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COVID-19 TEDAVISINDE
KULLANILAN iLACLARLA GELISEN
ISTENMEYEN ILAC REAKSIYONLARI

HiDROKSIKLOROKIN SULFAT 200 mg TABLET

Hidroksiklorokin, immiinomodulator etkisinden dolayi
malarya, romatizmal hastaliklar ve bag doku
hastaliklarinin tedavisinde oral yolla kullanilmaktadir.
T.C. Saglk Bakanlhig COVID-19 rehberinde hem
eriskinlerde hem de cocuklarda COVID-19 tedavisinde ve
yiksek riskli temasli saglik calisani profilaksisinde
hidroksiklorokin kullanimi dnerilmektedir.

Genel ilkeler:

o Gebelik kategorisi C

e Karaciger ve bobrek yetmezligi durumunda doz
ayarlamasi gerekebilir.

e Diyabet veya hipoglisemisi olan hastalarda dikkatli
olunmali

e Retinopati ve
kullanilmamalidir

e Hidroksiklorokin veya kinin duyarliigi, glukoz-6-
fosfat  dehidrogenaz  eksikligi, psoriazis ve
hidroksiklorokin ile alevlenebilen porfiria kutena tarda
durumunda dikkatli kullanilmalidir.

e Norolojik hastalik, hematolojik hastalik veya kalp
hastaligi olanlarda dikkatli kullanilmalidir

e Kalhtimsal galaktoz intoleransi veya glikoz-galaktoz
malabsorbsiyon olan hastalarda kullaniimamalidir.

o llag-ilag etkilesimleri: Azitromisin, simetidin, insilin,
antidiyabetik ilaglar-insulin, siklosporin,
moksifloksasin, rifampisin, antiepileptik ilaglar,
antiaritmik ilaglar, rifampisin ve niasin vb pek cok
ilacla etkilesimi olabilir.

makulopatisi  olan  hastalarda

Yan etkiler:

o Hidroksiklorokinin COVID-19 hastalarinda iyi tolere
edildigi raporlanmistir.

e Guvenli ilaglar olup en o6nemli yan etkisi
kardiyotoksisitedir. QT uzamasi riskine karsi ilag
baslanmadan 6nce EKG kontroli yapilmasi Onerilir.
QT uzamas! yapan diger ilaclarin birlikte kullanimi
durumunda risk artmaktadir. Kardiyomyopati
gelisirse ilag kesilmelidir.

o Retinotoksisite dnemi bir yan etki olup kimulatif

dozla iligkilidir. Retinotoksisite durumunda ilag
kesilmelidir.
Cok yaygin (>1/10) bildirilen yan etkiler: Bulanti,

karin agrisi

Yaygin (1/10-1/100) bildirilen yan etkiler: Anoreksi,
duygusal hareketlilik, bas agrisi, bulanik gérme, diyare,
kusma, deri dokintileri, kasinti,

Yaygin olmayan (1/100-1/1000) bildirilen yan etkiler:
Sinirlilik, sersemlik, gdzde pigmentasyon degisiklikleri ve
gorme alani defekti ile birlikte retinopati, vertigo, kulak
¢inlamasi, karaciger fonksiyon testi (KCFT) bozulmasi,
deri ve mikoéz membranlarda renk degisiklikleri, sag
beyazlamasi, alopesi, duyusal motor bozukluklar

Sikhgi  bilinmeyen yan etkiler: Pansitopeni,
hipoglisemi, Urtiker, anjiyoddem, bronkospazm, psikoz,
konvilzyon, ekstrapiramidal bozukluklar, makulopati,
isitme kaybi, kadiyomyopati, kalp ileti bozukluklari,
fulminan hepatik yetmezlik, eritema multiformeyi de
iceren bulloz erlipsiyon, SIS/TEN, DRESS, fotosensitivite,
eksfoliyatif dermatit, AGEP, myopati, ndromyopati,
hipoglisemi

Asiri_duyarhilik reaksiyonlari: Hidroksiklorokine karsi
asin duyarhihk reaksiyonlari genellikle ge¢ tip
reaksiyonlardir.  En stk gorilen asirt  duyarlilik
reaksiyonlari, ilacin kullaniminin 2-33. glininde ortaya
¢tkan makulopapuller ekzantemlerdir. Hayati tehdit
edebilecek AGEP, DRESS, SJS, TEN olgular bildirilmistir.
Anafilaksi  nadiren  bildirilmistir.  Erken ve geg
desensitizasyon protokoller tanimlanmistir. Ayrica
mesleki kontakt dermatitlere yol acabilir.

