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OZET

Amag: Covid-19 asisi, hamile kisilerin kendilerini ve bebeklerini siddetli covid-
19 hastaligina kars1 korumalar1 i¢in en gilivenli ve en etkili yoldur. Mevcut veriler,
hamilelikte covid-19  asis1  sonrasinda olumsuz sonu¢ riskinin  arttigini
desteklememektedir, bu nedenle hamilelikte asilamanin faydalar1 olasi risklerden daha
agir bastig1 i¢in asilama Onerilmektedir. Caligmamizda hastanemizde 1 yil boyunca
sezaryena alinan gebelerin asi durumlarinin oncelikle maternal ve neonatal sonuclar
tizerine etkisini, ikincil olarak da postoperatif notrofil/lenfosit (N/L) oranina etkisini

degerlendirmeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Etik kurul izni alindiktan sonra 01.01.2022 ile 01.01.2023
tarihleri arasinda sezaryan ameliyatina alinan 430 hasta ¢calismaya dahil edildi. Hastalarin
yas, ek hastalik, gestasyonel haftalari, egitim diizeyleri, anestezi yontemi, ameliyat
stireleri, Covid 19 gecirip gecirmedikleri, Covid asis1 olup olmadiklari, perioperatif kan
ve/veya kan iirlinii kullanimi, 1. ve 5. Dakika APGAR skorlari, postoperatif taburculuk
durumlari, hastane yatis siireleri, postoperatif ortaya c¢ikan komplikasyonlar ve

mortaliteleri incelendi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 430 hastadan 329’u gebelik 6ncesi bir donemde
en az 1 doz COVID-19 asis1 olmus, 101 hasta COVID-19 asis1 olmamist1. Ast olan ve

olmayan annelerin yas ortancalar1 29 olup, as1 olmayan grubun yaslar as1 olan gruba gore
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anlamli bir sekilde diisiiktii (p=0,003). Hastalarm viicut kitle indeksi (VKI) ortancalar1 29
idi ve iki grup arasinda anlamli farklilik yoktu (p=0,722). Ayrica hastalarin gestasyonel
yas ortancalart da her iki grupta benzerdi (p=0,480). Hastalarin 9%34,2’si lise
mezunuyken, %25,8’1 ortaokul, %21,2’si lisans, %14,7’si ilkokul ve %4,2’si okuryazar
degildi, iki grup arasinda egitim diizeyi agisindan anlamli farklilik mevcuttu (p=0,001).
Egitim diizeyi arttikca asilanma orani anlamli bir sekilde arttigi gorildii (p=0,003).
Hastalarin % 26,7°sinde ek hastalik mevcuttu, as1 olan grupta ek hastalik goriilme orani
as1 olmayan gruba gore daha yiiksekti (p=0,039). En fazla yapilan as1 %74,2 oraninda
Biontec iken en az yapilan %0,3 oraninda Tiirkovac idi ve en fazla yapilan donem gebelik
oncesi donemdi. Hastalarin %77,9’u Covid ge¢irmemis olup, iki grup arasinda da anlamli
farklilik mevcut degildi (p=0,719). Hastalarin %67,4’1 elektif operasyon i¢in ameliyata
aliirken, %32°6’s1 acil bir sekilde operasyona alinmistir. Hastalarda %97,4 oraninda
komplikasyon goriilmemistir. Ameliyat sonrasi hastalarin %99,3’1 servise ¢ikarken,
%0,7’s1 yogun bakima ¢ikmistir. Calismaya katilan tiim hastalar gifa ile taburcu olmustur,
mortalite gézlenmemistir (1 aylik). As1 olan hastalarin APGAR 1. dakika skorlar1 as1
olamayanlara gore istatiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p=0,020 ).
APGAR 5. dakika skorlart her iki grupta benzerdi (p=0,248). Hastalarin Hb, Hct, PLt,
MPYV ve N/L oranlari her iki grupta benzer seyretti.

Sonuc: Calismamizdan elde ettigimiz veriler hamilelikte COVID-19 asisinin
olumsuz maternal ve neonatal sonug¢ riskini arttirmadigin1 gostermektedir. Ancak bu
bilginin genel kabul edilebilirliginin artmasi i¢in asilama, eslik eden hastaliklar ve dogum
sonuglart hakkinda kapsamli verilere sahip daha biiyiik ve ¢esitli popiilasyonlar1 igeren

calismalara ihtiyag¢ vardir.

Anahtar kelimeler: Asilama, Covid-19 asisi, Covid-19, Gebelik, Anestezi
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ABSTRACT

Aim: Covid-19 vaccination is the safest and most effective way for pregnant
women to protect themselves and their babies against severe covid-19 disease.
Available data do not support an increased risk of adverse outcomes after covid-19
vaccination in pregnancy, therefore vaccination is recommended as the benefits of
vaccination in pregnancy outweigh the potential risks. In our study, we aimed to
evaluate the effect of vaccination status of pregnant women who underwent cesarean
section in our hospital for 1 year primarily on maternal and neonatal outcomes and

secondarily on postoperative neutrophil/lymphocyte (N/L) ratio.

Materials and Methods: After ethics committee approval, 430 patients who
underwent cesarean section between 01.01.2022 and 01.01.2023 were included in the
study. Patients' age, comorbidities, gestational weeks, education level, anesthesia
method, operation time, whether they had Covid 19, whether they had Covid vaccine,
perioperative blood and/or blood product use, 1st and 5th minute APGAR scores,
postoperative discharge status, hospitalization time, postoperative complications and

mortality were analyzed.

Results: Of the 430 patients included in the study, 329 patients had received at
least 1 dose of COVID-19 vaccine in the pre-pregnancy period and 101 patients had
not received COVID-19 vaccine. The median age of vaccinated and unvaccinated
mothers was 29 years, and the age of the unvaccinated group was significantly lower

than the vaccinated group (p=0.003). The median body mass index (BMI) of the
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patients was 29 and there was no significant difference between the two groups
(p=0.722). The median gestational age was also similar in both groups (p=0.480).
While 34.2% of the patients were high school graduates, 25.8% were middle school
graduates, 21.2% were undergraduates, 14.7% were primary school graduates and
4.2% were illiterate; there was a significant difference between the two groups in terms
of educational level (p=0.001). Vaccination rate increased significantly with increasing
education level (p=0,003). Comorbidities were present in 26.7% of the patients, and
the rate of comorbidities was higher in the vaccinated group than in the non-vaccinated
group (p=0.039). The most common vaccine was Biontec with a rate of 74.2%, the
least common vaccine was Turkovac with a rate of 0.3% and the most common period
was the pre-pregnancy period. 77.9% of the patients had not had Covid and there was
no significant difference between the two groups (p=0.719). While 67.4% of the
patients were operated for elective operation, 32.6% were operated urgently. There
were no complications in 97.4% of the patients. Postoperatively, 99.3% of the patients
went to the ward, while 0.7% went to the intensive care unit. All patients participating
in the study were discharged with cure and no mortality was observed (1 month).
APGAR 1st minute scores of patients who were vaccinated were statistically
significantly higher than those who were not vaccinated (p=0.020). APGAR 5th
minute scores were similar in both groups (p=0.248). Hb, Hct, PLt, MPV and N/L

ratios were similar in both groups.

Conclusion: The data obtained from our study show that COVID-19
vaccination during pregnancy does not increase the risk of adverse maternal and
neonatal outcomes. However, studies involving larger and diverse populations with
comprehensive data on vaccination, comorbidities and birth outcomes are needed to

increase the general acceptability of this information.

Key words: Vaccination, Covid-19 vaccine, Covid-19, Pregnancy, Anesthesia
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KISALTMALAR ve SIMGELER DiZINi

ACE-2: Angiotensin Converting Enzyme 2
ACOG: American College of Obstetricians and Gynecologists
APGAR: Apperance-Pulse-Grimace-Activity-Respiration
ARDS: Acute Respiratuar Distress Syndrome
ASA: American Society of Anesthesiologist
BOS: Beyin-Omurilik Stvisi

CDC: Centers for Disease Control and Prevention
CoV: Coronavir(s

COVID-19: Coronavirus Disease 2019

CRP: C-Reaktif Protein

DDI: Decision-to-Delivery Interval

DM: Diyabetes Mellitus

DSO: Diinya Saglik Orgiitii

E : Kiglk Zarf Proteini

EF: Ejeksiyon Fraksiyonu

EKG: Elektrokardiyografi

EtCO2: Endtidal karbondioksit degeri

FDA: Food and Drug Administration

Hb: Hemoglobin

Hct: Hemotokrit

HIV: Human Immunodeficiency Virus

HPV: Human Papilloma Viris

HT: Hipertansiyon

IgG: Immiinoglobiilin G

IL-1: Interlkin-1

IL-6: Interlokin-6

M : Zar Proteini

MAC: Minimum Alveolar Konsantrasyon
MERS: Middle East Respiratory Syndrome
MPV: Mean Platelet VVolume

MRNA: Messenger Ribo Nikleik Asit
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N : Nukleokapsid Proteini

N/L: Nétrofil/Lenfosit

NK: Natural Killer

NLO: Nétrofil Lenfosit Orani

PaCO2: Parsiyel Arteriyel Karbondioksit Basinci
pH: Potential of Hydrogen

PLT: Platelet

RNA: Ribo Nikleik Asit

S : Sivri Ug

SARS: Severe Acute Respiratory Syndrome
SARS-CoV 2: Severe Acute Respiratory Syndrome Coronaviris 2
SGA: Small for Gestasyonel Age

Th: T-helper

TNF: Tumor Necrosis Factor

VKI: Viicut kitle indeksi

WHO: World Health Organization
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1. GIRIS VE AMAC

Aralik 2019°da Cin Wuhan’da baslayan enfeksiyon COVID-19 (SARS-CoV2)
enfeksiyonu olarak tanimlandi (1). Viriis ciddi akut solunum yolu enfeksiyonlarina
sebep olmakta, asemptomatik, hafif ya da siddetli seyretmektedir (2). Hamilelik
sirasinda, kadinlarin immiinolojik, kardiyovaskiiler, solunum sistemleri ve pihtilagsma
fonksiyonlart 6nemli Ol¢iide fizyolojik degisikliklere neden olur. Gebelik kadinlari
viral enfeksiyonlara karsi savunmasiz hale getiren bagisiklik sisteminde kismi
baskilanmaya sebep olan bir siire¢ olup COVID-19 salgin1 gebelerde ciddi saglik
sonuclari ile ortaya ¢ikabilir. 1918 olgunun ele alindig1 bir grip salgininda mortalite

oranlar tiim popiilasyonda %2-6 iken gebe kadinlar arasinda %37 oldugu bildirilmistir

).

Gebelerde dolasimdaki pihtilasma faktorleri ve plazmin diizeyleri daha yiiksek
seviyeleri ylikselir ve bu durum SARS-CoV2 enfeksiyonu patogenezinde énemli bir
rol oynar ve gebe kadinlarda tromboembolik olay riski ile iligkili maternal ve fetal

mortaliteyi artirmaktadir (4).

