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COVID Patogenez 

• İnkübasyon 5-6 gün (1-14 gün)
• Tip II alveol hücrelerindeki  ACE2 reseptörlerine tutunarak 

hücre içine girer 
– ARDS: Primer patoloji, yaygın alveoler hasar (hyalin membranlar

dahil) . Pnömositlerde viral sitopatik etki gösterildi, sadece 
hiperinflamatuar duruma bağlı değil.

– Sitokin fırtınası: Yüksek CRP, ferritin seviyesi 
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Xu Z. Lancet Respir Med 2020
https://www.thelancet.com/action/showPdf?pii=S2213-2600%2820%2930076-X) .
Ruan Q. Intensive Care Med 2020  https://doi.org/10.1007/s00134-020-05991-x



COVID-19’un Klinik Evreleri
• Replikatif dönem : Viral replikasyon, doğal bağışık yanıt, direkt sitopatik etkiyle 

veya doğal bağışık yanıtın bir sonucu olarak  göreceli olarak hafif  semptomlar 
– Anti-viral tedavilerin erken başlanmasının daha olumlu sonuçlarla ilişkili 

olabileceğine dair sınırlı kanıt var  
• Adaptif bağışıklık evresi:  Adaptif bağışık yanıt virus titrelerini düşürür , ancak bu 

sırada  inflamatuar sitokin seviyeleri ni de artırabilir ve doku hasarına tol açarak 
klinik bozulmayla sonuçlanabilir
– İmmunosuppresif tedavinin (steroid, antiboyiolojik ajanlar vs) adaptif immun 

yanıt döneminde başlanması  daha etkili olabilir ?? Spekülatif
• Hastalar birinci  dönemde  daha iyiyken, ikinci dönemde  kötüleşebilir

– Yakından izlenmeleri , risk değerlendirmesi yapılması gerekir
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COVID-19 Klinik Seyir 

• Asemptomatik infeksiyon bildirilmiş, ama nadir
– Moleküler yöntemlerle <%1
– Asemptomatiklerin %75’inde ilerleyen süreçte semptom gelişmiş 

• Ama genellikle semptomatik olduğu düşünülüyor 
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COVID-19 Klinik Seyir 

• Semptomatik olgular
– %80 hafif/orta seyirli hastalık: 

• Hafif solunumsal semptomlarla seyreder, pnömoni olmayan ve olan olgular var

• Yaşlı ve komorbiditesi olanlar dışında evdeizlenebilir
• Evde uygun izolasyon önlemlerini almalı 
• %10-15’i  ağırlaşır

– %14 ağır seyirli hastalık  
• Dispne, SDS ≥30, kan oksijen saturasyonu ≤%93, PaO2/FiO2 oranı <300, 24-48 

saat içinde akciğer alanlarının >%50’de infiltrasyon gelişmesi 
• Hastanede izlenmeli 
• %15-20’si kritik olur 

– %6 kritik hasta
• Solunum yetmezliği, septik şok, çoklu organ yetmezliği, %40 kadarı kaybedilir 
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COVID-19 Klinik Seyir 
• Ağır hastalık risk faktörleri

– >60 yaş 
– Ek hastalığı olanlar (HT, DM, kardiyovasküler hastalıklar,  kronik AC hst, kanser)

• Çocuklarda nadir 
– Olguların %2.4ü <19 yaş 

• %2.5’inde ağır, %0.22sinde kritik hastalık gelişiyor 
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COVID-19’un Semptom ve Bulguları
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COVID-19 Semptomları 
Semptom ABD (12) Çin (55 924) Singapur (18)  
• Ateş 58 87.9 72
• Kuru öksürük 67 67.7 83
• Kırıklık 42 38.1
• Balgam çıkarma 33.4
• Nefes Darlığı 17 18.6 11
• Boğaz ağrısı 8 13.9 61
• Baş ağrısı 25 13.6
• Myalji/Artralji 14.8
• Titreme 11.4
• Bulantı/kusma 8 5.0
• Nazal konjsy/rinore 8 4.8 6
• İshal 8 3.7 17
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Report of the WHO-China Joint Mission on Coronavirus Disease 2019 (COVID-19)
Young BE. JAMA 2020. doi:10.1001/jama.2020.3204 
Midgley CM. https://doi.org/10.1101/2020.03.09.20032896 doi: medRxiv preprint



