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COVID-19’UN SINDiRiM SISTEMi UZERINE ETKIiLERi

EFFECTS OF COVID-19 ON DIGESTIVE SYSTEM

Rasim HAMUTOGLU, Serpil UNVER SARAYDIN?

OZET

Yeni koronaviriis hastaligi su anda biiyiik bir pandemiye neden
olmaktadir. Aralik 2019'da Yeni koronavirtis-19'un patlak vermesinden
bu yana, viriis bulagmug hastalarda siklikla ¢esitli sindirim semptomlar:
bildirilmistir. Hastalar tipik olarak ates ve solunum yolu hastali: ile
basvururken, bazi hastalar ishal, kusma ve karin agrisi gibi sindirim
semptomlarini da bildirmektedir. Hastaligin siddeti arttikga,
sindirim semptomlar1 da belirgin hale gelmektedir. Sindirim
semptomlar1 olan hastalarin ortalama karaciger enzim diizeyleri,
digitk monosit sayis1 ile daha uzun protrombin zamaninin
oldugu ve sindirim semptomlar1 olmayanlara gore daha fazla
antimikrobiyal tedavi gordiikleri gesitli aligmalarda gosterilmistir.
Klinisyenler, ishal gibi sindirim semptomlarinin yaygin olarak
Yeni koronaviriis-19 "un 6zellikleri arasinda oldugunu ve sindirim
semptomlart ile bagvuran risk altindaki hastalarda siiphe endeksinin
daha erken yiikseltilmesi gerektigini fark etmelidir.

Anahtar Sozciikler: COVID-19, Karaciger hasari, Pnémoni, Sindirim
sistemi enfeksiyonu

ABSTRACT

The novel coronavirus disease is currently causing a major pandemic.
Since the outbreak of the novel coronavirus-19 in December 2019,
various digestive symptoms have often been reported in infected
patients. As the severity of the disease increases, digestive symptoms
become evident. While patients typically present with fever and
respiratory disease, some patients also report gastrointestinal
symptoms such as diarrhea, vomiting, and abdominal pain. It has
been shown in several studies that patients with digestive symptoms
had higher mean liver enzyme levels, lower monocyte count, longer
prothrombin time, and more antimicrobial treatment than those
without digestive symptoms. Clinicians should realize that digestive
symptoms such as diarrhea are commonly among the features of
the novel coronavirus-19 and that the index of suspicion should
be raised earlier in patients at risk who present with digestive
symptoms.
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Covid-19 Ve Sindirim Sistemi

GIRIiS

Sindirim sistemi, besinlerin alinmasi ve sindirilme-
sinde, elektrolitlerin ve suyun emilmesinde ve kalan
atigin digki olarak atilmasinda etkili olan organlardan
olusur (1). Ek olarak, immiinoloji ve sindirim kanali
yolu (mikrobiyom) icindeki binlerce farkli bakterinden
dolay1 bireysel etkilesimler ile ilgili diger islevlerde de
hizmet eder. Insan sindirim kanali yolu, agizdan aniise
kadar uzanan yaklagik dokuz metre uzunlugunda kas-
Ii bir tiiptiir. Ozofagus, mide, ince ve kalin bagirsaklar,
rektum ve aniisten olusur. Karaciger, safra yollar1 ve
pankreas, yiyeceklerin adsorpsiyonu ve sindirimine
yardimcr organlar olarak katkida bulunur. Sindirim
kanalinin igerigi, sindirim kanalina 6zgii enterik sinir
sisteminin (ENS) kontrolii altinda farkli intramural ba-
girsak kaslar1 (peristaltik) hareketleri ile aniise dogru
hareket eder. Ek olarak, tiikiiriik bezleri ve farinks sin-
dirim sisteminin bir par¢asidir. Tiim insan proteinleri-
nin yaklasik %744 (n=19,613) sindirim sisteminin en
az bir bolgesinden eksprese edilir (1).

7 Ocak 2020'de yeni bir koronaviriis izole edildi ve Wu-
han sehrinde bilinmeyen bir pndmoni salgini sonrasin-
da Uluslararas: Viriis Taksonomisi Komitesi (ICTV)
tarafindan siddetli akut solunum sendromu korona-
virtis-2 (SARS-CoV-2) olarak adlandirild: (2,3). Bu
pnomoniye, 11 Subat 2020'de Diinya Saglik Orgiitii ta-
rafindan Coronavirus Hastalig1 2019 (COVID-19) ad1
verildi. Coronaviriis (CoV) ailesi, ¢ok gesitli dogal kok-
lere sahip, zarfl, pozitif anlamda tek sarmalli bir RNA
viriisii sinifidir (4). Bu viriisler solunum, enterik, hepa-
tik ve norolojik hastaliklara neden olabilir (5,6). CoV'ler
genotipik ve serolojik olarak a, 3, y ve delta-CoV olmak
tzere dort alt aileye ayrilmistir. Insan CoV enfeksiyon-
larina a ve B-COV neden olur (5,6). Polariteleri pozitif
oldugu i¢in RNAya bagimli RNA polimeraz enzimleri
icermezler, ancak genomlarinda bu enzimi kodlarlar.

