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COVID-19 Enfeksiyonunun
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oz

Amac: Aralik 2019'dan beri, Diinya Saghk Orgiitii (DSO) tarafindan koronaviriis hastaligi-2019
(COVID-19) olarak adlandirilan COVID-19 pandemisi tim diinyay! etkiledigi gibi hematolojik
uygulamalari da etkilemektedir. COVID-19'un yaslilarda, altta yatan kronik hastaligi olanlarda
daha agir seyrettigi bilinmektedir. Losemi, lenfoma, multipl miyelom gibi hematolojik kanserleri
olup aktif tedavi alan veya tedavilerini kisa stire 5nce tamamlamis hastalarin, enfeksiyonlari diger
bireylere gore daha agir gecebilecegi 6ngorilmektedir. Ancak hematolojik maligniteli immuin-
supresif hastalarda COVID-19'un nasil seyrettidi ile ilgili yeterli veri yoktur.

Hastalar ve Yontem: Calismamizda klinigimizde takipli olup COVID-19 enfeksiyonu geciren
olgularin verilerinin geriye donuk olarak toplanmasi ve COVID-19 enfeksiyonunun imminsupre-
sif hastalardaki etkilerinin arastinlmasi planlanmistir.

Bulgular: Calismamiza hematoloji klinigimizde takip edilmekteyken COVID-19 enfeksiyonu
saptanmis 23 hasta (13 erkek, 10 kadin) dahil edildi. Hastalarin ortanca yasi 60.2 bulundu. On
dort hastada pnomoni klinigi izlendi. Dort hastada ciddi pnémoni tablosu izlendi. Yedi hastaya
oseltamivir ve hidroksiklorokin tedavisi verildi. On yedi hastaya bu tedavinin yaninda favipiravir
tedavisi de verildi. Alti hastanin yogun bakim destegine ihtiyaci oldu, g hasta COVID-19 enfek-

siyonu nedeniyle kaybedildi.
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ABSTRACT

Objective: Since December 2019, the COVID-19 pandemic, which has been named as coro- YaZI,Sma Adres'
navirus disease-2019 (COVID-19) by the World Health Organization (WHO), has affected the
hematological practices as well as affecting the whole world. It is known that COVID-19 is more
severe in the elderly and those with underlying chronic diseases. It is predicted that patients
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Patients and Methods: In our study, it was planned to collect the data of the patients who were
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followed up in our clinic and had COVID-19 infection retrospectively and to investigate the effects of COVID-19 infection on immunosup-

pressive patients.

Results: Our study included 23 patients (13 male, 10 female) with COVID-19 infection while being followed in our hematology clinic. The
median age of the patients was 60.2. Pneumonia clinic was followed up in 14 patients. Severe pneumonia was observed in four patients.
Oseltamivir and hydroxychloroquine treatment was given to seven patients. We also gave favipiravir treatment to 17 patients in addition
to this treatment. Six patients needed intensive care support. Three patients died due to COVID-19 infection.

Conclusion: During the follow-up, high morbidity and mortality was not detected in our patients as predicted in chronic diseases.
Contrary to what was predicted, our patients did not show a poor prognosis. More cases need to be collected from different centers in

order to reach precise data.

Key Words: Hematological malignancies; COVID-19; hematological practices

GiRiS

Aralik 2019'dan beri, Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tara-
findan koronaviris hastaligi-2019 (COVID-19) olarak
adlandinlan COVID-19 pandemisi tim diinyay! etkiledigi
gibi hematolojik uygulamalar da etkilemektedir (1,2).
COVID-19 hastalarin %81'inde hafif bir hastalik iken
%14'Uinde hastaneye yatis ve oksijen tedavisi gerektiren
pndémoni tablosuna neden olmaktadir. Hastalarin %5'inde
solunum yetmezligi, septik sok ve ¢oklu organ yetmezligi
tablosuyla birlikte gorilebilmektedir (3-6). COVID-19'un
yaslilarda, altta kronik hastaligi yatan hastalarda daha agir
seyrettigi bilinmektedir. Losemi, lenfoma, multipl miyelom
(MM) gibi hematolojik kanserleri olup aktif tedavi alan
veya tedavilerini kisa siire 6nce tamamlamis hastalarin,
enfeksiyonlari diger bireylere gére daha agir gecebilecegi
ongoriilmektedir. Ancak hematolojik maligniteli immun-
supresif hastalarda COVID-19'un nasil seyrettigi ile ilgili
yeterli veri yoktur.

