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COVID-19 Enfeksiyonu Olan Gebelerde ilac¢
Kullanimi

Drug Use in Pregnant Women Infected with COVID-19

) Zeynep Tirmik¢ioglu

Oz jzmir Ataturk Egitim ve Arastrma
Coronavirus ailesi, basit soguk alginligindan ciddi solunum yolu sendromlarina kadar cesitli has- ?gﬁﬁ%ﬁ;}i é“.‘rﬂi}ffarmakmo“ ve
taliklara neden olabilen bir virts ailesidir. Gebelikte Coronavirus enfeksiyonlarini takiben normal

ve anormal sonuclar bildirilmis olup bebeklerde herhangi bir malformasyon tanimlanmamistir.

2019 yilinda Coronaviruse bagli yeni bir solunum yolu enfeksiyonu tanimlanmis ve COVID-19 adi

verilmistir. COVID-19'a neden olan virts ise 2019- nCoV olarak isimlendirilmistir. COVID-19'un

spesifik bir tedavisi bulunmamakla birlikte semptomatik hastalarin tedavisinde oseltamivir ve

hidroksiklorokin kullaniimaktadir. Pnémonili olgularda antiviral tedaviye azitromisin de eklene-

bilmektedir. Oseltamivir ve hidroksiklorokine yanit vermeyen hastalarda, ikinci secenek tedavi

olarak lopinavir/ ritonavir kullanilabilmektedir. Bugline kadar gebe kadinlarin COVID-19 enfek-

siyonuna daha duyarll olduklari veya COVID-19 enfeksiyonu olanlarin daha siddetli pnémoni

gelistirmeye yatkin olduguna dair bir kanit yoktur. Pek cok gebe kadin, tedavinin bebedi icin

zararll olabilecegini dustnebilir. COVID-19 tedavisinde kullanilan ilaclar teratojenik riskleri aci-

sindan dogru degerlendirilmelidir. Bu literattr derlemesi, COVID-19 tedavisi icin uygulanmakta

olan ilaclarin gebelikte kullanimini ve gebelik sonuclarini sunmaktadir. Olasi teratojenik etkilerin

degerlendirilmesinden sonra, semptomu olan gebe hastalar da diger yetiskin bireylere uygula-

nan ilaclarla tedavi edilebilir. Enfeksiyonun gebelikte seyri ve kullanilan ilaclarin gebelik ve fetus

Uzerine etkilerinin degerlendirilecedi genis capli epidemiyolojik calismalara gereksinim vardir.

Anahtar Sozciikler: gebelik, COVID-19, teratojen, ila¢

Abstract

Coronaviruses include some of the agents that produce the common cold and some viruses
that produce more severe respiratory syndromes. There have been case reports of normal and
abnormal pregnancy outcomes after infection with Coronaviruses. Malformations have not
been described. A new respiratory tract infection caused by coronaviruses was identified in
2019 and called COVID- 19. The virus causing COVID-19 has been named 2019- nCoV. There is no
specific antiviral treatment for COVID-19. Oseltamivir and hydroxychloroquine have been used
in the treatment of COVID- 19. In patients with pneumonia, azithromycin has also been used in

combination with antiviral treatment. Lopinavir/ ritonavir can be used as second-line treatment Gelis/Received : 28.03.2020

for patients not responding to oseltamivir and hydroxychloroquine therapy. As yet, there is no Kabul/Accepted: 03.04.2020

evidence that pregnant women who get COVID-19 are more at risk of serious complications DOI: 10.21673/anadoluklin.710736

than any other healthy individuals. Many pregnant women think the treatment may be harmful Yazisma yazar/Corresponding author
to the baby. Drugs used for COVID-19 should be accurately evaluated for teratogenic risks. This Zeynep Tirmikcioglu

paper presents a literature review regarding pregnancy outcomes after the use of therapeu- zmir Atattirk Egitim ve Arastrma

tic agents in COVID-19 treatment. After evaluation possible teratogenic effects, symptomatic Hastanesi, Klinik Farmakoloji ve Toksikoloji

