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ABSTRACT

Kabul: 25.11.2022

The SARS-Cov-2 virus from the betacoronavirus family, which emerged in the Wuhan region of China

in December 2019, spread to the world in a short time, causing the Covid-19 pandemic. In addition to serious
respiratory symptoms, Covid-19 progresses with different symptoms in many systems. Covid-19-related derma-
tological manifestations are being reported with increasing frequency, either in the early phase of the disease or in

late-onset.

This case report, it is aimed to share our experience in our 68-year-old male patient who had late-onset
vasculitic eruptions during the recovery process and was later accepted as excites, while he was being followed up
in the intensive care unit due to severe Covid-19 pneumonia-ARDS.
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OZET

Aralik 2019°da Cin’in Wuhan bolgesinde ortaya ¢ikan betakoronaviriis ailesinden SARS-Cov-2 viriisii,
kisa siirede diinyaya yayilarak Covid-19 pandemisine yol agmistir. Covid-19, ciddi respiratuvar semptomlarinin
yaninda birgok sistemde degisik belirtilerle seyretmektedir. Covid-19 iligkili dermatolojik belirtiler, hastaligin er-
ken evresinde veya geg baslangigli olarak giderek artan siklikta rapor edilmektedir.

Bu olgu sunumunda agir Covid -19 pnémonisi-ARDS nedeniyle yogun bakim izlemi yapilirken iyilesme
stirecinde ge¢ baslangicli vaskiilitik dokiintiileri olan ve sonrasinda excitus kabul edilen 68 yas erkek hastamizdaki

deneyimimizin paylasilmasi amaglanmustir.

Anahtar kelimeler: Covid 19; 16kositoklastik vaskiilit; pnémoni.

GIRiS

Aralik 2019°da Cin’in Wuhan bdlgesinde
ortaya ¢ikan betakoronaviriis ailesinden SARS-Cov-
2 viriisti, kisa siirede diinyaya yayilarak Covid-19
pandemisine yol agmistir. Covid-19, ciddi respiratu-
var semptomlarinin yaninda birgok sistemde degisik
belirtilerle seyretmektedir (1). Kardiak, gastrointes-
tinal, renal, okiiler, norolojik ve hepatik belirtiler
bunlardan en sik olanlardir (2).

Covid-19 iligkili dermatolojik belirtiler,
hastaligin erken evresinde veya ge¢ baslangicli ola-
rak giderek artan siklikta rapor edilmektedir (3).
Bunlar arasinda iirtikeryal dokiintii, eritematdz / ma-
kulopapiiler dokiintii, papulovezikiiler ekzantem, ak-
ral kizariklik paterni, livedo retikularis ve vaskiilitik
patern yer almaktadir (4).

Bu olgu sunumunda agir Covid -19 pnémo-
nisi-ARDS nedeniyle yogun bakim izlemi yapilir-
ken; iyilesme siirecinde gec¢ baslangich vaskiilitik
dokiintiileri olan ve sonrasinda excitus kabul edilen
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68 yasindaki erkek hastamizdaki deneyimimizin
paylasilmas1 amaglanmustir.

OLGU

68 yasinda, kronik hipertansiyon ve sol he-
mipleji tanili hasta erkek hasta,17.12.20 tarihinde
yiiksek ates, oksiiriik, balgam ¢ikarma sikayetleri ile
hastanemiz gogiis hastaliklar1 poliklinigine bagvur-
mustur. Cekilen bilgisayarh toraks tomografisi Co-
vid-19 pnémonisi ile uyumlu gelen ve nazofarenks
stirtintli 6rneginde SARS-Cov-2 PCR sonucu pozi-
tif olan hastaya servis izlemi onerilerek yatis1 yapil-
mis. Spontan solunumda 10 1t/dk oksijen destegi al-
tinda metilprednisolon (80 mg/giin), favipiravir, hid-
roksiklorokin ve moksifloksasin tedavisi alan hasta-
nin izleminde takipneik olmasi (SS:40/dk) ve
SP0O2:80 dlgiilmesi iizerine yogun bakimimiza devir
alind1. Oykiisiinde bir ay dnce rektum malignitesi ne-
deniyle gecirilmis cerrahi 6ykiisii mevcuttu. Aldac-
tone 100 mg th, amlodipin 5 mg th, metoprolol 50
mg th, essitalopram 10 mg tb kullanmakta idi.

