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OZET SARS-CoV-2, daha 6nce insan ve hayvanlardan izole edilmemis
yeni bir koronaviriis [coronavirus (CoV)] susudur. Insanlarda, COVID-
19 hastaligina yol agar. COVID-19, sistemik bir hastaliktir. Bazi
COVID-19 hastalari, hastalig1 agir gegirir ve bu esnada yogun bakim
iinitesi (YBU)ne alinirlar. Bu hastalarda, SARS-CoV-2 viriisiiniin neden
oldugu sitokin firtinast hem 7 giinden 6nceki erken donemde hem de 2.
dalga olarak 7-10. giinlerde gelisebilir. Sitokin firtinasi, bu hastaligin gi-
disatin1 kotiilestirir. Mutlaka tedavi edilmelidir. Hastalar, SARS-CoV-
2 viriisiinii bertaraf edebilmek igin viriise karsi etkin antikor tretirler.
Tedavide, COVID-19 hastaligin atlatan uygun dondrlerden immiin
plazma alinir ve hastalig1 agir atlatan hastalara verilebilir. Bu olgu se-
risinde, SARS-CoV-2 viriisiiyle enfekte olmus, YBU’ye alman 5°i vefat
eden, 7 COVID-19 hastasimin tedavisini ve bu tedaviye immiin plaz-
manin etkilerini sunmay1 amagladik.

Anahtar Kelimeler: SARS-CoV-2; COVID-19; sitokin firtinasi;
immiin plazma tedavisi

ABSTRACT SARS-CoV-2 is a new strain of coronavirus (CoV) not
previously isolated from humans and animals. It causes COVID-19
disease in humans. COVID-19 is a systemic disease. Some COVID-
19 patients suffer from the disease and are taken to the intensive care
unit. In these patients, the cytokine storm caused by the SARS-CoV-
2 virus is both early in the 7 days and 7-10 as the second wave may
develop in days. Cytokine storm worsens the course of this disease.
It must be treated. Patients produce anti-virus antibodies to eliminate
the SARS-CoV-2 virus. In treatment, immune plasma is taken from
suitable donors that survive COVID-19 disease and can be given to
these patients who have suffer from the disease. In this case series, we
aimed to treat the 7 COVID-19 patients with 5 ex who were taken to
the intensive care unit infected with the SARS-CoV-2 virus and the ef-
fects of immune plasma to this treatment.

Keywords: SARS-CoV-2; COVID-19; cytokine storm;
immune plasma therapy

SARS-CoV-2, daha 6nce insan ve hayvanlardan
izole edilmemis yeni bir koronaviriis [coronavirus
(CoV)] susudur. CoV’ler, 4 alt grup iceren genis bir ai-
ledir ve bu aileler alfa, beta, gama, delta diye isimlen-
dirilirler. SARS-CoV-2, Cin’de SARS-CoV ve
MERS-CoV’ye gore daha diisiik bir olgu fetalite hizina
(%4) sahiptir. Buna ragmen COVID-19, Cin’de SARS

ve MERS-CoV vakalarmin toplamindan daha fazla
oliime neden olmustur.! Hastaneye kabulden sonra bu
hastalarin %20’lik kismu ciddi hastalik ve bu nedenle
yogun bakim iinitesi (YBU)ne ihtiyac duyarlar.!
Immiin anormallik, COVID-19 enfeksiyonunun
patogeneziyle iliskilidir.>* Ozellikle sitokin firtinasinda
enfeksiyona yanitta asir1 ve kontrol edilemez sitokin

Correspondence: Abdulkadir YEKTAS
Saglik Bilimleri Universitesi Gazi Yasargil Egitim ve Arastirma Hastanesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi,
Yogun Bakim Yan Dal Klinigi, Diyarbakir, TURKIYE/TURKEY

E-mail: akyektas@hotmail.com

Peer review under responsibility of Turkiye Klinikleri Journal of Anesthesiology Reanimation

Received: 25 May 2020

Received in revised form: 13 Aug 2020

Accepted: 31 Aug 2020 Available online: 15 Dec 2020

2146-894X | Copyright © 2020 by Tirkiye Klinikleri. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

100


http://https://orcid.org/0000-0003-4400-548X
http://https://orcid.org/0000-0002-0387-8738
http://https://orcid.org/0000-0001-9912-7340
http://https://orcid.org/0000-0002-5426-7478
http://https://orcid.org/0000-0003-4681-2517
http://https://orcid.org/0000-0001-8956-9356
http://https://orcid.org/0000-0002-5326-3715
http://https://orcid.org/0000-0001-9422-1346
http://https://orcid.org/0000-0003-3967-9826
http://https://orcid.org/0000-0002-8513-343X
http://https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

Abdulkadir YEKTAS ve ark.

Turkiye Klinikleri J Anest Reanim. 2020;18(3):100-22

tiretimi vardir.>* Hastaligin ilerlemesinde bu sitokin-
ler 6nemli rol oynar.® Interlokin-6 (IL-6) sitokin fir-
tinasinin ¢ekirdegi olarak iglev goriir, IL-6 sadece
diger sitokinlerin salinimini uyararak sitokin firtina-
sin1 artirmakla kalmaz, ayn1 zamanda damardan doku
araligina sivi sizintisini artirarak interstisyel ddeme
yol agabilir.>?® IL-6, bu hastalarin %52’sinde yiikselir.*
Sitokin firtinasi gelisen hastalarin %50’sinde de akut
respiratuar distres sendromu [acute respiratory distress
syndrome (ARDS)] gelisir.>* Sitokin firtinasi sendro-
munun organ ve dokular iizerine yikict etkilerinde,
hastalardaki sistemik inflamasyon ve kontrol edileme-
yen oliimlerle sonuclanmasinda, ailesel hemofagositik
lenfohistiyositozlu hastalarda gen iliskili mutasyonlar
(PRF1,UNCI3D, STX1,STXP2, LYST, XIAP ve diger
genler) rol alir.* Bu sendrom, genellikle ates, gligsiiz-
liik, hipoksemi ve hipotansiyonla alevlenir ve ciddi va-
kalarda fetal olabilir.? Kortikosteroidler, intravenoz
(IV) immiinglobulin (Ig) ler, sitokin blokaji [Tocilizu-
mab (ACTEMRA 400 MG/20 ML IV INFUZYON-
LUK COZELTI KONSANTRESI, ROCHE, Japonya),
Anakinra (ILARIS 150 mg/ml enjeksiyonluk ¢ozelti,
Novartis Pharma Stein AG, Isvigre)] ve Janus kinaz in-
hibisyonu bu durumda kullanilabilir.>*

Immiin plazma tedavisi, poliklonal antiviral an-
tikorlar1 igeren plazmanin hastaya transfiizyonu an-
lamina gelir ve COVID-19 hastalarinda tedavide
etkinligi gozlemsel caligmalarla kanitlanmigtir.’
Immiin plazma tedavisiyle ilgili yapilan olgu sunum-
lar1 ve klinik ¢aligmalarin hepsinde pozitif sonuglar
sunulmustur, ancak ¢ok az da olsa ciddi yan etkiler
bildirilmistir."* Immiin plazma tedavisinde dozla il-
gili bir standart yoktur.'*

Bu olgu sunumunda, COVID-19 hastalig1 nede-
niyle YBU’ye alinan ve diger tedavilerin yani sira
immiin plazma tedavisi uygulanan 7 olgunun klinik
ve laboratuvar seyrini sunmay1 amagladik.

