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Akut Urtiker ve anjiyoddem gocuklarda sik gorilen klinik bulgulardir. En
yaygin etiyolojik faktor akut enfeksiyon olmakla birlikte, ilag ve gida alerji-
leri de irtiker/anjiyoddem ile ortaya cikabilir. Urtiker ve anjiyoddem, bu
pandemi déneminde Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2
(SARS-CoV-2) enfeksiyonu sirasinda sik gérilmekle birlikte, altta yatabile-
cek ilag ve besin alerjileri ayirici tanida akilda tutulmali ve hastalardan
ayrintili 6ykd alinmalidir. Bu yazimizda atesli dénemde ortaya gikan anjiyo-
6dem nedeniyle bagvuran ve SARS-CoV-2 PCR testi pozitif olup ilag alerjisi
tanisi alan iki pediatrik vaka sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Anjiyoodem, ilag alerjisi, trtiker, sars-cov-2 enfeksiyo-
nu

GiRisS

Urtiker, histamin araciligiyla lenfatik damarlarin ve dermisin
st tabakasindaki postkapiller vendillerin genislemesi
sonucu gorilen bir cilt bulgusudur (1). Anjiyo6dem ise
mukozal membranin ve dermisin daha derin katmanlarinda
meydana gelen vaskiiler bir reaksiyon olup permeabilite
artisi ile lokal olarak damarlarda vazodilatasyon ve 6dem
ile karakterizedir (1). Olgularin bir kisminda besin (inek
stl, yumurta, balik vb.) veya ilag kullanimi (sefalosporin
ve penisilin gibi antibiyotikler, nonsteroid anti-inflamatuvar
ilaglar (NSAIi) vb.) sonrasi gériilebilmektedir (2). Olgularin
%50-%70'ini ise viral enfeksiyonlar olusturmaktadir. Siklikla
adenovirus, sitomegalovirls, Ebstein-Barr viriisi etken olarak
saptanmaktadir (2).

ABSTRACT

Acute urticaria and angioedema are common clinical findings in children.
Although the most common etiological factor is acute infection, drug and
food allergies may also present with urticaria and angioedema. Although
urticaria and angioedema have frequently been seen in severe acute
respiratory syndrome corona virus 2 (SARS-CoV-2) infections during the
pandemic, underlying drug and food allergies should be kept in mind in
the differential diagnosis, and a detailed history should be taken from
patients. This article presents two pediatric cases where the patients
presented with angioedema occurring in the febrile period and had drug
allergy concomitant with positive SARS-CoV-2 PCR test result.
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Literatirde SARS-CoV-2 enfeksiyonuna bagh akut Urtiker
ve anjiyoodem vakalari bildirilmistir (3-5). Recalcati S. ve
arkadaslarinin yaptigi bir calismada SARS-CoV-2 ile birlikte
gorilen kutanodz doklintld prevalansinin %0,2 ile %20,4
arasinda degistigi bildirilmistir (10). ispanya’da Giovedoni
ve arkadaslari, retrospektif bir kohort ¢alismasinda SARS-
CoV-2 enfeksiyonuna eslik eden cilt lezyonlarini 6 kategoriye
ayirmislardir. Bunlarin %29’u perniyo (chilblain)-benzeri, %21’
generalize makulopaptler dokiintl, %14’G papulovezikiler
dokiintu, %7’si livedo retikularis, %7’si Urtikeryal dokinti ve
%22'si diger dokintu tipleri seklinde kategorize edilmistir (7).

SARS-CoV-2 pandemisinde, enfeksiyon sirasinda anjiyoédem
ve akut Urtiker sik gorilen klinik bulgular olarak karsimiza
ctkmaktadir. Bu makalede anjiyoédem gelismesi lizerine
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hastanemiz ¢ocuk acil servisine bagvuran, SARS-CoV-2 testi
pozitif saptanan, ancak dykiide ibuprofen kullanimi olup NSAIi
alerjisi tanisi alan iki pediatrik vaka sunulmustur.

OLGU SUNUMLARI

ilk olgumuz 12 yasinda erkek hasta, ates ve halsizlik
sikayetlerinin olmasi nedeniyle ibuprofen kullanimi sonrasi
15 dakika iginde ortaya ¢ikan her iki gbz kapaginda sisme ve
kizariklik nedeniyle gocuk acil poliklinigine getirildi. Hastanin
annesinin 4 giin 6nce yaptirdigi SARS-CoV-2 PCR testinin
pozitif saptandigi 6grenildi. Ozge¢cmisinden alerjik rinit
semptomlarinin oldugu, daha once ibuprofen kullandigi ve
reaksiyon gostermedigi, ailede ilag alerjisi veya alerjik hastalik
olmadigi 6grenildi. Fizik muayenede atesi 36,1°C, oda havasinda
oksijen satlirasyonu %98, kalp tepe atimi 100/dakika, solunum
sayisi 24/dakika, tansiyon arteryel 105/64 mmHg idi. Her iki
g6z kapaginda anjiyoodem ve kizariklik mevcuttu. Diger sistem
muayeneleri normal saptandi.

