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0z

2019 yilinin sonunda Cin'de patlak veren yeni tip koronaviriis (COVID-19) cok kisa siirede kiiresel bir salgin halini ald1.
COVID-19 infeksiyonu esas olarak solunum sistemini etkilemekle birlikte, siddetli akciger tutulumu olan olgularda ileri
yas, diyabet, hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastalik, kronik boébrek hastaligi (KBH) gibi yiiksek risk grubundaki
hastalarda bobrek tutulumu sik goriilmektedir. Akut bobrek hasari (ABH), COVID-19 infeksiyonunun major
komplikasyonlarindan biridir, KBH olanlarda daha sik gériilmektedir ve artmis morbidite ve mortalite ile iligkilidir. ABH
gelisen olgularda kalic1 bébrek hasari riski artmistir. Ozellikle COVID-19 infeksiyonu sirasinda bébrek fonksiyonlarinin
dikkatle kontrol edilmesi ve stire¢ icinde yakin izlem gerektigi, halen etkin bir tedavisi olmayan bu pandemik infeksiyon
icin yasamsal 6nemdedir. Bu derlemede COVID-19 seyri sirasinda gelisebilecek bobrek tutulumu ve akut bébrek hasari
tartisilmistir.
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Acute Kidney Injury Associated with SARS-CoV-2

Abstract

The novel coronavirus (COVID-19), which erupted in China at the end of 2019, resulted in a global outbreak in a very short time.
Although COVID-19 infection mainly affects the respiratory system, renal impairment is common in patients with severe lung
involvement and in patients at high risk groups, such as advanced age, diabetes mellitus, hypertension, cardiovascular disease, and
chronic kidney disease (CKD). Acute kidney injury (AKI) is one of the major complications of COVID-19 infection and more common in
people with CKD which is associated with increased morbidity and mortality. The risk of permanent kidney damage is increased in
cases with AKI. It is very important to check and closely monitoring renal functions among this pandemic COVID-19 infection, does
not have an absolute treatment. In this review, kidney involvement and acute kidney injury that may develop during the course of

COVID-19 are discussed.
Keywords: COVID-19, acute kidney injury, kidney functions.

GIRIS
Bir RNA virtsi olan Coronavirusler (CoV), halk
sagligini tehdit eden, salginlara neden olabilen
ve insanda esas olarak respiratuar sistem
tutulumu ile karakterize  patojenlerdir.
Coronaviriis ailesi genis bir familya olup
bundan onceki yillarda adimi iki salgin ile
duyurmuslardir: 2003 yilinda Severe Acute
Respiratory Syndrome (SARS-CoV) ve Eylil
2012 tarihinde Middle East Respiratory
Syndrome (MERS-CoV)l. CoV’lerin insanlarda
bulunan, insandan insana kolaylikla bulasabilen
cesitli alt tipleri ¢ogunlukla soguk alginligina
sendromlarina sebep olurlar. Aralik 2019’da
Cin'in Wuhan kentinde etiyolojisi bilinmeyen
pnomoni vakalarinin bildirimi sonras1 Ocak
2020’de etken olarak yeni bir tip CoV (SARS-
CoV-2) tanimlanmasi ile sonuglanmis ve

hastaliginin adi  COVID-19 olarak kabul
edilmistirl-4. Gunimiizde, COVID-19 diinya
capinda yayimis, hemen tim iilkeler

etkilenmistir ve artik Diinya Saghk Orgiitii
tarafindan pandemi olarak kabul edilmistir34.

SARS-CoV-2'nin kokeni heniiz net olmamakla
birlikte esas olarak vahsi hayvanlardan
kaynaklandig1 ve grip viriisiine benzer sekilde
damlacik infeksiyonu ve bulash materyalin
mukozalara temas ile bulastifi rapor
edilmektedir3. Hastalik yaygin olarak halsizlik,
ates, bogaz agrisi, kuru 6ksiiriik ve nefes darhigi
gibi semptomlarla kendini belli etmektedir.

