saglik calisanlarinin Saghk Bakanligi tarafindan “meslek hastaligi’”” olarak
kabul edilmemesi bizi duygusal olarak olumsuz etkiledi. Diger yandan performans yasa-

sinda yapilan son diizenlemede gogus hastaliklari bolimUndn tim puanlari distralda.
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Verdigimiz emegin karsiligl bu olmamaliydi. Pandemi savasinda en 6n cephede savasan
bizlerin 6zIik haklarinin geriye atilmasi gergekten ¢ok Gizticti bir durumdur.

ikinci Yazi (Bu yazi bir kidemli uzmanlik 6grencisi tarafindan kaleme alinmistir.)

Subat ayinin ikinci yarisinda anlam veremedigimiz sekilde tedavide basarisiz kaldi-
gimiz pndmoni hastalarimiz oldu. O donemde test imkanimiz yoktu. Geriye doniik olarak
bu hastalarin bir kisminin kuvvetli olasilikli COVID-19 oldugu kanaatine vardik. ilk hafta-
larda gogus hastaliklari ve enfeksiyon hastaliklari disinda konuyu ciddiye alan olmadi.
Hastanemizde COVID-19 servisleri kurulmaya baslandiginda ilk problemlerimizi olayin
ciddiyetini anlayamayan idarecilerle ve biirokrasi ile yasadik. ilk kullanilan PCR kitleri
pozitif vakalari yeterince tespit edemiyordu. Tedavinin sadece COVID-19 PCR testi pozitif
vakalara verilebilecegi kural ylziinden ilk haftamizda hastalarimiza tedavi veremedik.
Bir kisminin klinigi kotilesti ve entlibasyona kadar ilerledi. Yine bazi ilaglar igin yogun
bakim sarti araniyordu. Yogun bakim yatagimizin dolu oldugu glinlerde hastalara ihti-
yaci olan ilaglari veremiyor ve servislerde takip etmek zorunda kalyorduk. Yogun bakim
sartlarimiz pandemi ile micadelede yetersizdi. Ventilatorlerimiz sayica azdi ve sirekli
ariza veriyordu. Koruyucu malzeme temininde zorluklar yasadik. COVID-19 servis hekim-
leri, hemsireleri, personelleri olarak kendi malzemelerimizi hastane disindan is giivenligi
malzemeleri satilan yerlerden temin ettik. Bu giinlerde istifa ederek uzmanlik egitimimi
birakmayi ciddi ciddi diisindiim. O gunlerde Saglk Bakanlig! istifa edecek olan perso-
nelin karsilasacagl yaptirimlari acikladi. Dolayisiyla bu kararimdan vazgectim. Olanak-
sizliklar nedeniyle klinik yogun bakimimizi kapattik ve COVID-19 yogun bakim tedavisini
Anestezi ve Reanimasyon Anabilim Dali’'na devrettik.

Ben subat sonundan temmuzun ikinci haftasina kadar ebeveynlerim ve yakin akra-
balarim ile ylz ylze hi¢ gérismedim. Goriintuli aramalarla sireci gecirdim. Haziran ayi-
na kadar umreden donenler disinda giinde birkag pozitif vaka yakalayarak pandeminin
azalacagi umuduyla galismaya devam ettik. Ancak hasta sayisi azalmadi. Hasta sayisinda
belirgin azalma olmamasina ragmen haziran ayinda hizli normallesme politikalari dev-
reye girince biitiin personelin morali bozuldu. Ug ay boyunca hi¢ gevsemeyen ekiplerde
dikkat ve disiplin problemleri bas gosterdi. Her birimin pandemi disi hastalara yonelik ak-
tif calismaya hizla geri dondirilmesi ve COVID-19 servislerinin azaltilmasi yatak sikintisi
cekmemize neden oldu. Ramazan Bayrami sonrasinda hasta sayisinda ani artis ile perso-
nelde “nasil olsa bulasacak, kagis yok” duygusu hakim oldu. Pandeminin ilk haftalarinda
glinde 100 PCR testi aliniyordu. Bu testler arasindan 3-5 tanesi pozitif sonug verirse o
glin hasta sayimizi ¢ok kabul ediyorduk. Simdi her 100 PCR testimizden 90 kadari pozitif
sonug veriyor. Yaptigimiz bitin fedakarliklarin bosa gittigini, bu isin sonunun gelmeye-
cegini distnlyoruz. Bolimimauze iki yeni asistan arkadasimiz basladi. Gogls hastaliklari
ile ilgili yalnizca pandemi hastalarini gérdiler ve 6grendiler. Onlar igin Gzlicl bir durum.
Umarim bu durum degisir ve egitimlerindeki aksama sona erer. Sonug olarak, oniim
goremiyorum. Bir daha ne zaman normal hekimlik yapmaya dénebiliriz bilmiyorum. Tek
bildigim ve dilegim kendimizin ve sevdiklerimizin hasta olmamasi gerektigi.

Uciincii Yazi (Bu yazi bir tiglincii yil uzmanlik grencisi tarafindan kaleme alinmistir.)
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Pandeminin hizla yayilmasi ile hastaligin bize de gelecegi olasiligini diistinerek endi-
se ve korku duymaya baglamistik. Endiselerimizin diger bir dnemli bir nedeni tani ve te-
davi yontemlerinin belirsizligiydi. Bu hastalar ilk olarak aile hekimlerine ve g6glis hasta-
liklari polikliniklerine gelecekti. Glinde en az 120 hastanin geldigi, havalandirmasi yeterli
olmayan poliklinik odalarimizda kendimizi korumamiz mimkin degildi. Ocak ayi ikinci
yarisindan itibaren yiksek ates, nefes darligi, 6ksiiriik ve balgam ¢ikarma yakinmalari
ile poliklinige gelenlerin sayisinda artis basladi. Hastalarin COVID-19 olma olasiligi, sade-
ce kendi saglimiza tehdit degil ayni zamanda ailelerimize, cocuklarimiza hastaligi bulas-
tirma riski nedeniyle de ciddi kaygi yaratiyordu. Caresizligin yarathgl travma hepimizin
psikolojisini ciddi anlamda olumsuz etkiledi. Kisa zaman icinde COVID-19 hastalarimizin
sayisinda ciddi artis oldu. Kendimizi bir egitim kurumunda degil pandemi hastanesinde
¢aligir bulduk. Ailelerden liger beser kisi hasta olarak geliyordu. Nobetlerimizde saba-
ha kadar durmadan calisiyoruz. Yorgunluktan oturdugumuz yerlerde uyuyup kaliyoruz.
Simdiye kadar gecgen siirecte asistan arkadaslarimizdan, hemsire, personel ve hocalari-
mizdan hastalananlar oldu. Toplumdaki duyarsizhgi goriince 6niimuzdeki siirecte hasta
sayisinin daha da artacagi ve bizim de hastalanacagimiz endisesi igindeyiz. Pandeminin
ne kadar devam edecegini tahmin etmek mimkin degil. Belirsizlik endiselerimizi daha
da artiyor. Diger yandan uzmanlik egitimimiz yarim kaldi. Bu slrecte egitim toplantila-
rimiza, konseylerimize siresiz ara verildi ve COVID-19 disinda ¢ok az hasta gorir olduk.

Dordiincii Yazi (Bu yazi hizli antikor testi pozitif ¢ikan bir uzmanlhk 6grencisi tarafin-
dan kaleme alinmistir.)

Mart sonunda baslayan pandemiile tiim saglik calisanlarinin ¢alisma dizeni degisti.
Tek degisen calisma dizenimiz degildi. Duygularimiz ve psikolojimiz alt st oldu. Nébet
sistemine gecildi, béylece hastanede daha az vakit gecirir olduk. Ancak hastanede kendi-
mizi nasil koruyacagimizi tam olarak bilemiyorduk ve endise igindeydik. Yatakli klinigimiz
kapatilarak pandemi bélimleri icine dahil edildi. iki yimi gecirdigim servisim biranda
yok oldu. Kisa siirede hastanemiz COVID-19 hastalari ile doldu. Tim yiki bizler, enfek-
siyon hastaliklari ve yogun bakim hastalari icin de Anestezi ve Reanimasyon bélimleri
almisti. Hizlica diizenli bir ¢alisma temposu olusturduk. Birbirimize strekli olarak korun-
may! hatirlatiyorduk.

Bir glin hastane personelleri icin hizli antikor testi yapiliyordu. Nobet cikisi ben de
testimi verdim ve eve dondim. Hastaneden bir telefon geldi ve hizli antikor testimin po-
zitif oldugunu 6grendim. Hig¢ semptomum yoktu. Ancak semptomsuz ¢ok sayida tomog-
rafi bulgusu olan hasta gormustik. Aglayarak hastaneye geldim ve PCR 6rnegi verdim.
Sonucum c¢ikana kadar gecen zaman benim icin cok sikintiliydi. Sonug negatif gelince ¢cok
rahatladim. Bu sirecte hastalarin duygularini ¢ok iyi anladim. Su anda hastalanma endi-
sesine ek olarak egitimimiz ne olacak ve eski normale nasil dénecegiz sorulari ile yogun
tempoda galismaya devam ediyoruz.

Besinci Yazi (Bu yazi yeni goreve baslayan bir uzmanlik 6grencisi tarafindan kaleme
alinmistir.)
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Uzmanlik egitimime basladigim mayis ayi icinde kendimi COVID-19 kliniginde no-
betci olarak buldum. Ne yagayacagimi ne ile karsilasacagimi bilmemek beni oldukga ur-
kiitmustl. Kagit Gstlinde tercih yapmakla o tercihi yasamanin bambaska seyler oldugu-
nu iste o an ilk kez anlamis oldum. Bir yanda “pandemi doneminde gogus hastaliklari
yazilir mi?” diyen insanlar diger tarafta kendi secimlerim, isteklerim ve korkularim vardi.
Tum duygular birbirine girdi her sey karmakarisikti. Bir yandan arkadaslarima yardimci
olmak ve isin icinde aktif olmak istiyor, diger yandan aileme, sevdiklerime, kendime bir
sey olursa korkusu yastyordum. Bu endiselerin 6tesinde nasil bir egitim alacaktim?

Yillardir insanlar dogaya hayal bile edilemeyecek seviyede hasar verdi. Pandemi
baslangicinda uygulanan sokaga ¢ikma yasagi doneminde doga sanki kendini yenileme-
ye baslamisti. Bu bende bir umut 15181 olusturdu. Artik insanlar kendilerine ve gevrelerine
daha bir 6zen gostereceklerdi. Ama Haziran ayinda normallesme siireci baslar baslamaz
her sey aniden eski diizenine déndii. Sanki salgin hastalik tamamen bitmisti. insanlar
tamamen pandemi 6ncesi normal hayatlarina hizli bir sekilde donis yaptilar. Gordikleri-
me inanamiyordum. Sakin kisiligime ragmen cok sinirliydim, cileden ¢cikmistim ve buyik
bir hayal kirikhgi yastyordum. Tim bu insanlar igin aylarca saglik ¢alisanlari olarak bunca
emek vermistik. Nobetlerde yasadiklarimi, hastalari iyilestirmek igin yasadigimiz zorluk-
lari, ailelerinden ve gocuklarindan haftalarca ayri kalan asistan arkadaslarimizi hatirla-
dikca 6fkem daha da biyliyordu. Sonra tim umudumu yitirdim ve depresyona girdim.

Gelecek Ongoriileri ve Yarinin Planlanmasi

Dinyada hicbir saglik sisteminin boylesi bir salgina tam anlamiyla hazir olmadigini
rahatlkla sdyleyebiliriz. Turkiye’nin saglik sistemi de ne yazik ki bircok baska 6rnekten
daha iyi durumda degildir. Kisa bir sire iginde salgini 6nleyemeyecegiz. Bu nedenle ya-
pabilecegimiz en iyi is salginin blylmesini ve saglik sistemimizin gliciinlin 6tesine tasin-
masini engellemek olacaktir. Asi veya ilag calismalarinin sonuglari pandeminin gelecegini
belirleyecektir. Ancak goriinen gelecek pandeminin daha ¢ok uzun sire etkisini stirdi-
recegidir. SARS-CoV-2'nin akrabasi olan diger koronaviriis (SARS — MERS) salginlarinda
oldugu gibi hastaligin kisa strede kontrol edilecegi yliksek olasilikli gérinmemektedir.
Yeni anormal normalimiz ile yasamaya ve galismaya devam edecegiz. Ancak bu strdiri-
lebilir bir calisma temposu olarak gériinmemektedir. Oniimizdeki siirecte yapilmasi ge-
rekenlerle ilgili dngoriulerimi asagida maddeler seklinde belirtmeye galistm. Bu listenin
cok daha zenginlestirilebilecegine eminim.

e Saglik Bakanligi korunma tedbirleri siki uygulanmali, cezalar artirilmal ve siki
bir disiplin uygulanmali.

e Toplumun egitimi icin her tirli arag ¢ok etkin kullanilmal.
e Pandemiile ilgili bilgileri topluma aktarmada tamamen seffaf davraniimal.

e Saglik sistemi erken teshis, erken raporlama, erken izolasyon ve erken tedavi
icin planlanmali ve realize edilmeli.

e Pandeminin 6nemli yikinG go6gls hastaliklar ve enfeksiyon hastaliklari uz-
manlari Gstline yikmak cok adil bir saglik politikasi olamaz. Diger branslardaki
hekimlere de egitim verilerek onlar da ise sokulmali.
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e COVID-19 disi yatak sayisi artiriilmali. Bunun bir yontemi egitime ara verilmis
olan Universitelerdeki 6grenci yurtlari genel durumlari kétl olmayan hastalar
icin pandemi hastanelerine gevrilebilir.

e Tip fakiiltesi hastanelerinin kisa siirede pandemi hastanesi olmaktan gikaril-
masi tip egitimi igin sart gorlinlyor.

e Uzmanlk 6grencileri igin Saglk Bakanligi ve uzmanlik dernekleri paydashgi
seklinde yapilandiriimis ve surdirlebilir dizenli online egitimlere gecilmeli.

e Saglik cahsanlari igin gerektiginde klinik psikologlardan yardim alinmali ve on-
line terapilere gegilmeli.

e Rasyonel gogis hastaliklari uzman giicl planlamasi yapilmali ve bu planin ger-
ekleri realize edilmeli.

e Saglik hizmetleri buyiuk oranda devletlestirilmeli ve 6zel kuruluslarin sayisi
artirilmamali.

e Ne zaman bitecegini 6ngéremedigimiz koronavirlis pandemisi ve gelecekte-
ki olasi pandemiler nedeniyle mikrobiyoloji laboratuvarlarinin nitelikleri ve
sayilari artirilmali.

e Yerliilag sanayimiz COVID-19 ilaglarini yeterli sayida Gretebilmeli.

e Koruyucu malzeme Uretimimiz ihtiyacimizi karsilayacak seviyede olmal.

e Ulkemizde yogun bakim yatak sayisinin yeterli oldugunu biliyoruz. Ancak
yogun bakim uzman sayisinin artirilmasi gerekiyor.

e Yogun bakim yatak sayimiz ne kadar yUksek olursa olsun, viriis cok hizli yayilir-
sa yogun bakim yatak sayimiz bu hastalara yetmeyecektir. Bu durumda hiz-
la normal yataklari yogun bakim yatagina ¢evirmemiz gerekecektir. “Yogun

bakim yatak sayisini artirabilme kapasitesi” olarak isimlendirilen bu uygulama
gelecek planlari arasina alinmali.

e Hemsire sayimiz Avrupa birligi Glkelerinin ¢ok gerisindedir. Hemsire sayimiz
artirilmal.

e Yogun bakim icin gerekli olan tim ekipmanlarin (lkemizde Uretimi tesvik
edilmeli ve diga bagimliliktan kurtulmaliyiz.
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BOLUM 14

COVID-19 PANDEMIiSINDE iNTERSTISYEL AKCIGER
HASTALIKLARININ YONETIMI

Nilgiin Yilmaz Demirci

Cin’in Hubei Eyaleti, Wuhan Sehrinde, Aralik 2019’da yeni bir koronaviris, severe
acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) pnémonisi vakalarinin bildiril-
mesinden sonra 11 Mart 2020’de Diinya Saglik Orgiitii (DSO) salgininin “kiiresel bir sal-
gin” oldugunu duyurdu (1). DSO resmi web sitesindeki giinliik salgin raporuna gére, 14
Agustos 2020 itibariyle, diinya ¢apinda coronavirus disease 19 (COVID-19) onayli vaka
sayisl yirmi milyonu asti ve 6lim sayisi 750.000’e ulasti (2). Ulkemizde ise bu sayilar
sirasi ile 5.521.880 ve 5.912’dir (3). Ciddi hastaligi olanlar ve her yastan birey COVID-19
enfeksiyonu agisindan risk altindadir.

SARS-CoV-2'nin patogenezi heniiz bilinmemektedir. SARS-CoV-2, agirlikli olarak
alveolar epitel hiicrelerinin anjiyotensin donustirtct enzim 2 (ACE2) reseptoriine bag-
lanir ve ardindan hiicre iginde replike olarak isgal eder. Yeni viral partikillerin daha son-
ra salinimi ile hiicresel ve hiimoral bagisiklik tepkisi daha da etkinlesir ve artar. immiin
efektor hiicreler ayrica birgok sitokin ve kemokin salgilar ve ardindan sitokin firtinasi ve
akut solunum sikintisi sendromu (ARDS)’na neden olabilir (4,5).

Kardiyovaskdler sistem hastaliklari, diabetes mellitus, hipertansiyon gibi kronik
hastaliklarin yaninda kronik akciger hastaligi olan olgular da COVID-19 agisindan risk
altindadirlar. Koronavirts, ACE2 reseptori aracihigiyla tip Il pndmositlere girdiginden,
mekanik ve teorik olarak bu risk artmaktadir (6,7). Bu nedenle, altta yatan herhangi bir
kronik akciger hastaligi olan enfekte hastalarin, 6zellikle pulmoner fibrozisle sonugla-
nanlarin, ciddi komplikasyon riskinin daha yiksek olmasi beklenir (8).

interstisyel akciger hastaligi (IAH), akciger parankiminde ve interstisyumda infla-
masyon, fibrozis ve mimari distorsiyonla karakterize bir durumdur. interstisyel alan di-
sinda hava bosluklari ve periferik hava yollari da etkilenebilir. Siklikla progresif, akciger
fonksiyonunda azalma ve solunum yetmezligi ile sonuglanir. IAH ayirici tanisinda sebebi
bilinenler (bag doku hastaliklari akciger tutulumu, ila¢ veya toksinlere bagl akciger tu-
tulumu), granllomato6z olanlar (sarkoidoz), idiopatik interstisyel pnémoniler [en sik go-
riileni idiyopatik pulmoner fibrozis (iPF)], nadir hastaliklar olmak iizere genis yelpazede
bircok hastalik yer almaktadir (9).

idyopatik pulmoner fibrozis ve diger IAH olan hastalarda uzun siiredir devam eden
en 6nemli sorun, pandemi nedeni ile randevularin ve tanisal yontemlerin ertelenmesi ile
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tanida ve dolayisi ile de tedavideki gecikmelerdir. Literatiire baktigimizda IPF tanisinda
genel olarak 2 yil kadar gecikme tanimlanmistir (10).

interstisyel akciger hastaligindan siiphelenilen hastalar, tanidaki gecikmeleri en aza
indirmek icin, ileri merkezlere yonlendirilmeli, klinisyenler, radyologlar ve patologlari
iceren sanal multidisipliner interstisyel konseyleri tarafindan degerlendirmelere devam
edilmelidir. IAH 6n tanisi olan hastalar rutinde yapildigi gibi anamnez, fizik muayene, bag
doku belirtegleri, ylksek rezollisyonlu akciger tomografisi ile degerlendirilmelidir. Solu-
num fonksiyon testleri (SFT) aerosol Ureten bir islem oldugundan hem hastalara hem
de saglik calisanlarina COVID-19 enfeksiyonunu yayma riski bir¢ok tanisal teste kiyasla
daha yuksektir ve bu nedenle ¢ogu SFT laboratuvari erisimi kisitlamistir. SFT hastanin
tedavi kararini etkileyecekse kisisel koruyucu ekipmanlara dikkat edilerek ve laboratuvar
ortamlarini uygun hale getirerek sinirli testlerle (spirometre, karbonmonoksid difflizyon
testi) de olsa yapilabilir (11,12).

Bronkoskopi veya cerrahi akciger biyopsisi gibi daha invaziv islemler enfeksiyon
kontrol endiseleri gbz 6nline alindiginda COVID-19 pandemisi baglaminda daha zordur.
Yine ayni sekilde hastanin tedavi kararini etkileyecekse koruyucu énlemlerle yapilabilir.
Bu durumlarda karar icin en ideal olan sanal multidisipliner konseylerdir (13).

Klinik ve radyolojik olarak degerlendirildiginde iAH hastasi igin > %90 giivenilir kli-
nik 6n tani var ve ileri testler hasta yonetimini degistirmeyecekse yapilmamalidir. Klinik
on tani olasiligi % 50-89 olan hastalarda ek arastirmalara devam etmek uygun olabilir;
ancak COVID-19 salgininda bu tiir hastalar icin ampirik tedaviyi veya ilagsiz takibi dlistin-
mek uygun olabilir. Klinik 6n tani guivenilirligi < %50 olan hastalar igin, hasta stabil ise,
ampirik olarak tedavi planlanmigsa gozlemlenebilir veya kisa vadeli terapétik kararlar
icin gerekli ise daha invaziv tanisal islemler distnulebilir. Bronkoskopi ve cerrahi akci-
ger biyopsisinin potansiyel tanisal katkisina karar verirken, COVID-19 pandemisinde ola-
st komplikasyonlarin daha fazla olacagi gbz 6niinde bulundurulmalidir. Aerosol lreten
bu islemler saglk calisanlari icin de ayri bir risk olusturmaktadir (13,14). Lokal imkanlar
dogrultusunda islem planlanan hastalarda ates ve semptom takibi yapilmali, mimkinse
islemden 24-48 sa. dncesinde SARS-CoV-2 PCR bakilmahdir (12).

Yine bu hastalarin takiplerinde de SFT’nin kullanimi pandemi nedeni ile sinirlidir.
IAH’li hastalarin takibi, miimkiin oldukca sanal veya telefon ziyaretlerini icermelidir ve
hasta tarafindan bildirilen semptomlar, mevcut tedavilerin etkili olup olmadigini veya
degisikliklerin gerekli olup olmadigini degerlendirmek icin kullaniimalidir (8,11).

interstisyel akciger hastaligi olan hastalarda akut alevilenme mekanizmasi tam ola-
rak bilinemese de idiyopatik olabilecegi gibi enfeksiyon da tetikleyebilir (15). Histopa-
tolojik olarak COVID-19 nedeni ile 6len hastalarin otopsi serilerinde pnémositlerin des-
kuamasyonu, hyalen membran formasyonu, ARDS’de gorilen difiiz alveolar hasar gibi
IAH akut alevlenmesinde gériilen bulgular izlenmistir (16). Klinik olarak idiyopatik veya
enfeksiyonun tetikledigi alevlenme ayirimi pandemi siirecinde girisimsel islemlerin ¢ok
kisith yapilmasi nedeni ile bu akut dénem tedavisi yonetimi de net degildir. SARS ve Orta
Dogu Solunum Sendromu (MERS) olan hastalara steroid verilmesinin uzun sireli viral
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bulasmaya ve klinik sonuglarin kotlilesmesine neden olduguna dair kanitlar vardir (17).
Bu nedenle, DSO astimin alevlenmesi veya kronik obstriiktif akciger hastaligi veya septik
sok gibi 6zel durumlar disinda COVID-19’da steroid kullanilmasini 6nermemektedir. Or-
ganize pndmoni veya alveolar hemoraji gibi hastaligin alevlenmesiile iliskili olabilecek ve
tedaviye yanit verme olasiligi varsa steroidler distintlebilir (11,18,19).

Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri (CDC), COVID-19 ile ciddi hastalik igin bir
risk faktorl olarak listelese de transplantasyon literatirlerinde, influenza, adenoviris
veya rinovirls gibi toplumdan edinilen diger virtslerin aksine, koronavirislerin bagisik-
lig1 baskilanmis hastalarda daha siddetli hastaliga neden olmadigina dair kanitlar vardir.
Bu durum, muhtemelen konakgi dogal bagisiklik tepkisinin akciger dokusu hasarinin ana
kaynagi olmasi nedeniyle olabilir (7,20). Simdiye kadar SARS, MERS ve COVID-19 salgin
raporlarinda, transplant alicilarinda, kemoterapi alan hastalarda veya herhangi bir yasta
baska immiinosupresif tedavi gérenlerde 6lim bildirilmemistir (6).

COVID-19 ile siddetli hastalik genellikle hiperenflamatuvar bir durumla iliskilen-
dirildiginden, bazi immunsupresif tedavilerin bu durumlarda yararli olup olamayacagi
sorusunu giindeme getirmistir. Sadece kortikosteroidlerin enfeksiyonun erken evrele-
rinde egzajere immun yanit ile iliskili olabileceginden kullanilmasi zararl olabilir (21,22).
Bununla birlikte, gicli kanitlarin olmadigl g6z 6niine alindiginda, mevcut bilgilerimize
gore IAH veya tedavi endikasyonu olan sarkoidozlu hastalarda immiinsupresif tedaviye
baslanmasi veya surdirilmesi mantikhidir (8,23). Bu sinirh veriler baglaminda progresif
hastaligl olan ve immiinmodilator tedavi (Prednizon, mikofenolat mofetil, azatioprin,
siklofosfamid ve rituksimab gibi) planlanan hastalarda tercihen kortikosteroid kullanimi-
ni sinirlandiran steroid sparing tedavilere 6ncelik verilebilir. Tedavi karari olgu bazinda
verilmeli, acil olmayan vakalarda miimkinse ertelenmelidir (11).

Pirfenidon ve nintedanib, 2014 yilindan beri IPF tedavisinde kullanilan, solunum
fonksiyon kaybini yaklasik % 50 oraninda yavaslatmada etkili oldugu gosterilen an-
ti-fibrotik ilaglardir (24,25). SENCSIS ve INBUILD c¢alismalarinda, sistemik skleroza sekon-
der pulmoner fibrozis ve progresif fibrozan IAH (PF-IAH)’nin tiim formlarinda nintedanib
kullanimi ile basarili sonuglar elde edilmistir (26,27). Farkli etki mekanizmalarina sahip
olmasina ragmen pirfenidon ve nintedanib immunosupresif tedavi olarak kabul edilmez
ve hepatotoksisite veya nefrotoksisite gibi bilinen bazi komplikasyonlar ortaya ¢ikmadik-
¢a, COVID-19’a yakalanan ve halihazirda ilag tedavisi géren hastalarda tedaviyi kesmeye
gerek yoktur (11). Antifibrotik tedavilerin (nintedanib ve pirfenidon) COVID-19 riskini
veya ciddiyetini etkiledigine dair hi¢bir kanit yoktur. Bununla birlikte, bu ilaglarin yan
etkileri ile COVID-19 semptomlari (&r. ishal, yorgunluk, istahsizlik) arasinda értiisme var-
dir, bu da erken teshisi karistirabilir ve COVID-19’un daha kotl belirtilerine yol agabilir.
Pandemi siirecinde SFT ulasimi sorun olunca llkemiz de dahil bazi saglik otoriteleri an-
tifibrotik ilag endikasyonlarini genisletmis, alternatif tani dogrulama yontemlerine izin
vermis ve ilag rapor sirelerini uzatmistir. SFT’lerinin riskli olmasi nedeni ile iAH hastala-
rinin takibinde ev tipi spirometre veya alti dakika ylriime testleri gibi alternatif yontem-
lerin kullanimi degerlendirilmelidir (11).
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IAH hastalarinda tedavinin baslanmasi veya siirdiiriilmesi siirecinde bir diger énem-
li husus COVID-19 salgini sirasinda hasta temasini en aza indirmek igin izleme sikligini
azaltmak olabilir. Bu hastalarin takibinde sosyal mesafenin ve kisisel hijyenin 6nemi, ev
disi ihtiyaclari icin profesyonel destek almasi, fiziksel mesafeye dikkat ederken psikolojik
destek icin telefon veya diger sosyal iletisim araclari ile aile ve arkadaslari ile iletisim
halinde olmasi, evde kaldigi sirece mutlaka aktif olmasini kolaylastiracak ev ici egzersiz-
lerini yapmasi, herhangi bir sikintida takip eden hekimine telefon veya video araciligiy-
la ulagsmasi gerektigi vurgulanmahdir. Sirekli oksijene ihtiya¢ duyan hastalar icin evde
oksijen temini konusunda yardimci olunmali, mevcut imkanlar dahilinde hastalar sanal
pulmoner rehabilitasyon ve egzersiz programlarina dahil edilmelidir.

Akciger nakli, son dénem IAH olan hastalar icin hayat kurtaran bir prosediir olabi-
lir; ancak, COVID-19 pandemisi sirasinda akciger nakli ile ilgili de gekinceler vardir. Ali-
ci agisindan, postoperatif donemde ilag diizeyi takipleri, SFT ve bronkoskopi izlemi igin
hastane basvurularinin artmasi COVID-19 riskini artirabilir. Saghk hizmetleri sistemleri
perspektifinden bakildiginda, akciger nakilleri ameliyathane ve yogun bakim sireleri
uzundur, dolayisi ile saglik personellerinin maruziyet siiresi uzar. Bu nedenlerden dolayi,
bircok nakil merkezi en acil vakalar disindaki nakilleri ertelemektedir (11).

COVID-19 hastalarinin ¢ogu (%81) hafif semptomlarla (ates, 6ksuriik ve nefes dar-
lig1) basvururken, %14’iinde solunum sikintisi ve hipoksemi vardir ve %5’inde solunum
yetmezligi gelisir (28). IAH olan hastalarda farkli veya daha siddetli belirtiler olup olma-
digi bilinmemektedir. Solunum semptomlarinda yeni bir artis veya hafif bir degisiklik
fark eden IAH olan hastalar, degerlendirme igin genel popiilasyona gére daha diisiik bir
esik degerine sahip olmali, potansiyel olarak acil servis ziyaretinin gerekli olup olmadi-
gini belirlemek icin teletip kullanmalidir. Yine bu hastalarda COVID-19’a bagh koagtilo-
pati riski arttigi icin tromboz akla gelmelidir (29,30). iAH akut alevlenmesinde mortali-
te %50’den fazladir (31). Son yayinlarda entiibe COVID-19 hastalarinda mortalite orani
%16-25'dir (32,33). Bu durumda, entiibasyon gerektiren iAH olan hastalarda halihazirda
yiksek olan mortalite riskine COVID pozitifligi nedeni ile entiibasyon gereken bir durum
eklendiginde mortalite riskininin daha da artacagi duslinilebilir. Mimkiinse mekanik
ventilasyondan kaginmaya ve palyatif tedavilere 6ncelik vermeye dikkat edilmelidir. Acil
akciger nakli distnilen hastalarda nakile kadar képri tedavi olarak mekanik ventilasyon
kullanilabilir (11).

Son olarak, pandeminin daha ¢ok basinda oldugumuz i¢cin COVID-19 enfeksiyonu-
nun uzun dénem sonuglartile ilgili bilgiler sinirlidir. SARS ve MERS enfeksiyonlarinin uzun
vadede pulmoner hasara ve fibrozise yol agtigi bilinmektedir (34,35). COVID-19’un SARS
ve MERS’e benzerligi nedeni ile uzun dénem etkilerinin de benzer olabilecegi muhte-
meldir. Ayrica COVID-19, énceden var olan iAH’nin progresyonunu arttirir mi? ACE2 re-
septori fibrozise karsi koruyucudur ve IPF akcigerinde potansiyel olarak azalir dolayisi
ile IPF'deki ACE2 reseptorlerinde azalma COVID-19’a karsi koruyucu mudur? Immiinmo-
dilator tedaviler veya antifibrotik tedaviler COVID-19’un kisa donem veya uzun dénem
akciger hasarini olumlu yonde etkiler mi? Bu ve benzeri sorular cevaplanmayi beklemek-
tedir (11).
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BOLUM 15

COVID-19 PANDEMISINDE GIiRiSIMSEL BRONKOLOJi
UNITESI VE INVAZiV ISLEMLER

Semra Bilageroglu

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2), 2019’da baslayan
pandemik coronavirus hastaligini (COVID-19) olusturan virus olup, ¢ogunlukla buyiik
damlaciklarin inhalasyonu veya fomitlere (kontamine zemin ve objelere) temas ile bula-
sir ve yayilir. Ancak aerosol olusturan islemlerde (bronkoskopi, entlibasyon, Ust gastro-
intestinal endoskopi, list hava yolu ve trakeostomiyi iceren otolaringolojik islemler) yer
alan saglik calisanlari, aerosol ile bulasan SARS-CoV-2 infeksiyonu riski de tasir. Toplum-
daki prevalans arttikga, infeksiyoz aerosol asemptomatik hastalardan da alinabilir (1,2).

Bazi Ulkelerdeki solunum hastaliklari ve bronkoloji dernekleri [Chinese Medical As-
sociation-Respiratory Branch, American Association for Bronchology and Interventional
Pulmonology (AABIP), Deutsche Gesells flir Pneumologie und Beatmungsmedizin e.V.
(DGP), Sociedad Esparfiola de Neumologia y Cirugia Toracica (SEPAR), Asociacion Argen-
tina de Broncoesofagologia (AABE), CHEST ile birlikte AABIP, British Thoracic Society
(BTS)] COVID-19 pandemisi sirasinda bronkoskopik islemlerle ilgili 6neriler ve rehberler
yayinlamislardir. Ancak bu rehberlerde, hizli degisiklikler gérilen bu pandemi ortaminda
kime bronkoskopi yapilacagi ve nasil emniyetli yapilacagi konusunda netlesmemis 6nem-
li noktalar vardir. Bunun sebebi, COVID-19 déneminde bronkoskopik islemlere 6zgil veri
ve kanitlarin heniiz yeterli diizeyde birikmemis olmasidir. Onerilerin cogu, daha énceki
SARS, Middle East Syndrome (MERS) ve influenza salginlarindaki gézlemlerden cikari-
lan uzman gorisleridir (3-10). Bu bélimde, adi gegen rehberlerin bronkoskopik islem-
ler konusundaki onerileri degerlendirildikten sonra birlestirilerek, bilinen ya da stpheli
COVID-19 bulunmayan (Tablo 1) ve bulunan hastalar i¢in (Tablo 2) ayri ayri verilmistir.

Derneklerin Baslica Ortak Onerileri

e Acil ve aciliyet gelisme olasilig disiik tim hastalarda elektif islemler ertelen-
melidir (Tablo 3).

o infeksiydz aerosol maruziyetini azaltmak ve kisisel koruyucu ekipman kul-
lanimini en aza indirmek amaciyla, islemde yer alan ekipteki kisi sayisini sinirl
tutmak gerekir.

e Yararinin belirsizligi ve islemde yer alacak saglik ¢alisanlari igin riskleri nedeni-
yle, nazofaringeal veya baska 6rnekte SARS-CoV-2 testi pozitif veya klinik-rady-
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olojik siipheli COVID-19 olgularinda, aciliyet yoksa tim bronkoskopik islemler,
rolatif kontrendikasyon olarak degerlendirilmeli ve ertelenmelidir.

Ertelenemeyen acil veya daha sonra aciliyet gelisebilecek SARS-CoV-2 testi
pozitif hastalardaki islemlerde yer alan tiim saglik personeli infeksiydz aerosol
inhalasyonu, biyik damlacik inhalasyonu ve/veya kontamine yiizeye temas
yoluyla enfekte olma riski tasir. Bu sebeple, islem éncesi, sirasi ve sonrasinda
tam kisisel koruyucu ekipman (N-95, FFP2, FFP3 veya glcli hava temizleyici
respirator, ylz siperligi, onlik, eldiven, baslik) kullanmalari gereklidir.

Akciger kanseri tani ve evrelemesi igin yapilacak bronkoskopik islemler, er-
telenmemeli (Tablo 3) ve bronkoskopi, tam kisisel koruyucu ekipman kul-
lanilarak yapilmalidir.
Ancak islemlerin ertelenmeden yapilmasinda asagidaki faktorlerin de dikkate
alinmasi 6nem tasir.

- Lokal kaynaklarin (kisisel koruyucu ekipman, COVID-19 testi ve tedavi igin
ek kaynaklar, vb.) mevcudiyeti ve yeterliligine bagli lokal stratejiler gelistir-
ilmelidir.

- Ozellikle kaynaklari tiikkenmis hastanelerde, kaynaklari COVID-19 hasta-
larina ayirmak igin, COVID-19 negatif kanser hastalari tanisal ve terapotik
islemlerin yapilabilecegi diger merkezlere sevkedilmelidir.

- Bronkoskopik islemi ertelememe g¢abasi ile kalite, emniyet, etkinlik ve
hasta tercihi arasinda denge kurulmalidir.

iyilesmis kesin COVID-19 hastalarinda bronkoskopi yapmak icin, asagidaki fak-
torleri degerlendirmek gerekir:

- islemin ne denli endike oldugu,
- COVID-19 infeksiyonun ciddiyeti,

- Semptomlarin rezoliisyonundan sonra ne kadar sire gectigi

Kanita dayali olmamakla birlikte, genellikle semptomlarin rezoliisyonundan en az

30 glin sonrasina dek beklemek ve 24 saat arayla alinan iki ardisik nazofaringeal siriin-
tlide yapilan SARS-CoV-2 RNA testinin negatif oldugunu gérmek onerilir (8,10).
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Tablo 1. Kesin veya slpheli COVID-19 bulunmayan hastada tanisal ve terapétik bronkoskopik
islemler icin oneriler (3-9).

Diizenleme Oneriler

Hastaya maske

Triaj
Aciliyet Elektif islemleri ertele
Tarama Ates, semptomlar, asemptomatik ve/veya hasta temaslilar, seyahat 6y-
kst
islem
Ortam Mimkinse, negatif basingh odada islemi yap
Ekip isleme katilan personel sayisini sinirla

Entlibe degilse, cerrahi maskedeki kesiden transnazal/transoral yaklasim
Entlbe ise, endoskopi maskesi ile, entlibasyon tlpu icinden yaklasim
Agzin aspirasyon kateteriyle stirekli aspirasyonu

KKE N95, FFP3 veya FFP2 respirator, gozliik, eldiven, onliik, bashk
Yetersizse, N95/FFP3 glinlik olarak tekrar kullanilabilir
N95/FFP3 tekrar kullaniliyorsa, ytz siperligi kullan

Anestezi Aerosol olusturan lidokain, vb. kullanma
Okslirigli azaltmada sedasyon veya genel anestezide paraliziyi degerlen-
dir

Yaklasim Uygunsa rijid bronkoskopiden kagin

Ventilasyon ileri havayolunda, kapali devre ventilasyon kullan; jet ventilasyondan
kagin

islem sonrasi
Bronk. dezenf. | Konsensus yok
Oda dezenf. Konsensus yok

KKE: kisisel koruyucu ekipman, bronk.: bronkoskopi, dezenf.: dezenfeksiyonu
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Tablo 2. Kesin veya sipheli COVID-19 hastasinda tanisal ve terapotik bronkoskopik islemler igin
oneriler (3-9).

Diizenleme Oneriler

Triaj
Olasi endikasyonlar | Sonugsuz ve negatif noninvaziv COVID-19 testi
Tedaviyi degistirecek diger solunumsal hastalik stiphesi
immiin bozukluk, vb.
Superinfeksiyon sliphesi
Lober/tiim akciger atelektazisine yol agan mukus tikaci
Trakeostomiyi kolaylagtirmak
Hayat kurtarici/acil girisim gerektiren durum
Ciddi hemoptizi
Ciddi santral havayolu obstriiksiyonu/stenozu

Yabanci cisim
islem

Ortam Negatif basingh oda

Ekip Sadece gerekli personel (sinirli sayida personel)

Hastaya maske Entiibe degilse, cerrahi maskedeki kesiden transnazal/transoral
yaklagim
Entlibe ise, endoskopi maskesiyle, entiibasyon tlpi icinden
yaklagim
Agzin aspirasyon kateteriyle strekli aspirasyonu

KKE N95, FFP3 veya glicli hava temizleyici respiratér (PAPR)

Yuz siperligi, koruyucu gozliik veya tam yiiz maskesi
Koruyucu 6nliik, eldiven, bashk

Anestezi Oksiirtigi kes (sedasyon / genel anestezide paraliziyle)
Atomize lidokain kullanma

Ekipman Varsa, bir kez kullanilip atilan ekipman kullan
Yaklagim Rijid bronkoskopiden kagin

Fleksibl bronkoskop giris/cikisini en aza indir
Ventilasyon ileri havayolunda kapali devre ventilasyon kullan

Jet ventilasyondan kagin

islem sonrasi
Bronk. dezenf. Standart ylksek diizeyde dezenfeksiyon
Oda dezenf. Hava sirkilasyon siresi belirle (lokal diizenlemeye gore)

Oda ve igeriginin yogun dezenfeksiyonu (terminal clean)
Hasta ve sekresyonla temasli ylizeylerin sterilizasyonu

KKE: Kisisel koruyucu ekipman; Bronk.: bronkoskopi; dezenf.: dezenfeksiyonu.
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Tablo 3. Bronkoskopik islemlerde aciliyet (8,10).

Semptomatik santral hava
yolu obstriiksiyonu (mukus
tikaci, kitle, vb.)

Aciliyet gelisebilecek

Malignite stipheli pulmoner
kitle

Acil olmayan

Hafif diizeyde santral hava
yolu stenozu veya obstriksi-
yonu

Semptomatik, orta-ciddi sant-
ral hava yolu stenozu

Malignite supheli hiler / me-
diastinal lenfadenopati

Sekresyonlarin temizlenmesi

Masif hemoptizi

Yabanci cisim aspirasyonu

Kronik interstisyel akciger
hastaligi

Stent migrasyonu

immiinitesi bozuk hastada
pulmoner infeksiyon siiphesi

Acil tedavi gerektirmeyen
sarkoidoz yiiksek olasiligi

Tum akciger lavaji

Kronik infeksiyon (mikobakte-
riel, vb.)

Hafif-orta hemoptizi

Brongsial termoplasti

Bronkoskopik akciger volim
kiigultme

Trakeobronkomalazinin de-
gerlendirilmesi

Kronik okstrik

Sekil 1.

Hasta entiibe degilse, cerrahi bir maskeyle hastanin burnu ve agzi kapatilip, maske Uze-

rinde yapilan kiguk bir kesiden girilerek, transnazal veya transoral fleksibl bronkoskopi

uygulanabilir.
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infeksiyoz Aerosollere Karsi Koruyucu Onlemler

Sekil 2.

188

COVID-19 salgini olan bir toplumda COVID-19 siiphesi tasiyan tim hastalar-

da, (asemptomatik olanlar da dahil) islem 6ncesi, lokal olanak varsa, éncelikle

nazofaringeal 6rnekte PCR testi yapilmasi 6nerilir.

- Eger olasi COVID-19 ve/veya diger hastaligin klinik y6netimini degistire-
bilecek ise, COVID-19 tanisi icin ek 6rnek olarak endotrakeal aspirasyon
veya bronkoskopi ile bronkoalveoler lavaj 6rnegi alinabilir.

COVID-19 salgini bulunan bir toplumda, asemptomatik hastalar da dahil,
COVID-19 saptanan veya slipheli ya da stipheli olmayan tiim hastalara yapila-
cak bronkoskopik islemlerde, respiratér dizeyinde (N-95, FFP2, FFP3 veya
gliclii hava temizleyici respiratér-PAPR ile) solunumsal korunma saglanmali ve
islem sonrasinda N95, FFP2 ve FFP3 respiratorler uygun sekilde atilmalidir.

Mumkdinse, islemler negatif basingl odalarda yapiimalidir.
Okstiriik veya hapsirik sonrasi virusla kontamine olabilecek nebiilizatér ve at-
omizer gibi aerosol iireten cihazlarin kullanimindan kaginmalidir.

Aerosol Ureten yiksek akimh ve yliksek-basingh kosullari azaltmak amaciyla
acik rijid bronkoskopiden, jet ventilasyondan ve kapali ventilasyon devresinin
kesilmesinden (bronkoskopun ¢ikarilip yeniden hava yoluna ilerletilmesi, vb.)
kaginilmahdir (3-10).

Hasta entiibe edilecek veya entiibe ise, ventilasyona izin verip hava kagagini nleyen bir
endoskopi maskesi kullanilarak, Gzerindeki 6zel yapilmis porttan girilip hem entlibasyon
hem de fleksibl bronkoskopi yapilabilir.
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Damlacik Bulagmasina Karsi Onlemler

Sekil 3.

Cerrahi bir maskeyle hastanin burnu ve agzi kapatilip, maske tzerinde yapilan
kicuk bir kesiden girilerek, transnazal veya transoral fleksibl bronkoskopi
uygulanabilir.

Okstiriik farmakolojik olarak en aza indirilmelidir.

Bulasmayi engelleyecek tim tamamlayici kisisel koruyucu ekipmanin (6nliik,
eldiven, yiiz siperligi, géz koruyucu, baslik) kullaniimasi gerekir (3-10).

Hastaya yakin bolim{ maske altinda tutulan aspirasyon kateteriyle, maske kaldiriima-
dan, agiz stirekli aspire edilmelidir (aspirasyon kateteri okla gosterilmistir).

Fomitlerden (Kontamine Yiizey ve Objelerden) Bulasmayi Azaltmak igin

Onlemler

Mumkinse, bilinen COVID-19 hastalarinda tek kullanimlik bronkoskop kul-
lanilabilir.

Solunumsal sekresyon ve damlaciklarla kontamine olabilecek yiizeyler sterilize
edilmelidir.

Kisisel koruyucu ekipman uygun sekilde giyilmeli, ¢cikarilmali ve atilmalidir.

El hijyeni konusunda titiz ve dikkatli olunmalidir.

Ancak islem sonrasi optimal dekontaminasyon konusunda ciddi boyutta bilgi ve ka-
nit yetersizligi s6z konusudur (3-10).

COVID-19 Hakkinda Ogrenilenler ve Gelecek igin Ongérii ve Planlamalar

Global olarak ciddi morbidite ve mortaliteye yol agmis ve agmaya devam eden CO-
VID-19 pandemisinde, bronkoskopiye 6zgll gdzlemsel ve kanita dayali veriler yetersiz
olup, bu verilere gereksinim biyuktir. Ulusal ve uluslarasi bronkoloji dernekleri, birlikte
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calisarak arastirmalar yapmali ve lyelerine en kapsamli ve glincel 6nerileri saglamahdir-
lar.

Bu yazidaki tavsiye ve oneriler, 6zellikle 6n saflarda galisan hekim ve diger saglik
cahsanlarinin siklikla karsilasabilecekleri ve ivedilikle yanitlanmasi gereken durumlara
yoneliktir (4,8,10).

Onerilerin Zayif Yonleri:

e Genel olarak éneriler igin gliglii ve dogrudan kanitlarin azligi, tum insanhk igin
yeni olan bu hastalikta ¢ok sasirtici degildir; klinik deneyim ve sonug verilerini
toplayip hizla yaymada, ¢cok merkezli ve ¢ok uluslu is birliginin énemini ortaya
koymaktadir. Uzmanlik dernekleri bu konuda énemli rol oynayabilir, iletisim
agi ve calisma gruplarini bu ve bundan sonraki yeni pandemilerde kullanabilir,
gorevlendirebilirler.

e Pandemide durumun ivediligi nedeniyle, 6nerilerde 6nemli bazi sorulara yanit-
lar atlanmis olabilir. Bilgi, gerekli oldugu zamana yetisecek hizda olmalidir; bu
da az kapsamli bir 6neri paketi ile sonuglanabilir.

e Sinirh strede hazirlanmalari gerektigi igin, PICO sorulari ve literatiir igin
bagimsiz paralel arastirma yapilamamis olabilir (8,10).

Onerilerin Giiglii Yonleri:

e Bronkoskopist ve girisimsel pulmonolog, infeksiyon hastaliklari uzmanlari,
yogun bakim uzmanlari, solunum terapistleri, vb."den olusan multidisipliner
bir panel tarafindan olusturulmalari,

e Hazirlanmalarindaki giicli metodoloji (PICO sorulari olusturulmasi, literatiirin
onaylanmis araglarla degerlendirilmesi ve grupdisini en aza indirgeyerek
uzlasi olusturulmasi),

Oneriler, genel bir rehber olarak kullanilip, yerel sartlara ve kaynaklara gére ancak
tibbi kurallara uyacak sekilde uyarlanmalidir. Ayrica, gelecekte yeni kanitlar ortaya ¢ik-
tikga, bu oneriler giincellenmelidir (4,8,11).