I OLGU SUNUMLARI
OLGU 1

59 yasindaki erkek hasta, hastanemiz acil servisine
nefes darlig1 ve yiiksek ates sikayetiyle bagvurdu.
Hastanemizde daha 6nce Tip 2 diabetes mellitus ta-
nis1 alarak, insiilin tedavisi gordiigii anlasildi. Baska
komorbiditesi bulunmayan hasta, ¢ekilen toraks bil-
gisayarli tomografi (BT)sinin radyoloji uzmaninca
degerlendirilmesi sonucu, COVID-19 hastalig1 6n ta-
nist ile hastanemiz COVID-19 servisine yatirildi
(Olgu 1-Resim 1a). Hastaya, azitromisin (AZITRO
500 mg film tablet, DEVA HOLDING A.S, Tiirkiye)
1x500 mg, hidroksiklorokin siilfat (PLAQUENIL
200 MG 30 FILM KAPLI TABLET, SANOFi SAG-
LIK URUNLERI LTD. ST, Tiirkiye) 2x400 mg yiik-
leme sonrasi 2x200 mg idame, tedavi dozunda
enoksaparin sodyum (CLEXANE anti-Xa/0,4 mL en-
jeksiyonluk ¢ozelti iceren kullanima hazir enjektdr,
Sanofi Saglik Uriinleri Ltd. Sti, Tiirkiye) 2x0,6 mL
cilt alt1 (SC) ve 2x75 mg oseltamivir fosfat (Tamiflu
75 mg sert kapsiil, Roche. Italya) oral baslandi.
COVID-19 servisinde 24 saat tedavi goren hasta, ok-
sijen kaniiliiyle 10 L/dk’dan nazal oksijen gitmesine
ragmen SpO, %85 oldugundan, ates diisiiriilemedi-
ginden ve kan glukoz diizeyi kontrol altina alinama-
digindan COVID-19 genel YBU’ye alindi. YBU’ye
yatis APACHE degeri 13 ve mortalite orant %16,5
idi. Hastaya hemen aldig1 tedavilere ek olarak Favi-

RESIM 1: Olgu 1 igin Klinik seyri belirleyen AP akciger grafikleri.
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Abdulkadir YEKTAS ve ark.

Turkiye Klinikleri J Anest Reanim. 2020;18(3):100-22

TABLO 2: Hastanin kan hiicre sayilari, hemoglobin, hemotokrit miktar ve ortalama platelet volimlerinin glnliik degisimi (devami).

22-23. gln

13-14-16. giin 17-20-21. giin

7. gin 8. giin 10-11-12. giin

2. giin 3. giin 4. giin 6. giin

1. giin

Olgu 7
WBC

747
6,34
0,84
85,1

3,86
2,81
0,82
72,7

4,06
2,63
1,22
64,8

522
3,15
1,72
60,4

4,88

347

1,04
71

6,83
522
1,11

76,5

6,32-7,19-10,12 9,42-6,1-8,47 5,75-4,91

3,98-6,33-7,79
3,3-5,42-6,37

7,96
0,94

Nétrofil

3,75-3,08
1,51-1,76

65,4-62,5

6,99-3,95-5,46
146-143-2,18
74,4-645-64,5

5,15-5,06-7,67
0,74-1,59-1,55
81,5-70,5-75,9

Lenfosit

0,5-0,62-0,87
82,7-85,6-81,9

87
10,3

Notrofil %

1,2

16,3 214 32,9 30 21,2

Lenfosit %

RBC
Hgb

26,2-35,9

11,7-22-15,3 15,5-23,5-25,7

4,4-497-5,21

12,7-9,8-11,1
4,82-4,82-4,6

4,79

1

4,53

4,71
4,6

4,94
154
451

5,24

16,1

512
15,8

5,49
17
50,9

4,88-4,8

5,04-4,74-4,73
15,9-14,8-15
47-44.2-44

15,4-15,2

13,3-14,9-15,9

14,8-14,7-14,2

49

14
417

43,8

429

484

475

HCT

45,8-45,1

40,7-45,9-48,6

44,3-44,4-42,4

236-208
10,7-11,2

461-295-278
10,2-10,5-10,6

383-425-455
9,4-10-10,1

260-338-376
9,3-9,8-9

234

208
10,2

157
98

142
98

156
10,5

148
10,3

167
10

PLT sayisi
MPV

WBC: White blood cell; RBC: Red blood cell; Hgb: Hemoglobin; HCT: Hemotokrit; PLT: Platelet; MPV: Mean platelet volum.

piravir (FAVIRA® 200 mg film kapli tablet, Abdi ibrahim Ilag
San. Ve Tic. A.S, Tiirkiye) 2x1.600 mg yiikleme sonras1 2x600
mg idame oral ve C vitamini 2x15 g IV baglandi. Hastaya dnce
rezervuar balonlu serbest oksijen maskesi ile 10 L/dk’dan ok-
sijen tedavisi baglandi ve SpO,’si %90’1n altinda seyrettigin-
den 2 saatlik tedavi sonrasi noninvaziv siirekli pozitif hava yolu
basinc1 (CPAP) maskesiyle pozitif ekspirasyon sonu basinci
[positive end expiratory pressure (PEEP)] 8 cmH,O, PEEP iistii
basinci 12 cmH,0 iken ve FiO,: %80 olarak CPAP 4x1 (2 saat)
baslandi. CPAP aralarinda FiO,: %80 ve oksijen akimi 60 L/dk
ile nazal ytiksek akimli oksijen tedavisi uygulandi. Ancak
SpO,’si, 16 saatlik tedaviye ve bu 16 saatin son 6 saatini FiO,:
%100, PEEP: 10 cmH,O ve PEEP iistii basin¢ 16 cmH,0 ol-
masina ragmen %70’in iizerine ¢ikarilamadi. 16. saatte hasta-
nin GKS: 8 olmasi ve SpO, %40’a diismesi lizerine orotrakeal
olarak entiibe edildi ve FiO,: %100, P-SIMV modunda, PEEP:
10 cmH,0, PEEP istii basinci: 18 cmH,0, Delta-P: 14 cmH,0
ve RR: 18/dk ile hasta solutulmaya baslandi. Hastaya sag vena
jugularis internadan 11 Fr diyaliz kateteri ve nazogastrik sonda
takildi. Hastaya, 20 mL/saatten Protein, Karbonhidrat, Yag, Vi-
tamin ve Mineral (Pulmocare, Abbott ilag, Ingiltere) enteral
beslenme {iriinii baslandi. Hastaya, aldrete skoru 4-6 aralifinda
kalacak sekilde Midazolam (DORMICUM 15 mg/3 ml iv/im
¢ozelti iceren ampul, Deva Holding A.S, Tiirkiye) inflizyonu
baslandi. Hastanin, entiibe edilmeden onceki ve entiibe edil-
dikten sonraki kan gazi seyri Tablo 1’teki gibidir.

Klinik takibi yapilan hastanin, YBU’ye yatisinin 4. giinii
kan gaz1 kotiilesti (Tablo 4), lenfosit degerleri diistii (Tablo 2),
iire, kreatinin, AST, ALT, kreatin kinaz, LDH, potasyum ve
CRP degerleri artt1 (Tablo 3), inflamasyon belirtegleri yiikseldi
(Tablo 4) ve posteroranterior (PA) akciger grafilerinde buzlu
cam manzarasi daha da artt1 (Olgu 1-Resim 1b). Hastada, sito-
kin firtinas1 diisliniildii ve hastaya, tocilizumab 2x400 mg bas-
lands, ilk doz yatiginin 5. giinii aksam verildi ve 2. doz 12 saat
sonra verildi. Tocilizumab verildikten 12 saat sonra hastanin bi-
yokimyasinda CRP, AST, ALT, kreatin kinaz, LDH degerlerinin
diistiigii (Tablo 1) ve lenfosit degerlerinin yiikseldigi (Tablo 3)
ve ayn1 FiO, ve ventilator degerleriyle kan gazinin diizeldigi
goriildii (Tablo 4). Hastanin, tocilizumab Oncesi ve PA akciger
grafileri Olgu 1-Resim 1c ve Olgu 1-Resim 1d, Resim 1e’te go-
rilmektedir. Tosilizumab dozlar1 verildikten sonra 7 ve 8. giin
12 saat arayla 2 kez “coupled plasma filtration and adsorption
(CPFA)” ile kan temizlenmesi (sitokin uzaklagtirilmasi ama-
ciyla) yapildi. CPFA uygulamasi 6ncesi ve sonrast hemogram,
tam biyokimya, koagiilasyon ve akut faz reaktan degerleri
Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4’te goriilmektedir. Hastanin,
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TABLO 3: Hastanin biyokimyasal degerleri, SOFA ve KDIGO degerlerinin giinliik degisimi (devami).

