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ABSTRACT

Objective: The study aimed to determine the role of inflammatory parameters, such as the neutrophil/lymphocyte (NLR)
and C-reactive protein (CRP)/albumin ratios, systemic immune inflammation (Sll), and systemic inflammatory response
indices (SIRI), in determining the severity of the disease, their effect on disease management, and their value in predicting
prognosis in children diagnosed with multisystemic inflammatory syndrome in children (MIS-C).

Material and Methods: The study included 192 MIS-C patients followed up at a single center. Patients requiring intensive care
follow-up and inotropic drug treatment were categorized as severe clinical cases, while others were categorized as mild clinical
cases. In addition to the patient’s clinical and laboratory characteristics, S, SIRI, NLR, and CRP/albumin ratios were calculated.

Results: The severe clinical group consisted of 61 patients, while the mild clinical group consisted of 131 patients. Cardiovascular
and central nervous system findings were more common in the severe clinical group, whereas there was no difference between
the groups in terms of gastrointestinal and musculoskeletal system findings. Platelet, hemoglobin, absolute lymphocyte, and
monocyte counts were higher in the mild clinical group, while ferritin, D-dimer levels, and NLR and CRP/albumin ratios were
higher in the severe clinical group. Sl and SIRI values were similar in both groups. NLR (55% sensitivity and 80% specificity) and
CRP/albumin (54% sensitivity, 80.2% specificity) ratios showed low sensitivity and high specificity in predicting severe clinic.

Conclusion: The study revealed that high inflammatory markers and NLR and CRP/albumin ratios may have value in pre-
dicting disease severity in patients diagnosed with MIS-C. Sll and SIRI values, which are known to be elevated in inflamma-
tory conditions, were found to have low discriminatory power in severe clinical prediction in MIS-C patients.
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Cocuklarda multisistemik inflamatuvar sendrom (MIS-C); inflamatuvar
belirteclerin prognoz ile iliskisinin degerlendirilmesi

OzZET

Amag: Bu calismada, multisistemik inflamatuvar sendrom (MIS-C) tanili gocuklarda nétrofil/lenfosit (NLO) ve C-reaktif protein (CRP)/alblimin oranlari,
sistemik immn inflamasyon indeksi (SIl) ve sistemik inflamatuvar yanit indeksi (SIRI) gibi inflamatuvar parametrelerin hastaligin siddetini belirlemedeki
roliinlin, hastalik ydonetimine etkisinin ve prognozu 6ngérmedeki degerinin belirlenmesi amaglandi.

Gereg ve Yontemler: Bu ¢alismada, multisistemik inflamatuvar sendrom (MIS-C) tanili gocuklarda nétrofil/lenfosit (NLO) ve C-reaktif protein (CRP)/alblimin
oranlari, sistemik immin inflamasyon indeksi (Sll) ve sistemik inflamatuvar yanit indeksi (SIRI) gibi inflamatuvar parametrelerin hastaligin siddetini belir-
lemedeki roliiniin, hastalik yonetimine etkisinin ve prognozu 6ngérmedeki degerinin belirlenmesi amaglandi.

Bulgular: Altmis bir hasta agir klinik grubuna, 131 hasta ise hafif klinik grubuna dahil edildi. Kardiyovaskiler ve santral sinir sistemi bulgulari agir klinik
izlenen grupta daha fazla gorilirken gastrointestinal ve kas iskelet sistemi bulgulari bakimindan gruplar arasinda fark yoktu. Trombosit, hemoglobin,
mutlak lenfosit ve monosit sayilari hafif klinik grubunda, ferritin, D-dimer seviyeleri ile NLO ve CRP/albimin oranlari ise agir klinik grubunda yiksekti. Sll ve
SIRI degerleri her iki grupta benzerdi. NLO (%54 duyarlilik, %80,2 6zgilliik) ve CRP/albiimin (%55 duyarlilik, %80 6zgullik) oranlari agir klinigi 6ngérmede
dustk duyarlilik ve yiiksek ozgulluge sahipti.