COVID-19 pandemisi, sadece COVID-19 siipheli veya kanitlanmis hastalardaki bron-
koskopiye yaklasimi degil, COVID-19 siiphesi olmayan hastalarda bile baska endikas-
yonlar igin bronkoskopiye yaklasimimizi da etkilemelidir. Bunun igin, veri toplanmasi ve
analizi yansira, olasilik ve sonuglari da degerlendirip zamaninda ve akilci karar vermek
gerekecektir. COVID-19 déneminde, tim bronkoskopi uygulamalarinda degisiklikler ya-
pilmasi kesinlikle gereklidir. Bu degisiklikler izerinde galisirken, altta yatan epidemiyo-
lojik kavramlar ile birlikte yénetim-karar stratejilerini kullanarak, bronkoskopi tnitesi ve
yogun bakimda bronkoskopi, trakeostomi ve plevral islemler igin aciliyet/éncelik sirasi
belirlenmeli, calisma algoritmasi ve check list olusturulmali ve detayli islem dncesi plan-
lama yapiimalidir (11-17).

COVID-19 kanitlanmis ya da siipheli bir hastada, bronkoskopi ve diger invaziv is-
lemleri, sadece COVID-19 tanisini konfirme etmek igin uygulamaktan kaginmak akilcidir.
Bronkoskopi 6ncesi COVID-19 icin 3 nazofaringeal/orofaringeal suriintiide PCR testi ile
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IgM ve IgG serolojisi negatif olan, klinik-radyolojik COVID-19 supheli hastalarin bron-
koskoskopide alinan bronkoalveoler lavaj sivisinda PCR pozitifligi saptanmamistir (18).
Tanisal sorun, baska hastalik stiphesi ve/veya tedavi igin gereklilik durumunda, saglik
calisanlarinin infekte olma riski ile hastanin islemden ne denli yararlanacadi, ¢ok iyi
tartilmahdir. Yarar/risk orani ylksek ise, islem 6ncesi hazirlik, tiim gerekli koruyucu 6n-
lemler ve islem sonrasi dekontaminasyon kurallarina titizlikle uyulmasi kosuluyla, islem
yapilabilir (18-22).

Yogun bakimda yatan kesin veya sipheli agir COVID-19 hastalarinda, COVID-19
veya diger infeksiyon tanisi icin bronkoskopiyle balgam, brons veya bronkoalveoler lavaj
sivisi almak ve diger invaziv islemler hasta, saglik calisanlari ve genel toplum icin yararh
olabilir. Ayrica, bu kritik hasta grubunda bronkoskopi, visk6z mukusu aspire ederek ven-
tilasyonu iyilestirmek, entlibasyonu veya trakeostomiyi kolaylastirmak, santral hava yolu
stenozu/obstriksiyonu veya ciddi hemoptizi palyasyonu saglamak icin terapotik amach
kullanildiginda morbidite ve mortaliteyi azaltabilir. Ancak, bu islemler sadece hastalik
yénetiminde yararli olabilecekse, acil durumlarda ve segici olarak yapilmali, rutin olarak
kullanilmamaldir (23,24).

COVID-19 bulunmayan veya stphesi olmayan solunum hastasi grubuna da CO-
VID-19 hastalarina gosterilen saglik bakimi standartlari verilmesine 6zen goésterilmeli,
acil ve aciliyet kazanabilecek islemler geciktiriimemelidir (12,13,22,25,26). Ancak, ak-
ciger kanseri tanili/supheli hastalarda, hastalik evresine gére bir tani/tedavi yénetimi
stratejisiyle, tanisal ve evreleme amacli bronkoskopi sayisi en aza indirilirken (12,13,22),
saglik calisanlarina bulagsmayi 6nlemek amaciyla islemin emniyeti en yiksek diizeye ¢i-
karilmalidir (12,13,25). COVID-19 pozitifligi veya stiphesi bulunmayan hastalarin icinde,
asemptomatik veya hafif/erken dénemde COVID-19 pozitif hastalarin da olabilecegi
akildan c¢ikarilmamalidir. Clinkti toplumdaki gercek asemptomatik infeksiyon oranlari
bilinmemektedir ve 6nemli diizeyde olabilir. Bu sebeple, lokal kaynaklar izin veriyorsa,
bronkoskopi yapilan tim hastalarda rutin brons lavaji veya bronkoalveoler lavaj sivisinin
COVID-19 PCR testine gdnderilmesi akilci yaklagim olur (12,26).
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BOLUM 16

COVID-19 PANDEMISINDE TORASIK TUMORLER
UNITESI VE TEDAViI UYGULAMALARI

Ulkii Yilmaz, Pinar Akin Kabalak

Diinya Saglk Orgiitii (DSO) 11 Mart 2020 tarihinde ‘Severe Acute Respiratory Synd-
rome corona virus 2’ (Sars-CoV-2) hastaligini pandemi olarak tanimladiktan sonra tim
Ulkeler igin t¢ 6ncelik tanimladi: Saglik ¢calisanlarinin korunmasi, enfeksiyonun bulundu-
gu yardim gereksinimi olan Ulkelerin korunmasi ve hastalik igin ylksek risk tasiyan, eslik
eden hastaliklari olan ileri yasta hastalarin korunmasi. Hastalik igin risk tasiyan, yiksek
riskli hastalar tanimlamasinin ilk siralarinda kanserli hastalar yer almaktadir (1). SARS-
CoV-2 hastalik riski kanserli hastalarda mevcut kansere bagl ya da bu nedenle verilen
tedaviden kaynaklanan nedenlerle daha yuksektir (2).

Akciger kanseri tim Diinya’da erkeklerde ve kadinlarda ikinci sirada goérulen, kan-
serlericerisinde en ¢cok 6liime neden olan kanser tlridar (3). Kanserin ve kanser tedavisi-
nin olusturdugu immiin baskilanma nedeniyle akciger kanserli hastalar, saglikli bireylere
gore infeksiyonlara oldukga yatkindir. Ayrica akciger kanserli hastalarda, sigara kullanimi
ve sigaraya bagh akciger hasari ve kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH) gibi eslik
eden diger hastaliklar nedeniyle COVID-19’a bagh ciddi komplikasyonlarin ortaya ¢ikma
olasihgi yuksektir (4,5). Hastalik siklikla fatal seyredebilmekte, akciger kanserine yonelik
etkin tanisal ve tedavi yaklasimlarinin uygulanmasini engeller nitelikte olabilmektedir
(5). Bu nedenle akciger kanserli hastalar COVID-19’dan korunma ve tedavisinde dncelik
tasimaktadir.

Eslik Eden COVID-19 Hastaligi Olan Kanserli Hastalarin Epidemiyolojik

Ozellikleri

Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi’'nin 72.314 olgu iceren epidemiyolojik aras-
tirmasinda, COVID-19 tanil olgularin 107’sinin (% 0,05) kanser tanili hasta oldugu, bu
hastalardan 6’sinin 61digu, bu dogrultuda kaba mortalite oraninin % 5,6 oldugu, bu de-
gerin % 2,3 olarak bildirilen genel mortalite degerinin lizerinde oldugu ifade edilmistir

(6).

Cin’den bildirilen bir baska calismada 1.590 COVID-19 hastasinin medikal oykuleri
degerlendirilmis ve olgularin 18’inin (%1) kanser tanisi oldugu, bu olgulardan 5’inin ak-
ciger kanseri tanili oldugu (5/18, %28) bildirilmistir (7). Bir baska galismada New York’da
COVID-19 hastaligi nedeniyle hospitalize edilen 5.700 hastanin %6’sinin kanser tanisi
oldugu bildirilmistir (8). Bir baska kohort ¢alismada ise kanserli hastalarda COVID-19 has-
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talik seyrinin daha agir oldugu ve akciger kanserli hastalarda 6lim hizi %18,1 olarak ve-
rilmistir (9). Yapilan ¢alismalar kanserli hastalarin COVID-19 infeksiyonuna daha duyarl
oldugunu ve infeksiyonun bu hastalarda daha agir seyirli oldugunu gostermektedir. Bu
durumun olasi nedenleri: Kanser tanili hastalarin aile bireyleri esliginde sik hastane bas-
vurularinin olmasi, kanserli hastalarin daha yasli, pandemi algilarinin geng bireylere gére
daha zayif, infeksiyon koruma 6nlemlerinin daha zayif olmasi, almis olduklari cerrahi, ke-
moterapi, radyoterapi ve immiinoterapi nedeniyle infeksiyonlara duyarhhigin daha fazla
olmasi, hastalarin ¢ok sayida eslik eden hastaliga sahip olmasi olarak siralanabilir (10).

Klinik Seyir, COVID-19 Hastaliginin Erken Tanisi ve Ayirici Tani

Akciger kanserli hastalarda timoriin ve uygulanan tedavilerin komplikasyonlarina
(kemoterapi, radyoterapi, immiinoterapi, cerrahi gibi) bagh gelisen en sik semptomlar
Oksirik ve nefes darhgidir. Bu iki semptom COVID-19 tasiyan olgularin da en sik belirtisi
olmasi nedeni ile kanserli olgularda ayirici taninin dikkatli yapilmasi geregini dogurmak-
tadir. Akciger kanserli hastalarin toraks bilgisayarli tomografilerinde (BT) hastalik ve te-
davi komplikasyonlarina bagli cok farkl patolojik goriintiler mevcuttur. Klinik ve radyo-
lojik tiim bu benzerliklere bagli olarak akciger kanserli bir hastada COVID-19 hastaliginin
ayirici tanisini yapmak oldukga giic olup ayrintili bir degerlendirmeyi gerektirir (10).

Kanser Tedavilerinin COVID-19 Hastalik Seyrine Etkileri:

Cin’den bildirilen dort retrospektif calismayi iceren meta-analiz ¢calismasinda, CO-
VID-19 hastahg tanisindan 2-4 hafta 6nce aktif kanser tedavisi alan hastalarda hasta-
nede olimlerin, bu tir bir tedavi almamis hastalara gére dort kat daha fazla oldugu
bildirilmistir (OR 3.99, %95 Cl 2.08-7.64) (11). Daha sonra ‘Uluslararasi COVID-19 ve
Kanser Konsorsiyum Kayit Calismasi’'nda (USA, Canada and Spain from the COVID-19
and Cancer Consortium: CCC19) ise yakin zamanda alinan aktif onkolojik tedavinin CO-
VID-19 hastaligina bagh mortalite riskini artirmadigi ortaya konmustur. Ayni ¢alismada
cok degiskenli analizde bagimsiz bazi faktorlerin: ileri yas, erkek cinsiyet, sigara 6ykisd,
iki veya daha fazla eslik eden hastaligin olmasi, Eastern Cooperative Oncology Group
(ECOG) performans statusunun 2 ve daha fazla olmasi, aktif kanser olmasi, azitromisin
ve hidroksiklorokin alinmasinin 30 giinliik mortaliteyi artirdig1 gosterilmistir (12). Benzer
sekilde ingiltere’den bildirilen, 800 kanser hastasinin degerlendirildigi prospektif kohort
¢alismada, son dort hafta icerisinde immiinoterapi, hormon tedavisi, hedefe yonelik te-
davi ve radyoterapi almanin mortalite Uzerine etkisi olmadigi gosterilmistir. Mortalitenin
%28 olarak bildirildigi calismada, son dort hafta igerisinde kemoterapi alan hastalarin
almayanlar ile karsilastirildiginda mortalite riskinin artmadigi bildirilmistir (13).

Torasik kanserli 295 hastanin degerlendirildigi TERAVOLT calismasinda olgularin
%73’lintn hospitalize edildigi, %35 olgunun 6ldugu bildirilmistir (14). Bu ¢alismanin 200
hasta igeren, 6n raporlarinin yayinlandigi ¢calismada ylksek hospitalizasyon oranlarina
ragmen, yogun bakima yatis oraninin %10 oldugu bildirilmistir (15). Ug ay igerisinde
kemoterapi alan hastalarda 6lim riskinin, almayan hastalara gére daha yiiksek oldu-
gu belirtilmistir (HR 1.7, %95 Cl 1.1-2.6). Hasta 6zellikleri degerlendirildiginde; olgularin
%50’sinin metastatik hastalik oldugu, 1/3’Gniin kemoterapi aldigi, %’Gniin sadece immi-
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noterapi ve %19’unun tirozin kinaz inhibitéri aldigi belirtilmistir. Tek degiskenli analizde
aktif kanser tedavisi ile iliskili faktor olmadigi belirtilmistir (14).

Tlm bu galismalarin sonuglari degerlendirildiginde; akciger kanserli hastalarin agir
seyirli COVID-19 hastaligi yéniinden risk altinda oldugu aciktir. Ancak bu agir seyirde et-
kili olan baslica faktorler, hastanin performans durumu ve komorbiditeleri oldugundan
her hasta tedavi plani icin multidisipliner yaklasim ile titizlikle degerlendirilerek tedavi
plani yapiimahdir (16).

Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Atatiirk Gégiis Hastaliklari ve Gégiis Cerrahisi
Saglik Uygulama Arastirma Hastanesi Torasik Onkoloji Palyatif Bakim Poliklinigi’'nde pan-
deminin basladigi 11 Mart 2020 tarihinden 11 Haziran 2020 tarihine kadar 1.943 olgu
degerlendirildi. Bu olgularin 341’i kemoterapi, 4’4 immunoterapi aldi. Olgularimizdan
108’i hospitalize edildi, bu siirecte 5 olgu COVID-19 pnémonisi nedeniyle tedavi aldi.
COVID-19 hastaligl nedeniyle 6lim hastalarimizin higbirinde gelismedi.

COVID-19’un Erken Tanisi:

Ates, kuru oksirik, nefes darligi gibi solunumsal semptomlar, I6kopeni, lenfopeni
gibi bulgular hem COVID-19 hastaliginin hem de diger enfeksiydz pndmonilerin en sik
semptom ve bulgularindandir. Akciger kanserli hastalarda zayif immiin sistem ve hasarh
akciger yapisi nedeniyle pnédmoni insidansi %50-70 olarak bildirilmektedir (17). Akciger
kanser tanili hastada ates, solunumsal semptomlar veya genel durumunda bozulma ol-
dugunda hasta COVID-19 hastaligi yéniinden ayrintil degerlendirilmelidir. Olgular, T.C.
Saglik Bakanligi COVID-19 tani rehberi dogrultusunda olasi veya kesin vaka tanimlari
Uzerinden degerlendirilmelidir (18).

Hastadan ayrintili bir temas, seyahat 6ykisi alinmali, son zamanlarda degisen
semptomlari yoninden ayrintili sorgulanmalidir. Stpheli olgu degerlendirilirken, rutin
tam kan, C-reaktif protein (CRP), hepatik ve renal fonksiyon testleri, D-dimer, kreatin
kinaz, laktat dehidrogenaz istenmelidir. Solunum yolu 6rneklerinden (nazofaringeal si-
rintd, balgam 6rnegi veya alt solunum yolu 6rnekleri) SARS-CoV-2 icin molekiler deger-
lendirme yapilmalidir. Yalanci negatif sonuglar akilda tutulmali, negatif ve klinik olarak
COVID-19’un ekarte edilemedigi olgulardan en az 24 saat sonra tekrar molekiler test
istenmelidir. Toraks BT goriintileme mimkinse yapilmaldir (Resim 1). Ayirici tanida
SARS-CoV-2 spesifik Ig M ve Ig G antikorlari istenebilir. Olasi veya kesin tani COVID-19
olgulari pandemi hastanelerinde iyilesme siirecini tamamlamahdir (10,19).

Amerikan infeksiyon Hastaliklari Toplulugu (Infectious Disease Society of Ameri-
ca: IDSA) semptomatik olup, sitotoksik kemoterapi, yiiksek doz kortikosteroid, sellller
imminoterapi gibi immunsupressif tedavi alan hastalarda, solid organ veya kdk hiicre
transplantasyonu yapilan hastalara temas oykisi sorgulanmaksizin, s6z konusu teda-
viden 48-72 saat 6nce SARS-CoV-2 RNA test yapilmasini énermektedir (20). Amerikan
Klinik Onkoloji Dernegi (American Society of Clinical Oncology: ASCO) ise asemptomatik
imminsupresif tedavi alacak hastalarda yapilacak olan testi merkezlerin olanaklari dog-
rultusunda, tglincli 6ncelikte 6nermektedir (21).
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Resim 1. Kemoradyoterapi sonrasi takipte iken ates, nefes darligi ve 6ksirik ile basvuran bir KH-
DAK olgusu. Lenfopeni ve D-dimer yiksekligi de olmasi nedeni ile iki kez SARS-CoV-2 igin
slrdnti alinmis ve negatif saptanmistir. Olgu olasi COVID-19 pnémonisi tanisi ile tedavi
altina alinmistir. 1A-C: Bagvuru sirasinda; 1D-F: Tedavi sonrasinda alinan BT kesitleri.

Ayirici Tant:

Akciger kanserli hastalar ileri yas grubu hasta olmalari, genellikle pulmoner fonk-
siyonlarinin bozuk olmasi, siklikla eslik eden ko-morbid hastaliklarinin olmasi nedeniyle
kirilgan hasta grubunu olusturur. COVID-19 hastalik semptomlari siklikla hastalik seyrine
eslik eden semptomlardir ve COVID-19 hastaliginin radyolojik bulgularini immiinoterapi,
radyoterapi ve oral tirozin kinaz inhibitor tedavilerine bagli pnémonitisden ayirt etmek
kimi zaman oldukga guctiir. Tim stpheli COVID-19, akciger kanser tanili hastalarda ayi-
rici taniya yonelik, ayrintih bir degerlendirme yapiimalidir (22).

Pulmoner infeksiyonlar:

Tim viral pnédmoniler, bakteriyel pndmoniler, Mycoplasma pneumonia, Pneumo-
cystis jirovecii pnomonisi, lejionella pnémonisi, invaziv pulmoner aspergillozis, tiberki-
loz ayirici tanida dustnilmesi gereken infeksiyon hastaliklaridir. Ayirici tanida yaklasim
etken patojenin saptanmasi ve gerekli durumlarda empirik antibiyotik tedavi uygulan-
masidir (10,19)
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Radyasyon pnémonisi:

Radyasyon pndémonisi, toraksa uygulanan radyoterapiden (RT) 3-12 hafta sonra ge-
lisen pulmoner inflamasyondur. Pnémonitis siklikla radyoterapi alaninda gelisir. Radyo-
terapi 6yklsu disinda COVID-19 hastaligi ile ayirici tanida yardimci olabilecek doért klinik
ozelligi vardir: Semptomlar RT'den belirli bir siire sonra ortaya ¢ikar ki bu siire COVID-19
inklibasyon siresinden daha uzundur. Solunum semptomlari ve isitilen rallere ek olarak
deride RT’nin olusturdugu pigmentasyon mevcuttur. Radyasyon pnémonisinde l6kosit
sayisinda ilimli bir artis s6z konusudur. Son olarak da radyografik lezyonlar COVID-19’a
gore daha sinirlidir ve RT alanina lokalizedir (23). (Resim 2).

immin kontrol nokta inhibitérleri ile tedaviden 9 giin-19 ay, ortalama 2.8 ay, sonra
gelisen immin pnémonitistir (24). Klinik tabloda nonspesifik solunum semptomlari mev-
cuttur, radyolojik olarak elementer lezyonlar; COVID-19 pnémonisine benzer sekilde bi-
lateral buzlu cam dansitesinde lezyonlar, retikiler dansiteler, peribronsiyal veya perife-
rik akciger alanlarinda yerlesim gosteren konsolidasyonlardir. Ortaya ¢ikan klinik tablo;
organize pnémoni, nonspesifik interstisyel pndmoni, hipersensitivite pndmonisi, akut
intestisyel pndmoni, brongsiyolit, bronsit, radyoterapiye sekonder ge¢ akut inflamatuvar
reaksiyon (Recall fenomeni) olabilir (25). Ayirici tani iKNi tedavi 8ykiisii ve mikrobiyolojik
tani yontemleri ile yapilmahdir.

adl

Resim 2. Kemoradyoterapi sonrasi immunoterapi slirecinde iken radyasyon pndmonisi gelisen to-
raksa sinirli kiigiik hiicreli akciger kanseri olgusu. 2A: ilk basvuru sirasindaki PA akciger
grafisi. 2B: Steroid tedavisinin 10. giinliinde elde edilen PA akciger grafisi. 2C ve 2D: Bilgi-
sayarli tomografide sag akcigerde belirgin, bilateral buzlu cam gorinimd.
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Hedefe yonelik tedavilere bagh pulmoner toksisite:

Gefitinib, osimertinib ve erlotinib tedavisine ikincil pndmonitis gelisebilir (26). Olu-
san pnomonitisin klinik ve radyolojik bulgulari COVID-19 pndmonisine benzer nitelikte-
dir. Tedavi tekrar baslandiginda tablo tekrarlayabilir (27). ilag 6ykiisii ve mikrobiyolojik
degerlendirme ile ayrici tani mimkindr.

Timor progresyonu:

Difliz pnédmonik tipte adeno karsinom progresyonu, lenfanjitik yayim, postobstrik-
tif pnémoni ile kimi zaman ayrim yapilmasi gerekebilir. Tedavi seyri boyunca elde edil-
mis olan radyolojik degerlendirmeler ve hastanin klinik 6zellikleri ayirici tani yapilirken
g6z onlinde bulundurulmasi gereken o6zelliklerdir.

Resim 3. Sag akciger yerlesimli kitle lezyon ve buna bagli atelektazi, dekompanse konjestif kalp
yetmezligi (ejeksiyon fraksiyonu %25) nedeniyle hospitalize edilen hastanin yatig akciger
grafisi (Resim 3A), yatisinin 5. giininde ateg ve pulmoner infiltrasyon (Resim 3B) nedeni
COVID-19 pndmonisi (Balgam COVID PCR pozitif) olarak degerlendirildi. Bilgisayarh to-
mografi kesitleri atesli donemde elde edilmistir.
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Kanserli hastada ates:

Kemoterapiye bagli notropenik ates, kemoterapiye ikincil ilag atesi ve neoplastik
ates ayirici tanida akla gelmesi gereken klinik tablolardir. Notropeni tanimi, mutlak not-
rofil sayisinin 500/mm>3ten az olmasi ya da baslangicta 1000/mm?®'ten az olan noétrofil
sayisinin 24-48 saat icinde 500/mm? ya da altina diismesidir. N6tropenik ates; agiz ya
da kulaktan yapilan 6l¢imde viicut sicakliginin tek bir kez, en az 38.3°C ya da bir saatten
uzun slire 38°C lizerinde seyretmesi, olarak tanimlanmistir. Bu tanimlamaya sonradan
viicut sicakliginin 12 saat icinde iki kez 38°C ve Uzerine ¢ikmasi da eklenmistir (28,29).
COVID-19 hastaliginda lenfopeni ile karakterize kan tablosu bu iki klinik durumun ayri-
minda 6nemlidir.

Kemoterapi sonrasi ilag atesi; belli bir ilacin uygulanimi sonrasi ylkselen, ilag kesi-
lince diizelen atesi tanimlar. ilag reaksiyonlarinin %3-6’si sadece ates ile kendini gosterir,
genellikle ilag uygulandiktan sonra 3-4. ginlerde ortaya gikar (30).

Neoplastik ates, timorin vicutta olusturdugu reaksiyon sonucu ortaya ¢ikar, kan-
serli hastalarda nedeni bilinmeyen atesin en 6nemli nedenidir. Tiimor dokusundan sali-
nan interlokin-2, interlokin-6, tiimor nekrozis faktor-alfa gibi sitokinlerin etkisiyle ortaya
¢ikabilir. Ginimuzde neoplastik ates ve infektif ates ayriminda kullanilabilecek kesin kri-
terler tanimlanmamistir. Neoplastik ates nonsteroid anti inflamatuar ilaglara yanithidir
(31).

Diger nedenler:

Pulmoner emboli, kardiyak yetmezlik, immin aracili miyokardit de ayirici tanida
distnulmesi gereken klinik tablolardir (10).

COVID-19 Pandemisi Suirecinde Akciger Kanserinin Yonetimi

Pulmoner Nodiil ve Klinik Evre | Akciger Kanserinin Yonetimi:

Dinya’nin ¢ok biyik bir boliminde COVID-19 pandemisi tim saglik sisteminin 6n-
celiklerini degistirmis, tiim dikkatler bu hastaligin yonetimine odaklanmistir. Hastaligin
yonetiminde olgularin tespit edilmesi, izole edilmesi, salginin kontroliine yénelik olarak
seyahat kisitlamasi ve sosyal mesafe gibi bazi kavramlara 6ncelik verme zorunlulugu kli-
nisyenleri kimi hastaliklarin yonetiminde gecikme ile risk alma arasinda denge kurmak
zorunda birakmistir. Bu anlamda karar verilmesi gereken énemli bir konu da nodil takip-
leri olmustur. Bu konuda yol gosterici olmasi amaciyla Amerikan Gogiis Uzmanlari Der-
negi (American College of Chest Physicians: ACCP; CHEST), Amerikan Radyoloji Dernegi
ve Amerikan Toraks Dernegi tarafindan da desteklenen bir yaklasim 6nerisi hazirlanmis-
tir (32). Bu ¢alismada nodiil yaklasim rehberleri gézden gegirilmis ve pandemi siirecinde
kullanilmak Gizere 12 klinik senaryo lizerinden 6neriler sunulmustur, Tablo 1 ve 2’de reh-
ber 6nerileri verilmistir (32-36). Raporda oneriler Hastalik Kontrol Merkezi (Centers for
Disease Control and Prevention: CDC) énerileri dogrultusunda acil olmayan durumlarda
gorintuleme, kontrol araliklarini agmak tzere hazirlanmistir (37).
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insidental saptanan, malignite olasilig diisiik; <8 mm, buzlu cam dansitesinde veya
kismi solid, solid komponeneti 6-8 mm nodiillerde pulmoner nodiil degerlendirilmesinin
ertelenebilecegi belirtilmistir. Nodul boyutlarinin >8 mm oldugu durumlarda ertelemek
yerine rehber Onerileri dogrultusunda degerlendirme 6nerilmektedir. Malignite olasili-
81 < % 25 nodiillerde degerlendirme 3-6 ay ertelenebilirken, olasiligin % 25-85 oldugu
nodullerde Pozitron emisyon tomografisi (PET) veya cerrahi disi bir yontemle doku ta-
nisina ulagsmak igin ilgili merkeze yonlendirme 6nerilmektedir. Malignite olasiliginin %
85’in tizerinde oldugu durumlarda ise derhal ek tanisal tetkiklere gerek olmaksizin tedavi

planlamasi yapilmasi 6nerilmektedir (32).

Tablo 1. COVID-19 6ncesi solid akciger noddllerinin degerlendirme kilavuzlari (32).

The Fleischner Der-

Nodiil CHEST® negi Lung-RADS* BTS*
<6mm DR: <4 mm op- | DR: takibe gerek yok Yillik takibe geri | <5 mm: takibe gerek
(100 mm?) siyonel takip YR: opsiyonel 12 ay donme (kategori | yok
> 4-6 mm, 12 sonra takip 2) 5-6 mm: 12 ay, eger
ay sonra takip Yeni saptanan 4- | boyut artisi yoksa 24 ay
YR: <4 mm, 12 6 mm, 6 ay sonra takip,
ay sonra (kategori 3) Voliim stabil ise takip-
Takip ten cikar,
>4-6 mm, 6-12 GoOzetim veya degerlen-
ay sonra dirme igin
takip diger segenek
eger > 400-giin VDT,
eger< 400-gin VDT ise
degerlendir
>6to<8mm DR: 6-12 ay DR: 6-12 ay (multiplise | 6 ay (kategori3) | 3.ay ardindan 12. ayda
(100- sonra takip 3-6 ay), ardindan Eger nodil yeni kontrol eger VDT > 400
250 mm?) YR: 3-6 ay tercihen 18-24 aylar ise gun, eger boyut artigl
sonra takip arasi kontrol 3. Ayda control yolfsa 24 ayda tekrar Bt
YR: 6-12 ay (multiplise | (kategori 4A) degerlendirme
3-6 ay), 18-24 ay arasi
kontrol
28 mm <5%risk, 3ay | 3.ayda BT kontrold, 8-15 mm, 3. Brock model ile deger-
(250 mm?) icinde kontrol PET/CT, veya ayda kontrol lendir

5%-65% risk,
PET-CT gekimi/
cerrahi digi
biyopsi

> 65% risk Fiz-
yolojik testler
ve evreleme
sonrasi direk
tedavi

doku elde edilmesi

(kategori 4A)
>15,2> 8, ve
Yeni gikmis/
buytyor ise,
ileri inceleme
(kategori 4B)

< 10% risk varsa yukar-
da belirtildigi gibi takip
> 10% risk, PET/CT gcek
ve Herder model

(< 10% ise takip,

> 70% rezeksiyon)

BTS: British Thoracic Society; CHEST: the American College of Chest Physicians; COVID-19: coronavirus disea-
se 2019; YR: yuksek-risk; DR: duisik-risk; Lung-RADS: Lung CT Screening Reporting and Data System (Akciger
Tomografisi Tarama Raporlama ve Veri Sistemi; VDT: volume doubling time (hacim ikiye katlanma suresi).

aLung-RADS was designed to be used in the context of screen-detected lung nodules (saptanan akciger no-
dilleri baglaminda kullaniimak Gzere tasarlanmistir).
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Tablo 2. COVID-19 6ncesi subsolid akciger noddllerinin degerlendirme kilavuzlari (32).

CHEST*

<6mm

BC: Rutin takip gerekli
degil

The Fleischner Der-
negi**

<6 mm

BC: Rutin takip gerekli
degil

KS: Rutin takip gerekli
degil

Multipl: 3-6 ay BT, stabil
ise 2 ve 4. Yilda BT

Lung-RADS3®

BC:<30 mm veya
herhangi bir boyut,
degismeden kaldi; yillik
taramaya geri donme
(Kategori 2)

KS: <6 mm: yillik tarama-
ya geri donme(Kategori
2)

BTS*

< 5 mm: Takip gerekli
degil

>6

BC: 12 ay, ardindan 3
yil, yillik

KS: < 8 mm solid, 3, 12,
24 ay, ardindan 5 yil
yillik

>8 mm solid, 3 ay, sebat
ediyorsa ileri degerlen-
dirme

>6

BC: 6-12 ay, ardindan

5 yila kadar her 2 yilda
takip

KS: 3-6 ay ardindan 5 yil,
yillik takip

Multipl: 3-6 ay, ardindan
degerlendirme en slip-
heli nodil Gzerinden

BC: >30mm veya yeni: 6
ay sonra BT (Kategori 3)
KS: Solid component<6
mm (Kategori 3); 6 ay
sonra BT;

Solid component 26-8
mm veya yeni veya bi-
yuyen<4 mm, 3 ay sonta
BT (Kategori 4A);

Solid komponent> 8 mm
veya yeni, buylyen >4
mm ileri degerlendirme
(Kategori 4B)

>5 mm: 3 ay sonra BT;
degisen morfoloji, stabil:
Brock modeli ile maligni-
te risk hesaplama: <%10
ise 1, 2 ve 4 yilhk BT ile
takip,

Risk >%10 ise gozetim,
biyopsi veya rezeksiyon

BC: Buzlu cam, KS: Kismi solid

Klinik Evre 1 kiguk hticreli disi akciger kanserli (KHDAK) olgularda primer timorin
boyut ve bliyiime hizi, metabolik aktivitesi, hastanin genel durumu goz éniinde bulun-
durularak karar verilir. Yavas buyime hizina sahip oldugu diistiniilen timérlerde cerrabhi,
kosullar gerektiriyorsa ertelenebilir. Bu hastalarin tedavi karari mutlaka multidisipliner
konseyde verilmelidir (32).

Tani ve Evreleme:

Akciger kanseri sipheli hastaya tanisal yaklasimda baslica amag, histolojik tani icin
en az invaziv yontem ile doku tanisina ulagsmaktir (38). Eger mimkiinse, aerosol olu-
sumunu minimalize etmek ve SARS-CoV-2 bulasini sinirlamak igin transbronsiyal yak-
lasimlar yerine transtorasik biyopsi tercih edilmelidir. Oncelikle invaziv goriintiileme
yontemleri yerine BT, PET-BT gibi non-invaziv mediyastinal evreleme tercih edilmelidir.
Endobronsiyal ultrasonografi (EBUS) ile nodal evreleme, BT ve PET-BT’de siipheli gbriin-
tl yok ise ihmal edilebilir. Evre Il hastalikta nodal hastalik radyolojik olarak belirgin ise
EBUS ile doku tanisi olmaksizin tedavi plani yapilabilir. Doku tanisi her zaman igin altin
standart olmakla birlikte, kaynaklarin gok kisith oldugu durumlarda likid biyopsi disiini-
lebilir (39,40).
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Erken Evre Akciger Kanseri Tedavisi:

Evre I/Il ve rezeksiyona uygun evre Ill KHDAK’li olgularda seckin tedavi yaklasimi
cerrahi rezeksiyon veya ablatif tedavilerdir (38). SARS-CoV-2 test pozitif hastalarda cer-
rahi rezeksiyon 2-3 hafta ertelenmelidir.

Rezeksiyona uygun evre llIA (T3N1) hastalik s6z konusu ise cerrahi tedavi indiksi-
yon tedavisinin ardindan planlanabilir, rezeksiyon planinda adjuvan tedavinin miimkin
oldugunca gec¢ baslanacak sekilde planlanmasi 6nerilir. Bu yaklasimda amag; hastanin
pandeminin pik yaptigi stirecte sik hastane ziyareti ile infeksiyon riskini ve kemoterapiye
bagli immiinsupresyonu 6nlemektir (41).

Stereotaktik beden radyoterapisi (SBRT) veya stereotaktik ablatif radyoterapi
5cm’den kigiik, lenf bezi olmayan KHDAK’de oldukga etkin ve minimal riskle uygulanabi-
len bir tedavidir. Bu suregte mimkuin oldugunca SBRT fraksiyon semalarinin kisaltilmasi,
tek fraksiyonda verilebilecek dozun mimkiin oldugunca yiiksek olmasi énerilmektedir
(42).

Brakiterapi erken evre, rekiirren veya kigik endobronsiyal obstriktif lezyonlarda
onerilmekle birlikte hasta sedasyonu, bronkoskopi ve multidisipliner koordinasyon ge-
rektirdiginden pandemi silirecinde alternatif tedavi yontemlerinin kullanilmasi 6neril-
mektedir (38).

Pandemi siirecinde evre | hastalarda adjuvan kemoterapi 6nerilmemekte, adjuvan
tedavi uygulanmasi planlanan hastalarda baslama zamani postoperatif 3-4. aya kadar
uzatilabilmektedir. Belirgin komorbiditeleri olan 75 yas Gzeri hastalarda adjuvan tedavi-
den kaginilmasi 6nerilmektedir (39).

Lokal ileri Evre Akciger Kanseri:

Lokal ileri evre KHDAK oldukga heterojen bir hasta grubundan olusur. Alt gruplarin
ozellikleri dogrultusunda rezeksiyon, radyoterapi ve kemoterapi tedavileri farkli kombi-
nasyonlarda uygulanabilir ancak bu evrede en sik uygulanan yaklasim; sisplatin temelli
kemoterapi ve toplam 60 Gy, 30 fraksiyonda uygulanan radyoterapi, ardindan uygula-
nabilen merkezlerde durvalumab ile konsolidasyon tedavisidir (43, 44). Bu yaklasimda
amag kiratiftir; tedavi plani yapilirken hastalar COVID-19 hastalik riski, geligsebilecek te-
davi iliskili toksisiteler, tedaviyi glivenli uygulayabilmek igin glvenli kosullarin saglana-
bilmesi yoninden titizlikle degerlendirilmelidir (38). Giincel bilgiler 1siginda SARS-CoV-2
infeksiyon kliniginin siddeti ile kemoterapi, radyoterapi ve immuinoterapi arasindaki ilis-
ki net olarak ortaya konmamistir. Ancak COVID-19 tanisindan 6nceki 14 giin icerisinde
kemoterapi oykisi varsa agir komplikasyon gelisme riskinin yliksek oldugu belirtilmis-
tir (45). Bununla birlikte daha sonra yapilan galismalarda bu durum desteklenmemistir
(13,14). Tedavi plani yapilirken hastalar titizlikle degerlendirilmelidir. Segilen sistemik
tedavi miyelosupresyon riski dusik, tedavi uygulama siiresi kisa, hastane basvuru sikligi
miimkin oldugunca seyrek olacak sekilde diizenlenmelidir. Es zamanl tedavi semalarin-
dan; pemetreksed ve sisplatin tedavisi, inflizyon siiresi uzun olmakla birlikte, tG¢ haftahk
periyodlar ile uygulandigindan tercih edilebilir. Gunlik ya da haftalik tedavi protokol-
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lerinden, bu slirecte mimkiin oldugunca kaginmak gerekir. Eger miimkiinse uzun in-
flzyon siresi olmasi ve yliksek doz steroid ile premedikasyon gerektirmesi nedeniyle
paklitakselden kacinilmasi, kisa inflizyon siiresi ve steroid koruyucu etkinligi nedeniyle
nanopartikil albimin bagh paklitaksel uygulanimi 6nerilmektedir. Olasi nétropeniden
korunma amaciyla tedavi protokollerinde granilosit koloni stimilan faktorler yer alma-
lidir (38,39).

Alternatif kemoradyoterapi protokolleri ile radyoterapi fraksiyonlarinin azaltilarak
daha yiksek dozun uygulandigi semalar olmakla birlikte bu uygulamalarda toksisite ola-
sihigr yiksek oldugundan tedavi plani sirasinda hastalarda risk-yarar orani titizlikle deger-
lendirilmelidir (38,39).

COVID-19 ve immiinoterapi:

Programli hiicre 6limu protein (PD-1) periferal immin toleransin saglanmasinda
anahtar roldedir, bu proteinin ligandi olan PD-L1 veya PD-L2 siiregelen veya baslangi¢
immin yaniti inhibe eder. PD-1 ve PD-L1’in monoklonal antikorlar ile blokaji anti kanser
etkinlik saglar (46).

Akut viral infeksiyon sirasinda, CD8 T hiicre ylizeyinde PD-1 ifadesi artar ve PD-1
blokaji akselere viral klerens ile sonuclanir (47). Virus tiiriine bagl olarak infekte dokuda
yogun bir inflamasyon gelisir. Viral klerensin ardindan ¢ogalan viris spesifik T hiicreler
‘T-cell memory’ hiicreleri olustururlar ve bu hicrelerin bir tirl infekte dokuda, 6rne-
gin akcigerde, kolonize olarak ‘Tissue-resident memory T-cell’ hiicre grubunu olusturur
(48). Bu asamada PD-1 ve ligandi PD-L1/2'nin ifadesi ileri doku hasarini 6nleyecektir,
bu yolagin blokaji ise immiinopatoloji ile sonuclanacaktir. Akut viral infeksiyon sirasinda
PD-1'e ek olarak CD-4, CD-8 T hiicreler ve PD-L1 interferon tip 1 ve interferon gama gibi
sitokinler tarafindan artirilir, sonugta TLR gibi virls taniyan reseptoérler de uyarilir. Virls
ile infekte hicreler tarafindan PD-L1 ifadesi T hiicreleri inhibe eder ve boylece infekte
hicreler etkin bir sekilde elimine edilir. Akut viral infeksiyonun bir diger modelinde PD-
L1 ifadesi akut viral infeksiyonun ileri asamalarinda doku hasarini dnlemektedir. Boylece
viral klerens minimum doku hasari ile tamamlanmaktadir (49). Sonug olarak PD-1/PD-L1
yolaginin blokaji viral infeksiyon seyrini nasil etkiler? Bu sorunun yaniti COVID-19 igin
acik degildir. TERAVOLT calisma sonuglarina gére immiinoterapi COVID-19’da olumsuz
seyir ile iliski degil gibi gorinmektedir (15).

ileri Evre Kiigiik Hiicreli Disi Akciger Kanseri:

Hedefe yonelik tedaviler, imminoterapi, kemo-immiinoterapinin ileri evre KH-
DAK’de kullanimi bir grup hastada sag kalimda artis saglamaktadir. Tedaviye baslama ve
ara verme karari pandemi siirecinde hem hekim hem hasta agisindan biyiik bir sorun
olusturmaktadir. Akciger kanser semptomlari, COVID-19 ile benzer oldugundan hastalar
tedavi 6ncesi dikkatle, ayrintili bir sekilde degerlendirilmelidir. Genel 6nlemler, hastanin
hastane ziyaretlerini azaltacak, tedavi yan etkilerini en az seviyede tutacak sekilde alin-
malidir. Yanit degerlendirmeleri her iki siklus yerine li¢ veya dort siklusta bir yapilmalidir.
SARS-CoV-2 infeksiyonuna ait radyolojik bulgularin, ilaca bagh ve iKNi tedavileri ile iliskili
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pnomonitisten ayrimi gii¢ oldugundan, bu tiir durumlarda tanisal testler ile hastalar de-
gerlendirilmelidir (38,39).

Tedavi almamis hastalar:

Bu hastalarda oncelikle uluslararasi tedavi rehberleri dogrultusunda mutasyon, PD-
L1 degerlendirmesi yapilmalidir. Yash, kirilgan, eslik eden hastaliklari olan ve tUmor yuku
cok fazla olmayan hastalarda tedavi bir stre geciktirilebilir. Tim kararlar hasta ve hasta
yakinlart ile tartisiimalidir. ilag segilirken miyelosupresyon etkisi minimum olanlar tercih
edilmeli, koloni stimilan faktortérler standart rehberlerde yer almasa da kullaniimali-
dir. Pemetreksed kullanildiginda deksametazon dozu minimumda tutulmalidir. Skuamoz
ve non-skuamoz karsinomda PD-L1 diizeyi yliksek timorlerde eger sartlar uygun ise
pembrolizumab tedavisi kemoterapi veya kemoterapi-imminoterapi kombinasyonuna
tercih edilebilir (38, 39).

Immiinoterapi:

immiinoterapi inflizyonlari genellikle 3-4 haftada bir uygulanmakla birlikte daha
genis aralikli intervallerin de etkin olabildigi bildirilmektedir, bu durum 6zellikle imm-
noterapiden yanit alinmis olan ve tedavinin 6-12. ayindaki hastalar icin gecerlidir. Giincel
veriler imminoterapinin ikinci yilinda tedavinin durdurulabilecegini desteklemektedir
(38,39).

Hedef mutasyonu olan hasta:

Bu hastalarda pandemi slirecinde mevcut tedavinin devami énerilmektedir. Takip-
ler mimkin oldugunca uzaktan saglk sistemi ile yapilmali, teletip uygulamalari miim-
kiin oldugunca kullanilmahdir (38,39).

Kiiglik Hiicreli Akciger Kanseri (KHAK):

Oldukga agresif, kemoterapi yanitli bir timor olan KHAK’de ilk asama tedavinin er-
telenebilmesi nadiren mimkin olabilir. Toraksa sinirli hastalikta segkin tedavi kemo-
radyoterapidir. Daha kisa tedavi semalarinda artmis toksisite s6z konusu oldugundan,
doz rediiksiyonu ozellikle yasl, hipertansiyonu olan, nétropeni ve COVID-19 igin risk al-
tindaki hastalarda distintlmelidir. Oral etoposid pandemi siirecinde hastane vizitlerini
azaltabileceginden tedavi protokoliinde yer alabilir.

Metastatik hastalikta standart tedavi etoposid-platin tedavisidir. Son zamanlarda
sag kalimda artis sagladigi gosterilen atezolizumab tedavi protokollerine eklenmistir
(50). Bu tedavide etkinlik ¢cok belirgin olmadigi gibi prediktif bir belirte¢ de s6z konusu
degildir, bu nedenle pandemi siirecinde tedavi planindan cikarilabilir. Notropeni riski
g6z 6niinde bulundurularak koloni stimilan faktor kullanimi ve doz rediksiyonu disi-
nilmelidir (38,39). ikinci ve daha ileri asama tedaviler hasta ve hasta yakinlari ile risk-ya-
rar yond ile tartisilarak ertelenebilir.
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Genel Onlemler

Sigara icen hastalarda sigaranin birakilmasi temel 6nem tasimaktadir. Bu dogrul-
tuda hasta degerlendirilmeli ve gerekli yaklagimlarda bulunulmalidir. Tedavi uygula-
malarinda notropeniyi 6nlemeye yonelik koloni stimilan faktér kullanim endikasyonu
genisletilmelidir. Glincel rehberlerde orta nétropeni riski olan hasta tedavilerine de ko-
loni stimilan faktor kullanimi eklenmistir (51). Rutin takipler 3-6 ayda bir olacak sekilde
otelenmeli, seyreklestirilmeli, mimkin oldugunca tele-tip (video-telefon) uygulamalari
kullanilmalidir.

Palyatif radyoterapi uygulamalarinda kisa tedavi semalari uygulanacak sekilde di-
zenlemeler onerilmektedir, 6rnegin kemik metastazlarinda 8-24 Gy tek fraksiyon, spinal
kord veya hava yolu obstriksiyonlarinda 17 Gy tek fraksiyon dozlari 6nerilmektedir (52).
Hiperkalsemi veya semptomatik kemik invazyonu digsinda osteoklast inhibitor tedavi uy-
gulamalari ertelenebilir (39).

Sonug olarak, COVID-19 salgini tim Diinya’da ve llkemizde ciddi bir kriz yaratmis
ve saglik kaynaklari, akciger kanseri olan hastalar icin yiksek kalitede kesintisiz bakim
sunabilme yetenegimiz lzerinde benzeri goriilmemis bir baski olusturmustur. Akciger
kanserli hastalarin tedavisi her zaman oldukga entegre ve multidisipliner bir yaklasim ge-
rektirmistir. Hizla degisen yerel kosullari ve mevcut kaynaklari, ¢esitli tedavilerin riskleri-
ni ve faydalarini ve bunlarin hastalar, personel ve hastane sistemleri tizerindeki etkilerini
gbz onlnde bulundurarak en etkin tedavinin uygulanmasina yonelik birtakim diizenle-
meler yapilmasi kaginilmaz olmaktadir. COVID-19 salgini sirasinda kanser bakiminin ve-
rilmesi ve koordinasyonunun temel ilkeleri mimkiin oldugunca takip edilmelidir.
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BOLUM 17

COVID-19 PANDEMIiSINDE SOLUNUM FONKSIiYON
TESTLERIi LABORATUVARI VE TESTLER

Funda Coskun

COVID-19 pandemisi siresince bulas riski nedeniyle solunum fonksiyon testleri
(SFT) laboratuvarlari ¢calismalarina ara vermistir. Pandeminin evrelerinin degistigi bu
glinlerde yeni normal ve eski normale gegis stirecinde SFT laboratuvar isleyisi hakkin-
da Saglik Bakanhgi Rehberi, Avrupa Solunum Dernegi (ERS), Amerika Solunum Dernegi
(ATS), ingiltere Solunum Dernegi (BTS) ve Solunum Teknolojisi ve Fizyolojisi Toplulugu-
nun (ARTP) yayinladigi rehberlere dayanarak bu bolim hazirlanmistir (1-4).

SARS-CoV-2’'nin iki ana bulas yolu vardir; solunum damlaciklari ve temas. Solunum
semptomlari olan biriyle yakin temasta olan herhangi bir kisinin 6kstirmesi ve hapsirma-
st sonrasinda enfektif solunum damlaciklarina maruz kalma riski vardir. Bulagsma ayrica
enfekte olmus kisinin ¢evresindeki ylzeylerle veya enfekte olmus kiside kullanilan nes-
nelerle (test ekipmanlari) temas etmesi gibi aletler yoluyla da meydana gelebilir. Solu-
num fonksiyon testleri aerosol olusturan islemler arasinda sayilmamakla birlikte test si-
rasinda hastanin 6ksiirmesi, hapsirmasi ya da zorlu ekspirasyon manevrasinin yapilmasi,
hastanin ekipmanlar ve yiizeylere temasi sonrasinda ortamda risk olusabilir (5).

