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SUNUS

TUrkiye'de COVID-19 pandemi sUrecinde ilk olgunun géruldigu bildirilen 11 Mart 2020 tar-
ihinden itibaren bir yillik bir degerlendirmeyi farkll boyutlar ile sizlerle paylagmayr amagladik. Tork
Tabipleri Birligi (TTB) dunyada salgina dair ilk bilgiler paylasiimaya basladiginda Uzmanlik Dernek-
leri €59UdUmM Hurulu'nun da desteqi, ilgili uzmanlik alanlarindan temsildlerin katilimi ile hizla bir
COVID-19 izleme Kurulu kurarak calismalarina baslamis, kamuoyunun bilgilendiriimesine yonelik
cabalarin yani sira; dinyada bu alanda yopilan arastirmalar da meslektaslarina duyurmaya ve
Saglik Bakanligi'na izlenecek yollar konusunda uyarilar iletmeye caba géstermisti. Ozellikle verilerin
seffaf paylasimi konusunda taleplere karsin ilk olgunun ve Dinya Sadlik Orgutd’'nin “pandemi”
laninin denk dUstigu tarihten baglayarak bu ¢adrilara yanit bulomamisti. Halen de sirekli icerigi
dedisen tablolarla, mutasyon sonrasi ortaya ¢kan endise verid varyantlarla bir bilinmezligin,
aslloma sUrecinde 6nimUzU goérebilecedimiz bir bilgiyi kamuoyuyla  paylagsmama  direncinin
karsisinda tUm bu zorluklara ragmen TTB icinde emek veren tim meslektaslanmizia topluma olan
sorumlulugumuzu yerine getirmeye ve dederlendirmelerimizi, uyarilarimizi kamuoyuyla
paylosmaya devom ediyoruz.

Birind yilda sizlerle;
1. TUrkiye'de COVID-19 Pandemisinin €pidemiyolojisi
2. Tedavinin 1. Yl
a) Dinya
b) Turkiye
3. Asllarin Bir Yl
4. Saglk Calisanlarnin Pandemide Karsilastidr Sorunlar ve
5. DUnyo/Trkiye/TTB nin bir yilini karsilostirmall zaman ¢izelgesinde paylastik.

Bir il bitirirken, dunyada yavilan endise verici varyantlara iliskin somut veriye ulagsmakta
sorun yasadigimiz, pandemi boyunca Turkiye'deki verilerin seffaflikla paylasiimasinda yasanan
eksikliklerin varyantlar icin de gecerli oldugunu biliyoruz. Saglik Bakani'nin 10 Mart 2021 tarihinde
basina yaptidi agklamaya gore 76 ilde toplam 41.488 B.1.1.7 (Ingiltere) mutanti, 9 ilde toplam
61 B.1.351 (Guney Afrika) mutant, 1 ilde 2 B.1.427 (California-New York) mutanti ve 1 adet de
P.1 (Brezilya) mutanti bulunmaktadir. Bu varyantlarla enfekte Kisilerin illere gdre dadilimi, yapilan
seroprevalans ¢alismalart ise timUyle karanliktadir.

Ocak ayi itibariyle 5-6 bin dizevine indigi bildirilen olgu savilar 10 Mart itibariyle 14 bini
ge¢mis ve olgu sayilarninda artis egilimi agkca gdzlemlenmektedir.
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10 MART 2021

Test sayilarinin yetersizligi bir yana filyasyonda cddi sorunlar oldugu, insanlarnn yasadiklar
ekonomik zorluklarla temasli bildirimi yapmaktan kagndidr ve temasli taramalarinin dahi yeterli
dUzeyde olmadigi kosullarda pauylasilan verilerin gercek resmi yansitmadidr da dusunildugunde
pandemiyi yonetemediklerine dair uyarimizi bir kez doha paylaosmakta yarar bulunmaktadir.
Saglik calisanlarinin bu kiresel salginda en fazla hastalananlar olmasi beklenir bir durum olmakla
birlikte TUrkiye'de paulasiimayan verilerle dahi bu oranlann diger Ulke orneklerinden yUksek
oldugu, &lum oranlarinin ise belirgin bir farkliik gosterdidi agktir. Bu farkin agklanmasi icin sadlik
kurumlannin alt yapi kosullarindan calisma bigim ve surelerine bir degerlendirmeye ihtiyag vardir.
Turk Toraks Dernegi'nin bir etkinliginde sunulan verilere gére calisilan kuruma gdre COVID-19
hastaligina yakalanma oranlan carpia bir érnek olusturmaktadr.

Kurum Covid+ (%)
Universite hastanesi 21,1
€gitim arastirma hastanesi 19,2
Ozel hastane 21.0
Devlet hastanesi 32,8
Ozel poliklinik 17.2
Sehir hastanesi 31,6

Dr. Haluk C. Calisir, TUrk Toraks Dernedi Cevre ve Akcger Hastalklar Calisma Gurubu
TTMD 2021 Atdlye Calismasl, COVID 19 Perspektifinde Biyolojik Hirlilige Hargt Mekanik Tesisatin
Rolt: Bugin ve Yarin 6-7 Mart 2021

Tabloda da goruldigu qgibi en yiksek oranlarin devlet hastaneleri ve sehir hastanelerinde
olmasli bu altyapr sorunlarina isaret etmektedir. Havalandirma olanaklarinin uygun olmadidi ve akill
binalarin pandemiye goére planlanmadi§i binalar dnemli bir bulas ortami olarak  karsimiza
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¢kmaktadir. Acllir penceresi olmayan binalarda calisanlarda hastalanma oranlarinin daha yoksek
oldugu sinirli bir anket calismasinda dnimize ¢kan bir gercekliktir.

Saglik calisanlannin calisma alanlar, kisisel koruyucu malzemeye ulosma olanaklar ve
korunma konusunda yeterli hizmet id egitimin varliginin salgindan  etkilenmelerinde  dnemli
degiskenler olarak arastinlmasi gerekmektedir. TTB olarak yitirdigimiz saglik calisanlarinin anisina
saygiyla olusturdugumuz Siyah Kurdele'de ulasabildigimiz veriler dahi bize resimle ilgili bazi ipuclar
sunmaktadrr.

COVID-19 bagli saglik calisani slumlerinin mesleklerine gére dadilimi (11 Mart 2020 ile 8 Ocak 2021 tarihleri arasi) incelendiginde;

Sayi %

Hekim 131 38,9
Sadlik calisani (veteriner hekim, eczad, eczaa teknikeri, paramedik, hemsire, ebe,

saglik memuru, dis teknisyeni, rontgen teknisyeni, laboratuvar teknisyeni, biyolog,

adil tip teknisyeni, anestezi teknisyeni) 105* 30,6
Destek calisanlarn (memur, isgi, gUvenlik goreviisi, teknisyen, kimyager) 88** 96,1
Dis hekimi 15 4,5
Toplam 337 100,0

*103 kisinin 46’st eczaci, 18'i hemgire, 10 eczact teknikeri, ** 88 kisinin 63’ii isci

€n fazla lumin yardima sadlik hizmetleri ve destek hizmetlerinde calisanlar arasinda
oldugu ve ozellikle kisisel koruyucu malzemeye erisim ve hizmet i editime erisim konusunda en
fazla sorun yasayan gruplar oldugu gortimektedir.

Hekimler arasinda calisma alanlanna gore dadilim incelendiginde ise 17 kayip ile ilk sirada
aile hekimleri olsa da 25 bin civarinda aktif calisan aile hekimi sayisi dikkate alindiginda bu sayinin
0,68/1000, onu izleyen 15 isyeri hekiminin ise Calisma Bakanlidi'ndan bildirilen aktif calisan 12 bin
Q40 isyeri hekimi icinde 6lum oraninin 1,2/1000 olmasi basindan beri COVID-19°un bir isgi sinifi
hastaligl oldugu séylemimizi dogrulamaktadir. Uygun olmayan kopall ortamlarda toplu olarak
bulunan isgilerde hastaligin toplumdaki genel hastalik goértlme oraninin iki kati olmasi, bu ortamlar-
da hekimlik yapmakta olan isyeri hekimlerine de yansimaktadir.

Hekimlerin emekliligine yansimayan édemelerle calistiklar sirece aldiklan Ucretin cok altinda
kalan emeklilik maasl emeklilik sonrasi ek is yopmak zorunda kalmalar hatta birkag yerde birden
calismalart olarak karsimiza gkmaktadrr. isyeri hekimligi emekli hekimlerin calisma alani olarak sik
9ordigumuiz ortamlardan biridir. AKtF calisirken yitirdigimiz 128 hekimin yag ortalamasi 60 iken,
isyeri hekimleri arasinda yag ortalomasinin 64,5 olmasi da bu gdzlemi desteklemektedir.

Bir vil boyunca veri seffaflidi 1srarindan vazge¢meyen Turk Tabipleri Birli§i pandemide
resmin tUm agkligiyla gérinebilmesi icin calismalarini strdUrecektir. Bilim kurulu olusumlarinda emek



TURK TABIPLERI BiRLiGi
COVID-19 PANDEMISi 1. YIL DEGERLENDIRME RAPORU

ve meslek orqutleri, uzmanlik dernekleri, STH'ler, hasta haklan dernekleri gibi kuruluslann katkisi
olmadan etkili ve bilimsel bir pandemi surecinin olamayacadin, halkin saglik calisanlan ve
kurumlanyla isbirligi halinde olmasi gerektigini, buyurgan, halkin da bunlara uymasini bekleyen
devlet gelenegdi yerine yerelden merkeze tUm kararlarin alinmasi ve uygulonmasinda toplumun
katilimini dncelemenin zorunlu oldugunu ifade etmeye devam edecedimizi bir kez daha vurguluy-
oruz.

Bir uilin degerlendiriimesinde her zaman birlikte calistigimiz COVID-19 izleme Kurulu, Halk
Sagligr Kolu, TTB-UDEK, Turk Toraks Dernedi ve verilerini kullanmamiza izin veren Haluk Celalettin
Calisir, epidemiyolojik degerlendirme konusunda bilgilerini bizimle paylaogsan Cavit Isik Yavuz ve
Kayihan Pala, tedaviler ile ilgili gelismeleri hazirlayan Ozlem Kurt Azap ve Osman €Elbek ile asllarin
ve asllamanin durumunu bizlere aktaran €sin Senol’a, vitirdigimiz saglik calisanlart ile ilgili verileri
¢OzUmleyerek saglik ortamlarinin sorunlarini ve pandeminin sinifsal niteligini ortaya koyan Nasir
Nesanir'a tesekkirlerimizle. ..

COVID-19 Pandemisi 1. Vil Degerlendirme Roporu €ditdrleri
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TURKIYE'DE COVID-19 PANDEMISININ EPIDEMiYOLOJiSI

Dog. Dr. Cavit Isitk YAVUZ

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Halk Saghgt AD
Prof. Dr. Kaythan PALA

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Halk Saghgt AD

COVID-19 hastaliginin etkisini epidemiyolojik élctitlere gére degerlendirebilmek icin olgularin
saptanmasi ve tedavisi (test politikasi, bin kisi basina diisen giinltk test sayisi, test pozitiflik orani, tedavi
protokolii/rehberler), hastaligin daha fazla yayilmasinin énlenmesi (farmakolojik ve farmakolojik olma-
yan 6nlemler) ve kontrol dnlemlerinin etkisini gdsteren hastalanma (olasi/kuskulu ve dogrulanmis olgu
sayisi), 6liimler (olasi ve dogrulanmis 6limler, fazladan élimler) ve yasam kalitesine iliskin verilerin ve
gostergelerin (enfeksiyon 6llim hizi, zamana bagli Greme sayisi, ikincil atak hizi vb.) elde edilebilmesine
gereksinim duyulmaktadir.

Ancak maalesef pandeminin birinci yili geride kalirken, Tirkiye'de salginin epidemiyolojik agi-
dan kapsamli bir degerlendirmesini yapmak Saglik Bakanligi'nin verileri ayrintili olarak paylasmamasi ve
paylastigi verilerin de giivenilirlik sorunu olmasi yiiziinden olanakli degildir.

Saglik Bakanligr halen dogrulanmis olgular disinda kalan olasi/kuskulu olgulara iliskin herhangi
bir veri agiklamamakta, dogrulanmis olgularin ise illere gore haftalik yeni olgu gériilme hizini ancak son
bir aydir yayimlamaktadir. Halen olgularin yasa, cinsiyete, sosyal sinifa, meslek grubuna ve eslik eden
hastaliga gore dagilimi agiklanmamistir.

Bakanligin acikladigi verilerin ne kadar giivenilir oldugu da tartisma konusudur. Bilindigi gibi,
TTB 2020 yilinin Nisan ayindan baglayarak Bakanlgin topluma duyurdugundan daha fazla olgu goézlen-
digini iddia etmis, Bakan uzun zaman boyunca bu iddiayi reddetmis olmasina karsin; kanitlar artik red-
dedilemez bir duruma ulaginca dogrulanmis olgularin tamamini agiklamadiklarini itiraf etmek zorunda
kalmisti. Sonug olarak Saglk Bakanligl daha énce aciklamadigl dogrulanmis olgular turkuaz tabloya
eklemek zorunda kalmis ve 10 Aralik 2020 giinG (gunliik) olgu sayisi 1.190.050 olarak agiklanmisti.

Oliimlerle ilgili de agiklanan verilerin eksik olduguna iliskin tartisma devam etmektedir. Beledi-
yeler tarafindan agiklanan bulasici hastalik 6ltim sayilari Bakanligin acikladigi sayilari dogrulamamaktadir.
2020 yilinda fazladan oltimlerin yliksekligi de bazi calismalar ile simdiden ortaya konmus durumdadir.
Bunlara ek olarak 2020 yilinda niifus artis hizinin énceki yillara gére cok daha dislik gerceklesmis olma-
si, Uzerinde tartisiimasi gereken bir diger 6nemli konudur.

Genel olarak ilk vakanin agiklandigi 11 Mart, Tirkiye icin salginin baslangici kabul edilmektedir.
Ulkemizde ilk dogrulanmis olgu 11 Mart 2020'de, ilk élim ise 17 Mart 2020'de aciklanmistir ancak
COVID-19 hastaliginin Subat ayinin sonlarindan itibaren kendini gostermis oldugu bilinmektedir(1).
Gecen bir yil icerisinde donemler halinde salginin seyri degiskenlik gostermektedir ancak veriler cesitli
nedenlerle gercek durumu yansitmamaktadir.
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Salgini kontrol atina alma ile ilgili ti¢ ana bashk, vaka yénetimi (vakalarin belirlenmesi, bulasti-
riciliklarinin 6nlenmesi, izolasyon vb), yayilimin énlenmesi (temasli olanlarin belirlenmesi, karantinaya
alinmasi, saglamlarin korunmasi, risk gruplarinin korunmasi vb) ve kontrol énlemlerinin etkilerinin
degerlendirilmesidir. Salginin kontrollinde her (i¢ bashkta da bircok epidemiyolojik veri ortaya konarak
degerlendirmeler ve miidahaleler gerceklestirilmelidir.

Salginin seyri konusunda Turkiye icin gecen bir yillik stirede 6ne ¢ikan basliklar asagidaki gibi belirtilebilir:

* Turkiye'de salginla iligkili veriler sorunludur. Bu sorunlar, verilerin aciklanma biciminden bas-
layarak verilerin icerigine, hatta glivenirligine kadar uzanmaktadir. Salginin ilk dénemi diyebilecegimiz
Mart-Nisan-Mayis aylarinda az sayidaki baslkta veri Saglik Bakani'nin basin aciklamalarinda ya da kisisel
Twitter hesabindan duyurulmustur. Mart ayinin sonunda “turkuaz tablo” olarak anilan bir gorsellestirme
ile Saglik Bakani'nin kisisel Twitter hesabindan aksam saatlerinde paylasiilmaya baslanmistir. Bu tabloda
paylasilan vaka ve 6liim sayilari dogrulanmis diger bir deyisle PCR test sonucu pozitif olarak belirlenmis
bireyleri kapsamistir. Yayimlanan veriler daha sonraki dénemde bir web sayfasi olusturularak paylasiimis-
tir.