COVID-19-1099 Hasta

14Guan W. N Engl J Med.DOI: 10.1056/NEJMoa2002032

Ateş başvuruda %43 olguda, hastane 
yatışı sırasında %89’unda belirlenmiş  



COVID-19 -1099 Hasta
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%0.9’u 0-14 yaş, %55’i 15-49 yaş
%85’i hiç sigara kullanmamış 
Fizik muayene çok özgül değil

Guan W. N Engl J Med.DOI: 10.1056/NEJMoa2002032



COVID-19 -1099 Hasta
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AC grafisinde %59’unda Toraks BT’de  %86’sında 
anormallik var

Guan W. N Engl J Med.DOI: 10.1056/NEJMoa2002032



COVID-19 -1099 Hasta
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%34 Lökopeni
%83 lenfopeni
%36 trombositopeni 

Guan W. N Engl J Med.DOI: 10.1056/NEJMoa2002032



COVID-19 -1099 Hasta
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%60 CRP yüksek
%95 PCT normal
%21 ALT yüksek

Guan W. N Engl J Med.DOI: 10.1056/NEJMoa2002032



COVID-19 -1099 Hasta
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%91  pnömoni var
%3.4 ARDS var
%1.1 sepsis var

Guan W. N Engl J Med.DOI: 10.1056/NEJMoa2002032



COVID-19 -1099 Hasta
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%58’i antibiyotik
%38’i oseltamivir
%13 IVIG
%18’i kortikosteroid
%41’i oksijen 
%5 YBÜ
%5 NIV
%2 invazif mekanik ventilasyon 

Guan W. N Engl J Med.DOI: 10.1056/NEJMoa2002032



COVID-19 –SARS-MERS-Grip
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COVID-19 –SARS-MERS-Grip

22Supplement to: Guan W, Ni Z, Hu Y, et al. Clinical characteristics of coronavirus disease 2019 in China. N Engl J Med.DOI: 10.1056/NEJMoa2002032



COVID-19 Toraks BT Bulguları
Viral pnömoni: Konsolidasyonun eşlik ettiği veya etmediği buzlu cam 
opaklaşmaları
• Genellikle bilateral 
• Periferik dağılım gösteren
• Daha çok alt lobları tutan
• Nadiren plevral kalınlaşma, efüzyon ve lenfadenopati
• Tanıda çok yardımcı ama kesin olarak var veya yok diyemez
• RT PCR pozitif 1014 hastada toraks BT’nin performansı

– Duyarlılığı %97, Özgüllüğü % 25

Ai T.  Radiology. 2020; 200642



COVID-19 Toraks BT Bulguları 
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3.gün 10.gün

20.gün 17.gün

(A ) Sağ alt loblarda fokal buzlu cam opasite, yumuşak interlobüler ve intralobuler septal kalınlaşma 
(B) Yumuşak interlobüler ve intralobuler septal kalınlaşmaların eşlik ettiği bilateral, periferik buzlu cam 
opasiteleri, (kaldırım taşı manzarası) )
(C) İnternal kistik bir değişiklikle (ok) birlikte bilateral ve esas olarak periferik konsolidasyon
(D) Alt ve üst loblarda hava bronkogramlarının eşlik ettiği  bilateral, periferik karışık patern , plevrada az 
miktarda plevral efüzyon (oklar).

Shi H. Lancet Infect Dis 2020



COVID-19 Toraks BT Bulguları 
81 COVID-19 hastasının BT bulguları 
• Grup 1: Subklinik hastalar
• Grup 2: ≤1 haftadır semptomu olanlar
• Grup 3: 1-2 haftadır semptomu olanlar
• Grup 4. >2 haftadır semptomu olanlar
Tutulmuş akciğer segmenti sayısı   

Tutulum şekli
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COVID-19 Toraks BT
• 219 COVID-19 hastasının BT’leri 205 diğer viral pnömoni hastasının BT’leriyle 

karşılaştırılmış 
• Periferik dağılım %80’e karşılık %57  
• Buzlu cam opaklaşmaları %91’e  karşılık %68 
• İnce retiküler opasiteler  %56’ya karşılık %22 
• Vaküler kalınlaşma %59’a karşılık %22  
• Ters halo işareti  %11’e karşılık %1  
• Santral ve periferik dağılım %14’e karşılık %35 
• Hava bronkogramı %14’e %23 
• Plevral kalınlaşma %15’e %33 
• Plevral kalınlaşma  %4’e  % 39 
• Lenfadenopati %2.7’ye % 10 
• Bu çalışmada özgüllük yüksek, duyarlılık daha düşük 

Bai HX. Radiology 2020; :200823.