Laboratuvar tetkiklerinde hemoglobin:12,9 g/dl, beyaz Kiire:
10110x108/L, notrofil:7850x10°%/L, eozinofil: 380x10°/L,
trombosit: 229000x10°/L, prokalsitonin:0,19 ug/L,
sedimentasyon: 3 mm/sa, karaciger ve bobrek fonksiyon
testleri, koagiilasyon parametreleri normal sinirlarda saptandi.
Tam idrar tetkiki normaldi. SARS-Cov2 PCR testi pozitif
sonuglandi.

ikinci olgu, daha dnceden alerjik rinit nedeniyle takip edilen
ve montelukast kullanim 6ykusi olan 3 yas 10 aylik bir erkek
hastayd.. iki glindiir devam eden ates ve halsizlik sikayetleri olan
ve ibuprofen kullanim 6ykiisi olan hasta, mevcut sikayetlerine
ek olarak gozlerde kizariklik, kasinti ve sislik sikayetleri olmasi
nedeniyle cocuk acil poliklinigine getirildi. Oykiisiinde babasinin
4 giin 6nce yaptirmis oldugu SARS-CoV-2 PCR testinin pozitif
saptandigl 6grenildi. Daha 6ncesinde de ibuprofen kullanimi
olan hastanin dnceki ilag alimlari sonrasinda herhangi bir
sikayetinin olmadig1 6grenildi. Fizik muayenesinde atesi 37,2°C,
nabiz 110/dakika, oda havasinda oksijen satiirasyonu %98,
tansiyon arteryel 120/54 mmHg idi. Her iki gozde anjiyo6dem
mevcuttu (Resim-1). Diger sistem muayeneleri normal saptandi.

Laboratuvar tetkiklerinde hemoglobin 10.8 g/dl, beyaz
kire 3170x10°/L, notrofil 1290x10°%/L, eozinofil: 190x10°/L,
trombosit 226000x10°%/L, CRP:1,4 mg/L, sedimentasyon: 2
mm/sa, karaciger ve boébrek fonksiyon testleri, koagllasyon
parametreleri normal sinirlardaydi. Tam idrar tetkiki normaldi.
SARS-CoV-2 PCR testi pozitif saptandi.

Her iki hasta anjiyoédem nedeniyle Cocuk immunolojisi
ve Alerji Hastaliklari’'na konsilte edildi. Mevcut veriler ile
anjiyoodem ve Urtikerin SARS-CoV-2 enfeksiyonuna veya
ibuprofen alerjisine bagh oldugu dustnulerek hastalara
intraven6z 1 mg/kg feniramin ve 1 mg/kg/doz prednizolon
intraventz ile semptomatik tedavi uygulandi. Alti saatlik
gbzlem suresinde sistemik bulgulari olmayan, vital bulgulari
stabil seyreden hastalar Cocuk Alerji Poliklinigi’ne kontrole
gelmek Uzere taburcu edildi. Her iki olgu 1 ay sonra Cocuk
immunolojisi ve Alerji Hastaliklari polikliniginde tekrar
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Resim 1: Her iki gézde anjio6dem (2. Olgu)

degerlendirildi. Enfeksiyon ile es zamanli NSAIi kullanim &ykiisii
olan hastalarda mevcut klinik bulgunun ilag alerjisine bagl
olup olmadiginin anlasiimasi igin, acil durumlarda midahale
edilebilecek bir ortamda, ailelerden onam alinarak, hastanin
herhangi bir enfeksiyon bulgusu olmadigi dénemde sorumlu
ilag olan ibuprofen ile oral provakasyon testi uygulandi. Testin
son dozundan yaklasik 30 dakika sonra iki hastada da her iki goz
kapaginda anjiyoddem olustu. Urtiker gézlenmedi. Es zamanli
sistemik muayene olagan saptandi. Vital bulgulari stabil seyretti.
Hastalara intraven6z antihistaminik ve intravendz prednizolon
tedavisi uygulandi. Yaklasik 4 saat gézlem odasinda izlenen
hastalarda ek bulgu gdzlenmedi. Her iki hasta da NSAIi alerjisi
tanisi ile Cocuk Alerji poliklinik takiplerine devam etmektedir.

TARTISMA

Pediatrik poptilasyonda akut Urtiker ve anjiyo6demin
¢ogunlugundan viral hastaliklar sorumludur (6). Viral
enfeksiyonlar direkt olarak mast hiicre degraniilasyonuna yol
acabilir. Artan interldkin-6 sitokin seviyeleri mast hicrelerini
uyararak aktivasyonlarina ve ardindan degraniilasyona neden
olarak Urtikere ve/veya anjiyo6deme yol agar. Dislnulen
baska bir mekanizma ise kompleman sisteminin aktivasyonu
ile antijen-antikor komplekslerinin birikmesi ve ardindan mast
hicre degrantilasyonu olusmasidir.

