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Covid-19 olarak tanimladigimiz SARS-CoV-2 enfeksiyonu 2021 yili sonuna kadar (2 yil) diinyada yaklasik 5,2
milyon kisinin hayatini kaybetmesine sebep olmustur. Hastaligin cesitli varyantlarla yayilimi ve oldiiriiciiligii
devam etmektedir. Obstetrik acidan hastaligin 6nemi gebelerde klinigin gebe olmayan kadinlara gore daha agir
seyretmesi ve ek hastaliklar varliginda morbidite ve 6liim oranlarinin gebelerde daha yiiksek olmasindan
kaynaklanir. Tiim salginlarda oldugu gibi hastaliga global ¢6ziim bulmanin yolu asidan gecmektedir. Fakat
salgiin tiim diinyayi kasip kavurmasi, sosyal ve ekonomik hayati yerle bir etmesi 10 y1l1 asan as1 gelistirme
calismalarinin bazi1 basamaklarinin atlanmasini zorunlu kilmistir. Modern tekniklerin de devreye girmesi ile
gelistirilmeye c¢alisilan onlarca asidan birkagi Aralik 2020’den itibaren global saglik orgiitleri tarafindan acil
kullanim onay1 almistir. Asilarin toplumlar arasi ufak farkliliklarla beraber eriskin popiilasyonda yiiksek
oranda bagisiklik sagladig1 gosterilmistir. Hicbir as1 ¢alismasinin ayrica bir gebe kolu olmamasinin yaninda
gebe hayvanlardan elde edilen ve raporlanan sonuglar da smirlidir. Dolayisi ile gebeler asi yapilip
yapilmayacagi konusu ulusal ve uluslararasi kuruluslarin 6nerileri ile saglik hizmeti sunanlarin bilgilendirmesi
ve gebenin goniillii olmasi esasina dayanmaktadir. Bu makalenin amaci Covid-19 asilarinin genel 6zellikleri ve
gebelere ait diinyada ve iilkemizdeki son veriler ve dnerilerin bugiinki halinin saglik hizmeti sunucularina
topluca aktarilmasidir.

Anahtar Kelimeler: Covid-19, gebelik, pandemi, asilar.

Abstract

SARS-Cov-2 infection, which we define as Covid-19, caused the death of almost 5,2 million people in the world
until the end of 2021. The spread and lethality of the disease through various variants continue. The importance
of the disease in obstetrics is due to the more severe clinical course in pregnant women compared to non-
pregnant women and the higher morbidity/mortality rates in pregnant women in the presence of additional
diseases. As in all epidemics, the way to find a global solution to the disease is through the vaccine. However,
the fact that the epidemic deeply affected the whole world made it necessary to skip some steps of vaccine
development studies that normally exceed ten years. A few of the dozens of vaccines that are tried to be
developed with the introduction of modern techniques have been approved for emergency use by global health
organizations since December 2020. Vaccines have been shown to provide high immunity in adults with slight
differences between populations. In addition to the fact that no vaccine study also had a pregnant arm, reported
results from pregnant animals are also limited. Therefore, the issue of whether pregnant women will be
vaccinated is based on the recommendations of national and international organizations and the volunteers of
the pregnant woman who is informed by health care providers. The purpose of this article is to present the
general characteristics of Covid-19 vaccines and the latest data and recommendations regarding pregnant
women in the world and in our country to health care providers.

Keywords: Covid-19, pregnancy, vaccines, pandemic.
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Giris

SARS-CoV-2 veya COVID-19 olarak tanimlanan hastalik 2019 yilinin aralik ayinda Cin’de baslayip kisa siirede
diinyanin bir¢ok boélgesine yayilmistir. Siire¢ yaklasik iki yildir tiim diinyada devam etmektedir ve yaklasik 5,2
milyon kisi Covid-19’a bagl enfeksiyon nedeniyle hayatin1 kaybetmistir.! Bu siire icinde gebe kalan, dogum
yapan hasta sayilar1 arttik¢a anne ve bebege ait sonuclar, yenidoganlarin etkilenimi, emzirme gibi konularda
bilgilerimiz siirekli giincellenmektedir. Hastalik Onleme ve Kontrol Merkezi (CDC) verilerine gére, 15-44 yas
grubu, COVID-19 testi pozitif ve semptomatik olan kadinlarin %5,7 sinin gebe oldugu bildirilmistir.2 Baska bir
metaanalizde ise liniversal tarama yapilan gebe kadinlarda %7 siklikta, semptoma dayali taramalarda ise %18
e kadar COVID-19 ile enfekte gebe orani bildirilmistir.3 Gebelerde hastaligin klinik seyrinin daha agir oldugu
bildirilmektedir. Gebelerde yiiksek viicut kitle indeksi, eslik eden hipertansiyon ve diyabetin varlig ile iliskili
olarak yogun bakim, invaziv ventilasyon ihtiyaci ve 6lim oranlar1 gebe olmayan ayni yas grubundaki
kadinlardan ytiksektir.24 Daha dnceki viral hastalik salginlarinda oldugu gibi (H1N1, Zika, EBOLA) Covid-19
etkilerini azaltmada asinin 6nemi biiytiktiir. As1 gelistirme ¢abalar1 diinyanin birgok tilkesinde, biiyiik medikal
ve teknolojik ekiplerin calismalari ile devam etmektedir. Gebeler icin glivenilir bir as1 uygulamasi hem anne

