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Oz

Tdm dinyay! sarsan yeni koronaviriis hastaliginin
eriskin ¢gagda endokrinolojik hastaligi olan bireylerde
daha agir seyrettigi bilinmektedir. Cocukluk ¢caginda
obezitenin yuksek mortalite oranlar ile iligkisi dne
surtdlmektedir. Diyabet ekibi ile yakin iletisim halinde
olmasi gereken Tip 1 diyabet (T1D) tanili hastalarin
uzaktan egitim ve teletip yontemleri ile desteklenmesi
gerekmektedir. Adrenal yetmezlik ve T1D nedeniyle
izlenen hastalar enfekte olmalari halinde 6zel yakla-
simlarla tedavilerinde degisikliklere gereksinim duya-
caklardir. Karantina kurallari geregi rutin aliskanhkla-
rinin disina ¢ikan ¢ocuklarda obezite sikliginda artis,
bunun bir sonucu olarak da puberte prekoks sikli-
ginda artis gorulmektedir. Cocuklara evde dahi olsa
egzersiz yapilmasi, saglikh beslenme rutinlerinden
uzaklasmamalari gerektigi hatirlatiimali, bu konuda
desteklenmelidir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19,, tip 1 diyabet, obezi-
te, puberte prekoks

Giris

Yeni koronaviris hastaligi (COVID-19)'a bagli agir so-
lunum yetmezlIigi olgularindan diinya ¢capinda milyon-
larca insan etkilenmistir. Olumciil seyreden vakalarin
Ozellikle kronik hastaligi olan eriskinlerde daha cok

Abstract

The new coronavirus disease, which affects the whole
world, has a more severe course in individuals with
endocrinological disease in adulthood. Childhood
obesity is suggested to be associated with high mor-
tality rates. Patients diagnosed with Type 1 diabetes
(T1D) who need to be in close contact with the diabe-
tes team should be supported with online education
and telemedicine methods. Patients who are followed
with adrenal insufficiency and T1D diagnosis will need
changes in their treatment with special approaches
if they become infected. There is an increase in the
frequency of obesity in children who go beyond their
routine habits due to quarantine rules, and as a result,
the frequency of precocious puberty increases. Chil-
dren should be reminded to exercise even at home
and not to stay away from healthy eating routines, and
they should be supported in this regard.
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gorildigi ve mortal seyrettigi saptandigindan, co-
cukluk ¢agindaki kronik endokrinolojik patolojisi olan
cocuklardaki durum aileler icin kaygl uyandirmaktadir.
Su ana kadar yeni koronaviriis (SARS-CoV-2) enfek-
siyonlarinin adrenal yetmezlik (AY), obezite ve tip 1
diyabet (T1DM) nedeniyle izlenen c¢ocuklarda daha
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sik goruldugune dair bir veri yoktur ancak 6zellikle
pandemi sirecinde fiziksel aktivitenin azligi ve stres
gibi nedenlerden dolayi obezite ve puberte prekoks
sikhginin arttigr bilinmektedir. Bu yazida c¢ocukluk
¢agindaki endokrinolojik hastaliklar ile COVID-19 su-
recinin nasil ilerledigi ve COVID-19 pandemisinin en-
dokrinolojik sonuclari 6zetlenmigtir.

Adrenal Yetmezlik

SARS-CoV-2 enfeksiyonlarinin AY tanisi olan ¢ocuk-
larda daha sik goérildigtine dair heniiz kesin bir bilgi
yoktur. Ancak AY olan ¢ocuklarda daha 6nce baska
enfeksiyonlarin daha sik goraldigi ve buna baglh ola-
rak da olumlerin sikliginin arttig bildirilmistir (1). AY’de
dogal immun yanit bozulmustur (6rnegin; natural killer
sitotoksisitesi) ve bu nedenle ortaya ¢ikan antiviral
mekanizmalardaki bozukluklar 6zellikle solunum yolu
virs enfeksiyonlarina yatkinlik yaratmaktadir. SARS-
CoV-2'nin en 6nemli immin yaniti bozan etkilerinden
birisi de konagin kortizol yanitini bozmasidir bunu ad-
renokortikotropik hormon (ACTH) benzeri aminoasit
sekanslarl eksprese ederek gergeklestirmektedir (2).
Konak tarafindan uretilen antikorlar ayni zamanda
kendi ACTH molekullerini de ortadan kaldirarak kor-
tizol yanitinin saglanamamasina neden olur. Bu ne-
denle SARS nedeniyle izlenen tim hastalarda gore-
celi bir kortizol yetmezligi s6z konusudur. Eriskinlerin
yer aldigi bir calismada bu durum ispatlanmistir (3).
Ancak bu ¢alismaya tezat olarak, bazi erigkin ¢calisma-
larinda kortizol yanitinin ¢ok yikselebildigi ve bunun
kotu prognozla iligkisinin oldugu gosterilmistir (4). Kor-
tizol yanitinin etkilenmesine neden olan farkli bir me-
kanizma ise hipotalamik-hipofizer etkilenmeye bagl
olarak gelisen kortizol yetersizligidir. SARS nedeniyle
izlenen hastalarda gorulebilen santral hipotiroidizm ve
DHEAS dusuklugu gecici olarak ortaya cikan hipofizit
veya hipotalamik hasari disundtrmektedir (5).

