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| ABSTRACT |

Son yillarin en biiyiik kiiresel problemi haline gelen COVID-19
Pandemisi ile birlikte tlkemizde ve diinyada toplumsal yasam,
egitim, saglik, ekonomi, iktisadi ve idari diizende hizl ve gigli
degisiklikler ortaya ¢ikmistir. Tum insanligin varligini tehdit
eden budurum hem gliniimiizhem de gelecek dislincelerimizi
degistirmistir. Etkili yontemlere ragmen vaka ve yogun bakim
tedavi ihtiyaci olan hasta sayisi azalmakla beraber devam
etmektedir. Cocuklarda COVID-19'un eriskinlere gére daha nadir
ve daha hafif seyrettigi gdzlenmistir. Ancak giinimiiz bilgilerine
gore cocuklarla ilgili tedavi 6nerileri eriskin calismalarina gore
ve cocuk hastanin durumuna gore planlanmalidir. Bu gézden
gecirme calismasinda yasanan pandemi siirecinin ¢ocuklara
olasi etkileri ile ilgili durum literatir esliginde ele alinmistir.

Anahtar  Kelimeler:  COVID-19,
gastrointestinal sistem, pandemi

cocukluk  donemi,

With the COVID-19 pandemic, which has become the most
significant global problem in recent years, rapid and intense
changes have occurred in social life, education, health, economy,
financial and administrative order both in Turkey and the World.
This situation that threatens human existence has changed
the thoughts of today and the future. The number of cases
and patients in need of intensive care treatment is decreasing;
however, despite the effective methods, it continues. Compared to
adults, it has been observed that COVID-19 is rarer and milder for
children. Nonetheless, according to today’s knowledge, treatment
recommendations for children should be planned according to
adult studies and the condition of the pediatric patient. In this
review study, the situation regarding the pandemic period’s
possible effects on children is discussed with the literature.
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COViD-19 GENEL BiLGILER

Yeni Coronavirlis Hastaligi 31 Aralik 2019 tarihinde Cin'in
Vuhan kentinde ortaya ¢ikmis, ardindan hizla diinya
Uzerinde yayllmistir. Bu salginla birlikte Glkemizde ve
diinyada toplumsal yasam, egitim, saglik, ekonomi,
iktisadi ve idari dizende hizli ve gicli degisiklikler
ortaya ¢tkmistir. Tim insanhgin varligini tehdit eden bu
durum hem glinimiiz hem de gelecek distncelerimizi
degistirmistir.

Koronavirlis insan ve hayvanlan etkileyebilen viris
ailesidir. Bu virlisi tanimlamak icin ‘Severe Acute
Respiratory Syndrome (SARS)’ corona virlis (CoV)

tanimlamasi kullanilmaktadir. Diinya Saglik érgiitii (DSO)
tarafindan ilk kez goraldiga yil olan 2019 da eklenerek
SARS-CoV-2 terimi kullanihr. Hastalik ‘Koronaviris
hastaligi 2019’kisaltmasi COViD-19 olarak adlandirlmistir
(1). Belirli bir zaman diliminde bir toplumda ortaya ¢ikan
hastaliga epidemi denir. Bu hastalik tim diinya geneline
yayilirise pandemi seklinde tanimlanmaktadir. COVID-19
pandemi olarak kabul edilmistir. COVID-19 damlacik
enfeksiyonu ile kisiden kisiye bulasir. Virlis temasi sonrasi
hastalik ortaya cikma siresi 3-14 glindir (ortanca 5.1
glin), 24 glne kadar uzayabilecegi bildirilmistir (2,3).
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Asemptomatik veya hastalik belirtilerini g&steren
bireylerde inkiibasyon doneminde de bulas gosterilmistir
(4).Turkiye'de ilk olgu bildirimi 10 Mart 2020, hastaliga
bagh olim 17 Mart 2020 olarak raporlanmistir. Saglik
Bakanhgi 6nciliginde Bilim Kurulu olusturulmus salgin
yayllimini engelleyici diizenlemeler baslatilmistir. Tum
Diinya Ulkelerinde COVID-19 enfeksiyonu bildirilmis
olup Nisan 2021 tarihinde diinyada 129902402 vaka,
Ulkemizde 3400296 vaka oldugu 6grenilmistir. Diinya
genelinde 2831815 Olim, Tirkiye'de 31892 Olim
mevcuttur (5).

COViD-19 Pediatristler Neler Bilmeli?

Korona virusler tek sarmalli, zarfli RNA virtsleridir. Virtistin
yuzeyinde bulunan cikintilar latince ‘korona’ yani ‘ta¢’
benzetilmesinden dolayi bu ismi almistir (6). Bu virtis tim
RNA virlsleri arasinda en biyik genoma sahip olandir.
Ayrica pozitif polariteli olduklari icin RNA polimeraz
enzimiicermezler. Genomlari zarfla cevrilidir. Bu 6zellikler
sayesinde farkli replikasyon sistemleri vardir. Mutasyon
ve rekombinasyon o&zellikleri ile yeni ortamlara uyum
saglama yetenedine sahiptir. Hayvanlarda hastaliklar
olusturabilen koronavirislerin insanlarda enfeksiyona
neden olabileceginin kesfi 1960'li yillarin sonudur (7).
Tdm insan koronavirislerinin, dogal konakgilardan viris
bulasmasini saglayan ara konakg¢li hayvan kokenleri
(evcil hayvanlar vs) vardir.Yeni koronavirls hastaliginin
yarasalardan insanlara bulastigi  dustnulmektedir.
Bu virlisiin son yillarda SARS, middle east respiratory
sendrom (MERS) ve COVID-19 gibi {ic pandemi gecmisi
vardir.

Gocuklarda COVID-19'un eriskinlere gore daha nadir ve
daha hafif seyrettigi gozlenmistir. Bu durumun kesin
nedeni heniiz saptanamamakla birlikte pek cok teori
one slrtlmustir. Cocuklarin disarida daha az zaman
gecirmeleri ve virise daha az maruz kalmalari, kis
aylarinda sik Ust solunum yolu enfeksiyonu gecirdikleri
icin virtislere karsi eriskinlerden daha yuksek antikor
diizeyine sahip olmalari ve immun sistemlerinin halen
gelismekte olmasiyla patojenlere eriskinlerden daha
farkli yanit veriyor olabilecekleri teorilerden bir kismidir.
Cocuklardaki viral reseptorlerin dagilimi, matirasyonu
ve fonksiyonundaki degisikliklerin de viral hastaliklarin
seyrini etkiledigi dustunilmektedir.Viris hedef hiicre
icine girerken akciger, kalp, bobrek, gastrointestinal
sistemde (GIS) bulunan ACE reseptérini kullanr.
Bu baglanma afinitesi SARS-CoV replikasyon hizi ve
hastalik siddetinin belirleyicisi olarak kabul edilmistir(8).
Anjiotensin donustlriici enzim (ACE)-2'nin akcigerlerin
koruyucu mekanizmasinda da rol oynamasi, ¢ocuklarda
ciddi akciger hasarinin daha az olmasini acgiklayabilir (9).
Hepatit A asilamasi adaptif immunitede ¢apraz reaksiyon
sonucunda COVID-19'a karsi koruyucu olabilir. Hepatit
A asisi COVID-19 enfeksiyonunun mukozal yiizeyde
sinirli kalmasini saglayarak alt solunum yoluna inisini ve
mortaliteyi azaltiyor olabilecegi dustinilmektedir (10).