ERS pandemi siirecini 3 evreye ayirmistir. ilk evre pandemi evresidir. Bu evrede top-
lumda yiiksek prevalansta vaka vardir. Oneriler 3 baslk altinda toplanmistir. Giivenlik,
test ve ekipman, personelin korunmasi.

e Givenlik Onerileri: COVID-19 ya da grip benzeri semptomlari olanlar igin SFT
yapilmamalidir. Rutin testlerin hepsi ertelenmelidir. COVID-19 enfeksiyonu
geciren hastalarda minimum 30 giin sonrasinda test yapilabilir. Bakanhgimiz
bu sureyi 28 giin olarak belirlemistir. Tim hastalar gereklilik ve énemlilik
acisindan gozden gegirilmelidir. Organizasyonel énlemler olarak giivenlik igin
COVID-19'a yo6nelik triaj yapilmali, bekleme alanlari yeniden organize edilme-
li, hastalara maske takilmali, test odasi bulagi minimuma indirecek diizeyde
yeniden dizenlenmeli ve test zamanlamalari test sonrasi temizlik stiregleri goz
ontne alinarak yeniden planlanmaldir.

e  Test ve ekipmanlar icinse 6neriler su sekildedir: Spirometri ve diflizyon kapa-
sitesi ile testler sinirlandiriimalidir. Viicut pletismografisi iginse ulusal rehber-
iniz destekliyorsa yapilabilir dnerisini ERS getirmistir. Ulusal rehberimiz viicut
pletismografisini partikiil olusabilecegi gerekgesi ile yapilmasini uygun bulma-
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maktadir. Bakteriyel ve viral filtre icerikli yiiksek spesifikasyonlu tek kullanimlik
filtre kullanilmahdir. Tek kullanimlik burun klipsi kullanilmali, video ile testin
yapilisi gosterilmedir. Negatif basingli oda varsa testler bu odalarda yapil-
malidir. Kullanilan ekipmanlarin temizligi icin ayrilabilir parcalar her test son-
rasinda gozle gorilur kirlenme igin deterjanla mekanik temizleme yapildiktan
sonra %70’lik alkole temas ettirilmeli ve kurumaya birakilmalidir. Alkol evo-
pore olduktan sonra test yapilabilir. Bu siire yaklasik 20 dakikadir. Yeterli oda
havalandirmasi 6nemlidir. HEPA filtre viral kolonizasyon riski nedeniyle 6ner-
ilmez. UV lamba veya ozone oda dekontaminasyon icin kullanilabilir. Yiksek
diizey dezenfektan ise test glinl sonunda tuberkiiloz ve diger enfeksiyonlarin
yok edilmesi icin uygulanmaya devam edilmelidir.

e Personelin korunmasi icin 6neriler standarttir. Koruyucu kisisel ekipman, on-
luk, gozlik, FFP2/2/N95/N99 maske, siperlik kullaniimalidir. Tek kullanimlik
eldiven, her hasta sonrasinda temizligi takiben degistirilmelidir. El hijyen pro-
tokolu standart olarak gegerlidir. Hastanin laboratuvara girisi ve ¢ikigi maske
ile saglanmalidir. Mesafenin korunmasi ve dokunulan yerlerin ylizey temi-
zligine iliskin enfeksiyon kontrol énlemleri alinmalidir. COVID-19 pandemisi
suresince, %70’lik etanoliin 20 dakika uygulanmasi yeterli dezenfeksiyonu
saglamaktadir. Yzeylerin 0.1 ile 0.5 arasi sodyum hipoklorit veya % 62-71 eta-
nol ile temizlenmesi uygundur.

ikinci evre pik sonrasi evre olarak tanimlanmistir. Bu evrede diisiik toplum preva-
lansi vardir. Glvenlik, organizasyonel 6nlemler, enfeksiyon kontrol énlemleriilk evredeki
gibi gecerlidir. Bu evrede egzersiz testleri, nebilizasyon islemleri ve brons provokasyon
testi kisitl olarak uygulanabilir. Egzersiz testi sirasinda filtre kullanimi test sonuglarini
etkileyebilecegi igin daha fazla galismaya ihtiyag vardir.

Evre 3’te ise pandemi 6ncesi donemdeki laboratuvar sartlarina donuls gerceklese-
cektir.

BTS ve ARTP pandemi siiresince oksijen tedavisi ihtiyacini belirlemek ve sessiz hi-
poksemiyi gostermek icin fizyolojik test ihtiyacinin dnemine dikkati cekmislerdir. Akciger
hasarini belirlemek ve hastaligin dogasinin anlamak icin daha fazla test ihtiyaci dogacak-
tir. NIV kullaniminin devam etmesi nedeniyle hastaligin yonetimi solunum ekiplerinde
olmaya devam edecektir. Arastirmalar i¢in solunum fonksiyon testlerinin kullanimi de-
vam edecektir. Test sirasinda oksirigl azaltmak icin zorlu manevralardan kagcinmak ve
hastalarin daha 6nceki 6lgciimlerinden faydalanmak bir ¢6ziim olabilir.

Saglik Bakanhgi’'nin son rehberindeki 6neriler ise su sekildedir (4):

e Capraz bulasi 6nlemek amaciyla SFT basit spirometri ve diflizyon kapasitesi
olgiimd ile sinirlandiriimahdir.

e  Pletismograf ile akciger hacim olgiimleri damlacik kontaminasyonu sonucu ci-
haz temizlik ve dezenfeksiyonu gli¢c oldugundan onerilmez.
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Kardiyopulmoner egzersiz testleri ve bronkoprovakasyon testleri de ancak
hastaya ait COVID-19 riski yoksa ve ¢ok gerekli ise yapilabilir.

Yatak basi testler, diger bireylere damlacik inhalasyonu ile bulas riski nedeni-
yle 6nerilmez.

COVID-19 hastalarina SFT iyilesmeden sonra en erken 28 glin sonra yapll-
malidir.

Teknisyenler ates 6lciimi ve hastalik bulgulari konusunda egitilmeli ve hasta-
lar COVID-19 enfeksiyonu ve temas yoninden sorgulanmalidir.

COVID-19 riski diistik ya da yok ise hastaya SFT yapilabilir.

COVID-19 riski varsa, teknisyen hastanin doktoru ile gériiserek, randevuyu ileri
bir tarihe vermelidir (14 gln sonra).

Gerekli olgulardan COVID-19 PCR testi istenir.
COVID-19 test sonucu pozitif olan hastalarda SFT yapilmaz.

SFT’den 48-72 saat 6ncesine ait COVID-19 PCR sonucu negatif olan hastalar
standart laboratuvar kosullarina gore yonetilir.

SFT planlanan hastaya laboratuvara girmeden once test manevrasina ait video
gosterilerek, test odasinda gegirecegi sire kisaltilabilir.

Hasta egitiminde teknisyenlerin testi bire bir hastaya gostermeleri uygun de-
gildir.
Burun mandali, agizlik gibi malzemelerin her hasta igin tek kullanimlik olmasi

onerilir. Bakteri/virus filtresi ve agizlik/sensérinin birlestirildigi tek kullanim-
lik aparatlarin kullanimi énerilir.

Agizlik/sensor ile bakteriyel/viral filtresinin birlestirildigi aparatlar, SFT ci-
hazinin bas kisminin ¢ok daha kisa slirede ve basit olarak temizlik ve dezenfek-
siyonunu saglar.

Aerosolizasyon riski nedeniyle her test i¢in en fazla 2 test denemesi onerilir.
Hasta ile teknisyen arasindaki yeterli mesafe saglanmalidir.

Manevra sirasinda hasta ve teknisyenin yizleri birbirine paralel ve ayni yonde
bakmalidir.

Test sirasinda laboratuvar kapisi kapali ve pencere agik tutulmalidir.
Laboratuvarda teknisyen ve hasta disinda birey bulunmasi dogru degildir.
Teknisyen hastaya ve hasta ¢evresine temas etmemelidir.

Test bittiginde hasta maskesini takarak laboratuvardan ayrilmalidir.

Test yapilmasi gereken yiiksek riskli hastalarda, mimkiinse SFT negatif basingli
bir odada yapilmahdir.
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e Negatif basingh oda olmayan merkezlerde yeterli havalandirilan hasta odasin-
da ve kisisel koruyucu ekipman kullanilarak yapilmasi gereklidir.

Sonug olarak, tim rehberler 6zetlenecek olursa, test dncesi endikasyonlar ¢ok iyi
belirlenmelidir. Test laboratuvarlari randevu ile ¢calismali ve randevu sireleri ekipman
temizligi ve test slireleri gz online alinarak planlanmalidir. SFT teknikeri kisisel koruyu-
cu ekipmanlarini eksiksiz kullanmalidir. Test sonrasinda yiizey temizligi ve cihaz pargalari
uygun yontemlerle dezenfekte edilmelidir. Her seyden 6nce calisan personelin korun-
masl sonrasinda ise ¢apraz bulasin engellenmesi igin enfeksiyon kontrol 6nerilerine tam
uyulmalidir.
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BOLUM 18

COVID-19 PANDEMISINDE iINHALASYON/AEROSOL
TEDAVILERI

Can 6ZTURK

Aerosol / inhaler tedaviler, bircok solunumsal hastalikta, tedavinin kritik ve “olmaz-
sa olmaz” bir bolimind olusturmaktadir. Astim ve kronik obstriktif akciger hastalig
(KOAH)'In 6tesinde inhaler tedaviler, kistik fibrozis ve pulmoner arteriyel hipertansi-
yonlu hastalarda da kullanilmaktadir. Aerosol formundaki ilaglarin inhaler tedaviler ile
akcigerlere ulasmasi; nebulizer, 8l¢iilii doz inhaler (ODI), kuru toz inhaler (KTi) ve bazi
Ulkelerde smart inhalerler ile olabilmektedir. Bu inhaler cihazlarin hastanin 6zelliklerine
gore secilmesi ve tercih edilmesi gerekmektedir. Ancak usuliine uygun kullanildiginda
herhangi bir cihazin digerinden daha Ustlin oldugunu gosteren bir bilimsel kanit yoktur
(1). Ozellikle COVID-19 pandemisi ddneminde ODV’ler diger cihazlara gore tercih edilme-
si gereken bir secenektir fakat mutlaka spacer cihazi ile birlikte kullanilmasi gereklidir.
Kuru toz inhalerlerin kullanimi esnasinda dksiiriik oluyorsa, ODI’ler veya agizlikla kullan-
mak kaydiyla nebulizerler tercih edilmelidir.

Nebulizer cihazlar daha ¢ok kliniklerde, acil servislerde, ayaktan tedavi tnitelerinde
kullanilmakta, “Evde Bakim Sistemi” ile izlenen hastalarda ve stirekli eve bagimli kisiler-
de tercih edilebilmektedir. Buna karsilik, ODi’ler ve KTi’ler poliklinikte izlenen hastalarda
daha ekonomik bir secenek olarak 6n plana ¢ikmaktadir.

Konvansiyonel jet nebulizerler kliniklerde yaygin kullanilmakla birlikte, cihazdan
ctkan aerosoliin 2/3’U cevresel havaya karismaktadir (2,3). Bu durumda gorevli saghk
personeli hem inhaler ilaglara hem de hastanin ekshale ettigi damlaciklara maruz kal-
maktadir. Eger hasta SARS-CoV-2 virlsu ile infekte ise hem hastane personeli hem de
diger hastalar igin ciddi bir risk s6z konusu olmaktadir. Bu nedenle yakin zamanda jet ne-
bulizer Gireten bazi firmalar COVID-19’lu hastalarda cihaza takilmak Gzere filtreler gelis-
tirmislerdir. Bu filtrelerin jet nebulizere takilmasiyla, hastalarin ekshale ettigi damlacik-
larin %93’linlin engellendigi gosterilmistir (4). Jet nebulizerler ile birlikte high efficiency
particulate air (HEPA) filtrelerin kullanimi, diger bakteriyel filtrelere gore daha optimal
bir secenek olabilir.

Pandemi doneminde inhalasyon yoluyla verecegimiz tedavileri planlarken, partikiil
ve damlaciklarin 6zellikleri, dagilma sekilleri ve bu dagilimin kontrol altinda tutulmasina
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yonelik bazi bilgiler 6nemli ve konuyu tanimlayici niteliktedir. Asagida yer alan bazi ay-
ristirici kavramlar konuyu anlamak agisindan 6nem tasimaktadir.

Solunumsal Droplet Nedir?

Cogunlukla sudan olusan ve ortama ¢ikmasini takiben hizla ¢gkme egiliminde olan
partikillerdir. Universal olarak belirlenmis bir biytkliik olmamasina ragmen, American
Center for Disease Control (CDC) tarafindan > 5 mikron ¢apta olmalari bir kriter olarak
kabul edilmistir (5). Genellikle kisa mesafelere dagilirlar ve havada kalis siireleri aerosol-
lerden daha kisadir.

Solunumsal Aerosoller (Bioaerosoller) Nedir?

Hastalar tarafindan ortama yayilan, genellikle 5 mikrondan kii¢ik olan ve havada
saatlerce asil kalabilen partikillerdir. Bazen bunlar icin “droplet ¢ekirdegi” terimi de
kullanilmaktadir (5,6). Aerosoller ¢ok uzak mesafelere dagilabilmekte ve havalandirma
sistemleri aracili§lyla yayilabilmektedir. Hapsirma, ¢ksirik, konugsma ve giilme baslica
aerosol ortaya cikaran faktorlerdir.

Medikal Aerosoller Nelerdir?

Aerosol Ureten inhaler ve diger solunum cihazlari tarafindan ve aerolize ilaglarin
kullanimi esnasinda ortama dagilabilen partikillerdir. Ozellikle COVID-19 tanili hastalara
bu tedavilerin uygulanmasi esnasinda, fugitive emisyon seklinde ¢evredeki saglik perso-
nelini dogrudan etkileyebilen aerosollerdir.

Fugitive Emisyon Nedir?

Hastanin ekspirasyon yaptigl esnada aerosol lireten cihazdan g¢ikan emisyondur.
Yani hasta tarafindan inhale edilmeyen ve ortam havasina karisan aerosol bolimuduir
(4). inhaler cihaz, ara parcalar, hasta tipi ve hastanin akim hizi fugitive emisyonun mik-
tarini ve ozelliklerini belirler. Odanin biyiklugl, odadaki hava akimi ve oda isisi virlise
bagli ortamda kalis stresini etkileyen faktorlerdir (4).

KOAH ve Astimda Pandemi Déneminde inhaler Tedavi Uygulamalari

KOAH ve Astimli hastalarda, hastaligin klinik tablosunun stabilitesini devam ettir-
mek ve semptomlari kontrol altinda tutmak igin ilacglar inhaler cihazlar ile aerosol seklin-
de verilirken ortama yayilan dropletler aracihgi ile COVID-19 gibi hastaliklarin bulas riski
olusmaktadir. Bu ilaglarin baglicalari bronkodilatorler ve inhaler steroidlerdir. COVID-19
pandemisinin ilk donemlerinde, inhaler kortikosteroidlerin kullanimindan kaginiimasi
yoninde bazi raporlar yayinlanmis ancak daha sonra gerek Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease (GOLD), gerekse Global Initiative for Astma (GINA) hastalarin
kullanmakta olduklari inhaler steroidleri ve bronkodilatorleri higbir sekilde kesmeme-
lerine yonelik “durum raporlari” yayinlamislardir (2). Bu 6nerileri 2 ayri tablo halinde
asagida bulabilirsiniz.
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Tablo 1. GOLD COVID-19 onerileri.

e GOLD KOAH’l hastalarin COVID-19’dan en kot etkilenen grup olacagini distinerek WHO ile
birlikte infeksiyon kontroliine yénelik dnlemleri gelistirme ¢abasi igindedir.

e GOLD KOAH’l hastalarin kendi lilkelerindeki pandemi onlemlerine dikkatle uymalarini ve
infekte olmamak icin gerekli kisisel 6nlemleri ihmal etmemelerini 6nermektedir.

e GOLD, inhaler ve oral kortikosteroid kullanan hastalarin bu tedavileri kesmelerine yénelik
bir bilimsel kanita ulasmamistir.

e KOAH’I hastalar kullandiklari tedavilere devam etmelidirler.

e Oksijen tedavisi alanlar da onerilere uygun sekilde bu tedavilerini almahdirlar.

e Hastalikla ilgili glincel ve yeni bilgiler dogrultusunda lokal saglik otoritelerinin tavsiyelerine
uyulmalidir.

https://goldcopd.org/gold-covid-19-guidance/

Tablo 2. GINA 6nerileri: inhaler tedaviler ve COVID-19.

Astimli hastalar COVID-19 pandemisi esnasinda inhaler kontrol edici tedavilerini sirdtirmelidir-

ler.

e Bazl kaynaklar COVID-19 pandemisi suiresince “kortikosteroidlerin” kullanilmamasini 6ner-
mislerdir. Bu 6neri sadece oral kortikosteroidler icin gegerlidir. Astimli hastalar inhaler kont-
rol edici kortikosteroid tedavilerini hicbir sekilde kesmemelidir. inhaler kortikosteroidlerin
kesilmesi astim tablosunda tehlikeli kotlilesmelere yol agabilir. Ayni sekilde astim ataklari
esnasinda oral kortikosteroidlerin verilmesinden kaginmak ciddi sonuglar yaratabilir.

e Astim kontrol edici tedavileri alirken, astim tablosunda bir kétlilesme olursa, astim aksiyon
planinda ne varsa onun uygulanmasi ve gerekli medikal destegin alinmasi 6nerilmektedir.

e Bu oneriler hem yetiskin hem ¢ocuk astimli hastalar igin gegerlidir.

e Kisisel koruyucu onlemler igin CDC web sayfasinin takip edilmesi onerilir.

https://ginasthma.org/recommendations-for-inhaled-asthma-controller-medications/

Pandemi ve Aerosol Tedavi Uygulamalan

Diinya Saglik Orgiitli, stipheli veya tani almamis tiim COVID-19 olgularina yonelik ola-
rak temas ve damlacik (droplet) yoluyla bulasma 6nlemlerini ilk andan itibaren giindeme
getirmis ancak ozellikle saglik personelinin en yiksek riskli grup oldugunu siireg icerisinde
on plana cikarmistir. Nitekim COVID-19 pandemisinin seyri boyunca “airborne bulas” 6n-
lemlerinin 6nemi daha kesin verilerle ortaya ¢ikmistir (1).

Medikal girisimlerin bircogunda, hastanin aerosol damlaciklarinin gevreye yayilma
olasihgl cok fazladir. Laboratuvar ¢alismalarinda, COVID-19’un aerosol partikilleri iginde
U¢ saate kadar canli kaldigi gosterilmistir. Dolayisiyla kapali ortamlarda bu siire iginde ae-
rosol transmisyonu miimkin olabilir (1).

Nebulizerler, sivilari aerosol formuna donustiiren cihazlardir. Hastanin inhalasyon ve
ekshalasyonlari esnasinda, odada bulunan diger kisilerin, hasta tarafindan uretilen infek-
te aerosol partikillerine yogun bir sekilde maruz kalma riski vardir. COVID-19 tanili veya
suphesi olan ve ev veya klinik ortaminda nebulizer kullanan kisilerin odalarina sadece bir
kisinin kisisel koruyucu ekipmanlar (KKE) ile girmesine izin verilmelidir. Bu ekipmanlar, cift
eldiven, uzun kollu koruyucu onliikler, gbz koruyucu gozliikler veya yiiz siperlikleri ve N95
maskeleri olmaldir. Bu odadaki ylzeyler sik sik dezenfekte edilmelidir. Odanin temizligi

216



COVID-19 PANDEMISINDE iNHALASYON/AEROSOL TEDAVILERI

ve bakimi ile ilgilenen kisilerin de sadece maske ve eldiven kullanarak aerosolize viris-
ten korunmasi miimkiin olmayabilir. Aslinda, nebulizer tedaviler esnasinda, hasta kaynakli
emisyonlar, diger nazokomiyal infeksiyonlar agisindan da gézden kagan bir risk faktori ola-
bilmektedir. Aerosol tedaviler esnasinda fugitive emisyonlarla daha dnce yapilan calisma-
larda partikil ¢api 0.860 ile 1.437 mikron arasinda bulunmustur. Yani medikal aerosoliin
% 50’ye kadar ulasan bir kismi, fugitive emisyon seklinde i¢ ve kapali ortamlarda saatlerce
havada kalabilmektedir (1,4).

Sonug Olarak

a) Bir infeksiyon kontrol hedefi olarak, nebulizer tedaviler regete edilmemeli,
yogun bakim Unitelerinde bile nebulizerlerin kullanimi sinirlandiriimalidir. Evde
tedaviler icin de ev ici bulas riski dikkate alinarak nebulizer tedaviden kaginil-
malidir.

b) Nebulizasyon ile N-Asetilsistein veya hipertonik salin gibi etkinlikleri kesin-
lesmemis tedaviler baslanmamalidir.

c) Bronkodilatérler mimkiin oldugunca ODi+Spacer ile verilmeli, koopere ola-
mayan hastalara oral segenekler dusiintlmelidir.

d) Mekanik ventilatordeki hastalara, yliz maskesi ve viral filtreler kullaniimalidir.

e) Nebulizer ilaglarin regetelenmesinin 6nlenmesi igin, MEDULLA gibi merkezi ilag
takip sistemlerinde gerekli blokajlar konulmaldir.

f)  Nebulizer ilaglar zorunlu olarak regetelenecekse COVID-19 test sonucu aranma-
hdir.

g) Hastanelerde, nebulizer ve inhaler tedavi alan hastalar mutlaka ayri odalarda
bulunmali ve bu odalarin bakimi, gézetimi asamasinda gorevli personel mutlaka
N-95 maske ve diger kisisel koruyucularin hepsini kullanmalidir.

h)  Nebulizer tedavilerden diger cihazlara gecis yapilan hastalarin, inhaler egitim-
leri yine kisisel koruyucu ekipmanl personel tarafindan verilmeli veya videolar
araciligi ile uzaktan egitim yapilmalidir.
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BOLUM 19

COVID-19 PANDEMIiSINDE ALLERJI UNITESIi VE
UYGULAMALAR

Emel Kurt

Diinya saglik 6rgiitii (DSO) 11 Mart 2020 tarihinde enfeksiyonu pandemi olarak ni-
telemis, bu tarihten itibaren diinyanin birgok Ulkesi gibi tGlkemizde de olgular artarak
gorilmeye baslamistir. COVID-19 virtsi 6ncelikle burun, Gist solunum yollari ve akciger
epiteline yerlestiginden viral enfeksiyon semptomlari ile birlikte solunum yolu semp-
tomlari ile klinik tablo olusturmaktadir. COVID-19 enfeksiyonu solunum sistem sikayet-
leri ile ortaya ¢iktigi icin Allerji-imminoloji kliniklerinde hasta géren hekimler agisindan
allerjik hastaliklarin benzer semptomlari nedeniyle karisikliklara yol agmasi ihtimali mut-
laka g6z oniinde bulundurulmalidir. COVID-19 enfeksiyonu sirasinda konjuktivit bulgu-
lari da ortaya c¢ikabilmekte allerjik konjuktivit ile karisabilmektedir. Ancak bu daha nadir
bir durumdur. Daha ¢ok solunum yolu allerjik hastaliklari ile karisabilmektedir. Enfeksi-
yonun ilk olarak ulkemizde 6zellikle allerjik hastaliklarin artis gosterdigi bahar dénemin-
de (Mart 2020) tespit edilmesiyle hastalik tani ve takiplerinde zorluk ve karisikliga yol
acmasi muhtemel hale gelmistir.

COVID-19 Enfeksiyonu ile Allerjik Hastaliklar Semptomlari ve Hastalik

Bulgularn Agisindan Ayirt Edilmelidir

COVID-19 enfeksiyonunda semptomlar son derece nonspesifik olup, hastadan has-
taya degisik sekillerde ortaya ¢ikabilmektedir. Cin Hastalik Onleme Komitesinin bildirimi-
ne gére hastalarin %81’inde hafif (pnémoni yok veya hafif akciger tutulumu olan vaka-
lar) olarak tanimlanan klinik tespit edilmektedir. COVID-19 enfeksiyonlularin %14’iinde
ciddi semptomlar (dispne, solunum sayisi 230/dk, kanda oksijen saturasyonu <%93, ar-
teriyel oksijen basincinin inspire edilen fraksiyone oksijene orani <300, ve/veya akciger-
de %50’den fazla infiltrasyonlar) ve %5’inde ¢ok ciddi semptomlar (solunum yetmezligi,
septik sok ve/veya organ fonksiyon bozukluklari veya yetmezlikleri) ortaya ¢ikmistir (1).
Hastalarin %80’inden fazlasinda Gst solunum yolu ve hafif enfeksiyon semptomlari go-
rildugiinden Ust solunum yolunu etkileyen allerjik rinitle semptomlarin karismasi veya
Ust Uste binerek tani karisikligina yol agmasi mimkiindiir. Bahar ve yaz déneminde bu-
lundugumuz aylarda 6zellikle mevsimsel allerjik rinitle semptom benzerlikleri ve fark-
liliklart g6z 6ninde bulundurulmalidir. Tablo 1’de Mevsimsel allerjik rinit ve COVID-19
enfeksiyon semptomlarinin benzerlik ve farkhliklari vurgulanmaktadir. Dispne ve 6ksu-
rik sikayeti baskin olan COVID-19 hastalarinin da astim ile ayirici tanilarinin iyi yapilmasi
Onem tasimaktadir. Bu nedenle ayrintili semptom sorgulamasi mutlaka onerilir.
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COVID-19 enfeksiyonunda semptomlar sikliklarina gore soyledir: Ates (%87,9),
kuru okslruk (%67,7), halsizlik (%38,1), balgam (%33,4), nefes darligi (%18,6), bogaz
agnisi (%13,9), bas agrisi (%1,6), myalji/artralji (%14,8), titreme (%11,4), bulanti/kusma
(%5,0), nasal konjesyon (%4,8), diyare (%3,7), hemoptizi (%0,9), ve konjuktivada kiza-
rikhk (%0,8). COVID-19 enfeksiyonunda bulgular genelde ortalama 5-6 giin (1-14 gin
arasinda degismektedir) stiren bir inkubasyon déneminin ardindan gelen hafif solunum
yolu septomlari ile baslamaktadir (2). COVID-19 olgularinin %80’inin hafif —orta ciddiye-
te sahip solunum semptomlu olgular oldugu dustnildiginde diger lst ve alt solunum
yolu hastaliklari ile karismasi ve (st Uste binmesi olasidir. COVID-19 enfeksiyonunun
ozellikle erken donemindeki semptom ve bulgular allerjik rinit veya astimla benzerlik
gostermektedir. Bu hastaliklarin birlikte ayni zaman diliminde ortaya ¢ikabilecegi de akil-
da bulundurulmalidir.

Tablo 1. allerjik rinit ve COVID-19 enfeksiyonunun semptomlarinin benzerlik ve farkhhklari.

Mevsimsel allerjik rinit ~ COVID-19 enfeksiyonu

Kasinti + -
Konjuktivit + -
Burun akintisi + +
Burunda tikanikhk + o
Hapsirik + +
Ates = +
Halsizlik - +
Bogaz agrisi o +
Halsizlik-kirginlik = +
Kas agrisi = +
Kuru oksurtk = +
Diyare o +

Solunum yolu semptomlari ele alindiginda COVID-19 enfeksiyonu ile allerjik solu-
num yolu sikayetlerini bazi 6zellikler g6z 6niinde bulundurarak ayirt edebilmek olasidir.
COVID-19 enfeksiyonunda kuru oksiirik, bogaz agrisi, burun tikanikligi, nefes darhgi, kas
agrisi, halsizlik ve ates olabilirken g6z bulgulari (kasinti-akinti-kizariklik) son derece nadir-
dir. COVID-19 enfeksiyonunda 6nemli oranda koku ve tat kaybi ortaya ¢iktigi bilinmekte-
dir. Allerjik hastalarda koku ve tat alma bozuklugu bir sistematik derleme ¢alismasinda
%20-40 oraninda bildirilmistir (3). Koku ve tat almada kayip allerji hastalarinda kronik
olup, daha 6nceki yillarda da ortaya ¢ikmasi ayird edicidir. COVID-19 enfeksiyonunda
koku ve tat almada bozukluk hastalarin %90’ina varan oranlarda bildiriimekte olup, daha
once allerjik riniti olmayan kiside ani baslamasi COVID-19 enfeksiyonu igin kuvvetli siiphe
olusturur. Koku ve tat alma bozuklugu bu duyularin azalmasi seklinde olabilecegi gibi,
agizda metalik tat gibi fonksiyon bozuklugu seklinde de olabilmektedir. COVID-19 enfeksi-
yonu gecirenlerde bu durum enfeksiyon diizeldikten sonra iki-ti¢ ay kadar devam edebil-
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mektedir. Trkiye’de heniliz COVID-19 sonrasi takip stiresi en fazla 4 ay kadardir. Mevsim-
sel allerjik sikeyetlerde ise tat-koku kaybina burun, bogaz, damak ve goézlerde kasinti ile
birlikte burun akintisi, tikanikhigi ve gozlerde kizariklik semptomlarinin en az birinin eglik
etmesi beklenir. Ust solunum yolu semptomlari olan allerji hastasinda, hele de uygun te-
davi ile takip altinda iken 6ksuriik, ates, nefes darligi semptomlarinin baslamasi pandemi
déneminde COVID-19 tanisi igin uyarici olmalidir.

Astim nefes darligi ve 6ksirik semptomlari nedeniyle COVID-19 enfeksiyonu ile ka-
risabilir. Ancak muayenede COVID-19 enfeksiyonunda ronkis duyulmamasi ayirt ettirici
bir 6zelliktir. COVID-19 enfeksiyonu nedeniyle 6ksiriik ve nefes darligi semptomu olan
olgular ise 6yki, muayene ve radyolojik bulgulari ile astimdan ayirt edilebilir.

Allerjik Hastaliklar ve Astm COVID-19 Enfeksiyonu igin Risk midir?

COVID-19 enfeksiyonu gegiren hastalarda astim prevalansi ile ilgili degisik veriler
vardir. Cin’in Wuhan kentinde COVID-19 enfeksiyonlu eriskin yas grubunda astim preva-
lansi %0,9 olarak bildirilmis olup, bu oran kentteki astim prevalansindan daha dusiktir
(4). Buna karsin Amerika Birlesik Devletleri Hastalik Kontrol Komitesinin (CDC) raporla-
rinda COVID-19 nedeniyle 6len 10 647 vakanin verilerinde kronik akciger hastaligi %19,2
olarak bildirilmistir (5). Bu olgularin ne kadarinin astim oldugu belli degildir. Yine CDC 11
merkezdeki 350 COVID-19 hastasindan anket yoluyla elde ettigi verilerde astim sikligi-
ni %16 olarak bildirmektedir (6). Ancak bu sonuglar kesin hekim tanisi olmayip kisilerin
kendi bildirimleri oldugundan yanilgi payi bulunmaktadir. Ulkeler arasinda da bu agidan
belirgin farklar bulunmasi genetik 6zelliklerin g6zoninde bulundurulmasi gerektigini di-
siindirmektedir. Ayrica ABD’deki hastalarda COVID-19 igin risk etmeni oldugu daha belir-
gin tespit edilen obesite astim tablosuna biyik oranda eslik etmekte, asil risk etmeninin
obesite ve obesite-iliskli astim olabilecegi yoniinde goriisler de bulunmaktadir (6).

COVID-19 temel olarak solunum yollarini etkileyerek solunum yetmezligi ile 6lime
yol agmaktadir. Bu bilgiden yola ¢ikarak kronik solunum yolu hastaligi olanlarda daha ¢ok
hastaliga ve 6liime yol acabilecegi diistiniilebilir. Ancak daha 6nceki vaka verilerine daya-
narak yapilan ¢alismalarda boyle olmadigi gérulmastir (7). Allerjik hastaliklarin en genis
ve yeni degerlendirilmesi ile yapilan bir aragtirmanin sonucuna gore allerjik hastaliklardan
allerjik rinit, besin allerjisi ve atopik dermatitli olgularda da COVID-19 nedeniyle hasta-
neye yatis daha az gérilmektedir (8). Bu ¢calismada astim COVID-19 nedenli entlibasyon
suresi igin risk etmeni olarak belirtilmistir. Ancak bu bulgu allerjik asttimda degil non-a-
topik astimlilarda ortaya ¢ikmaktadir. Avrupa’da c¢ok sayida ve ciddi vakanin goraldigi
ve énemli 8liim orani bildirilen italya’nin Lombardiya bdlgesindeki olgularin derlemesi
ile yapilan arastirmada COVID-19 enfeksiyonu ve 6lime eslik eden az sayida astimli ol-
dugu belirtilerek astimin enfeksiyon icin risk etmeni olmadigi kanaati bildirilmistir (9).
Bazi arastirmacilar astimhlarin havayollarinda baskin olan T-helper 2 inflamasyonun ve
eozinofilinin COVID-19 enfeksiyonuna karsi koruyucu olabilecegini veya hastaligin hafif
seyretmesine yol acabilecegi yoninde agiklamalarda bulunmustur (10).

Astimhlarin COVID-19 igin 6nemli risk grubunda olmayisini bazi arastirmacilar has-
taligin kendisine degil, kullanilan tedavilere bagl olabilecegini belirtmektedir. Bu kanaat
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deneysel calismalarda inhale steroidlerin COVID-19 viris replikasyonunu 6nlediginin gos-
terilmesi ile desteklenmektedir (11).

Astim ve allerji hastalarinda COVID-19 enfeksiyonunun daha az gorilmesi ile ilgili
baska agiklayici calismalar da yayimlanmistir. COVID-19 enfeksiyonu igin virtsin giris ka-
pisi olan ACE2 ve TMPRSS2 reseptorleri organizmanin genetik yapisi, mikrobiyolojik en-
feksiyonlarla degisiklik gbstermekte, ayrica misin ve interferonlar gibi dogal immiin ya-
pilar tarafindan kontrol edilmektedirler. Solunum yollari epitel hiicrelerinden salgilanan
mannoz baglayici protein (MBP), surfaktan protein A ve D (SP-A, SP-D) allerjik ve astimli
hastalarin solunum yollarinda inflamasyona sekonder olarak daha fazla salgilanmaktadir.
Bu proteinler COVID-19’un ACE2 reseptérlerine baglanmasini inhibe etmekte, alveoler
makrofajlarin da virUs ile enfekte olmasini onlemektedir (12).

Peters ve ark.’nin yaptigi calismada ise ACE2 and TMPRSS2 resept6r sunumlarinin
astimli hastalarda normal kisilerden farklh olmadigi, ancak inhale steroid kullanan astimli-
larda ACE2 ve TMPRSS2 reseptorlerinin sunumunun azaldigi gosterilmistir (13). Bu durum
muhtemelen astimlilarda COVID-19 enfeksiyonunun ciddi seyretmesini dnlemektedir.

Dinyanin degisik bolgelerinden farkh sonuglar bildirilse de allerjik hastaliklar ve as-
tim COVID-19 enfeksiyonu ve bu sebeple élimler igin hipertansiyon, diyabet ve kardiyak
hastaliklar kadar net bir sekilde 6nemli risk etmeni olarak gérilmemektedir.

COVID-19 Enfeksiyonu Allerjik Hastaliklar ve Astim igin Risk Etmeni

midir?

Astim ataklarinin viral st solunum yolu enfeksiyonlari nedeniyle tetiklendigi bilinen
bir gercektir. Viral enfeksiyonlar sirasinda astiml havayollarinda artmis interferon (IFN)
cevabi Th2 inflamasyonunu arttirarak astim ataklarina neden olmaktadir. Bu bilgiden
yola gikilarak COVID-19 enfeksiyonunun da astim atagina neden olmasi beklenir. Ancak
su ana kadar bildirilen epidemiyolojik veriler bu bulguyu desteklememektedir. COVID-19
enfeksiyonu nedeniyle yatirilan hastalarda astim, olgularin kaynaklandigi toplumun genel
prevalansindan distik bildirilmektedir (14). COVID-19 enfeksiyonu diger solunum yolu vi-
rsleri ile kiyaslandiginda astim ataklarini tetikliyor gibi gorinmemektedir. Bu durumun
aciklamasi olarak birtakim immun patogenez calismalari kanit olarak 6ne siirilmektedir.
SARS-Cov-2 virtisli vucuda burun ve akciger epitelinde bol miktarda bulunan ACE2 ve TM-
PRSS reseptorlerini kullanarak niifuz etmektedir. Bu sirada Indoleamine 2,3-dioxygenase
(IDO) 1 and MX dynamin-like GTPase 1 (MX1) gibi bazi ko-reseptorlerin sunumu da art-
maktadir. IDO ve MX1 enzimleri immin diizenleyici role sahip olup, deneysel ¢calismalar-
da allerjik inflamasyonu azalthg, antiviral etkide olduklari gésterilmistir (15). COVID-19
virusunun giris yeri olan ACE-2 reseptorlerinde artmis bulunan IDO ve MX1 sunumu saye-
sinde COVID-19 hastalarinda astim ataklarinin daha az olabilecegi distinilmektedir (14).

COVID-19 enfeksiyonunun daha dnce astim tanisi olmayanlarda diger viral enfeksi-
yonlarda oldugu gibi patogeneze katkida bulunup bulunmadigi belli degildir. Turkiye’de
COVID-19 enfeksiyonunun tanimlandigi tarihten itibaren gegen yaklasik 4 aylik stregteki
deneyimlerimize goére; COVID-19 enfeksiyonu gegiren bazi hastalarda enfeksiyon diizel-
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dikten sonra kronik 6ksurik yakinmasi devam etmektedir. COVID-19 enfeksiyonunun ka-
lici brons hiperreaktivitesine (BHR) yol ac¢ip agmadigi veya mevcut BHR’sini agreve edip
etmedigi, bu yolla astim patogenezinde rol oynayip oynamadigi heniiz bilinmemektedir.
Uzun vadede astim ve allerjik hastaliklarin patogenezine katkilari agisindan bilimsel ¢alis-
malara ihtiyag vardir.

COVID-19 Enfeksiyonu ile Allerji ve Astim Hastalarinin Yonetimi

COVID-19 enfeksiyonunun etkinligi kanitlanmis bir medikal tedavisi hentiz yoktur.
Asi calismalari devam etmekte olup 2020 yili igcinde uygulama alanina girecegi disinul-
memektedir. Bu nedenle enfeksiyondan korunma Allerji-immiinoloji kliniklerinde de ko-
runma onlemleri mutlaka hastalar ve saglik personeli icin saglik politikasi diizenleyicileri-
nin dnerilerine uygun olarak diizenlenmelidir. Enfeksiyonun bulasicilik ve hastalik yapma
oranlari sosyal yagsam hizlarina gére zaman icinde degiskenlik géstermektedir. Bilinen bir
gercek insan hareketliligindeki artis ile hastaligin artmakta oldugudur. Bu saglik hizmet
alaninda da gecerlidir. Bu nedenle saghk hizmet sunumunda da birtakim diizenlemelere
gidilmesi gerekli hale gelmistir. Tlrkiye’de saglik kurumlarinda COVID-19 enfeksiyonuna
karsi alinacak 6nlemler yakin zamanda yenilenen rehberle agiklanmaktadir (16). Saghk
kurumlarinda hasta ve calisanlarin uymasi 6nerilen genel uygulamalar bu rehberde yer
almaktadir. Poliklinik ve klinik hasta takiplerinde bu rehberden faydalanilabilir. Ancak Al-
lerji-immiinoloji Kliniklerindeki uygulamalarin hepsi icin iilkemizde halihazirda toplu bir
rehber veya bir rehber bdlimu yoktur. Muayene, teshis ve tedavi islemleriile ilgili degisik
kaynaklardan hazirlanan bilgiler ilerleyen bélimde aktarilacaktir.

Saghk Calisanlarinin Korunmasi:

Saglik calisanlarinin korunmasi 6nemlidir. Fazla sayida insanla ve yakin temas ile kar-
silasma ve enfeksiyon tasiyanlarla karsilasma olasiligl nedeniyle saglik ¢alisanlari hastalk
riski tagimaktadir. Saglik calisanlarinin hasta olmasi hem topluma bulas agisindan hem
de saglikta is glicli kaybi acisindan 6nemlidir. Bu nedenle saghk calisanlarinin temas agi-
sindan korunma saglayan techizata ulasmasi saglanmali, bunlari uygun sekilde kullandigi
gbdzlemlenmeli ve enfeksiyon bulgulari agisindan yakin takip edilmelidir. Bunlarin takibi
icin bir calisanin (hemsire, doktor, personel vb.) gérevlendirilmesi faydal olabilir.

Poliklinik ve Klinikte Hasta Degerlendirilmesi Sirasinda Alinacak Genel Onlem-
ler:

Ulkemizde saglik kuruluslarinda yogunluk oldugu bilinmektedir. Ancak pandemi de-
vam ettigi siirece daha az yogunluklu, hastalarin ve yakinlarinin ortamda fazla bekleme-
yecegi bir calisma diizeni segilmelidir. Poliklinik ve kliniklerde hele erigkin hasta s6zkonu-
su oldugunda hasta yakinlarinin mimkin oldugunca béliime alinmamasi uygun olacaktir.
Zorunlu hallerde bir hasta yakini bélime alinabilir. Hastalarin diizenli randevu sistemi ve
saat duzenine uyularak alinmasi, bir hasta diger hasta ile karsilasmayacak sekilde muaye-
ne ve tetkiklerinin yapilmasi onerilir. Bu sekilde hukuki agidan malpraktis olarak tanimla-
nabilecek olaylarin 6niine de gecilmis olur.
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Poliklinik veya klinik ortaminda muayene ve tedaviler sirasinda okstrik, hapsirma
gibi eylemler nedeniyle kontaminasyon olasiligi varken, Solunum fonksiyon testleri (SFT),
brons provokasyon testi (BPT), rinoskopi, nazal provokasyon testi, allerji test uygulama-
lari ve bunlarin komplikasyonlari (6rnegin anaflaksi) sirasinda kontaminasyon beklentisi
daha fazla olmaktadir. Bu nedenlerle islem gereklilikleri pandemi 6ncesi ile kiyaslandigin-
da 6nemli degisiklikler gegirmektedir. Asagida islemlerle ilgili 6neriler verilecektir.

Teshis islemleri icin Oneriler

Bu bolumdeki bilgiler degisik derneklerin uzlasi raporlari ve rehberlerindeki bilgiler
esas alinarak derlenmistir (17-19). Ulkemizde allerji-immiinoloji alaninda béyle bir rehber
Onerisi henliz mevcut degildir.

Nazal Provokasyon Testi ve Rinoskopi:

Enfeksiyon riski agisindan fazla aerosol yayilimi nedeniyle yuksek riskli kabul edil-
diklerinden yapilmasi 6nerilmez. Ancak rinoskopi tanisal amaclh yiksek endikasyon var-
liginda, uygulayicinin kisisel korunma onlemlerini Ust seviyede alarak ve negatif basingli
odada yapilmasi 6nerilir.

Solunum Fonksiyon Testleri ve Brons Provokasyon Testleri:

Pandemi sirasinda ancak ylksek klinik gereklilik durumunda yapilmasi 6nerilir. Uygu-
lama icin kisisel koruyucu ekipman ve aerosol olusturan islemler icin mekan gereklilikleri
saglanmalidir. SFT uygulamalari icin bu kitabin ilgili bolimiinde ayrintili bilgi verilmistir.

BPT ise Ozel teshis endikasyonlari icin gerekli oldugundan ve daha ¢ok arastirma
amach kullanildigindan pandemi sirasinda mimkin oldugunca uygulanmamalidir. Nega-
tif bir BPT uygulamasinin en az 8 SFT uygulama islemi gerektirdigi ve siire olarak yarim
saat civarinda strdigt dasinaldiginde enfeksiyon icin cok riskli islem addedilmelidir.
Pandemi sona erip normal diizene gecildiginde uygulanmasi daha dogru olacaktir. Uygu-
landigi alanin ve uygulayicinin korunma 6nlemleri SFT icin 6nerilenle aynidir.

Allerji Cilt Testleri:

Pandemi sirasinda ertelenmesi 6nerilir. Miimkuinse serum sIgE dl¢limleri kullanilma-
st yararh olabilir. Uygulama ancak yiiksek gereklilik durumunda ve ciddi korunma énlem-
leri ile yapilabilir. Aeroallerjenlerle uygulanan standart test uygulamasi yarim saat civa-
rinda sirmekte ve bu sirada hasta bolimde bekletilmektedir. Testten beklenen yarar goz
onlinde bulundurularak uygulama karari vermekte fayda vardir.

ilag Allerji Testleri:

ilag allerji testleri yiiksek oranda anaflaksi riski icerdiginden ve hastalarin uzun siire
izlemi gerektiginden maruziyet sorunu nedeniyle hayati ilag allerjisi arastirilmasi varligin-
da ve Ust diizeyde korunma onlemleri alinarak uygulanmasi onerilir. Hayati ilag allerjisi
degerlendirmesi kapsamina giren ilaglar; kemoterapi ilaglari, radyokontrast maddeler,
mutlaka uygulanmasi gereken cerrahi nedenli kullanilacak ilaglardir. Pandemi dénemin-
de COVID-19 tedavisinde kullanilan ilaglarla uygulanacak testler bu kapsamin 6n sirasin-
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da tutulabilir. Bunun disindaki ilaglar icin alternatif ilacla tedavi yoluna gidilmesi uygun
olacaktir.

Allerji- immiinoloji Kliniginde Tedavi Uygulamalari ile ilgili Oneriler

Allerjik Rinit (AR) Tedavisi:

AR tedavisinin mutlaka yapilmasi gereklidir. Kontrolsiiz AR viriis enfeksiyonu igin risk
etmeni olabilir. Allerjik rinitte intranazal steroid kullaniminin immuinsupresif olmadigi ve
COVID-19 enfeksiyonu igin risk etmeni olmayacagi uzmanlarin %90 kadari tarafindan bil-
dirilmektedir (17). Allerjik rinit semptomlarinin baskilanmamasi olasi enfeksiyon varligin-
da hapsirik ve dksiirik semptomlarinda artisla hem diagnostik agidan sorun yaratabilir
hem de COVID-19 enfeksiyonu birlikteliginde virsiiniin yayilmasina neden olur. Teda-
vide kullanilan antihistaminiklerin ve montelukastin da kullanilmasinda sakinca yoktur.
Tam tersine montelukastin daha 6nce yapilan ¢alismalarda antiviral-antiinflamatuvar et-
kilerinin gosterilmesi nedeniyle virls enfeksiyonunda hastaligin agirlasmasini 6nleyebile-
cegi yonlinde gorusler de vardir (20).

Allerjen immiinoterapi (iT) Uygulamalari (17,19,21,22):

iT uygulamalari baslangic dénemlerinde haftada bir, idame dénemlerinde 4-8 haf-
tada bir uygulama yapildigi gézoniinde bulunduruldugunda hasta ve saglik personelinin
nisbeten sik biraraya geldigi bir tedavi yontemidir. Bu nedenle tizerinde durulmaya gerek
vardir.

Uygulanmakta olan idame IT uygulamalarini COVID-19 enfeksiyonu olmayan veya
enfeksiyon gegirip iyilesmis hastada sonlandirmaya gerek yoktur. Ozellikle venom iT gibi
hayati dneme haiz olanda bunu daha 6n planda diisiinme &nerilir. iT uygulamalari sirasin-
da uygulama sirelerini mimkin olan en uzun zaman dilimine getirmek kontaminasyon
riskini azaltacagindan dnerilmektedir.

Allerjen asilar Gilkemizde subkutan immiinoterapi (SKiT) ve sublingual immiinote-
rapi (SLIT) seklinde uygulanmaktadir. Allerjen asilari sirasinda enfeksiyon varliginda asi
dozu ertelenmektedir. Bu durum COVID-19 enfeksiyonu i¢in de gegerlidir. COVID-19 var-
higinda asi dozu atlanarak enfeksiyonun tamamen diizelmesi beklenir. Devam eden iT
uygulanacak hasta bir sebeple karantina donemine girmisse, karantina bitene kadar doz
ertelenmesi dnerilir. idame IT uygulamasina gelen her hastada COVID-19 enfeksiyonu igin
semptom sorgulamasi yapilarak 6n degerlendirme yapilmasi ve slipheli hasta tanimina
uymayanlarda idame uygulamalarinin yapilmasi onerilir.

Yeni baslanacak allerjen immiinoterapisi icin ise duruma gore hareket edilmesi 6ne-
rilir. Pandeminin siki tedbirlerinin oldugu dénemde yeni iT baslanmamasi, ancak yiiksek
gereklilik oldugunda baslanmasi (venom iT gibi) &nerilir. Diger vakitlerde COVID-19 en-
feksiyonu olmadigi kesin bilinen veya hastalik icin stipheli bulgusu olmayanlarda bagla-
nabilecegi belirtilmektedir. Yeni baslanacak iT icin SLIT yolu uyumlu hastada segilebilir.
SLIT hastanin evinde uygulayabilecegi bir tedavi oldugu icin pandemi déneminde hastalik
riskinin belirgin arttigi ve siki dnlemlerin alindigi donemlerde basvurulabilir. Ancak ilk uy-
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gulamanin mutlaka saglik kurulusunda ve goézetim altinda yapilmasi dnerilir. Endikasyon-
lar gdzden gegirilirken tilkemizde SLIT asilarinin SGK tarafindan geri édemesinin olmadig
da akilda tutulmalidir. Allerji asi uygulamalari sirasinda anaflaksi gelismesi durumunda
yapilmasi beklenen miidahalelerin ise yiiksek risk tasiyabilecegi akilda tutulmalidir.