* Veri paylagiminda dikkat ¢eken noktalardan birisi verilerin kapsam ve iceriginin degistirilme-
sidir. Ozellikle 29 Temmuz'da tabloda “vaka sayisi” basliginin “hasta sayisi”na déniisimii ve “toplam
yogun bakim hasta sayisi" ve “toplam entlibe hasta sayisi” basliklarinin kaldirlarak “agir hasta sayisi”
ve “hastalarda zattirre orani" bagliklarinin eklenmesi ve bu iki baslikla yapilan siniflandirmanin taniminin
ortaya konmamasi dikkat cekmistir. Saglik Bakani tarafindan daha sonralarn “ulusal ¢ikarlar korumak”
gerekgesiyle savunulmaya calisilan bu degisim, Ttirkiye'deki epidemiyolojik verilerle ilgili bir degerlendir-
me yapmanin miimkiin olmadiginin géstergesi olmustur (Resim 1). Degistirilen “vaka" ve hasta” sayilar

Y T arasinda neredeyse hicbir farkliik olmamasi, bu
TURKIYE GUNLUK KORONAVIRUS TABLOSU degisim 6ncesindeki verilerle iliskili olarak da kugku

2 4.665.383 : olusturmustur. Saghk Bakanligi Bilim Kurulu reh-
= 997082 47-412 berlerinde "agir hasta” tanimi yer almadigindan
: 963 bu tabloda yer verilen agir hasta ile ilgili tanimin ne
5.645 5
oldugu anlasilamamustir.
1.280
TEMMUZ 15 *Bu degisimle birlikte degisimin &ncesin-

2“;? 2020 ' 1092 de de kusku olusturan bir sekilde salginin gercek

boyutu bilinmez bir duruma gelmistir. Aylar sonra

TURKIYE GUNLUK KORONAVIRilS TABLOSU 25 Kasim'da Saghk BakanJ|g| hasta sayisi yaninda
“toplam vaka sayisi” basligini da tabloya eklemeye

£4.711.09 Sl 45 712 karar vermis ve Saglik Bakani basin toplantisinda
-3 228924 _ g 25 Kasim giini “toplam vaka sayisinin” 28.351

oldugunu ve “gec¢mise doniik vaka sayilarinin da

%94 tabloda yer alacagini” agiklamistir. 26 Kasim'dan
TEMMUZ i itibaren tablo yeniden degismistir (Resim 2). isin
% 912557 2020 2 ilging yani tabloda vaka-hasta-vaka degisimi
yasanmasina ragmen tablonun adi hala "hasta

Resim 1. 28 ve 29 Temmuz vaka sayilari (2) tablosu” olarak gegmeye devam etmektedir.
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TEST SAYISI HASTALARDA ZATURRE ORANI TEST SAYISI

168.348 "4 17.901.868

YATAK DULULUK OHAN|
VAKA SAYISI HASTA SAYISI
%54,7

kasma0 | 29132 seouns  474.606

HASTA SAYIS %71,3 VEFAT SATSI

6.876 womew 13014

%39,2

VEFAT SAYISI AGIR HASTA SAYISI

1 74 ummremsur;s;l'f:[::.l 4.71 1

IYILESEN HASTA SAYiS G IVILESEN HASTA SAYISI

3.291 «95  388.771

Resim 2. 26 Kasim COVID-19 tablosu (2)

* Bu gelismeler sonrasinda “gec¢mise donlik vaka sayilarinin da tabloda yer alacagi” giin de 10
Aralik 2020 olmustur. Bu tarihte Tablo'da daha 6nce tablonun toplam siitununda “hasta sayisi” olarak
gecen veri “vaka sayisi"na donlstlrllmis ve 9 Aralik'ta toplam 558.517 hasta sayisi varken 10 Aralik'ta
“vaka sayisi" 1.748.567 olarak agiklanmistir (Resim 3). 12 Aralik tablosuna da iyilesen sayisinda bir degi-
sim gorlilmis ve toplam iyilesen sayisi bir giin dnce 458.109 iken 12 Aralik'ta 1.581.565'e ¢ikmistir.

| suen]  BUHAFA]  TOPLAM

TEST SAVIS) HASIALIR 241 O TEST SAVIS

204.411 =1 20.294.377

WATAK DOLLLLK, ORANI
VRKA SAYISI HASTA SAVISI

%55,1

9 ARALIK 2020 31712 i 558.517

HASTA SAYISI %72,1 VEFAT SAYIS!

6.213 et e 15.531

VEFAT SAYISI %4 ’7 IR HASTA SAYISI

217 ™ e 5.901

10 saar

IYILESEN HASTA SAYISE
i FILSYON ORANI

IYILESEN HASTA SAYISI

5.846 %999 447.361

| BuaN|  BUWAFTA)  TOPLAM

TEST SAYISI HASTALARDA ZATURRE ORANI TEST SAYISI

206.202 31 20.500.579

YWATAK DOLULUK ORANI
VAKA SAYISI VAKA SAYISI

%55,1

10 ARALIK 2020 L b e ——— (7

HASTA SAYISI %72,1 VEFAT SAYISI

9918 = enewmanan 15.751

VEFAT SAYISI %41 ’7 AGIR HASTA SAYISI

220 ~emm 5,943

10 saat

IYILESEN HASTA SAYISI TYILESEN HASTA SAYISI
FALYASYON ORANI

5.232 %99,9 452.593
Resim 3. 9 ve 10 Aralik COVID-19 tablosu (2)
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GRS, T.C. Saghk Bakanhg S - e
\‘-@g‘y COVID-19 Bilgilendirme Platformu _ ‘/ :ﬂ

Anasayta COVID-19 Yaywniar COVID-19 Durum Raporu Genel Koronaviris Tablosu 555

Toplam Test  Toplam Vaka  Toplam Vefat Hastalarda Zatume Agir Hasta Toplam I'\rilcqen g g Test a . g
Tarih Sayisi Sayisi Sayisi Orami (%) Sayisi Hasta Sayisi Hasta Sayisi Sayisi Vefat Sayis: lyllegen Sayisi
12 ARALIK 20.898 517 1.609.809 16.199 31 5961 1.581.565 5203 189.065 222 2019
2020
ﬂ'w 20.709.452 1.780 673 15977 31 5952 458109 5607 208,873 226 5516
2020
10 ARALIK 20500 579 1.748.567 15.751 31 5943 452593 5918 206.202 220 5232
2020
9ARALIK 20.294.377 558517 16.531 R 5901 447.361 6213 204411 217 5.646
2020

Resim 4. 9-12 Aralik Saglik Bakanligi COVID-19 verileri (2)

*Bu degisimler salginin seyrini ortaya koymaya, karsilastirmalar ve degerlendirmeler yapmaya
elvermedigi gibi Turkiye'nin uluslararasi bildirimleri de dahil olmak tizere tim verileri kuskulu hale getir-
mistir. Salgin kontroliintin bilimsel verilere dayali yénetiminden ¢ok salginin “siyaseten yénetimi” anla-
yisini esas alan bu yaklasim Turkiye'de salgin kontrolliniin en belirgin karakteristiklerindendir.

*Salgin boyunca tartisiir durumdaki verilerde, tani testi olan PCR ile negatif bulunmus ancak
vaka kriterlerine gére “olasi vaka" olarak tani konmus ve hayatini kaybetmis bireylere ait bilgiler hicbir
zaman agiklanmamistir.

*TTB raporlarinda dikkat cekilen ve TTB tarafindan ylksek sesle dillendirilen itirazlar ve kamuo-
yunun beklentileri dogrultusunda Haziran ayi sonundan itibaren " giinlik durum raporlan” ve “haftalk
durum raporlar” adiyla raporlar yayimlanmaya baslanmistir. Vaka agiklanmasindan hasta agiklanmasina
degisimin oldugu bu dénemde, raporlarda TUIK tarafindan olusturulan istatistik Bélge Siniflandirimasi
kapsaminda bolgesel bazi verilerle vaka ve 6llimlerin yas ve cins dagiimina iliskin bazi veriler paylasil-
mistir. Bu raporlarin yayinlanmasi gtinltik raporlarda 23 Kasim 2020 tarihinde, haftalik raporlarda da 19-
25 Ekim 2020 haftasi yayimlanarak sonlandiriimistir.

«il bazi yayimlanan ilk ve tek veri sonbaharda alinan kismi énlemlerin gevsetilmesi siirecinde
yiiz bin kisi bagina diisen 7 giinliik vaka sayisi verileri olmustur. ilk olarak aciklandigi hafta 6 giinliik
hesaplamalari iceren bu veri ile olusturulan harita il bazinda eksik de olsa bir durum ortaya koymustur.
Ancak test sayisi, hastaligi gecirenlerin orani, saglik hizmetlerine dair veriler vb. bilgilerden yoksun olan
bu veriler sinirli bir cerceve sunmaktadir.

*Tlrkiye'de salginin basindan bu yana sorunlu alanlardan biri de “testler” olmustur. Salginin
basindan itibaren test yapilan merkez sayisinin kisith tutuldugu dikkat cekmis, uzun bir siire boyunca test
sayisinin az tutulmustur. Bin kisi bagina dlsen giinliik test sayisi incelendiginde salginin bir yilinin baytik
kisminda test sayilarinin yetersizligi izlenmektedir, bu sayilar Aralik-Ocak aylarinda 2'nin Ustiine ¢ikabil-
mistir (Sekil 1). Testlere iliskin aciklanan sadece yapilan test sayilarnidir. Test yapilan kisilerin 6zellikleri
(vaka, hasta, temasli, tarama amacgl vb.) konusunda hicbir detay acgiklanmamistir.
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Sekil 1. Bin kisi basina diisen giinliik test sayisi (3)

*Kamuoyuna “filyasyon” olarak duyurulan temasl takibi calismalarinin salginda ilk vakanin
aciklandigi tarihten bir ay sonra yayginlasmistir. Bu konuda TBMM'de Saglik Bakanligi yetkilileri tarafin-
dan bir sunumda paylasilan veriler 15 Nisan sonrasinda temasl takiplerinin sayica arttigini géstermekte-

dir (Sekil 2).
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Sekil 2. Turkiye'de COVID-19 pandemisi sirasinda filyasyon oranlar (4)

* Salgin stiresinde 6liim sayilari da cesitli yonleriyle tartisilmistir. Testi negatif olup olasi ya da
siipheli tanisi alarak hayatini kaybedenlerin sayisi aciklanmamis, Saglik Bakanhig DSO'niin 6liim kayitlari
ile ilgili olasi ve stipheli vakalarin da 6liim kayitlarina gecirilmesi 6nerisini uygulamamis ve bu 6élimler
kayitlara COVID 6limi olarak girilmemistir. 5 Mart 2021 itibariyla dogrulanmig 6lim sayisi 28.901"dir.
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Sekil 3. Aylara gore dogrulanmis 6liim sayilari

Bu dogrulanmis 6liim sayilarindan 11 Mart 2020-28 Subat 2021 tarihleri arasindaki élimlerin %52'si
son ¢ ayda gerceklestigi izlenmektedir (Sekil 2). Dogrulanmig 6llimler disindaki COVID oélimleri ve
diger 6lumlerdeki degisime dair resmi bir aciklama olmamasina ragmen belediyelerin 6lim verileriyle
ilgili yaptigi bazi agiklamalar ve hazirlanan raporlar sayilarin agiklanan rakamlarin 6tesinde oldugunu
ortaya koymaktadir.

* Haftalara gére 7 glnlik dogrulanmig 6lim sayilari incelendiginde glinliik ortalama 6lim sayi-
sinin Aralik ayinda 250'yi astigi izlenmektedir (Sekil 3). Ozellikle Eylil ayinin ilk haftasindan itibaren
6lum sayilarindaki dikkat ceken artis Mart ayi itibariyla bu diizeyin altina inmemistir.

HAFTALARA GORE ORTALAMA GUNLUK OLUM SAYILAR:
(? GUNLUK ORTALAMA, SB VERILERI)

122

7 ?2"530‘,9
05554 Og3, 56

5
2292 pongnnaa e’

Sekil 4. Haftalara gore glinlik ortalama dogrulanmig 6lim sayilari



TURK TABIPLERI BiRLiGi
COVID-19 PANDEMISi 1. YIL DEGERLENDIRME RAPORU

29 Temmuz'daki degisimden sonra tabloda yer alan agir hasta sayilari ilk olarak agiklandigi giin 542 iken
15 Aralik'ta 6 bine yaklasmistir ve Mart ayinin ilk haftasinda 1200-1250 arasinda seyretmektedir.

* Salginin seyrinde 6nemli bir diger gelisme de mutant varyantlarla ilgilidir. Yapilan resmi acik-
lamalara gére Ocak ayi sonunda mutant varyantlar 17 ilde tespit edilmis ve bu sayr 25 Subat'ta 49'a, 3
Mart'ta 70 ile gtkmigtir. Mutant varyantlar tim Tirkiye'ye yayilmistir ve “kademeli normallesme” adiyla
anilan agilma sirreci béyle bir dénemde gergeklestiriimektedir.

* "Kademeli normallesme"” adi verilen alinan bazi kisittamalarin gevsetilmesi strecinde illerin
risk gruplarina ayrilmasi ile ilgili hangi kriterlerin esas alindigi aciklanmamistir. Ancak ilk aciklanan sinif-
landirmaya gore Ulke nifusunun ancak % 12'si “dlsiik risk” grubunda yer almis, %33'0 orta, %41'i
ylksek % 14"l cok ylksek risk grubunda yer alan illerde yasamaktadir.

*Salginin birinci yilina girdigimiz bu dénemde Tiirkiye 2020 yilinda baslayan salgini tam olarak
kontrol altina alamamistir. Salginla ilgili aciklanan veriler izerinden bir epidemiyolojik degerlendirme
yapmak verilerin kapsami, aciklanma bicimi ve yetersizligi nedeniyle olanakli degildir.

Kaynaklar

1. Tiirkiye'de COVID-19 Pandemisinin Epidemiyolojisi. iginde: TTB COVID-19 Pandemisi 4. Ay
Degerlendirme Raporu. Tirk Tabipleri Birligi; 2020. Page 64-69.

2. T.C. Saglik Bakanhg COVID-19 Bilgilendirme Platformu https://covid19.saglik.gov.tr/.

3. Our World in Data https://ourworldindata.org/grapher/full-list-daily-covid-19-tests-per-
thousand?time=2020-02-18..latest&country=~TUR).

4. Saglik Bakanligi TBMM Sunumu.
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COVID-19 TEDAVISI

Prof. Dr. Ozlem KURT AZAP

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklar ve Klinik Mikrobiyoloji AD
Dog. Dr. Osman ELBEK

Kadikoy Florence Nightingale Tip Merkezi Gogiis Hastaliklart AD

Diinya
COVID-19 hastalig, hafif bir tist solunum yolu enfeksiyonundan agir pnémoniye kadar degisen
bir yelpazede belirtilere neden olur.

COVID-19 hastaliginin tanisi solunum yolu érneklerinde PCR (Polymerase Chain Reaction-Po-
limeraz Zincir Reaksiyonu) yéntemiyle yani SARS-CoV-2 virlisiiniin RNA'sinin gosterilmesiyle konmaktadir.
PCR testi; viral ylkiin az olmasi, uygun olmayan érnek alimi, erken ya da ge¢c dénemde 6rnek alinmasi,
uygun olmayan transport kosullari, PCR inhibitorlerinin varigi ve hastalikta aralikl virlis saciliminin olmasi
gibi nedenlerden dolayi yalanci negatif sonug verebilmektedir. Bu ylzden klinik bulgular uyumlu olan ki-
silerden 24-48 saat sonra ikinci bir PCR testi alinmasi 6nerilmektedir (1, 2).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO), COVID-19 olgulanni “stipheli”, “olasi” ve “kesin” olarak ii¢ grupta
degerlendirmektedir(3). Klinik olarak solunum yolu enfeksiyonu belirti ve bulgular olan, radyolojik olarak
COVID-19 hastaligi ile uyumlu bulgular olan hastalar -SARS-CoV-2 PCR testleri negatif saptansa bile-
“olasi COVID-19" olgusu olarak kabul edilirler. “Olasi olgu” olarak degerlendirilen hastalarda izlenmesi
gereken yol, “kesin COVID-19" olgusunda yani SARS-CoV-2 PCR testinin pozitif saptandigi olgulardaki
gibidir. Yatis, tedavi, izlem vb. konularindaki kriterler “olasi COVID-19 olgulan" icin de gecerlidir.

COVID-19 hastaligi, klinik seyre gére asemptomatik, hafif, orta ve agir seyirli olmak tizere dort
kategoriye ayriimaktadir. Asemptomatik olgular taramalar sirasinda veya temasli takibinde saptanmaktadir.
SARS-CoV-2 enfeksiyonu belirtisiz yani asemptomatik olarak gecirilebilmektedir; bu oran, geng yaslarda
daha yuiksek olmak lizere ortalama % 20-30'dur.