hem bebek saglig1 acisindan olduk¢a dnemlidir.
Gebelerde As1 Calismalari

Etik kurallar cercevesinde gebelerin ila¢ ve as1 arastirmalarinin klinik fazlarina dahil edilmeleri uygun
goriilmemektedir. Bu konuda en biiyiik cekince organogenez dénemi anne karninda tamamlanan fetiisiin kisa
veya uzun vadedeki etkilenme durumu ve uygulanan ilag, asi, molekiil nedeni ile gebeligin devaminin ne olacagi
konusudur. Fakat son yillarda giderek artan oranda gebelerin de goniilliiliilk esasina dayanarak klinik
arastirmalara dahil edilebilecegi ile ilgili goriisler sesli olarak dile getirilmektedir.> Covid-19 pandemisi de
gebelerin bir sekilde ila¢ ve as1 calismalarina dahil olmasini goniilliiliik esasina bagh olarak gerekli kilmistir.
Gebe kadinin kendi sagligi, bebeginin sagliginin yani sira toplumsal saghiga da katki sunmak adina arastirma
protokollerine dahil olabilecekleri ileri siiriilmektedir. Nitekim Covid-19 asilari icin faz 3 ve acil kullanim onay1

sonrasi dahil olan 6zellikle saglik ¢calisani gebelerin sayisi diinya genelinde azimsanmayacak 6l¢tidedir.
Viral Asilara Genel Bakis

Pandeminin yayilimimin hiz kesmesi ve pandemi 6ncesi sosyal hayata bir an dnce ddniilebilmesi icin as1
gelistirme ve onay alma ¢alismalari tiim diinyada hizla devam etmektedir. Pandeminin sebep oldugu kayiplarin
¢ok fazla olmasi ve global bir ¢6ziime bir an 6nce ihtiya¢ duyulmasi nedeni ile normalde uzun zaman alan as1

gelisim basamaklarinin bir kismi hizla atlanarak birkac as1 i¢in aralik 2020’de Gida ve ila¢ Dairesi (FDA) acil
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kullanim onay1 vermistir.6 Daha sonraki aylarda Diinya Saghk Orgiitii (WHO) tarafindan kabul géren asilar da

olmustur.”

Gebelerde asillamanin nasil olacagi konusunda net bir karar olmamakla beraber konunun daha iyi anlasilmasi
adina daha once gelistirilen viral asilar, gebelerde kullanimlari ve Covid-19 asilarinin genel 6zelliklerine
deginmek yerinde olacaktir. Viral agilar birkac alt grupta degerlendirilebilir. Oncelikle agilar1 canh (attenue)
viral asilar ve 6l asilar olarak iki ana alt gruba ayirmak gerekir. Canl asilarda dogal ve suni olarak viriise ait
tlim pargalar vardir ve giiclii bagisiklik saglarlar. Kolay iiretilirler, bircok yoldan uygulanabilirler. Fakat bu grup
asilar immiin yetmezligi olan veya immiinsiipresif kullanan bireylerde hastalia sebep olabilirler. Bu grup
asilara ornek olarak cicek asisi, kabakulak, kizamik, kizamike¢ik asilari verilebilir. Bu grup asilar gebelikte
kacimilmasi gereken agilardir. inaktif (61i1) viriis asilarinda ise virulans yiiksek olan suglar inaktive edilerek as1
hazirlanir. Bu asilarin bagisiklik olusturma yetenekleri degiskendir ve tekrarlanmalar1 gerekebilir. Bu gruba
ornek olarak influenza A ve B asilari, polio asilari, HPV asisi ve hepatit B asis1 verilebilir. Bu grup asilarin gebelik

durumunda uygulanmasinda genel bir sakinca goériilmemektedir.

