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COVID-19 6n tanisi ile basvuran pndmoni ve agir pnémonisi olan hastalarda, bakteriler
ve diger virusler dikkate alinarak ampirik tedavi planlanir. Ampirik tedavide kullanilacak
antibiyotigin secimi hastanin klinik durumuna (toplum kokenli pnémoni, saglik bakimi
iliskili pnémoni, sepsis durumu, komorbiditeler, immunsupresyon, son 3 ayda saglik
bakimi icin basvuru, énceden antibiyotik kullanimi) lokal epidemiyolojik verilere ve
tedavi rehberlerine goére yapilir. Antibiyotik tedavisi atipik pnoémoniyi de icerecek
sekilde (beta-laktam antibiyotik+makrolid veya solunum kinolonu) planlanmaldir.
COVID-19 tanisi kesinlesen hastalarda, ek bakteriyel bir patojenin varligina iliskin klinik
veya laboratuvar bulgusu olmadigr surece, azitromisin disindaki antibakteriyeller
kesilmelidir. Viral pnémoni dusunulen hastalarda oseltamivir de tedaviye eklenmelidir.

GunumuUzde COVID-19 icin guvenilirligi ve etkinligi kanitlanmis spesifik bir antiviral
tedavi bulunmamaktadir. Bu hastaliga etkili bir antiviral tedavi bulabilmek amaciyla
su anda cok sayida ilacla 100'den fazla randomize kontrollu calisma yapilmakta, bir
kisminin dnumuzdeki aylar icinde sonuclarinin aciklanmasi beklenmektedir.

Antivirallerin randomize kontrolll calismalar cercevesinde kullaniminin daha akilci
oldugu bildirilmekle birlikte, icinde bulunulan durumun aciliyeti nedeniyle etkili
olabilecegi yonunde sinirli da olsa kanit bulunan antiviraller tum dunyada yaygin bir
sekilde bu hastalarin tedavisi amaciyla kullanilmaktadir. SARS'tan ve influenzadan
elde edilen veriler, antiviral tedavinin erken baslanmasinin daha yararli oldugunu
dustndurmektedir. Bu nedenle olasi COVID tanisi konulan semptomatik hastalardan
akciger grafisi veya toraks BT géruntulemesinde viral pndmoniyle uyumlu tutulum
saptananlara ve kesin COVID-19 tanisi konulan en az ates semptomu olan semptomatik
hastalarin tumune antiviral tedavinin hemen baslanmasi énerilmistir.

COVID-19 hastalarinda antivirallerin kombine kullanimi, hasta bazinda ve var olan ilgili
literaturun tumu degerlendirilerek dusunulmeli, kullanilan ilaclarin etkilesimleri ve
istenmeyen etkileri konusunda tedbirli olunmalidir.

Burada COVID-19'un antiviral tedavisi konusunda yapilan Oneriler, mevcut tum
kanitlarin ve devam eden klinik calisma protokollerinin degerlendirilmesiyle, kanit
olmayan durumlarda konunun uzmanlarinin gérusleri dogrultusunda olusturulmustur.
COVID-19'un antiviral tedavisi konusunda yayimlanacak calismalarin sonuclarina gore
bu 6nerilerin glncellenmesine devam edilecektir.

Ulkemizde su anda bu amacla kullanilabilecek ilaglar, dozlar ve endikasyonlari
Tablo'da verilmistir.




Tablo 1: Olasi/Kesin COVID-19 Olgularinda Antiviral Tedavi Onerileri

Gunluk Eriskin Dozu,
Verilme Yolu

Kesin Tanili Atesi Olan Tum COVID-19 Olgularinda Tedavi

ilag Adi Tedavi Siiresi (giin)

Oseltamivir tb 75 mg 2x75 mg, oral 5gun
Hidroksiklorokin, 200 mg | 2x400 mg yukleme 5gun
tablet dozunu takiben, 2x200mg

tablet, oral

Pnémoni Tanisi Konulan (klinik, géruinttiileme ve laboratuvar bulgulariyla)
Olasi/Kesin COVID-19 Olgularinda Tedavi

Oseltamivir tb 75 mg 2x75 mg, oral 5gun
Hidroksiklorokin, 200 mg | 2x400 mg yukleme 5gun
tablet dozunu takiben 2x200mg

tablet, oral

Hekimin kararina gore;