Hastalik, her biri yaklasik bir hafta siiren iki asamada seyretmektedir. Birinci asama, virlisiin so-
lunum yolu epitel hiicrelerinde ¢ogaldigi ve yukarida sayilan belirtilerin goérGldiigi asamadir. Hastalarin
% 80-85'i bu asamanin sonunda iyilesirler. Ancak hastalarin % 15-20'sinde, birinci haftadan sonra bu be-
lirtiler agirlasabilir. Oksiiriik, nefes darligi gibi yakinmalarin 6n plana giktigi, oksijen ihtiyacinin ve solunum
yetmezliginin eklendigi bu ikinci asamada alveollere ulasan virlistin etkisinin yani sira viriisii ortadan kal-
dirmak lizere harekete gecen bagisiklik yanitinin sebep oldugu etkiler s6z konusudur. ikinci evredeki pa-
tolojik degisiklikler 6liimle sonuclanabilmekte ve iyilesenlerde de uzun siiren bir iyilesme dénemi
olabilmektedir.

Hastaligin iki asamali seyri tedavi yaklasimlarini belirlemek icin nemlidir. Birinci asamada virlise
etkili ilaglarin kullanilmasi gerekirken, ikinci asamada daha cok bagisiklik sistemini diizenleyecek ilag ve
tedavilerin kullanilmasi gerekmekte; ilerleyen agir olgularda organ yetmezliklerinin tedavisinin yapilabil-
mesi gerekmektedir. ilk asamada yani viriisiin cogaldigi asamada virlisii durdurabilecek, etkili ilaglara
iliskin calismalar olmakla birlikte SARS-CoV-2'yi etkili bir sekilde inaktive eden bir ilag hentiz klinik kulla-
nima girmemistir.
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Bircok tilkede ates, halsizlik, 6ksuiriik gibi yakinmalari olan ancak nefes darligi olmayan COVID-
19 hastalarinin yatirilarak degil evde, gerekli izolasyon énlemleri alinarak izlenmeleri &nerilmektedir ve
herhangi bir ilag 6nerilmemektedir. Evde izlenen hastalar, solunum sikintisi vb. bir durum oldugunda mut-
laka saglik kurulusuna basvurma konusunda bilgilendirilmis olmalidir. Hidroksiklorokin, pandeminin bas-
langicinda 6nerilmis olmakla birlikte daha sonraki dénemlerde etkili olmamasi ve yan etkileri nedeniyle
Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan “kullanilmamasi” énerilen ilaglar listesine alinmistr.

Hastaligin ikinci asamasinda (inflamasyon asamasi) olup oksijen destek tedavisine ihtiya¢ duyan
hastalara baslanan diisiik doz steroid (6 mg deksametazon veya esdegeri) inflamasyonu baskilayarak
doku ve organ hipoksisini engellemektedir. Bugiine kadar yapilan ¢alismalarda COVID-19 hastalarinda
agir seyri 6nleyen ve yogun bakima yatisi azaltan etkisiyle 6ne cikan tedavi steroid tedavisidir. Steroid te-
davisinin daha erken asamalarda ve/veya daha yliksek dozlarda verilmesinin olumlu etkisi olmadig gibi
olumsuz etkileri oldugunu gosteren calismalar mevcuttur. Steroid tedavisine ek olarak yine inflamasyon
asamasinda, asiri inflamasyon sendromu (Macrophage Activating Syndrome- MAS) gelisen hastalarda
etkili olan antisitokin tedaviler s6z konusudur. IL-1 (interlékin-1) antagonisti (Anakinra) veya IL-6 (inter-
I6kin-6) antagonisti (Tosilizumab) bu amagla en ¢ok kullanilan ajanlar olup 6zellikle dogru hastaya dogru
zamanlama ile verildiklerinde basarili sonuglar elde edilmektedir.

COVID-19 hastaligina iliskin olarak yatis kriterleri konusunda tam bir gérus birligi yoktur. Bircok
Ulkede hastaneye yatig kriterleri; hipoksi (oksijen saturasyonunun %94'lin altinda olmasi) ve solunum
destegine ihtiyag duyulmasi olarak belirlenmistir. Bunun disinda takipne (solunum sayisinin yiiksek olmasi)
ve gorintileme tetkiklerinde akcigerlerin % 50'den fazlasinda infiltrasyon goériilmesi yatis kriteri olarak
degerlendiriimektedir. imminsiipresif hastalar, hipotansif hastalar, akut bébrek yetmezligi olan hastalar
da yatis endikasyonu olan hastalar olarak degerlendiriimektedir.

COVID-19, hastaligin siddetine gore; hafif, orta, agir, kritik olarak kategorize edilmekte ve tedavi
yaklagimi buna gore belirlenmektedir. Kategorilere ayirmada kullanilan kriterler Glkelere gére degismekle
birlikte kisaca asagidaki sekilde 6zetlenebilir:

* Hafif hastalik: Ates, 6ksuiriik, bogaz agrisi, bas agrisi, halsizlik vb. semptomlarin olmasi ancak
nefes darligl, solunum sikintisi olmamasi, akciger radyolojisinin normal olmasi durumunu tanimlar.

* Orta derecede hastalik: Solunum yolu enfeksiyonuna iliskin belirti ve bulgular olmasi ancak ok-
sijen saturasyonunun %94'tin (DSO kriterlerinde % 90) tizerinde olmasi durumunu tanimlar.

o Agir hastalik: Solunum sayisinin 30/dakikanin Gizerinde olmasi, oksijen saturasyonu %94 (DSO
kriterlerinde %90) veya daha dustik olmasi, PaO2/FiO2 degerinin 300 mmHg'nin altinda olmasi veya
infiltrasyonun akcigerlerin % 50'sinden fazlasina yayilmasi durumunu tanimlar.

* Kritik hastalik: Solunum yetmezligi, septik sok ve/veya coklu organ yetmezligi olmasi durumunu
tanimlar.

Hafif ve orta derecede hastaligi olanlar risk grubunda olup olmadiklarina gére degerlendirilirken
orta ve agir hastalig olanlar hastaneye yatiriimakta, kritik hastalar yogun bakim lnitesinde izlenmektedir.



X
TURK TABIPLERI BiRLiGi
COVID-19 PANDEMISi 1. YIL DEGERLENDIRME RAPORU

Yazinin bu béliimiinde, COVID-19 hastaliginin tedavisi konusunda DSO'niin énerilerine, bazi
tlkelerde uygulanan tedavilere ve tedavi konusunda yirdtilen uluslararasi calismalara yer verilecektir.
Solunum destegi, oksijen tedavisi, antikoagiilan/antiagregan ilag tedavisi ve vitamin tedavisine iliskin bil-
giler bu yazinin kapsami disindadir.

Diinya Saglik Orgiitii

DSO'niin web sayfasinda, COVID-19 hastaliginin tedavisine iligkin ilk dékiiman 13 Mart 2020'de
yayimlamis; 27 Mayis 2020'de giincellemistir (4). DSO'niin COVID-19 hastaliginin tedavisine iliskin dne-
rileri, 20 Kasim 2020 tarihinden itibaren “living guideline” (yasayan rehber) bashginda paylasiimaktadir
(5).

Bu rehberde yer alan &neriler, literatiir bilgilerinin yani sira DSO'niin yiiriittigi Solidarity (Da-
yanisma) calismasindan elde edilen verileri de icermektedir.

Solidarity calismasi, 18 Mart 2020 tarihinde Arjantin, Bahreyn, Kanada, Fransa, iran, Norveg,
Fransa, iran, Norveg, Gliney Afrika, ispanya, isvigre ve Tayland'in katilimiyla DSO tarafindan baglatildi.
Galismanin amaci, COVID-19 tedavisinde kullanilmakta olan hidroksiklorokin, lopinavir/ritonavir, rem-
desivir, interferon ile birlikte lopinavir/ritonavirin etkinliklerini degerlendirmek idi (6). Solidarity calisma-
sinda favipravir yer almamistir.

Solidarity calismasinin ilk verileri sonucunda hidroksiklorokin/klorokin COVID-19'un tedavisinde
etkili bulunmadigindan calismanin hidroksiklorokin/klorokin kolu 19 Haziran 2020'de durduruldu (7).
Temmuz ayinda hidroksiklorokinin yani sira lopinavir/ritonavirin de COVID-19 hastaliginin tedavisinde
etkili olmadig bildirilerek ¢alismanin bu kolu da durduruldu (8). ABD'de, COVID-19 tedavisi igin ruhsat
almis tek ilag olan remdesivire iliskin Solidarity calismasinin verileri ABD'deki verilerden farkli idi. Ekim
ayinda, Solidarity calismasinin ritonavir/lopinavir ile birlikte interferon beta-1a verilen kolu ve remdesivir
verilen kolu, tedavide etkili olmadiklan gerekgesiyle durduruldu. DSO, mart ayinda mevcut ilaglarin “ye-
niden konumlandiriimasi”na ilskin olarak baslatilan Solidarity calismasinin yeni anti viral ilaglar, monoklonal
antikorlar ve immuinmodiuilatér ilaglarin etkinligini arastirmak tizere devam edecegini agikladi (9). Solidarity
calismasinin verileri, aralik ayinda New England Journal of Medicine dergisinde yayimlandi (10). Solidarity
calismasi, 30 tlkede, 500 hastanede, 12.000 hastanin katilimiyla ytratilen bir calisma olup katilimer tlke
sayisi giderek artmaktadir (11).

DSO'niin rehberinde, Solidarity calismasinin verilerinin yani sira diger bilimsel calismalardan elde
edilen veriler de degerlendirilerek dneriler glincellenmektedir. Rehberde hidroksiklorokin/klorokin, lopi-
navir/ritonavir kullanimi glicli kanit dizeyi ile kesinlikle dnerilmemektedir. Remdesivir icin kanit diize-
yinin diisik oldugu belirtilen bir 6neri ile kullanilmasi 6nerilmemektedir (5).

DSO'niin web sayfasinda kortikosteroidler icin ayrica olusturulmus, “canli rehber” niteliginde
bir dokiiman mevcuttur. Bu dékiimanda kortikosteroidlerin agir ve kritik seyirli hastalar icin giicli kanit
diizeyi ile 6nerildigi belirtiimekte; her COVID-19 hastasi i¢in 6nerilmedigi vurgulanmaktadir (12). Korti-
kosteroidlerin etkinligine iliskin veriler, RECOVERY calismasindan elde edilmistir ve 6 mg deksametazon
veya es degeri kortikosteroidlerin kullanilmasi 6nerilmektedir.
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DSO yetkilileri, Solidarity calismasini ve diinyada yiiriitiilmekte olan diger calismalari yakindan
izleyerek ilgili dokiimanlari, rehberleri glincelleyeceklerini bildirmektedir.

Fransa'da 2020 yil mart ayinda baslayan ve Avrupa Ulkelerinde yiiritiilen DisCoVeRy calismasi
da Solidarity calismasi ile benzer olup verileri Solidarity calismasi icinde paylasiimistir (13). DisCoVeRy
calismasi, Avrupa'da, cok merkezli olarak monoklonal antikorlarin degerlendirmesi konusunda stirdii-
rilmektedir.

Cin

Gin'den ilk olgularin bildirildigi calismalardan biri ocak ayinda Lancet dergisinde yayimlanmig
ve hastalarin izolasyonunun mutlaka saglanmasi gerektigi, solunum/oksijen desteginin énemi vurgu-
lanmustir. Solunum sikintisi olan hastalara kortikosteroid verilmesinin viral klirense olumsuz etkisi olabi-
leceginden soz edilerek bu konuda daha cok veriye ihtiyag duyuldugu belirtiimistir. Antiviral tedavi olarak
hastalara lopinavir/ritonavir, interferon verilmistir. Ayrica hastalarin blyuk bir cogunluguna oseltamivir
verildigi bildirilmistir (14).

Nisan ayinda yayimlanan ve Cin'deki COVID-19 olgularina yaklasimin aktarldigi derlemede
solunum ve oksijen desteginin yani sira lopinavir/ritonavir, inhaler interferon-alfa-2b, arbidol, klorokin,
ribavirin gibi ilaclarin verildigi belirtiimektedir. Kortikosteroid kullanimi konusunda farkli merkezlerde
farkli uygulamalar oldugu belirtilmekte plazma, intravendz imminglobulin ve tosilizumab tedavilerinin
giindeme geldigi bildiriimektedir. Cin'den tedavi konusunda yapilan yayinlar genellikle erken dénemde
olup kanit dizeyi yiiksek oneriler icermemektedir. Yukarida soz edilen ilaglarin yani sira favipravir ve
remdesivirin klinik calisma cercevesinde kullanilabilecegine iliskin degerlendirmeler yer almaktadir (15-
17). Cin'den yayimlanan ve bilimsel derilerde yer alan makalelerde medikal tedavilerinin yani sira “Ge-
leneksel Cin Tibbi"na iliskin bir bollim de yer almaktadir (15-17). Cin'de geleneksel tedavilerin yaygin
oldugu ve hiikiimet tarafindan da desteklendigi bilinmektedir. Pandeminin baslangicinda DSO'niin web
sayfasinda geleneksel/bitkisel rlinlerin COVID-19 tedavisinde etkili olmadigi ve zararli olabilecegi be-
lirtilirken ilerleyen dénemde bu uyari kaldinlmistir. Konuya iliskin aciklama yapan DSO sézciisii Tarik
JaSarevi¢, pandeminin baglangicinda geleneksel tedavilere iliskin yer alan uyarinin cok genis bir anlam
tasidigini, hastaligi hafif geciren ve bitkisel Griinler kullanmak isteyenleri de kapsadigini vurgulayarak,
DSO'niin zaten kisilerin COVID-19 tedavisi icin saglik kurulusuna basvurmada, kendi kendilerine bitkisel
olsun olmasin hicbir ilag kullanmamasi gerektigini stirekli vurguladiklarini belirtmistir (18).

Amerika Birlesik Devletleri

ABD'de COVID-19 hastaligina iliskin olarak Ulusal Saglik Enstitlsii'niin internet sayfasinda
glincel 6neriler yer almaktadir (19). Bu 6nerilerle genellikle paralellik gésteren, uzmanlik dernekleri ta-
rafindan yayimlanmis 6neriler de bulunmaktadir. Amerika Enfeksiyon Hastaliklari Dernegi'nin (Infectious
Diseases Society of America -IDSA) rehberi, bu konuda yaygin kullanilan rehberlerden biridir. Bu bo-
l[imde, 22 Subat 2021 tarihinde glincellenen IDSA rehberindeki 6nerilere yer verilecektir (20).

IDSA rehberinde, hidroksiklorokin/klorokin, azitromisin kullanimi 6nerilmemektedir. Pande-
minin baslangicinda Fransa'dan yayimlanan bir ¢calismada hidroksiklorokin ve azitromisinin birlikte kul-
laniimasinin tedavide etkili oldugu bildirilmisti (21). Kanit diizeyi oldukga dsiik olan bu ¢alismadan yola
cikarak bircok tilkede tedavide azitromisin ve hidroksiklorokin birlikte kullaniimisti. Azitromisinin anti-
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inflamatuvar ve in vitro kosullardaki antiviral etkileri nedeniyle klinik yanit elde edildigi bildiriimekle bir-
likte daha sonraki rehberlerde hidroksiklorokin ve azitromisinin gerek tek baglarina gerekse kombinasyon
halinde kullanilmamalari yéniinde &neriler yer almisti. ABD rehberinin glincel halinde de bu iki ilacin
kullanilmasi énerilmemektedir.

AIDS tedavisinde kullanilmakta olan lopinavir/ritonavir baslangicta COVID-19 tedavisinde kul-
lanilmis olmakla birlikte tedavide etkili olmadigi gérildikten sonra tedavi segenegi olmaktan cikarilmis-
tir.

Agir ve kritik hastalikta deksametazon dnerilmektedir. Agir hastalik tanimi i¢in oda havasinda
oksijen saturasyonunun % 94 veya altinda olmasi 6l¢uti kullanilirken kritik hastalik icin mekanik venti-
latérde olma veya ECMO (Extra-Corporeal Membrane Oxygenization) ihtiyaci olmasi 6lciit olarak kul-
lanilmaktadir. Hastanede yatan ancak agir veya kritik hastalik kategorisinde olmayan, oksijen ihtiyaci
olmayan hastalara deksametazon verilmesi dnerilmemektedir.

Agir ve kritik hastalar icin deksametazonun yani sira tosilizumab da -kanit diizeyi diisik ola-
rak- dnerilmektedir.