Bu derleme itibariyle, COVID-19 salgin1 kiiresel saglig
tehdit eden, kiiresel ekonomiyi zayiflatan ve diinyadaki
toplumlart istikrarsizlastiran bir salgin haline geldi (7-9).
Spesifik antiviral tedavilerin olmamasi ve klinik tedavi-
nin baskis1 nedeniyle, diinya gapinda her giin binlerce
vaka oldi. Akciger, COVID-19 enfeksiyonunun ana tu-
tulum organi olarak kabul edilir ve COVID-19lu has-
talarin ¢ogu tipik solunum semptomlar1 ve bulgulari ile
bagvurur. COVID-19'1u hastalarin ¢ogunda oksiiriik ve
nefes darlig1 gibi solunum belirtileri ile birlikte ates gibi
semptomlar da gosterdigi iyi bilinmektedir (10-13). So-
lunum sistemi bulgularina ilave olarak, hastaligin seyri
sirasinda sindirim semptomlarinin ve karaciger hasari-
nin da meydana geldigi bildirilmistir (14). Bugiine ka-
dar, sindirim sisteminden kaynaklananlar gibi akciger
dis1 semptomlarin yayginligi konusunda bazi belirsizlik-
ler vardir. Bununla birlikte, pandeminin evrimi ve vaka
verilerinin toplanmasi ile arttk COVID-19'lu hastalarin
ilk klinik bulgular: tanimlanabilmektedir; yapilan ¢a-
lismalara gore sindirim semptomlarinin da ¢ok yaygin
oldugu ortaya konmaktadir (15). Ozellikle, COVID-19
ile ilk gozlemlerde, birgok hastanin baslangicta solunum

semptomlar1 gostermeden diyare, anoreksiya ve kusma
ile bagvurdugu belirlenmistir (16).

Bu derlemede, bugiine kadar mevcut kanitlar: kullana-
rak sindirim sistemi ile yardimci organlardan biri olan
karacigerin COVID-19'dan nasil etkilendigi degerlen-
dirilmistir.

SINDIiRiM SISTEMI BELIRTILERI

SARS-CoV-2 RNAs1 ABD'de ilk olarak mide bulanti-
s1, kusma ve ishal belirtileri olan COVID-19 vakasinin
diskisinda tespit edildiginden (17) sindirim sistemine
daha fazla ilgi gosterilmistir. SARS-CoV-2'nin belirtile-
ri olarak COVID-19'lu hastalarda siklikla anoreksi, bu-
lanti, kusma ve ishal gibi sindirim semptomlar: bildiril-
mektedir (11,12,18,19). 29 Ocak 2020'ye kadar Cin'deki
30 ilde 552 hastaneden laboratuvar onayli COVID-19
olan ayni yastaki 1099 hastay1 iceren grupta, 55 (%5) ve
42 (%3,8) hastada sirasiyla bulanti ya da kusma ve ishal
bildirilmistir (20).

2002-2003 SARS salgininda, SARS hastalarinin %16 ila
%73"inilin hastalik seyri boyunca, genellikle hastaligin
ilk haftas: i¢inde ishal gormiustiir (21). COVID-19 olan
hastalarda, ishal de yaygin bir sindirim semptomudur ve
insidans1 %1,3 ila %29,3 arasinda degismektedir (14). Ek
olarak, SARS-CoV-2 ile indiiklenen ishal COVID-19Tu
hastada baslangi¢ semptomu olabilir (22). Bununla bir-
likte, ishal insidansi farkli makaleler arasinda biiyiik de-
giskenlikler gostermekte olup, bu durum ishalin teshisi
i¢in olgiitlerin farkli hastanelerde farklilik gosterebilece-
gini diisiindiirmektedir. Klinisyenler klinik uygulamada
sindirim semptomlarinin degerini hafife alabilir ve dola-
yistyla 6n tanisal dogruluk etkilenebilir (23).

