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Giris

insanlarda yasami tehdit eden ciddi, atipik bir pnémoni kii-
melenmesi Cin Halk Cumhuriyeti'ne bagli Wuhan eyaletinden
Aralik 2019'da dikkat cekmeye baslamis ve Ocak 2020 basinda
diinya ile ilk bilgi paylasimi yapilmistir. Hastaligin etkeninin
yeni bir koronaviriis oldugu, 10 Ocak 2020 tarihinde tespit
edilmistir. Genomik yapinin ortaya ¢ikartilmasi ve 2002 yilin-
da ortaya ¢ikan, 2003 yilinda da ciddi salgina ve yaklasik 800
kisinin yasami kaybetmesine neden olan “Severe Acute Respi-
ratory Syndrome (Siddetli Akut Solunum Yetmezligi Sendro-
mu; SARS)” virlsu ile benzerligi de degerlendirilerek, 11 Subat
2020 tarihinde Uluslararasi Virtis Taksonomi Komitesi Korona-
virts Calisma Grubu bu virlisu “Severe Acute Respiratory Sy-
ndrome Coronavirus-2 (SARS-CoV-2)" olarak isimlendirmistir.
Diinya Saglik Orgiitii (DSO), bu viriisiin sebep oldugu yeni
hastaligin adini da koronaviriis hastaligi 2019 (Coronavirus
Disease-2019; COVID-19) olarak duyurmustur. Hastalik kisa bir

strede bitiin diinyaya yayilmistir. Nihayetinde, 11 Mart 2020
tarihinde DSO tarafindan pandemi olarak ilan edilmistir (1,2).

Cin Halk Cumhuriyeti'nden, basta italya ve Fransa olmak
Uzere Avrupa Ulkelerinden ve Amerika Birlesik Devletleri (AB-
D)’'nden bildirilen yayinlarda hastaligin yetiskinlerde daha sik
goruldugu ve ozellikle yaslilarda yasami tehdit eden ¢ok ciddi
bir hastaliga sebep oldugu bildirilmistir. Cocuklarda hastalik
genellikle daha az saptanmakta ve ¢ocuklar hastaligi daha
hafif gecirilmekte idi. Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi
(CDC) tarafindan 72.314 COVID-19 olgusunun degerlendirildi-
gi seride olgularin sadece %1‘'inden daha azinin 10 yasindan
kiicik cocuklar oldugu bildirilmistir (2). ABD'de 12 Subat-2
Nisan tarihleri arasinda laboratuvar tarafindan onaylanmig
149.760 COVID-19 olgusunun verileri analiz edildiginde, sa-
dece 2572 (%1.7) olgunun 18 yasin altindaki ¢ocuklar oldugu
gorulmustir (3). Cocuklarda yogun bakim gereksinimi yetis-
kinlere kiyasla daha nadir olup, 6zellikle infantlarda hastaligin
daha agir seyrettigi yontinde bilgiler paylasiimistir (3,4).
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Nisan ayi icerisinde cocuklarda, Birlesik Krallik'tan CO-
VID-19 hastaligi ile iliskili oldugu distiniilen inkomplet Kawa-
saki hastaligina veya toksik sok sendromuna benzeyen olgu-
lar dikkat cekmeye baslamistir (5). Ardindan, basta ABD (New
York) olmak Uizere diinyanin cesitli Gilkelerinden buna benzer
olgularin bildiriminde artislar gézlenmistir. Mayis ayinin orta-
larinda ABD CDC tarafindan ilk kez yeni bir COVID-19 basvuru
sekli aciklanmistir (6,7). Bu durum cocuklarda, COVID-19 ile
olasi iliskili coklu sistemik inflamatuvar sendrom (MIS-C) ola-
rak adlandiriimistir. Cogu hasta cocuk, komplet veya inkomp-
let Kawasaki hastaligi kriterlerini karsiliyordu, ancak ilk etap-
ta epidemiyolojik olarak bazi farkliliklar gbze carpmaktaydi.
MIS-C, 6nceden saglikh olan daha biiyiik cocuk ve addlesanla-
r etkilemekteydi ve bati toplumlarindan daha ylksek oranda
bildirilmekteydi. Ayrica ¢ocuklarda COVID-19 hastalig altta
yatan hastaligi olan infantlarda daha ciddi seyir gosterirken,
MIS-C ise 6nceden saglikh olan daha buliylk ¢ocuklarda yasa-
mi tehdit ediyordu (8). Birlesik Krallik, New York ve italya'dan
elde edilen epidemiyolojik verilere dayanilarak, toplum igin-
deki COVID-19 olgularinin en fazla gorildugi zaman dilimi
ile, MIS-C olgu sayisinin en ¢ok oldugu zaman arasinda birkag
haftalik bir gecikme oldugu da agik¢a goriliyordu (5-7).