Ik gelis muayenesinde; biling agik, koo-
pere, oryante, E4AM6VS5, pupiller normoizokorik, 151k
refleksi bilateral (+,+) idi. Kalp ritmik, tasikardik,
KAH:103/dk. TA:103/52 mmHg idi. Solunum sikin-
tis1 mevcuttu ve takipneikti (SS:32/dk). Solunum
sesleri bilateral kabalagmisti. Acil kan gazlarinda
(AKG) pH:7.43, pC0O2:33 mmHg, p0O2:42 mmHg
Olciildii. Laboratuvar degerleri; WBC:10.86 bin/uL,
lenfosit:0.92 bin/uL, albumin:2.7 gr/dL, CRP:55,31
mg/L, D-DIMER:4640 ng/ml, prokalsitonin:0,31
ng/ml olarak 6l¢iildi. HBsAg, Anti HCV ve Anti
HIV negatifti.

Yatisinin 3. giiniinde spontan solunumda
maske ile 10 1t/dk oksijen destegi altinda OSl¢iilen
AKG’de pH:7.43, pC02:36 mmHg, pO2:47 mmHg
ve SPO2:83 olarak 6l¢iildii. Hastaya prone poziyonu
verildi. 6 saatte bir 2 saat prone pozisyonu uygu-
landi.

Yogun bakim yatiginin 4. giiniinde AKG’de
pH:7.48, pC0O2:32 mmHg, pO2:45 mmHg, SS:35ve
sPO2:77 mmHg olmasi iizerine entiibe edilerek
SIMV modda mekanik ventilatore baglandi (Tidal
voliim:500 frekans:10/dk, PEEP:8, Fi02:60%).
Linezolid + piperasilin + tazobaktam tedaviye ek-
lendi. Yogun bakim izlemi boyunca tigesiklin + le-
vofloksasin + flukonazol + kolistin + meropenem +
teikoplanin + amijeksin igeren antibiyoterapi degisik
kombinasyonlarla uygulandi. Yatiginin 14. giiniinde
genel durumu iyi olan hastadan trakeal aspirat sek-
linde alinan 6rnekte Covid-19 PCR negatif geldi, ya-
tisinin 15. glinlinde ekstiibe edildi.

Yatisinin 18. giiniinde; tiim viicudunda yer-
¢ekimine paralel dagilim yogunlugu gosteren sirtta
tamamen birlesmis olan, kollarin fleksor yiizeyinde
arada normal deri alanlar1 birakan petesial ve purpu-
rik lezyonlarm varligi nedeniyle dermatoloji konsiil-
tasyonu istendi. P1t:91.000 idi. Post-Covid vaskiilitik

hastaliga bagli yaygin purpurik dokiintii olarak de-
gerlendirildi ve punch biyopsi alindi. Tedavisine
Metilprednizolon 60 mg/giin IV olarak eklendi. Bi-
yopsi sonucu lokositoklastik vaskiilit olarak rapor-
landu.

Eszamanli olarak bakilan c3-c4 diizeyleri
normal sinirlardaydi. ANA, c ANCA ve p ANCA ne-
gatifti. Giderek derinlesen anemi ve trombositopeni
nedeniyle hematoloji konsiiltasyonu istendi. Mevcut
laboratuar bulgular1 ile Coombs negatif mikro-anji-
yopatik hemolitik anemi diistiniildii. Genel durumu
giderek kotiilesen hasta yatisinin 35, gilintide
SS:38/dk Sp0O2:%76 olmasi lizerine entiibe edilerek
SIMV modda mekanik ventilatére baglandi. Dopa-
min ve noradrenalin inflizyonu baslandi; yatisinin
45, giinii exitus kabul edildi.