Birimi, Basin Sitesi Karabaglar, izmir

prengnant patients with COVID-19 can also be treated with drugs used for other adult patients. E-posta: drzeyneb@hotrmail com

There is a need for large-scale epidemiological studies in which the course of the infection dur-
ing pregnancy and the effects of the drugs used on pregnancy and the fetus will be evaluated. ORCID
Keywords: pregnancy, COVID-19, teratogen, drug Zeynep Tirmik¢ioglu: 0000-0002-5639-4665
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GIRIS

Coronaviriisler (CoV), bityiik bir viriis ailesidir. Ba-
zilar1 basit soguk alginliklarina yol agarken bazi vi-
risler Orta Dogu Solunum Sendromu (Middle East
Respiratory Syndrome, MERS-CoV) ve Agir Akut
Solunum Sendromu (Severe Acute Respiratory
Syndrome, SARS-CoV) gibi daha ciddi hastalikla-
ra ve salginlara neden olurlar. Bu viriislerle enfekte
insan ve hayvanlarda cesitli derecelerde solunum
sistemi, gastrointestinal sistem, karaciger, bobrek
hasar1 ve norolojik tutulumlarla seyreden klinik
tablolar gortilmektedir (1).

31 Aralik 2019da Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
Cin Ulke Ofisinin, Cin’in Hubei eyaletinin Vuhan
sehrinde etiyolojisi bilinmeyen pnémoni vakalari-
n1 bildirmesiyle baglayan son salgin siireci, yeni bir
Coronavirus (2019-nCoV) tanimlanmasiyla devam
etmis ve bu yeni viris hizla yayilarak kiiresel bir so-
run haline gelmistir. Yeni viriise bagh hastalik CO-
VID-19, viriis ise SARS CoV'e yakin benzerliginden
dolay1 SARS-CoV-2 olarak isimlendirilmistir.

COVID-19 enfeksiyonunun yaygin belirtileri
solunum semptomlari, ates, oksiiriik ve dispnedir.
Daha ciddi vakalarda, pnémoni, agir akut solunum
yolu enfeksiyonu, bobrek yetmezligi ve hatta 6liim
gelisebilir. Bagigiklik ve kardiyopulmoner sistem-
lerdeki fizyolojik degisikliklere bagli olarak gebe
kadinlarin solunum yolu viriisleri ile enfekte olma-
lar, daha siddetli hastalik gelistirme riskini berabe-
rinde getirir. Ancak bugiine kadar gebe kadinlarin
COVID-19 enfeksiyonuna daha duyarli olduklar:
veya COVID-19 enfeksiyonu olanlarin daha siddetli
pnomoni gelistirmeye yatkin olduguna dair bir ka-
nit yoktur (2).

Coronavirus enfeksiyonu olan gebelerden dogan
bebeklerde malformasyon bildirilmemistir. SARS
ve MERS enfeksiyonlariyla iligkili olabilecek bazi
neonatal komplikasyonlar bildirmis olsa da CO-
VID-19 enfeksiyonuyla ilgili veriler hentiz sinirlidir.
COVID-19 enfeksiyonu olan 29- 36. gebelik hafta-
larinda dogum yapmis 9 gebenin bildirilen raporla-
rina gore bebeklerde bir saglik sorunu olusmamuis,
amniyotik sivida ve siit 6rneklerinde coronavirus
tespit edilmemistir (3). Tim kadinlar sezeryanla
dogum yapmis olmalarina ragmen enfeksiyon varli-
g1 disinda sezeryan gerekliligi icin bir neden sunul-

mamustir. Dogan bebeklerden {i¢ tanesinin agirlig
2500 gramin altinda olup bu durum prematiirite ve
preeklampsi ile iliskilendirilmistir. Bir baska olgu
raporunda COVID-19 pnémonisi olan 9 kadindan
diinyaya gelen 10 bebek gozlemlenmis, ikiz bebek-
ler dahil olmak tizere 6 bebegin preterm dogdugu
ve respiratuar semptomlarinin oldugu bildirilmistir
(4). 35 haftalik dogan bir bebek, ¢oklu organ yet-
mezligi ile 6lmiis; test edilen 9 bebegin coronavirus
testleri negatif ¢ikmustir.