Bu nedenle klinigimizde takipli olup COVID-19 enfeksi-
yonu geciren olgularin verileri geriye doniik olarak toplan-
masi ve enfeksiyonun immdinsupresif hastalardaki etkileri-
nin arastiriimasi planlanmistir.

HASTALAR ve YONTEM

Galismamiz icin COVID-19 ile ilgili olmasi nedeniyle
15.06.2020 tarihinde Saglik Bakanlidi Bilimsel Arastirma
Platformundan onay alinmistir. Bu onay ile Gazi Universitesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan 07.09.2020 tarih ve
25901600-604.01.01-21 sayisi ile onay alinmistir.
Klinigimizde takip edilmekte olan hematolojik malignitesi
olup COVID-19 enfeksiyonu saptanmis olan hastalari ret-
rospektif olarak taradik. COVID-19 ile iliskili morbidite ve
mortalite oranlarini inceledik.

BULGULAR

Calismamiza hematoloji klinigimizde takip edilmek-
teyken COVID-19 enfeksiyonu saptanmis 23 hasta (13
erkek, 10 kadin) dahil edildi. Hastalarin ortanca yasi 60.2
bulundu. Bes hasta AML (Akut miyeloid 16semi), li¢ hasta

ALL (Akut lenfoblastik 16semi), dort hasta MM (multipl
miyelom), bes hasta NHL (Non-Hodgkin lenfoma), iki hasta
KLL (Kronik lenfositik l6semi), bir hasta MDS
(Miyelodisplastik sendrom), bir hasta sacli hiicreli 16semi,
bir hasta KMML (Kronik miyelomonositer |6semi), bir hasta
PMF (Primer miyelofibrosis) tanisi ile takip edilmekteydi
(Tablo 1). Alti hastanin primer hastaliklari disinda hipertan-
siyon (HT), diabetes mellitus (DM), kronik bobrek hastaligi
(KBH), koroner arter hastaligi (KAH) gibi ek hastaliklari
mevcuttu. Alti hasta remisyon indiksiyon kemoterapisi
almaktaydi, alti hasta relaps nedeniyle kurtarma kemote-
rapisi almaktaydi, alti hasta AKHN (Allojeneik kok hiicre
nakli) sonrasi immiinsupresif tedaviyle izlenmekteydi, iki
hasta idame tedavi aliyordu. Splenik marjinal zon lenfoma
tanili bir hasta splenektomi sonrasi remisyonda izlenmek-
teydi. AML tanili bir hasta 93 yasinda olmasi nedeniyle
sadece destek tedavisi alirken, PMF tanisiyla izlenen bir
hasta da ruksolitinib tedavisi almaktaydi. Hastalarin yas,
cinsiyet, tani ve klinik-laboratuvar bulgulariyla son durum-
lari tablo 2'de verilmistir (Tablo 2). AKHN yapilan alti hasta-
nin COVID-19 PCR pozitifligi iki, dort, sekiz, 10, 19 ve 24.
aylarda saptand. Uc hasta kronik cilt GVHD (Graft Versus
Host hastaligi) nedeniyle immiinsupresif tedavi aliyordu.
Bir hastada son bir yil icinde CD20 monoklonal antikor
kullanimi 6ykusii mevcuttu. Hastalarin imminglobulin
degerlerinde dusikliik saptanmadi.

