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Abstract

SARS (Severe Acute Respiratory Syndrome) bir g¢esit
koronaviriisiin (SARS-CoV) neden oldugu, hayat1 tehdit eden atipik
pnomoni seklidir. Mortalite %3 ile %15 arasinda degismekle birlikte
etkilenen yas grubuna gore %50°ye kadar cikabilmektedir. Viriis
izolasyonu ve antikor taramasi ile teshisi konabilir. Ancak klinik ve
epidemiyolojik bulgularla teshis desteklenmelidir. Tedavide en sik
kullanilan ajanlar kortikosteroidler ve ribavirindir. Annenin ve bebe-
gin durumu, enfeksiyonun siddeti ve gebelik haftasina gore takip yada
dogum karan verilebilir. Fakat bu karar hasta tiim yo6nleriyle deger-
lendirildikten sonra kadin dogum, pediatri ve anestezi uzmanindan
olusan bir ekip tarafindan verilmelidir. Annenin saghgi o6ncelikli
oldugundan verilecek tedavi, daha iyi bir alternatifi bulunmadikca
kesin olmayan fetal risklerden dolay: ertelenmemelidir.
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Severe acute respiratory syndrome (SARS) is a potentially life-
threatening, atypical pneumonia that results from infection with
SARS-associated coronavirus (SARS-CoV). Mortality is between 3-
15%, may well be as high as 50% depending on the age group
affected. Diagnosis of SARS remains based on clinical and
epidemiological findings. Virus isolation and antibody detection are
also useful for strict diagnosis. Most frequent agents used in treatment
are corticosteroids and ribavirin. The management of pregnant women
with SARS will depend on the maternal condition, the gestational age,
the fetal well-being, severity of infection and the maternal wish. A
multidisciplinary approach involving obstetricians, neonatologists and
anesthesiologists is very important. The primary concern should be the
mother’s safety and hence, any treatment considered to be useful
should not be withheld because of uncertain fetal risk unless an
alternative is available.
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Genel Bilgiler
ARS (Severe Acute Respiratory Syndrome)
bir ¢esit koronaviriisiin (SARS-associated
coronavirus: SARS-CoV) neden oldugu,
hayat1 tehdit eden atipik pnomoni seklidir."” Tlk
olarak 2002 yilinda Giiney Cin’de ortaya ¢ikmus,
2003’te Hong Kong’a kadar yayilmistir. Oradan da
basta Asya iilkeleri olmak {izere tiim diinyaya ya-
yilma egilimine girmistir. Ozellikle kadinlar olmak
lizere tim yas gruplarimi etkilemektedir. Saglik
calisanlar1 bilyiik risk altindadir. ileri yas ve bera-
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berinde diabet gibi sistemik bir hastaligin olmasi
hastaliga bagl 6liim riskini arttirmaktadur.*

Koronaviriis pozitif sarmalli bir RNA viriisii-
diir. Bu viriislerin biiylik ¢ogunlugu insanlarda
enfeksiyona neden olur. Bu hastaliklarin basinda
Ozellikle respiratuvar ve gastrointestinal hastaliklar
gelmektedir.’

SARS’a neden olan koronaviriis enfekte insan-
lardan damlacik enfeksiyonu yoluyla bulasir. Fekal
yolla bulasimi daha nadirdir. Sadece semptomatik
olan hastalarin bulastiric1 6zelligi oldugu dusiiniil-
mektedir.’

SARS’ta en sik goriilen semptom 38 °C’nin
tizerinde olan atestir. Fakat hastaligin erken do-
nemlerinde yada beraberinde mevcut olan hastalik-
lar nedeniyle ates yiikselmeyebilir. Atesle birlikte
iistime, titreme, halsizlik, basagrisi, bag donmesi ve

Turkiye Klinikleri J Gynecol Obst 2006, 16



SARS VE GEBELIK

yaygin kas agrilar1 gibi semptomlar da siklikla
goriilir.  Hastaligin ~ basglangic  semptomlari
legionella, salmonella ve mikoplazmanin olustur-
dugu atipik pnomoninin baslangi¢ semptomlarina
benzer. Balgam ¢ikarma, bogaz agrisi, bulant1 ve
kusma gibi belirtiler daha az goriliir. Akciger ba-
zallerinde raller duyulabilir.”