DISCUSSION

Aralik 2019°da Cin’in Wuhan bdlgesinde
ortaya ¢ikan betakoronaviriis ailesinden SARS-Cov-
2 viriisti, kisa siirede diinyaya yayilarak Covid-19
pandemisine yol agmustir. Covid-19’un sik¢a gorii-
len belirtileri arasinda ates, kuru oksiiriik, basagrisi,
yorgunluk ve miyalji yer almaktadir. Hastalarin ya-
risindan fazlasinda, semptomlarin baglangicindan
ortalama 5 giin sonra dispne sikayeti gelismektedir.
Yine hastalarin biiyiikk cogunlugunda, bilateral pno-
moni ve ciddi mortalite ile iligkili ARDS gelismek-
tedir. Prognoz; yas, komorbiditeler ve immiin siste-
min durumuyla yakindan iliskilidir.

Covid-19, ciddi respiratuvar semptomlari-
nin yaninda bir¢ok sistemde degisik belirtilerle sey-
retmektedir (1). Kardiak, gastrointestinal, renal, okii-
ler, norolojik ve hepatik belirtiler bunlardan en sik
olanlardir (2).

SARS-Cov-2 virisii; hiicre zarindaki ACE-
2 reseptoriine tutunarak hiicre i¢ine girer. ACE-2 re-
septorii viicutta akcigerler, barsaklar, damar endo-
teli, kardiyovaskiiler ve santral sistemi gibi yerlerde
bulunmaktadir. Yeni ¢aligmalar bu reseptoriin ayni
zamanda deride de yer aldigini ve Covid-19’un der-
matolojik belirtilerinden sorumlu oldugunu belirt-
mektedir (3)

Covid-19 iliskili dermatolojik belirtiler,
hastaligin erken evresinde veya ge¢ baslangi¢li ola-
rak giderek artan siklikta rapor edilmektedir (4).
Bunlar arasinda tirtikeryal dokiintii, eritematdz / ma-
kulopapiiler dokiintii, papulovezikiiler ekzantem, ak-
ral kizariklik paterni, livedo retikularis ve vaskiilitik
patern yer almaktadir (5). Lokositoklastik vaskiilit;
postkapiller veniillerde immiin-kompleks agregat-
lar1, polimorfoniikleer hiicreler, fibrinoid nekroz ve
l6kositoklazisle karakterize bir kiicliik damar vaskii-
litidir. Lokositoklastik vaskiilitin tipik prezentas-
yonu Ozellikle alt ekstremitelerde ortaya ¢ikan agrili,
kasintili palpabl purpura seklindedir. Eszamanli ola-
rak gastrointestinal sistem, bobrekler ve eklemlerle
ilgili siddetli artralji, artrit, miyalji, karin agrisi, ates,
diyare, melena ve hematokezya gibi ¢esitli sikayet-
lere yol agabilir (6). Hastamizin yogun bakim izlemi
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esnasinda dokiiniitiiler ortaya ¢iktiktan kisa bir siire
sonra melena, karin agrist ve siddetli diyare ataklari
olmustur,

Lokositoklastik vaskiilit; HIV, hepatit B,
hepatit C, varisella, parvoviriis B19, CMV gibi viral
enfeksiyonlar, betalaktam antibiyotikler, NSAI, diii-
retikler gibi ilaglar, lupus, romatoid artrit, Schzégren
sendromu, inflamatuvar barsak hastalig1 gibi otoim-
miin hastaliklardan sonra ortaya ¢ikabilen bir kiigiik
damar vaskiilitidir (7). Hastamizin yatiginda yapilan
viral hepatit paneli negatifti. Oykiisiinde herhangi bir
otoimmiin hastalik yoktu. Bag dokusu hastaligin dii-
stindiirecek fotosensitivite, oral iilser, agiz kurulugu,
kuru goz sikayetleri ve artrit dykiisii bulunmuyordu.
Otoimmiin paneli negatifti. “Anca-* iliskili vaskiiliti
diisiindiirecek c-anca ve p-anca diizeyleri normaldi.
Yatiginin 4. giiniinden itibaren 10 giin siireyle piper-
silin + tazobaktam (Betalaktam grubu antibiyotik)
kullanilmis olup ilag etkisi ekarte edilememistir.