Topikal, inhale, oral, intraartiktler veya parenteral yol
ile verilen kronik ekzojen glukokortikoid tedavileri sik-
likla, ¢esitli hastaliklarin tedavisinde kullaniimaktadir.
imminsupresif etkileri nedeniyle viral enfeksiyonlara
yatkinlik nedeni olabilirler. Bunun yanisira anti-infla-
matuvar etkileri nedeniyle atesi ve diger enfeksiyon
belirtilerini maskeleyebilirler. TUm bu nedenlerle glu-
kokortikoid kullanan hastalarin COVID-19 enfeksi-
yonuna yatkin olduklari, kesin bir veri olmasa da du-
stintlmektedir. Hipotalamo-hipofizer-adrenal aksin
uzun sureli glukokortikoid kullanimina bagh olarak
baskilanabilecedi unutulmamali ve bdyle hastalarda
AY semptomlari yakindan takip edilerek adrenal krizin
onune gecilmelidir (6).

AY nedeniyle izlenen her hastaya akut stres durum-
larinda kullanmakta olduklari glukokortikoid dozunu
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uygun sekilde artirmalari gerektigi belirtimelidir. Ok-
suruk, balgam ve ates varligi COVID-19 tanisini du-
sundurmektedir ve AY olan hastalar ivedilikle gunluk
glukokortikoid dozlarini G¢ katina ¢ikarmali, semp-
tomlar gerileyene kadar bu sekilde tedavilerine devam
etmelidir. Boylece adrenal krizin dnune gegilecektir.
Hastalar daha cok elektrolit iceren sivi tiketmeli, oral
sivi alamayacak durumda olmalari halde mutlaka
saglik kuruluslarina basvurmalidir. Klinik kotlilesme
olan hastalara zaman kaybedilmeden parenteral hid-
rokortizon verilmelidir (7).

Tip 1 Diyabet

T1D patogenezinde One surilen mekanizmalardan
birisi genetik olarak yatkin bireylerde cevresel tetik-
leyici varhgidir (8). Koronavirtslerin vicuda anjio-
tensin konverting enzim 2 (ACE2)'yi resepttr olarak
kullanarak girdigi bilinmektedir ve ACE2 pankreasin
beta hiucrelerinde eksprese edilmektedir (9). Dahasi,
uzun suredir devam eden hipergliseminin, ACE2 eks-
presyonunu (normalde COVID enfeksiyonu sirasinda
artar) azalttigr bulunmustur ki bdylece inflamasyonun
zararl etkisinden korudugu bilinmektedir (10). Bazi
calismalar SARS-CoV-2 pandemisi ile T1D insidans
artisini beta hiicrede eksprese edilen ACE2'ye bagla-
sa da, farkli merkezlerde T1D insidansinda artis sap-
tanmamistir (11, 12).

T1D basvuru sekilleri hiperglisemi, diyabetik ketoz ve
diyabetik ketoasidoz (DKA) seklinde olabilmektedir.
Dunyanin farkli noktalarindan yapilan calismalarda
pandemi sirecinde yeni T1D tanisi alan ¢ocuklarin
DKA ile bagsvurma oranlarinin éncesine goére belirgin
arttigi gosterilmistir. Bunun sebebi olarak saglik kuru-
luslarina ulasmaktaki zorluklar, saglk kuruluslarindan
bulas nedeniyle korkulmasi ve psikososyal faktorler
gosterilmistir (13, 14).