Son zamanlarda farkli teknolojik metodlarla as1 gelistirme c¢alismalari mevcuttur. Bu yeni teknolojik
yontemlerle gelistirilen asilarin da birgok alt grubu vardir. Bu grupta RNA, DNA asilar1 ve vektor asilar
sayilabilir. mRNA Asilari; Hedeflenen mikroorganizmanin antikor olusturan antijenik yapisinin mRNA’sim
iceren asilardir. DNA Asilari; Hedeflenen mikroorganizmanin antikor olusturan antijenik yapisinin DNA’sin1
iceren asilardir. Modifiye edilmis virilislere, hedeflenen mikroorganizmanin antikor olusturan antijenik

yapisinin genetik bilgisinin eklenmesi ile olusturulan asilardir.
COVID-19 ASILARI

As1 gelistirme siirecinin hizlanmasi ve faz 3 ¢alisma sonuclarinin yayinlanmasi sonucu WHO 3 Haziran 2021
itibari ile 6 asinin acil kullanimina onay vermistir.8 Asagida Covid-19’a yonelik farkli yontemlerle gelistirilen

asilarin mekanizmasi anlatilarak bu asilar Tablo1’de gruplandirilmistir.
mRNA Temelli Asilar

Viriisiin spike proteinini kodlayan boéliimii, mRNA molekiilii ile nano partikiillere yerlestirilir. Viicuda
uygulandiginda mRNA molekiilleri aracilig1 ile hiicrelerde viriisiin spike proteini tiretilir ve bireyin immiin
sistemi bu antijenik proteinlere karsi antikor tretir.? Bu yontemle {iretilen asilar ilk kez COVID-19 ig¢in acil
kullanim onay1 alan Pfizer-Biontech ve Moderna asilaridir. Daha dnce kullanimda olan onaylanmis érnekleri
yoktur. Yapilan faz 3 ¢alismalarinda bu asilarin %94-95 etkinlikleri gosterilmistir.1%11 Bugiine kadar hafif
alerjik reaksiyonlar, enjeksiyon yerinde agri, kas agrisi, ates, halsizlik disinda akut yan etki bildirilmemistir.

Pfizer-Biontech asis1 sonrasi bildirilen az sayidaki Bell paralizisi olgusunun toplumsal gorilme sikligindan
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daha fazla olmadig1 rapor edilmistir. Soguk zincir gerektirmeleri ve (-)20 ile (-)80 derece arasinda saklama

kosullari gerektirmeleri dezavantajlarindandir.10.11
DNA Temelli Asilar

Viriisiin spike proteinini kodlayan genlerinin plazmid DNA sina yerlestirilmesi temeline dayanir. As1 viicuda
uygulandiktan sonra DNA konak hiicresine girerek mRNA olusumunu ve spike protein {iretimini saglar. Bu

proteinlere karsi antikor tretilir.
Vektor Asilart

Viriisiin spike proteinini kodlayan genleri baska viriisler araciligi ile viicuda verilmesi esasina dayal asilaridir.
En sik adeno virisler kullanilir.® Daha o6nce Ebola viriise karsi gelistirilen asi bu gruptadir. Hizh
iiretilmektedirler. Kullanilan viriis ile birey daha dnce karsilasmigsa zayif yanit olusmaktadir. Astra Zeneca,
Johnson&Johnson (J&]) ve Sputnik asilar1 bu gruba dahil olan asilardir. Bu asilardan ilk ikisi acil kullanim onay1
almistir. Sputnik asis1 ise faz 3 arastirmalarinin verilerini tamamlamis olup %91.6 etkinlik orani oldugu
belirtilmektedir.’2 J&] asis1t WHO tarafindan acil kullanim onay1 almis olup koruyuculugu %66.3 olarak
belirtilmistir.13 Astra Zeneca asisi tek doz uygulama ile koruyuculugu %63.09 olarak belirtilmis olup WHO

tarafindan acil kullanim onay1 almigtir.14
Inaktif Virtis Asilart

Viriis cesitli yontemlerle inaktive edilir. inaktivasyon islemi sirasinda bagisiklig1 uyaracak viriis partikiilleri de
yok edilebildigi icin zayif bagisiklik olustururlar. Tekrarlanmalar1 gerekir ancak immiinsiipresif kisilere de
uygulanabilirler. Hepatit A, kuduz asilar1 buna o6rnektir. Covid-19 asilarindan ise Coronovac-Sinovac ve
Sinopharm asilar1 buna 6rnek olup WHO tarafindan acil kullanim onay1 almistir. Asinin etkinligi %83,5 olarak
bildirilmistir. Hafif ve orta derecede bas agrisi, as1 bolgesinde agri, halsizlik olup vakalarin cogunda 48 saatte

bu bulgular gerilemistir.1> Bu yontem ile iiretilen asilarin 6nceki 6rnekleri gebelere uygulanabilmektedir.
Protein Temelli Asilar