Agir ve kritik hastalar icin remdesivir énerilmektedir. Remdesivire ulasim gii¢ligi nedeniyle
ventilatére veya ECMQO'ya bagli hastalardan yani kritik hastalardan ¢cok agir hastalarda kullaniimasi éne-
rilmektedir. Gerekge olarakta remdesivirin tedaviye olumlu katkisinin agir hastalarda gézlemlendigi bil-
dirilmektedir.

Hastanede yatan ancak oksijen ihtiyaci olmayan hastalara remdesivir veriimesi énerilmemektedir.

Monoklonal antikorlar, hafif veya orta diizeyde COVID-19 bulgulari olup altta yatan diger has-
taliklari nedeniyle riskli grupta olan hastalar icin dnerilmektedir. Bamlanivimab ve casirivimab/imdevimab,
ABD'de rutin kullanima girmis monoklonal antikorlar olup; hastaligi hafifi geciren, risk faktérii olmayan
hastalarda ve agir/kritik hastalarda degil, sadece hafif/orta hastalik bulgulari olup riskli gruptaki hastalara
onerilmektedir. Riskli gruptaki hastalar; viicut kitle indeksinin 35 ve (izerinde olmasi, kronik bobrek yet-
mezligi, diabetes mellitus, immunstipresif tedavi almakta olanlar, 65 yas ve lizerinde olan kisiler, 55 yas
ve lizerinde olup kalp hastaligi hipertansiyonu veya kronik akciger hastaligi olanlar olarak siralanmak-
tadir.

Agir/kritik hastalik bulgular olup kontrendikasyonlar nedeniyle kortikosteroid tedavisi verile-
meyen hastalara remdesivir ile birlikte barisitinib verilmesi dnerilmektedir.

IDSA rehberinde, plazma tedavisi, famotidin ve ivermektin icin sadece bu tedavilerin etkinlik-
lerinin degerlendirildigi calismalar icin kullanilabilecekleri rutin kullanim icin 6nerilmedikleri belirtiimek-
tedir.

ingiltere

ingilter_ge'de Ulusal Saglik Sistemi'nin web sitesinde COVID-19 tedavisine iliskin gtincel éneriler
yer almaktadir. Ornegin solunum sikintisi, nefes darligi olmayan, COVID-19 hastali§ini hafif geciren ol-
gularda tedaviye gerek olmadig, antibiyotiklerin COVID-19 tedavisinde yeri olmadigi, olgularin izolas-
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yon sirecinde kurallara uymalar énerilmistir. Evde izlenmekte olan hastalarin icin nefes darligi ve oksi-
jenizasyon agisindan “pulse oksimetre” ile izlenmeleri gerektiginde doktora basvurmalari 6nerilmistir.
Solunum sikintisi/yetmezligi nedeniyle hastanede izlenen hastalara rutin olarak herhangi bir anti-viral
tedavi baglanmamaktadir. Solunum destegi ve antikoagtilasyon yéniinden tedavi verilmektedir (22).

ingiltere'de y(riitilmekte olan RECOVERY (Randomised Evaluation of COVID-19 Therapy-
COVID-19 Tedavisinin Randomize Degerlendirmesi) Calismasindan COVID-19 tedavisine iliskin bircok
onemli sonug elde edilmistir (23). RECOVERY calismasina, Birlesik Krallik'ta, COVID-19 nedeniyle has-
taneye yatan 11.303 hasta dahil edilmistir. Hastalar, randomize olarak deksametazon, hidroksiklorokin,
lopinavir/ritonavir veya azitromisin alacak sekilde dort grupta izlenmis ve 28 glinliik mortalite deger-
lendirilmistir. Hastalar, izlem sirasinda plazma veya tosilizumab gereksinimi yonlinden degerlendirilmis
ve yine randomizasyonla belirlenen gruplar izlenmistir (24).

RECOVERY calismasinin ilk dnemli sonuglarindan biri, Solidarity calismasinda oldugu gibi, hid-
roksiklorokinin COVID-19 tedavisinde etkisiz bulunmasi olmustur (25).

Kortikosteroid kullanimina iliskin soru isaretleri, RECOVERY calismasinda 6 mg deksametazonun
tedavide etkili bulunmasi ile giderilmis ve 6zellikle solunum sikintisi olan hastalarda uygulanmasinin has-
taligin gidisatini olumlu etkiledigi sonucuna varilmistir (26). RECOVERY calismasinda azitromisin,
COVID-19 tedavisinde etkili bulunmamistir; sonuglar pre-print (hakem degerlendirmesi éncesi) olarak
paylasiimistir (27). Yaygin olarak kullaniimakta olan plazma tedavisi de RECOVERY c¢alismasinda etkisiz
bulunmus ve ¢alismanin plazma tedavisi kolu durdurulmustur (28).

RECOVERY calismasindan yakin zamanda elde edilen énemli sonuglardan biri de tosilizumaba
iliskindir. Tosilizumab, romatoid artrit tedavisinde kullanilmakta olan bir interl6kin-6 antagonisti iken,
solunum sikintisi olan ve oksijen ihtiyaci olan COVID-19 hastalarina uygulandiginda iyi klinik sonuclar
alinmasi ile glindeme gelmistir. RECOVERY calismasinda, tosilizumabin mortaliteyi azalttigi gosterilmistir
(29).

RECOVERY calismasinin yani sira interlokin-6 antagonistlerinin etkinliginin degerlendirildigi
uluslararasi 6lgekteki REMAP-CAP (Randomised, Embedded, Multi-factorial, Adaptive Platform Trial for
Community-Acquired Pneumonia) calismasinda da tosilizumab ve sarilumabin mortaliteyi azalttig1 gos-
terilmistir (30, 31).

RECOVERY calismasi, Endozenya ve Nepal'in de katilmasiyla uluslararasi bir calisma platformu
haline gelmis olup 180 merkezde yurGtiilmektedir. Kolsisin, regeneron antikor kokteyli, aspirin, romatoid
artritte kullanilan barisitinib isimli imminmodulator ilag, psériazis ve mustiple sklerozda kullanilan dimetil
fumarat isimli ilaclarin etkinligini degerlendirme calismalari stirdiiriilmektedir (32).
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TURKIYE

Gegen bir yillik stirede SARS-CoV-2'nin yol actigi COVID-19'un tedavisi hakkinda gerek Saglik
Bakanligi'nin gerekse Tiirk Tabipleri Birligi'nin cesitli dnerileri olmustur. Bu makale, s6z konusu yapilarin
yayimladiklar dokiimanlarda yer alan eriskin tedavisindeki bir yillik degisimi incelemeyi amaglamaktadir.

Saghk Bakanhg Kaynaklari

Saglik Bakanhg Halk Sagligi Genel MidirlGgl tarafindan ilk rehber Bilimsel Danisma Kurulu
tarafindan hazirlanmig ve 30 Ocak 2020 tarihinde yayimlanmistir. S6z konusu ilk rehber pandeminin iler-
leyen dénemlerinde 25 Subat, 13 Mart, 25 Mart, 14 Nisan ve 19 Haziran tarihlerinde giincellenmistir
(1). 19 Haziran'da yayimlanan giincellemede yer alan sekiz ana baghgin dért tanesi tedavi ile ilgili konu-
lar diizenlemektedir. Rehberlerin ingilizce ve Arapca stiriimlerinin de yayimlandig ve algoritmalara yer

verdigi bilinmektedir (1).

Tablo 1. Ulagilabilen Saglk Bakanligi bilgi dokiimanlar

Dokiiman adi

2019-nCoV Hastaligi Saglik
Calisanlari Reberi

COVID-19
(2019-nCoV Hastaligr)
Rehberi

Yayimlandig tarih

Ocak 2020

2| Subat 2020

Dokiimanin adi

COVID-19
(SARS-CoV-2 Enfeksiyonu) Eriskin
Hasta Tedavisi

COVID-19 immiin (Konvalesan Plazma
Tedarik ve Klinik Kullanim Rehberi

COVID-19 COVID-19

(SARS-CoV2 I'l Mart 2020 (SARS-CoV-2 Enfeksiyonu) Eriskin

Enfeksiyonu) Rehberi Hasta Tedavisi

COVID-19 23 Mart 2020 COVID-19 (SARS-CoV -2 Enfeksiyonu)

(SARS-CoV2 Agir Pnémoni, ARDS, Sepsis ve Septik

Enfeksiyonu) Rehberi Sok Yénetimi

COVID-19 Eriskin Hasta 2 Nisan 2020 COVID-19 (SARS-CoV-2 Enfeksiyonu)

Tedavisi (Rehber Bolimii) Antisitokin-Antiinflamatuar Tedaviler,
Koagiilopati Yonetimi

COVID-19 Polikliniginde 9 Nisan 2020 COVID-19 Eriskin Tedavi Algoritmasi

Hasta Yonetimi

COVID-19 Hastalarinda 9 Nisan 2020 COVID-19 Eriskin Tedavi Algoritmasi

Toraks Bilgisayarl

Tomografisi Kullanimi

COVID-19 12 Nisan 2020 COVID-19 Evde Takip ve Yatan Hasta

(SARS-CoV-2 Algoritmalari

Enfeksiyonu) Rehberi

20

Yayimlandig tarih

31 Temmuz 2020

Ekim 2020

9 Ekim 2020

23 Ekim 2020

7 Kasim 2020

9 Nisan 2020

12 Nisan 2020

29 Aralik 2020
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Tablo 2. Turk Tabipleri Birligi dokiimanlari

Dokiiman adi Yayimlandigi tarih Dokiimanin adi Yayimlandigi tarih
COVID-19 Pandemisi 2. Ay 14 Mayis 2020 COVID-19 Pandemisi 7. Ay 12 Ekim 2020
Degerlendirme Raporu Degerlendirmesi

COVID-19 Pandemisi 3. Ay 12 Haziran 2020 COVID-19 Pandemisi 8. Ay Il Kasim 2020
Degerlendirmesi Degerlendirmesi

COVID-19 Pandemisi 4. Ay 10 Temmuz 2020 COVID-19 Pandemisi 9. Ay 14 Aralik 2020
Degerlendirme Raporu Degerlendirme Raporu

COVID-19 Pandemisi 5. Ay [4 Agustos 2020 COVID-19 Pandemisi 10. Ay 20 Ocak 2020
Degerlendirmesi Degerlendirme Raporu

COVID-19 Pandemisi 6. Ay 20 Eyldl 2020 COVID-19 Pandemisi | I. Ay [l Subat 2020
Degerlendirme Raporu Degerlendirme Raporu

Saglik Bakanlhgi tarafindan yayimlanan rehberlerin eski versiyonlarina glincelleme yapildiktan
sonra erisiminin ortadan kaldirimasi nedeniyle ulasmak hemen tiimiyle olanaksizdir. Bu makale icin
hemen tamami Saglk Bakanligi disindaki kamuya acik kaynaklardan ulasilan kimi rehber ve algoritmalar
gbzden gecirilmistir (Tablo 1).

Turk Tabipleri Birligi Kaynaklar

Turk Tabipleri Birligi (TTB) tarafindan ise ilki 14 Mayis 2020 olmak kaydiyla toplam alti rapor
ve dort degerlendirme yayimlanmistir. Saghk Bakanligl tarafindan yayimlanan dokiimanlarindan farkl
olarak TTB tarafindan yayimlanan degerlendirme ve raporlarin tamaminin cevrimici ulasilabilirligi mev-
cuttur (2-5). Bu makale icin gbzden gecirilen degerlendirme ve raporlar 2 numaral tabloda sunulmus-
tur.

Saghk Bakanhgi Tedavi Yaklasimi

Saglhk Bakanlig tarafindan Ocak 2020'de yayimlanan rehberde erigkin tedavisi ile ilgili olarak,
cok dogru bir yaklagimla, “2079 nCoV icin spesifik bir antiviral tedavi olmamasi, viral kinetiginin bilin-
memesi nedeni ile uygulanan tedavi destekleyici, ikincil enfeksiyonlari ve komplikasyonlar énlemeye
yénelik” oldugu belirtiimektedir. Ayrica solunum sikintisi, hipoksemi ve sok hastalarina oksijen tedavisi
ve sok olmadigi slirece agir ve ciddi hastalara yonelik olarak konservatif sivi tedavisi 6nerilmektedir. Bu
rehberde antibiyotik, influenza néraminidaz inhibitérleri ve antifungaller sadece agir enfeksiyon tablo-
larinda tavsiye edilmektedir. Sepsis gelismesi durumunda ise ilk bir saat icerisinde antimikrobiyal tedavi-
nin baslanmasi gerektigine vurgu yapilmaktadir. Kortikosteroid tedavinin rutin olarak kullaniimadig,
koronavirislere yonelik asinin bulunmadigi ve 6zellikle kritik hastalarin eslik eden hastaliklar yéniinden
yakin takibinin gerektigi tedavi bélimiinde yer alan diger hususlardir.

21 Subat 2020 tarihli Saglik Bakanhgi rehberinde ise COVID-19 tanisi almis hastalarin mekanik

solunum destegi sunulabilecek multidisipliner hastanelerde takip ve tedavi edilmesi, hastaligin yayilmini
kontrol altinda tutulabilmesi icin yatirlan hastalarin illerde belirlenmis hastanelerde izlenmesi ve hasta-
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larin yatinldigr saglik kurumlarinin standart ve damlacik izolasyonu énlemleri almasi gerektigi vurgulan-
mistir. Bu rehberde de bir dnceki Ocak 2020 tarihli rehberde oldugu gibi rutin bir antiviral tedavi 6nerisi
olmayip, eski rehberdeki tedavi yaklagimlarinin aynisin tekrarlanmasiyla yetinilmistir.

Diinya Saglk Orgiitii'niin pandemi ilan ettigi ve bu ilanla ayni giinde Tiirkiye'nin ilk resmi
vakasini kabul ettigi-agikladigi glin olan 11 Mart 2020 tarihinde yayimlanan rehberde ise ge¢mis reh-
berlerden farkli olarak olasi vakalarin ikinci ve Gclincli basamak hastanelerde, yogun bakim ihtiyaci olan
hastalarn ise ikinci-lglincl diizey yogun bakim Unitelerinde izolasyon odalarinda takip edilmesi gerek-
tigi vurgusu bulunmaktadir. Ayrica bu rehberde ilk kez, “COVID-19 én tanisi ile bagsvuran pnémoni ve
agir pnémonisi olan hastalarda, bakteriler ve diger virlisler dikkate alinarak ampirik tedavi planlanir” ifa-
desi yer almistir. Antibiyotik seciminde bilimsel yaklasima atif yapilarak beta laktam + makrolid veya
solunum kinolonu, influenza olasiligi varliginda da mevcut rejime oseltamivir'in eklenmesini 6nerilmek-
tedir. Ote yandan bu rehberde her ne kadar COVID-19 icin giivenilir ve etkin bir antiviral tedavi sece-
negi olmadigi belirtiimis olsa da; cesitli antiviral tedavilerin etkin oldugu, klinik bulgularn gerilettigi ve iyi-
lesmeye katki sundugu gerekgesiyle bu hastalara lopinavir/ ritonavir ve hidroksiklorokin tedavisi éneril-
mistir.

Kanaatimizce bu rehberde yer alan antibiyotik vurgusu, Tirkiye gibi antibiyotik kullaniminin
oldukga fazla suistimal edildigi ve antibiyotik recetelemesi yoniinden diinyanin énde gelen Ulkelerinden
birisi olmasi nedeniyle uygun degildi. Clinkli bu 6neriye rehberde yer verilmesi, hekimlerin pek cogu igin
pnémoni tanili her hastaya bakteri-virlis ayrimini diisinmeden antibiyotik recetelemesi anlamina gele-
cekti. Zaten Turkiye'nin bir yillik pandemi deneyimi bu 6ngoriyd hakl cikarmistir. Ne yazik ki Tarki-
ye'de, SARS-CoV-2 tanisi alan hemen her hasta genis spekturumlu antibiyotik tedavisi almistir. Bu yanlis
tedavi yaklasiminin kdkeninde hem pandemi nedeniyle akilci antibiyotik kullanim ilkelerinin unutulmasi,
hem de 11 Mart 2020 tarihli Saglk Bakanligi rehberinde “pnémoni” vurgusuyla antibiyotik énerisinin
yer almasi yatmaktadir.