Etkilenen hastalarda o6liimle sonuglanan agir
akut solunum yolu infeksiyonu, pnémoni, akut
bobrek yetmezligi ve ¢coklu organ yetmezligi
gelisir24. Diinya Saghk Orgiitiine (DSO) gore
0lim orani takriben %3,4 olup bir¢cok faktérden
etkilenebilir4. ileri yas, hipertansiyon, diyabet,
kardiyovaskiiler hastaliklar, Kronik Obstriiktif
Akciger Hastaligi (KOAH), kronik bobrek
hastaligr (KBH), immiinsupresif tedavi, organ
nakilli hastalar yiiksek risk  grubunu
olustururlar ve bu hastalarda mortalite
yluksektir. Giincel veriler mortalite ile iliskili en
sik risk grubu hipertansiyon oldugu rapor
edilmektedir, bircok olguda da birden ¢ok risk
grubu bulunmaktadir>. Bir meta-analizde
ilging olarak KBH, KOAH’tan yiiksek mortal
seyrettigi  bildirilmistir®. Ancak Covid-19
pandemisi etkilenen iilkelerin saglik sistemi,
saghk hizmetlerine erisilebilirlik ve
sosyoekonomik durum bu konuda 6nemli
faktorler  olarak  degerlendirilmektedir?s.
Oliimciil seyreden olgularin ¢ogunda baslica
akut bobrek hasar1 (ABH) olmak tlizere bobrek
komplikasyonlar1 gelismektedir.

COVID-19 ve Akut Bobrek Hasari

Yaygin alveolar hasar ve akut solunum
yetmezligi  (Acute  Respiratory  Distress
Syndrome; ARDS) COVID-19’un ana o6zellikleri
olmasina karsin c¢oklu organ tutulumunun
kacinilmaz olarak gelistigi, etkilenen hastalarda
kardiyovaskiiler sistem, sindirim sistemi, sinir
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sistemi ve bobrekler dahil olmak tizere ¢oklu
organlarda islev bozukluguna maruz biraktig
bilinmektedir. SARS-CoV hastalarinda ABH sik
gelismektedir ve bobrek yetmezligi gelisen
hastalarin yaklasik %92’si olimctl
seyretmektedir. Bu nedenle ABH, ozellikle
hastanede yatan hastalarda 6liimciil bir SARS
komplikasyonu olarak tanimlanmistir®. Benzer
sekilde, SARS-CoV-2 olgularinda da bobrek
yetmezligi mortalitenin major Onciillerinden
olabilecegi, SARS-CoV gore SARS-CoV-2 ile
infekte olan bireylerde daha sik ABH
gelisebilmektedir”’.

Genel popiilasyonda hastaneye yatirilan
hastalarin  %3,2-21'inde ve yogun bakim
Uinitelerinde %35-50’inde akut bobrek hasari
gelistigi bilinmektedir!®. Makalenin yayina
hazirlandig1 Mayis 2020 déneminde COVID-19
infeksiyonu ile iligkili basilmis veri mevcut

degildii. Ancak COVID-19 pandemisinin
basladigi Cin kaynakli yayinlarda c¢esitli
serilerde %3-13,1 arasinda siklik

bildirilmektedirl-16, Karsit olarak bir ¢calismada
COVID-19 ile iligkili ABH sikliginda bir atis
gozlenmedigi, SARS-CoV-2 infeksiyonun ABH ile
iliskili olmadig1 ve KBH agreve etmedigi iddia
edilmistir!’. Bununla birlikte, bircok klinisyen
COVID-19 infeksiyonu ile iliskili ABH
insidansinin %5 'ten az olamayacagini, olgularin
yaklasik %25-30'unun orta-agir ABH - Evre 2
veya 3 - olusabilecegini diisiinmektedirler ve
tim olgularin yaklasik %5-10'unda renal
replasman tedavisine ihtiya¢ duyacaklarini
kanisindadirlar (Tablo 1).