COVID-19 Toraks BT

• Klinik semptomlardan, hatta üst solunum 
yollarından virus saptanmasından önce 
toraks BT’de anormallikler saptanabiliyor

• Ağır hastalık gelişmeyen 21 hastada 
semptomların başlamasından sonraki 
10.günde BT en ağır

Pan F. Radiology 2020; :200370.



COVID-19’da  Toraks BT 
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43 yaş, erkek hasta, yakınmalarının 7. günü, SDS: 20, Oksijen 
satürasyonu %96, 5 gün sonra intübe  



COVID-19 Mortalite

Olgu Ölüm Oranı (CFR)
• Çin’de %3.8,  Wuhan’da, %5.8, diğer bölgelerde %0.7

– Erken dönemlerde %17.3, geç dönemlerde %0.7

• Erkeklerde %4.7- kadınlarda %2.8 
• >80 yaş: %21.9 
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COVID-19 Mortalite
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COVID-19 Mortalite
Olgu Ölüm Oranı (CFR)
• Çin’de %3.8,  Wuhan’da, %5.8, diğer bölgelerde %0.7

– Erken dönemlerde %17.3, geç dönemlerde %0.7
• >80 yaş: %21.9 
• Erkeklerde %4.7- kadınlarda %2.8 
• Komorbidite olmayan %1.4
• Komorbidite olanlarda

– Kardiyovasküler hastalıkta %13.2
– DM’da %9.2
– HT’da %8.4
– KOAH’ta  %8
– Kanser %7.6
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COVID-19 Mortalite
Olgu Ölüm Oranı (CFR)
• İtalya’da 2158/27980 %7.7
• İran 853/14991 %5.7
• İspanya 499/9942  %5
• Fransa 148/6650 %2.2
• Güney Kore’de 81/8320 %0.97
• Almanya 20/7272 %0.27
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COVID-2019’da Mortalite Öngördürücüleri 

• Lenfopeni  (uzaması  ve derinleşmesi  kötü prognostik) 
• Nötrofil/lenfosit (NLR) oranı 

– >3 olması 

• CRP yüksekliği 
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COVID-2019’da Mortalite Öngördürücüleri 
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COVID-2019’da Mortalite Öngördürücüleri 
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Tek merkezde izlenmiş 150 olgu, 68’i ölmüş (%45)
•Yaş 
•Altta yatan komorbid durum 
•Sekonder infeksiyon varlığı
•Artmış inflamasyon göstergeleri  
•Mortalite, virusun aktive ettiği sitokin fırtınasına veya fulminan myokardite 
bağlı olabilir 

Ruan Q. Intensive Care Med 2020  https://doi.org/10.1007/s00134-020-05991-x



COVID-19 Seyri

• Klinik iyileşme süresi 
– Hafif olgularda: 2 hafta 
– Ağır/kritik hastalıkta: 3-6 hafta 
– Ağır hastalık gelişme süresi: 1 hafta
– Ölüm gelişme süresi: 2-8 hafta
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COVID-2019 Klinik Seyri 
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Holshue ML. NEJM 2020; DOI: 10.1056/NEJMoa2001191 

35 yaşında, ABD’nin ilk olgusu, komorbiditesi yok



COVID-19 Vaka Yönetimi 
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COVID-19 Vaka Yönetimi 
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Wuhan’da İlk Aşamada COVID-19 Algoritması 
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Zhang J. Lancet Respir Med 2020; https://doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30071-0



COVID-2019’dan Kuşkulanılan Ağır Akut Solunum Yolu 
İnfeksiyonu (SARİ)’nun Klinik Yönetimi

1. Triyaj: SARI’li hastanın tanınması ve ayrılması
2. Laboratuvar tanısı için örneklerin alınması 
3. Uygun infeksiyon önleme ve kontrol  önlemlerinin hemen 

alınması 
4. Erken destek tedavisi ve izlem
5. Hipoksemik solunum yetmezliğinin ve akut  sıkıntılı solunum 

sendromu (ARDS)’nun yönetimi
6. Septik şokun yönetimi 
7. Komplikasyonların önlenmesi 
8. Özgül anti-nCoV tedavisi 

