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Cocuklarda Pankreas Hasarinda COVID-19’un Etkisi Var Mi?

Does COVID-19 Have an Effect on Pancreatic Damage in Children?
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| ABSTRACT |

Koronaviriis 2019 (COVID-19) hastaligi etkilenen hasta
sayisinin artmasi ile birlikte hastalik farkh tutulumlarla
karsimiza cikmaktadir. Gastrointestinal (Gi) tutulumlar
da, gerek eriskinde gerek cocuklarda gorilen
atipik tutulumlardandir. Hatta bazi olgular, hicbir
pulmoner tutulum olmadan sadece Gi tutulumla bile
basvurabilmektedir. Cocuk vakalarda ilk zamanlarda
hafif etkilenme oldugu bildirilmis olsa da, artan sayida
komplike COVID-19 enfekte cocuk olgular da global
olarak bildirilmeye baslamistir. Bu derleme calismasinda,
cocuklarda pankreas hasarinda COVID-19'un etkisinin
literatlr esliginde gézden gecirilmesi amaclandi.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, SARS COV 2, pankreas,
gastrointestinal tutulum, cocuk

With the increase in the number of patients affected by
the coronavirus 2019 (COVID-19) disease, the disease
appears with different involvements. Gastrointestinal (Gl)
involvements are also atypical involvements seen in both
adults and children. Some cases may even present with
only Gl involvement without any pulmonary involvement.
Although mild effects were reported in pediatric cases
at first, an increasing number of complicated COVID-19
infected pediatric cases have been reported globally.
In this review study, it was aimed to review the effect of
COVID-19 on pancreatic damage in children, accompanied
by literature.

Keywords:COVID-19,SARSCOV 2, pancreas,gastrointestinal
involvement, child

GIRIS

Pankreatit pankreasin inflamatuar hastaligidir. Pankreatit
etiyolojisinde en sik neden safra kesesi taslarinin
stkismasi olarak bilinir. Diger nedenler ise oldukca
genis yelpazededir. Kronik alkol kullanimi, bazi viral
enfeksiyonlar, malnutrisyon, hipertrigliseridemi,  bir
takim metabolik bozukluklar, otoimmiin hastaliklar,
ilaclar ve toksinler gibi nedenlere bagh pankreatit
gelistigi bildirilmistir (1-4).

Virusler pankreatit etiyolojisinde yaklasik %10 oraninda
sorumludur (5). Literatiirde tanimlanmis pankreatite
neden oldugu bildirilen virlsler ise; Kabakulak, Coxsackie,
Epstein-Barr Virtsi, Kizamik, Hepatit-A ve HIN1 influenza

virUsleridir. Son yillarda ise SARS- COV 2'nin pankreas
hasarina neden olabilecegi savunulmustur (3,6,7).

Koronavirus 19 hastaligr (COVID-19) etkeni Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirus-2 (SARS-CoV-2)'nin,
bir solunum yolu patojeni oldugu ilk olgu bildirimlerine
gore duslinllse de, gastrointestinal sisteme etkileri
de gindem konusu olmugtur. Cin'den yapilan bir ¢ok
kesitsel calismada, hastalarin yaklasik %50'sinin ishal,
bulanti, kusma, karin agrisi gibi semptomlar yasadigi
bildirilmistir (7). Wang ve ark. (8) COVID-19 pndmonisi
olan 52 hastayi incelemis ve %17'sinde amilaz veya lipaz
degerlerinde yikselme ve pankreas hasari oldugunu
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bildirmistir. Eriskin vakalarin yanisira pediyatrik vakalarda
da COVID-19 iliskili pankreas hasarlari bildirilmeye
baslanmistir (9).

Bu derleme calismasinda, pediyatrik vakalarda COVID-19
iliskili pankreas hasari konusunda literatliri gdzden
gecirmeyi amacladik.