Ortaya atilan teoriler; SARS-Cov-2 viriisii-
niin endotelyal aktivasyonu artirdigini, ARDS’yi ko-
laylastiracak mikro-oklusif hastaliga yatkinlik olus-
turdugunu iddia etmektedirler (8,9). Covid-19 enfek-
siyonu geciren hastalarda vaskiilitin temelde 2 me-
kanizma ile ortaya ¢iktig1 diisiiniilmektedir; a-virii-
stin damar endoteline invazyonu ve hasarlanmasi, b-
immiin komplekslerin olusturdugu reaksiyon (10).
Bizim hastamizda yaklasik 1 mg/kg/giin dozunda IV
metilprednisolona cevapsiz purpurik lezyonlar, nor-
mal ¢3-c4 kompleman diizeyleri, inflamatuar ve im-
miin komplekslerin olusturdugu bir siirecten gok, en-
dotelyal viriis invazyonu oldugunu diisindiirmekte-
dir.

Hastaligin ortaya ¢ikisi ile lokositoklastik
vaskiilit arasindaki latent periyod 7-10 giinden iki
haftaya kadar siirebilir. Bu ge¢ baslangictan, SARS-
CoV 2 antijenlerine kars1 olusan antikorlarin olustur-
dugu, damar endotelini hedef alan antijen-antikor
komplekslerinin sorumlu oldugu ve bu siirenin, anti-
jen-antikor komplekslerini olusturmak i¢in yeterli
miktarda antikor tiretimini karsiladigi diistiniilmek-
tedir. Camporodon ve ark. hastane basvurusundan
yaklagsik 1 ay 6nce Sars-CoV 2 enfeksiyonu gegiren
29 yasindaki erkek hastanin karin ve alt ekstremite-
lerindeki purpurik lezyonlardan biyopsi yapmuslar
ve lokositoklastik vaskiilitle uyumlu olarak bulmus-
lardir. Yine aymi lezyonlardan alinan &rnegin,
SARS-CoV 2 PCR sonucu pozitif olarak bulunmus-
tur (11). Bizim hastamizda da PCR negatifligi ve
ekstiibasyondan yaklasik 4 giin sonra ge¢ baslangigli
dokiintiiler saptanmustir.

Mayor-Ibarguren ve ark. hipertansiyon, ge-
¢ici iskemik atak, kronik renal yetmezlik ve atrial
fibrilasyon tanili 83 yas hastanin gelis muayenesinde
alt ekstremitede palpabl purpuralar saptamiglardir.
Lezyonlardan alinan biyopsi l6kositoklastik vaskii-
litle uyumlu olarak bulunmus. Hasta dykiisiinde yak-
lasik bir ay 6nce 7 giin siireyle bogaz agrist oldugunu
ifade etmistir. Nazofarengeal siiriintiiden caligilan
Covid-19 PCR negatif, serolojik olarak bakilan IgM

ve 1gG Sars-CoV 2 antikorlar1 ise pozitif bulunmus-
tur (12).

Yapilan birgok ¢aligmada; Covid-19’a eslik
eden dermatolojik lezyonlardan 16kositoklastik vas-
kiilitin daha yash hasta grubunda ortaya ¢iktig1 ve
mortalite ile daha yiiksek oranda iliskili oldugu be-
lirtilmektedir (13,14). Ayrica agir seyreden hasta-
larda Covid-19’un sitokin firtinas1 da denen bir abar-
tilt immiin yanita yol agtig1 bilinmektedir (15,16).
Bu immiin yanitta salgilanan timor nekroz faktor
(TNF)-alfa, IL-1, IL-6, IL-18, IFN-gama ve IL-10
diizeylerinin hastaligin ciddiyetiyle korele oldugu
diistintilmektedir (16). Tiirkiye’den Kutlu ve ark.
yaptigi bir ¢alisgmada da Covid yogun bakimda kay-
bedilen hastalar, Covid dis1 yogun bakimlarda kay-
bedilen hastalarla dermatolojik hastaliklar yoniinden
karsilastirilmistir. Her 2 hasta grubunda egzama ve
tirtiker siklig1 agisindan herhangi bir fark bulunmaz-
ken, Covid-19 nedeniyle kaybedilen bazi hastalarda
l6kositoklastik vaskiilite rastlanmis. Lokositoklastik
vaskiilit agir Covid-19 enfeksiyonu igin bir gosterge
olabilecegi bildirilmistir (17). Ayrica; 16kositoklas-
tik vaskiilitli hastalarin dolagiminda agir Covid-19
enfeksiyonunda da artis gosteren IL-1, IL-6, IL-8 ve
TNF gibi mediatorlerin ¢ogaldigi gosterilmistir
(18,19).

