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2019 yilinin Aralik ayinda, Cin’in Wuhan kentinde ilk
vaka tespit edildi...
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SARS-CoV-2;
 Siddetli akut solunum sendromu korona virusu 2
» Coronaviridae ailesi
e zarfli, tek sarmalli,
pozitif polariteli bir

RNA virusu
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Tang, Lu, et al. "Controlling cytokine storm is vital in COVID-19." Frontiers in Inmunology (2020): 3158.



* Hiperinflamatuvar yanitin sebep oldugu sitokin firtinasi
ve makrofaj aktivasyon sendromunun (MAS) tedavisinde
dogru zamanda, dogru dozlarda ve dogru secilmis anti-
inflamatuvar tedavilerin sag kalimi arttiracagi
disundlmustdar.

» Ancak mortalite ve morbiditeyi azaltmak amaciyla
kullanilan bu ilaclarin sekonder enfeksiyonlar,
hipertansiyon, karaciger fonksiyon testlerinde
bozukluklar, hatta barsak perforasyonu gibi yan etkilere

sebep olabilecegi bilinmektedir



e Calismamizin amaci; tlkemizde siklikla kullanilan

anakinra (rekombinan IL-1 reseptor antagonisti, Kineret®)
ve tocilizumab (rekombinant insanlastiriimis ani-IL-6
reseptér monoklonal antikoru, Actemra®) alan hastalarda
gelisen enfeksiyon sikligini, gelisen enfeksiyonlarin
etkenlerini ve bu durumun mortaliteye etkisini

incelemek



» Hastanemizde izlenen,

u]

01.03.20-31.12.21 tarihleri arasinda

u]

COVID-19’a bagh MAS

u]

Anakinra veya tosilizumab

u]

18 yas Uzeri hastalar

» Hastalarin yasi, cinsiyeti, anakinra veya tosilizumab alip almadigi,
yogun bakim Unitesi (YBU) izlemi ve 30 giinliik mortalite varlig,
antisitokin tedavi aldiktan sonra gelisen enfeksiyonlar ve bu
enfeksiyonlarin etkenleri hastane veri sisteminden retrospektif

olarak tarandi.



* Yalnizca kulturlerde etkenin izole edilebildigi

enfeksiyonlar dahil edildi.

» Sekonder kan dolasimi enfeksiyonlari (SKDE), ardisik
uremeler, asemptomatik kandiduriler ve
kolonizasyon lehine degerlendirilen Gremeler ¢calisma

disi birakildi.
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 Tosilizumab == 150 (%83,3)

e Anakinra== 30 (%16,7)

e 180 hasta
= %64,4’0 (n=116) erkek
= Ortanca yas 64 yil (min 24,max 94)
= 134’0 (%74,4) YBU'de takip edilmis

= 30 glnlik mortalite orani %48,3’ti(n=87) (Tablo 1)



* 55(%30,6) hastada nozokomiyal enfeksiyon
» Calismaya dahil edilen hastalarin;
= 38’inde (%21,1) toplam 44 pnémoni olayi
en sik etken A. baumannii (n=27)
= 23’linde (%12,8) 28 ayri KDE olayi
en sik etken A.baumanni (n=7)
= 12’sinde (%6,7) Uriner sistem enfeksiyonu (USE)
en sik etken E. coli (n=7) (Grafik 1)
» Hastalarin 2’sinde kandidemi, 1’inde invaziv pulmoner

aspergilloz gelismisti.



* Anakinra alan hastalarda
= 30 gunluk mortalite
= KDE orani
Tosilizumab alanlara gore istatistiksel acidan anlamli olarak
daha yuksek (sirasiyla p=0,016, p=0,005).
 Tosilizumab alan ve hastane enfeksiyonu gelisen
hastalarda 30 glinlik mortalite orani, gelismeyenlere

gore anlamli olarak daha yliksek (p=0,000), anakinra alan

hastalarda boyle bir iliski tespit edilemedi (p=1)



ANAKINRA TOCIiZIIMAR n deSaori

ANAKINRA TOCiLiZUMAB p degeri
(n=30) (%) (n=150) (%)

Cir

: Hastane enfeksiyonu

. Evet 14 (46,7) 41 (27,3) 0,06
v Hayir 16 (53,3) 109 (72,7)

a
- Hastane kaynakli pnomoni

Evet 9 (30) 29 (19,3)
0,288

. Hayir 21 (70) 121 (80,7)
Yo Hastane kaynaklh KDE

g Evet 9 (30) 14 (9,3) 0,005

¢ Hayir 21 (70) 136 (90,7)

30 Hastane kaynakl USE
g Evet 3 (10) 9 (6) 0,425
. Hayir 27 (90) 141 (94)



Pnomoni KDE USE

M A. baumannii M Burkholderia spp. M Enterococcus spp. M E. coli
M Enterobacter spp. M K. oxytoca M K. pneumonia M Pseudomonas spp.

M S. pneumonia M Stenotrophomonas spp. M Koagtilaz Negatif Stafilokok M C. albicans



Tartisma ve Sonug

» Ulkemizde COVID-19’a bagli MAS tedavisinde en sik

kullanilan antisitokin tedaviler anakinra ve
tosilizumab’tir.

» Calismamizda anakinra alan hastalarda KDE gelisimi

ve mortalite orani tosilizumab alanlara gére anlaml

olarak daha yuksek saptanmistir.
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Jingwe ¢ 33 calisma dahil incelenmis
Guanzt

earmen ® 1S t@davi alan 3073, kontrol grubuna dahil edilen 6572 hasta

2 Jiangsu Key
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... * Sekonder enfeksiyon oraninda farkhlik yok
* Anakinra alan hastalarda enfeksiyon oranlari daha az
* Tosilizumab alanlarda fungal ko-enfeksiyon orani hafifce daha

yuksek



Immudex MHC | & MHC Il Monomers *

Superior quality and broad selection of ready-to-use
and peptide-receptive monomers

* Anakinra etkinligi degerlendirilmis

* Anakinra alan 56, kontrol grubunda 56 hasta

* Anakinra alan 15 (%26,8), kontrol grubundaki 9 (%16,1) hastada
sekonder enfeksiyon gelismis—anlamli farkhlik yok

e Anakinra --- 9 KDE, 2 komplike USE, 4 pnédmoni (1’i IPA), ciddi
enfeksiyon gelisen 4 hasta exitus!!

« Kontrol--- 4 KDE, 4 pnédmoni, 1 komplike USE

 “ We believe that special attention should be paid to possible

infective reactivations or bacterial sepsis”



 Antisitokin almayan kontrol grubumuzun olmamasi
ve gruplar arasindaki esitsizlik calismamizin

kisithhklarindandir.

» Her iki ajani karsilastiran bir calismaya literattrde
rastlanamamis olup daha kapsamli calismalara

ihtiyac vardir.



Neler planladik??

» Kontrol grubu
e Farklh merkezler

» Hastanede yatis sureleri....