Ote yandan 11 Mart 2020 tarihli Saglik Bakanhg rehberi COVID-19 hastalarinin timiine anti-

viral tedavi 6nermemektedir. Rehbere gére semptomu olsa dahi 60 yasin altinda ve eslik eden kimi has-
taliklarin (kardiyovaskdiler hastaliklar, diyabet, hipertansiyon, kanser, kronik obstriiktif akciger hastalig
ve imminsipresif durumlar) bulunmadig durumlarda COVID-19 yéniinden antiviral tedaviye gerek
yoktur. Ancak rehber hakli bir istisna yaratarak, hasta 60 yasin altinda olsa ve komorbid hastaligi bulun-
masa da takipnesi varsa ve oksijen satlirasyonu 90'nin altinda ise ya da akut organ disfonksiyonu gelis-
misse ancak antiviral tedavi 6nermektedir. Bagka bir ifadeyle rehbere gdre 60 yasin altinda, eslik eden
hastalik ve agir pndmoni yoklugunda antiviral tedavinin gereksiz oldugu aciktir.
Pekiyi ama 11 Mart 2020 tarihi itibariyle COVID-19 icin tanimlanmis gruplarda rutin olarak
lopinavir/ritonavir ya da hidroksiklorokin tedavisinin 6nerilmesi igin yeterli kanit var miydi? Bilindigi
Uzere s6z konusu tarih itibariyle Glkelerde tedavi rehberlerinde ilag 6nermek yerine planlanmis calismalar
yuritilmekteydi. Clinkii tedavi rehberi olusturabilmek icin calismalardan veri elde edilmis olmasi gerekir
(di).

Aslinda Mart 2020 tarihi itibariyle kamusal otorite olarak Saglik Bakanligi, séz konusu gruplara

antiviral tedavi 6nermek yerine, kimi tlkelerin yaptig gibi mortalite riski bulunan ve bu nedenle antiviral
tedavi dislinlilen hastalarin aydinlatilmig onamlarini alarak plasebo kontrollii antiviral tedavi aragtirma-
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sina dahil etmesi ve bu arastirmalarin kisa erimli sonuglarina gére antiviral tedavi konusunda nihai kara-
rini sekillendirmesi daha bilimsel ve dogru bir yaklagim olurdu. Ancak ne yazik ki gecen bir yillik sirede
antiviral tedaviyi aksi yondeki bilimsel kanitlara ragmen kullanmaya devam eden nadir (lkelerden birisi
olarak Ttrkiye, yaygin olarak kullanilan antiviral tedavilerin sonuclari hakkinda diinya bilimsel literatii-
riine hic katki yapmadi. Tiim verileri uhdesinde tutan Saglik Bakanhgi konu hakkinda hicbir rapor yayim-
lamadi. Sadece sozel olarak antiviral tedavilerin erken baslanmasinin yararli olduguna ve 6liimleri engel-
ledigine dair inancini dile getirdi. Oysa Uclinct bin yilin bilim dlinyasi, blirokrat ya da bakanlarin inang-
larina gore degil, bilimsel kanitlara gore sekillenmektedir.

11 Mart 2020 tarihli rehber stpheli/dogrulanmis hastalarin takip siiregleri konusunda da eski
rehberlere kiyasla daha detayli bilgiler vermektedir. Bu baglamda hastalara tam kan sayimi, C-reaktif
protein, prokalsitonin, bobrek-karaciger fonksiyon testleri, kardiak enzimlerin, koagtilasyon parametre-
lerinin, arter kan gazi, laktat ve akciger grafisi incelemelerinin yapilmasini 6nermektedir. Benzer bicimde
rehber, hangi hastalarin yogun bakimda izlenmesine dair de bir endikasyon cercevesi de sunmaktadir.
COVID-19 PCR hizmetine ulagsma olanaklarinin cok kisith olmasi nedeniyle klinik pratikte hemen hig kar-
silik bulmasa da toraks bilgisayarli tomografi incelemesini sadece agir pndmoni grubuna dnermektedir.
Aslinda bu hakli, dogru ve yerinde énerinin uygulan (a)mamasi, klinik pratikte yasanan sorunlarin dik-
kate alinmadigi kosullarda rehberlerde tanimlanan &nerilerin hayata gecirilemeyeceginin glizel ve kot
bir gostergesidir.

11 Mart 2020 tarihli rehber 6nceki versiyonlardan farkli olarak sepsis, septik sok ve ARDS olgu-
larini da tanimlayarak onlara nasil yaklagilmasi gerektigini de vurgulamaktadir.

23 Mart 2020 tarihinde giincellenen Saglik Bakanlig rehberinde énceki versiyonlardan farkli
olarak toraks bilgisayarli tomografi (BT) endikasyonlari farklilagmistir. Bir dnceki rehberde agir pndmoni
grubuna Onerilen toraks BT incelemesi bu rehberde nitelik degistirerek endikasyon genisletmistir. S6z
konusu rehbere gore; hastaneye yatirlan ve ates-6kstirigli olan her hastaya akciger grafisi COVID-19
agisindan yeterli tani destegini sunmuyorsa toraks BT incelemesi yapiimalidir. Teorik olarak komplike
olmus hastalarin hospitalize edildigi varsayilirsa bu éneri makuldiir. Ancak ayni rehberde “komplike
olmamig hastalik tablosu olan” hastalarin “akciger filmi ve/veya akciger tomografisi normal olan hasta-
lardan COVID-19 icin kisisel koruyucu ekipman kullanilarak test icin solunum yolu érnegi” nin alinmasi
gerektiginin vurgulanmasi oldukga sorunludur. Oysa s6z konusu rehber bu hasta grubuna hicbir kosulda

toraks BT incelemesi yapilmamasi gerektigini vurgulamali ve radyasyon sorununa dikkat cekmeliydi.

Ote yandan 23 Mart 2020 tarihli bu rehber, 11 Mart tarihli rehberden farkli olarak sadece agir
pnémoni grubuna degil, pndémoni gelismis tiim hastalara pnémoninin siddeti, hastanin yasi ve komor-
biditesinden bagimsiz olarak azitromisin tedavisi hekim kararina goére olmak kaydiyla rutin olarak osel-
tamivir ve hidroksiklorokin tedavisi 6nermektedir. Benzer bicimde 23 Mart tarihli rehberde yer alan tab-
lolarda atesi olan ancak pnémonisi bulunmayan COVID-19 olgularina da oseltamivir ve hidroksiklorokin
tedavisi 6nerilmektedir. Favipiravir ve lopinavir/ritonavir tedavileri ise ilk tedaviye yanit vermeyen agir
seyirli olgular icin 6nerilen antiviral tedavi secenekleri olarak tanimlanmistir. S6z konusu rehberde bu
degisikligin zaman igerisinde antiviral tedavinin etkin olduguna dair kanitlarin saptanmasina baglh olma-
dig1, aksine durumun aciliyeti nedeniyle uzman goérlsi olarak énerildigi ifade edilmektedir.
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23 Mart 2020 tarihli rehberde yerinde ve cok dogru bir vurgu olarak hidroksiklorokin tedavisinin prof-
lakside kullanilmamasi ile ilgili net bir 6neri yer almistir. Kortikosteroid tedavi ise Avrupa Yogun Bakim
Dernegi Sepsis Kilavuzu'na atifta bulunularak sadece ARDS olgularinda metilpredinozol biciminde 1-2
mg/kg/glin dozunda ve 5-7 glin sireyle zayif kanit olarak tavsiye edilmistir.

23 Mart 2020 tarihli rehberde yer alan “COVID-19 tanisi kesinlesen hastalarda, ek bakteriyel
bir patojenin varligina iliskin klinik veya laboratuvar bulgusu olmadigi siirece, azitromisin disindaki anti-
bakteriyeller kesilmelidir” vurgusu cok degerlidir. Ancak bakanlik rehberinde yer verilen bu degisikligin
giindelik klinik pratige layikiyla yansimadigi agiktir. Bu diskordans, Tiirkiye'de antibiyotik suistimalinin
yayginhg kadar bakanlik rehberinde ifade edilen dnerilerin igsellestiriimesinde de sorun oldugunu gos-
termektedir. Gercekten de pandeminin dinamigi ile hizla degisen ve glincellenen pek ¢ok farkli rehberi
izlemek cogu zaman miimkiin olamamistir. Ote yandan Saglik Bakanhigi sadece rehberleri giincellemek
ile yetinmis, stirekli mesleki gelisim cercevesinde bu hiikiimlerin nasil icsellestirilecegi konusunda bir
uygulama gelistirmemistir. Pandemi boyunca hekimlerin mesleki gelisimleri ve yeni bilgilere adapte
olmasi, pandemi 6ncesi dénemde de oldugu gibi, agirlikla uzmanhk dernekleri ve Tlrk Tabipleri Birligi
tarafindan stirdtrilmastir. Saghk Bakanligr gecen bir yillik dénemde hekimlerin mesleki gelisimleri ve
hatali uygulamalarin sonlandirilmasi konusunda uzmanlik dernekleri ve Tiirk Tabipleri Birligi ile bir plan-
lama yapmamistir.

2 Nisan 2020 tarihli rehberin “COVID-19 Eriskin Hasta Tedavisi" béliimiinde her ne kadar eski
rehberlerden farkli olarak “COVID-19 icin uyarlanmis Amerikan, Avrupa ve Avustralya-Yeni Zelanda
Kilavuzlarinda bu tedaviler ve hatta anti-viral tedaviler ile ilgili bir 6neri ya verilmemekte ya da 6neril-
memekte"” oldugu ifade edilse de, tipki eski rehberlerde oldugu gibi “uzman onerisi” olarak antiviral
tedavi tavsiye edilmektedir. Bu asamada diinyadaki antiviral tedavinin kanitlarinin olmamasina ve anil-
digi gibi pek cok rehberde antiviral tedavi vurgusu yer almamasina ragmen neden antiviral tedavide israr
edildigi belirsizdir.

Ote yandan 2 Nisan 2020 tarihli rehberde “ARDS tedavisinde RCT ile sag kalimi artirdig gés-
terilen tek uygulama (nin) akciger koruyucu mekanik ventilasyon” oldugunun belirtilmis olmasi énemli-
dir. Benzer bicimde bu rehberde sitokin firtinasi ile karakterize hemofagositik lenfohistiyositoz klinik tab-
losunun tarif edilmesi ve bu tablo icin Tocilizumab, Anakinra, JAK inhibitérleri ve IVIg tedavi secenekle-
rinin ifade edilmesi degerlidir.

9 Nisan 2020 tarihli rehberin “COVID-19 Polikliniginde Hasta Yoénetimi” baglikli bélliimiinde
poliklinikte degerlendirilen ve atesi olan her hastaya dncelikle akciger grafisi cekilmesi ve cekilen grafinin
normal ya da tanisal olmamasi durumunda kontrastsiz disiik doz bilgisayarli tomografi incelemesinin
gerektigi vurgulanmaktadir. Bununla birlikte séz konusu rehberin ayni bélimi atesi ve 6kstirigi olan,
ayni zamanda ileri yas (50 yas ve izeri) ya da eslik eden kritik hastaligi bulunan kisilere ise dogrudan
kontrastsiz tam doz toraks bilgisayarli tomografi incelemesinin gerekli oldugunu belirtmektedir. Her ne
kadar 20 yas altindaki genc kadinlarda BT cekilmesinden kaginilmasi tavsiye edilmis olsa da bu &neriler
BT kullanimi agisindan ¢ok genis ve hatali yaklasimdir. Bu sorun ilerleyen glinlerde ancak Tiirk Tabipleri
Birligi ve uzmanlk derneklerinin miidahalesi ile kismen ¢ozllecektir.
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Bununla birlikte ayni tarihli rehberin “COVID-19 Hastalarinda Toraks Bilgisayarli Tomografisi
Kullanimi” bashkli béliimde yer alan kimi ifadeler ise yukaridaki yaklagimin aksi yoniindedir. Bu bélimde
hafif bulgular olan ve risk faktérii bulunmayan COVID-19 hastalarina ayni rehberin diger bélimiinin
aksine BT incelemesi dnermemektedir. Yine bu bélimde tedavi yanitinin degerlendirilmesinde de BT
incelemesini kullanmamayi tavsiye etmektedir. S6z konusu bu yaklagim ile ayni rehberin bir baska bola-
minlin zit dneriler icermesi, rehberlerin olusum siireclerinin eklektik ve son degerlendirmeden azade
oldugunu dustindiirmektedir. Bununla birlikte BT endikasyonlari agisindan dogru bir tutum alan rehberin
bu boélimindn girisinde yer alan “Toraks bilgisayarli tomografisi (BT) (...) COVID-19 testinin bulunma-
digi, kaynaklann kisith oldugu durumlarda veya negatif oldugu durumlarda, (...) hastanin daha hizl tria-
jina destek olmak icin 6nerilmektedir” ifadesinin bulunmasi, resmi olarak ilk tani alan hastanin tizerinden
bir ay gecmesine karsilik tilke genelinde yasanan PCR erisim krizini dolayl da olsa dile getirmektedir.
Baska bir ifadeyle; uygulanan pandemi politikasi nedeniyle s6z konusu tarihlerde ¢cok az sayidaki mer-
kezde PCR incelemesi yapilmasi, Tirkiye genelinde COVID-19'dan kuskulanilan ¢ok sayida kisinin
gereksiz yere bir “tarama metodu” olarak BT incelemesine maruz kalmasina neden olmustur.

12 Nisan 2020 tarihli “COVID-19 Rehberi"n gecmis rehberlerden tedavi yoniiyle temel farkli-
i1 favipiravir tedavisinin baslandigi hastalara oseltamivir tedavisini verilmemesi gerektigini belirtmesidir.
Ote yandan bu rehberde immiin plazma uygulamasi ve kék hiicre uygulamalarina atif yapilmig olmasi
ve antisitokin tedaviye daha genis yer ayirmasi dikkat cekicidir. Son olarak bu rehberde koagllopatiye
yaklagim konusunda genis bilgi iceren “COVID-19 Seyrinde Koagtilopati Yénetimi" baslkli bir béltiim de
mevcuttur. S6z konusu bu boliimler ve bollimlerde paylasilan bilgiler, pandeminin degisen bilgi dinamigi
dikkate alindiginda hekimlere iletilmesi gereken hususlardir.

31 Temmuz 2020 tarihli “Erigkin Hasta Tedavisi” baglikli dokiiman, 9 Nisan 2020 tarihli rehber-
de yer verilen toraks BT endikasyon genisletmesi sorununu, Tirk Tabipleri Birligi'nin uyarisi sonrasi kis-
men ortadan kaldirmig ve BT inceleme endikasyonlarini bilimsel temelde sinirlamistir. Ote yandan bu
rehberde antiviral tedavi yoniinden gecmis rehberlerden farkl olarak remdesivir tedavisinin de etkinlik
ve glvenirlik yoniinden diger seceneklerde oldugu gibi diinyada arastinldigi bilgisi yer almigtir. Ayrica
rehberin bu versiyonu hidroksikloroin ve azitromisin birlikteliginin kardiak yan etkileri hakkinda da bilgi
vermektedir. Hatta s6z konusu rehber, cok dogru bir yaklasimla “Mevcut bilimsel veriler asemptomatik
olup, COVID-19 PCR testi pozitif saptanmis bireylere antiviral tedavi baslanmasini giclii bir sekilde des-
teklememektedir” ifadesini de icermektedir. Ancak tiim bu bilimsel ciimlelere karsilik rehber, tedavi
secenekleri konusunda sadece azitromisin eklenmesi Onerisini ortadan kaldirmistir. 31 Temmuz 2020
tarihli bu rehber de “erken baslanan ilaglarin daha etkili olduguna iliskin genel bilgilere dayanarak” hid-
rosiklorokin ya da favipiravir tedavisini ayaktan izlenecek asemptomatik olgulara dahi 6nermekten imti-
na etmemistir (influenza sezonu gectigi icin dogru bir tutumla oseltamivir tedavi énerisi yapilmamistir).
Oysa COVID-19'da erken baslanan hidroksiklorokin ya da favipiravir tedavisinin etkili olduguna dair
bilimsel hicbir veri yoktur. Hatta Solidarity, RECOVERY ve DisCoVeRy gibi uluslararasi ve/veya ¢cok mer-
kezli calismalarda hidroksiklorokin tedavisinin etkili olmadigi haziran-temmuz aylarinda belirlenmisti.
Favipravir ise uluslararasi 6lgekteki blyik calismalarda yer almamisti.