Viriise ait tim proteinlerin as1 seklinde uygulanmasi esasina dayanir. Genetik materyal icermezler. Grip asilari
bu gruba 6rnek olarak verilebilir. Covid-19 i¢in {iretilen Novavax asisi bu gruptadir, faz 3 asamasina gelmis
olup rapor edilen sonuglara gore tiim popiilasyonda %89,3 etkinlik gosterilmistir.16 Heniiz kullanim onay1

verilmemistir.
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Tablo 1. Covid 19’a Yonelik Asilara Ornekler

Teknoloji Gelistirici

Canl zayiflatilmis viris Codegenix

Inaktif viriis agis1 Sinovac *
Sinopharm
Erciyes Universitesi
Bharatbiotec

mRNA agsilari Moderna *
Pfizer-Biontech *
CureVAc

DNA asilari Osaka University
CadilaHealthcare
GenexineConsortium

Viral vektor Astra Zeneca Oxford-Nonreplikan*

Johnson&Johnson-Nonreplikan*
Sputnik-GamelayaResearchinstitute- Nonreplikan
Vaxart-Nonreplikan

Merck&Co- Replikan
Israellnstitute-Replikan

Protein subiinite Novavax

Kentucky Bioprocessing
Sanofi-Pasteur

Cloverbiopharm.

Viralvektér+APC Shenzhen -Replikan —-Nonreplikan
* Acil kullanim onay1 alinan ve su an piyasada mevcut olan asilar.

Covid-19 Asilarinin Gebelikteki Sonuclar:

Gecmiste gebeler genellikle as1 ve ila¢ calismalarindan dislanmistir ve as1 ¢alismalarina gebelerin dahil edildigi
durumlar yogun elestirilerin hedefi olmustur. Gebelikte as1 yapilmasi ile ilgili verilerin ¢ogu, gebe oldugunu

fark etmeden as1 yapilan ya da asinin hemen sonrasinda gebe kalan hastalardan yola ¢ikilarak derlenmektedir.

Covid-19 asilan arasindan mRNA teknolojisi kullanan asilarin her ikisi de klinik ¢alismalarinda gebeleri
dislamistir. mRNA-123 (Moderna) asisi ile gebe ratlarda yapilan bir hayvan deneyinde malformasyon ya da
embriyotoksisite acisindan herhangi bir giivenlik problemi gosterilmemistir.l? Gebelerde mRNA asilarinin
kullanimu ile ilgili kesin bir veri olmasa da EMA (Avrupa ila¢ Ajansi) gibi diizenleyici kurullardan gelen ilk
raporlara gore klinik ¢calisma gruplarindaki hastalarin bir kisminin gebe oldugu anlasilmistir ve simdiye kadar
bu grupta gosterilen bir yan etki yoktur.181° Dr. Anthony Faucy (Amerika Birlesik Devletleri Bagskani Bas Tibbi
Danigsmani) Mart 2021 tarihine kadar ABD’de 20.000’in tizerinde gebenin mRNA asilart ile asilandigini ve higbir

endise verici durumun ortaya ¢ikmadigini agiklamistir.2021 ingiltere’de de sayilar1 daha az olmakla birlikte
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asilanan gebe kadinlara iliskin herhangi bir artmis risk gériilmemistir.22 Asilama siireci devam ettiginden elde

edilen bilimsel veriler siirekli glincellenmektedir.