COVID-19 iliskili Pankreas Hasar Olasi Mekanizmasi

Bu enfeksiyonun seyri sirasinda pankreasin dogrudan
tutulumuna baglh hasar gelistigi konusunda kesin
bilimsel kanit heniiz saptanamamistir (3). Yapilan bir
sistematik derleme c¢alismasinda, pankreas hasarinin
hem sitotoksik hem de bagisiklikla ilgili patogenezle
iliskili olabilecegi sonucuna varilmistir. Ayrica akut
pankreatitin, COVID-19 enfeksiyonunun ilk belirtisi
olabilecegi ve pankreas nekrozunun ise nadir oldugu
bildirilmistir (10). Diger iki caismada da, benzer sekilde
akut bir SARS-CoV-2 enfeksiyonu sirasinda pankreas
yaralanmasinin bagisiklik aracili bir yaralanmaya ikincil
olabilecegi savunulmustur (8,11,12). Ayrica pankreasin
dogrudan anjiyotensin dondstiricli enzim-2 (ACE-2)
reseptorleriaraciligiile tutulumuveya tedavide kullanilan
ilaclara sekonder pankreas enzimlerinin yiikselmis
olmasi da olasi diger mekanizmalar olarak bildirilmistir
(3,8,13,14). Bir diger 6ne sirilen mekanizma da, ACE-
2 reseptorlerinin endotelyal yerlesimi ve SARS-CoV-2
enfeksiyonuna yanitin, COVID-19 hastalarinda pankreas
damarlarinda trombofili artisina neden olup ve bu
vaskuler trombozun akut pankreatite yol acabilecegidir
(15). SARS-CoV-2, akcigerler ve gastrointestinal sistem
gibi cesitli organlarda eksprese edilen ana reseptor
olarak ACE 2 reseptorleri yoluyla konakgi hiicrelere girer.
Yemek borusundan kolona kadar tim gastrointestinal
kanal boyunca bircok ACE-2 reseptoru vardir. Pankreas
ve kolanjiyositler ayrica ACE-2 reseptorlerine sahiptir
(8,13,14).

Liu ve ark. (14) COVID-19'daki pankreas hasarinin,
pankreas adacik hicrelerinde ACE 2 ekspresyonu ile
baglantili oldugu ve COVID-19 icin hedef reseptor olan
ACE 2 reseptoriniin ve ekspresyonunun pankreasta
akcigerlerden daha yiiksek oldugunu savunmustur.
Ancak tek hiicreli RNA sekanslamasi sonuclari, pankreas
dokusundaki duktal ve asiner hiicrelerde ACE-2
reseptorinin  yiksek ekspresyonu hakkinda farkh
calismalarda celiskili veriler mevcuttur (14,16,17).

SpinellivePellino(18)daCOVID-19hastalarindapankreatit
benzeri semptomlarin iliskisinin olabilecegini ilk savunan
calismacilardandir. Pezzili ve ark. (19) ise, COVID-19
enfeksiyonu olan hastalarda pankreatik enzimlerin
serum seviyelerinde ylkselme saptanabilecegi, ancak
akut pankreatit icin tani kriterlerini karsilamayabilecegini
savunmustur. 110 COVID-19 pozitif hastadan olusan
kohortlarinda, bunlarin %24,5'inde amilaz seviyelerinde
artis, %16,4'inde lipaz seviyelerinde artis saptanmis,
ancak yalnizca tek bir hastada (%0,9) Ust sinirin Ug

katinin izerinde yiikselme gorilmistir ve bu hastalarin
hicbirinde akut pankreatite ait klinik veya morfolojik
belirtiler gelismemistir (19).

Brat ve ark. (17) bes llkedeki 96 hastaneden COVID-19
klinik karakterizasyonu igin elektronik saglik kayitlarindan
olusan bir veri tabani verilerini yayinlamistir. 21.324
hastanin dahil edildigi bu c¢alismada, COVID-19
enfeksiyonu olan hastalarin  %20'si gastrointestinal
semptomlarla basvurdugu ve bunlarin bir kisminin
(34 olgu) gozden kagan pankreatit vakalari oldugunu
bildirmistir. Bu olgular 6zellikle ciddi hastalik tablosunun
eslik ettigi hastalar olarak bildirilmistir (20).

Gupta ve ark. (21) COVID-19'un ekstrapulmoner
semptomatolojisine onemli olclide dikkat c¢ekmistir.
Ancak bu hastalarda akut pankreatitin insidansi, seyri ve
sonuclariile ilgili bilgiler halen sinirhdir.

Pediyatrik COVID-19iliskili Pankreas Hasari Agisindan
Literatiiriin Gozden Gegirilmesi

COVID-19 ile basvuran ¢ocuklarin genellikle yetiskinlerde
gorilen siddetli akut solunum sendromundan ziyade
belirgin  gastrointestinal(Gl) semptomlar gosterdigi
bildirilmistir. Cocuklar Uzerinde yapilan calismalar ve
COVID-19'un klinik belirtileri ¢cocuklarda enfeksiyonun
dogal seyrini tam olarak acgiklamamaktadir ve Gl
tutulumun nasil oldugu tam olarak anlasilamamistir. Cin
ve Amerika Birlesik Devletleri'nden alinan verilere gore,
enfeksiyon cocuklarda daha hafiftir ve yetiskinlere gore
farkli klinik prezentasyonlara sahip olabilir (22-24).

