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Reflections of COVID-19 infection in children
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ABSTRACT

The virus, which emerged from Wuhan, China in the last months of 2019, and named by the World Health Organization as
COVID-19, caused a pandemic all over the world. According to the studies and experiences, it has been seen that COVID-19
can infect people of all age groups and affect human health for a long time. Since the months of the outbreak of the pan-
demic, the majority of studies conducted worldwide have been in symptomatic adults; However, considering the spread
rate of COVID-19 all over the world, it is expected that the number of pediatric cases will increase day by day. Therefore,
it is of great importance to establish diagnostic criteria for pediatric patients. In this review article, the common results of
the studies conducted on pediatric patients in line with the studies worldwide are mentioned.
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COVID-19 enfeksiyonunun ¢cocuklardaki yansimalari

OzZET

2019 yilinin son aylarinda Cin’in Wuhan kentinde ortaya ¢ikan, Diinya Saglk Orgiitiiniin COVID-19 olarak adlandirdigi viriis tiim diinyada pandemiye neden
olmustur. Yapilan galismalara ve deneyimlere gére COVID-19’un her yas grubundan insani enfekte edebildigi ve insan saghgini uzun sire etkileyebildigi
gorulmustir. Pandeminin ortaya giktigl aylardan beri diinya genelinde yapilan ¢alismalarin ¢ogunlugu semptomatik yetiskinler Gzerinde yapilmistir; ancak
tiim diinyada COVID-19’un yayihm hizi géz 6niinde bulunduruldugunda pediatrik olgularin sayisinda da giin gegtikce artis olmasi beklenmektedir. Bu
yuzden gocuk hastalar igin tani kriterlerinin olusturulmasi biytk 6nem kazanmaktadir. Bu yazida, diinya ¢apinda yapilan g¢alismalar dogrultusunda ¢ocuk

hastalar tzerinde yapilan ¢alismalarin ortak sonuglarina deginilmistir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19; pediatri; koronaviris; tani; gocuklarda goriilen multisistemik inflamatuvar sendrom.

2019 yilinin son aylarinda Cin’in Wuhan kentinde ortaya ¢ikan,
Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’niin COVID-19 olarak adlandirdigi vi-
ris tiim diinyada pandemiye neden olmustur. Yapilan galismala-
ra ve deneyimlere gore COVID-19’un her yas grubundan insani
enfekte edebildigi ve insan saghgini uzun sire etkileyebildigi
gorilmiustar.

Pandeminin ortaya ¢iktigl aylardan beri diinya genelinde bildi-
rilen calismalarin cogunlugu semptomatik yetiskinler Gzerinde
yapilmistir; ancak tim dinyada COVID-19’un yayilim hizi goz
oninde bulunduruldugunda, pediatrik olgularin sayisinda da
glin gectikce artis olmasi beklenmektedir. Bu ylzden gocuk
hastalar icin tani kriterlerinin olusturulmasi biyuk 6nem kazan-
maktadir. Bu agidan literatlr taramasi yapildiginda; en yiksek
hasta sayisina ulasan Amerika Birlesik Devletleri’nde “Centers
for Disease Control and Prevention (CDC)“ verilerine gore 14
Ekim 2020 tarihine kadar 0—17 yas arasi COVID-19 tanili hasta
saylis1 518.070 iken, COVID-19 iliskili 61am sayisi 95 olarak tespit
edilmistir (1).

Cocuk hastalar genel olarak ev ici temas yolu ile enfekte olmak-
tadirlar. 2020 yilinin Ocak-Subat aylari arasinda Wuhan Cocuk
Hastanesinde 20 ¢ocuk hasta ile yapilan bir ¢calismaya gore pe-
diatrik olgularin %65’inin COVID-19 tanisini, COVID-19 pozitif
aile bireyleri ile temastan sonra aldiklari tespit edilmistir. Cocuk
hastalarda yetiskin hastalara goére solunum bulgulari daha hafif
olmakta, ylksek ates ve gastrointesinal sistem yakinmalari da
ortaya ¢ikmaktadir (2, 3). Ozellikle altta yatan konjenital ya da
kazanilmis bir hastaliginin bulunmasinin COVID-19 enfeksiyonu-
na yatkinlk sagladigi gérilmustiir (Tablo 1).

