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Abstract

On bir yillik multipl skleroz hastasi, 36 yasinda, gravida 3,
parite 0 olan bir gebelik olgusu sunuldu. Klinigimize gebeliginin 16.
haftasinda basvuran hastanin dengesinde bozukluk, alt ekstremitelerde
giic kaybr mevcuttu. Ayrica ilk trimesterde tanist konulan epilepsi
nedeniyle antiepileptik ila¢ kullanilmakta idi. Antenatal takiplerinde
anemisi disinda bir sorun olmadi. Otuz sekizinci haftada delirium
tanis1 ile psikiyatri servisinde 1 hafta siire ile yatirilip tedavi edildi.
Otuz dokuzuncu haftada elektif sezaryen ile 2900 gram, saglikli bebek
dogurtuldu. Postoperatif ilk 10 ayda hastada herhangi bir multipl
skleroz atagi olmadi. Multipl skleroz varligi, fertiliteyi etkilemez.
Gebelik sonuglarini, dogum eylemini ve dogum seklini degistirmez;
ancak postpartum donemde hastalikta alevlenme olabilir.

Anahtar Kelimeler : Gebelik, multipl skleroz

Turkiye Klinikleri J Gynecol Obst 2005, 15:217-221

A 36 year-old ravida 3, para 0 woman with the diagnosis of
multiple sclerosis for 11 years was presented herein. She was admitted
to our department at 16" week of gestation. She presented lack of
coordination and motor weakness at the lower extremities. She had been
using antiepileptic medication due to the epileptic convulsions that she
experienced in the 1. trimester of pregnancy. Antenatal follow-up period
was uneventful with the exception of maternal anemia. She developped
delirium and was hospitalised at the Department of Psychiatry for 7 days
at 38" week of gestation. She had given birth to a healthy, 2900 g fetus
at 39" week of gestation by cesarian section. No exacerbation of the
disease was reported by the patient after 10 months of delivery. Multiple
sclerosis appears to have no impact on fertility, pregnancy outcome and
does not affect the course of the labour or delivery route. On the other
hand postpartum period seems to be related with increased risk of
relapse.
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ultipl skleroz (MS), beyin ve spinal kor-

dun degisik alanlarinda inflamasyon ve

miyelin hasari ile karakterize ndrolojik
bir  hastaliktir. ~ Prevalanst  10/100000 ile
200/100000 arasinda degismektedir.' Kadimlarda
daha siktir ve genellikle ilk semptomlarini gebelik
planlariin yapildigi 20-30’1u yaslarda verir.”

Patogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte
genetik, immiinolojik ve g¢evresel faktorlerin etkili
oldugu diisiiniilmektedir.’ Monozigotik ikizlerde
dizigotiklere gore daha sik rastlanir ve kardeslerde
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yaklagik %3-5 oraninda goriiliir. MS’li anneden
dogan bebeklerde hastaligin gelisme riski normal
popiilasyona gore artnustir.*

Multipl skleroz varligmin fertiliteyi etkileme-
digi bilinmektedir. Hastaligin gebelik sonuglarini,
dogum eylemini ve dogum seklini degistirmedigi
ve gebeligin de MS iizerine olumsuz etkisi olmadi-
g1 kaydedilmektedir.” MS’li hastalarda gebelikleri
stiresince ve Ozellikle 3. trimesterde relaps hizi
azalirken, postpartum ilk 3 ayda relaps hizinin
arttig1 bildirilmektedir.® Gebelik sirasinda hastalik
aktif doneminde ise kortikosteroid veya bazi du-
rumlarda immiinsiipresif ajanlarla tedavi gerekebi-
lir.

Bu caligmada klinigimize gebeligin 16. hafta-
sinda bagvurmus olan bir MS olgusu literatiir bilgi-
leri 15181nda sunulmus ve irdelenmistir.
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Olgu Sunumu

Otuz alt1 yasinda gravida 3, para 0, abortus 2
olan hasta, gebeliginin 16. haftasinda antenatal
takip i¢in poliklinigimize bagvurdu. Anamnezde,
11 yil Once sag gozde gorme kaybi, sag
hemihipoestezi ve sag hemiparezi ile ortaya ¢ikan,
donem doénem 1000 mg prednizolon pulse uygula-
malar1 ve 1 yil siire ile beta-interferon ile tedavi
edilmis relaps eden-diizelen MS tanisi ile takip
Ancak gebeligin 11-12. haftalarinda 2 kere
epileptik nobet gecirdigi ve bu nedenle baslanan
Karbamazepin 200 mg/giin (Tegretol® tb, Novartis
Ilag Sirketi, Istanbul) tedavisini halen kullanmakta
oldugu  Ogrenildi. Norolojik  muayenesinde
serebellar patolojiden kaynaklanan ataksi, dismetri,
disdiadokinezi tespit edildi. Rutin gebelik tetkikle-
rinde anemi (hemoglobin: 8.7 gr/dL; hematokrit:
%28 ) disinda patolojik bir bulgu yoktu. Demir
preparat1 verildi ve karbamazepin tedavisine de-
vam etmesi Onerilerek kontrollere cagrildi.