Pediyatrik olgularda COVID-19 iliskili pankreatit vakalari
dinya genelinden bildirilmeye yeni yeni baslanmistir.
Samies ve ark. (25) 11, 15 ve 16 yaslarinda (g olgu
bildirmistir. Bu olgularin ikisinin éncesinde obez oldugu
dikkat cekicidir. Bu olgularin ikisi 6ncesinde obez
oldugu dikkat cekicidir. Sunulan olgularin sadece
ikisinde radyolojik olarak pankreatitten stiphelenilmistir.
Nekrotizan pankreatite hicbir olguda rastlanmamistir.
Bu olgularin hem serum amilaz hem de serum lipaz
degerlerinin arttigi bildirilmistir (25). Alloway ve ark.
(26) ise COVID-19 tanisindan 2 hafta 6nce nekrotizan
pankreatit nedeniyle basvuran 7 yasindaki bir olguyu
bildirmistir. Bu olgunun serum lipaz degeri: 1672 U/L
olarak saptanmistir.

Stevens ve ark. (27) da Multisistem inflamatuar
Sendromu (MIS-C) gelisen; karin agrisi, lipaz yuksekligi
ve bilgisayarli tomografi bulgulari ile pankreatit tanisi
konulan 10 yasinda obez bir kiz hasta bildirmistir” Abbas
ve ark. (28) buna benzer sekilde MIS-C ve pankreatit
birlikteligi olan 13 yasinda bir kiz olguyu bildirmistir.
Aslan ve ark. (29) Turkiye'den MIS-C ve pankreatit
birlikteligi olan 12 yasinda bir kiz olguyu bildirmistir. Bu
olgu sunumunda, pankreatitin ilaclarla mriliskili oldugu
yoksa COVID-19'un Gi sunumunun bir parcasi olarak mi
gelistiginin net olmadigi seklinde bir ifade kullanilmistir
(29).
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Bineshfar ve ark.(30) anormal amilaz seviyesi ve batin
bilgisayarli tomografisine (BT) dayanarak akut pankreatit
teshisi konan 14 yasinda bir erkek olguyu bildirmistir.

COVID-19 ile enfekte 259 atipik prezentasyonlu cocugun
dahil edildigi bir go6zlemsel kohort calismasinda,
olgularin %1,25'inde akut pankreatit oldugu bildirilmistir.
Bu hastalar acil servisimize sirta yayilan epigastrik
agr ile basvurmus ve ates, bulanti, kusma ve ishal ile
iliskilendirilmistir. Basvurudan 6nce nazofaringeal ters
transkripsiyon-(PCR) ile COVID-19 teshisi konmustur.
Fizik muayenede ates, tasikardi ve oda havasinda hipoksi
(Sa02: %80-85) ve hisilti ile birlikte takipne gortlmustar.
Karin  muayenesinde ciddi epigastrik hassasiyet
saptanmistir. Laboratuvar tetkiklerinde, yliksek lipaz ve
amilaz (normal seviyenin Ust sinirinin > 3 kati), aspartat
aminotransferaz (AST) ve alanin transaminazda (ALT)
hafif artis gostermistir. Toraks BT taramalarinda, iki tarafl
buzlu cam opasiteleri ve karin BT'de ise normal safra
kesesi, safra yollar ve olagandisi pankreas saptanmistir
(31).

Ulkemizden de vakalarin bildirilmeye baslamasi ile
pankreatit ve COVID-19 birlikteligi konusunda ilgi
artmaya baslamistir (32). Ancak arastirmamizla ilgili
olarak Ulkemizdeki literatiirde siklikla olgu sunumlari
mevcut olup, sadece bir tane gozlemsel calismaya
rastlaniimistir (31).

Akut pankreatit dustnilen (amilaz, lipaz yuksekligi,
karin agrisi olan veya goriintilemede sipheli pankreas
tutulumu olan) vakalarda COVID-19 PCR testiistenmelidir.
Ayrica, COVID-19 enfekte olan olgularda eger tabloya
karin agrisi  semptomu eklenirse olasi pankreatit
acisindan degerlendirilmelidir. Sonug olarak, eriskinlerde
oldugu gibi cocuklarda da pankreas hasari ve COVID-19
iliskisi henliz net anlasilmis degildir. Gozlemsel kohort
calismalari, deneysel calismalar gibi ileri calismalar ile bu
konudaki bilimsel kanitlar gticlendirilmelidir.
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