AZITROMISIN

Ozellikle gram pozitif koklarin tedavisi icin kullanilan
genis kullanim alanina sahip makrolid grubundan bir
antibiyotiktir.

T.C. Saglik Bakanligi rehberinde, olasi/kesin COVID-19
pnémonisi olan eriskin hastalarin tedavilerine hekimin
kararina gore diger tedavilere ek olarak azitromisinin
kullanilabilecegdi belirtilmistir. Ayrica cocuk hastalarda da
tedavide kullanilabilecegdi bildirilmistir.

Genel ilkeler:

e QT  uzamasl
kullaniilmamalidir.

e COVID-19 tedavisinde QT uzamasina sebep olabilen
hidroksiklorokin ile birlikte kullanildigindan gunlik
EKG c¢ekilerek yakindan izlenmeli, kardiyotoksik
istenmeyen etki gorildiginde oncelikle azitromisin
kesilmeli, daha sonra hidroksiklorokinin 6nce dozu
azaltilmali, sorun yine devam ederse kesilmesi
distnitlmelidir

o Ciddi karaciger yetmezliginde kullanilmamalidir.

e Ciddi bobrek yetmezliginiz varsa azitromisin
uygulanirken dikkatli olunmaldir

e lac-ilac etkilesimleri acisindan dikkatli olunmalidir.

olan hastalarda azitromisin

Yan etkiler:

>%10 goriilebilenler:

Gastrointestinal sistem: ishal, Bulanti, Karin agrisi
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%1-10 goriilebilenler:

Santral Sinir Sistemi: Bas agrisi, sersemlik, igne batmasi
veya deride uyusma, gérmede bozukluk

Gastrointestinal sistem: Dispepsi, gaz-siskinlik, kusma,
anormal tat bozuklugu, istah kaybi

Kas-iskelet Sistemi: Eklem agrisi

Hematolojik Sistem: eozinofili, HCO3

dusuklugi

Lenfopeni,

Genel: Yorgunluk

<%1 goriilebilenler:

Genitoiiriner sistem: Moniliazis, vajinit

Hematolojik Sistem: Lokopeni, ndtropeni

Santral Sinir Sistemi: Sinirlilik, parestezi, somnolans,
uyumakta zorluk, kulak ¢inlamasi, duyma kaybi (geri
donilsiimsiz)

Kardiyovaskiiler Sistem: Carpinti, gdgus agrisi

Gastrointestinal sistem: Kabizlik, hepatit, karaciger
fonksiyon testlerinde bozulma, karin agrisinin eslik ettigi
kusma, siskinlik

<%0.1 goriilebilenler:
Santral Sinir Sistemi: Anksiyete, vertigo

Gastrointestinal sistem: Melena, kolestatik sarilik

Asiri duyarlilik Reaksiyonlar (%0.4-3)

Hem erken hem de ge¢ tip alerjik
bildirilmistir.

reaksiyonlar

Erken Tip Reaksiyonlar: Urtiker/anjioddem, anafilaksi
(olgu sunumlari seklinde)

Geg Tip Reaksiyonlar (olgu sunumlari/serileri seklinde):

e Makulopaptler egzantem,

e Kontakt dermatit,

e  Fiks ilag ertipsiyonu,

e Stevens-Johnson sendromu,

e Toksik epidermal nekroliz (TEN),

e Eozinofili ve sistemik semptomlarin eslik ettigi
ilag reaksiyonu (DRESS),

e Vaskdilit,

e  Pulmoner eozinofili.

ANTIVIRAL iLACLAR

COVID-19 tedavisinde guvenilirligi  ve etkinligi
kanitlanmis spesifik bir antiviral tedavi bulunmamaktadir.
Etkili antiviral tedavi bulunmasi icin ¢ok sayida arastirma
yuritilmektedir.

Diger viral enfeksiyonlardan edinilen deneyimlerle
antiviral  tedavinin erken donemde baslaniimasi
onerilmektedir.