ilk defa 7 Nisan 2020 tarihinde ABD'de es zamanl CO-
VID-19 hastaligi olan klasik bir Kawasaki hastaligi bildirilmistir.
Altr aylik kiz hastada; ates, kasintinin eslik etmedigi dokiintu,
sinlis tasikardisi, %100 oksijen satlirasyonunun eslik ettigi ta-
kipne, irritabilite, limbusun korundugu konjunktivit, kuru ve
catlak dudaklar olup, hiponatremi ve hipoalbuminemi tespit
edilmistir (9). “Journal of Pediatric” dergisinde 21 Nisan tarihli
kabul edilen bir yazida pandemi dénemi boyunca hastaneye
bagvuran atesli hastalarda Kawasaki hastaliginin tanisinda
ortaya cikacak gecikme veya yanlis taniya dikkat cekilerek
farkindalik yaratilmak istenmistir (10). 27 Nisan tarihinde Bir-
lesik Krallik'taki klinisyenler, Kawasaki hastaliginin 6zellikleri-
ne benzer ciddi bir inflamatuvar sendrom ile basvuran daha
onceden saglikli cocuklarin sayisinin arttigini raporlamiglardir
(5). Sonradan anlaml bir sistemik inflamatuvar yanitin oldu-
gu, artmis inflamatuvar belirtecler ile birlikte olagandisi abdo-
minal belirtilerin eslik edebildigi bir sendrom tanimlanmaya
baslanmustir (11). Giineydogu ingiltere'deki liciincii basamak
bir merkezde, Nisan ayinin ortalarinda 10 giinliik bir periyotta
goriilen sekiz cocuktan olusan olgu serileri MIS-C'nin ilk olgu-
lari olarak 6 Mayis tarihinde “Lancet” dergisinde yayilanmistir.
Belirtilen klinik tablolarda direncli ates (38-40°C), degisken d6-
kiintl, konjunktivit, periferik 6dem, belirgin gastrointestinal
semptomlar ile yaygin ekstremite agrisi gibi yakinma ve bul-
gular benzerlikler gdstermekteydi. Hastalarin cogunda solu-
num sistemi tutulumu yoktu. Yedi cocukta dolasim desteginin
stabilizasyonu icin mekanik ventilasyon gereksinimi olmustu.
Gocuklarin timiinde bronkoalveoler lavaj veya nazofarengeal
aspirat polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) testi baslangigta ne-

gatif olup ikisinde taburculuk sonrasinda SARS-CoV-2 pozitif,
Ucuinde aile dykisl ve SARS-CoV-2'ye maruziyet hikayesi ol-
dugu saptanmistir (12).

New York Sehri Saglik Departmani, 29 Nisan-3 Mayis tarih-
leri arasinda New York'taki pediatrik yogun bakim uniteleriyle
temasa gecildigini ve 17 Nisan-1 Mayis tarihleri arasinda has-
taneye kaldirilan 2-15 yas arasi 15 hastada MIS-C ile uyumlu
hastaliklarin tespit edildigini aciklamistir. Bu, klasik Kawasaki
hastaligi, inkomplet Kawasaki hastaligi ve/veya sok belirtile-
rini icermekteydi. TUm hastalarda subjektif veya Olctll olarak
ates vardi ve yarisindan fazlasinda dokintd, karin agrisi, kus-
ma veya ishal bildirilmekteydi. Bu hastalarin yarisindan azinda
solunum yolu semptomlari bulunmaktaydi. Hastalardan dor-
diinde PCR testi pozitif, digerlerinde negatifti (13). 10 Mayis
tarihi itibariyle New York'ta en az 85 ¢ocugun inflamatuvar
sendrom ile basvurdugu ve bu hastalardan tgtiniin toksik sok
sendromu benzeri bulgu ile kaybedildigi bildirilmistir (14).

italyada SARS-CoV-2'nin en yogun oldugu sehirden, 13
Mayis tarihinde “Lancet” dergisinde ciddi Kawasaki benzeri
hastalik salgini bashginda bir makale yayinlanmistir. Yayinda
18 Subat 2020-20 Nisan 2020 tarihleri arasinda tani alan 10 ¢o-
cuk hasta incelenmistir. Ortalama yasin 7.5 yil oldugu hastala-
rin %601nda kardiyak tutulum, %50'sinde makrofaj aktivasyon
sendromu ve %50'sinde de Kawasaki hastaligi sok sendromu
saptanmistir. Sekiz hastada IgG veya IgM veya her ikisi acI-
sindan serolojik olarak pozitiflik belirlenmistir. Gegmis aylarla
karsilastirildiginda Kawasaki benzeri hastaligin 30 kat artmis
oldugu da baska bir calismada bildirilmistir (15).