Astim Tedavisi:

Su ana kadar yayimlanan olgu serilerinin incelenmesi sonucunda astimin ve oral
steroidler de dahil olmak tizere astim tedavilerinin COVID-19 enfeksiyonunun ciddi ge-
girilmesinde roli olmadigi kanaati vardir (23). Diinyadaki 6nemli derneklerin timi astim
tedavisi ve astim atak tedavilerinin daha dnceki rehber 6nerilerine gore uygulanmasini
telkin etmektedir (24). Astim tedavisi COVID-19 enfeksiyonu olsun olmasin endikasyonu-
na uygun olarak ataklari 6nleyecek ve semptom kontroll saglayacak dozda devam edil-
melidir. Tedavi yetersizligi veya kesilmesi nedeniyle olusabilecek atak durumunda hasta-
ne basvurulari ve acil uygulamalar sirasinda enfeksiyon riski olabilecegi de géz 6niinde
bulundurulmalidir. Ayrica tedavi yetersizligi nedeniyle astim semptomlarinda artig yanlis-
likla COVID-19 enfeksiyonu ile karistinilabilir.

Ciddi persistan astim hastalari icin de 6neri aynidir. Ciddi persistan astim hastalari
kontrol saglayan ilaglarini, hedefe yonelik tedaviler de dahil olmak tizere kullanmaya de-
vam etmelidir (25). Turkiye’de ciddi persistan astim tedavisinde endikasyonu olan hedefe
yonelik tedavi ilaclarindan mepolizumab (anti-IL5) ve omalizumab (anti-IgE) uygulamala-
rinin COVID-19 enfeksiyonu ile negatif veya pozitif yonde iliskisi oldugu heniz bildirilme-
mistir (26). Bu hastalarin baslanmis olan tedavilerine ayni sekilde devam etmesi 6nerilir.
Sadece pandemi riskinin arttigi donemlerde uygulama aralari uzatilabilir. Pandemi riski-
nin arthg donemlerde hedefe yonelik tedavi uygulamalari yurtdisinda hastalarin kendi
uygulamalari icin endikasyonu oldugundan ev kullanimi &nerilmektedir. Ulkemizde hasta
uygulamasi icin endikasyon heniiz yoktur. Ancak hastalar bulunduklari yerlerde yakin sag-
lik ocaklari veya saglik merkezlerinde uygulama icin yoénlendirilebilirler. Biyolojik tedavi
alan hastada COVID-19 enfeksiyonu gelistiginde enfeksiyon ciddiyeti ne olursa olsun er-
telenmesi, enfeksiyon tamamen iyilestikten sonra devam edilmesi 6nerilir (25).

Viral Ust solunum yolu enfeksiyonlarinin astim atagini tetikleyebildigi bilinmektedir.
COVID-19 enfekiyonunun da teorik olarak astim atagini tetikleyebilecegi kabul edilmek-
tedir. Ancak yayimlanan bir arastirmada ciddi astimli hastalarda dahi arastirma sirasinda
COVID-19 enfeksiyonu saptandigi, ancak hastalarda atak olmadigi belirtilmistir (27). CO-
VID-19 enfeksiyonu varliginda ise astim ataklarinda tedavi uygulamasi ile ilgili kesin bir
goris birligi yoktur. Astim atagi durumunda sistemik steroid kullanmaktan kaginilmama-
lidir. Ancak havayolu daralmasi olmayan hastada sistemik steroid viral replikasyonu art-
tirabileceginden kullanimi 6nerilmez. COVID-19 enfeksiyonu varliginda da atak tedavisi
Onerileri astim tedavi rehberlerine uygun yapilabilir.

Biyolojik ajan kullanan kronik idiyopatik trtikerli hastalarda da ajan kullanimiile ilgili
uygulama onerileri astimlilar igin belirtilenle benzerdir.
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Allerji-immiinoloji Kliniklerinde Tele-Tip (Uzaktan-Tip) Uygulamalar

Tele-Tip hastalarin sosyal mesafelerini mimkin oldugunca koruyarak kontaminas-
yonu ve saglik kurumlarinin is ylikiint de azaltabilir. Tele-Tip uygulamalari allerji hastalari
icin kullanilabilecek bir hasta takip, hatta tedavi uygulamasi sistemi saglayabilir. Teshis
konulmus allerji hastasinda semptomlarin sorgulanmasi tedavi degisiklikleri icin yol gos-
terici oldugundan bu alanda uygulanabilir. Tele-Tip stabil durumda ve 6nemli klinik soru-
nu olmayan allerjik hastalarin degerlendirilmesinde kullanilabilir.

Tele-Tip 6zellikle allerjik rinitli hastalarin takibinde &nerilmektedir. Ornegin, polen
allerjisi olan AR’li hastanin polen mevsimi 6ncesi semptomlari baslamadan 6nce deger-
lendirilip, polen mevsiminde semptomlar baslamadan tedavi onerileri icin kullanilabilir.
Astimlilar igin de evde tedavi olabilecek ataklarin tedavi 6nerileri igin uygulanabilir. Evde
devam eden diger tedavilerden SLIT uygulamalari veya ikametin oldugu yerdeki saglik
merkezlerinde biyolojik ajan uygulamalarini yaptiran hastalarin doz uygulamasi 6ncesi
semptom sorgulanarak, doz ayarlanmasi ve saglik merkezlerine yonlendirilme amaciyla
Tele-Tip yonteminden faydalanilabilir. Pandeminin uzun yillara yayilabilecegi ve enfek-
siyon riskinin artabilecegi donemler olabilecegi de distintldiginde bu tir uygulamalar
icin kliniklerde techizat, personel, hukuki ve maddi dayanak saglanmasinin yollari gelisti-
rilmelidir.
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BOLUM 20

COVID-19 PANDEMIiSINDE GOGUS CERRAHISI

Omer Faruk Saglam, Akif Turna

Aralik 2019’da baslayan, 11 Mart 2020’de Turkiye’de ilk vakasi gorilen, 11 Mart
2020’de Diinya Saglk Orgiitii tarafindan pandemi olarak ilan edilen SARS-CoV-2 etkenli
coronavirus disease 19 (COVID-19), diinya capinda uluslararasi bir halk saghgi sorunu
olusturarak medikal anlamda pratiklerin mevcut duruma uyarlanmasini zorunlu kilmistir
(1,2). Viral pandeminin getirdigi medikal ve ekonomik ylk de gbz 6niine alinarak insan
ve kaynak yonetimi yapilmasi zorunlu hale gelmistir. Tlrkiye’de Saglk Bakanligi pandemi
siirecinin tirmanis gosterdigi giinlere denk gelen 17 Mart 2020’de acil disinda tim ameli-
yatlarin durdurulmasi kararini belirtmisti (3). Ancak ikili gériismelerde Saglik Bakanhgi ve
Bilim Kurulunun kanser cerrahisi yapilacak olgulari ‘acil vaka’ olarak algiladigi anlasildi.
Bu durum muhtemelen tip fakdiltesi egitiminden ortaya gikan ve tiim Tirkiye’de varhgini
gosteren bircok yanlis kavrayistan biridir. Cok net bilindigi gibi, kanser cerrahisi acil cer-
rahi kapsami icinde degerlendirilemez ancak, buna karsin gogis cerrahisi ameliyatlari
noktasinda da degisikliklere gidilmesini gerekmistir (4).

Pandeminin acil surecinin ne kadar slreceginin bilinmedigi, cerrahi sansi olan
hastalarin bu siire zarfinda cerrahi sansini kaybedebilecegi gibi morbidite ve mortalite
olusturabilecek bu siirecte, zamana bagli durumunda degisiklik izlenebilen malign has-
taliklarda COVID-19 donemi cerrahi tedavi seceneginin degerlendirilmesi klinik ve etik
anlamda zorlu bir slrec¢ ortaya ¢ikmasina sebep olmustur. Bu siirecte ekibin virlisten
etkilenmeden galisabilmesi ve diger hastalara hizmet sunumunun aksamamasi, saghk
sisteminin devamhhgi agisindan 6nemlidir (3). Gerek malignite hastalarinin cerrahi san-
st bulunuyor iken hastalar virtisten etkilenmeden hastalara cerrahi tedavi imkani suna-
bilmek, gerek bu hizmet sunumu esnasinda kendisini ortaya atan saglik ¢alisanlarinin
virlisten uzak kalarak hizmet sunmasi zorlu bir siirectir. Pandemi, hastaneleri cerrahi
sayisini azaltmaya, insan ve malzeme kaynaklarini dncelikli olarak COVID-19 hastalarina
sevk etmeye yonlendirmis durumdadir. Bazi kanser hastalarinda cerrahi tedavi, 6nemli
bir sorun olusturmaksizin ertelenebiliyor iken, ertelenen bazi kanser hastalarinda sag
kalimda ve hayat kalitesinde olumsuzluklar gérilebilir (5). Hastalarin ameliyat olabilmesi
acisindan degerlendirilmesi, ameliyat hazirligi, ameliyat esnasi ve ameliyat sonrasi d6-
nemlerde nasil bir yol izlenilmesi gerektigi konusunda merkezden merkeze farkli yakla-
simlar sergilenmektedir.
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Ameliyatlarin iptali ve Cerrahi Planlamada ‘Yeni Normal’in
Olusturulmasi

Cerrahpasa Tip Fakdltesi 17.03.2020’de elektif cerrahi girisimlerin miimkiin oldu-
gunca daha uygun bir tarihe ertelenmesi kararini aldi. Poliklinik hizmetleri acil durumlar
haricinde azaltilarak hastane genelinde taburcu olabilecek hastalarin taburculugu son-
rasinda bosaltilan servislerin yeniden diizenlenmesi ile pandemi servisleri olusturuldu.
Hastane geneli ihtisas dali fark etmeksizin pandemi servislerinde havuz sistemi usuliince
calisildi. Bu sire zarfinda COVID-19 pndémonisi nedeni ile hastane yatisinda takip edilir-
ken plevral eflizyon, pnémotoraks, pndmomediastinum ve cilt alti amfizem gibi durumlar
gelisen hastalarin ve acil servis bagvurularinin medikal ve cerrahi hizmet sunumu devam
etti. 20.03.2020'den itibaren planlanmis ameliyatlar sonrasinda elektif cerrahi islemlerin
durdurulmasi ile servisimizden hastalarin taburculugu sonrasinda gogus cerrahisi klinigi
pandemi servisi olarak kullanilmaya bagladi. Bu siire icinde, acil islemler ile, malignite stip-
hesi olan ya da malignite tanisi olan olgular opere edildi.

COVID-19 Doneminde Akciger Kanseri

GOguUs cerrahisi, travma ve toraksin infektif hastaliklari gibi acil durumlar varliginda
savaglar esnasinda bile 6nemli rol alagelmistir. 1918 influenza pandemisi dlimcal ve yiki-
¢ olmasina karsin diinyayi sonsuz kadar degistirmis degildir; dolayisi ile COVID-19’un da
benzer bir seyir gosterecegi diistinilmektedir (6). Bircok kanser gibi, akciger kanserinde de
erken evrede yapilan tedavi edici ameliyatlar ile ¢ok yiiksek oranda 5 yilda %92’ye varan
oranda sag kalim elde edilebilmektedir (7). Multidisipliner yaklasimla bazi kanserler igin
glivenli erteleme mimkiin olsa da pandeminin kag ay stirecegi, siiri bagisikligi gelisimi,
etkili tedavi ve/veya asi gelistiriimesi, yeni vaka dalgasi gibi durumlarin belirsizliginin ne
kadar siirecegi kesin degildir. Bazi kanser cerrahileri negatif sonuglar gelismeden aylar hat-
ta yillar zarfinda ertelenebilirken, yapilmasi gereken kanser cerrahilerinin ertelenmesinin
hastanin sag kalimina ve hayat kalitesine bariz etkisi olacaktir. Ertelenmis cerrahiler pan-
demi bitmemis olsa bile, malignitelerde timaor progresyonu, metastaz, hayati tehdit edici
durumlar ortaya cikartabileceginden malignite yonetiminde giincel calismalar ve veriler
1Isi8inda operasyonlarin gerceklestirilmesi icin belirli bir plan olusturulmasi gerekmektedir
(8,9).

Pandemi, hastaneleri kaynaklarini ve insan giiclinii COVID-19 hastalarina yonlendire-
rek cerrahi hacmini azaltmaya yonlendirmistir (9). Akciger malignitelerinin tani ve tedavi-
sinde, koronaviriis temel olarak akcigeri infekte ettiginden COVID-19 bulunan hastalarda
tani ve tedavi ¢ok yiiksek mortaliteli hale gelmektedir (9). Sadece gerekli cerrahi tedavinin
kendisi bile akciger fonksiyonunu azaltmakta ve klinik ekibi aerolize viral yiike maruz bi-
rakmaktadir (9). Buna karsin belli malignite hastalarinda cerrahi yapilmasi 6nerilmektedir.
Cerrahi sansi olmayan ya da ileri olgularda ise multidisipliner yaklasim &énerilir. Yakin d6-
nemde yayinlanan ‘Pacific’ ¢alismasi, Evre IllA’larda uygulanan kemoradyoterapi ve ardin-
dan verilen durvalumab ile imminoterapinin hastalarda %45’in Gzerinde 3 yillik sag kalim
saglayabilecegini gostermistir (10).

Cerrahinin ve mekanik ventilasyonun kendisinin proinflamatuvar sitokin ve immun-
supresif cevap olusturdugu icin bu olgularda pulmoner komplikasyonlarin gériilme olasilig
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daha yuksektir ve daha da 6nemlisi COVID-19’lu hastalarda uygulanan cerrahilerin mor-
talitesi %23,8 olarak bulunmustur (11). Yani COVID-19'u saptanmis ve ameliyat yapilan
nerede ise her 4 olgudan biri kaybedilmektedir (11). Bu da modern cerrahi mortaliteler goz
onlne alindiginda cok yiksek bir orandir. Opere olgularin icinde 6zellikle 70 yas Gzeri ve
erkek hastalarin daha yiksek bir mortaliteye sahip oldugu izlenmistir. Pandemi dénemin-
de belirtilmis rehber olsa da bu rehberler cogunlukla uzman gorisi ya da ‘Delfi’ streci ile
elde edilen uzlasi raporlaridir (4,9). Bir calismada akciger kanserli olup da COVID-19 tanisi
alan olgularin %11’i COVID-19’'dan 6Imis, bu hastalardan yogun bakim Unitesine yatirilan
%21 olgudan %14’0 iyilesir iken %72’sinin kaybedildigi bildirilmistir (12). Hastalarda yapi-
lan irdelemede konjestif kalp yetmezligi, oksijen destegi ihtiyaci miktarinin hastalarin mor-
biditeleri ile iliskili oldugu saptanmistir. Bagvuru esnasindaki kreatinin ve akut faz yliksek-
liginin COVID-19 enfeksiyonu ciddiyetini artirdigi izlenmisken daha az sigara icimi 6ykiisu
olan, kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH) olmayan, konjestif kalp yetmezligi olmayan
hastalarda klinik sonuglarin daha iyi oldugu saptanmistir. Yeni yayinlanan ve su ana kadarki
COVID-19 hastaligi olan en genis akciger kanserli hastalari irdeleyen TERAVOLT ¢alismasin-
da bu parametrelerin sag kalimi ya da morbiditeyi etkilemedigi saptandi (13). Bu calismada
ayni zamanda, akciger kanserli olgularda uygulanan tirozin kinaz inhibitorleri, kemoterapi
ve immiinoterapinin sag kalimi artirici etkisi olmadigini gésterdi. Bununla birlikte tirozin
kinaz inhibitori uygulanan hastalardaki komplikasyonlarin diger tedavi uygulanan olgulara
gore daha az oldugu saptandi (13). Farkli pandemi dénemlerinde bulunan farkh cerrahi
kliniklerinde yapilabilecek ameliyatlar icin izlenebilecek bir sema Tablo 1’'de verilmistir.

Pandemi Doneminde Yapilan Cerrahilerde Ameliyat Oncesi Hazirlik ve

Onlemler

Hastalarda yukarida belirtilen sartlarda yapilacak cerrahi islemler icin belli bir deger-
lendirme semasi izlenmelidir (Sekil 1).

Tablo 1. Farkli pandemi dénemlerinde farkl cerrahi klinikleri igin 6neriler

Faz1

Az sayida COVID-19 hastasinin bulundugu hastane

Hastane imkanlari kullanilabilir (YBU yatag), ventilator, hekim, kisisel koruyucu ekipman, ameliyathane)
COVID-19 vaka seyri hizli artis gosteren bir seyirde degil

Yapilmali:

e N2 veya N3 olmayan, uzak metastazi bulunmayan, doku tanisi olan akciger kanserleri ya da 2 cm’den
buytik malignite ihtimali ylksek, rezeksiyon imkani olan lezyonlar

Neoadjuvan tedavi sonrasi akciger kanseri

Malign gogus duvari tumorleri

Kanser cerrahisi igin evreleme

igne biyopsisi ile tani elde edilememis mediastinal kitleler

Semptomatik mediastinal kitleler

Tedavi baslaniimasi igin tanisal ya da ek histolojik ¢alisma gerektiren mediyastinal kitleler
Metastazektomi

Trakeal nedenle ya da basi nedeniyle ciddi havayolu darlig

Semptomatik ya da agresif tip timoma

Ciddi hemoptiziye neden olan ve embolizasyon gibi alternatif tedavi imkani olmayan ya da embolizasyo-
na ragmen hemoptizisi devam eden bronsektazi gibi benign patolojiler.
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Tablo 1. Farkli pandemi donemlerinde farkli cerrahi klinikleri i¢in oneriler (devami)

Ertelenerek yakin takibe alinmali:

2cm’den kiguk solid-subsolid-semisolid nodiiller

Tedavi endikasyonu bulunmayan pulmoner oligometastaz

Uzamis yogun bakim yatisi gerektirebilecek hastalar

Ciddi havayolu darligi olusturmayan, agresif histolojiye sahip olmayan trakea rezeksiyonlari

Agresif histolojiye sahip olmayan (Tip A timoma gibi) timus ve mediyasten lezyonlari

Hacim azaltici cerrahi gibi uzamis hava kagagi olusabilecek hastalar

Gogus Duvari deformiteleri

Hiperhidrozis

Alternatif tedavi diisiiniilmeli:

e Tam rezeksiyon saglanma olasilig siipheli T4 akciger timorli olgular neoadjuvan tedaviye yonlendirile-
bilir

e Akciger timoriiniin ana brons ya da trakeada stenoza neden olmasi durumunda endobronsial tedavi ve
stent dusuintlebilir.

¢ Yapilabiliyorsa 6ncelikli olarak cerrahi disi evreleme

e N2-N3 kiiglik hiicreli digi akciger kanserli olgulara definitif kemoradyoterapi

Faz 2

Fazla sayida COVID-19 hastasinin bulundugu hastane

Hastane imkanlari kisitli (YBU yatag), ventilatér, hekim, kisisel koruyucu ekipman, ameliyathane)

COVID-19 vaka seyri hizli artis gosteren bir seyirde

Yapiimali:

e Tumor iliskili septik olmayan enfeksiyon

e Cerrahi disi tedavi ile yaklasilamayacak timor ile iliskili hemoraji

e Hemodinamik olarak stabil hastada cerrahi komplikasyon yonetimi (hemotoraks, ampiyem, cerrahi
yama infeksiyonu)

e N2 veya N3 olmayan, uzak metastazi bulunmayan, doku tanisi olan akciger kanserleri ya da 2 cm’den
blyilk malignite ihtimali yliksek, rezeksiyon imkani olan lezyonlar

e Neoadjuvan tedavi sonrasi akciger kanseri

e Malign gogus duvari timorleri

e Semptomatik mediyastinal kitleler

¢ Tedavi baslaniimasi icin tanisal ya da ek histolojik ¢alisma gerektiren mediyastinal kitleler

e Trakeal nedenle ya da basi nedeniyle ciddi havayolu darlig

e Semptomatik ya da agresif tip timoma

Ertelenerek yakin takibe alinmali:

e Kanser cerrahisi haricinde elektif olarak degerlendirilebilecek bitiin operasyonlar

Alternatif tedavi:

¢ Faz 1 hastaneye yonlendirme

e Yapilabiliyorsa 6ncelikli olarak cerrahi disi evreleme

¢ Definitif kemoradyoterapi

e Lobektomi sinirindaki hastalarda sublobar rezeksiyon ya da stereotaktik ablatif radyoterapi dustinilebi-
lir

Faz 3

Hastane imkanlarinin neredeyse tamami COVID-19 hastalarina yonlendirilmis

Hastane imkanlari kritik/tiikenmis (YBU yatag), ventilator, hekim, kisisel koruyucu ekipman, ameliyathane)

Yapilmali:

e Tumor ile iliskili sepsis

e Ciddi havayolu darligi

¢ Hemodinamik olarak stabil olmayan hastada cerrahi komplikasyon yénetimi (cerrahi digi kontrol edile-
meyecek kanama, havayolunun agilmasi, sepsisle birlikte anostomoz kagagi)

Ertelenerek yakin takibe alinmali:

e Tum elektif cerrahiler
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Sekil 1.  Gogus Cerrahisi uygulanacak hastalarda izlenmesi 6nerilen klinik akis semasi (Bu boli-
min yazarlarinin kullandigi semadir).

Hastalarin ameliyat dncesinde COVID-19 olmadigindan emin olmak ¢ok énemlidir
ve bu konudaki en 6nemli tetkik SARS-CoV-2 RNA’sinI saptamak icin yapilan RT-PCR tes-
tidir ancak bu testin yalanci negatiflik diizeyi %40 civarindadir (14).

Yukarida verdigimiz semaya gore RT-PCR ve toraks BT negatifligi bulunmayan elek-
tif hastalar ertelenmeli, semptomu olmasa bile PCR negatif BT siipheli hastalar acil ola-
rak ameliyat edilmesi gerekiyorsa COVID-19 pozitif olarak kabul edilmeli, cerrahi ekip
koruyucu onlemlerini buna gére almalidir (15). Ayrica bu donemde yapilacak akciger
cerrahisi igin dikkat edilmesi gereken noktalar asagidaki Tablo 2’de verilmektedir.
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Tablo 2. Operasyon yapilacak gogs cerrahisi servisinde uyulmasi gereken kurallar.

Servis kapasitesi dusurulerek tim odalarda (koguslar dahil) sadece 1 hasta yatacak sekilde
hasta yatisi yapiimahdir.

Hasta yanina hasta yatalak olmadigi ve yemek yemek ya da haberlesmek icin ‘her zaman’ bir
kisiye gerek duymadigi surece refakatci alinmamahdir.

Tum hastalar ameliyattan en az 3 giin 6nce yatirilmaldir (Bkz: Sekil 1)

Tum odalarda ve koridorda el antiseptikleri olmalidir.

Tum hastalarin ayri kullanabilecegi tuvaletler olmalidir.

Hastalar arasindaki sosyal iletisim miimkiin oldugunca azaltilmalidir.

Atmosfer basincindan duisik basinci saglayabilen (negatif basing) odalarda bu sistem saglanma-
lidir. Saglayamayan odalarda varsa bir aspirasyon sistemi siirekli galismalidir.

Hasta odalarina disaridan taze hava getirmeyen, igerideki havayi alip sogutan ev tipi klimalar
calistirilmamalidir.

Odada hastalarin degebilecegi ylizeyler ile hastalarin ortak kullanabilecegi yuriteg, tekerlekli
sandalye gibi cihazlarin ylzeyleri her kullanimdan sonra antiseptik soliisyon ile temizlenmelidir.

Nazofarengeal slirlintl 6rneginden polimeraz zincir reaksiyonu ile COVID-19 arasti-
rilmasi, cerrahiden hemen 6nce toraks BT ile parankim infiltrasyonu durumuna bakilmasi
gereklidir (4,9). Asemptomatik ve presemptomatik transmisyon konusunda dikkatli olun-
malidir. PCR ve BT negatifligi ile opere edilen hastalarda 6zel 6nlemler alinmadan cerrahi
yapilabilir (4,9).

Virlistin belli bash bulasma yollari solunum damlacigi, temas, aerosol ve sindirim yo-
ludur ancak sindirim yolu ile bulastiriciligi konusunda siipheler bulunmaktadir (1). inkiibas-
yon déneminde (1-14 giin, en sik 3-7 glin) PCR ve BT testleri negatif ¢ikabilir (1). COVID-19
bulunan hastalarda erken doneminde lenfosit sayisi azalmis iken |6kosit sayisi normal ya
da disuk gikabilir (16). Bazi hastalarda karaciger enzimleri, LDH, myoenzim, myoglobin
artabilir (16). Bazi kritik hastalarda troponin seviyeleri artmis izlenebilir (17). Hastalarin
¢ogunda C reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyonu yikselmis, prokalsitonin nor-
maldir (17). Ciddi vakalarda D-dimer artis gosterirken lenfosit tedricen diisls gosterir (17).
Nazofarengal stirlintli, balgam 6rnegi, alt solunum sistemi sekresyonlari, kan, diski ve bas-
ka érnekler de nikleik asit amplifikasyon testleri icin kullanilmaktadir (17).

Ozel Durumlarda Gégiis Cerrahisi:

1) Supheli akciger lezyonu olan hastalarda COVID-19 dislandiktan sonra PET/BT’de
ya da perkitan biyopside benign lezyon dislndllyor ise (i¢ ay sonra kontrol to-
mografi cekilmesi uygun olur.

2) Santral yerlesimli malign lezyonlarda ise, bu kitapta daha 6nce anlatilan sartlar
altinda fiberoptik bronkoskopi yapilabilir.

3) Pandemi doneminde neoadjuvan tedavi alan hastalarda hasta cerrahiye uygun
ise cerrahi islem yapilabilir. Ya da bu donemde hemoptizi veya ciddi hava yolu
darligi gelisen olgularda da cerrahi disindlebilir.
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4)  Uc¢ cm’den kiiciik periferik PET/BT ya da perkiitan biyopsi pozitif lezyonlar pan-
demi siirecinde yapilmasi énerilen aylik takip, takipte ¢ap olarak %20’den fazla
biyurse (hacim olarak 2 kata yakin bliylimesi demektir) cerrahi disiiniilmeli.

5) Nodil 3 cm’den biyukse yine cerrahi dustintimeli.

6) Capi 5 mm’den kiiglik buzlu cam opasitesi olan lezyonlar 1 yildan daha kisa siire-
de, 6-19 mm 6 aydan kisa siirede, 2 cm ve daha biyukler 3 aydan kisa siirede
takip edilmeli. Yeni gelisen buzlu cam ya da yer kaplayan lezyon varliginda en
azindan 3 ay sonra koronavirtis pnémonisinin degisikligini ekarte edebilmek igin
takip edilmeli (4,9,18).

7) Periferik yerlesimli pr buzlu cam ya da bilinen tipik karsinoid timorler en azin-
dan birkag ay guivenle ertelenebilir.

Pandemi siirecinde ameliyat gerekirse stiphelenilen, semptomu olan ya da herhan-
gi bir belirtisi olan hastada 6ncelikle toraks BT gekilerek incelenmelidir. Cerrahiden sonra
SARS-CoV-2 testi yapilmasi da 6nerilebilir (15).

Cerrahi 6ncesi kan tahlilleri, CRP, ferritin, I6kosit sayisi, D-dimer, pro-kalsitonin de-
gerleri ile cerrahiden 1 glin 6nce ¢ekilen toraks BT olasi bir enfeksiyonu énceden tahmin
etmek ve ameliyatin bir sliphe halinde ertelenmesi igin gereklidir.

Ameliyattan bir giin sonra ve giinlik olarak yukarida belirtilen parametreler takip
edilmelidir. G6gUs cerrahisi ameliyatlarindan sonra cerrahi travmaya bagh olarak |6kosit
sayisi, CRP ve D-dimer’de artis olabilir ancak lenfosit sayisinda diisme, prokalsitoninde ar-
tis ve ferritinde yikselme beklenmez.

Ameliyat sonrasi 1 hafta ve daha uzun siire yatisi olan hastalar kontrol toraks BT ile
rutin olarak yeniden degerlendirilmelidir. Ates ise, zaten tiim hastalarda giin icinde birden
fazla kez (ameliyat sonrasiilk 2 glinde genelde giinde 4 kez) rutin olarak takip edilmektedir.
Ates yuksekliginde (> 37.3°C) ilk olarak semptomatik tedavi verilmeli, CRP ve kan tahlilleri
tekrarlanmali, siirintiiden COVID-19 RNA’sI RT-PCR testi ile arastiriimali, COVID-19 dis-
landiktan sonra standart tedaviye devam edilmelidir. Ameliyat sonrasi hastalarda cerrahi
travmaya karsi gelisen inflamatuvar reaksiyona bagl olan ve genelde 38°C’1 gegmeyen ates
gorulebilir. Ates durumunda 48 saat icinde iyilesme saglanmazsa, alisilagelmis postope-
ratif ates nedenleri (eflizyon, yara yerinde yaygin patojen enfeksiyonu) dislandiktan son-
ra COVID-19 dislanmali ve uygun tedavi verilmelidir. Capraz enfeksiyonu engellemek icin
hastanede kalis siiresi azaltilmalidir (19,20). Ayrica hastalarin hastanede yatisini azaltarak,
hasta ve yakinlari arasindaki iletisimi elektronik olarak temasi en aza indirmeyi saglamak,
ayaktan hasta aktivitesini ve surekli farkli hastalarla temasi azaltarak saglk hizmeti sunu-
munda bulunan kisilerin ek riske maruz kalmasini engellemek onerilir (21). Hastanede ya-
tisi azaltmak ile ilgili bircok yaklasim izlenebilir. Bunlardan en énemli ikisi goglis cerrahisi
ameliyatlarini mimkin oldugundan torakoskopik (Video-assisted thoracoscopic surgery;
VATS) yapmak ve ameliyat sonrasi hastalarin iyilesme slrecini hizlandirip ameliyat sonra-
si problemleri mimkin oldugunca azaltmayi amaglayan ERAS (Enhanced Recovery After
Surgery) uygulamalarina 6nem vermektir (22,23).
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Gogiis Cerrahisi Uygulanan Hastalarda COVID-19’un Teghisi

Atesin (> 37.3°C) ortaya ¢ikis stiresi 5.9+4.7 glindiir (17). Hastalarda CRP, LDH ve len-
fosit sayisi akciger hasarinin ciddiyeti konusunda tahmin ettirici olabilir (17). Ancak bu-
nunla birlikte COVID-19 ciddiyeti ile biyokimyasal parametreler arasinda anlamli olarak
baglantili olan bir laboratuvar testi bulunmamaktadir. Torasik cerrahi geciren COVID-19
hastalarinda prokalsitonin artisi bildirilmistir (16,17). Cogu COVID-19 hastasinda l6kosit
normal ya da dislk ve lenfositopeni bulunurken, ameliyat sonrasi ates genel olarak tam
olarak drene olmayan g6gus ici siviya bagh olarak (hemoraji ya da plevra eflizyonu), siklikla
bakteri kaynakli, yaygin olarak operasyon sonrasi 3-7. glinlerde balgamli 6kstiriik ve I6kosit
sayisi artisiyla birlikte goralar (24).

Goglis Cerrahisi Uygulanacak Hastalardan Alinacak ‘Anlasiimig

Onam’daki Ozellikler

Bilindigi gibi, tim ameliyatlarda oldugu gibi gbgus cerrahisi ameliyatlarindan 6nce
de hastalarin ameliyatin tiim risk ve olasi komplikasyonlarini anlayarak onaylamasi, has-
tanin uygulanacak cerrahi disindaki (varsa) alternatifler konusunda bilgilendirilmesi etik
ve hukuki agidan bir zorunluluktur. Ancak bu durum COVID-19 pandemisi sirasinda yapila-
cak gogis cerrahisi ameliyatlarinda ayri bir 6neme sahiptir ve hastalarin 6zellikle pandemi
hastanelerinde uygulanacak gogus cerrahisi ameliyatlari sirasinda ve sonrasinda bu agidan
gerceklesebilecek risklerden, bunun olasi sonuglarindan haberdar olmasi gerekir. Buna yo-
nelik olarak COVID-19 diglanilarak ameliyat edilen hastalarin onam formunda COVID-19’a
yonelik bilgilendirme yer almalidir (25,26). Biz de pandemi déneminde uyguladigimiz ame-
liyatlarda kullandigimiz anlasilmis onamlarda ek bilgilendirmelere yer verdik.

Pandemi Sirasinda Uygulanan Cerrahide Dikkat Edilmesi Gerekenler

Yukaridaki prensipler ve takip stratejileri ile yapilan gogis cerrahisi ardindan dikkat
edilmesi gereken bir dizi 6neri de bulunmaktadir:

1. Oncelikle anestezi ekibinin 6zellikle cift limenli entiibasyon sirasinda tiim &n-
lemleri almasi ve hastadan gelen ekspiryum havasini cok az da olsa solumaktan
mumkln olan en etkin sekilde korunmasi onerilir. Entlibasyon sirasinda N95
(FFP2/FFP3) 6zellikli maske kullaniimasi 6nerilir.

2. Ameliyat sirasinda miimkiin oldugunca direkt kagak kontroliinden kaginmak
ve akciger yuzeyinden olacak kagaklari tamamen &nleyecek fibrin yapistirici ve
organik yamalari kullanmak &nerilebilir. insizyonlar kapatmadan toraks dreni
yerlestirilerek kapall devre aspirasyon sistemine baglanmasi ve dren sisesinin
disari hava drenaji saglayan ucuna bakteri filtresi uygulamak da muhtemel aero-
sol olusumunu en aza indirmektedir. Ameliyat sirasinda koterde kabul edilebilir
en dusik enerji kullanimi ve dumanin aspire edilmesi ve cerrahi sonrasi odanin
temizlenmesi de onerilmektedir (Sekil 2a ve 2b) (28,29).
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Sekil 2.  Pandemi déneminde goglis cerrahisi uygulanan hastalarda ameliyat sonrasi dren ve
dren sisesi yonetimi (Sekil 2a. Dren sisesinin hava ¢ikisina bakteri filtresi uygulanmasi,
Sekil 2b. Dren sisesine negatif basing uygulanan hastalarin dren denge sisesini genel
aspirasyon sistemine baglamak onerilir.)

3.  Tam onlemlere karsin ameliyat sonrasi az miktarda hava kagagi olan hastalar-
da dren kavanozu gikisina filtre yeterli olabilir iken, fazla miktarda hava kagagi
olanlarda dijital drenaj sistemleri kullanmak, bu drenaj sistemlerinin ¢ok daha
etkin filtre sistemlerini kullanmak agisindan énemlidir (Sekil 3).

Sekil 3. Elektronik drenaj sistemleri, hastalarda ameliyat sonrasi hem daha fizyolojik bir drenaj
saglar, hem de drenaj siiresi ve hastanede yatis siresini kisaltabilmektedir. Sistemin
kendisinde bulunan ileri filtre elemanlari sayesinde sisteme disaridan girebilecek bakte-
ri ve gikabilecek potansiyel olarak infektif aerosol miktari azalmaktadir.

4. Ayrica cerrahi sonrasi hasta transferi esnasinda maske ve koruyucu ekipman
kullanimi, hastalarin cerrahi sonrasi mimkiin oldugunca uzun siire maske ta-
karak yatmasi onerilir (28).
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5. Cerrahi sonrasi ameliyathane ylizeylerinin temizlenmesi, tekrar sterilizasyonu
ve ekipmanlarin ayri ayri sterilizasyonu da ayrica ele alinmali, ameliyathan-
elerde miimkin oldugunca eskiden oldugu gibi atmosfer basincindan yiiksek
basing degil (pozitif basing), daha diistik basing uygulanmalidir (negatif basing)
(31). Ayrica, ameliyat sonrasinda tiim odanin ultraviole isinlartiile sterilizasyonu
da onerilir.

Hastalarin Hastaneden Cikisi Sonrasi Oneriler

Gogus Cerrahisi sonrasi genellikle ilk haftada hastalara rutin kontroller onerilir.
Bunun yerine postop 2-3-7-14-30. giinde telefonla hastayi solunum, ritim, ates ve CO-
VID-19 semptomlari agisindan telefonla aramak ve teletip uygulamalarindan faydalan-
mak onerilmektedir (28,32-34).

Hastanin fiziken goriilmesinin zorunlu oldugu, infeksiyon, bronkoplevral fistil, solu-
num yetmezIligi, pndmotoraks, ampiyem gibi olasi komplikasyonlarin beklendigi durum-
lar haricinde vizitler, konstltasyonlar, beslenme ve fizyoterapi dnerileri ile hastanin ken-
disinin efor sarf edecegi uygulamalara yonelik egitim noktasinda teletip kullanilabilir. Biz
de yazarlar olarak hastalarda ameliyat sonrasi kontrollerde miimkin oldugunca teletip
uygulamalarini takip etmekteyiz. Ancak, bu konuda genel sigorta kurulusu olan SGK’'nin
konuya uyum gosterdigini belirtmek icin hentiz erken gibi gbziikmektedir (35,36). Has-
talarin ameliyattan 6nce, hemen sonra ve taburcu olduktan sonra uygulayabilecekleri
rehabilitasyonlarin da uzaktan yapilmasi mimkiin goziikmektedir ve bu olasi ‘telereha-
bilitasyon” uygulamalari, bir yandan hastalarin maruz kalabilecegi virus etkilesimini en
aza indirirken, olgularin ameliyat sonrasi hayat kalitelerini, normal hayata uyumlarini ve
ameliyat sonrasi akciger islevlerini artirabilir ve ameliyat sonrasi komplikasyonlari azal-
tabilir (37).

COVID-19 pandemisi sirasinda yapilacak gégis cerrahisi ameliyatlarinda ameliyat
oncesi, ameliyat sirasi ve sonrasindaki stiregler degisiklik gostermekle birlikte, 6zellikle
malign hastaliklara yonelik tedaviler devam etmelidir. Ancak, tiim bu sireglerde bir dizi
kurala uyum saglamak hem hastalara gereken yarari saglayabilecek hem de saglik cali-
sanlarini uygun sekilde koruyabilecektir. Saglik ¢alisanlarinin ve sisteminin korunmasi,
tiim hizmetlerin devamliligi agisindan ¢cok énemlidir.

Tablo 3’te Anabilim Dali’'mizda 22 Mayis-16 Agustos 2020 tarihleri arasinda yapilan
ameliyatlar yer almaktadir. Bu donemde higbir hastamizda COVID-19 saptanmadi ve bu
hastalarda mortalite izlenmedi.
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Tablo 3. Anabilim Dali’'mizda 22 Mayis-16 Agustos 2020 tarihleri arasinda yapilan ameliyatlar.
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BOLUM 21
COVID-19 PANDEMISINDE TELE-MEDICINE

Aycan Alkan, N.Arzu Mirici

Dilimize teletip olarak gevrilen ‘telemedicine’, 21. ylzyiln basindan beri siklikla
duydugumuz ve o6zellikle COVID-19 pandemisi sonrasi daha fazla konusulan, 6nerilen,
tartisilan giincel bir kavram oldu. Turk Dil Kurumu sézliglinde tam karsiligi ve tanimi
olmasa da Tirkcede teletip-telesaghk seklinde kullanimlari mevcuttur. Genel olarak bu
iki kavram birbiriyle ayni gibi gorilse de 6zellikle kapsam olarak birbirinden ayrilirlar.
Bu bolimde bu kavramlari netlestirmeye, artilari eksileriyle degerlendirmeye, son
dénemdeki uygulamalara ve dlkemizdeki kosullara gore uzaktan saghk uygulamalarini
Ozetlemeye calisacagiz.

Turk Dil Kurumu sozligiinde tip ‘Hastaliklari iyilestirmek, hafifletmek veya 6nlemek
amaciyla basvurulan teknik ve bilimsel ¢calismalarin timid’ seklinde tanimlanmaktadir
(1). Tele 6n eki ise bu galismalarin telekominikasyon teknolojileri araciligi ile uzaktan
gerceklestirildigi anlamini katar. ‘Uzaktan saglik uygulamalari’, elektronik araglarin ve
telekomiinikasyon teknolojilerinin klinik saglik bakimi, hasta ya da saglk personelinin
saghk egitimi, toplum saghgi ve saglk politikalarinin desteklenmesi i¢in kullaniimasi
seklinde tanimlanmaktadir. Uzaktan tip (tele-medicine) ise telekomiinikasyon araglarinin
mesafeler arasinda klinik tani, izlem ve tedavi icin kullanilmasi anlamini tasir (2).

Cogu zaman birbirlerinin yerine kullanilan bu iki kavram aslinda kapsam olarak
birbirinden ayrilir. Uzaktan saglik; uzaktan tip kavramini da icermektedir. Diinya Saghk
Orgiitl ‘tele-saglk’ ve ‘tele-tip’ ile ilgili sdyle bir ayrim yapmistir. Tele-saglik, saghg
koruyucu ve tesvik edici uygulamalar igin telekominikasyon araglarinin kullanimi olarak
tanimlanir, tele-tip tim bu sistemlerin tedavi edici tip ile birlestirilmesidir. Dolayisiyla
tele-saglik Diinya Saglik Orgiitiiniin uluslararasi politikalari ile daha yakindan iliskilidir.
Tele-saglik uluslarin ve topluluklarin saghgini, saglik egitimini saghk sistemlerinin
gelisimini ve epidemiyolojisini kapsarken tele-tip daha c¢ok klinik uygulamalarla iliskilidir
(3). Ayrica, o6zellikle uzaktan saghk uygulamalarinin tarihi gelisimine bakildiginda aslinda
telekomiinikasyon teknolojilerinden ¢cok daha eski oldugu gorulebilir. Bazi kaynaklar tele-
saglik/tele-tip tarihini eski Yunanhlar, Romallar ve Misirlilar tarafindan yapilan kaydirma
ve hiyerogliflerin kullanimina kadar izler. Bu donemlerde yazma teknolojisi, bagkalarinin
gecmis olaylar hakkinda bilgi paylasmalarina, salginlar ve benzeri olaylarin gegmislerini
kaydetmelerine izin vermistir. Ayni zamanda diger topluluklari da hastaliklara karsi
uyarmak igin senlik ateslerinin kullaniimasi da saghkla ilgili bilgileri paylasmak igin erken
yontemler olarak belirtilmistir (4). Sonug olarak, bu kavramlarin tanimlamalarindaki
temel nokta kullanilan tele-teknoloji degil, yiiz ylze gerceklesemeyecek mesafelerde
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gerceklestirilen saghk etkilesimi olmalaridir. Dolayisiyla tele-tip ya da tele-saglik
kavramlarini uzaktan tip ve uzaktan saglk uygulamalari olarak tanimlamak daha dogru
olacaktir. Bu sebeple makalenin devaminda uzaktan tip ve uzaktan saglik tanimlarinin
kullanilmasi tercih edilmistir.

Dumanla haberlesme gibi en ilkel ve zahmetli yontemlerle bile saglk bilgilerini
iletmeyi basaran insanoglu gelisen teknoloji ile birlikte uzaktan tip ve uzaktan sagligi cok
daha etkili bir bicimde kullanmayi basarmistir. Birinci diinya savasinda kullanilan 2 yonli
gercek zamanli telsiz-telgraf iletisimi sayesinde cepheden yarali ve 6ll bilgileri gerekli
ihtiyaclarin listelenmesi gibi bilgilerin saglik personeli ile etkin bir bicimde 6grenilmesi
imkani saglamistir. 1960’1 yillarda NASA (Amerika Birlesik Devletleri ulusal havacilik
ve uzay idaresi) tarafindan desteklenen uydu teknolojileri ile telekomiinikasyonda
yepyeni bir dalga yasanmisti. Asil amaci astronotlarin saghgini desteklemek olsa da
bu programlar uzaktan saglik / uzaktan tip teknolojilerinin dogrudan uygulamalara
sahip olabilecegini gdsteren dnemli drnekler olmustur. Ozellikle 1960’ ve 1990’
yillarda yasanan telekomiinikasyon alanindaki degisimler sayesinde uzaktan tipla saghk
bilgilerine ulasilabilecek araglara erisim saglanmasi mimkiin olmustur. Mobil cihazlarin
yaygin kullanimi ve artan islevselligi ile uzaktan saglik farkl bir boyut kazanmistir (4).

1950 yilinda Gershon-Cohen ‘telegnosis’ isimli bir makale yayinlayarak giinimizde
de uzaktan sagligin yaygin kulanim alanlarindan biri olan radyolojik tetkiklerin bilgisayar
ya da mobil uygulamalarla paylasiimasi, ulasilabilir olmasi yolunda ilk adimlari atmistir.
Telegnosis terimini tele (uzaktan) ve tani (gnosis) kelimelerinin birlesimi olarak
tanimlamistir. Aralarinda yaklasik 35 km bulunan 2 hastane arasinda faks ve radyo
sinyalleri kullanarak x-ray dalgalarini iletmeyi basarmis, bdylece yaklasik 2 yil boyunca
radyoloji uzmani hizmeti saglayabilmistir (5).

Uzaktan saglik uygulamalarindan biri de tetkikleri iletmenin yaninda hasta
muayenesi ve takip bilgilerinin de tim saglik ¢calisanlarindan uzman hekime iletilmesini
saglamak olabilir. 1960’lara kadar Massachusetts Genel Hastanesi’ndeki doktorlar,
yaklasik 10 km uzakliktaki hastalarina iki yonlu gorsel-isitsel mikrodalga devresi
kullanarak tibbi bakim saglamislardi. Hemsireler tarafindan hastalarin tani ve tedauvisi
degerlendirilmis, muayenesi, dinleme bulgulari, x-ray filmi degerlendirmeleri mesafeye
ragmen basaril bir sekilde yapilmisti. Bu ¢alismayla, uzaktan tibbin kaliteli tibbi bakimin
daha fazla kullanilabilecegini gosterdigi dustiinilmektedir (6).

Doksanli yillara geldigimizde ise gorintili ve sesli es zamanli iletisim uygulamalari
da gelisen teknoloji ile uzaktan tibbin bir parcasi olarak yerini aldi. 1990 yilinda
Seattle’da Deniz Saghk Hizmetleri (MHS) tarafindan bir is saghgi hizmeti baslatildi. Kuzey
Pasifik balikgilari arasinda; teknedeki saglik gorevlisi ile dogrudan bir doktorla iletisim
kurmak icin 24 saat aktif ses ve gorlintl tabanli bir uzaktan tip uygulamasi gelistirildi.
Tibbi Danisma Agi olarak bilinen (MedNet), bir video konferans sistemine dayanan
Ozellestirilmis bir video iletisim uygulamasiydi. Bu da gorintili iletisim uygulamalari ile
mesafelerin saghk alaninda da asilabilecegini gbstermis oldu (5).
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Uzaktan tip uygulamalarinin erken tani ve tedavideki yerine verilebilecek en bilinen
orneklerden biri ise 1999 yilinda kendisi de hekim olan Jerri Neilsen’in Antarktika’daki
gorevi sirasinda kendi memesinde bir yumru bulmasi ve uydu baglantisi ile meme kanseri
teshisi konulmasiydi. Teshis konulduktan sonra kemoterapisi de ilaglar helikopter ile
ulastirildiktan sonra uydu aracili takiplerle gergeklestirilmistir (7). Boylece uzaktan tip ile
erken tani ve erken tedavi sansinin saglanabilecegi de gorilmus oldu.

Glnimiuzde ise bir gogumuzun yanindan ayirmadigi akill cihazlar sayesinde uzaktan
saglik ve uzaktan tip uygulamalari gunlik hayatin parcasi haline gelmis durumdadir.
Akilli cihazimiz disinda herhangi bir cihaza ihtiyagc duymadan 24 saat nabiz-saturasyon-
tansiyon gibi temel kinik degerlendirmeleri her an kendi kendimize yapabilir durumdayiz.
Ulkemiz de dahil olmak {izere diinya lzerinde bircok iilkede kisisel saglik verilerinin
(hastalik bilgileri, kan tetkikleri, goriintileme tetkikleri, doktor degerlendirmeleri, ilag
kullanimi vb.) uzmanlarca tek bir sistem Uzerinde toplanmasini saglamak amaciyla
online yazilimlar gelistirmekte ve kullanmaktadir. Bu hekimin hastaya batincil
yaklagimini kolaylastirmakla beraber tani ve tedavi kararinin daha dogru olmasina da
yardim etmektedir. Fiziki olarak uzmana ulasimin mimktn olmadigi durumlarda video/
ses destekli uygulamalar da halen uzaktan sagligin 6nemli bir pargasidir.

Uzaktan saglik uygulamalari saglik egitiminde de giderek artan bir yere sahiptir.
Uzaktan saglk hasta hekim arasindaki mesafeleri astigi gibi saglik profesyonelleri
arasindaki mesafeyi de oldukga kisaltmistir. Ayrica saglik alanindaki giincel bilimsel
bilgiye daha kolay ve hizli ulasim imkani saglamaktadir. Saghk profesyonellerinin
egitiminin yaninda hasta egitimi konusunda da oldukga 6nemlidir.