Bazi arastirmalara gére COVID 19°1u gebelerin bebeklerinde prematiirve/veya
diisiik dogum agirlikli bebek riskinde artig, postpartum kanama ve sezaryanla
dogumda artis tesbit edilmistir. Gebelik sirasinda asilama, anneyi ve bebegi ¢esitli
bulasic1 hastaliklardan korudugu ve/veya enfeksiyon riskini azalttigi icin tercih
edilmesi gerekmektedir (5, 6). Amerikan Kadin Dogum ve Jinekologlar Koleji
(ACOG) ve Amerika Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezlerinden (CDC), ve Diinya
Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan gebe ve emziren kisilerin asilanmasini siddetle
tavsiye etmektedir (7). Tiim bu bilgilere ragmen gebelerde mevcut asilarin etkinlik ve
giivenlik verilerinin eksikligi géz oniine alindiginda, gebelik ve emzirme doneminde

COVID-19 asis1 yapilmasi konusunda agik bir endise vardir (8).

Notrofil-Lenfosit Orant (NLR), inflamasyonun bir belirteci olup, nétrofil
sayisinin lenfosit sayisina orani olarak tanimlanir. Klinik uygulamada rutin olarak
kullanilabilen diigiik maliyetli ve kolay erisilebilir bir laboratuvar belirtecidir.
Kapsamli arastirmalar, NLR'nin ameliyattan sonra 6liim riskini tahmin etmek i¢in

degerli bir ara¢ oldugunu gostermistir (9)



Bu caligmada 1 yil boyunca sezaryena alinan gebelerin as1 durumlarinin
oncelikle maternal ve neonatal sonuglar iizerine etkisini, ikincil olarak da postoperatif

notrofil-lenfosit oranina (NLO) etkisini degerlendirmeyi amacladik.



2. GENEL BILGILER

21  DOGUM

Gebeligi sonlandirmak i¢in 2 segenek mevcuttur, normal servikal dogum veya

sezaryen ile dogumdur.
2.1.1 Normal Servikal Dogum

Uterin kontraksiyonlar1 takiben servikal dilatasyon ve agilma olan gebelerde
gebelik haftasi 20°nin tizerinde ve/veya agirligi 500 gr ve iizerinde olan fetiislin vajinal

yol ile disar1 ¢ikmast seklinde tanimlanir.
2.1.2 Sezaryen Dogum

Infantin abdominal duvar (laparotomi) ve uterin duvar (histerotomi) insizyonu
yapilarak cerrahi olarak ¢ikartilmasina “’sezaryen dogum” denir (10). En yaygin

yapilan cerrahi islemlerden biridir.
2.1.2.1 Sezaryen ile Dogum Simiflandiriimasi

Smiflandirma, annenin veya fetiisiin hayatin1 kurtarmanin aciliyet derecesi ile
ilgili olmal1 ve annenin hayat1 her zaman fetusun hayatindan oncelikli goriilmelidir.
Dogum karar1 verildikten sonra, bebegin riskine ve annenin giivenligine uygun sekilde
dogum yapilmalidir. Bu gibi durumlarda amag¢ karar verme siiresini kisaltmak

olmalidir (11).

Sezaryenle dogumlar islemin aciliyeti ve doguma kadar gecen siireye gore dort

kategoride degerlendirilmistir (Tablo 2) (12, 13).



Tablo 1. Sezaryen ameliyatlarinda aciliyet siniflamasi (12, 13)

Zamanlama

Tanim

Katagori 1 Acil(DDI siiresi 30 dakikanin | Anne veya fetusun hayati tehlikede oldugundan
altinda olmas1 6nerilmektedir.) operasyon miimkiin olan en kisa zamanda
gerceklestirilmelidir.(ani gelisen fetal bradikardi,
kord prolapsusu, uterus riptiri, ablasyo
plasentaya bagli asir1 kanama ve fetal skalp
pH’sinin <7,2 dl¢iildiigii olgular gibi)
Kategori 2 Ivedi(DDI siiresinin <75 dakika Anne veya fetusun hayatini tehdit eden faktorler
olmasini 6nermektedir.) mevcut, ama operasyonun hemen
gerceklestirilmesini - gerektirecek diizeyde bir
aciliyet s6z konusu degil.
Kategori 3 Planlanmis Erken dogum gerekli fakat anne ve fetusun hayati
tehlikede degil
Kategori 4 Elektif Sezaryenle dogum anne ve dogum ekibi igin

uygun zamanda planlanabilir

Decision-to-Delivery Interval (DDI): sezaryenle doguma karar verilmesi ile dogumun gergeklesmesi
arasinda gegen siire

2.2

SEZARYEN SEKSiYO iCIN ANESTEZI TEKNIKLERI

Sezaryen i¢in anestezi se¢imi birgok faktére bagli olarak degisebilir. Bu

faktorler arasinda, operasyonun aciliyet derecesi, anestezistin deneyimi, operatif

dogum endikasyonu, hasta ve kadin dogum uzmaninin tercihi yer alir (14). Anestezist

anne i¢in en giivenli , yenidogan i¢in en az depresan olduguna inandig1 ve cerrahi igin

en rahat calisma kosullarini saglayan yontemi segmek zorundadir (15) .

Sezaryende baslica iki anestezi yontemi uygulanabilir:

-Genel anestezi

-Rejyonal anestezi (spinal, epidural, kombine spinal-epidural anestezi)

4




2.2.1 Genel Anestezi

Genel anestezi, hastanin istememesinin yan1 sira, hizli ve giivenilir bir
baslangi¢ saglamasi nedeniyle fetal bradikardi, maternal koagiilapati, uterus riiptiirii,
maternal travma gibi acil durumlarda daha ¢ok tercih edilen bir yontemdir. Rejyonal
anesteziye gore daha iyi hemodinamik stabilite saglamasi ve hava yolu kontroliiniin

saglanmasi1 gibi avantajlar1 vardir (16, 17).

Genel anesteziye bagli mortalitenin  baslica nedenleri entiibasyon
basarisizliklari, gebenin ventile edilememesi veya aspirasyon pndmonisi gibi havayolu
sorunlaridir. Genel anesteziye bagli fetal depresyon da olabilir fakat dogum indiiksiyon
sonrast 10 dk i¢inde gerceklesirse genellikle klinik olarak dnemsiz fetal depresyon
gelisir. Anestezi tipinden bagimsiz olarak, uterus insizyonundan sonra 3 dk’dan daha

uzun siirede ¢ikarilan bebeklerin APGAR skorlar1 ve pH degerleri daha diisiiktiir (14)

Gebelerde zor havayolu insidansi genel popiilasyona gore yiiksektir. Zor bir
endotrakeal entlibasyonun énceden tahmin edilmesi basarisiz entiibasyon insidansinin
azalmasina yardimci olur. Bu nedenle havayolu 6zellikleri ve zor entiibasyon kriterleri
preoperatif vizitte cok iyi degerlendirilmelidir. Eger zorluk bekleniyorsa lokal
teknikler, uyanik entiibasyon veya fiberoptik laringoskopi kosullar1 hazirlanmalidir ve
anestezi indliksiyonundan sonraki basarisiz bir entiibasyon durumuna karst agik bir
plan hazirlanmahidir (14). Amerikan Anesteziyologlar Dernegi (ASA) tarafindan
obstetrik anestezi uygulamalari i¢in hazirlanan klavuzda dogum eylemi basladiktan
sonra kat1 gidalarla beslenmeye izin verilmemektedir. Sadece komplikasyonsuz
seyreden bir eylemde gebelerin kiigilk miktarlarda berrak sivi almasina izin
verilmektedir. Elektif kosullarda sezaryen operasyonuna alinacak gebeler igin
preoperatif donemde berrak sivilar i¢in operasyondan once 2 saatlik, kat1 gidalar i¢in

6-8 saatlik aclik siireleri onerilmektedir (16).

Aortakaval kompresyona bagli sok hipotansiyon ve fetal distres
gelisebileceginden hastalar supin pozisyonda yatirilmamali, hastanin sag kalgasinin
altina yiikselti konularak veya ameliyat masas1 10 ila 15 derece kadar yan yatirilarak

uterusun sola deviasyonu saglanmalidir (16, 18).



Genel anestezi ile sezaryen gegirecek tiim gebelerin rutin monitdrizasyonunda
elektrokardiyogram, non-invazif kan basinci, soluk sonu (end-tidal) karbondioksit
(EtCO2) basinci 6l¢ilimii, periferik oksijen saturasyonu ve sicaklik monitorizasyonu

yapilmas1 gereklidir (18).

Gebe hastalara genel anestezi uygulanirken hizli seri indiiksiyon tercih
edilmektedir. Indiiksiyona baslamadan once, giivenli ve basarili trakeal entiibasyonu
saglamak i¢in hastaya bas yukari/rampa pozisyonu verilmesi énem tasimaktadir. Bu
pozisyon hem {ist hava yolu ve glottisin anatomik pozisyonunda daha iyi
hizalanmasma yardim eder hem de fonksiyonel rezidiiel kapasiteyi artirarak
preoksijenasyonu daha etkili kilar (18). Arteriyel oksijen basinci apne siiresi boyunca
hamile olmayan hastalara gore daha hizli1 diisme egiliminde olmasi preoksijenasyonu
gebelerde ¢ok daha 6nemli kilmaktadir. Etkili preoksijenasyon en az 3 dakika boyunca
tidal voliimde 8-10 I/dk %100 oksijen ile solunum yapilarak gerceklestirilir (18).
Mideye hava gecisini en aza indirerek mide i¢eriginin aspirasyonunu ve regiirjitasyonu
engellemek i¢in maske ventilasyondan kacinilir ve krikoid basi (sellick manevrasi)

uygulanilir (19).

Hizli anestezi indiiksiyonu igin; tiyopental 4-6 mg/kg, etomidat 0.3 mg/kg,
ketamin 1-1.5 mg/kg veya propofol 2-2.5 mg/kg dozda kullanilabilir. Ketamin
hemodinamik olarak stabil olmayan gebelerde ideal bir se¢imdir ve standart
indiiksiyon dozlarinda belirgin neonatal depresyon yapmaz. Ancak hipertansiyona
sebep olabileceginden preeklemptik gebelerde kullanilmasi onerilmemektedir. Kas
gevsetici olarak 1-2 mg/kg dozda siiksinilkolin veya 0.6 mg/kg rokuronyum tercih
edilebilir. Rokuronyumun etkisinin intravendz sugammadeks ile hizla tersine

cevrilebilir olmas1 6nemli bir avantajidir (17).