LOPINAVIR 200 mg /RITONAVIR 50 mg TABLET

HIV  AIDS tedavisi ve profilaksisinde kullanilan
Lopnavir/ritonavir  ilag  kombinasyonu oral yolla
alinmaktadir.

T.C. Saghk Bakanligi, COVID-19 eriskin ve ¢ocuk hasta
tedavi rehberinde, lopinavir/ritonavir ilag
kombinasyonunun kullanimini dnermektedir.

Genel ilkeler:

e Gebelik kategorisi C

e Hastane eczacilan tarafindan tablet formlardan sivi
formda kullanmak Gzere hazirlanabilir.

e Yenidogan doneminde  kullanominda  dikkatli
olunmalidir. Bebek icin yarari riske gore agir
basmadikca 14 glnden kicuk yenidoganlarda

kullaniilmamalidir.

e Karaciger yetmezliginde kontrendikedir.

e Kalp hastaliklarinda  (iskemik  kalp
kardiyomiyopati, uzun QT) kontraendikedir.

e P450 izoformu CYP3A inhibitdri olmasi nedeniyle,
ilag ilag etkilesimleri siktir.

hastalgi,

Yan Etkiler:

e En sik goriilen yan etkiler; ishal, bulant, kusma,
hiperkolesterolemi ve hipertrigliseridemidir.

¢ Genel sistemik: Yorgunluk hissi (%8), bas agrisi (%2-
6), kas agrisi

e Cilt: Cilt dokintuleri (eriskin <%5, cocukta %12),

e Gastrointestinal sistem: ishal (%7- 28), kusma
(eriskin %2-7, cocuk %21), karaciger enzimlerinde
ylkselme (%1- 11), hepatotoksisite, pankreatit

o Kardiovaskiiler sistem: Kardiyak ileti defektleri ve QT
araliginda uzamaya, 2. ve 3. derece AV bloga neden
olabilir. Diger QT araliginda uzamaya neden olan
ilaclarla birlikte kullanimindan kaginilmalidir.

¢ Hematolojik: Anemi, I6kopeni, trombositopeni

Asin duyarhilik reaksiyonlan:

Urtiker ve anjioddemi iceren asiri duyarlilik reaksiyonlari
%3 oraninda gorilebilmektedir. Eritema multiforme,
Stevens Johnson Sendromu ve TEN olgulari bildirilmistir

FAViPiRAVIR 200 mg TABLET

Japonya'’da 2014 vyilinda gelistirilen ve influenza
tedavisinde kullanilan, oral yolla alinan antiviral ajandir.
Genellikle iyi tolere edilmektedir.

2->




T.C. Saglik Bakanhgi COVID-19 eriskin hasta tedavi

rehberinde, ilk tedaviye yanit vermeyen agir seyirli

hastalarda favipiravir kullanimi 6nerilmektedir.

Genel ilkeler:

o Gebelikte kullaniminin  fetal
olabilecegi bildirilmistir.

e Asetaminofen (parasetamol) ile birlikte kullaniminda,
asetaminofen dozu 3000 mg/glin'i (karaciger
yetmezliginde daha az olmak lizere) gecmemelidir.

anomalilere neden

Yan Etkiler:

¢ En sik gozlenen yan etkiler; diyare, serum Urik asit,
transaminaz (ALT, AST, ALP) ve total bilirubin
dizeylerinde artis ve notrofil diizeyinde azalmadir.

e Gastrointestinal sistem: Bulanti ve gaz artisi

e Psikiyatrik semptomlar

ilag asin duyarlik reaksiyonlari:

Teorik olarak ilag asin duyarlilik reaksiyonlarina neden
olabilecegi bilinse de literatiirde bildirilen olgulara
rastlaniimamistir.