31 Temmuz tarihli bu rehberin 12 Nisan tarihinde yayimlanan rehberden en 6nemli farklihg

antibiyotik konusundadir. 12 Nisan tarihli rehberde yer alan “Pnémoni saptanmis olasi COVID-19 olgu-
larinda bakteriyel veya influenza pnémonisi ekarte edilemiyorsa, bu etkenleri de kapsayan ampirik teda-
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vi baslanmalidir” &nerisinin yerini, “Klinik ve laboratuvar bulgularr COVID-19 pndémonisiyle uyumlu
olan hastalarda, bakteriyel pnémoni disiindiirecek diger semptom ve bulgular olmadikca ampirik anti-
mikrobik kullanimi énerilmez” ifadesi yer almistir.

9 Ekim 2020 tarihinde yayimlanan “Erigskin Hasta Tedavisi”, temmuz ayindaki rehberde yer alan
BT kisitlamalarini bilimsel temelde devam ettirmistir. Bu anlamda nisan ayinda bizatihi rehber énerileriyle
baslayan uygunsuz BT kullanimi, Tlirk Tabipleri Birligi ve uzmanlik derneklerinin etkisiyle alti ay kadar
sonra makul bir cerceve icerisine alinmaya calsilmistir. Ancak bu rehber de, 6nceki rehberlerin diistig
hatayi ayni bicimde tekrarlayarak, ayaktan izlenecek asemptomatik hastalarda dahi hidroksiklorokin ya
da favipiravi tedavisi énerisinde bulunmustur. Ote yandan bu rehberde énerilen antiviral tedavi sece-
neklerinin arasina remdesivir'in hangi bilimsel gerekce ile alinmadig da belirsizdir.

23 Ekim 2020 tarihli "Agir Pnémoni, ARDS, Sepsis ve Septik Sok Yoénetimi” dokiiman gelisen
bilimsel kanitlara uyumlu bicimde kortikosteroid kullaniminin cerceve onerisini kesinlestirme yénlinden
degerlidir. Ancak giincel klinik pratikte steroid tedavisi konusunda bu dokiimanda belirtilen cerceve ve
dozlarin ¢ok disina ¢ikildigi ve hatta bilimsel olmayan endikasyon ve dozlarin hastane temelli protokoller
olarak paylasildigi bilinmektedir. Ne Gziictidiir ki, kamusal otorite olarak Saglk Bakanlgi, kendi rehber
onerilerinin aksi istikdmetteki kimi kamu hastanelerinden yayginlastirilan protokollere yonelik herhangi
bir miidahalesi olmamustir.

Turk Tabipleri Birligi Tedavi Yaklagimi

Turk Tabipleri Birligi tarafindan 14 Mayis 2020 tarihinde yayimlanan ilk raporda COVID-19
tedavisi “Tlrkiye'de Pandemiye Karsi Savagim” bolliimiinde ayrintili olarak ele alinmistir. Bu béliimde
genel olarak oncelikle Saghk Bakanligi'nin rehberindeki yaklasim aktariimis ve ardindan karsilasilan
sorunlar tariflenmis ya da Diinya Saglik Orgiitii basta olmak iizere konu hakkindaki kiiresel saglik oto-
ritelerin konuya yaklagim farkliigr vurgulanmistir. S6z konusu vurgular arasinda yukarida ayrintili olarak
aktarilan toraks bilgisayarli tomografi kullanim sorunu 6zel olarak su ifadelerle dile getirilmistir:

“Olasi hasta ve kesin hasta taniminin degerlendirilmesi ve karsilastirimasi sirasinda radyolojik
gorlintileme ydntemlerinin kullaniimasina iliskin bazi sorunlar mevcuttur. 14 Nisan 2020 tarihli ‘COVID-
19 Rehberi’'nde yer alan COVID-19 siipheli hasta yaklasiminda radyolojik gériintiileme yéntemlerinin
kullanimina iliskin bazi bilgiler uluslararasi deneyimler ve literatiir bilgileriyle uyusmamaktadir. TTB Mer-
kez Konseyi, Tiirk Radyoloji Dernegi'nin ve Tlirk Toraks Dernegi'nin de goriisiinii alarak hazirladigi ve 4
Mayis 2020'de Saglik Bakanligi'na génderdigi yazida, rehberin mevcut halinde yer alan COVID-19 slip-
heli her hastaya hem akciger grafisi hem de bilgisayarli tomografi yapilmasi yéniindeki énerinin bilimsel
olmadigini ve rehberde buna iliskin olarak yer alan algoritmanin yeniden degerlendirilerek diizenlenmesi
gerektigini belirtmistir.”

Tirk Tabipleri Birligi'nin ikinci Ay Raporu, tedavi konusunda hastaligin fizyopatolojik 6zellikle-
rinin yeterince aydinlatilamadigini, kesin tedavisi icin gerekli ilaclarin olmadigini, ancak sirecin aciliyeti-
nin bulunmasi nedeniyle tedavi konusunun kaotik bir duruma dénustigiini vurgulamaktadir. Pesi sira
s6z konusu rapor, in vitro verilerin in vivo kullanimina yonelik “translasyonu”na dikkat etmek gerektigini
belirterek, klinik etkinlik farmakokinetik parametrelerle ivermektin ve hidroksiklorokin gibi ilaglarin in
vitro etkinliginin cok baska bir durum oldugunu ifade etmektedir. Rapor, “Calisma tasariminda kolaya
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kagmadan, uygun ‘power dlizeyi’'nde, insanlarda iyi tasarlanip ydiriitiilmis kontrollu randomize cift-kér
grubu calismalara gereksinim bliyliktiir. Durumun aciliyeti bunu unutturmamali, etkisiz tedavileri bir an
Once ekarte etmeyi ve olasi ila¢ adaylarini ortaya koyacak ‘adaptif ¢alisma tasarimlari’ iizerinde durul-
maldir” ifadesinin ardindan, Saglik Bakanligi'nin elinde biriken tedavi verilerinin 6nemli ve degerli oldu-
gunu; bu verilerin “saglikli, seffaf ve analitik bicimde farkli uzmanlik alanlarindan olusan bir kurul tara-
findan” islenip degerlendirilmesi gerektigini belirtmektedir. Hi¢ kusku yok ki, s6zl edilen yaklasim ve
degerlendirme gerceklestiriimis olsaydi hastalara antiviral tedavilerin uygulanip uygulanmamasi kisisel
bir keyfiyetten ziyade kanita dayali bir yaklasimla gerekcelendirilebilirdi.

Ote yandan TTB'nin ikinci Ay Raporu, Saglik Bakanhig rehberinde ifade edilen antiviral tedavi
secenekleri olan klorokin, hidroksiklorokin, favipiravir ve lopinavir/ritonavir'i bakanlk rehberinden farkli
olarak “potansiyel antiviral ajanlar” olarak siniflandirmis ve bu gruba yine Saglik Bakanhgi rehberinden
farkh olarak remdesivir'i de ilave etmistir. Ayrica bu rapor, bircok iilkenin ve Diinya Saglik Orgiitii'niin
tedavi kilavuzlarinda, Saglk Bakanhgi'nin énerilerinin aksine asemptomatik ve/veya komplike olmamig
olgularda antiviral tedaviyi 6nermedigi bilgisine de yer vermistir.

ikinci Ay Raporu'nun tedavi bélimiiniin sonu antiviral ve immiinmodiilatér tedavi secenekle-
rinde potansiyel kullanima sahip olan secenekler hakkinda yapilan arastirmalarin paylasiimasina ayrimis-
tir. Bu bélimde Saglik Bakanhgi rehberlerinden farkli olarak ilaglarin mutlak ve rutin kullanimindan ziya-
de ilaclar hakkindaki celisik veriler glindeme getirilmistir. S6z konusu rapor, hidroksiklorokin tedavisinin
italya'da sadece klinigi kétilesen olgular igin nerildigi, Amerikan Toraks Dernegi'nin bu ilaci sadece
hastaneye yatirlmis olgularda vaka bazinda degerlendirme sonucunda kullanilabilecegini ifade ettigi,
Coronoviriis ligkili Kritik Hastalarda Sepsis Sagkalim Kampanyasi 2019 Kilavuzu'nda ise kritik hastalarda
da bu ilacin rutin kullanimi destekleyecek verinin saptanmadiginin belirtildigini vurgulayarak Saglik
Bakanligi rehberleri ile bu éneriler arasindaki geliskiyi ortaya koymustur. Benzer bigcimde Saglk Bakanhgi
rehberinde rutin kullanimda &nerilen favipiravir tedavisinin de Amerika Birlesik Devletleri'nde kullanim
onay! almadigini ifade etmistir.

10 Temmuz 2020 tarihinde kamuoyuyla paylasilan TTB Dordlncii Ay Raporu’nda ise erigkin
hasta tedavisi su climlelerle 6zetlenmistir:

“Tiim diinyay hi¢c beklenmedik bir bicimde etkisi altina alan ve aciz birakan COVID-19 hasta-
Iigimin su an icin kanit diizeyi yliksek bilinen bir tedavisi yoktur. Su ana dek elde edilen deneyimlerle
tedavi yaniti olusturmus ajanlar gesitli rehberlerde tartisilmis ve (lkelerde farkl uygulamalarin ortaya ¢ik-
masina yol agmistir. Diinyada Cin deneyimi nedeniyle én planda kullanilan hidroksiklorokin ve azitromi-
sin kombinasyonu yeni kilavuzlarda yan etkiler ve mortalite avantaji olusturmamasi nedeniyle énerilme-
mektedir. Tiirkiye'de Favipiravir antiviral tedavisi 6n plana ¢ikarken ABD'de Remdesevir 6n plana ¢ikmig-
tir.”

Turk Tabipleri Birligi bu raporla acik bicimde hidroksiklorokinin kullanimina karsi cikmistir. S6z0
edilen rapor kapsaminda FDA'In remdesivir'e sadece agir pnémoni olgularinda acil durum kullanim onay:
verdigini, NHI'in ise hidroksiklorokin ve favipiravir kullanimini dnermedigini belirtmistir. Ayrica séz konu-
su rapor, Diinya Saglik Orgitii'nin, ylrittiigi caismalara dayanarak hidroksiklorokinin mortalite iize-
rinde herhangi bir olumlu etkisi bulunmadigini acikladigini da ifade etmistir. Dérdlincli Ay Raporu, diinya
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genelinde ayaktan izlenen hastalara antiviral tedavinin gerekli olmadiginin kabul edildigini vurgulamak-
tadir. Ancak bu raporun kamuoyu ile paylasilmasindan 21 giin sonra Saglk Bakanhg tarafindan giincel-
lenen rehberde, (yukarida da ifade edildigi gibi) “erken baslanan ilaglarin daha etkili olduguna iliskin
genel bilgilere dayanarak” hidrosiklorokin tedavisi ayaktan izlenecek asemptomatik olgulara dahi éne-
rilmeye devam edilecektir.

Aslinda pandeminin basindan beri her iki yapinin eriskin hasta tedavisine yaklagimi elestirel
diistinme ve kanit temelli bir farkiliga dayanmaktadir. Tiirk Tabipleri Birligi, ilk olarak ikinci Ay Rapo-
ru'nda da ifade ettigi gibi tedavi seceneklerine ait verilerin ihtiyatli ve elestirel bir gézle okunmasini, hizla
kanita yonelik arastirmalarin planlanmasini ve tedavinin bu arastirma verilerine dayanmasi gerektigini
vurgularken; Saglik Bakanligi ise tedavi secenekleri hakkinda strdirilen arastirmalarin geligkili sonugla-
rini paylasmaktan imtina ederek, her hastaya énerdigi tedavi Onerisini erken baslanan tedavinin etkili
olduguna dair kaniti olmayan bir diisiinceye dayandirmaktadir.

Ote yandan 10 Temmuz 2020 tarihinde yayimlanan Dérdiincii Ay Raporu’nun bir balimii de
“COVID-19 Salgininin Yénetiminde Radyolojik Yontemler: Artilari, Eksileri” bashkli bir yaziya aynlmuistir.
Bu bolimde radyolojik yéntemler, Tiirkiye 6lceginde yasanan sorunlar da dikkate alinarak ayrintil olarak
tartisiimis ve Saglik Bakanhgi rehberleri analiz edilerek akilci radyolojik yaklagimin olusmasi igin atilan ve
atilmasi gereken adimlar 6zetlenmistir.

Ayrica Dérdiincii Ay Raporu'nda bagimsiz bir bolim olarak “ila¢ Calismalar, COVID-19 Teda-
visinde ilac Tartismalari, ilag Arastirmalar, Etik Boyut” konusuna da yer almistir. Bu bélimde COVID-19
tedavisinde kullanilan ilaclarin tamami hakkinda gerek Glkemiz gerek diinyada sirdiiriilen tartismalarin
patent ve siyasi arka plan durumu ele alinmistir. S6z konusu bolim, COVID-19'daki ilag dnerilerinin tek-
nik bir mesele olmadigini, herhangi bir ilaci 6nerme ya da 6nermemenin ekonomik ve politik bir sorun
oldugunu ortaya koyarak hekimlerin elestirel analizlerini gelistirmeyi amaclamustir.

Son olarak Ttirk Tabipleri Birligi raporlarinda ilk kez Dérdiincii Ay Raporu’'nda COVID-19 konu-
sundaki asi calismalari “COVID-19 Pandemisi Sirecinde Asi Calismalarinin Politik Arka Plani” bashkli
yazi ile irdelenmistir. Pandeminin birinci yilini tamamladigimiz su glinlerde gerek llkemiz gerekse diinya
genelinde yasanan asi stok sorunu ve asi milliyetciliklerinin ne kadar hayati bir sorun oldugunu dene-
yimliyoruz. Oysa TTB tarafindan yayimlanan Dérdlincti Ay Raporu yaklasik 7 ay énce asinin bir “kamu
mal" olmasi perspektifiyle yasanabilecek bu sorunlari glindeme getirip analiz etmis ve olasi sorunlara
yonelik ¢cdzim onerileri gelistirmistir.

14 Agustos 2020 tarihinde yayimlanan Besinci Ay Degerlendirmesi'nde ise hidroksiklorokin
tedavisinin dlinyadaki tim arastirma bulgularinin aksi bicimde Saglik Bakanlgi rehberinde neden yer
aldiginin agiklanmaya muhtac oldugu belirtilmistir. S6z konusu degerlendirme yazisinda hidroksiklorokin
tedavisi hakkinda Diinya Saglik Orgiitii'niin yGriittiigii bir aragtirmanin ilacin yan etkileri nedeniyle dur-
duruldugu da vurgulanarak, Saglik Bakanligi'nin bu ilac 6nerisi hakkindaki israrinin anlasilmaz oldugu
ifade edilmistir. Ayrica bu gorils yazisinda Saglik Bakanligi'nin uhdesinde 150 bin kisiye ait hidroksiklo-
rokin tedavi verileri oldugu ve bu verilerin insanlik igin agiklanmasi gerektigi vurgulanmistir. Benzer
bicimde Tirkiye'de yaygin olarak kullanilan ancak diinya genelinde arastirma sonuclari ¢ok kisith bulu-
nan favipiravir tedavisi sonuglarinin da agiklanmasinin insanlik icin énemi hatirlatilmistir.
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20 Eylul 2020 tarihinde kamuoyuna aciklanan Tiirk Tabipleri Birligi Altinci Ay Raporu'nda ise
COVID-19 tedavisinde kullanilan antiviral tedavi secenekleri genis ve ayri bir bolim olarak ele almistir.
Bu boliimde hidroksiklorokin, favipiravir, remdesivir ve lopinavir/ritonavir ilaglari hakkinda o gline kadar
yayimlanmig tiim arastirmalar analiz edilmis, her birisinin sonuglari aktariimis ve hicbir tedavi seceneginin
COVID-19 hastaligi icin timdiyle etkili olmadig ortaya konulmustur. Bu bélimde Saglik Bakanligi reh-
berlerinde rutin olarak 6nerilen hidroksiklorokin igin “aksini bildiren yeni randomize kontrolli ¢alisma
sonuclari olmadikga COVID-19'un asemptomatik, hafif, orta, agir formlarinin tedavisinde veya profilak-
sisinde kullaniimamasi” gerektigi; favipiravir'in ise “pnémonili ve/veya riskli COVID-19 olgularinin
tedavisinde kullanilabilecegi" belirtilmistir. Ayni yazida Tirkiye'de hicbir zaman Saglik Bakanhgi rehbe-
rinde tedavi secenegi olarak yer verilmeyen remdesivir'in “orta/agir seyirli COVID-19 pnémonilerinde
kullanilabilecegi” vurgulanmistir.

S6z konusu acik bilimsel kanitlara ragmen Altinci Ay Raporu'nun ardindan yayimlanan Saglk
Bakanlig rehberlerinde de hidroksiklorokin bir tedavi secenegi olarak yer almaya devam etmis, remde-
sivir tedavisine ise yer verilmemistir.