22-23. giin

20-21. giin

13-15-16. giin

10-11-12. giin

7-8-9. giin

3. giin 4. giin 6. giin

1. giin 2. giin

Olgu 7

91-86
26-66
>90->90

90-95
23-23
>90->90
0,8-0,84

80-76-99
45-40-43
>90->90->90

140-114-119

74-86-142
20-19-30
>90->90->90
0,96-0,73-0,71

92
21

101

23

90

1,08

91

102
33

83

101

26
74

Glukoz
Ure

29-37-35
>90->90->90
0,81-0,78-0,8

2,6-2,5-3,4

27
80

>90
0,92
36

eGFR

1,01-0,8

0,76-0,85-1
3-3-32
37-41-43

1,19

41

1,15

Kreatinin
Albumin
AST
ALT

3,5-3,6
94-81

3,2-3,6
48-91

2,9-2,8-2,5
92-76-52
74-68-53
217-227-132
526-579-544

38
29
25
254
300
8,1

43
31

35-31-22

86

53
207
442

34
30

37
34
77
260
8,6

182-183

90-143

64-63
249-292

41-48-57
375-132-141
344-324-334

43-40-32
66-45-83
431-358-274
7,9-7,8-8,7

35
80

134-45

10

Kreatin kinaz

LDH

273-285
9,7-9,4
136-137
4,97-4,31

287
8,6
135
3,94
97

265
93

8,6-9,5
136-137

8,1-8-8,1
135-134-136
4,83-5,17-5,4

7,6-7,9-7,7
129-130-135
3,84-4,13-4,53

Kalsiyum

138-135-135
4,61-4,55-5,04

133
4,03

135
3,87

135
3,86
99

135

4,61

Sodyum

4,59-4,42
104-103

Potasyum

Klor

101-103
<2-<?

103-103-105

103-104-103
77,8-29,5-12,5

92-95-99
155-187,5-207,8

9
88,9

98
30,4

102
61,7

<2-16,8
1-1-1

7,9-3,3

55,5

89,7

CRP

0-0

1-1-1 1-1-1

1-1-1

-Bazal deger-

SOFA

KDIGO

AST: Aspartat amino transferaz; ALT: Alanin amino transferaz; LDH: Laktik dehidrogenaz; eGFR: Tahmini glomeriiler filtrasyon hizi; CRP: C-reaktif protein; SOFA: Sequential organ failure assesment score; KDIGO: Criteria for AKI diagnosis.
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CPFA oncesi PA akciger grafisi Olgu 1-Resim 1d
ve CPFA uygulamasi sonrasi PA akciger grafisi
Olgu 1-Resim le ve Resim 1f’da goriilmektedir.
Kan grubu B Rh+ olan hastanin YBU’ye yatisimnin
6. giinii prokalsitonin degeri yiiksek ¢iktig1 i¢in
meropenem trihidrat (MERONEM 1 gram IV en-
jeksiyon icin toz igeren flakon, AstraZeneca Ilag
San. ve Tic. Ltd. Sti, ingiltere) 3x1 g ve Teikop-
lanin (TEKOSIT 400 mg I.M./1.V. Liyofilize Toz
iceren Flakon, KOCAK FARMA ILAC VE
KIMYA SANAYT A.S, Tiirkiye) 2x400 mg yiik-
leme sonrasi 1x400 mg idame baslandi. Hastanin
tiim antibiyotik dozlar giinliik iire ve kreatinin
degerlerine gore hesaplanarak verildi. Ayn1 giiniin
aksami hastaya, hastanemiz hematoloji klinigine
bagli kan bankasinda hazirlanan 400 mL immiin
plazma verildi. Immiin plazma sonras1 hastanin
laboratuvar degerleri Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3 ve
Tablo 4’te goriilmektedir. Klinigi kotiilesen has-
tanin immiin plazma 6ncesi ve sonrasi PA akci-
ger grafisi Olgu 1-Resim Ic ve Olgu 1-Resim
le’te goriilmektedir. YBU’ye yatisinin 7. giinii
hastanin idrar ¢ikarmasi normal olmasina ragmen
iire, kreatinin, AST, ALT, LDH, kreatin kinaz de-
gerleri yliksek seyrettiginden sitokin uzaklagtirma
amactyla AN69 filter (M 100) (Gambro, Sweden)
diyaliz setiyle devamli venovendz hemodiyafilt-
rasyon (CVVHDF) baslandi, CVVHDF sonras1
hastanin kan degerleri Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3,
Tablo 4’te goriilmektedir. Hastanin yatiginin 7.
giinii kan gazinin kétiilesmesi iizerine FiO,
%100°den giderken T-high: 5 sn, Tlow: 1 sn,
Phigh: 29 cmH,0, Plow: 0 cmH,O olarak hava
yolu basincint saliverme ventilasyonu modu
acildi. 6 saat sonunda PCO, degeri 120 mmHg ve
pH’sinin 7,01 olmas: lizerine hasta voliim ga-
rantili P-SIMV moduna alinarak pron pozisyon
verildi. 18 saat pron pozisyonda kalan hasta tek-
rar supin pozisyona alindi. Ancak akciger gorii-
niimiiniin PA akciger grafisinde diizelmedigi ve
kan gazinin daha da kétiilestigi goriildii (Olgu
1-Resim le,f). Hastanin, “respiratory ECMO
survival prediction” skoru hesaplandi ve bekle-
nen yasam orani %33 olarak bulundu, bu ne-
denle ECMO baslanmamasina karar verildi.
Hasta yatisinin 10. giiniinde hipoksi ve hipo-
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tansiyona bagli bradikardik arrest gegirerek vefat
etti. Olgu serimizdeki ilk 5 olgunun 1. derece ya-
kinlarindan, son 2 olgunun kendilerinden yazili ay-
dinlatilmis onam alindi.

