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OZET

Aralik ay1 sonlarinda Cin’in Wuhan kentinden tiim diinyaya yayilan koronaviriis hastalig1-2019 (COVID-19), 11
Mart 2020’ de Diinya Saglik Orgiitii tarafindan pandemi olarak aciklannustir. Etkeni SARS-CoV-2, bilinen
koronaviriislere benzese de son 20 yil igerisinde goriilen Siddetli Akut Solunum Sendromu (SARS) ve Orta
Dogu Solunum Sendromu (MERS) ile koronaviriislerin hayvandan insana gegisle birlikte dliimciil olabildigi
ortaya ¢ikmustir. Kuru oksiiriik, bogaz agrisi, bas agrisi, halsizlik ve ates gibi gorece hafif belirtiler ile
seyredebilecegi gibi ozellikle ileri yag grubu ve komorbid hastaliklari olan vakalarda akut solunum sikintisi
sendromu (ARDS) ile sonuglanabilen agir pndmoni ve 6liime neden olabilmektedir. Ustelik hastaligin her zaman
semptom veren bireylerden bulasmadigi, asemptomatik kisilerin de hastaligin yayilmasinda 6nemli olduguna
dikkat cekilmektedir. COVID-19, enfekte bireyle yakin temas sirasinda damlacik yoluyla ve kontamine
ylizeylere temas ile kolaylikla bulagsmakta ve hizla yayilmaktadir. Heniiz COVID-19 etkenine karsi
kullanilabilecek kanita dayali, etkin ve giivenilir, spesifik bir tedavi bulunmamaktadir. Bu noktada SARS-CoV-2
ve COVID-19 enfeksiyonunun gelisiminin aydinlatilmasi dnemlidir. Bu derlemede, COVID-19 hastaliginin
patogenezine iliskin bilgiler gézden gecirilmistir.

Anahtar Kelimeler: SARS-CoV-2, COVID-19, patogenez, koronaviriis
SARS-COV-2 AND COVID-19 PATHOGENESIS

ABSTRACT

The coronavirus disease-2019 (COVID-19), which spread to the world from Wuhan, China in late December,
was announced as a pandemic by the World Health Organization on March 11, 2020. Although the agent SARS-
CoV-2 is similar to known coronaviruses, it has been revealed that with the Severe Acute Respiratory Syndrome
(SARS) and Middle East Respiratory Syndrome (MERS) seen in the last 20 years, coronaviruses can be fatal
with the transition from animal to human. It can progress with relatively mild symptoms such as dry cough, sore
throat, headache, weakness and fever, and also can cause severe pneumonia leading to acute respiratory distress
syndrome (ARDS) and death especially in cases with advanced age and comorbid diseases. Moreover, it is
pointed out that the disease is not always transmitted from symptomatic individuals and that asymptomatic
individuals are important in spreading disease also. COVID-19 is easily transmitted and spread rapidly during
close contact with the infected individual, through droplets and contact with contaminated surfaces.

There is no evidence-based, effective and reliable specific treatment that can be used against the COVID-19
agent nowadays. At this point, it is important to clarify SARS-CoV-2 and the development of COVID-19
infection. In the light of this knowledge, data about the pathogenesis of COVID-19 disease was reviewed in this
study.
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GIRIiS