Giiniimiizde COVID-19 igin giivenilirligi ve
etkinligi kanitlanmis spesifik bir antiviral tedavi
bulunmamaktadir. COVID-19 tanisi1 kesinlesen
hastalarda, ek bakteriyel bir patojenin varligina
iligkin klinik veya laboratuvar bulgusu olmadig:
stirece, varsa azitromisin disindaki antibakteriyel-
ler kesilmektedir. Viral pnémoni diigiintilen hasta-
larda oseltamivir ve hidroksiklorokin de tedaviye
eklenmektedir (1). ilk tedaviye yanit vermeyen agir
pnomonili olgularda tedavi segenekleri lopinavir-
ritonavir ve ribavirin olarak tanimlanmistir (Tablo
1). Gebelikte antiviral tedavi, olasi riskler acisindan
dikkatli degerlendirilmeli ve hasta gebe bu konuda
bilgilendirilmelidir (2).

Gebelikte Oseltamivir Kullanimi

Gebeliginde oseltamivir maruziyeti olan 61 ka-
dinin gebelik sonuglarinin sunuldugu olgu rapor-
larinda, gebeliklerin 10’'unun sonlandirildigi, do-
gan bebeklerden birinde Trizomi 21 ve bir bebekte
anensefali gorildiagi bildirilmigtir (5). Bir baska
olgu serisinde, ilk trimesterde oseltamivir kullanimi
(150 mg/giin, 5 giine kadar) olan 90 gebelik incelen-
mis, dogan bebeklerden sadece birinde ventrikiiler
septal defekt gozlenmistir; diger bebeklerde malfor-
masyon bulgusu yoktur (6). Olgu raporlart dogum-
sal anomaliler agisindan herhangi bir nedensellik
sunmamaktadir. Goniillii bildirime dayanan gebe-
lik kayitlarinin degerlendirildigi, tiretici firmaya ait
2018 raporuna gore oseltamivirin gebelik iizerinde
advers etkisinin olmadig disiiniilmektedir (7). An-
cak goniillii bildirimler de ilacin gebelikteki etkisini
olgmede yeterli degildir; ¢iinkil bildirimi yapilma-
yan oseltamivir maruziyetleri hakkinda bilgi vere-
memektedir.

Gebelerde noroaminidaz inhibitorlerinin rece-
telenmesini inceleyen bir bagka ¢alismada, 3’ti zana-
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Tablo 1: Olasi/Kesin COVID-19 Olgularinda Antiviral Tedavi Onerileri

Tedavi Stresi

ilag Adi Guinluk Eriskin Dozu, Verilme Yolu %
(giin)

Hastaligin Klinik Siddetine Bakilmaksizin Birincil Tedavi

Atesi Olan Kesin Tanili COVID 19 Olgularinda Tedavi

Oseltamivir tb 75 mg 2x75 mg, oral 5gun
Hidroksiklorokin, 200 mg | 2x400 mg yukleme dozunu takiben, 5 gun
tablet 2x200 mg tablet, oral

Pnémonisi olan Olasi /Kesin COVID 19 Olgularinda Tedavi

Oseltamivir tb 75 mg 2x75 mg, oral 5 gun

+

Hidroksiklorokin, 200 mg | 2x400 mg yukleme dozunu takiben 5gun
tablet 2x200mg tablet, oral

Hekimin kararina gore;

Yukaridakilere ilaveten
+

Azitromisint

Birinci GUn 500 mg tablet, oral

Takip eden 4 glin 250 mg / gun 59un

ik Tedaviye Yanit Vermeyen Agir Seyirliz Olgularda Tedavi

Favipravir? 2 X 1600 mg yukleme, 5gun
200 mg tablet 2 X600 mg idame

VEYA

Lopinavir 200 mg/ 2x2 tablet, oral 10-14 gun

ritonavir 50 mg tablet

Yogun Bakim Unitesinde Yatan, Destek Tedavilerine Ragmen Organ
Fonksiyonlari Bozulmaya Devam Eden Kesin COVID-19 Tanisi Konulmus
Hastalarda Antiviral Tedaviye Ek Oneriler; Makrofaj Aktivasyon Sendromu (MAS)
ya da hemofagositoz sendromu gelisen hastlarda yogun bakim tedavi rehberine
basvurunuz.

