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Anahtar
Kelimeler

Agir akut solunum sendromu koronaviriisii 2 (Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus-2; SARS-CoV-2), 2019 koronaviriis hastaligi (COVID-19)’na neden olarak
global pandemi haline geldi. Klinik tabloda hafif semptomlar (soguk alginhig1) goriilebilecegi gibi alt solunum yollar1 enfeksiyonlar: (bronsit, pnomoni) ve daha agir durum
olan agir akut solunum sikintis1 sendromu (ARDS) ve 6liimle sonuglanan goklu-organ yetmezligi goriilebilir. COVID-19 tedavisinde semptomlari kontrol altina alma temel
amag olup gerektiginde oksijen tedavisi ve mekanik ventilasyon uygulanabilir. COVID-19 énlemleri kapsaminda sosyal izolasyon nedeniyle hastalarla yiiz yiize goriigmeler
kisitland1 ve hastalarin durumlarina gore 6ncelik algoritmasi olusturuldu. Cogu alerji/immiinoloji vizitleri (immiin yetmezligi, venom tedavisi veya agir astimi olanlar
hari¢) ertelendi veya telefonda tedavi veya evde bakim tedavisi olarak verilmeye basland1. Ancak giiniimiizde halen COVID-19 ve alerjik hastaliklar arasindaki baglant: tam
olarak aydinlatilmamus ve literatiirde yeterli caligma bulunmamaktadir. Bu derlemede amacimiz COVID-19 ve farkl: alerjik ve immiinolojik hastaliklarin iligkisini giincel
literatiir ¢aligmalar1 15131nda ortaya koymaya ¢aligmaktir.

SARS-CoV-2; COVID-19; alerji; immiinoloji

Abstract

Keywords

Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) has become a global pandemic, causing coronavirus disease 2019 (COVID-19). Clinical presentation vary from mild symptoms
(cold) to acute lower respiratory tract infections (bronchitis, p ia) and to more severe conditions such as severe acute respiratory distress syndrome (ARDS) and death with multi-organ
failure. Controlling symptoms is the primary goal in the treatment of COVID-19, and oxygen therapy and mechanical ventilation can be used if necessary. Within the scope of COVID-19 me-
asures, face-to-face interviews with patients were restricted due to social isolation and a priority algorithm was created according to the patients’ conditions. Most allergy / immunology visits
(except for those with immunodeficiency, venom therapy, or severe asthma) were postponed or started to be given as telemedicine or home care. However, there are not currently explained the
exact link between COVID-19 and allergic diseases but there also are not enough studies in the literature. In this study, we focus on the relationship between COVID-19 and different allergic
and immunological diseases in the light of current literature studies.
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GIRiS
Yeni koronaviriis hastaligi, Aralik 2019da Cin'in Hubei
eyaletindeki Wuhan sehrinde bir salgin olarak ortaya ¢ik-
t1 ve hizla yayildi. Diinya Saglik Orgiitii (DSO), 11 Subat
2020de, bu hastaligt COVID-19 olarak isimlendirdi. CO-
VID-19% neden olan viriis de SARS-CoV’a benzerliginden
dolay1 SARS-CoV-2 olarak adlandirildi. DSO, COVID-19
hastaligini 11 Mart 2020de pandemi olarak nitelendirdi.'?

En yaygin semptomlar ates, kuru Oksiiriik, yorgunluk-
tur. Bir ¢aliymada, hastalarin %801 semptomsuz veya
hafif semptomlarla bagvurmustu.’ Miyalji, gogts darligs,
dispne, bulanti, kusma, diyarenin gértldiigt vakalar da
bildirilmistir.** SARS-CoV-2 gastrointestinal sistem, tiikii-
riik ve idrarda da tespit edilebildiginden, diger potansiyel
bulagma yollarinin da aragtirilmasi gerekir. Viriisiin dam-
lacik yoluyla bulagmasinin yani sira fekal-oral yolla bulas
riski de giindeme gelmis ama ispatlanamamistir.>” En sik
rastlanan komorbiditeler ise hipertansiyon, diyabetes mel-
litus ve kardiyovaskiiler hastaliklardir.® Hastalikla iligkili
pnoémoni, viral sepsis, agir solunum yetmezligi tablosu,
sok, ve ¢ogu oliimle sonuglanan ¢oklu organ yetmezligi
bildirilmistir.>* Hastalarin bazilar1 tastyict oldugu halde
asemptomatik iken, bazilarinin ise iyilestigi halde tekrar-