mRNA teknolojisinin Covid-19’a iliskin kullanim1 yeni olsa da, ilk olarak 2017 yilinda Richner ve arkadaslari
tarafindan gebe ratlarda mRNA asis1 Zika viriise yonelik denenmistir. Calismanin sonucunda, mRNA Zikavirtis
asisinin gebelerde giivenli oldugu ve vertikal gecisi 6nledigi belirtilmistir.23 Gebe kadina yapilan mRNA asisinin
hem anneyi hem de yeni dogan bebegi koruyabilecegi diisiiniilmektedir. Yapilan yakin zamanli bir calismada
annenin Covid-19 enfeksiyonuna yodnelik asilanmasini takiben spike proteine karsi tretilen antikorlarin
plasentadan gectigi gosterilmistir.24 Covid-19’a karsi gebelikte mRNA asilarinin her iki dozunu tamamlayan
kadinlarin %98.5’inin yenidoganda IgG antikorlarinin pozitif oldugu, tek doz mRNA asis1 sonrast %43.6

yenidoganda IgG antikoru pozitif oldugu tespit edilmistir.25

ABD’de 29 Kasim 2021 itibariyle 177.000 gebenin mRNA asilari ile asilandig1 goriilmiistir. V-Safe (asilama
sonrasi saglik kontrolii sistemi) ve VAERS (As1 Yan Etki Raporlama Sistemi) kullanilarak asi sonrasi sonuglar
ve yan etkiler incelenmistir. Sonuglara bakildiginda, gebe kadinlarda enjeksiyon yeri agrisinin gebe
olmayanlara gore daha sik goriildiigii ancak bas agrisi, yorgunluk, kas agrisi gibi sistemik yan etkilerin daha
seyrek goriildiigii tespit edilmistir. Gebe kadinlarda gebe olmayanlara gore daha sik rapor edilen tek ciddi yan
etki, 2. dozdan sonra goriilen bulanti ve kusma oranlarinin hafif daha yiiksek olmasidir. Bu veriler araciligiyla
gebelik sonuglar1 ve komplikasyon oranlari incelendiginde sonuglarin pandemi dncesi popiilasyon ile benzer
oldugu goriilmiistiir.26 Gebelik ddneminde yapilan Covid-19 mRNA asilarinin sonuclarinin degerlendirildigi bir
diger kohort calismasinda, gebe olmayan popiilasyon ile kiyaslandiginda, asinin gebelerde benzer yan etki

profili ile birlikte gii¢lii bir humoral immunite olusturdugu gorilmustir.2?

V-safe verilerine gore gebe olanlarla olmayanlar arasinda yan etki profili acisindan bir fark olmasa da 2. doz
sonrasi goreceli olarak daha fazla goriilen (%32 civarinda) ates nedeniyle teorik olarak endise olusmaktadir.z8
Covid-19 asisinin gebelikte ilk ii¢ ay uygulanmasi, as1 sonrasi en yaygin yan etkilerden biri olan ates ytiksekligi
sonucu noral tip ve diger dogumsal defekt riski olusturma ihtimali bakimindan siipheli gériilebilecegi teorik
olarak belirtilmektedir.2 Ancak simdiye kadar toplanan verilere gére bu konuda risk artisi tespit

edilmemistir.26

Erken gebelikte yapilan asilarin uzun dénem etkileri, asilanan kadinlarin gebelikleri heniiz sonlanmadigindan
sonuglar arasinda degerlendirilememistir. VAERS veri tabanina gore gebelik ile iliskili kotii sonuglardan
spontan diisiik, HIN1 inaktif virus asisinda oldugu gibi en yaygin yan etkiydi.3? Ancak yapilan incelemelerde

as1 dncesi gebe popilasyona gore diisiik dahil hicbir komplikasyon oraninda artis tespit edilmemistir.2é

Almanya ve Amerika’daki calismalardan elde edilen veriler, Pfizer-Biontech mRNA asis1 uygulanan

katilimcilarda Th1 CD4+ hiicreleri ve CD8 T hafiza hiicreleri diizeylerinin birlikte artisi ile indiiklenen bir
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bagisiklik yaniti oldugunu géstermektedir.3! Buimmunofenotipik yanitin gebelerde de ayni sekilde ortaya ¢ikip
cikmadigl bilinmemektedir. Bu durum, basarili perinatal sonuglar, Th2 ve Treg diizeylerinde artisla birlikte
Th1 diizeylerinde azalmaya bagh oldugundan, teorik olarak endise yaratmaktadir. CD4 T hiicre yanitindaki
dengedeki bozulma, teorik olarak erken dogum ve fetal kayip dahil olmak tizere kot gebelik sonuglarina neden
olabilecegi yoniinde endiseler dile getirilmektedir.32 Bununla birlikte simdiye kadar toplanan verilere gore

gebelerde Covid-19 mRNA asist ile iliskili koti obstetrik sonuglarda artis gosterilmemistir.26