COVID-19’un tanisinda niikleik asit testi, serolojik tani,
CRISPR/Cas-13 sistemi ve goriintilleme teknolojileri
kullanilmaktadir (24). Pan ve arkadaslar1 (16), Hubei,
Cin'deki sindirim semptomlar1 olan COVID-19’lu has-
talarin klinik 6zelliklerini tanimlamuglardir. Tam labora-
tuvar, goriintilleme ve ge¢mis verileri olan COVID-19’lu
204 hastadan 99'unun (%48,5) baslica sindirim semp-
tomlari sikayeti ile bagvurduklarini belirtmislerdir. Sindi-
rim semptomlar1 olan hastalarda anoreksi (%83,8), kus-
ma (%0,8), ishal (%29,3) ve karin agris1 (%0,4) gibi gesitli
belirtiler goriildiigiinii rapor etmislerdir. Sindirim semp-
tomlar1 olmayan hastalarla karsilastirildiginda, sindirim
semptomlar1 olanlarin basglangicindan kabuliine kadar
daha uzun siireleri ve daha kotii prognozu oldugunu
belirlemiglerdir. Ozellikle, yedi (%3,4) olguda sindirim
semptomlarinin oldugunu, fakat solunum semptomlari-
nin bulunmadigini ifade etmislerdir. Bu bulgulara daya-
narak, klinisyenler, ishal gibi sindirim semptomlarinin,
solunum yolu semptomlarindan 6nce ortaya ¢ikan CO-
VID-19'un belirleyici bir 6zelligi olabilecegini ve nadiren
de COVID-19'un tek semptomu olabilecegini bilmeleri-
nin de faydasi olacaktir.

Birkag rapor, SARS-CoV-2 RNA'nin COVID-19’lu hasta-
larin diskisinda tespit edilebildigini, SARS-CoV-2'nin fe-
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kal-oral yoldan bulasabilecegini ima etmektedir (17,25).
Diska pozitif fakat faringeal ve balgam viral testleri negatif
olan bir hastada COVID-19 hastalig1 bildirilmistir (26).
Wang ve arkadaglar1 (27), COVID-19'lu 153 hastanin
(% 29) 44'tiniin diskisinda viriisiin pozitif test edildigini
gostermistir. Xiao ve arkadaglar1 (28), Cin'de hastaneye
yatirtlan 73 COVID-19’lu hastadan 39'unun (% 53,42)
diskisinda SARS-CoV-2 RNAnmn pozitif test edildigi-
ni gostermistir. Pozitif diski stiresi 1 il4 12 giin arasinda
degismekte oldugunu ve 17 (%23,29) hastanin solunum
ornekleri negatif olduktan sonra diskida bu viriisiin po-
zitif kaldig1 ifade edilmistir. Xiao ve arkadaslar1 (28) ay-
rica bir hastadan sindirim sisteminin farkli boliimlerinin
endoskopik orneklemesini yapmislar ve viral RNAnin
ozofagus, mide, duodenum ve rektumda tespit edildigini
belirlemiglerdir. Bu ¢alisma, SARS-CoV-2nin sindirim
sistemi enfeksiyonunun ve enfeksiy6z virionlarin viriisle
enfekte olmus sindirim sistemi hiicrelerinden salgilanabi-
lecegine dair dogrudan kanit sunmaktadir. Yapilan baska
bir ¢aligmada, SARS-CoV-2 enfeksiyonu olan ciddi bir
hastanin yemek borusunun gastroskopisinde bakildigin-
da, baz1 tilserlerin az miktarda kanama ile parcalandiklar:
belirlenmistir (29).

SARS-CoV'un sindirim sistemi enfeksiyon mekaniz-
masinin anjiyotensin dénistiiriicii enzim-2 (ACE-2)
hiicre reseptorii oldugu ileri siiriilmektedir (30,31).
SARS-CoV'ye benzeyen ve %82 genom dizisine sahip
olan SARS-CoV-2, ayn1 hiicre giris reseptorii olan ACE-
2'yi kullanmaktadir (32). Endoskopik biyopsi drnekle-
rini analiz ederek, Xiao ve arkadaslar1 (28), ACE-2'nin
ozofagus epitelinde nadiren eksprese edildigini, ancak
viral niikleokapsid proteininin boyanmasinda ise mide,
duodenal ve rektum glandiiler epitel hiicrelerinde bol
miktarda daglldlglm gostermislerdir. Baska bir ¢alis-
mada ACE-2'nin ince bagirsakta, 6zellikle proksimal ve
distal enterositlerde yiiksek oranda eksprese edildigini
gostermistir (23). Ingilterede yapilan baska bir arastir-
mada, insan bagirsagina ait hticre kiiltiirii modellerini
kullanan arastirmacilar, viriisii test tiiplerinde bagariyla
biiytitmiisler ve viriisiin bagirsak hiicrelerinde kendini
nasil ¢ogalttigini ve verdigi hasar1 gostermislerdir (33)
(Sekil 1). SARS-CoV-2 ve ACE-2 arasindaki kargilikl
etkilesim ACE-2'nin islevini bozabilir ve bu durum di-
yare ile sonuglanabilir.