OSELTAMIViR FOSFAT 75 mg KAPSUL, 12 mg/ml
SUSPANSIYON

Noraminidaz inhibitori antiviral ilactir.
tedavi ve profilaksisinde kullaniimaktadir.
T.C. Saglik Bakanligi COVID-19'lu eriskin ve c¢ocuk
hastalarin tedavisinde oseltamivir kullanimini
onermektedir. Viral pndmoni duslnilen hastalarda
tedaviye eklenmektedir.

influenzanin

Genel ilkeler:
o Gebelik kategorisi C
o Bobrek yetmezliginde doz ayarlamasi yapilmalidir

Yan etkiler:

e En sik yan etkiler: Bulanti kusma, diaper dermatit,
uykusuzluk, vertigo, halisinasyon, deliryum, ajitasyon,
anksiyete, biling degisiklikleri, kabus, anormal
davranis degisiklikleri, ensefalit veya ensefalopatidir.

¢ %1'den daha nadir olan yan etkiler: Anstabil anjina,

anemi, psdédomembrandz kolit, humerus king,
pndmoni, pireksi, peritonsiller abse.
e Sikhgi net olarak bilinmeyen yan etkiler:

Hipotermi, karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk,
hepatit, gastointestinal kanama, hemorajik kolit,
nobet, diyabet alevlenmesi

Asin duyarhilik reaksiyonlari:

Urtiker, egzema, yiizde dilde anjiyoddem, anafilaksi,
eritema multiforme, Stevens Johnson Sendromu, Toksik
epidermal nekrolizis

REMDESIVIR (GS-5734)

RNA polimeraz inhibitdéri nikleosid analogu genis
spektrumlu bir antiviraldir. intravenéz olarak kullanilir.
COVIiD-19 tedavisinde Amerika ve Cin'de klinik calismalar
yapilan arastirma ilacidir.

Ebola virlis enfeksiyonunun tedavisi ve profilaksisinde
kullaniimistir.
Yan etkiler:
e Bulanti, kusma ve ALT yuksekligi
GUnlik karaciger ve bobrek fonksiyon testlerinin
kontrolU dneriliyor.
e Flebit, bas agrisi, ekstremite agrisi

RiBAVIRiIN 200 mg TABLET

Ribavirin purin niikleozid analogu bir antiviraldir. Birgok
DNA ve RNA virtslne etkilidir. Oral olarak kullanilir.
Ozellikle hepatit C tedavisinde diger antiviral ilaclar,
interferonla alfa veya peginterferon ile birlikte
kullanilmaktadir.

Genel ilkeler:

e Hamile kadinlarda ve esi hamile olan erkeklerde
kullanilmamalidir.

e Hemoglobinopatisi olanlarda kullaniimamahdir.

e Didanosin (HIV tedavisinde) birlikte kullanilmamalidir.

e Bobrek yetmezliginde doz ayarlamasi yapmak gerekir.

Yan etkiler:

iki yan etkisi nedeniyle FDA “black box-kara kutu”

uyarisi vardir:

e Hemolitik anemi: Agir hemolitik anemiye yol acabilir.
Genellikle tedavinin ilk 1-2 haftasinda ortaya cikar.
Tedaviden oOnce, tedavinin 2. ve 4. haftalarinda
hemoglobin ve hematokrit kontroli yapilmalidir.

e Dogumsal defektler: Teratojenik olup dogumsal
defektlere ve fetal 6limlere neden olabilir.

Daha az siddetli sik goriilen yan etkiler; halsizlik,

bulanti, kasinti ve dokintiddr.

e influenza benzeri semptomlar ve bas agrisi siklikla
gorilen yan etkilerdendir.

e Depresyon, uykusuzluk ve irritabilite olabilmektedir.

Asin duyarlilik reaksiyonlar:

Urtiker, anafilaksi, makilopapiler dokintl, Stevens
Johnson Sendromu, fiks ilag erlipsiyonu
gelisebilmektedir.

Literatlirde basarili desensitizasyon bildirilmistir.
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https://tr.wikipedia.org/wiki/DNA
https://tr.wikipedia.org/wiki/RNA
https://tr.wikipedia.org/wiki/Hepatit_C
https://tr.wikipedia.org/wiki/İnfluenza

IMMUNOMODULATOR TEDAVILER

MONOKLONAL ANTIKORLAR
CANAKINUMAB

Canakinumab IL-1B'ya yilksek affinite ile baglanan
himanize rekombinant IgG1k monoklonal antikorudur.

Genel ilkeler:
e Bobrek ya da karaciger doz
ayarlamasina gerek yoktur.

e Ciddi enfeksiyon riskinden dolayi TNF inhibitorleri ile
birlikte uygulanmamalidir.

yetmezliginde

e Tedavi esnasinda canli asi  uygulanmamasi
onerilmektedir.