ABD’de 2002 gebenin dogum sonuglarinin degerlendirildigi bir kohort calismasinda, gebelikte Covid-19 asisi
yapilan grupta gestasyonel hipertansiyon, diisiik dogum agirligi, preterm dogum veya tromboemboli riski dahil

hi¢bir komplikasyon oraninin artmadigi tespit edilmistir.33

Inaktif viriis asilarimin gebelikte kullamimi giivenli kabul edilse de bu agilarda adjuvan olarak kullanilan
Aliminyum Hidroksit, veri eksikligi nedeniyle belirlenmis bir FDA giivenlik kategorisine sahip degildir.
Bununla birlikte aliiminyum bazhi adjuvanlar, hepatit, DTaP ve HPV basta olmak iizere bircok asida
kullanilmaktadir. Inaktif viriis asilarindan influenza agisinin gebelikte yapilmasinin anne siitiine daha fazla
Influenza antikoru gegmesini saglayacag ve infanti koruyacag belirtilerek énerilmektedir.34 inaktif Covid-19
virus asisinin gebelikte kullanilmasiyla ilgili bir ¢alisma heniiz olmasa da, yapilan bir derlemede Aliiminyum
tirevi adjuvan igceren asilarin gebelikte kullanilmasi ile ilgili giivenlik agisindan olumsuz sonuca
rastlanmamistir.35 Gebelikte 3. trimesterde CoronaVac (inaktif virus asisi) yapilan bir hastada dogumdan sonra

yenidoganda antikor pozitifligi bir vaka sunumunda bildirilmistir.3¢

Nonreplikatif viral vektor bazli Covid-19 asilarinin gebelerde kullanimu ile ilgili veri, mRNA asilarinda oldugu
gibi sinirlidir. Gebe ratlarda vektor bazh Zikaviriis asisi ile yapilan ¢alismada giivenlik sorunu gézlenmedigi
belirtilmistir.37 Rift Valley Atesi viriisiine kars1 yapilan bir diger hayvan deneyinde adenovirus vektorli asinin

gebelikte giivenli oldugu ve gebelik kayiplarini engelledigi gosterilmistir.38

Viral vektor bazli asilar ile ilgili yakin zamanda bildirilen yeni bir yan etki endise uyandirmaktadir. EMA
(Avrupa ila¢ Ajansi) giivenlik komitesi Vaxzevria (AstraZeneca) ile asilanan toplumda 269 kiside ciddi
trombotik/tromboembolik olaylar gelistigini rapor etmistir.3® FDA bir diger viral vektor bazli as1 olan
Johnson&Johnson firmasina ait Covid-19 asisinin acil kullanim onayini bazi nadir vakalarda trombosit
disiikligi ve pihtilasma bozuklugu yan etkilerini de ekleyerek giincellemistir.#® Bu gelismelerin 15181nda
nonreplikatif viral vektor bazl asilarin nadir de olsa yan etkileri g6z dniinde bulundurularak, gebelikte olasi

komplikasyonlar yeniden degerlendirilmelidir.

Covid-19 asilarindan rekombinan antijen asilari, immun yaniti ortaya ¢ikarmak amaciyla saponin bazh

adjuvanlar ile birlestirilmistir. Rekombinan antijen asilarinin, insan viicudunda nonreplikatif davranmalari
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nedeniyle gebelikte kullanilmasi giivenli kabul edilse de saponin bazh icerikleri ile ilgili halen giivenlik

acisindan bilgi eksikligi vardir.
Covid-19 Asilarinin Gebelikte Kullanilmasi ile ilgili Saghik Kuruluslarinin Onerileri

CDC’ye gore Covid-19 nedeniyle 22 Ocak 2020- 6 Aralik 2021 tarihleri arasinda ABD’de 150,036 gebe kadin
Covid-19 ile enfekte olmustur, bu vakalardan 25,402’si hastanede yatarak tedavi edilmistir ve 248 gebe
hayatin1 kaybetmistir.#! Hastanede yatan 15-49 yas arasi reproduktif cagdaki kadinlarin dortte biri gebe
hastalardan olusmaktadir ve gebe hastalarin mekanik ventilasyona ihtiya¢ duyma orani daha ytiksektir.42
Intrauterin gecis tam olarak aydinlatilmamakla birlikte nadir olarak ortaya ¢ikmakta; ancak Covid-19 ile
enfekte gebelerde erken dogum orani daha yiliksek gorilmektedir.43 CDC gebelikte Covid-19 enfeksiyonu
gecirilmesi durumunda erken dogum, 6lii dogum ve diger gebelik komplikasyonlarinin arttigini belirtmektedir.
Bu oranlar, gebelikte Covid-19 asilarinin yapilmasinin 6nemini hem annenin hem de fetiis/ yenidoganin sagligi

acisindan vurgulamaktadir. CDC, gebe veya emziren kadinlarda Covid-19 asisinin yapilmasini 6nermektedir.*