Asl konusu da tipki doérdiincii ayda oldugu gibi Altinci Ay Raporu’'nda da bagimsiz bir bélim
olarak yer bulmustur kendisine. Bu yazida COVID-19 asilari, toplumun birkag ay icerisinde asina olacagi
klinik arastirma fazlar, asilarin Gretim bicimleri, farkhliklar, Greticileri, yerli asi ve “agi milliyetciligi”
konusunu da icerecek bir yetkinlikte analiz edilmistir.

12 Ekim 2020 tarihinde kamuoyuna aciklanan Yedinci Ay Degerlendirmesi'nde de tedavi konu-
su bir kez daha “Tedavi algoritmasi gézden gecirilmeli, yapilan arastirmalarda tedavide yeri olmadigi
belirtilen ve ciddi yan etkileri bilinen hidroksiklorokin tedaviden cikarilarak, hafif olgularda favipiravir,
orta-agir olgularda remdesivir antiviral tedavi olarak rehbere alinmalidir” climlesiyle yer almistir.

TTB Dokuzuncu Ay Raporu 14 Aralik 2020 tarihinde agiklanmig ve asi calismalarinda gelinen
son durum (lke ve diinya 6lceginde ele alinmistir. Bu giincelleme yazisinin bir bélimda ise yakin zaman
icerisinde hekimlere yonelebilecek sorulara ayrlmig ve “Siklikla Sorulan Sorular” bashg altinda genis
halk kesimlerinden hekimlere yonelebilecek olasi sorularin yanitlar verilmistir. Dokuzuncu Ay Raporu
benzer bir yaklasimi tedavi konusunda da sergilemis ve Tiirkiye'de farkli uzmanlik alanlarinin yetkin tem-
silcilerine hidroksiklorokin, favipiravir, remdesivir, kortikosteroid, antisitokin-antiinflamatuar tedaviler ile
koagllopati yonetimine dair hekimlerin merak ettigi sorulari yoneltmistir.

20 Ocak 2020 tarihinde yayimlanan Onuncu Ay Raporu'nun tamami ise Tlrkiye'nin asilama
faaliyetine baslamasi da géz éniline alinarak hemen tiimiyle asi konusuna ayrilmis ve pandemiden orta-
uzun vadede cikis secenegini yaratacak bu konu asiya erisim, acil kullanim onayi, asi cesitleri, asilama
hizmetleri, cocuklarin asilanmasi, asi sonrasi istenmeyen etkiler, 6nceliklendirme, asi tereddidd, agsi
haberciligi gibi yonleriyle analiz edilmistir.

Turk Tabipleri Birligi tarafindan yayimlanan son rapor 11 Subat tarihlidir. Pandeminin onbirinci

ayinda yayimlanan bu raporda da asi konusu bir glincelleme makalesi olarak Tiirkiye ve diinya geneli
uygulamasi olarak yeniden ele alinmistir.
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S6ziin Sonu:

COVID-19 pandemisinin gecen bir yillik dénemi dikkate alindiginda gerek Saglk Bakanlig;
gerekse Turk Tabipleri Birligi tarafindan yayimlanan rehber, rapor ve degerlendirmelerin eriskin hasta
tedavisi konusunda degerli oldugu ve 6nemli bir boslugu doldurdugu goérilmektedir.

Bununla birlikte Saglik Bakanligi'nin rehberleri antiviral tedavi énerileri konusunda zaman ice-
risinde sekillenen bilimsel kanitlarla gelisecek kimi bilgileri icermistir. Tlirk Tabipleri Birligi rapor ve deger-
lendirmeleri ise antiviral tedavi secenekleri konusunda sirecin basinda daha ihtiyath ve elestirel bir
tutum sergilemis, zaman ilerledikge bilimsel kanitlarin isiginda 6zellikle hidroksiklorokin konusunda kar-
sit bir konuma gecmistir. Her iki yapi arasindaki bu farklilik aslinda temelde elestirel diisinme ve kanit
temelli oneri gelistirme tutumlarindaki ayrismanin bir yansimasidir. Eriskin tedavisi konusunda Turk
Tabipleri Birligi kanita yénelik arastirmalarin planlanmasini ve tedavinin bu arastirma verilerine dayan-
masi gerektigini; Saglik Bakanlig ise tedavi secenekleri hakkinda diinyada sirdiriilen arastirmalarin
celiskili sonuglarini paylasmaktan imtina etmek, kendi verilerini paylasmamak ve erken baslanan teda-
vinin etkili olduguna dair kaniti olmayan bir diistinceyi temel almistir.
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COVID-19 ASILARI

Esin SENOL
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklart ve Klinik Mikrobiyoloji AD

SARS-CoV-2 enfeksiyonu icin onleyici asilar

2019 yili aralik ayinda, sonradan SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory Sendrom-Coronavirus-
2) olarak tanimlanan yeni bir koronavirls, Cin'in Wuhan kentinde artan pnémoni olgulari ile baslayan
bir salgina yol acmis, kisa slre sonra da hizla tiim diinyaya yayilarak bir pandemiye dénismustr.

7 Ocak 2020'de, bu hastalarin bronkoalveolar lavaj (BAL) sivisindan gercek zamanli ters trans-
kriptaz polimerize zincir reaksiyonu (gRT-PCR) yontemi ile izole edilen etken tanimlanarak, ilk genom
dizisi 10 Ocak'ta virological.org'da yayimlanmistr.

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) 30 Ocak 2020'de COVID-19 hastaligini “Uluslararasi Acil Durum”,
11 Mart 2021'de ise “pandemi” olarak ilan etmis; bu tarihlerden sonra da salgin basladigi kitanin digina,
tim kita ve neredeyse tim Ulkelere yayilarak, milyonlarca kisinin hastalanmasina, élmesine, issiz ve
okulsuz kalmasina yola acmistir.

Bu slire boyunca tek ve en gercekci umut ise hastaligi 6nleyici ve siddetini azaltan bir asinin
bulunmasi olmustur.

Bir agi bulunmamasi durumunda, (lkelerin genis capli ve yeterli siire kapanmalar icin génalli
olmadiklari gercegi de dikkate alindiginda, diinya nifusunun %40-70'i etkilenene kadar salginin sire-
cegi, bu slirenin yillara uzayacag ve duyarli gruplar basta milyarlarca élime yol acabilecegi 6ngorilii-
yordu.

Asilann gelistirilme siirecleri
Pandemi ya da acil halk sagligi tehdidi olan kosullar olmadiginda, bir hastalik icin asi gelistirilmesi yillarca
stiren, klinik 6ncesi testler ve Faz-1, Faz-2 ve Faz-3 olarak tanimlanan ardisik klinik test stireclerinden
olusur.

Preklinik calismalarda, hayvan deneyleri ile immunojeniste olup olmadigina bakilir.

SARS-CoV-2, icin insan digi primat modelleri kullanilmaktadir. Primatlar énce asilanmakta sonra
virlise maruz birakilmaktadir.

Bu asamada &nemli bir toksisite olmaksizin, antikor yaniti olusturan asilar icin klinik calismalara
baslaniimaktadir.

Faz-1: insan calismalarinin ilk asamasidir, 18-55 yas arasindaki 20-100 arasindaki az sayida
gonllide glvenlilik calismalari yapilirken bir yandan immunojeniste de bakilmaktadir.
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Faz-2: Etkinlik ve glivenlilik daha genis grupta arastirilir. Yizlerce goénullide kisa stireli yan etkiler
ve immunojenite bakilir.

Faz-3: Az sayida asl bu asamaya ulasir, binlerce insanda, etkinlik ve yan etki bakilir. Etkinlik énce-
den belirlenmis bir kriterle, asi alan ile plasebo alan arasindaki hastaliktan korunma farkidir.

Bu asamadaki calisma sonucu hesaplanilan “etkinlik” formuli séyledir; (agilanmamis olanlarda
atak hizi — agilanmiglarda atak hizi /asilanmamiglardaki atak hizi) X 100.

COVID-19 asi calismalarinda, Faz-1 ve Faz-2 veya Faz-2 ve Faz-3 calismalar cogunlukla birlesik
olarak strdirilmektedir.

Asi calismalarinda hizli sonuca ulasmak bakimindan énemli iki déniim noktasi, virtisin genomu-
nun on glin gibi cok kisa bir sirede tanimlanilarak paylasiimasi, digeri de ayni virls ailesinden, SARS-
CoV-2 ile yakin benzerlikleri olan SARS-CoV-1 ve MERS-CoV icin énceden yapilmis olan agi calismala-
rindan saglanilmis olan veriler ve 6grenilenlerdir.

Her iki koronaviris igin asi gelistirme sureclerinde, klinik éncesi cok sayida calisma ve bazi kiigiik
insan caligsmalari yapilimisti.

Bu calismalarda ve SARS-CoV-2 enfeksiyonu geciren hastalarda, virlisiin ylzeyindeki dikensi
ctkintilarinda bulunan ve hiicredeki ACE2 reseptorlerine baglanmayi saglayan, S (spike) proteinin, uyarici
hedef protein oldugu ve hangi immun cevaplari uyardiginda guvenilir ve etkin cevaplar olusacag belir-
lenmisti.

Baglayici ve nétralizan antikorlarin, S1 bélimiindeki reseptor baglayici bélge olan RBD (Receptor
Binding Domain) karsi gelistigi anlasildiktan sonra en etkin cevaplarin gelismesi icin nétralizan antikorlar,
T-hiicre cevaplar olmasi ama virlis tarafindan indiiklenen bir immun-glclendirilmis cevap olmamasi
gerektigi belirlendi.

COVID-19 icin asi calismalari, hem daha 6nceki SARS-CoV-1 ve MERS-CoV asi calisma dene-
yimlerinden yararlanilarak hem de daha 6nce agsi gelistirmek icin kullanilmis ve kullanilmamis farkli asi
mekanizmalari kullanilarak stirdGraldi.

inaktif asilar: SARS-CoV-2'nin hiicre kiiltiiriinde Uretilerek, kimyasal olarak inaktive edilmesiyle
hazirlanilmaktadir. Boylece, kararli olarak, dogal antijenik epitoplar ifade edilir.
lyi immun cevap olusturmak icin bu sekilde hazirlanilmis viriis, aliminyum veya farkli bir gliclendirici ile
birlestiriimektedir.

Intramuskdler (i.m) uygulanr.

Gin, Kazakistan ve Hindistan COVID-19 inaktif asilarinin gelistirildigi Glkelerdir.
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Rekombinan protein asilar: COVID-19 icin, S protein, RBD (Receptor Binding Domain) veya
VLP (Virls Benzeri Partikil) gibi bagisiklik cevabini uyaracak hedef viral proteinlerin, memeli hiicreleri,
maya hcreleri, bitki veya bocek gibi hiicre temelli bir sistemde sentezletilmesi ile elde edilirler. Canli bir
virlis gerekmedigi icin cok miktarda retilebilme potansiyeli tasirlar.

Ancak, immun cevabin istenildigi sekilde uyariimasi icin uygun bir adjuvan kullaniimalidir.
Bu platformda gelistirilen Novavax, saponin-temelli Matrix-M adjuvani kullanilmistir.

Faz-3 calismasini tamamlamis olan tek asi Novavax olmakla birlikte, halen COVID-19 icin gelis-
tirilmekte olan asilarin % 60'1 protein alt birim asilardir.

Vektor asilan: Yavas cogalan, inaktif veya cogalmayan vektor asilari bulunmaktadir.

COVID-19 icin, adenoviris gibi cogalmayan bir virlis vektor olarak secilip, hedef protein olan “S
protein” vektore sentezletilmek lizere gelistirilmis asilardr.

Adenoviriis vektor asilar daha énce, HIV, tiberkiloz, sitma ve Ebola virls icin de calisilmistir.

Ancak, kullanilan vektdr virlis insanda hastalik etkeni ise 6nced<_en bulunabilecek immunitenin,
asl etkinliginde engel olabilecegi dustinilmektedir. Bu engeli asmak icin, Ingiltere'de calisilan vektor asi-
sinda, sempanze adenoviris kullanilmistir.

Bu platformdan iki adet vektor asisi, adenovirus serotip 26 vektor asisi (Ad26.CoV2.S; Johnson
& Johnson) ve sempanze adenovirus vektor asisi (ChAdOx; AstraZeneca) Faz-3 calismalarini tamamla-
mis, Johnson vektor asisi FDA onayi almstir.

iki agi da hastalik nedeniyle hastaneye yatis ve &limleri engellemekle birlikte, klinik hastalig
6nlemek konusunda, 6zellikle varyant ile iligkili olarak farkli etkinlik gostermistir.

DNA asilari: Asinin uygulandigi kisilerde, COVID-19 icin “S protein” olan hedef proteini sen-
tezletecek, hedef gen ve sentez uyaricilardan olusan, plazmid DNA uygulanmasi temeline dayanir.
Kararl plazmid DNA, Escherichia coli'de kolayca Uretilebilir

RNA agsilan: ilk kez agi gelistirmede kullanilan bir teknololoji ile gelistirilen bu agilar, COVID-19
icin gelistirilen ve Uretilen ilk asilar oldu.
Sentetik olarak Uretilen ve bir lipid nanopartikil igine yerlestirilen mRNA asilari, S proteinin kararl for-
munu kodlamaktadir. Asinin uygulandigi kisi, verilen mRNA'dan S proteinini kodladiginda immun cevap
baslamaktadir.

Tamamen laboratuvar kosullarinda dretildikleri icin cok miktarda Uretilebilme kapasiteleri vardir.

Pfizer-BioNTech ve Moderna tarafindan gelistirilen mRNA asilari, Faz-3 calismalarinda klinik has-
taligin 6nlenmesi icin %90'dan fazla etkinlik géstermistir.

33



TURK TABIPLERI BiRLiGi
COVID-19 PANDEMISi 1. YIL DEGERLENDIRME RAPORU

Ayrica istenilen sekilde T-hlicre immunitesi gelistirdigi gosterilmistir.

Her iki asi da, iki doz uygulanmakla birlikte, Moderna asisi ilk dozdan sonra % 80, Pfizer -BioN-
Tech asisi ise %50 immunite gelistirmektedir. Ayrica 6nceden enfekisyonu gecirenlerde, tek doz ile
yeterli cevap olusturacagina iliskin veriler bulunmaktadir.

Bu teknoloji, bagka hastaliklar icin de yeni asi gelistilmesi konusunda umut vermektedir.
Gocuklarda ve farkli varyantlarda calismalara baslanilmistir.
COVID-19 agllari ile iligkili ilk insan calismalari, Mart 2020'de baslamistir.

Mevcut durumun ciddiyeti ve etkileri dikkate alinarak, asilarin gelistiriime sirecleri kadar asi
onay slrecleri de hizlandirlmigtir.

Gelistirilmis olan asilarin onaylar igin basvurduklari kuruluslar olan FDA (Food and Drug Admi-
nistration; Amerikan Gida ve ilag Komitesi) ve EMA (European Medical Agency; Avrupa ilac Ajansi) gibi
uluslararasi kuruluslar, asi onay surecleri icin olagan dénemlerdeki, Faz-3 sonrasi 6 ay ile 2 yil olan bek-
leme siresini, son gonilli alimindan sonra 2 aya indirmis ve Acil Kullanim Onay (AKO) siireclerini dev-
reye sokmuslardir.

FDA 30 Haziran 2020'de yayimladigi bir bildirge ile ilk kez 2013 yilinda gereklilik durumlari igin
yayinlanmis olan AKO'yu, COVID-19 icin, Faz-3 calisma ile etkinlik, kalite ve givenlilik verilerinin ve
kosullarin saglanmasi durumunda olmak Uzere devreye sokmustur.

Aslinda, enfeksiyon onleyici asilar icin en az 3000 bin gonillide yan etki verisi istenilmektedir.
Ama burada, etkinlik icin yeterince iyi secilmis 6rneklem buytkligintn givenlilik verisi icin yeterli ola-
cag belirtiimektedir.

Etkinlik icin, asilananlarin hastaliktan korundugunun ya da siddetinin azaldiginin gosterilmesi
gerekmektedir.

Asilarin Faz-3 galismalarindaki gondlli sayisi, genellikle otuz bindir ¢linkl calismalar igin belirle-
nen alti aylik izlem slireci igin bu sayinin sonuca gétirecegi tahmin edilmektedir.
FDA'nin etkinlik icin asgari kosulu, %50 ve %95 Giivenilirlik Aralik (CI :Confidence Interval ) icindeki
alt sinirnin ise en az % 30 olmasidir.

