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Oz

Siddetli akut solunum yolu sendromu koronaviriisii-2
(SARS-CoV-2) pandemisi tim diinyada hiz kesmeden
devam etmektedir. Umut verici asi ve ilag ¢calismala-
rina ragmen pandeminin kontrol altina alinamamasi
nedeni ile iyilesen hastalardan elde edilen immun
plazmanin koronaviris hastaligi 2019 (COVID-19)
tedavisinde uygulanmasi, alternatif tedavi secenek-
lerinden biri olarak giincelligini korumaktadir. iyilesen
hastalardan elde edilen plazmalarin salgin hastalik-
larda kullanimi yeni bir yéntem olmayip tarihte bircok
bulasici hastaliyin tedavisinde denenmistir. immun
plazma i¢inde bulunan nétralizan antikorlarin bilinen
etki mekanizmasi virstin hiicre igine girisinin, flizyo-
nunun ve cikisinin engellenmesidir. Plazma tedavisi-
nin erken dénemde (<7 guin) kullaniimasinin hastalik
siddetini azaltarak hem hastanede kalis suresini ki-
salttigini hem de sag kalimi arttirdigini gosteren ca-
lismalar mevcuttur. Givenlik ile iliskili olarak biriken
veriler; immun plazma tedavisinin diger plazma trtun-
leri ile benzer yan etkilere sahip oldugu yéniundedir.
immun plazmanin, duyarli kisilerde dogrudan SARS-
CoV-2'yi hedefleyebilecek etkili ve hizli bir tedavi
stratejisi olabilecegi dustnulmektedir. Bu derlemede
guncel veriler 1s1ginda COVID-19 pandemisinde hiz-
la kullanim alani bulan plazma tedavisi uygulamalari
tartisilacaktir.

Anahtar Kelimeler: Konvalesan plasma, COVID-19,
antikor, SARS-CoV-2, transflizyon

Abstract

The severe acute respiratory syndrome coronavirus-2
(SARS-CoV-2) pandemic continues unabated all over
the world. Despite promising vaccine and drug stud-
ies, since the pandemic cannot be controlled, immune
plasma continues to be up-to-date as one of the alter-
native treatment options in the treatment of corona-
virlis disease 2019 (COVID-19). The use of plasma
obtained from recovered patients in epidemic diseas-
es is not a new method, and has been tried in the
treatment of many infectious diseases in history. The
known mechanism of action of neutralizing antibodies
in the immune plasma is to prevent the entry, fusion,
and exit of the virts into the cell. Studies are show-
ing that the use of plasma therapy in the early peri-
od (<7 days) decreases the severity of the disease
and reduces the length of hospital stay and increases
survival. Data accumulated about security; It is that
immune plasma treatment has similar side effects
with other plasma products. It is thought that immune
plasma can be an effective and rapid treatment strate-
gy that can directly target SARS-CoV-2 in susceptible
individuals. In this review, in light of current data, plas-
ma therapy applications that are rapidly used in the
COVID-19 pandemic will be discussed.
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Giris

Yeni koronavirlis (SARS-CoV-2), Cin’'in Hubei eyale-
tinin bagkenti olan Vuhan sehrinde belirli bir neden
olmaksizin gelisen ates, oksurik ve nefes darhgi ya-
kinmalari ile basvuran hastalar (izerinde yapilan aras-
tirmalar sonucunda, 13 Ocak 2020'de tanimlanmis-
tir. SARS-CoV-2 virtstunin sebep oldugu bu hastalik
COVID-19 olarak isimlendirilmistir (1). insandan insa-
na bulasarak hizla yayillmasi nedeniyle Diunya Saghk
Orgiitti (DSO) tarafindan 11 Mart 2020'de kiiresel sal-
gin yani pandemi ilan edilmistir. Dinya genelinde mil-
yonlarca insani etkileyen SARS-CoV-2 salgini, 6nemli
bir halk saghgi tehdidi olarak varligini surdirmektedir.
insanlarda basit soguk alginhgindan agir solunum
yetmezligi ve 6lume kadar ilerleyebilen COVID-19
hastaligiyla micadele son hizla devam etmektedir.
ispanyol gribinden sonra diinyayi etkileyen yiizyilin
en onemli pandemisinde asi ve ilag ¢alismalari da
artarak surdurulmektedir. Bu kapsamda tarihsel bir
Oneme sahip olan pasif bagisiklama uygulamalar
tekrar giindeme gelmistir. immun plazma tedavisi,
COVID-19 hastaligina yakalanmis, iyilesmis ve virls
yukl kalmamis bagiscilardan elde edilen plazmanin
transfuizyon ile verilmesi esasina dayanan bir tedavi
yontemidir. “Konvalesan plazma (KP)” veya “Hipe-
rimmun plazma”terimleri de immun plazma yerine
kullanilabilmektedir.