dan enfekte olabilme ihtimalinden bahsedilmektedir.!

Tant i¢in viral riboniikleik asit ters transkriptaz - poli-
meraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) analizi SARS-CoV-2
enfeksiyonunu tespit etmede altin standarttir. Bununla
birlikte bu test olasi test hatalar1 veya yetersiz numune
toplanmasi nedeniyle yanlis negatif sonuglar verebilir ve
tantya alternatif olarak viriise 6zgii IgG ve IgM serolojik
testleri kullanilabilir.®"'""* Laboratuvar bulgular: arasin-
da en sik lenfopeni izlenirken trombositopeni, 16kopeni,
yliksek C-reaktif protein (CRP) diizeyleri de gozlenebilir.
Daha az yaygin olarak alanin aminotransferaz, aspartat
aminotransferaz, kreatin kinaz ve D-dimer diizeylerinde
yiikselme bildirilmistir. $iddetli hastalig1 olanlarda, labo-
ratuvar anormallikleri, siddetli hastalig1 olmayanlara gore

daha belirgindi. Radyolojik olarak gogiis tomografilerinde

en sik gozlenen bulgular buzlu cam opasiteleri, bilateral

diizensiz lobiiler ve segmental konsolidasyon alanlaridir.*

Cocuklarda yaygin alerjik hastaliklar olan alerjik rinit, ato-
pik dermatit COVID-19 hastalig: i¢in predispozan faktor
gibi géritnmemekle birlikle bu konuyla ilgili literatiirde ye-
terli glincel veri yoktur.'®" Literatiirde alerjik hastalig1 olan
¢ocuklarda COVID-19 hastaliginin diger ¢ocuklar gibi ha-
fif seyirli oldugu bildirilmistir.>** Klinik tabloyu daha da
iyi anlamak i¢in daha fazla calismaya ihtiya¢ vardir.'® Aler-
jik rinit ve astim hastaliklarinin erken asama bulgularinin
influenza, diger viral iist solunum yolu enfeksiyonlar1 gibi
kendini belirgin eden COVID-19 hastalig1 semptomlariyla
benzer bazi tist solunum yolu semptomlar: oldugu da akil-

da tutulmalidir.

Pandemi durumunda alerji ve immiinoloji klinikleri i¢in

hizmetlerin sinirlandirilmasi konusunda 6nlemler gereke-

bilir. Amerika Birlesik Devletleri ve Kanadada hangi hiz-

metlerin smirlandirilmasi ve hangi hizmetlere 6ncelik ve-

rilmesi konusunda modifiye edilmis Delphi metodolojisi

kullanilarak cesitli stratejiler gelistirilmistir."” Yine bir¢ok

tilke COVID-19 hastaliginin yayilmasini kontrol altina

almak i¢in yaygin karantina 6nlemlerine baslamistir. Sos-

yal izolasyon tesvik edilirken, devam eden salgin sirasinda

yuz ylze gorismelerin sinirlandirilmasi, hasta 6nceligine

karar verilmesi ve hastalarin rutin takiplerinin ertelenme-

sini hedefleyen rehber 6nerileri asagidaki hastaliklar icin

sunulmugtur:

o Astim

o Alerjik rinit

«  Immiinoterapi alan hastalar

o Gida alerjisi, gida proteinine bagli enterokolit sendro-
mu, eozinofilik 6zofajit, ilag alerjisi ve anafilaksi

