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ultipl skleroz (MS), siklikla geng erigkin yasta baglayan, kadinlarda erkeklere gore

daha sik izlenen otoim-miin bir hastaliktir. Dolayisiyla kadinlara 6zgii menars, ferti-
lite, gebelik, gebelik sonrasi donem, laktasyon ve menopoz siiregleri hastalik seyri igin 6zel
dikkat gerektiren 6nemli siireclerdir. Klinik pratikte hastalara danismanlik verilirken hem
MS hastaliginin hem de kullanilan hastalik diizenleyici tedavilerin gebelikten korunma ve
fertilite lizerine etkileri anlatilmali ve hastalarin yakin ve uzak gelecek planlari i¢in belirle-
meler yapilmalidir. MS gibi kronik hastalig1 olan bireylerde ¢ocuk sahibi olma durumu bi-
yolojik, psikolojik ve sosyolojik nedenlere bagli olarak degiskenlik gosterebilir. Farkli de-
giskenler MS’te fertiliteyi etkileyebilir. Bu degiskenlerden ilki cinsel islev bozuklugudur ve
hastalarin %30- 70’inde bildirilmistir. Hastaligin siiresi ve tipine gore degismekle birlikte, en
sik tanimlanan cinsel islev bozuklugu; libido azalmasi, gecikmis orgazm, genital bolgelerde
duyu kaybi ve disparonidir.

MULTIPL SKLEROZ ve GEBELIK

ebelik doneminde pek ¢ok hormonal ve immiinolojik degisiklikler olmaktadir. Gebe-

likte estradiol ve progesteron artisiyla birlikte bagisiklik sistemi de degismekte ve yar-
dimci (helper) T hiicrel grubu (Th1) yardimci (helper) T hiicre2 (Th2) grubuna kaymaktadir.
Bunun yaninda gebelik siiresince diizenleyici (re- giilator) T hiicre oraninda artis ve dogal
oldiiriicii hiicre oraninda azalma da fetomaternal tinitenin korunmasi i¢in 6nemlidir. Treg
hiicrelerin MS hastalarinda gebelik ve sonrasindaki diizeyleri ¢calismalarda secilen yiizey
belirteglerine gore farklilik gosterse de baskilayici 6zellikteki Treg’lerin gebeligin 3. Trimes-
terine dogru artis1 ve gebelik sonrasinda diisiisli ataklarin seyrinde etkili olabilir. Treg hiicre-
ler disinda CD56par- lak CD16- NK hiicrelerin de gebelikteki hastalik aktivitesini etkileyen
hiicre alt gruplarindan olabilecegi diisiiniilmektedir. CD56 parlak NK hiicreleri sitotoksik
ozellikleri diisiik ancak sitokin salgilama 6zellikleri ile immiin diizenleyici nitelikleri yiiksek
hiicrelerdir. Ilk trimesterde desiduada en yogun immiin hiicre alt grubu NK hiicreler ve bu
hiicrelerin i¢inde de CD5 6parlak CD16- NK hiicrelerdir. Bu hiicre alt grubu 3. trimestere
kadar artig gostererek postpartum donemde azalir ve post partum donemde CD16+ sitotoksik
NK hiicrelerinin orani artmaktadir.



a. Gebelik Siirecindeki Atak Riski

n planda Th1l hiicre aracili bir hastalik olan MS’in de gebelikte seyri degisir. Birgok

Ogahsma, klinik olarak gebelik boyunca atak riskinin azaldigini gosterilmistir. Cok
merkezli ve uzun izlemli MS’te Gebelik (PRIMS) calismasi literatiirdeki ilk kapsamli ¢alis-
madir. Calisma, gebelikten en az 1 yi1l 6nce MS tanis1 almis ve bu sii- rede canli dogumu olan
227 kadinin izlemini icermektedir. Bu veride gebelik dncesi ortalama yillik atak orani 0,7
iken gebeligin ilk trimesterinden son trimesterine dogru ortalama yillik atak oranlari sirasiyla
0,5; 0,6 ve son trimesterde 0,2 olarak saptanmistir. Alman veri tabanina gore hastalig tedavi
altinda olmayan 216 MS hastasinda gebelik 6ncesindeki ortalama atak hiz1 0,9 iken bu say1
sirastyla bir, iki ve tiglincii trimesterlerde 0,37; 0,26 ve 0,15 olarak bildirilmistir.

Gebelik sirasindaki atak riskinin farkli belirleyicileri de vardir. Gebelik dncesindeki hastalik
aktivitesi ve gebelik dncesinde fingolimod ve natalizumab gibi kesim sonrasinda alevlenme-
lere neden olan ilag kullanimlar1 gebelik sirasindaki ataklarda aktif rol oynayabilmektedir.