Yukaridakilere ilaveten
+ 1x500mg tablet, oral 5gun
Azitromisin®

ilk Tedaviye Yanit Vermeyen Agir Seyirliz Olgularda Tedavi

Lopinavir 250 mg/ 2x2 tablet, oral 10- 14 gln
ritonavir 50mg tablet
Ribavirin kapsul 2.4 gryukleme, 3x1.2 gr 10 -14 gun
200 mg3 idame doz olarak

Yogun Bakim Unitesinde Yatan, Destek Tedavilerine Ragmen Organ
Fonksiyonlari Bozulmaya Devam Eden Kesin COVID-19 Tanisi Konulmus
Hastalarda Antiviral Tedaviye Ek Oneriler; Makrofaj Aktivasyon Sendromu (MAS)
ya da hemofagositoz sendromu gelisen hastlarda yogun bakim tedavi rehberine
basvurunuz.

' Hem azitromisin, hem de hidroksiklorokin Q-T araligini uzatip, ventrikuler tasikardiye egilim
yaratabilir. Bu nedenle &zellikle QT'yi uzatan baska bir klinik durumu olan hastalarda
azitromisin kullanilmamalidir. Diger durumlarda hasta bu agidan, gereginde EKG cekilerek
yakindanizlenmeli, kardiyotoksikistenmeyenetkigérulenlerde 6ncelikleazitromisinkesilmeli,
daha sonra hidroksiklorokinin énce dozu azaltilmali, sorun yine devam edersekesilmesi
dustnulmelidir. Hastaya azitromisin eklenme karari bu bilgiler 1siginda hekimin insiyatifine
birakilmalidir.

2 Agir Seyirli Olgu: Takipnesi olup (= 30/dakika), oda havasinda SpO2 duzeyi % Q0 altinda olan,
akciger grafisinde veya tomografisinde bilateral yaygin pndmoni bulgusu saptanan veya
akut organ disfonksiyonu gelisen hasta.

3 Ribavirin baslanacak olgular ribavirinin yan etki ve kontrendikasyonlari acisindan

irdelenmelidir.




Hidroksiklorokinin, COVID-19 profilaksisinde etkili oldugunu gésteren veri yoktur. Bu

nedenle, hidroksiklorokinin mevcut bilgilerle temas 6ncesi profilakside kullanimi

uygun ve akilci bulunmamistir.

Kortikosteroid tedavisi 20.03.2020'de yayinlanan COVID-19'a uyarlanmis Avrupa Yogun

Bakim Dernegi Sepsis Kilavuzunda sadece mekanik ventilasyondaki ARDS olgularinda

1-2 mg/kg/gun, metilprednizolon 5-7 gun olarak zayif kanit dtzeyi ile 6nerilmektedir.

ARDS olmayan pnémonide 6nerilmemektedir.

Supheli/Dogrulanmis COVID-19 Enfeksiyonuna Genel Yaklasim
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Hastanin tibbi maske takmasi saglanir ve diger hastalar ile mesafesi en az 1
metre olacak sekilde ayri bir alana alinir (eger imkan var ise tek kisilik, banyo
ve tuvaleti olan bir odaya, imkan var ise negatif basincli odaya alinir, damlacik
izolasyon onlemleri uygulanir).

Hastaya temas eden (refakatci ve hasta yakinlar) kisiler icin temel kisisel
koruyucu onlemler alinir. Odanin duzenli havalandirilmasi ve temizligi saglanir.

Hasta vital bulgulari (kalp hizi, ritmi, solunum sayisi, kan basinci, vucut Isisi,
oksijen satUrasyonu) duzenli olarak takip edilir.

Hastalardan tam kan sayimi, C-reaktif protein, prokalsitonin, bdbrek ve karaciger
parametreleri, kardiyak enzimler, koagulasyon parametreleri, arter kan gazi,
laktat ve akciger grafisi istenir ve sonuclari degerlendirilir. Antibiyotik tedavisi
oncesinde kan kulturleri alinir.

Soktablosuolmayan hastada konservatif sivitedavisi baslanir. Rutinidame serum
fizyolojik gerekli degildir. Kontrolsuz uygulanan sivi tedavisinin oksijenizasyonu
kotulestirebilecedi unutulmamalidir.

Hipoksemik hastalarda damlacik yolu ile enfeksiyon bulasma riskinin azaltilmasi
adina nazal oksijen kanulu Uzerine cerrahi maske uygulanabilir.

Agir solunum yolu enfeksiyonu, ARDS, hipoksemi veya sok tablosu olan
hastalara 5L/dk nazal veya standart yuz maskesi ile oksijen tedavisi baslanir.
Hedef oksijen saturasyonu> %90 (gebelerde 7%92-95) olacak sekilde titre edilir.