Cin’in merkezindeki en kalabalik schri
Wuhan’da 2019 yili  Aralik ayinda
etiyolojisi bilinmeyen 41 pnomoni vakasi
saptanmis ve hastalarin ¢ogunun son bir ay
icerisinde Wuhan'daki yerel balik ve vahsi
hayvan satis1 yapilan pazar yeri ile temasi
oldugu tespit edilmistir. Hastalik etkeni, 7
Ocak 2020'de Cin Hastalik Kontrol ve
Onleme Merkezi (CCDC) tarafindan
“Ciddi  Akut  Solunumsal  Sendrom-
Koronavirus 2 (SARS-CoV-2)” olarak
isimlendirilmis; daha sonra 11 Subat
2020’da Diinya Saglik Orgiiti (DSO)
SARS-CoV-2’nin neden oldugu hastalig
“COVID-19” (Koronaviriis hastaligi 2019)
olarak agiklamistir (1). DSO’niin bu yeni
enfeksiyonu global bir pandemi olarak ilan
ettigi 11 Mart 2020’de iilkemizde de
Avrupa temasli oldugu tespit edilen yiiksek
ates ve Oksiiriik sikayeti olan ilk pozitif
vaka resmi olarak agiklanmustir. 11 Mart -
25 Mayis 2020 tarihleri arasinda
Tiirkiye’de  157.814 kisiye COVID-19
tanist koyulmus ve 4369 kisi hayatini
kaybetmistir.

Koronaviriisler ve SARS-CoV-2

Koronaviriisler, ¢aplart 60 -140 nm
arasinda degisen; yiizeyindeki sivri uglu
cikintilar nedeniyle mikroskop altinda tag
benzeri bir goriintiiye sahip, zarfli, pozitif
polariteli, tek iplikli RNA virisleridir (2).
SARS-CoV-2, Coronavirinae ve
Torovirinae olmak tizere iki altfamilyasi
bulunan  Coronaviridae ailesinin  bir
tiyesidir.  Coronavirinae  altfamilyasinin
tiyeleri dort cinstir: 1.Alfakoronaviriisler:
Insan  koronaviriis (HCoV)-229E ve
HCoV-NL63
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2.Betakoronaviriisler: HCoV-OC43, Ciddi
akut solunum sendromu- insan koronaviriis
(SARS-HCoV), HCoV-HKU1 ve
Ortadogu  solunum yolu yetersizligi
sendromu koronaviriis (MERS-CoV),

3. Gammakoronaviriisler: Balina ve kus
koronavirtisleri

4. Deltakoronaviriisler: Domuzlardan ve
kuslardan izeole edilen viriisler (3).

HKU1, NL63, 229E ve OC43 olarak
adlandirilan dort tip koronaviriis, insanda
bulunup genellikle hafif seyreden solunum
yolu hastaligima neden olabilirken;
hayvanlardaki betakoronaviriislerin
insanlara  gecisi,  insanlarda  ciddi
hastaliklara yol agmaktadir. Bu konuda ilk
ornek, 2002-2003 yillar1 arasinda Cin'in
Guangdong eyaletindeki misk kedileri
aracilifiyla insana bulasan “Ciddi akut
solunum sendromu korona viriisii- SARS-
CoV” olarak adlandirilmis olan Yyarasa
kokenli beta cinsinin yeni koronavirtisiidiir.
SARS-CoV, Cin ile Hong Kong'da 8422
kigiyi etkileyerek % 11 oraninda Oliime
neden olmustur (4). Neredeyse on yil sonra
2012 yilinda, yarasa kaynakli “Ortadogu
solunum sendromu koronaviriisii- MERS-
CoV” Suudi Arabistan' da ortaya c¢ikarak
2494 kisiyi etkilemis ve %34 oraninda
oliime neden olmustur (5).

Betakoronaviriis ailesinden olan SARS-
CoV-2, genetik olarak SARS-CoV ile
%79, MERS-CoV ile %50, yarasalarda
bulunan koronaviriisler ile ~%96 oranda
benzerdir. SARS-CoV-2’nin
baslica 0Ozelligi; insanlarda akciger tip 2
alveol hiicreleri basta olmak {izere,
0zofagus, miyokart, bobrek proksimal
tiibiil, ileum epitel hiicreleri ve mesane
tirotelyal hiicrelerinde bulunan ACE2
reseptoriine kolayca baglanmasidir (6).
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Risk Etmenleri ve Bulasma Yollar:

