COVID-19

-Bulten

Bu btilten Eczacibast llag Pazarlama Medikal Direktérligit tarafindan hqgtrl%
02.02.2022 | 37 —

KOKTEYL

REGEN-COV dahil olmak tzere yapilan birgok
arastirmada bu terap6tik kombinasyonun acil
kullanimi i¢in izinler alinmig bulunmakta.

Siddetli akut solunum sendromu
ile hastaneye kaldirlan eski ABD
Baskani Trump’i dort giin
icerisinde iyilestirdikten sonra
populerligi artan bu kokteyl ile ilgili Oxford
Universitesi'nden Profesor Peter Horby,
"Antikor ilaclan yillardir enflamatuar
hastaliklarda ve kanserlerde yaygin olarak
kullaniliyor ve giivenli oldukiari daha 6nce
kanitlandi" ifadelerini kullandi.

REGEN-COV antikor kombinasyonu ve
sonuglari icin yapilan bir calismada ilk olarak
hastalar 1:1:1 seklinde 2400 mg (casirivimab
ve imdevimabin her biri 1200 mg), 8000 mg
(her antikordan 4000 mg) ve intravendz
plasebo alacak sekilde U grupta 28 giin
boyunca randomize edildi. (Baslangicta
arastirmanin faz 3 bélimiinde
2400mg-8000mg-plasebo olan dozlar
degistiriimis faz 3 béliminde
2400mg-1200mg-plasebo olarak
degistirilmistir)
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SARSCoV-2'ye karsi a§|lamadan sonra,
cigir acan enfeksiyonlarin giderek daha
fazla rapor edildigi gorulmekte. Bunun,
asinin neden oldugu antikor seviyelerinin
azalmasiyla iligkili oldugu duistnulmektedir.
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Calismalar ise standart agilama
uygulamalarindan sonra antikor
seviyelerine dayali olarak asi ilerleme
oranini belirlemeye odaklanmisgtir.

Calismada test grubu, pozitif PCR testi
sonucuna goére SARS-CoV-2 ¢igir agan
enfeksiyon teshisi konmus olan tam agsili 26
saglik calisanindan, kontrol grubu ise cinsiyet,
yas ve asi dozlarn arasindaki stire bakimindan
eslestiriimis, ¢igir acan enfeksiyonu olmayan
tam agili 26 bireyden olusmaktadir. (Her iki
grup da BNT162b2 ile agilanmistir.)

Kontrollerle karsilastirildiginda, medyan
etkili konsantrasyonu (EC50) cigir acan
enfeksiyonu olan katiimcilarda toplam
reseptor baglayici alana 6zgii
immunoglobulin arttigi goralmustur
(P<0.001).
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64 Kasim 2021'de Giiney Afrika, \
Diinya Saglk Orgiitii (DSO)'ne
yeni bir SARS-CoV-2 varyanti
olan Omicron varyantini

&BJ .1.529) bildirmistir.
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Oldukc¢a mutasyona ugramis bu tirin
bir haftadan kisa bir slirede alti kitaya
hizla yayilmasi, kiresel bir saghk
alarmina yol acti.

SARS-CoV-2'nin énceki varyantlaryla
karsilastinidiginda: Omicron'un en belirgin
varyant oldugu ve milyonlarca SARS-CoV-2
genomundan farkl oldugu bulunmustur.
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Mevcut trendlerin devami halinde,
Omicron'un Delta'y1 daha yaygin bir
varyant haline getirmesi beklenmektedir.

Son zamanlarda, COVID-19'un ardigik
dalgalarinin yani sira dogayi analiz etmek ve
tahmin etmek icin fraktal tabanli yontemler
kullaniimigtir.

Yapilan bu analizde Danimarka, Almanya,
Hindistan, Hollanda, Giiney Afrika ve
Birlesik Krallik olmak (izere alti tlkenin giinlik  Omicron varyantinin ilk raporlama
pozitif vakalarinin yedi guinliik hareketli
ortalamasi incelenmigtir.

Yedi gunlik hareketli ortalamanin grafigini
olusturmak icin fraktal enterpolasyon iglevi
kullanilmig ve alti Ulke igin yedi gunluk hareketli
ortalama, 13 Aralik 2021'den itibaren
onumuzdeki Ug ay icin tahmin yapilmigtir.

{: DANIMARKA: Orijinal Alfa varyantindan iki kat
daha bulasici oldugu tahmin edilen Delta
formu, Danimarka'nin asilanmamis gencleri
arasinda hizla bulagsmistir. Glnlik pozitif
vaka sayisi Ekim 2021'den itibaren hizla
artmaya baglamistir. 28 Kasim 2021'de iki
dogrulanmis vaka ile Omicron varyantinin
varligini dogrulanmistir.

