~

|AAC

INTERNATIONAL ANATOLIA ACADEMIC ONLINE JOURNAL

AN
\

e-ISSN 2148-3159 HEALTH SCIENCES REVIEW ARTICLE

ROMATIZMAL HASTALIGI OLUP COVID19 ENFEKSIYONU GECIREN
HASTALARDA STEROID KULLANIMININ YERI
Dr. Ozkan Yiikselmis, 0000-0002-1996-7030

Gelis Tarihi/Received Kabul Tarihi/Accepted Yayin Tarihi/Published
03.07.2021 19.08.2021 30.08.2021

Correspondence: Ozkan Yiikselmis, Uzm. Dr, Saglik Bakanhgi, Diyarbakir Dagkapt Deviet Hastanesi, e-mail:
ozkanyukselmis@gmail.com

OZET

COVID-19 enfeksiyonu bir anda patlak veren ve diinyanin tamamin etkileyen bir halk sagligi sorunu olmustur.
Heniiz tanigilan ve hazirliksiz yakalanan olagandisi bir salgin oldugundan tedavi protokolii ile ilgili fikir birligine
varilamamustir. Bu sebeple bir ¢ok bilimsel makaleye konu olmustur. Hastaligin semptomlarimin gerilemesi i¢in
en etkili tedavinin viral yiikiin azaltilmas1 oldugu diisiiniilmektedir. Halihazirda viral yiikii kesin olarak azaltan
bir antiviral etken ila¢ bulunamadigindan hastalarin hastalik siireclerini daha koaly gegirmeleri i¢in semptomatik
tedavi prosediirleri uygulanmaktadir. COVID-19 enfeksiyonunun en dnemli semptomlarindan biri dispnedir.
Romatizmal hastalig1 olan bireylerde kortikosteroid tedavi protokolii uzun yillardir kullanilmaktadir. Biz bu
calismay1 yaparken romatizmal hastaligt olup kortikosteroid kullanan hastalarin COVID-19 enfeksiyonu
gegirmesi durumunda kortikosteroid kullaniminin morbdite ve mortaliteye olan etkisini aragtirmayr amagladik.
Yapilan literatiir g¢aligmalarinda romatolojik hastaligi olan bireylerin halihazirda kullandiklar1 steroid
tedavilerinin devaminin sonuglar1 hakkinda kesin kanitlar bulunamamistir. Sonug olarak romatolojik hastalig
olan ve Kortikosteroid kullanan hastalarin COVID-19 ile enfekte olmasinin morbidite ve mortalitesini arastiran
daha fazla caligma fazla literatiir taramasi ve ¢aligmasi yapilmasina acilen ihtiya¢ oldugu diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, Romatizmal Hastalik, Steroid, Romatoloji

THE STEROID USE IN PATIENTS WITH RHEUMATIC DISEASE AND COVID19
INFECTION

ABSTRACT

COVID-19 infection has become a public health problem that has erupted suddenly and has affected the whole
world. Since it is an unusual epidemic that has just been met and caught unprepared, no consensus has been
reached on the treatment protocol.

That’s why it has been the subject of many scientific articles. It is thought that the most effective treatment for
the regression of the symptoms of the disease is to reduce the viral load. Since there is currently no antiviral
active drug that definitively reduces the viral load, symptomatic treatment procedures are applied for patients to
pass their disease processes more easily. One of the most important symptoms of COVID-19 infection is
dyspnea.

Corticosteroid treatment protocol has been used for many years in individuals with rheumatic disease. In this
study, we aimed to investigate the effect of corticosteroid use on morbidity and mortality in patients with
rheumatic disease who use corticosteroids and have COVID-19 infection. In the literature studies, there was no
definite evidence about the results of the continuation of the steroid treatments currently used by individuals with
rheumatological diseases.
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As a result, it is thought that there is an urgent need for more studies, literature review and studies investigating
the morbidity and mortality of COVID-19 infection in patients with rheumatological disease and using
corticosteroids.