Tartigma: Bu calisma ile inflamatuvar belirteclerin MIS-C tanili olgularda yiiksek oldugunu, NLO ve CRP/albiimin degerlerinin hastalik siddetini 6ngérmede
degerli olabilecegi ortaya konuldu. inflamasyon durumlarinda yiikseldigi bilinen SlI ve SIRI degerlerinin MIS-C hastalarinda agir klinigi dngdérmede ayirt
edici glict diistk bulundu.

Anahtar Kelimeler: Multisistemik inflamatuvar sendrom; sistemik immdin inflamasyon indeksi; sistemik inflamatuvar yanit indeksi; C-reaktif protein/al-

biimin orani; hiperinflamasyon.

GiRiS

Ciddi akut solunum yetmezligi sendromu koronaviriis 2
(SARS-CoV2) enfeksiyonunun neden oldugu koronaviriis has-
taligi (COVID-19) ilk kez Cin’de tanimlandiktan sonra milyon-
larca insani etkileyen diinya capinda bir pandemiye donustu.
Cocuk yas grubundaki hastalarin cogunlugunda COVID-19’un
hafif belirtilerle gegirildigi bilinmektedir (1). Ancak ¢ocuklar-
da COVID-19 sonrasi nadir ama ciddi bir hiperinflamatuvar
durum tanimlandi. Kardiyak, gastrointestinal, renal, muko-
kttanoéz, norolojik ve hematolojik bozukluklar gibi ¢coklu or-
gan tutulumu izlenebilen durum, Hastalik Kontrol ve Onleme
Merkezi (CDC) tarafindan ¢ocuklarda multisistemik inflama-
tuvar sendrom (MIS-C) olarak isimlendirildi (2). Kawasaki
hastaligi benzeri bulgular, makrofaj aktivasyon sendromu ve
kardiyojenik sok gibi ciddi hiperinflamasyon bulgulari MIS-C
tanih hastalarda birlikte gorilebilmektedir (3). MIS-C’nin al-
tinda yatan kesin mekanizmalar net olarak belirlenememistir.
Elde edilen kanitlar diizensiz immiin yanitlarin patogenezde
onemli bir rol oynadigini gbstermektedir. Postenfeksiyoz si-
recte ortaya c¢ikan interlokin (IL)-1, IL-6, IL-18, timor nekroz
faktord alfa (TNF-a) ve interferon gama (IFN-y) gibi proinfla-
matuvar sitokinlerin asiri Gretiminin ve anormal bagisik yani-
tin sistemik inflamasyona yol actigi disinilmektedir. MIS-C
tedavisinde hedef sistemik inflamasyonu azaltmak ve organ
fonksiyonunu eski haline getirmektir (4).

Son yillarda birgok hastalikta siddetin belirlenmesi, inflamas-
yon derecesinin degerlendirilmesi ve prognozu éngérmede
invaziv olmayan inflamatuvar biyobelirtegler gelistirildi. Sis-
temik inflamatuvar yanit indeksi (SIRI) ve sistemik immin inf-

lamasyon indeksi (SIl) cesitli hastalik durumlarinda sistemik
inflamatuvar yaniti degerlendirmek icin kullanilan kantitatif
olgeklerdir. SIRI ve SII mutlak nétrofil, mutlak lenfosit, mutlak
monosit sayilari ve trombosit sayisi dahil olmak (izere peri-
ferik kan parametreleri kullanilarak hesaplanir. Periferik kan
hiicresi bilesimindeki degisiklikler, cesitli hastaliklarda infla-
matuvar yanitlarin gostergeleri olarak bilinir. N6trofil/lenfosit
oraninin (NLO), lenfosit/monosit oraninin (LMO) ve platelet/
lenfosit oraninin (PLO) gesitli hastaliklarda prognozu 6ngor-
medeki énemleri bildirildi. Ayrica, SIRI, SII ve C-reaktif pro-
tein (CRP)/alblimin orani gibi belirteclerin hastalik siddeti ve
inflamasyonun derecesi ile iliskileri bircok durumda incelendi
(5-7). Bildigimiz kadariyla MIS-C baglaminda, birkag calisma
SIRI ile hastahigin ciddiyeti arasindaki iliskiyi arastirdi. Ayrica,
SIRI'nin C-reaktif protein (CRP) ve IL-6 gibi diger sistemik inf-
lamasyon belirtegleri ile korele oldugu gosterildi. Yukselmis
CRP ve IL-6 seviyeleri, MIS-C hastalarinda siklikla gézlenir ve
hastaligin ciddiyeti ile iliskilidir (8). SIRI ve bu belirtegler ara-
sindaki pozitif korelasyon, MIS-C’de sistemik inflamasyonun
rolini daha da destekler.

