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Patients with COVID-19 Pneumonia Treated with the
Standard Protocol: Observational Results of Five
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0z Amag: Koronaviris hastalig-2019 (COVID-19), hizli yayilma potansiyeli, yiiksek viriilansi, heniiz
bir asinin ve etkisi kanitlanmis bir antiviral tedavinin olmamasi nedeniyle etkiledigi tlkelerde hasta
sayisinda hizli artisa, saglik sistemlerinin kapasitelerinin asiimasina ve ciddi kayiplara sebep olmustur.
Bu da bize, tedavi sirecinin dogru ve en az hatayla sirdUrUlebilmesi icin, protokol bazli tedavilerin
onemli olabilecegini dislndirmektedir. Bu calismada “Sepsiste Sagkalim Kampanyasi (SSC)
COVID-19 Tedavi Kilavuzu” ile uyumlu hazirlanan protokol bazli tedavinin sonuglarinin paylasiimasi
amagclanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz, bes hastanenin verilerinin retrospektif ve prospektif olarak
kaydedilmesi seklinde yapilmistir. Yogun bakima (YB) alinma ve tedavi yaklasimlart SSC COVID-
19 Tedavi Kilavuzu'na gore hazirlanan, “COVID-19 yaklasim protokoll” dogrultusunda yapiimistir.
Bulgular: Bes hastaneye basvuran toplam 1.143 hasta COVID-19 6n tanisiyla yatirilarak tedavi altina
alinmis olup, 115 hastanin YB ihtiyaci olmustur. Bunlar icerisinden COVID-19 olmayan hastalar
cikariimis ve dislama kriterleri uygulanmis kalan 77 hasta degerlendirmeye alinmistir. Calismaya
dahil edilen 77 hastadan dokuzu (%11,7) kaybedilmistir. Hastalarin mortalitelerinde cinsiyete
gore fark gortlmezken (p=0,661), mortal seyreden olgularin yas ortalamalarinin anlamli olarak
yuksek oldugu gorilmustir (p=0,006). Komorbiditelerine bakildiginda hipertansiyon, kronik bobrek
yetmezligi ve kanser tanisi bulunan hastalarin mortaliteleri anlamli olarak ylksek saptanmistir
(p=0,034; p=0,014; p=0,007).

Sonug: Serimizdeki mortalite oranina baktigimizda “SSC COVID-19 Tedavi Kilavuzu” dogrultusunda
yapilan tedavilerin yararl oldugunu soyleyebiliriz, ancak mortalite ve morbidite nedenleri ile
degerlendirme yaptigimizda, norolojik, enfektif, solunumsal ve immudniteye ait komplikasyonlarin
iyi gozlemlenmesinin mortalitenin azaltiimasinda ana etken oldugunu ve bunun da kilavuza dahil
edilmesi gerektigini distndyoruz.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, ARDS, mekanik ventilasyon, pron pozisyonu, sepsis, Turkiye
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ABSTRACT Objective: The number of patients with COVID-19 has rapidly increased,
thereby exceeding the capacities of health systems and causing serious losses in affected
countries because of the rapid spreading potential, high virulence, and lack of vaccine and
proven antiviral therapy. This may indicate the importance of protocol-based treatments
in maintaining the treatment process accurately, with minimal errors. This study aimed
to present the results of a protocol-based treatment prepared in accordance with the
"Surviving Sepsis Campaign COVID-19 treatment guideline.”

Materials And Methods: This retrospective and prospective study used data of five
hospitals. Intensive care and treatment approaches were carried out in accordance with
the “COVID-19 approach protocol” prepared according to the “Surviving Sepsis Campaign
COVID-19 treatment guideline.”

Results: A total of 1143 patients admitted to five hospitals were hospitalized with a pre-
diagnosis of COVID-19, and 115 patients needed intensive care. Among them, patients
without COVID-19 were excluded and the remaining 77 patients were evaluated. In this
study, 9 (11.7%) of the 77 patients were lost. While the mortality rate did not differ by
sex (p=0.661), the mean age of deceased patients was significantly higher (p=0.006).
Considering their comorbidities, the mortality rates of patients with hypertension, chronic
renal failure, and cancer were significantly higher (p=0.034, p=0.014, and p=0.007,
respectively).

Conclusion: The mortality rate in this series may suggest that the treatments performed
in line with the “Survival in Sepsis Campaign COVID-19 treatment guideline” are useful.
However, when the causes of mortality and morbidity were evaluated, good observation of
neurological, infective, respiratory, and immune complications may be considered the main
factor in reducing mortality and should be included in the guideline.

Keywords: COVID-19, ARDS, mechanical ventilation, prone position, sepsis, Turkey

Giris

Aralik 2019'da, Cin'in Wuhan sehrinde, Siddetli Akut

kadar Berlin tanimini karsilasa da (13) COVID-19 pndémonisi
kendine 6zgu Ozellikleri olan spesifik bir hastaliktir. Baslica
ozelligi, hipokseminin siddeti ile, solunum mekaniginin

Solunum sendromu-koronaviris (SARS-CoV-2) neden oldugu
pndmoni olgulari gortlmeye baslanmis (1-3); Koronavirls
hastaligi-2019 (COVID-19) olarak tanimlanan bu hastalik,
hizli yayllma potansiyeli, ylksek virilansi, henliz bir asinin ve
etkisi kanitlanmis bir antiviral tedavinin olmamasi nedeniyle
etkiledigi Ulkelerde hasta sayisinda hizli artisa, saglik
sistemlerinin kapasitelerinin asilmasina ve ciddi kayiplara
sebep olmustur (4-6). Cin ve Italya'dan gelen deneyimler su
anda kiyaslama 0lcltU olarak hizmet ederken, pandeminin
hala dinamik bir asamada oldugunu ve bu deneyim ve bilimsel
kanitlarin blytyecegini kabul etmek gerekir (7,8). Hastalar
genellikle COVID-19'un bulgulari olan ates ve kuru okstrik
sikayetleri ile hastaneye basvururlar. Hastalarin yaklasik
%81'inde hastalik, asemptomatik veya hafif bulgularla
seyreder, %14'G agir ve yaklasik %5'i kritik derecede
hastalanir (9-11). Olim hizi, bélgesel farkliliklar géstermekle
birlikte %1,4-4,3 olarak bildirilmistir (10,11). Yogun bakima
(YB) kabul edilen hastalarin, oksijen tedavisine direncli ciddi
hipoksemiye ragmen, cogunlukla siddetli nefes darliginin
olmamasi, bilinci acik ve iyi koopere olmalari bu hastalari
diger hipoksemik tablolardan ayirir (12). COVID-19'da gelisen
Akut Solunum Yetmezligi Sendromu (ARDS) tablosu her ne
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nispeten iyi korunmasi arasindaki ayrismadir (12,14). Bu
nedenle non-invazif ve invazif mekanik ventilasyon (MV)
desteginin ve siresinin, klasik yaklasimdan farkli sekilde
yonlendiriimesi gerekebilmektedir. Toplumdaki asemptomatik
tastyicilar nedeniyle hizli yayilim ve buna bagl YB gereksinimi
olan hasta sayisinin artmasi, YB kapasitelerinin asilmasina
neden olabilir. Bu da bize, tedavi strecinin dogru ve en az
hatayla surdurllebilmesiicin, protokol bazl tedavilerin dnemli
olabilecegini dusindirmektedir. Bu gbzlemsel calismada
bes farkll YB Unitesinde, “Sepsiste Sagkalim Kampanyasi
(SSC) COVID-19 Tedavi Kilavuzu” (15) ile uyumlu olarak
hazirlanan tedavi protokoll dogrultusunda yapilan tedaviler,
gelisen komplikasyonlar ve bunlarin prognozla ilgili sonuglarini
paylasmak amaclanmistir.