Keywords: COVID-19, Rheumatic Disease, Steroid, Rheumatology

GIRIS

Cin'de ilk kez Aralik 2019'da bildirilen siddetli akut solunum sendromu yenit tip
koronaviriisiin (SARS-CoV-2) neden oldugu koronaviriis hastaligi 2019 (COVID-19) salgini,
kiiresel halk saglig1 icin kritik bir tehdit olusturmustur. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) 11 Mart
2020 tarihi itibariyle hizla yayilan COVID-19 enfeksiyonunu uluslararasi bir halk saglig1 acil
durumu ilan etti.[1] Diger solunum yollar1 enfeksiyonlar1 gibi COVID-19 enfeksiyonun da
temel yayilim yolu damlacik bulasidir. Damlacik iletimi, bir kisinin solunum semptomlar1 (6r.
Oksiirme veya hapsirma) olan biriyle yakin temas halinde oldugunda (I m iginde) olusur ve

risk olusturmaktadir.[2]

Akciger, COVID-19 enfeksiyonunun ana tutulum organi olarak kabul edilmektedir ve
COVID-19'u hastalarin bir ¢gogunda tipik solunum sikintis1 semptomlari ve bulgulart goriiliir.
Bununla birlikte, hastaligin seyri sirasinda ates, Oksiiriik, miyalji veya halsizlik, balgam
cikarma ve nefes darligi da goriilebilir. Mindr semptomlar bas agrist veya bas donmesi,
diyare, bulant1 ve kusmayu1 igerir. Bu derlememiz romatizmal hastalia sahip insanlarda covid-
19 enfeksiyonu’nun prevalansini ve klinik prognozunu ayni zamanda halihazirda hastaligin
kronik tedavisinde kullanilmakta olan steroid tedavisinin etkilerini arastirmayi

amaclamaktadir.

1- Siddetli akut solunum sendromu koronaviriisin (SARS-CoV-2) yakin zamanda ortaya
ciktt ve hizla kiiresel ¢apta yayildi. Ortaya ¢ikan koronaviriis hastaligi 2019 (COVID-19),
Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan pandemi olarak ilan edildi benzeri gériilmeyen
kiiresel saglik krizi olusturdu. SARS-CoV-2'nin kokeni, Cin’in Wuhan sehrinde bulunan
Huanan Deniz Uriinleri Toptan Satis Pazari olarak tespit edildi. Cin, bu salgmm 31 Aralik
2019'da WHOQ'ya bildirdi ve kisa bir siire sonra nedensel patojeni, hiicre girisinin baskin
mekanizmasi olarak anjiyotensin doniistiiriicii enzim 2 (ACE2) reseptorii kullanarak yarasa
koronaviriislerine (CoV) yiiksek sekans homolojisi olan bir beta-coronaviriis (CoV-2) olarak
belirlendi.[3]
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Muhtemel bir zoonotik yayilmanin ardindan, hi¢bir semptom olmamasindan hafif ates,
okstirtik sitokin firtinasi ve nefes darlig1 sonrasinda solunum yetmezligine ve 6lime kadar
degisen Klinik tablolara sebep oldugu belirlendi. Hastaligin insandan insana kolyaca bulasma
0zelligi bu pandeminin hizla tiim diinyada etkin hale gelmesine sebep oldu. SARS-CoV-2
ayrica 2003 ve 2012 yillarinda zoonotik salgin ve lokal salginlara neden olan SARS
(retrospektif olarak SARS-CoV-1 olarak adlandirilir) ve Orta Dogu solunum sendromu
(MERS) CoV'leriyle yakindan iliskilidir. SARS-CoV-2, SARS-CoV-1 veya MERS-CoV
kadar oliimciil olmasa da, mevcut pandeminin énemli 6l¢iide yayilmasi, diinya ¢apinda biiytik

bir halk saglig1 sorununa neden oldu. [4]