b. Multipl Sklerozlu Kadinlarda Anne ve Bebek Saghgi

I\/I S hastalarinin gebelikleri anne saglig1 agisindan toplumdan ¢ok farkli olmadigi gos-
terilmistir. Kanada British Columbia’li arastirmacilar ¢ogunlugu RRMS olan 432
MS hastasi ve genel popiilasyondan 2975 bireyin anne ve bebek sagligi verilerini degerlen-
dirmistir. Bu ¢alismada gebelik siiresince MS hastalarinin %8’inde hipertansiyon, %4’inde
hiperglisemi saptanmisken genel popiilasyonda bu oranlar sirastyla %5 ve %8 olarak bulun-
mustur. Gebeliklerin ortalama siiresi her iki grupta da ortalama 39 hafta iken gebeliklerdeki
yardimci cihaz kullanilarak veya sezaryen ile gerceklestirilen dogum orani her iki grupta da
benzerdir. Bebek saglig1 agisindan bakildiginda bebeklerin 5. Dakika APGAR skorlart iki
grupta da benzer (ortanca 9) olarak bulunmustur. MS’li annelerin bebeklerinin dogum agir-
l1g1 ortalama 3.423 (1.985-5.770) gram olarak izlenmis olup genel popiilasyonla benzerdir.
MS’li annelerden dogan 24 bebekte (%6), genel popiilasyondan segilen grupta ise 169 (%6)
bebekte konjenital anomali izlenmis ve karsilagtirma istatistiksel agidan benzer saptanmustir.

MS hastalarina gebelikleri siiresince diizenli obstetrik takip altinda olmalar1 6nerilmelidir.
Gebelik sii- reci ve gebelik sonrasindaki kaygilar ile ilgili uygun danigsmanlik verilmelidir.
Prenatal donemde 0,4-1,0 g/giin folik asit kullanim1, D vitamini diizeyinin istenen aralikta
tutulmasi ve bu amagla 1000-2000 1U/giin D vitamini takviyesi dnerilebilir. Bunun yaninda
sigara kullaniminin kesilmesi anne ve bebek sagligi i¢in ¢ok 6nemlidir.



c. Gebelik Sirasindaki Ataklarin Tedavisi

ebelikleri sirasinda meydana gelen ataklar uygun steroid uygulamasi ile tedavi edile-

bilir. Ancak 6zellikle ilk trimesterde steroid kullaniminin diisiik ve orofasiyal anoma-
lileri belli oranda arttirma riski olabildigin- den, steroid kullanim1 yasam1 olumsuz etkileyen
ciddi ataklarla smirli tutulabilir. Intravenz immiinoglobulin (IV1g) konusunda ¢ok farkls
caligmalar yapilmis olup, gerektiren 6zellikli hastalarda, tiim olas1 komplikasyonlar gézden
gegirilerek gebelik sirasinda uygun endikasyon ile kullanilabilecegi belirtilmektedir. Atak-
larda plazmaferez/immiinabsorbsiyon kullanimi annenin ve fetiisiin hemodinamisini degis-
tire- bileceginden endike durumlarda, tiim komplikasyonlar géz oniine alinarak, tecriibeli ve
multidisipliner bir ekip ile uygulanmalidir.

Gebelikte gegirilen ataklar ve gebeligin uzun donem hastalik gidisat1 tizerine etkisi pek ¢ok
aragtirmacinin merak konusu olmustur. Gebeligin ataklar géz éniinde bulundurulmadan, be-
lirli bir EDSS’ye ulasma siiresini uzattig1 énemli gdzlemsel ¢alismalarda belirtilmistir.

d. Dogum

I\/I S hastaligi olan gebelerde dogum sekli ve dogumda anestezi se¢iminin hastalik
tizerine kisa ve uzun donemli etkKisi olmadigi gosterilmistir. Dogum sekli obstetrik
acidan hangi yontem uygun ise dogum ve ne- onatoloji ekibince segilebilir. Normal dogum
eylemi sirasinda yorgunluk ve pelvik disfonksiyon nedeniyle indiiksiyon veya yardimci
tekniklere gerek duyulabilir. Bu amagla Kanada’da yapilan bir ¢alismada MS hastalarinin
%25 inde indiiksiyon, %39’unda ise yardimci cihaz kullanim ihtiyact olmustur. Genel po-
piilasyon ile yapilan karsilagtirmada MS’li olmanin tek basina dogumda indiiksiyonu ve
yardimci teknik kullanimini arttirmadigr gosterilmistir. Ancak MS’li hastalarda genel popii-
lasyona oranla iki yontemin birlikte daha fazla kullanildig1 gdzlenmistir. Ozellikle hastanin
EDSS skorunun yiiksek olmasi dogum indiiksiyonu ile iliskili bulunmustur.




GEBELIKTE ILAC KULLANIMI

S’te hastalik diizenleyici tedavilerin (DMT) ¢esitliligi 2000’11 yillarin basindan
bu yana giderek artmaktadir. Bu tedavilerin hastalik seyri ve oziirliliik Gizerindeki
olumlu etkisi hastalarin gebelik isteklerini de etkilemektedir

GEBELIK ve EMZIRME DONEMINDE TEDAVILER
a. Interferon Beta 1a — 1b (FDA Kategori B)

I\/I S’te ilk kullanilan DMT olan interferon beta (IFNB) 1a ve 1b’nin gebelikte kulla-
nim Vverileri uzun yillardir birikmektedir. Avrupa IFNP Gebelik Kayit Sistemi’nden
2020 yilina dek IFNp kullanan 948 gebede %82 oraninda canli dogum ve genel popiilasyon
ile benzer oranda %?2,1 konjenital anomali izlenmistir. Bu gebeliklerin %60,4’ii IFNB’ya
yalnizca ilk trimesterde maruz kalmisken, yalnizca 8 gebe son trimestere kadar tedaviyi
sirdiirmiistiir. Bu seride sik rastlanan konjenital anomaliler kalp defekti, konjenital kal¢a
displazisi, iiriner sistem anomalileridir. Tiirk Noroloji Dernegi MS Calisma grubu onerileri
gebe kalana kadar mevcut tedavinin devami veya arinma donemi gerekmeksizin konsepsi-
yon olabilecegi yoniindedir. Ancak yine de gebelik boyunca tedavinin devamina anne aday1
ile konusarak ve has- talik durumu da g6z oniinde bulundurularak karar verilmelidir.

