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Oz

Son yiizyilin en fazla 6liime neden olan pandemisi olarak kayitlara gegen COVID-19 salgini, tim dnlemlere ragmen halen
oniine gegilebilmis degildir. Ozellikle riskli gruplarda mortalite oram yiiksek pndmoni tablosu olusturur. Bu yiizden yeni
koronaviriise kars1 gelistirilecek tedavi stratejileri hayati Snem tagimaktadir. Ust solunum yolu enfeksiyonlarina hassas olan
gebelerde tedavi yaklasimi hakkindaki veriler halen yetersizdir. Bu ¢alismada gebelerde, fetusta ve yenidogan bebeklerde
COVID-19’un etkilerini ve kisa donem sonuglar literatiir bilgileri derlenip tartigilmistir.
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COVID-19 and Pregnancy: Updated Literature Review

Abstract

Despite all precautions, the COVID-19 outbreak, which has been recorded as the pandemic that caused the most deaths of the
last century, has not been prevented yet. Especially in higher risk groups, it causes pneumonia with high mortality rate.
Therefore, treatment strategies that will be developed against this novel coronavirus are vitally important. Data on the treatment
approaches of pregnant women who are sensitive to upper respiratory tract infections are still insufficient. In this study, the
literature investigating the effects and short-term results of COVID-19 in pregnant women, fetus and newborn babies are
reviewed and discussed.
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1. Giris

Aralik 2019°da Cin’de ortaya ¢ikarak tiim diinyada hizla
yayilan, Mart 2020°de Diinya Saglik Orgiitii tarafindan
pandemi olarak duyurulan yeni koronaviriis-2019 ( SARS-
CoV-2, COVID-19) (1); iilkemizde de 10 Mart 2020°de ilk
vakanin goriilmesinin ardindan hizla yayilarak radikal
onlemler gerektiren ciddi bir toplum sagligi sorunu haline
doniismiistiir. Koronavirlis ailesi; ¢ogunlugu bircok
hayvan tiirinde ve insanlarda hafif solunum yolu
enfeksiyonlart ve gastroenterite neden olan, ¢ogu insanin
hayatinin bir doéneminde karsilastigi genig bir viriis
ailesidir. COVID-19; insanda enfeksiyona neden oldugu
gosterilen yedinci koronaviriistiir ve son 100 yilda en fazla
oliime neden olan pandemi olarak kayitlara gegmistir (2,3).
COVID-19’un insandan insana temel bulas yolu dksiirme,
aksirma ile ortama damlacik sagilmasi ve bu damlaciklarin
direkt solunumla veya mukozaya temas yolu ile
almmasidir. Hayvanlardan insana ortaya konmus bir bulas
mevcut degildir. COVID-19’un su an i¢in gelistirilmis bir
asist ve uygulanan spesifik bir antiviral tedavisi yoktur.
Dolayisiyla hassas risk gruplari basta olmak {izere
koruyucu onlemler ciddi derecede 6nem kazanmaktadir.
COVID-19’un hizla yayilarak pandemi olusturmasi ile
saglik alaninda birgok soru cevaplanmay1 beklemektedir.
Bunlardan biri de; bu hastaliktan daha fazla zarar géren
gruplar kimlerdir? Bu gruplart korumak, erken tami ve
tedavi saglamak icin alinmasi gereken dnlemler nelerdir?
Viral solunum yolu enfeksiyonlart da dahil olmak iizere,
birgok enfeksiyon hastaliginda gebelik risk grubu
olusturmaktadir, aynt durum COVID-19 i¢in de gegerli
midir? Sunulan ¢alismada; simdiye kadar gebelerde ve
diinyaya getirdikleri bebeklerde covid-19 enfeksiyonu ile
ilgili giincel literatlir bilgilerinden elde edilmis veriler
sentezlenmis ve bu veriler 15181inda ortaya konulan kanitlar
tartistlmigtir.