Tablo I: Muhtelif ¢alismalarda akut bobrek hasari sikligi

Yazar Olgu Sayis1 (n) ABH (%)

Huang ve ark. (11141 3 (7,3)
Chen ve ark. [12199 3 (3)
Wang ve ark. [131 138 5 (3,6)
Cheng ve ark. 141701 36 (5,1)
Shi ve ark. [151 82 7 (8,5)

Wang ve ark. [161 107 14 (13,1)

Calismalar, SARS-CoV-2 infeksiyonunun major
komplikasyonlarindan  biri akut bobrek
yetmezligi oldugunu  gostermis, bobrek
yetmezligi 6zellikle hospitalize hastalarda sik
goriulmekte olup hastane i¢i artmis mortalite ile
iligkilidir'#18, Bobrek fonksiyonlar1 bozuk
olanlarda hem COVID-19 gelisme hem de akut
bobrek yetmezligi tablosunun kronik bobrek
hastaligl lzerine eklenme potansiyeli riski
artmistir®. Genis 0lgekli bir kohortta hastanede
kaldiklar1 sture boyunca olgularin %40'inda
anormal bobrek fonksiyonlar1 kaniti, %13'lin
lizerinde serum kreatinin ve BUN degerlerinde
yukselme, %5,1 ABH saptanmis ve daha da
onemlisi ¢carpici bir sekilde, bobrek hastaliginin
varligl artmis hastane i¢i mortalite ile iliskili
bulunmustur!®. Li ve ark yaptiklar1 bir
calismada ise kronik hastaligi olan ve ABH
gelisen COVID-19 hastalarinin ABH
gelismeyenlere gore mortalitenin ¢ok daha
yliksek oldugunu gosterdiler (mortalite riski:
5.3 vs ~ 1.5 kat)18,

Klinik gozlemler hastaneye yatirilan COVID-
19'li hastalarinda siklikla boébrek fonksiyon
bozukluklar1 goriildiigiinii ortaya koymustur.
Erken donemde herhangi bir patolojik bulgusu
olmayan hastalarin bir kisminda hastanede
izlem sirasinda bobrek fonksiyonlarinda
bozulmalar meydana gelebilmektedir.
Baslangicta hafif anormallikler olarak ortaya
cikan bobrek bozukluklari, daha sonra
hastalarin 6nemli bir kisminda ciddi ABH olarak
teshis edilebilir. Chu ve ark hastalarin
%6,7'sinde COVID-19 infeksiyonunun
baslangicindan ortalama 20 giin sonra bobrek
yetmezligi gelistigini gosterdiler®. Akut bobrek
yetmezligi tablosu klinik olarak tam gelismeden
once en yaygin idrar bulgusu hematiiri ve
albuminiirinin dominant oldugu proteiniiri
saptanir. Bir c¢alismada basvuru aninda
olgularin %44’tinde proteiniiri, %?26,9'unda
hematiri ve %14,1 BUN ve %15,5 kreatinin
artis1 saptanmistir. Calisma sirasinda olgularin
%3,2’si ilk glinlerde ABH saptanmistirl4
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Calismadaki bu son veri COVID-19 olan
hastalarda akut bobrek hasarini 6nlemek igin
uygun hemodinamik destek ve nefrotoksik
ilaclardan sakinilmasi gibi erken miidahalelere
duyulan ihtiyact vurgulamasi agisindan
onemlidir. Erken bobrek hasar1 insidansinin
degerlendiren Hong ve ark anlamli BUN ve
kreatinin ytliksekligi olmayan hastalarda erken
donemde tahmini glomeruler filtrasyon hizi
(eGFH) (%66,7), kreatinin klirensi (%41,7) ve
mikroalbumintiri (%41,7) diizeylerinde
anormallik oldugunu gosterdiler2?. COVID-19’lu
olgular hastaneye yattiklar siirede, baslangicta
normal bobrek fonksiyonu olanlarin yaklasik
1/3’ltinde bobrek fonksiyonlarinda bozulmalar
meydana gelebilmektedir, bunlarin yaklasik
1/4'linde hasta taburcu olurken bile bobrek
fonksiyonlar1 bozuktur’. SARS-CoV-2 iliskili
ABH, tipik bobrek yetmezligi hastalarinda
gorilmeyecek siddette hiperkalemi,
hiperfosfatemi ve derin metabolik asidozun
eslik ettigi agir bir katabolik tablo ile
karsilasilabilmektedir. Ayrica ¢ok hizl ylikselen
BUN ve kreatinin degerleri saptanabilir, bu
olgular daha kotii bir prognoza sahiptirler
(mortalite, ¢cok ytliksek kreatinin seviyeleri olan
olgular, 1liman yiiksek olanlara gore yaklasik 2
kat daha fazladir)’. Bir bagka ¢alismada ise ciddi
COVID-19 vakalarinda proteiniiri ile birlikte
idrar glukoz diizeyi saglikli kontrolden yiiksek
bulunmus, hastaligin siddetini belirlemede bir
belirteg olabilecegi bildirilmistir21.