Gereg ve Yontem

Calismamiz, T.C. Saglik Bakanligi ve Mehmet Ali Aydinlar
Acibadem Universitesi Etik Kurul onayi (referans no: ATADEK
2020-10/12) alindiktan sonra veriler retrospektif ve prospektif
olarak kaydedilerek yapilmistir. TUm hasta yakinlarinin bilgi
almak icin dahi hastaneye gitmeleri yasak oldugundan,
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verilerin kullanimi ve tedaviler konusunda telefon aracilig
ile s6zel bilgilendiriimis onam alinmis, hasta bilgilerinin gizli
tutulacag@i belirtiimistir. Acilbadem Saglik Grubu'na ait bes
hastanenin [Altunizade (23 yatak), Maslak (12 yatak), Taksim
(10 yatak), Fulya (10 yatak) ve Kozyatagl Hastaneleri (alti
yatak)] COVID-19 hastalari i¢in ayriimis sekizi negatif basingli
toplam 61 Gglncl dizey YB yataginda 11 Mart-20 Mayis
2020 arasinda tedavi goren 77 hastanin verileri calismaya
dahil edilmistir. COVID-19 tanisinda, nazal ve/veya faringeal
ornekler revers transkriptaz-polimeraz zincir reaksiyonu (RT-
PCR) yontemi ile SARS-CoV-2 RNA icin test edilmis; pozitif
sonuclar ile birlikte, ylksek ates, kuru oksurik, solunum
yetmezligi sikayetleri ile hastaneye basvurmus ve nazal/
faringeal slrintl RT-PCR negatif ancak akciger bilgisayarli
tomografi (BT) gorintdleri COVID-19 ile uyumlu gorllen
hastalar da pozitif olarak degerlendirilmistir. YB'ye alinma ve
tedavi yaklasimlari SSC COVID-19 Tedavi Kilavuzu'na goére
hazirlanan, “COVID-19 yaklasim protokolli"” dogrultusunda
yapllmistir. En az 24 saat arayla ikiden fazla COVID-19 RT-
PCR sonucu negatif olan hastalar, kronik akciger hastaligi
olup YB girisinde bakteriyel enfeksiyon tespit edilen ve tedavi
baslanilan hastalar, yeni tani konmus primer akciger timaort
bulunan veya bir ay icerisinde ve timére yonelik tedavi
almis hastalar calisma disi birakilmistir. Demografik veriler,
klinik takip parametreleri, laboratuvar bulgulari ve akciger
BT gorintuleri tibbi kayitlardan retrospektif olarak elde
edilmistir. Klinik karar, degerlendirme ve takip asamasinda
ogretim gorevlisi dlzeyinde bir klinik sorumlu ve bir uzman
doktor olmak Uzere en az iki YB doktoru, gerekli durumlarda
diger branslarin konsiltan hekimlerinin de katilimi ile, elde
edilen veriler tarafsiz olarak incelenip klinik kararlar verilmistir.
Hasta bakimi tim Unitelerde iki hastaya bir hemsire disecek
sekilde bir hemsire dagilimi ile saglanmistir. Bu sUrecte
tim Unitelerde toplam bir YB profesorl, 25 anesteziyoloji
ve reanimasyon uzmani, 140 YB hemsiresi ve 20 bakim-
destek personeli vardiyali olarak calismistir. Weaning
slrecinde tanimlandigi gibi hastalarin sedasyonlari kademeli
olarak azaltilarak kesilmis, 48 saatten uzun slren uyanma
belirtilerinin gdzlenmesi ge¢c uyanma olarak tanimlanmistir.
Bu slrecte periferik glc kayiplari, gelisen nobet, sedatif
ajanlarla ¢ozllemeyen, risperidon, ketiapin gibi antipsikotik
tedavi baslanmasi gereken ajitasyonlar da norolojik bulgular
icerisinde kayda alinmistir.

COVID-19 Yaklasim Protokolii

Tani ve serviste tedavi yaklasimi Sekil 1; YB asamasi
tedavi yaklasimi Sekil 2 olarak gosterilmistir. “COVID-19

yaklasim protokoli” adimlari arasindaki gecislerle ilgili
aclklamalar Bulgular ve Tartisma bolimlerinde islenmistir.
Detayli bilgi Ek 1'de gorilebilir.

Istatistik Degerlendirme

Kategorik degerler sayi ve ylzde olarak verildi. Verilerin
dagihmi Kurtosis ve Skewness testleri ile analiz edilmis,
dagilim araliklari -1,5+1,5 olacak sekilde kabul edilmistir.
Normal dagilim gosteren veriler ortalama+standart sapma
olarak sunulmustur. Normal olmayan dagilim gdsteren
veriler medyan ve interquartile oran olarak verilmistir.
Istatistiksel degerlendirmelerde t-test kullaniimistir. Veriler
arasindaki korelasyon degerlendirmesinde Spearman testi
kullanilmistir. Tim veriler p<0,05 oldugunda istatistiksel
olarak anlamli kabul edilmistir. TUm istatistiksel analizlerde
SPSS for Windows, versiyon 15.0 (SPSS Inc., Chicago, IL,
USA) kullaniimistir.

* Ates
* BT ve/veya RT-PCR +

o 6L/dk O ile Sp02<%95
 veya dispne/DSS>35/dk
* veya radyolojik bulgu

# oda havasinda Sp02<%92

HAYIR
» veya efor kisitlamasi
o veya eforla Sp02<92

EVET Poliklinik Takibi

0mg 5-10 giir
Omg ilk giin+ 250mg 4 giin

© Geralgine K 4x1
» Serviste Oksijen Destegi

e Y OGUN BAKIM KABULU

DSS: Dakika Solunum Sayisi

Sekil 1. Serviste uygulanan tani ve tedavi akis semasi

Turk J Intensive Care 2020;18:1-13
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Bulgular

Bes hastaneye basvuran toplam 1,143 hasta COVID-19
on tanisiyla yatirilarak tedavi altina alinmis olup, 115 hastanin
YB ihtiyaci olmustur. Bunlar icerisinden COVID-19 olmayan
hastalar cikariimis ve dislama kriterleri uygulanmis kalan 77
hasta degerlendirmeye alinmistir. Hastalarimizin demografik
verileri, giris APACHE Il degerleri, komorbiditeleri, bunlarin
ivilesen ve vefat eden hastalara gore dagilimlari Tablo 1'de
verilmistir. Hastalarin mortalitelerinde cinsiyete gore fark
gorilmezken (p=0,661), mortal seyreden olgularin yas
ortalamalarinin anlamli olarak yiksek oldugu gérilmdstur
(p=0,006) (Tablo 1).
hipertansiyon, kronik bdbrek yetmezligi ve kanser tanisi
bulunan hastalarin mortaliteleri anlamli olarak yuiksek
saptanmistir (p=0,034; p=0,014; p=0,007) (Tablo 1).

