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GiRis

SARS-CoV-2'nin neden oldugu COVID-19 pandemisinde, enfekte hastalar igin kanitlanmis
bir tedavi bulunmamaktadir. Dahasi tiim gelismelere ragmen hicbir asi mevcut degildir. COVID-
19 gecirip iyilesen dondérlerden elde edilen konvansiyonel (konvelesan) plazma (CP), COVID-19
Onlemi ve tedavisi icin hizla kullanilabilir bir hale getirilebilecek ve duyarli bireylere aninda
bagisiklik kazandirabilecek bir secenek olarak ortaya ¢ikmistir. Gegmiste CP ispanyol gribi A
(HIN1), kus gribi A (H5N1), SARS, Orta Dogu Solunum Sendromu ve Ebola gibi viral
epidemilerde kullanilmistir. Cin’de yayinlanan ilk vaka serisinde CP’nin COVID-19
semptomlarinin iyilestirilmesinde, viral ylkin azaltilmasinda ve serum nétralizan antikor
titrelerinin arttirlmasinda roliniin oldugu goésterilmistir. WHO CP'nin toplanmasi ve
kullanilmasinda fizibilite ve tibbi etkinligi arastirmak igin bilimsel tavsiyelerde bulunmustur. Ama
bu konular icin rehberlere ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu calisma ile COVID-19 Konvelesan Plazma
(CCP)'nin etkinligini ve glivenligini belirlemek ve sonuclarin gelecekte benzer salgin hastaliklarda

da kullanilabilir olmasini saglamak amaclanmaktadir.
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Uluslararasi Kan Transfiizyon Dernegi (ISBT) altinda bulunan Klinik Transfiizyon Calisma
Grubu CCP kullanimi hakkindaki mevcut uygulama ve bilgi eksikliklerini ele almak icin kan
bankaciligi, klinik transflizyon tibbi, yetiskin ve pediatrik hematoloji ve viroloji alanlarinda
uzmanhigi olan tyelerden olusan multi-disipliner bir Calisma Grubu kurulmasini sagladi. Haftalik
telekonferanslar sirasinda (Nisan-Mayis 2020) bagisciya, triine ve hastalara iliskin bir dizi
sorular tasarlandi. Bu projenin iki ayri galismasi yayinlandi. Bu galismada, mevcut literatiirde
gozlenen ve klinik transfiizyon uzmanlarindan gelen CCP’nin kullanimindaki bosluklar

dzetlenmektedir.
SONUC-TARTISMA

CCP sadece laboratuvarda dogrulanmig COVID-19 olan hastalara tedavi olarak veya
COVID-19 icin yiksek riskli olan populasyonlarda profilaksi olarak onerilmektedir. Cogu
calismada hasta gruplan orta veya siddetli solunum yolu hastaligi olan vyetiskinlerden
olusmaktadir. Uygunluk kriterleri, hastaneye ihtiya¢c duymayan hastalardan mekanik ventilatore
ihtiyag duyan ciddi COVID-19 olan hastalara kadar olduk¢a degiskenlikler gostermektedir. CCP
kullaniminin hastaligin erken dénemlerinde oOzellikle de mekanik ventilator ihtiyaci ortaya

gtkmadan once daha etkin oldugu distntlmektedir.

Su anda mevcut transfiizyonla bulasan enfeksiyonlara (TTls) karsi yapilan testlerile ¢ogu
Ulkede kan Urlinleri ¢ok glivenli olmasina ragmen, patojen inaktivasyonu uygulanmayan CCP
alan COVID-19 hastalarinin CCP donor olmalari ertelenebilmektedir. Ek olarak, CCP dondrleri,
COVID-19 yeniden enfeksiyonu veya yeniden aktivasyonu durumunda allojenik CCP almaya
uygun olabilmektedirler. CCP aferez veya tam kan bagisi ile toplanabilir. Aferez ile elde edilen
200-800 mL CCP dondurulmadan 6nce 1-4 ayr birime ayrilabilmektedir. 200 mL'lik bir dozun
ardindan hastalik siddetine ve hasta toleransina gore 1-2 doz daha 200 mL CCP transfizyonu
bazi yazarlar tarafindan onerilmistir. CCP kullanimina iligkin sinirli erken veriler; vicut
sicakhgindaki dusutsler ile klinik yarar saglandigini, Siralh Organ Yetmezligi Degerlendirmesi
(SOFA) skorunun iyilestigini, daha az solunum ihtiyaci destegi gerektigini, lenfosit sayisi,
inflamatuar belirtegler, 1gG, IgM ve noétralizan antikor titrelerinin artisini ve viral ylkteki azalsi
gostermektedir. Baska bir calisma ile de CCP transflzyonundan sonra akciger tomografi