Fransa'da 125 supheli olgu bildirilmis; bu olgularin
65'inin pediatrik ¢oklu sistemik inflamatuvar sendrom ile
uyumlu oldugu ve ek olarak 15 olgunun COVID-19 ile ola-
si baglantilari oldugu bildirilmistir (16). Fransa ve isvicre'den
COVID-19 pandemisi sirasinda hiperinflamasyonun esik etti-
gi sol ventrikil disfonksiyonu veya kardiyojenik sok bulgusu
olan 35 hasta bildirilmistir. Bu hastalarin énemli bir kisminda
SARS-CoV-2 pozitifligi, PCR veya serolojik testlerin pozitifli-
gi ile saptanmasina ragmen, viriisiin tespit edilemedigi veya
hastaligin gecirildiginin gosterilemedigi olgular da mevcuttur.
Fakat bu hastalarda COVID-19 hastaligi ile temas dykusi mev-
cuttu. Otuz bes cocuk hastayi kapsayan bir olgu serisinde has-
talarin %88'sinde SARS-CoV-2 tespit edilmistir. Hastalarin %34
(12/35)'Gnde nazofarengeal strintli 6rneginde, %6 (2/35)'sin-
da gaitada PCR pozitifligi saptanirken, %86 (30/35)’sinda se-
rolojik incelemede antikor pozitifligi; iki hastanin ¢ekilen bil-
gisayarli tomografisinde ise COVID-19 ile uyumlu bulgular
saptanmistir (17).

Cocuklarda COVID-19 iliskili coklu sistemik inflamatuvar
sendrom ile ilgili olgu bildirimleri zamanla artis gostermekle
birlikte, diinyanin degisik bolgelerinde de hastaligin varligina
dair olgu sunumlari yayinlanmaktadir. Su ana kadar bildirilen
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olgularin dagilimi ve karakteristik 6zellikleri Tablo 1'de goste-
rilmistir (9,11-20).

Klinik Bulgular

Klinik bulgular oldukca degisken olup genellikle etkilenen
organ ve sistem ile iliskilidir. Ancak; tanimlanan olgularda co-
Jgunlukla Kawasaki hastaligi klinik belirtileri ile sok belirtileri 6n
plandadir. Kawasaki hastaligi, orta capli damarlarin tutulumu
ile karakterize, patogenezi tam olarak bilinmemesine karsin,
bir enfeksiyoz etkenin tetikledigi dustinllen bir hiperimmiin
yanit hastaligidir. Kawasaki hastaliginin tani kriterleri arasinda
en az bes giin sliren ates ve beraberinde bilateral bulbar kon-
junktivit; dudaklarda fissir, farenks tutulumu ve cilek dil gibi
oral mukoza degisiklikleri; avug ici ve ayak tabanlarinda kiza-
riklik, eller ve ayaklarda sislik ve periungal soyulma gibi peri-
ferik ekstremite degisiklikleri; polimorfik dokiinti ve servikal
lenfadenopati bulgularindan en az dort tanesi yer alir (23).

Bugune kadar bildirilen MIS-C olgularinin tamaminda bas-
vuru bulgulari arasinda ortalama dort giindir olan uzamis
ates yer almaktadir. Siklik sirasina gore; gastrointestinal bulgu-
lar (karin agnisi, kusma, ishal), dokiintd, norolojik bulgular (bas
agnisi, letarji, biling bulanikligi), solunum bulgulari, konjunkti-
vit, mukozal membran tutulumu, bogaz agrisiile el ve ayaklar-
da sisme yakinmalari yer almaktadir (11,12,15,17). Hastalarin
¢ogunda 3 ila 5 glin siiren atesi takip eden sicak sok bulgulari
gelismektedir. Sok; sivi replasmanina direncli olup vazopresor
tedavi gerektirmekte hatta tedavide ECMO gibi mekanik he-
modinamik destege ihtiya¢ duyulmaktadir (12). Gastrointesti-
nal bulgulardan 6zellikle karin agrisi, kusma ve ishal yaygin ve
devamlidir. Bu belirtiler akut apandisiti taklit edebilmektedir
(11). Solunum bulgular ¢ogu hastada belirgin degildir, buna
karsin sok nedeniyle mekanik ventilasyon gerekmektedir.