immun plazma tedavisi yeni bir tedavi olmayip iyiles-
mis hastalarin kaninda bulunan nétralizan antikorla-
rin tedavi amaciyla kullaniimasi ile ilgili tarihsel izler
1800’lu yillarin sonuna dayanir. Emil Adolf von Beh-
ring tarafindan 1890 yilinda, inaktif difteri toksinleri-
nin verilmesiyle bagisiklik kazanan kobaylardan elde
edilmis serumlarin, 6lumcil dozda toksin verilmis
baska bir hayvana aktariimasi, antitoksinlerin transfer
edilerek tedavide kullanilabilecegini gdstermistir (2).
Bu calismasi ile Behring 1901 yilinda ilk defa verilen
Nobel Tip ve fizyoloji 6dulini kazanmigtir.

Yirminci yuzyilla gelindiginde kizamigin tedavisi ve
onlenmesi icin insanlardan elde edilen immunglobin-
lerin kullanimi ile plazma tedavilerinin ilk temelleri atil-
maya baslanmistir (3). Konvalesan plazma tedavisi
ispanyol gribi (HIN1) sirasinda 1918 ve 1924 yillari
arasinda da kullaniimistir. Bu dénemde yapilmis ca-
lismalari degerlendiren bir meta analizde KP tedavisi
uygulananlarda fatalite hizi %16 uygulanmayanlarda
%37, erken tedavi uygulananlar arasinda %19 (<4
glin) daha ge¢ uygulananlar arasinda ise %59 olarak
tespit edilmistir (4). Yakin ge¢gmisimize baktigimizda
yine influenza viris A (H1N1), avian influenza A vi-
ris (H5N1), Ebola viriis, SARS-CoV (Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirlis) ve MERS-CoV
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(Middle East Respiratory Syndrome Coronaviriis)'la-
ra bagl gelisen salgin hastaliklarda KP uygulandigi
bildirilmistir (5-9).

Gunumuize gelindiginde KP'nin COVID-19 hastall-
ginda kullanimi ile ilgili ilk uygulama Cin’de 1 Subat
2020'de toplanan plazmanin, 9 Subat 2020’de baska
bir hastaya verilmesi ile baslamistir. Hemen ardindan
KP nin etkin ve guvenli oldugunu gosteren calisma-
lar yayinlanmaya baslamistir. Konvalesan plazma
tedavisinin etkinligine yonelik genis ¢apli randomize
kontroll ¢calismalar bulunmamakla birlikte COVID-19
hastaliginda kullaniminin etkin ve givenli oldugunu
destekleyen genis capli retrospektif calismalar ve ra-
porlar mevcuttur (10). Amerika Birlesik Devletleri Gida
ve ilag idaresi FDA (Food and Drug Administration)
tarafindan 24 Mart 1920 tarihinde yayinlanan dekle-
rasyonda immun plazma tedavisi icin acil kullanim ile
ilgili tavsiye karari alinmistir (11). Ulkemizde de T.C
Saglik Bakanhigi Kan ve Kan Uriinleri Dairesi Baskan-
hi§i tarafindan immun plazma Tedarik ve Klinik Kul-
lanim Rehberi nisan ayi iginde yayinlanmis olup ilk
uygulama, Malatya inénii Universitesinde 56 yasinda
erkek bir hastaya yapilimistir (12,13).