Hastaliga kars1 tim yas gruplar1 hassastir.
Enfeksiyon, daha ¢ok semptomatik
hastalardan bulasiyor gibi goriinse de
asemptomatik  kisiler ~de  bulastiric
olabilmektedir (7). Zou L. ve ark
semptom gosteren 17 hastanin burun ve
bogaz orneklerdeki viral yiikii,
semptomlardan herhangi birinin ortaya
ciktigi  giine gore analiz  ettikleri
caligmalarinda, = semptom  bagladiktan
hemen sonra daha yiiksek viral ylik tespit
ettiklerini; burundaki yiikiin de
bogazdakinden daha yiiksek oldugunu
bildirmislerdir. Ayn1 ¢alismanin bulgulari,
asemptomatik hastada saptanan viral
yiikiin, semptomatik hastalardakine benzer
oldugunu; bulasmanin enfeksiyonun erken
doneminde ortaya cikabilecegine isaret
etmektedir (8).

Cin’de Wuhan dis1 boélgelerde yasayan
ancak Wuhan’a ya da Wuhan’dan seyahat
etmis 88 vaka analiz edildiginde ortalama
inkiibasyon siiresi 2.1-11.1 giin; ortalama
6,4 gin (95% GA, 5,6-7,7 giin) olarak
bulunmustur (9). Yine Wuhan disinda
yagayan 158 vakanin degerlendirildigi
baska bir ¢alismada inkiibasyon siiresi 2-14
glin (ortanca 5.0 giin; GA 4.4 -5.6 giin)
olarak  bildirilmistir ~ (10). Wuhan’da
COVID-19 vakalarinin  ilk  semptom
gosterdigl zamanin maruziyetten 3-6 giin
sonra oldugu bildirilmistir (11).

Hastaliga dair her tiirlii bilgi, arastirma
bulgular yayinlandikca hizla
giincellenmektedir. Li Q ve arknn
bulgulari, ortalama inkiibasyon siiresinin
52 gin (%95 GA; 4.1-7.0) oldugunu
gostermis (12) olsalar da bu siirenin 19
hatta 24 giin olabilecegini (11, 3)
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bildiren ¢alismalar da mevcuttur. Ancak
son zamanlarda daha c¢ok 14 giinlik bir
inkiibasyon  siliresi  olduguna  vurgu
yapilmaktadir.

Hasta kisinin Okslirme ya da hapsirmasi
sirasinda  ortama  dagilan  enfekte
damlaciklar, 1-2 m. vyayilabilmekte ve
yiizeylerde birikebilmektedir.  Viriisiin,
uygun atmosferik kosullarda yiizeylerde
glinlerce yasayabildigi ancak sodyum
hipoklorit, hidrojen peroksit vb. yaygin
kullanilan dezenfektanlar ile dakikalar
icerisinde yok edilebildigi gosterilmistir
(13).  Enfeksiyon, hasta
saliverilen damlaciklarin solunmasi veya
kontamine olmus yiizeylere dokunmanin
ardindan burun, agiz ve gozlere temas ile
bulasmaktadir. COVID-19 hastalarinin,
idrar ve hatta gastrointestinal dokularinda
SARS-CoV-2 RNA’smin varligi
gosterilmistir (14). Diski kiiltiiriinden de
canli viriis izole edilmis olmasina ragmen,
enfeksiyonun  yayilmasinda  fekal-oral
bulasmanin  onemli bir role sahip
olabilecegine dair kanit yoktur (15).

tarafindan

Enfekte hastalarin  bir c¢ogunda kuru
oksiirtik, bogaz agrisi, bas agrisi, halsizlik
ve ates gibi gorece hafif semptomlar
gelismis ve cogu kendiliginden iyilesmis
olsa da bazi vakalarda ilk haftanin sonunda
hastalik pnémoni ve solunum yetmezligine
dogru ilerlemis; maalesef agir vakalarin bir
kismi1 hayatin1 kaybetmistir. Bu ilerleme,
IL2, IL7, IL10, GCSF, IP10, MCP1,
MIP1A ve TNFa dahil olmak {izere
inflamatuarsitokinlerde asir1  artis  ile
iligkilidir (16).