b. Glatiramer Asetat (FDA Kategori B)

Yirmi yil1 askin siiredir MS tedavisinde kullanilan GA ile ilgili veriler en son 2018
yilinda derlenmistir. Bu veride sonuglari bilinen prospektif ya da retrospektif olarak
toplam 5042 gebelik degerlendirilmistir ve %2,7 gebelikte konjenital anomali saptanmistir.
Anomali saptanan gebeliklerin %751 canli dogum ile sonuglanmistir. Bu anomaliler igeri-
sinde en sik izlenenler trizomi 21, kalp hastaligi, talipes ve konjenital kalga displazisi olarak
belirtilmistir. Bu veriler genel toplum verileri ile karsilastirildiginda GA kullanan annelerin
bebekle- rinde artmis konjenital anomali riski olmadigi sonucuna varilmistir. Bu veriler 1s1-
ginda 6zellikle hastalik aktivitesi yiiksek MS hastalarinda gebelikte GA kullanimini giivenli
goriinmektedir. Gebelik sonrasi ataklarin sikliginin azaltilmasi gibi etmenler diistintilerek
GA’nin gebelikte kullanimina anne aday1 ile konusularak karar verilebilir.

c. Natalizumab (FDA Kategori C)

B ir insan monoklonal antikoru olan ve a4-integrini bloke eden natalizumabin kobay
ve maymunlar ile yapilan fertilite ve gebelik ¢alismalar1 ve sonrasindaki gézlemsel
calismalar ile gebelikte natalizumab kullanima ile ilgili 6nemli veriler elde edilmistir. Nata-
lizumabin ilk trimesterde plasentadan gegisinin olmadigi, ancak iki ve {i¢iincii trimesterde
aktif transportla plasentaya gecisi oldugu gésterilmistir. Insan klinik ¢alismalarindan farkl
dozlar ile yapilan kobay deneylerinde implantasyon ve embriyonik gelisme {izerinde olum-
suz etki saptanmamaistir. Yine maymun deneylerinde gelisimsel kardiyak komplikasyonlar
1zlenmemistir.



Preklinik ¢calismalara gozlemsel klinik ¢alismalar da eklenmektedir. Natalizumab gebelik
maruz kalimi kayit sisteminin biriken verileri 2016’da yayinlanmistir. Bu veride MS ve
Crohn hastalig1 nedeniyle natalizumab kullanan ve gebelikte maruz kalimi olan 355 gebelik
degerlendirilmistir. ilk trimesterde %77,5 hasta natalizumab altinda iken, yalmzca 1 hasta
3.trimestere kadar natalizumab tedavisi almistir. Toplam %89 hastada canli dogum gercek-
lesmistir. En sik izlenen major veya mindr konjenital anomaliler konjenital kalp anomalileri
(n=10) ve kas-iskelet sistemi anomalileri (n=10) olup konjenital anomali riski normal popii-
lasyondan farkli bulunmamistir. Gebeligin ge¢ donemlerine dek natalizumab’a maruz kalan
bebeklerde kendi kendini sinirlayan hematolojik bozukluklar olabilecegi diisiiniilmekle
birlikte veriler siirlidir. Yakin zamanda yayinlanan, Birlesik Krallik MS Gebelik Kilavu-
zu’nda natalizumab son dozunun en son 34.haftada verilmesi ve dogum sonras1 8-12. hafta-
da tekrar baslanmasi 6nerilmistir.

Natalizumab kesilmesi sonrasinda hastalik siddetinde alevlenmeler olabildiginden bu du-
rumunda olan has- talar yakin takip edilmelidir. Ozellikle gebelik sirasinda natalizumab
kullanmasi1 gereken hastalarda doz aralar1 6-8 haftaya kadar agilabilir. Natalizumab iligkili
progresif multifokal 16koansefalopati (PML) riski nedeniyle, bu siiregte de kan kontrollerine
rutin olarak devam edilmeli ve gereginde MRG onerilmelidir.

- ¥ — ’é‘ e € p
d. Fingolimod (FDA Kategori C)

Sfingozin 1-fosfat reseptorii lizerinden lenfositlerin lenf nodlarindan ge¢isini engelle-
yen fingolimodun siganlar- da yapilan ¢alismalarinda, patent trunkus arteriosus basta
olmak tizere farkli konjenital anomalilere yol a¢tig1 izlenmistir. Fingolimod kii¢iik bir mo-
lekiil olmas1 nedeniyle plasentadan gegebilir. Isvicre teratojenite verisinde ilk trimesterde
fingolimod (n=63) veya IFNf’ya (n=62) maruz kalim1 olan gebelikler degerlendirilmistir.
Bu caligmada IFNf grubunda konjenital malformasyon oran1 %2,3 iken fingolimod kolun-
da %4,8 bulunmustur. Yeterli kanit diizeyinde olmasa da mevcut veriler ile fingolimodun
gebelikte kullanimi 6nerilmez. Fingolimodun 6-9 giin kadar olan uzun yar1 6mrii nedeni ile
fingolimod kesiminden 2 ay sonraya kadar etkili kontrasepsiyon uygulamalar1 6nerilmek-
tedir. Plansiz gebelik durumunda tedavi hemen kesilmeli ve gebelere yakin obstetrik izlem