Klinik pratikte entiibasyon ile dogum arasinda anestezi idamesi i¢in volatil
ajanlar kullanilabilmektedir. Kanitlar sinirlt olmasina ragmen sevofluran ve izofluran
anestezi idamesinde kullanilan volatil anesteziklerdir. Minimum alveoler
konsantrasyon (MAC) degeri 1'in altindayken volatil anestezikler, uterusun oksitosine
olan duyarliligin azalmasina ve atoni nedenli kanama riskinde artmaya neden
olmamaktadir. Ayrica cerrahi i¢in uygun kosullar ve anne i¢in yeterli anestezi idamesi

saglanir. Uterus atonisi veya kanama durumunda volatil ajanlara alternatif olarak
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propofol infiizyonu kullanilabilir (17, 18). Anestezi altinda maternal hiperventilasyon
ve hipokapniden kagmilmali end tidal CO2 degeri 30-34 arasinda olacak sekilde
ventilasyon saglanmalidir. Parsiyel arteryel Karbondioksit Basinci (PaCO2) degerinin
20 mmHg nin altina diismesi fetal hipoksi ve asidoza neden olabilir. Hipokapni, uterin
ve umblikal kan akiminin azalmasina ve annenin hemoglobinin oksijene affinitesinin

artmasina neden olabilmektedir (17).
2.2.2 Rejyonel Anestezi

Rejyonal anestezi, biling kaybina yol agmadan viicudun belli bolgelerindeki
sinir iletisinin ve agri duyusunun gecici olarak ortadan kaldirilmasi olarak
tanimlanabilir (20). Rejyonel anestezinin en 6nemli avantajlari hastanin solunumunun
deprese olmamasi, yenidoganin depresan ilaglara daha az maruz kalmasi, erken ve geg
postoperatif donemde agrinin daha kolay kontrol altina alinmasina imkan vermesi,
yeterli analjezi seviyesi olusturuldugunda travmaya stres yaniti 6nlemesi, annenin
bebegini dogduktan hemen sonra gérebilmesine ve kisa siirede emzirebilmesine imkan
vermesidir. Buna karsin hastada lokal anestezik allerji ve toksisitesi gelisebilmesi,
analjezi seviyesinin yetersiz kalabilmesi, kas gevsetici kullanilamadig: i¢in bazen
cerrahi ¢alisma zorlugu yaratabilmesi, yonteme bagl olarak bas agrisi, sirt agrisi,
hipotansiyon gelisebilmesi gibi dezevantajlar1 da mevcuttur (14, 21). Siddetli
koagiilopati, ciddi hipovolemi, uygulama yerinde enfeksiyon, hastanin istememesi gibi
durumlar rejyonel anestezi i¢in kesin kontrendikasyonlardir (14). Rejyonel anestezi
icin en sik kullanilan yontemler spinal, epidural ve kombine spinal-epidural anestezidir

(22).
2.2.2.1 Spinal anestezi

Spinal anestezinin, subaraknoid bosluga verilen anestezik ilaglarin ulastig
seviyenin altinda, hizli bir sekilde baslayan analjezi ve anestezi saglayan bir
ndroaksiyel blok tiiriidiir. Tlaglar ¢ogunlukla tek doz uygulanirken, intratekal olarak
yerlestirilen bir katater ile siirekli spinal blok seklinde de uygulanabilir. Gebelerde
sezaryen ameliyati sirasinda veya doguma kisa bir stire kaldig1 durumlarda analjezi
saglamak amaciyla tek doz spinal blok seklinde uygulanabilir (23). Diisiik doz ve
konsantrasyonlarda lokal anestezik kullanilarak hizli, yogun motor ve duyusal blokaj

elde edilebilir (24).



Spinal anestezi genellikle L3-L4 veya L4-L5 seviyesinde, spinal ignelerin cilt
ve cilt alt1 dokular1 gegebilecek bir kilavuz (introducer) yardimiyla uygulanmasi
onerilmektedir. Orta hattan veya paramediyan yaklasim kullanilabilir. Ligamentum
flavum ve dura gecilirken direngteki degisiklik hissedilir. Subaraknoid alana girilip
mandren ¢ikarildiktan sonra BOS serbest akigi goriiliir ve bu alana gerekli lokal
anestezik uygulanir (25). Postdural ponksiyon bas agrisini azaltmak icin kesici uglu
(Quincke) ve kaba uclu igneler yerine ince (29-25 Gauge) kalem ucglu ve daha az

travma yapan spinal igneler (Whitacre, Sprotte, Artraucan) tercih edilmektedir (26).

Sprotte Whitacre Quincke Atraucan

Sekil 1. Spinal igne uglarinin tasarimlari (26)

Gebelerde spinal anestezi i¢in gerekli lokal anestezik dozu, serebrospinal sivi
hacminin azalmasi ve epidural venlerde genislemeye bagl epidural araligin potansiyel
voliimiinlin azalmasina bagli supin pozisyondayken hiperbarik lokal anesteziklerin
sefale dogru yayilimlarinin artmasi ve lokal anestezik duyarliligimin artmis olmasi

nedeni ile gebe olmayanlara gore daha diistiktiir (14, 25).

Spinal blogu saglamak i¢in ¢esitli lokal anestezik mevcuttur. T4 seviyesinde
blok elde etmek icin cogunlukla 10 ila 12 mg hiperbarik bupivakain yeterli
gelmektedir. Lipidde ¢oziinen opioidler (fentanil veya sufentanil gibi), lokal anestezik
dozunu azaltmak ve i¢ organlarin cerrahi traksiyonundan kaynaklanan stimiilasyonu
azaltarak noroaksiyel blokaji giiclendirmek icin ek olarak kullanilabilmektedir. Ek
olarak blogun kalitesini ve siiresini artirmak i¢in epinefrin (0,1-0,2 mg) de

kullanilabilmektedir (27).



Spinal anestezinin fizyoloji lizerine en 6nemli etkisi hipotansiyondur. Meydana
gelen hipotansiyonun nedeni, T1-L2 segmentlerinden ¢ikan sempatik vazokonstriktor
liflerin blokaji ve sezaryen i¢in hedeflenen anestezi seviyesinin T4-T5 olmasi
nedeniyle kardiyoakselerator liflerin etkilenmesidir. Hastalara onceden var olan
hipovolemiyi ortadan kaldirmak i¢in uygun miktarda intravendz sivi verilmelidir (28).
Hipotansiyonu Onlemek veya sivi resiisitasyonuna yanit vermeyen hipotansiyonu
tedavi etmek maksadiyla vazopresorlerden faydalanilir. Obstetrik vakalarda
vazopresOr olarak fenilefrin, efedrin ve noéradrenalin kullanilabilir (29). Lokal
anestezik enjeksiyonuyla birlikte kan basincini bazal degerin %20°si i¢inde tutmak
icin fenilefrin uygulanabilir. Baz1 arastirmalar, fenilefrinin efedrinden daha az neonatal
asidoza neden oldugunu 6ne siirmektedir, ancak kalp hizi diisiik olan hipotansif

hastalarda intravendz 5 ila 10 mg efedrin uygulanmasi gerekebilmektedir (14).
2.3  INFLAMATUAR YANIT

Inflamasyon, insan dokularmin enfeksiydz, fiziksel, kimyasal ve diger
etkenlerin neden oldugu doku hasarina karsi, hiicresel ve hiimoral diizeyde olusan,
giiclii ve abartilmis fizyolojik bir yanittidir. Bu yanit, bagisiklik hiicrelerini, kan
damarlarini ve kimyasal aracilar igeren koruyucu bir yanittir. Inflamasyon, orijinal
hiicre hasar1 kaynagini ortadan kaldirmaya, hem ilk saldirt hem de inflamatuar siiregten
zarar gormiis nekrotik hiicreleri ve dokular1 ortadan uzaklastirmaya ve yarali dokular
i¢in onarim siirecini baslatmaya hizmet eder (30-33). Enfeksiyon etkeni organizmaya
kan, sindirim yolu, hava yolu, seksiiel temas veya plasental yol gibi herhangi bir
yoldan girebilir ve farkli mekanizmalarla hastalik olusturur (30, 33). inflamasyon, akut

veya kronik inflamasyon olarak kategorize edilebilir.
2.3.1 Akut inflamasyon

Viicudun zararli uyaranlara ilk tepkisi, kandan yarali dokulara plazma ve
l6kositlerin  (0zellikle graniilositler) akisindaki artigla ortaya c¢ikan akut
inflamasyondur. Birkag giin veya hafta siirdiikten sonra normal yap1 ve fonksiyonun
yeniden kazanilmasi ile iyilegsme gerceklesir. Notrofiller ve makrofajlar, sitokinler ve
kemokinler tarafindan iltihaplanma bolgesine toplanmaya tesvik edilir. Akut
inflamasyon, dokular1 hasardan korumak i¢in bir savunma mekanizmasi olarak islev

gorebilir. Akut inflamasyon sirasinda dokuda bir takim degisiklikler gerceklesir.
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Ozellikle mikro dolasimda, kapiller ve postkapiller veniillerde lokal degisimler olusur.
Buna bagli olarak plazma ve plazma proteinleri, I6kositler, polimorfoniikleer 16kositler

ve daha sonra ise monosit, lenfosit, trombosit ve eritrositler damar disina ¢ikarlar (31,

33).
2.3.2 Kronik inflamasyon

Haftalar ve aylarca siiren uzamis inflamasyondur. Akut inflamasyonu takiben
gelisebilecegi gibi, baslangigtan itibaren kronik karakterde olabilir. Kronik
inflamasyonda baskin olan hiicreler makrofajlar, lenfositler ve plazma hiicreleridir.
Cogunlukla iltihabi hiicreler tarafindan ortaya ¢ikarilan bir doku yikimi vardir. Kronik
inflamasyonu ortaya ¢ikaran zedeleyici etkenler, akut inflamasyon yapanlardan daha
az toksik olmalarina ragmen, iyilesmedeki bir yetersizlik daha uzun siiren bir
zedelenmeye neden olabilir. Fibrozis bir¢ok inflamatuar hastaligin ortak 6zelligidir ve

organ disfonksiyonunun 6nemli nedenlerinden biridir (33, 34).
2.3.3 Inflamasyonun Sistemik Etkileri

Organizma, mikroorganizmalarin invazyonu ve doku hasar1 sonucu bozulan
homeostazi yeniden saglamak icin cesitli degisiklikler olusturarak yanit verir.
Inflamasyona eslik eden birgok degisiklik, inflamasyon bdlgesinde uzak yer veya
yerlerde gergeklesebilir ve bircok organ sistemini etkileyebilir. Bu degisikliklere
1930°da akut pnomokokal pnomoni geg¢iren hastalarin plazmalarinda C-Reaktif
Protein (CRP) bulunarak dikkat cekildi. Bu nedenle bu sistemik degisikliklere "akut
faz yanit1" denirse de aslinda akut ve kronik inflamatuar olaylara eslik etmektedir (30,

35). Halen yeni akut faz proteinleri tanimlanmaya devam etmektedir.
2.3.4 Notrofil-Lenfosit

Notrofiller, viicudumuzu bakteri ve mantarlara karsi savunan hiicrelerdir.
Mikrop saldirisinda bolgeye ilk ulagan savunma hiicreleri genellikle ndtrofillerdir.
Notrofillerin dmrii yaklasik olarak 4-5 giindiir ve 16kositlerin %60-70'ini olustururlar.
Bakterileri yutarak ve sindirerek 6ldiirme gorevini {istlenirken kendileri de bu siiregte

oliirler, bu nedenle iltihapli bolgelerde yogun miktarda nétrofil bulunur. Laboratuar
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test sonuglarinda comak nétrofil ve parcali notrofil olmak tizere iki farkli tipte ndtrofil

bulunabilir.