Toplam 15 (%19,5) hasta sadece non-invaziv desteklerle
YB tedavisini tamamlarken, 52 (%80,5) hasta entlibe olmus

Komorbiditelerine bakildiginda

o NIV/HFOT

o Mg 30mg/kg yiikleme 10mgKg/saat inflizyon
o Favipiravir ilk giin 2x1600, 2x600 (5-7 giin)
o Restriktif hedefe yonelik sivi tedavisi

o DVT profilaksisi

Pa0,/Fi0,>200

NIV/HFOT 24 saat

e 0, Thtiyaci
o Radyolojik
diizelme

NIV/HFOT
Sonlandirma

Invaziv Mekanik Ventilasyon

NIV: Non-invaziv Mekanik Ventilasyon, HFOT: High Flow Oxygen Therapy, DVT: Derin Ven
Trombozu

Sekil 2. Yogun bakim asamasi tedavi akis semasi

Turk J Intensive Care 2020;18:1-13

ve MV destegi almistir. YB kalis surelerine bakildiginda,
mortal seyreden hastalarin entlbasyon sireleri anlamli
olarak daha uzun olsa da (p=0,003) YB kalis strelerinde fark
gozlenmemistir (p=0,466) (Tablo 1). YB takiplerinde 56 (%73)
hastada non-invaziv ventilasyon (NIV) destek, 28 (%36)
hastada da HFOT kullaniimis, 23 hastaya ise NIV ve HFOT
dénistimlii olarak uygulanmistir. ik 24 saatte oksijenasyonda
iyilesme (FiO, <70 mmHg, SpO, >%94), akciger grafisinde
aerasyonda artis veya volim kazanimi gortimeyen hastalarda
ya da NIV ile uyumsuz olan, ajitasyon gelisen hastalarda
invazif ventilasyona gecilmistir.

Invaziv MV destegi sirasinda kullanilan maksimum PEEP
degeri ortalama 13,4+2,4 olmustur. Akciger kompliyansi >50
mL/cmH,0O olan hastalarda tidal volim (TV) liberal yaklasim
ile 7-8 mL/kg olacak sekilde ayarlamak icin yaklasik 14-16
cmH,O degerinde PEEP Ustl destek saglanarak kontrolll
ventilasyon saglanmistir. Kompliyansi distk olan (<40 mL/
cmH,0) hastalarda ise 5-6 mL/kg TV saglayacak sekilde PEEP

Invaziv Mekanik Ventilasyon

o driving pressure<16emH,0
o TV 6-8ml/kg
o fr: 12-14/dk

titrasyonu 8-16emH,0
® F10,<%60
¢ Pa0,>70-90mmHg

Pron Pozisyon 24 saat

Pron pozisyon

Kurtarma
tedavisi

Kurtarma tedavisi:
1.Sitokin uzaklagtiric: filtre ile hemofiltrasyon
(Emic-2 Freseniu i
2.Tocilizumab 2>

Sekil 2 (devami). Yogun bakim asamasi tedavi akis semasi
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PEEP giinliik 2-4cmM20 kis ey

HAYIR

PEEP<10cmH>O

® Sedasyon kis
e PSV moda ge¢

* PEEP<6cmH,O

e dakika voliim<10L/dk
* RR<30/dk

® PP<2lecmH,O

Sedasyon kapat

EVET

PSV: Pressure Support Ventilation, RR: Respiratory Rate (solunum hizi), PP: Peak Pressure (tepe
basmci)

HAYIR

‘e Ensefalit

e Sepsis ?

Sekil 2 (devami). Yogun bakim asamasi tedavi akis semasi

UstU basing destegi ile kontrolli modda destek saglanmistir.
Kontrolll ventilasyon modu olarak ¢ogunlukla PCV tercih
edilmistir. Plato basinci <30 cmH, O, slricl basing (driving
pressure) <15 cmH,0 degerlerinin altinda tutulmasi hedefleri
dogrultusunda MV destegi saglanmaya calisiimistir.

Ortalama MV siresi 11,2+4,6 gtn, NIV ve HFOT kullanim
suresi ise yaklasik olarak iki (1-4) giin olmustur. lyilesenler
ile kaybedilen hastalarin ihtiyag duydugu maksimum FiO,
degerleri vefat eden hastalarda anlamli dizeyde yiksek
goérilse de (p=0,048) PaO,/FiO, ve PaCO, degerlerinde bir
fark gézlenmemistir (p=0,513; p=0,194) (Tablo 2).

NIV'den weaning igin es dlzeyde FiO, ve >40 L/dk akimla
aralikll HFOT uygulamalari yapiimis, desatlrasyon gorilmeyen
olgularda NIV slreleri azaltilarak solunum fizyoterapisi amacli
glnde dort kez bir saat uygulanmistir. Oksijenasyonda
bozulma gorilmeyen hastalarda nazal oksijen uygulamasina
gecilmis, O, <4 L/dk ile SpO, >%94 olan hastalar servise
cikarilmistir. Geng, koopere olan dort hastada aralikh
hemipron pozisyonda maske ile NIV uygulanmis (Resim 1a
ve 1b) ve uygulamanin en ge¢ dérdinct glninde bu hastalar
servise ¢lkariimistir.

Invazif ventilasyondan weaning icin FiO, <%60 ile
SpO, >%93 olan ve 24 saat bu degerlerde stabil seyreden
hastalarda PEEP titrasyonu yapiimig, 2 cmH, O dustrilmastar.
PEEP <10 ¢cmH,O oldugunda sedasyon azaltilip basing

Tablo 1. Demografik 6zellikler

Toplam (n=77) Yasayan (n= 64) Vefat (n=9) P
Cinsiyet
Erkek 43 (56%) 37 (%58) 6 (%67) 0,661
Kadin 34 (44%) 27 (%42) 3(%33)
Yas 6116 59+15 7414 0,006*
Komorbiditeler
HT 26 (%34) 21 (%31) 6 (%67) 0,034*
KOAH 9(%12) 7(%10) 3(%33) 0,053
DM 13 (%17) 11(%16) 2 (%22) 0,649
KBY 3 (%4) 2 (%3) 2 (%22) 0,014*
Kanser 6 (%8) 4 (%6) 3(%33) 0,007*
Diger 8(%10) 7(%10) 1(%11) 0,940
APACHE-II 145+75 13,6£7,1 20,4£10,2 0,013*
Entiibe hasta 56 (%73) 47 (%69) 9 (%100) 0,051
Entiibasyon >10 glin 34 (%44) 25 (%37) 9 (%100) <0,001*
Entiibasyon sure (giin) 10 (0-13) 9(0-13) 11 (14-20) 0,003*
YBU siire (giin) 14 (8-19) 14 (7-18) 16 (10-21) 0,466
HT: Hipgrtansiyon, KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligl, DM: Diabetes Mellitus, KBY: Kronik bbrek hastaligi, APACHE-II: Akut Fizyoloji Kronik Saglik Skoru, YBU: Yogun
Bakim Unitesi
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Tablo 2. Mekanik ventilasyon ve oksijenasyon verileri
Toplam (n=77) Yasayan (n= 64) Vefat (n=9) P