SARS-CoV-2'nin fekal-oral bulagma olasilig1, 6zellik-
le zayif temizlenen alanlarda sik ve uygun el hijyeni
uygulanmamasi durumunda yiiksektir. COVID-19'lu
hastalarin digkilarini kullanirken kat1 6nlemler alinma-
l1 ve hastanelerden gelen kanalizasyon da uygun sekil-
de dezenfekte edilmelidir. Sindirim sisteminde SARS-
CoV-2 varligy, 6nceden var olan sindirim hastaliklar: ve
potansiyel fekal mikrobiyota nakli donoérleri olan has-
talarda COVID-19 enfeksiyonu ile ilgili endiseleri de
arttirmaktadir. Bununla birlikte, sindirim kosullarinin
es tani spektrumu ve COVID-19'un tedavisi ve sonucu
tizerindeki etkisi bityiik olgiide bilinmemektedir (34).
Gaita mikrobiyota transplantasyonu ile SARS-CoV-2
bulagsmasini 6nlemek i¢in, mevcut donor tarama 6n-
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lemlerine ek tarama yontemleri uygulanmalidir (35).

Sekil 1: Koronaviriisiin sindirim sisteminde ¢ogalmasini
gosteren yiiksek ¢oziiniirliiklii goriintii (33).
(Sorumlu yazardan yayin i¢in izin alinmistir)

Son olarak, gastrointestinal endoskopi béliimleri en-
doskopi sirasinda SARS-CoV-2'nin iletimi igin dik-
kate deger bir riskle kars1 karsiyadir (36). Wuhan'daki
en erken COVID-19 raporlarindan birinde, hastalarin
%29'unun (138 kisiden 40") saglik caligan1 ve saglik hiz-
meti saglayicilarinin enfeksiyon riskinin 6nemli oldugu
oOne siiriilmistiir (12). Endoskopi muayenesi sirasinda
olast SARS-CoV-2 iletim yollar1 arasinda kisiden kisi-
ye, solunum damlaciklari, endoskopi sirasinda iiretilen
aerosoller ve kontamine ¢evre, viicut sivilar1 ve fekal
malzeme ile temas yer alir. Diinya Endoskopi Orgiitii,
Amerikan Gastrointestinal Endoskopi Dernegi (37) ve
Avrupa Gastrointestinal Endoskopi Dernegi (38), CO-
VID-19 salgini sirasinda endoskopi performans: hak-
kinda 6nerilerde bulunmugtur.

COVID-19'da Karaciger Hasar1

Karaciger hasari, diger iki patojenik koronaviriis
(SARS-CoV ve Ortadogu solunum sendromu korona-
virtis-MERS) ile enfekte olan hastalarda yaygindi (39).
Bir¢ok ¢alisma, COVID-19'lu hastalarin %2 ila %11'inde
karaciger es tanis1 oldugunu ve %16 ila %53'{iniin anor-
mal alanin transaminaz (ALT) ve aspartat transaminaz
(AST) enzimlerinin seviyeleri oldugunu bildiren karaci-
ger hasari insidansini bildirmistir (40). Guan ve arkadas-
lar1 (20), siddetli hastalig1 olmayan hastalarin %18,2'sin-
de ve siddetli hastalig1 olan hastalarin %39,4'tinde yiiksek
AST dﬁzeylerinin; siddetli hastalig1 olmayan hastalarin
%19,8'inde ve siddetli hastalig1 olan hastalarin %28,1'inde
yiksek ALT dizeylerinin gozlendigini gostermistir. Hu-
ang ve arkadaslar1 (18) yogun bakim iinitesindeki (YBU)
13 hastanin 8'inde (%62) YBU'de bakim gerektirmeyen
28 hastanin 7'sinde (% 25) AST artis1 oldugunu goster-
mistir. Wang ve arkadaslar1 (12) YBU'ye kabul edilen
hastalarin ALT (35'e 23, p=0,007) ve AST (52'ye 29,
p<0,001) seviyelerinde anlamli derecede yiiksek oldu-
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gunu gostermistir. Bu veriler, ciddi vakalarda karaciger
hasarlarinin hafit COVID-19 vakalarindan daha yaygin
oldugunu gostermektedir.