@ ALMANYA: 27 Ocak 2020'de ilk COVID-19
vakasini dogrulamistir. ilk dalga Mart 2020'de
g6runtrken ikinci dalga Eyltl 2020'nin
sonlarinda baslamis ve Aralik 2020'de zirve
yapmigtir. Alfa varyanti Mart 2021'de G¢uncu
bir salgin dalgasini tetiklemigtir. Haziran ayi
sonunda Delta formu yerini almis ve vakalar
yeniden ylkselmeye baslamistir béylece
Agustos 2021'de salginin dérdiincti dalgasina
girmistir. ilk Omicron varyanti ise 27 Kasim
2021'de tspit edilmistir.

- Hindistan'da teyit edilen ilk
SARS-CoV-2 vakasi 30 Ocak 2020'de
bildirilmigtir.

B.1.617,B.1.1.7 ve B.1.618
varyantlari, olmak Uzere farkli sus turleri iki
dalga sirasinda bildiriimigtir.

‘ HOLLANDA: 27 Subat 2020'de Tilburg'da ilk
COVID-19 vakasi aciklanmistrr. ilk dalga
Temmuz 2020'nin bagsinda sona ererken,
araliksiz bir sekilde ikinci dalga Temmuz
2020'nin sonunda baglamigtir.

Kasim 2021'de ilk Omicron varyantinin
(B.1.1.529) onaylanmasindan sonra
gunliik pozitif vaka sayisinin istikrarh

bir sekilde arthigi fark edilebilmektedir.
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DuUnya ¢apinda toplam COVID-19 vaka
sayisinin 36307747lyo ulastig bildirilmistir.

72.910.879

z Hindiston:40,37l,500
Breziya: 24,560,093

Johns Hopkins University online tracker

https://gisanddata.maps.arcgis.com/apps/opsdashboard/index.html#/bda7

- 594740fd40299423467b48e%ecfb

Sonuclar 2400 mg grubundaki 1355 hastanin
1337’sinde (%98,4) iyilesme
gozlemlenmistir. Bu sonuclar ile 1200 mg
grubundaki 736 hastanin 729’unda (%99)
iyilesme goésterdigi gozlenmesi her iki
REGEN-COV dozu viral yuki plasebodan
daha hizlh azalttigi goruldu.

Hastanede yatan hastalarda REGEN-COV
kokteylinin, hastanede kalis suiresini
kisalttigi ve yogun bakim initesi diizeyinde
bakim insidansini azalttigi kanitlanmistir.

2400 mg REGEN-COV dozu, Kasim 2020'de,
hafif-orta dereceli COVID-19'lu yiiksek riskli
ayakta tedavi goren hastalarin tedavisi icin
Gida ve ilac idaresi'nden acil kullanim izni
(EUA) almigtir.

Haziran 2021'de, hem 1200 mg hem de 2400
mg REGEN-COV dozlar benzer antiviral ve
klinik etkinlige sahip oldugu gérildikten sonra
2400 mg dozun yerini 1200 mg'lik bir doz EUA
almistir.

Regeneron'un bas bilim sorumlusu George
Yancopoulos, "REGEN-COV'u pasif bir asi
olarak kullanan bu veriler hem virtisiin
bulasmasini azaltabilecegini hem de hala
enfekte olanlarda viral hastalik yukuni
azaltabilecegini gosteriyor" dedi.

Yancopoulos, ayrica antikor
kokteylinin mevcut acil
kullanim yetkisini genigletmek
icin Amerikan Gida ve ilag
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Hem IgG hem de IgA icin medyan serum
dilisyonlan ¢igir acan enfeksiyonu grubunda
arttis gosterirken IgM dtzeyleri gruplar
arasinda énemli élctde farkli bulunamamigtir.

%50 odak azaltma nétralizasyon testleri
(FRNTS50) WA1, alfa, beta, gamma ve delta
varyantlar icin yapiimis ve ¢igir acan
enfeksiyon grubunda, kontrollere kiyasla Delta
varyantinda cok daha yliksek bulunmustur.

Delta cigir acan vakalardan alinan serum,
Delta varyantina kargi her katilimci igin WA1
nétralizasyonunun %99'unda, Delta disi

vakalar icin %36 ve kontroller icin
%41 ile karsilastinldiginda
lyilestirilmis etki gostermistir. ,O,rQ
Bu calismanin sonuclari, agirhkh olarak hafif
hastaliga ragmen, cigir acan enfeksiyondan
sonra humoral bagisikhigin 6nemli dlciide
arttigini géstermistir. Koruyucu bagisiklik
tepkisinin, ortaya ¢ikan SARS-CoV-2
varyantlarina uyan antijenik eklere sahip

varyant gtclendiricilerin gelistiriimesi yoluyla
genigletilebilecegini disindirmektedir.