Mortalite %3 ile %15 arasinda degigmekle bir-
likte etkilenen yas grubuna gore %350’ye kadar
cikabilmektedir. 24 yas alti grupta mortalite
%1’den azdir. 25-44 yaslarinda %6, 45-64 yasla-
rinda %15, 65 yas {lizerinde ise %50’nin {izerinde-
dir.® Etkili bir ilac1 veya asis1 olmadig: icin enfek-
siyonu kontrol altina almanin en iyi yolu erken
teshis yapilarak enfekte kisilerin izolasyonunun
saglanmasidir.

Tamni ve Laboratuvar Testleri

Epidemiyolojik bir baglanti kurulamadig: tak-
tirde bulgular nonspesifik oldugu i¢in SARS’in
teshisini koymak oldukga giictiir. Viriisiin ve anti-
korun tesbit edilmesini saglayan standardize edil-
mis metodlar olmasina ragmen asil teshis klinik ve
epidemiyolojik bulgulara gore konur. Giinlimiizde
SARS’1n teshisini koyduracak yada ekarte ettire-
cek kesin bir tan1 kriteri yoktur. Hastay1 incelerken
oncelikle atipik pndmoniye neden olan diger etken-
ler ekarte edilmelidir (Legionella, mycoplasma,
vb). Ancak bu hastalik etkenlerinin bir arada olabi-
lecegi de akildan ¢ikarilmamalidir. PCR teknigi ile
SARS’a neden olan coronaviriisiim RNA’s1 kan,
gayta, respiratuvar sckresyonlar gibi pek c¢ok
spesmenden elde edilebilir.

Viriis izolasyonu: Hastadan alinan kan, gayta
yada respiratuvar sekresyonlardan alinan 6rnekle-
rin uygun hiicre kiiltiirlerine ekilmesiyle viriis ¢o-
galtilabilir. Virlis izolasyonu yapildiktan sonra
diger teshis yontemleriyle tan1 desteklenmelidir.

Antikor  taramasi: Immunofluorescence
assay (IFA), ELISA, Neutralization test (NT) gibi
pek c¢ok yontemle viriise karsi olusan antikorlar
tesbit edilebilir. Ancak hastaligin erken donemle-
rinde tesbit edilemeyecek diizeylerde olabilir. Has-
talik diizelse bile Ig G tipi antikorlar uzun siire
pozitif kalabilir.’
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Akciger grafisi: Atesi olan hastalarm %70-
80’inde akciger grafisinde anormal bulgular sapta-
nabilir.® Bulgular kiigiik, tek tarafli, yama seklinde
lezyonlarla baslar ancak birkag giin i¢inde bilateral
ve yaygin infiltrasyonlar haline gelir.

Tomografik goriintiilleme: Hastaligin erken
doneminde en sik goriilen tablo subplevral fokal
konsolidasyonlarla birlikte hava bronkogrami ve
buzlu cam goriintiisiidiir. Erken donemde periferal
yerlesen lezyonlar hastalik ilerledikge tiim akcigeri
kaplamaya baslar."

Hematolojik Bulgular: Hastalik esnasinda
anormal hematolojik bulgular siklikla goriiliir.
Lenfopeni ve trombositopeni en sik goriilen bulgu-
lardir. Progressif lenfopeni hastalarin %98’inde
goriilir.'" Hastalarin cogunda erken donemde CD4
ve CD8 T hicrelerinde azalma olur. Gegici
16kopeni ilk haftada hastalarin %64’{inde goriiliir.
Bununla birlikte ikinci ve ti¢iincii haftalarda hasta-
larin %61’inde 16kositoz gelisebilir. Hastalarin
%55’inde hafif trombositopeni olusur. Genellikle
hi¢bir hastada major bir kanama olusmaz ve
platelet tranfiizyonuna gerek duyulmaz.'’ LDH,
AST, ALT ve kreatin kinaz seviyeleri genellikle
yiikselir."'

Gebelik ve SARS

Gebeligin SARS iizerine etkisi: Gebeligin
SARS {izerine olan etkisi yeteri kadar bilinmemek-
tedir. Gebelikte olusan fizyolojik degisiklikler
hastalar tizerinde ek stres olusturur. Gebelikte ikin-
ci trimesterde hiicresel immiinite azalmaktadir.'>"
Bunlara bagli olarak maternal mortalite oranlar
(%24.4) artmaktadir.”” Gebelikle beraber SARS
bulunan 26-32 haftalar arasindaki 5 hastadan 4
tanesinde yogun bakim ihtiyaci olugsmus, 2 tanesi
septik sok ve respiratuvar yetmezlik nedeniyle
kaybedilmistir.