COVID-19 hastalarinda karaciger hasari, karaciger
hiicrelerindeki viral enfeksiyondan veya ilaca bagh
karacigerin etkilenmesi ve sitokin firtinas1 veya pno-
moni ile iligkili hipoksinin neden oldugu sistemik inf-
lamasyon gibi diger nedenlerden kaynaklanabilir (40).
SARS viriisiiniin karaciger dokusunda bulundugu gos-
terilmistir, ancak viral titresi goreceli olarak dustiktiir,
¢iinkii viral inkliizyonlar gozlenmemistir (41). Bununla
birlikte, COVID-19'dan 6len bir hastanin patolojik ana-
lizinin bir olgu sunumu, karaciger dokusundaki viral
kapanimlari tanimlamamuigtir (42).

Viral hepatit, alkolsiiz yagl karaciger hastalig1 ve alkole
bagli karaciger hastalig1 gibi 6nceden var olan kronik ka-
raciger hastaliklar1 olan hastalarda COVID-19'un etkisi
hala arastirlmamistir (14). Cin'den yapilan ¢alisma, altta
yatan kronik hepatit B enfeksiyonu olan hastalarin toplam
popiilasyona gore daha yiiksek hastalik siddetine sahip
olmadigini gostermistir (20). Su anda, kronik karaciger
hastaliklar1 olan COVID-19 hastalarinda kronik hepatit
B veya C gibi karaciger yetmezligi bildirilmemistir (14).

SONUC

COVID-19'un sindirim semptomlarina neden olma-
sinin bir¢cok nedeni vardir. Ilk olarak, SARS-CoV-2,
SARS-CoV'ye benzer ve insan ACE-2 reseptoriine bag-
lanarak insan viicudunu istila edebilir, bu da safra kanali
epitel hiicrelerinden tiiretilen hepatositlerin telafi edici
¢ogalmasinin neden oldugu karaciger dokusunda ACE-
2 ekspresyonunun yukari regiilasyonu ile karaciger do-
kusu hasarina neden olur (20). Ikincisi, SARS-CoV-2,
enflamatuar bir cevap yoluyla dolayli veya dogrudan
sindirim sistemine zarar verir. Enflamatuar faktorlerin
ve vireminin zincir reaksiyonu sindirim sistemini ya-
ralayabilir. Caligmalar, digki 6rneklerinde viral niikleik
asidin hastalarin % 53,4'linde tespit edildigini goster-
mektedir (28,43). Enteropatik virtsler dogrudan bagir-
sak mukozasina zarar verebilir ve sindirim semptomla-
rina neden olabilir, ancak bu olasilig1 dogrulamak igin
daha fazla aragtirmaya ihtiyag vardir. Uglinciisii, bagir-
sak floras1 insan bagirsaginda kolonize edilir ve sayila-
r1 sasirtict ve cesitlidir. Bagirsak florasi, viicudun bes-
lenme metabolizmasini etkilemek, viicudun bagisiklik
sisteminin gelisimini ve olgunlasmasini diizenlemek ve
antibakteriyel etkiler gibi viicutta cesitli onemli fizyolo-
jik roller oynar (44). Viriisiin kendisi, sindirim semp-
tomlarina neden olabilecek bagirsak florasinin bozuk-
luklarina neden olabilir. Son olarak, bagirsak viicuttaki
en bityiik bagisiklik organidir. Sindirim sistemi flora-
sinin bilesimindeki ve islevindeki degisiklikler, ortak
mukozal bagisiklik sistemi yoluyla solunum sistemini
etkiler ve solunum yolu flora bozukluklar: da bagisik-
lik regiilasyonu yoluyla sindirim sistemini etkiler. Etki,
“bagirsak-akciger ekseni” (45,46) olarak adlandirilir, bu
da COVID-19 pnémonisi olan hastalarin neden siklikla
sindirim semptomlar1 oldugunu a¢iklayabilir.

Hastaligin siddeti arttik¢a, sindirim semptomlarinin
daha belirgin hale geldigini belirten ¢alisma mevcuttur
(16). Bir olasilik sindirim semptomlarinin sindirim sis-
teminde viral yiik ve replikasyona isaret etmesidir, bu
da daha ciddi hastaliga yol acar. Baska bir olasilik, ak-
ciger dis1 semptomlari olan hastalarin baslangicta tipik
solunum semptomlar1 olmadig1 ve bu nedenle hasta-
ligin daha sonraki ve daha az tedavi edilebilir bir asa-
masinda sunulduklari i¢in daha sonra bakim i¢in rapor
etmeleridir. Bu hipotezler gelecekteki arastirmalarda
yakindan incelenmeyi hak ediyor.