2. COVID-19 Epidemiyolojisi ve Patogenezi

COVID-19, yeni tanimlanmis zarfl1 ve tek iplikli bir RNA
beta-koronaviriisiidiir. Solunum epiteline; tipik olarak
akciger tip II alveoler hiicrelerinde ve daha az olarak oral
kavitede bulunan membrana bagli bir aminopeptidaz
enzimi olan anjiyotensin doniistiiriicii enzim-2 (ACE-2)
aracilipi ile tutunur (4). Inkubasyon siiresi 1-14 giin arasi
degismektedir. Hasta enfekte olduktan belli bir siire sonra
diger koronaviriislerde oldugu gibi, viriis RNA’s1 serum ve
plazmada saptanabilmektedir (5). Enfeksiyon, %80
oraninda asemptomatik veya hafif {ist ve alt solunum yolu
enfeksiyonu klinigi ile seyreder, en fazla goriilen belirtiler
yiiksek ates, Oksilirlik ve dispnedir. %15 oraninda
hospitalizasyon ve oksijen destegi gerektiren viral
pnomoni tablosu olusurken, %35 oraninda mekanik
ventilasyon gerektiren pulmoner 6dem ve agir solunum
yetmezligi ile karaciger ve bobrek yetmezliginin de eslik
edebildigi agir klinik tablo goriiliir (6). Su an bilgi sahibi
olunan tedavi protokolleri ile COVID-19; diinya genelinde
ortalama  %2.5-3 oraninda mortaliteye  sahiptir.
Epidemiyolojik arastirmalar; bu oranin ¢ocuklarda %0.1
gibi diisiik rakamlarda iken, yashilarda %14-15 civarina
yikseldigini  gostermektedir. ~ Komorbid  hastaligi
olanlarda; 6zellikle dolagim sistemi ve akcigeri etkileyen
patolojilerde hastaligin seyri daha ciddidir. Yine
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erkeklerde kadinlara oranla daha yiiksek insidansa ve
mortalite hizina sahip oldugu bildirilmektedir (7).