OLGU 2

74 yasindaki erkek hasta, hastanemiz acil servisine
nefes darlig1 ve yliksek ates sikayetiyle bagvurdu, has-
tanin hipertansiyon tedavisi gordiigii anlasildi. Baska
komorbiditesi bulunmayan hasta, Perindopril arjinin
(COVERSYL 10 mg film kapl tablet, Tlko flag¢ San. Ve
Tic. A.S, Tirkiye) 10 mg 1x1 kullaniyor. Acil serviste
cekilen toraks BT ’sinin radyoloji uzmaninca degerlen-
dirilmesi sonucu COVID-19 hastaligi 6n tanisi ile has-
tanemiz COVID-19 servisine yatirildi (Olgu 2-Resim
2a). Hastaya azitromisin 1x500 mg, hidroksiklorokin
siilfat 2x400 mg yiikleme sonras1 2x200 mg idame,
tedavi dozunda 2x0,6 mL enoksaparin sodyum SC ve
2x75 mg oseltamivir fosfat oral baslandi. Hastanin
yatisindan sonraki giin ¢ekilen PA akciger grafisi
Olgu 2-Resim 2b’de goriilmektedir. COVID-19 ser-
visinde 7 giin tedavi goren hasta oksijen kaniilityle
10 L/dk’dan nazal oksijen gitmesine ragmen SpO,
%80 oldugundan ve tansiyon arteryalesi kontrol al-
tina alinamadigindan, COVID-19 genel YBU’ye
alindi. YBU’ye yatis APACHE degeri 23 ve morta-
lite oran1 %46 idi. Hasta YBU’ye alinmadan &nceki
PA akciger grafisi Olgu 2-Resim 2c¢’te goriilmekte-
dir. Hastaya, hemen aldig1 tedavilere ek olarak favi-
piravir 2x1.600 mg yiikleme sonras1 2x600 mg oral
idame ve C vitamini 2x15 g IV baglandi. Hastaya,
once rezervuar balonlu serbest oksijen maskesi ile 10

e ‘v,’

L/dk’dan oksijen tedavisi bagland1 ve SpO,’si %85’in
altinda seyrettiginden 1 saat sonunda noninvaziv
CPAP maskesiyle PEEP: 10 cmH,0, PEEP iistii ba-
sinct 16 cmH,0 iken ve FiO,: %100 olarak CPAP
4x1 (2 saat) baglandi. CPAP aralarinda FiO,: %100
ve oksijen akimi 60 L/dk ile nazal yiliksek akiml1 ok-
sijen tedavisi uygulandi.

Klinik takibi yapilan hastanin YBU’ye yatisinin
8 ve 9. glinlinde hipoksinin diizelmemesi ve solunum
sayisinin 30’un altina diismemesi, GKS’nin 11 ol-
masi, giigsiizlilk olmasi ve akut faz reaktanlariin
yiikselmesi nedeniyle toplam 3 doz 12 saat arayla to-
cilizumab baslandi. Yatisinin 7. glinii hastaya 0,4
mg/kg/glin 5 giine tamamlanacak sekilde 1x1 IVIG
tedavisine baglandi. Hastaya, tocilizumab ve IVIG te-
davisi baglamadan 6nce yatiginin 7. giinkii PA akciger
filmi Olgu 2-Resim 2¢,d’de goriilmektedir. Hasta, ra-
hatladigin1 sdyledi ancak hipoksisi devam etti ve so-
lunum sayist 30’un altina diismedi. Hastaya,
tocilizumab verildikten sonra 11. giinkii PA akciger
grafisi Olgu 2-Resim 2e,f’de goriilmektedir. Hipo-
ksinin devam etmesi ve solunum sayisinin yiiksek ol-
masi nedeniyle yatisinin 11. giinlinde hastaya 200 mL
immiin plazma verildi. Hastaya immiin plazma veril-
meden 6nceki PA akciger filmi Olgu 2-Resim 2e,f’de
goriilmektedir. Hastanin immiin plazma verilmeden
onceki ve verildikten sonraki kan gazi, biyokimya,
hemogram, koagiilasyon, D-dimer ve ferritin deger-
leri Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4’teki gibidir.
Hasta, immiin plazma sonras1 klinik olarak kotiilesti
ve hipoksinin artmasi {izerine orotrakeal entiibasyon
yapilarak P-SIMV modunda FiO,: %100, RR: 20/dk,

RESIM 2: Olgu 2 icin klinik seyri belirleyen AP akciger grafikleri.
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PEEP10 ¢cmH,O ve PEEP {istii basinct 16 cmH,0
olarak mekanik ventilatdre baglandi. Hastaya, immiin
plazma verilmesinden ve IVIG tedavisi bittikten son-
raki PA akciger filmi Olgu 2-Resim 2g’de goriilmek-
tedir. Hastada, yatisinin 13. giinii multipl organ
disfonksiyon sendromu (MODS) gelisti ve hipotan-
siyona bagli bradikardik arrest gegirerek vefat etti.

OLGU 3

58 yasindaki erkek hasta, hastanemiz acil servisine
nefes darlig1 ve yiiksek ates sikayetiyle bagvurdu.
Baska komorbiditesi bulunmayan hasta acil serviste
cekilen toraks BT sinin radyoloji uzmaninca deger-
lendirilmesi sonucu COVID-19 hastalig1 6n tanisi ile
hastanemiz servisine yatirildi (Olgu 3-Resim 3a).
Hastaya, azitromisin 1x500 mg, hidroksiklorokin
2x400 mg ylikleme sonrast 2x200 mg idame, tedavi
dozunda 2x0,6 mL enoksaparin sodyum SC ve 2x75
mg oseltamivir fosfat oral baglandi. Hastanin yatigin-
dan sonraki 3. giin ¢ekilen PA akciger grafisi Olgu 3-
Resim 3b’dedir. Yatiginin 2. giinii hastaya 2x200 mL
immiin plazma verildi. immiin plazma 6ncesi PA ak-
ciger grafisi Olgu 3-Resim 3b ve immiin plazma ve-
rilmesi sonrasi PA akciger grafisi Olgu 3-Resim 3c’de
goriilmektedir. Immiin plazma verilmesi 6ncesi ve
sonrasi biyokimya, hemogram, koagiilasyon ve kan
gaz1 degerleri Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4’tedir.
COVID-19 servisinde 5 giin tedavi goren hasta oksi-
jen kaniiliiyle 10 L/dk’dan nazal oksijen gitmesine
ragmen periferik oksijen saturasyonu %85 ve 35/dk
takipinesi oldugundan COVID-19 YBU’ye alind.
Hastanin yatis APACHE degeri 9 ve mortalitesi %9,9

idi. Hasta YBU’ye alinmadan 6nceki PA akciger gra-
fisi Olgu 2-Resim 2c’de goriilmektedir. Hastaya,
hemen aldigi tedavilere ek olarak favipiravir 2x1.600
mg yiikleme sonrast 2x600 mg idame ve C vitamini
2x15 g baslandi. Hastaya Once rezervuar balonlu ser-
best oksijen maskesi ile 10 L/dk’dan oksijen tedavisi
basland1 ve SpO,’si %85’in altinda seyrettiginden 1
saat sonunda noninvaziv CPAP maskesiyle PEEP:10
c¢cmH,0, PEEP iistii basinci 16 cmH,0 iken ve FiO,:
%100 olarak CPAP 4x1 (2 saat) baglandi. CPAP ara-
larinda FiO,: %100 ve oksijen akimi 60 L/dk ile nazal
yiiksek akimli oksijen tedavisi uygulandi. Hastanin,
YBU’ye alindig1 ilk giinkii PA akciger grafisi Olgu
3-Resim 3d’de goriilmektedir.

Klinik takibi yapilan hastanin, YBU’ye yatisinin
2. giiniinde hipoksinin diizelmemesi ve solunum sa-
yisiin 30’un altina diismemesi, GKS’nin 12 olmasi
nedeniyle hasta orotrakeal entiibe edildi. Hasta en-
tiibe edildikten sonraki PA akciger grafisi Olgu 3-
Resim 3e’dedir. Hipoksinin devam etmesi ve akut faz
reaktanlarinin yiiksek seyretmesi nedeniyle yatisinin
10. giinlinde hastaya IVIG 25 g/giin 5 giinliik tedavi
baslandi. Hastaya, sitokin uzaklagtirmak amaciyla ya-
tisinin 6, 7 ve 8. glinii CPFA uygulandi. CPFA uygu-
lamas1 Oncesi ve sonrast PA akciger grafisi Olgu
3-Resim 3¢ ve Olgu 2-Resim 2f,g’dedir. CPFA uy-
gulama Oncesi ve sonrasi biyokimya, hemogram,
koagtilasyon, akut faz reaktanlar1 ve kan gazi deger-
leri Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4’tedir. Hasta,
yatisinin 12. giinii gelisen MODS ve hipotansiyona
bagli bradikardik arrest gegirerek vefat etti.