Bates TA, McBride SK, Winders B, et al. Antibody
Response and Variant Cross-Neutralization After
SARS-CoV-2 Breakthrough Infection. JAMA.
2022:327(2):179-181.
doi:10.1001/jama.2021.22898

= GUNEY AFRIKA: ilk vaka 1 Mart 2020'de

dogrulanmustrr. ilk dalga Mart-Kasim 2020
arasinda goézlemlenmistir. Aralik 2020'den
itibaren ikinci dalga baglamis ve herhangi bir
bekleme olmaksizin, Mayis 2021'den itibaren
Alfa varyanti (B.1.1.7) endise varyanti ile
Uclncl dalga baslamistir. 24 Kasim 2021'de
Omicron varyantinin (B.1.1.529) varyanti ilk
olarak Giiney Afrika tarafindan DSO'ye
bildiriimstir. Omicron'un bir sonucu olarak,
Giiney Afrika COVID-19'un dordiinci
dalgasina girmis ve gunliik pozitif
vakalardaki artis onceki iic dalgadan
onemli dlciide daha hizh gerceklesmistir.

INGILTERE: Ocak 2020'de ilk vaka
aciklanmigtir. Pandeminin ilk dalgasi Haziran
2020'de sona ermis ancak 2020 Eylul ikinci
dalga basinda baslamistir. Delta varyanti ile
Temmuz 2021'in sonunda ingiltere'de tictincl
dalga ortaya ¢ikmis ve o zamandan beri, egri
surekli artmaktadir. Omicron varyanti,
Kasim 2021'in sonlarinda ingiltere'ye
ulasmistir. Ulke diinyadaki en yiiksek
sayida onaylanmig Omicron vakasi ile

ilk sirada yer almaktadir.

vakasindan sonra;

Danimarka ve 'In grafiklerinde

buyiik bir degisiklik gériilmemis, Almanya

ve Guney Afrika'nin grafigi dik bir sekilde

yiikselirken, Hollanda ve ingiltere'nin

egrilerinde hafif dalgalanmalar olmustur.
/Danimarka, Almanya, Hindistan, Holland. ,\
Gliney Afrika ve ingiltere 'nin Aralik 2021,
Ocak 2022 ve Subat 2022 aylar icin 7 ganlik
hareketli ortalama tahmini yapilmis;

— Danimarka grafiginin 2022 Ocak ayi
sonuna kadar hizh bir bliyiime gésterdigi
ve ardindan grafigin diismeye basladigi
hesaplanmigtir.

— Almanya'nin grafigi Ocak 2022'nin sonuna
kadar farkliiklar géstermekte ve istikrarli
bir sekilde diismeye baslamakta.

B 'In yedi gunltk hareketli ortalama
gunlik pozitif vaka grafigi,

— Hollanda grafigindeki dik artis, Ocak
2022'den itibaren 6niimuzdeki birkac glin
icin dalgalanmaya baslamakta. EQri, Aralik
2021'den Subat 2022'nin sonuna kadar
disus olmadan kademeli bir artis
gosterdiginden, Giiney Afrika'ya bir saghk
uyarisi oldugunu gosterir.

- ingiltere'nin grafigi, 2021 Aralik ayinin
ortasinda ve 2022 Subat ayinin sonlarinda
iki zirveye ulasmaktadir.
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Sonug olarak, Omicron'un endise
verici varyantlara dahil olmasina
ragmen, salgin egrilerinin modelinde
hizl bir degisiklik veya ani hizlanma
olmadigini kanitlamaktadir.

Gowrisankar A, Priyanka TMC, Banerjee S.
Omicron: a mysterious variant of concern. Eur
Phys J Plus. 2022:137(1):100. doi:
10.1140/epjp/s13360-021-02321-y. Epub 2022
Jan 10. PMID: 35036269; PMCID: PMC8743750.
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KOPEK BALIKLARINI
ARTIK DAHA COK SEViYORUZ

=—-—Yen| yoyrmlanon bir gchgmoya gore kopek baliklarindan
elde edilen kiicUk, antikor benzeri essiz proteinler olan VNAR'lar
COVID-19'a neden olan virts varyantlarinin ve iligkili korona
viruslerin insan hdcrelerine bulagmasini énldyor.

Bu proteinler su anda tedavi amaciyla kullanilamiyorlar ama
gelecekteki potansiyel koronavirus hastaliklarina hazirlanmaya

yardimci olabilirler. Kopek baligi VNAR'lar, insan hlcrelerine
bulasabilen fakat simdilik sadece yarasalarda dolagan WIV1-CoV
koronavirGstnu etkisiz hale getirebiliyor.

Hatirlarsaniz, COVID-19'a sebep olan SARS-CoV-2 virlstinun de
yarasa kokenli oldugu distndlbyordu.

Calismada yer alan ABD'li bilim insanlari,
képek balig VNAR'larindan olusan, gelecekteki SARS salginlarinda
kullanilabilecek tedavi amach bir cephane hazirladiklarini séyltyorlar.

Merak edenler icin ¢alismanin linki asagida:
https.//www.nature.com/articles/s41467-021-27611-y

lletisim ve geri bildirimleriniz icin: eip.bulten@eczacibasi.com.tr
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