Arastirmalarda semptomlarin
baglamasindan dispneye kadar gecen
ortalama siire 5 giin, hastanede yatig 7 giin
ve akut solunum sikintist sendromu
(ARDS) 8 giin olarak bildirilmistir.
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Iyilesme ikinci ya da iigiincii haftada
baslar. lIyilesen vakalarda hastanede yatis
stiresi ortalama 10 gilindiir. Hastalarin %
25-30' unda yogun bakim ihtiyact oldugu
bildirilmistir. Komplikasyonlar arasinda
akut akciger hasari, ARDS, sok ve akut
bobrek hasari yer alir.

Litaretiirde SARS-CoV-2 enfeksiyonunun
daha sik olarak eriskin erkeklerde ortalama
yas 34-59 oldugu gosterilmis (17,18,11)
benzer sekilde Cin ve Italya'da COVID-19
kaynakli mortalitenin erkeklerde daha
yiiksek oldugu bildirilmistir (19,20).
SARS-CoV-2 nin kardiyovaskiiler ve
serebrovaskiiler hastaliklar ile diyabet gibi
kronik komorbiditesi olan kisileri daha ¢ok
enfekte ettigi yanisira bakteriyel ya da
fungal koenfeksiyon varliginin da vaka
seyrini agirlastirdigi bildirilmistir (16).
Onder G ve ark. nin Italya'da COVID-19
nedeniyle oOlen 355 hasta ile yaptig
calismada, eslik eden komorbid hastalik
sayisinin ortalama 2,7 oldugu; sadece 3
hastada altta yatan komorbid hastalik
olmadigr  gosterilmistir  (19). ABD
Washington’da  yapilan  bir  baska
caligmada 1ise yas ortalamasi 83 olan
hastalarin %94’iinde altta yatan kronik bir
hastaligin varlhigi; bahsi gegen hastalarin
%55’inin  hospitalize edildigi, %34 {inlin
hayatini kaybettigi bildirilmistir (21).
Transplasental gegis ile ilgili literatiir
bilgileri  heniiz  yetersizdir.  Ugiincii
trimestrda koronaviriis ile enfekte oldugu
dogrulanan kadmlar iizerinde yapilan
kiiciik orneklemli bir calismada, anneden
cocuga bulasma olduguna dair kanit
bulunmamistir. Bu c¢aligmada, biitiin
hamile annelere sezaryen ile dogum
yaptirllmast  da  transplasental  gecis
konusunda bilgi elde edilememesine neden
olmustur (22). Baska bir ¢alismada diisiik
oranda (yaklasik %1 dolayinda) maternal

ilhan

viremi goriilmiis, ancak kordon kaninda
SARS-CoV-2 tespit edilmemistir (23).
SARS-CoV-2’nin Hiicreye Girisi

A ve B koronaviriisler sadece memelileri
enfekte etmektedir (24).

Viriisiin konakg¢1 ile yasam dongiisiic 5
basamaklidir:  baglanma, penetrasyon,
biyosentez, olgunlagsma ve saliverme her
virisde oldugu gibi viriisler konakgi
reseptorlerine bir kez baglandiktan sonra
konaker hiicrelere endositoz veya membran
flizyonu (penetrasyon) yoluyla girerler.
Viral RNA igerikler konake¢i hiicrelerin
icine entegre oldugunda viral RNA
replikasyon i¢in ¢ekirdege girer.

Viral mMRNA, viral proteinleri yapmak icin
hiicrenin DNA sin1 kullanarak biyosentez
yapar. Daha sonra, yeni viral paritkiiller
yapilir bu doneme de viral maturasyon
denir ve hiicre membranindan ve
saliverilir.

Koronaviriisler 4 yapisal  protein
igerirler:Spike (S), membrane

(M), zarf (Z; envelop (E)) ve nukleokapsid
(N) (25). Koronaviriislerin ve konak
tropizminin ¢esitliligini belirleyen Spike,
viral yiizeyden c¢ikan transmembran
trimerik glikoproteinden yapili olup iki
fonksiyonel altbirimden olusur: Slaltbirim
konak hiicre rseptoriine baglanirken S2
altbirim viral ve seliller membranlarin
fiizyonundan sorumludur.