Olgularda saptanan klinik bulgular ise sok (%60-80), Kawa-
saki hastaligi kriterleri (%50-64), miyokardiyal disfonksiyon
(%50-100), noninvaziv veya invaziv mekanik ventilasyon ge-
rektiren akut solunum yetersizligi (%52-68), hafif akut bébrek
yetmezligi (%38-70), serozit (plevral-perikardiyal eflizyon, asit
%24-50) ve akut hepatik yetmezlik (%21)'tir (11,12,15,17).

Laboratuvar bulgular arasinda sitopeni, inflamatuvar be-
lirteclerde yikselme, kardiyak testlerde yiikseklik, hipoalbu-
minemi, hafif karaciger enzim ytiksekligi, laktat dehidrogenaz
(LDH) yuksekligi ve hipertrigliseridemi gibi sitokin firtinasiyla
iliskili sekonder hemofagositik sendrom belirtileri mevcuttur.
Sekonder hemofagositik sendrom bakteriyel, viral, paraziter
enfeksiyonlar, malignite, romatolojik hastaliklar gibi farkli du-
rumlara bagli ayni tipte inflamatuvar yanitin olusturdugu kli-
nik bir durumdur. Ozellikle sitotoksik T-lenfositler ve natural
killer (NK) hticrelerin fonksiyonlarinda bozulma, makrofaj ve
T-lenfositlerin aktivasyonu, proinflamatuvar sitokinlerin asiri
Uretimi ve hemofagositoz sonucu ates, hepatosplenomegali
ve sitopeninin 6n planda oldugu klinik tablo ile karakterizedir.

SARS-CoV-2 ile iliskili bu benzer durumda ise organomegali
neredeyse hi¢ saptanmamistir. Ayrica kan sayiminda lenfope-
ni, nétropeni, hafif anemi, trombositopeni ve eozinopeni dik-
kat cekmektedir. inflamatuvar belirteclerden C-reaktif protein
(CRP), eritrosit sedimentasyon hizi, prokalsitonin, D-dimer, fer-
ritin, interloki (IL)-6 cogu olguda yliksek saptanirken fibrino-
jen dizeyi dusuktur. Kardiyak tutulumu goéstermede troponin,
BNP ve pro-BNP yliksek bulunmustur (11,12,15,17).

Ekokardiyografi; hem Kawasaki hastaligi ayirici tanisi hem
de benzeri hastalik agisindan degerlendirmede kullaniimak-
tadir. Bulgular arasinda sol ventrikil disfonksiyonu (%50-60),
koroner arter dilatasyonu ve anevrizmasi anormallikleri (%20
-50), mitral kapak regtrjitasyonu ve perikardiyal eflizyon bu-
lunmaktadir (17). Bu inflamatuvar yanit sendromunda, Kawa-
saki hastaligina gore ekokardiyografi bulgulari daha ytiksek
oranda bildirilmistir.

Akciger grafisi cogu hastada normal olarak saptanmistir.
Akciger tomografi bulgulari da grafi ile benzer olup sadece
birka¢ olguda nodller buzlu cam opasiteleri gortlmastar
(11,12,15,17). Abdominal ultrason veya tomografi bulgulari
arasinda serbest sivi, asit ve terminal ileit, mezenterik lenfade-
nit ve perikolekistik 6dem tablolarini iceren bagirsak ve me-
zenterik enflamasyon yer almaktadir (24).

Olgu Tanimi

Degisik saglik kuruluglari arasinda olgu tanimi icin kullani-
lan kriterlerde bir takim farkhlik mevcuttur (25-27). Ornegin,
ABD CDC olgu taniminda, cocugun hastaneye yatmayi gerek-
tiren ciddi semptomlara sahip olmasi yer alirken, DSO kriterle-
rinde bu yer almamaktadir (R). Ayrica CDC > 24 saatten uzun
stiren atesi kriter olarak degerlendirirken, DSO = 3 giin uzun
stren atesi kriter olarak kabul etmektedir. Olgu tanimi icin,
Kawasaki hastaligi icin tam veya kismi kriterleri yerine getiren
cocuklar dahil edilirken, asagidaki kriterlerin tiimu karsilanma-
lidir (18).

1. 0-21 yas arasi
ve

2. 24 saatten uzun siiren, > 38.0°C 6lcllmis veya ailenin
ates varligini bildirimi (26)

ve

Laboratuvar tetkiklerinde inflamasyon kaniti (en az iki veya
daha fazla kanit varhg)

3.