3. Gebelerde COVID-19 Enfeksiyonunun Riskleri
Nelerdir?

Viral solunum yolu enfeksiyonlari, gebelikte anne ve
yenidogana ait komplikasyon riskini artirmaktadir.
Gebelikte; yabanci bir yap1 olan fetusun tolere edilmesi
icin; kardiyovaskiiler sistemde, solunum sisteminde ve
ozellikle hiicresel immiinitede meydana gelen fizyolojik
degisimler de bu siiregte viral solunum yolu
enfeksiyonlarina yakalanma ve bu enfeksiyonlarin agir
seyretme riskini artirmaktadir (4). Influenza viriisii (8,9)
ve daha oOnce insanlarda yine ciddi solunum yolu
enfeksiyonuna neden olmus olan SARS-CoV ve MERS-
CoV (2) viriisleri ile yapilmis ¢aligmalarda; bu viriislerin
timiinde gebelerde morbidite ve mortalite oranlarinin
genel popiilasyona gére daha yiiksek oldugu bildirilmistir.
MERS-CoV enfeksiyonu olan gebe kadinlarda yapilan bir
calismada enfeksiyona bagli komplikasyon orant %91
olarak raporlanmigtir. Bu komplikasyonlar arasinda; anne
6limii, prematiir dogum ve yenidogan 6liimii de olmasi
dikkat ¢ekicidir (2). COVID-19 enfeksiyonu tanisi almis
gebelerde simdiye kadar tanimlanan klinik o6zelliklerin,
gebe olmayan yetigskin hastalardan onemli farkliliklar
gostermedigi rapor edilmektedir ve COVID-19’un
gebelerdeki seyri SARS-Cov-1 enfeksiyonunda raporlanan
klinik seyire oranla daha iliml seyretmektedir (10).
Ancak; ozellikle kronik hastaliklarin eslik ettigi veya
gebelik komplikasyonlarinin ortaya ¢iktigi durumlarda
gebe  kadinlarm  COVID-19  enfeksiyonuna  ve
komplikasyonlarina daha hassas olacaklari rapor
edilmistir. Bu nedenle gebelerin ve yeni doganlarin, diger
hassas gruplarla birlikte risk grubuna dahil edilmesi
onerilmektedir (11). Chen ve ark. COVID-19 pnémonisi
tanis1 almig 9 gebe kadinda yaptiklart retrospektif
aragtirmada; gebelerin cogunlugunda ates, dksiiriik, bogaz
agrist, halsizlik tanimlandigini, laboratuvar bulgularindan
lenfopeni (4 hasta) ve artmig aminotransferaz diizeyi (3
hasta) saptandigini raporlamislardir. Gebelerin higbirinde
ciddi COVID-19 pnoémonisi ve Olim goriilmemis,
dogumdan once 2 gebede fetal distres tanimlanmis, 9
gebenin tamami canli dogum yapmis, hicbirinde
yenidogan asfiksisi gézlenmemis ve yogun bakim ihtiyaci
gelismemigtir. Amniyotik sividan, kord kanindan ve
yenidogandan alinan higbir 6rnekte COVID-19 pozitifligi
tanimlanmamigtir, dolayisiyla anneden yenidogana
vertikal gecis olmadig1 diistiniilmektedir (12). Yine Cin’de
yapilan bir baska caligmada; ayn1 hastanede dogum yapan
16 COVID-19 pozitif ve 45 saglikli gebe incelenmis, 16
hastanin 15°1 hafif tip, 1’1 agir tip enfeksiyon sergilemis
olup, higbirinde kritik pndmoni tablosu gelismemis. Tim
yenidoganlarin COVID-19 niikleik asit testleri negatif
olup, iki grup arasinda fetal distres ve neonatal
komplikasyonlar agisindan bir fark goriilmemis. Yalnizca
COVID-19 pozitif annelerde uterin kon traksiyon
yorgunlugunun tedavisi i¢in gereken carbetocin veya
carboprost tromethamine diizeyleri daha yiiksek bulunmus
(13). Zhu ve ark. 10 COVID-19 pozitif gebede yaptigi bir
calismada; hastalarin 4’iniin term, 6’sinin prematiire
dogum yaptig1; yeni doganlardan 6’sinin pediatrik kritik
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hastalik skorunun (PCIS) 90’1n altinda oldugu, tamaminin
solunum sikintist nedeniyle hospitalize edildigi, bir
bebegin ise oOldiigii rapor edilmistir (16). Ancak
yenidoganlardan ~ higcbirinde = COVID-19  pozitif
c¢itkmamistir. Bu ¢aligmadaki hastalarda morbidite ve
mortalite nedeni anneden bulaga bagli yeni dogan
enfeksiyonu degil, annenin klinik durumuna bagli olarak
bozulan baz1 yeni dogan vital bulgular1 ve zorunlu erken
dogum olarak goriilmektedir.

Gebelerde fizyolojik olarak goriilen bazi durumlarin
COVID-19 semptomlarini maskeleyebilecegi de akilda
tutulmalidir. Bunlardan biri artan dstrojen hormonunun
neden oldugu konjesyona bagl rinit benzeri tablo, digeri
ise artan oksijen ihtiyaci, fizyolojik anemi ve azalan
akciger hacim ve kapasitelerine bagli dispne ve ylizeyle
solunumdur (14). Bu semptomlarin atlanmasi durumunda,
tan1 konmakta gecikilebilir ve komplikasyonlar artabilir.
Bu nedenle; s6z konusu semptomlarin tanimlandigi tiim
gebelerde COVID-19 mutlaka akilda tutulmalidir.