Daha yuksek oksijen fraksiyonuna ihtiya¢c duyulan durumlarda, ulasilabiliyor
ise, yeniden solumaya izin vermeyen, ekshalasyon filtresinin eklenmis oldugu
rezervuarli maskeler kullanilabilir.

Laboratuvar ve klinik degerlendirmeye goére sepsis dusunulen hastalarda
hastaneye kabulden sonra ilk bir saat icinde uygun ampirikantimikrobiyal tedavi
baslanmalidir. Antibiyotik tedavisinin secimi hastanin klinik durumuna (toplum
kokenli pnémoni, saglik bakimi iligkili pnémoni, sepsis durumu, komorbiditeler,




10.

11.

12.

13.

14.

Immunsupresyon, son 3 ayda saglik bakimi icin basvuru, dnceden antibiyotik
kullanimi) lokal epidemiyolojik veriler ve tedavi rehberlerine gore yapilr.
Agir pnomonideatipikpnomoniyi de icerecek sekilde antibiyotik tedavisi
planlanmalidir. influenza icin risk faktorleri ve klinik duruma gére néraminidaz
inhibitoru de tedaviye eklenebilir.

Hem ust hava yollarindan (hazofarengeal ve orofarengealsuruntl) hem de alt
hava yollarindan (balgam, endotrakealaspirat, bronkoalveoler lavaj) ornekleri
alinmalidir ve mumkun ise solunum yolu bakteriyel ve viral panel calistirilmalidir.

Hastalar hizliklinik kotulesme gosterebileceginden, ilerleyicisolunumyetmezligi
ve sepsis acisindan yakin takipte tutulmaulidir.

Hastalar komorbid hastaliklari acisindan degerlendirilmeli ve bu hastaliklari icin
aldiklar tedaviler de duzenlenmelidir.

Rutin olarak steroid tedavisinin kullanimi dnerilmemektedir. Eslik eden komorbid
hastaliklarveyadiger nedenler dogrultusunda (kronik obstruktif akciger hastaligt,
refrakter septik sok, vb) uygulanmalidir.

Nebulizasyon yolu ile uygulanacak inhaler ilaclar, bulas géz énunde
bulundurularak mumkunse élculu doz inhaler ile uygulanmalidir.

Agir Pnémonili Hasta Yonetimi

COVID-19 enfeksiyonu bulgular hafif, orta ve agir siddette olabilmektedir. Agir

hastalik karsimiza agir solunum yolu enfeksiyonu (agir pnémoni), Akut Solunum

Sikintisi Sendromu (ARDS), sepsis, septik sok, miyokardit, aritmi ve kardiyojenik sok ile

coklu organ yetmezligi tablolari ile ¢ikabilir. Solunum yetmezligi siklikla hipoksemik

solunum yetmezligi olmakla birlikte, daha az siklikla hiperkapnik solunum yetmezligi

seklindedir. Ayrica bu hastalarda dekompanse kalp yetmezligi, kronik akciger hastaligi

alevlenmeleritablolari eslik edebilir. Bu hastalarin yogun bakimda takibi gerekmektedir.

Yogun Bakim Unitesi Yatis Endikasyonlari
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Solunum sayisi = 30
Dispne ve solunum guclugu bulgulari

5 litre/dakika ve ustunde nazal oksijen destegine ragmen oksijen saturasyonu
7%690'In altinda olan olgular

5 litre/dakika ve ustlUnde nazal oksijen destegine ragmen parsiyel oksijen
basinci 70 mmHg'nin altinda olan olgular

PaO2/FiO2 < 300
Laktat> 4 mmol/L

Akciger grafisi veya tomografidebilateralinfiltrasyonlar veya multi-lober tutulum
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bod

bod

>

>

>

Hipotansiyon (sistolik kan basinci < 90 mmHg, olagan SKB'den> 40 mmHg
dusus, ortalama arter basinci < 65 mmHgQ)

Cilt perfuzyon bozuklugu

Boébrek fonksiyon testi, karaciger fonksiyon testi bozuklugu, trombositopeni,
konflzyon gibi organ disfonksiyonu

ImmUnsUpresif hastalik varligi
Birden fazla 6zellikle kontrolstz komorbidite varligi

Troponin yuksekligi, aritmi

Agir hastalik gelisen olgularda erkek hakimiyeti (erkek/kadin: 2:1) mevcuttur.