Angiotensin dénistiiriicii enzim 2 (ACE2),
SARS-CoV i¢in fonksiyonel reseptor
olarak tanimlanmistir (26). Yapisal ve
fonksiyonel analizler,  SARS-CoV-2
spike’'m  da ACE2’ye baglandigin
gostermistir (27-29). ACE2 ekspresyonu,
akcigerler, kalp, ileum, bobrek ve
mesanede yiiksektir (30). Akcigerlerde
ACE2 akciger epitel hiicrelerinde yiiksek
oranda eksprese edilir. SARS-CoV-2’nin
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konak proteine baglanmasini takiben spike
proteini proteaz klivajia ugrar (31).

SARS-CoV-2’ ye Konak¢imin Yaniti

SARS-CoV-2 ile enfekte hastalarin
semptomlart minimal ile ciddi solunum
yetmezligine; c¢oklu organ yetmezligi
arasinda dagilim gosterir.  Bilgisayarh
tomografide asemptomatik hastada dahi
akcigerlerde buzlu cam goriiniimiine
rastlanmistir  (32). ACE2, alveoler
bosluktaki akciger epitel hiicrelerinin
apikal bolgesinde bol miktarda eksprese
edilir (33,34) ve bu viriis bu bolgeye
girerek tahribat yapar. Bu durum, distal
havayollarinda goriilen erken akciger
hasari ile uyumludur.

Epitelyal hiicreler, alveolarmakrofajlar ve
dendritik hiicreler (DH), havayollarindaki
dogal bagisikligin {i¢ temel komponentidir
(35). DH, epitelyumun altinda bulunurken
makrofajlar, epitelyumun apikaline
lokalizedir. DH ve makrofajlar bagisiklik
kazanilana dek viriislere karsi dogal
bagisiklik  hiicreleri olarak fonksiyon
yapar, T hiicre yanitlar, DH ve
makrofajlarin antijen sunumu ile baslatilir.
DH ve makrofajlar, viriis tarafindan
enfekte edilmis hiicreleri fagosite ederler
(36). Viriisle enfekte olmus apoptotik
epitelyal hiicreler DH ve makrofajlar
tarafindan fagosite edildiginde T hiicrelere
antijen sunumu gerceklesir.

ACE2'nin (dalak) dendritik hiicre ve
alveoler  makrofajlarda  ekspresyonun
oldugu ancak smirl kaldigi bildirilmistir.
SARS-CoV, ACE2 vyanisira DC-SIGN
(dendritic-cell specific intercellular
adhesion molecule-3-grabbing nonintegrin)
aracilifiyla hem fagositik rolii olan hem de
naif T hiicrelerine antijen sunumunu
baslatan dendritik hiicrelerde ve DC-
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SIGN-iligkili protein (DC-SIGNR, L-
SIGN)’ e de baglanabilmektadir (37-39).
DC-SIGN (CD209) C tipi bir lektin
reseptoriidir ICAM-3 ve T hiicrelerde
ICAM-2 e baglanarak naif T hiicrelerin DC
ile etkilesini diizenleyen bir molekiildiir.
Dendritik hiicre ve makrofajlarda bolca
ekspresse edilir ve son yillarda antijen
spesifik cevabr  baglatmaktaki  6nemi
iizerine ¢ok sayida yaym yapilmistir. Bu
antijen sunucu hiicreler, viral antijenleri T
hiicrelere sunmak {izere, direne olduklari
lenf nodlarina taginir. Antiviral yanitta
CD4+ yardimci T hiicreler ve CD8+
sitotoksik T hiicreler 6nemli role sahiptir.
CD4+ T hiicreler, virtis-spesifik antikor
iretimini desteklemek {iizere B hiicreleri
aktive ederken CD8+ T hiicreleri, viriisle
enfekte hiicreleri 6ldiiriir.