Uzaktan saglk uygulamalari kiiresel bulasici hastalik salginlarina yanit olarak saghk
sistemlerinin karsilastigi cesitli zorluklari yonetmek icin ideal sayilabilir. Hastaliga maruz
kalma endiseleri olan hastalarin ihtiyaglarini karsilamaya odaklanan uzaktan saghk
sistemlerinin uygulanmasi, 6rnegin acil servislerde, acil bakim kliniklerinde ve birinci
basamak kliniklerinde asiri kalabaliklasmayi hafifletebilir ve 6nleyebilir. Uzaktan saghk
kronik hastaliklari olan hastalarin yiiz ylze klinik ziyaretlerini azaltmak igin devam
eden saglk ihtiyaclarini karsilamak icin de kullanilabilir. Uzaktan saghgin bu sekilde
kullanilmasi, insan maruziyetini (saglik ¢alisanlari ve hastalar arasinda) bir dizi bulasici
hastaligl azaltmakla beraber tibbi malzemelerin ihtiyag duyan hastalar icin ayrilmasini
saglayabilir (8).

COVID-19 pandemisi sirasinda online duyuru organlari veri paylasimi ve oneriler
icin siklikla kullaniimis, Saglik Bakanhgimizca da gilincel rehberlerin yayinlanmasi, saglk
cahsanlarina ulastiriimasi online sistemler (zerinden gerceklestirilmistir. Bu yol ile
saglik calisanlarina uzaktan bilgi ve egitim akisi saglanmistir. Diinya (izerinde salginin ilk
merkezi olan Cin de dahil olmak Uzere bircok llkede uzaktan saghk uygulamalar aktif
olarak kullanilmistir. Ornegin COVID-19 pandemisi sirasinda; Cin’de dogu bélgesine
gore daha kisith imkanlara sahip olan bati bolgesinde multimodal bir teletip agi
kurularak sorunlar asilmaya ¢alisiimistir. Ag, yeni kurulan bir 5G servisi, bir akilli telefon
uygulamasi ve mevcut bir teletip sisteminin birlikte ¢alismasi icin diizenlenmisti. Bu ag
ile saghk personelinin COVID-19 uzaktan egitimi hizla saglanip, 3 aylik sliregte toplamda
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434 hastanin konstltasyonu gergeklestirilmistir. Bu konsultasyonlardan %75’i antiviral
tedavinin dizenlenmesi, %68’i komplikasyonlarin yonetimi, %55’i solunum tedavisinin
ayarlanmasi, %15’i COVID-19 tanisinin dogrulanmasi tzerine gergeklestirilmistir. Ayrica
5G cift gigabit ag ile 152 hastaya doktorlarin kontroli ve rehberligi altinda uzaktan BT
taramasi yapiimis ayrica 1 Subat 2020’den beri yaygin ve kronik hastaliklari olan hastalar
icin cevrimici danisma ve internet tabanli ilag recetesi ve teslimat hizmeti sunulmaya
baslanmistir. Hastanelerin web siteleri, WeChat hesaplari ve Huayitong gibi yaygin
olarak kullanilan uygulamalar araciligiyla sunulmustur (9).

Cin’deki COVID-19’a karsi miicadelede uzaktan saglk uygulamalari ile destek
saglamak yaklasimini diinyada bircok Ulkede gormek mimkindir. Bircok Ulkede
COVID-19 salgini sliresince mobil uygulamalar ile kisinin glinlik hayat aktivitelerini
izleyerek, pozitif temas riski dolayisiyla COVID-19 riski ¢esitli parametreler kullanilarak
hesaplanmaya calisilmistir. Bunlara 6rnek olarak TraceTogether (Singapur), CovidWatch
(ABD), PeduliLindungi (Endonezya) uygulamalari verilebilir (10).  Onleyici saglk
uygulamalarina 6rnek olarak bluedot isimli bir salgin risk yazilimi da verilebilir. Bu yazihm
hangi llkelerin yerel vakalar rapor ettigini, Cin disindaki tlkelerin ne kadar ciddi sekilde
etkilendigini ve hangi sehirlerin resmi vaka olmamasina ragmen COVID-19’u iletme riski
oldugu gibi konularda dizenli raporlar hazirlayip hikiimetler, hastaneler ve havayollari
dahil kullanicilarina gergcek zamanliya yakin 6ngoriler sunmustur (11).

Yale Universitesi tarafindan gelistirilen bir program ile Cin’de salginin ilk 50 giinii
izlenerek erken 6nlem alan sehirlerde salginin ilk haftasinda (13,0; 7,1-18,8) daha sonra
kontrole baslayan sehirlere (20,6; 14,5-26,8) kiyasla %33,3 (%11,1-44,4) daha az vaka
bildirildigi gosterilmistir. Boylece erken dénemde toplanmayi gerektirecek etkinliklerden
kacinmanin 6nemi rakamsal olarak da gorilmastir (12).

Hindistan’da saglik bakanligi CoNTeC Projesi ile ulusal telekonsultasyon sistemi
kurarak COVID-19 tedavi sirecinde de uzaktan tip uygulamalarini aktif bir sekilde
kullanmistir (13).

COVID-19 doénemi uzaktan saglk uygulamalari arasinda gdze c¢arpan bir diger
uygulama da o6zellikle ileri solunum destegine ihtiya¢c duyabilecek hastalari énceden
fark etmek ve uygun midahaleleri yapmak icin gelistirilmis bir algoritma olan ‘TelelCU
solution CLEW-ICU’dur. israil’de aktif olarak kullanilan bu uygulamanin yogun bakim
kapasitesinin asiimamasi konusunda oldukc¢a yardimci oldugu gérilmustir (14).

Tim bu orneklere bakildiginda uzaktan saglk uygulamalarinin saglk uygulama
maliyetini duslrebilecegi acikca goze carpmaktadir. Uzaktan erisim sayesinde
daha az sayida uzmana ihtiya¢ duyulmasi erken tani —tedavi imkanlari ile ileri tedavi
maliyetlerinin dusiridlmis olmasi, hasta takip sistemi ile tedaviye uyumun, tedavi
yanitlarinin erkenden degerlendirilmesine imkan saglamasi, saglk egitimi icin gerekli
fiziki kosullari minimuma indirmesi maliyet duslrlici kalemlerin basinda gelir. Bu
maliyet etkin 6zellikleriile tilkelerin saglik bakanliklarinca giderek artan sayida uygulama
ile desteklenmektedir. Ama tiim bu verilerin kisisel ve 6zel oldugu unutulmamalidir.
Dolayisiyla hizla ilerleyen teknoloji ile hizla gelisen uzaktan saglk uygulamalari etik
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sorunlari da beraberinde getirebilmektedir. Elektronik saghk ve tip karsilasmalari,
halihazirda kullanilan uygulamalardan daha fazla ve daha genis bir yelpazede lglinci
taraflari kapsamaktadir. Ozellikle, saghk personeli disinda telekomiinikasyon servis
saglayicilari ve batin baglantilari bu slirece dahil olmaktadir. Kisisel verilerin gizliligi
yaninda tibbi uygulama acisindan da mediko-legal sorunlarin yasanmasi olasidir. Bu
nedenle hangi uzaktan hangi saglik uygulamalarinin yapilabilecegi ve bunlara her
asamada kimlerin yetkili olacagi belirlenmelidir (15).

Uzaktan tip her hasta igin uygun olmayabilir. Hastanin saglik uygulamalarina
erisebilmesi ve etkin bir sekilde kullanabilmesi gerekmektedir. Ayrica teletip, tim
tibbi durumlar icin de uygun bir bakim modeli degildir. Ornegin teletip, uygulamali
fizik muayenenin ¢ok 6nemli oldugu veya kritik verilerin yalnizca dogrudan fiziksel
temasla toplanabildigi durumlar i¢in uygun degildir. Uzaktan saglik ve uzaktan tip
uygulamalarinin saglik uzmanlarinin kolay ulasilabilirliginin artmasi nedeniyle etik
disi davraniglari artirabilecegi ileri surilmustir (16). Gunlik pratigimizde bir stredir
kullandigimiz WhatsApp uygulamasinin bile hastalar tarafindan yanhs ele alindigi
hekimler arasinda paylasiimaktadir. Hekimin g¢alisma saatlerinin sinirsizhg bir yana bu
tir yazismalardaki, bilgi paylasimi ve tibbi 6nerinin yanlis anlasilmasi, yanhs uygulanmasi
gibi konular tartisiimaya devam etmektedir. Dolayisiyla uzaktan saglik uygulamalarina
uygun etik cerceve olusturabilmek, stirekliligini saglayabilmek ve uygulamalarin kalitesini
standardize etmek amaciyla dizenleyici ¢alismalar ve yonetmelikler Ulkelerin saglk
bakanliklari ve cesitli derneklerce yapilmaktadir. Ornek olarak uzmanlik dernekleri,
Amerikan Teletip Birligi (ATA), Dijital Radyografi icin ACR-AAPM-SIIM Uygulama Kilavuzu
verilebilir (17).

Turkiye’de ise uzaktan saghk ve uzaktan tip iliskili resmi uygulamalarin Bilisim
Zirvesi 2008 kapsaminda e-saglik/tele-saglk konferansi ile basladigini sdyleyebiliriz.
‘e-Donlisim Turkiye” programi kapsaminda Saglik Bakanhgi koordinasyonlugunda
‘e-Saglik Calisma Grubu’nun hazirladigl eylem planina gore bu alanda koordineli ilk
adimlar atilmistir. Ulkemizde bu alanda akla gelen en genis uygulama olarak e-nabiz
sistemi sayilabilir. Bu sistemde saglk profesyonellerine ve hastalarin kendilerine kisisel
saglik verilerine istenildigi anda kolayca ulagim saglanmaktadir. Bu siuregte 6zellikle
toplum saghg merkezleri / aile hekimlerince yapilan mevcut nufuslari ile belli siklikla
telefon gorlismeleri yoluyla iletisim kurmalari, sigara biraktirma hatt destegi gibi
uygulamalar da 6zellikle koruyucu hekimlik alaninda uzaktan saglik destegine 6rnek
olarak verilebilir. Ayrica saghk bakanligina bagh Turkiye Sahil ve Hudutlar Saglik Genel
Mudirligi bianyesinde bulunan telesaghk merkezinde 7/24 aktif ¢alisan bayrak ayirt
etmeksizin tabip, saglik personeli ve iletisim gorevlileri araciligiyla, uluslararasi diizeyde
uzaktan saglk danismanligi hizmeti verilmektedir (18).

Sonuc olarak; tarihsel stirece, uzaktan saglik uygulamalarinin gelisimine ve gliniimiz
orneklerine baktigimizda uzaktan saglik ve uzaktan tip uygulamalarinin insanligin temel
hakki olan yasam hakkinin saglk profesyonellerinden ve uygulamalarindan uzaktayken
bile sidrdurilebilmesi amaci ile ashnda icgldisel ortaya ciktigini soyleyebiliriz.
Gunumuzde teknolojik uygulamalar sayesinde kapsami, islevi ve etkinligi giderek
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artmakla beraber ilerleyen yillarda saglik hizmetinin temel yontemlerinden biri haline
gelecegi de ortadadir. Hekimlerin ve saglik profesyonellerinin bu degisimden etkilenen
degil degisime yon veren taraf olmasi, siirecin icinde hasta hekim iliskisindeki 6zenin
korunmasi, iletisimin etik kaideler ile uyumlu olmasi, hastalarin uygun, yeterli ve kaliteli
tani/tedavi hizmeti almasi konusunda ¢ok 6nemlidir.
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BOLUM 22
OLGULARLA COVID-19 - |

Berna Komiirciioglu, Nigar Dirican, Huriye Berk Takir

Aralik 2019’da Cin’in Wuhan kentinde ilk kez tanimlanan yeni tip koronavirus ciddi
solunum yetmezligi yapma 6zelliginden dolayi “Severe Acute Respiratory Syndrome-Co-
ronavirus-2” (SARS-CoV-2) olarak adlandiriimis, neden oldugu hastalik da coronavirus
disease 19 (COVID-19) olarak tanimlanmistir. Viris insandan insana kolayca bulasma-
si nedeniyle diinya ¢apinda hizla yayilarak “global pandemi” ilan edilmesine neden ol-
mustur. SARS-CoV-2’ye kars! etkin bir tedavi ve asi gelistirme ¢alismalari halen devam
etmektedir (1-3). Agustos 2020 sonu itibariyle diinya ¢apinda yaklasik 24 milyon insan
enfekte olmustur ve viris yayllmaya devam etmektedir (4).

COVID-19’da klinik seyir, asemptomatik ya da hafif tst solunum yolu enfeksiyon
bulgularindan, Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS) ve solunum yetmezligiyle
gelen bilateral pnomoniye kadar ¢ok farkli klinik tablolar seklinde olabilir. Hastaligin kli-
nik seyri bireysel farkliliklar gostermekle beraber, olgularin yaklasik %80’inde hafif/ orta,
%15’inde hospitalizasyon gerektiren agir pndmoni ve %5’inde ise yogun bakim tedavisi
gerektiren agir/cok agir klinik tablolar tanimlanmistir. Ozellikle ileri yas, eslik eden ciddi
komorbiditeleri olan hastalar ve saglk galisanlarinda daha yiiksek mortalite bildirilmek-
tedir. Mortalite siklikla hizla progrese olan viral pnémoni iliskili solunum yetmezligi ve
hiperenflamasyon ve sitokin firtinasi kaynakli coklu organ yetmezligine bagl olarak olus-
maktadir (1-3).

COVID-19’un tedavisinde etkinligi kabul edilmis standart bir tedavi protokolu yok-
tur. Ulkemizde pandemi siirecinde Saglik Bakanligimizin son bilimsel veriler 1siginda ya-
yinladigl, sik sik revize edilen COVID-19 tani ve tedavi algoritmalari kullaniimaktadir. Bu
bolimde COVID-19 pndmonisi nedeniyle yatarilarak izlenen ¢ olgudan yola gikarak, agir
pnémonili olgularda klinik seyir ve tedavi secenekleri ile gbgus hastaliklari agisindan has-
ta takiplerinde dikkat edilmesi gereken noktalar vurgulanmaya ¢ahsildi.

Birinci Olgu

Yetmis bes yasinda, erkek, huzurevinde yasayan hastanin herhangi bir sikayeti yok-
tu. Metastatik mesane kanseri tanisi ile bagvurudan iki giin dnce sitotoksik kemoterapi
(karboplatin + gemsitabin) almisti. Huzurevinde temas oykisi olmasi lizerine yapilan
tarama testinde SARS-CoV-2 PCR testi pozitif ¢ikmasi lizerine eglik eden malignite ve
kemoterapi 6ykisii ve ek komorbiditeleri nedeniyle, izolasyon ve takip amacli hastaneye
yatirildi.
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Hastanin mesane kanserine ek olarak, hipertansiyon, aterosklerotik kalp hastalig
nedeniyle asetilsalisilik asit, metoprolol ve perindopril+amlodipin kombinasyonu kulla-
nim dykisi vardi. Ozgegmisinde 25 paket/yil sigara dykiisii mevcuttu, 30 yildir kullanmi-
yordu. Mesane kanseri tanisi ile bir yil 6nce opere oldugu ve sonrasinda izleme alindigi, bir
ay 6nce metastaz saptanmasi lizerine kemoterapi baslandigi 6grenildi.

Fizik muayenesinde; solunum sistemi muayenesi ve vital bulgular olagandi. Labo-
ratuvar incelemesinde; hemogram normal sinirda, kreatinin 1,59 mg/L, C-reaktif protein
(CRP) 5,3 mg/dL, hemoglobin 10,0 gr/dL, trombosit 99.000/mm3 disinda rutin biyokimya-
sal parametreleri normaldi. ileri yas, kanser tanisi ve immunsupresif tedavi almasi nede-
niyle cekilen toraks yiiksek rezolisyonlu bilgisayarli tomografi (YRBT) olagan olarak deger-
lendirildi. Elektrokardiyografisinde QT mesafesi normal saptandi, giincel Saglik Bakanhgi
COVID-19 Tedavi Rehberi'ne gore hidroksiklorokin ilk giin 2x400 mg baslandi ve idame
2x200 mg olarak devam edildi.

Yatisinin ikinci glininde bir kez 38.0°C atesi oldu. Laboratuvarda degisiklik saptan-
mazken, kontrol nazofarengeal SARS-CoV-2 PCR testi pozitif tespit edildi. Sonrasinda ates
yuksekligi olmayan hastanin yatisinin besinci giinlinde 39°C ates yiiksekligi ve laboratuvar
tetkiklerinde; 16kosit 940/mm?, notrofil 310/mm?, lenfosit 590/mm?3, trombosit 42.000/
mm?3, CRP 61,8 mg/dL saptandi. Solunumsal semptomu ve oksijen destegi ihtiyaci yoktu,
kontrol akciger grafisi olagandi, dncelikle “nétropenik ates” olarak degerlendirilerek pi-
perasilin-tazobactam + levofloksasin antibiyoterapisi ile birlikte graniilosit koloni stimile
edici faktor (G-CSF) baslandi. Hidroksiklorokin tedavisi on gline tamamlanarak kesildi. Ta-
kibinde trombosit degeri 22.000 /mm3 olmasi nedeniyle bir tnite aferez trombosit replas-
mani yapildi. Nétropenik ates tedavisinin doérdiinci gliniinde ates yiiksekligi devam etti.
Kan ve idrar kulturlerinde Gireme saptanmadi. Yatisindan itibaren hig oksijen destegi ge-
rekmeyen hastada hafif hipoksemi gelisti. Oda havasinda alinan arteriyel kan gazinda pH:
7,42, PaCO,: 38 mmHg, Pa0,: 56 mmHg, Sa0,: %91, HCO,: 24 mEq/L saptanarak 1-2 It/dk
ile oksijen destegi verildi. Akciger grafisinde sag hemitoraks alt zonda parakardiak alandan
perifere dogru nonhomojen dansite artisi (Resim 1) ve YRBT'de her iki akcigerde yaygin,
daha ¢ok periferik yerlesimli buzlu cam alanlari gérilda (Resim 2). Eszamanli laboratuvar
tetkiklerinde; I6kosit 1350/mm?, nétrofil 870/mm?, lenfosit 330/mm?, trombosit 48.000/
mm?3, CRP 263 mg/dL, kreatinin 2,07 mg/dL, prokalsitonin 0,78 pg/L saptandi. Toraks YRBT
COVID-19 ile uyumlu olarak degerlendirilerek, favipiravir ilk glin 2x1600 mg ve sonrasinda
idame olarak 2x600 mg tedaviye eklendi. Takibinde oksijen ihtiyaci oksijen maskesi ile 8-10
It/dk’ya yukseldi. Favipiravir tedavisinin ¢lincti gliniinde ates yaniti alindi. Vital bulgulari
ve oksijen satlirasyon diizeyleri sik takip edilerek servis izleminde kaldi. Oksijen ihtiyaci de-
vam etmesi lizerine hastaya favipiravir tedavisinin l¢incl giinlinde metilprednizolon 40
mg/glin baslandi. Aloumin ve hemoglobin distikligii nedeniyle gerekli transflizyonlar ya-
pildi. Favipiravir tedavisinin dérdinci giiniinde lokosit 5000/mm?3, nétrofil 4150/mm?3, len-
fosit 520/mm?3, trombosit 81.000/mm?3, C-reaktif protein 184 mg/dL, kreatinin 1,61 mg/dL,
D-dimer 6,2 mg/L saptandi. Favipiravir bes glin ve steroid tg¢ gln verilerek kesildi. Trom-
bosit sayisi takiplerine gore diisiik molekiil agirlikli heparin tedaviye eklendi. ikinci haftada
nazofarengeal SARS-CoV-2 PCR testi negatif saptandi. Takibinde ates yiksekligi olmadi.
Yatisinin Gglinct haftasinda, favipiravir kesilmesinin besinci giiniinde kontrol akciger gra-
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fisinde bilateral hemitoraksta bitiin zonlarda yer yer birlesme egilimi olan konsolidasyon
ile uyumlu nonhomojen dansite artiglari gértldii (Resim 3). Oksijen ihtiyaci 6-7 It/dk olarak
devam eden hastaya tekrar metilprednizolon 32 mg /glin dozunda basland.. Bir hafta son-
ra oksijen ihtiyaci kalmadi, CRP 15 mg/dL ve D-dimer 2,3 mg/L’e geriledi. Antibiyotik te-
davisi U¢ haftaya tamamlanarak kesildi. Oral steroid tedavisinin de haftalik olarak azaltilip
kesilmesi planlandi. Yatisinin Gglincl ve doérdiincii haftasinda nazofarengeal SARS-CoV-2
PCR testi negatif saptandi. Taburcu olduktan on giin sonra gekilen kontrol akciger grafi-
sinde sag orta ve alt zonda hafif retikller dansite artislari mevcuttu, ikinci aydaki akciger
grafisi ve toraks YRBT’sindeki bulgularin tama yakin regrese oldugu gorildi (Resim 4,5).

Resim 2. Notropenik ates tedavisinin dérdiincl giinii toraks yiiksek rezollisyonlu bilgisayarl to-

mografisi.
220 N
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Resim 4. Taburculuk sonrasi ikinci ayda kontrol akciger grafisi.
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Resim 5. Taburculuk sonrasi ikinci ayda kontrol toraks yiiksek rezoltisyonlu bilgisayarl tomografi-
si.

Tartisma:

COVID-19’un klinik seyri degisken olmakla birlikte 6zellikle yasli ve diyabet, hiper-
tansiyon, koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi ve kanser gibi ek hastaligi olanlarda, ba-
gisik yanitin azalmasiyla iliskili olarak, yiiksek mortalite oranina sahip ciddi pnémoni ve
ARDS’ye neden olabilmektedir. Bizim vakamiz da ileri yastaydi, hipertansiyon, koroner
arter hastaligl ve kanser gibi COVID-19 igin ciddi risk faktorlerine sahipti. COVID-19’un
en yaygin klinik semptomlari ates, 6ksirik, nefes darligi, yorgunluk ve daha nadir olarak
ishal ve kusmadir. Mevcut kanitlar 1s18inda genel poptilasyona gore kanser hastalarin-
da benzer semptomlar gérilmesine ragmen 6limle sonuglanan ciddi durumlar daha sik
saptanmaktadir (1,2,5,6). Vakamizin basvuru aninda herhangi bir sikayeti yoktu. Ancak
huzurevinde temas 6ykiisii nedeniyle yapilan nazofarengeal SARS-CoV-2 PCR testi pozitif
saptanmig ve metastatik mesane kanseri igin iki glin 6nce kemoterapi almis olmasi ne-
deniyle izleme alinmigt.

Enfeksiyon hizindaki artisin temel nedeni kisiden kisiye bulas iken, mortalitedeki
artisin temel nedeni COVID-19’a 6zgii etkinligi kanitlanmis bir medikal tedavinin bulun-
mamasl ve immunitesi distik yash poplilasyonda hastaligin agir seyretmesidir. Yasli bi-
reylerde ciddi pndmoniye bagli yliksek mortalitenin &nemli bir nedeni, “immunosenes-
cence” olarak ifade edilen yaslanmaya bagli immun cevabin bozulmasidir (7).

Kanser hastalari, immunsipresyon nedeniyle enfeksiyonlara daha duyarlidir. Ma-
lignite ve antitimoral tedaviye bagh gelisen immunsipresyon, ciddi COVID-19 komp-
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likasyonlarina neden olabilmektedir (8). Kanser hastalari icin COVID-19 tedavisi genel
popilasyondan veya bagisikligi baskilanmis diger hastalardan farkh degildir.

Hastamizin takip ve tedavisini Saglik Bakanhgi COVID -19 Tedavi Rehberi’ne gore be-
lirledik (9). Bu rehbere gore ayaktan takip edilen asemptomatik hastalara hidroksiklorokin
kullanimi doktor inisiyatifine birakilmakla beraber semptomatik tiim hastalara bes giin
sure ile 2x400 mg yiikleme dozunun ardindan, idame 2x200 mg kullanimi 6nerilmekteydi.
Basvuru aninda asemptomatik olan hastada pndmoni yoktu fakat metastatik mesane kan-
seri tanisi olmasi ve 6zellikle de yeni kemoterapi almis olmasi nedeniyle hidroksiklorokin
basland. Klorokin ve Hidroksiklorokin sitma tedavisinde kullanilan ilaglardir. invitro calis-
malarda, hidroksiklorokinin koronaviriis reseptorlerinin glikozilasyonuna etki edebilecegi,
endozomal pH’1 artirabilecegi ve bdylece viral flizyonu inhibe ederek, viral yiki azaltabi-
lecegi 6ne surllmustir (10,11). COVID-19 PCR testi pozitif olan hastalarda 5 giin siire ile
400 mg/gtin hidroksiklorokin kullaniminin PCR negatiflesme stiresine etkisi saptanmazken,
diger bir calismada 600 mg/giin dozunda 10 guin stire ile hidroksiklorokin tedavisi alan has-
talarda yedinci glinde kontrol grubuna gore PCR negatiflesme orani belirgin olarak yiiksek
saptanmistir (12,13).

Hastamizin tedavisine nétropenik ateg tedavisinin dérdiinci giininde klinik kotiles-
me ve Toraks YRBT’sinde COVID-19 pndmonisi olmasi nedeniyle favipiravir eklendi. Calis-
malar, favipiravirin RNA polimeraz aktivitesini inhibe ettigini ve boylece COVID-19 gibi RNA
virlslerinin minimal yan etkilerle replikasyonunu 6nledigini gbstermistir (14). COVID-19
igin favipiravir ile erken klinik deneyimler umut vericidir. Cin’de COVID-19’u olan 80 hastayi
iceren acik etiketli, randomize olmayan bir ¢calisma, lopinavir / ritonavir ile tedavi edilen
gecmis kontrollere kiyasla favipiravir ile tedavi edilen hastalarda SARS-CoV-2 viral klirens
suresinde ve radyolojik iyilesme oranlarinda 6nemli bir avantaj tespit etmistir (15). Favipi-
ravirin SARS-CoV-2'ye kargi gosterdigi in vitro aktivitesi ve COVID-19 igin erken klinik yararli
deneyimler goz 6niine alindiginda, daha fazla galismaya acilen ihtiya¢ bulunmaktadir.

Cin’den elde edilen verilere gore, enfekte olmus kanser hastalarinin, genel popiilas-
yona kiyasla mekanik ventilasyon veya yogun bakim ihtiyaci riskinin t¢ buguk kat arttig
bildirilmistir (5). Wuhan’da li¢ hastaneden, retrospektif olarak yirmi sekiz enfekte kanserli
hastanin dahil edildigi bir ¢alismada 61im orani %28,6 olarak saptanmistir. Ayni calismada,
COVID-19 tanisi oncesi son on dort glin icinde kanser tedavisi alanlarda ARDS, septik sok
ve akut miyokard enfarktilsi gibi ciddi olay yasama olasihiginin dort kattan fazla oldugu
bildirilmistir. ilging olarak kanser hastalarinin %28,6’sinda hastanede yatis sirasinda CO-
VID-19 enfeksiyonu gelistigi ve SARS-CoV-2'nin nozokomiyal bulas riskinin ylksek oldugu
belirtilmistir. Bu bulgular, siki enfeksiyon kontrol énlemleri uygulanmasinin ve kanser has-
talarinin miimkiin oldugunca hastaneye yatis yerine ayaktan tedavi ortaminda izlenme-
sinin 6nemini vurgulamaktadir. Yazarlar, kanser tedavisi géren hastalarin COVID-19 icin
kapsamli bir tarama yapilmasini ve enfeksiyon saptanmasi durumunda immunsipresif te-
daviden kaginilmasini 6nermektedir (16). Ayrica on dort giin icinde anti-kanser tedavi alan
hastalarin sipheli durumlarda yakindan izlenmesi olasi mortaliteyi azaltabilecektir. Vaka-
mizin aktif sikayeti olmamasina ragmen yeni kemoterapi almasi nedeniyle erken dénemde
COVID-19 tedavisi baslandi. Benzer bir sekilde Onder G. ve arkadaslari kanser hastalarinda,
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normal populasyona gore COVID-19 ciddi hastalik riskinin daha yliksek oldugunu ve ekstra
onlemler alinmasi gerektigini bildirmistir (17).

Kanser hastalarinda risklerin azaltilmasi igin diger alinan 6nlemler arasinda kemote-
rapi inflizyon araliklarinin agilmasi, inflizyon kemoterapi ajanlarina esdeger olabilecek oral
kemoterapotik ajanlarin tercih edilmesi ve teletip uygulamalari, telefon gérismeleri ile
hastalarin hastaneye gelis sikhiginin azaltilmasi yer almaktadir. Ayrica adjuvan kanser teda-
vilerinin mimkun oldugunca devam ettirilmesi, metastatik hastaligin tedavisi igin kar zarar
durumuna gore hastayla tartisilarak karar verilmesi gerektigi bildirilmistir (18,19). Kanser
hastalarinda pandemi siiresince en 6nemli risk faktorlerinden birisi yeterli medikal destek
tedavileri alamamalaridir. Bu nedenle 6zellikle de rehberlerde belirtildigi gibi metastatik
hastaligin tedavisinde doz azaltilmasi, doz araliginin agilmasi ve hatta aktif izlem gibi sece-
neklerin degerlendirilmesi gerekmektedir (5).

COVID-19 hastalarinda kortikosteroidlerin kullanimi halen tartismalidir. Akut akciger
hasari ve ARDS’ye kismen konakginin immun yaniti neden olmaktadir. Kortikosteroidler
akcigerde inflamasyonu baskilamakta, fakat ayni zamanda immiin yaniti ve patojenin
temizlenmesini de inhibe etmektedir. Diinya Saghk Orgiitii COVID-19 hastalarinda rutin
kortikosteroid kullanimini 6nermemektedir (20). Cin rehberinde hizli progresyon gosteren
hastalarda tg-bes gtin siire ile 1-2 mg/kg/glin dozunda metilprednizolon kullanimi 6ne-
rilmektedir (21-22). COVID-19 hastalarinda ARDS varliginda kortikosteroid kullanilanlarda
kullanilmayanlara gére mortalite oranlarinin daha dusik oldugu gosterilmistir (sirasiy-
la %46 ve %61) (23). Yakin tarihli bir ¢alisma, kortikosteroidlerin orta-siddetli ARDS’de
mortaliteyi azaltabilecegini bildirmistir (24). Favipiravir tedavisinin dérdinct guni atesi
kismen kontrol altina alinan hastanin, oksijen ihtiyacinin devam etmesi nedeniyle (g giin
metilprednizolon 40 mg /giin eklendi, takibinde atesi dusti, oksijen ihtiyacinda kismen
gerileme oldu.

interstisyel pnémoni COVID-19’un en yaygin 6zelliklerinden biridir ve dzellikle cok-
lu komorbiditesi olan yashlarda ylksek mortalite ile iliskilidir (25). SARS-CoV-1 enfeksiyo-
nunun siklikla ARDS ile komplike olan atipik interstisyel pndmoniye neden oldugu ve bu
hastalarin uzun sireli takiplerinde zorlu vital kapasite, total akciger kapasitesi ve karbon
monoksit difiizyon kapasitesinde distiklik saptandigi bildirilmistir (26,27). Ayrica bu has-
talarin uzun dénem BT bulgulari degerlendirildiginde hava hapsi, buzlu cam dansiteleri,
intra ve interlobuler septal kalinlagsmalar ve traksiyon bronsektazileri oldugu goérilmastir
(28). Bu hastalarda fibrotik yeniden yapilanmaya bagl restriktif akciger hastaligi gelismek-
te ve bu durum bozulmus egzersiz toleransi ile kétli yasam kalitesine neden olmaktadir.
SARS-CoV-2 ve SARS-CoV-1 enfeksiyonlari arasindaki ¢ok sayida benzerlige dayanarak, ak-
ciger fibrozisinin COVID-19 pnémonisinin de olasi uzun vadeli bir sonucu olabilecegi disu-
nulmektedir. Bugtine kadar, antiviral ajanlarin erken ve/veya uzun sireli uygulanmasinin
akcigerlerin yeniden sekillenmesini 6nleyip dnleyemeyecegi veya bazi antiviral ajanlarin
digerlerinden daha degerli olup olmadigi bilinmemektedir. COVID-19’un akut fazinda an-
ti-inflamatuvar ilaglarin kullanimi hala tartisilsa da ARDS sonrasi diisiik doz kortikosteroid-
lerin uzun sireli uygulanmasi, akcigerde fibrotik yapilanmayi 6nleyebilecegi belirtilmistir
(29). Vakamizin yatisinin tiglincli haftasinda, radyolojik bulgulari ve oksijen inhalasyon ihti-
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yaci 6-8 It/dk olarak devam etmesi nedeniyle tedaviye 32 mg/gtin olarak metilprednizolon
eklendi. Steroid tedavisi sonrasi klinik ve radyolojik iyilesme saglandi.

COVID-19 pandemiye neden olan ciddi bir halk saghgi krizidir. Bu kriz, 6zellikle yash
ve komorbiditeleri olan hastalarin yonetiminde ciddi pek ¢ok zorluga neden olmaktadir.
Kanser hastalarinda COVID-19 hastaliginin daha agir seyretme riskinin yiiksek olmasi nede-
niyle, bu hastalarin kapsamli degerlendirilmesi ve potansiyel tedavi segceneklerinin derinle-
mesine gézden gecirilmesi gerekmektedir. Bu nedenle hastaligin seyrini daha iyi gbsteren
belirtec ve kriterlere ihtiyag duyulmaktadir.

ikinci Olgu

Yetmis yedi yasinda erkek hasta, bir haftadir giderek artan oksurik, balgam, nefes
darligi, halsizlik, midede yanma, sikayetlerine lg glindir nefes darliginin da eklenmesi tize-
rine acil servise basvurdu. Oykisiinde 50 paket/yil sigara (2 aydir birakmis) ve iki yildir
KOAH tanistyla bronkodilatér kullanimi mevcuttu.

Acil serviste hastanin oksijen saturasyonu %83 (oda havasinda) ve akciger grafisinde
(Resim 6) bilateral nonhomojen dansite artisi saptanmasi lzerine toraks bilgisayarl to-
mografisi (Resim 7) gekildi. Her iki akcigerde Ust loblarda peribronsiyal yamasal buzlucam
dansiteleri, alt loblarda ve lingulada hava bronkogramlari igeren konsolidasyon saptandi.
Hastanin g aydir evde izole oldugu, bilinen COVID-19 hastasi ile temas Oykiisii olmadigl
ogrenildi. Kullandigi ilaglar, ipratatropium bromur + salbutamol nebiil 4x1, salmeterol+flu-
tikazon 2x1, glikopronium bromid 1x1 idi.

Fizik Muayenesinde; genel durumu orta, Glascow Koma Skoru (GKS) 15, BMI: 23 idi.
Solunum sistemi muayenesinde bilateral raller duyuldu. Kardiyovaskdiler sistem muayene-
sinde tasikardisi vardi. Batin rahat, defans ve rebound saptanmadi. Diger sistem muayene-
lerinde 6zellik yoktu. Bu bulgularla hipoksemi, takipne, ciddi solunum sikintisi olan hasta
COVID-19 6n tanisti ile diizey 3 yogun bakim tinitesine alindi.

Hasta monitérize edildi. Gelis SpO,: 100 (FiO,: %44 maske O, ile), ates: 36.4°C, TA:
182/71 mmHg, Nb:113/dk, solunum sayisi: 32/dk idi. Arter katateri takilarak alinan arter
kan gazinda pH: 7.49, PaCO,: 39.2 mmHg, Pa0,: 160 mmHg, HCO,: 30.1 mEq/L, Beb: 1.1
saptandi. Rutin tetkiklerde BUN: 39 mg/dL, Kreatinin: 0.96 mg/dL, Na: 136 mEq/L, K: 4.1
mmol/L, AST: 37 U/L, ALT: 19 U/L, LDH: 291 IU/L, GGT: 42 IU/L, Alkalen Fosfataz: 96 IU/L,
T.Bilirubin: 0.36 mg/dL, D.Bilirubin: 0.11 mg/dL, I.Bilirubin: 0.25 mg/dL, Albumin: 3.2 g/dL,
INR: 0.97, Troponin: 369 pg/mL, ProBNP: 6122 pg/mL, Prokalsitonin: 0.08 pg/L, CRP: 180
mg/dL, Ferritin: 370 ng/mL, WBC: 6800/mm?3, Hgb: 13 g/dL, PLT: 163.000/mm? idi.

Takipneik ve dispneik olan hastaya, yiiz maskesi yogun bakim Unitesi ventilatori ile
Psupport: 13, PEEP: 5 cmH,0 basinglarda FiO, %50 ile NIMV uygulandi. Arter tansiyon mo-
nitorize edildi. Mesane sondasi takildi. Kombine nazofarengeal siirtintii PCR (+) saptanma-
sI Uzerine Saglik Bakanligl agir pndmoni tedavi dnerilerine gore; Favipiravir 200 mg tb 2x8
(idame 2x3 tb), ve Plaquenil 200 mg th 2x1 (PO) baslandi. IgA icin kan alindi (2.62 g/L), 1 U
immun plazma transfiize edildi (9). Kan gazi takibi ile 4lt/dk nazal O, ile takip edildi. Oral
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olarak beslendi. Medikal tedavi olarak pantoprozol 1x40mg IV, enoksaparin 0.6 1x1 sc,
ipratropium bromiir+salbutamol nebiil 4x1, izotonik 20 cc/sa olarak baglandi.

Takibinde oksijen ihtiyaci ilk 24 saatte 3 It/dk’dan 16 It/dk’a ulasan hastanin kontrol
akciger grafisinde progresyon saptandi (Resim 8). Rezervuar maske O, ile takibe devam
edildi. D-Dimer: 1.38 mg/L, troponin: 373.5 pg/mL, ProBNP: 5981 pg/mL, prokalsitonini:
0.317 pg/L, ferritin: 564 ng/mL, CRP: 168 mg/dL saptandi. Oksijen ihtiyaci, ferritin dizeyi
ve solunum sikintisi artan hastaya 1 U immun plazma daha uygulandi ve metilpredniso-
lon 60 mg/giin (1 mg/kg/gln) eklendi. Kombine nazofarengeal slriinti SARS-CoV-2 PCR
testi tekrarlandi (Tablol). Favipiravir 5 gline tamamlanarak kesildi. Plaquenil tedavisi 10
gline tamamlandi. Takiplerinde atesi olmadi. Oksijen ihtiyaci 3 It/dk’ya geriledi. Radyolojik
bulgular geriledi (Resim 9). Metilprednisolon azaltilarak 18. glininde 32 mg th’e dusulda.
Hasta tedavinin 18. glininde eve oksijen cihazi temin edilerek 3-5 It/dk ve enoksaparin
1x0.6 sc, metilprednizolon 1x32mg tb 1hafta, 24mg tb 1 hafta, 1x16 mg tb 1 hafta, 1x8mg 1
hafta sonra sonlandiriimak tizere planlandi. Pantoprozol 1x40mg tb ve bronkodilator teda-
visi dizenlenerek taburcu edildi. Hastanin 1. ay kontroliinde radyolojik regresyon gorildu.
Oksijen ihtiyaci 1-2 It/dk devam etmekte idi (Resim 9).

Tablo1. Hastanin nazal ve farengeal stirlintli sonuglari.

Tarih SARS-CoV-2 PCR testi

21.06.2020 Pozitif
29.06.2020 Pozitif
03.07.2020 Negatif
06.07.2020 Pozitif
09.07.2020 Negatif

Resim 6. Bagvuru sirasindaki akciger grafisi.
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Resim 7. Basvuru sirasindaki toraks bilgisayarli tomografisi.

Resim 8. Uciincii giin akciger grafisinde radyolojik progresyon.

Resim 9. Basvuru, taburculuk ve 1. ay kontrol PA akciger grafileri.
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Tartisma:

immun plazma tedavisi, pasif immunizasyon icin ilk olarak influenzanin neden oldugu
ispanyol gribinde (1918-1920) kullanilmistir. SARS-CoV-1 ve MERS gibi daha énceki mor-
talitesi ylUksek koronavirus salginlarinda immun plazma tedavisi ile basarili sonuglar elde
edilmistir. Bir sistematik derlemede agir akut solunumsal viral infeksiyonlarda konvelesan
plazma ve immunglobulinin mortaliteyi istatistiksel anlamh olarak azalthg belirtilmistir
(30). Konvelesan plazmanin etkinligi patojene, tedavi zamani, plazma volimu ve doza bagl
olarak degisiklik gosterebilir. Kuo-Ming Yeh ve arkadaslari serum antikor titresi >1:640 ile
SARS’l agir hastalarda tedavide etkili oldugunu saptamistir (31).

Konvelasan plasma, COVID-19 gibi spesifik tedavinin veya asinin bulunmadigi salgin-
larda, infeksiyonu gecirmis ve antikor Gretmis olgulardan elde edilmekte, temas sonrasi
proflakside ve tedavide kullaniimaktadir. Viremi, viral hastaliklarin gcogunda ilk 5-7 glinde
maksimum seviyesine ulasir. Hastanin primer immun yaniti 10-14 giinde olusacagindan,
plazmanin semptomlar basladiktan sonraki 1 hafta icinde verilmesi viral yiiki azaltacak-
tir (32). 2005 yilinda SARS-CoV-1 ile enfekte 80 olguluk bir seride (Sa0, <%90, FiO,>%50)
konvelasan plazma verilmis ve 14 glinden dnce plazma verilenlerde hastane yatis siiresi
ve mortalite oranlari, 14 glinden daha sonra alanlara gore daha disiik saptanmistir (31).

Konvelasan plazmanin COVID-19'da kritik hastalarda viral yiikii ve inflamasyonu
azalttigi, oksijenasyonu iyilestirdigi toplam 19 olguluk li¢ seride gosterilmistir (33-35). Shen
ve arkadaslarinin 5 kritik olgudan olusan serisinde, 10-22. giinde (2 kez 200 ml antikor
titresi >1:1000) plazma verilmis ve hastalarin 3. glinde atesinin dusttgl, SOFA skorunun
azaldigi, 4 hastada ARDS’nin diizeldigi gorulmistir (33). Bunu takip eden plazma tedavisi
alan COVID-19’lu 20.000 hastada iki aylik stirede ciddi yan etki sikhgi arastinlmistir (36).
Transflizyon reaksiyonlari <%1, tromboembolik veya trombotik olaylar <%1 ve kardiyak
olay insidansi yaklasik %3 saptanmis plazma transfiizyonu ile iliskili olmadigina hikmedil-
mistir (36). Bizim olgumuzda 2 kez 200 ml’lik konvelesan plazma uygulandi. ilk uygulama
semptom baslangicindan 5 gilin sonra, hastaneye basvurdugu giin yapildi, hastanin meka-
nik ventilator ihtiyaci olmadi ve 18. glinde taburcu oldu. Bizim olgumuzda herhangi bir yan
etkiye rastlanmadi. Konvelasan plazma, viral yiikiin en fazla oldugu ilk 5-7 giinde uygulan-
masi ile 6zellikle PCR pozitif hastalarda viral yliki azaltmakta, klinik iyilesmeye destek ol-
maktadir. Konvelasan plazmanin hastanede yatan COVID-19’lu hastalarda givenilir oldugu
ve erken uygulamanin mortaliteyi azaltmada daha etkili oldugu sonucuna varilmistir (36).
Plazma tedavisinin COVID-19’da glivenli ve etkin oldugu klinik gézlemlerle vurgulanmistir.

Ugiincii Olgu

Elli yasinda, erkek, pandemi hastanesinde saglik calisani olan hasta iki glindiir bogaz
agnisi ve halsizlik yakinmasi ile bagvurdu. Bir hafta 6nce galistigi serviste iki kiside PCR pozi-
tifligi saptanmisti. Ek hastaligi yoktu.

Hastanin temas Oykisi nedeniyle alinan COVID-19 PCR testinin pozitif gelmesi lze-
rine kan tetkikleri ve PA akciger grafisi elde edildi (Resim 10). Fizik muayenesi olagandi.
Baslangic laboratuvar tetkiklerinde belirgin anormallik saptanmadi (Tablo 1). Hastaya Sag-
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lik Bakanligi COVID-19 tedavi rehberine gore hidroksiklorokin 2x400 mg ve takiben 2x200
mg 5 glinliik tedavi baslandi ve ev istirahati onerildi. Tedavinin 4. glinlinden itibaren ateste
yikselme ve 5. giinde 38,5 oC ates ve giderek artan kuru 6ksurik nedeniyle pulmoner
tutulumu degerlendirmek Uzere toraks YRBT gekildi (Resim 11). Toraks YRBT'de sol ak-
cigerde yogun olmak lzere periferik yerlesimli, yamasal buzlu cam infiltrasyonlari “CO-
VID-19 pnoémonisi ile uyumlu” olarak degerlendirildi.

Resim 10. Tani sirasindaki akciger grafisi.
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A €d

Resim 11. Tedavinin 6. glinl toraks yiiksek rezollsyonlu bilgisayarli tomografisi.
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Yatisinin altinci gliniinde LDH, CRP, ferritin ve D-Dimer’de yikselme izlendi (Tablo
1). HRCT’de pnémoni saptanmasi lizerine Favipiravir ilk giin 3x1800 mg, takiben 3x300
mg ile 5 gline tamamlandi. Tedaviye ayrica, giinde 1000 mg C vitamini ve nonspesifik an-
tibiyotik eklendi. Favipiravir 5 gline tamamlandiginda, ates, halsizlik, istahsizlik ve kuru
Oksirik artarak devam ediyordu. Onuncu giin kontrol akciger grafisinde progresyon iz-
lendi (Resim 12). Bunun Gzerine YRBT ¢ekildi (Resim 13).

Resim 12. Tedavinin 10. glinu akciger grafisi.

Resim 13. 10. gln kontrol toraks ylksek rezollsyonlu bilgisayarli tomografi’de progresyon, sol
akcigerdeki periferik buzlu cam dansitelerinde artis, sag akcigerde yeni buzlu cam lez-
yonlari.

Laboratuvar degerlerinden dnceden normal sinirlarda olan ProBNP ve troponin
degerlerinin yikselmesi Gzerine yapilan ekokardiyografi ve kardiyak degerlendirmede
patoloji izlenmedi.
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Toraks YRBT'deki progresyon Uzerine Favipiravirin 10 gline tamamlanmasi plan-
landi. Oda havasinda oksijen satlirasyonunun %92 saptanmasi lizerine oksijen tedaviye
eklendi. Sitokin firinasini degerlendirmek ve tosilizumab tedavisi i¢in degerlendirmek
amaciyla IL-6 diizeyi istendi. IL-6: 41.7 pg/mL, yuksek olarak saptandi.

Takipte baslanan NSAI (naproksen sodyum) sonrasi atesin kismen kontrol altina
alindi ancak klinik tabloda diizelme olmadi ve g6gls agrisi basladi.

14. glinde akciger grafisinde progresyonun devam ettigi gozlendi (Resim 14). CO-
VID-19 seyrinde prognostik oldugu belirtilen parametreler olarak ferritin, D-Dimer,
ProBNP diizeyleri artmaya devam etti. Kardiyak degerlendirme normaldi. Hastaya yogun
bakim Unitesine nakil edilerek yakin izlem ve tosilizumab tedavisi planlandi. Tosilizumab
tedavisi agisindan tekrar IL-6 dlzeyi istendi ve diisme izlendi (IL-6: 13 pg/mL). Yogun ba-
kimda IL-6 diizeyinde digsme ve O, satlirasyonunda stabil seyir izlenmesi (izerine takibe
devam edildi.

Resim 14. Tedavinin 14. gliniinde kontrol akciger grafisi.
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Tablo 2. Hastanin seyrinde prognostik laboratuvar parametrelerindeki degisim.

1.giin  6.giin 12.giin 14.gin  16.giin

WBC/uL 5100 4700 5900 4400 4800 5800 6100 5300
Hgb, g/dL 14.3 14.2 12.6 11.4 11.3 11.3 12 12.2
Plt (X1000)/uL 205 205 161 201 248 325 458 553
Lenfosit/uL 1600 1500 1100 900 1000 1300 2300 2000
Albumin, g/dL 3.66 3.24 3.19 3.3 3.2 3.5
LDH, U/L 125 405 303 233 270 253 193
CRP, mg/dL 0.94 4.07 9.09 10.6 9.7 7.9 2.1 0.83
CK, U/L 105 182

Prokalsitonin, ng/mL 0.35 0.25 0.17 0.11 0.09

Ferritin, ng/mL 332 423 703 971 703 425

D-Dimer, mg/L 308 588 446 558 844 793 673 589
Pro-BNP, pg/mL 83.2 644 1138 1625 596 229

Troponin, pg/mL <3.0 <3.00 3.55 23.2 6.3 4.6 <3.0
Koagtilasyon N N

Fibrinojen, mg/dL 4.52 6.02

IL-6, pg/mL 41.7 13

Tedavinin 17. giininde hastada klinik olarak rahatlama, 6ksirik ve halsizlikte azal-
ma, ateste diisme izlendi. Kontrol akciger grafisinde regresyon izlendi (Resim 15). Takip
edilen Pro-BNP, troponin, D-dimer, ferritin, karaciger fonksiyon testleri dismeye, lenfo-
sit sayisi ylikselmeye basladi. Hasta tedavinin 20. giiniinde taburcu edildi.