Onerilmelidir.
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e. Teriflunomid (FDA Kategori X)

Teriﬂunomidin sigan ve tavsanlarla yapilan preklinik ¢alismalarinda plasental gecis ve
teratojenite izlenmistir. Su ana kadarki ¢alismalarda teratojenite artis1 yoniinde net bir
veri olmasa da gebelikte kullanim1 6nerilmez. Teriflunomid kesildikten sonra kanda 8 aydan
2 yila kadar saptanabilmektedir. Bu nedenle tedavi kesildikten sonra kolestramin veya aktif

komiir ile uzaklastirma onerilmelidir.

f. Dimetil Fumarat (FDA Kategori C)

D imetil fumaratin (DMF) siganlardaki ¢alismalarinda teratojen etki gosterilse de insan
caligmalar yetersizdir. 2015 yilinda yayinlanan ve DMF’nin piyasaya siiriildiikten
sonraki gozlemsel verilerinde, 42 gebenin ilk trimester ila¢g maruz kaliminda malformas-
yonlarda belirgin artis olmadig: belirtilmistir. Veriler artana kadar DMF ’nin gebelikte kulla-
nilmasi onerilmez. Plansiz gebelik durumunda tedavinin kesilmesi onerilmelidir. DMF nin
yarilanma zamani kisa oldugu i¢in kesimden sonra konsepsiyon i¢in belirli bir siire gerek-
meyebilir. Yine de oneriler DMF kesildikten sonra 1 ay arinma siiresi olmasi dogrultusun-
dadir.
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g. Anti-CD20 Monoklonal Antikor Tedavileri (Okrelizumab ve Ri-
tuksimab) (FDA Kategori C)

A nti-CD20 tedavilerinin, fetal B hiicre gelisimini etkileyebilme olasiliklar1 nedeniyle
gebelikte kullanimlarina temkinli yaklasilmasi gereken ilaclardir. Kupiir uyarisinca
konsepsiyondan en az 6 ay Ooncesinde tedavi kesilmelidir. Bu tedavilerle ilgili gebelik veri-
leri birikmektedir. Alman MS ve Gebelik Veri Bankas1 MS, optik nérit, néromyelitis optika
tanilartyla takip edilen, gebeliginin oldugu yil igerisinde rituksimab ya da okreli- zumab
tedavilerini almis gebelikler (n=88) degerlendirilmistir. Anti-CD20 tedavilerini 6 aydan kisa
(n=47), 6 aydan uzun ve 6-12 ay (n=8) ve son menstriiasyondan sonra alan hastalar (n=13)
ayr1 gruplanmistir. Major konjenital anomaliler yalnizca tedavilerini son menstriiel periyo-
dundan sonra alan grupta gézlenmistir. Bu grupta 13 hastanin 2’sinde major konjenital ano-
mali, 5’inde preterm dogum izlenmistir. 6 aydan kisa siire 6nce tedavi inflizyonlarini alan
grupta major malformasyon izlenmese de 4 (%9,76) preterm dogum olmustur. Bebek sayisi
az olsa da (n=14) bebeklerin B hiicre sayilar1 degerlendirildiginde 4 bebegin B hiicre sayila-
11 alt sinirda izlenmistir. Son menstrilasyondan sonra tedavi alan gruptaki annelerden dogan
1 bebegin B hiicreleri ise normalden diisiik seviyede saptanmistir. Ug bebek hastane yatist
gerektiren enfeksiyonlar nedeniyle takip edilmistir. Anti-CD20 tedavilerini konsepsiyondan
6 aydan uzun siire once alan gebelerde ve bebeklerinde agir enfeksiyon izlenmedigi belirtil-
mistir. Sonug olarak simdiki verilerle, anti-CD20 tedavileri i¢in en gii- venli arinma dénemi
6 aydan uzun siire gibi gériinmektedir.

Anti-CD20 tedavileri gebe ve bebegin asi cevabini da etkileyebilmektedir. Bebeklerin B
hiicre sayis1 nor- malin altinda ise canli ve zayiflatilmis canli asilarin B hiicre sayilar1 nor-
mal seviyeye gelene kadar ertelenmesi 6nerilmektedir.

h. Kladribin (FDA Kategori D)

ladribin DNA sentezini DNA yapisina girerek etkileyen bir tedavidir. Farelerde emb-

riyoletal ve teratojenik etkisi gosterilmistir. Bu nedenle kladribin kullanan kadinlarin
her yilki tedavinin son dozundan 4 hafta son- rasina kadar hormonal kontrasepsiyona ek
olarak bir bariyer yontemi ile de korunma saglamalar1 gerektigi sdylenmelidir. Bu nedenle
kadinlarin tedavi kiirlerini takip eden 6 ay boyunca gebelikten kaginmalar1 belirtilmelidir.
Kladribin gametogenezi de etkilemektedir. Bu nedenle kladribin kullanan erkekler de kiir-
leri sonrasindaki 6 ay boyunca konsepsiyondan korunmalar1 konusunda uyarilmalidir. Te-
davinin DNA tizerindeki etkisi nedeniyle hastalara gebelik veya dogum sirasinda kan iriini
kullanilmas1 gerekecekse bu driinlerin 1sinlanmis olmasi onerilebilir.
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I. Alemtuzumab (FDA Kategori C)

Alemtuzumabm serum konsantrasyonu tedaviyi takiben 30 giin icerisinde neredeyse
sifirlanmaktadir. Alem- tuzumab tedavisini takiben 4 ay boyunca kadinlarin etkili
kontrasepsiyon uygulamasi 6nerilmektedir. Buna ragmen, tedavi bitiminden sonraki ilk ay
icerisinde gebelik olmasi halinde yakin obstetrik takip onerilmelidir.