Hipertansiyon ve diabetes mellitus en sik gorulen komorbid hastaliklar olmakla birlikte,

ileri yas, komorbid hastalik varligi agir hastalik gelisimi icin risk faktéradur.

Agir solunum yolu enfeksiyonu (pnémoni): Ates ve solunum yolu enfeksiyon bulgulari

olan hastada;

bod

>

bod

Solunum sayisi > 30/dk

ve/veya

Agir solunum sikintisi (dispne, ekstra solunum kaslarinin kullanimi)

ve/veya

Oda havasinda oksijen saturasyonu< %90 (oksijen alan hastada PaO2/FiO2 <
300) ise toraks BT planlanir.

Bilaterallobuler tarzda, periferik yerlesimli, yaygin yamali buzlu cam opasiteleri
COVID-19 pnémonisinin karakteristik toraks BT bulgusu olarak bildirilmektedir.

COVID-19 pnomonisi gelisen ve yatarak izlenen 21 olguluk seride BT bulgulari

radyolojikseyrine goére dort evrede siniflandirilmistir:

1

2.

Erken dénem (0-4 gun): Buzlu cam opasiteler, alt lob ve siklikla bilateral tutulum

Progresyon dénemi (5-8 gun): Hizli progresyon, bilateral multilober buzlu cam
opasiteler

Pik evre (9-13. gun): Tutulum gdsteren alanlarda yavas progresyonla yogun
konsolidasyonlar

Rezolusyon evresi (14. gunden sonrasi): Enfeksiyonun kontrol altina alinmasiyla
26. gune kadar uzayabilen radyolojik dansitelerin gerilemesi

Akut Solunum Sikintisi Sendromu (ARDS)

bod

bod

>

>

bod

bod

Son bir haftada ortaya ¢ikan veya kdtulesen solunum sikintisi

Radyolojik olarak plevralefuzyon, kollaps veya noduler bilateral opasiteler
Kalp yetmezligi veya volum fazlaligi ile aciklanamayan solunum yetmezligi
Hafif ARDS: 200 < PaO2/FiO2 <300 ( PEEP 2 5cmH20)

Orta ARDS: 100 < PaO2/FiO2 < 200 ( PEEP = 5 cmH20 )

Agir ARDS: PaO2/FiO2 <100 ( PEEP > 5 cmH20)
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Sepsis

Supheli veya kanitlanmis bir enfeksiyona eslik eden organ yetmezligi bulgular
(biling degisiklikleri, solunum guclugu, dusuk oksijen saturasyonu, azalmis idrar
cikisl, kreatinin artisi, artmis kalp hizi, zayif nabiz, soguk ekstremiteler veya dusuk
kan basinci, koagulopati bulgulari, trombositopeni, asidoz, artmis laktat duzeyi veya
hiperbilirubinemi)

Septik Sok

Sivi tedavisine direncli hipotansiyon, ortalama arteriyel basincin > 65 mmHg olarak
tutulabilmesi icin vazopressor ihtiyaci ve laktat duzeyi > 2 mmol/L olmasi

Hastalarda myokardit ve buna bagli aritmi, kardiyojenik sok gorulebilecegi
unutulmamaudir.

Agir solunum yolu enfeksiyonu, hipoksemik solunum yetmezligi veya ARDS
varliginda uygulanacak yaklasim ve yontemler

1. Hipoksemik solunum yetmezliginin erken donemde taninmasi gereklidir. Bu
hastalarin solunum is yukundeki artis ve hipoksemi konvansiyonel oksijen
tedavisine ragmen artis gosterir.

2. Yuksek akimli nazal oksijen tedavisi ve noninvaziv mekanik ventilasyon (NIMV)
destegi secilmis hipoksemik solunum yetmezligi olgularina uygulanabilir.
Ancak bu hastalar klinik kotllesme acisindan yakin takip edilmeli, itk bir saatte
olumlu yanit alinamamissa (refrakter hipoksemi, takipne, tidalvolum> 9 ml/
ideal k@), hastalar invaziv mekanik ventilasyon acisindan degerlendirilmelidir.
Yuksek akimli oksijen tedavisinin viralenfeksiyonlarda damlacik yoluyla bulasi
artirabilecegine dair gorus bildirilmistir.

3. NIMV uygularken mumkutnse helmet (migfer) maske kullanilmasi énerilir. Yogun
bakim ventilatérleri veya cift devre ventilatorlerle uygulanmalidir, devreye viral/
bakteriyel filtre eklenmelidir.