Resim 15. Tedavinin 17. glinindeki akciger grafisi.
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Tartisma:

COVID-19 seyrinde 2-14 glin (ortalama 5 giin) inkiibasyon donemi sonrasinda klinik
bulgular ortaya ¢ikmaya baslar. En sik bulgular 6ksiirlik, halsizlik, ates ve nefes darligidir.
Tarama amagl yapilan PCR testi ile erken tani konulan olgumuzda semptomlarin klinik
progresyonu yakindan izlendi. COVID-19 pndmonisinde hastaligin 7-10. giinlerine kadar
radyolojik progresyon devam etmekte, iyilesen olgularda regresyon siklikla 14. glinden
sonra baslamaktadir. COVID-19 pnémonili olgularda klinik kétiilesme olmadan da radyo-
lojik progresyon izlenebilecegi unutulmamahdir (2,3,5).

COVID-19 seyrinde baglangic donemindeki “viral replikasyon” ve sonrasinda konak-
¢! inflamatuvar yanitinin olusturdugu ikincil faz gelmektedir. Hastali§in seyri viral rep-
likasyon doneminde organizmanin antikor olusturma kapasitesi ve inflamatuvar yanit
arasindaki dengeye gore sekillenmektedir (37). Makrofaj aktivasyon sendromu (MAS) ya
da sitokin firtinasi, viremi doneminde virlsiin neden oldugu doku hasari ile asiri uyarilan
immin sistemde makrofaj ve granilositlerin asiri aktivasyonu ile proinflamatuvar sito-
kinlerin asiri Gretimi sonucu normal doku ve organlarin zarar gérmesiyle olusur (37,38).
Hiperimmun yanit MAS’a neden olarak; agir hastalik, ARDS ve multiorgan hasarina ne-
den olabilir (37-39). Artmis inflamatuvar belirteglerin (D-dimer, ferritin, CRP vb.) ve art-
mis proinflamatuvar sitokinler (IL-6), lenfopeni ve trombositopeni MAS gelisimi ile iliskili
olarak bildirilmistir (40). Artmis D-Dimer, ferritin, troponin I, LDH ve IL-6 dlzeyleri ve
hipoksi (0, sat < %90) agir hastalik ve mortaliteyle iligkili risk faktorleri olarak tanimlan-
mistir (4,23,25). Klinik seyirde bu degerlerin monitorizasyonu hizla progrese olan ve yo-
gun bakimda izlenmesi gereken hastalari belirlemede kullanilabilir. inflamatuvar yolun
baskilanmasinin hastaligin progresyonunu ve agir komplikasyonlarini 6nledigi disinl-
mektedir (23,25).

Tosilizumab; rekombinant monoklonal IgG1 antikordur ve IL-6 antagonistidir. Ya-
pilan galismalarda yogun bakimda izlenen hastalarda mekanik ventilasyon ihtiyacini ve
mortaliteyi azalttigi gosterilmistir. En 6nemli yan etkisi sekonder enfeksiyonlara yatkinlik
olarak bildirilmistir (37,40).

Olgumuz klinik ve radyolojik hizli kétiilesme ve takipte kullanilan D-Dimer, ferritin,
troponin |, LDH dizeylerinde tedrici artig, yiiksek IL-6 duzeyi, hipoksi gelismesi lzerine
MAS gelisimi agisindan riskli olarak degerlendirildi. Tosilizumab tedavisi planlandi, ancak
ilag temini slirecinde olguda antiviral tedaviyle regresyon izlendi. COVID-19 pndémonisi
seyrinde hastanin klinik bulgularinin yanisira, D-Dimer, ferritin, troponin |, LDH diizeyi,
Pa0, diizeyi gibi prognostik parametrelerin yakin takibi ile hizla progrese olan ve yogun
bakimda izlenmesi gereken agir hastalarin belirlenmesi ve erken tedavi planlanmasi ha-
yat kurtarici olabilir.
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Emre Senel, Cenk Kirakli

31 Aralik 2019’da Diinya Saglik Orgiitii (DSO) Cin Ulke Ofisi, Cin’in Hubei eyaletinin
Vuhan sehrinde etiyolojisi bilinmeyen pnémoni vakalarini bildirmistir. 7 Ocak 2020'de
etken daha once insanlarda tespit edilmemis yeni bir koronaviriis olarak tanimlanmis,
daha sonra hastaligin adi COVID-19 olarak kabul edilmis, etken olan viris ise Agir Akut
Solunum Sendromu (SARS CoV)’a yakin benzerliginden dolayr SARS-CoV-2 olarak isim-
lendirilmistir. Etken tek zincirli zarfli bir RNA virlistidlr. Koronavirlsler insanlarda, basit
soguk alginhigindan ¢ok ciddi pndmoni ve solunum yetmezligine kadar gidebilen genis bir
yelpazede hastalik yapabilmektedir. Daha 6nce yasanan Orta Dogu Solunum Sendromu
(MERS-CoV) ve SARS-CoV salginlari da bu virus ailesine mensup etkenler tarafindan ger-
ceklesmistir.

SARS-CoV-2 bulasi temel olarak damlacik yoluyla olmaktadir. Ayrica infekte mater-
yal ya da bir ylizeye temastan sonra goz, agiz, burun ile temas durumunda da infeksiyon
ortaya cikabilir. Bulasiciligi yiksek olan bu hastalik kisa slirede diinya genelinde bir pan-
demi haline gelmistir.

Hastalik ilk ve en siddetli tutulumu solunum sisteminde ve akcigerlerde yapmak-
tadir. Kisisel farkhhklara gore hastalarda farkl siddetlerde seyretmekte, degisik derece-
lerde solunum gligligiu ve yetmezligine yol agmakta, buna bagl olarak farkli solunumsal
destek tedavileri gerektirmektedir. Pandemi ile yogun bakim gereksinimi ¢ok artmis ve
yogun bakim Unitelerinin 6nemi bir kez daha anlasiimistir. Bu bolimde, farkl klinik tablo
ve siddetlerde seyreden, farkh tedavi modalitelerinin uygulandigi 3 yogun bakim CO-
VID-19 hastasi sunulmustur.

Birinci Olgu

Altmis dort yasinda, erkek hasta, iki glin 6nce baslayan o6ksiirlik, nefes darlig, ates,
halsizlik sikayetleriile hastaneye basvurdu. Ozge¢misinde hipertansiyon vardi. Oda hava-
sinda hipoksemi, toraks bilgisayarli tomografi (BT)'de bilateral yaygin yamal buzlu cam
opasiteleri olan (Resim 1a ve 1b) ve COVID-19 PCR testi pozitif gelen hasta COVID-19
pndmonisi tanisiyla gbgus hastaliklari servisine yatirildi. Hastanin gégus hastaliklari ser-
visine yatisindaki bazi laboratuvar bulgulari séyleydi; CRP: 324 mg/L, D-Dimer: 5.831 ng/
mL, lenfosit: 1.000/mikroL. G6gUs hastaliklari servisinde 1 haftalik yatistan sonra solu-
num glicligliniin artmasi ve solunum yetmezliginin derinlesmesi tGzerine yogun bakima
devralindi. Yogun bakima yatisinda GKS: 15, spontan solunumda, normotansif, hemodi-
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nami stabil, inotrop ya da vazopressor almiyordu. Dispneik ve hipoksemiye egilimli olan
hastaya oncelikle rezervuarli maske ile oksijen destegi saglandi. Hipoksemisinin, dispne
ve tasipnesinin devam etmesi lizerine noninvaziv ventilasyon destegi baslandi. Hastanin
yogun bakima yatisi sirasinda nazal kandl ile 2-3 It/dk. oksijen destegi ile arter kan ga-
zinda pH: 7.48 Pa0,: 59 mmHg, PaCO,: 38 mmHg, HCO3: 28 mEq/L, Sa0,: %89, diger la-
boratuvar degerleri séyleydi; CRP:185 mg/L, Ferritin: 1.156 ng/mlL, lenfosit: 700/mikrolL,
notrofil: 8.200/mikroL. Servisteki yatisi sirasinda favipravir ve azitromisin tedavilerini ta-
mamlamis, hidroksiklorokin tedavisinin ise 7. giiniinde olan hastada hidroksiklorokin 10
gline tamamlanmak Uzere devam edildi. Yogun bakima alinisindan iki giin sonra nonin-
vaziv ventilasyon destegi yetersiz kalan hasta, entlibe edilerek invaziv mekanik ventilator
destegine alindi. Hastanin yogun bakima yatistan iki glin sonraki bazi kontrol laboratuvar
degerlerinde inflamatuvar belirteclerin yiikseldigi ve lenfopeninin derinlestigi saptandi
(Ferritin: 1.427 ng/mL, CRP: 180 mg/L, lenfosit: 600/mikroL). IgA degeri normal olan
hastaya yatisi sirasinda 3 doz immiin plazma tedavisi uygulandi. inflamatuvar belirtegleri
ylksek seyreden hastaya sitokin uzaklastirma tedavisi uygulandi. Entlibe halde, invaziv
mekanik ventilator destegi altinda, es zamanh radyolojik bozulmayla birlikte (Resim 2a
ve 2b) oksijenizasyonu bozulmaya devam eden ve P/F orani giderek diisen hasta pron
pozisyona alindi. Pron pozisyon uygulamasindan ilk etapta fayda goren ve takip eden
birkag giin icinde iki kez daha 16’sar saatlik pron pozisyon uygulamasi yapilan hasta, gaz
degisimi ve solunumsal parametrelerinin giderek hizl bir sekilde bozulmasi, P/F orani-
nin 100’Un altinda kalmasi tzerine vendvendz ECMO tedavisine alindi. ECMO &ncesinde
oldugu gibi, ECMO sonrasinda da hastanin radyolojik ve solunum dinamiklerindeki hizh
kotilesme devam etti. Hastanin yogun bakim yatisinin 20. gliniinde bakilan COVID-19
PCR testi pozitif idi. Takibi boyunca, akciger gorintiileme bulgulari (Resim 3a ve 3b) ve
solunum sistemi dinamikleri giderek kotililesen, kompliyansi giderek azalan hastaya, ya-
tisi sirasinda akciger parenkiminde fibrozise gidisin azaltilmasi ve engellenmesi amaciyla
steroid ve pirfenidon tedavileri uygulandi. Yapilan tedavilere yanit alinamayan ve prog-
resif olarak kotiilesen hasta yogun bakima yatisinin 28. gliniinde exitus oldu.

[ - _—J

Resim 1a ve b. Basvuru sirasindaki toraks bilgisayarli tomografi goriintileri. Bilateral, yaygin, dagi-
nik yerlesimli buzlu cam ve infiltrasyon alanlari.
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Resim 2a ve 2h. Klinik kétilesmeyle birlikte akciger grafisindeki progresyon.

Resim 3a ve b. Destek tedavisine yanit vermeyen, klinik ve radyolojik olarak kotiilesen hastanin
kaybedilmeden 6nceki grafileri.

ikinci Olgu

Oksiiriik ve nefes darligi sikayetleri ile basvuran 33 yasinda erkek hasta oda hava-
sinda hipoksemisi olmasi Gzerine gogis hastaliklari servisine yatirildi. Toraks BT’sinde
(Resim 4a ve 4b) bilateral yaygin buzlu cam opasiteleri olan ve COVID-19 PCR testi pozitif
sonuglanan hastaya COVID-19 pnoémonisi tanisiyla nazal kaniil ile oksijen tedavisi, favip-
ravir ve hidroksiklorokin baslandi. Hastanin servise yatisindaki bazi laboratuvar degerleri
soyleydi; Ferritin: 349 ng/mL, CRP: 119 mg/L, D-Dimer: 652 ng/mL. Hasta 4 gin gogis
hastaliklari servis yatisi sonrasi solunum giicliglinde ve hipoksemide artis nedeniyle yo-
gun bakima alindi. Yogun bakima gelisi itibariyle GKS: 15, oda havasinda hipoksemik,
tasipneik ve dispneik, normotansif ve hemodinamisi stabil olup inotrop vazopressor al-
miyordu. Hasta maske ile oksijen desteginde, spontan solunumda takibe alindi. Hastanin
yogun bakima yatisinda oksijen destegi altindaki arter kan gazi ve bazi laboratuvar de-
gerleri séyleydi; pH: 7,48 Pa0,: 74 mmHg, PaCO,: 30 mmHg, HCO,: 24 mmol/L, D-Dimer:
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995 ng/mL, CRP: 341 mg/L, Ferritin: 478 ng/mL. Servis yatis degerlerine gére inflama-
tuvar belirteglerde artis mevcuttu. Baglanmis olan favipravir tedavisi 5 gline, hidroksik-
lorokin tedavisi ise 10 gline tamamlandi. Akciger goriintilemelerinde hizli progresyon
olan hastaya 80 mg/giin v. prednizolon tedavisi baslandi. Hastaya bilinci acik, oksijen
desteginde, spontan solunumda iken aralikli pron pozisyon uygulandi. Yogun bakima ya-
tisindan iki glin sonrasinda hastanin Ferritin degeri 1.255 ng/mL’e yiikseldi. inflamatuvar
belirteclerinde artis olan ve serum IgA diizeyi normal olarak sonuglanan hastaya bir doz
immin plazma tedavisi uygulandi. Takibinde hastanin kliniginde diizelme, oksijenizas-
yonunda iyilesme ve es zamanl olarak radyolojik diizelme (Resim 5a ve 5b) gozlendi.
immin plazma uygulamasindan iki giin sonrasinda hastanin Ferritin: 390 ng/ml, CRP: 37
mg/L, D-Dimer: 257 ng/mL idi. Klinik ve laboratuvar iyilesme gdsteren, oksijenizasyonu
diizelen hasta, yogun bakima yatisindan 4 giin sonra servise alindi.

[t “r’

Resim 4a ve b. Basvuru sirasindaki bilgisayarli tomografi kesitlerinde bilateral buzlu cam dansite-
sinde alanlar saptandi.

Resim 5a ve b. Yatisinin altinci ginii klinik ve radyolojik progresyon saptanan (a) hastada immiin
plazma tedavisi sonrasi klinik ve radyolojik iyilesme gozlendi (b).
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Uglincii Olgu

Bilinen KOAH ve hipertansiyonu olan 69 yasinda erkek hasta nefes darligi ve dksu-
rik sikayetleri ile hastaneye basvurdu. Toraks BT’sinde buzlu cam lezyonlari (Resim 6a
ve 6b) olan, COVID-19 PCR testi pozitif sonuglanan ve oda havasi spontan solunumda
hipoksemisi olan hasta, COVID-19 pnomonisi ve solunum yetmezligi tanilariyla gogis
hastaliklari servisine yatirildi. Serviste 3 glinlik yatisin ardindan solunum gigliiglinde
ve hipoksemide artis olmasi nedeniyle yogun bakima alindi. Hasta yogun bakima gelisi
itibariyle GKS:15, tasipneik ve dispneik, maske ile 5-6 It/dk oksijen desteginde, SpO2:
%93-95, TA: 110/60 mmHg, hemodinami stabil idi ve inotrop ya da vazopressor almi-
yordu. Hastanin yogun bakima yatisindaki oksijen desteginde alinan arter kan gazi ve
bazi laboratuvar degerleri soyleydi; pH: 7,43 PaO,: 64 mmHg PaCO,: 32 mmHg, HCO,:
22 mmol/L, laktat: 0,8 mmol/L, CRP: 144 mg/L, D-Dimer: 2.233 ng/mL, Ferritin: 1.171
ng/mL, lenfosit: 1.300/mikrolL, I6kosit: 4.700/mikroL. Hastaya serviste baslanmis olan
favipravir ve hidroksiklorokin tedavilerine devam edildi. Takibinde oksijenizasyonu bo-
zulan ve standart maske ile saglanan oksijen destegi yetersiz kalan hasta, rezervuarl
maske ile oksijen destegi ve aralikli noninvaziv ventilator destegi saglanarak takip edildi.
Yogun bakima yatisindan iki giin sonra hastanin ferritin: 1.194 ng/mL, CRP: 119 mg/L idi.
inflamatuvar belirtegleri yiiksek seyreden ve klinik iyilesme gézlenmeyen hastaya, her-
hangi bir kontrendikasyon olmamasi tzerine tosilizumab 800 mg Iv. tedavisi uygulandi.
Takibinde, klinik olarak iyilesme ve oksijenizasyonda diizelme gozlenen hastanin énce
noninvaziv ventilasyon destegi, daha sonrasinda ise rezervuarli maske ile oksijen destegi
ihtiyaci ortadan kalkt ve bu destekler sonlandirildi. Tosilizumab uygulanmasindan 3 giin
sonrasinda laboratuvar degerlerinde CRP: 15.7 mg/L, Ferritin: 164 ng/ml, D-Dimer: 783
ng/mL, lenfosit: 1.900/mikroL, I6kosit: 10.000/mikrolL idi. Klinik ve laboratuvar iyilesme
saptanan, oksijenizasyonu diizelen hasta yogun bakima yatisindan 10 giin sonra, servise
alindu.

: N

Q

Resim 6a ve b. Basvuru sirasindaki bilgisayarli tomografi kesitleri. Lingulada daha belirgin olmak
Uizere bilateral buzlu cam alanlari saptandi.
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Aralik 2019’da baslayan SARS-CoV-2 etkenine bagli gelisen pnémoni, COVID-19 ola-
rak tanimlanmistir. Klinigin asemptomatik hastalik ve hafif Gst solunum yolu infeksiyonu
gibi hafif tablolardan baslayip solunum yetmezliginin eslik ettigi ve 6liimlerle sonuclana-
bilen agir viral pndmonilere varan genis spektrumda oldugu gézlenmistir (1). En sik izle-
nen komorbid hastaliklar hipertansiyon, diyabet ve koroner arter hastaligidir. Yas, len-
fopeni, l16kositoz, yliksek ALT, LDH, yliksek duyarlikli troponin I, kreatin kinaz, D-Dimer,
ferritin degerlerinin 6limle iliskili oldugu saptanmistir (1). Cogu agir hastada yiksek CRP,
D-Dimer ve ferritin dlizeyleri ve lenfopeni saptanmaktadir (2). Bizim olgularimizda da bu
parametrelerin hastalik seyrinde 6nemli gostergeler oldugu gérilmustir.

COVID-19 kisisel faktorler ve farkhhklarin yani sira viral yikle de iliskili olarak he-
terojen klinik bulgularla karsimiza cikabilmektedir. Bir ¢alismada, hafif olgularda viral
klirensin hizli oldugu ve baslangigtan itibaren 10 giin icinde bu olgularin %90’inda PCR
negatifligi saglandigi ancak agir olgularda PCR pozitifliginin devam ettigi gbozlenmistir (3).
Bizim olgularimizda da benzer bir durum gorilmds, iyilesme gdsteren ikinci ve Gglincl
olgularda heniiz yogun bakimda iken PCR negatifligi elde edilmis iken, koti seyreden
birinci olguda ileri donemlerde dahi PCR pozitif kalmaya devam etmistir.

Olgularin baslangic semptomlari arasinda en sik gorilenler ates (%76), dispne
(%73), okstirtk (%40)’tur. Kaybedilen olgularin ¢ok buytk bir kisminda (%96,5) ARDS ge-
listigi saptanmistir (5). Bu bulgular bizim olgularimizdaki tecriibelerimizle uyusmaktadir.

Radyolojik bulgular degisken olup, %75’ten fazlasinda bilateral, multilober tutulum
s6z konusudur. BT'de en sik saptanan bulgu buzlu cam dansiteleridir. Nodiil, kavitasyon,
eflizyon veya lenfadenopati son derece nadirdir (6). Bizim olgularimizda da benzer bul-
gulara rastlanmistir.

Hastalarda en ¢ok eslik eden komorbiditeler sirasiyla hipertansiyon, diyabet ve ko-
roner arter hastaligi oldugu gérlmistir (7). Mortal seyreden birinci hastamizda hiper-
tansiyon mevcuttu.

Klinik durumu agir hastalarda lenfosit sayilarinin belirgin olarak distigu gosteril-
mistir (8,9). Bizim olgularimizdan birinci ve tglncu olgularda lenfopeni saptanmis, bun-
lardan daha agir ve mortal seyreden birinci olgumuzun lenfopenisi tedavi siirecinde de-
rinlesmistir.

Ebola virtisi, MERS-CoV, SARS-CoV, H5N1 influenza ve HIN1 influenza viral enfek-
siyonlarinda da konvelesan plazma tedavi uygulanan hastalarda, kontrol veya steroid
tedavisi alan hastalara gore daha diistik 6liim, daha diusik yogun bakim yatis gereksini-
mi ve daha yliksek taburculuk oranlari bildirilmistir. Bu bilgiler 1s18inda, SARS-CoV-2 ile
enfekte kritik hastalarin tedavisinde konvelesan plazma transflizyonunun yararl olabi-
lecegi dusunilmustir (10,11). Olgularimizdan birinci ve ikinci olgulara immin plazma
uygulanmis, bunlardan ikinci hastada olumlu yanit almamiza karsin birinci olguda yarar
saglanamamistr.
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Cin, Wuhan’da 150 COVID-19 hastasi ile yapilan retrospektif, cok merkezli bir calis-
mada akut enfeksiyon ve agir hiperinflamasyon paterni olan hastalarda, bu tablo, ferri-
tin yuksekligi (1297,6 ng/mL) ve IL-6 seviyelerindeki artisla iliskilendirilmistir. Asiri IL-6
sentezlenirse, akut bir asiri sistemik inflamatuvar yanit gelisir. Yiksek IL-6 seviyeleri ko-
aglilasyon kaskati ve vaskiiler endoteliyal faktorin aktiflenmesine ve miyokard hasarina
neden olabilir. Bu hastalarda CRP, D-dimer, ALT, AST, ferritin, LDH artar ve lenfosit sayisi
diser. Tosilizumab, eriskin ve ¢ocuk hastalarda T hiicre koékenli sitokin firtinasi tedavi-
sinde kullaniimak tzere, 30 Agustos 2017’de ABD’de onay almistir. Tosilizumab, IL-6'nin
reseptore baglanmasini engelleyen, rekombinant IL-6 reseptdriiniin monoklonal bir
antikorudur. Yillar 6nce intravendéz lretilmis, sonrasinda subkutan formlari da gelistiril-
mistir. GUnlimizde ABD ve Avrupa’da romatoid artrit ve dev hiicreli arterit tedavisinde
kullanilmaktadir. Bu tecribeler isiginda IL-6 reseptoér blokajinin, SARS-CoV-2 koronaviris
hastalarinda gelisen sitokin firtinasinin baslangic doneminde yararli olabilecegi 6ngo-
rilmektedir (12). Uglincii olgumuzda tosilizumab kullanilmis ve olumlu yanit alinmistir.

SARS-CoV-2'nin hizla bulasarak kisa siirede kitleleri etkilemesi yogun bakima ge-
reksinim duyan agir COVID-19’lu hasta yikiiniin artmasina neden olmaktadir. Donanimli
yogun bakimlarda yakin monitdrizasyon, uygun ve yerinde destek tedavileri COVID-19’lu
hastalarin hayata dondirilmesinde etkilidir.
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BOLUM 24
COVID-19 PANDEMISINiN EKONOMI-POLITiGi

Mustafa TEZEL

iktisat biliminin iki yiizyili asan tarihinde edinilen tecriibeler, siyasi-sosyal ve eko-
nomik konularda alinan/alinacak kararlarin ve tatbik edilen politikalarin iktisadi ve siyast
sonuglarinin birlikte diisiiniimesi gerektigini géstermistir. Bu ylizden de “ekonomi-poli-
tik” olarak tanimlanan bu yaklasim tarzi zamanla disiplinlerarasi bir bilimsel ¢alisma alani
haline gelmistir. Biz de bu calismamizda, birkag aylik bir zaman zarfinda milyonlarca insa-
nin enfekte olmasina ve on binlerce insanin 6limine sebebiyet veren COVID-19’un yol
actig gelismelerin sosyal, ekonomik ve siyasi sonuglarini ve bu baglamda yapilmasi/ya-
pilmamasi gerekenleri ekonomi-politik zaviyesinden bir bakisla incelemeye calisacagiz.

COVID-19, ¢cok dnemli bir saglk sorunu olmasinin 6tesinde, ne zaman ve nasil so-
nuclanacagi hala tam olarak kestirilemeyen kiiresel capta bir ekonomik felaketin yasan-
masina yol agmistir. COVID-19 ile mucadele kapsaminda uygulanmasina ¢alisilan 6n-
lemler, toplumlarin sosyal ve ekonomik faaliyetlerini etkilemekte, bu kararlari alan ve
uygulayan hiikiimetlerin iktidarlarini stirdiriip siirdiremeyecegi konusu, toplumlarinin
basari ve basarisizlik algilari ile yakindan ilintili oldugu gibi, bdylesine kapsamli ve tstelik
de etkilerinin uzun sireli olacagi anlasilan bu sorunun ¢éziimine yonelik karar ve uygu-
lamalarin, pek ¢cok toplumun ve hatta insanligin gelecekteki yasayisini, deger yargilarini,
sosyo-ekonomik ve siydset sistemlerinin yapisini 6nemli 6lgiide degistirebilecek bir po-
tansiyel tasidigi gozlemlenmektedir.

COVID-19 heniiz tamamlanmamis, halen iginde yasamakta oldugumuz bir siregtir
ve birtakim emareler, bu salginin gerek boyutlari gerekse muhtemel sonuglari itibariyle,
tipki gegmiste yasanan pek ¢ok 6nemli salgin gibi, insanlik tarihinde 6nemli déniisiimler
yasanmasina yol agabilecegini diisinmemize sebebiyet vermektedir. insanhigin gegmis
tecruibeleri, salginla miicadelede, yalnizca kisa vadeli sonuglari/etkileri Gizerine yogun-
lasilmamasi, orta ve uzun vadeli sonuglari lzerinde de zihin yorulmasi ve miicadele
ybntem ve araglan belirlenirken/uygulanirken, salginin gelecekte yol acabilecegi sosyal,
ekonomik ve siyasi sonuglarin/déntstimlerin dikkate alinmasinin son derece gerekli ol-
dugunu disinmemize yol agmaktadir.

Tarihin seyri Gzerindeki etkileri konusunda bilgi sahibi oldugumuz en 6nemli sal-
ginlardan birisi 14. Yuzyilin ortalarinda Avrupa’da ortaya ¢ikan ve “kara 6lim” olarak
adlandirilan veba salginidir. Yikici etkileri ylzyilin sonuna kadar araliklarla siddetini arti-
rarak devam eden bu salgin, Avrupa nifusunun Ggte birinin kaybina yol agmis, ama ayni
zamanda sonraki ylzyillarda Avrupa’nin her bakimdan ¢ok 6nemli atiimlar yapmasinin
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da 6nilnd agmistir. Zira, salgin nedeniyle milyonlarca kisinin hayatini kaybetmesi, calisan
nifus konusunda buyik bir acigin ortaya ¢ikmasina ve Ucretlerin artmasina sebebiyet
vermis, bu durum o zamana kadar yari kole statlisiinde olan serflerin kismen 6zglrlik-
lerini elde etmelerine imkan vererek, Avrupali toplumlari cendere iginde tutan feodal
sistemin gli¢ kaybetmesinde basat rol oynamistir. Keza, 1817 yilinda énce Hindistan’daki
ingiliz isgal birliklerine bulasan, sonra da kisa zamanda ¢esitli yollarla biitiin diinyaya
yayilan ve etkisini kisa araliklarla kiresel boyutta yizyilin sonuna kadar devam ettiren
kolera salgini®, bir yandan milyonlarca insanin canina mal olurken, diger yandan da, tipki
onceki blylik veba salgininda oldugu gibi, bilhassa Avrupa Kitasinda emek kitligina ve
Ucretlerin artmasina sebebiyet vererek, o zamana kadar ¢alisan kesimin durumunun iyi-
lestiriimesine yonelik her tiirlii hak talebini (¢alisma saatlerinin sinirlandiriimasi, ¢alisma
ortamlarinin iyilestirilmesi, cocuk isci ¢alistirmanin yasaklanmasi, kadin-erkek galisan-
lar arasindaki -kadinlar aleyhine- ayrimcilhigin ortadan kaldirilmasi, tcretlerin artiriima-
si, sendika kurma hakkinin taninmasi, emeklilik sisteminin kurulmasi, calisanlara saghk
yardimi yapilmasi, keyfi isten ¢ikarmalarin éniine gecilmesi, ¢alisanlara toplu sézlesme
imzalama, parti kurma ve oy kullanma hakki taninmasi vb.), ilging bir sekilde “6zglrltik-
lerin kisitlanmasi” olarak degerlendiren ve bu hususlarin tartisiimasini dahi zararli adde-
den ortodoks liberal/kapitalist anlayisin tedricen zayiflamasina ve bu slrecin sonunda
calisanlarin bahsedilen haklari kisim kisim elde etmelerine kapi aralayan “daha esitlikgi,
Ozglrlikel, sosyal adaleti Gnemseyen” bir anlayisin toplumda destek kazanmasina etki
eden faktorlerden birisi olmustur. Birinci Diinya Savasinin sonlarina dogru ortaya ¢ikan
ve 1918 — 1920 yillari arasinda diinyayi etkisi altina alan, ¢ok kisa siirede yaklasik 500
milyon kisiye bulasarak, 50 ila 100 milyon arasinda insanin 6limiine sebebiyet veren, ilk
ortaya ¢iktigi yer farkh olmasina ragmen, savasin tarafi olan tlkelerde uygulanan sansir
sebebiyle, salgin hakkindaki haberlerin sansiire takilmadan yayinlandigi Glkenin adiyla
taninan ispanyol Gribinin?, Birinci Diinya Savasi’'nin uzamasina engel oldugu, savasin er-
ken bitirilmesinde muiessir olan saikler arasinda yer aldig1 genellikle kabll edilmektedir.

Gegmiste yasanan tecriibelerin 1s1ginda, esyanin tabiati geregi, biryandan COVID-19
salgininin kontrol altina alinmasi, yayilliminin 6nlenmesi, enfekte olanlarin tedavisi, te-
daviyi kolaylastirici ilag, yontem ve asilarin tretimi, salginin sebep oldugu issizlik, ekono-
mik kicllme, ticaretteki daralma gibi sorunlarin ¢oziimlenmesi, kriz sebebiyle yasama/
gecinme imkani zorlasan toplum kesimleri ile faaliyetini slirdirmekte zorlanan isletme-
lere gerekli her tirlt yardimin yapilmasi ve bunun icin gerekli kaynaklarin temini, krizle
micadele igin gerekli kaynaklari temin etmekte zorlanan Ulkelere yapilacak yardimlarin
kaynak/miktar/arag ve yontemlerinin belirlenmesi ve saglanmasi, uluslararasi yardim-
lar igin gerekli organizasyonlarin kurulmasi ve/veya IMF/Diinya Bankas! gibi uluslararasi
kuruluslarin bu yondeki galismalarinin etkinligini artiracak adimlarin atilmasi, ulasim ve
toplumsal hayattaki sinirlamalarin kaldirilmasi, ekonomik ve toplumsal hayatin yeniden

1 YILMAZ, Ozgiir; “1847-1848 Kolera Salgini ve Osmanli Cografyasindaki Etkileri”, Avrasya inceleme-
leri Dergisi-Journal of Eurasian Inquires 2017; VI/1: 23-55, ISSN: 2147-0847 / E-ISSN: 2147-7469

2 PARILDAR, Hilya; “Tarihte Bulasici Hastalik Salginlar”, Tepecik Egit. ve Arast. Hast. Dergisi 2020; 30
(Ek say1): 19-26, doi:10.5222/terh.2020.93764
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olagan seyrine dénmesinin saglanmasi gibi hedeflere odaklanilirken, diger yandan da
dijitallesme ve evden galismanin_yayginlasmasi, bireyselligin gli¢ kazanmasi, kiireselles-
menin ve kapitalizmin gelecegi, sosyal aglarin etkileri, teknolojik gelismeler sonucunda
yuksek issizligin kalict hale gelme ihtimali ve bunun kiiresel/toplumsal sonuglari, toplum-
larin demokrasi algilarindaki doniisiim ve llke yonetimlerindeki otoriterlesme egilimi,
devletin ekonomideki roli ile egitim ve saghk hizmetleri gibi yari kamusal nitelikli mal
ve hizmetlerin Gretimi konusundaki fonksiyonlarinin ne olmasi gerektigi gibi konularin
mercek altina alinmasi, bu gelismelerin muhtemel sonuglari ve yapilmasi/yapilmamasi
gereken hususlar konusunda genis ufuklu degerlendirmelerde bulunulmasi gereklilik ar-
zetmektedir.

Calismamizda, oncelikle COVID-19 salgininin yol ag¢tigi sosyo-ekonomik tahribat
irdelenecek, bilahare krizle miicadele kapsaminda uygulanan politikalar da gz oniine
alinarak, COVID-19 krizi ve krizle miicadele kapsaminda uygulanan politikalarin sosyal-si-
yasi ve ekonomik sonuglari tartisilacaktir.

COVID-19: Son Yiizyilin En Biiyiik Kiiresel Krizi

2019 yilinin sonlarinda Cin’in Wuhan sehrinde ilk olarak ortaya ¢ikan ve kisa za-
manda butiin dinyaya yayilma egilimi gosteren COVID-19 salgini, sosyal-ekonomik ve
siyasi etkileri sebebiyle, halihazirda bitin tlkelerde en 6nemli glindem maddesi haline
gelmistir. Baslangicta Singapur, Giliney Kore, Almanya gibi llkelerde -alinan 6nlemlerin
etkisiyle- salginin kontrol altina alindigi ve benzer dnlemlerin ciddiyetle uygulanmasi
durumunda bitin diinyada -en azindan 2020 yilinin ortalarina dogru- salginin Ustesin-
den gelinebilecegi izlenimi olustu ise de, vaka ve 6liim sayilarindaki artisin endige verici
sekilde artmaya devam etmesi ve ge¢mis salginlarda edinilen aci tecriibeler yiiziinden,
iyimser senaryolarin gergeklesecegine olan inang giderek zayiflamakta ve kdtimser se-
naryolarin gergeklesme ihtimali ylikselmektedir. 5 Eylil 2020 itibariyle diinya genelinde
vaka sayisi 26,4 milyonun, virlis sebebiyle hayatini kaybeden insanlarin sayisi ise 871
binin Gzerine ¢ikmistir.?
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Grafik 1. Gunluk vaka ve 6limlerin seyri*

Grafik 1’den de anlasilacag lizere, vaka sayilari Mayis 2020 basindan buyana her-
hangi bir azalma gostermedigi gibi, Haziran ayindan itibaren artis egilimi yukselmistir.
Oliim olaylari ise, Nisan ve Mayis aylarinda -Mart ayina kiyasla- bir miktar azalmis ise de,
Haziran ayindan itibaren dastk yiizdeli artis egilimini stirdirmektedir.

Salginin, 6zellikle Amerika, Glineydogu Asya ve Afrika’da etkisini giderek artirdigi
gozlenmektedir. ABD, Brezilya, Hindistan, Rusya, Gliney Afrika, Peru, Meksika, Kolom-
biya, Sili, ispanya, iran ve Birlesik Krallik salgindan en ¢ok etkilenen ilkeler arasinda ilk
siralarda yer almaktadir. ABD’de tespit edilen vaka sayisi 5 Eylil 2020 tarihi itibariyle 6
milyonu, 6lumler ise 185 bini asmis durumdadir.> S6zi edilen tlkelerdeki vaka ve 6lum
sayllarindaki artis seyri diinya ortalamasinin tzerindedir.

COVID-19 konusunda agiklanan rakamlarin gergegi ne olglide yansittig ise, ayri bir
tartisma konusudur. Brezilya, Hindistan, Rusya, iran gibi ilkelerde, durumun aciklanan
rakamlarin gosterdiginden daha da korkutucu boyutlarda olabilecegi yoniinde gorisler
ileri surilmektedir. Hattd Oyle ki, bu durum, yalnizca vaka/o6liim sayilari yuksek Glkeler
icin degil, -AB ulkeleri gibi- genellikle istatistik/kayit sistemlerinin glvenilir oldugu kabl
edilen bazi gelismis tlkeler icin de gecerlidir.®

4 Kaynak; https://www.who.int/emergencies/diseases/novel-coronavirus-2019 ; Erisim: 16.08.2020

WHO, Coronavirus disease (COVID-19), 05.09.2020

6 Nitekim, 20 AB Uyesi Ulkeyi kapsayan ayrintili bir arastirmada, 2015-2019 arasindaki yillarda meyda-
na gelen 6lim vakalarina kiyasla, 2020 yilinin ilk yarisinda gergeklesen 6lim artisinin 210 bin civarin-
da oldugu tespit edilmistir. Oysa ki, Diinya Saglk Orgiitii verilerine gére, séziiedilen AB iilkelerinde
COVID-19 sebebiyle gergeklestigi bildirilen 6ltim sayilari, 1 Agustos 2020 tarihi itibariyle, 176.184’ten
ibarettir. Bahsekonu arastirmada tespit edilen beklenen/gerceklesen 6liim sayilarinin agirlikh olarak
2020 Nisan/Mayis aylarina iliskin oldugu gézoninde bulundurulacak olursa, agiklanamayan “asiri
6lim” sayilarinin ¢ok daha yiksek oldugu goérilecektir. (Kaynak: https://www.newsworthy.se/sv/
dashboard/newslead/49891/ ; Erisim: 03.07.2020)

(2]
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istthdam Son 10 Yilin En Diisiik Seviyesine Geriledi:

Virlistin kontrolstz bir sekilde yayilmasi durumunda tlkelerin saglik sistemlerinin
teshis/tedavi hizmetlerini karsilamakta yetersiz kalmasindan duyulan endise sebebiyle,
insanlar arasinda fiziki temasi azaltmak, bdylelikle virlisin yayilimini -durdurulamasa
bile- en azindan kontrol altinda tutmak amaciyla, Mart 2020 ayinin basindan itibaren,
pek cok ulkede; tam ya da kismi karantina uygulamasina gecilmis, “gida, ila¢ ve tibbi
malzeme Uretimi, saglk tesisleri, toplu ulasim, elektrik, su, dogalgaz, iletisim, giivenlik
ve savunma” gibi kritik sektorlerin disindaki is kollarinda faaliyetler biliyiik 6l¢lide durdu-
rulmustur. Faaliyetine izin verilen is kollarinda ise -calisanlarin enfekte olmasinin 6niine
gecilebilmesi igin- calisma ortamlarinda ayni anda bulunabilecek kisi sayisi bakimindan
onemli tahditler konulmus, aralarinda Tirkiye’nin de bulundugu cok sayida tlkede top-
lumun yiksek risk gurubunda bulunan kesimlerinin -izin verilen sureler disinda- kamuya
acik alanlara gikmalari yasaklanmis, egitime ara verilmis, bu gergevede Ulke igi ulagim ile
yurtdisi seyahatlere ve uluslararasi ticarete yonelik sinirlamalar getirilmistir.

Alinan bu kabil 6nlemlerin tabii sonucu olarak; diinya tzerinde milyonlarca is yeri
kapanmis ya da -faaliyet gosterdigi is koluna gore- daha sinirli bir sekilde faaliyetini sir-
dirmek durumunda kalmis, on milyonlarca insan isini kaybetmis, tlke igi/disi ulagim dur-
ma noktasina gelmistir. Nitekim, OECD Uyesi Ulkelerde issizlik orani, Mayis 2020’de -son
on yilin en yiiksek seviyesi olan- % 8,5’e ve issiz sayisi da 54,5 milyona ulasmistir. Oysa,
igsizlik orani, 2019 yili genelinde % 5,4 ve Subat 2020’de de % 5,2 seviyesinde idi.”

COVID-19 krizinin yol actig issizligin, 2020 yilinda, 2008 kiiresel mali krizden t¢ kat
daha fazla artmasi, 2021 yilinda ise -iyimser senaryonun gerceklesmesi durumunda-
2008 kiiresel mali kriz seviyelerine gerilemesi beklenmektedir.?
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Grafik 2. OECD ulkelerinde issizlik oranlari.®

OECD tarafindan, salginin evrimi konusunda iyimser senaryolarin gerceklesmesi du-
rumunda bile, Gye Glkelerin issizlik oraninin 2020’nin doérdiincl ¢eyreginde -Blylk Buh-
ran’dan bu yana en yiiksek seviye olan- % 9,4’e ulasacagl 6ngorilmektedir. Anilan galis-
mada, 2020 yilinda ortalama istihdamin 2019 yilina gére % 4,1 ile % 5 arasinda daha disik
olacagi tahmin edilirken, 2021 yili sonunda dahi istihdam seviyesinin hala kriz 6ncesi sevi-
yelerin altinda olacag 6ngoriilmektedir.’® ikinci bir COVID-19 dalgasinin yasanmasi duru-
munda ise, issizlik oraninin hem 2020 ve hem de 2021 yillarinda % 10 seviyesine ylksele-
cegi; issizlik orani kriz 6ncesinde de yiksek olan Euro Bolgesinde ise, kriz boyunca OECD
ortalamasindan daha yiksek olmaya devam edecegi; ikinci dalganin yasanmasi halinde,
2021 yilinda issizligin % 11 seviyelerini gdrebilecegi tahmin edilmektedir.!! issizligin % 10
seviyesine gerilemesinin dlinya tizerinde 305 milyon iscinin isini kaybetmesine yol agacagi
tahmin edilmektedir.*?

Halen diinyanin en biyik ekonomisi unvanini elinde bulunduran Amerika Birlesik
Devletleri’nde issizlik orani Subat 2020’de % 3,5 iken, Nisan 2020’de -Ocak 1948’den bu-
yana en yliksek seviye olan- % 14,7’ye yukselmistir. Bildhare, Mayis ayinda % 13,3’e ve
Haziran ayinda % 11,1’e gerilemis, Temmuz ayinda ise, % 10,2 olarak gerceklesmistir.®
Mayis ayi sonrasinda “normallesme” ¢abalarinin artisiyla birlikte baska pek cok tlkede de

9 Kaynak: OECD (2020), “Unemployment rate” (indicator), https://doi.org/10.1787/52570002-en
(accessed on 02 July 2020).
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gorilen bu iyilesme, salgin kontrol altinda tutulursa ve ekonominin yeniden biylimesini
saglayacak 6nlemler alinabilirse, issizlikteki ilk artisin bir kisminin telafi edilebilecegini gos-
termektedir. Ancak bu durum, ayni zamanda, ilk is kayiplarinin bir kisminin -ekonomilerde-
ki kapanmadan sonra yeniden surekli olacak sekilde faaliyete gegilemedigi icin- kalici hale
geldiginin de gostergesidir.

Bazi sebeplerden o6tiri, agiklanan issizlik rakamlarina ihtiyatl yaklasilmasi gerek-
mektedir. Amerika Birlesik Devletleri gibi, issizlik sigortasinin yaygin ve kapsayici oldugu
Ulkelerde, gegici bir kriz durumunda bile, isten gikarilanlar igsizlik sigortasindan yararlana-
bildikleri icin, istihdam/issizlik rakamlar buylk dlgtide gercek durumu yansitirken, diger
Ulkelerde uygulama daha farkhdir ve bu sebeple de, issizlik rakamlarinin hakikatte daha
yiksek olmasi kuvvetle muhtemeldir. Soyle ki, kriz doneminde pek ¢ok tlkede -Tirkiye
dahil- isten cikarmayi yasaklayan veya gliclestiren, istihdamin korunmasini destekleyen ya-
sal diizenlemeler yapilmistir. Bu sebeple, faaliyetlerini kismen ya da tamamen durdurmak
zorunda kalan ve/veya tretimlerini kismak durumunda kalmis olan isletmeler, licret 6de-
memek igin, iscilerini -isten ¢ikarmak yerine- Ucretsiz izne ¢ikarmaktadirlar. Bu uygulama,
issizlik rakamlarinin oldugundan daha diistik gériinmesine yol agmaktadir. Bu durumdaki
iscilerin bir kisminin “isini kaybedenlere” saglanan yardimlardan yararlanamamasi ise, ayri
bir sorundur.

Kriz sebebiyle vuku bulan daha 6nce esi goriilmemis isten ¢ikarma uygulamalarinin
ekonomide ve toplum hayatinda yaratabilecegi olumsuz etkileri en az seviyeye indirebil-
mek igin, ilke ydnetimlerinin, ¢alisanlara Ucretli izin ve hastalik izni kullandiriimasi, issizlik
odeneklerinin artiriimasi, 6zellikle dezavantajli kesimlere muhtelif sekillerde gelir deste-
gi saglanmasi, isyerinde fiziken bulunmasi gerekmeyen calisanlara evden galisma imkani
taninmasi, isten cikarmalarin kisitlanmasi, firmalara finansal destek saglanmasi gibi 6n-
lemlere basvurmalarina ragmen, yine de issizlik rakamlarinin 2008 kiiresel mali krizindeki
seviyenin lzerine gikmasinin dniine gegilememistir.

Yapilan arastirmalar, yiksek vasifli calisanlarin 6nemli bir kisminin, kriz déneminde
evden calismak suretiyle islerini devam ettirdiklerini, 6ncelikle isten cikarilanlarin disik
vasifli calisanlar, gocmenler, gencler ve kadinlar oldugunu; dezavantajli toplum kesimleri-
nin krizin bedelini daha agir sekilde 6dediklerini ortaya koymaktadir.*

Gegmis yillarda, teknolojideki gelismeye bagh olarak hizla artacagi 6ngoriilen “evden
calisma” uygulamasi, beklenenin aksine, COVID-19 krizi gindeme gelinceye degin, ¢ok si-
nirli bir uygulama alani bulabilmistir. Nitekim, Avrupa Birligi genelinde, 2015 yilinda isgile-
rin sadece % 3’0 dizenli olarak evden galisirken, % 10’luk bir kismi da bazi zamanlar evden
calisiyordu ve yaygin inanisin aksine evden calisma yillar icinde cok fazla artis gostermemis-
ti. COVID-19 salgini, insanlar arasindaki fiziksel temasin azaltilmasini zorunlu kildigindan,
krizin baslamasiyla birlikte birgok tlke “uzaktan galismayi” tesvik eden dénlemler almistir.
Bazi buyik teknoloji sirketleri de -uzaktan ¢alismayi tesvik amaciyla- gegici olarak bir kisim
iletisim ve paylasim araglarina ucretsiz olarak erisim imkani sunmaya baslamiglardir. Butin
bu ¢abalar sonucunda, Nisan 2020 ayi ortasina dogru, evden galisanlarin payinda biytk bir

14 OECD istihdam Gériinimii — Temmuz 2020 (isci Giivenligi ve Kovid-19 Krizi)
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artis meydana gelmistir. Yapilan arastirmalar, evden calisanlarin oraninin, isveg, Kanada ve
Polonya’da % 30’a yaklasirken, Avustralya, ingiltere ve Amerika Birlesik Devletleri’nde %
50’ye ve Yeni Zelanda’da ise % 60’a kadar yikseldigini ortaya koymustur.*®

Su kadar ki, COVID-19 streciyle birlikte dijitallesmenin daha da hizlanmasi ve evden
galismanin yayginlasmasi, bu krizde islerini kaybeden diisiik vasifli ¢alisanlarin gelecekte
kalici bir issizlik sorunuyla yiz yize gelmelerine sebep olabilecektir.

Sinai Uretim Onemli Olgiide Geriledi:

OECD {yesi tlkelerde sinai tretim 2019 yili sonunda -2018 yilina gére- % 1 ya da daha
disuk oranlarda gerileme gostermisken, COVID-19 krizinin etkilerinin kuvvetli bir sekilde
hissedilmeye baslamasiyla birlikte, bu oran Mart 2020 ayinda OECD genelinde % 6, Nisan
2020 ayinda ise % 15 gerilemis, “normallesme” yoniindeki dnlemlerin alinmasina bagh ola-
rak Mayis 2020 ayinda bir miktar toparlanmistir (% 4). S6z konusu dénemde, krizin ilk dal-
gasinin en siddetli sekilde hissedildigi Nisan ayinda sinai Gretimi 6nemli dususler kaydeden
Ulkelerde, Mayis ayindaki toparlanma daha ytiksek olmustur (Tablo 1). Ancak, COVID-19
icin yaz aylarinda beklenen gerileme gergeklesmediginden, sinai tiretimdeki toparlanma-
nin devam etmesi slipheli gériinmektedir.