Agir COVID-19 hastalarinda  &zellikle
periferal kan T hiicrelerinde azalma ile
karakterize lenfopeni gortilmiistiir (40, 41).
Ciddi vakalarda, IL-6, IL-10, G-CSF,
MCP1, MIPla ve TNF)-a gibi
proinflamatuvar  sitokinlerin ~ plazma
konsantrasyonunda artis bildirilmistir (40-
42).

T  hiicrelerin  tiikenmesi  hastaligin
progresyonuna neden olur. Zira bu
durumda spesifik antiviral yanitta ve
oldiirtici T hiicre yanitinda ciddi bir
zafiyet s6z konusu olur.

Grantilosit monosit koloni stimulan faktor
(GM-CSF) dogal bagisiklik hiicrelerinin
cogalmasina ve farklilasmasina yardimci
olur ve T hiicre fonksiyonunu artirir ancak
fazlasi doku hasarini baglatabilir (42,43).
SARS-CoV’un virlisle enfekte akciger
epitelyal hiicrelerin IL-6 ya ek olarak IL-8
trettigini gosterilmistir. 1L-8 en giiglii
kemokinlerden  biridir  (35). IL-8,
notrofiller  ve T hiicreler igin
kemoatraktandir. Inflamatuvar hiicrelerin
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bliyiik miktarda infiltrasyonu, ciddi
COVID-19 vakalarinda akcigerde
gosterilmistir (44, 45). Bu hiicreler
muhtemelen dogal bagisiklik hiicreleri ve
adaptif bagisiklik hiicrelerinin gruplagmasi
ile olusur.

Dogal bagisiklik  hiicreleri  arasinda
citkmasi  beklenir.
Notrofiller de aslinda hem yararli hem
zararali olabilir ¢linkii notrofil fagositozu
sonrasinda kendini imha eden bu hiicreler
iceriklerindeki enzimle vs ile akciger
hasarina neden olabilirler (46-48).

CD8+ T hiicreler, sitotoksiktir. Agir
vakalarda CD4+ T hiicrelerden tliremyen
patolojik sitotoksik T hiicreleri
gosterilmistir  (49). Bu sitotoksik T
hiicreler, virtisii 6ldiirebilmekte ancak ayni
zamanda akciger hasarma da katkida

notrofillerin  One

bulunmaktadir (50).
Yapisal olarak, SARS koronaviriisii
(SARS-CoV), insan anjiyotensin

doniistiiriici enzim 2 (ACE2) ile dogrudan
etkilesime giren 14 baglanma rezidiisii
iceren iyl tanimlanmig bir bilesime
sahiptir. Bu amino asitlerden 81 SARS-
CoV-2'de muhafaza edilmistir (51). ARDS
progresyonu ve COVID-19'daki genis
akciger hasari, ACE2'nin SARS-Co0-2 igin
bir giris yolu olabileceginin bagka
gostergeleridir. Insanda ACE2, hava yolu
epitelyumu silyalarinda ve alveolar tip II
hiicrelerde (surfaktan  sentezleyen
pulmoner hiicreler) bol bulunur (33).

SARS-CoV-2 viral zarfi sivri uglu spike
ad1 verilen glikoproteinler icerir. Spike
proteinleri coronaviriisiin hiicreye girisinde
rol oynar. Spikeglikoproteinlerinin iki alt
birimi  mevcuttur. Hiicreye giris, S
proteininin  yilizey initesi olan Sl
proteininin  hedef  hiicrelerde  ylizey
reseptoriine baglanmasina baghdir. S1 alt
birimi  hiicre yiizeyinde anjiyotensin
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doniistiiriicii enzim 2’ye (ACE2) baglanir;
alt birim S2 ise hiicre zar1 ile birlesir
(52,53).