Bobrek yetmezligi 6zellikle komorbiditesi olan
olgularda yasamli tehdit eden
komplikasyonlarla iliskili oldugu icin COVID-
19’lu tim hastalarin bobrek fonksiyonlarinin
yakindan izlemi gerekmektedir. Ayrica ABH
tanisi geleneksel olarak KDIGO kriterlerine gore
dayanmaktadir ve bircok merkez esas olarak
serum kreatinin diizeyindeki akut
degisikliklerini 6lciit almaktadir. Ancak sadece
serum kreatinin baz alindiginda tani duyarliligi
%72'den %4,3'e kadar diisebileceginden idrar
outputu gibi basit bir kriter kullanilarak bu
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duyarlilik artirilabilir ve/veya sik ol¢ciimler de
erken ve dogru teshis olanag1 saglamaktadiri4.
Bu nedenle, bobrek hasarinin erken tespitini
iyilestirmek i¢in COVID-19 hastalarina daha sik
serum kreatinin 6l¢tiimleri yani sira giinliik idrar
cikisi izlemi yapilmalidir.

Akut Bobrek Hasarimnin Olusma
Mekanizmalari
COVID-19'lu  hastalarda bobrek hastalig

tutulumunun nasil ve hangi mekanizmalarla
gelistigi tam olarak bilinmemektedir. Mevcut
bilgi ve veriler hadisenin multifaktor
olabilecegini diisiindiirmektedir. Oncellikle
SARS-CoV virtisii fragmanlarinin PCR ile hem
kanda hem de bobrekte birikimlerinin
gosterilmis olmasi?2, benzer sekilde COVID-19
fragmanlarinin da ayni yontemlerle
saptanmasi?3 bu viriislerin sitopatik etkilerini
gostermektedir. Yeni koronaviriisiin hiicrelere
giris reseptoru olarak SARS-CoV gibi yiliksek
afinitesi nedeniyle angiotensin-converting
enzyme 2 (ACE2) kullandig1 ve bu reseptoriin
bobrek dokusunda akcigerlere kiyasla yaklasik
100 kat daha potent oldugu ve bu reseptoriin
yliksek oranlarda ekspresyonu hiicresel
duyarliligl artirarak rol oynayabilecegi iddia
edilmistir. ABH ve kardiyak hasar COVID-19'un
en sik bildirilen komorbiditeleri oldugu bilgisi
SARS-CoV-2'nin bu organlar icin tropizme sahip
olabilecegini diisiindiirmektedir24. COVID-19’a
bagli renal proksimal tibiil hiicreleri ve
podositlerde meydana gelen sitotoksik etki ve
renal hasarin ACE2 bagiml reseptorler ve ko-
faktor olarak hiicresel transmembran serin
proteaz (TMPRSSs) kanaliyla olmasi olasidir?+-
26, Calismalar yiiksek diizeylerde ACE2 eksprese
eden proksimal tiibiil hiicrelerinde aktif SARS-
CoV  replikasyonu ile indiiklenemedigi
postmortem verilerle gosterilmesi bobrek
yetmezliginin bu mekanizma ile gelistigini
desteklememektedir?24.