FiO, (%)
Giris 62122 61+21 72423 0,174
Maksimum 75+21 73+21 88+19 0,048*
Pa0, (mmHg) giris 98 (70-165) 98 (71-165) 125 (83-203) 0,339
PaO,/FiO,
Giris 171 (115-280) 178 (126-297) 165 (104-248) 0,877
En kétii 163 (100-269) 163 (102-290) 146 (85-203) 0,513
PEEP (cmHZO) maksimum 13,4124 13,4123 1313 0,651
PaCO, (mmHg) en koti 55415 54+15 6116 0,194
Prone (giin) 48 (24-64) 48 (24-64) 48 (24-70) 0,573
Hemofiltrasyon 16 (%22) 10 (%16) 6 (%67) 0,001*
Sitokin filtresi 9 (%13) 5 (%8) 4 (%44) 0,002*
Vazopresor 55 (%75) 46 (%72) 9 (%100) 0,067
YB'da ek komplikasyonlar 18 (%23) 13 (%19) 5 (%56) 0,015*

destekli moda gecilmis, basing destekli modda 24 saat
stabil seyreden hastalarda ise sedasyon tamamen kesilip,
PEEP 6 cmH,O degerine kadar disUrtlmustar. Bilinci agik,
basit emirleri yerine getirmeye calisan, okstrik refleksi olan
hastalar easy breath trakeostomi filtresi ile (aerosol olusumu
ve bulas riskini distrmek icin) 30 dakika spontan solunum
denemesinden sonra ekstibe edilmislerdir. Uc hasta 48 saat
icinde yeniden entlbe olurken, iki hasta YB'den cikarildiktan
sonra tekrar eden solunum problemi ile YB'ye alinarak entlbe
edilmis ve sonrasinda ekstlbe edilerek servise ¢ikarilmistir.

Takip Parametreleri

Hastalarin genel takip laboratuvar sonuglari Tablo 3'de
verilmistir. Prokalsitonin, I6kosit, kreatinin, Ure ve uluslararasi
normallestirilmis oran (INR) degerleri mortal seyreden
hastalarda anlamli dlzeyde ylksek (p=0,034; p=0,001;
p=0,001; p=0,001; p=0,001), yine bu grupta lenfosit degeri
anlamli dizeyde disik bulunmustur (p=0,002) (Tablo 3).

Destek Tedaviler

Hemipron pozisyon 36 hastaya (%46,7) toplam
yaklasik 48 saat (24-64) slreyle uygulanmistir (Resim 1d).
Vazopressor destegdi hastalarin %75'inde kullanilirken iyilesen
ve kaybedilen hastalar arasinda bir fark gozlenmemistir
(p=0,067) (Tablo 2). Yine steroid 55 hastada (%71,4)
kullaniimis ve iki grup arasinda fark gézlenmemistir.

Sivi tedavisinde hedefe yonelik, restriktif sivi stratejisi
uygulanmistir. Gruplar arasinda denge ve albumin kullanimi
arasinda fark gozlenmezken (p=0,435; p=0,407), mortalite
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Resim 1. Hemipron pozisyonda non-invaziv ventilasyon uygulamasi (a,
b); Helmet ventilasyonu (c); hemipron pozisyonunda invaziv mekanik
ventilasyon destedi verilen hasta (d) (hasta izni alinarak fotograflar cekilmis
ve eklenmistir)
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grubunda taze donmus plazma (TDP) kullaniminda anlamli
yUkseklik gézlenmistir (p=0,004) (Tablo 4).

RRT tedavisi 16 (%20,8) hastamizda gerekli olurken,
sitokin uzaklastirici filtreler dokuz hastada kullaniimistir.
Mortal seyreden hasta grubunda hemofiltrasyon ve

sitokin filtresi kullaniminin anlamli dizeyde ylksek oldugu
gorilmdastir (p=0,001; p=0,002) (Tablo 2). Yine mortal
seyreden grupta komorbidite olarak kronik bobrek yetmezligi
ve takip sUresince (re, kreatinin deg@erlerinin anlamli derecede

ylksek oldugu gortlmasttr (Tablo 1, 3).

Tablo 3. Laboratuvar ve klinik veriler

Toplam (n=77) Yasayan (n= 64) Vefat (n=9) [}
CRP, <0,50 mg/dL
Giris 14,618,7 14,8491 13,216,4 0,681
Maksimum 27,2£12,2 26,7£11,6 30,7+16,1 0,360
PCT, ng/mL
Giris 0,2 (0,1-0,4) 0,2 (0,1-0,4) 0,2 (0,1-0,6) 0,753
Maksimum 1,1(0,3-5,7) 0,7 (0,3-4,4) 6,1(1,4-14,8) 0,034*
D-dimer, 0-0,5mg/L
Giris 1,4(0,8-3,5) 1,4(0,7-4,3) 1,7 (0,9-3) 0,680
Maksimum 5,9 (2,5-10,5) 5,5(2,4-12,8) 5,9 (3,4-8,8) 0,985
Ferritin, 22-322 ng/mL
Giris 727 (291-1055) 801 (401-1079) 396 (253-988) 0,717
Maksimum 1556 (536-1908) 1433 (483-1908) 1636 (996-2221) 0,334
ALT, 12-59 IU/L
Giris 41 (27-57) 41 (27-58) 44 (25-54) 0,853
Maksimum 92 (56-147) 93 (61-148) 63 (49-363) 0,745
AST, 10-37 IU/L
Giris 43 (32-66) 43 (33-65) 55 (32-69) 0,766
Maksimum 84 (59-149) 84 (56-148) 70 (62-258) 0,902
Lokosit, 4,06-10,6x10"3/uL
Giris 8,613,9 8,313,5 10,915,6 0,06
Maksimum 17,319,1 15,8+7,0 28,9+14,1 <0,001*
Lenfosit, 1,3-3,76x10"3/uL
Giris 1,0+0,5 1.0£0,5 0,8+0,4 0,301
Minimum 0,5+0,3 0,5+0,3 0,2£0,1 0,002*
Notrofil/Lenfosit orani 7,1(4,6-11,8) 6,3 (4,6-10,6) 11,9 (8,1-15,5) 0,028*
Kreatinin, 0,55-1,02 mg/dL
Giris 0,9 (0,8-1,3) 0,9 (0,8-1,1) 1,6 (0,9-1,8) 0,013*
Maksimum 1,1(0,9-2,4) 1,1(0,9-1,6) 3,4 (3,0-4,6) <0,001*
Ure, 17-49 mg/dL
Giris 31 (24-54) 30 (23-44) 67 (44-94) 0,05*
Maksimum 79 (51-148) 71 (50-102) 250 (181-301) <0,001*
INR, 0,85-1,25 INR
Giris 1,210,2 1,1£0,1 1,20,2 0,852
Maksimum 1,4+0,4 1,3+0,3 1,8+0,7 0,001*
CD4 300-1400 /uL 420 (255-583) 425 (287-598) 167 (86-732) 0,133
CD8 200-900 /uL 176 (109-365) 200 (117-366) 121 (17-304) 0,184
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Antiviral Tedaviler