Ayrica calismalar yaygin BCG asilamasinin COVID-19
yayllimini  yavaglattigini  ve mortaliteyi azalttigini
ongormektedir (11).

COViD-19 Hakkinda Gastroenterolog ve Hepatologlar
Neler Bilmeli?

Koronavirisler rnidovirales takiminin, coronoviridae
familyasindan dort cins olarak siniflandiriimistir.
Bunlardan a ve B koronaviriisler sadece memelileri, y
ve A koronavirUsler siklikla kuslari enfekte ederler. a ve
B koronavirisler insanlarda solunum yolu hastaligina,
hayvanlarda gastroenterite neden olurlar. Hayvanlarda
bulasici gastroenterit virlst, enterik ishal virlsu
olarak tanimlanabilirler(12). SARS-CoV-2'nin bagirsak
semptomlari, ACE-2'yi eksprese eden intestinal epitelyal
hiicrelerin istilasi ile iliskili olabilir (13).

COVID-19 damlacik yolu ve viriisle kontamine olmus
ylzeylere temas ile bulasir. Cocuklarda gaita ile virls
atihmi olabilmektedir. Semptom baslangicindan 5 giin
sonrasindan 4-5 hafta sonrasina kadar vakalarin yaklasik
%30'unda viris atilimi saptanmistir. Bu durumun fekal
bulas acisindan anlamli olup olmadigi heniiz netlik
kazanmamistir (14).

Hastalarda pulmoner tutulum disinda kardiyak,
gastrointestinal sistem (GIS), nérolojik, hemotopoetik
sistem ve kas tutulumu gorilebilir. Transaminazlarin
yukselmesiyle fark edilebilen karaciger hasari olusabilir.
Siklikla artmis Alanin aminotransferaz (ALT) ve Aspartat
aminotransferaz (AST) degerleriile birlikte dahaazoranda
artis gosteren serum bilirubin degerleri mevcuttur.
Erkek cinsiyet, ileri yasin karaciger disfonksiyonu icin
risk faktori oldugu gosterilmistir. Bu durumun artmis
viral ylik nedeniyle olduguna inanilmaktadir (15).
COVID-19 enfeksiyon ile iliskili karaciger hasarinin
mekanizmasi net anlasilmamistir. Hasar dogrudan viral
enfeksiyon iliskili olabilecegdi gibi sistemik inflamasyon,
hipoksi ve reperfiizyon disfonksiyonu, ¢oklu organ
yetmezligi, kullanilan ilaglarin hepatotoksik etkileri ile
iliskili olabilir. Enfeksiyonun tetikledigi sitokin firtinasi
karaciger hucrelerinde hasara neden olabilir(16). Safra
yollarindaki epitelyal hticrelerin hepatositlerden 20
kat fazla ACE-2 reseptorli Uretmeleri nedeniyle, SARS-
CoV-2 enfeksiyonunun safra yollarindaki epitelyal
hicrelerde hasar meydana getirebilecegi 6ne strilmus
olsa da, alkalen fosfataz (ALP), bilirubin ve gama glutamil
transferaz (GGT) dizeylerinde yikselmenin nadiren
bildirilmis olmasi ve histopatolojik incelemelerde
hepatositler ve safra yolu hiicrelerinde belirgin hasar
saptanmamis olmasi nedeniyle olasi mekanizmanin
virlsiin dogrudan hasari olmadigi 6ne sirilmektedir
(16,17).

Bulasin Onlenmesi ve Kontrol
DSO insanlar arasinda damlacik yoluyla bulasan COVID-

19'unyayilmasinin azaltiimasi ve 6nlenmesiicin bes baslik
altinda 6nlemler almistir. Triyajin saglanmasi, erken tani,
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kaynagin kontroll, tim hastalara standart 6nlemlerin
uygulanmasi, temas, damlacik ve aerosolizasyon
olusturan islemlerde hava yoluyla yayilma riskine karsi
onlemler, idari kontrollerin uygulanmasi, cevresel ve
teknik kontrollerin yapilmasi bu &nlemlerdendir (18).
Bu oneriler cercevesinde Saglik Bakanhg COVID-19
Rehberi diizenlemis olup glincel verilerle uygulamalari
baslatmistir (19).

Kisisel koruyucu ekipman (KKE) kullanimi bulasin
onlenmesi ile hastaligin sonlandirlmasinda temel
basamadi olusturur.Viris temas ve damlacik yoluyla
enfeksiyona neden oldugu icin hasta ya da tasiyic
olabilecek kisilerle 1 metre temas mesafesi konulmasi
onerilmektedir. Temas yoluyla bulasmayi engellemek
icin supheli ytzeylere dokunma sonrasi el hijyeni
saglanmalidir. KKE kullanimi 6zellikle saglik calisanlarinda
ortam ve yapilan saglik miidahalesine gore degisebilir.
Entlibasyon, bronkoskopi gibi islemlerde cerrahi
maskelerin koruyuculugu yeterli olmayip N95/FFP2 gibi
ozellikli maskeler kullanmak gerekir. Bunun haricinde
onluk, eldiven, gozlik ve siperlik kullanimi direkt temas
durumunda gereklidir(20).

Toplum Temelli Onlemler (TTO), tim solunum yollari
enfeksiyonlarindan korunmada etkilidirler. El hijyeni
saglama, kisisel ve cevresel temizlik ve gorgi kurallarina
uyulmasi bunlardandir. Sosyal mesafe 6nlemleri toplum
icerisinde diger bireylerle yakin temasi en aza indirme
yaklagimidir. Bireysel olarak karantina ve kendi kendine
izolasyonu, toplum bazh olarak kalabaliktan kaginma,
okullar ve isyerleriyle ilgili dnlemler ya da gerektiginde
buralarin kapatilmasini ve toplantilarin iptalini kapsar.
Sosyal mesafe dnlemleri bireyler, aileler ve topluluklar
icin gelir kaybi ve destek servislerine gereksinimde artis
gibi ikincil durumlara neden olabilir. Toplumdaki tim
bireylerin karantinaya veya kendi kendine izolasyona
ihtiyac duymalar halinde temel ilaglar, ev gerecleri ve
yiyecekler icin dnceden plan yapmalari 6nerilmektedir.
Karantina salgini yavaslatmak icin kullanilabilir.Bulas
oranini azaltmada tek etkin midahele karantinadir (17).