Pandemi déneminde ilk kez Avrupa’dan olmak Ulzere pek ¢ok
Glkeden multisistemik tutulumu olan atesli cocuk hastalar
bildirilmistir. ilk planda Kawasaki hastaligina benzetilen bu
durum, CDC ve DSO tarafindan COVID-19 iliskili cocuklarda
gorilen multisistemik inflamatuvar sendrom (MIS-C) olarak
tanimlanmistir (4). Yirmi bir yas altinda COVID 19 enfeksiyo-
nu gecgirmis veya temasli olan, yliksek atesi bulunan, labora-
tuvar bulgularinin inflamasyonu destekledigi, hastane yatsi
gerektirecek kadar agir klinik tablo ile seyreden ve en az iki
sistem tutulumunun oldugu hastalarin baska klinik bir tablo

ile agiklanamiyorsa MIS-C olarak degerlendirilmesine karar
verilmistir.

Radia ve arkadaslari (5) tarafindan 783 MIS-C tanili hasta ile
yapilan calismada, hastalarin ortanca yasinin 8.6 yil oldugu,
yuksek atesten sonra en sik goriilen semptomun gastrointesti-
nal sisteme ait oldugu (%71) bildirilmistir. Bu hastalarda goéze
carpan diger bir bulgu ise kalp dolasim islev bozuklugudur. Ayni
calismada, hastalarin bircoguna kalp dolasim sistemi destegi
uygulandigi, %4’Gne ise ekstrakorporeal membran oksijenizas-
yonu (ECMO) destegi gerektigi gosterilmistir.

Genel olarak MIS-C bulgularinin COVID-19 enfeksiyonundan
yaklasik 2—4 hafta sonra ortaya ciktigl, Kawasaki hastaligina
benzer klinik bulgularin oldugu, gastrointestinal sistem bulgu-
larinin sik gorildiigi, bu hastalarda saptanabilen koroner arter
bozuklugunun sinirli ve gegici oldugu tespit edilmistir.

Bu sendromun patogenezini agiklamaya yonelik yapilan ¢alis-
malarda, MIS-C hastalarinda interlokin (IL)-6, IL-10 ve IL-17 di-
zeylerinin yiksek oldugu, CD4+ ve CD8+ ve natural killer hiicre-
lerinde azalma oldugu, ayrica endoglin, kazein kinaz proteinine
karsi antikorlarin varlig1 gosterilmistir (6, 7). “Severe Acute Res-
piratory Syndrome-Coronavirus-2 (SARS-CoV-2)“ diken protei-
ninde saptanmis olan siiperantijen motifi, Staphylococcus au-
reus enterotoksin B’ye benzerlik gostermekte ve hiperinflasyon
patogenezine katki saglamaktadir. Viriise ait polimorfizmlerin
MIS-C fenotipini olusturup olusturmadigina yoénelik Pang ve ar-
kadaslari (8) tarafindan yapilan ¢alismada, MIS-C’ye neden olan
virUslerin yerel olarak dolasan SARS-CoV-2'yi temsil ettigi goste-
rilmistir. Yeni veya olagandisi sekans polimorfizmlerinin varhgi
ile MIS-C arasinda bir iliski olduguna dair hi¢bir kanit bulunama-
mistir. Bu nedenle hastalarin genetik 6zelliklerinin degerlendiril-
digi daha fazla calismaya ihtiyag vardir.

SARS-CoV-2'ye karsi gelisen antikor titresinin MIS-C olusumuna
katkisinin arastirildig1 bir calismada, SARS-CoV-2 spike reseptor
binding domain (RBD)’e bagli gelismis immiinglobulin G antikor
titresi ile sedimentasyon yuksekligi ve yogun bakim ihtiyaci ara-
sinda korelasyon saptandigi bildirilmistir (9). Kantitatif SARS-CoV-2
serolojisi, MIS-C teshisi konulmasinda, onu benzer klinik durum-
lardan ayirt etmekte ve olumsuz risk siniflamasinda rol oynayabilir.