1 Hem azitromisin, hem de hidroksiklorokin Q-T araligini uzatip, ventrikuler tasikardiye egilim
yaratabilir. Bu nedenle ozellikle QT'yi uzatan baska bir klinik durumu olan hastalarda
azitromisin kullanilmamalidir. Diger durumlarda hasta bu acidan, gunluk EKG cekilerek
yakindan izlenmeli, kardiyotoksik istenmeyen etki gorulenlerde oncelikle azitromisin
kesilmeli, daha sonra hidroksiklorokinin énce dozu azaltilmal, sorun yine devam ederse
kesilmesi dusunulmelidir. Hastaya azitromisin eklenme karari bu bilgiler isiginda hekimin
insiyatifine birakilmalidir.

2 Agrr Seyirli Olgu: Takipnesi olup (2 30/dakika), oda havasinda SpO2 diizeyi % 90 altinda olan,
akciger grafisinde veya tomografisinde bilateral yaygin pnémoni bulgusu saptanan veya
akut organ disfonksiyonu gelisen hasta.

3 Gebelerde, lohusa veya emziren annelerde kullanilmamalidir.
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mivirle kombine olmak tizere, oseltamivir kullanimi
olan 84 gebeye ulagilmistir (8). Gebelik sonuglarina
gore, 3 bebekte dogumsal defekte rastlanmis ve bu
bebeklerin annelerine oseltamivirin ikinci trimester
oncesinde recetelendigi tespit edilmistir. Saptanan
defektler, ventrikiiler septal defekt, dil bag: ve testi-
kiiler retansiyon olup bir patern gostermemektedir.
Dogan bebeklerin hi¢birinde diisiik dogum agirlig:
kaydedilmemis; ancak gecici hipoglisemi ve diisiik
APGAR skoru agisindan uyarilar kaydedilmigtir.

Gebelikte oseltamivir maruziyeti ile ilgili daha
genis capli arastirmalarda preterm dogum, diisiik
dogum agirlig1 ve diger neonatal komplikasyonlar
agisindan genel populasyona gore artmus bir risk ta-
nimlanmamuigstir (9,10). Oseltamivir kullanimi olan,
159u ilk trimester, 619 gebenin gozlemlendigi bir
caligmada dogumsal anomaliye sahip 14 bebekten
2’sinin ilk trimester maruziyeti oldugu ve bu bebek-
lerde atrial septal defekt ve pulmoner stenoz goriil-
digu bilidirlmistir. Dogumsal anomali orani, genel
populasyona benzer kaydedilmistir.

Ingilterede oseltamivir kullanimi olan 27 gebe-
nin sonuglari incelenmis ve diigiik, erken dogum ve
dogumsal kusur agisindan risk artig1 saptanmamig-
tir. Bu gebelerden 8’1 ilaci ilk trimesterde kullanmig
olup hig birinin bebeginde dogumsal kusur goriil-
memistir (11). Fransada oseltamivir kullanimi olan
337 gebeligin (49u ilk trimester) incelendigi bir
baska calismada da dogumsal defektler acisindan
anlaml bir iliski saptanmamugtir (12).

2017 yilinda yapilan ¢ok uluslu bir ¢aligmada,
5824 noéraminidaz inhibitoriine maruz kalan gebe-
ler kontrol grubuyla karsilastirilmis ve konjenital
malformasyon ve diger advers gebelik sonuglari ile
ilgili artmig bir risk ortaya konmamuigtir. Analizler
ilk trimester maruziyetiyle stnirlandiginda veya tek
basina oseltamivir kullanimiyla sinirli oldugunda
artmus risk gozlenmemistir (13).