Cocuklarda MIS-C, NLO ve CRP/albiimin oranlari, SIRI ve Sl ara-
sindaki iliskinin belirlenmesi, izlemde agir olgularin erken ta-
nimlanmasi ve risk siniflandirmasina yardimci olabilir. Ek olarak
diizensiz immin yaniti hedefleyen imminomoduilatér tedaviler,
hasta sonuglarini optimize etmek icin inflamasyon belirte¢ de-
gerlerine gore diizenlenebilir. Bu galismada MIS-C hastalarin-
da inflamatuvar belirteclerin hastaligin siddetini belirlemedeki
rollinlin, tedavi secimlerine etkisinin ve prognozu éngérmedeki
degerinin belirlenmesi amaglandi.



Ulu ve ark., MIS-C’de inflamatuvar belirtegler 67
Hafif klinik (n=131) Agir klinik (n=61) Toplam (n=192) p
n % n % n %
Cinsiyet (kadin/erkek) 54/77 23/38 77/115 0,382
Yas, yil, median (min—maks) 6,1 (1 ay-20,6) 9,2 (1ay-17,8) 6,8 (1 ay-20,6) 0,095
Ates siresi, glin, median (min—maks) 4 (1-21) 5 (1-60) 4 (1-60) 0,019
Hastanede yatis siiresi, glin, median (min—maks) 7 (1-60) 16 (3-80) 8 (1-80) 0,000
Gastrointestinal sistem tutulumu 69 52,6 33 54 102 53,1 0,489
Karin agrisi 57 82,6 23 69,7 80 78,4 0,274
Bulanti kusma 36 52,1 20 60,6 56 54,9 0,278
ishal 43 62,3 20 60,6 63 61,7 0,566
Kawasaki benzeri klinik 52 39,7 30 49,1 82 42,7 0,140
Dokinti 49 37,4 34 55,7 83 43,2 0,013
Konjunktivit 39 29,7 26 42,6 65 33,8 0,057
Lenfadenopati 47 35,8 12 19,6 59 30,7 0,016
Mukozal degisiklik 28 21,3 11 18 39 20,3 0,371
Periferik ekstremite degisikligi 11 8,3 3 4,9 14 7,3 0,295
Oksiiriik 14 10,7 14 22,9 28 14,5 0,045
Nefes darhgi 0 0 10 16,3 10 5,2 0,000
Artralji 17 12,9 4 6,5 21 10,9 0,139
Miyalji 11 8,3 6,5 15 7,8 0,451
Hepatomegali 13 9,9 10 16,4 23 12 0,148
Splenomegali 5 3,8 9 14,7 14 7,3 0,010
Hipotansiyon 2 1,5 36 59 38 19,8 0,000
Tasikardi 2 1,5 20 32,7 22 11,4 0,000
Bradikardi 0 0 10 16,3 10 5,2 0,000
Bas agrisi 4 3 7 11,4 11 5,7 0,026
Biling bulanikligi 2 1,5 7 11,4 9 4,6 0,005
GEREC VE YONTEMLER larda bildirildigi gibi hesaplandi (7, 12, 13) Bu hiicre degerleri

Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Romatoloji B&-
liminde 1 Nisan 2020-1 Ocak 2023 tarihleri arasinda MIS-C
tanili 195 hasta incelendi. Ug hasta bagka bir hastaneden sevk
ve veri eksikligi nedeniyle calisma disi birakildi. MIS-C tanili has-
talara CDC ve Diinya Saglik Orgiitii tarafindan onerilen kriter-
lere gore tani konuldu (9, 10) Makrofaj aktivasyon sendromu
tanisi, klinik semptomlar, kemik iligi aspirasyon sonuglari, sito-
peni veya trombosit sayisinda ani diisus, koagilopati, karaciger
fonksiyon bozuklugu kombinasyonuna ve Ravelli ve ark. (11)
tarafindan 6nerilen kilavuzlara goére konuldu. Hastalarin yasi,
tani yasi, cinsiyeti, klinik ozellikleri, basvuru anindaki labora-
tuvar ozellikleri ve yatis bilgileri standardize edilmis bir form
kullanilarak kaydedildi.