KLiNiK BELIRTILER

—-Genel Belirtiler

Yeni koronavirlis enfeksiyonu klinigi asemptomatik
enfeksiyondan sistemik tutuluma hatta ‘Akut Solunum
Sikintisi sendrom’ (ARDS) ve ¢oklu organ yetmezligine
kadar genis bir spektruma sahiptir (21). Cocuklarda klinik
semptomlarin hafif ve anormal radyolojik bulgunun
olmadigi Hafif Tip, ates, solunum yetmezligi ve organ
fonksiyon bozuklugu nedeniyle yogun bakimdaizlenmesi
zorunlu olan Agir Tip seklinde iki klinik tipe ayrilabilir (19).
Hastalarda hafif grip benzeri semptomlar belirgindir.
Siklikla ates, oOksirik ile birlikte yorgunluk goézlenir.
Bazen bogaz agrisi, balgam varhgi, gogiste sikisma
hissi, konjuktivit gibi belirtiler gozlenebilir. Solunum

sikintisi bulgulari klinige eklenebilir. Olim gériilebilir. Bu
bulgular COVID-19 enfeksiyonunu diger solunum sistem
enfeksiyonlarindan ayirmak icin bir farklilik tasimaz.
Cogu enfekte cocukta bulgular hafiftir ve prognoz iyidir.
Cogu cocuk hastanin semptom baslangicindan sonraki
1-2 hafta icerisinde iyilestigi gorilmustir. Myokard
tutulumu  bildirilmistir. Ayrica hastalarda ndrolojik
tutulum ve kas tutulumu da gorilmektedir (22,23).
Hastalarda karaciger etkilenmesi gorilebilir. Karaciger
hasari genellikle gecici olup kendiliginden diizelebilir.
Ciddi yetmezlik bulgulan gelistiginde ek tedaviler gerekli
olabilir. Klinisyenler 6zellikle risk grubunda olmak lzere
tim hastalarda karaciger disfonksiyonu konusunda
dikkatli olmaldirlar. Hastaligin ilerlemesine bagh ARDS,
sepsis, kardiyak yetmezlik, sok, akut bobrek yetmezligi
ve hipoksik ensefalopati bildirilmistir. Cocuklarda
yas klinik gidisat acisindan 6nem tasimaktadir. 1 yas
altinda olanlarin 1-17 yas grubundaki hastalara gore
daha ylksek oranda hastane ve yodun bakim ihtiyaci
oldugu dikkati cekmektedir. Bir calismada cocuklarda
eslik eden komorbid durumlar sorgulanmis olup
hastalarin yaklasik dortte birinde astim dahil kronik
akciger hastaligi, kardiyovaskiler hastalik ve malignite,
kemoterapi, radyoterapi, hematopoetik hiicre veya
solid organ nakli veya yiiksek doz glukokortikosteroid
kullanimi gibi immunsupresyon durumlarindan en az
birinin eslik ettigi gortlmus (24). Ayrica orak hucreli
anemi, kronik karaciger hastaligi, endokrin bozuklugu,
morbid obezitesi olan hastalar ve diyalize giren kronik
bobrek hastalarinda agir hastalik icin artmis risk oldugu
distinilmektedir  (25). immun yetmezligi bulunan
kisilerde gastrointestinal, kardiyovaskdiler, norolojik,
hematopoetik sistem dahil ekstrapulmoner bulgularla
seyredebilecedi  vurgulanmistir  (26).  Cocuklarda
pandemi doneminde ilk kez Avrupa’dan olmak tizere pek
cok Ulkeden multisistemik tutulumu olan atesli cocuk
hastalar bildirilmistir. ilk planda Kawasaki hastaligina
benzetilen bu durum, CDC ve DSO tarafindan COVID-19
iliskili cocuklarda goriilen multisistemik inflamatuvar
sendrom (MIS-C) olarak tanimlanmistir (27). Yirmi bir
yas altinda COVID-19 enfeksiyonu gecirmis veya temasli
olan, yiksek atesi bulunan, laboratuvar bulgularinin
inflamasyonu destekledigi, hastane yatisi gerektirecek
kadar agir klinik tablo ile seyreden ve en az iki sistem
tutulumunun oldugu hastalarin baska klinik bir tablo
ile aciklanamiyorsa MIS-C olarak degerlendiriimesine
karar verilmistir. Genel olarak bulgularinin COVID-19
enfeksiyonundan yaklasik 2-4 hafta sonra ortaya ¢iktig,
Kawasaki hastaligina benzer klinik bulgularin oldugu, GiS
bulgularinin sik gorildigu, bu hastalarda saptanabilen
koroner arter bozuklugunun sinirli ve gecici oldugu
tespit edilmistir. MIS-C hastalarinda interlokin (IL)-6, IL-
10 ve IL-17 dizeylerinin yiiksek oldugu, CD4+ ve CD8+
ve natural killer hicrelerinde azalma oldugu, ayrica
endoglin, kazein kinaz proteinine karsi antikorlarin varhgi
gosterilmistir (28,29).
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- Gastrointestinal Sistem Belirtileri

SARS-CoV-2 enfeksiyon etkileri sadece solunum sistemi
ile sinirh degildir. Virls viicuda girdikten sonra viremi
yoluyla diger organ sistemlerine ulasir (30). 2002 yil
SARS salgininda hastalarin %16-73" lnde genellikle
klinik baslangicinda diyare bildirilmistir. 2012 yili MERS
salgininda diyareye ek olarak karin agrisi belirtilerinden
bahsedilmistir. SARS-CoV-2'de GiS tutulumu nispeten
diger organ sistem tutulumlarina oranla daha az
gézlenir. istahsizlik, karin agrisi, diyare ve kusma baslica
GIS belirtilerindendir. Karin agrisinin yogun bakim yatisi
gereken hastalarda digerlerine gore daha sik oldugu
gozlemlenmistir. Hastalarin bir kisminda bulanti ve
diyarenin, ates ve solunum belirtilerinden daha once
ortaya ciktigr vurgulanmistir (31). Hekimler bu agidan
dikkatli olmalidir.

GIS belirtilerine ve viriisiin diskida varhgini belirleme
amacina yonelik calismalar mevcuttur. Cin'de yapilmis bir
calismada GiS belirtilerine sahip 74 hastanin %28'inde
solunum belirtileri olmadigi tesbit edilmis, GiS semptomu
olmayanlarla karsilastirildiklarinda ise ylksek ates,
transaminaz yiksekligi ile birlikte daha siddetli hastalik
bulgulan oldugu goérilmustir (32). Lin ve arkadaslan
vakalarin yaridan fazlasinda GIS belirtileri oldugunu
bildirmis, bunlarin 6 tanesine (ist GiS endoskopisi yaparak
0zofageal kanama, erezyon ve llserleri goriintiileyerek
aldiklar biopsilerde virtist tespit etmislerdir. Hastalarin
bir kisminda fekal orneklerde virlis Uretmislerdir (33).
Koronavirlis enfeksiyonunda viral reseptor olan ACE-2
sadece akcigerde degil 6zofagus epitelinde, ileum ve
kolonda da bulunmustur. Bundan dolayi GIS etkilerini
ortaya cikardigi diisinulmektedir. Ayrica virtisiin diger
patojenlere karsi GiS gecirgenligi arttirdigi ve enterosit
malabsorbsiyonuna neden olarak diyare gibi enterik
bulgular olusturdugu diistiniilmektedir(34). COVID-19
hastalarinda vaskiler hasar enfeksiyon sirecinde
gerek enflamasyona sekonder endotelyal etkilenme ile
gerekse hastaliga bagl dehidratasyon, immobilizasyon
gibi nedenlerle gorilebilmektedir. Sitokin artisinin da
tromboza yatkinhgi artirabildigi bildirilmistir (35).