Gebelikte Covid-19 asilarinin kullanilmasi ile ilgili Diinya genelindeki saglik kuruluslarinin benzer 6nerileri
mevcuttur. Kanada Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Uzmanlar1 Dernegi ve Uluslararas: Obstetrik ve Jinekoloji
Federasyonu gebelikte Covid-19 asilarinin kullaniminmi kisitlama yapmadan erken dénemde onaylayan iki

istisna kurulustur.4546

Ingiltere’de, Kraliyet Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Koleji (RCOG) énceki onerisinde gebelikte dzellikle risk
faktorii olan grupta asinin 6nemini vurgulamisti.” Risk faktorlerini, immiinsiipresyon yapan durumlar, ciddi
ek hastalig1 olanlar, gestasyonel diyabet varligy, viicut kitle indeksi>40 olan kadinlar ve yiiksek viralmaruziyeti
olan saglik calisanlari olusturmaktaydi. Bununla birlikte, gebe kadinlarin herhangi bir risk faktorii olmasa dahi
ciddi hastaliga yakalanabilecegi unutulmamalidir. Son bilgiler 151831nda RCOG, tiim gebelere Covid-19 asilarinin
yapilmasin1 dnermektedir ancak kararin hastaya ait oldugunu hatirlatmistir.#8 RCOG gebelikte, gebelik
planlayan hastada veya emzirme doneminde Covid-19 asis1 yapilmasinin sakincasi olmadigini séyleyerek
fertilite oranlarinin asi ile etkilenmedigini eklemistir. As1 6ncesi gebelerin isterse hekimlerinden danismanlik
alabilecegi ancak danmismanlik almadan da asinin yapilabilecegi belirtilmistir. RCOG gebe kadinlarin her
trimesterde as1 olabilecegini, mRNA asilarina yonelik ABD’de 160.000 gebenin giivenilirligine dair veri

oldugundan miimkiinse mRNA asilarinin tercih edilmesini dnermistir.48

CDC ve FDA gebelikte mRNA asilarinin gebelerde kullaniminin uygun oldugunu, simdiye kadar alinan
verilerden, gebelik doneminde yapilan asilamalarda giivenlik ile ilgili endise gézlenmedigini belirtmektedir.4°
CDC’nin son verilerine gore 27 Kasim 2021 tarihi itibariyle gebe kadinlarin yaklasik yalnizca 1/3’t asilanmistur.
CDC Aralik 2021 tarihinde, toplanan son verilerin 15181nda, gebelik planlayan veya 20 haftanin altinda gebeligi

olan kisilerde de mRNA asilarinin kullaniminin giivenli oldugunu ve diisiik oranlarini arttirmadigini
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belirtmistir.50 Yine de halen devam eden gebelikler nedeniyle ve uzun donem sonuglar agisindan gelismelerin

takip edilmesi 6nerilmektedir.

Gebelikte Covid-19 asilarinin olasi yan etkileri ve uzun dénem komplikasyonlarina yonelik ¢ekinceler mevcut
olsa da, her gecen giin daha fazla yayimin literatiire eklenmesiyle gebelikte Covid-19 asilarinin kullaniminin
giivenli oldugu yontiindeki veriler saglamlasmaktadir.5152 Amerikan Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Koleji (ACOG)
bu veriler 15181nda, gebelik doneminde Covid-19 enfeksiyonu gecirme riskinin olas1 komplikasyonlarini goz
Online alarak, tiim gebe kadinlarin her vizitte as1 durumlarinin sorgulanmasi ve asi1 konusunda
ylreklendirilmesi gerektigini belirtmektedir.>3 Viral vektor asilarinin da hayvan deneylerinde ve simdiye kadar
uygulanan gebelerden elde edilen verilere gore giivenlik agisindan sorun goriilmemesine ragmen, TTP
(Trombositik Trombositopenik Sendrom) konusunda endiseler hatirlatilmaktadir.>3 ACOG ayrica Covid-19
asis1 yapilan ya da yapilmasi planlanan gebe kadinlarda Anti-D Ig yapilmasinda sakinca olmadigini, Covid-19
asis1 sonrasi ates yliksekligi olan gebelerde Asetaminofen kullanilmasinin giivenli oldugunu belirtmistir.
Asillama Uygulamalar1 Bagimsiz Oneri Kurulu (ACIP) da gebelikte Covid-19 mRNA asisimin yapilmasini

onermektedir.2! Bu 6neri, ACOG ve SMFM (Maternal Fetal Tip Dernegi)'nin goriisleriyle de uyumludur.54