Lenfositler, viicudun bagisiklik sisteminin Onemli hiicreleri arasinda yer
almaktadir. Lenfositlerin yliksek ytlizdesi genellikle viral enfeksiyonlar1 akla getirir. 3
tip lenfosit vardir. B hiicreleri, kemik iligi kaynakli olup antikor iiretme yetenegine
sahiptir. Antikorlar, enfeksiyon etkenlerine baglanarak onlari etkisiz hale getirir ve yok
eder. T hiicreleri ise timus bezi tarafindan iiretilir ve viicudun bagisiklik cevabindan
sorumludur. Naturel killer (NK) hiicreleri ise viriisler veya kanser gibi faktorlerden
etkilenmis veya kansere donme egiliminde olan viicut hiicrelerini tantyarak ve yok

ederek bagisiklik sistemini destekleyen 6nemli bir hiicre grubudur.

Notrofiller, akut inflamatuar siireclerde artan sayist ile bilinir ve
enflamasyonun temel hiicrelerinden biridir. Bununla birlikte, akut stres durumunda
lenfosit sayisinda azalma yasanabilir. Bu durum, immiin sistemdeki akut degisiklikleri
yansitabilir (36). Bazi c¢aligmalar, stres durumunda lenfosit sayisindaki azalmanin
kortizol salinimina bagh oldugunu gostermektedir (37). Son yillarda enflamasyondaki
notrofil yiiksekligini ve akut fizyolojik stres sonrasinda gelisen lenfosit diisiikliiglinii

yansitan bir endeks kullanilmaya baglanmistir.
2.3.4.1 Notrofil Lenfosit Oran1 (NLO) ve Ortalama Trombosit Hacmi

Notrofil-lenfosit oran1 (NLO), tam kan testindeki nétrofil ve lenfosit degerleri
kullanilarak hesaplanan ve gilinlimiizde popularitesi giinden giine artan bir gostergedir.
NLO genellikle sub-klinik inflamasyonun gostergesi olarak kabul edilmektedir (38-
40). Son zamanlarda yapilan bazi ¢alismalarda NLO’nun anjiyografi veya
appendektomi gibi bazi tibbi girisimlerde olusabilecek morbidite ve mortalitenin
hesaplanmasinda, baz1 kanser tiirlerinde prognozun tahmin edilmesinde
kullanilabilecegi yoniinde bulgulara ulasilmistir (41, 42). Ayrica postoperatif
komplikasyonlar1 gostermesi agisindan da kullanimi oldukga faydahdir (43).
Gilinitimiizde N/L orani, hem akut enflamasyonu yansitan nétrofil yiiksekligi, hem de
fizyolojik stresi yansitan lenfosit diisiikliigiiniin olumsuz etkilerini bir arada gdsteren

bir parametre olarak kabul edilmektedir (44).
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Trombositlerin hemostazi ve pihtilagmay1 saglamada 6nemli rolii olan hiicreler
oldugu bilinmektedir. inflamasyona karsi olusan cevabin degerlendirilmesinde
trombositlerin hacminden, boyutundan ve sayisindaki artistan faydalanilir (45).
Sistemik inflamasyonun varligi ve altta yatan trombotik bir durumun oldugu
durumlarda kiiciik trombositlerin dolasimda hakimiyeti veya dalaktan daha biiyiik
plateletler salgilanirak MPV’de ani yiikselmeler goriilebilir (46, 47). Yapilmis ¢esitli
arastirmalar sonucunda akut koroner sendromda, diyabette, serebrovaskiiler olaylarda,
hiperkolesterolemide, sepsis ve malignitenin varliginda da trombosit hacminin arttig1

saptanmugstir (45).
24  SARS COV 2 VE COViD-19 HASTALIGI
2.4.1 Sars CoV 2’nin Ozellikleri

Koronaviriisler (CoV), elektron mikroskobu altindaki goriintiileri ta¢ sekline
benzetilmesinden dolay1 koronaviriis ismi ile isimlendirilmislerdir (coronam latincede
tag anlamma gelmektedir) (48). Bu viriisler insanlar, kuslar ve diger memeliler
arasinda bulas gosterebilirler. Insanlarda solunum, bobrek, barsak, karaciger ve
norolojik sistem tutulumlarina neden olabilmektedirler. Koronaviriisler (CoV), soguk
alginlig1 gibi toplum i¢inde sik goriilen ve kendi kendini sinirlayan hafif enfeksiyon
tablolarinin yan1 sira son yirmi yilda iki biiyiik pandemiye, Siddetli Akut Solunum
Sendromu (Severe Acute Respiratory Syndrome, SARS) ve Orta Dogu Solunum
Sendromu (Middle East Respiratory Syndrome, MERS) neden olmustur (49).

SARS COV 2, pozitif polariteli tek sarmalli RNA viriisiidiir (50). Sitoplazmada
replike olur. Cift tabaka fosfolipitten olusan viral zarfi bulunur. Zarf tizerinde S
proteini, E proteini, M proteini, N proteini igerir. S (spike) proteini glikoprotein
yapidadir ve viriisiin hiicreye tutunmasini saglar. Akcigerde bulunan Tip 2 Alveolar
Hiicrelerdeki ACE-2 (anjiotensin donistiiriicli enzim 2) reseptoriine baglanir. E
(envelope-zarf) ve M (membran) proteinleri sentezlenen viral partikiilerin biraya
gelmesini ve paketlenmesini saglar. N (niikleokapsid) proteini ise viral RNA'nin

paketlenmesinde gorevlidir. Viriise karst olusan hiicresel immiin yanitla direkt

iliskilidir (51).
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2.4.2 COVID-19 Epidemiyolojisi

Bazi saglik kuruluslar: 2019 yilmin sonlarma dogru, DSO’ye Cin’in Wuhan
kentinden nedeni bilinmeyen pndmoni vakalar1 bildirmistir (52). Onceleri nedeni
bilinmeyen bu vakalarda viriis izolasyonu saglanmistir. izole edilen bu viriisiin 2002
yilindaki salgina neden olan SARS-CoV a ¢ok benzedigi goriilmiis ve bu viriise SARS-
CoV 2 (Siddetli Akut Solunum Sendromu Koronaviriis 2) ad1 verilmistir. Bu viriisten
kaynaklanan hastaliklar ise koronaviriis hastaligt 2019 olarak adlandirilmis ve

COVID-19 olarak kisaltilnigtir (53).

S Nucleocapsid protein (N) + RNA

Envelope glycoprotein (E)

Sekil 2. SARS COV 2 sematik yapisi (54)

30 Ocak 2020 tarihinde DSO, COVID-19’un “uluslararas1 endise yaratan bir
halk saglhig1 acil durumu” oldugunu ilan etti. 11 Mart 2020°de ise DSO, COVID-19
salgininin bir pandemi olarak nitelendirebilecegini duyurdu, ayni tarihte tilkemizde ilk

COVID-19 vakasi tespit edildi (55).

COVID-19’un vaka fatalite orani, diger koronaviriis salginlar1 olan Siddetli
Akut Solunum Sendromu (SARS) ve Orta Dogu Solunum Sendromu’nun (MERS)
vaka fatalite oranlarindan daha diisiik olmasina ragmen, daha kisa siirede SARS ve
MERS’in toplamda neden oldugu 6liimden daha fazla 6liime sebep olmustur (56).
Buna neden olan faktorler arasinda SARS-CoV-2’nin inkubasyon siiresinin uzun
olmasi, asemptomatik tasiyicilik oraninin daha yiiksek olmasi1 ve dolayisiyla

yayiliminin diger koronaviriislere kiyasla daha kolay olmasi bulunmaktadir (57).
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2.4.3 COVID-19 Hastahig

SARS COV 2 ile enfekte olduktan sonra semptom siiresi ortalama 5 giin olarak
gosterilmistir. Covid 19 hastaya, genetik ve ¢evresel faktorlere, viral faktorlere bagh
olarak asemptomatik seyredebilir. Semptomatik seyreden hastalarin  klinik
bulgularinda burun tikanikligi, tat-koku kaybi, ishal, nefes darlig1, ates, oksiiriik yer
alirken radyolojik goriintiilemelerinde akcigerlerde siklikla bilateral goriilen
pndmonik infiltrasyonlar saptanmustir (58-60). Oliimle sonuglanan vakalar genellikle
ileri yasta olan ve beraberinde sistemik hastaligi (diyabetes mellitus, hipertansiyon,
kardiyovaskiiler hastalik, malignite varlig1 gibi benzer immiinsupresif tablolar) olan

kisilerdir (61).

Hastalik seyri viral replikasyonun fazla oldugu ve ilk konak cevabinin
basladig1 viral faz (ilk 7 giin) ve baz1 hastalarda abartili immiin yanitin goriildiigt, viral
yiikiin nispeten az oldugu inflamasyon faz1 (7. giinden sonra) olarak ikiye ayrilabilir
(62). Hastalarda 6zellikle inflamasyon fazinda kontrolsiiz sitokin salinim sendromu
(sitokin firtinas1), akut respiratuar distress sendromu (ARDS) ve ¢oklu organ
yetmezligi goriilebilir, hastalar hipoksik solunum yetmezligi, trombotik olaylar veya

organ yetmezlikleri nedeniyle kaybedilebilir (63, 64).
244 SARS-CoV2 Bulasma Yollar

SARS-CoV-2’nin kaynagi hala aragtirilmakla birlikte eldeki kanitlar zoonotik
bir kaynagi, 6zellikle vahsi hayvan pazarimi isaret eder. Salgin ilerledik¢e virlisiin
insandan  insana  bulas  yetenegi  kazanmasiyla ana  kaynak  olarak

semptomatik/asemptomatik COVID-19 pozitif kisiler kabul edilir (55).

COVID-19 enfeksiyonu tipik olarak damlacik ile bulasmaktadir. Enfekte
kisilere yakin temas Covid-19 enfeksiyonunun en sik goriilen bulas yoludur. Ayrica
nadiren enfekte kisilerin kontaminasyonu nedeni ile yiizeylerden bulag da miimkiindiir
(65). Bununla birlikta SARS-CoV-2; diski, kan, gézyas1 ve semen gibi solunum dis1
orneklerde tespit edilmistir, ancak bu bolgelerin bulagsmadaki rolii belirsizdir (66).
Fekal-oral yolla bulas, enfeksiyonun yayilmasinda onemli bir faktdr olarak

degerlendirilmemektedir (67).
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DSO, COVID-19 icin kulugka siiresinin 1 ile 14 giin arasinda oldugunu
varsaymakta, Avrupa Hastalik Onleme ve Kontrol Merkezi (ECDC) ise kulucka
siiresini ortalama 5,1 giin olarak tahmin etmektedir (68). Yapilan bir calismada, SARS-
CoV-2 ile enfekte olan kisilerin semptomlar baslamadan 2 ile 3 giin 6ncesinden
itibaren enfeksiyonu baskalarina bulagtirabilecegi, en bulastirict oldugu donemin ise
semptomlar baglamadan 2 giin Oncesi ile semptomlar basladiktan 3 giin sonrasi

arasinda oldugu belirtilmektedir (69).