TANI

- Labarotuvar Bulgular

Hastaneye pnomoni ile basvuran hastalarda en sik tespit
edilen laboratuvar anormallikleri I6kopeni, |0kositoz,
lenfopeni ve transaminaz yikseklikleridir. COVID
enfeksiyonunda lenfosit sayisi siklikla azalmaktadir.
infantlarda eriskinlere gére bagisiklik sistemi goérece
olgunlasmamis olup badisiklik sistemi yanitindaki
farkliliklar nedeni ile lenfopeni gorilemeyebilecegi
unutulmamalidir. Bunlara ek olarak hafif trombositopeni
ve laktat dehidrogenaz (LDH) yuseklikleri bildirilmistir.
Yiiksek kan Ure nitrojeni, kreatin, potasyum, trigliserid
tespit edilebilir. Genel durumu koéti hastalarda kardiyak
troponin-I, pro-BNP yiiksekligi, aPTT uzamasi ve D-Dimer

yuksekligi, ferritinde artis gozlenebilir ve bu durum
kotli prognozla iliskilendirilebilir. Kreatin kinaz (CK)
ve myoglobin seviyelerinde yukseklikler olabilir. Kas
hasari, kas agrisi varhiginda serum CK seviyesi anlamh
derecede yiksek oldugunda tanimlanmaktadir. Ek organ
hasarlarinin eslik ettigi rabdomiyoliz olgulari bildirilmistir
(22). Artmis enflamasyon gostergelerinden CRP ve
sedimentasyon yuksekligi, prokalsitonin degerlerinde
yukseklik beklenir. Arter kan gazi degerlerinde klinigi kotu
hastalarda parsiyel oksijen basinci, bikarbonat degerleri
ve karbondioksit seviyeleri daha duisik bulunmustur.
Pihtilasma sistemindeki hasarlanma sonucunda D-Dimer
ve trombosit seviyelerinde anormallik izlenebilmektedir.
D-Dimer yuiksekliginin hastalik siddeti ile korele oldugu,
enfeksiyonu siddetli gecirenlerde degerin daha yiiksek
oldugu gorilmustir. Kompleman 3 ve 4 degerlerinde
disme, IL-2, IL-13, IL-6, IL-7 ve IL-10, grandilosit koloni
stimilan faktér, monosit kemoatraktan protein-1, TNF-a
gibi enflamatuvar sitokin ve kemokinlerin o&zellikle
kritik hastaliga sahip olanlar olmak (izere tiim COViD-19
hastalarinda anlamli bir bicimde arttigi belirlenmistir
(36,37). Artmis enflamatuar sitokin diizeyleri saptanan
hastalarin ~ postmortem incelemelerinde, akciger,
GIS, kalp gibi organlarinda doku nekrozu, interstisyel
makrofaj ve monosit infiltrasyonu gosterilmistir (38).

COVID-19 tani testleri molekiiler ve serolojik testleri
icerir. Seroprevalans icin serolojik testler kullanilirken,
nikleik asit tespiti altin standarttir. Testler, hastaligin
evresine ve serolojik yanita gore secilmelidir. Nazal ve
orofarengeal sirlintli, trakeal aspirat, bronkoalveolar
lavaj orneklerinden gercek zamanli polimeraz zincir
reaksiyonu (RT-PCR) tanida kullanilmaktadir. Hedeflenen
genler cesitlidir. Ulkemizde RdRp (RNA'ya bagli RNA
polimeraz) gen fragmanini hedefleyen RT-PCR Kkiti
kullaniimaktadir. Hastahgin 8. Glininden sonra PCR
pozitifligi saptanamayabilir. Bu nedenle klinik belirtiler
ile PCR test pozitifliginin korelasyonu net degildir
(39). Mevcut verilere dayanarak, DSO tani icin hizl
antijen ve antikor testlerini 6nermemekte, ancak bu
testlerin stirveyans calismalarinda kullanimini tesvik
etmektedir. Cocuklarda goriilen MIS-C hastalarinda goze
carpan laboratuvar patolojileri, akut faz yanitlarinda
asin yukseklik, albumin dusukligu, LDH ve trigliserid
yuksekligi, ferritin, IL-6 ylksekligi, troponin ve beyin
natritiretik peptid ylksekligidir (40).

- Goriintiileme Bulgulari

Akciger grafisi hastaligin yol actigi buzlu cam manzarasini
gostermede erken donemde duyarli olmamakla beraber
ozellikle c¢ocuk hastalarda baslangic goriintiileme
yontemi olarak kullaniimalidir.  Akciger grafisinde
bilateral, ozellikle orta ve alt zon yerlesimli, periferik
agirlikh, dizensiz sinirli dansite artisi ve konsolidasyon
goralir. Pnomotoraks veya plevral eflizyon sliphesi
olan hastalarda grafi kullanilabilir. Etkilenen akciger
kismi arttikca hastalik ciddiyeti artar. Normal akciger
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grafisinin bu hastaligi ekarte ettirmedigi unutulmamali
ve klinigi uyumlu olgular bilgisayarli tomografi (BT) ile
degerlendirilmelidir (41). ince kesit akciger BT (yiiksek
¢Ozundrliklt BT) hastaligin erken tespiti ve takibinde
onemli rol oynamaktadir. Cocuklarda tipik akciger BT
bulgularn 6zellikle periferik ve alt loblarda buzlu cam
opasiteleri, iki tarafli coklu lobuler ve subsegmental
alanlarda konsolidasyon, interlobuler septal kalinlasma
veya subplevral bulgular seklindedir. Bu infiltrasyonlarin
yayginlagmasi, sayica artmasi ve dansite artigi
progresyonu gosterir. iki haftalik siirecte cogunlukla
konsolidasyon en belirgin hale gelmektedir.Tipik olmayan
BT bulgulari, plevral eflizyon, lenfadenopati varligi ve
kavite olusumudur. Bu bulgularin ayirici tanisi dikkatle
yapilmalidir. Belirtilerin basladigi donemde BT normal
gorulebilir. (42). Bulasicilk riski nedeniyle hastalarin
hizli tani almasi izolasyon ve hemen tedavi planlamasi
agisindan 6nem arz etmektedir. Tanida temel yontem
olan RT-PCR testinin erken dénem negatif olabilmesi, bu
testin ulasilabilirligindeki kismi zorluklar ve BT'nin ¢ekim
kolayligi diinyanin bircok yerinde gereginden fazla cekim
yapilmasina neden olmaktadir (43).