Urtiker ve anjiyoddem, COVID-19 enfeksiyonunda ilk
semptomlar olarak ortaya gikabilir. COVID-19 enfeksiyonunda
gorilen dermatolojik bulgularin olusum mekanizmasi net olarak
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acitklanamasa da birtakim hipotezler mevcuttur. SARS-CoV-2
virtisi anjiyotensin dénustiriict enzim (ACE) Il proteinine
baglanir ve endositozla akcigerdeki hedef epitel hiicrelerine
girerek ACE-II’'nin normal aktivitesini bozarak reaktif oksijen
bilesiklerinin ve vazodilatatér medyatdrlerin artmasina,
kompleman sisteminin aktivasyonuna neden olur (8). Ayrica
SARS-CoV-2'nin ACE-II'ye baglanarak, bradikinin yikimindan
sorumlu olan ACE-II'nin down regtilasyonuna sebep olur ve
bu durum anjiyoddem, kuru oksurik gibi klinik bulgulara yol
acabilir (9,10).

Akut Urtiker/anjiyoodem enfeksiyon ile iligkili olabilecegi gibi,
enfeksiyon sirasinda kullanilan ilaglara bagl da gorilebilir.
Ozellikle ilag uygulamasi ile tirtiker/anjiyoddem baslangici
arasinda bir iligki varsa, ilaca bagh agiri duyarhlik reaksiyonu
g6z ardi edilmemelidir (9).

Literatirde SARS-CoV-2 enfeksiyonu sirasinda gorilen deri
dokintilerinin Covid-19 iliskili mi yoksa ilag alerjisine mi bagli
olup olmadigi halen tartisiimaktadir. Covid-19 enfeksiyonunun
ilag asiri duyarhlik reaksiyonlarini tetikleyici roli tartisiimaktadir
(11). Covid-19 enfeksiyonu sirasinda farkl tiirde birgok ilacin
kullanilmasi da ilaca bagh asiri duyarlilik reaksiyonunu arttirdigi
disuntlmektedir (12). Ayrica, SARS-Cov-2 enfeksiyonu sirasinda
Th17 disregilasyonuna bagli olusan sitokin firtinasi sonucu
ortaya ¢ikan asiri inflamatuvar yanitin ilag erlipsiyonlarina
neden olabilecegi bildirilmistir (13). Covid-19 enfeksiyonu
sirasinda kullanilan NSAIii’larin da enfeksiyona bagl semptomlari
arttirabilecegi bazi yayinlarda bildiriimisse de bununla ilgili
heniz yeterli kanitin olmadigi diistintilmektedir (14,15).

Her iki olgu da ibuprofen kullanimi sonrasi ortaya ¢ikan
reaksiyon sirasinda SARS-CoV-2 enfeksiyonu gegirmekteydi.
Olusan reaksiyon SARS-CoV-2 enfeksiyonu ile tetiklenmis
olabilecegi gibi, NSAIi asiri duyarliligi nedeni ile de ortaya gikmis
olabilecegi dusundldi.

Nonsteroid anti-inflamatuar ilaglar, cocukluk ¢aginda ilag
iliskili asiri duyarhlik reaksiyonlari icinde antibiyotiklerden
sonra ikinci sirada yer almaktadir (16,17). NSAIi iliskili asiri
duyarlilik reaksiyonlarinin gocuklarda en sik bagvuru sikayetinin
anjiyoddem oldugu bildirilmistir (18). NSAIi asiri duyarliligi
stphesi ile bagvuran olgularda taninin kesinlesmesi icin hasta
ayrintili 6ykd, fizik muayene ve standardize edilmis tanisal
testler ile birlikte degerlendirilmelidir. Oral provokasyon testi,
NSAIi asiri duyarlilik tanisini dogrulamak icin altin standart
testtir ve 6ykusi supheli olan tiim hastalarda uygulanmalidir
(19). Hastalarimiza sadece 6ykii ile NSAIi agiri duyarlilig tanisi
koymak yaniltici olacagindan, reaksiyondan bir ay sonra ilag
alerjisi tanisinda altin standart test olan oral provokasyon testi
ile olgularin ibuprofen alerjisi dogrulanmistir. Glivenli NSAIi
tespiti igin poliklinikten izlemleri devam etmektedir.

SONUC

Literatlirde pandemi doneminde SARS-CoV-2 enfeksiyonuna
bagli alerjik Urtiker/anjiyo6demin gelistigi bircok vaka
bildirilmistir (3,4,5). Ancak iyi bir anamnez alinarak etiyolojiyi
aydinlatmak ve olasi ilag alerjilerini ayirici tanida unutmamak
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gerekir. Tani konulmamis ilag alerjileri, sonrasinda sorumlu
ilacin yeniden kullaniminda ciddi alerjik reaksiyonlara yol
acabilmektedir. SARS-CoV-2 enfeksiyonu gegiren ve akut
Urtiker/anjiyoddem bulgulari olusan hastalarda, bu durumun
es zamanl kullanilan ilaglara bagli alerjik reaksiyon olabilecegi
hatta bu reaksiyonlarin ayni ilacin tekrar kullanimi halinde
hayati tehdit edebilecegi goz 6niinde bulundurulmalidir.
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