V Yiiksek CRP

\V Yiiksek sedimentasyon
V' Yiiksek fibrinojen

\ Yiiksek prokalsitonin
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\V Yiiksek D-dimer

V' Yiiksek ferritin

v Yiiksek LDH

\V Yiiksek IL-6 seviyesi

v Artmis nétrofil sayisi

v Lenfositopeni

v Hipoalbuminemi

ve

4. Hastaneye yatis gerektirecek agir hastalik tablosu
ve

5. Coklu organ sistem tutulumu (en az iki veya daha fazla
kanit varligr)

v Kardiyovaskdler (sok, ylksek troponin, yiiksek BNP,
anormal ekokardiyografi bulgulari, aritmi)

v Solunum (pndémoni, akut solunum sikintisi sendromu,
pulmoner emboli)

\V Bobrek (bdbrek yetmezligi)

v Nérolojik (konviilziyon, inme, aseptik menenjit)

v Hematolojik (koagiilopati, yuksek D-dimer diizeyi)

v Gastrointestinal (yiiksek karaciger enzimleri, ishal, ileus)
\V Dermatolojik (eritrodermi, mukozit, diger dokiinti)

ve

6. Alternatif bagka tani olmamasi (bakteriyel sepsis, en-
terovirts enfeksiyonu gibi miyokardit ile iliskili enfeksiyonlar,
stafilokoksik veya streptokoksik toksik sok sendromlari gibi)
(28)

ve

7. Gecirilmis veya yeni gecirilmekte olan SARS-CoV-2 en-
feksiyon kaniti (asagidakilerden en az birisinin varhgi);

V' SARS-CoV-2 RT-PCR pozitifligi,
v SARS-CoV-2 seroloji pozitifligi,
v SARS-CoV-2 antijen pozitifligi,

v Semptomlarin baslamasindan énceki dért hafta icerisin-
de SARS-CoV-2 pozitif olgu temasi.

Kawasaki Hastaligi Tani Kriteri (29)

En az bes giindiir devam eden ates varligina ilave olarak
asagidaki kriterlerden en az dort kriter saglandigi durumda;

1. Bilateral bulbar konjunktivit,

2. Dudakve agizici mukozasinda degisiklikler: Eritematoz ve
catlamis dudaklar, cilek dili gérinimd,

3. El ve ayaklarda degisiklikler: Akut donemde el ayasi, ayak
tabaninda, 6dem. Subakut fazda (ikinci ve lciinci hafta-
larda), el ve ayak parmaklarinda soyulma,

4, Polimorf doklntd,

5. Servikal lenfadenopati (genellikle tek tarafli 1.5 cm ¢apin-
dan bliyuk).

Hasta Yonetimi ve Tedavi Onerileri

Avrupa ve Kuzey Amerika'dan gelen raporlarda MIS-C ol-
gularinda, dolasim bozuklugu ve sok tablosunun 6n planda
oldugu bildirilmistir. Kawasaki sendromu, toksik sok benzeri
klinik tablolarla ortak 6zellikler tagidi§i gdz dniine alinarak bu
hastalara intravendz immiinglobulin (IVIG), steroid, biyolojik
ajanlar ve genis spektrumlu antibiyotik tedavilerinden, yogun
bakim destek tedavilerine ve ekstrakorporeal membran oksi-
jenizasyonu (ECMO)'na kadar giden degisik tedaviler uygulan-
mistir.

Ancak raporlanan bu tedavi prensiplerinin, az sayidaki
olgularin degerlendirilmesi sonucunda elde edildigi de goz
onlinde bulundurulmalidir. Tanimlanan olgularda gecirilmis
COVID hastaligini gosteren serolojik testlerin cogunlukla po-
zitif saptanmasi ilgili klinik tablodan konak immin yanitinin
ve de antikor ya da immiinkompleks aracili postenfeksiyoz bir
sendromun sorumlu oldugunu distndtrmastar.

Bu nedenle hastalarin, hastaneye kabullinden itibaren ¢o-
cuk yogun bakim, cocuk enfeksiyon hastaliklari, cocuk roma-
toloji ve ¢ocuk kardiyoloji uzmanlarinin yakin takibinde izlen-
mesi dnerilmektedir.

- Oncelikle hastalarin degerlendirme ve tedavi uygulama-
larinda “Kisisel Korunma Ekipmanlan”kullaniimalidir.

«  Kritik hasta degerlendirilme protokollerine uygun olarak
solunum ve dolasim destegi uygulanmalidir.

ideal olarak kan kiiltiirii alinarak, en kisa siirede genis
spektrumlu antibiyotik tedavi baslanir. Hastanin son (g
ay icerisinde antibiyotik kullanim hikayesi ve altta yatan
bir baska hastaliginin varhigina gore degisebilmekle bir-
likte seftriakson, vankomisin baslanilmalidir. Vankomisin
yerine klindamisin de bdlgenin 6zelliklerine gore tercih
edilebilir.