Konvalesan Plazma Tedavilerinin

Etki Mekanizmasi

Konvalesan kelimesi “iyilesme gosteren” anlamina
gelir ve iyilesen kisilerde nétralizan antikorlarin bu-
lunmasi esasina dayanir. Notralizan antikorlar viral
klirenste ve hastaliklardan korunmada 6nemli bir yere
sahiptir. Konvalesan plazma tarafindan saglanan bu
noétralizan antikorlar enfeksiyonlari sinirlayabilir. Kon-
valesan plazma tedavisinin etkinligi bagis¢ilardan
elde edilen plazmalarin igindeki nétralizan antikor
konsantrasyonu ile yakin iligkilidir (14). icinde yasadi-
gimiz pandemi déneminde de COVID-19 hastahgini
geciren bireylerden alinan plazma urtnlerinde etke-
ne spesifik IgM ve 1gG tipi antikorlarin bulundugu,
MERS-CoV ve SARS-CoV tlrlerine karsl ¢apraz re-
aksiyon gdstermedigi bildirilmistir (15).

Konvalesan plazma i¢inde bulunan nétralizan antikor-
larin bilinen etki mekanizmasi virisun hiicre icine gi-
risinin, flzyonunun ve ¢ikisinin engellenmesidir (16).
Virlse 6zgi olusan antikorlar terapdétik etkilerini virtis
noétralizasyonu, kompleman aktivasyonu, opsonizas-
yon ve hicresel sitotoksisite gibi bir¢cok farkli meka-
nizma araciligi ile gosterebilirler (16-18). Du ve ark.
SARS ve MERS’de Nab’larin, spike baglayici protei-
ne baglanarak virisun hicre igine girisini ve cogalma-
sini engellendigini gostermislerdir (19).

Genel olarak identifikasyonu yapilan nétralizan anti-
korlarin ¢ogunlugu SARS-CoV-2 spike glikoproteini-



nin (S proteini) reseptdér baglanma domainine (RBD)
karsi gelisen antikorlardan olussa da, COVID-19'da
etkin antijen ve antikor siniflar netlik kazanmamistir
(20). Yine yapilan bir ¢calismada, iyilesen hastalarin
antikor duzeylerinde varyasyonlar oldugu ve hastala-
rin %30’unda antikor titrelerinin yiksek olmadigi gos-
terilmistir (17,21). Bu varyasyonlar yas, kandaki lenfo-
sit sayisi, C-reaktif protein dizeyi ile ilgili olabilecegi
gibi plazmanin antikor disindaki kompenentlerinin de
iyilesmede etkin olabilecegini dustundurmektedir (17).
Cunki plazmanin icinde nétralizan antikorlara ek ola-
rak noétralizan olmayan antikorlar, anti-inflamatuar si-
tokinler, koagulasyon faktorleri, defensinler, pentrak-
sinler, eksozomlar ve tanimlanmamis maddeler de
bulunmaktadir.

Konvalesan plazma tedavisinin immunmoddulator et-
kilerini gosteren calismalar, Nab disi molekillerin
plazmadaki varligini desteklemektedir. Zhang ve ark.
koagulopatinin eslik ettigi, yogun bakimda takip edilen
kritik bir COVID-19 hastasinda, anti-kardiolipin IgA ile
birlikte anti—-B2-glikoprotein | IgA ve 1gG antikorlarini
tespit etmislerdir (22). Agir hastaliklarda ve bazi infek-
siyonlarda olusabilen bu antikorlar tromboza neden
olabilir. Konvalesan plazma tedavisi, otoantikorlarin
inhibisyonuna neden olacak antikorlarin transferi ile
tromboz gelisimini de azaltabilir.

Gecmiste yapilmis ¢alismalarda KP ile verilen antikor-
lar tarafindan TNFy, IL-1[3, C3a ve C5b’nin inhibe edil-
digi gosterilmistir (23,24). Dolasiyla pasif immunote-
rapi, hucresel hasarin altinda yatan aktif kompleman
aktivasyonunda ve inflamasyon yolaklarinda etkili ola-
bilir. Dogal immunitenin elemanlari olan hucreler de
COVID-19'da akciger hasari ile iliskilendirilmistir (25).
Blanco-Melo ve ark. COVID-19 hastalarinda dogal
immunite hdcrelerinin kontrolinde artmis kemokinle-
rin etkili olabilecegini bildirmislerdir (26). Konvalesan
plazma tedavisi kemokin inhibisyonu yapan antikor
transferi ile dogal immunite hicrelerinin fonksiyonla-
rint inhibe edebilir.