25  COVID-19 ASILARI

Konvansiyonel as1 platformlari, ¢esitli insan bulasici hastaliklarinin kontrolii
ve ortadan kaldirilmasinda muhtesem bir basari elde etti. Yalnizca bu yiizyilin
basindan beri, as1 platformu teknolojileri hizla ilerlemekte. COVID-19 asis1
gelistirmesinin dikkat ¢eken bir 06zelligi, SARSCoV-2 asilari i¢in kullanilan
platformlarin ¢esitliligidir. Bu platformlar arasinda degistirilmis veya oOldiiriilmiis
biitiin organizma, protein bazli asilar ve nanoparcacik yapilari bulunmaktadir. Ayrica
yiizyillar 6nce ¢igek asis1 gelistirmede kullanilan benzer tekniklerin yani sira daha yeni
yaklagimlar da dahil edilmistir. Bunlar arasinda rekombinant viral vektorler ve niikleik
asitler de bulunmaktadir. Her bir yaklasimin veya platformun, gelistirme siiresi,
Olceklenebilirlik, maliyet, kararlihk gibi faktorlerde benzersiz yararlar1 ve
sakincalarinin yan sira giivenlik, immiinojeniklik ve etkinlik profillerini igeren farkli

avantajlar1 ve dezavantajlar1 bulunmaktadir (70).

Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore gelistirilmekte olan 176 klinik ve 199
preklinik olmak tizere 375 farkli asi mevcuttur (71). Covid-19 i¢in gelistirilen bazi as1
tiirleri ve drnekleri Tablo 3’de gdsterilmistir. 13 Ocak 2021 tarihi itibariyle inaktive ag1
Sinovac/Coronovac ve 12 nisan 2021°de Pfizer/BioNTech Tiirkiye'de uygulanmaya

baslamistir (72).

Tiirkiye'de Kullaninmi Onaylanmis 4 Asi: BioNTech, Sputnik V, Turkovac,

CoronaVac ‘tir.
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2.5.1 Pfizer/Biontech

Genetik tabanli bir mRNA asis1 olan Pfizer/Biontech asisi, SARS-CoV-2
virlisiniin S proteinini (Spike proteini) kodlayan genetik kodunu insan viicuduna
enjekte edilmesini saglayarak bagisiklik yaniti tretir. Covid-19 enfeksiyonunda
etkinligi %95 olarak raporlanmistir. Asi, 21 giinde bir iki doz (0.3 ml) seklinde
intramiiskiiler olarak uygulanir. As1 -60 ile -80 °C’ler arasinda muhafaza edilmekte ve
bu ortamin disinda -15 ile -25 °C’ler arasinda iki hafta bozulmadan kalabilmektedir.

Diger asilarda oldugu gibi 2 ila 8 °C’ler arasinda ise 30 giin boyunca muhafaza

edilebilir (73).

Tablo 2. COVID-19 igin gelistirilen asilarin tiirleri ve 6rnekler (74)

1. Inaktif viriis asis1 Sinovac/CoronaVac, Sinopharm, Bharat
Biotech

2. Canli zayiflatilmis viriis Codegenix, Mehmet Ali Aydinlar
University/ Acibadem Labmed Health
Services A.S.

3. Protein alt-unite Novavax

4. DNA-temelli Osaka University, Inovio
Pharmaceuticals

5. RNA-temelli Pfizer/Biontech, Moderna

6. Replike olan viral vektor Institut Pasteur

7. Replike olmayan viral vektor AstraZenaca/Oxford, Sputnik V,
Johnson & Johnson, CanSino Biologics

DNA; Deoksiribo Nikleik Asit, RNA; Ribo Nikleik Asit

2.5.2 Sinovac

Sinovac asisini iireten Biotech sirketi, diger bazi hastaliklarin bulagmasini
Oonlemek lizere as1 iiretimi yapan ve Cin’de faaliyet gosteren bir sirkettir. Covid-19

etkeni olan viriise kars1 gelistirdikleri ve CoronaVac olarak adlandirilan bu asi, etken
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olan virlisiin 6nce laboratuvarda iiretilmesi, daha sonra bu viriisiin inaktiflestirilmesi
yontemiyle tretilmistir. Bu yontem geleneksel asilarin iiretilmesinde kullanilan bir
yontemdir. Bu yoOntemde iiretilen virlis Once besi Kkiiltiirlerine birakilir, sonra
inaktiflestirilir. Bu yiizden bu asinin iiretilmesi diger asilara gore daha ¢ok zaman
almaktadir (74). 13 Nisan 2020'de Sinovac, Faz 1 insan klinik deneylerini yiiriitmek
tizere Cin Ulusal tibbi iirlinler idaresinden onay ald1 (75). Bu degerlere dayali olarak
Brezilya (Haziran), Tiirkiye (Eyliil), Endonezya (Agustos) ve Cin'de (Kasim) dort faz
3 ¢alismasi baglatildi (74).

Ulkemizde 10.000'den fazla kisinin yer aldig1 ¢alismanin faz 3 analizi, %90
giiclii antikor yanitiyla ve %83 semptomatik COVID-19'a kars1 iki doz CoronaVac'in
etkinligini gosterdi (76).

Sinovac’in 0, 1, ve 4. aylarda 3 doz intramuskiiler uygulanmasi 6nerilmektedir

(77). As1 diger asilarda oldugu gibi buzdolabinda korunmaktadir (74).
2.5.3 Turkovac

Tiirkiye Mart 2020°de ilk Covid-19 vakasinin goriilmesinin ardindan kisa siire
icinde bir as1 gelistirme programi bagslatti. Yerel SARS-CoV-2 izolatina
(hCoV19/Turkey/ERAGEMO001/2020) ait tam viriis partikiiliiniin 3-propiolakton ile
inaktive edilmesiyle hazirlanmis olan 26 aliiminyum hidroksit adjuvantli bir inaktif as1
gelistirilmistir (78). Turkovac'in faz 1 ve 2 calismalarinin giivenlik ve tolere
edilebilirlik diizeyine sahip oldugu ve ilk asilamadan sonraki 43. giinde %95'i asan
serokonversiyon oranlar1 gosterilmistir (79). Turkovac adi verilen bu asinin Hacettepe
Universitesinde yiiriitiilen faz 3 sonuglarina gore (1182 goniillii) Turkovac asismin
Sinovac’a gore etkili oldugu, Faz 3 ¢aligmasinda 4.244 goniilliiden elde edilen verilerle

asinin acil kullanim onay1 aldigi bildirilmistir (80).
26  GEBELIK VE COViD-19

Gebelik kadinlar1 viral enfeksiyonlara karsi savunmasiz hale getiren, bagisiklik
sisteminde kismi baskilanmaya sebep olan bir siirectir (81). Ozellikle kis aylarinda
goriilen mevsimsel gripte bile gebelik doneminde morbidite oranlar1 artmaktadir (82).

Bu nedenle, Covid-19 salgin1 gebelerde ciddi saglik sonuglar ile ortaya cikabilir.
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Covid-19 salgin1 ile beraber gebelik siireciyle ilgili kaygilarda artmaktadir. Gebeler
arasinda enfeksiyonun onlenmesi ve kontroliiniin saglanmasi ¢ok dnemlidir. Etkili

koruyucu yontemler ve klinik stratejiler gelistirmek icin ¢alismalara ihtiya¢ vardir.

Gebeler immiinostipresif bir durum gelistigi icin oOzellikle solunum
patojenlerine ve siddetli pnomoniye kars1 duyarhidirlar. Diyafram yiiksekligi, artan
oksijen tiikketimi ve solunum yolu mukozasinda meydana gelen 6demle beraber
hipoksiye karsi toleranssiz bir tablo gelismektedir (82). Gebelerde Covid-19
enfeksiyonunun klinik seyrinin daha agir oldugu bildirilmektedir. Gebelerde yiiksek
viicut kitle indeksi, eslik eden hipertansiyon ve diyabetin varlig: ile iligkili olarak
yogun bakim, invaziv ventilasyon ihtiyaci ve 0liim oranlar1 gebe olmayan ayni yas

grubundaki kadinlardan yiiksektir (83).

Covid-19 ile bulas sonucunda {ist solunum yolu viral enfeksiyonu sonucunda
ates, yorgunluk, oksiiriik (balgam iiretimi olan veya olmayan), halsizlik, kas agrisi,
bogaz agrisi, nefes darligi, burun tikanikligi veya bas agrist gibi spesifik olmayan
semptomlar goriilmektedir. Ozellikle bagisiklik sistemi baskilananlarda, yash ve
gebelerde atipik semptomlar ortaya ¢ikabilir (1). Gebeligin fizyolojik adaptasyonuyla
ilgili dispne, yorgunluk, ates gibi semptomlarla Covid-19 enfeksiyonu karistirilabilir

(84, 85).

Gebelik ve Covid-19 enfeksiyonu konusunda, 438.548 gebenin dahil edildigi
toplam 42 aragtirmanin incelendigi bir derleme caligmada gebelikte Covid-19
enfeksiyonu gecirmeyenlerle karsilastirildiginda, Covid-19 gecirmek preeklampsi,
erken dogum ve 6lii dogum gelisimi ile iliskilendirilmistir. Ayrica hafif Covid-19 ile
karsilastirildiginda, siddetli Covid-19 preeklampsi, erken dogum, gestasyonel diyabet
ve diisiik dogum agirligi ile giiclii bir sekilde iliskili bulunmustur (86).

Covid-19 enfeksiyonu genel olarak dogrulanmis veya silipheli Covid-19
hastalig1 olan kadinlarda dogum eyleminin yonetimini degistirmez. Covid-19 tanil bir
gebenin dogum sekli obstetrik faktorler, anne ve fetus sagligi géz Oniine alinarak
degerlendirilir (87). WHO, ancak tibben gereklilik arz eden bir endikasyon varsa
sezaryen ameliyati ile dogumun gergeklestirilmesini Onermektedir. Covid-19

enfeksiyonu olan gebelerin vajinal dogumunun gerceklestirilmesi sirasinda, yenidogan
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ve saglik personelleri agisindan bulas riski olabilecegi i¢in gerekli dnlemler alinmalidir

(88).

DSO, anne siitiinii, ilk 6 ayinda ki bebekler i¢in en uygun besin maddesi olarak
kabul etmektedir (89). Anne siitii ile bebege enfeksiyon gecisi bildirilmemistir (90).
Emzirme sirasinda yakin temas ve damlacik yolu ile bulag olabilecegi géz dniine alinip
gerekli onlemler alinmalidir. Ancak bu riske dayanip bebegi anne siitiinden mahrum

birakmak Covid-19 ve diger bir¢ok hastalia kars1 bebegi savunmasiz hale getirecektir

91).