4. Gebelerde COVID-19 Yaklasim Nasil Olmahdir?

Diinya Saglik Orgiitii (WHO); Mart 2020’de gebelerde
COVID-19 yaklagimini de igeren bir salgin ydnetimi
rehberi yaymlamistir (15). Burada da gebelerde genel
popiilasyona gore farkli semptomlarin veya artmis
morbidite ve mortalitenin su anki verilerle s6z konusu
olmadigi, anneden bebege transmisyona dair bir verinin de
olmadig1 belirtilmektedir. COVID-19 varliginda gebelige
dair risk artis1 olarak erken membran riiptiiri, fetal distres
ve preterm dogum vakalari tanmimlanmistir (12,16).
COVID-19 tanisinda; ters-transkripsiyon-polimeraz zincir
reaksiyonu (RT-PCT) testi standart olmakla birlikte, klinik
bulgular1 olup RT-PCR testi negatif olan hastalar
bildirilmektedir. Bu hastalara birka¢ giin sonra RT-PCR
testi tekrarlanir. Bu testin yanisira; akciger grafisi ve
bilgisayarli tomografi (BT) bulgular1 da yardimci
olmaktadir. Erken donemlerde periferal beyaz kiire sayisi
ve lenfosit sayisi diisebilmekte, bazi ciddi durumlarda
karaciger enzimlerinde yiikselme ve trombositopeni
goriilebilmektedir (17). Yine; COVID-19 igin spesifik
olmayan, taniy1 destekleyici serum C-reaktif protein
(CRP), eritrosit sedimentasyon hizt (ESR) ve D-Dimer
diizeylerindeki artis goz Oniinde bulundurulmalidir (18).
Yapilan bir ¢alismada; %60-93 hastada RT-PCR sonucu
pozitif olmadan Once, tipik BT bulgularinin var oldugu
bildirilmistir (19). Aynmi sekilde; COVID-19 tanis1 almis
gebe bir kadinda, PCR testi pozitiflesmeden 6nce akciger
ultrasound sonuglarinda hastalikla uyumlu ve BT verileri
ile drtiisen bulgularin var oldugu rapor edilmistir (20). Bu
veriye dayanarak, gebe kadinlarda uygulama kolaylig1 ve
diisiik yan etki agisindan akciger ultrasonu tercihi goz
Oniine alinabilir. Yapilan ¢aligmalarda COVID-19 pozitif
annelerin kord kani, plasenta veya yenidogandan alinan
orneklerde PCR testleri negatif olup, viriisiin fetusa
vertikal gec¢isinin olmadigina dair kamit olusturmaktadir
(12.20.21)

WHO’un hazirlamis  oldugu rehbere gore (15);
asemptomatik bulag ihtimali gbz 6niine alinarak 6zellikle
temas Oykiisii olan gebe ve yakin zamanda gebelik
gecirmis kadinlar siki bir sekilde izlenmelidir. Siipheli
veya dogrulanmig COVID-19 pozitifligi olan tiim gebeler,
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hem obstetrik hem yenidogan bakimi saglayabilen, ayni
zamanda psikososyal destek hizmeti alabilecegi
multidisipliner bir merkezde veya bu merkezle kontakt
halinde olacak sekilde izole edilmelidir. izolasyondaki
hastaya istirahat, yeterli hidrasyon ve besin destegi
saglanmali, siv1 elektrolit dengesinin bozulmadigindan
emin olunmalidir. Hastanin vital bulgular (viicut 1s1s1, kalp
hizi, kan basinci, solunum hizi) ve oksijen saturasyonu da
belirli araliklarla kontrol edilmeli (%95’in iizerinde
tutulmas1 6nemlidir), gerekli durumda nazal kaniil yardimi
ile oksijen destegi (%60-100 konsantrasyonda)
saglanmalidir (17).

Dogum eyleminin baslatilmasi icin tek basina annede
COVID-19 pozitifligi yeterli bir endikasyon degildir. Acil
dogum veya gebeligin sonlandirilmasi karari; hastanin
yasi, saglik durumunun ciddiyeti, preeklampsi, kardiyak
hastalik veya diyabet gibi bir komorbid durumun varligi,
fetusun yasayabilme olasilig1 ve iyi olusu gibi faktorlere
bagl olarak verilmelidir (15,22). Dogum igin en 6nemli
endikasyon; gebeligin haftasi ne olursa olsun annede
enfeksiyonun ciddi (solunum sikintisi, istirahatte ortalama
oksijen saturasyonu <93% ve/veya PO2)/oksijen
konsantrasyonu < 300 mmHg) veya kritik (mekanik
ventilasyona ihtiya¢ duyulan solunum yetmezligi, sok,
diger organ yetmezlikleri) boyutlarda olmasidir. Bunun
yanisira preeklampsi, plasenta previa, fetal distres veya
presentasyon anormallikleri gibi obstetrik
komplikasyonlar ile tedavi ile diizelme kaydedilemeyen
daha hafif COVID-19 vakalari1 da acil dogum eylemi i¢in
adaydir (15, 23).