SARS’In gebelik iizerine etkisi: Trans-
plasental gecis ve perinatal enfeksiyon olusumu
hakkinda yeterli bir bilgi birikimi yoktur. Hong
Kong’ta SARS’I1 3 gebeden dogan higbir bebekte
konjenital enfeksiyon tesbit edilmemistir. Ancak
konjenital enfeksiyon tanisimi koymak genelde

giigtiir. Kullanilan testler enfeksiyonun ileri safha-
larina kadar genelde pek sensitiv degildir. Eger
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bebek prematiir ise bebekte olusan solunum giiclii-
gilinlin prematiiriteye mi yoksa SARS’a mu ait ol-
dugunu tesbit etmek zor olabilir. Genelde bebekte-
ki solunum sikintis1 prematiirite ve maternal
asfiksiye baglidir. Ayrica anneye verilen medikal
tedavinin bebege muhtemel yan etkileri de olabilir.'®

Tedavi

Hastaliktaki pnomoni tablosundan dolay1
SARS mevcut olan hastalara genellikle direkt anti-
biyotik tedavisi baslanmaktadir. Ciinkii SARS’1n
bulgulart nonspesifiktir ve erken tanisimi saglaya-
cak bir metod heniiz yoktur. Bu yilizden SARS
olabilecek hastalara aynmi tabloya neden olabilen
diger patojenler ekarte edilene kadar ampirik anti-
biyotik tedavisi baslanmalidir.'” Kinolonlar ve
makrolidler gibi, antibakteriyel etkileri yaninda
immiinomodiilator etkisi olan antibiyotiklerin
SARS iizerine olan etkileri heniliz tam netlik ka-
zanmamistir. 18-20

Ribavirin: Ribavirin viriis replikasyonunu on-
leyen guanozinin niikleozid analogu olan antiviral
bir ajandir. Gebelikte kullanimi agisindan X kate-
gorisindedir. Bu nedenle gebelikte kullanimi
kontrendikedir. Yapilan hayvan deneylerinde be-
lirgin embriyosidal ve teratojenik etkileri tesbit
edilmistir (Ekstremite, kraniofasial, noérolojik ve
okuler anomaliler) Babunlarda yapilan ¢alismalar-
da ise yiiksek dozlarda bile fetal yan etki goriil-
memistir.>' >

Gebelikte insanlar {izerinde yapilmig ¢aligma-
lar ¢cok azdir ancak kullanilan hastalarda neonatal
herhangi bir yan etki gézlenmemistir. 33 haftalik
influenza nedeniyle ribavirin tedavisi verilen gebe-
nin dogum sonrasinda 1 yasina kadar bebek takip
edilmis ve herhangi bir anormallik tesbit edilme-
mistir.”> Yine 20-38 hafta arasindaki 9 gebeye
kizamik nedeniyle ribavirin tedavisi verilmis, bun-
lardan 1 tanesi annenin durumunun kotiilesmesi
nedeniyle gebelik sonlandirilmigtir. Ribavirin 2
gebeye 23-24. haftada, 6 gebeye ise 32-38 haftada
verilmistir. Bu 8 gebenin dogum sonrasi bebekle-
rinde herhangi bir anormallik gézlenmemistir.*®

Kortikosteroidler:  Yiiksek doz  korti-
kosterodler (IV hidrokortizon 4 mg/kg/giin 3*1,
oral prednizolon 1 mg/kg) kullanilmaktadir.*”*®
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Hatta direngli ates ve akciger bulgularinda kotii-
lesme olursa puls metilprednizolon 500 mg/giin
kullamilabilir.”® Maternal ve fetal konsantrasyonlari
strastyla prednizolon igin 10:1, hidrokortizon igin
6:1, betametazon icin 3:1 seklindedir.”’ Ancak
yiiksek doz prednizolon kullanilirsa  fetal
kompartmanda oOnemli seviyede glukokortikoid
aktivite olusmaktadir. Eger yiiksek dozda uzun
stireli kullanilacak olursa hafif IUGR, beyin geli-
siminde yavaslama ve fetal hipotalamo-hipofizer
ve adrenal aksta bozukluklar olusabilir.***' Ancak
otoimmiin hastaliklar nedeniyle steroid kullanilan
hastalarin bebeklerinde herhangi bir anormallik
tesbit edilmemistir. Yiiksek doz steroid kullanimi
siirfaktan sentezini arttirarak fetal akcigerlerin
gelisimini hizlandirmaktadir.**>*