Alemtuzumaba bagli uzun dénemde otoimmiin tiroid hastaligi, trombositopenik purpura,
Good Pasture sendromu gibi otoimmiin hastaliklar izlenebilmektedir. Bu sistemik durumlar
sirasinda gebelik olmasi halinde neonatal tirotoksikoz gibi fetal yan etkiler agisindan dikkat
edilmelidir. Hastalar olasi sistemik yan etkilerin atlanmamas1 adina gebelik olmasa da dii-
zenli tetkik edilmelidir ve gebelik olmasi halinde obstetrik ekip hastanin tedavi ge¢misi ve
olasi yan etkileri ile ilgili uyarilmalidir. Alemtuzumab ve fludarabin kullanim 6ykisi olan
bir hastada, kan tiriinii kullanimi sonrasi 6liim ile sonuglanan graft-versus-host hastaligi iz-
lenmistir. Alemtuzumab tedavisi almis hastalara miimkiin oldugunca 1simlanmis kan irinleri
kullanilmalidir. Bu durum dogum ve gebelik sirasinda da akilda tutulmalidir.

’v’
.

13




J. Semptomatik Tedaviler

I\/I S hastalar1 hastaliklari siiresince bazen kisa bazen uzun siireli semptomatik tedaviler
kullanirlar. Bu tedaviler ile ilgili 6neriler genel obstetrik dnerilerden farkli degildir.
Antidepresan tedaviler agisindan gebelik sirasinda psikiyatri takibi ile serotonin geri alim
inhibitorlerinin kullanilabilecegi belirtilmektedir. Analjezikler icerisinde ise parasetamol,
kodein igeren preparatlar giivenli gériinmektedir. Noropatik agr1 nedeniyle sik kullanilan
gabapentin ve pregabalinin gebelikte kullanimu ile ilgili yeterli veri olmadigindan gebelikte
kullanimi1 6nerilmez. Spastisite i¢in kullanilan tizanidin ve baklofenin de gebelik kategorisi
C olup, miimkiin oldugunca bu tedavilerden kaginilmalidir.

POSTPARTUM DONEM

G ebelik hormonlarinin eski diizeyine dondiigii gebelik sonrasi ilk 3 ayda klinik ve rad-
yolojik hastalik akti- vitesinde artis izlenebilir. Sonrasinda ise atak sikligi gebelik son-
rasindaki doneme donmektedir. Postpartum donemdeki artmis atak riskinin, gebelik 6ncesin-
deki yiiksek atak sayisi, 6ziirlilik yiiksekligi, gebelik 6ncesinde DMT kullanim durumu ve
gebelikte gegirilen ataklar ile iliskili oldugu gosterilmistir. Postpartum dénemdeki atak oran-
larinin son donemde degisen hastalik diizenleyici tedavilerle azaldigi bilinmektedir. PRIMS
calismasinda gebelik sonras1 atak oran1 %30 iken MSBase verilerinde bu oran %14’tiir.
Postpartum donemde atak riskini onlemeye yonelik yapilan birkag kii¢iik 6l¢ekli calismada
proflaktik 1\VVIg veya IV kortikosteroid uygulamasinin faydali olabilecegi belirtilmistir. Farkli
caligmalarda sonuglar degisken ise de tek merkezli bir calismada gebelik ve/veya postpartum
donemde aylik IVIg tedavisi alan ve almayan gruplar atak gecirme olasilig1 acisindan kar-
stlastirillmistir. Bu retrospektif grupta IVIg alan grupta mutlak risk azalmasi, almayan gruba
gore daha diisiik saptanmistir. Ancak bu ¢alismanin sonuglar1 sonrasinda yapilan kontrollii

calismalarda replike edilememistir.
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LAKTASYON

I\/I S hastalarinda postpartum donemde atak siklig1 yukarida belirtildigi gibi artabil-
mektedir. Etkili emzirme sirasinda prolaktin seviyeleri yiiksek, Luteinize edici
hormon (LH) diizeyleri diisiik seyretmektedir. Bunlara ek olarak emzirmeye bagli uzamis
bir amenore ve over baskilanmasi s6z konusudur. Bir meta-analiz (n= 2974 kadin) etkili
emzirmenin (formula mamanin giinde bir 6glinden az kullanildig1 emzirme) postpartum atak
siklig1 lizerinde olumlu etki yaptigini gostermistir. Ancak bu ¢aligmada herhangi bir DMT
kullanimi1 veya emzirmenin ataklar tizerindeki etkisi karsilastirilmamistir. Emziren annele-
re olas1 ataklar ve bu donemde yakinmalarinin artmasi1 durumunda siitlerini sagarak uygun
kosul ve siireler boyunca saklayabilecekleri 6nerilmelidir.