Eriskin cagda diyabet varligi SARS-CoV-2 ile enfek-
te olan bireylerde kotl prognozla iliskilendirilmis, bu
durum T1D'li cocuklarin ailelerinde kaygiya neden
olmustur. Ancak cocukluk ¢caginda T1D'li cocuklarda
saglikl akranlari ile benzer seyir saptanmistir (15,
16). Bu nedenle erigkin verilerinin ¢gocukluk c¢agi igin
gecerli olmadigi, T1D'li ¢ocugu olan ebeveynlerin
gereksiz kaygilya kapilmamalari gerektigi vurgulan-
malidir. Ancak bu bilgilerin T1D’li cocuklar i¢in gecerli
oldugu ve Tip 2 Diyabet'in obezite ve hipertansiyonla
daha cok iliskili oldugu ve bu komorbiditelerin daha
agir COVID-19 ile iligkili oldugu unutulmamalidir (17).
Pandemi surecinde tum dinyada saglik sistemlerinin
evrilmesi, ailelerin ¢cocuklari ile evde daha ¢ok zaman
gecirmesi farkli sonuglar dogurmustur. Ulkemizde de
sogaka ¢cikma yasaklarinin baslamasi, okullarin uzak-
tan egitim modeline ge¢gmesi ile birlikte T1D’li bireyle-



rin yasamlari blyik 6l¢iide degismistir. Her ne kadar
stresli ve zorlu zamanlar olsa dahi T1D’li cocuklarin
hem kan sekeri takibini siki yaparak hem de evde eg-
zersiz yaparak bu sureglerle kolaylikla basa ¢ikabildi-
gi gosterilmistir (18). Ozellikle diyabet teknolojilerinin
gelismis olmasi, bu sirecte teletip yolunun devreye
girmesi ile diyabet ekibi ile iletisimin devam etmesi
kolay basa cikmay! saglamistir. Sosyal medya arac-
larinin sik kullaniimaya baslanmasi da ailelerin birbiri
ile tecriibe paylasimlarini bu surecte daha da arttir-
mistir. Farkh bir ¢alismada karantina kurallari geredgi
evde zaman gegiren T1D'li cocuklarin hedef aralikta
kalma surelerinin arttigini, ayrica hedef araligin tze-
rinde gecirilen sirenin de dustuguni ortaya koymus
bunu ailelerin ¢cocuklari ile daha ¢ok zaman gecirerek
hem yiyecek kontroltiinil daha iyi yapabildiklerine hem
de uygun zamanda mudahaleye baglamislardir (19).
Dusik gelirli tlkelerde ise insilinde disa bagimlilik,
yiyecek fiyatlarinin pandemi surecinde artmasi ve bu
nedenle yiyeceklere ulasmadaki zorluklar sonucunda
T1D'li cocuklarin sureci yonetmesi zorlasmistir. Yurt-
disi ugak transferlerinin sekteye ugramasi bu ulkele-
re insillin saglanmasinda gugliklere neden olmustur
(20).

lyi glisemik kontroliin surduriilmesi, pandemi boyunca
enfekte olmaktan kaginmak ve ayni zamanda ciddi di-
yabet komplikasyonlarini veya enfeksiyon durumun-
da hastalgin daha siddetli seyrini 6nlemek igin ¢ok
onemlidir. CGMS sistemlerinin sik 6l¢cim veya yogun
kullanimi, glisemik hedeflere ulasiimasi, i¢ mekanlar-
da da olsa fiziksel aktivite yapiimasi ve saglikl gida
secimleri yapiimasi siddetle tavsiye edilmektedir (21).

Koronavirlisten korunmaya yonelik sosyal mesafe,
yuz maskesi kullanimi, kapsaml el yikama, yuze do-
kunmaktan kaginma ve yuzeylerin titizlikle dezenfekte
edilmesi dahil olmak Uzere genel kurallara uyulmasi
Onerilmektedir. SARS-CoV-2 enfeksiyonu gelismesi
halinde ailelerin “hasta guinler ydnetimi” prensiplerini
ortaya koymasi gerekir. Bu prensipler daha sik glukoz
ve keton 6lcimu, artmis insulin gereksinimleri nede-
niyle insilin dozlarinin adaptasyonu, yeterli hidrasyon
saglanmasidir. Kusma, nefeste meyve kokusu, karin
agrisi, letarji veya konflizyon gibi DKA habercisi olan
semptomlar agisindan aile uyanik olmahdir. Boyle bir
stiphe halinde vakit kaybetmeden acil servislere bas-
vurulmalidir. Bunun yanisira dzellikle birinci basamak
hekimleri, sipheli bir yeni tani diyabet stphesi halinde
zaman kaybetmeden ¢ocuk hekimlerine ydnlendirme
yapmalidir (22).

Sirecin daha saglkli ilerlemesi igin tani almig T1D’li
¢ocuklarin veya ailelerin diyabet ekibi ile iletisim ha-
linde olmasi 6nerilmektedir. Hastalarin kan sekeri do-
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kimleri, diyabet teknolojilerinin daha sik kullaniimaya
baslamasi ile kolaylkla diyabet ekibine ulastinlabil-
mekte, boylelikle yapilacak degisiklikler icin zaman
kaybinin 6nine gecilmektedir. Pandemi déneminin
olumsuz etkilerinin en aza indirilmesi i¢in tekrarlayan
uzaktan egitimler yapiimaldir (21).