Tablo 1. COVID-19 saptanan hastalarin hematolojik tanilarina

gore siniflandiriimasi

Akut miyeloblastik [6semi (AML) 5
Akut lenfoblastik [6semi (ALL) 3
Non-Hodgkin lenfoma (NHL) 5
Multipl miyelom (MM) 4
Hairy cell 16semi (HCL) 1
Kronik miyelomonositik 16semi (KMML ) 1
Primer miyelofibrosis (PMF) 1
Miyelodisplastik sendrom (MDS) 1
Kronik lenfositik I16semi (KLL) 2
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Tablo 2. Hastalarin yas, cinsiyet, tani, klinik ve laboratuvar bulgularina gére dagilhimi

Hasta yas ve cinsiyet Primer tanisi Klinik PCR test Tomografi bulgusu Lenfopeni Sonug
43/E AML M3 Pnémoni (+) (+) (+) Sag
79/E MM Pnémoni (+) (+) (+) Sag
64/E HCL Pnémoni (+) (+) (+) Sag
67/E NHL Pnémoni (+) (+) (+) Sag
59/K MM Asemptomatik (+) (-) (-) Sag
62/k KLL Hafif hastalik (+) (C) (+) Sag
70/K AML Hafif hastalik (+) ) (+) Sag
73/Kadin PMF Pnémoni (+) (+) (+) Sag
64/E AML Hafif hastalik (+) ) ) Sag
62/E MM Ciddi pnémoni (+) (+) (+) Sag
47/K NHL Hafif hastalik (+) ) (+) Sag
56/K MM Septik sok (+) (+) ) Ex
69/E KMML Ciddi pnémoni (+) (+) (+) Ex
57/E NHL Pnémoni ®) (+) (+) Sag
72/K NHL Pnémoni (+) (+) ) Sag
50/E B-ALL Asemptomatik (+) (-) (-) Sag
26/K B-ALL Asemptomatik (+) -) (+) Sag
31/E T-ALL Asemptomatik (+) (-) -) Sag
60/K NHL Ciddi pnémoni (+) (+) (+) Sag
93/E AML Pnémoni (+) (+) ©) Ex
62/E MDS Pnémoni (+) (+) (+) Sag
63/E KLL Ciddi pnémoni (+) (+) (+) Sag
57/K AML Pnémoni (+) (+) (+) Sag

AML: Akut miyeloid I6semi, MM: Multipl miyelom, HCL: Hairy cell Isemi, NHL: Non-Hodgkin lenfoma, KLL: Kronik lenfositik I6semi, PMF: Primer miyelofibrosis,
KMML: Kronik miyielomonositer [6semi, ALL: Akut lenfoblastik |[6semi, MDS: Miyelodisplastik sendrom.

Dort hastada COVID-19 pozitif kisiyle temas oykisu
mevcuttu. Hicbir hastanin riskli bolgeye ziyareti mevcut
degildi. iki hasta da yapilan ilk PCR testi negatifti. ikinci
testleriyle tani koyuldu. Bunlardan biri AML M3 tanisiyla
takipli remisyon indiksiyon kemoterapisi almis, nétropenik
oldugu dénemde serviste yatarak izlenmekteydi. Hastada
ates, nefes darligi, hipoksik solunum yetmezIigi gelisti.
Cekilen bilgisayarli tomografisinde (BT) her iki akcigerde

Alti hasta COVID-19 oldugunda steroid tedavisi de
almaktaydi. On dort hastanin basvurusunda ates yiiksekli-
gi mevcuttu, 10 hastada nefes darligi da eslik etmekteydi.

iki hastanin OKHN (Otolog kok hiicre nakli) plani mev-
cuttu ve asemptomatik olarak yapilan nakil dncesi tarama
sonucu COVID-19 tanisi aldi. On alti hastada tani sirasinda
lenfopeni izlendi.

Ust lobda, sag orta lobda ve her iki akciger alt lobda
peribronkovaskiiler nodiler infiltrasyon alanlarn izlendi
(Sekil 1). ATRA sendromu, viral pnédmoni 6n tanilari disa-
niildi. ikinci kez bakilan PCR testi ile COVID-19 tanisi koyul-
du, tedaviye yanit alindi. Hasta tam yanit ile yiksek risk
ikinci pekistirme kemoterapisini almaya devam edebildi.