Emzirme doneminde, annenin mevcut hastalik aktivitesi acil olarak herhangi bir DMT
baslamasini gerek- tiriyor mu ya da hangi etkinlikte bir tedavi baslanmalidir gibi sorulara
yanit aranmaktadir. Glatiramer asetat emzirme déneminde giivenli bir se¢enek olarak goriin-
mektedir. Ancak etkinliklerinin hemen baglamamasi nedeniyle, gebelikte tedavi almamis
hastalarda postpartum ilk 3 aydaki ataklar tizerine etkileri sinirlidir. Ge- belik doneminde
3.trimestere kadar kullanilabilecegi belirtilen natalizumabin siite az oranda gectigi bilinmek-
tedir. Ancak bebekteki oral biyoyararlaniminin diisiik olmasi nedeniyle sistemik emiliminin
olmayacag1 yoniinde bildiriler mevcuttur. Buna ragmen, natalizumab iiriin bilgilerinde em-
zirme onerilmemektedir.Bunlar disindaki DMT’ler emzirme sirasinda onerilmez.

Laktasyon donemindeki ataklar 1V metilprednizolon ile tedavi edilebilir. Anne siitiindeki
metilprednizolon anne dozunun %1,45°1 kadar olabilir. Ancak infiizyondan sonra 2-4 saat
beklenirse anne siitiindeki doz daha da diismektedir. Ulkemizde Boz C. ve ark tarafindan
yapilan ¢alismada infiizyondan sonraki anne siitiinde 0, 1, 2, 4, 8 ve 12. saatlerdeki metilp-
rednizolon miktar1 degerlendirilmistir. Birinci saatte anne siitiindeki metilp- rednizolon
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konsantrasyonu 1,24 + 0.55 ug/ml él¢iilmiistiir. Ikinci saatteki konsantrasyon 0,76 + 0,42 ug/
ml saptanmigken, 8. saatte bu deger 0,04 + 0,02 pg/ml’ye diismiistiir. Atak sirasinda uygula-
nan metilprednizolon uygulamasinin da 5-7 giin gibi sinirl1 bir siireyi igerdigi diisiiniiliirse,
ozellikle infiizyon ve emzirme arasinda- Ki saatleri ayarlayarak giivenli bir sekilde uygulana-
bilir.

Gebelik ve postpartum donemde 1V1g kullanimi da giivenli bir secenektir. Emzirme done-
minde de steroid tedavisinden fayda gormeyen ataklar, etkinligi tartismali olsa da IVIg ile
tedavi edilebilir.

Postpartum atak riski yiiksek kadinlar; yiiksek hastalik aktiviteli, kotii prognostik 6zellik-
lere sahip, ge- belikte atak ge¢irmis veya daha 6nce herhangi bir DMT kullanmamis hastalar
olarak tanimlanabilir. Her ne kadar laktasyonun bebek saglig1 iizerine etkisi tartisilmaz olsa
da anne saglig1 agisindan bu 6zelliklere sahip kadinlarda atak ve hastalik progresyonunu
onlemek adina dogum sonrasini takiben en erken donem- de DMT baslanmasi onerilmelidir.
Tedavi se¢imi yapilirken de tercihen etkisi erken baslayacak tedaviler segilmelidir.

MULTIPL SKLEROZ ve YARDIMCI UREME TEKNIiKLERI

Yard1mc1 iireme teknikleri (YUT) oviilasyon indiiksiyonu, in-vitro fertilizasyon gibi
yontemlerin tiimiini iceren hormonal modiilasyon gerektiren tekniklerdir. Bir kiside
farkli teknikler farkli siirelerde uygulanabi- lir. Hipotalamo-hipofizer aksi diizenlemek ve
kontrolsiiz LH salinimini engellemek i¢in farkli gonadotropin salgilayict hormon (GnRH)
agonist ve antagonistleri kullanilmaktadir. Over stimiilasyonu salgilandiktan sonra farkli
gonadotropinler (6n planda insan menopozal gonadotropinleri, rekombinant folikiil uya-
rict hormon (rFSH) veya bunlarin farkli oranda kombinasyonlari) ile devam edilmektedir.
Sonrasinda kontrollii oviilasyon i¢in insan koryonik gonadotropin hormon (HCG) ve lute-
al faz1 saglamak icin progesteron destegi yapilmaktadir. Ardindan fertilizasyon intrauterin
inseminizsayon, in-vitro fertilizasyon (IVF) veya int- rasitoplazmik sperm enjeksiyonu ile
dollenme saglanmaktadir. YUT nin MS hastaligindan bagimsiz farkl1 yan etkileri mevcuttur.
Hipodstrojenik durum, ovarian hiperstimiilasyon sendromu gibi yan etkiler GnRH antago-
nistlerine oranla GnRH agonistleri ile daha sik olmaktadir.