Tablo 1. OECD ve segilmis ulkelerde sinaf tiretimdeki degismeler.2®

Subat Nisan
2018 2019 2020 2020
Ulkeler
Turkiye 1,1 -0,6 1,9 -6,8 -30,2 17,3
Birlesik Krallik 0,4 -1,0 0,3 -4,3 -20,3 6,0
Birlesik Devletler (ABD) 3,9 0,8 0,1 -4,4 -12,7 1,4
G7 2,3 -0,9 0,1 -7,8 -14,6 4,0
OECD - Avrupa 1,5 -0,5 0,4 -9,8 -19,9 12,2
OECD - Toplam 2,3 -0,3 -0,1 -6,1 -15,0 4,0

Sinai Uretimdeki gerilemenin olumsuz etkileri, kiresellesmenin tabii sonucu olan
“Uretimin uluslararasilasmasi” olgusu nedeniyle, milli sinirlar igerisinde kalmamis, birgok
Urinde uluslararasi tedarik zincirinin kopmasinda 6nemli amillerden birisi olmustur. Ken-
di Ulkesinde Uretime devam etmek isteyen, ancak Uretimde kullandigi ham ve/veya ya-
rimamdllerin bir kismini ithal eden isletmeler, ithalat yaptiklari Glkelerdeki tedarikgilerin
Uretim yapmamalari ya da tretimi kismalari ve/veya uluslararasi tasimacilik hizmetlerinde
yasanan sorunlar sebebiyle, tiretimlerini kismak ya da tamamen durdurmak zorunda kal-
miglardir. COVID-19 krizinin beklenenden uzun stirmesi durumunda, daha 6nce kiresel-

15 OECD istihdam Gériinimii — Temmuz 2020 (is¢i Giivenligi ve Kovid-19 Krizi)
16 OECD, “Kisa Vadeli Temel Ekonomik Gostergeler”
https://stats.oecd.org/viewhtml.aspx?datasetcode=KEI&lang=en
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lesmenin sundugu imkanlardan istifade ederek, maliyet avantaji saglamak amaciyla ulus-
lararasi tedarik zinciri olusturan pek cok isletme, bundan bdyle ihtiyacini i¢ piyasalardan
karsilama yoluna gidebilecektir.

Ulkelerin, ithalattaki ttkanikligin olumsuz etkilerinden korunmak ve/veya yurtici iireti-
mi desteklemek gibi amaglarla uluslararasi ticarete getirmeleri muhtemel goriinen kisitla-
malar, tipki 1929 Biiylik Buhraninda oldugu gibi, tlkelerin ice kapanmasina, ihracat tesvik-
lerini ve ithalat kisitlamalarini yasaklayan ya da gl¢lestiren uluslararasi ticaret kurallarinin
gevsetilmesine veya en azindan bir siire i¢in yahut da yalnizca krizin olumsuz etkilerini
giderici 6nlemleri almakta zorlanan tlkeler igin uygulanmamasina yol acabilecektir.

Milli ekonomileri krizin olumsuz etkilerinden korumaya yonelik dnlemlerin alinmasini
kisitlayan uluslararasi kurallarda gerekli esnekligin saglanamamasi durumunda ise, soguk
savas donemindeki GATT rejimine geri doniilmesi anlamina gelecek uygulamalarin kisa
zamanda yayginlasmasi, bazi tlkelerin giimriik duvarlarini yikselterek milli ekonomileri-
ni ithal mallarin rekabetine 6nemli dl¢lide kapatmasi, hatta bazi Glkelerin -1980 6ncesi
Turkiye’deki uygulamaya benzer sekilde- ithal ikameci bir dis ticaret rejimi uygulamaya
baslamasi s6z konusu olabilecektir. Belirtilen uygulamalar, 1990’ yillarin basindan itiba-
ren, Demirperdenin yikilmasiyla birlikte hizlanan, ancak son yillarda tartisiilmaya baslayan
kiresellesme siirecinin fillen sona ermesi sonucunu dogurabilecektir.

Dis ticarete getirilecek sinirlamalar, dlinya ticaret hacminin daralmasina, 6zellikle dis
ticaret dengesi fazla veren ilkelerde issizligin artmasina ve refah kabina sebebiyet verebi-
lecektir. Buna mukabil, dis ticareti acik veren Ulkeler, bir yandan dis ticaret ve cari agik so-
runlarinin ¢ézimiinde avantaj elde ederlerken, i¢ talebin biyik 6lglide ithalat yerine yerli
Uretimde karsilanacak olmasi sebebiyle, tGretim ve istihdamda COVID-19 krizi sebebiyle or-
taya ¢ikan dislisi makal seviyelerde tutabilmeleri, belki de bir miktar artirabilmeleri, bdy-
lelikle 2021 yilindan itibaren ekonomilerinin toparlanma egilimine girmesi muhtemeldir.

Ancak, dig ticarete getirilecek sinirlamalar kisa vadede krizin kontrol altina alinmasin-
da bir gikis yolu gibi goriinse de uzun donemli etkileri konusunda ihtiyatl olunmasi gerek-
mektedir. Zira petrol, dogal gaz ve degerli maden ihracati gibi olaganisti gelir kaynaklari-
na sahip olmayan gelisme yolundaki tlkelerin ¢cogunlugunun énemli sorunlarindan birisi,
yatinmlarin finansmani icin ihtiyag duyduklari finansman kaynaklarindan mahrum olmala-
ridir. Bu ylzden, bir yandan ithalat kisitlanirken, diger yandan kaynak yetersizligi sebebiyle
gerekli yatinmlarin yapilamamasi, korumaci dis ticaret rejimi sebebiyle muhtemelen artis
egilimine girecek olan enflasyonun daha da yiikselmesine, maliyet artislarindan 6ttirl de,
dis ticarette -ulkelerin gogunlukla korumaci bir tavir almis olmasi sebebiyle- zaten glicles-
mis olan ihracat imkanlarinin daha da azalmasina ve uzun dénemde -muhtemelen zaten
bozuk olan- gelir dagilimin daha da bozulmasina yol acabilecektir. Kaldi ki, buttn Glkelerin
ithal mallari yurticinde yapilacak tretimle ikame edebilme imkani da bulunmamaktadir.

Dolayisiyla, tlkelerin, COVID-19 krizinin olumsuz etkilerini azaltmak amaciyla eko-
nomilerini disa kapatarak, Uretim ve istihdamdaki gerilemeyi durdurma stratejisini uy-
gulamalari, kisa vadeli bir pansuman tedbiri gibi gérinmektedir. Soruna kiiresel boyutta
¢Ozlimler Uretilemedigi takdirde, kisa vadeli tedbirlerin uzun dénemde -gelismis ya da ge-
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lismekte olan ayirimi gézetmeksizin- butln tlkelerin aleyhine sonuglar dogurmasi ihntimal
dahilindedir.

Ote yandan, kriz, giinliik kullanima yénelik saglik/hijyen gerecleri gibi triinlere olan
talebin artmasini saglamistir. Keza, uzaktan ¢alismanin yayginlagmasi, internet erisiminin
o6neminin daha da artmasi, bilgisayar, otomatik veri isleme cihazlari vb. triinlere olan tale-
bi ciddi manada artirmistir. Nitekim, Cin’in bu tlr GrlGnlerdeki Gretiminin, salgin dénemin-
de % 30 oraninda arthgi gorilmektedir.?”

GSYiH Birgok Ulkede 2020’nin ilk Yarisinda Onemli Olgiide Diistii:

COVID-19 kriziyle birlikte, bircok tilkede GSYiH &nemli dlgiide daralmistir. Daralma,
yihn ilk ceyreginde oldukga sinirli olurken, salginin -beklenenin aksine- yilin ikinci yarisinda
hiz kesmeden etkisini siirdiirmesi sebebiyle, GSYiH'daki daralma énemli élctide artmis ve
-Gliney Kore gibi istisnai birkag tlke disinda- % 10 — 22 arasinda gerilemistir (Grafik 3).
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Grafik 3. Segilmis OECD (iyesi iilkelerde 2020 Yilinin ilk yarisinda GSYiH’daki degisim.®

OECD tarafindan 2020 ve 2021 yillari icin yapilan projeksiyonlara gore; tye llkelerde,
2020 yilinda, krizin tekrarlamamasi durumunda, GSYiH’ nin % 7,5 oraninda azalmasi; krizin
tekrarlamasi durumunda ise, GSYiH’daki azalmanin % 9,3 olarak gerceklesmesi beklen-
mektedir. Her iki senaryoda da toparlanmanin yavas ve kademeli olacagi ve toparlanma
olsa dahi, 2021 yili sonuna kadar toplam Uretimin hala kriz 6ncesi seviyesinin ¢ok altin-
da kalacags; 2020 yilinda ikinci bir dalganin yasanmamasi durumunda, 2021 yilinda GSYiH

17 WTO/DTO, “Ticaret 2020’nin ilk yarisinda hizla diisiiyor”, https://www.wto.org/english/news_e/
pres20_e/pr858_e.htm
18 OECD Istatistikleri, http://www.oecd.org/economy/outlook/statistical-annex/; Erisim: 20.08.2020
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blylimesinin % 4,8 olarak gergeklesecegi; ikinci dalganin vuku bulmasi durumunda ise,
biylime oraninin % 2,2 seviyesinde kalacagi 6ngoriilmektedir.*

Ote yandan, bircok gelismis ekonomide COVID-19’un yol actigi kriz sebebiyle, 2021
yil sonuna kadar kisi basina gergek gelir artisinin bes yil veya daha da 6ncesindeki degerle-
rin de altina dusebilecegi tahmin edilmektedir.?°

Krizin etkisinin Euro Bolgesinde bulunan OECD (yesi llkelerdeki etkilerinin daha sid-
detli oldugu goézlenmektedir. Nitekim, bu Ulkelerde, krizin tekrarlamamasi durumunda,
GSYiH’daki kiiclilmenin % 9,1 olacag), ikinci bir COVID-19 dalgasinin yasanmasi durumunda
ise GSYIH'nin % 11,5 oraninda kiigiilecegi; buna karsilik, bahsekonu iilkelerde toparlan-
manin diger OECD uyesi Ulkelere gore daha yavas olacagi (Tek dalga senaryosunda, % 6,5;
ikinci dalganin yasanmasi durumunda ise, % 3,5), beklenmektedir.2!

Keza, krizin, baslangicta -daha ¢ok ekonomik endiselerle- insanlar arasindaki temasi
azaltmaya yonelik dnlemleri almakta geciken, bu sebeple de Mart ve Nisan ayinda salginin
etkilerini -Almanya, Glney Kore, Japonya gibi siki dnlemler alan tlkelere kiyasla- daha fazla
hisseden italya, Birlesik Krallik, Fransa ve ABD gibi tilkelerde daha etkili oldugu gériilmekte-
dir. Bu durum, “ekonominin olumsuz etkilenecegi” varsayimindan hareketle, siki 6nlemler
almaktan kaginmanin, yasanan saglik sorunlarini artirmasinin yani sira, iktisaden de yarar
getirmedigini, krizin insani ve iktisadi faturasinin daha da agirlasmasina neden oldugunu

ortaya koymaktadir.
COVID-19 Kiiresel Ticareti de Olumsuz Etkiledi:

Hem i¢ kisitlamalar (i¢ seyahatlerin kisitlanmasi, sokaga ¢ikma yasaklari, sosyal ha-
yatin kontrolli stirdirilmesi vb.) hem de dis kisitlamalar (sinir kapanmalari, uluslararasi
uguslari askiya alma islemleri, vize kisitlamalari vb.) 2020 Nisan ortasina kadar 183 (ilkede
7 milyardan fazla insani etkilemistir.??

Keza, hareket ve seyahat kisitlamasina yonelik 6nlemler, turizm ve diger hizmetleri ve
kiresel tedarik zincirlerini olumsuz yénde etkilemektedir.

Birlesmis Milletler Ticaret ve Kalkinma Konferansi (UNCTAD) tarafindan yapilan bir
calismada, diinya emtia ticaretinde -gecgen yilin ayni dénemine kiyasla- 2020'nin ilk ¢ey-
reginde % 3’lik, ikinci ¢eyreginde ise takriben % 27’lik bir disls yasandigi gorilmekte-
dir. Anilan Kurulug ayrica, 2020 yilinin tamaminda uluslararasi ticarette % 20’lik bir dusls

19 OECD istihdam Gériiniimii 2020: isci Giivenligi ve COVID-19 Krizi
https://www.oecd-ilibrary.org/sites/1686¢c758-en/1/3/1/index.html?itemld=/content/publica-
tion/1686¢758-en&_csp_=fc80786eaba3a7b4628d3f05ble2e5d7&itemIGO=0ecd&itemCon-
tentType=book#endnotealzl5

20 OECD istihdam Gériiniimii 2020: is¢i Giivenligi ve COVID-19 Krizi
https://www.oecd-ilibrary.org/sites/1686¢c758-en/1/3/1/index.html?itemld=/content/publica-
tion/1686¢758-en&_csp_=fc80786eaba3a7b4628d3f05ble2e5d7&itemIGO=0ecd&itemCon-
tentType=book#endnotealzl5

21 OECD istihdam Gériiniimii 2020: is¢i Givenligi ve COVID-19 Krizi,

22 UNDP, “COVID-19 and Human Development: Assessing the Crisis, Envisioning the Recovery”,
http://hdr.undp.org/sites/default/files/covid-19_and_human_development_0.pdf
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ongormektedir. Halbuki COVID-19 salgini baslamadan 6nce, kiresel ticaret hacmi 2019
sonundan itibaren mutevazi bir toparlanma isareti sergilemekteydi?

Diinya Ticaret Orgiitii (DTO) tarafindan yapilan bir ¢alismada ise, 2020 yilinda diin-
ya mal ticareti hacminin; iyimser senaryonun gergeklesmesi durumunda % 13 oraninda
kiicllecegi, kdtliimser senaryonun gergeklesmesi durumunda ise, kiiglilmenin % 32’yi bu-
labilecegi tahmin edilmektedir.?* Ayni ¢calismada, krizle mucadele kapsaminda Ulkelerin
yaygin dis ticaret kisitlamalarina basvurmasi durumunda, diinya mal ticaretinde toparlan-
manin 2021 yilinda da beklentilerin altinda kalabilecegi, belirtiimektedir.
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Grafik 4. Dinya mal ticareti hacmi endeksi, 2005Q1-2021Q4 (Endeks, 2015 = 100).%

Diinya ticaret hacmindeki daralmanin en énemli sebebi, kriz nedeniyle Gretimin ve
istihdamin dismesidir. Kapanan ya da Gretimini kisan isyerleri sebebiyle, sinai Urlinlere
olan talep azalirken, istihdam seviyesinin diismesi de, islerini kaybeden ya da kaybetme
endisesi tasiyan tliketicilerin tiketim harcamalarini kismalarina yol agmistir. Gelecegin
belirsiz olmasi, heniiz is ve gelir konusunda sorun yasamayan insanlari da harcama ko-
nusunda temkinli davranmaya sevk etmistir. Oyle ki, devletler tarafindan iktisadi faaliyet
donglistiniin devam etmesini saglamak amaciyla yapilan “dogrudan gelir aktarimi” tiri
desteklere ragmen, gelecege iliskin kaygilari devam eden tiiketiciler harcamalarini kismaya

23 UNCTAD, “Pandeminin Genig Kapsamh Etkisi”, https://unctad.org/en/pages/newsdetails.aspx?Ori-
ginalVersionlD=2423

24 DTO, “Ticaret 2020’nin ilk yanisinda sert bir sekilde diisiiyor”, https://www.wto.org/english/
news_e/pres20_e/pr858_e.htm

25 Kaynak: DTO / UNCTAD ve DTO Sekreterligi tahminleri, https://www.wto.org/english/news_e/
pres20_e/pr858_e.htm (Erisim: 01.08.2020)
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devam etmislerdir. Nitekim, Stiglitz ve Rashid tarafindan yapilan bir arastirmaya gore, ABD
mevduat kurumlarinda tutulan fazla rezervler Subat ve Nisan arasinda 1,5 trilyon dolardan
2,9 trilyon dolara, neredeyse iki katina yiikselmistir. Bu durum, ABD’de sunulan nakit tes-
viklerin tuketime degil banka hesaplarina aktigina?®; tiketicilerin gelecekte yasanabilecek
zorluklara karsin hazirlkh olma isteklerinin hala cok gliclii olduguna isaret etmektedir. Ayni
ihtiyath davranisin diger Ulkeler igin de s6z konusu oldugunu séylemekte beis yoktur.

Diinya ticaret hacmini olumsuz etkileyen hususlardan birisi de, krizin etkisiyle talepte
olusan daralmanin, emtia fiyatlarini da diisiirmesidir. Ozellikle petrolde, nceden yapilmis
sozlesmeler geregi Uretilen Urlnlerin stoklama ve pazarlama sorunlari, 6zellikle krizin zirve
yaptig Mart ve Nisan aylarinda, fiyatlarda dramatik disuslere yol agmistir.

2020 yilinin ilk yarisinda emtia fiyatlarindaki en yiksek dasls -petrol fiyatlarindaki
sert dususlerin de etkisiyle- Mart ayinda gergeklesmistir (% 20). 2008 kiresel mali krizi
sirasinda, bir dnceki aya gore en fazla diislis % 18,6 olmustu ve o zaman, emtia fiyatlarinda
disme egilimi alti ay stirmustd.?”

Emtia fiyatlarinin diismesi, s6z konusu emtialari girdi olarak kullanan tlkelerde re-
tim maliyetlerinin dismesine imkan vermektedir ki, bu durumun -alici konumundaki- Glke-
lerin ekonomilerine olumlu tesirlerinin olacagi muhakkaktir.

Keza, emtia fiyatlarindaki disme, -6zellikle Tirkiye gibi- dis acik veren Ulkelerde, itha-
lat hacminin diismesi sebebiyle, 6demeler dengesine de olumlu etkide bulunacaktir.

Ancak, ozellikle petrol ve dogal gaz gibi tirlinlerde, bir yandan satilan miktarlarin, di-
ger yandan da satilan Grlinlerin birim fiyatlarinin diismesi, ekonomisi biyiik 6lglide s6z
konusu trlnlere bagimli olan Ulkelerin -gelirlerindeki azalmaya bagli olarak- ithalatlarinda
kisintiya gitmelerine sebebiyet verebilecektir. Bu gelisme, tabiatiyla, diinya ticaret hacmin-
deki daralmanin daha da artmasina yol agacaktir. Zira, basta dogal gaz ve petrol Ureticileri
olmak Gzere, hammadde ihracatgisi tlkeler, gelismis tlkelerin ekonomileri icin Gnemli bir
pazar durumundadirlar.

Hammadde ihrag eden Ulkelerin gelirlerindeki azalmanin konjonktirel olmaktan gika-
rak, kalici/yapisal bir hiviyete birinmesi durumunda, bu tlkelerin yalniz ithalat imkanlari
daralmakla kalmayacak, sosyal/siyasi yeni -ve uluslararasi dengeleri sarsabilecek nitelikte-
sorunlara da yol acabilecektir. Zira, ekonomileri blyuk 6lgtide petrol/dogal gaz ihracati-
na bagli olan bu llkeler umimiyetle otoriter yonetimler tarafindan yonetilmektedirler ve
tabandan gelebilecek demokrasi/hukuk gibi taleplerin yayginlasmasini 6nlemek igin, bir
yandan entelektuel faaliyetleri siki bir denetim altinda tutarken, diger yandan da egitim,

26 Stiglitz, Joseph E. AND Hamid Rashid, “Which Economic Stimulus Works?”, https://www.proje-
ct-syndicate.org/commentary/stimulus-policies-must-benefit-real-economy-not-financial-specula-
tion-by-joseph-e-stiglitz-and-hamid-rashid-2020-06, (Erisim: 12.06.2020)

27 UNCTAD, “Trade set to plunge as COVID-19 pandemic upends global economy”, https://www.wto.
org/english/news_e/pres20_e/pr855_e.htm, Erisim: 20.08.2020

UNCTAD, “Yeni verilere gére COVID-19 kiiresel ticarette diisiige isaret ediyor”, https://unctad.org/en/
pages/newsdetails.aspx?0riginalVersionID=2369
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saglik, konut vb. konularda topluma 6nemli imkanlar sunulmaktadir. Yoénetimin, toplumun
uzun yillardir alismis/kaniksamis oldugu bu imkanlari saglama konusunda acze dismesi,
Arap Bahari olarak nitelenen olaylar sirasinda da gorildiga gibi, nemli toplumsal olayla-
rin 6nlinl agabilecektir.

Diinya Bankasi, OECD ve IMF gibi uluslararasi kuruluslar tarafindan suirekli gincelle-
nen arastirma raporlarinda, -umimiyetle- diinya ekonomisinin gidisati konusundaki belir-
sizligin 6ntimizdeki iki yil boyunca siirecegi vurgusu yapilmaktadir. Bu durumun énemli
kanitlarindan birisi de bahis konusu kuruluslar tarafindan gelecege iliskin yapilan tahmin-
lerde 6nemli farkliliklarin bulunmasidir (Tablo 2). S6zi edilen tahminlerde ortisen husus
ise, dinya ekonomisinde toparlanmanin 2022 yilindan 6nce gergeklesmesinin glg oldu-
gudur.

Tablo 2. Diinya GSYiH ve ticareti icin yapilan farkli tahminler.28

Ticaret
GSYiH Hacmi Esneklik

(% degisim) (% degisim) (Oran)

2020 2021 2020 2021 2020 2021
DTO Ticaret Hacmindeki Degisim (Nisan
2020)
iyimser Senaryo -2,5 7,4 -12,9 | 21,3 5,3 2,9
Kétiimser Senaryo -8,8 5,9 -31,9 | 24,0 3,6 4,1
IMF Diinya Ekonomik Goriniimii (Nisan -3,0 5,8 -11,0 8,4 3,6 1,4
2020)
Diinya Bankasi Kiiresel iktisadi Beklentiler -5,2 4,2 -13,4 5,3 2,6 1,3
(Mayis 2020)
OECD Ekonomik Goriiniim (Haziran 2020)
iyimser Senaryo -6,0 5,2 -9,5 6,0 1,6 1,1
Kétimser Senaryo -7,6 2,8 -11,4 2,5 1,5 0,9

Ote yandan, bircok iilke tarafindan, dis ticaretle ilgili mevzuat ve uygulamalarinda,
krizle mlcadele kapsaminda, ihtiya¢ duyulan belirli mallarin (yliz maskeleri, eldivenler,
onlikler, giysiler, dezenfektan preparatlari, sabunlar, COVID-19 test kitleri ve reaktifleri
ve viral tasima ortamlari vs.) ithalatini kolaylastiran, buna karsilk s6zi edilen tirde mal-

28 Kaynak: DTO tarafindan, Uluslararasi Para Fonu, Diinya Bankasi, Ekonomik isbirligi ve Kalkinma Or-
gltl, ABD Federal Rezerv Bankasi ve Avrupa Merkez Bankasi verilerinden derlenerek hazirlanan bu
tablo tarafimizdan yeniden diizenlenmis ve 6zetlenmistir.

Not: OECD ve IMF’den alinan GSYiH rakamlari satin alma giicii paritesine gére, Diinya Bankasi ve DTO
rakamlari ise cari fiyatlar izerinden hesaplanmistir. DTO ticaret hacmi rakamlari mal ticaretini, diger
kuruluslar mal ve hizmet ticaretini ifade etmektedir.

Esneklik, ticaretin gelir degisimlerine duyarliligini ifade etmektedir.
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zemeler ile bazi gida maddelerinin ve kritik diger maddelerin ihracatina kisitlama getiren
degisiklikler yapilmistir.?®

Keza, salginin yayilmasini 6nlemek amaciyla konulan uluslararasi seyahatlere yone-
lik kisitlamalar da uluslararasi ticaret hacminin gerilemesinde énemli etkenlerden birisi
olmustur.

Burada su hususun tekrar vurgulanmasini gerekli buluyoruz; kotiimser senaryonun
gerceklesmesi durumunda, diinya ticaretindeki gerileme Tablo 2’te yer verilen tahmin-
lerden daha yiiksek olabilecektir. Zira, 6zellikle gelismis tlkeler, 2008-09 kiresel malt
krizinden edindikleri tecriibelerle, COVID-19’un yol actigi iktisadi krizin derinlesmesinin
ve daha tahripkar olmasinin énline gegebilmek icin, maliye ve para politikalarini hizla
devreye aldilar ve bu cercevede hane halklarina dogrudan gelir destegi gibi uygulamala-
ra basvurmak slretiyle, 6zellikle temel mal ve hizmetlerde tiketimin belirli bir seviyede
kalmasini saglamaya calistilar. Hemen her tlke, imkanlari nispetinde, benzer uygulama-
larda bulundu. 22 Haziran 2020 tarihi itibariyle, COVID-19’un yol ac¢tigi krizin istesinden
gelinebilmesiigin diinya Gzerindeki 193 ulke tarafindan farkli sekil ve ydontemlerle yapilan
yardim ve desteklerin parasal tutari 10.949 milyar ABD Dolari mertebesine ylikselmistir.
Mart — Agustos aylari arasinda, GSYiH’ nin, Almanya % 40’, italya % 37,5, Japonya %
35,4'0, Birlesik Krallik % 23’0, Fransa % 18,8’i, ABD ise % 14,8’i kadar “COVID-19 destegi”
uygulamistir.® Ancak, krizin tahmin edilenden daha uzun siirebilecegi endisesinin, tu-
keticileri daha temkinli olmaya, dolayisiyla imkanlari yeterli olsa dahi harcamalarini kis-
maya sevk ettigi goriilmektedir. Keynes’in “likidite tuzag1” olarak tanimladigi bu durum
sebebiyle, krizin beklenenden uzun siirmesi durumunda, tGretim ve istihdamda ¢ok daha
dramatik disuslerin gergeklesmesi sasirtici olmayacaktir. Bu tir bir gelismenin 6nlene-
bilmesi icin, devletler tarafindan hane halklarina yapilacak yardimlarin miktari kadar,
yardimin sekli ve bu yardimlarin ne kadar sure daha yapilacagi/yapilabilecegi konusunda
toplumda olusacak giiven ya da glivensizligin de etkili olacagi muhakkaktir.

COVID-19 Havayolu Tagimaciligini Tarihinin En Derin Kriziyle Karsi Karsiya Bi-
rakti:

COVID-19 krizinin ortaya gikmasiyla birlikte, ulusal ve uluslararasi ulagim konusun-
da getirilen kisitlamalar ve insanlarin salgin nedeniyle bu konuda da daha temkinli hare-
ket etmeleri sonucunda, havayolu tasimacili§inda yolcu talebinde sert bir diisiis yasandi.
Uluslararasi Sivil Havacilik Orgiitii (ICAO) verilerine gére, Mart 2020 ayindan itibaren,
havayolu sirketlerinin sahip olduklari filolar neredeyse % 90 oraninda atil durumda kal-

29 WTO/DTO, “COVID-19: Ticaret ve ticaretle ilgili nlemler”, https://www.wto.org/english/tratop_e/
covid19_e/trade_related_goods_measure_e.htm

30 IMF, Financial Monitoring Database of Country Financial Measures in Response to the COVID-19
Outbreak, https://www.imf.org/en/Topics/imf-and-covid19/, Erisim: 20.08.2020
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di.3! ICAO tarafindan yapilan degerlendirmeye goére, COVID-19’un havacilik sektériine
kiresel etkisi SARS, 11 Eylul 2001 terdr saldirisi gibi olaylardan ¢ok daha fazla oldu.??

World passenger traffic evolution
1945 - 2020*

SARS
Financial
crisis

attack

decline in world total
passengers in 2020*

9111 terrorist
-

(million)

Number of Passengers Carried
Gulf crisis
-

CoVID-18
Pandemic

Grafik 5. Havayolu tagimaciliginin tarihsel seyri (1945 — 2020).33

Uluslararasi Sivil Havacihk Orgiti (ICAO) tarafindan yapilan arastirmalara gore,
2020 Ocak — Haziran doneminde, havayolu sirketleri tarafindan sunulan koltuklarin yak-
lasik yarisi (% 42 — 52) bos kaldi. 2020 yilinin ilk bes ayinda, havayolu sirketlerinin diinya
genelindeki yolcu kaybi 5,8 milyara ulasti (% 33,27). 2020 yili Ocak — Haziran déneminde
havayolu sirketlerinin gelir kaybi yaklasik 170 milyar ABD Dolari olurken, ayni donemde
kapasitesinin yarisi atil kalan havaalani isletmelerinin gelir kayiplari da 97 milyar ABD
Dolarina ulasti. Havayolu tasimaciliginin 2020 yilindaki toplam gelir kaybinin ise, 319 ile
390 milyar ABD Dolari arasinda olmasi beklenmektedir.3*

Hava tasimaciliginin durma noktasina gelmesi, havayolu sirketlerinden bir kismini
iflas noktasina getirdi. Lufthansa®® ve Air France®® gibi kokla kuruluslarin dahi, bu strecte
hikdmetlerinden yardim almaya ¢alistiklari gozlenmektedir.

Hava tasimaciliginin sekteye ugramasi, bir yandan bu sektorde faaliyet gosteren
kuruluslarin zor durumda kalmasina yol agarken, diger yandan uzun mesafeli seyahatleri

31 UNCTAD-CCSA, “How COVID-19 is changing the world: a statistical perspective”, https://unstats.
un.org/unsd/ccsa/documents/covid19-report-ccsa.pdf, Erisim: 10.08.2020

32 ICAQ, Effects of Novel Coronavirus (COVID-19) on Civil Aviation: Economic Impact Analysis,
Montréal/Canada, 6 July 2020, Air Transport Bureau

33 Kaynak: Source: ICAO Air Transport Reporting Form A and A-S plus ICAO estimates.

34 ICAQ, Effects of Novel Coronavirus (COVID-19) on Civil Aviation: Economic Impact Analysis,

35 Basina yansiyan haberlerde, koronaviris krizi nedeniyle aylik kaybinin 800 milyon Euro’yu buldugu
belirtilen sirketin iflas etmesinin oniine gegilebilmesi igin, Alman Devleti'nin anilan Sirkete % 25
oraninda ortak olacagi, ancak sdézkonusu hisseler karsiliginda devlet tarafindan sirkete aktarilacak
kaynak tutari tizerinde heniiz uzlasma saglanamadigi, belirtilmektedir. (Bkz. DW, “Spiegel: Lufthan-
sa’nin yizde 25,1’i devletin olacak”, 01.05.2020; DW, “Lufthansa’yi kurtarma paketi icin geri sa-
yim”, 20.05.2020; Hurriyet, “Devlet destegi de yetmedi, 22 bin isci ¢ikaracak”, 06.08.2020).

36 DW, “Air France’a 7 milyar euroluk devlet destegi”, 04.05.2020

288



COVID-19 PANDEMISiNiN EKONOMI-POLITiGi

kisitladigi icin, turizm sektoriiniin yani sira, uluslararasi ticaretin toparlanmasi yontindeki
¢abalari da olumsuz yonde etkileyebilecektir.

COVID-19’un En Cok Etkiledigi Sektérlerden Birisi de Turizm Oldu:

COVID-19’un en cok etkiledigi sektorlerden birisi de turizm oldu. Turizm sektori-
nin kayiplari, 11 Eylil 2001, SARS (2003) ve kiiresel ekonomik krizin (2008) etkilerinden
¢ok daha yiksek olmustur.®” COVID-19 sebebiyle, birgok Ulke, turistik seyahatlere tam
ya da kismf sinirlamalar getirmistir. 2020 Ocak - Mayis déneminde -6nceki yilin ayni d6-
nemine gore- turizm amacgh uluslararasi seyahatler % 55,9 oraninda azalmistir (Yaklasik
300 milyon kisi). Azalma bilhassa Nisan ve Mayis aylarinda had safhaya ¢ikmistir (Nisan,
% 97 ve Mayis % 98).

Diinya Turizm Orgiitii (UNWTO) tarafindan yapilan tespitlere gére, 2020 yilinin ta-
maminda, 850 milyon ile 1,1 milyar uluslararasi turist kaybi yasanacagi dngorilmektedir.
Turizm hareketlerindeki keskin dislis sebebiyle, turizmden elde edilen kiiresel ihracat
gelirlerindeki kaybin 910 milyar ile 1,2 trilyon ABD dolari arasinda olmasi ve 100 ila 120
milyon arasinda insanin isini kaybetmesi beklenmektedir. 2009 kiiresel mali krizinden
buyana sirekli biyime egiliminde olan turizm sektoriinin (Grafik 6), COVID-19 krizi se-
bebiyle halihazirda kiresel anlamda 1950 yilindan buyana en kétli dénemini gegirdigi
kabul edilmektedir. 3®

International tourist arrivals, 2000-2019 and scenarios for 2020 (% change)
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Grafik 6. 2000-2019 yillari arasi uluslararasi turist hareketleri ve 2020 yilina iliskin tahminler.3®

37 UNWTO, “International Tourism and COVID-19”, https://www.unwto.org/international-tou-
rism-and-covid-19 , Erisim: 01.08.2020

38 UNWTO “World Tourism Barometer May 2020 Special focus on the Impact of COVID-19” (Sum-
mary), https://webunwto.s3.eu-west-1.amazonaws.com/s3fs-public/2020-05/Barometer%20-%20
May%202020%20-%20Short.pdf, (Erisim: 03.08.2020)

39 UNWTO, “World Tourism Barometer May 2020 Special focus on the Impact of COVID-19” (Sum-
mary)
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Turizm sektoriinde calisanlarin 6nemli bir kismi mevsimlik ¢alismaktadir. Yilin geri
kalan kisminda is bulma imkanlari zaten kisitli olan bu insanlarin kriz doneminde is bula-
bilmeleri ise sliphesiz ¢ok daha gli¢ olacaktir.

Turizm sektori birgok dlke icin dnemli bir gelir ve istihdam kaynagi olmasinin yani
sira, yine bircok Ulkenin dis 6demeler dengesini tesis etmesinde en 6nemli vasitalardan
birisi konumundadir. Turizm sektoriiniin COVID-19 sebebiyle “¢okme noktasina” gelme-
si, bahis konusu ulkelerin cari agik vermelerine yahut da var olan agiklarin biyimesine
sebebiyet verebilecektir. Kriz ortaminda dis bor¢lanma yapma ve/veya dis yardim alma
imkanlari kisith olan Ulkeler igin, belirtilen durum sebebiyle cari dengeyi saglamak giic-
lesecek ve bu durum doviz kurlari Gizerinde baski olusturarak, ekonomideki kirilganhigin
artmasina yol agabilecektir.

COVID-19 Nedeniyle Alinan Onlemler Ogrencilerin Tamamina Yakinini Etkile-
di:

UNESCO verilerine gore, biitin diinyada toplam 6grenci mevcudunun % 90’dan
fazlasi (1,6 milyar 6grenci), Mart 2020 ayindan itibaren COVID-19’un yayiliminin kontrol
altina alinabilmesi i¢in basvurulan énlemlerden etkilenmistir.*

Diinyadaki ulkelerin 6nemli bir kisminda, pandemi déneminde, Ulke genelindeki
okullarin tamaminda egitime ara verilirken, -Avustralya, izlanda, isveg, ABD ve Rusya
gibi- az sayidaki llkede yalnizca bazi bolgelerdeki okullar kapatiimis, diger bolgelerde
—virlisiin yayginlasmasini 6nleyecek tedbirlerin alinmasi kaydiyla- okullarin egitim faali-
yetleri devam etmistir.*

Salgin nedeniyle tlkelerin 6nemli bir kisminda yiz yize egitime ara verilmesi, uzak-
tan egitimi zorunlu kilmistir. Yakin gelecekte, bitin Glkelerde, uzaktan egitimin bir “ik-
tisadi is kolu” héline gelmesi muhtemeldir.*? Bu uygulama, gegis déneminde basvurula-
bilecek yegane yol gibi gériinmekte ise de, pek ¢ok sorunu da beraberinde getirmistir.
Uzaktan egitimin niteligi ayri bir tarisma konusu olmakla birlikte, her ikisi de calisan
ebeveynlerin ¢ocuklarinin denetimsiz kalmasi; uzaktan egitim hizmetinden yararlanabil-
mek igin kesintisiz internet baglantisi ile bilgisayar vb. cihazlara ihtiyag duyulmasi, 6zel-
likle diisuk gelirli kesimler icin dnemli glglikler dogurmustur. Okul ve ailenin denetim
ve gozetiminden mahrum kalan 6grencilerden bazilarinin siddete maruz kalmasi, madde
kullanimi gibi istenmeyen aliskanliklar edinmeleri de s6z konusu olabilecektir. Gelismis
Ulkelerin cogunda, sosyal glvenlik sistemi ve/veya ailelere yapilan dogrudan gelir des-
tegi gibi uygulamalar bahsedilen sorunlarin -simdilik- katlanabilir seviyelerde kalmasini
saglamis olsa da, krizin olumsuz etkilerini gidermek icin gerekli kaynaklara sahip olma-

40 UNESCO, “COVID-19 Egitim Uzerindeki Etkisi”, https://en.unesco.org/covid19/educationresponse,

Erigsim: 03.08.2020

41 UNESCO, “COVID-19 Egitim Uzerindeki Etkisi”,

42 TEZEL, Ozden; “Koronaviriis Siirecinin Hizlandirdigi Dijitallesme Baglaminda Uzaktan Egitim”, ht-
tps://www.kirmizilar.com/tr/index.php/guncel-yazilar3/5139-koronavirus-surecinde-hizlanan-diji-
tallesme-baglaminda-uzaktan-egitimin-gelecegi, Erisim: 10.07.2020
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yan llkelerde, bahsedilen sorunlara kalici ¢cozimler Uretilebilmesi blyik zorluklar icer-
mektedir.

Birlesmis Milletler Kalkinma Programi (UNDP) insani Gelisme Raporuna gére, okul-
larin kapali olmasi ve gevrimigi egitime erisimde biyuk farklarin bulunmasi nedeniyle,
disuk insani gelisme kategorisindeki tlkelerde, ilkogretim cagindaki ¢cocuklarin % 86’si
fiilen egitim disi kalmis durumdadir. Oysa ki bu oran, ¢ok yliksek insani gelisme kategori-
sindeki tlkelerde yalniz % 20 diizeyindedir.*

UNESCO tarafindan gercgeklestirilen bir calismaya gore, COVID-19 nedeniyle egiti-
mine ara vermek zorunda kalan 6grencilerden -okul 6ncesinden yiiksek 6grenime ka-
dar- 24 milyonunun, salgin sona erse de, egitimlerini temelli birakmak zorunda kalabile-
ceklerine dikkat ¢ekilmektedir.* Zira, krizle micadele i¢in milli kaynaklari yetersiz kalan
Ulkelerde, salgin nedeniyle egitimine ara veren 6grencilerden bir kisminin, ebeveynleri
de islerini kaybettiklerinden, ailenin yasamini stirdiirebilmesi icin egitimlerini yarida bi-
rakarak ¢alismalari gerekecegi tahmin edilmektedir.

UNESCO Genel Direktorli Audrey Azoulay, salgindan sonra -6zellikle disiik ve alt
orta gelirli kesimlere mensup- 6grencilerin egitimlerinin kesintisiz bicimde surdirle-
bilmesini saglayacak 2030 Egitim Sirdurulebilir Kalkinma Hedefine (SDG4) ulagmak igin
gereken finansman tutarinin 148 milyar ABD Dolari seviyesinde oldugunu agiklamistir.*
COVID-19 krizinin daha da agirlasmasina yol actigi pek ¢ok sorunla bas etmek durumun-
da olan gelisme yolundaki tlkelerin mihim bir bélimiinin, nitelikli ve strdarilebilir bir
egitim sisteminin kisa zamanda tesisi i¢in gereken bu agir finansman yukini karsilamak-
ta zorlanacaklari stiphesizdir.

COVID-19, 6grenmede surekliligin saglanmasi icin teknolojinin ne kadar énemli ol-
dugunun daha iyi anlasiimasini saglamistir. Bu baglamda dijital ¢dzlimlerin artiriimasi,
kurumsal 6grenme modellerinin ve araglarinin yeni dénemin gereklerine uygun sekilde
gelistirilmesi, kaynaklara ve egitim materyallerine ulasmada esitligin saglanmasi, deza-
vantajli toplum kesimlerine mensup 6grencilerin de sunulan imkanlardan gerektigi bi-
¢imde yararlanmasini mimkn kilacak sekilde kapsayici ¢dzlimler Uretilmesi, 6zellikle de
COVID-19 siirecinde basvurulan en etkili egitim yontemi olan uzaktan egitim imkanindan
genis bir kesimin yararlanabilmesi igin “kaliteli/kesintisiz internet baglantisi” ile bilgisa-
yar vb. cihazlari edinme imkanlarinin artirilmasi gerekmektedir.

43 UNDP, Diize Cikisin Otesi: 2030’a Dogru; https://www.tr.undp.org/content/turkey/tr/home/lib-
rary/corporatereports/Response_2P0.html , Erisim: 01.07.2020

44 UNESCO, “BM Genel Sekreteri egitim felaketi konusunda uyardi”, https://en.unesco.org/news/
secretary-general-warns-education-catastrophe-pointing-unesco-estimate-24-million-learners-0 ;
Erisim: 03.08.2020

45 UNESCO, “BM Genel Sekreteri egitim felaketi konusunda uyardi”, https://en.unesco.org/news/
secretary-general-warns-education-catastrophe-pointing-unesco-estimate-24-million-learners-0 ;
Erisim: 03.08.2020
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Ozellikle kaynak sikintisi ceken gelismesini heniiz tamamlamamis iilkelerin yukarida
bahsedilen ¢oziimleri liretebilmeleri ve uygulayabilmeleri icin dis kaynaga ve danisman-
lik hizmetlerine ihtiya¢ duyacaklari muhakkaktir. Dlinya Bankasi ve IMF gibi -uluslararasi
ekonomik sistemin istikrarl bir sekilde strdirtlmesi asli gérevleri arasinda yer alan- ku-
ruluglarin, konunun insani boyutunun yani sira, uluslararasi sistemin yakin zamanda sur-
dirilebilir sekilde istikrar kazanabilmesi icin, imkanlari yetersiz tlkelerin egitim yatirim-
larini finanse edebilmeleri konusunda da daha fazla inisiyatif almalari gerektigi agiktir.

COVID-19 Nedeniyle Biitiin Toplumlar Refah Kaybina Ugradi:

COVID-19’un yol actigi kriz sebebiyle, insani Gelismislik Endeksi, 1990 yilindan bu-
yana en dislik seviyesine inmistir.*® UNDP verilerine gore, 2020 yilinda 100 milyon insan
daha asiri yoksulluga strtiklenmistir.”

insani Gelisme Endeksi (IGE)*® iilkeler icin ortalama insan émrii, okuryazar orani,
egitim ve saglk hizmetleri ile internete erisim imkanlari, kisi basina gelir gibi kistaslara
gore hazirlanan bir 6l¢iimdir. Bu endeks, bir Glkenin toplum refahi ve gelismislik sevi-
yesinin (gelismis, gelismekte olan ya da gelismemis) belirlenmesi bakimindan énemlidir.
S6z konusu endeks, ayni zamanda, iktisadi gelismelerin toplumsal refahi ne dl¢lide etki-
lediginin belirlenmesini de saglar.
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Grafik 7. insanf Gelismislik Endeksi (1990 — 2020).49

46 UNDP, “COVID-19 and Human Development: Assessing the Crisis, Envisioning the Recovery”,
http://hdr.undp.org/sites/default/files/covid-19_and_human_development_0.pdf

47 UNDP, Diize Cikisin Otesi: 2030’a Dogru; https://www.tr.undp.org/content/turkey/tr/home/lib-
rary/corporatereports/Response_2P0.html (Erisim: 01.07.2020)

48 insani Gelisme Endeksi ilk olarak 1990 yilinda Pakistanli iktisatgi Mahbub ul Haq tarafindan gelistiril-
mistir ve 1993 yilindan bu yana Birlesmis Milletler Gelisme Programi tarafindan yillik insani Gelisme
Raporu’nda sunulmaktadir. (Bkz. insani Gelisme Vakfi (ingev), “insani Gelisme Nedir?”, https://
ingev.org/hakkimizda/insani-gelisme-nedir/ , Erisim: 20.08.2020)

49 UNDP, Diize Cikisin Otesi: 2030’a Dogru; https://www.tr.undp.org/content/turkey/tr/home/lib-
rary/corporatereports/Response_2P0.html (Erisim: 01.07.2020)
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COVID-19 krizi sebebiyle ¢cok sayida insanin isini kaybettigi ve dizenli gelir imkanin-
dan mahrum kaldigi, buna bagl olarak tiketim harcamalarinin kisildigi, orta ve yiksek
gelirli insanlarin dahi harcamalarini temkinli yapma geregi hissettigi bir ortamda, insani
gelismislik/toplumsal refah konusunda geriye gidisin olmasi tabiidir.

Yasanan krizin, bitln Glkelerde dezavantajli kesimlerin durumunun daha da agir-
lasmasina yol agtigl ve bu kesimin nifusun geneli igcindeki ylizdesinin artmasi ihtimalini
glclendirdigi bir vakiadir. Nitekim, Diinya Gida Programina gore, kriz sebebiyle aniden
ortaya cikan gida glivensizligi ile karsi karsiya olan insanlarin sayisi, arastirmaya dahil
edilen 55 tlkede 130 milyon kisiyi bulabilecektir. Arastirmanin kapsami 70 Ulkeyi kapsa-
yacak sekilde genisletildiginde, COVID-19 6ncesinde “yetersiz beslenme” sorunu bulun-
mayan insanlarin %’inln -kriz sebebiyle- s6z konusu sorunu yasama ihtimalinin yiksek
oldugu tahmin edilmektedir.>®

Kaldi ki, COVID-19 sebebiyle yasanan kriz, yalnizca dar gelirli kesimleri ilgilendirme-
mekte, orta ve Ust gelir guruplarinin refahini ve toplumsal istikrari da tehdit etmektedir.
COVID-19'un yol agtigi iktisadi kriz sebebiyle issiz, evsiz ve temel ihtiyaglarini karsilamak
icin yeterli gelir imkanlarindan mahrum kalan insanlarin orani katlanilabilir seviyelerin
Gzerine ¢iktiginda, bu durum “zincirleme etki” ile yaygin iflaslara, isyeri kapanmalarina
ve dolayisiyla toplumun bitiin kademelerinde sosyal ve iktisadi buhranlara yol agabile-
cektir. Bu ylzdendir ki, biitun dlkeler, imkanlarini zorlayarak, toplumun bitin kesimleri-
nin hayatini -asgari gecim standartlarinin altina dismeden- idame ettirebilmesini temin
edecek yardimlarin devlet eliyle ve karsiliksiz olarak yapilmasini saglamaya ¢alismakta-
dir. Ne var ki, henuz gelismesini tamamlayamamig birgok ulke krizin olumsuz etkilerini
kendi imkanlariyla giderme imkanindan mahrum bulunmaktadir.

COVID-19 ile Miicadele ve Devlet Yardimlari:

COVID-19’un yol actgi insani ve iktisadi krizin olumsuz etkilerinin giderilebilmesi
icin, devletler ve uluslararasi kuruluslar tarafindan gesitli yardim programlari uygulan-
maktadir. IMF tarafindan yapilan derlemeye gore, 12 Haziran 2020 tarihi itibariyle 193
Ulke tarafindan cesitli sekillerde yapilan yardimlarin toplam tutari 10.949 milyar ABD Do-
larina ulagsmistir. Bu rakamin yaklasik % 93’luk kismi G-20 Ulkelerine aittir. Diinyanin en
gelismis 10 ekonomisi COVID-19 ile miicadeleye GSYiH'nin yaklasik % 20’sini tahsis eder-
ken, Dlinyanin ikinci en gelismis 10 Ulkesinde bu oran % 5,74 seviyesindedir. Yiikselen
ekonomilerde de devlet yardimlari bu orana yaklasirken (% 5,6), disik gelirli gelismekte
olan ekonomilerde devlet yardimlarinin GSYiH igindeki payi % 2 civarinda kalmistir.**

COVID-19 ile miicadele igin ayrilan kaynaklar surekli yetersiz kaldigindan gerek l-
kelerin gerekse uluslararasi kurum ve kuruluslarin mitemadiyen yeni kaynak arayisinda
olduklari gézlenmektedir.