4. Sekresyonlarin  kontrol edilemedigi, aspirasyon riski olan, hemodinamik
bozuklugu olan, multiorgan yetmezligi olan veya bozulmus mental durumu
olan hastalara NIMV'den kacinilmalidir.

5. Endotrakeal entubasyon egitimli ve tecrubeli kisilerce, hizli ardisik entubasyon
protokolu ile uygulanmalidir. EntUbasyon mumkunse video larengeskop ile
uygulanmalidir. Zor havayolu oldugu dusunulen hastalara fleksible bronkoskopi
esliginde entUbasyon uygulanabilir. Mumkunse preoksijenizasyon esnasinda
balon-maske kullanimindan kacinilmalidir. Balon maske uygulamasinda da
filtre kullanitmalidir.

6. EntUbasyon éncesi 6ksurugu baskilamak icin néromuskuler bloker kullanilabilir.
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Endotrakeal kuff sisirilmeden, pozitif basincli ventilasyona baslanmamalidir.
Nemlendirici filtre yerine aktif nemlendirme tercih edilmelidir.

Gerekli olmadikca mekanik ventilator devresinde baglanti kesilmemeli, baglanti
kesilmesi gerekliyse mutlaka kisisel koruyucu ekipmanlarin kullanilmasi
gereklidir. MUmkun ise kapali sistem aspirasyon yontemi kullanilmalidir. Cok
gerekli olmadikca bronkoskopik islemlerden kacinilmali, bronkodilator tedavide
nebulizasyon yerine olcult doz inhaler tercih edilmelidir.

ARDS klinigi gelisen hastalarda, dusuk tidalvolumler (4-6 ml/ideal kg) ve dusuk
inspiratuar basinclar (plato basinci < 30 cmH20) uygulanmalidir. Hedef tidal
volumlere ulasilabilmesi icin derin sedasyon uygulanmasi gerekebilmektedir.

Kontrol edilemeyen yan etkiler ve pH< 7.15 oldugu durumlarda tidalvolumler 8
ml/kg'a cikilabilir. Aksi durumda permisif hiperkapniye izin verilebilir.

Agir ARDS olgularinda (PaO2/FiO2<150) gunluk 12 saatten fazla prone pozisyonu
uygulanmalidir.

Doku hipoperfuzyon bulgulari yoksa konservatif sivi destegi verilmelidir.

Atelektotravmalarin = dnleyecek ve alveol acikligini  saglayacak ancak
overdistansiyona neden olmayacak basinclarda PEEP (ekspiryum sonu pozitif
basing) titrasyonu uygulanabilir. Orta ve agir dereceli ARDS hastalarinda yuksek
PEEP uygulanabilir.

Noromuskuler bloker ajanlarin kullanimi rutin olarak 6nerilmese de, orta-agir
ARDS'desedasyona ragmen ventilator uyumsuzlugunda, direncli hipoksemi
veya hiperkapni varliginda uygulanabilir.

Akciger koruyucu ventilasyona ragmen refrakter hipoksemisi olan hastalarda
ekstrakorporealyasam destegi (ECMO) dusunulebilir, uygun hastalarindeneyimli
merkezlere sevki saglanmalidir.

Tidalvolum hesaplama icin ideal kg

Erkek 50 + (0.91 x [Boy cm - 152.4])

Kadin 455 + (0.91 x [Boy cm - 152.4]

Dusuik PEEP
FiO2 30 40 40 50 50 60 70 70 70 80 90 90 90 100
PEEP| 5 5 8 8 10 10 10 12 14 14 14 16 18 |18-24
Yuksek PEEP
FiO2 | 30 30 30 30 30 | 40 | 40 | 50 | 50 |50-80| 80 | QO | 100 | 100
PEEP 5 8 10 12 14 14 16 16 18 20 22 22 22 24




Septik sok varliginda uygulanacak yaklasim ve yontemler

1. Ik 1 saatte 30 ml/kg izotonikkristaloid sivi (serum fizyolojik veya ringerlaktat)
uygulanmalidir.

2. Sivi resusitasyonuna ragmen sok tablosunun varliginda veya cok derin
hipotansiyonda hemen ortalama arteriyel basinc 65 mmHg olacak sekilde
vazopressor destegi verilmelidir.

3. Laktat izlemi yapilmauldir.
4. Noradrenalin birinci secenek vazopressor ajan olarak secilmelidir

5. Daha sonraki tedavi hastanin kardiyak debi ve sivi cevapliigina gére belirlenir.




