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GiRIS
2019 yili Aralik ayinda Cin’in Wuhan Eyale-
tinde ortaya ¢ikan koronaviriis (SARS-CoV-2)
enfeksiyonu, diinya ¢apinda yayilarak morbidite
ve mortalite oranlar1 oldukea ytiksek bir salgina
sebep olmus ve Diinya Saghk Orgiiti (WHO)
tarafindan Mart 2020’de kiiresel salgin (pande-
mi) olarak kabul edilmistir. Coronaviridae aile-
sine ait olan koronaviriisler zarfli, segmentsiz,
tek sarmalli pozitif u¢lu RNA virsleridir®. Fi-
logenetik genomik ¢alismalar; SARS-CoV-2’nin
niikleotid benzerliginin yarasa koronaviriisii
(BatCoV) ile %96 ve SARS-CoV ile %79,6 ol-
dugunu bildirmektedir®*. Benzer sekilde, ge-
nomik ¢alismalar, yarasalarin yeni tanimlanan
SARS-CoV-2 i¢in dogal konak¢r oldugunu ve
Cin’in Vuhan kentindeki canli hayvan pazarin-
da bulunan ¢ok miktarda yarasa ve kontamine
yarasa atiklarinin insanlara bulagmaya neden
olarak enfeksiyonun baslangicinda etken olabi-
lecegi fikrini ortaya koymustur.®
SARS-CoV-2’nin viicuda girisi ACE-2 resep-
torleri araciigiyla gergeklestirilir. SARS-CoV-2
enfeksiyonu hem dogustan gelen hem de adaptif
bagisiklik tepkilerini birlikte aktive eder. SARS-
CoV-2, tipik bir IgM/IgG modeliyle antikor
tretimini uyarmasina ragmen, hiicresel bagisik-
lik da bozulur. Siddetli vakalarda, diisitk CD4+
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ve CD8+ T hiicre sayilari, bozulmus bagisiklik
fonksiyonlari ile iligkilidir ve diisiik lenfosit alt
gruplarina eslik eden yiiksek nétrofil/lenfosit
oranlar1 gosterilmistir. Son zamanlarda, korona-
viriis enfeksiyonu-19’da (COVID-19) bozulmus
T hiicre cevablar ile birlikte yiiksek IFN -a/y
oranlar1 ve artmis IL-1, IL-6, TNF-a, MCP-1, IP-
10, IL-4, IL-10 diizeyleri bildirilmistir. Siddetli
COVID-19 hastalarinda artan proinflamatuvar
sitokinler ve kemokinler; CD4+, CD8+ ve du-
zenleyici T hiicrelerinin baskilanmasina neden
olarak, asir1 inflamatuvar yanitlara, doku ve or-
gan hasari ile 6liimciil sitokin firtinasina neden
olabilmektedir. Sonug olarak, sitokinlerin (IL-6,
IL-1, IEN), reseptorlerinin veya sinyal yollarinin
bloke edilmesini igeren, konak¢1 bagisiklik sis-
temine kars: gelistirilecek yeni tedavilerin umut
vaat edici olabilecegi diistiniilmektedir.

KORONAVIRUSUN KONAK
HUCRELERE GIRISINI
DUZENLEYEN ARACILAR

SARS-CoV-2’nin konak hiicrelere girisi, viriis
zarfina ait, transmembran tip I glikoprotein ya-
pisinda olan anjiyotensin doniistiiriicii enzim- 2
(ACE-2) reseptorleri, tarafindan gerceklestirilir.
©N(Sekil 1)®.
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kortikosteroidler ile birlikte, sitokin inhibitorle-
rinin (IL-6 veya IL-1 inhibitérleri) kullanilmas:
evre III enfeksiyonda organ yetmezligi gelisme-
den sistemik inflamasyonu azaltmak igin one-
rilir. Intravendz immiinoglobulin uygulamas,
anormal inflamatuvar durumda immiin siste-
min modiilasyonunda baska bir alternatif olarak
onerilmistir.”> Ancak antiinflamatuvar tedavi
kullaniminda hasta se¢imi, antiinflamatuvar te-
daviye baslama zamani ve siiresi hastalarin prog-
nozu agisindan énemlidir. immﬁnosupresanlar,
inflamatuar sitokin antagonistleri, JAK inhibi-
torleri tizerinde tartisilan tedavi secenekleridir.

SARS-COV2 ENFEKSIYONUNUN
KLINiK BULGULARI

COVID-19 enfeksiyonu klinik bulgulari, asemp-
tomatik vakalardan, oksiirtik, ates gibi semp-
tomlarin gortldigi hafif-orta dereceli olgulara
ve ciddi olgularda ortaya ¢ikan tiiketim koagii-
lopatisi, bilateral pndmoni, akut solunum sikin-
tis1 (ARDS), sepsis gibi agir klinik bulgulara ka-
dar degiskenlik gosterir."®’® Ancak viral bulas,
presemptomatik ve asemptomatik vakalarda da
mevcuttur.”” Cesitli calismalarla, hastalik ciddi-
yetinin, ileri yas ve bireyin altta yatan hastalik-
lar1 ile iliskili oldugu gosterilmistir. Ancak ciddi
olgular sadece bu risk gruplari ile sinirli olmayip
geng hastalarda da hastalik agir seyredebilmek-
tedir.”¥Ayn1 zamanda hastaligin ileri yas grup-
larinda ve erkeklerde kadinlara gore daha fazla
gortilmesi; bireyler ve kadin-erkek arasindaki
immiin fonksiyonlardaki farklilara dikkati ¢ek-
mektedir.””

SONUC

Bugiine kadar, COVID-19’a yonelik bir antiviral
ilag tasarlanmamuistir. MAS patogenezinde belir-
li sitokinlerin roliine iliskin veriler hala yetersiz
olsa da, proinflamatuvar sitokinler ve kemokin-
ler yeni terapétikler icin ¢ekici bir hedef olmaya
devam etmektedir. Bununla birlikte, bu ¢aligma-
larda en 6nemli kisitlayici faktor, dogustan gelen

bagisiklik tepkisinde ve bagisiklik sistemindeki
duyarliliklarda bireysel farkliliklarin olmasidir.
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