o Alerjik cilt hastaliklar1

o Immiin Yetmezlikler

Astim Bronsit
Astim yaygin bir hastalik olup ¢ok sayida insani etkiler.
Astim, SARS CoV-2 enfeksiyonu i¢in risk faktorii ola-
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rak goriilmese de kotti kontrollii astim COVID-19 has-
talig1 olanlar i¢in daha karmagik bir hastalik seyrine yol
acabilir.”® Astim hastalar1 SARS CoV-2 viriisiine maruz
kalmamak i¢in gerekli 6nlemleri almalidir ve mevcut te-
davilerine devam etmelidirler. Inhale kortikosteroidlerin
veya astim i¢in kullanilan biyolojik ajanlarin COVID-19
enfeksiyonunun seyri {izerinde olumsuz bir etkiye sahip
olduguna dair giiniimiizde yeterli veri yoktur. Uzun stireli
glukokortikoid alan hastalar tedavilerini aniden kestik-
lerinde ciddi sorunlar ortaya ¢ikabilir. Ayrica astim alev-
lenmelerinde glukokortikoid baglanmasi kilavuza uygun

olarak yapilmalidir.'>*!

SARS-CoV-2 bir solunum yolu patojeni oldugundan, CO-
VID-19 salgininda astim hastalarinin ne gibi risklere sahip
oldugunu bilmek 6nemlidir. Cinde COVID-19’1u 140 has-
tay1 kapsayan bir caligmada astim1 olan hasta bulunmadz.
ve hastaneye yatirilan 1099 hastay: kapsayan daha buyiik
bir ¢caligmada astim tanili hasta yoktu.* Kore Cumhuriye-
tinde yaymlanan kayitlara gore COVID-19 enfekte has-
talarda astim komorbidite olarak kaydedilmemistir.*> Bu
veriler sadece hastanede yatan ve rapor edilen hastalara
dayanmaktadir. Ayrica astimin Cinde sadece %4,2’lik bir
prevalansinin oldugunu belirtmek de énemlidir.?* Giinii-
miizde hala rapor edilmeyen ve tanist konulmayan hasta-

lar oldugu da gézard: edilmemelidir.

COVID-19 pandemisi sirasinda hastalara kar-zarar hesabi
yapilarak hasta vizitleri ertelenebilir. Mevcut bilgilerle CO-
VID-19 hastalig1 astimli hastalar dahil ¢ocuklarda daha az
agresif seyretmektedir. Kotiilesen veya astimi alevlenen
hastalar, belirlenmis saglik merkezlerinde SARS CoV-2
enfeksiyonu testi ihtiyact agisindan degerlendirilmelidir.
Pandemi esnasinda astim hastalarinin basamak tedavileri
diisiilmemelidir. Hafif-orta ve iyi kontrollii astim hastala-
rinin rutin takipleri ertelenmelidir, bu hastalar i¢in telefon
ya da uzaktan erisimli vizitler /doktor goriismeleri diisii-
niilebilir. Son 1 yilda iyi kontrol edilen, yilda <1 oral stero-
id ihtiyaci/hastane yatisi veya son 6 ayda <2 alevlenmeleri

olan hastalarin ziyaretleri ertelenebilir. Hastalarin yeterli

ilaglar1 oldugundan emin olunmalidir. Acil bakim gerekti-
ren veya son 3-6 ay icinde astim atak nedeniyle hastaneye
yatirilmig/son 3-6 ay icinde oral steroid almis hastalar/son
3-6 ay i¢inde doktor kontrollerinde giinliik ila¢ dozunda
artis yapilan hastalara sanal bakim hizmetlerine 6ncelik

verilmesi ve yakindan takip edilmesi onerilir."”