Viral antijen ile iligkili immiin komplekslerin

veya virlsin direkt olarak neden oldugu
spesifik immiinolojik efektér mekanizmalarin
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(spesifik T hiicre lenfosit veya antikoru)
birikmesi kollapsing glomeruler nefrite yol
acarak bobrege zarar verebilirl®. Ancak SARS
hastalarindan alinan bdbrek spesmenlerin
incelenmesinde 1s1tk mikroskobunda normal
glomeriiler bir gorinim ve elektron
mikroskobik incelemede dens depozidlerin
gorilmemesi  aktif bir immiin aracili
glomertlonefriti desteklememektedir®. Karsit
olarak Diao ve ark yaptiklar1 ¢galismada SARS-
CoV-2icin insan bobreklerinin spesifik bir hedef
olabilecegini, postmortem bdbrekte viriis ile
direkt olarak infekte ettigini ve bu etkinin de
diger SARS-CoV’'dan farkli olarak SARS-CoV-
2’'nin ACE2 tropizmi nedeniyle olabilecegini
belirtmisler28. Etkinin hem ABH olusumunu
baslatabilecegi hem de bobreklerin rezervuar
islevi goriip viral diseminasyona yol acabilecegi
diistindiirmektedir.

ARDS patogenezinde yer alan sitokin firtinasi
sendromu ve SARS-CoV infeksiyonu sirasinda
coklu organ yetmezligi, anormal buyitikliikte
inflamatuar  reaksiyonla iligkili  oldugu
bildirilmistir.°. SARS-CoV-2 infeksiyonu, pro-
inflamatuar sitokinleri (IL-4, IL-10, IL-1b, IFN-c,
[P-10 ve MCP-1) ve kemokinleri (CCL2, CCL3,
CCL5) salarak sitokin kaskadini aktive eder?23.
Bu tiir hastalarda dogustan gelen ve adaptif
bagisiklik hiicresi popiilasyonlarinda
fonksiyonel defektler proinflamatuar bir siirece
neden olmaktadir. Yogun pro-inflamatuar
sitokinlerin meydana getirdigi immiinolojik
hasar bobrekler dahil hedef organlarda hiicre
hasarini indiiklemektedir?®. Sitokin aracili
inflamatuar ABH, cesitli immiinolojik tedavi
modaliteleri uygulan kanser hastalar1 ve
timoglobulin verilen renal transplant hastalari
gibi bir¢ok klinik durumda rapor edilmistir3°.
Bu patolojik siire¢ hastalarin 6limi ile
sonuglanabilmektedir. Bu verilere ragmen
sitokin firtinas1 sendromunun SARS'ta oldugu
gibi  ABH'nma yol acan  SARS-CoV-2
infeksiyonunun bir 6zelligi olup olmadig1 agik
degildir.

Ayrica, COVID-19 hastalarinda  bobrek
yetmezligi kiicik damar vaskiilitleri, trombus,
hipoksi, sok, rabdomiyoliz, ve dehidrasyon gibi
genel olarak akut bobrek hasar1 yapan nedenler
ile altta yatan hastaliklarin varligi ve steroidal
olmayan anti-inflamatuar gibi ilaglarin yanls
kullanimi nedeniyle meydana gelebilir. COVID-
19'lu hastalarda mikrotrombus olusumu alakal
kanitlar bulunmaktadir. Mikrotrombus akut
iskemiye ve akut bobrek hasarina neden
olabilir31.