Sonug olarak KP tedavisinin COVID-19 patogenezin-
deki etkinligi aciklama bekleyen bir konudur. Pasif
immunoterapi uygulamalarinin, immun sistemin birgok
asamasinda COVID-19 hastaligini potansiyel olarak
sinirladigina dair calismalar giderek artmaktadir. iginde
bulundugumuz pandemi suirecinde spesifik antiviral te-
davilerin olmamasi nedeni ile KP kullanimini alternatif
bir tedavi olarak uygulanmaya devam etmektedir.

Konvalesan Plazmanin Klinik Kullanimi

COVID-19 hastaliginda KP kullaniminin endikasyon-
larini, etkinlik ve guvenligini degerlendiren genis ¢apli
prospektif randomize calismalar bulunmamaktadir.
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Ancak tarihsel kullanim geg¢misi ile birlikte ve su ana
kadar yapiimis calismalar KP tedavilerinin klinik seyir,
hastanede kalis suresi ve sag kalim tzerine olumlu
etkileri olabilecegdini gostermektedir.

Konvalesan plazma kullanimi ile ilgili olarak yapilmis
ilk randomize calisma Cin’de gergeklestirilmistir. Li
ve ark. KP tedauvisi ile birlikte standart tedavi alan 52
hasta ile sadece standart tedavi alan 51 hastayi kar-
silastirmistir. Mortalite ve hastaneden taburcu olma
oranlarl arasinda 28 gin sonunda farkhlik olmadigi,
ancak viral yikte KP uygulanan grupta 72 saat igin-
de anlamli bir azalma gergeklestigi bildirilmistir (27).
immun plazma tedavilerinin etkinligini ve guvenligini
arastiran bircok klinik arastirma bulunmaktadir. On
inceleme asamasinda olan Joyner ve ark. tarafindan
yapilan, 2706 merkezin katilldig1 ve yogun bakim des-
tegi alan kritik hasta popilasyonunun yiksek oldugu
ve 35,322 hastanin degerlendirildigi plazma ile yapil-
mis en genis ¢apli bu ¢alisma KP tedavisinde daha
net bir bakis agisi saglamistir (10). Calismada; KP
tedavisinin 3 gln icinde uygulanmasinin ve antikor
titresinin yuksek olmasinin 7-30 gunlik mortalite hi-
zini anlamh oranda dusurdugi gosterilmistir (10).
Yine ayni arastirmacilar tarafindan gergeklestirilen
baska bir calismada, KP tedavisinin guvenligi, hasta-
nede takip edilen 20, 000 hasta i¢in degerlendirilmis
ve ciddi yan etkilerin oldukca diistik oranda goéruldi-
gu bildirilmistir (28). Bu ¢alisma sonuglarindan sonra
FDA, 4 Subat 2021'de yayinladigi deklerasyon ile KP
uygulamasini “hastanede yatan ve hastaligin erken
doneminde bulunan hastalara yiksek titreli plazma
verilmesi” ile sinirlandirdi (29). Yakin zamanda ya-
yinlanan (5 Mart 202) IDSA (Infectious Diseases So-
ciety of America) rehberinde de hastanede yatan orta,
agir ve kritik hastalarda yalnizca klinik arastirma bag-
laminda kullanimi 6nerildi (30). Ancak heniiz yayin-
lanmamis randomize klinik ¢alismalarin sonugclarini
da iceren bir meta analiz farkli sonuclar ortaya ¢ikar-
di. Bu meta analize RECOVERY c¢alismasinin, veri
izleme komitesi tarafindan durdurulan KP kolunun, 10
406 hastaya ait verileri de eklendi. Konvalesan plaz-
ma tedavisi uygulanan COVID-19 hastalari ile kontrol
grubu arasinda mortalite, hastaneye yatis siresi, me-
kanik ventilasyon, klinik iyilesme ve yan etki oranlari
arasinda fark bulunmadi (31).