Ozetle, SARS-CoV-2 ortaya ¢ikan bir insan CoV'sidir
ve 6nceki SARS ve MERS salginlarina benzer. Yarasalar
muhtemelen SARS-CoV-2 i¢in 6nemli bir rezervuardir
ve mevcut bilgi tek enfeksiyon kaynag: olarak Huanan
Deniz Uriinleri Pazari'ni desteklememektedir. SARS-
CoV'nin ana bulagsma sekli, solunum damlaciklarinin
solunmasi ve dolayli veya dogrudan temastir ve enfek-
siyonun ortalama kulugka siiresi 5,2 giin ve R0'm 2,2
oldugu tahmin edilmektedir (24). COVID-19 6liimleri-
nin arkasindaki en yaygin faktorler ileri yas ve eslik eden
hastaliktir. SARS-CoV-2 enfeksiyonunun patogenezi
hakkindaki bilgi sinirlidir ancak COVID-19 ve SARS'1n
benzer patogeneze sahip oldugu ve ayni1 zamanda kritik
durumdaki hastanin her iki akcigerinde de agir mukus
sekresyonu gibi farkliliklar1 oldugu gosterilmistir (24).
Halen spesifik antiviral tedaviler veya asilar mevcut de-
gildir. Su anda en acil gorev, ortaya ¢ikan bu ciddi viral
enfeksiyonun etkili bir sekilde kontrol edilmesine izin
verecek daha fazla miidahale gelistirmektir (24).

Insan CoV'lerinin salgin potansiyeli, kiiresel halk sag-
lig1 icin biiyiik bir tehdit olmaya devam etmektedir.
Bununla birlikte, insanlar SARS ve MERS ile onceki
savaglarda yeterince deneyim kazanamamuistir. Cin'de
COVID-19'un patlak vermesinden sonra SARS-CoV-2,
solunum yolu enfeksiyonunda énemli bir patojen ola-
rak diinya capinda ilgi goérmistiir. Diinya capinda
dort ay i¢inde 330.000'den fazla insan hastalandi. CO-
VID-19'un yayilmasini kilitlemek i¢in Cin hiitkiimeti,
enfeksiyonun kaynagi Wuhan'da benzeri goriilmemis
bir muhafaza stratejisi benimsedi ve diger tiim iller veya
bolgeler de acil durum ilan etti. Bununla birlikte, mev-
cut veriler 15181nda, viriisiin yayilma kabiliyeti mevcut
tahminlerin otesindedir (24).

Diinya ¢apinda halk sagligi yetkililerine ve potansiyel
okuyuculara kapsamli bir 6zet sunmak i¢in COVID
19'un sindirim semptomlari ile ilgili mevcut durumu
ayrintil bir sekilde 6zetledik. COVID-19 hastalarinda
sindirim semptomlari nadir degildir ve bazi durumlarda
solunum semptomlarinin yoklugunda sindirim semp-
tomlar1 da ortaya cikabilir. Sindirim semptomlar1 olan
COVID-19 hastalari, sindirim semptomlar1 olmayanlara
gore daha uzun siire pthtilasma ve daha ytiksek karaciger
enzim testleri de dahil olmak tizere kotii klinik sonuglara
ve daha yiiksek dliim riskine sahiptir. COVID-19 sirasin-
da, 6zellikle yiiksek hastalik siddeti olan hastalarda, kara-
ciger fonksiyonunun izlenmesine de dikkat edilmelidir.
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Bu sonuglar, hala ortaya ¢ikan bu pandemide sindirim
semptomlarinin prevalansini, insidansini, prediktorleri-
ni ve sonuglarini degerlendiren ek arastirmalar1 zorunlu
kilmaktadir. Bu siire zarfinda klinisyenler, ishal gibi sin-
dirim semptomlarinin COVID-19'un sunum 0zellikle-
rinden biri olabilecegini akilda tutmalidir.

KAYNAKLAR

1.)Gremel G, Wanders A, Cedernaes J, et al. The human
gastrointestinal tract-specific transcriptome and proteome as defined
by RNA sequencing and antibody-based profiling. ] Gastroenterol.
2015; 50: 46-57.

2.)Phelan AL, Katz R, Gostin LO. The novel coronavirus originating
in Wuhan, China: Challenges for global health governance. JAMA.
2020; 323: 709-10.

3.)Wu Y, Ho W, Huang Y, et al. SARS-CoV-2 is an appropriate
name for the new coronavirus. Lancet. 2020; 395: 949-50.
4.)Zhou Y, Yang Y, Huang J, Jiang S, Du L. Advances in MERS-
CoV Vaccines and Therapeutics Based on the Receptor-Binding
Domain. Viruses. 2019; 11(1): 60.