COVID-19 infeksiyonun renal tutulum tanisi
standart tan1 yontemlerine dayanir. COVID-19
olasi vaka tanimina uyan hastalarda solunum
yolu numuneleri SARS-CoV-2 olgularinin rutin
dogrulamasi gercek-zamanl reverse
transkripsiyon polimeraz zincir reaksiyonu
(rRT-PCR) testi ile virus RNA’sinin 0zgiil
dizilerinin saptanmasi1 ve gerekli oldugunda
niikleik asit dizi analizi yontemi ile
dogrulanmas1 temeline dayanmaktadir. Bir
veya daha fazla negatif sonug ile COVID-19 virus
infeksiyonu olasiligi dislanamaz. rRT-PCR
testlerinin negatif oldugu ve COVID-19
infeksiyonu ile kuvvetli epidemiyolojik iliskisi
olan olgularda akut ve/veya konvalesan fazda
alinan serum oOrneklerinde serolojik testlerin
calisilmas1 taniy1 destekleyebilir. Bu amagla
ELISA ya da IgM/IgG saptayan hizli antikor
testleri gibi serolojik testler kullanilmaktadir3z.
Tanisal ornekleme ic¢in idrarin kullanilmasi
uygun  gorinmemektedir. 19  vakanin
orofaringeal suriintti, kan, idrar ve diski
orneklemenin yapildig1 bir ¢alismada rRT-PCR

testi ile yapilan hig¢bir olgunun idrar
orneklemesinde pozitif sonug tespit
edilmemistir33.

Sekil 1’de COVID-19 infeksiyonu ile iliskili ABH
nedenleri sematize edilmistir.
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Sekil 1: COVID-19 seyri sirasinda akut bobrek hasari
gelisme nedenleri

Akut Bobrek Hasarinin Onlenmesi ve Tedavisi

COVID-19 tanisi alan hastalar oncellikle ABH
acisindan riskli grup olarak degerlendirilmeli,
mimkiin olan en kisa zamanda destekleyici
tedavi baslanmali, nefrotoksisiteden
sakinilmali, kontrastl goriintiilleme yontemleri
mutlak endikasyon disinda ¢ekilmemelidir.
COVID-19'dan etkilenen insanlar i¢in tiim rutin
onlemler, mevcut bilgiler degisene kadar akut
bobrek yetmezligi olan COVID-19 hastalari i¢in
de uygulanabilir ve ABH gelisenlerde
destekleyici tedavi COVID-19  olmayan
hastalarda gelisen bobrek yetmezligi ile
benzerdir. Ancak bu olgularda metabolik
parametrelerin hizla kotiilesebilecegi
ongoriilerek yakin izleme alinmahdir. Ozellikle
agir inflamatuar reaksiyonlar1 veya sitokin
firtinas1 olanlar i¢in ve konservatif tedavi ile
diizelmeyen hipervolemi, metabolik asidoz,
hiperkalemi, liremik ensefalopati ve iliremik
perikardit gibi manifestasyonlar meydana
geldiginde renal replasman tedavisi
baslatilmalidir?.10.18.25,

Stiphesiz, SARS-CoV-2'yi dogrudan hedefleyen
ilaclar COVID-19 igin en etkili tedaviler
olacaktir. Ancak giintimiizde COVID-19 igin
givenilirligi ve etkinligi kanitlanmis spesifik bir
tedavi bulunmamaktadir. COVID-19 hastalarini
sadece antiviral etkiler icin degil, ayni1 zamanda
akut bobrek yetmezligi de dahil olmak tizere
diger semptomlar icin tedavi etmek icin
onaylanmis bir ila¢ yoktur. Bu hastalar1 tedavi
etmek icin etkinligi kanitlanmis bir antiviral ila¢
olmamasina ragmen durumun aciliyeti ve
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bilimsel verilerin kisithligi nedeniyle, etkili
olabilecegi yoniinde sinirli da olsa veri bulunan
tedavi segenekleri, hayati organlarin islevini
sirdiirmek igin antiviral ilaglarin baslatilmasi
onerilmektedir; bu nedenle kritik hastalar
arasinda morbidite ve mortaliteyi azaltabilir.
Akut bobrek yetmezligi COVID-19
infeksiyonunda prognostik bir faktordiir ve
COVID-19 gelistikten sonra ortaya ¢iktig
distntldiugiinde direkt COVID-19 hastaliginin
tedavisinin ABH icin de yararlh oldugu
diistintilebilirl825, Viriis 'spike’ glikoproteinleri,
proteaz TMPRSS2 ve ACE2Z reseptoruni
hedefleyen ajanlar, onleme ve tedavi igin
potansiyel klinik stratejiler olarak ortaya
cikmaktadir24.