SARS CoV-2 enfeksiyonunun dogrudan riskinin yaninda,
koronaviriis enfeksiyonu tarafindan tetiklenen astim alev-
lenmesi riski de vardir. Onceki pandemik koronaviriisler
(Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus, Midd-
le East Respiratory Syndrome; SARS-CoV, MERS) astim
alevlenmeleri ile iliskili degildi, ancak astim alevlenmele-
rine neden oldugu bildirilen pandemik olmayan korona-
virtisler de vardir.*** Bununla birlikte, astim kontroliinii
saglamak amaciyla uygun adimlar1 uygulamak gerekir.
Amerikan Hastaligi Kontrol ve Onleme Merkezi (Cen-
ters for Disease Control and Prevention; CDC) ve DSO,
MERSten ¢ikardigi dersler dogrultusunda COVID-19
hastalarinda uzun stireli viral replikasyon potansiye-
li nedeniyle sistemik kortikosteroidlerin kullanimindan
kagimilmasimi 6nermektedir.>'*** Bununla birlikte astim
kontroliiniin stirdiiriilmesi daha 6nemlidir. COVID-19
caligmalarinda veya veri raporlamasinda komorbid astimi
olan hastalar i¢in yeterli veri yoktur. Kontrolér rejimin bir
pargasi olan inhale kortikosteroidlerin kesilmesi, mevsim-
sel polen maruziyeti veya SARS-CoV-2 disinda bir viriis
de dahil olmak iizere astim alevlenmesine neden olabilir.
Bu durum hastalarin saglik merkezlerine girmelerini ge-
rektirebilir ve mevcut pandemi sirasinda SARS-CoV-2’ye
maruz kalma riskleri artar. SARS-CoV-2 enfeksiyonu
geciren astim hastalarinda yeterli ¢alismalar yapilincaya
kadar mevcut astim kilavuzuna dayal1 6nerilere gore dav-
ranilmalidir.”” Ayrica astim hastalarinda nebulizer kulla-
nimindan kaginilmalidir. Nebulizasyon tedavisi havada
SARS-CoV-2lerin aerosol ile havada tasinip yayilimina
yol agabildiginden bulas riskini yiikseltir. Bu durumda,
astim tedavisinin gerek hastanede gerekse evde 6l¢ilii doz
inhaler ile verilmesi gerekir.®* Orta-agir astim hastalari-

nin tedavisinde biyolojik ajanlar kullanilabilir ¢itinkii biyo-
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lojik ajanlarin bu hastalarin immiin sistemine zarar ver-
digine dair veri de bulunmamaktadir. Astim hastalarinin
tedavileri i¢in biyolojik ajan kullanimina devam etmeleri

Onerilmektedir.?**

Ozetle, astim ve COVID-19 hastalig1 arasindaki iligki ha-
len net olarak bilinmemektedir, var olan veriler olumsuz
bir durum bildirmemektedir, ancak daha fazla deneyim ve
aragtirma yapilmalidir. Astim hastalarimin diizenli olarak

tedavilerine devam etmeleri onerilmektedir.

Alerjik rinit
SARS CoV-2 ile enfekte hastalarda alerjik rinit vakasr ile
ilgili ¢ok fazla arastirma ve literatiir bilgisi bulunmamak-
tadir. Bir ¢alismada, daha 6nce alerjik rinit tanis1 alan 3
yasinda fizik muayenesi ve biyokimyasal bulgular1 normal,
ancak akciger grafisinde pndmoni benzeri gortiniimii olan
bir ¢ocuktan bakilan bogaz siirtintiisinden bakilan SARS
CoV-2 testinin pozitif oldugu anlagilmis ardindan interfe-
ron-a ve destek tedavisi ile hastanin semptomlari iyilesmis
ve sonraki SARS CoV-2 testi negatif ¢ikmistir.® Baska bir
calismada Wuhan Cocuk Hastanesinde COVID-19 tanili
40 alerjik rinit hastasinin tigte biri daha 6nce oldugu gibi
diizenli intranazal steroid kullanmusti, diger tigte ikisi kul-
lanmamusti, bu iki hasta grubunda COVID-19 hastaliginin
siddeti ve prognozu agisindan anlamli bir fark olmadig:
bildirilmistir.”® Bu verilere gore alerjik rinit hastalarinin
COVID-19 enfeksiyonun hafif gecirdigi soylenebilir, an-
cak bu verilerin kesin kanrya varmak i¢in yetersiz oldugu
unutulmamalidir. Alerjik rinit hastalariin tedavilerinin
ertelenmesi veya telefon ile yonetimi 6nerilmektedir. Bu
hastalarda (aeroallejen) deri prik testi yapilmamali veya in