Hastanede tedavi protokoli dogrultusunda
hidroksiklorokin baslangic tedavisi olarak uygulanmistir.
YB'ye alinan tim hastalara, ilk ddnemde lopinavir/ritonavir
baslanmis, ilerleyen dénemde Ullkemize favipiravirin gelmesi
ve lopinavir/ritonavir ile ilgili negatif calismalar yayinlanmasi
nedeniyle favipiravir baslanmistir. Bu dogrultuda 56 hastada
(%72,7) hidroksiklorokin kullanilirken, 65 hastada (%84,4)
favipiravir kullanilmistir. Bu tedavinin tamamlanmasina
ragmen aralikll ates tablosu devam eden, bakteriyel
enfeksiyon bulgusu olmayan, akciger grafisinde ve
oksijenasyonda belirgin iyilesme gdzlenmeyen hastalarin
tedavisine bes-yedi glin streyle lopinavir/ritonavir eklenmistir
(n=21; %27,3). Hidroksiklorokin; dort hastada bradikardi ve
uzun QT gelismesi Uzerine kesilmis, bes hastaya giriste
bradikardik olmalari nedeniyle, 12 hastaya ise YB oncesi
tedavi suresi tamamlandigi icin baslanmamistir.

Komplikasyonlar

Norolojik Problemler

Calismamizda, YB strecinde en sik norolojik semptomlar
gozlenmistir (n=29; %37,66). Bu semptomlar: ciddi

antipsikotik tedavi gerektiren ajitasyon bulgulari (n=13;
%16,88), gec uyanma (n=14; %18,18), nobet (n=2,
%2,59), periferik noéropatidir (n=16; %20,77 ). YB girisinde
bulunmayan fakat takip strecinde gelisen ndrolojik bulgular
"gec norolojik bulgular” olarak tanimlanmistir. Ajitasyonu olan
veya 48 saatte uyanma belirtileri gdstermeyen 20 hastanin
(%25,97) 12'sinin (%15,58) kraniyal manyetik rezonans
(MR) gorintilemesinde anormal bulgular kaydedilmistir.
Sekiz hastada ensefalit, bir hastada sinis ven trombozu,
bir hastada akut serebrovaskdler olay, bir posterior reversibl
ensefalopati sendromu (PRESS) saptanmistir. Ensefalit
bulgulari olan hastalarimiza lomber ponksiyon (LP) yapiimis
ve beyin omurilik sivisinda analizinde normal glikoz ve
ylksek protein dlzeyleri saptanip herhangi bir enfeksiyon
ajani bulunamamistir. Bulgular otoimmiin ensefalit lehine
yorumlanmis bu nedenle albimin ile plazmaferez seanslari
yapilmistir. Bir hastada YB tedavisinin 10. glnlinde korlik
gelismesi Uzerine yapilan MR gorintilemede PRESS
sendromu saptanmistir. Norolojik bulgulari olan ¢ hasta
kaybedilmis, 24 hasta bilinci agik, koopere sekilde servise
cikariimistir. Bir hastanin YB tedavisi halen devam etmektedir.

Tablo 4. Sivi Yonetimi
Toplam (n=77) Yasayan (n= 64) Vefat (n=9) P

Denge (mL) 647 (-1892*2338) 550 (-2040*2250) 1750 (-400*4500) 0,435
Albumin %20 (mL) 800 (400-1175) 700(300-1150) 1000 (600-1400) 0,407
TDP 2 (0-4) 1(0-3,5) 4(2-9) 0,04*
Tablo 5. Enfeksiyon etkenlerinin dagilimi

Akciger Kan Yolu idrar yolu
YBU Giris kiiltiirii 3
Streptococcus pneumoniae ]
Haemophilus influenzae 5
Klebsiella spp
YBU Enfeksiyonlari
Acinetobacter b ji 10 2 3

cinetobacter baumannii
. . . 2/1/1 4/0/0 2/0/0
Klebsiella pneumoniae/voricola/aerogenes ) ) ]
Klebsiella pneumoniae (panrezistan) 3 5 ]
MRSA
, 1 0 0

Pseudomonas aeruginosa ; 0 0
Stenotrophomonas maltophilia 0 0 )
Escherichia Coli

0 2 3
Candida albicans

. . 2/0 0/1 0/0

Candida krusei/glabrata

22 (%28,6) 13 (%16,9) 11 (%14,3)
Toplam (%)
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Enfeksiyon

Servise giriste alinan trakeal kdltlrlerinde alti hastada
(%7,8) lreme gorilmistir. U¢ hastada Streptococcus
pneumoniae, bir hastada Haemophilus influenzae, iki
hastada Klebsiella suslari saptanmis fakat bu hastalarin
YB'ye girislerinden Once servis yatislari ve antibiyotik
tedavileri baslanmistir. Hastalarin YB kalis slresi icerisinde
akciger enfeksiyonu goérilme sikhgr %28,6 (n=22), kan
yolu enfeksiyonu %16,9 (n=13), idrar yolu enfeksiyonu
%14,3 (n=11) olarak gordlmusttr. Tespit edilen tim
mikroorganizmalarin dagilimi Tablo 5'te sunulmustur.

Pnomotoraks, Pndmomediastinum

Toplam dokuz (%11,7) hastada deri alti amfizem
saptanmistir. Kontrol akciger BT'de bes (%6,49) hastada
pnémomediastinum ile klglk pndmotoraks (<% 10),
dort (%5,1) hastada sadece pnomotoraks tespit edilmis,
pnomotoraks gelisen tim hastalara toraks dreni takilmistir.
PEEP azaltilarak (2-4 ¢cmH,O) endotrakeal tlp karinaya
dogru ilerletilip pH 7,20-7,25 arahginda olacak sekilde
PaCO, ylksekligine izin verilmistir. Buna ragmen cilt alti
amfizemi artan hastalara mediastinal drenaj uygulanmis ve
hemipron pozisyona cevrilerek tedavilerine devam edilmistir.
Bu hastalardan bir tanesi direncli akciger enfeksiyonundan
kaybedilmistir. Diger hastaya oksijenasyonun dizeltilememesi
Uzerine arteriovendz ekstrakorporeal membran oksijenasyon
(AV-ECMO) uygulanmis, fakat ¢oklu ilag direncli bakteriyel
kan yolu enfeksiyonu ile septik sok tablosu geliserek
kaybedilmistir.