Semptomatik olan tiim COVID-19 hastalarina
antimalaryal ilag olan hidroksiklorokin
baslanmasi onerilmektedir34-36,
Hidroksiklorokinin =~ bobrek  fonksiyonlar:
tizerindeki etkileri agik olmamakla birlikte, cok
merkezli c¢alismalarda yeterli giivenlikte
gostermis oldugu sistemik antiviral etkilerinin
bobrek fonksiyonlarini da olumlu
etkileyebilecegi diistiniilmektedir.
Hidroksiklorokin, viral partikiillerin hiicresel
hiicre reseptorlerine baglanmasiyla viral
siklusun tamamlanmasini dolayisiyla viral
replikasyonu engeller ve hiicre i¢i diizeyde
endozomda COVID-19 infeksiyonuna bagh
meydana gelen asidik pH'y1 diizelterek
infeksiyonu inhibe ederek giiclii bir antiviral
etki gosterebilecegi one siiriilmiistiir3é. Bu ilacin
bazi1 ekollere gore mortaliteyi arttirabilecegine
iliskin kaygilara ragmen c¢ok merkezli bir
calismada klorokin fosfatin koronaviriislere
karsi kabul edilebilir antiviral etkilere sahip
oldugunu, tedavi sansini arttirdigini hastanede
kalis stiresini kisalttigini bildirilmistir37.

COVID-19 infeksiyonun akcigerlerde yogun
lokalizasyon gosteren ACE2 reseptorlerinin
infeksiyonun ARDS gibi agir formlarinin
patogenezindeki tanimlayici roli ve bu yolagin
aktivasyonun koruyucu olabilecegi goriisi
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tedavi i¢in potansiyel stratejilerden biri olarak
distinilmiistiir. Ayrica, renin-anjiyotensin-
aldosteron sistemi (RAAS) inhibitorleri COVID-
19'da faydali olabilir. Losartan gibi anjiyotensin
reseptor blokerlerinin (ARB) ilaglarin akciger
basta olmak tUzere bir¢cok dokuda bu
reseptorleri arttirdiklar1 bilinmektedir38. Kimi
deneysel  veriler rekombinant  ARB’ler
tarafindan ACE2 reseptoriiniin upregilasyonu
SARS-CoV-2 infeksiyonu sirasinda koruyucu
olabilecegi 6ne siirtilmiistiir3?. Ancak bu etkinin
COVID-19 infeksiyonundaki sonuglari
dogrulanmaya muhtactir. Ancak bu diisiince
diyabet ve hipertansiyonu olan COVID-19
hastalarinda ACE inhibitéri veya ARB kullanip
kullanmamak konusunda baska bir endiseyi
beraberinde getirmektedir. Avrupa
Hipertansiyon Cemiyetinin COVID-19 riski
altinda olan veya COVID-19 tanist konmus
hastalarda bu ilaglarin kullanimi konusunda

mimkin oldugunca konservatif yaklasim
onermesi bu endisenin yersiz olmadigin
gostermektedir¥).  Ancak bir ¢alismada

hastanede yatan hipertansiyonlu COVID-19
hastalarinda, ACEI/ARB'nin kullanan hastalarin
kullanmayanlara kiyasla tim nedenlere bagh
mortalitenin daha diisiik bulunmus ve bu
ilaclar1  hastane i¢i kullaniminin artmis
mortalite riski ile iliskili bulunmamistir2441, Bu
nedenle COVID-19 hastalarinda bu ilaglarin
kesilmesi potansiyel olarak zararli olabilir.
Sonug olarak ACE2 viral invazyon icin gerekli
olsa da, ACE inhibitorlerinin veya ARB ilaglarin
prognozu kotiilestirdigine dair bir kanit yoktur.