Covid-19 enfeksiyonun intrauterin donemde transplasental yolla bebege gecip
gecmedigi bilinmeyen bir durumdur. Covid-19 hastalig1 olan 18 gebeligi tanimlayan 2
raporda, bazi vakalarda fetal sikint1 ve erken dogum goriildiigii ve intrauterin dikey
bulagma kanit1 goriilmedigi saptanmistir (92). Ayn1 zamanda baska bir ¢alismada ise
3. trimestirde peripartum infeksiyonu olan az sayida gebe ile yapilan bir ¢alismada da

intrauterin dikey bulasmasina dair bir kanit bulunmamaistir (93).
2.7  GEBELIK VE COVID-19 ASISI

Etik kurallar ¢cer¢evesinde gebelerin ilag ve as1 aragtirmalarinin klinik fazlarina
dahil edilmeleri uygun goriilmemektedir. Bu konuda en biiyiik ¢ekince organogenez
donemi anne karninda tamamlanan fetiisiin kisa veya uzun vadedeki etkilenme durumu
ve uygulanan ilag, as1, molekiil nedeni ile gebeligin devaminin ne olacagi konusudur
(94). Gebelikte as1 yapilmasi ile ilgili verilerin ¢ogu, gebe oldugunu fark etmeden as1
yapilan veya asmin hemen sonrasinda gebe kalan hastalardan yola ¢ikilarak
olusturulmaktaydi. Covid-19 pandemisi gebelerin bir sekilde ilag ve as1 ¢alismalarina
dahil olmasini goniilliiliik esasina bagli olarak gerekli kilmistir. Gebelik doneminde

giivenilir bir a1 uygulamasi anne ve bebek sagligi i¢in biiyiik 6nem tasimaktadir.

mRNA teknolojisi kullanan asilarin her ikisi de yaptig1 klinik ¢aligmalarida
gebeleri calisma dis1 birakmiglardir (94). Gebelerde mRNA asilarinin kullanimi ile
ilgili kesin bir veri olmasa da bazi diizenleyici kurullardan gelen raporlara gore klinik
calisma gruplarindaki hastalarin bir kismimin gebe oldugu anlagilmistir ve simdiye
kadar bu grupta bir yan etki gosterilmemistir (95). Gebe kadina yapilan mRNA asisinin

hem anneyi hem de yeni dogan bebegi koruyabilecegi diisiiniilmektedir. Yapilan yakin
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zamanl bir ¢aligmada annenin Covid-19 enfeksiyonuna ydnelik asilanmasini takiben
spike proteine kars1 liretilen antikorlarin plasentadan gectigi gosterilmistir (96). Covid-
19’a kars1 gebelikte mRNA asilarinin her iki dozunu tamamlayan kadinlarin
%98.5’inin yenidoganda IgG antikorlarinin pozitif oldugu, tek doz mRNA as1s1 sonrasi
%43.6 yenidoganda IgG antikoru pozitif oldugu tespit edilmistir (97). As1 sonrasi yan
etkiler incelendiginde, gebe kadinlarda enjeksiyon yeri agrisinin gebe olmayanlara
gore daha sik goriildiigii ancak bas agrisi, yorgunluk, kas agris1 gibi sistemik yan
etkilerin daha seyrek goriildiigii goriilmiistiir. Gebe kadinlarda gebe olmayanlara gore
daha sik rapor edilen tek ciddi yan etki, 2. dozdan sonra goriilen bulanti ve kusma
oranlarinin daha yliksek olmasidir. Bu veriler degerlendirildiginde, gebelik sonuglar
ve komplikasyon oranlarinin pandemi 6ncesi Covid-19 asist olamayan popiilasyon ile

benzer oldugu belirlenmistir (98).

Inaktif viriis asilarinin gebelikte kullanimi giivenli kabul edilse de bu asilarda
adjuvan olarak kullanilan Aliminyum Hidroksit, veri eksikligi nedeniyle belirlenmis
bir FDA giivenlik kategorisine sahip degildir. Bununla birlikte aliiminyum bazli
adjuvanlar, hepatit ve HPV basta olmak iizere bir¢ok asida kullanilmaktadir (94).
Inaktif Covid-19 virus asisinin gebelikte kullamlmasiyla ilgili bir calisma heniiz
olmasa da, yapilan bir derlemede Aliiminyum tlirevi adjuvan igeren asilarin gebelikte
kullanilmast ile ilgili glivenlik acisindan olumsuz sonuca rastlanmamistir (99).
Gebelikte 3. trimesterde CoronaVac (inaktif virus asis1) yapilan bir hastada dogumdan

sonra yenidoganda antikor pozitifligi bir vaka sunumunda bildirilmistir (100).

Uluslararasi saglik kuruluslarinin genel 6nerisi; gebelik doneminde Covid-19
enfeksiyonu gecirme riskinin olas1 komplikasyonlarini goéz oniine alarak, tim gebe
kadinlarin as1 durumlarinin sorgulanmasi1 ve as1 konusunda yiireklendirilmesi

gerektigini seklindedir (101).

Tiirkiye’deki derneklerden Tiirkiye Maternal Fetal Tip ve Perinatoloji Dernegi
biitiin gebelerin as1 hakkinda bilgilendirilmesi gerektigini ve risk faktorii tasiyan
grupta ve hastanin kendi istegi ile miimkiin oldugunca ilk trimesterdan sonra asi

yaptirtlmasini énermistir (102).

T.C. Saglik Bakanligida gebe kadinlarin Covid-19 asisin1 yaptirmalarini

Oonermis ve inaktif viriis asilar1 veya mRNA asilarinin her ikisinide olabileceklerini
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belirtmistir. Yapilan ¢alismalar sonucu iki asininda abortus oranlarini arttirmadigi

bildirilmigtir (103).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamizda 01.01.2022-01.01.2023 tarihleri arasinda Afyonkarahisar Saglik
Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Kliniginde sezaryana alinan ve anestezi uygulanan hastalarin bilgisayar kayitlari

retrospektif olarak incelenmistir.

Calismaya dahil edilecek hastalarin yas, ek hastalik, gestasyonel haftalari,
egitim diizeyleri, anestezi yontemi, ameliyat siireleri, Covid 19 gegirip gegirmedikleri,
Covid asis1 olup olmadiklari, perioperatif kan ve/veya kan iiriinii kullanimi, 1. Ve 5.
Dakika APGAR skorlari, postoperatif taburculuk durumlari, hastane yatis stireleri,
postoperatif ortaya g¢ikan komplikasyonlar ve mortaliteleri hasta epikriz ve vaka

sirasinda kaydedilen anestezi formlarindan incelenmistir.

Calismaya 18 yasmin altinda olanlar ve tam verilerine ulagilamayan hastalar

dahil edilmemistir.

Calismaya 03.03.2023 tarihli ve 2023/3 toplanti numarali Afyonkarahisar
Saglik Bilimleri Universitesi T1p Fakiiltesi Dekanligindan alman etik kurul onay ile

baslanmistir.

Istatistiksel analizde IBM SPSS Statistics 20 siiriimii kullanild1. Veriler oran,
ortanca (min-max), ortalama + SD olarak ifade edildi. Degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu gorsel (histogram) ve analitik yontemlerle (Kolmogorov-Smirnov testi)
belirlendi. Siirekli degiskenleri karsilagtirmak i¢in Student T veya Mann Whitney U
testi, kategorik degiskenleri karsilastirmak icin Ki-kare testi kullanildi. P<0,05

degerleri istatiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza hastanemizde 01.01.2022 ile 01.01.2023 tarihleri arasinda

sezaryan ameliyatina alinan 430 hasta dahil edildi.

Tablo 3. Hastalarin demografik verileri

Total Grup 1 Grup 2 p
(n=430) (n=329) (n=101)

Yas, yil 29 (18-44) 30 (18-44) 28 (18-41) 0,003*
VKI, kilo/boy? | 29,29 (18,94- | 29,29 (19,53- | 29,29 (18,94- | 0,722*
51,42) 51,42) 44,81)

Egitim diizeyi

Okuryazar

degil 18 (4,2)/ 8 (2,4)/ 10 (9,9)/ 0,001

Ilkokul 63 (147)/ 45 (13,7)/ 18 (17,8)/

Ortaokul 111 (25,8)/ 78 (23,7)/ 33 (32,7)/

Lise 147 (34,2)/ 121 (36,8)/ 26 (25,7)/

Lisans 91 (21,2) 77 (23,4) 14 (13,9)

Ek hastalik, 115 (26,7)/ 96 (29,2)/ 19 (18,8)/ 0,039

var/yok 315 (73,3) 233 (70,8) 82 (81,2)

Ht, var/yok 21 (4,9)/ 18 (55)/ 33) 0,308
409 (95,1) 311 (94,5) 98 (97)

DM, var/yok 35(8,1)/ 28(8,5)/ 7 (6,9)/ 0,612
395 (91,9) 301 (91,5) 94 (93,1)

Hipotiroidi, 42 (9,8)/ 35 (10,6)/ 7 (6,9)/ 0,272

var/yok 388 (90,2) 294 (89,4) 94 (93,1)

Epilepsi, 2 (0,5)/ 2 (0,6)/ 0/101 0,432°

var/yok 428 (99,5) 327 (99,4)

Gestasyonel 38 (26-41) 38 (26-41) 38 (28-41) 0,480%3%

yas, hafta

Grup 1; as1 olanlar, Grup 2;as1 olmayanlar. Veriler hasta sayist (%), ortanca (minimum-maksimum)
olarak ifade edilmistir. ‘Mann-Whitney U, “Chi Square HT; hipertansiyon, DM; diyabetes mellitus,
VKI; viicut kitle indeksi

Hastalarin yas ortancalar1 29 olup Grup 2’deki hastalarin Grup 1’e gore

yaslar1 anlamli bir sekilde diisiiktii (p=0,003, Tablo 4). Hastalarin VKI ortancalari 29

idi ve iki grup arasinda anlamli farklilik yoktu (p=0,722, Tablo 4). Ayrica hastalarin

gestasyonel yas ortancalar1 da her iki grupta benzerdi (p=0,480, Tablo 4). Hastalarin
%34,2’s1 lise mezunuyken, %25,8°1 ortaokul, %21,2’si1 lisans, %14,7’si ilkokul ve

%¢4,2’s1 okuryazar degildi, iki grup arasinda egitim diizeyi agisindan anlaml farklilik

mevcuttu (p=0,001, Tablo 4). Farklilig1 bulmak i¢in yapilan analizde okuryazar

olmayan-ilkokul- ortaokul mezunu olanlarla lise-lisans mezunu olanlar arasinda
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anlamli farklilik olustugunu tesbit ettik, Asilananlarin %38,3’i ilk gruptayken,
%61,7’si lise-lisans grubunda yer alirken, asilanmayanlarin %56°s1 ilk grupta, %44’
lise-lisans grubunda yer almaktaydi (p=0,003). Sonug olarak egitim diizeyi arttikca

asilanma orani anlamli bir sekilde arttigini1 gérmekteyiz.

Hastalarin ek hastaliklar1 Tablo 4’te gosterilmistir. Hastalarin % 26,7’sinde ek
hastalik mevcuttu, gruplar arasinda bakacak olursak Grup 1’de ek hastalik goriilme
orant Grup 2’ye gore daha yiiksekti (p=0,039, Tablo 1). Hastalarda hipertansiyon
goriilme sikhigr % 4,9 iken DM;% 8,1, Hipotiroidi; % 9,8 ve epilepsi ; % 0,5
seklindedir.

Hastalara yapilan asilarin dagilimi Tablo 5°te gosterilmistir. En fazla yapilan
as1 %74,2 oraninda Biontec iken en az yapilan %0,3 oraninda Tiirkovac idi ve en fazla

yapilan donem gebelik 6ncesi donemdi (Tablo 5).