41



COVID-19’da Özgül Antiviral Tedavi 

• Şu anda etkinliği gösterilmiş bir antiviral yoktur 
• Hastaların çoğu kendiliğinden iyileşiyor 
• SARS’tan ve influenzadan elde edilen veriler erken tedavinin yararlı olduğunu 

düşündürüyor
• Çok sayıda ilaçla, çok sayıda RCT  yapılıyor, kısa süre içinde sonuçları 

açıklanacaklar var  
• RCT çalışma kapsamında tedavi verilmesi en akılcısı 
• Kullanılacak ilaçlar için var  olan literatür dikkatlice gözden geçirilmeli
• Kombinasyon kullanımı?? Hasta bazında değerlendirilmeli 
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Chan KS. Hong Kong Med J 2003;9:399-406



RCT’da Etkinliği Araştırılan İlaçlar 
• Remdesivir
• Lopinavir/ritonavir
• Darunavir/kobisistat
• Hidroksikolorokin
• Klorokin
• Ribavirin  (genellikle lop/r veya interferonlarla)
• Emtricitabine + tenofovir 
• İnterferon alfa 2b 
• Baloksavir
• Favipiravir 
• Arbidol
• Oseltamivir
• IVIG
• İnsan momoklonal antikorları (SARS-CoV’a özgü )
• Konvalesan plazma 
• Tokilizumab
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COVID-2019 Tedavisi
• Remdesivir 
– Nükleotid analoğu
– Pankoronavirus etkinliği var

44
Callaway E. Nature 2020; 577; 605-7
http://www.chictr.org.cn/showprojen.aspx?proj=48684



COVID-2019 Tedavisi
Lopinavir /ritonavir 
•Proteaz inh
•İnvitro SARS CoV’a etkili, +ribavirinle sinerjik etkinlik
•Hayvan deneylerinde MERS’e etkili 
•MERS/SARS hastalarında etkili olduğuna dair yayınlar var
•MERS’te temas sonrası profilakside??? 
•Lop/r başlanan 5 COVID-19 hastasının 2’sinde tablo ağırlaşmış, düşük 
doz??, ribavirin eklenmemiş olması i ?? 
•Doz: Lop/r 2X 400 mg / 100 mg PO BID

– Ribavirin: Yükleme 2.4gr, sonra 3X1.2 gr
•Tekli veya kombine çok sayıda RCT var 
•İstenmeyen etkileri ve ilaç etkileşimlerine çok dikkat edilmeli 
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Chan JF. J Infect Dis. 2015;212(12):1904-13 
Chan JF. Hong Kong Med J 2003;9:399-406
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COVID-19  Tedavisi 
Lop/r
•Çin’de yapılmış 134 COVID-19 hastasının retrospektif 
analizi 
•LPV/r: 52 hasta
•Abidol: 34 hasta 
•Kontrol: 48 hasta
•Semptomların iyileşmesi ve viral yükün azalması 
bakımından fark yok 
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Yao T. J Med Virol 2020; DOI: 10.1002/jmv.25729



COVID-19  Tedavisi 
Hidroksiklorokin
•ACE-2 reseptörüyle interferens ??
•Endozomun asidifikasyonu, hücrede virus hareketlerini bozar
•İmmunomodulatör etki 
•İnvitro çalışmalarda SARS-CoV-2’ye SARS-Cov’dan daha etkili 
•Çin COVID 19 Rehberinde Öneriliyor

– Araştırıcılar etkili olduğu bildirdi, ama çalışmalar yayımlanmadı

•In-vitro analizde: Hidroksiklorokini, klorokinden X3 daha etkili, 400 mg’lık 
yükleme dozunu takiben 2X200 mg, 5 gün dozu önerilmiş
•RCT sonuçları yakında bekleniyor 
•İstenmeye etkiler ve ilaç etkileşimlerine dikkat

– Q-T’yi uzatan diğer ilaçlarla kombinasyonundan kaçınılmalı 
– Lop/r’de Q-T’yi uzatıyor, kombinasyondan kaçınılmalı 
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• Ampirik olarak başlanmış olan antibiyotik ve oseltamivire ek olarak; COVID-19
hastalarının tedavisinin değerlendirildiği literatürlerdeki olumlu sonuçlar ışığında
24 hidroksiklorokin 200mg tablet (2x1) (5 gün), lopinavir 200 mg tablet/ritonavir 
50 mg tablet (2*2) (14 gün) kullanılır. Hafif hastalık tablosunda öncelikle klorokin 
ağır hastalık tablosunda öncelikle lopinavir/ritonavir tedavisi önerilir. 49