Sll, “trombosit sayisi x nétrofil sayisi / lenfosit sayisi” olarak ve
SIRI, “nétrofil sayisi x monosit sayisi / lenfosit sayisi” olarak, ay-
rica noétrofil/lenfosit ve CRP/albimin oranlar énceki ¢alisma-

icin laboratuvarimizdan alinan veriler dogrultusunda normal
araliklar su sekildedir: beyaz kan hiicresi 4-10 x10°/L; mutlak
noétrofil sayisi 2—7 x10%/L; mutlak lenfosit sayisi 0,8—4 x10°/L;
mutlak monosit sayisi 0,12—-1,2 x10°/L ve trombosit 100,0-
400,0 x10°/L. Hipotansiyon, tasikardi, sok, makrofaj aktivasyon
sendromu, norolojik bulgular gibi nedenlerle yogun bakim ihti-
yacli olan hastalar veya inotropik tedavi gerektiren hastalar agir
klinik grubunda degerlendirildi. Yogun bakim ihtiyaci ve inot-
ropik tedavi gereksinimi olmayan hastalar hafif klinik grubuna
dahil edildi. MIS-C tanili agir ve hafif klinik grubundaki olgular
arasinda demografik o6zellikler, ates siresi, yats siresi, klinik
bulgular, laboratuvar degerleri, Sll, SIRI, NLO, CRP/albiimin
oranlari karsilastirildi. Calisma Umraniye Egitim ve Arastirma
Hastanesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi ve Helsinki Bildirge-
si ilkelerine gore yuritilda. Cocuklarin yasal vasilerinden yazili
bilgilendirilmis onam alindi.
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Tablo 2. Multisistemik inflamatuvar se

Hafif klinik (n=131)

Ferritin, ng/mL
D-dimer, ng/mL
pro-BNP, pg/mL

Lokosit, 10°/L 10,6 (2,7-46,1)
Nétrofil, 10%/L 7,4 (0,8-39,9)
Lenfosit, 10°/L 1,7 (0,5-11,2)
Monosit, 10°/L 0,6 (0,1-2,7)
Hemoglobin, g/dL 11,8 (8-16)
Trombosit, 10°/L 265,5 (97-103,4)
CRP, mg/dL 9,9 (0,1-35,4)

217 (25-13205)
2020 (200-9890)
200 (10-11358)

AST, U/L 29 (9-424)
ALT, U/L 19 (5-183)
LDH, U/L 310 (166-2285)
Kan Gre azotu, mg/dL 19 (3-52)
Kreatinin, mg/dL 0,4 (0,2-1,7)
NLO 3,9 (0,1-24,8)
sl 974 (31-7662)
SIRI 2,6 (0,4-22,2)
CRP/albiimin 2,6 (0,03-14,2)

JOUR UMRANIYE PEDIATR 2023;3(2):65-71

Agir klinik (n=61) Toplam (n=192) p
9,4 (1,3-64) 10,4 (1,3-64) 0,298
7,1(0,3-46,3) 7,3 (0,3-46,3) 0,101
0,9 (0,2-16,2) 1,6 (0,2-16,2) 0,000
0,3 (0,1-4,5) 0,5 (0,1-4,5) 0,000
10,7 (3-16) 11,5 (3-16) 0,000
190 (50-852) 235 (50-103,4) 0,000
13,7 (0,1-38,2) 10,5 (0,1-38,2) 0,023
732 (68-22948) 323 (25-22948) 0,000
4205 (640-9036) 2630 (200-9890) 0,000
1751 (39-35000) 367 (10-35000) 0,000
48 (14-3220) 33 (9-3220) 0,001
34 (7-2866) 23 (5-2866) 0,002
352 (170-3046) 326 (166—3046) 0,000
25,1 (10-112) 20 (3-112) 0,000
0,5 (0,2-1,5) 0,4 (0,2-1,7) 0,002
6,8 (0,1-86,2) 4,4 (0,1-86,2) 0,000
1156 (4—17336) 1041 (4-17336) 0,128
2,2 (0-28,7) 2,4 (0-28,7) 0,397
4,8 (0,02-13) 2,8 (0,02-14,2) 0,001