«  Kawasaki kriterlerini (klasik ya da inkomplet) karsilayan
olgularda IVIG (2 g/kg) ve asetilsalisilik asit (50-80 mg/kg/
glin) tedavileri baslanmalidir. Ayrica, italyadan bildirilen
olgularda ciddi olgularda metilprednizolon 2 mg/kg/giin
bes giin boyunca baslangi¢ tedavisine eklenmistir. Bu te-
davilerle koroner arter anevrizmasinin %20 oraninda ge-
listigi bildirilmistir (15).
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«  MIS-C olgularinda miyokard tutulumu yiiksek oranda bil-
dirildiginden kardiyak enzimler, EKG ve ekokardiyografik
inceleme ile birlikte kardiyak monitdrizasyon tedavinin ki-
lit noktasini olusturur. Sivi ve elektrolit destegi yapilirken
eslik edebilecek miyokardit tablosu géz 6ntine alinarak
sivi resusitasyonunda dikkatli olunmalidir.

«  Kawasaki Hastaligi Sok Sendromu (KDSS) kavrami 2009
yilinda Kanegaye tarafindan da tanimlanmistir (30). Bu
sendromun daha ciddi inflamasyon laboratuvar belirtec-
lerinde (IL-6, IL-10, TNF-a ve IFN) artisa ve daha fazla ko-
roner arter anormalliklerine, mitral yetersizlige ve uzamis
miyokardiyal disfonksiyona yol actigi gosterilmistir (23).
MIS-C tablosundaki olgularda anti-TNF (infliksimab), an-
ti-IL-1 (anakinra), anti-IL-6 (tosilizumab) gibi sitokin firti-
nasina yonelik tedaviler verilmistir (12,31). Biyolojik ajan
tedavi endikasyonu hastanin klinik agirlik derecesi ve eslik
eden MAS tablosu degerlendirilerek multidisipliner olarak
planlanmalidir.

« Adolesan yas grubunda, 6zellikle obez hastalarda peri-
tonit semptomlari 6n planda olan septik sok tablosunun
gelisebilecegi, kardiyovaskuler disfonksiyon eklenmesiyle
MIS-C tanisinin atlanabilecedi vurgulanmaktadir (32).

«  Olgularin antiviral tedavi endikasyonlari SARS-CoV 2 PCR
sonucu ve agir pnédmoni bulgulari gozetilerek, T.C. Saghk
Bakanhgi Rehberi 1siginda degerlendirilmelidir.

« Literatirde yine addlesan yas grubunda solunum disi
semptomlar ile basvurup hizlica MIS-C klinik ve labora-
tuvar bulgulari gelistiren olguda IL-1 reseptor antagonis-
ti (anakinra) tedavisiyle basarili sonug bildirilmistir (33).
COVID-19 sitokin firtinasinda klinik calismalarin cogu IL-6
blokajini arastirmasina ragmen, notropeni, karaciger en-
zimi yikselmesi ve hipertrigliseridemi gibi yan etkilerin
daha az gorildigi anakinra tedavisinin tercih edildigi
belirtilmistir.

Son zamanlarda ¢ocuklarda COVID-19 iliskili coklu siste-
mik inflamatuvar sendrom ile ilgili olgu bildirimleri dikkati
¢cekmekte ve diinyanin degisik bolgelerinden hastaligin var-
higina dair olgu sunumlari yayinlanmaktadir. Klinik bulgular
oldukga degisken olup genellikle etkilenen organ ve sistem ile
iliskilidir. Tanimlanan olgularda ¢ogunlukla Kawasaki hastaligi
ve toksik sok benzeri klinik belirtilerin 6n planda oldugu go6-
rilmektedir. Ancak bu hastalarin 6nemli bir kisminda, mikro-
biyolojik tani ydntemleri ile SARS-CoV-2'nin tespit edilemedigi
veya hastaligin gecirildiginin de gdsterilemedigi bilinmekte-
dir. Halen, hastaligin SARS-CoV-2 ile iliskili olup olmadigina
dair arastirmalar sirmektedir.

Kawasaki hastaliginin sik goruldigi bu donemde, olgula-
rin bir kisminin tipik ya da inkomplet Kawasaki hastaligi ola-
bilecegi unutulmamalidir. Kawasaki hastaligina yonelik sr-
veyans sistemi slrdiren Ulke sayisinin oldukga sinirli olmasi,

COVID-19 6ncesi ve sonrasi insidans karsilastirmalarinin kesin
olarak yapilamamasina neden olmaktadir. Bazi olgularin ger-
cekten SARS-CoV-2 ile iliskili olabilecegdi ancak bazi olgularda
builiskinin olmayabilecegi g6z 6niinde bulundurularak, bu ol-
gularin cok yonli degerlendirmeleri yapilmali ve tedavi stra-
tejileri de bu olasiliklar dahilinde gelistirilmelidir.