50 UNDP, “Charting pathways out of multidimensional poverty: Achieving the SDGs”, http://hdr.
undp.org/sites/default/files/2020_mpi_report_en.pdf, Erisim: 12.08.2020

51 IMF, “Database of Country Fiscal Measures in Response to the COVID-19 Pandemic”, https://www.
imf.org/external/datamapper/FM-covid19.pdf, Erisim: 10.08.2020
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Tablo 3. Segilmis Ulkelerde COVID-19 sebebiyle yapilan devlet yardimlari (2020).52

Kisi Bagina
Nakit Disi destekler Nakdi destekler Yardim Toplami Yardim
Milyar$ GSYIH%  Milyar$ GSYIH% Milyar$  GSYiH % S
ABD | 2.443,0 12,3 510,0 2,6 2.953,0 14,8 8.883
Banglades 3,4 1,0 0,0 0,0 3,4 1,0 20
Brezilya 86,2 6,5 71,3 5,4 157,5 11,9 743
Cin 625,1 4,1 80,3 0,5 705,4 4,6 500
Etiyopya 1,7 1,8 0,6 0,6 2,3 2,5 23
Almanya 332,2 9,4 1.114,7 31,5 1.446,9 40,9 17.582
Hindistan 35,6 1,2 144,7 49 180,3 6,1 131
italya 60,1 3,5 582,8 34,0 642,9 37,5 10.376
Japonya 551,1 11,3 1.168,8 24,0 1.719,9 35,4 13.831
Nijerya 1,8 0,4 0,0 0,0 1,8 0,4 9
Rusya 25,7 1,9 14,6 1,1 40,4 2,9 276
Turkiye 1,7 0,2 63,3 9,1 64,9 9,4 795
Birlesik Krallik 154,6 6,2 423,5 16,9 578,1 23,0 8.612
Vietnam 3,7 1,1 0,5 0,1 4,2 1,2 44

Devletler tarafindan yapilan nakit disi destekler, saghk hizmetleri ile devlet tarafin-
dan vazgegcilen, azaltilan veya ertelenen kanuni yikimlulikler, krizin olumsuz etkiledigi
sektor ve bolgelerde kamu yatirimlarinin artirllmasi gibi kalemleri icermektedir. Nakit
destekler ise, isletmelere kamu istiraki vb. yollarla 6z sermaye aktarimi yapilmasi, uygun
sartlarda kredi verilmesi, varlik ahmi yapilmasi, ailelere dogrudan gelir destegi saglan-
masi, 6zek sektoriin vadesi gelen kredilerinin devlet tarafindan karsilanmasi, istihdami
sirdlirmeleri icin isletmelere nakit destek saglanmasi gibi kalemlerden olusmaktadir.

COVID-19 sebebiyle yapilan muayene ve tedavi giderleri umimiyetle devletler ta-
rafindan karsilanmaktadir. Kapsayici saglik ve sosyal glivenlik sisteminin olmadigi Glke-
lerde bu konu 6nemli bir sorun teskil etmektedir. Gelismis Ulkelerde yaygin olan 6zel
sigorta sirketleri “salgin” niteligindeki saglik sorunlarini genellikle “kapsam disi” kabl
ettiklerinden, test, tahlil ve tedavi giderlerinin kamu tarafindan karsilanmasi zorunluluk
haline gelmistir. Duslik gelirli tlkelerin ¢cogunda ise, 6zel saglik hizmetlerinin yanisira,
saghk/sosyal glvenlik semsiyesinin yetersiz olmasi; Keza s6z konusu Ulkelerin mali im-
kanlarimin kisith olmasi, COVID-19 ile miicadelede énemli bir sorun olusturmaktadir.

52 Tablo, su kaynaklardan yararlanilarak, tarafimizdan olusturulmustur. Bkz. IMF, “Database of Country
Fiscal Measures in Response to the COVID-19 Pandemic”, https://www.imf.org/external/datamap-
per/FM-covid19.pdf , Erisim: 10.08.2020; IMF, WB, Niifus istatistikleri, https://databank.world-
bank.org/home.aspx, Erisim: 10.08.2020,
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Devlet yardimlarinin miktarinin, COVID-19 ile miicadelede basariyi dogrudan etkile-
yen bir faktor olmadigi gérilmektedir. Gerek toplam, gerekse kisi basina devlet yardimi
miktarinin nispeten yiiksek oldugu ABD, Birlesik Krallik, italya, ispanya, Fransa gibi iilke-
ler, ayni zamanda krizin en yogun yasandigi Ulkeler arasindadir. Banglades, Hindistan,
Etiyopya ve Nijerya gibi niifusun ¢ok, COVID-19 ile miicadeleye ayrilabilecek kamu kay-
naklarinin nispeten yetersiz oldugu llkelerde krizin etkilerinin daha agir yasandig gorl-
mekle birlikte, saglkh bir degerlendirme yapabilmek igin guivenilir istatistiki bilgilere de
ihtiya¢c duyulmaktadir.

Yilin ilk dokuz ay1 sonunda edinilen tecriibeler, COVID-19 ile miicadelede “korunma
yontemlerinin” disiplinli bir sekilde uygulanmasinin ¢ok daha 6nemli oldugunu ortaya
koymus bulunmaktadir. Almanya, Japonya, Singapur, Gliney Kore gibi tlkeler bu duru-
mun en énemli 6rnekleri olarak gosterilebilir.

COVID-19 ile miicadele en fazla tizerinde durulan konu, bir yandan virtistin yayilim
hizini diistirmek icin korunma/kapanma tedbirleri alinirken, ayni zamanda da toplumda
-saglik, egitim, beslenme ve barinma gibi- temel ihtiyaglar basta olmak lzere, tiiketim
dizeyinin belirli bir seviyede tutulmasinin saglanmasidir. Aksi takdirde, Gretim-tiiketim
zincirinin bir anda kirilmasi gibi -etkileri cok vahim olabilecek- bir sonugla karsilasiimasi
sz konusu olabilecektir. Bu sebeple, belirtilen amaca ulasilabilmesi igin, devlet yardim-
larinin, isini ve/veya gecim imkanlarini kaybeden bireylerin/ailelerin -sosyal gtivenlik sis-
temi kapsamina dahil olup olmadiklarina bakilmaksizin- temel ihtiyaglarini karsilayacak
miktarda, ilgili ay icinde harcanmasi kaydiyla ve belirli bir siire ile mukayyet olmaksizin
-kriz sona erinceye kadar bu yardimlarin devam edecegi konusunda, hem yardimi alan-
lara, hem de onlarla iliskili kisi ve kurumlara giivence verecek sekilde- yapilandiriimasi ve
uygulanmasi biyik 6nem arzetmektedir.

Kriz nedeniyle yapilacak yardimlar icin gerekli kaynaklarin “daha buyik sorunlara
yol agmayacak sekilde” saglikh yollarla temini de biyik dnem tasimaktadir. Glinliimiizde
bltiin toplumlar/devletler, su tir sorunlarla karsi karsiya bulunmaktadirlar; salginin yol
achgi saglik sorunlari, talep yetersizligi sebebiyle tGretim ve istihdamin makroekonomik
dengeleri sarsacak oranlarda dismesi, toplumun 6nemli bir kisminin dizenli ve yeterli
gecim imkanlarindan mahrum kalmasi, devletlerin “insanf bir krizi dnlemek ve ekonomi-
nin carklarini isler halde tutabilmek” icin ihtiyag duyduklari mali kaynaklarin temini ve
ulusal/uluslararasi ekonomideki kriz sebebiyle devletlerin saglikli/givenilir gelir imkan-
larinin biyik 6lcide ortadan kalkmis olmasi...

Ulusal/uluslararasi ekonominin daralmasi, -istisnd? durumdakiler harig- zincirleme
olarak bitiin sektorlerde Gretimin ve dolayisiyla istihdamin diismesine yol agmaktadir.
Bu durum, tabiatiyla, devletin vergi gelirlerini de diisirmektedir. Devletin -en gliveni-
lir ve asli gelir kalemi olan- vergiler yoluyla gelir elde etme imkani kisitlanirken, krizin
olumsuz etkilerini gidermek amaciyla yapmasi gereken yardimlar ve diger harcamalar
(COVID-19 sebebiyle artan saglik harcamalarini bu bapta 6zellikle belirtmek gerekir) se-
bebiyle, giderleri artmaktadir. Bir insanin -blylk bir talihsizlik eseri olarak- ayni zaman-
da hem bobrek ve hem de seker (diyabet) hastasi olmasini andiran bu durum, sorunun
¢6zUmUnU guglestirmektedir. Gelirleri azalirken harcamalari artan devletin, gelir-gider
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arasindaki acigl kapatmak icin basvurabilecegi dort ana yontem bulunmaktadir; yeni
vergiler konulmasi ve/veya mevcut vergilerin oranlarinin/miktarlarinin artirilmasi, varlk
satisl, borglanmak ve/veya para arzini artirmak... igcinde bulundugumuz ortamda, uygun
sartlarda (uzun vadeli, diislik faizli) bor¢clanma ve “varlik satisi (6zellestirme vs.)” yapa-
bilme imkanlari kisitlidir. Mevcut vergilerin dahi tahsilinde giiclik cekilen bir ortamda,
yeni vergilerin konulmasinin ve/veya mevcut vergilerin oranlarinin/miktarlarinin artiril-
masinin fiiliyatta bir yarari olmadigi gibi, bu vergilerin tahsili konusunda yapilacak zorla-
malarin ekonomideki daralmayi daha vahim hale getirmesi, buyuk glgliklerle faaliyetini
sirdiirmeye calisan isletmelerin de faaliyetlerini tatil etme yoluna gitmesi kuvvetle muh-
temeldir. Petrol ve dogal gaz gibi olaganistl gelir kaynaklari bulunmayan gelismekte
olan ulkelerin durumu daha da muskalddr.

Kriz sebebiyle ortaya c¢ikan biitce agiginin, para arzini artirmak sdretiyle karsilan-
masl, su an Ulkelerin 6nemli bir kisminin en fazla basvurdugu yontemdir. Bu konuda
onciluk Amerikan Merkez Bankasi’na (FED) aittir. Nitekim, Agustos 2018 ayinda M1 para
arzi 3.686,4 milyar ABD Dolari iken, 6zellikle COVID-19 krizinin agirliginin hissedilmeye
baslandigi Subat 2020 tarihinden itibaren FED para arzini muazzam bir sekilde artirmaya
baglamis ve Temmuz 2020 itibariyle M1 para arzi -% 69,14 artisla- 5.329,0 milyar ABD
Dolarina ulagsmistir.>® Ayni siiregte Avrupa Merkez Bankasi da -daha mutedil olmakla bir-
likte- 2020 yilinin ilk yedi ayinda M1 para arzini % 13,5 oraninda artirmistir. S6z konusu
oran, 2018 yilinda % 6,5 ve 2019 yilinda da % 8 civarinda bulunmaktayd:.>*

Para arzinin “olagan disi” artirilmasi, -ABD gibi- parasi “rezerv para” niteliginde olan
Ulkeler icin ¢ok fazla sorun teskil etmezken, “milli parasi ile borglanma imkani bulunma-
yan” Ulkelerde para arzinin “olagandisi” artirilmasi “milli paranin gelecekteki degerine
iliskin” endiseleri gindeme getirdiginden, kriz nedeniyle zaten zayiflamis olan ekonomi-
nin kirillganligini daha da ileri boyutlara tasimaktadir. Gelecege iliskin bu belirsizlik milli
ekonomiye/paraya olan giliveni sarstigi icin, déviz kurlari Gzerinde baski olusturmakta,
kriz nedeniyle yasanan sorunlarin yanisira 6demeler dengesinin saglanmasi da giigles-
mektedir. Tlrkiye’de oldugu gibi, Gretimin ve ihracatin ithalata bagimhhginin yiiksek ol-
masi durumunda ise, doviz kurlarindaki artis Giretim maliyetlerinin artmasina sebebiyet
vererek, enflasyonun yikselmesine ve ihracat imkanlarinin daralmasina yol agmaktadir.

Para arzini strekli artirmanin baska mahzurlari da olacaktir. Krizin makadl bir siire
icinde kontrol altina alinamamasi ve kapanan isyerlerinin yeniden faaliyetine baslaya-
mamasi durumunda, olagan disi para arzindan kaynaklanan talep fazlasi Gretimle karsi-
lanamayacagindan, enflasyonun yiikselmesi kaginilmaz olacaktir. Bu durum, kriz nede-
niyle islerini kaybeden, diizenli bir gelir imkani bulunmayan kesimlere mensup insanlarin
hayatini iddme ettirmesini zorlastiracak ve toplumsal olaylara zemin hazirlayabilecektir.

53 FED, “Money Stock Measures”, https://www.federalreserve.gov/releases/h6/current/default.htm,
Erisim: 16.08.2020

54 ECB, “Monetary developments in the euro area: July 2020”, https://www.ecb.europa.eu/press/pr/
stats/md/html/ecb.md2007~f2ccd1ad35.en.html, Erisim: 27.08.2020
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Pek c¢ok ulkenin, bu krizi kendi imkanlariyla asma kudretinin bulunmadigi anlasil-
mugtir. Bu durum yalniz gelismekte olan ve/veya gelisme dizeyi ¢ok disik Glkeler igin
degil, “gelismis” kabdl edilen bazi llkeler icin de gecerlidir. Nitekim, krizin ilk donem-
lerinde italya ve ispanya krizle miicAdelede biiyiik zorluk ¢ekmisler ve iiyesi olduklari
AB’nden acil yardim talebinde bulunmuslardir. Uluslararasi yardimlasma konusu, mali
imkanlari kisith tlkeler icin ¢ok daha blyik 6nem tasimaktadir. Bu gercevede, IMF, AB,
Diinya Bankasi gibi kuruluslarin gesitli yardim senaryolari gelistirdikleri goriilmektedir.

IMF, 16 Mart 2020 tarihinde, COVID-19 ile micadele kapsaminda uye Ulkelere 1
trilyon dolara kadar borg verebilecegini aciklamistir.> Krizin boyutlarinin blyidGiginin
gorilmesi tizerine, bu defa IMF 15 Nisan 2020 tarihinde, COVID-19 krizi sebebiyle ekono-
misinde 6nemli 6lglide bozulma®® meydana gelen ve/veya borglarini 6demekte zorlanan
tye Ulkelere iki yil icinde toplam 1,4 trilyon ABD Dolari kaynak aktarmaya c¢alisacagini
aciklamistir.>” IMF tarafindan COVID-19 salgininin ekonomik etkisiyle karsi karsiya olan
Uye Ulkelere yapilan mali yardim ve borg servisi yardimi 2 Eylal 2020 tarihi itibariyle 87,9
milyar ABD Dolari olarak gergeklesmistir. Bu kapsamda 80 ulkeye yardim yapilmistir.®

COVID-19 ile miicadele icin Mart 2020 ayinda 750 milyar € tutarinda bir yardim
paketi agiklayan®® Avrupa Merkez Bankasi (ECB), bu tutarin yeterli olmayacaginin anlasil-
masi lizerine, Pandemi Acil Satin Alma Programinin (KEPP) tutarini 1.350 milyar Euro’ya
yukseltmistir. © ECB Nisan ayinda belirli sartlari karsilayan bankalara uygulanacak faiz
oraninin -1’e kadar diisiirilebilecegini de aciklamistir.?* Uye ilkelerden gelen yardim
taleplerini gériigsmek lzere Temmuz 2020 ayinda toplanan AB liderleri, toplam tutari
1.824,3 milyar Euro olan bir kurtarma paketini kab{l etmistir.®?

Diinya Bankasi Nisan 2020 ayinda, gelismekte olan ulkelerin salginin olumsuz et-
kilerini ortadan kaldirmak icin ylritttkleri miicadeleye destek vermek amaciyla, 15 ay
icerisinde s6z konusu Ulkelere -50 milyarlik kismi hibe, geri kalan kismi olduk¢a uygun
sartlarda tasarlanmis kredi olmak lzere- 160 milyar ABD Dolari tutarinda kaynak sag-

55 IMF, “The IMF is able to lend about $1 trillion to its member countries”, https://www.imf.org/en/
About/infographics/imf-firepower-lending , Erisim: 10.08.2020

56 Onemli ekonomik bozulma su sekilde tanimlanmaktadir; (i) reel GSYiH’de kiimiilatif yiizde 10’luk bir
kayip, veya (i) GSYiH’nin en az yiizde 10’una esdeger bir kiimiilatif gelir kaybi ve harcamalarda artis.

57 IMF, “Catastrophe Containment and Relief Trust”, https://www.imf.org/en/About/Factsheets/She-
ets/2016/08/01/16/49/Catastrophe-Containment-and-Relief-Trust ; Erisim: 10.08.2020

58 IMF, “COVID-19 Financial Assistance and Debt Service Relief”, https://www.imf.org/en/Topics/imf-
and-covid19/COVID-Lending-Tracker , Erisim: 10.08.2020

59 ECB, “Pandemic emergency purchase programme (PEPP)” , https://www.ecb.europa.eu/mopo/
implement/pepp/html/index.en.html , Erisim: 12.08.2020

60 ECB, “Pandemic emergency purchase programme (PEPP)”, https://www.ecb.europa.eu/mopo/
implement/pepp/html/index.en.html , Erisim: 12.08.2020

61 ECB, “ECB recalibrates targeted lending operations to further support real economy”, https://
www.ecb.europa.eu/press/pr/date/2020/html/ecb.pr200430~fa46f38486.en.html

62 AB, “Special European Council, 17-21 July 2020”, https://www.consilium.europa.eu/en/meetings/
european-council/2020/07/17-21/; Erisim:05.08.2020
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lanacagini aciklamistir®® Banka ayrica, sonraki tarihlerde, COVID-19 ile micadele kapsa-
minda, gelismekte olan Ulkelere lg ayri kalemde toplam 90 milyar ABD Dolari tutarinda
ilave kaynak aktarilacagini duyurmustur.®

Bunlarin disinda, gesitli uluslararasi kuruluslar, daha ziyade ayniyardim ve/veya da-
nismanlik hizmetleri seklinde gesitli yardim programlari agiklamiglardir.®®

Ulkeler ve uluslararasi kurumlar/kuruluslar tarafindan yapilan ve yapilacag acik-
lanan yardim/destek rakamlari, krizin boyutlarindaki degisime bagh olarak surekli de-
gismektedir. Bu yardimlarin miktarinin ve/veya kullanim sartlarinin uygun/yeterli olup
olmadiginin tartisiimasi ayri bir galisma yapilmasini gerektirmektedir. Ancak, krizin, ne-
redeyse baslangi¢c zamanlarindaki siddetiyle devam etmekte oldugu gergegi géz dniinde
bulunduruldugunda, yapilanlarin yeterli oldugunu/olacagini sdyleyebilmek miimk{n go-
rinmemektedir. Bu durumda, uluslararasi yardimlarin etkinliginin artiriimasi ve krizin bir
an 6nce kontrol altina alinabilmesi i¢in, yardimlarin miktar, kullanim sartlari, kaynaklarin
aktarim bigimi ve suresi gibi hususlarin gdézden gegirilmesi gerekmektedir.

Salginin, devletlerin/toplumlarin dayanma gligleri tikenmeden kontrol altina ali-
namamasl durumunda, insanhgin tahayydl sinirlarini zorlayacak sorunlarla karsi karsi-
ya kalmasi ne yazik ki beklenmeyen bir gelisme olmayacaktir. Krizin 1929 Biyuk Diinya
Buhranindan daha endise verici oldugu konusunda bir gorisbirligi bulunmaktadir. Bu
itibarla, krizle micadelede uluslararasi is birligi ve bu baglamda imkanlari yetersiz olan
Ulkelere gerekli yardimlarin uygun sartlarda ve zamaninda yapilmasi hayati bir 6neme
sahiptir.

Krizle mlcadelede 6nemli sorunlardan birisi de tiiketici davranislarindan kaynak-
lanmaktadir. Krizin ne zaman sona erecegi konusunda biyik bir belirsizligin bulunmasi,
tiketicileri hakli olarak temkinli davranmaya ve tiketimlerini kismaya sevk etmekte, bu
durum Uretim ve istihdami belirli bir seviyede tutmay:i gliglestirerek, krizin faturasinin

daha da agirlasmasina yol agmaktadir. Nitekim, krizin asilabilmesi icin bircok Glkede mer-
kez bankalarinin para arzini olagandisi bir sekilde artirmasinin, faiz oranlarinin sifir sevi-

63 WB, “How the World Bank Group is helping countries with COVID-19 (coronavirus)?”, https://
www.worldbank.org/en/news/factsheet/2020/02/11/how-the-world-bank-group-is-helping-
countries-with-covid-19-coronavirus , Erisim: 02.08.2020

64 Banka, sozkonusu amaglari su sekilde agiklamistir; Gelismekte olan tlkelerde COVID-19’in yol agtig
krize miicadeleyi gliglendirmek ve iyilesme siresini kisaltmak; pandeminin tehdit ettigi fakir ve sa-
vunmasiz toplum kesimlerinin korunmasi, temel ekonomik dengeleri glivence altina almak slretiyle
toparlanma stiresinin kisaltilmasi, seffaf ve strdirulebilir bir borglanma sisteminin tesisi ve yatirnma
dayali bir biiyimenin saglanmasi, bahsedilen amaglara ulasilabilmesi icin uygun politikalarin olus-
turulmasi ve kurumlarin giiglendirilmesi; Bkz. WB, World Bank Group’s Operational Response to
COVID-19 (coronavirus) - List of Projects, https://www.worldbank.org/en/about/what-we-do/brief/
world-bank-group-operational-response-covid-19-coronavirus-projects-list , Erisim: 07.08.2020

“World Bank Group and COVID-19 (coronavirus)”, Erisim, 07.08.2020

65 Bu kuruluslardan bazilari: Birlesmis Milletler Ticaret ve Kalkinma Konferansi (UNCTAD), Birlesmis
Milletler Kalkinma Programi (UNDP), Birlesmis Milletler Cocuklara Yardim Fonu (UNICEF), Dlnya
Saglk Orgiiti (WHO)
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yesine kadar disulriilmesinin, bireylere ve isletmelere degisik yollarla nakit aktariminda
bulunulmasinin Gretim ve istihdamin artmasini saglayamadigi gérilmektedir. “Likidite
tuzagl” olarak tanimlanan bu durum ilk kez 1929 Bliyiik Buhrani sirasinda gériilmis, bu-
nun (zerine John Maynard Keynes klasik iktisat teorisinin -tam rekabet sartlari saglan-
dig1 takdirde, ekonominin kendiliginden dengeye kavusacagini savunan- varsayimlarinin
bir yana birakilarak, ekonominin tam istihdam seviyesine gelebilmesi icin toplam talebin

kamu harcamalari yoluyla artirilmasini 6nermistir.

Keynes’in onerileri, ABD’de 1933 yilinda iktidara gelen Baskan Franklin D. Roosevelt
tarafindan biyik 6lgtide uygulandi. Buyiik buhran sonrasinda ABD’de sinai Uretim yariya
dismdis, issizlik % 25 seviyelerine yikselmis, banka ve fabrikalarin cogu kapanmisti. Ro-
osevelt, 1933-1939 yillari arasinda uygulanan New Deal (Yeni Anlasma) ile kamu harca-
malarini artirdi. Bir program dahilinde blylik kamu yatirimlari (yollar, barajlar, kbpriler
vs.) yapildi, sosyal giivenlik sistemi iyilestirildi, iscilerin sosyal haklari artirildi. Yatirima
yonelik kamu harcamalari artirilirken, merkezi idarenin harcamalari kisildi ve buradan
artan gelirler yatirrm harcamalarina aktarildi. ABD Yuksek Mahkemesinin s6z konusu
programin bazi maddelerini iptal etmesi sebebiyle, program tam olarak uygulanama-
di. Akabinde baslayan ikinci Diinya Savasl, biiyiik kamu harcamalari yapilmasini zorunlu
kildigindan, ekonomik krizin izlerinin tam olarak silinmesi ancak Biylik Savas sirasinda
gerceklesebildi.’®® New Deal politikasinin basarisi ¢cesitli sebeplerden 6tiri tartismalidir.
Ancak, ikinci Diinya Savasinin sebep oldugu biiyiik yikimin izalesi igin, savas sonrasinda
iktidara gelen hiikiimetler, Keynes’in 6nerilerinden genis bicimde yararlanmislardir.

Kanaatimiz odur ki, yasanan tecriibelerin sonucunda, 6niimuizdeki zaman diliminde
-1980’li yillardan sonra siddetli elestirilere muhatap olan- Keynesyen goruslerin yeniden
itibar kazanmasi ve bu dogrultuda neoliberal politikalarin gézden gegirilerek, demiryo-
lu ulasimi, gaz-elektrik dagitimi gibi -yari kamusal nitelikli- hizmetlerin kamulastiriima-
si, saghk ve sosyal glvenlik sistemindeki 6zellestirme girisimlerinin son bulmasi, biitlin
nifusun kamu tarafindan saglik/sosyal glivenlik semsiyesi altina alinmasi, beslenme ve
sinal Uretim agisindan kritik Gnemdeki tarim Griinlerinde fiyat-maliyet-lUretim-tiketim
unsurlari arasinda denge kurulmasini saglayacak bir sistemin ihdas edilmesi, bu Uriin-
lerde disa bagimlihgin azaltilmasi, 6zel sektorin cesitli nedenlerle yapmadigi ya da ya-
pamadigl bliylik yatirimlarin kamu iktisadi tesebbusleri vasitasiyla gergeklestirilmesi vb.
politikalarin uygulanmasi giindeme gelebilecektir. Elbette bitiin bunlar yapilirken gec-
miste yapilan hatélardan dersler gikarilarak “kamu yarari ile karlilhk/verimlilik arasindaki
dengenin” tesis edilmesi gerekecektir.

Bu cercevede, su hususun altinin gizilmesi yararli olacaktir; Kriz nedeniyle isleri-
ni kaybetmis insanlara gecici nitelikte “harcama cekleri” vermek gibi tedbirler yoluyla
toplam talebin/lretimin/istihdamin artirilabilmesi, zaman gectikce gliclesmektedir.
Gelecege iliskin belirsizlik arttikca, yasanan sorunlarin daha da agirlasmasina yol aca-

” .

bilecek nitelikte “tiketimden kaginma”, “tasarruflarin -kolay nakde cevrilebilen, ancak

66 SKOCPOL, Theda ve Kenneth Finegold, “Erken Yeni Anlasmada Devlet Kapasitesi ve Ekonomik Mii-
dahale”, Siyaset Bilimi Ug Aylik Biilten, Cilt 97, No. 2 (Yaz, 1982), s. 255-278
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Uretimin/istihdamin artmasina katkida bulunmayan- altin, doviz gibi spek(latif alanlara
yonelmesi” gibi egilimler giclenecektir. Bu durumda, 6zellikle dis 6demeler dengesi so-
runu yasayan Ulkelerde kambiyo kontrollerinin artirilmasi giindeme gelecektir. Gerek
icinde bulundugumuz kriz ortami gerekse hukuk givenliginin zayiflamasi vb. sebeplerle
disaridan dogrudan yatirrm ¢ekmekte zorlanan (lkelerde, getirilen kambiyo kontrolleri
sebebiyle llke disina sermaye ¢ikisi hizlanacak ve bu durum, gerek 6demeler dengesi ve
gerekse yatirim-tasarruf dengesinin daha da bozulmasi sonucunu doguracaktir.

Yukarida bahsedilen olumsuz gidisatin 6nline gecilebilmesi icin, isini kaybetmis ge-
nis yiginlarin dnemli bir kisminin kisa zamanda istihdam edilmesine, ama ayni zamanda
da llkenin 6dnemli sorunlarinin ¢éziimiine katkida bulunacak genis kapsamli projelerin
kamu eliyle bir an 6nce uygulamaya konulmasi giderek zorunluluk haline gelmektedir.
Tiiketicilerin ve yatirnmcilarin gelecege iliskin iyimser beklentiler igine girmelerinin sag-
lanmasi, krizle miicadelede kritik 6Gneme sahiptir.

E-Ticaret ve Dijitallesme; insan Daha da Yalnizlasacak:

COVID-19 pek ¢ok sektoriin kiicilmesine yol acarken, bazi sektorler de bu siirecten
olumlu etkilenmistir. Bunlarin basinda e-ticaret ve dijital Grlnler Greten is kollari gel-
mektedir.

S6z konusu is kollari hattizatinda, teknolojik gelisme ve kiiresellesmeye bagli olarak,
uzun zamandan bu yana onemli bir gelisme egilimi gostermekteydi. Birlesmis Milletler
Ticaret ve Kalkinma Konferansi (UNCTAD) tarafindan 2016 yih verilerine gére diizenle-
nen E-Ticaret Raporunda, gelismis Glkelerin cogunda, niifusun yarisindan fazlasinin ahs-
verislerinin bir kismini ¢evrimici olarak yaptigi, Hollanda, Almanya, isvec, Norveg, Birlesik
Krallik ve Danimarka’da bu oranin % 75’in Gzerinde oldugu belirtiimektedir.” UNCTAD
tarafindan yapilan baska bir arastirmaya gore, 2018 yilinda ABD, Cin ve Birlesik Krallik’ta,
1,4 milyar kisi ahsveriglerini gevrimigi olarak yapmistir. Yine ayni aragtirmaya gore, diji-
tal ekonomi olarak da adlandirilan e-ticaret islemlerinin parasal blytklGgi 2018 yilinda
25,6 trilyon ABD Dolarina yiikselmistir -ki bu rakam, Diinya GYSiH'nin % 30’una tekabiil
etmektedir. S6z konusu calismada, e-ticaret hacminin 2018 yilinda, GSYiH’nin; Fransa’da
% 26’sIna, Birlesik Krallik’ta % 32’sine, ABD'nde % 42’sine, Japonya’da % 66’sina, Gliney
Kore’de ise % 84’line ulastigl, belirtiimektedir.%®

COVID-19 krizi sonrasinda, diinya ticaretindeki daralmadan o6tlirii e-ticaret islem-
lerinde bir miktar gerileme olmasi mimkin ise de ulusal ve uluslararasi seyahat kisit-
lamalari ile fiziksel temastan mimkiin oldugunca kaginilmasi zorunlulugu sebebiyle,
e-ticaretin kiiresel ticaret icindeki payinin COVID-19 siirecinde beklenenin lizerinde bir
artis gostermis olmasi, kuvvetle muhtemel goérinmektedir. Nitekim Mart 2020 ayinda

67 UNCTAD, “B2C E-Commerce Index 2017”, https://unctad.org/en/PublicationsLibrary/tn_unctad_
ict4d09_en.pdf, Erisim: 10.08.2020

68 UNCTAD, “Global e-commerce hits $25.6 trillion”, https://unctad.org/en/pages/newsdetails.
aspx?0riginalVersionID=2345&Sitemap_x0020_Taxonomy=UNCTAD%20Home;#1713 ,  Erisim:
10.08.2020
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yapilan bir arastirma, Avrupa’nin en blylk Ug¢ e-ticaret pazari olan Fransa, Almanya ve
Birlesik Krallik’ta tiketicilerin toplam alisverislerinin % 50’sini e-ticaret yoluyla yaptik-
larini, bunlarin % 80’inin, kriz sonrasinda da alisverislerini internet lizerinden yapmaya
egilimli olduklarini; bu artis egiliminin uluslararasi ticaret i¢in de sdzkonusu oldugunu
gdstermistir.®® E-ticaret hacmi tilkemizde 2019 yili itibariyle heniiz GSYiH'nin % 6’si civa-
rinda olmakla birlikte, 2020 yilinin ilk yarisinda parasal olarak % 19,8, islem adedi olarak
ise % 22,8 oraninda artis kaydetmistir.”° Bu artisin, GSYiH ve sinaf tiretimdeki daralmaya
ragmen saglandigina dikkat edilmelidir.

E-ticaretin (dijital ekonominin) gelismesi, yerlesik aliskanliklarimizin gogunun de-
gismesine yol agacaktir. Bu hususlarin incelenmesi bagimsiz bir calismayi gerektirmekle
birlikte, konumuz bakimindan alti gizilmesi gereken husus, e-ticaretin “dijitallesme” si-
recinin 6nemli bir unsuru oldugudur.

Dijitallesme, bilgisayar, bilisim ve iletisim teknolojilerinin giinlik hayatimizin her
safhasinda zorunlu ya da ihtiyari olarak yaygin bir sekilde kullanilir duruma gelmesidir.

Dijitallegmenin tarihi 1970’li yillara kadar uzanmakla birlikte, 1990 yillardan itiba-
ren etkileri her alanda hissedilmeye baslanmistir. Dijitallesme, hizmet sunanlara ve hiz-
metten yararlananlara zaman, mekan ve maliyet avantaji saglamaktadir. Ginimizde,
e-ticaret ve bankacilik basta olmak tizere, pek ¢ok islemi gevrimigi olarak yapma imkani
bulunmaktadir. Yakinda uzaktan egitimin yayginlagsmasiyla, dijitallesmenin en yaygin se-
kilde kullanilacagi alanlardan birisinin de egitim olacagi anlasilmaktadir.

COVID-19 siirecinin 6ne gikardigi hususlardan uzaktan ¢alisma olgusu da dijitalles-
meyi hizlandiran bir baska 6nemli faktor olmustur. Keza, Sanayi 4.0 ¢calismalari ve yapay
zeka konusunda kaydedilen gelismeler de dijitallesmeye ivme kazandiran saikler arasin-
dadir.

Uzun zamandir giindemde olan bilgi giivenligi ve kisisel verilerin korunmasi gibi hu-
suslar, dijitallesmenin hizlanmasiyla birlikte muhtemeldir ki daha fazla 6nem kazanacak-
tir. Ancak, dijitallesmenin tartisilmasi gereken baska yonleri de bulunmaktadir.

COVID-19 dijitallesme slirecini muazzam bir sekilde hizlandirmistir. Dijitallesmenin
yayginlagsmasi sonucunda, bugilin “tercihen” internet lzerinden yapilabilen islemlerin
cok 6nemli bir kisminin uzak olmayan bir gelecekte zorunlu olarak internet lizerinden
yapilmasi s6z konusu olabilecektir. Bu durum, sagladigi kolayliklarin yanisira, 6zellikle
toplumun dar gelirli kesimi icin 6Gnemli bir maliyet unsuru olacaktir. Aile fertlerinin her
birinin ayni zamanda farkl islemler yapmak icin ayri bilisim cihazlarina ihtiya¢ duymasi,
ozellikle imkanlari kisitli olanlar icin 6nemli bir sorun teskil edecektir. Nitekim, ginu-

69 Global-e, “COVID-19: The Impact on Cross-Border Ecommerce”, https://www.global-e.com/en/re-
source/covid-19-cross-border-ecommerce/ , 16.08.2020

70 T.C. Ticaret Bakanligl E-Ticaret istatistikleri; https://ticaret.gov.tr/hizmet-ticareti/elektronik-tica-
ret/e-kutuphane , Erisim: 16.08.2020
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mizde, uzaktan egitim uygulamasi sebebiyle, birden fazla cocugu olan aileler, bu sorunu
simdiden yasamaya baslamis durumdadir.

Yapay zeka ve dijitallesme konusunda kaydedilen gelismeler sayesinde, Sanayi 4.0
alaninda 6nemli ilerlemeler kaydedilmektedir. Simdiden “insansiz fabrikalar” kurulma-
ya baslamistir. COVID-19 sirecinde dijitallesmenin hizlanmasi sebebiyle, bu siirecte is-
lerini kaybeden insanlarin bir kisminin -tipki sanayi inkilabinin ilk dénemlerinde oldugu
gibi- islerini kalici olarak kaybetmeleri ihtimal dahilinde gérinmektedir.

Dijitallesmenin isglicli ihtiyacini azaltmasi, “insan-isci” yerine “licret, izin, sigorta
primi, kidem tazminati, ¢alisma saatleri kisitlamasi, grev” gibi haklari (isveren agisindan,
sorunlari) olmayan “robot-isci”lerin kullaniminin yayginlagsmasi, Gretimin tamamiyle
bilgisayarlar tarafindan kontrol edilen tam otomatik tezgahlar ve 3D yazicilar tarafin-
dan yapilmasi, muhtemelen kisa vadede isletmelerin maliyetlerini distrebilir ve verim-
liliklerini artirabilir. Peki ama, tretilen Grlnleri kimler satin alacak? Calisma ¢agindaki
nifusun -olagan kab(l edilebilecek oranlardaki gegici issizler disinda-diizenli bir isinin
ve yeterli gelirinin bulunmasi, insant bir gereklilik oldugu kadar, istikrarh bir toplum ve
ekonomi diizeni igin de gerekliliktir. Toplumun satin alma gicli duistugu takdirde, islet-
melerin satislari/Uretimleri de azalacak, bu gelismelere bagli olarak GSYiH ve istihdam
seviyesi dlsecek, bu kisir dongliniin sonunda -yaygin tabirle sdyleyecek olursak- tlke
fakirlesecektir. Benzer gelismeler, muhtemelen hedef pazar konumundaki tlkelerde de
yasanacagindan, i¢ talepteki daralmanin ihracatla telafisi de pek miimk{n olmayacaktir.
Dolayisiyla, dijitallesmenin yayginlasmasi sonucunda -lcret giderlerinin azalmasindan
otlrl- kisa vadede Gretim maliyetlerinin azalmasi mimkdn ise de uzun dénemde is-
letmelerin karlihginin/verimliliginin -artmak yerine- azalmasi daha yiksek ihtiméldir. Ki,
son iki yazyilhk iktisat tarihi boyunca zuhur eden iktisadi krizlerin basta gelen sebeple-

rinden birisinin, “talep yetersizligi” oldugu gergegini de hatirlatmakta yarar goériyoruz.

Sanayi inkildbindan buyana, “devrim” niteliginde kabul edilen her teknolojik hamle-
den sonra, istihdamin 6nce distigl, fakat sonra -ortaya gikan yeni meslekler sayesinde-
eskisinden daha ylksek seviyelere ¢iktigi gortilmustir. Bu defa da boyle olmasi elbette
sdzkonusu olabilir. Hatta, dijitallesmenin pek ¢ok trinde “butik Gretim” olarak adlan-
dirabilecegimiz “siparis karsihgi tretim” yapmaya imkan vermesi, boylelikle “makinali/
standardize lGretim”e yoneltilen en biyik elestirilerden birisi olan “lrunlerin standardi-
ze/tektip olmasi (istege gore farklilasma yapilamamasi) ve “calisanlarin robotlasmasi”
olgularini ortadan kaldirarak, sanayi 6ncesi dénemde oldugu gibi, ¢alisanlarin yeniden
“zanaatkar” hiviyetine biriinmesi ve misterilerinin isteklerine uygun Uretimler yapa-
bilmeleri de imkan dahiline girebilecektir. Su halde, dijitallesmenin mutlak iyi/koti ola-
cagini tartismak yerine, 6ngorilebilen fayda ve mahzurlarini degerlendirerek, gelecege
iliskin ¢ikarimlarda bulunulmasi, ayni zamanda “gegcis siireci”nin olabildigince sorunsuz
atlatilabilmesi icin gerekli dnlemlerin belirlenmesi ve uygulanmasi, daha isabetli bir tu-
tum olacaktr.

Dijitallegsmenin Gzerinde durulmasi belki de en gerekli yonlerinden birisi, insanin
sosyo-psikolojik yapisina yapacagi olumlu/olumsuz etkiler konusudur. Bilindigi Gzere,
modernlesme siirecinin en olumsuz yénlerinden birisi, “insanin yalnizlagsmasi”dir. Gele-
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neksel toplumdaki “dayanismaci/paylasimci” insan iliskilerinin yerini, modern toplumda
daha cok rekabete dayali, “benmerkezci” iliskiler almistir. Modern insan, kendi yararini
daha c¢ok dusinir, paylasmaya istekli degildir, birtakim nedenlerden 6tiri strekli biri-
leriyle rekabet halindedir. Ustelik, iliskide bulundugu kisilerin cogu ile arasinda menfaat
catismasi vardir. Karsiliksiz sevgiye/dostluga dayal hasbf iliskiler gelistirmek, bir dostluk
halesi tesis etmek igin cogu zaman vakti ve/veya arzusu yoktur. iliskileri hep mesafeli,
¢ogu zaman rastlantisal ve degisken karakterlidir. Bu durum, iliskilerin sicakhigini/sami-
miyetini 6nemli 6l¢lide kaybetmesine sebebiyet verir. Modernlesmenin ileri boyutlar-
da oldugu toplumlarda, aile igi iliskilerde de sevgi, saygl, samimiyet ve feragat duygusu
yeterince glicli degildir. Gelismis toplumlarda aile kurma isteginin giderek zayiflamasi,
nikahsiz beraberliklerin cogalmasi, biiylk 6lctide aile kurumunun insan nazarindaki kud-
siyetini kaybetmesiyle ilintilidir.

is disindaki vakitlerinde televizyon seyretmek, internette gezinmek ve sosyal med-
yada sanal arkadasliklar kurmak, modern insanin kendisi icin buldugu ¢ikis yollari arasin-
dadir. Ancak bu durum, onu daha da yalnizlastirmaktan baska bir ise yaramaz.

Sicak/samimi/kalici dostluklar tesis edemeyen, duygu ve dustincelerini hasbi dost-
lariyla paylasma imkani bulamayan, dar giintinde kime glivenebilecegini bilemeyen in-
san kabuguna cekilir, yalnizlasir ve bunalir.

isyeri, cogu zaman rekabet ve menfaat catismasina yol agsa da giiniimiiz insani igin,
kalici/stirekli insanf iliskiler tesis edebilecegi en glivenilir ortamlardan birisidir. Birlikte
calismak, sorumluluk Gstlenmek, ayni hedefe yonelmek, basarmanin sevincini ve basari-
sizlik durumunda GzlintUstnU birlikte yasamak, insanlari birbirine yakinlastirir, samimi-
yet derecesi tartismali olsa da dostluklarin/arkadasliklarin tesisine imkan saglar.

Keza, alisverig yapmak, glinimuz insani igin insanf iligkiler tesis edebilecegi bir bas-
ka alandir. Taraflar, alisveris sirasinda konusurlar, tartigirlar, fikir teatisinde bulunurlar.
insanlarin, daha ziyade alistiklari ve giiven duyduklari yerlerden alisveris yapma egilimin-
de olduklari bilinen bir husustur.

Dugunler, cenaze torenleri, aile ve arkadas toplantilari, birlikte yapilan/seyredilen
spor etkinlikleri vb. sosyal ortamlar/faaliyetler, yine glinUmiz insani igin sosyallesmenin
diger 6nemli araglaridir.

Dijitallesmenin sundugu ve COVID-19 siirecinin dayattigi e-ticaret, dijitallesme ve
virlisten korunmak icin “insanlar arasindaki sosyal iliskilerin en aza indirilmesi” zorunlu-
lugu, modernlesme siireciyle baslayan insanin “yalnizlasma” siirecini son haddine vardi-
racak gibi gorinmektedir.

Alisverislerini internet izerinden yapan bir insan ile satici arasinda higbir sosyal ilis-
kinin kurulmasi s6z konusu degildir. Ayni sekilde, uzaktan ¢alisan, ayni isyerinde ¢alisan
arkadaslarinin gogunu hig tanimayan ya da yalnizca uzaktan erisimle irtibat kuran, dijital
iletisim kanallari Gizerinden emir alan/veren insanlarin birtakim olusturabilmeleri, ayni
hedefe kilitlenebilmeleri, gerektiginde fedakarlik ve feragat gerektiren tutum ve davra-
niglar igine girebilmeleri mimkan olabilir mi?
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insanlari motive eden, onlari basariya/basarisizliga gotiiren unsurlardan birisi sos-
yal zeka ve sosyal iliskiler kurma becerisidir. Takim kurmak ve/veya bir takimin tyesi ol-
mak, yonetmek/yonetilmek, plan-program yapmak ve uygulamak, deger ve ideal sahibi
olmak, insanin ancak kuglik yaslardan itibaren sosyal iliskiler tesis etme ¢abasi icinde
olmasiyla gelisir.

Keza ruhsal zeka, insanlarin motive olabilmeleri, blylk ve zor isleri basarmaya
azmedebilmeleri, sorumluluk ve risk almaya istekli olmalari, sosyal sorumluluk duygu-
sunun gelismesi vb. bakimlardan son derece elzemdir. Bu tiir yetiler, ancak insanlarin
sosyallesmesi ve uygun ortamlarda insana mahsus her tiirlii duyguyu dengeli bir sekilde
yasamalari/hissetmeleriyle gelisir.

Oysa ki insanin sosyallesme sirecini inkitaa ugratan e-ticaret, uzaktan ¢alisma ve
virtisten korunmak icin sosyal iliskilerin sinirlanmasi, insanin bitiin bu yetilerinin uzun
doénemde korelmesine sebebiyet verebilme istidadi tagimaktadir.

S6zln 6z0, COVID-19 krizinin daha da hizlanmasina katkida bulundugu dijitallesme,
hi¢ siphesiz sagladigi pek ¢ok yararin yanisira, gelecekte insanlik igin énemli sosyo-psi-
kolojik sorunlara da yol agacak gibi gériinmektedir.

Sonug

2019 yilinin sonlarinda Cin’de ortaya g¢ikan COVID-19 salgini, kisa zamanda diinya-
nin hemen her yerine yayilarak, milyonlarca insanin enfekte olmasina ve yizbinlerce
insanin hayatini kaybetmesine yol agcmistir. Virlisiin kontrolsliz bir sekilde yayilmasini
onlemek amaciyla alinan 6nlemler, okullarin ve toplumsal hayatin idamesi icin faaliyet-
lerini sirdirmesi zorunlu goérilen is kollari disinda faaliyet gosteren isyerlerinin mihim
bir kisminin kapanmasina ya da faaliyetlerini yavaslatmalarina sebebiyet vermistir.

isyerlerinin kapanmasi sonucunda, diinya genelinde issizlik oranlari 2008 kiiresel
mali krizindeki seviyenin iki katina kadar yiikselmis, tiretim ve GSYiH gerilemis, turizm
ve hava tasimaciligi gibi sektoérler durma noktasina gelmis, bu gelismelere bagl olarak
diinya ticaret hacmi 6nemli dlglide gerilemistir. Krizle micadele kapsaminda dis ticarete
yonelik sinirlamalar getirilmesi egilimi giderek glic kazanmaktadir. Bu durum kiireselles-
menin fiflen etkisini yitirmesine yol acabilecektir.

Kapanan isyerleri sebebiyle ¢alisan nifusun énemli bir boliminin isini ve dizenli
gelir imkanini kaybetmesi lizerine, insant bir krizin 6niine gecilmesi ve toplam talebin
daha da daralmasinin 6nlenmesi amaciyla, bitln Glkeler tarafindan, hane halklarina
ve isletmelere yonelik olarak ¢ok cesitli yardim programlari uygulanmaya baslanmistir.
Bilhassa imkanlari kisith tlkelerin bu konuda zorlanmasi sebebiyle IMF, Diinya Bankasi,
AB gibi kurum ve kuruluslarca destek programlari agiklanmistir. Ancak bu yardimlarin
miktar ve kullanim sartlari itibariyle ne 6lglide etkili oldugu konusu su an igin tartismaya
aciktir. Krizin uluslararasi dayanisma olmadan ¢6zime kavusturulmasi muhal oldugun-
dan, 6nimiizdeki dénemde uluslararasi kuruluslarin fonksiyonlarinin ve galisma sekille-
rinin gézden gecirilmesi gerekecektir.
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Okullarin kapanmasi, egitimin uzaktan yapilmasini zorunlu kilarken, faaliyetini str-
diren isletmelerin bircogunda uzaktan caligma uygulamasi baslatilmistir. Eve kapanma
uygulamalari, e-ticarete olan ilginin artmasini saglamistir. Bu gelismeler kriz 6ncesinde
teknolojik gelismelere bagli olarak yayginlagma egiliminde olan dijitallesmenin daha da
hizlanmasina zemin hazirlamistir. Dijitallesmenin olumlu sonuglarinin yanisira, gelecekte
onemli sorunlara sebebiyet verebilecek yonleri de bulunmaktadir.

iktisadi hayatin olumsuz etkilenmemesi ve/veya siirii bagisikligi ydnteminin tercih
edilmesi gibi sebeplerle, etkili korunma tedbirlerini almakta geciken ulkelerde krizin en-
dise verici boyutlara ulastigi gorilmektedir.

Kriz, devletin ekonomideki rollinin asgariye indirilmesi, saglk ve sosyal glvenlik
sistemlerinin kismen ya da tamamen 06zellestiriimesi yoniindeki gorislerin zemin kay-
betmesine sebep olmustur. 1929 yilindaki Biiyiik Buhran, ikinci Diinya Savasi, 2008 kiire-
sel malf krizi gibi butn buyk krizlerin devlet midahalesini gerektirmesi ve nihdyet CO-
VID-19’un sebep oldugu halen iginde bulundugumuz krizde de devletlerin krizin olumsuz
etkilerini ortadan kaldirmak amaciyla yogun bir ¢aba icinde olmalari, 6niimizdeki slireg-
te devletin fonksiyonlarinin ne olmasi gerektigi konusunun yeniden dusiintilmesi gerek-
tigini ortaya koymustur.
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