vitro serum IgE testi uygulanmalidir.*!

Alerjik deri hastaliklar:
Dong ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada, atopik dermatit
tanist alan ve oksiiriik sikayeti olan 28 aylik ¢ocuk hastada
bakilan RT-PCR testinde SARS CoV-2 pozitif, IgE ytiksek
ve bilateral pnémonisi tespit edilen hastaya interferon-a ve

destek tedavisi verilmis olup hastanin sonraki iki RT-PCR

testinin negatif ¢ikmasi ve semptomlarin iyilesmesi tize-
rine 9 giinde taburcu edilmistir.® Genel olarak alerjik deri
hastaliklar1 {izerinde neredeyse hi¢ ¢aliyma bulunmadi-
gindan kesin bir sey séylemek zor olmakla birlikte ancak
Dong ve arkadaslarina gore bu hastalarin COVID-19 en-
feksiyonunu hafif atlattign gériilmiistiir. Urtiker, anjiyoo-
dem ve atopik dermatit hastalar1 acil tedavi gerektirme-
dikge ytiz-ylize randevularini ertelemelidirler. Bu hastalar
telefonla veya online goriismelerle kasinti/kizarikliklarin

gosterebilir ve yiiz ytize goriismelerini azaltabilirler.””

Besin alerjisi, ilag alerjisi, anafilaksi
Giiniimiize kadar, literatiirde besin alerjisi tanisi alan ve
SARS CoV-2 enfeksiyonu geciren bir hasta veya hasta gru-
bu kaydedilmemistir. Bu yiizden bu hastalar i¢in bir sey
soylemek yaniltici olabilir ancak besin alerjisi hastalar1 da
astim, alerjik rinit ve egzama gibi altinda yatan komorbi-
dite olmadiy siirece randevularini/kontrollerini erteleme-

lidirler."”

immun yetmezlik
Bu hastalar COVID-19, hastane-kaynakli ve nozokomiyal
enfeksiyonlarina kars: yiiksek risk altindadir, ancak riskin
siddeti ile ilgili bilgiler hala belirsizdir.*>** Bu hastalarda da
telefon goriigmesi ve bazi tedavilerin ertelenmesi 6nerilir.
Ancak baz1 agir durumlarda yiiz yiize goriisme gerekebi-
lir. Immiin yetmezligi olan hastalarin intravendz/subku-
tan immunoglobulin tedavilerine diizenli devam etmeleri
onerilir, ¢iinkii tedaviye devam edilmezse diger patojenler-
den otiirii enfeksiyon kapma riskleri yiiksektir.** Yine, bu
tiir immiinoglobulin preparatlarinda 6zellikle zaman igin-
de SARS CoV-2 enfeksiyonuna kars: nétralizan antikorla-
rin bulunmasi miimkiin olacak ve kismen de koruyuculuk

saglayabilecektir.