5.)Weiss SR, Leibowitz JL. Coronavirus pathogenesis. Adv Virus
Res. 2011; 81: 85-164.

6.)De Wilde AH, Snijder EJ, Kikkert M, van Hemert MJ. Host
Factors in Coronavirus Replication. Curr Top Microbiol Immunol.
2018;419: 1-42. doi:10.1007/82_2017_25

7.)Khot WY, Nadkar MY. The 2019 novel coronavirus outbreak—A
global threat. ] Assoc Physicians India. 2020; 68: 67-71.
8.)Legido-Quigley H, Asgari N, Teo YY, et al. Are high-performing
health systems resilient against the COVID-19 epidemic? Lancet.
2020; 395: 848-50.

9.)Wang P, Anderson N, Pan Y, et al. The SARS-CoV-2 outbreak:
Diagnosis, infection prevention, and public perception. Clin
Chem. 2020 Mar 10;hvaa080. [Epub ahead of print].

10.)Cascella M, Rajnik M, Cuomo A, Dulebohn SC, Di Napoli R.
Features, Evaluation and Treatment Coronavirus (COVID-19).
StatPearls:Treasure Island. 2020 May: PMID: 32150360 [Epub ahead
of print] Review.

11.)Chen N, Zhou M, Dong X, et al. Epidemiological and clinical
characteristics of 99 cases of 2019 novel coronavirus pneumonia
in Wuhan, China: A descriptive study. Lancet. 2020; 395: 507-13.
12.)Wang D, Hu B, Hu C, et al. Clinical characteristics of 138
hospitalized patients with 2019 novel coronavirus-infected
pneumonia in Wuhan, China. JAMA. 2020; 323: 1061-9.
13.)Young BE, Ong SWX, Kalimuddin S, et al. Epidemiologic
features and clinical course of patients infected with SARS-CoV-2
in Singapore. JAMA. 2020; 323(15): 1488-94.

14.)Lee C,Huo T, Huang Y. Gastrointestinal and liver manifestations
in patients with COVID-19. ] Chin Med Assoc. 2020; 83(6): 521-3.
15.)Gao QY, Chen YX, Fang JY. 2019 novel coronavirus infection
and gastrointestinal tract. ] Dig Dis. 2020; 21(3): 125-6. doi:
10.1111/1751-2980.12851. 2020. [Epub ahead of print].

16.)Pan L, Mu M, Yang B, et al. Clinical Characteristics of COVID-19
Patients With Digestive Symptoms in Hubei, China: A Descriptive, Cross-
Sectional, Multicenter Study. Am J Gastroenterol. 2020; 115: 766-73.
17.)Holshue ML, DeBolt C, Lindquist S, et al. First case of 2019 novel
coronavirus in the United States. N Engl ] Med. 2020; 382: 929-36.
18.)Huang C, Wang Y, Li X, et al. Clinical features of patients
infected with 2019 novel coronavirus in Wuhan, China. Lancet.
2020; 395: 497-506.

19.)Xu XW, Wu XX, Jiang XG, et al. Clinical findings in a group of
patients infected with the 2019 novel coronavirus (SARS CoV-2) outside
of Wuhan, China: retrospective case series. BMJ. 2020; 368: m606.
20.)Guan W], NiZY, Hu Y, et al. Clinical characteristics of coronavirus

S5

disease 2019 in China. N Engl ] Med. 2020; 382: 1708-20.
21.)WHO. WHO issues consensus document on the epidemiology
of SARS. Wkly Epidemiol Rec. 2003; 78: 373-5.

22.)Song Y, Liu P, Shi XL, et al. SARS-CoV-2 induced diarrhoea as
onset symptom in patient with COVID-19. Gut. 2020; 69(6): 1143-4.
23.)Liang W, Feng Z,Rao S, et al. Diarrhoea may be underestimated:
a missing link in 2019 novel coronavirus. Gut. 2020; 69(6): 1141-3.
24.)Jin Y, Yang H, Ji W, et al. Virology, Epidemiology, Pathogenesis,
and Control of COVID-19. Viruses. 2020; 12: 372.

25.)Yeo C, Kaushal S, Yeo D. Enteric involvement of coronaviruses:
is faecal- oral transmission of SARS-CoV-2 possible? Lancet
Gastroenterol Hepatol. 2020; 5: 335-7.

26.)Chen L, Luo JH, Bai Y, Wang M. COVID-19 disease with
positive fecal and negative pharyngeal and sputum viral tests. Am
] Gastroenterol. 2020; 115(5): 790.