TEDAVI

Koronaviris hastaligi icin guvenilirligi ve etkinligi kesin
olarak kanitlanmis bir tedavi bulunmamaktadir. Tedavide
viral RNA sentez inhibitorleri, virGisin hiicre igine
girisini engelleyici tedaviler ve immun modilatorler-
immunoterapiler kullaniimaktadir (44). Solunum sikintisi
veya hipoksisi olan cocuklarda oksijen tedavisi, bakteriyel
enfeksiyon bulgusu olan cocuklarda ise antibiyotik
tedavisi gibi destek tedaviler dnerilir(45). influenza ile
uyumluklinikbulgulariolan hastalarda, influenzamevsimi
gectigi ve COVID-19'a bir etkinligi gésterilmedigi icin
oseltamivirin ampirik tedavide kullanilmasi 6nerilmez,
sadece influenza tani testi pozitif olgularda verilmelidir.
Favipiravir influenzaya etkili oldugu icin, bu ajanin
kullanildigi hastalarda, influenza tanisi dogrulansa bile
oseltamivir eklenmesi gerekmez. MIS-C olgularinda sivi
ve elektrolit destegdiyapilirken eslik edebilecek miyokardit
tablosu g6z 6niine alinarak sivi restisitasyonunda dikkatli
olunmalidir. Kawasaki kriterlerini (klasik ya da inkomplet)
karsilayan olgularda intraven6z immunglobulin (IVIG)
baslanmalidir. Literatlirde yine adolesan yas grubunda
solunum disi semptomlar ile basvurup hizlica MIS-C
klinik ve laboratuvar bulgularn gelistiren olguda IL-1
reseptor antagonisti (anakinra) tedavisi ile basarili
sonu¢ bildirilmistir (46). Olgularin antiviral tedavi
endikasyonlari SARS-CoV-2 PCR sonucu ve agir pndmoni
bulgulan gozetilerek, T.C. Saglk Bakanhgi Rehber’i
1siginda degerlendirilmelidir. Olasi olguda yada komplike
olmamis pnomonili hastada PCR testi icin 6rnekler alinir
ve ampirik tedavi baslanir. Hastane disinda izolasyon
dnerilir. T.C. Saglhk Bakanligi 1 Eyliil 2020 tarihli COVID-19
Rehberi'nde (19) Cocuklar icin onerilen tedavi segcenekleri
Tablo 1'de verilmistir.

Tablo 1. Cocukluk Caginda Tedavide Kullanilabilecek ilaglarin
Dozlar ve Uygulama Sekilleri

ilac ismi Giinlitk Cocuk Dozu ve Tedavi Siiresi
< Uygulama Yolu (Giin)
ilk Tercih
ilk glin 6.5 mg/kg/doz giinde 2
kez Hidroksiklorokin sulfat; ilk
Hidroksiklorokin gun. malksimum doz: 490 mg/ =
200 mg tablet doz; devaminda 2-5. glinlerde 5giln
3.25 mg/kg/doz glinde 2
kez Hidroksiklorokin slfat:
maksimum doz 200 mg/doz
ilerleme Durumunda veya Alternatif Tedavi
14 giin - 6 ay arasi ¢cocuklarda:
L Lopinavir komponenti 16 mg/
Ir_:\)gp/lnawr 250 kg PO BID
] . 6 ay - 18 yas arasi: 10-14 giin
fj;:f"" SOMIl o 55 kg: 200 mg-50.mg PO BID
26-35 kg: 300 mg-75 mg PO BID
>35 kg: 400 mg-100 mg PO BID
15 Yasinda Biiyiik Cocuklarda
Favipiravir 2 x 1600 mg ylkleme, 5 giin
200 mg tablet 2 x 600 mg idame 9

-Asi Calismalari

Tuim Diinyada yeni coronaviriis enfeksiyonun dnlenmesi
icin asi calismalari baslatilmistir. Virlisiin konak hiicre
icine girisini belirleyen virts zarf yapisinin bileseni olan
spike proteindir. Koronavirlis insanlarda bulunan ACE-
2 reseptoriine badlanarak hiicre icine girmektedir.
Hayvanlar Uzerinde yapilan ¢alismalarda virlisiin spike
proteinine karsi olusturulan antikorlarin koruyucu etkisi
ispatlanmistir (47). insanda immun yanitiindiiklemek icin
virtistin spike proteinin ifadesini saglayan bir mesenger
RNA kullanilmistir. COVID-19 asi calismalarina her iilke
ya da kurum ayni baslangi¢ noktasi ile baslamamistir.
COVID-19 Asi Tipleri: Su anda diinya capinda COVID-19
icin yaklasik 176 farkh asi gelistirilmektedir. Bu asilarda
farkl teknolojiler denenmektedir. Bazi teknolojiler daha
once lisanl herhangi bir asida kullanilmamistir.

Komple viron asilari: Bunlar, canli attende (zayiflatiimis)
asilar ve inaktif asilardir.

Nikleik asid bazh nikleik (DNA ve mRNA) asilari: Bu tip
asilarda bagisiklik tepkisine yol acan bir koronaviriis
proteini icin genetik yapinin (DNA veya mRNA seklinde)
kullanilmasi hedefleniyor. Niikleik asit, insan hiicrelerine
yerlestirilir. Bu hicrelerde virlis proteininin kopyalari
cikarhr. Kopyalanan cogu zaman viriisiin basak [Spike(S
protein)] proteinidir. RNA asisinda, virlisiin genetik
kodunu tastyan RNA bir kisiye enjekte edilir. Enjekte
edilen kisinin hiicreleri, bu genetik kodu kullanarak S
proteini Uretir ve bagisiklik sistemini harekete gecirir. En
onemli avantajlan hizh sekilde tretilebilmeleridir

Viral vektor asilari: Bu asilarda baska bir virls, asi
adayinin virlsiinun genetik materyalini kisiye tasir. Bu
tir asilar, bagisiklik sisteminde glicli bir tepkiye neden
olurlar.
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Protein bazh asilar: Bu asilarda koronavirlsiin dis
kaplamasini taklit eden protein parcalari veya protein
kabugu kullanihr.

Asl arastirmalarinda da, tim klinik arastirmalar ile
benzer bir sireg¢ izlenir. Amag, glvenli ve etkili bir
astyl gelistirmektir. Bu surece katki vermek uzere,
DSO COVID-19 asilarina 6zel klinik arastirma tasarimi,
uygulamasi, degerlendirmesi ve takibi icin yol gosteren
ozel bir rehber yayinlamistir (48).Cocuklara ve CoViD-19
pandemisine iliskin bilgiler buyuk 6l¢lide degiskendir.
Cocuk hastalarda asi etkinliginin arastirllmasinda,
ciddi zarar riskinin potansiyel olarak dnemli oldugu bu
calismalara katilmaya cocuklarin kendi kendilerine onay
verememesi bir zorluk yaratir. Pediatrik popilasyonda
etkili bir asi gelistirme c¢alismalari icin, MIS-C'nin
patofizyolojisinin daha iyi anlagiimasi dnemlidir (49).