Antenatal Takip

Gebelikte SARS mevcudiyeti durumunda te-
davi annenin saglik durumu, gebelik haftasi, bebe-
gin saglik durumu ve annenin tercihine gore plan-
lanir. Gebelerin takibi kadin dogum uzmani, pedi-
atri ve anestezi uzmaninin olusturdugu bir ekip
tarafindan yapilmalidir. Tedavide primer amag
annenin saghigidir. Mevcut fetal riskler aileye anla-
tilmalidir. Bu nedenle kesinlesmis fetal risk olustu-
ran tedaviler haricindeki, mevcut olan en uygun
tedavi rejimi uygulanmalidir. Gebelik haftasina
gore tedavi rejimleri farklilik gosterebilir.

24. haftadan kiiciik gebelik: Ribavirinin kul-
lanim1 anne saglig1 agisindan mecburi ise ilacin
mevcut teratojenik etkileri konusunda aile bilgi-
lendirilmelidir. Annenin hayati riski mevcut ise
aile ile goristiilerek gebeligin sonlandirilmasi yolu-
na gidilebilir. Birinci trimesterde ilacin teratojenik
etkisi yliksektir. Birinci trimester sonrasindaki
kullaniminda da fonksiyonel defektler ve mindr
malformasyonlar olusabilecegi aileye anlatilmali-
dir.

Genel goris eger gebelik terminasyonu diisii-
niiliiyorsa annedeki enfeksiyon tedavi edildikten
sonra gercgeklestirilmesi yoniindedir. Ancak hasta-
larin iyilesmesi bazen haftalar alabilir, terminasyon
1.trimesterden 2. trimestere kadar uzayabilir. Bu
genelde tercih edilmez. Bu nedenle 6zellikle 20
haftadan biiylik gebeliklerde tedavi esnasinda
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terminasyon gerceklestirilebilir. Bu yolla 24 hafta
altinda basarili gebelik terminasyonlar1 yapilabilir.
SARS’ta tedavide en 6ncelikli amag annenin haya-
tinin kurtarilmasidir. Bu amagla terminasyon za-
mani dikkatli bir sekilde segilmelidir. Eger annenin
hayati acidan kritik bir durumu yoksa terminasyon
karar ertelenir.

24-33. hafta aras1 gebelik: Gebelik 24 hafta-
nin lizerinde ise yapilan tedavilere ek olarak do-
gum diisliniilebilir. Doguma karar verirken gebeli-
gin SARS {izerindeki etkileri, hastaligin ve tedavi
amactyla uygulanan ilaglarin bebek iizerindeki
potansiyel etkileri, dogum sonrasi prematiiriteye
bagh gelisebilecek komplikasyonlar muhakkak
g6z O6niinde bulundurulmalidir. 32 haftanin altinda
eger tedaviye cevap iyi ise prematiiriteye baglh
komplikasyonlar1 azaltmak amaciyla gebeligin
takibi tercih edilir. Prematiiriteye bagli kompli-
kasyonlar1 azaltmak amaciyla fetal akciger geli-
simini  hizlandirmak i¢in betametazon ve
deksametazon tiirii kortikosteroidler kullanilabilir.
Rutin tedaviler sirasinda oksijen saturasyonunun
%95’in lizerinde olmasi, atesin 38 °C’nin altinda
tutulmasi, fetal distres ve [UGR agisindan takibi
¢ok onemlidir.

34. hafta sonrasi gebelik: 34 haftadan sonra
dogum olursa neonatal riskler azalir. 34 haftanin
iizerindeki gebeliklerde annenin durumu stabil ise
hemen dogum yaptirilip yaptirilmamasi konusunda
baz1 goriis ayriliklar1 vardir. Hemen yaptirilacak
olan dogumun avantajlar1 sunlardir:

1- Biiylimiis uterusa bagli olarak gelisen me-
kanik bas1 ortadan kaldirilmis olur.

2- Gebelige bagl fizyolojik stres faktorlerinin
azaltilmasi saglanir.