Merter ve Sozeri, COVID-19 enfeksiyonunun ¢ocuklardaki yansimalari

Tablo 1. MIS-C hastalarina ait karakteristik

Ozellikler Xia ve Soltani ve
arkadaglan arkadaglan
(2) (n=20) (15) (n=30)
N % n %
Cinsiyet
Erkek 13 65 14 46
Kiz 7 35 16 54
Yas
0-1yas 9 45 6 19
2-6 yas 8 40 11 36
>6 yas 3 15 13 43
Temas Oykisi
Evet 13 65 11 36
Kesin degil 7 35 19 64
Semptom
Ates 12 60 23 76
Okstirtik 13 65 16 54
ishal 3 15 3 10
Burun akintisi 3 15 0 0
Bogaz agrisi 1 5 6 20
Halsizlik 1 5 - -
Bulant 2 10 8 26
Takipne 2 10 23 76
Altta yatan hastalik
Kardiyovaskdiler 6 30 - -
Norolojik 1 5 2 6
Solunum yolu - - - -
Nefrolojik - - 1 3
Metabolik - - - -
immiinsiiprese durum - - 4 12
Onkolojik - - - -
Altta yatan hastalik yok - - 23 76
Yogun bakim yatisi - - - -
MIS-C: Cocuklarda goriilen multisistemik inflamatuvar sendrom.

Hastalarin bulgularina gore COVID-19 enfeksiyonu tg sinif
altinda degerlendirilmektedir. Akut COVID-19 veya Kawasaki
hastaligi ile 6rtismeyen kardiyak ve gastrointestinal sistemin
daha fazla tutuldugu, sok, hiperinflamatuvar durum ile seyre-
den, SARS-CoV-2 antikorlari pozitif olan hastalar MIS-C olarak
tanimlanmaktadir. Hastalarin %35’i bu grupta yer almaktadir.
Diger bir grup ise, yaslari daha biylk ¢ocuklarda gorilen,
solunum bulgulari ile ortaya ¢ikan, SARS-CoV-2 antikorlari
pozitif ve 6lim oranlari yiksek olan hastalari kapsamaktadir
ve hastalarin %30’unda olusmaktadir. Son hastalik grubu ise

3
Sun ve Guo ve Bellino ve
arkadaglar arkadaglan arkadaglan
(3) (n=8) (14) (n=341) (16) (n=3836)
n % n % n %
6 75 183 53 1970 51
25 158 47 1866 49
2 25 - - 528 13
2 25 - - 659 17
4 50 - - 2649 69
5 62 220 64 - -
3 37 121 36 - -
6 75 106 31 652 16
75 44 12 652 16
3 37 6 1.6 - -
— — 4 1 492 12
- - 3 0.8 652 16
12 3 0.8 492 12
50 4 1 492 12
100 - - 79 2
- - 2 0.5 17 0.4
- - - - 6 0.1
- - - - 28 0.7
- - - - 11 0.2
- - - - 6 0.1
2 %24 - - 11 0.2
8 100 - - 18 0.4

daha kiguk yastaki hastalarda deri ve mukoza bulgulari ile
seyreden, sok ve miyokardit bulgularinin daha az gorilda-
gl, koroner tutulumun daha sik oldugu SARS-CoV-2'ye bagli
Kawasaki hastaligidir. Bu grupta yer alan hastalarin 2/3’tinde
SARS-CoV-2 antikorlarinin pozitifligi gosterilmistir. Tim grup-
larda koroner arter tutulum %16—21 oranindadir (10).