BESLENME

--Genel Beslenme Onerileri

DSO, saglkli beslenme dnerilerinde taze ve islenmemis
gidalardan meyve, sebze, baklagiller, kabuklu yemisler,
tam tahilli besinler, et ve sit Urlnlerini glnlik ve
dizenli olarak tuketmeyi 6nermektedir. Yeterli miktarda
su icilmesini, sekerli ve kafeinli iceceklerden, tuzlu ve
asirt yagl gidalardan uzak durmay: tavsiye etmektedir.
Yeterli ve dengeli beslenme sagligi korumada onemli
faktorlerden biridir. Pandemi donemi, beslenme ile ilgili
kendine 6zgli problemleri ortaya ¢ikarmistir. Karantina
kosullarinda evde uzun sureli kalima bagli ortaya ¢ikan
beslenme duzensizlikleri, temiz ve saghkli gidaya
ulagim zorlugu sorunlarin baslicalarindandir. Hareketin
kisitlanmasi  eklendiginde uzun vadede sagligin
korunmasinda kritik 6neme sahiptir (50,51).

Besin takviyelerinin, vitamin ve mineral takviyelerinin
bilingsiz kullanimi yarardan ¢ok zarar getirebilir. Protein-
enerji malnutrisyonunun hicresel immiinitede bozulma
ve cesitli mekanizmalar ile badisikhkta degisikliklere
neden oldugu ve enfeksiyon iliskili olimleri artirdid
bilinmektedir. Malnutrisyonda selenyum, c¢inko gibi
eser elementlerin eksikligi bagisikhgr olumsuz yénde
etkilemektedir. Dogru beslenme hem enfeksiyondan
korunmada hem de COVID-19 tanili hastalarda direnci
artirarak iyilesme adina 6nem tasimaktadir. Ayrica
obezitenin de bagisiklik sistemini olumsuz ydnde
etkiledigi ve kronik sistemik enflamasyon yanitina yol
acabilecegi bilinmektedir. Tim bu nedenlerle pandemi
déneminde saglkh beslenme pek ¢ok agidan 6nem arz
etmektedir (52).

--Tanili Hastalarda Beslenme

COVID-19 nedeni ile hastaneye yatan hastalarda
beslenme tedavisi yonetimiicin Avrupa Klinik Beslenme
ve Metabolizma Dernegi (European Society for
Clinical Nutrition and Metabolism [ESPEN]) tarafindan

hazirlanmis uzman goérisi ve beslenme rehberi
yayinlanmistir (52). Gerek hastanede gerek evde
takip edilen hastalar yaslar, nutrisyonel durumlari,
aktivite diizeyleri, komorbid hastaliklari g6z 6niinde
bulundurularak giinliik enerji ve makro besin ihtiyaclari
acisindan degerlendirilmelidirler. Yaklasik 25-30 kcal/
kg/giin enerji saglayan, 1 g/kg/gin protein iceren,
enerji kaynagi olarak yag/karbonhidrat orani 30/70
olan bir diyet programi &nerilebilir. Eriskin vakalarda
akut hastaligin ilk glinlerinde hipokalorik beslenme

(%70'i gegmeyecek sekilde) saglanmali, 3.glinde
total enerji ihtiyacinin  %80-100'Unin  verilmesi
hedeflenmelidir. Protein ihtiyact 1-1.5 g/kg/giln

seklinde hesaplanmali, protein hedefine 3-5. glinlerde
ulasilmasi amaglanmalidir. Total parenteral niitrisyonda
glukozun infiizyon hizi 5 mg/kg/dk’y1 gegmemelidir.
Lipit miktar hastaya gore ayarlanmali ve 1,5 g/kg/gilin
diizeyinin altinda tutulmaldir. Cocuk hastalar igin ayr
Oneriler yoktur. Tat aliminda belirgin azalma yasayan
hastalarin lezzet problemleri nedeniyle gida alimini
reddedebilecegdi, bulas nedeniyle hastane yemeklerini
tuketmeyi istemeyisleri gibi pek ¢ok nedenle yemek
yemeyen/yiyemeyen hasta ornekleri mevcuttur. Bu
sebeplerden dolayi iyi bir iletisim saglanmasi her
zamankinden daha fazla 6nem tasimaktadir. Eksiklerin
yerine konmasi gerekli durumlarda enteral beslenme
destedi onerilebilir. Lizum halinde nazogastrik sonda
ile beslenme veya sirecin uzayacad dusinilen
durumlarda perkitan endoskopik gastrostomi (PEG)
takilabilir. Yogun bakimda takipli entliibe olmayan
hastalarda yeterli oral beslenmenin saglanmasi
hedeflenmeli, gerekirse enteral beslenmeye gecilmesi
dislintlmelidir (52). Enteral beslenmenin stirekli vasifta
degil araliklar halinde verilmesi tercih edilmelidir (53).
Solunum destegi alan hastalarda enteral yol yeterince
etkili kullanamadigr durumlarda periferik parenteral
yol secenedi de akilda tutulmalidir. Sok tablosunda
bulunan hastada hipoksemi, hiperkapni ve asidoz s6z
konusu ise enteral nutrisyon ertelenmeli, sok tablosu
kontrol altina alindiginda bagirsak iskemi bulgular
yakindan takip edilip diisik dozda enteral beslenme
baslanmalidir. Diyare gozlenen vakalarda daha 6zenli
olmak kosuluyla tim hastalarin sivi almasini saglayarak
dehidratasyon engellenmelidir (52).

DSO; Anne siitiinde viriis saptanmamasi ve COVID-19
saptanan annenin bebedine virlisi baslica solunum
sekresyonlari ile tasiyacagindan annenin istemesi
durumunda emzirmenin devam ettirilmesini
dnermistir. COVID-19 saptanan veya semptomatik olup
COVID-19 siipheli annelerin emzirme veya biberon ile
besleme oncesi bebede dokunmadan 6nce ve emzirme
sonrasinda ellerini ylkamalari, emzirme siiresince maske
takilmasi ve sik sik ylizeylerin dezenfekte edilmesi
onerilmektedir (54).
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PROGNOZ

Mortalite oranlarn cesitli calismalar arasinda degisiklik
gostermekle birlikte %2-5 araliinda seyretmektedir.
Bunun nedeninin hasta 6zellikleri ve/veya semptomatik

olgulara uygulanan test sonuclarindan etkilenen
enfeksiyon  prevalans  oranlari  olabilecegi  6ne
strilmektedir  (23). COVID-19'un  mortalite  orani