MS’te infertilite oranlarinin %10-20 arasinda oldugu diisiiniilmektedir. MS’li kadinlarin
yaklasik %14’iinde YUT ile gebelik saglanmaktadir. ilerlemis YUT ile gelismis iilkelerde
canli dogum oranmin %1 kadar arttig1 belirtilmektedir.
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In-vitro fertilizasyon denenen ancak gebelik saglanamayan MS hastalarinda islem sonrasi ilk
3 ayda artmis klinik ve MRG aktivitesi olabilmektedir. Amerika Birlesik Devletleri’nde bir
merkez, Almanya, Fransa ve Arjantin veri setlerini derleyen bir meta-analizde YUT 6ncesi
yildaki atak oranlar1 ve sonraki 3 ay1 karsilastir- mustir. Ozellikle GnRH analoglari kullanan
olgularda YUT sonraki 3 ayda yillik atak oranlarmin daha yiiksek oldugu gériilmiistiir. On
iki hasta ve 22 YUT déngiisiiniin incelendigi Boston serisinde yillik atak oranlarinin ortala-
mast YUT oncesi 1 yilda 0,18 + 0,85 iken YUT sonras1 3 ayda 0,27 + 0,55 (p = 0,58) olarak
saptanmistir. Atak geciren olgularin cogunda YUT iin GnRH analogu ile yapildig: belirtil-
mistir. GnRH agonistlerinin has- talik aktivitesini ¢esitli enflamatuvar sitokinleri arttirarak
etkiledigi one siiriilmektedir. Bu serilerdeki hasta sayilari kisitli olsa da, bu bilgiler MS
hastalarim ve fertilite ekibini yonlendirmek adina énemlidir. Genel olarak YUT icin GnRH
agonistlerinden miimkiin oldugunca kaginilmasi ve tedavi sirasinda hastalarin glatiramer
asetat veya IFNP tedavilerine devam edilmesi dnerilebilir.
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MS’DE GEBELIK ve EGZERSIZ

IVI S hastalarinin gebelik donemlerinde yorgunluk, gii¢siizliik ve tiriner problemler
goriilebilmektedir ve bu problemler yasam kalitesini olumsuz etkileyebilmektedir.
O nedenle diizenli ve uzman tarafindan 6nerilen egzersiz uygulamalarinin hastalarin yagam
kalitesi tizerine olumlu etkileri olabilmektedir. Diizenli aerobik egzersizler, yoga ve plates
gibi uygulamalar giinliik aktivitelere olumlu katkida bulunabilmektedir. Denge, Alt ekstre-
mite ve govde egzersizlerinin diizenli yapilmasi yasam kalitesini artirabilmektedir (Denge,
Alt ekstremite ve Govde egzersizleri).

Ozelikle iiriner problemi olan hastalarda pelvik taban egzersizleri ile iiriner disfonksiyo-
nun 6nlenmesi sayesinde yasam kalitesinde artis saglanabilmektedir (Pelvik Taban Egzer-
sizlerti).

Postpartum donemde de bu egzersizlerin 6nerilen sekilde uygulamasi sayesinde giinlik
yasam aktivitelerindeki olumlu etkinin devam ettigi goriilmektedir.
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DENGE EGZERSIZLERI

Bu brostr denge reaksiyonlarinizi gelistirme amacli hazirlanmistir.
Hareketleri yaparken agri ve/veya aci benzeri bir hisle karsilasirsaniz
lutfen hareketi yapmayi birakin ve istirahat pozisyonuna geciniz.
Hareketleri yapmaya baslamadan 6nce rahat kiyafetlerinizi giymeniz
onerilir.

Isinma hareketlerini yaptiktan sonra bu hareketlere gegmeniz onerilir.
Hareketleri yaparken sesli sayi sayiniz.

Baslangi¢ Pozisyonu

® Sandalyeden destek alarak ekildeki gibi ayakta durunuz.

20

1. Sandalyeden destek alarak jekildeki gibi ayakta durunuz. Tek ayajnz geriye dogu
rekiniz 10 saniye bekleyiniz ayagm asag indiriniz. Diger ayagnzla ayni hareketi yapmne.

2. Ayakta durma pozisyonunda ayagnizi, one yana arkaya uzatn ve difer ayagnzn yanna
getiriniz. Hareketi on tekrarl yapmaya (algnz. Ayni hareketi diger ayagnizla yapmne.
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3. Sandalye karysnda ayakta durma pozisyonuna geginiz. Hareketi yaparken, ellerinizle
sandalyeden destek alabilirsiniz. Tek dizinizin izerine kiniz. Diger dizinizi yanna alng.
Sonra ilk ¢ktiginiz bacagnizla ayaga kalkmaya alynz. Ayni hareketi difer taraf bacagnzla
tekrar ediniz.

4. Oturma pozisyonuna geliniz ki elinizle bir ayajnza dokunup oturma pozisyonuna
geginiz. Diger ayagnrza dokunup kalkn.
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ALT EKSTREMITE VE GOVDE
KUVVETLENDIRME EGZERSIZLERI

» Bu brosir bacak ve govde kaslarinizi kuvvetlendirmek amacli
hazirlanmistir.

» Hareketleri yaparken agri ve/veya aci benzeri bir hisle karsilasirsaniz
lutfen hareketi yapmayi birakin ve istirahat pozisyonuna geginiz.

» Hareketleri yapmaya baslamadan once rahat kiyafetlerinizi giyinmeniz
Onerilir.

» Isinma hareketlerini yaptiktan sonra bu hareketlere gecmeniz onerilir.

» Hareketleri yaparken sesli sayi sayiniz.
Ilgili Videoyu Izlemek Igin Liitfen
Karekodu Okutunuz

Baslangi¢ Pozisyonu

1. Sirtlstl yatis pozisyonuna geginiz
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2. Sirtlstd yatin, dizlerinizi biiklin, ayaklariniz yere tam bassin. Bel cukurunuz
ile yer arasinda bosluk kalmamasina 6zen gosteriniz. Derin nefes alin li¢
saniye nefesinizi tutun ve derin nefes verin.