Cocuklarda gorilen multisistemik inflamatuvar sendrom
hastalarinda goze carpan laboratuvar patolojileri, akut faz
yanitlarinda asiri yikseklik, albumin dasakliga, laktat dehid-
rogenaz ve trigliserid yliksekligi, ferritin, IL-6 yuksekligi, tro-
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Ozellikler Klasik Kawasaki hastaligi Kawasaki benzeri MIS-C
Yas 6 ay-5 yas 4-17 yas
Kawasaki hastaliginin inkomplet formunda artis %5-20 %48
Gastrointestinal semptomlar Nadir %100
Kawasaki hastalgi sok sendromu %2—7 %57
Ventrikiler disfonksiyonun gorildigi miyokardit <%1 %76
Yogun bakim destegi %81
inflamatuvar marker seviyesi Artmis GCok artmig
Lenfopeni Nadir %81
Koroner arter anevrizmasi %4-13 %24
IVIG direnci %10-20 %24
MIS-C: Cocuklarda gériilen multisistemik inflamatuvar sendrom; IVIG: intravensz immiinglobulin.

ponin ve beyin natriliretik peptid ylksekligidir (11). Yapilan
¢alismalarda klasik Kawasaki hastaligi ve MIS-C arasinda goze
carpan farkhliklar Tablo 2’de sunulmustur.

Amerika Birlesik Devletleri’nde CDC’nin yaptigl bir arastir-
mada, salginin basladigi glinden bugline kadar pediatrik olgu
sayisindaki azligin, cocuklarin dis mekan aktivitelerinin kisit-
lanmasindan kaynaklandigi tespit edilmistir (12). Ulkemizde
de pandeminin basindan itibaren okullarin tatil edilmesi, 18
yas alti bireylere sokaga cikma yasagl getirilmesi pediatrik
olgularin temas ihtimalini azaltmistir. Bu sayede 6zellikle kro-
nik rahatsizhgi olan g¢ocuklarin COVID-19’a yakalanma riski
azaltilmaya c¢alisiimistir. Alinan tim énlemlere ragmen aile igi
transmisyon devam ettiginden pediatrik olgularin gérilmesi
engellenememistir.

Yapilan diger bir calismaya gore, 18 yas alt1 kisilerin solunum
yolu epitelinin, daha az hava kirliligi ve sigara dumanina ma-
ruziyeti nedeniyle yetiskin bireylere gére daha saglkli bagi-
siklik sistemine sahip oldugu kabul edilmektedir. Bu meka-
nizma nedeniyle ¢ocuklarin solunum yolu enfeksiyonlarini
eriskinlere gore daha hafif gecirdigi tespit edilmistir. Cin’de
fareler tizerinde yapilan bir calismada, akcigerlerdeki anjiyo-
tensin donustlricli enzim-2 (ACE-2) saliniminin yas ile ters
orantili olarak azaldigi gosterilmistir (13). ACE-2’'nin akciger
koruma mekanizmasinda etkin roll oldugu bilinmektedir, bu
fizyolojik 6zelligin de pediatrik olgularin COVID-19 pndémo-
nilerini daha hizl ve hafif atlatmalarina katki sagladigi disa-
nilmektedir.

Sonug olarak, COVID-19 enfeksiyonunun cocuklar Gizerindeki
etkisi degerlendirildiginde; bulas olasiliklarinin daha cok aile
icinden kaynaklandigi, semptomlarinin yetiskinlerine benzer
oldugu, genellikle yliksek ates, oksiirik ile bulgu verdigi an-
cak kuguk bir hasta grubunda morbidite ve mortalitesi yuk-
sek olabilen MIS-C tablosu ile seyredebildigi gérilmektedir.
Bu durum, hizli ve etkin tedavinin ve yiksek korunma tedbir-
lerinin ¢ocuk hastalarda eriskinlerde oldugundan daha fazla
Onem arz ettigini disindiirmektedir.

Hasta Onami: Yazili hasta onami bu ¢alismaya katilan hastanin ailesin-
den alinmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar gikar gatismasi bildirmemislerdir.

Mali Destek: Yazarlar bu ¢alisma icin mali destek almadiklarini beyan
etmislerdir.

Informed Consent: Written informed consent was obtained from the
family of the patient who participated in this study.
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