(yaklasik %3-7) SARS-CoV (%10) ve MERS-CoV (% 35) ile
kiyaslandiginda daha dusuktir (55). Hastaligin giincel
mortalite oranlarini tespit etmek icin erken olabilir. ileri yas,
erkek cinsiyet, hipertansiyon, iskemik kalp hastaligi, kronik
akciger hastaliklari ve seker hastaligi kot prognozda esas
risk faktorleri olarak kabul edilebilir. Tasikardi ve/veya
takipne varhiginin, oksijen saturasyon dusukligiu kotu
prognozla ilgili vital bulgulardir. Yiksek ates, oksurik,
halsizlik varlig, kas agrisi ve diyare bulgularinin olusunun
prognostik acidan 6ngorict olmadigi bildirilmistir. Hizli
klinik kotilesme yiiksek 6lim oranlarina neden olabilir
(56,57). Cinde fareler Uzerinde yapilan bir ¢alismada,
akcigerlerdeki anjiyotensin donustirlicli enzim-2 (ACE-2)
saliniminin yas ile ters orantili olarak azaldigi gosterilmistir
(58). ACE-2'nin akciger koruma mekanizmasinda etkin rolt
oldugu bilinmektedir, bu fizyolojik ézelligin de pediatrik
olgularin COVID-19 pndémonilerini daha hizli ve hafif
atlatmalarina katki sagladigi, mortalite oranlarinin diistik
olma sebebi oldugu disinilmektedir.

SONUC

Son yillarin en biyik kiresel problemi haline gelen
COViD-19 Pandemisi, giin gectikce daha kétii sonuclara
yol acmaktadir. Diinyada ve Ulkemizde salginla
miicadele kapsaminda pekcok 6nlem ele alinmistir. Etkili
yontemlere ragmen vaka ve yogun bakim tedavi ihtiyaci
olan hasta sayisi azalmakla beraber devam etmektedir.
Cocuklarda COVID-19 enfeksiyonuna yonelik tedaviler
ile ilgili, buglin icin bilimsel kanit diizeyi yeterli olan veri
bulunmamaktadir. Bu nedenle cocuklarla ilgili tedavi
Onerileri eriskin calismalarina gore degerlendirilmeli
ve cocuk hastanin durumuna goére planlanmahdir.
Pandeminin Ulkemizde seyri ve etkilerini anlayabilmek
icin genis arastirmalar planlanmaldir.

ETIK BEYANLAR

Hakem Degerlendirme Siireci: Harici cift kor hakem
degerlendirmesi.

Cikar Catismasi Durumu: Yazarlar bu c¢alismada
herhangi bir c¢ikara dayali iliski olmadigini beyan
etmislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu calismada finansal destek
almadiklarini beyan etmislerdir.

Yazar Katkilari: Yazarlarin timd; makalenin tasarimina,

yurltilmesine, analizine katildigini ve son strimini
onayladiklarini beyan etmislerdir.

KAYNAKLAR

1. (Coronavirus disease (COVID-19) (who.int)). World Health
Organization. Rolling updates on coronavirus disease
(COVID-19); 2020. https://www.who.int/emergencies/diseases/
novelcoronavirus-2019/events-as-theyhappen [accessed
28.03.2021].

2. Cascella M, Rajnik M, Cuomo A, Dulebohn SC, Di Napoli R.
Features, Evaluation and Treatment Coronaviriis (COVID-19).
StatPearls. Treasure Island (FL); 2020.

3. Seker M, Ozer A, Tosun Z, Korkut C, Dogrul M. TUBA-COVID-19
Pandemi Degerlendirme Raporu; 2020.

4. Rothe C, Schunk M, Sothmann P, et al. Transmission of 2019-nCoV
Infection from an Asymptomatic Contact in Germany. N Engl J
Med 2020;382:970-1.

5. (WHO Coronavirus Disease (COVID-19) Dashboard, n.d.; World
Health Organization. 2021. https://covid19.who.int [accessed
05.04.2021].

6. Fehr AR, Perlman S. Coronavirlises: an overview of their
replication and pathogenesis. Methods Mol Biol 2015;1282:1-23

7. Geller C, Varbanov M, Duval RE. Human coronaviruses:
insights into environmental resistance and its influence on the
development of new antiseptic strategies. Viruses 2012;4:3044-
68.

8. Feyzioglu B. SARS-CoV-2 Kokeni. J Biotechnol and Strategic
Health Res 2020;0zel sayi:1-9.

9. Lee PI, Hu YL, Chen PY, Huang YC, Hsueh PR. Are children
less susceptible to COVID19? J Microbiol Immunol Infect
2020;53(3):371-2.

10. Sarialioglu F, Belen Apak FB, Haberal M. Can Hepatitis A Vaccine
Provide Protection Against COVID-19? Exp Clin Transplant
2020;18:141-3.

11. Miller A, Reandelar MJ, Fasciglione K, Roumenova V, Li Y,
Otazu GH. Correlation between universal BCG vaccination
policy and reduced morbidity and mortality for COVID-19: an
epidemiological study. medRxiv 2020.

12. Zhou P, Fan H, Lan T, et al. Fatal swine acute diarrhoea syndrome
caused by an HKU2-related coronaviriis of bat origin. Nature
2018;556:255-8.

13. She J, Liu L, Liu W. COVID-19 epidemic: Disease characteristics in
children. J Med Virol. 2020;92:747-54.

14. World Health Organization. Report of the WHO-China Joint
Mission on Coronavirus Disease 2019 (COVID19). Geneva: WHO;
2020.

15. Feng G, Zheng K, Yan QQ, et al. COVID-19 and Liver Dysfunction:
Current Insights and Emergent Therapeutic Strategies. J Clin
Transl Hepatol 2020;8:18-24.

16. Xu X, Han M, Li T, et al. Effective treatment of severe
COVID-19 patients with tocilizumab. Proc Natl Acad Sci U S A.
2020;117(20):10970-5.

17. Acar T, Demirel EA, Afsar N, et al. Norolojik Bakis Agisindan
COVID-19. Turk J Neurol 2020;26:56-106.

18. WHO-World-Health-Organization. Infection prevention and
control during health care when novel coronaviriis (nCoV)
infection is suspected. 2020.

19. T.C. Saghk Bakanhigi Halk Saghgi Genel Mudurligi Covid -19
Rehberi. 03.09.2020. https://covid19bilgi.saglik.gov.tr/

20. WHO-World-Health-Organization. Rational use of personal
protective equipment for coronavirlis disease 2019 (COVID-19)
and considerations during severe shortages. https://www.
who.int/publications/i/item/rational-use-of-personal-
protective-equipment-for-coronavirus-disease-(covid-19)-and-
considerations-during-severe-shortages [accessed 23.12.2020].

21. Guan WJ, Ni ZY, Hu Y, et al. Clinical Characteristics of Coronavirtis
Disease 2019 in China. N Engl J Med 2020;382:1708-20.

22. Mao L, Wang M, Chen S, et al. Neurological Manifestations
of Hospitalized Patients with COVID-19 in Vuhan, China: a
retrospective case series study. medRxiv 2020.

23. Wu Z, McGoogan JM. Characteristics of and Important Lessons
From the Coronaviriis Disease 2019 (COVID-19) Outbreak in
China: Summary of a Report of 72314 Cases From the Chinese
Center for Disease Control and Prevention. JAMA 2020:1239-42.