Gilinlimiizde lezyonlardan alinan birgok 6r-
nek Sars-CoV 2 PCR igin laboratuvara génderilmis
ve bu lezyonlarda viriisiin varlif1 saptanabilmistir.
Biz de hastamizin purpurik lezyonlarindan punch bi-
yopsi yaptik fakat Sars-CoV 2 PCR i¢in 6rnek alma-
dik dolayistyla lezyonda viriisiin varligint net olarak
gosteremedik. Bu durumda, 16kositoklastik vaskiili-
tin ilag veya baska herhangi bir neden kaynakli mu
yoksa hastamizda agir seyreden Covid-19 enfeksiyo-
nuna mt bagl oldugu konusunda net bir veri olus-
madi.

Lokositokalstik vaskiilitteki deri lezyonlari-
nin, solunum sistemi tutulumunun bir sonucu mu
yoksa derinin enfektif ajan tarafindan primer istilasi
sonucu mu olustugu konusunda fikir birligi olusma-
mustir. Lezyonlarda viriisiin varligini géstermedikge,
SARS-CoV-2 digindaki viriislerin varligi, otoimmiin
hastaliklar, kullanilan ilaglarin etkileri her zaman
ekarte edilmelidir.

Sonug¢

Lokositoklastik vaskiilitte doku biyopsile-
rinden elde edilen &rneklerin PCR pozitfligi duru-
munda, bu pozitifligin antijen-antikor kompleksle-
rini olusturan 6li viriis partikiillerine mi yoksa da-
mar endotelini invaze eden canli viriise mi ait oldugu
konusunda daha fazla sayida ¢alismaya ihtiyag¢ var-
dir. Bu hastaligi gecirmis ve iyilesme asamasinda
olan kisilerdeki lezyonlarda PCR pozitifligini daha
net agiklayabilir, lI0kositoklastik vaskiilitle agir Co-
vid-19 enfeksiyonu arasindaki baglantiy1 kuvvetlen-
direbilir.
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Covid-19‘un vaskiiler patolojisi ele alindi-
ginda bu hastaliklardan 6lenlerin postmortem biyop-
silerinde arteriol, kapiller ve veniillerin hepsini ige-
ren mikrovaskiiler ve makrovaskiiler tromboz olus-
tugu goriilmistiir. Diger viral enfeksiyonlara benzer
sekilde endotel inflamasyonu, endotel hiicre apopi-
tozu ve disfonksiyonunun gelistigi goriilmektedir.

Biz de hastamizin ekstiibasyonundan ve
PCR negatifliginden sonra; ge¢ donemde ortaya ¢i-
kan lezyonlarda viriisiin varligini net olarak goster-
memize ragmen, diger nedenleri ekarte ederek bun-
lar1 Covid-19 enfeksiyonu ile iliskilendirdik. Ozel-
likle piperasilin + tazobaktam tedavisinin bitisinden
birkac giin sonra dokiintiilerin ortaya ¢ikis ilag etkisi
ihtimalini daha da azaltirken; lezyonlar ortaya ¢ik-
tiktan sonra hastada derin anemi, trombositopeni ve
ishal ataklarmin olmasi ve giderek kétiileserek kay-
bedilmesi SARS-Cov-2 iliskisini daha da kuvvetli
kilmustir.
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