istatistiksel Analiz

Analizler, IBM SPSS siirim 26.0 kullanilarak yapildi. Sayisal de-
giskenlerin normalligi Kolmogorov-Smirnov testi ile belirlendi.
Tanimlayici istatistikler, ortalamatstandart sapma (SD) veya
ortanca (minimum-maksimum) ve ylzdeler olarak bildirildi.
Gruplar arasi karsilastirmalar, uygun sekilde Fisher’ Exact veya
ki-kare testleri ile yapildi. Gruplar arasindaki sayisal degisken-
leri karsilagtirmak igin Mann-Whitney U, One-Way Anova, Krus-
kal-Wallis testlerinden uygun olani kullanildi. Agir hastalik icin
NLO, CRP/albiimin, SIl ve SIRI'nin genel ayirt edici yetenegini
test etmek icin ROC egrisi analizleri kullanildi. Youden indeksi,
Sensitivite+spesifite-1 olarak hesaplandi. Analiz edilen dlgimler
icin, 0,05’ten kiclik p degerleri anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya 77'si (%40,1) kiz olmak lizere 192 MIS-C tanili hasta
dahil edildi. Hastalarin ortanca yasi 6,8 (1 ay-20,6) yil idi. Alt-
mis bir (%31,7) hastada agir klinik izlenirken, 131 (%68,3) olgu
hafif klinik bulgularla takip edildi. Hafif ve agir klinik bulgular iz-
lenen gruplar arasinda yas ve cinsiyet bakimindan anlaml fark
yoktu (p=0,095, p=0,395). Gastrointestinal semptomlar, kas
iskelet sistemi bulgulari, Kawasaki hastaligi benzeri 6zellikler
acisindan gruplar arasinda farkhlik izlenmedi. Kardiyovaskiler
ve santral sinir sistemi bulgulari agir klinik izlenen grupta daha

Veriler median (minimum—maksimum) degerleri yansitmaktadir. CRP: C-reaktif protein; BNP: Brain natrilretik peptid; AST: Aspartat aminotransferaz; ALT: Alanin
aminotransferaz; LDH: Laktat dehidrogenaz; NLO: N6trofil/lenfosit orani; SIl: Serum immuin inflamasyon indeksi; SIRI: Serum inflamatuvar yanit indeksi.

fazla gozlendi. Her iki grubun klinik ve demografik 6zellikleri
Tablo 1'de 6zetlendi. Makrofaj aktivasyon sendromu hafif klinik
izlenen grupta 12 (%21,4) olguda gozlenirken, diger grupta 44
(%78,6) hastada saptandi (p=0,000). Hafif klinik belirlenenlerin
ekokardiyografide ejeksiyon fraksiyonu ortancasi %70 (54—83)
iken, agir klinik izlenenlerde bu oran %66 (30-83) olarak sap-
tandi (p=0,001). Ekokardiyografide, sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu duslikligu, kapak patolojileri, perikardiyal efiizyon
ve koroner vaskiiler tutulum gibi anormallikler agir klinik gru-
ba dahil edilen 45 (%63,4) olguda saptanirken, diger grupta 26
(%36,6) olguda mevcuttu (p=0,001).