24. CDC COVID-19 Response Team. Coronavirus Disease 2019 in
Children and Teens. https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-
ncov/daily-life-coping/children/symptoms.html. [Accessed
17.03.2021]

43



Pediatr Pract Res 2021; 9(1): 37-44

GUm{s et al.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34,

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

United States Centers for Disease Control and Prevention.
Coronavirus disease (COVID19). People who are at higher risk
for severe illness. https://www.cdc.gov/media/releases/2020/
p0625-update-expands-covid-19.html [Accessed 29.03.2021]

Driggin E, Madhavan MV, Bikdeli B, et al. Cardiovascular
Considerations for Patients, Health Care Workers, and Health
Systems During the Coronavirlis Disease 2019 (COVID-19)
Pandemic. J Am Coll Cardiol 2020;75:2352-71.

Multisystem inflammatory syndrome in children (MIS-C)
associated with coronavirus disease 2019 (COVID-19) distributed
via the CDC Health Alert Network May 14, 2020.

Consiglio CR, Cotugno N, Sardh F, Pou C, Amodio D, Rodriguez L,
et al. The immunology of multisystem inflammatory syndrome in
children with COVID-19. Cell 2020;183:968-81.

Lee PY, Day-Lewis M, Henderson LA, Friedman KG, Lo J, Roberts
JE, et al. Distinct clinical and immunological features of SARS-
CoV2-induced multisystem inflammatory syndrome in children.
J Clin Invest 2020;130:5942-50

Li T, Lu H, Zhang W. Clinical observation and management of
COVID-19 patients. Emerg Microbes Infect 2020;9:687-690.

Wang D, Hu B, Hu C, et al. Clinical Characteristics of 138
Hospitalized Patients With 2019 Novel Coronaviriis-Infected
Pneumonia in Vuhan, China. JAMA 2020;323:1061-9.

Jin X, Lian JS, Hu JH, et al. Epidemiological, clinical and virological
characteristics of 74 cases of coronaviriis-infected disease 2019
(COVID-19) with gastrointestinal symptoms. Gut 2020;69:1002-9.

Lin L, Jiang X, Zhang Z, et al. Gastrointestinal symptoms of 95
cases with SARS-CoV-2 infection. Gut 2020;69:997-1001.

Gu J, Han B, Wang J. COVID-19: Gastrointestinal Manifestations
and Potential Fecal-Oral Transmission. Gastroenterology
2020;158:1518-9.

Jin H, Hong C, Chen S, et al. Consensus for prevention and
management of coronavirus disease 2019 (COVID-19) for
neurologists. Stroke Vasc Neurol. 2020;5(2):146-51.

Chen F, Liu ZS, Zhang FR, et al. First case of severe childhood
novel coronavirus pneumonia in China. Zhonghua Er Ke Za Zhi
2020;58:E005.

Huang C, Wang VY, Li X, et al. Clinical features of patients
infected with 2019 novel coronaviris in Vuhan, China. Lancet
2020;395:497-506.

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

Lan L, Xu D, Ye G, et al. Positive RT-PCR Test Results in Patients
Recovered From COVID-19. JAMA 2020.

Toubiana J, Poirault C, Corsia A, et al. Kawasaki-like multisystem
inflammatory syndrome in children during the covid-19
pandemic in Paris, France: prospective observational study. BMJ
2020;369:m2094.

Ceylan N, Savas R. Covid-19'un Radyolojik bulgular. Turkiye
Solunum Arastirmalari Dernegi. 2020:33-44.

Pan F, Ye T, Sun P, et al. Time Course of Lung Changes On Chest
CT During Recovery From 2019 Novel Coronavirtis (COVID-19)
Pneumonia. Radiology 2020:200370.

Kanne JP. Chest CT findings in 2019 novel coronavirus (2019-
nCoV) infections from Wuhan, China: key points for the
radiologist. Radiology 2020;295:16-7.

Hoffmann C.  Available  from:
CovidReference02_ fr.pdf

Onay ZR, Eylboglu TS, Aslan AT. Cocuklarda Covid-19. Turkiye
Solunum Arastirmalari Dernegi. 2020:135-47

Deza Leon MP, Redzepi A, McGrath E, et al. COVID-19 associated
pediatric multi-system inflammatory sendrom. J Pediatric Infect
Dis Soc. 2020;piaa061

Kim E, Erdos G, Huang S, et al. Microneedle array delivered
recombinant coronavirus vaccines: Immunogenicity and rapid
translational development. EBioMedicine 2020;55:102743.

WHO Target Product Profiles for COVID-19 Vaccines, n.d https://
www.who.int/publications/m/item/who-target-product-
profiles-for-covid-19-vaccines [Accessed 09.04.2020]

Gocuklarin Asilanmasi. Tiirk Tabipler Birligi COVID-19 Pandemisi
10. Ay Degerlendirme Raporu. Tanir G, Sf 40. https://www.ttb.
org.tr/haber_goster.php?Guid=5b50dd24-5993-11eb-a234-
396657807ef8. [Accessed 18.01.2021]

Muscogiuri G, Barrea L, Savastano S, Colao A. Nutritional
recommendations for CoVID-19 quarantine. Eur J Clin Nutr 2020.

https://amedeo.com/

51.

52.

53.

54,

55.

56.

57.

58.

Dunn CG, Kenney E, Fleischhacker SE, Bleich SN. Feeding Low-
Income Children during the Covid-19 Pandemic. N Engl J Med
2020;382:e40.

Barazzoni R, Bischoff SC, Breda J, et al. ESPEN expert statements
and practical guidance for nutritional management of individuals
with SARSCoV-2 infection. Clin Nutr 2020;39(6):1631-8.

Singer P, Blaser AR, Berger MM, et al. ESPEN guideline on clinical
nutrition in the intensive care unit. Clin Nutr 2019;38:48-79.

World Health Organization (WHO). Country and Technical
Guidance - Coronavirus disease (COVID-19). March 20, 2020.
Available at: https://www.who. int/emergencies/diseases/novel-
coronavirus-2019/ technical-guidance Accessed July 8, 2020.

Jiang F, Deng L, Zhang L, Cai Y, Cheung CW, Xia Z. Review of the
Clinical Characteristics of Coronavirtis Disease 2019 (COVID-19). )
Gen Intern Med 2020;35:1545-9.

Chen T, Wu D, Chen H, et al. Clinical characteristics of 113
deceased patients with coronaviriis disease 2019: retrospective
study. BMJ 2020;368:m1091.

Du RH, Liang LR, Yang CQ, et al. Predictors of Mortality for Patients
with COVID-19 Pneumonia Caused by SARS-CoV-2: A Prospective
Cohort Study. Eur Respir J 2020;55:2000524.

Xudong X, Junzhu C, Xingxiang W, Furong Z, Yanrong L. Age- and

gender-related difference of ACE2 expression in rat lung. Life
Sciences 2006;78:2166-71.

44