3- Annenin ve bebegin durumu kotiilesmeden
dogum yaptirilmis olur.

Bazi durumlarda hemen dogum yo6niinde dii-
stinlilmez. Dogum indiiksiyonu, sezaryen veya
bunlar sirasinda uygulanacak anestezinin, annedeki
mevcut hastaliktan dolayr annenin hayati riskini
arttirmasi, dogum sirasinda maternal sivilardan
bebege virlis bulagma riskinin yiiksek olmasi nede-
niyle, annenin medikal tedaviye cevap verdigi
durumlarda tedaviye devam edilir ve erken dogum
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yoniinde davranilmaz. Fakat bu karari verirken
anesteziolog ve pediatristlerin fikri alinmali, durum
hakkinda aile bilgilendirilmelidir.

Dogum
Eger gebeligin sonlandirilmasi diisiiniilityorsa
13 haftanin altinda dilatasyon ve kiiretaj yontemi
uygulanir. 13 haftanin iizerindeki gebeliklerde ise
prostoglandinlerle dogumun indiiksiyonu yoniinde
davranilmalidir.

Eger annenin durumu kétiilesecek olursa do-
gum yontemi olarak sezaryen tercih edilir. Dogum
indiiksiyonu  bazen  tutmayabilir.  Ozellikle
prematiir gebeliklerde serviksin heniiz doguma
hazir olmamasindan dolay1 dogum gecikebilir. Bu
sirada annenin durumu daha da kotiilesebilir.
Bunlardan dolayr normal dogum indiiksiyonu
tercih edilmez. Ancak dogum eylemi basladiysa
ve annenin durumu agir degil ise normal dogum
denenebilir. Dogum sirasinda hangi anestezi sek-
linin tercih edilmesi gerektigi konusunda heniiz
tam bir goriis birligi yoktur. Dogum sonrasi daha
onceden mevcut olan respiratuvar bozukluga,
genel  anestezide  kullamilan  ilaglara  ve
postoperatif kesi yeri agrisina bagh olarak hasta-
larda uzun siireli solunum destegine ihtiyag duyu-
labilir.  Genel sirasindaki  trakeal
entiibasyona bagli olarak ameliyathane personeli-
ne enfeksiyon bulagma riski vardir.

anestezi

Rejional anestezide, teorik olarak viral enfek-
siyonun serebrospinal siviya yayilma ihtimali olsa
da islem oncesi genelde serebrospinal sivida zaten
viriislerin goriildigi tesbit edilmistir. Bundan do-
lay1 anestezi sekline vakaya gore karar verilmeli-
dir. Vajinal dogum veya sezaryen sirasinda 6zellik-
le saglik calisanlart biiyiik risk altindadir. Dogum
sirasmda viicut sivilari veya kan yoluyla bulasma
olabilir. Bulagma riskini azaltmak i¢in dogum 6zel
dizayn edilmis, Ozellikle negatif basingh
ventilasyonun oldugu odalarda yaptiriimalidir.
Hastalar 6zel koridorlardan gegirilerek ameliyatha-
neye gotiirilmelidir. Ameliyathane personeli i¢in
de aynmi o6nlemler alinmalidir. Tek kullanimlik mal-
zemeler tercih edilmelidir.
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Perinatal enfeksiyonu azaltmak i¢in dogum
sirasinda gobek kordonu hemen klemplenmeli ve
bebek derhal annenin kani ve viicut sivilarindan
armndirilmalidir. Pediatri hekimi hazirlikli olmasi
agisindan hastalik konusunda bilgilendirilmeli-
dir.

SARS olan annelerden dogan bebekler
perinatal enfeksiyon konusunda daha fazla bilgi
elde edilene kadar enfekte olarak kabul edilir ve
diger bebeklerden izole edilir.

Dogum Sonrasi Takip

Hastalar iyilesene kadar bebekler ayr1 tutulma-
lidir. Viris siite gectigi i¢in emzirmeden kaginil-
malidir. Ribavirin uzun plazma yarilanma 6mriine
sahiptir.”> Ribavirin gonadlarda birikebilir. Bundan
dolay1 ribavirin kullanmilan hastalarda iyilestikten
sonra 6 ay boyunca kontrasepsiyon onerilir. Ancak
ribavirin birakildiktan 3.5 ay sonra gebe kalan bir
annenin bebeginde herhangi bir anomali tesbit
edilmemistir.*®
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