Danimarkada 449’u ilk trimester, 1449’u ikinci
ve Uclincli trimesterde oseltamivir kullanimi olan
gebelikler incelenmis major konjenital malformas-
yon, fetal 6liim, preterm dogum, fetal gelisim bo-
zukluklar1 ya da diisik APGAR skoru agisindan
artmus bir risk goriilmedigi bildirilmistir (14). Ame-
rika ve Kanadada yapilan iki ayr1 ¢aligmada da osel-
tamivir kullanimi olan 112 ve 121 gebelik izlenmis

dogumsal defekt riskinde artis agisindan bir kanit
olmadig1 sonucuna varilmistir (15,16).

Gebelikte Hidroksiklorokin Kullanimi

Hidroksiklorokininle ilgili yapilan farkli calig-
malar ve olgu raporlarinin sonuglari, bu ilacin gebe-
likte kullaniminin dogumsal anomali riskinde artisa
neden olmadig yoniindedir (17,18,19). Gebelikte
hidroksiklorokin kullanimimnin dogan bebeklerde
gorme ve duyma fonksiyonlarinda sorun olustura-
bilecegine dair bazi deneysel caligmalar ve olgu ra-
porlarina istinaden bu defektler iizerine genis ¢aplh
arastirmalar yapilmistir (20). Anne karninda hid-
roksiklorokin maruziyeti olan gocuklar izlenmis ve
yapilan muayenelerinde herhangi bir gérme ve duy-
ma sorununa rastlanmamistir (21,22). 2011 yilinda
yapilan bir sistematik derlemede, gebelikte klorokin
ya da hidroksiklorokin kullaniminin okiiler toksisi-
teye yol actigina dair bir kanit olmadig1 sonucuna
vardmustir (23).

1980- 2007 yillar1 arasi yapilmis klinik ¢aligma-
larin derlendigi bir bagka arastirmada, otoimmiin
hastalig1 olan gebelerde hidroksiklorokin kullani-
minin dogumsal defektler, distik, 6li dogum ya
da preterm dogumla iligkili olmadig: bildirilmistir
(24). 2015 yilinda yayinlanan bir bagka metaanaliz
de benzer sonuglara varmis; ancak spontan distik
riskinde bir miktar artis oldugu bildirilmistir. Dii-
stik riskinde tespit edilen anlamli artigin hidroksik-
lorokinden ziyade annenin otoimmiin hastaliina
bagl oldugu distiniilmiistiir (25). Literatiir oto-
immiin hastaliklarin alevlenmemesi igin gebelik
sirasinda ve sonrasinda hidroksiklorokinin kesil-
memesini 6nermektedir.2016 yilinda gebelikte an-
tiromatizmal ilag kullanimu ile ilgili yayinlanan EU-
LAR raporunda, hidroksiklorokin tedavisinin, var
olan kanitlara gore konjenital malformasyon riskini
arttirmadigr belirtilmis, gebelik sirasinda hastalik
alevlenmesi ya da remisyon idamesi i¢in devam edi-
lebilecegi onerilmistir (26).

Hidroksiklorokin, endemik bolgelere seyahat
etme zorunlulugu olan gebelerde sitma profilaksi-
sinde de 6nerilmektedir. Gebelikte hiicresel yanitla-
rin azalmasina bagli olarak kétii seyreden sitmanin
gebelige ¢ok daha fazla zarar verecegi disiiniildii-
giinden, zorunlu hallerde hidroksiklorokin kullani-
mu giivenli olarak kabul edilmistir (27).
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Gebelikte Azitromisin Kullanimi

Deneysel hayvan caligmalar1 ve insan raporla-
rina dayanarak, gebelikte azitromisin kullaniminin
dogum defekti riskini arttirmasi beklenmemekte-
dir. Transplasental gegisin degerlendirildigi 21 in-
san plasentasinda, maternal azitromisin dozunun
%3’tinden azinin fetal kompartmana gegtigi bildi-
rilmigtir (28).