Lokosit ve mutlak notrofil sayisi agisindan gruplar arasinda fark
yoktu. Trombosit, hemoglobin, mutlak lenfosit ve monosit sa-
yilari agir klinik grubunda istatistiksel olarak anlamli derecede
diisiik bulundu (p=0,000). inflamatuvar belirtegler agisindan
degerlendirildiginde, SIl nispeten agir klinik grubunda yuk-
sek olsa da SIRI ile birlikte her iki grup icin istatistiksel anlamli
farklilik gostermedi (p=0,128, p=0,397). NLO ve CRP/albimin
oranlari agir klinik grubunda anlaml olarak yiksekti (p=0,000,
p=0,001). Gruplarin laboratuvar bulgulari ve inflamatuvar belir-
teg degerleri Tablo 2’de sunuldu.

Tam kan sayimi parametrelerinin oranlanmasindan elde edilen
SII ve SIRI belirteglerinin yapilan ROC egrisi analizlerinde agir
klinigi ayirt etme potansiyeline sahip olmadiklari saptandi (si-
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Sekil 1. ROC egrisi analizi: Agir klinigi 6ngérmede NLO; 8,01 cut-
off degeri icin %54 duyarliik ve %80,2 6zgiillik (AUC: 0,647, %95 Cl
0,558-0,789, p=0,001), CRP/albliimin orani; 4,54 cut-off degeri i¢in %55
duyarhlk ve %80 6zgulliik (AUC: 0,633, %95 ClI 0,539-0,727, p=0,003).

rasiyla AUC: 0,521 %95 Cl 0,426-0,615, p=0,644; AUC: 0,477
%95 Cl 0,382-0,572, p=0,611). CRP/albimin orani 4,54 ve
Ustl degerlerde agir klinigi 6ngdérmede %55 duyarl, %80 6z-
gul bulundu (AUC: 0,633, %95 ClI 0,539-0,727, p=0,003). NLO
belirteci 8,01 ve Ustl degerlerde agir klinigi ongérmede %54
duyarl, %80,2 6zgiil bulundu (AUC: 0,647, %95 Cl 0,558-0,789,
p=0,001). NLO ve CRP/albimin oranlarinin agir klinigi ongoér-
mede elde edilen ROC egrisi Sekil 1’de gosterildi.

Hafif klinik ile seyreden gruba dahil edilenler arasinda 103’Q
(%78,6) glukokortikoid tedavisi, 78’i (%59,5) intravendz im-
miinglobulin (IVIG) tedavisi alirken, agir klinik grubunda 60
(%98,4) hasta IVIG, 60 (%98,4) hasta ise glukokortikoid tedavi-
si aldi. Hastanede yatis ve ayaktan takip slreleri boyunca agir
klinik grubunda glukokortikoid maruziyet siiresi ortanca 32
(0-77) gun olarak belirlenirken, hafif klinik grubunda bu deger
16 (0—32) gilin olarak bulundu (p=0,000). Anti IL-1 (anakinra)
tedavisi ihtiyaci bakimindan agir hastalik grubunda 35 (%57,4),
diger grupta ise 7 (%5,3) hasta belirlendi.

TARTISMA

Cocuklarda MIS-C hiperinflamasyonla seyreden hayati tehdit
eden agir klinik bulgularin izlenebilecegi ciddi bir hastaliktir. Bu
calismada nispeten biiyik bir kohortta MIS-C’nin klinik 6zellikle-
rinin ve seyrinin inflamatuvar belirtecler ile iliskisi degerlendirildi.
MIS-C tanili 192 hastanin %31,7’sinde agir klinik bulgular gézlen-
di. NLO ve CRP/albimin oranlari bagimsiz olarak agir klinigi 6ngor-
mede diger belirteclere gére daha spesifik bulundu. inflamasyon
durumlarinda yikseldigi bilinen Sl ve SIRI degerlerinin MIS-C has-
talarinda agir klinigi dngérmede ayirt edici glicl disik bulundu.