RESIM 3: Olgu 3 igin Klinik seyri belirleyen AP akciger grafikleri.
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OLGU 4

91 yasindaki erkek hasta, hastanemiz acil servisine
nefes darlig1 ve yiiksek ates sikayetiyle bagvurdu.
Baska komorbiditesi bulunmayan hasta acil serviste
cekilen toraks BT sinin radyoloji uzmaninca deger-
lendirilmesi sonucu COVID-19 hastaligi 6n tanisi ile
hastanemiz servisine yatirildi (Olgu 4-Resim 4a).
Hastaya azitromisin 1x500 mg, hidroksiklorokin sil-
fat 2x400 mg yiikleme sonras1 2x200 mg idame, te-
davi dozunda 2x0,6 mL enoksaparin sodyum SC ve
2x75 mg oseltamivir oral baslandi. Hastanin yattig1
giin cekilen PA akciger grafisi Olgu 4-Resim 4b’de
goriilmektedir. COVID-19 servisinde 2 giin tedavi
goren hasta oksijen kaniilityle 10 L/dk’dan nazal ok-
sijen gitmesine ragmen SpO, %75 ve 34/dk takipi-
nesi oldugundan yatisinin 3. giini COVID-19
YBU’ye alind1. Hastanin yatis APACHE degeri 16 ve
mortalitesi %23,5 idi. Hastanin, YBU’ye alinmadan
onceki PA akciger grafisi Olgu 4-Resim 4c,d’de go-
riilmektedir. Hastaya, hemen aldig1 tedavilere ek ola-
rak favipiravir 2x1.600 mg yiikleme sonrast 2x600
mg idame ve C vitamini 2x15 g baglandi. Hastaya,
once rezervuar balonlu serbest oksijen maskesi ile 10
L/dk’dan oksijen tedavisi bagland1 ve SpO,’si %85’in
altinda seyrettiginden 1 saat sonunda noninvaziv
CPAP maskesiyle PEEP: 10 cmH,0, PEEP iistii ba-
sinc1 16 cmH,0 iken ve FiO,: %100 olarak CPAP
4x1 (2 saat) baslandi. CPAP aralarinda FiO,: %100
ve oksijen akimi 60 L/dk ile nazal yiiksek akiml1 ok-
sijen tedavisi uygulandi.

Klinik takibi yapilan hastanin YBU’ye yatisinin
7. glinlinde hipoksinin diizelmemesi ve solunum sa-

yisinin 40°1n altina diismemesi, GKS’nin 9 olmasi ne-
deniyle hasta orotrakeal entiibe edildi. Yatiginin 7.
giinii entiibasyon sonrasi hastaya 2x200 mL immiin
plazma verildi. Hastanin entiibe edilmeden 6nceki,
sonraki ve immiin plazma verilmeden dnceki, sonraki
PA akciger grafisi Olgu 4-Resim 4e ve Olgu 4-Resim
4fde verilmistir. Hastanin, immiin plazma verilme-
den 6nceki ve sonraki biyokimya, koagiilasyon, akut
faz reaktanlari, hemogram ve kan gazi degerleri
Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4’tedir. Hipoksinin
devam etmesi ve akut faz reaktanlarinin yiiksek sey-
retmesi nedeniyle yatisinin 9. giiniinde hastaya 4x40
mg/gilinde Metilprednizolon (PREDNOL-L 60 MG 1
AMPUL, GENSENTA ILAC SANAYI VE TiCA-
RET A.S, Tiirkiye) baslandi. Hasta, yatisinin 10.
giinli gelisen MODS ve hipotansiyona bagli bradi-
kardik arrest gegirerek vefat etti.

OLGU 5

79 yasindaki erkek hasta, hastanemiz acil servisine
nefes darlig1 ve yiiksek ates sikayetiyle bagvurdu.
KOAH tanili hastanin acil serviste ¢ekilen toraks
BT’sinin radyoloji uzmaninca degerlendirilmesi so-
nucu COVID-19 hastalig1 6n tanisi ile hastanemiz
COVID-19 servisine yatirildi1 (Olgu 5-Resim 5a).
Hastaya, azitromisin 1x500 mg, hidroksiklorokin
siilfat 2x400 mg yilikleme sonrasi 2x200 mg idame,
tedavi dozunda 2x0,6 mL enoksaparin sodyum SC
ve 2x75 mg oseltamivir fosfat oral baslandi. Has-
tanin yatisindan sonraki giin ¢ekilen PA akciger
grafisi Olgu 5-Resim 5b’de goriilmektedir.
COVID-19 servisinde 2 giin 10 L/dk’dan serbest

RESIM 4: Olgu 4 icin Kiinik seyri belirleyen AP akciger grafikleri.
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RESIM 5: Olgu 5 icin klinik seyri belirleyen AP akciger grafikleri.

oksijen maskesiyle oksijen tedavisi goren hastanin
Sp0,’si %70’e diisiince COVID-19 YBU’ye alindu.
Hastanin YBU’ye alinmadan onceki PA akciger
grafisi Olgu 5-Resim 5c’de goriilmektedir. Hasta-
nin yatis APACHE degeri 24 ve mortalitesi %49 idi.
Hastaya, hemen aldig1 tedavilere ek olarak favipi-
ravir 2x1.600 mg ylikleme sonrasi 2x600 mg idame
ve C vitamini 2x15 g baslandi. Hastaya, 6nce rezer-
vuar balonlu serbest oksijen maskesi ile 10 L/dk’dan
oksijen tedavisi basland1 ve SpO,’si %85’in altinda
seyrettiginden 1 saat sonunda noninvaziv CPAP mas-
kesiyle PEEP: 10 cmH,O, PEEP fiistii basinci 16
c¢cmH,0 iken ve FiO,: %100 olarak CPAP 4x1 (2 saat)
baslandi. CPAP aralarinda FiO,: %100 ve oksijen
akimi 60 L/dk ile nazal yiiksek akiml1 oksijen tedavisi
uygulandi.

Klinik takibi yapilan hastanin YBU’ye yatisinin
4. glinlinde hipoksinin diizelmemesi ve solunum sa-
yisinin 30’un altina diismemesi, GKS’nin 9 olmasi
nedeniyle hasta orotrakeal entiibe edildi. Hastanin,
entiibe olmadan 6nceki PA akciger grafisi Olgu 5-
Resim 5d’te ve hasta entiibe edildikten sonraki PA ak-