Bir hastanin da BT bulgulart COVID-19 pn&monisi ile
uyumlu olup PCR testi negatifti (Sekil 2). Hastalar hemato-
lojik yanitlar bakimindan degerlendirildiginde; yedi hasta
tam yanit (CR), yedi hasta kismi yanit (PR), dort hasta prog-
resif hastalik, bes hastada da yeni tani olmasi nedeniyle
heniiz yanit degerlendirilmesi yapilmamisti.

16 | LLM Dergi 2023;7(1):14-19

COVID-19 enfeksiyonu sonrasi bir hastada enfeksiyon-
dan yaklasik bir ay sonrasinda hemofagositik sendrom
izlendi. Saclh hicreli 16semi tanisiyla izlenen bu hastada
COVID enfeksiyonu sonrasinda biling bozuklugu, ciddi
pndmoni klinidi, bilirubin ve alkalen fosfataz (ALP), gamag-
lutamil transferaz (GGT) artisl, pansitopeni, ferritin ylksek-
ligi, hipofibrinojenemi ve hipertrigliseridemi saptandi.
Kemik iligi biyopsisinde hemofagositoz izlendi. Hastaya
deksametazon tedavisi uygulandi ve tedaviye yanit alind.
Hastanin klinik ve laboratuvar bulgulari diizeldi.

On dort hastada pndémoni klinigi izlendi. Dort hastada
ciddi pnémoni tablosu izlendi (Tablo 2). Yedi hastaya osel-
tamivir ve hidroksiklorokin tedavisi verildi. On yedi hastaya
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Sekil 1. AML M3, COVID-19 iliskili pnémoni her iki akcigerde (st lobda, sag orta lobda ve her iki akciger alt lobda peribronko-

vasktiler nodiler infiltrasyon alanlari.
AML: Akut miyeloid I6semi.

Sekil 2. Elli yedi yasinda erkek hasta DBBHL tanisi ile kemoterapi alan ve kismi yanit ile izlenmekte olan hastanin BT'de her iki
akcigerde tim loblarda, orta ve alt zonlarda belirgin olmak lizere bronkovaskdler yapilarda kabalasma, peribronsial buzlu cam
dansitesinde nodliler opasiteler ve infiltrasyon alanlari izlendi.

DBBHL: Diffiiz bliyiik B hticreli lenfoma, BT: Bilgisayarli tomografi.

bu tedavinin yaninda favipiravir tedavisi de verildi.
Hastalara uygun antikoagiilan profilaksisi verildi. iki hasta-
da damaryolu ¢ekilen bélgede tromboflebit disinda hasta-
larda tromboz saptanmadi.

Alti hastanin yogun bakim destegine ihtiyaci oldu. ikisi
iyileserek dnce servise alindi daha sonra taburcu edildi. U¢
hasta entiibe edildi. Entlibe edilen MM tanili hastanin g
sira tedavi sonrasi progresif hastaligi mevcuttu, eslik eden
kalp yetmezligi (KY) ve bobrek yetmezligi (BY) nedeniyle

eks oldu. KMML tanili nétropenik hastamiz eslik eden bak-
teriyel pndmoni, sepsis nedeniyle kaybedildi. Doksan (i¢
yasinda AML tanili destek tedaviyle izlenen hastamizda
septik sok nedeniyle kaybedildi.

Ortalama hastanede yatis streleri 12 (7-42) giin olarak
saptandi. COVID-19 nedeniyle (¢ hastamiz eks oldu, 20
hastamiz iki kez bakilan COVID-19 testleri negatif geldik-
ten sonra hematolojik tedavilerine devam edilebildi.
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TARTISMA ve SONUC

Kanserli hastalar malignite, kemoterapi, radyoterapi
veya cerrahi tedavilerden kaynaklanan sistemik imman-
supresif durumlari nedeniyle diger bireylere gore enfeksi-
yona daha duyarlilardir. Bu nedenle bu hastalar COVID-19
enfeksiyonu icin artmig riske sahiplerdir ve kotl prognoz
gosterebilirler (7,8). COVID-19 enfeksiyonu geciren hasta-
larda kanser prevalansi belirsizdir. On bir retrospektif calis-
may! iceren bir meta-analizde kanser prevalansi %2 olarak
bulunmustur (9). On sekiz kanserli ve COVID-19 olan has-
tayi iceren bir calismada yogun bakim ihtiyaci, mekanik
ventilasyon ve 6lim gibi ciddi olaylara maruz kalma riski
daha ytiksek olarak bildirilmistir (9).