ACOG, son onerilerinde 18 yasin iizerinde gebelik planlayan, gebe olan ya da olmayan farketmeksizin her
kadinin, ]&]J asisini tamamladiktan sonra son dozdan en az 2 ay sonra, Biontech/ Moderna asisi olanlarin, son
dozdan 6 ay sonra olmak iizere ek (rapel) doz yapilmasini1 6nermektedir. Bireyler 6nceki Covid-19 asisini hangi

tlir asiyla tamamlarsa tamamlasin, 3. Doz i¢in farkli bir asi1 tercih edilebilecegi belirtilmektedir.>3

Tiirkiye Maternal Fetal Tip ve Perinatoloji Dernegi (TMFTP) Haziran 2021’de yayinladig1 uzman goriisiinde,
tiim gebelerin Covid-19 asisina karsi bilgilendirilmesi ve riskli gruplarda ve hasta istegiyle inaktif veya MRNA
asisinin mimkiinse ilk trimesterden sonra yapilmasimi dnermistir.55 Tiirk Jinekoloji ve Obstetrik Dernegi
(TJOD) gebe olan, gebelik planlayan ya da emziren tiim kadinlarin Covid-19’a karsi asilanmasini gerektigi

goriisiinlii sunmustur. Asilamanin birinci trimesterde dahi yapilabilecegi belirtilmistir.56

Uluslararast kuruluslarin gebelikte Covid-19 asilarinin kullanimina iliskin verileri, genellikle mRNA ve
nonreplikatif viral vektor bazl asilar icermektedir. Tiirkiye Cumhuriyeti Saglhik Bakanligi, Covid-19’a karsi
gebelik doneminde asilama yapilmasini 6nermektedir. Gebelikte Covid-19 asilarinin kullanilmas: ile ilgili
yeterli veri olmadig1 hatirlatilarak, asinin miimkiinse ilk trimester sonrasi yapilmasi 6nerilmistir.57.58 Saghk
Bakanhgi, Ulkemizde Covid-19’a yénelik uygulanan inaktif viriis asilar1 ve mRNA asilarimin her ikisinin de
gebelikte hasta tercihine gore kullanilabilecegini belirtmektedir. Yapilan ¢alismalarda her iki asi ile iligkili

disiik oranlarinda artis olmadig belirtilmistir.59.60
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Sonug¢

Asilarin giivenilirligini tespit etmeye yonelik klinik ¢calismalara gebelerin dahil edilememesi hayvan deneylerini
bu asamada kiymetli bir basamak haline getirmektedir. CDC, Covid-19’a yonelik gelistirilen Moderna, Pfizer-
Biontech, ]J&] Janssen asilarinin, yapilan hayvan deneylerinde gebe veya yenidogan i¢in gtivenilir bulundugunu
aciklamistir.44 Ayrica, asilarin uygulanmaya basladigi andan itibaren gecen zamanla birlikte asilanan gebe
sayisinin artmasiyla elimizdeki veriler giiclenmektedir. As1 gelistirme teknikleri modernlestikce canli
viriislerden uzaklasilmasi ve bir¢ok asida adjuvan kullanilmamasi, hayvan ¢alismalarinda glivenlik ve toksisite
calismalarinin tamamlanmis olmasi, gebelikte as1 kullanilmasini nispeten giivenli kilsa da elimizdeki veriler
hala ¢ok yetersizdir. Yine de pandeminin agir kayiplari géz 6niine alinarak uluslararasi kuruluslar ve dernekler
onerilerini sunmuslardir. Uluslararasi saglik kuruluslarinin genel 6nerisi gebelikte Covid-19 asisinin yapilmasi
seklindedir. T.C. Saglik Bakanliginin gebe kadinlarda asilarla ilgili 6nerisi; Covid-19 enfeksiyonuna ydnelik
gebelerin miimkiinse ilk trimester sonrasinda, bilgilendirilerek ve kendi istekleri dahilinde asilanmasi

seklindedir.>9.60

Cikar catismasi

Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi olmadigini beyan ve taahhiit ederler.
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