Reseptore baglandiktan sonra S proteininin
yapisinin  de8ismesi  virlisiin  hiicreye
flizyonunu  ve  kilifin1  ¢ikarmasini
kolaylastirir. Daha sonra SARS-CoV-2
RNA’s1 hiicre i¢inde serbest kalir. Sonraki
adimlar, RNA’nin
viralreplikazpoliproteinleretranslasyonu ve
viralproteinazlarla kiiciik parcalara
boliinmesidir. Polimeraz zincir reaksiyonu
ile araliksiz transkripsiyonun sonucu
olarak bir dizi mRNA dretilir ve viral
proteinlere translasyon gerceklesir. Viral
proteinler ve RNA genomu
endoplazmikretikulum ve Golgi cisimcigi
icindeki virionlar i¢inde birlesir ve hiicre
digina serbest birakilir (54)

Bagka bir konak enzim olan serin proteaz
TMPRSS2  SARS-CoV-2'nin  hiicresel
girigini destekler (52, 53). ACE-2 ve
TMPRSS2 bu nedenle viralenfektivite i¢in
gereklidir (55). ACE-2, SARS-CoV-2'nin
yant sira diger koronavirlislerin de
reseptoridir ve tip 2 alveolerepitel
hiicreleri ve endotelyumda eksprese edilir.
Koronaviriis  yiizeyindeki S-glikoprotein
ACE2'ye baglanir. Bu, S glikoproteinde
yapisal bir degisiklige yol agar ve sonugta
virionun igsellestirilmesine  yol agan
konake¢1 hiicre proteazlar1 (TMPRSS2)
tarafindan proteolitik sindirime izin verir
(52).

ACE2’ye baglanan virlis hiicre i¢ine
alinmakta, hiicre igerisinde replikasyonu
baslamakta ve devaminda siddeti konagin
yasina ve bagisiklik sistemine gore degisen
enflamatuvar reaksiyonlar zinciri
gelismektedir. Enfeksiyon oncelikle dogal
(innate) bagisiklik sistemini etkilemekte ve
interferon basta olmak {izere sitokinlerin
(IFN-a, IFN-y, IL-1p, IL-6, IL-18, vb.)

83



Gazi Saglik Bilimleri Dergisi 2020: Ozel Sayi: 78-87

sallmmmina neden  olmaktadir. Bazi
olgularda, asir1 sitokin salinimi “sitokin
firtinas1” yaratarak solunum sistemi bagta
olmak lizere ¢oklu organ  hasari
gelisebilir.Sitokin firtinasi;; SARS-CoV ve
MERS-CoV enfeksiyonuna benzer sekilde
agir SARS-CoV-2 enfeksiyonunda c¢ok
miktarda proinflamatuarsitokin  (IFN-a,
IFN-y, IL-1pB, IL6, vb.) ve kemokin (CCL2,
CCL3, CCL5, vb.) salinimiyla sonuglanan,
ARDS, coklu organ yetmezligine ve dliime
neden olabilen, yogun ve kontrolsiiz bir
sistemik  inflamatuar  yamttir  (44).
Lancet’de yaymlanan bir COVID-19’1lu
olgu serisinde %14.6 (6/41) olguda 6lim
nedeninin ARDS oldugu bildirilmistir (11).

SONUC

Bugilinlerde tiim diinyayr saghk ve
ekonomi yoniinden etkileyen bir pandemi
donemi igerisindeyiz. Vaka sayilarinin ve
Olim oranlarinin bir an 6nce azalmasi ve
pandeminin sonlanmasi i¢in COVID-19
hastaliginin etkeni olan SARS-CoV-2’ye
etki  edebilecek giivenli
tedaviye ihtiya¢c duyulmaktadir. Tedaviye
giden siireg, oncelikle hastalik etkenin 1y1
taninmast  ile baslar. Bu derleme,
literatiirde COVID-19 hastaliginin
patogenezine iligkin giincel verileri ortaya
koymaktadir ancak daha ileri diizeyde
planlanacak  hiicre  kiiltliri,  hayvan
deneyleri ve klinik caligmalara ihtiyag
vardir.
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