27.)Wang W, Xu Y, Gao R, et al. Detection of SARSCoV-2 in
different types of clinical specimens. JAMA. 2020; 323(18): 1843-4.
28.)Xiao F, Tang M, Zheng X, Liu Y, Li X, Shan H. Evidence for
gastrointestinal infection of SARS-CoV-2. Gastroenterology. 2020;
158(6): 1831-3.

29.)Lin L, Jiang X, Zhang Z, et al. Gastrointestinal symptoms of 95
cases with SARS-CoV-2 infection. Gut. 2020; 69: 997-1001.
30.)Hoffmann M, Kleine-Weber H, Schroeder S, et al. SARS-
CoV-2 cell entry depends on ACE2 and TMPRSS2 and is blocked
by a clinically proven protease inhibitor. Cell. 2020; 181(2): 271-80.
31.)Yan R, Zhang Y, Li Y, Xia L, Guo Y, Zhou Q. Structural basis for
the recognition of the SARS-CoV-2 by full-length human ACE2.
Science. 2020; 367(6845): 1444-8.

32.)Wan Y, Shang J, Graham R, Baric RS, Li F. Receptor recognition
by the novel coronavirus from Wuhan: an analysis based on
decade-long structural studies of SARS coronavirus. J Virol. 2020;
94(7): e00127-20.

33.)Lamers MM, Beumer J, van der Vaart J, et al. SARS-CoV-2
productively infects human gut enterocytes. Science. 2020 May 1:
eabc1669. PMID: 32358202 [Epub ahead of print] Research article.
34.)Mao R, Liang ], Shen ], et al. Implications of COVID-19 for
patients with pre-existing digestive diseases. Lancet Gastroenterol
Hepatol. 2020; 5(5): 425-7.

35.)Ianiro G, Mullish BH, Kelly CR, et al. Screening of faecal
microbiota transplant donors during the COVID-19 outbreak:
suggestions for urgent updates from an international expert panel.
Lancet Gastroenterol Hepatol. 2020; 5(5): 430-2.

36.)Repici A, Maselli R, Colombo M, et al. Coronavirus
(COVID-19) outbreak: what the department of endoscopy should
know. Gastrointest Endosc. 2020; 92(1): 192-7.

37.)Soetikno R, Teoh AYB, Kaltenbach T, et al. Considerations
in performing endoscopy during the COVID-19 pandemic.
Gastrointest Endosc. 2020; 92(1): 176-83.

38.)Gralnek IM, Hassan C, Beilenhoff U, et al. ESGE and ESGENA
Position Statement on gastrointestinal endoscopy and the
COVID-19 pandemic. Endoscopy. 2020; 52(6): 483-90.

39.)Xu L, Liu J, Lu M, Yang D, Zheng X. Liver injury during highly
pathogenic human coronavirus infections. Liver Int. 2020; 40(5): 998-1004.
40.)Zhang C, Shi L, Wang FS. Liver injury in COVID-19: management
and challenges. Lancet Gastroenterol Hepatol. 2020; 5(5): 428-30.
41.)Chau TN, Lee KC, Yao H, et al. SARS associated viral hepatitis
caused by a novel coronavirus: report of three cases. Hepatology.
2004; 39: 302-10.

42.)Xu Z, Shi L, Wang Y, et al. Pathological findings of COVID-19
associated with acute respiratory distress syndrome. Lancet Respir
Med. 2020; 8(4): 420-2.

43.)Tang A, Tong ZD, Wang HL, et al. Detection of novel
coronavirus by RTPCR in stool specimen from asymptomatic
child, China. Emerg Infect Dis. 2020; 26(6): 1337-9.

44.)Li M, Wang B, Zhang M, et al. Symbiotic gut microbes



Covid-19 Ve Sindirim Sistemi

modulate human metabolic phenotypes. Proc Natl Acad Sci USA.  2017; 15: 55-63.

2008; 105: 2117-22. 46.)He Y, Wen Q, Yao E, Xu D, Huang Y, Wang J. Gut-lung axis:
45.)Budden KE, Gellatly SL, Wood DL, et al. Emerging pathogenic ~ The microbial contributions and clinical implications. Crit Rev
links between microbiota and the gut-lung axis. Nat Rev Microbiol. ~ Microbiol. 2017; 43: 81-95.

Ankara Egt. Ars. Hast. Derg. (Med. J. Ankara Tr. Res. Hosp.), 2020 ; 53(1/ek cilt) : S1-S6
Derleme ¢alismasidir. Etik kurul izni gerekmemektedir.

S6