DSQO'de etkinlik icin asgari kriter olarak net %50 ama % 70'in tercih edilir oldugunu ve yashlarda
da etkinlik ile uyumlu sonuglar 6nermektedir.

Bu bolimiin yazildigl, Mart 2021 tarihi itibariyle, FDA'dan bu sekilde, AKO ile onay alan iki m-
RNA ve bir vektor asisi, sirasiyla sunlardir;
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- BNT162b2 (Pfizer-BioNTech COVID-19 asisi)

- MRNA-1273 (Moderna COVID-19 asisl)

- Ad26.COV2.S (Janssen COVID-19 asisi)

Faz-3 caligmalarini tamamlayan ve farkl tilkelerde kullanilmakta olan baska asilar da bulunmaktadir.
Bu asilar ve Ozellikleri Tablo'da verilmektedir.

Faz-3 asamasina gelmis ve tamamlanmig tiim asilarin, hayvan ve erken insan calismalarinda
emniyetli oldugu ve antikor olusumunu sagladiklar gosterilmistir.

Agsllarin timinde, ates, titremeler, bas agrisi, halsizlik, kas agrisi, eklem egrisi gibi sistemik yan
etkiler gézlenmistir. Bugline kadar elde edilen verilere gore higbirinin ciddi yan etki olusturmadigi géz-
lenmektedir.

Faz-3 calismalarini tamamlamis ve detayl olarak yazmis ya da kisa bir rapor olarak bildirmig tim
asllar, semptomatik COVID-19'u énlemektedir.

Ancak asilarin, salgin dinamiginde énemli rol oynayan, mikrobiyolojik olarak dogrulanan SARS-
CoV-2 enfeksiyonunu yani bulasmayi onleyip 6nlemedigi ve asilar ile gelisen bagisiklik stiresi bilinme-
mektedir.

2020 yilinin sonlarindan itibaren 6nem kazanmaya baslamig varyantlar, asilarin etkililiklerini azal-
tabilecegi endisesine yol acmaktadir.

ingiltere'deki B.1.1.7 varyantinin asilarin etkisini azaltmadig gdsteriimektedir.

Guliney Afrika'daki B.1.351 varyanti ile yapilan calismalarda, AstraZeneca agsisinin nétralizan anti-
korlarinin ¢ok duistik etkinlik gosterdigi, korumayabilecegi, Pfizer/BioNTech, Moderna ve Novavax asila-
rinin koruyuculugu icin en az iki doz gerektigi, iki doz asi arasinda asi etkinliginin az olacag duistnil-

mektedir.

Agl firmalar mevcut agilar icin 6zellikle B.1.351 varyantina karsi, S protein bilesenlerini yeniden
tasarlamaktadirlar.

Sonug olarak, bir yildan uzun bir stirede, milyonlarca 6ltime, issizlik ve milyarlarca cocugun okul-
suz kalmasina yol agcan pandemi siirecinin en olumlu gelismesi, artik pandemiyi de bitirebilecegini, agir
hastalik ve 6limU azalttigini bildigimiz emniyetli ve etkili agilarin bulunmugs olmasidir.

COVID-19 kitle asilamasi, 2020 yilinin aralik ayinda, ingiltere'de basladi.
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Tablo: COVID-19 asilan genel

Uretici  Asi
Platformu

Pfizer/ mRNA

BioNTech

Moderna mRNA

Astra Vektor

Zeneca

Johnson & Vektor

Johnson/

Janssen

Novavax  Rekombi-
nan pro-
tein

Gam- Vektor

COVID-

Vac

Sputnik V

Gameleya

Enstitttisi

Durumu

KO;US,EU
ve UK

AKO :
US, EU ve
UK

AKO :DSO
/Covax,
UK,
Hindistan
ve Meksika

AKO;US

AKO:
Rusya,
Belarus,
Arjantin
EMA
basvurusu
var
Sirbistan ,
BAE,
Cezayir
Filistin
Misir

Faz3

goniillii

sayisi
43.661

30.351

30.000

45.000

30.000

20.000

TURK TABIPLERI BiRLiGi
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Doz sayi
ve araligi

2 doz
3 hafta
arayla

2doz 4
hafta arayla

2 doz
Uretici:2.
doz 4-12
hafta arayla
Oneriyor
DSO:8-12
hafta arayla
Oneriyor

1 doz

2 doz 3
hafta arayla

2 doz 3
hafta arayla

Semptomatik
hastalik icin
etkinlik

%95

Birinci dozdan 7
glin sonra ; %52

%94.1 ikinci
dozdan 14 giin
sonra

% 92.1 birinci
dozdan 14 giin
sonra

%70

2 doz arasi 3 ay
oldugunda etki
% 82.4

US: %72 Gliney
Amerika: % 66
Glney Afrika:
%57

28. glin

%89

% 60

Glney Afrika

%92

36

Agir hastalk
icin etkinlik

Asi grubu:

1 (n=18,000)
Plasebo
grubu: 9
(n=18,000)

Asi grubu: O
(n=6,000)
Plasebo
grubu 30
(n=14,000)

Asi grubu: 0
(n=14,000)

Plasebo
grubu: 2
(n=6,000)

28 giin sonra;
% 85

49 giin sonra:
% 100

Asi grubu 0,
plasebo
grubu: 1

(n toplam:
15.000)

Asi grubu; O
(n:15.000)
Plasebo
grubu: 20
(n: 15.000)

Saklama kosullari

Derin dondurucu (=80 ve —
60°C) Sonra 2 hafta don-
durucu
(=25ve -15°C)

Sonra 5 giin buzdolabi
(2- 8°C)

Dondurucu (=25 ile —=15°C)
30 giine kadar buzdolabi
(2 -8°0)

Buzdolabi
(2-8 °C)

Buzdolabi
(2-8 °C)

Buzdolabi
(2-8 0 °C)

Sivi form: Dondurucu
(-18°C)

Dondurulup kurutulmus
(2 -8°C)
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Tablo 2'nin devami Tirk Tabipleri Birligi dokiimanlari

Uretici  Asi Durumu Faz3 Doz sayi Semptomatik  Agir hastalik  Saklama kosullari
Platformu goniillii ve araligi  hastalik icin icin etkinlik
sayisi etkinlik
Sinovac inaktif AKO: Cin, 2 doz 14  Faz 3 verisi Bilinmiyor Buzdolabi
Coronovac Brezilya, glin arayla yayinlanmadi (2-80 Q)
Kolombiya, Rapor edilen
Bolivya , etki;
Sili, Brezilya: 2.
Uruguay, dozdan
Tarkiye, 14 giin sonra
Endonezya % 50.38 hafif,
ve Azer- % 78 hafif-agir
baycan Endonezya :
%65
Tlrkiye: %83.5
Sinofarm  inaktif AKO: Cin, 2 doz 21 Faz 3 verisi Bilinmiyor Buzdolabi
BAE, gilin ara yayinlanmadi (2-800)
Bahreyn, Rapor edilen etki
Sirbistan, %79 ve %86
Peru,
Zimbabve

Glincel olarak farkli platformlardan yedi degisik asi ile 115 lilkede asilama sir(yor.

Toplum bagisikliginin saglanabilmesi icin bulasma katsayasi: Ro 2,5-3,5 ve % 80 etkili olan bir agi
ile toplumun % 75-90"1nin, kisa bir stirede asilanmasi gerekmektedir.

Asilari dogrudan birbiri ile karsilastiran calismalar bulunmadigi icin, éneri, asilardan hangisi ula-
silabilir ise yapilmasidir.

Su anda uygulanmakta olan asilarin uzun dénem giivenlik ve etkililik sonuclari izlenmektedir.

Kaynaklar
1. Guo Y-R, Cao Q-D, Hong Z-S, Tan Y-Y, Chen SD, Jin H-J et al. The origin, transmission and clinical therapies on coronavi-
rus disease 2019 (COVID-19) outbreak-an update on the status. Military Medical Research. 2020;7(1):1-10.

2. Chen Y, Liu Q, Guo D. Emerging coronaviruses: Genome structure, replication, and pathogenesis. J Med Virol.
2020;92(4):418-23.

3. Tan W, Zhao X, Ma X, Wang W, Niu P Xu W et al. A novel coronavirus genome identified in a cluster of pneumonia
cases-Wuhan, China 2019-2020. China CDC Weekly. 2020;2(4):61-2.

4. US Food and Drug Administration. Development and Licensure of Vaccines to Prevent COVID-19: Guidance for In-
dustry.June 2020 https://www.fda.gov/media/139638.

5. WHO Target Product Profiles for COVID-19 Vaccines. April 2020. https://www.who.int/publications/m/item/who-tar-
get-product-profiles-for-covid-19-vaccines.

6. Creech BC,Walker SC, Samuels RJ. SARS-CoV-2 Vaccines JAMA Published online February 26, 2021.

7. Anderson et al. Challenges in creating herd immunity to SARS-CoV-2 infection by mass vaccination, www.thelancet.com
Vol 396 November 21, 2020 https://doi.org/10.1016/50140-6736(20)32318-7.

8. Moore JP Approaches for Optimal Use of Different COVID-19 Vaccines Issues of Viral Variants and Vaccine Efficacy
JAMA Published online March 4, 2021.

37



Divarbalar Selahaddin Eyyubi Devlet
Hastanesi caligani Esra ALAKUS U
COVID-19 nedeniyle kaybettik.
Ailesine ve tim safilk camiasina
bagsaghd diliyoruz

Esra ALAKUS

w—" Turk Tabipleri Birligi

BTN 0 ML | I MR

§: ” et
' # el S B R TR, CAMAAAT B SABRL

f 8 d - b
e = -r’ ' i, e
<pronaya yenildi

a ﬂ ACI KAYBIMI l

r
- = i r
OIEL =
YENI VIZYOES
TEF MERKET
I i
.
i .
{

Uyemiz Dr. Orhan :;AsﬁunLU'-.uﬁr il ' 2 ‘. I— = T
COVID-19 Sebebiyle Kaybettik - . il " 144

T
!!!!

YASTA

Gaziantep'te bir doktor |
daha koronaviriisten | ’

yasamm yitirdi

MUCADELES’ENiN
N ‘ 1 YI Llal DA
YASAMINI YITIREN

TUM SAGLIK
CALISANLARINI

11111

:-. L}
>
:"I 1
— .
= :
- .

ACI KAYBIMIZ

e

.
- . - 5 a - F i
rrolie 1] e T = T 3 o T " : -y - a9 ! ]
Cawid-17 naderi - wl n o B B L A . i k . . | ¥ . 5
e g iy il b = Tarhr = a8 e Mo 5 = F r
. : " > b et e a i e N ] B 1 [ - -
Cenazen buges Sermeen Aur e g geinaddrmag br L 4 5 i, : ] 1 By e ! ] | .1: ,
. i bl d ol ! o
't |~ Ll o et i i’ r o ! | T I J r .
walghlajr—uin ARBSTES rak e i T dTEnERN R ey » T i Fy " e N Tt ‘1 F " Srap s | a5 .
b FOruL. 3 o ) ; , EL, e T, i ! | S N k., ey F -
G e it - - gk ] —t e phs g x
. L S e T g, g ——h L ! E : el
LAMILUTIN A SALDLE ¥ - . v "y . - ' - r g " = d - -
----- o g A [+ o T E i . e ‘
e 1 T i~ 1 ’ . =
. ; ' 3 - ik :
ks g - N " i ' B F8| ¥ &
. - TR ] fo T IR ek e d ’ i
- M - Y . o al :
a - . R § ]
L = [ .:"a aale Kk K o F
" - 1 Y ' - y - ! L1 - i
= e s i o BN } i TR v .
SITIT = ¥ -
L x
L A L | E] - |
ot Vg []

ﬁ.t-n?_.n:.znu Kiksal Tiirkel

e T e T
g R Y A

; ey ,‘

i Ll e -

] i e

BIR FOTOGRAFC) DOSTUMUZU
COVID-19 MEDENIYLE KAYBETTIK

Pl - rea o

eyt

Estame Teknisyeni Omer DEMIRS
(Kokkokojlu BEcranesi | Sandikly-Afyon)
|I-|:l.‘||:'|'||:.||.' welatung urante ibe oren nt f
il miak Ly Meilehtajimara Allals
rahmei.Ailsiimeyvakinlarina vo gum

meslek cambamiza bagsagligs dilivon

Istcanbul Eczane
Teknisyvenleri De

'l.l..-'|.'|.-'|.|.-.iq_-[q_']_(rru,['r : _' . 3 ’ _-. ' i g . ¥ / - =) ; a
5 . '1" '
e

ML EGITil e MRS
Ty RESTIKUR 2.

4
,

' ETELERi VER)

.....
1

-
n
I.'.

5 ATA Dy Tuhal Galorea ( ?f_:# )

ato.org.tr.

£ - L '} r L = - . i
- ol e N L ¥ o . . F ' . P T




Divarbalar Selahaddin Eyyubi Devlet
Hastanesi caligani Esra ALAKUS U
COVID-19 nedeniyle kaybettik.
Ailesine ve tim safilk camiasina
bagsaghd diliyoruz

Esra ALAKUS

w—" Turk Tabipleri Birligi

BTN 0 ML | I MR

§: ” et
' # el S B R TR, CAMAAAT B SABRL

f 8 d - b
e = -r’ ' i, e
<pronaya yenildi

a ﬂ ACI KAYBIMI l

r
- = i r
OIEL =
YENI VIZYOES
TEF MERKET
I i
.
i .
{

Uyemiz Dr. Orhan :;AsﬁunLU'-.uﬁr il ' 2 ‘. I— = T
COVID-19 Sebebiyle Kaybettik - . il " 144

T
!!!!

YASTA

Gaziantep'te bir doktor |
daha koronaviriisten | ’

yasamm yitirdi

MUCADELES’ENiN
N ‘ 1 YI Llal DA
YASAMINI YITIREN

TUM SAGLIK
CALISANLARINI

11111

:-. L}
>
:"I 1
— .
= :
- .

ACI KAYBIMIZ

e

.
- . - 5 a - F i
rrolie 1] e T = T 3 o T " : -y - a9 ! ]
Cawid-17 naderi - wl n o B B L A . i k . . | ¥ . 5
e g iy il b = Tarhr = a8 e Mo 5 = F r
. : " > b et e a i e N ] B 1 [ - -
Cenazen buges Sermeen Aur e g geinaddrmag br L 4 5 i, : ] 1 By e ! ] | .1: ,
. i bl d ol ! o
't |~ Ll o et i i’ r o ! | T I J r .
walghlajr—uin ARBSTES rak e i T dTEnERN R ey » T i Fy " e N Tt ‘1 F " Srap s | a5 .
b FOruL. 3 o ) ; , EL, e T, i ! | S N k., ey F -
G e it - - gk ] —t e phs g x
. L S e T g, g ——h L ! E : el
LAMILUTIN A SALDLE ¥ - . v "y . - ' - r g " = d - -
----- o g A [+ o T E i . e ‘
e 1 T i~ 1 ’ . =
. ; ' 3 - ik :
ks g - N " i ' B F8| ¥ &
. - TR ] fo T IR ek e d ’ i
- M - Y . o al :
a - . R § ]
L = [ .:"a aale Kk K o F
" - 1 Y ' - y - ! L1 - i
= e s i o BN } i TR v .
SITIT = ¥ -
L x
L A L | E] - |
ot Vg []

ﬁ.t-n?_.n:.znu Kiksal Tiirkel

e T e T
g R Y A

; ey ,‘

i Ll e -

] i e

BIR FOTOGRAFC) DOSTUMUZU
COVID-19 MEDENIYLE KAYBETTIK

Pl - rea o

eyt

Estame Teknisyeni Omer DEMIRS
(Kokkokojlu BEcranesi | Sandikly-Afyon)
|I-|:l.‘||:'|'||:.||.' welatung urante ibe oren nt f
il miak Ly Meilehtajimara Allals
rahmei.Ailsiimeyvakinlarina vo gum

meslek cambamiza bagsagligs dilivon

Istcanbul Eczane
Teknisyvenleri De

'l.l..-'|.'|.-'|.|.-.iq_-[q_']_(rru,['r : _' . 3 ’ _-. ' i g . ¥ / - =) ; a
5 . '1" '
e

ML EGITil e MRS
Ty RESTIKUR 2.

4
,

' ETELERi VER)

.....
1

-
n
I.'.

5 ATA Dy Tuhal Galorea ( ?f_:# )

ato.org.tr.

£ - L '} r L = - . i
- ol e N L ¥ o . . F ' . P T