Literaturdeki kanitlar 1siginda ulkemizin ulusal reh-
berinde KP tedavisi; COVID-19 tanisi olan hastalara
semptomlarin baslamasindan sonra en ge¢ 7 gun
icinde, ozellikle 60 yas Uzeri veya 18-60 yas arahgin-
da olup ciddi komorbiditeleri olan (kanser, DM, KOAH,
hipertansiyon, kardiyovaskuiler hastalik, bagisiklik
sistemini baskilayan hastalik veya ila¢ kullanimi) has-
talara onerilmektedir (32).
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Uygulanmasi gereken KP miktari klinik uygulamalar-
da tartisilan konulardan biridir. lyilesen hastalardan
elde edilen Nab duzeylerine, alicinin viral yukine ve
immun sistemin durumuna gore etkili olabilecek opti-
mal immun plazma dozunu belirlemek oldukga zordur.
Duan ve ark. SARS’da kullanilan immun plazma te-
davilerini kriter alarak, Nab tiresi >1/640 olan 1 Unite
(200milt) plazma kullanmiglardir (33). Ye M ve ark. KP
tedavisinin etkinligine dair yaptiklari ¢alismada, KP
miktarini en az 1 Unite, en fazla 3 Unite olarak be-
lirlemislerdir (34). Standart bir uygulama olmamakla
birlikte pandemi dénemlerinde 1 Unite ile baslanabilir
ve tekrar verilmesi gerektiginde 24-48 saat ara ile en
fazla 3 defa uygulanabilir. Konvalesan plazma teda-
visi dncesi ABO/Rh kan grubu uyumu ve anafilaksi
riskini azaltmak icin alicida Ig A eksikligi mutlaka de-
gerlendirilmelidir.

Konvalesan Plazma Bagis¢i Adaylarin Secimi

ve Plazmanin Hazirlanmasi

Bagiscilardan elde edilen KP, aferez yoluyla veya tam
kan bagisindan sonra plazmanin ayriimasi ile elde
edilir. Plazma, Nab’lar ile birlikte immunoglobulin M ve
G antikorlarini, organik bilesenleri, albimin, koagu-
lasyon faktorleri ve antitrombotik faktorleri igerir (35).
COVID-19 enfeksiyonu geciren ve iyilesen bireylerin
bagisci olabilmeleri icin bazi kriterler belirlenmistir
(36).

e 18-65 yas arasli ve 50 kg Ustiinde olmak

e COVID-19 tanisinin laboratuvar testleri (PCR testi
veya SARS-CoV-2 antikor testi) ile dogrulanmis olmasi

* Kilinik iyilesmenin (ates, 6ksuruk, halsizlik gibi semp-
tomlarin) Uzerinden 14 gun sirenin ge¢gmis olmasi

* Nazofarenksten alinan PCR 6rneklerinden bir ta-
nesinin son 48 saatte alinmis olmasi kosuluyla, ki
PCR test sonucunun negatif olmasi gerekir.

Yukarida sayilan kriterleri karsilayan bagiscilara afe-
rez uygulanmadan once plazma bagisinin givenli ol-
masi icin bazi testler yapilir. ilk adim olarak bagisgila-
rin COVID-19 immun Plazma Bagisgisi Bilgilendirme
ve Onam Formu’nu doldurulmasidir. Fizik muayene
yapildiktan sonra ise testlere gecilir, sirasiyla (36);

» Mikrobiyolojik serolojik testlerin (HBsAg, anti-
HCV, anti-HIV 1-2) yapilmasi (yapilabiliyor ise HBV-
DNA, HCV-RNA, HIV 1,2-RNA testlerinin ¢alisiimasi)

* Dogum ya da dusuk yapmis kadinlarin ve kan tran-

fuzyonu yapilmis kisilerin bagisci olmasi durumunda
HLA antikorlarinin taranmasi saglanir
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immun plazma igeriginde bulunan antikor miktari top-
lanma zamanlamasina goére degisebilir. Serokonver-
siyon gelisimi yakinmalar basladiktan 8-21 glin sonra
gergeklesir (37,38). Cin'de yapilmis bir arastirmada,
iyilesmeden 14 gun ve sonrasinda elde edilen plaz-
malarin yuksek antikor igcerdigi bildirilmistir (39). An-
cak KP ile transfer edilmis antikorlarin etkinlik stresi
net bilinmemektedir. Shen ve ark. bagiscilarin 1.800
ile 16 200 arasinda SARS-CoV-2'ye karsl gelismis
antikor gelistirdigini ve nétralizan antikor diizeyinin
80-480 arasinda oldugunu gostermislerdir (40). Ulke-
mizde yayinlanan rehberde nétralizan antikor titreleri-
nin 1/80 ve uUstiinde olmasi dnerilmistir (32).

Tum kan ve kan Urtnlerin de oldugu gibi hemovijilans
kurallar plazma urdnleri igin de uygulanir. Plazmalar
toplandiktan sonra transfuzyon ile iligkili enfeksiyon-
larin dnlenmesi icin bazi merkezlerde patojen inakti-
vasyon islemi uygulanir (41). Plazmalar dondurulmus
olarak muhafaza edilebilir (42).