taramalari ile akciger lezyonlarinda azalma oldugu bildirilmistir.
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Diger viral enfeksiyonlarda CP kullaniminin ciddi bir yan etkisi bildirilmemistir. Ayrica,
CCP ile ilgili ilk galigmalarda da ciddi bir yan etki bildirilmemistir. Yan etki riskleri standart taze
donmus plazma transflizyonu ile benzer oranlardadir. TACO ve TRALI 6zellikle de altta yatan
akut akciger hasan goz oniine alindiginda ciddi COVID-19 ile ilgilidir. Bu durum riskli
donorlerden kaginmak icin CCP don6r seciminin  6nemine isaret etmektedir.
Bu nedenle, Avrupa Birligi programi tiim donérler igin gegirilmis transflizyon o6ykistnin
olmamasini ve kadin donorler icin de daha dnce gecirilmis gebelik 6ykisl olmamasini ve eger
calisildiysa anti-HLA/HPA/HNA antikorlarinin negatif olarak bulunmasini zorunlu tutmaktadir.
TACO riski olan hastalara (kisa boy, distk viicut agirligi, yash, bilinen veya siiphelenilen bébrek
veya kalp fonksiyon bozuklugu) yavas transfiizyon énerilmektedir ve hastalarin inflizyon
boyunca yakin takip edilmesi gerekmektedir. Uluslararasi kabul gérmis hemovijilans tanimlarini

kullanarak reaksiyonlari incelemek, kayit altina almak ve bildirmek yardimci olacaktir.

SARS-CoV-2'nin transflizyon yoluyla bulasi konusunda 6zellikle de yaygin solunum yolu
virtsleri i¢cin mevcut dondr taramasi eksikligi nedeniyle teorik bir risk mevcuttur. Ancak, kan
transfiizyonu yoluyla solunum virlisi bulasmasi bildigimiz kadariyla hichir zaman
bildirilmemistir; bununla birlikte, bunun sirekli goézetim yoluyla degerlendirilmesi
gerekmektedir. Son olarak CCP'nin agir COVID-19 ile iliskili altta yatan koagtlopatiyi

siddetlendirebilecegi ile ilgili teorik de bir risk bulunmaktadir.

ilk veriler genel olarak pediatrik COVID-19 vakalarinin yetiskinlerden daha az ciddi
hastalik gosteren cocuklarda eriskinlere gore farkli semptomlar gosterebilecegini
gostermektedir. Diger tedavi segeneklerinin eksikligi géz 6niine alindiginda, zamaninda
uygulanirsa cocuklarda ve yenidoganlarda da CP’nin potansiyel bir anahtar tedavi yontemi
olabilecegi diistinlilmektedir. CCP, 21:320 anti-SARS-CoV-2 antikor titrelerine sahip ¢ocuklarda,
maksimum hacim 500 mL olacak sekilde 5-10 mL/kg'lik dozda kullanilabilmektedir. Kawasaki
benzeri inflamatuar sendromlar (Cocuklardaki Coklu Sistem inflamatuar Sendrom; MIS-C)
COVID-19 olan gocuklarda bildirilmistir. MIS-C'nin SARS-CoV-2 enfeksiyonu sonrasi ortaya ¢iktig
cok sayida calismada bildirilmistir. Ancak, bazi calismalar ise virtistin MIS-C ile eszamanli olarak
tespit edilebilecegini bildirmektedir. Hasta MIS-C zamaninda es zamanli aktif olarak SARS-CoV-2

ile enfekte ise CCP ile tedavi yararl olabilir.
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COVID-19'un tedavisi icin CCP'nin benimsenmesi bir dizi etik zorlugu beraberinde
getirmistir. Bununla birlikte, tedavi segeneklerinin asgari dizeyde oldugu pandeminin erken
donemlerinde, SARS-CoV-2 bulasinin teorik riski ile ilgili ayrintili glvenlik raporlarn
yayinlanmadan once CCP transflzyonlari uygulanmistir. Bir diger konu da CCP dondrlerinin

bircogunun genel olarak daha yiiksek TTIs oranlari olan ve transfiizyon giivenligini sarsan ilk kez

kan bagislayan bagiscilar olmasidir.

Son olarak CCP'nin yararlari ve riskleri konusunda bilgi eksikliklerinin giderilmesi ile

CCP’nin gelecekteki terapotik kullamimi igin saglam bir temel saglanmis olacaktir.
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