2021 yilinda merkezimizde yapilan 67 hastanin degerlendirildi-
gi calismada olgularin %31,3’linde yogun bakim yatigi, %21’inde
vazoaktif ilag gereksinimi saptanirken, NLO 5,3 bulundu (14).
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Mevcut kohortta NLO toplamda 4,4, agir klinik ile takip edilen
olgularda ise 6,8 olarak bulundu. Ulkemizde yapilan 99 hastanin
dahil edildigi bir baska ¢alismada olgularin %56,6’s1 cocuk yogun
bakim Unitesinde takip edildi. Yogun bakimda takip edilen olgu-
larda daha dusik lenfosit ve trombosit, daha yiiksek CRP, tropo-
nin, IL-6 ve pro-BNP degerleri tespit edilmis olup, kardiyak tutu-
lum olgularin %54,5’inde, hipotansiyon ise %50,5’inde bildirildi
(15). Bu galismada ise yogun bakim yatisi ve inotropik ilag ihtiyaci
olan agir klinik ile takip edilen hastalarin orani %31,7’dir. Yiksek
inflamatuvar belirteglere sahip olgularda MIS-C'nin daha siddetli
seyrettigi goriilmektedir. Bu hastalarda yogun bakim ihtiyaci ve
kardiyak tutulum acisindan klinisyenler daha dikkatli olmalidir.

Literatlirde yapilan sistematik ¢alismalarda MIS-C ve COVID-19
hastaliklarinda sistemik inflamasyonun arttigi CRP, D-dimer, fer-
ritin, pro-BNP ve troponin degerlerindeki artis, albiimin ve len-
fosit seviyelerindeki dusus bildirildi (16). Bu ¢alisma inflamatu-
var durumlarda NLO ve CRP/albiimin oranlarinin inflamasyonda
artabilecegini gostermektedir. Bu degerlerle ilgili artislar bizim
kohortumuzda da benzerdir. Ayrica bizim kohortumuzda CRP,
D-dimer, ferritin, pro-BNP degerlerinin agir klinik grubunda daha
fazla arthigi g6zlendi. Benzer sekilde NLO ve CRP/albiimin oranla-
rinin da agir kinikte daha ylksek bulunmasi hastaligin siddeti ile
alakali fikir vericidir. Daha yogun tedavi ve uzun sire takip gerek-
tiren olgularin basvuru esnasinda 6ngorilebilmesi klinisyenler
acisindan uyarici olacak ve hastaligin sonugclarini iyilestirebile-
cektir. inflamatuvar belirteglerin kullanilabilirligini dogrulamak
ve terapotik miidahalelere rehberlik etmedeki potansiyel rolini
kesfetmek icin daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir.

S6nmez ve ark. (17) tarafindan yapilan bir kiime analiz ¢alisma-
sinda, MIS-C tanili olup makrofaj aktivasyon sendromu (MAS)
ozellikleri gosteren ve sol ventrikil disfonksiyonu izlenen hasta
gruplarinda yatis siresi sirasiyla 11 ve 12 giin ile daha uzun, yo-
gun bakim gereksinimi ise %58,8 ve %89,3 ile daha fazla bulun-
du. Ayni gcalismada MAS ve sol ventrikil disfonksiyonu gibi ciddi
klinik bulgular izlenen hastalarda CRP, ferritin, D-dimer, IL-6 de-
gerleri daha yuksek bulunurken, pro-BNP seviyeleri sol ventrikil
disfonksiyonu ve Kawasaki hastaligi benzeri bulgular sergileyen
MIS-C olgularinda daha yiiksek bulundu. Bizim ¢alismamizda
agir klinik izlenen grupta olgularin %63,4’tinde ekokardiyogra-
fik patoloji izlenmis olup ejeksiyon fraksiyonu ortancasi %66 ile
daha diisiik bulundu. inflamatuvar parametrelerdeki ciddi artis-
larda kalp tutulumu agisindan dikkatli olunmasi ve sik araliklarla
kardiyak degerlendirme yapilmasi MIS-C’nin klinik sonuglarini
iyilestirmede 6nemli goziikmektedir.

Sll ve SIRl indeksleri bir¢ok hastalikta inflamasyonu, prognozu ve
hastaligin siddetini géstermede faydali bulundu (5, 13, 18, 19).
Literattirde Sl ve SIRI icin bildirilen birden fazla cut-off deger
mevcuttur (20, 21). Kohortumuzda hem agir hem de hafif klinik
icin elde edilen Sl ve SIRI degerleri literatiirde bildirilen bu cut-
off degerlere kiyasla yiiksek bulunarak MIS-C tanili olgularda
hem hafif hem de agir klinik ile bagvurularda hiperinflamatuvar
duruma isaret etmektedir. Ancak tam kan sayimi parametrele-
rinin oranlanmasindan elde edilen bu kantitatif 6lcimlerin agir
klinigi 6ngdérmedeki ayirt edici glict dusiuk goziikmektedir.