2-  Kortikosteroidler, romatizmal hastaliklarin ve romatizma dis1 pek c¢ok hastaligin
tedavisinde ¢ok genis kullanima sahiptir. Romatoloji alaninda glukokortikosteroidlerin
kullanim1 1949-1950 yillarina dayanir. Giiglii bir antiinflamatuar ve immiinmodiilator etki
gosterir. Sentetik kortikosteroidler, mineralokortikoid etkileri azaltilmis, buna karsin
glukokortikoid etkileri giiclendirilmis kortizon tiirevleridir. Klinik kullanimda en sik
kullanilan glukokortikoidler, prednison, prednisolon, metilprednisolon ve deksametason’dur.
Inflamasyon bélgesine 16kosit akisini baskilayarak 16kosit, fibroblast ve endotel hiicre
fonksiyonunu etkileyerek ve inflamatuar olaylarda etkili olan humoral faktérlerin etkilerini

baskilayarak etki etmektedirler.

Dolasimdaki monositlerin, T hiicrelerin, eozinofillerin ve bazofillerin sayilarini azaltir;

ndtrofillerin sayilarini artirir.

Monositlerin ve makrofajlarin hiicre yiizeyindeki MHC klass II molekiillerinin ve Fc
reseptorlerinin ekspresyonunu azaltir ve ayrica bu hiicreler tarafindan IL-2, 1L-6, TNF-alfa

gibi proinflamatuar sitokinlerin sentezini baskilar.

Gecikmis tip asirt duyarlilik reaksiyonunu engeller. T lenfositler ile iliskili olan IL-2
olusumunu inhibe eder.[5][6] Bu etkileri nedeniyle romatizmal hastali§i olan bireylerde

kortikosteroid sik¢a tercih edilmektedir.
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3- Otoimmiin veya enflamatuar hastaligi olan hastalarin ciddi SARS-CoV-2 enfeksiyonuna
yakalanma riskinin artip azaldigir bilinmemektedir.Bu grubun prevalansi bilinmediginden
Cin’de yapilan vaka serisi ¢aligmalarinda hastaligin duyarliligi veya siddeti igin spesifik bir
risk faktorii olarak kabul edilmemektedir. Daha once konvansiyonel veya hedeflenmis
imminosiipresif  ilaglarin ~ kullanimiyla  iliskili ~ asir1  morbidite  ve  mortalite
bildirilmemistir. Bununla birlikte Italya’da yapilan bir ¢calismaya gore yogun bakim iinitesine
bagvuran siddetli COVID-19 enfeksiyonlu 1591 hasta serisine dayanan verilere gore, 40 yasin
altindaki hastalarda en yaygin komorbidite, enflamatuar sistemi ve bagisikligi baskilanmis

hastalarda goriildii.[7]

Viral enfeksiyonlarla savasmak i¢in steroidlerin bagisiklik sistemi iizerindeki potansiyel
zararh etkileri, kronik kosullarda uzun siireli steroid kullanan hastalar i¢in her zaman bir
endise kaynagi olmustur. DSO'niin COVID-19 ortasinda sistemik kortikosteroid kullanimi
iizerine yakin zamanda yaptig1 bir uyari, kamu ve saglik uzmanlar1 arasinda SARS-CoV-2
pandemisi sirasinda steroid kullaniminin giivenligi konusunda siiphe uyandirdi. Steroid grubu
ilaglar romatolojik hastaligr bulununan insanlarda kullaniminin yani sira astim ve koah gibi
solunum yolu hastaliklarinin atak tedavisinde bronkodilatator etkisi sebebiyle inhaler ve oral
yolla kullanilmaktadir. Bu etkileri nedeniyle atak sirasinda nefes darligi ¢eken hastalarda

nefes almay1 kolaylagtirmaktadir.

Covid-19 hastalarinda da bronglardaki inflamasyona bagl dispne goriiliir. Bu nedenle
Covid-19 hastalarinda ciddi dispne goriilmesi durumunda steroid kullanimi bronkodilatasyon
yaparak semptomatik etki gdsterebilir. Ayn1 zamanda steroidlerin inflamasyonu baskilamasi

sebebiyle viral yiikiin azaltilmasi gecikebilir ve hastalarin morbiditesi ve mortalitesi artabilir.