Wuhan'da yapilan bir calismada 128 tane yatan hema-
tolojik maligniteli hastanin 13’tnde COVID-19 saptandigdi
bildirilmistir. Bu hastalarda ARDS de dahil olmak Uzere
hastaligin ciddi seyrettigi, saglik calisanlarinda gérilene
gore daha yliksek bir 6lim oranina sahip oldugu bildiril-
mistir (9,10). Hematolojik maligniteli COVID-19 hastalarin-
da 6lim orani %62 iken saghk calisanlarinda 6lim orani
%0 olarak bulunmustur. Bu calismada Wuhan'da hemato-
lojik malignite nedeniyle hastanede yatan hastalarda
COVID-19 orani %10 olarak bulunmus. Bizim hastanemiz-
de salgin basindan beri toplam hematolojik malignite
nedeniyle yatan hasta sayisi 210 olarak bulundu. COVID-19
enfeksiyonu ise 23 (%10.9) hastada gorildu.

COVID-19 enfeksiyonunun en sik gériilen semptomlari
ates (%90-98), oksuirlk (%59-76) ve halsizlik (%38-70) ola-
rak bildirilmistir (11-14). Bizim hastalarimizda da 13 (%56.5)
hastada ates yiiksekligi, 10 (%43.4) hastada da nefes darli-
g1 ve oksuruk sikayetleri vardi. Wuhan'da yapilan bir calis-
mada 138 yatarak tedavi edilen hastada ortalama yatis
stiresi 7-10 glin olarak saptanmistir (11). Bizim hastalari-
mizda ortalama yatis siiresi 12 giin olarak izlendi.

Cin'de COVID-19 hastalarinin erken bir raporunda,
kemoterapi veya kanser ameliyati olmak ciddi komplikas-
yonlar (yogun bakim yatisi, mekanik ventilasyon, 6lim vb.)
icin bir risk faktori olarak belirtilmistir. Fernando ve ark/nin
yaptigi calismada genel sagkalim %67 bulunurken (9)
bizim ¢alismamizda kemoterapi almis olan imminsupresif
hastalarimizda morbidite ve mortalite oranlarinda (%13)
artis saptamadik.

Hematolojik malignite nedeniyle takip edilen 23 hasta-
mizda COVID-19 enfeksiyonu saptadik. izlemde hastalari-
mizda kronik hastaliklarda 6ngorilduga gibi yiiksek mor-
bidite ve mortalite saptanmadi. MM tanili bir hasta ilerleyi-
ci hastalik, KY ve BY nedeniyle, AML tanili bir hastamiz
septik sok nedeniyle, KMML tanili bir hastamiz da eslik
eden bakteriyel pnédmoni nedeniyle kaybedildi. Diger has-
talarimizda kalici bir hasar izlenmedi, iyileserek taburcu
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edildiler. Hematolojik tedavi uygulamalarina da uzun sire-
li ara verilmesi gerekmedi. Enfeksiyon sonrasi iki hasta
planlandigi gibi OKHN hazirhigina baslandi. Diger hastalar-
da kurtarma ve idame kemoterapilerine devam edilebildi.
Hematolojik maligniteli hastalarda COVID-19 enfeksiyo-
nun nasil seyrettigi ile ilgili veri bulunmamaktadir. Bizim
hastalarimizda éngdrilenin aksine kétl bir seyir izlenme-
mistir. Klinigimizde takip edilen hematolojik maligniteli
hastalarda COVID-19 enfekiyonu gegirenlerde morbidite
ve mortalitenin diger hastalardan daha fazla olmadigi tes-
pit edilmistir. Kesin verilere ulasabilme icin farkli merkez-
lerden de daha ¢ok vaka toplanmasina ihtiyag vardir.

ETiK KURUL ONAYI

Calisma icin Gazi Universitesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu tarafindan verilen 25901600-604.01.01-21 sayi ve
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