Obezite

Obezite; genetik, davranissal ve c¢evresel belirleyici-
lerin G¢ ana bilesenine dayanan kuresel bir salgindir.
Son iki bilesen, COVID-19 salgini sirasinda ¢ocuklar
da dahil olmak Uzere tim yas gruplarinda zorlayici
olmustur. Okullarin kapanmasi organize fiziksel ak-
tivitenin azalmasina, hareketsiz yasam tarzinin, ek-
randa gecirilen surenin, ve strese bagl yuksek kalorili
yiyecek tiiketimin artmasina neden olarak kilo alimina
yatkinlik saglamistir. Aileler agisindan da sokaga ¢ik-
ma yasaklarinin olmasi nedeniyle oldukga zorlayici
bir hal almistir. Buna karsin aileler, aile baglarini guic-
lendirmek igcin ev yapimi yemek yapimini arttirmis,
sosyal medyada yayinlanan cesitli sanal firsatlarin da
etkisiyle ¢cocuklari evde fiziksel aktivite yapmaya tes-
vik etmeye baslamistir (23).

Eriskinlerde obezite COVID-19 nedeniyle izlenen
hastalarda artmis mortalite ile iliskilendirilmistir. Bun-
larin nedenleri sunlardir;

1) ACEZ2: Obezite renin-anjiotensin sistemindeki den-
gesizliklerle iliskilendirilmistir. Bu dengesizlik artmis
anjiotensin 2 duzeyleri ile karakterizedir. Anjiotensin
2, ACE2 araciligi ile anjiotensin 1-7' e donusmekte-
dir. Anjiotensin 2 pro-inflamatuvar etkiye sahipken,
anjiotensin 1-7 ise anti-inflamatuvar etkiye sahiptir.
Dolayisi ile artmis anjiotensin 2 seviyeleri, obezitede
bozulmus, pro-inflamatuvar bir immin cevaba neden
olmaktadir. SARS-CoV-2 daha dnce de belirtildigi gibi
konaga girmek icin ACEZ2'yi reseptorii olarak kullan-
maktadir ve bu yol genellikle akcigerler olmaktadir.
ACE2 ayni zamanda yag dokusundan eksprese edil-
mektedir. Bu nedenle akillara yag dokusunun enfekte
olup olamayacag! veya viral bir rezervuar olarak rol
alip almayacagi sorusunu getirmektedir. Bdyle bir du-
rumda viral yik artacak, zaten obezitenin dogasi ge-
regi varolan inflamasyon seviyesi artacaktir(24, 25).

2) Obezite tip 2 diyabet, hipertansiyon, trombojenik
riskler ve akciger bozukluklari ile karakterizedir. TUm
bu komorbiditeler COVID-19 ile mucadeleyi olumsuz
yonde etkilemektedir(26).

3) Viriis bulasi: influenza A virisi ile yapilan calig-
malarda viral yayilimin obez hastalarda arttigi bilin-
mektedir. Bunun nedeni olarak obez hastalarin obez
olmayan hastalara gére daha ¢ok virts bulastirdiginin
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g6zlenmesi oldugu 6ne surilmustir. SARS-CoV-2 nin
influenza benzeri bir virls olmasi nedeniyle benzer
bulgularin ortaya ¢ikacagi dusunulmektedir (27, 28).

4) Asi etkinligi: Hentiz asi SARS-CoV-2 asi program-
larinin obezlerdeki etkinligi ile ilgili net bir veri olmasa
da, obez bireylerin influenza A asilarina karsi yetersiz
cevap olusturdugu bilinmektedir (29, 30).

5) Leptin: Obezite artmis leptin seviyeleri ve dusuk
adiponektin seviyeleri ile karakterizedir. Leptin pro-inf-
lamatuvarken, adiponektin ise anti-inflamatuvardir.
Ayni zamanda leptinin imman dizenleyici bir rolU var-
dir, yuksek miktarlarda bulunmasi regulatuvar T hic-
re sayisini ve pro-inflamatuvar tip T-helper 1 dizey-
lerini artirmaktadir. Bu durum kronik dusuk seviyeli
inflamasyon haline olumsuz katki saglayarak SARS-
CoV-2 enfeksiyonlarina bozulmus immun cevaba ne-
den olabilir (27, 31).