116

ciger grafisi Olgu 5-Resim 5e’de goriilmektedir. Has-
tanin entiibe edildigi giin, kliniginin kotii seyretmesi
nedeniyle 2x200 mL immiin plazma tedavisi verildi.
Immiin plazma tedavisi verilmeden dnceki ve sonraki
PA akciger grafileri Olgu 5-Resim 5e ve Olgu 5-
Resim 5f’de goriilmektedir. Hastaya, immiin plazma
verilmeden Onceki ve sonraki biyokimya, hemogram,
koagiilasyon, akut faz reaktanlar1 ve kan gazi deger-
leri Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4’tedir. Hipoksi-
nin devam etmesi ve akut faz reaktanlarinin yiiksek
seyretmesi nedeniyle yatisinin 8. giliniinde hastaya
4x40 mg/glinde metilprednizolon basland1 ve 3 giin
bu tedaviye devam edilerek 4. giinden itibaren doz
azaltilarak kesildi. Hastaya metilprednizolon bagla-
madan onceki ve metilprednizolon basladiktan son-
raki 4. giin PA akciger grafisi Olgu 5-Resim 5e ve
Olgu 5-Resim 5f’de goriilmektedir. Hastanin meka-
nik ventilatdrden ayrilamamasi ve YBU takiplerinde
kliniginin tam diizelmemesi nedeniyle ilk immiin
plazma tedavisinden sonraki 5. giinde 2. kez 2x200
mL immiin plazma tedavisi verildi. 2. immiin plazma
tedavisi verilmeden onceki ve verildikten sonraki PA
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akciger grafileri Olgu 5-Resim 5f ve Olgu 5-Resim
5g’de goriilmektedir. Hastaya, 2. immiin plazma te-
davisi verilmeden onceki ve sonraki biyokimya, he-
mogram, koagiilasyon, akut faz reaktanlar1 ve kan
gazi degerleri Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4’te-
dir. YBU’deki takibi esnasinda hipotansiyon ve pro-
kalsitonin yiiksekligi nedeniyle sepsis diisiiniilen
hastada, akut faz reaktanlarinin tekrar yiikselmesi ne-
deniyle hastanin yatisinin 17. gliniinde hastaya, IVIG
1x25 g IV 5 giin baslandi. Kan ve derin trakeal aspi-
rat kiltiirinde Candida albicans ireyen hastaya
ireme olmadan 1 gilin dnce 3 giinliik genis spekt-
rumlu antibiyoterapiye ragmen hipotansif seyretmesi
nedeniyle kaspofungin (CANCIDAS 70 mg Kon-
santre Cozelti igin Infiizyonluk Liyofilize Toz, Merck
Sharp Dohme Ilaglar1 Ltd. Sti, Tiirkiye) 1x100 mg
yiikleme sonrasi 1x70 mg idame tedavisine gegildi.
IVIG tedavisi bagslamadan 6nceki ve sonraki PA ak-
ciger grafisi Olgu 5-Resim 5h,j ve Olgu 5-Resim
51’da goriilmektedir. Hastada yatisinin 30. giiniinde
C. albicans sepsisine bagl septik sok ve MODS ge-
listi ve hipotansif, bradikardik arrest gecirerek vefat
etti.

OLGU 6

49 yasindaki kadin hasta, hastanemiz acil servisine
nefes darlig1 ve yliksek ates sikayetiyle bagvurdu. Hi-
pertansiyon tanili hasta, acil serviste ¢ekilen toraks

BT’sinin radyoloji uzmaninca degerlendirilmesi so-
nucu COVID-19 hastalig1 6n tanisi ile hastanemiz
COVID-19 servisine yatirildi (Olgu 6-Resim 6a).
Hastaya, 10 L/dk’dan maske ile oksijen tedavisi uy-
gulandi. Hasta, anti-HT olarak amlodipin besilat,
(AMLODIS® 10 mg tablet, Zentiva Saglhk Uriinleri
Sanayi ve Ticaret A.S, Tiirkiye) 1x10 mg, co-diovan
(160 mg valsartan ve 12,5 mg hidroklorotiyazid, CO-
DIOVAN® 160 mg/12,5 mg Film Tablet, Novartis
Saglik, Gida ve Tarim Uriinleri San. ve Tic. A.S, Tiir-
kiye) 1x320 mg ve Cardura (Doksazosin mesilat,
CARDURA 4 mg tablet, PFIZER ILACLARI LTD.
STI, Tiirkiye) 2x4 mg kullaniyor. Hastaya, azitromi-
sin 1x500 mg, hidroksiklorokin siilfat 2x400 mg yiik-
leme sonras1 2x200 mg idame, tedavi dozunda 2x0,6
mL enoksaparin sodyum SC ve 2x75 mg oseltamivir
fosfat oral baglandi. Hastanin yatisindan sonraki giin
cekilen PA akciger grafisi Olgu 6-Resim 6b’de go-
rilmektedir. Yatisinin 10. giinii klinigi kotiilesen
hasta, 10 L/dk’dan maskeyle serbest oksijen almasina
ragmen SpO, si %75 idi ve YBU’ye alindi. Hastanin
yatis APACHE degeri 24 ve mortalitesi %49 idi. Has-
tanin, YBU’ye alinmadan &nceki PA akciger filmi
Olgu 6-Resim 6c¢,d,e ve toraks BT kesiti Olgu 6-
Resim 6f’de goriilmektedir. Hastaya hemen aldig: te-
davilere ek olarak favipiravir 2x1.600 mg yiikleme
sonrasi 2x600 mg idame ve C vitamini 2x15 g bas-
land1. Hastaya, dnce rezervuar balonlu serbest oksijen

RESIM 6: Olgu 6 icin Klinik seyri belirleyen AP akciger grafikleri.
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maskesi ile 10 L/dk’dan oksijen tedavisi basland1 ve
SpO,’si %85’1n altinda seyrettiginden 1 saat sonunda
noninvaziv CPAP maskesiyle PEEP: 10 ¢mH,O,
PEEP iistii basinci 16 cmH,0 iken ve FiO,: %100
olarak CPAP 4x1 (2 saat) baglandi. CPAP aralarinda
FiO,: %100 ve oksijen akimi1 60 L/dk ile nazal yliksek
akimli oksijen tedavisi uygulandi. Yatisinin 12. giinii
2x200 mL immiin plazma tedavisi verildi. Immiin
plazma tedavisi verilmeden onceki ve sonraki PA ak-
ciger filmi Olgu 6-Resim 6g ve Olgu 6-Resim 6h’de
goriilmektedir. Hastaya, immiin plazma tedavisi veril-
meden Onceki ve sonraki biyokimya, hemogram, koa-
giilasyon ve akut faz reaktanlar1 ve kan gaz1 degerleri
Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4’tedir. YBU’de yat-
t1g1 donemdeki PA akciger grafisi Olgu 6-Resim 61’da
goriilmektedir. Hasta YBU’de yatisinin son 3 giinii
nazal kantil ile 2 L/dk’dan serbest oksijen aldi. Hasta,
kliniginin iyi seyretmesi nedeniyle YBU’ye alimginin
16. glininde COVID-19 servise ¢ikarildi, hastanin ser-
visteki PA akciger grafileri Olgu 6-Resim 6i,j’de go-
riilmektedir. Hasta taburcu oldugundaki PA akciger
grafisi Olgu 6-Resim 6k’de goriilmektedir.

OLGU 7

33 yasindaki erkek hasta, hastanemiz acil servisine
nefes darlig1 ve yiiksek ates sikayetiyle bagvurdu. Ko-
morbiditesi olmayan hastanin acil serviste ¢ekilen to-
raks BT sinin radyoloji uzmaninca degerlendirilmesi
sonucu COVID-19 hastalig1 6n tanisi ile hastanemiz
COVID-19 servisine yatirildi (Olgu 7-Resim 7a).
Hastaya, 10 L/dk’dan maske ile oksijen tedavisi uy-
gulandi. Hastaya, azitromisin 1x500 mg, hidroksik-
lorokin stilfat 2x400 mg yiikleme sonrasi 2x200 mg
idame, tedavi dozunda 2x0,6 mL SC enoksaparin
sodyum ve 2x75 mg oseltamivir fosfat oral baglandi.
Hastanin yatiginin 3. giinii ¢ekilen PA akciger grafisi
Olgu 7-Resim 7b’de goriilmektedir. Yatiginin 7. giinii
klinigi kotiilesen hasta, 10 L/dk’dan maskeyle serbest
oksijen almasina ragmen SpO,’si %70 idi ve YBU’ye
alindi. Hastanin yatis APACHE degeri 7 ve mortali-
tesi %7,6 idi. Hastanin YBU’ye alinmadan dnceki PA
akciger grafisi Olgu 7-Resim 7c’de goriilmektedir.
Hastaya hemen aldig1 tedavilere ek olarak favipira-
vir 2x1.600 mg yiikleme sonrast 2x600 mg idame ve
C vitamini 2x15 g baglandi. Hastaya, 6nce rezervuar