Mortalite

Calismaya dahil edilen 77 hastadan dokuz'u (%11,7)
kaybedilmistir. Bes hasta septik sok sebepli kaybedilmistir
ve 0lim sonrasi devam eden kdlttrlerinde direncli bakteriler
Uretilmistir. Bir hasta akciger kaynakli sitomegalovirliis
(CMV) enfeksiyonu, iki hasta otoimmin ensefalit
sonrasl durdurulamayan ndbet ve bir hasta da akut SVO
nedeniyle kaybedilmistir. YB'de gelisen ek komplikasyonlar
olarak pndémotoraks, pnémomediastinum, ge¢ uyanma
gérme bozuklugu, ensefalit, kas zafiyeti, rabdomiyoliz
degerlendirmeye alinmis ve kaybedilen hastalarda
bu komplikasyonlarin anlamli dizeyde yUksek oldugu
gorilmustur (Tablo 2).

Tartisma

Toplam 77 COVID-19 hastasinin tedavi edildigi seride
uyguladigimiz protokol bazli yaklasimda mortalite orani

% 11,7 olarak gortlmustUr. Direngli enfeksiyonlar ve norolojik
komplikasyonlar mortalite ile iliskili saptanmistir. Sadece bir
hastada MV'ye ek olarak ECMO gereksinimi gosteren ciddi
akciger hasari olusmustur. Bu sonuglara gore, Du ve ark.'nin
da belirttigi gibi (16) COVID-19 hastalarinda standart YB
yaklasimlari ile hastalarin hemen tamama yakininin solunum
sorunlari sagaltilabilirken mortalitenin nedeni gelisen
komplikasyonlar ve komorbiditeler olarak gortlmektedir.

SARS-CoV-2'nin henliz etkin bir tedavisinin bulunmamasi
nedeniyle, temel YB desteginin ve gelisebilecek
komplikasyonlarin takibinin tedavi basarisindaki en énemli
etken oldugunu dustnUyoruz. YB desteginde ilk adimin
solunum yetmezliginin taninmasi, tedaviye dogru zamanda
baslanmasi ve dogru MV stratejisinin belirlenmesi oldugunu
ddstndyoruz (14).

YB girisinde entlbe olmayan hastalarda NIV destegi
kullanilmis, ara yUz olarak, elimizdeki imkanlar Olclstinde
yUz maskelerine gore daha kolay ve uzun slre tolere
edilebileceginden Helmet kullanimina 6ncelik verilmistir
(Resim 1c). Sadece 15 hastada YB sireci NIV destegi ile
tamamlanabilmistir. NIV uygulanan 24 saat i¢inde FiO, > %60,
SpO, <%94 olan hastalara invaziv MV destegi saglanmistir.
MV karari alinan hastalarda Gattinoni'nin (14) uzman gorUsu
olarak sundugu yiksek PEEP uygulamasindan sakinilmasinin
(<16 cmH,0), liberal TV uygulamasinin, ozellikle dislk
kompliyansli grupta solunum desteginin basarisinda ana
etken oldugunu distnUyoruz. Bu uygulamanin; interstisyel
akciger 6deminin 6n planda oldugu bu hasta grubunda, klasik
ARDS hastasindan (12,17) farkli olarak, ventile edilebilir
akciger volimUnun daha yUksek olmasi, kapall alveollerin
cok yuUksek olmayan PEEP degerleri ile acilirken, kabul edilir
degerlerin Ust sinirinda (8 mL/kg) TV saglanmasi ile akciger
kaynakli enflamasyonun da azalmasi ile tedavi slrecine
olumlu yansidigini spekile edebiliriz.

Solunum konusunda ikinci dnemli destegin prone
pozisyonu oldugunu ve zamanlama olarak SSC COVID-
19 Tedavi Kilavuzu'nda onerildigi gibi erken uygulamanin
etkin oldugunu duisUntyoruz (15). EntlUbasyon sonrasi
hizla yukseltilen PEEP degerine ragmen (ortalama 14
cmH, O PEEP) yeterli oksijenasyonu saglamak icin gereken
FiO, degeri %60 ve Uzerinde seyreden hastalar hemipron
pozisyonuna alinmistir. Hastalarin tamaminda hizh klinik yanit
alinmistir. SSC COVID-19 Tedavi Kilavuzu'ndan farkli olarak
pron sureleri herhangi bir komplikasyon gelismedigi strece
24-36 saat araliginda uygulanmistir. Bu slreye cikabilmemiz,
hemipron diye adlandirdigimiz, ylzistl uyku pozisyonunu
kullanmamiz sayesinde olmustur (Resim 1d). YUuzdeki
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basinin sadece yanaga indirgenmesi, enttbasyon tlpindn
kontrolindn elimizde olmasi, kirar ihtiyaci olmaksizin analjezi
agirhkh sedasyonun yeterli olmasi ve beslenmenin devam
edebilmesi gibi yararlari nedeniyle hemipron pozisyon tercih
edilmistir. Bu pozisyonda non-invaziv destek uyguladigimiz
uyanik ve koopere hastalarda, oturur pozisyona gore,
oksijenasyonun c¢ok daha hizli duzeldigini goézlemledik
(18,19). Hastalarda onceki calismalara (%21) (12) benzer
sekilde ozellikle ilk 10 gin icerisinde aralikli ates ataklari
gorilse de kulttrlerde Greme ¢ok nadir (%7,8) kaydedilmistir.
Bu donemden sonra, kdlttrlerde, cogunlugu hastane
enfeksiyonu olarak tanimlanan etkenler Uretildi. Viral aktivite
ve ardindan gelen ciddi enflamatuvar cevap distnuldtginde,
YB kabulinde entlbe olmayan bircok hastanin bilincinin
acik olmasi, ajitasyon ve ciddi solunum sikintisi bulgularinin
gortlmemesi, bu dénemde asiri enflamatuvar aktivitenin
henlz gelismedigini dusundurtyor. Benzer sekilde bircok
hastada kdltlrlerde Ureme olmaksizin gorllen aralikli atesler
ve prokalsitonin duzeyinin yikselmeyip C-reaktif proteinin
(CRP) artmasi, weaning periyodunda uyanmada gecikme,
kas zafiyetinin gorilmesi bize enflamatuvar slrecin gec
baslayip daha uzun slrdigund, bu durumun uzayan YB
ihtiyaci ve gelisen komplikasyonlardan sorumlu olabilecegini
ddsundirmektedir (20). Lenfopenisi sebat eden hastalarda
ciddi immunosupresyon duslndlerek CD4 ve CD8 takibi
yapiimistir. HIV tedavi protokollerinde oldugu gibi CD4 <200
olan hastalarda CMV, PCP Candida profilaksi ve tedavilerine
baslanmistir Bu nedenle uzamis YB kalis slresinin
mortalitede anlamli artisa yol acmadigini distinmekteyiz.