Eriskinlerde obezitenin kotl prognoz ile iligkisi bilin-
mektedir ancak bu durumun ¢ocukluk ¢agi icin gecer-
liligi hala bilinmemektedir. Obezite azalmis ekspira-
tuvar rezerv volum, azalmis fonksiyonel kapasite ve
solunum sistemi kompliansina neden olmaktadir (32).
Bu nedenle bozulmus akciger fonksiyonlari mortalite-
nin artmasina katki saglar. Ancak halen ¢cocukluk ca-
gindaki obezitenin COVID-19 pandemisindeki etkileri
aydinhga kavusmamistir. Bazi ¢alismalarda mekanik
ventilator gereksinimi olan gocuklarda siklikla obezite
oldugu gozlenmistir. Eriskin ¢cagdaki kadar metabolik
sendrom bilesenleri ¢cocukta gorilmedigi igin, eriskin
kadar koétu etkileri olmayabilecegi distnUllse de bas-
ka bir calismada invaziv ventilasyon gerektiren vaka-
larin %23'Unin obez oldugu gorilmistir. Obezitenin
etkileri hakkinda yorum yapabilmek i¢in daha ¢ok ca-
lismaya ihtiyag vardir (33, 34).

Obezite kompleks bir sorundur ve pandemi dénemin-
deki karantina kurallari obezitenin artisina neden ol-
mustur. Cocuklarin saglikh beslenme konusunda ve
dizenli egzersiz yapmalari konusunda desteklenme-
leri 6Gnemlidir.

Puberte Prekoks

Puberte heniiz bilinmeyen mekanizmalarla hipo-
talamustan artmis gonadotropin-releasing-hormon
(GnRH) salinimi sonucunda geligir. Birgcok endokrino-
lojik degisim sonucunda sekonder seks karakterleri-
nin, buyiime atag! ve treme kabiliyetinin gelismesi ile
sonlanir. Puberte prekoks ise erkeklerde 9 yas, kiz-
larda ise 8 yas dncesinde baslayan pubertal bulgular
olarak tanimlanmaktadir. Son yillarda puberte yas! gi-
derek erkene kaymaktadir. Bunun sebebi olarak fetal
nutrisyon, ¢ocukluk cagi diyet aliskanliklari, fizyolojik
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faktorler, endokrin bozucular ve elektromanyetik alan
maruziyeti gosterilmektedir (35, 36).

SARS-CoV-2 pandemisinin bir etkisi de puberte pre-
koks vakalarinin sayisinda artis ve puberte tempo-
sunun hizlanmasidir. Bunun nedeni olarak obezite
sikhginda artig, elektronik cihazlarin daha ¢ok kulla-
nilmasi ve sagliksiz mental durum gdésterilmistir. Has-
talik gecirme korkusu, hastaligi gecirme ve sosyal
iliskilerin kisith olmasi saglksiz mental durumla ilis-
kilendirilmistir.

Bunun yanisira okullarin kapanmasi, sosyal iligki-
lerin bozulmasi, gunlik aliskanlklarda degisiklikler
ve ailelerin finansal konulardaki kaygilari ¢ocuklarin
duygusal durumlarini yakindan etkilemistir. Tim bu
nedenlerden puberte temposunda artis goérilmeye
baslandigi dustnilmektedir (37, 38).

Ekran siresinin artmasi, elektromanyetik alanlara ma-
ruziyeti artirmis, bunun da azalmis melatonin sentezi
ile iliskisi 6ne surulmistir. Melatonin GNRH salinimini
suprese ederek puberteyi baskilar ve melatonin diize-
yinin azalmasi erken puberte ile iligkili olabilir (37, 39).

Sonug

Eriskin ¢agdaki endokrin hastaliklar ile COVID-19
mortalitesi arasinda siki bir iliski olsa da ¢cocukluk ¢a-
ginda bu iliski net olarak gosterilememistir. Genel ola-
rak cocukluk cagindaki seyri daha selim olan SARS-
CoV-2'nin yayillimini énlemek ic¢in alinan dnlemlerin
sonuglari daha ¢ok 6n plana ¢ikmistir. Karantina ku-
rallari geregi evde ¢ok daha fazla zaman geciren sag-
likli cocuklarda obezite ve puberte prekoks sikliginda
artisa neden olmustur. T1D ve AY tanisi ile izlenen
hastalarin ise saglik kuruluslarindan bulas endise-
si ile uzak durmalari kétl kontrollere neden olabilir.
COVID-19 seyri sirasinda tanili T1D ve AY hastalari
mutlaka diger enfeksiyonlarda oldugu gibi yapiimasi
gerekenleri yaparak, 6nlem alarak ve pediatrik endok-
rin danisimi yapilarak izlenmelidir.
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