Tablo 4. Yapilan asilar

N (%)
Asi tipi
sinovac 62 (18,8)
Biontec 244 (74,2)
Turkovac 1(0,3)
Sinovac+biontec 22 (6,7
As1 ne zaman yapildi?
Gebelik dncesi 266 (80,9)
Gebelik I.trimester 13 (4)
Gebelik 2.trimester 36 (10,9)
Gebelik 3. Trimester 14 (4,2)
Kag doz 2 (1-5)

Veriler hasta sayisi (%) olarak verilmigtir.

Hastalarin %77,9’u Covid geg¢irmemis olup, iki grup arasinda da anlaml
farklilik mevcut degildi (p=0,719, Tablo 6). Hastalarin %67,4’1i elektif operasyon igin
ameliyata alinirken, %32°6’s1 acil bir sekilde operasyona alinmistir. Hastalara %44
genel anestezi, %56 spinal anestezi yontemi uygulandi, iki grup arasinda anlamli
farklilik yoktu (p=0,081, Tablo 6). Hastalarda %97,4 oraninda komplikasyon

gorlilmemistir. Ameliyat sonrasi hastalarin %99,3’i servise ¢ikarken, %0,7’si yogun
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bakima ¢ikmistir. Calismaya katilan tiim hastalar sifa ile taburcu olmustur, mortalite
gbozlenmemistir(1 aylik). Ameliyat sirasinda hastalarin %1,4’linde kan kullanimi
mevcuttu. Hastalarin kanama ortancalart1 400 ml olup iki grup hastalar agisindan

anlaml farklilik mevcuttu (p=0,033, Tablo 6).

Tablo 5. Hastalarin as1 ve operasyon o6zellikleri

Total Grup 1 Grup 2 p
(n=430) (n=329) (n=101)
Covid 95(22,1)/ 74 (22,5)/ 21 (20,8)/ 0,719
gecirmis/gecirmemis | 335 (77,9) 255 (77.,5) 80 (79,2)
Anestezi tipi, 189 (44)/ 137 (41,6)/ | 52 (51,5)/ 0,081
genel/spinal 241 (56) 192 (58,4) 49 (48.5)
Cerrahi tipi, 290 (67,4)/ 227 (69)/ 63 (62,4)/ 0,214"
elektif/acil 140 (32,6) 102 31) 38(37,6)
Komplikasyon, 11 (2,6)/ 9(2,7)/ 2 (2) 0,674
var/yok 419(97,4) 320 (97,3) 99 (98)
Taburculuk, 427 (99,3)/ 327 (99,4)/ 100 (99)/ 0,686"
servis/ybakim 3(0,7) 2 (0,6) 1 (D)
Kan {iriinii 6 (1,4)/ 5(1,5)/ 1 (1) 0,691
kullanimi, var/yok 424 (98,6) 324 (98,5) 100 (99)
Kanama miktar1 400 (100- 400 (100- 400 (100- 0,033"
4500) 4500) 1500)

Grup 1; as1 olanlar, Grup 2;as1 olmayanlar. Veriler hasta sayisi (%), ortanca (minimum-maksimum)
olarak ifade edilmistir “Mann-Whitney U, “Chi Square

Hastalarin APGAR skorlar1 gruplar arasi cerrahi tipine gore karsilastiriimigtir.
Grup 1’deki hastalarin APGAR 1. dk skorlar1 Grup 2’ye gore istatiksel olarak anlamli
sekilde yiiksek bulunmustur (p=0,020 Tablo 7). APGAR 5. dk skorlart iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde farkliliga rastlanmamaistir (p=0,248 Tablo
7). Elektif cerrahiye alinan Grup 1°deki hastalart APGAR 1. Ve 5. dakika skorlari Grup
2’ye gore istatiksel olarak anlamli sekilde ytliksek bulunmustur (p<0,001 P<0,018
Tablo 7). Acil cerrahiye alinan hastalarin 1. ve 5. dakika APGAR skorlar1 iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde farklara rastlanmamistir (p=0,955

P=0,864 Tablo 7).
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Tablo 6. Hastalarin APGAR skorlarinin gruplar arast  cerrahi tipine gore

karsilastirilmast

Total Grup 1 Grup 2 p
(n=430) (n=329) (n=101)

APGAR 1.dk skoru 7,91£1,08 | 7,98+1,10 7,69+0,99 0,020

APGAR 5.dk skoru 8,67+0,90 | 8,69+0,94 8,57+0,75 0,248

APGAR Acil 7,44+1,48 | 7,43+1,58 7,45+1,20 0,955
1.dk skoru | cerrahi
Elektif 8,14+0,72 | 8,22+0,67 7,84+0,82 <0,001
cerrahi
APGAR Acil 8,34+1,37 | 8,32+1,49 8,37+0,97 0,864
5.dk skoru | cerrahi
Elektif 8,82+0,47 | 8,86+0,44 8,70+0,55 <0,018
cerrahi

Grup 1; as1 olanlar, Grup 2;as1 olmayanlar. APGAR; Apperance-Pulse-Grimace-Activity-Respiration

Hastalarin biyokimyasal degerleri Tablo 8’de gosterilmistir. Hastalarin giris,
postop, postop 1.giin, postop 2.giin ve postop 3.giin Hb, Het, PLt, MPV ve N/L oranlar1
her iki grupta benzer seyretti (Tablo 8).
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Tablo 7. Hastalarin biyokimyasal degerleri

Grup 1 Grup 2 p
(n=329) (n=101)
Hb preop 12,03+1,34 11,88+1,27 0,590%
Hb postop 9,63+2,35 10,91+1,70 0,293%
Hb postop 1 9,25+1,58 9,84+1,38 0,467%
Hb postop 2 9,01+1,02 9,66+0,98 0,900%
Hb postop 3 9,53+1,01 9,8+0,90 0,893%
Hct preop 37,03+3.73 35,04+3,56 0,760%
Hct postop 29,71£7,50 32,55+4,87 0,394%
Hct postop 1 28,71+5,92 29,70+4,13 0,604%
Hct postop 2 28,21£3,69 29,58+3.25 0,906%
Hct postop 3 29,75+3,35 30,07+2,52 0,761%
N/L preop 4,42 (2,86-13,70) | 2,86 (2,20-12.42) | 0,623"
N/L postop 10,62 (6,82-24,68) | 8,53 (3,45-11,17) | 0,673"
N/L postop] 8,24 (3,91-19,81) | 6,42 (2,40-9,57) 0,110
N/L postop 2 6,33+1,78 5,34+2,62 0,773%
N/L postop 3 4,3142,09 3,98+1,06 0,812%
Plt preop 150 (125-477) 160 (97-262) 0,470"
Plt postop 142 (101-366) 149 (103-266) 0,414"
Pltpostop 1 117 (84-379) 155 (95-230) 0,672"
Pltpostop 2 152,60+75,55 180,11+56,48 0,802%
Pltpostop 3 182,20+103,09 190,78+60,82 0,649%
MPV preop 11,36+1,80 10,87+1,14 0,746%
MPV postop 11,04+1,63 11,01+1,14 0,875%
MPV postop 1 11,36+1,73 11,12+1,34 0,678%
MPV postop 2 11,10+1,72 11,03+1,27 0,823%
MPV postop 3 10,58+1,17 10,62+1,03 0,781%

Grup 1; as1 olanlar, Grup 2;as1 olmayanlar, Veriler ortalama + SS (standart sapma), ortanca
(minimum-maksimum) olarak ifade edilmistir *Mann-Whitney U, Student T test. Hb; Hemoglobin,
Hct; Hemotokrit, N/L; Notrofil/Lenfosit, Plt; Platelet, MPV; Mean Platelet Volume
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5. TARTISMA

Gebelikteki  fizyolojik  degisiklikler — nedeniyle Covid-19  siddetli
seyredebilmekte ve hatta 6liime neden olabilmektedir. Covid-19 asis1, hamile kisilerin
kendilerini ve bebeklerini siddetli covid-19 hastaligina karsi korumalar1 i¢in en
giivenli ve en etkili yoldur. Mevcut veriler, hamilelikte Covid-19 asis1 sonrasinda
olumsuz sonug riskinin arttigini desteklememektedir, buna ragmen gebelerin 6nemli
bir bolimi Covid-19 asist olmaya halen siipheyle yaklasmaktadir (104). Bu
calismanin en 6nemli sonuglari; 1; calismaya dahil edilen hastalarin yas ortancalari1 29
olup as1 olmayan hastalarin yaslar1 as1 olanlara gore anlamhi bir sekilde diisiik
bulunmustur (p=0,003), 2; Hastalarin egitim diizeyi arttik¢a agilanma oraninin arttig1
gbzlenmistir (p=0,003), 3; Hastalarin % 26,7’sinde ek hastalik mevcuttu, as1 olanlarda
ek hastalik goriilme orani as1 olmayanlara gore daha yiiksek gézlenmistir (p=0,039),
4; as1 olan hastalarin APGAR 1. dakika skorlar1 ag1 olmayanlara gore istatiksel olarak
anlaml sekilde yiiksek bulunmustur (p=0,020), APGAR 5. Dakika skorlar1 arasinda
anlamli bir farklilik gozlenmemistir (p=0,248), 5; Hastalarda %97,4 oraninda
komplikasyon goriilmemistir ve calismaya katilan tiim hastalar sifa ile taburcu olmus,
mortalite gozlenmemistir (1 aylik). Hastalarin perioperatif takiplerinde N/L

oranlarinda as1 olan ve olmayan hastalar arasinda anlamli farklilik gozlenmemistir.

Wainstock ve arkadaslarimin yaptigi bir calismada Covid-19 asist olan
kadinlarin yas ortalamasi 30.6, olmayanlarin ise 28.2 oldugu, Theiler ve arkadaglarinin
yaptig1 bir ¢aligmada ise Covid-19 asis1 olan kadinlarin yas ortalamasi 31.8,
olmayanlarin 30.5 bulunmus olup as1 olanlarin istatiksel olarak anlamli diizeyde
yuksek yasa sahip olduklar1 saptanmistir (105, 106). Bizim ¢alismamizda da Covid-19
as1s1 olan kadinlarin yas ortalamas1 30, olmayanlar1 ise 28 olup as1 olanlarn istatiksel

olarak yaslar1 anlaml1 bir sekilde yiiksekti.

Calismamizda topladigimiz veriler dogrultusunda gebelerin as1 olmaya
yaklasimini etkileyecek faktorler hakkinda da veriler elde edilmistir. Bizim
calismamizda gebelerin egitim diizeyi arttikca asilanma orami anlamli bir sekilde
arttig1 gosterilmistir. Isve¢ ve Norveg'te 157.521 dogumun yer aldig1 bir popiilasyona
dayali retrospektif kohort calismasinda gebelik sirasinda agilanan bireylerin daha yash

oldugu, daha yiiksek egitim diizeyine sahip oldugu ve daha yiiksek hane gelirine sahip
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oldugu gosterilmistir (107). Ayrica ayn1 ¢alismada as1 olan kisilerde altta yatan kronik
hastaliga sahip olma olasiliklar1 daha yiiksek bulunmustur (107). Skirrow ve
arkadaslarinin yaptig1 bir ¢calismada daha diistik yillik hane geliri olan kadinlarin,
bebekleri ve kendileri (hamile ve hamile degilken) icin Covid-19 asisim1 reddetme
olasiliklarinin daha yiiksek oldugunu géstermislerdir (108). ingiltere’de 1328 kadimnin
katilimi ile gergeklestirilen kohort ¢calismasinda da kadinlarin sosyoekonomik diizeyi
arttikca asilanma oraninin da arttig1 gosterilmistir (109). Ayni ¢alismada Covid-19
asist olan kadinlarda asilanmamis kadinlara gére 6nemli 6lgiide daha yiiksek oranda
gebelik Oncesi diyabet, dogum Oncesi ila¢ kullanim1 ve hipertansiyon gézlenmistir
(109). Bizim ¢alismamizda da ek hastalik goriilme siklig1 as1 olan grupta daha fazla

bulunmustur.