Cin’de yapilan bir vaka serisi ¢alismasinda 15 Mart 2020 itibariyle, Tongji Hastanesi'nde
(Wuhan, Cin) romatizmal hastalifi olan toplam 21 hastaya COVID-19 tamsi kondu. Bu
hastalardan sekizi romatoid artrit (RA), dordii sistemik lupus eritematosus (SLE), {i¢ii primer
Sjogren sendromu (pSS), ikisi *farklilasmamis bag dokusu hastaligi®, biri polimiyalji
romatizmasi1 (PMR), biri juvenil idiyopatik artrit (JIA) ve ikisi ankilozan spondilit (AS)
nedeniyle takip edilen hastalar idi. Bu hastalarda solunum semptomlar1 diger COVID-19 tanili
romatizmal hastaligt bulunmayan hastalara gore daha fazla goriildii. Ancak mortalite

oranlarinda anlamli bir artig gozlenmedi.[8]

Steroidler teorik olarak viral enfeksiyonlarin riskini ve siddetini artirabilirken, diger yandan,

bagisikligin spesifik yonlerini kontrol etmede yararli olabilecegini diisiindiiren mekanik ve
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klinik gozlemler vardir. Gliniimiizde, otoimmiin hastaliklar1 olan kisilerde COVID-19
enfeksiyonunun riski ve siddeti (hastaneye yatis, yogun bakim {initesi kabulii ve Oliimii),
yiiksek glukokortikoid dozlara maruz kalan hastalarda hastaneye yatis istisnasi diginda, genel
popiilasyondan ozellikle farkli gériinmemektedir. . Bu asamada, farkli otoimmiin hastaliklar
ile bunlar i¢in kullanilan ¢esitli immiinomodiilator tedaviler arasinda COVID-19 riskindeki ve

sonucundaki farkliliklar i¢in herhangi bir sonug ¢ikarmak imkansizdir.[9]
DEGERLENDIRME ve SONUC

COVID-19 enfeksiyonu bir anda ortaya ¢ikan ve diinyanin tamamini etkileyen halk saglig
sorunu olmustur. Heniiz tanistigimiz bir saglik sorunu oldugundan ve tedavi protokolii ile
ilgili fikir birligine varilamadigindan bir ¢ok c¢aligmaya konu olmustur. Hastaligin
semptomlarinin gerilemesi icin en etkili tedavinin viral yiikiin azaltilmasi oldugu
bilinmektedir. Halihazirda viral yiikii kesin olarak azaltan bir ilag bulunamamaistir. Bu nedenle

hastanin bu siireci rahat atlatmasi i¢in semptomatik tedavi uygulanmaktadir.

COVID-19 emfeksiyonunun en oOnemli semptomlarindan biri dispnedir. Romatizmal
hastaligi olan bireylerde kortikosteroid tedavi protokolii uzun yillardir kullanilmaktadir.
Romatizmal hastaligit olup COVID-19 enfeksiyonu gegiren bireylerde kortikosteroid
kullaniminin yerini arstirilmasini amagladik. Yapilan literatiir ¢alsimalarinda ramatolojik
hastalig1 olan bireylerin halihazirda kullandiklar1 steroid tedavilerinin devaminin sonuglari
hakkinda kesin kanitlar bulunamamistir. Daha fazla literatiir taramasi1 yapilmasina acilen

ihtiya¢ oldugu diisiiniilmektedir.

Yapilan literatiir ¢alismalar1 g6z oniine alindiginda romatizmal hastaligi olup COVID-19
enfeksiyonu gecgiren hastalarin prevalansinin bilinmedigi ve kotikosteroid kullaniminin
morbidite ve mortaliteye etkileri bilinmedigi sunucuna varilmistir. Streoid kullanimin hastada
semtomatik iyilesmesaglayacgini diisiinmekle beraber viral yiik iizerinde olumsuz etki
olugturup mortaliteyi arttitip arttirmadigi konusunda vaka odakli bir literatiir ¢aligmasinin
acilen yapilmasi gereklidir. Asgari dikkatli ve sistematik epidemiyoloji ve uygun sekilde
kontrol edilen klinik galismalar da dahil olmak {izere, alanda daha fazla arastirmaya ihtiyag

vardir.
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