Klamidya enfeksiyonu tedavisi i¢in azitromisin
almis binden fazla gebenin sonuglarini bildiren olgu
raporlari ve retrospektif caligmalarda gebelik komp-
likasyonlar1 ve dogumsal defektler agisindan bir risk
bildirilmemistir (29,30,31). 2012'de yayinlanan Isra-
il Teratojenite Bilgi Servisinin verilerine gore, 119’u
ilk tirmester olmak {izere, azitromisin maruziyeti
olan 156 gebede major konjenital malformasyon ya
da kardiyovaskiiler defekt riskinde bir artis tespit
edilmemistir (32). Anneleri gebeliginde azitromisin
kullanmis olan 1459 ¢ocugun incelendigi ¢alismada
dogumsal defektler agisindan bir arti tanimlanma-
muistir (33). 2017de gebelikte antibiyotik kullanimi-
nin spontan dusik ile iligkisini arastiran bir calig-
mada azitromisin kullaniminin distiklerle iliskili
olabilecegi bildirilmistir (34).

Gebelikte Lopinavir- Ritonavir Kullanimi

Proteaz inhibitorlerine gebelikte maruziyetin
konjenital anomali riskinde artiga neden olmadig1
distiniilmektedir. Yapilan ¢alismalarda advers gebe-
lik sonuglari bildirilmis olsa da bunlar sayica az ve
daha ¢ok prematiir diinyaya gelen bebeklerde goz-
lenmistir.

Proteaz inhibitérlerinin maternal ve kordon ka-
nindaki konsantrasyonlarimin karsilagtirildigy bir
¢alismada bu ilaglarin termde plasentay: ge¢medigi
bildirilmistir (35). 2009 yilinda HIV enfekte 26 ge-
beden alinan 6rneklerde lopinavirin kordon kanin-
da olgiilebilir konsantrasyonlarda olmadig: tespit
edilmistir (36). Bazi ilag soliisyonlarinin propilen
glikol icermesi ve prematiir bebeklerin bu maddeyi
elimine edememesi neticesinde bazi prematiir be-
beklerde bobrek ve solunum problemleri olusmus-
tur. 2011'de Fransadan bildirilen bir aragtirmada,
dogumda ve ortalama 30 giin lopinavir- ritonavir
alan HIV enfekte annelerin bebeklerinde adrenal
disfonksiyon gelistigi gozlemlenmistir (37). Zama-
ninda dogan tiim term bebeklerin asemptomatik
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oldugu; ancak prematiir dogan 3 bebegin hiponat-
remi, hiperkalemi gibi tehlikeli adrenal yetmezlik
bulgulari ile bir bebekte kardiyojenik sok gelistigi
bildirilmistir. Tim bulgular, lopinavir- ritonavir
maruziyetinin kesilmesinin ardindan diizelmistir.
Aragtirmacilar prematiir bebeklerdeki bu bulgula-
rin propilen glikol toksisitesine bagli olugsmus olabi-
lecegini de belirtmiglerdir.

2019 yilina dek alinan binlerce gebelik verisi-
ne gore, HIV tedavisi i¢in lopinavir alan gebeler-
de konjenital malformasyon orani yaklasik %2,1
civarinda olup bu genel popiilasyon ile benzerdir
(38). 1333’11 ilk trimester, 2371’1 ikinci trimester
olmak tiizere lopinavir kullanimi olan gebeliklerde
dogumsal defekt riskinde artis gézlemlenmemistir
(39). Ingiltere ve Irlanda ulusal verilerine gore, lopi-
navir kullanimi olan 4864 gebelikten dogumsal de-
fekti olan 134 bebek diinyaya gelmistir; konjenital
anomali oran1 %2,9 ‘dur (40). ilaca ilk trimesterde
baslayanlarla sonrasinda baglayanlar arasinda ano-
mali oranlarinda bir fark olmadigini belirten aras-
tirmacilarin bildirdigi defektler arasinda ekstremite
eksiklikleri, kalp defektleri, kas iskelet defektleri,
kromozom anomalileri ve iriner sistem defektleri
yer almaktadir. Ancak bu ¢alismada bildirilen kon-
jenital anomali oran1 da genel popiilasyonda bekle-
nen orandan yitksek degildir. Lopinavir- ritonavi-
rin gebelikte farkli donemlerdeki etkilerini arastiran
bir bagka ¢aligma ise ilk trimester ila¢ maruziyetinin
ge¢ donem kullanimlara kiyasla preterm dogumla
iligkili olabilecegi sonucuna varmigtir (41).