RESIM 7: Olgu 7 icin Klinik seyri belirleyen AP akciger grafikleri.
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balonlu serbest oksijen maskesi ile 10 L/dk’dan ok-
sijen tedavisi baglandi ve SpO,’si %85’in altinda sey-
rettiginden 1 saat sonunda noninvaziv CPAP
maskesiyle PEEP: 10 cmH,0, PEEP {istii basinct 16
c¢cmH,0 iken ve FiO,: %100 olarak CPAP 4x1 (2 saat)
baslandi. CPAP aralarinda FiO,: %100 ve oksijen
akimi 60 L/dk ile nazal yiiksek akiml1 oksijen tedavisi
uyguland1. Yatisinin 8 ve 9. giinii hastaya 2x400 mg
4 doz tocilizumab verildi ve yatiginin 8. giinii 0,4
g/kg/giin 3 saatlik infiizyonla IVIG tedavisi de bas-
land1, IVIG tedavisi 6. giin kesildi. Tocilizumab ve
IVIG baslanmadan 6nceki ve sonraki PA akciger gra-
fisi Olgu 7-Resim 7¢,d,e ve Olgu 7-Resim 7f,g,h’de
goriilmektedir. 5 giinliik IVIG tedavisi sonrast PA ak-
ciger grafisi Olgu 7-Resim 71,i’de goriilmektedir.
Hastaya, tosilizumab ve IVIG verilmeden 6nceki ve
sonraki biyokimya, hemogram, koagiilasyon, akut faz
reaktanlar1 ve kan gazi degerleri Tablo 1, Tablo 2,
Tablo 3, Tablo 4’tedir. Hastaya yatisinin 11. giinii
2x200 mL immiin plazma tedavisi verildi. Immiin
plazma tedavisi verilmesi dncesi ve sonrasi PA akci-
ger grafisi Olgu 7-Resim 7f,g ve Olgu 7-Resim
7h,1’da goriilmektedir. Hastaya, immiin plazma teda-
visi verilmeden onceki ve sonraki biyokimya, he-
mogram, koagiilasyon, akut faz reaktanlar1 ve kan
gaz1 degerleri Tablo 1, Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4’tedir.
Hasta, YBU’de yatisinin son 2 giinii nazal kaniil ile 2
L/dk’dan serbest oksijen tedavisi aldi. Hasta klinigi-
nin iyi seyretmesi nedeniyle YBU’ye alinisinin 15.
giiniinde COVID-19 servise ¢ikarildi. COVID-19
servise ¢ikarilmadan 6nceki PA akciger grafisi Olgu
7-Resim 7j’de goriilmektedir. Hasta servisteyken ¢e-
kilen PA akciger grafisi Olgu 7-Resim 7k,I’de goriil-
mektedir. Hasta yatisinin 21. giinii evine taburcu
edildi. Taburcu edildigindeki PA akciger grafisi Olgu
7-Resim 7m’de goriilmektedir.

I TARTISMA

Immiin plazma tedavisi, taze donmus plazma (TDP)
tedavi endikasyonlari i¢inde yoktur.* Pandemi esna-
sinda nedensel-zorunluluktan dolay1 bu tedavi, tim
diinyada uygulanmaktadir. Amerikan Gida ve Ilag
Dairesi de kritik hastalik hastalarinda, immiin plazma
tedavisini onaylamigtir.’ Biz de SARS-CoV-2 virii-
sityle enfekte olan 7 COVID-19 hastasina, diger te-
davilerin yaninda immiin plazma tedavisi uyguladik.
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Ancak bizim TDP kullanim “guide-line”1mizda da
immiin plazma tedavisi bulunmamaktadir.’ Bu tedavi,
teorik olarak SARS-CoV-2 viriislerini nétralize ede-
rek viriis ylikiinii azaltir ve hastaliktan iyilesmeyi ko-
laylastirir. Ancak pratik uygulamalarda, hem donér
hem de hasta i¢in ¢ok detayli incelemeler gerektir-
mekte ve sonuglar her zaman yiiz giildiiriicii olma-
maktadir. Ayrica plazma tedavisinin kendine ait bazi
komplikasyonlar1 da bulunmaktadir. Plazma trans-
flizyonunun major riskleri, transflizyon iligkili akut
akciger hasar1 (TRALI), transfiizyon iligkili sirkiila-
tuar agir1 yliklenme, enfeksiyon ve 16kosit iligkili re-
aksiyonlardir.* Bu major risklerin hepsi, immiin
plazma igin de gegerlidir.*’

Immiin plazmanin 4 potansiyel etki mekaniz-
masi vardir. Bunlar:

1. Viriis notralizasyonu,

2. Antikor bagimli virolizis,

3. Antikor aracili antijen sunumu,

4. Antikor bagimli hiicre sitotoksisitesidir.®

Hastalarimizin higbirisinde TDP verilisine bagh
komplikasyon gelismedi.* TRALI, transflizyon ilis-
kili dispne, transflizyona bagli dolagim yiiklenmesi
ve bronkospazm iliskili alerjik reaksiyonlar gibi
transflizyon reaksiyonlart COVID-19 hastalarinda
risktir ve COVID-19 hastalarinda, solunum yolu has-
taliklarini alevlendirebilir.*” 2015 yilinda yapilan bir
sistematik literatiir calismasinda, ciddi yan etki ta-
nimlanmamustir, Ebola i¢in yapilan immiin plazma
denemelerinde 99 hastanin higbirisinde ciddi yan etki
tanimlanmamustir. Hastalarin %8’inde, minér yan et-
kiler goriilmiis, %5’inde ates yiikselmis, %4 inde ka-
sint1 ve cilt dokiintiisii olusmustur.® Yapilan 2 olgu
sunumunda bir Ebola, bir MERS-CoV hastasinda
muhtemel TRALI belirtilmistir. 2 olguda da trans-
fiizyon yapilan plazmalarda serbest anti-HLA ve anti-
HNA antikoru bulunmustur.” Yine yazilan bir
editoryal degerlendirmede yapilan 6neri randomize,
kontrollii, ¢ift-kor klinik ¢caligmalardir ve su ana kadar
yapilan ¢alismalarin tamaminda olgu sayilar1 yeter-
sizdir.'"” Birkag ¢alismada ise kritik hastalarda, immiin
plazmanin kritik bir silah oldugu belirtilmistir.!"'* Ya-
pilan bir randomize klinik ¢aligmada ise immiin
plazma tedavisi Onerilmis, ancak c¢alisma immiin
plazma grubunda yeterince klinik farklilik gelistigi
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gerekgesiyle erken sonlandirlmigtir.'® Yapilan bir me-
taanalizde ise COVID-19 hastalarinda, immiin
plazma tedavisinde ciddi yan etkilerin diisiik oranda
gelistigi belirtilmistir.®

Hastalarimizin higbirisinde TDP tedavisinden
kaynaklanan bu komplikasyonlar gelismedi. Ancak
immiin plazma sonrasi 5 hastamizda da MODS geli-
serek kisa siirede hastalarimiz “ex” oldu (Tablo 1,
Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4). Hastalarimizin kétiiles-
mesi, bu komplikasyonlarda oldugu gibi akciger
odakl1 degildi, transflizyon iliskili enfeksiyon da de-
gildi veya hastalarda ates de gelismedi. Olgularin
hepsinde CVP basinglar1 ve vena kava inferior kol-
lapsibilite indeksleri hipervolemi aleyhineydi yani
hastalarda dolasim yiiklenmesi yoktu. Biz, immiin
plazma tedavisinin kendisine ait komplikasyonlar ge-
listigini diisiindiik.