Klinik olarak kanitlanmis bir TMPRSS2
inhibitori olan Camostat mesilat ad1 verilen ilag
SARS-CoV-2'nin hiicre girisini 6nler ve COVID-
19 icin bir tedavi secenegi olusturabilir#2.

Hiperinflamatuvar yanita bagh gelisen sitokin
firtinas1 sendromu ile karakterize makrofaj
aktivasyon sendromu gelisen ARDS olgularinda
anti-sitokin ~ tedavilerden  yararlanabildigi
bildirilmistir. Sinirli veri bulunmasina ragmen
simdiye kadar sitokin firtinas1 sendromunun

ana itici giicu olarak gosterilen IL-6 inhibisyonu
tedavi denenmis, bu amagcla spesifik bir Anti-
IL6R olan Tosilizumab siddetli COVID-19
vakalarinda faydali oldugu gorilmiistiir2443,
Anti-IL6R etkisi olan monoklonal tosilizumab
antikoru gibi tedavilerin kendisinin de ARDS’ye
neden olabilecegine dair veriler de mevcuttur43.

COVID-19 tedavisi i¢in umut verici bir secenek
olarak onerilen favipiravir, lopinavir, ritonavir,
remdesevir gibi antiviral tedaviler COVID-19
infeksiyonunu kontrol etme, progresyonunu
durdurma, hastanede kalis siirecini azaltma,
olimcil komplikasyonu 6nleme ve mortalite
azaltma tzerinde etkili olabileceklerine dair
veriler her gecen giin artmaktadir. Ayrica
immiin plazma tedavileri, plazmaferez, statinler
gibi anti-inflamatuar tedavi segenekleri sinirl
vakalarda denenmis, bazi olumlu raporlar
bildirilmis olmakla birlikte bu tarz tedaviler,
genis  Olcekli, kontrolli ve prospektif
calismalarla dogrulanmayi beklemektedir32.

SONUC

SARS-CoV-2 virtusu bobrek dahil ¢oklu organ
komplikasyonlarina neden olmaktadir. COVID-
19 infeksiyonu o6zellikle hastanede yatan
hastalarda akut bobrek hasar1 siklikla
gelisebilmektedir, bu durum morbidite ve
hastane ici mortaliteyi o6nemli 6lciide
arttirmaktadir. Ayrica kalict sekel olarak
kalabilmektedir. Kreatinin, kan iure azotu,
proteiniiri ve hematiiriyi basvuru sirasinda
kontrol etmek oOnemlidir. Hastaneye yatan
hastalarda ve 6zellikle agir pnéomoni ve ARDS
olan hastalarda sik araliklarla bdbrek
fonksiyonlar1 izlenmelidir. Hastalarin boébrek
fonksiyonlarinin yakindan izlenmesi,
nefrotoksinlerden kag¢inma ve bdbreklere
potansiyel olarak zarar verebilecek ¢alismalarin
ve miidahalelerin en aza indirilmesi 6zellikle
onemlidir. Kanitlanmis bir tedavi rejiminin
olmamasi nedeniyle agir COVID 19 infeksiyonu
geciren akut bobrek hasar1 dahil multiorgan
yetmezligi gelisen hastalara agresif destekleyici
tedavi ve oOnlemlere ihtiya¢ vardir. ACE
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inhibitorleri ve ARB kullanimi varsa, devam
edilmesi onerilir. Klinisyenlerin siddetli COVID-
19 olan hastalarda gelisebilecek bobrek hasari
acisindan dikkatli olmalar gerekir.
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