Gebelikte Ribavirin Kullanimi

Ribavirinin gebelikte kullanimiyla ilgili yapi-
lan deneysel galigmalar embryo gelisimi tizerinde
olumsuz etkisi olabilecegine isaret ettiginden iireme
cagindaki kadinlarda dikkatli kullanimi ve ilacin
gebelikten dort hafta once kesilmesi yoniinde uya-
rilar bulunmaktadir (42). Ribavirin kullanimi olan
ve canli dogum yapan 85 gebenin bebeklerinden
7sinde dogumsal defekt gortuldigii ve bu defekt-
lerin benzer ozelliklerde olmadig: tespit edilmistir
(43). Maternal ve paternal ribavirin kullanimi ta-
nimlanan farkli olgu raporlarinda bagarili gebelikler
bildirilmistir (44,45,46) . Bunlardan bir tanesinde
gebeler, gebeliklerinin ikinci yarisinda agir kizmaik
tedavisi i¢in ribavirin almis ve gozlemlenen 9 gebe-
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likte anomali insidansinda artig tanimlanmamustir.
Ribavirinle ilgili olarak bildirilen olgularda belirli
bir konjenital anomali paterni bulunmamaktadir.

Gebelikte Metilprednizolon Kullanimi

Kortikosteroide maruz kalim ile oral kleft ara-
sindaki iliski bazi epidemiyolojik ¢aligmalarda ta-
nimlanmistir (47,48,49,50). Kortikosteroidler ile
ilgili teratoloji ¢aligmalarini derleyen bir ¢aligmada
bu ajanlar ile malformasyon riskinin arttigina dair
herhangi bir kanit olmadigini ancak oral kleftler ile
olast bir iligkinin de diglanamayacagini bildirmistir
(51). 2014 yilinda yayinlanan 1449 gebenin verile-
rinin incelendigi 2014’te Danimarkada yapilan bir
calismada, erken dénemde oral ya da inhale korti-
kosteroid maruziyetinin konjenital anomali riskini
arttirmadigl bildirilmistir (52). 2017de gebelikte
sistemik kortikosteroid kullanimiyla ilgili klinik
caligmalarin sonuglarinin verildigi derlemede oral
kleft olusumu agisindan bahsi gecen iliskinin altta
yatan hastaliklar ve diger faktorler nedeniyle olus-
mus olabilecegine, ve bu iligkiyi bildiren ¢alisma-
larin istatistiksel eksiklikleri bulunduguna dikkat
cekmistir (53).

Metilprednizolona prenatal maruziyetin fetal
gelisme geriligine ve diisitk dogum agirligiyla iliskili
olabilecegini bildiren deneysel ¢aligmalar ve klinik
gozlemler bulunmaktadir (54,55); ancak bazi olgu-
larda fetal geriligin, siklikla altta yatan bir kollajen
vaskiiler hastaliga bagli oldugu da diistintilmektedir
(56). Metil prednizolon ve diger glukokortikoidler
prematiir dogum nedeniyle olusan neonatal respri-
ratuar distres sendromu tedavisinde de endikedir,
basariyla kullanilmaktadir (57,58).

—
SONUC
Gebelikte meydana gelen fizyolojik degisiklikler,

solunum yolu enfeksiyonu yatkinligina neden ola-
bilir. Hizla yayilan ve kiiresel bir sorun haline gelen
COVID-19un kesin tedavisi olmamakla birlikte
uygulamada olan ilaglarin gebe hastalarda dikkatli
degerlendirilmesi ve hastanin bu konuda bilgilendi-
rilmesi gereklidir. Bulas1 6nlemeye yonelik tedbirlere
ragmen enfekte olan gebelerde, diger yetiskin birey-
lere uygulanan ilaglar bu degerlendirme ve bilgilen-
dirme sonucunda gebe hastanin tedavisinde de tercih

edilebilir. Enfeksiyonun gebelikte seyri ve kullanilan
ilaglarin gebelik ve fetus iizerine etkilerinin yarar-za-
rar kiyasi yapilarak degerlendirilecegi genis capli epi-
demiyolojik caligmalara gereksinim vardir.

|
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