Destek tedavide steroid kullanimi, SSSC COVID-19 Tedavi
Kilavuzu'nda onerildigi gibi ge¢ dénemde tercih edildi (15).
Hastalarin ates ataklari sonlanmasina ragmen oksijenasyonun
yeterince diizelmemesi, akciger grafisindeki yaygin konsolide
gorintmde dizelme gorilmemesi Uzerine metilprednizolon
1 mg/kg/glin dozunda baslandi ve 24-48 saat icerisinde her
iki degerde de klinik olarak anlaml iyilesmeler gozlendi.
Entlbasyon sonrasinda veya takiplerinde yuksek doz
vazopressor ihtiyaci gortlen hastalara hidrokortizon (4x50
mg) baslandi.

Hastalarin %20,8'de slrekli renal replasman tedavisi
uygulandi. Sitokin uzaklastirici filtre dokuz hastada kullanild.
Sitokin filtrelerinin seciminde, oksijenasyonda ve akciger
grafisinde gec donem (>10 giin) steroid tedavisine ragmen
sebat eden bozukluklar géz éniinde bulunduruldu. Sitokin
filtresi ile rolatif bir iyilesme gbzlense de hastalarin klinik seyri
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Uzerine katkisi konusunda dneri getirmek igin olgu sayisinin
yeterli olmadigl kanaatindeyiz.

Laboratuvar takip parametreleri kotlye gidisi gosterse
de, her hastada benzer seyretmedigi ve spesifitelerinin
yeterli olmadigi anlasiimistir ve bunun belirlenebilmesi igin
genis hasta sayilar ile yapilan calismalara ihtiyac vardir.
Bu degerler igcinde 0ozellikle D-dimerin énemli oldugunu
dUstnUyoruz. Hastaligin seyrinde tromboza egilim artisi ile
pulmoner emboli riski mevcuttur. Bu tabloda antitrombin-3
(AT-3) eksikligi ve buna bagl hiperkoagulabilite ana sebep
olarak (21,22) gosterilirken, ilgili testlerin ge¢ sonug vermesi
bizi INR degeri ylkselen hastalarda TDP replasmani yapmaya
itmistir. Tim hastalara derin ven trombozu profilaksi dozunda
disutk molekul agirlikli heparin tedavisi baslanirken D-dimer
degeri normalin Uc¢ katina yukselenlerde doz iki katina
cikilarak tedaviye devam edilmistir. Yikselmenin devam ettigi
hastalarda AT-3 diizeyine gére TDP replasmani yapilmistir.

Sivi tedavisinin de COVID-19 hastalarinin tedavi
stratejisinde dnemli yeri oldugu goézlemlenmistir. SSC COVID-
19 Tedavi Kilavuzu'nda oldugu gibi akcigerlerin korunmasi ve
kuru tutulabilmesi igin restriktif sivi stratejisi uygulanmistir.
Enflamatuvar bir cevap olarak dusik albimin dlizeyine
sik gorllmuUs ve yavas, uzun slreli aloUmin inflzyonlar ile
alblmin duzeyi >2,5 g/dL Uzerinde tutularak gunltk tahmini
insensibl kaybin Gzerinde sivi verilmemesine calisiimistir. Bu
dUstk doz da olsa bircok hastamizda vazopressor destek
ihtiyaci olusturmustur. Artan vazopressor ihtiyaclarinda
yapilan sivi resUsitasyonlari neticesinde oksijenasyonda
ve akciger grafilerinde gelisen klinik koétlulemeler de
bize restriktif sivi rejiminin dnemini goéstermistir. Bu sivi
stratejisinin surdlrtlebilmesinde, AT-3 replasmani igin
kullanilan TDP'lerin yaninda, laktat yiukselmesi ve AV CO,
parsiyel basing farkinin 6 mmHg Gzerine ¢ikmasi durumunda
da eritrosit replasmanlarindan yararlaniimistir.

Tedavi protokoltnde tocilizumab ve mezenkimal kdk hiicre
kurtarma tedavisi olarak gorlinseler de uygulama zamanlari
konusunda uyumsuzluklar olmustur. Tocilizumab, hastalari
serviste takip eden doktorlarin tasarrufu ile YB girisinden
hemen o6nce veya girisinde kullaniimistir; dort hastada
gec donemde diger destek tedavilerine ragmen oksijen
ihtiyacinin dismemesi ve akciger grafisinde enflamatuvar
diffiz opasite gorinimunin sirmesi Uzerine tedaviye
eklenmistir. Erken uygulamalarda beklenen oksijenasyon
ve akciger grafisinde hizli klinik diizelme goérilmezken gec
uygulamalarda 24 saat sonunda kismi de olsa klinik iyilesme
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gdzlenmis, fakat bunun iyilesme ve hastane kalis siresine
etkilerini belirlemek agisindan yeterli uygulama olmadigi igin
yorum yapilamamistir.

Hastaligin genellikle 10. glininden sonra kronik
problemlerin ortaya ¢iktigl gozlenmistir. En 6nemli problemin
akut hayati risk dogurmasindan dolayr, muhtemelen
virdstn olusturdugu mukozal hasara bagli gelisen
pndmomediastinum ve eslik eden pndmotoraks oldugunu
dlsUnUyoruz. Hastalarimizin yaklasik %9'unda gordigimuz
bu tablo neticesinde bes hastaya mediastinotomi, dort
hastaya toraks drenajl yapiimistir. Bu hastalardan biri haric
timuinde oksijenasyon, PEEP ve peak basinci dusilerek
permisif hiperkapni uygulamasi ve hemipron pozisyonla
duzelmis, bir hastada yeterli ventilasyonun saglanamamasi
Gzerine AV-ECMO uygulanmis fakat basarili olmamis ve
hasta kaybedilmistir. Diger 6nemli komplikasyon, hastalarin
akciger fonksiyonlarinin diizelmesi sonrasi weaning amaciyla
sedasyonun kesilmesinden 48 saat gegcmesine ragmen
uyanma bulgulari olmayanlara serebral komplikasyonlarin
degerlendirilmesi amaci ile cekilen kraniyal MR
gorintilemede ensefalitle uyumlu degisikliklerin gdzlenmesi
olmustur. Toplam 12 hastada farkli dizeylerde anormal
kraniyal MR bulgulari izlenmistir. Kraniyal MR bulgulari olup
LP vapilan ve burada patolojik olarak protein ylksekligi
saptanan alti hastaya plazmaferez uygulanmistir. Dérdtinin
plazmaferez sonrasi bilinci acilmis ve ekstiibe edilmistir. Iki
hasta tedaviye direncli epilepsi nedeniyle kaybedilmistir.

Hasta takibi, tedavi ve klinik yaklasima yon veren
laboratuvar tetkikleri olarak D-dimer, albimin, CRP ile
prokalsitonin, AT-3 ve CD4 dlizeyi 6ne ¢ikmistir. Bu degerlerin
ozellikle beklenen komplikasyonlarin takibinde yarar sagladig
icin mortalite ve morbiditeyi azaltmak yonlnden de etkili
olacagi duslncesindeyiz.