Konvalesan Plazma Tedavisi ve Yan Etki Profili
Gunumuze gelinceye kadar bircok hastaligin teda-
visinde basariyla kullaniimis olmasina ragmen bas-
ta enfeksiyonlar ve alerjik reaksiyonlar olmak Uzere
KP uygulamalari kaygi yaratmistir. Transfuzyon ala-
nindaki gelismeler 6zellikle enfeksiyon olasihgini eli-
mine etmistir. Fakat akut akciger hasari (Tranfusion
Related Acute Lung Injury; TRALI) ve alerjik olaylar
Ozellikle g6z dnunde tutulmasi gereken en 6nemli yan
etkilerdir (42).

Kalp yetmezli§gi olan hastalarda ve geriatrik bireyler-
de KP tedavisi sonrasi dolasim yiiklenmesi ve solu-
num problemleri ortaya ¢ikabilir. Artmis pulmoner inf-
lamasyon, vaskiler gecirgenlik ve miyokardit varligi
COVID-19'da Transfuzyonla iligkili dolagim yuklenme-
sine (Transfusion-Associated Circulatory Overload;
TACO) neden olabilir (43). Konvalesan plazma teda-
visinden Once hastalarin dolasim ve kalp hastaliklar
acisindan degerlendirilmesi 6nemlidir.

Konvalesan plazma tedavisinin ge¢miste kullanimi
sirasinda karsilasilan antikora bagh enfeksiyon veya
inflamasyon yanitlarinin alevienmesi (Antibody De-
pendent Enhancement ADE) COVID-19 tedavisinde
tekrar gindeme gelmistir. ADE; antikor duzeyinin vi-
rasun hucreye girisini engellemek igin yetersiz, ancak
hiicreye girisi kolaylastiracak opsonizasyon igin yeter-
li dizeyde olmasi durumudur (42,44). Antikor ile bir-
lesen virls, makrofaj, monosit ve B lenfositlerin Uze-
rinde yogunlasan Fcy’lere baglanarak kolayca hiicre
icine girebilir (42). Bu olay deng virist enfeksiyonla-
rinda bildiriimis olup, SARS, MERS veya COVID-19
enfeksiyonlarinda hentiz tespit edilmemistir (45). An-



tikorlarin ADE gelistirme potansiyellerini belirleyen
bircok faktor vardir. S proteininin RBD bdlgesine bag-
lanan yuksek duzey Nab'lar yerine S proteininin farkli
epitoplarina baglanan, miktari ve affinitesi distk anti-
korlarin ADE gelisimi ile iliskili oldugu dusuniimekte-
dir (42,46).

Sonug

immun plazma drinleri, SARS-CoV-2'ye kars! etkili
ilaglarin hentiz gelistiriimemis olmasi nedeni ile CO-
VID-19 tedavisinde giincelligini korumaktadir. Ozellik-
le pandemi donemlerinde yeni asi ve ila¢ bulunana
dek uygulanabilecek hizli bir tedavi secenegidir. Ba-
gisiklik sistemi zayiflamis ve COVID-19 hastaligin-
dan daha fazla etkilenecegi dustnulen hastalarda
hayat kurtaran bir strateji olarak uygulanabilir. Teda-
vi alternatiflerinin kisith kaldigr agir klinik sonuglara
yol acabilecek farkh enfeksiyonlarin tedavisinde de
KP tedavileri kullanim alani bulabilir. Ancak ge¢mis-
ten ginimuize gelinceye kadar yapilmis birgok cals-
maya ragmen KP uygulamalarinda belirsizlik devam
etmektedir. Konvalesan plazma tedavisinde optimal
doz, nétralizan antikor igerigi, uygulama zamani ve
yan etki potansiyelini degerlendirecek multi disipliner
planlanmis, randomize, kontrolli genis capl ¢alisma-
lara ihtiya¢ vardir. Sonug olarak su ana kadar yapil-
mis ¢alismalar 1siginda yuksek risk grubunda bulunan
COVID-19 hastalarin da, yakinmalarin basladig ilk 7
gun igerisinde, yuksek ndétralizan antikor igerigine sa-
hip CP tedavisi etkili gérinmektedir.
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