Yan etkiler:

>%10 goriilebilenler:

Enfeksiyonlar: %30-54 oraninda goralir.  (Ciddi

enfeksiyon %2-5, influenza %17 gibi)

Nadiren Firsatqi Enfeksiyonlar: Aspergillus, atipik
mikobakteriler, sitomegalovirus ve Herpes zoster
Santral Sinir Sistemi:
halsizlik

Basagrisi, vertigo, bitkinlik-

Endokrin-Metabolik: Kilo artisi

Gastrointestinal: Ust

gastroenterit

Diare, karin agnisi, bulanti,

Lokal: Enjeksiyon yeri reaksiyonlar (Kizarikhk, sisme, isi
artisi ve kasinti gibi)

Noromuskiiler ve iskelet Sistemi: Kas-iskelet agrisi,
artralji

%1-10 goriilebilenler:

Endokrin-Metabolik: Serum kalsiyumunda dusuklik

Renal- Genitoiiriner: Proteiniri, Kreatinin klirensinde
azalma

Hematolojik-  Onkolojik:  Lokopeni,  eozinofili,
notrofillerde azalma (gecici), azalmis trombosit sayisi

(hafif ve gecici)

Hepatik: Hiperbilirubinemi, artmis serum AST, artmis
serum ALT dizeyleri

immunolojik: Antikor gelisimi (N&tralize edici olmayan)

Asiri Duyarlilik Reaksiyonlar ( < %1)

Klinik calismalar sirasinda 2600'den fazla hastaya
Canakinumab uygulanmis, ¢cogu hafif olan az sayida
alerjik reaksiyonlar bildirilmistir. Anafilaktoid/ anafilaktik
reaksiyon izlenmemistir.

Ancak ilag icerigindeki polisorbat 80, mannitol ve histidin
gibi eksipiyanlarla asirn duyarlilik reaksiyon 06ykisu
olanlarin bu ilaci kullanmamasi énerilmektedir.

Kullanima sunulduktan sonra EudraVigilance Reporting
System (EVRS) ve The FDA Adverse Event Reporting
System (FAERS) veri tabanlarina yapilan geri bildirimler
2012 yihnin sonunda degerlendirildiginde sirasiyla 28 cilt
reaksiyonu icerisinde 5 Urtiker ve 131 cilt reaksiyonu
icinde 16 Urtiker reaksiyonu bildirilmistir.

LiteratUr verileri tarandiginda 1 muhtemel DRESS ve 1
anafilaktik reaksiyon bildirimi mevcuttur.

TOSIiLiZUMAB

Cozelti berrak ve parlak arasi, renksiz veya acik sari
renktedir. interl6kin-6 reseptér antagonistidir. Romatoid
artrit (eriskin), dev hicreli arterit (eriskin), poliartikuler
(>2 yas) ve sistemik (>2 yas) jlvenil idiyopatik artrit ve
sitokin salinim sendromu tedavilerinde endikedir.
Flakondaki ¢6zelti berrak ve parlak arasi, renksiz veya acik
sari renktedir.

Genel ilkeler :

e Diger hastalik modifiye edici anti-romatizmal ilaglarla
(TNF antagonistleri, IL-1R

antagonistleri, anti-CD20 monoklonal antikorlar ve
metotreksat, azotiyoprin gibi immdiinsupresyon yapan
ilaclar) kullanilmamalidir.

e Mutlak notrofil sayisi <2000/mm? veya trombosit

sayisi<100000/mm3 ise veya ALT/AST duizeyi
normalin  GUst limitinin 1,5 katindan fazlaysa
kullaniilmamalidir.

e Ciddi veya hayati tehdit edici sitokin salinim

sendromu olan hastalarda hastaligin dogasi geregi ve
kullanilan ilaglardan dolayi siklikla sitopeniye veya
ALT/AST yuksekligine rastlanmaktadir. Bu durumda
kisa slreli tedavide hasta ile ilgili yarar-zarar orani
degerlendirilmelidir.