Allerjen immunoterapi ve biyolojik ajan alan hastalar
Subkutan allerjen immunoterapi ve monoklonal antikor
gibi biyolojik ajanlar alerjik/immiinolojik hastalig1 olan-
lar i¢in 6nemli bir tedavi segenegidir. Pandemi sirasinda

alerjik rinit hastalarinda, anafilaksi atagi ve astima-bagl
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yatis veya kisa-orta vadede alternatif segenek olmadig:
durumlar hari¢, immunoterapi baglanilmamalidir. Devam
eden alerjen immunoterapisi ise miimkiin oldugu kadar
vizit sayis1 diigiiriilerek yeniden ayarlanmalidir.”” Pande-
mi sirasinda evde alerjen immunoterapisi oldukgea istisnai
durumlarda onerilebilir. Daha 6nce sistemik bir reaksiyon
yagamamis, komorbiditesi olmayan ve anafilaksinin daha
siddetli gegmesine veya tedavisinin zorlagsmasina yol aga-
cak ila¢ kullanim1 olmayan venom immiinoterapisi veya
alerjen immiinoterapisi alan hastalara evde kendi kendine
enjekte edilebilir (otoenjektor) epinefrin uygulamasi has-
taya avantajlari/ dezavantajlar1 ve sorumluluklar: bildiren
onam alindiktan sonra 6nerilebilir.**** Anafilaksi atagi,
astima-bagli yatis veya kisa-orta vadede alternatif secenegi
olmayan hastalar harig tutularak, alerjik rinit icin inhalan
alerjen imminoterapisi alan hastalarda tedavi programi
yeniden diizenlenebilir (6rnegin, baslangicta 2 haftada bir
enjeksiyon ve her 6 haftada bir idame tedavisi gibi) veya
pandemik 6nlemler kaldirilana kadar tedavi baslama bek-
letilebilir. Venoma karg1 sistemik reaksiyon oykiisii olan
hastalarin venom immiinoterapisi (VIT) hayat: tehdit
eden bir durum oldugundan ertelenmemelidir. En az bir
yildir devam tedavisi alan VIT hastalarin tedavisi 2-3 aylik
araliklarla yapilabilir. Genis lokal reaksiyonlar1 veya izole
kutanoéz sistemik reaksiyon oykiisii olan hastalar i¢in VIT

baglatilmamali veya devam ettirilmemelidir.'**%%

Biyolojik ajan ilag tedavisi i¢in, omalizumab alan vakalar
disinda, tiim biyolojik ajanlar evden verilmelidir. Ev hiz-
meti verilemiyorsa, en fazla 1-2 vizit olmak kaydiyla ser-
viste tedavisi verilip eve gonderilmelidir. Omalizumab
tedavisi, klinikte ilk 4 dozun sorunsuz uygulanmasindan
sonra evde uygulanmasi onaylanmigtir.’* Idame doz-
larinda biyolojik ajan alan hastalar icin, bir/ birkag doz
kagirmak yerine, miimkiinse 6nceden hazirlanmis evde
enjektor uygulamasina gegilebilir (anti-IL-5 ve anti-IgE te-
davisinin evde uygulanmasinin giivenli ve uygun maliyetli
oldugu gosterilmistir). Ancak bazi hastalarin biyolojik ajan
tedavisi igin yiiz yiize goriilmesi gerekebilir, bu durumda

mevcut kaynaklar ve durum degerlendirmesi gerekir.**

SONUC
Alerjik hastaliklar ve immiinolojik bozukluklar ile CO-
VID-19 arasindaki iligkiyi tam olarak anlamak i¢in yeter-
siz diizeyde bilimsel caligma ve sinirli sayida veri olmasi
nedeniyle kesin kaniya varmak giictiir. Ancak daha dnceki
SARS ve MERS pandemilerinden edinilen tecriibelere ve
gliinimiize kadar olan COVID-19 verilerine dayanarak
COVID-19 enfeksiyonun ¢ocuklarda hafif seyrettigi goz-
lenmistir. Tum bunlar géz 6ntinde bulunduruldugunda
alerjik ve immiinolojik hastalig1 olanlarin rutin tedavile-
rine devam etmeleri, miimkiin olduk¢a hastaneye bagvur-
mamalar1 ve sadece hayati durumlarda yiiz yiize tedaviyi

se¢meleri gerekmektedir.
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