Eger gebeligin terme ulagmasi veya yukarida belirtilen
sebeplerden biri ile dogum eylemine karar verilecek
olursa; dogum seklinin belirlenmesi énemli bir konudur.
COVID-19 enfeksiyonu tek basina sezeryan endikasyonu
olmamakla birlikte, dogum sekline genellikle obstetrik
endikasyonlara gore karar verilir. Dogum sekli ne olursa
olsun, miidahale negatif basingli izolasyon ortaminda
gerceklesmelidir (24). Karar mercii her hastayr kendi
ozelliklerine gore degerlendiren dogum uzmani olmakla
birlikte, anne-bebek temas siiresini minimuma indirmek ve
saglik caliganlarimin da eylem siiresince daha az riske
girmesini saglamak adma birgok iilkede sezeryan
sinirlamalart gevsetilmektedir (23, 25). Sezeryana karar
verildiginde; genel anestezi altinda yapilmast hem
klinisyen hem hasta entubasyonun getirdigi ek risklere
maruz kalacagindan; yeterli oksijen saturasyonu olan (%94
ve lizeri) vakalarda bolgesel anestezi (epidural veya spinal)
tercih edilmelidir (26).

Dogum sirasinda dikkat edilmesi gereken noktalardan biri
de bebek ilk nefesini almadan o©nce nazofaringeal
aspirasyonin yapilmasidir (27). Bunun yanisira bebegin
anne kani ve sekresyonlarindan hizla temizlenebilmesi
saglanmali, kordon kanmin klemplenmesi igin de
beklenmemelidir (22). Dogum sonras1 alinmasi gereken en
onemli tedbir emzirme konusundadir. Su ana kadar viriisiin
anne siitil ile bulastigmma dair bir kanit yoktur. Ancak
dogumdan birkag giin sonra enfekte olan bebeklerde yakin
emzirme sirasinda anneden damlacik yolu ile bulag oldugu
diistiniilmektedir (28,29). Bunedenle enfekte veya siipheli
anneler anne siiti verme esnasinda tam izolasyonu
saglayacak sekilde giyinmelidir ve annede COVID-19
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testleri negatiflesene kadar emzirme disinda anne ve bebek
ayri1 ayr1 izole edilmelidir (22).

Su ana kadar, COVID-19 i¢in etkinligi ve giivenilirligi
kanitlanmig bir antiviral tedavi ortaya konmamustir, ancak
viral pnémoni olgularinda oseltamivir ve hidroksiklorokin
tedavi protokolinde yer almaktadir (30). Antiviral
tedavinin gebelerde ve emzirenlerde kullanimu ile ilgili
veri de oldukca azdir, ancak risk-yarar orani géz Oniine
almarak, gerekli durumlarda kullanimi hakkinda yayinlar
mevcuttur (31). SARS tedavisi ile ilgili ¢aligmalarda
ribavirin ve kortikosteroid uygulamalarmin bazi yan
etkilerinden s6z edilmektedir (32). Lopinavir/Ritonavir
kombinasyonlart da gebede relatif olarak giivenli kabul
edildiginden baz1 saglik uygulayicilart tarafindan tercih
edilmektedir. Sekonder bakteriyel pndmoni varliginda ise
protokole antibiyotik tedavisi (azitromisin) dahil
olmaktadir (17,31).

COVID-19 pozitifligi saptanan gebelerde temel yaklagimi
Ozetleyecek olursak; erken izolasyon, agresif enfeksiyon
kontrol prosediirleri, gerekli durumlarda oksijen tedavisi
(oksijen saturasyonunun >%95 ve/veya pO2’nin >70 mm
Hg olmasi hedeflenmelidir), sivi yiiklemesinden
kagimilmasi, ikincil bakteriyel enfeksiyon riskine karsi
ampirik  antibiyotik tedavisi, fetusun wve uterus
kontraksiyonlarinin monitorizasyonu, progresif solunum
yetmezligi durumunda mekanik ventilasyon, hastaya 6zel
dogum sekli ve zamaninin planlanmasi, anne siitii verirken
ozel koruyucu donanim kullanilmasi, emzirme disinda
anne ile bebegin ayr1 izolasyonu ve diger uzmanlik alanlar
ile Dbirlikte multidisipliner yaklasim seklinde ifade
edilebilir (11).
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