Kaynaklar

1. World Health Organization (WHO). WHO Director-General’s opening
remarks at the media briefing on COVID-19 - 11 March 2020. Avail-
able at: https://www.who.int/dg/speeches/detail/who-director-gen-
eral-s-opening-remarks-at-the-media-briefing-on-COVID-19---11-
march-2020 (Accessed on May 01, 2020).

2. WuZ McGoogan JM. Characteristics of and important lessons from the
coronavirus disease 2019 (COVID-19) outbreak in China: summary of a
report of 72 314 cases from the Chinese Center for Disease Control and
Prevention. JAMA 2020 February 24 (Epub ahead of print).

3. Coronavirus Disease 2019 in Children-United States, February 12-April
2, 2020MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2020;69:422-6.

4.  Dong Y, Mo X, Hu Y, et al. Epidemiological characteristics of 2143 pedi-
atric patients with 2019 coronavirus disease in China. Pediatrics April
2020, e20200702; DOI: https://doi.org/10.1542/peds.2020-0702.

5. Pediatric Intensive Care Society. PICS Statement: Increased number
of reported cases of novel presentation of multi-system inflammato-
ry disease. April 27, 2020. Available at https://picsociety.uk/wp-con-
tent/uploads/2020/04/PICS-statement-re-novel-KD-C19-presenta-
tion-v2-27042020.pdf.

6.  Center for Disease Control and Prevention, Center for Preparedness and
Response: Multisystem Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C) As-
sociated with Coronavirus Disease 2019 (COVID-19), Clinician Outreach
and Communication (COCA) Webinar. Available at: https://emergency.
cdc.gov/coca/calls/2020/callinfo_051920.asp?deliveryName=USCD-
C_1052-DM28623

7. Multisystem Infammatory Syndrome in Children (MIS-C) Associated
with Coronavirus Disease 2019 (COVID-19). Centers for Disease Con-
trol and Prevention (CDC) Health Advisory. Issed May 14, 2020. CD-
CHAN-00432. https://emergency.cdc.gov/han/2020/han00432.asp

8. CDC COVID-19 Response Team. Coronavirus Disease 2019 in Children -
United States, February 12-April 2, 2020. MMWR Morb Mortal Wkly Rep
2020; 69:422

9. Jones VG, Mills M, Suarez D, Hogan CA, Yeh D, Bradley Segal J, et al.
COVID-19 and Kawasaki disease: novel virus and novel Ccase. Hosp
Pediatr 2020 Apr 7.

10. Harahsheh AS, Dahdah N, Newburger JW, Portman MA, Piram M,
Tulloh R, et al. Missed or delayed diagnosis of Kawasaki disease during
the 2019 novel coronavirus disease (COVID-19) pandemic. J Pediatr
2020. doi: https://doi.org/10.1016/].jpeds.2020.04.052.

11. Royal College of Paediatrics and Child Health. Guidance-Paediatric
multisystem inflammatory syndrome temporally associated with
COVID-19, 2020. https://www.rcpch.ac.uk/resources/guidance-pae-
diatricmultisystem-  inflammatory-syndrome-temporally-associat-
ed-COVID-19 5 May 2020

12.  Riphagen S, Gomez X, Gonzales-Martinez C, Wilkinson N, Theocharis
P. Hyperinflammatory shock in children during COVID-19 pandemic.
Lancet 2020. doi: 10.1016/50140-6736(20)31094

13.  New York City Health Department. 2020 Health Alert #13: Pediatric
multi-system inflammatory syndrome potentially associated with
COVID-19 https://www.dicardiology.com/article/kawasaki-inflamma-
tory-disease-affects-children-COVID-19)



J Pediatr Inf 2020 June;14

Yilmaz Ciftdogan ve ark.

Cocuklarda COVID-19 ile Olasi iliskili Coklu Sistemik inflamatuvar Sendrom 7

20.

21.

22.

New York State Government. Amid Ongoing COVID-19 Pandemic,
Governor Cuomo Announces New York is Notifying 49 Other States of
COVID-Related lliness in Children 2020 [11/05/2020]. Available from:
https://www.governor.ny.gov/news/amid-ongoing-COVID-19-pan-
demic-governor-cuomo-announces-new-york-notifying-49-oth-
er-states.

Verdoni L, Mazza A, Gervasoni A, et al. An outbreak of severe Kawasa-
ki like disease at the Italian epicentre of the SARS-CoV-2 epidemic: an
observational cohort study. Lancet 2020; published online May 13.
https://doi.org/10.1016/50140-6736(20)31103-X.