70

Seringeg ve ark. (7) tarafindan yapilan bir calismada romatolojik
inflamatuvar durumlardan Takayasu arteritli (TA) olgular saglam
kontrollerle karsilastirilip, CRP/albiimin orani, NLO, PLO, LMO ve
ortalama trombosit hacminin (MPV) aktif hastaligin remisyon be-
lirtegleri ve CRP/albiimin orani, total albimin ve MPV’nin ise has-
talik aktivitesinin belirtecleri olarak faydali olabilecekleri bildirildi.
Ayni ¢alismada CRP/albiimin orani saglikli kontrollere (0,7’e karsi
13,2) ve remisyondaki TA’'li hastalara kiyasla (1,3’e karsi 11,2) ak-
tif hastalarda daha ytiksek bulundu. Ayni ¢calismada CRP/albiimin
oraninin 1,34 cut-off degeri ile TA tanisinda %96,9 duyarlilikta ve
%96,9 ozgillikte oldugu bulundu. Bizim ¢alismamizda CRP/albi-
min orani hafif klinik ile seyredenlerde 2,8, diger grupta ise 4,8 ile
yuksek inflamatuvar durumu yansitmaktadir. Ayni zamanda kohor-
tumuzda hem NLO hem de CRP/albiimin oranlarinda belirlenen
cut-off degerlerle agir klinigi dustk duyarlilik ve yiksek 6zgilliik
ile dngérme glicl belirlendi. Her ne kadar agir klinik olarak deger-
lendirilen olgularda daha ylksek inflamatuvar belirtecler saptansa
da ayirt edilmesi beklenen her iki grubun da hiperinflamatuvar du-
rumda olmasi buradaki diistik duyarlilig agiklamaktadir.

Calismanin retrospektif dogasi ve veri toplama icin tibbi kayitla-
ra glivenilmesi dikkate alinmasi gereken énemli sinirlamalardir.
Hastaligin nadirligi biiylik MIS-C kohortu olusturulmasini sinirlar
ve bu da galismanin istatistiksel glicini ve genellenebilirligini
kisitlayan bir durumdur. Bununla birlikte, ¢calismada nispeten
fazla sayida MIS-C hastasi olmasi, klinik ve laboratuvar bulgulara
iliskin gercek yasam verileri calismanin giiciine katkida bulunur.
Retrospektif tasarimlarin sinirlamalarinin tstesinden gelmek ve
inflamatuvar parametrelerin hasta yonetimi tzerindeki etkisine
iliskin daha kapsamli ve saglam kanitlar saglamak i¢in daha fazla
arastirmaya ve prospektif calismalara ihtiyag gdzikmektedir.

Sonug olarak, ¢calismamiz MIS-C olarak tanilandiriimis olgularda
inflamatuvar belirteglerin hasta yonetimindeki roliine 151k tut-
maktadir. inflamatuvar belirteclerin MIS-C tanili olgularda yiiksek
oldugu, NLO ve CRP/albliimin degerlerinin hastalik siddetini 6n-
gormede degerli olabilecegi ortaya konuldu. Sl ve SIRI degerle-
ri MIS-C tanili olgularda yiiksek, ancak agir klinigi 6ngérmedeki
glict distik bulundu. Ferritin, D-dimer, CRP degerlerinin yliksekli-
gi, mutlak lenfosit ve trombosit degerlerinin dusikligi hastahigin
siddeti bakimindan klinisyenlere rehberlik edebilir. Bu ¢calisma ile
inflamatuvar belirtegler baglaminda MIS-C anlayisimizi gelistir-
mek, hastalik siddetini ve agir klinigi 6ngéren cut-off degerleri
belirlemek ve daha dogru ve zamaninda teshis ve uygun hasta
yonetimi i¢in daha ileri arastirma gerekliliginin alt ¢izilmektedir.
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