Immiin plazmanin artilar1 klinik etkinlik, genis
bir don6ér havuzuna aninda ulagilabilirlik, kolay ve
mevcut yontemlerle plazma temini ve bir¢ok deney-
sel antiviralden fiyat olarak daha avantajli olmasidir,
ek olarak saglik calisanlarina maruziyet sonrasi pro-
filaktik olarak verilmesi de bir avantaj olabilir.”

Immiin plazmanin eksileri ise temel idari ve lo-
jistik engeller, dondr tanimlanmasi, onaylanmasi, top-
lanmas1 ve test yapilmasidir. Tiim iyilesen hastalar,
iyilesme agamasinda tanimlanabilir antikorlara sahip
olmadigi gibi iyi humoral yanitli dondr bulmak da bir
engel olabilir. Mevcut antikor titresi belirleyen testler
de ideal donor tanimlanmasini engelleyebilir. Notra-
lize edici antikorlarin konsantre edilmesi, potansiyel
viral antikor bagimli antikorlarin artmasini engelle-
yebilir, plazma antikorlarinin artisi, hastalig1 virtisiin
hiicreye girisi ve replikasyonunu bazt MERS enfek-
siyonlarinda tanimlandigi gibi artirabilir.” Teorik ola-
rak viral antikor bagimli antikor artisi, SARS-CoV-2
spesifik notralizan antikorlar i¢in test edilmemis do-
norlerden immiin plazma tedavisi alan hastalarda
COVID-19 enfeksiyonunu alevlendirebilir.’ Hastaya
verilen pasif antikorlar patojene 6zgii antikorlardan
alan hastanin humoral immiin sistemini baskilayabi-
lir boylece tekrar enfeksiyona duyarli bireyler olu-
sur.’

Immiin plazma nétralizan ve immiinmodiilan bir
ajan olarak MERS, SARS, Ebola ve grip hastalarinda
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kullanilmistir.'® Gegmiste yapilan randomize ¢alig-
malarda, hiperimmiin IVIG’ler ciddi influenza ve
Ebola hastalarinda kullanilmis, fakat plaseboya bir
tstiinliigi goériilmemistir.'* MERS sonrasi hayatta ka-
lanlarda donér antikor titresi yeterince yiiksek degil-
dir.'¢

ndtralizan olmayan antikorlarla plazma tedavisi an-

SARS-CoV-2 gibi virlislere maruziyette

lamli riskler tasir.'® Bu risklerden biri yakin zamanda
anti-Zika viriis antikorlarinin Dengue viriis enfeksi-
yonunu artirmasidir.'® Bu durum, SARS-CoV-2 vi-
rlsi ile ilgili ve heniiz ortaya ¢ikmamis CoV’ler ile
ilgili riskler barmdirabilir.'* Hastalarimizdan 5’1 vefat
etti, bu riskler, 5 hasta i¢in gegerli degil ve yasayan 2
hastamizda bu riskleri tasimaktadir, bu nedenle bu
hastalarin yasamlar1 boyunca takiplerinin yapilmasi
bir zorunluluktur.

COVID-19 hastalarinin tedavisinde hastalarin
immiin fonksiyonlarinin artirilmasi ve inflamatuar si-
tokin firtinasinin inhibe edilmesine odaklanil- mali-
dir.'” Ancak immiin cevap ve patogenez hakkindaki
bilgiler, as1 ve diger tedavilerin gelisimi kadar immiin
plazma tedavi gelisiminin de tedavide etkili olacagi
diisiiniilmektedir.'” Biz de olgularimizin immiin fonk-
siyonlarini artirmak i¢in “Olgu 6” hari¢ immiin mo-
diilator tedavi uyguladik ve bu sekilde sitokin
firtinasin1 durdurmaya calistik. Bu esnada hastalara,
immiin plazma tedavisi de uyguladik.

Yapilan bir olgu serisinde, COVID-19’a bagh
ARDS gelisen 5 hastada immiin plazma uygulamasi
hastalarin klinik durumlarinda iyilesmeye neden ol-
mustur.'® Ancak bu ¢alismada, donérler 18-60 yas
arasindan sec¢ilmis ve laboratuvarda SARS-CoV-2
virlisii olmadig1 teyit edilmistir. Dondrlerin en az
10 glin semptomsuz oldugu tespit edilmis ve do-
norlerin serum SARS-CoV-2 spesifik ELISA anti-
kor titreleri 1/1.000°den daha yiiksek ve ndtralizan
antikor titreleri 40’tan daha biiyiik olarak se¢ilmis-
tir.'8 Bizim donorlerimizde, bu 6zelliklere uygundu
ancak biz donor plazmasinda antikor titrasyonu ya-
pamadik.

Yine iilkemiz Dogu Anadolu Bolgesi’nde yapi-
lan bir ¢aligmaya, 26 COVID-19 hastas1 dahil edil-
mis ve immiin plazma bu 26 ciddi COVID-19
hastasina uygulanmistir.”” Ciddi ve kritik hastalikli
hastalarda, YBU’ye yatis oranim diisiirebilecegi so-
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nucuna varmislar, ancak bu ¢alismadaki hastalarin
hepsi erken donemdeki COVID-19 hastalaridir ve bu
hastalarin ¢ogu, immiin plazma tedavisi sonrasi me-
kanik ventilasyon ihtiyact duymamustir.'® Fakat 17
hastanin 6’s1, immiin plazma tedavisine ragmen me-
kanik ventilasyon ihtiyacit duymus ve vefat etmisler-
dir.”

duymayan erken donem COVID-19 hastalar1 i¢in

Mekanik ventilasyon tedavisine ihtiyag
immiin plazma tedavisi iyilestirici bir tedavi se¢enegi
olabilir sonucuna varilmistir."” Calismamizda, hasta-
larin 4’1 ge¢ donemde ve mekanik ventilasyon ihti-
yaci olan hastalardi, 1 hastanin mekanik ventilasyon
ihtiyact yoktu ve immiin plazma sonrasi vefat etti ve
2 hasta erken donemdeydi, mekanik ventilator ihti-
yaci1 yoktu, bu 2 hasta yasadi.

I SONUG

Immiin plazma tedavisi, COVID-19 hastaligimnin at-
latilmasinda bir segenektir. Ancak tamamiyla
masum komplikasyonlari olmayan bir se¢enek de-
gildir. Heniiz kontrendikasyonlar1 belirlen- memis-
tir. Her hasta i¢in kurtarict degildir. Kendisi
oliimlere sebep olabilmektedir. Immiin plazma te-
davisi i¢in kullanilacak donérlerin antikor titras-
yonu mutlaka yapilmalidir. IgA
diizeyleri mutlaka belirlen- melidir. Hasta, sitokin
firtinasindaysa immiin plazma tedavisi ertelenmeli

Hastalarin,

ve sitokin firtinasi1 dindirildikten sonra immin
plazma tedavisi verilmelidir.

Limitasyon, sinirli sayida hastayla ve COVID-
19 icin onerilen diger tedavileri de uygulayarak
immiin plazma tedavisiyle 7 olgumuzu tedavi etmeye
calistik. Ileride antikor titresi yapilmis dondrler ve si-
tokin diizeyi belirlenmis uygun sayida ve sadece
immiin plazma tedavisi diizenlenen hastalarla prog-
resif, kontrollii, ¢ift-kor ¢aligmalar yapilmasini one-
riyoruz.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet,
gereg ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma
ile ilgili verilecek karart olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmamgtir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite iiye-
ligi veya iiyeleri ile iligkisi, danigsmanlik, bilirkisilik, herhangi bir

firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlart yoktur.
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