3. Kalca kaslarinizi ve karin kaslarinizi kasarak belinizi yukari kaldirin. Ug saniye
bekleyin ve baslangi¢c pozisyonuna doniin.
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4, Bacaginizi, dizinizi bikerek gogstinlize ¢ekebildiginiz kadar ¢ekin. Cekmekte 6. Bir elinizi uzanabildiginiz kadar uzak noktaya uzatin. Ayni anda diger taraf
zorluk yasarsaniz dizinizin altindan tutarak ellerinizle destek verebilirsiniz. ayaginizi uzanabildiginiz kadar uzak noktaya uzatin.

5. Emekleme pozisyonuna geciniz. Bacaklariniz omuz genisliginde acik 7. Emekleme pozisyonunda bel gukurunuzu artirin ve (g saniye bekleyin.
olmalidir. Derin nefes alin, li¢ saniye nefesinizi tutun ve derin nefes verin. Emekleme pozisyonuna doniin. Derin nefes alin, g saniye nefesinizi tutun ve
derin nefes verin.
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8. Emekleme pozisyonunda sirtinizi kamburlastirin. Ug saniye bekleyin. 10. Bir bacaginizi yana dogru aginiz ve Ug saniye bekleyiniz. Ayakta durma
Emekleme pozisyonuna donin. Derin nefes alin, ¢ saniye nefesinizi tutun ve pozisyonuna geri donlinlz. Ardindan diger bacaginizi yana dogru aginiz ve (g
derin nefes verin. saniye bekleyiniz. Ayakta durma pozisyonuna geri donuniz.

9. Arkanizda veya yaninizda bir destek noktasi olacak sekilde ayakta durma

pozisyonuna geginiz. Ayakta durma pozisyonunda derin nefes alin ve Ug 11. Oturur pozisyondan ayaga kalkma pozisyonuna gelip ii¢ saniye bekleyiniz.

saniye nefesinizi tutun. Ardindan derin nefes verin. Ardindan oturma pozisyonuna geri déniiniiz.
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12.Bir ayaginizi 6ne alarak agirliginizi ndeki bacaga aktarmniz. Ug saniye
bekleyiniz. Ayakta durma pozisyonuna geri doniinliz. Daha sonra diger
ayaginizi 6ne alarak agirliginizi ondeki bacaga aktariniz. Ug saniye bekleyiniz
ve tekrar ayakta durma pozisyonuna doniiniiz.
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1. Ayakta durma pozisyonundayken ellerinizi uzatabildiginiz en ist noktaya uzatnz. Ayni

PELVIK TABAN EGZERSIZLERI

zamanda parmak uglarna kalkmaya galsniz. Son noktada on saniye bekleyiniz ve
baslang pozisyonuna geri doniiniz.

Y

Bu broslr pelvik taban egzersizlerini igermektedir.

Y

Hareketleri yaparken agri ve/veya aci benzeri bir hisle karsilasirsaniz

lutfen hareketi yapmayi birakiniz ve istirahat pozisyonuna geginiz.

» Hareketleri yapmaya baslamadan 6nce rahat kiyafetlerinizi giymeniz
onerilir.

» Hareketleri yaparken sesli sayi sayiniz.

» Ayakta durma pozisyonuna geginiz. o . , o
2. Silindir seklinde bir esyay bagnzin istine kaldrnz. Ayaklarnzi omuz geniglifinde agmniz.

Viicudunuzu yana dogru egebildiginiz kadar eginiz. Son noktada on saniye bekleyiniz. Her
iki tarafa da hareketi tekrarlaynez.
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3. Ellerinizi bagnn izerine dogru kaldrrken ¢me lme pozisyonuna geliniz. Dizlerinizin
ayaklarnn geqmemesine dikkat ediniz. Son noktada bekleyebildiginiz kadar

bekleyiniz. Baslang; pozisyonuna geri doniiniz.

4. Ellerinizi belinize koyunuz. Belinizi tne dogru gétirebildiginiz son noktaya kadar
gerdiriniz. U; saniye bekleyiniz. Belinizi geriye dofru gitirebildiginiz son noktaya

kadar gerdiriniz. On saniye bekleyiniz.
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5.

Ellerinizi one dofru uzatrken bir ayagnzi éne uzatn. Diger bacagnzi bikin. Son noktada
on saniye bekleyiniz. Her iki tarafa da hareketi tekrarlayne.

Egilebildiginiz son noktaya kadar one dogru egiliniz. On saniye bekleyin ve ardndan
baslang pozisyonuna geri doniiniiz.
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7. Sandalyenin oniinde ayakta durma pozisyonunda durunuz, tek dizinizin Ustline gelirken
diger taraf kolunuzu yukari kaldrn. Son noktada on saniye durunuz. Ayaga kalking.
Aynihareketi diger tarafa yapnu.

Litfen Telefonunuza
QR Kodu Okutunuz
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8. Srtisti yatnz. Bir bacagnizi diz altndan tutarak gogsinize dogru ¢ekiniz. Diger bacak yerle
temas halinde kalmalidr. Son noktada on saniye bekleyiniz. Hareketi her iki bacaga da
tekrarlaynez.
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