Lipkind ve arkadaslarinin yaptig1 retrospektif kohort calismasinda, gebelik
sirasinda Covid-19 agilamasindan (>1 Covid-19 as1 dozu alinmasi) sonra erken dogum
(<37 haftalik gebelik) ve dogumda gebelik yasina gore kii¢iik olma (SGA) riskleri
(gestasyonel yasa gore dogum agirlig1 <10. persentil) degerlendirilmistir. 46.079 tekil
gebeligi bulunan vakanm incelendigi ¢alismada; 1k (veya tek) as1 dozlar1 172 (%1,7)
kadin tarafindan ilk trimesterde, 3.668 (%36,5) kadin tarafindan ikinci trimesterde ve
6.224 (%61,8) kadin tarafindan {igiincii trimesterde uygulanmis. Kadmlarin %54,4
Pfizer-BioNTech asis1, %41,4 Moderna asisi, %4, Janssen (Johnson & Johnson) asisi
almis. Sonuglar, gebelik sirasinda Covid-19 asilamasinin, asilanmamis hamile
kadinlardaki riskle karsilastirildiginda genel olarak erken dogum veya dogumda SGA
riskinin artmasiyla anlamli diizeyde iliskili bulunmamistir (110). Ayrica, ilk (veya tek)
as1 dozu i¢in trimesterlere gore asilama degerlendirildiginde, dogumda erken dogum
veya SGA riskinin artmasiyla bir iliski bulunmamistir (110). Bu veriler, gebelik
sirasinda Covid-19 asisinin gilivenligini destekleyen kanitlara katkida bulunmustur.
Yapilan bir diger ¢alismada iki doz inaktif Covid-19 asist alan 232 kadin ve 735
asitlanmamis erken gebelik kadinini dahil eden vaka-kontrol c¢alismasiydi. Bu
calismada 133 katilimc1 CoronaVac ile 99 katilimc1 BBIBP-CorV ile asilandi. Asilama
grubunda, kontrol grubuna kiyasla diisiik oraninda, erken dogum oraninda ve SGA
oraninda anlamli bir farklilik saptanmamustir (111). Bu bulgular as1 olmak istemeyen
gebe kadinlar arasinda Covid-19 agilarinin kabul edilebilirligini ve giivenilirligini

desteklemektedir. Bir diger calismada 425 gebe kadinin verileri analiz edildi.
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Bunlardan 55" (%13) asisiz, 134'i (%31) gebelikten once asilanmis ve 236's1 (%56)
gebelik sirasinda agilanmisti. Asilananlardan 307 hasta (%83) BioNTech, 52 hasta
(%14) CoronaVac ve 11 hasta (%3) hem CoronaVac hem de BioNTech almisti.
Asilanan grupta, gebelikte Covid-19 asis1 yaptirmayan kadinlara kiyasla diisiik (<14
hafta), olii dogum (>24 hafta), preeklampsi, gestasyonel diabetes mellitus, fetal
biiylime kisitlamasi, diisiik dogum agirligi, erken dogum (<37 hafta) veya yenidogan
yogun bakim iinitesine yatis oranlarinda anlamli bir farklilik saptanmamistir (112).
Bizim ¢alismamiza da sezaryan ameliyatina alinan 430 hasta dahil edilmis olup 101
hasta agilanmamis iken 329 hasta asilanmisti. En fazla yapilan as1 %74,2 oraninda
Biontec iken en az yapilan %0,3 oraninda Tiirkovac idi ve en fazla yapilan donem
gebelik 6ncesi donemdi. Calismamizda hem as1 olan hem olmayan grupta ortalama
dogum haftas1 38. hafta olup miadindadir ve gruplar arasinda anlamli farklilik
saptanmamistir. Calismamizda erken dogum oranlari arasinda anlamli farklilik

saptanmamuistir.

Yapilan genis ¢apli bir calismada asili ve asisiz kadinlar arasinda yenidogan
APGAR 1. ve 5. Dakika skorlar1 karsilastirilmis, diistiik 1.dk APGAR (<7) skoru olan
yenidogan orani asili gebelerde 4,2, asisiz gebelerde 4,6; diisiik 5. dk APGAR (<7)
olan yenidogan orani asili gebelerde 2,9, asisiz gebelerde 2,5 olarak bulunmustur ve
Covid-19 agisinin yenidogan APGAR skorlarini degistirmedigini gostermistir (113).
Kanada da 97.590 bireyi dahil eden retrospektif kohort calismasinda, gebelik sirasinda
asilanan ve asilanmayanlar karsilastirildiginda, asilanan grubun diisiik yenidogan 5
dakikalik APGAR (<7) skoru riskinde anlaml1 bir artisla iliskili olmadig1 bulunmustur
(114). Ayni c¢alismada gebelik sirasinda Covid-19 asilamasinin koryoamniyonit,
sezaryen dogum veya acil sezaryen dogum riskinde artigla iliskili olmadig
gosterilmistir  (114). Bizim  ¢aligmamizda  hastalarin  APGAR  skorlar
karsilastirildiginda agilanan hastalarin APGAR 1. dk skorlar1 agilanmayan gruba gore
istatiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p=0,020). APGAR 5. dk skorlar1
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde farklara rastlanmamigtir
(p=0,248). Elektif cerrahiye alinan asilanan hastalarin APGAR 1. ve 5. dakika skorlari
asilanmayanlara gore istatiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p<0,001;
P<0,018). Calismamizda gebelerin %67,4 elektif cerrahiye, %32,6 s1 acil cerrahiye

alimmistir. Gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmamistir. Calismamizin verileri
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literatiirii destekler nitelikte olup, Covid-19 asisinin yenidogan APGAR skorlarinda

diisiikliikle ve acil cerrahide artigla iliskili olmadig1 gdsterilmistir.

Theilar ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada Covid-19 asis1 olan ve olmayan
hastalarin hastanede yatis sirasinda anne 6liimii, planlanmamis anne yogun bakim
initesine yatigi degerlendirilmis ve gruplar arasi anlamli farklilik gézlenmemistir
(106). 2002 gebenin dahil edildigi calismada anne veya erken neonatal 6liim meydana
gelmemis, ayrica, dogum sekli, dogum anindaki gebelik yasi, yenidogan dogum
agirhigi ve tromboembolik olay oranlari gruplar arasinda anlamli sekilde farklilik
gosterilmemistir (106). Gebelik sirasinda en az 1 doz Covid-19 asis1 alan 22.000'den
fazla kisiyi igeren bu biiyiikk popiilasyona dayali bir ¢alismada, agilamanin dogum
sonrast kanama, koryoamniyonit, sezaryen dogum, diisiik 5 dakikalik Apgar skoru
riskinde anlaml bir artisla iliskili olmadig1 goriilmiistiir (114). Yine bu ¢alismada
sonuclar, gebelik sirasinda alinan doz sayisina, asi tiiriine veya 1. dozun alindigi
trimestere gore tabakalandirildiginda biiyiik Ol¢iide degismemistir (114). Bizim
calismamizda hastalarda %97,4 oraninda komplikasyon goriilmemistir. Ameliyat
sonrast hastalarin  %99,3’1i servise c¢ikarken, %0,7’si yogun bakima c¢ikmistir.
Calismaya katilan tiim hastalar sifa ile taburcu olmustur, mortalite gézlenmemistir (1

aylik). Gruplar arasi istatistiksel olarak farklilik gézlenmemistir.

Covid-19 enfeksiyonu olan ve olmayan gebelerin degerlendirildigi bir
calismada noétrofil ve lenfosit sayisi saglikli kadin grubunda anlamli olarak daha
yuksek bulunmus, NLO’inda gruplar arasinda farklilik saptanmamis ve platelet
lenfosit oran1 siddetli hastalig1 olan grupta anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur
(115). Nainggolan ve arkadaslarin yaptig1 bir aragtirmada Covid-19 asis1 olan ve
olmayan gebelerin hemoglobin diizeyleri, 10kosit diizeyleri, trombosit diizeyleri,
lenfosit diizeyleri ve segment notrofil diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
ortalama fark olmadigini gosterilmistir (116). Bizim ¢alismamizda da hastalarin Hb,

Hct, PLt, MPV ve N/L oranlar arasinda farklilik saptanmamastir.

Calismamizin kisithiliklart arasinda hasta sayisinin az olmasi, asi ¢esidine gore
ayrildiginda Sinovac ve BioNTech asis1 olan gebe sayilarmin karsilastirma igin
yetersiz sayida olmasi, hastalarin bazi dosya bilgilerine ulasilamamasi nedeniyle

maternal, fetal ve yenidogan gebelik sonuglarinin hepsinin incelenememesidir.
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Calismadaki dogumlarin zamanlamasi nedeniyle, ¢ok az birinci ve {igiincii trimester
asilamasi gézlemlenmesi ve agilamalarin biiyiik gogunlugunun gebelik 6ncesi doneme
ait olmasi nedeniyle gebelik icinde asilama ile iligkili riskler tam olarak

degerlendirilememistir.
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6. SONUC

Sonug olarak ¢alismaya dahil edilen sezaryene alinan 430 hastadan as1 olan ve
olmayan gebeler karsilastirildiginda asinin; dogum haftasi, APGAR skorlari,
perioperatif kan ve/veya kan {iriinii kullanim, postoperatif taburculuk durumlari,
hastanede yatis siiresi, postoperatif komplikasyon ve mortalite iizerine etkisi
arastirilmistir. Calismamizdan elde ettigimiz veriler hamilelikte Covid-19 asisinin
olumsuz maternal ve neonatal sonu¢ riskini arttirmadigini destelemektedir.
Calismamizda gebelikte artan asilama oranlariyla iliskili sosyodemografik faktorler
arasinda ileri yas, annenin daha yiiksek egitim diizeyi ve daha fazla yandas hastaliga
sahip olmasi1 gosterilmistir. Hamile kigilerin Covid-19'dan kaynaklanan siddetli
komplikasyonlar agisindan artan risk altinda oldugu g6z oOniine alindiginda, bu
poplilasyonda asilama ile ilgili verileri ve bilgiyi artirmak, as1 tereddiidiinii azaltmaya

yardimci olmak i¢in dnemlidir.

Bu bilgiler 1s18inda sdylenebilir ki gebelik doneminde as1 uygulanmasi
maternal ve fetal olumsuzluklara neden olmamaktadir. Ancak bu bilginin genel kabul
edilebilirliginin artmasi i¢in asilama, eslik eden hastaliklar ve dogum sonuglar
hakkinda kapsamli verilere sahip daha biiyiikk ve g¢esitli popiilasyonlart igeren

caligmalara ihtiyag vardir.
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