Yan Etkiler:

e Ciddi enfeksiyonlar: Bakteriyel, mikobakteriyel,
invaziv fungal, viral, protozoal, veya diger firsatc
patojenlerle enfeksiyon

e Gastrointestinal sistem: Gastrointestinal perforasyon,
karaciger fonksiyon testinde yukseklik,
hepatotoksisite ve karaciger yetmezligi

e Hematolojik: Notropeni, trombositopeni,
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o Lipid diizeylerinde yikseklik

e Multiple skleroz ve kronik inflamatuar demiyelinizan
polinéropati gibi demiyelinizan hastaliklar

o infiizyon reaksiyonlar: |V infiizyon sirasinda veya ilk
24 saat i¢inde hipertansiyon, bas agrisi

o Lokal enjeksiyon yeri reaksiyonlari

Asiri__duyarliik Reaksiyonlari: Jeneralize eritem,
doklntd, Urtiker, tasikardi, nefes darligi, hipotansiyon,
anafilaksi ve buna bagl 6lim (ilk inflzyon sirasinda ya da
premedikasyon verildigi halde olabilir), egzamatoz
dokintl, pankreatit, Stevens-Johnson Sendromu, DILI
(ilag iliskili karaciger hasari)

REKOMBINANT INTERFERON TEDAVILERI

Kronik hepatit tedavisinde onayl alfa interferon ve
kronik demiyelinizan hastaliklarin tedavisinde onayli
beta interferon tedavileri de COVID-19 tedavisinde
denenmistir. interferonlarin tek basina veya ribavirin ile
kombinasyon halinde kullanimlari séz konusudur.
interferon alfa ve beta tedavisinin yan etkileri birbirine
benzerdir.

Genel ilkeler:

e Kontrolsuz tiroid fonksiyon bozuklugunda, otoimmin
hastalik varliginda, konvilsiyon gecirme 6ykustinde
kullanimi kontrendikedir.

Yan Etkiler:

e Depresyon ve intihar diistincelerine neden olabilir

e Karaciger fonksiyon testi yuksekligi, hepatik
yetmezlik, nefrotik sendrom, renal yetmezlik IFN beta
tedavisinde daha sik gorilmektedir.

e Direk kardiyak toksisitesi bilinmemekle birlikte altta
yatan konjestif kalp yetmezliginde kotilesme

gorulebilir ve bu etki de IFN beta tedavisinde daha
siktir.
Cok yaygin (>1/10) bildirilen yan etkiler

Enjeksiyon yerinde lokal reaksiyonlar, saclarin dokilmesi,
bas donmesi, istahsizlik, karin agrilar, ishal, bulanti, viral
enfeksiyon, depresyon, duygusal dengesizlik,
uykusuzluk, anksiyete, huzursuzluk, bogdaz agrnisi,
yorgunluk, halsizlik, titreme/katilasma, ates, grip benzeri
semptomlar, bas agrilar, kilo kaybi, kusma, o©ksiruk,
nefes darligi, kasinti, deride kuruma, deri doékdiintisd, ani
ortaya ¢lkan siddetli kas agrisi, eklem agrisi, kas-iskelet
agrisi, pansitopeni, bulanik gérme.

Yaygin (1/10-1/100) olarak bildirilen yan etkiler:

Susama, dehidratasyon, yulksek kan basinci, migren,
menstriasyon sorunlari, libido azalmasi, tiroid bezi
sorunlari, dis etlerinde kizariklik, agiz kurulugu, agizda
veya dilde kizariklik/yara, dis agrisi veya dis sorunlari,
Herpes simpleks, tat degisiklikleri, hazimsizlik, kabizlik,
KCFT de bozulma, deride kasinti, dermatit, psoriasis (yeni
baslama veya kotiilesme)

Yaygin olmayan (1/100-1/1000) bildirilen yan etkiler:

Bakteri enfeksiyonu, batma/uyusma hissi, epileptik
nobetler, retinopati, tromboembolik olaylar, trtiker

Asin_duyarhlik reaksiyonlari: Urtiker/anjiyoddem ve
anafilaksi nadir olarak bildirilmektedir. Tedavi de
kullanilan ~ desensitizasyon ~ semalari  mevcuttur.
Eritematoz dokintl, makillopapuller dokintid daha
yaygin olarak bildirilmektedir.

llag Aleriileri Calisma Grubu
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