Sante Publique France. COVID-19 : point épidémiologique du 14 mai
2020. 2020 [15 May, 2020]. Available from: https.//www.santepublig-
uefrance.fr/maladies-et-traumatismes/maladies-et-infections-respira-
toires/infection-a coronavirus /documents/ bulletin-national/COVID-
19-point-epidemiologique-du-14-mai-2020.

Belhadjer Z, Meot M, Bajolle F, Khraiche D, Legendre A, Abakka S, et al.
Acute heart failure in multisystem inflammatory syndrome in children
(MIS-C) in the context of global SARS-CoV-2 pandemic. Circulation
2020 May 17.

European Center for Disease Prevention and Control. Paediatric in-
flammatory multisystem syndrome and SARS-CoV-2 infection in chil-
dren-15 May 2020. ECDC: Stockholm; 2020.

Slaughter G, Favaro A, St Philip E. Canadian doctors investigate pos-
sible link between COVID-19 and rare children’s disease Toronto: CTV
News; 2020 [11/05/2020]. Available from: https:.//www.ctvnews.ca/
health/coronavirus/canadian-doctors-investigate-possible-link-be-
tween-COVID-19-and-rare-children-s-disease-1.4922856.

Welt.de. Fieber und Ausschlag — Uniklinik meldet mysteriése Symptome
bei Kindern: Welt.de; 2020 [11/05/2020]. Available from: https://www.
welt.de/wissenschaft/article207653797/Zusammenhang-mit-Coro-
na-Uniklinik-Dresden-meldet-mysterioese-Symptome-bei-Kindern.
html.

Rapid risk assessment: Paediatric inflammatory multisystem syndrome
and SARS-CoV-2 infection in children European Centre for Disease
Prevention and Control (ECDC). Available from: https://www.ecdc.
europa.eu/en/blication-data/pediatric-inflamatory-multisystem-sy-
drome-and-sars-cov-2-rapid-risk-assessment.

Deza Leon MP, Redzepi A, McGrath E, Abdel-Haq N, Shawagfeh A,
Sethuraman U, et al. COVID-19 associated pediatric multi-system in-
flammatory sendrom. J Pediatric Infect Dis Soc 2020 May 22;piaa061

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Li'Y, Zou L, Wu J. Kawasaki disease shock syndrome: clinical character-
istics and possible use of IL-6, IL10 and IFN-y as biomarkers for early rec-
ognition. Pediatr Rheumatol Online J 2019;17:1.

Tullie L, Ford K, Bisharat M, Warson T, Thakkar H, Mullassery D. Gastro-
intestinal features in children with COVID-19: an observation of varied
presentation in eight children. Lancet Child Adolesc Health 2020.

Centers for Disease Control and Prevention Health Alert Network (HAN).
Multisystem inflammatory syndrome in children (MIS-C) associated
with coronavirus disease 2019 (COVID-19). Accessed on May 15, 2020.

World Health Organization Scientif Brief: Multisystem inflammatory
syndrome in children and adolescents with COVID-19. Available at:
World Health Organization Scientif Brief: Multisystem inflammatory
syndrome in children and adolescents with COVID-19 (Accessed on
May 17, 2020).

https://www.uptodate.com/contents/coronavirus-dis-
ease-2019-covid-19-multisystem-inflammatory-syndrome-in-chil-
dren?topicRef=127488&source=see_link

Royal College of Paediatrics and Child Health Guidance: Paediatric
multisystem inflammatory syndrome temporally associated with
COVID-19.  Available at:  https://www.rcpch.ac.uk/sites/default/
files/2020-05/COVID-19-Paediatric-multisystem-%20inflammato-
ry%20syndrome-20200501.pdf (Accessed on May 17, 2020).

McCrindle BW, Rowley AH, Newburger JW, et al. Diagnosis, treatment,
and long-term management of Kawasaki disease: a scientific state-
ment for health professionals from the American Heart Association.

Kanegaye JT, Wilder MS, Molkara D, et al. Recognition of a Kawasaki
disease shock syndrome. Pediatrics 2009;123(5):e783-9. doi: 10.1542/
peds.2008-1871.

Felsenstein S, Herbert J, McNamara P, Hedrich C. COVID-19 immunolgy
and treatment options. Clin Immunol 2020;215:1084482.

Dallan C, Romano F, Siebert J, Politi S, Lacroix L, Sahyoun C. Septic
shock presentation in adolescents with COVID-19. Lancet Child Adolesc
Health 2020; published online May 19.

Clare E, Susanna F, Gavin C, Sarah Karsten C, et al. Novel paediatric
presentation of COVID-19 with ARDS and cytokine storm syndrome
without respiratory symptoms Lancet Rheumatol 2020 Published On-
line May 15, 2020 https://doi.org/10.1016/ $2665-9913(20)30137-5