Serimizdeki mortalite oranina baktigimizda “SSC COVID-
19 Tedavi Kilavuzu” dogrultusunda yapilan tedavilerin
yararli oldugunu soyleyebiliriz, ancak mortalite ve morbidite
nedenleri ile degerlendirme vyaptigimizda, nérolojik,
enfektif, solunumsal ve immuniteye ait komplikasyonlarin
iyi gozlemlenmesinin mortalitenin azaltimasinda ana etken
oldugunu ve bunun da kilavuza dahil edilmesi gerektigini
dislnUyoruz.

Sonug

COVID-19 primer tedavisinin olmamasi ve ciddi
komorbiditelere ragmen bu hasta grubunda mortalitenin
dlsuik oldugu saptanmistir. Uzun YB slreci ve gelisen
komplikasyonlarin yonetiminin tedavinin ana eksenini
olusturdugu gozlemlenmistir. Yalnizca akcigerle ilgili kayiplarin
azhg, bilinen YB destek tedavilerinin yani sira gelisebilecek
komplikasyonlara hazirlikli olmanin basariyl artiracagini
gostermektedir.
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Ek 1. COVID-19 tedavi protokolii

1. Tani + Hastane tedavisi: Kuru 6ksiiriik ates, BT veya akciger grafisinde viral pndmoni ile uyumlu goriintii olmasi ve/veya test +/-, oda havasinda SpO, <%92 ilave
oksijen baslanir, normal SpO, olsa da efor kisitlamasi ve eforla hipoksemi SpO, <92, veya oksijen destegi gerektiren hasta (<4 L/dk) yatirilarak tedaviye alinir.

Osetamivir 2x75 (5 giin)

Hidroklorakin 2x200 (5-10 glin)

Azitromisin (5 giin) (500 mg + 250 mg 4 giin)

Geralgine K: 4x1

2.YB agamast: YB endikasyonu: Oksijen >6 L/dk SpO, <%95 veya dispne takipne gelismesi akciger grafisinde aerasyonda azalma varsa
NIMV/HFOT baslanmasi

Bronkodilatasyon dozunda (30 mg/kg yikleme 10 mg/kg/saat infiizyon baslanmasi, MV ihtiyaci ile asetil sisteininin tedaviye eklenmesi
Tedaviye favipiravir 2x1600 2x600 (3-5 veya maksimum 7 giin)

Klinik dizelme gériilmezse favipiravir sonrasi

Kaletra (lopinavir + ritonavir) 2x2 eklenmesi (14 giin)

tartisilmali

Restriktif veya hedefe yonelik sivi tedavisi stratejisi uygulanmasi

DVT profilaksisi baglanmasi (enoksaparin 1x0,1)

Bakteriyel enfeksiyon stiphesi varsa kultir sonrasi kaynaga yonelik erken antibiyoterapi baslanmasi

24 saatte klinikte diizelme (akciger grafisinde aerasyon artigi veya bozulmanin durmasi PaO,/FiO, >200) varsa tedaviye aynen (NIV/HFOT) devam veya sadece oksijen
destedi ile devam mekanik destegin sonlandirilmasi karari

Pa0,/FiO, <200, FiO, ihtiyaci artiyor akciger grafisi kétiliyor: Giivenlik kosullari saglanarak entiibasyon MV destegine gecis

MV: Koruyucu MV stratejisi uygulanmas; Driving pressure <15 cmH20 hedefli, TV: 6-8 mL/kg, Fr: 12-14, ihtiyaca gore orta yiiksek PEEP uygulamasi (8-16 cmH,0)
Oksijenasyon hedefi FiO, <%60, PaO, >: 70-90 mmHg

MV esnasinda fentanil, midazolam ile derin sedasyon hedefli kontrolli MV modlarinin kullanimi

Ozellikle atesle birlikte olusan solunum bozukluklarinda aralikli kiirar diisiin, devam eden solunum asenkronizasyonu varliginda 48 saate kadar kiikar infiizyonu
Yukaridaki hedefe ulasilamazsa erken pron pozisyon 18-24 saat

Ates kontroliinde parasetamol, gerekirse soguk uygulama

Gnlik akciger grafisi ve kan gazi tetkikleri ile klinik takip

Oksijenasyon diizelmezse PaO,/FiO,<200 metil prednizolon 1 mg/kg (2x40 mg) baglanmasi

Organ yetmezlikleri konusunda yakin takip gereginde erken destek tedavilerin baslanmasi (renal, kardiyak, GiS, hematopoetik sistem takipleri)

Yakin enfeksiyon kontrold, gereginde kiiltir alimini takiben erken kaynaga yonelik antibiyotik erken tedavisi, kapali aspirasyon sistemi kullanilmasi fakat gtinlik SF ambu
aspirasyon ile sistemin efektivitesinin kontrold

Restriktif yada hedefe y6nelik sivi rejiminin devami

Beslenme: 30 cal/kg/giin hedef

Hedef PaO, ve FiO, degerinde stabilite (12-24 saat) PEEP degerinden giinliik 2-4 cmH,0 weaning

PEEP <10 cmH,0 sedasyonun azaltilip basing destekli moda (PSV) gecilmesi

Spontan solunum denemesi kriterleri: PEEP <6, dakika voliim <10 L/dk RR <30 PP <21 cmH20 Pa0, >65 SpO, >95
Ekstiibasyon: 30 dk basarili spontan solunum denemesi

Kurtarma tedavisi protokolii

PEEP >16

PaO, >70 mmHg

FiO, >%80

Akc grafisinin yaygin buzlu cam gériinimiinde olmasi ve kétiye gidisin gézlenmesi

Organ yetmezliklerinin gelismesi (renal, kardiyak, GiS)

Sitokin uzaklastirici filtreler ile (Emic-2 Ultraflex Fresenius, Oxyrris Baxter) ile hemofiltrasyon uygulanmasi
Tocilizumab 8 mg/kq iv (800 mg maksimum) uygulamasi 4 saat sonra tekrari

Not: Bu protokol genel yaklasim semamizi gostermekte olup hastanin kliniginde olusacak dedisikliklere gére tedavi siralamalari ve yaklasimlar uygulayici hekim tarafindan
degistirilebilir. Pandemi stiresince ¢ikabilecek umut vadeden yeni antiviral tedaviler tibbi etik geregi enfeksiyon ve gégtis hastaliklari uzmanlarinin da gériisleri ile rutin tedavi
protokoline ilave edilebilir.

Kaynak

Surviving Sepsis Campaign: Guidelines on the Management of Critically Il Adults with Coronavirus Disease 2019 (COVID-19). European Society of Intensive Care Medicine
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BT: Bilgisayarli tomografi, YB: Yogun bakim, NIMV: Non-invaziv mekanik ventilatérler, MV: Mekanik ventilatér, DVT: Derin ven trombozu, GiS: Gastrointestinal sistem
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