Antenatal takiplerinde 38. gebelik haftasina
kadar bir sorun olmadi. MS ile iliskili bulgular
ayn1 siddette devam etti, epileptik bir atak gegir-
medi. Ancak bu haftadan itibaren uyku bozuklugu,
sinirlilik, kendine kotiilik edilecegi diisiincesi,
biling bulaniklig1, kisi, yer ve zaman ydneliminde
bozukluk ortaya cikti. Uc¢ kez tonik klonik
generalize ndbet gegiren hasta epilepsi, MS, gebe-
lik ve aneminin tetikledigi multifaktorlere baglh
delirium tanisi ile Psikiyatri Klinigi’ne yatirildi.
Elektroensefalografi (EEG) tetkiki, postiktal do-
neme 6zgii hafif derecede zemin ritmi diizensizligi
gosterdi. Kranial MR incelemesinde ise eski MS
plaklar1 tespit edildi. Ajitasyonu i¢in Haloperidol 5
mg/giin (Norodol® tb, Ali Raif ila¢ Sirketi, Istan-
bul) tedavisi uygulandi, epilepsi profilaksisi i¢in
hastanin kendi kendine gebeligin 33. haftasinda
almay1 kesmis oldugu Karbamazepin (200 mg/giin)
tedavisi tekrar baglandi.

Obstetrik agidan degerlendirilen ve fetal iyilik
hali tespit edilen hasta tedavisinin 7. giiniinde ta-
burcu edildi. Psikiyatri kliniginde yatis1 siiresince
ve sonraki donemde konviilsiyon gecirmedi ancak
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ataksi, denge bozuklugu, alt ekstremitelerde giic
kayb1 ile karakterize MS’in ndorolojik bulgular
devam etti.

Gebeligin 39. haftasinda genel anestezi altinda
elektif sezaryen ile 2900 g, saglikli bebek dogur-
tuldu ve aymi seansta hastanin istegi {lizerine tiip
ligasyonu yapildi. Postoperatif 4. giinde kiz kardesi
nezaretinde taburcu edilen hastanin 10 giin kadar
bebegini emzirebildigi, siitiiniin az olmas1 nedeniy-
le mamayla beslenmeye gecildigi 6grenildi. Do-
gum sonrasi 10. ayinda olan hasta MS’e bagh hig-
bir nodrolojik yakinmasi olmaksizin halen takip
edilmektedir. Bu donem zarfinda herhangi bir
epileptik nobet gecirmedi.

Tartisma

MS tanis1 klinik olarak koyulmaktadir. Hasta-
larda merkez sinir sisteminde demiyelinizasyona
bagli semptomlar mevcuttur. Hastalik, gii¢siizliik,
koordinasyon bozuklugu, el ve ayaklarda hissizlik,
gorme bulanikligi, intansiyonel tremor, spasitisite,
idrar yapma ile ilgili sorunlarla kendini gosterir.
Semptomlar daha da ilerleyip bir veya daha fazla
ekstremitede, govdede, yiiziin bir yarisinda
parestezi, gormede giicliik, kismi korliik veya bir
gbzde agriya, retrobulber optik norit ve skotoma
neden olabilir.* Norolojik muayenede en az 2
lokalizasyon bulgusunun olmasi, semptomlar ara-
sinda en az 1 aylik siire bulunmasi1 ve bunlari agik-
layacak baska bir patolojinin olmamasi tanida &-
nemlidir.’ Ayirict tanida, By, vitamini eksikligi,
vaskiilit, enfeksiyonlar, sarkoidoz, spinoserebral
dejenerasyon ve lokodistrofiler goz onilinde bulun-
durulmahdir.* Semptomlarin artisi ve lezyonlarin
yayginlagmasi ile tan1 kesinlesir.

Akut ataklar sirasinda serebrospinal sivi
incelemesinde total proteinlerde hafif artis,
mononiikleer hiicre pleositozu, total IgG’de yiik-
selme veya oligonal IgG varligi saptamr.*® Mag-
netik rezonans goriintiilemede, demiyelinizasyon
alanlarinda multifokal beyaz cevher lezyonlarinin
goriilmesi taniya yardimeidir, ancak gebelerde ilk
trimesterden sonra yapilmasi 6nerilmektedir.

MS 4 formda goriiliir.*
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1. Relaps eden-diizelen MS: Baslangicta has-
talarin %85°1 bu formdadir. Klinik olarak 6ngdrii-
lemeyen tekrarlayic1 fokal veya multifokal norolo-
jik fonksiyonlarda bozulma ataklar ile karakteri-
zedir. Hastaligin erken doneminde, ataklar tipik
olarak 2-3 giin siirer ve birka¢g hafta sonra tam
diizelme goriiliir. Ataklar siklagirsa diizelme tam
olmayabilir ve gecici bozukluklar olusabilir.

2. Sekonder progressif MS: Her relaps son-
ras1 hastalikta progressif kotiilesme olur.

3. Primer progressif MS: Baslangi¢ tedavi-
sinden sonra progressif olarak kuvvetsizlik gelisir.

4. Progressif-relaps eden MS: Primer
progressif MS ile birlikte olan relapslarla karakte-
rizedir.

Gebelikte semptomlar, gebe olmayan MS’li
hastalardan farkli degildir ancak baz1 kadinlar ge-
belikte yorgunluk ve duyu semptomlarinin daha az
oldugunu bazilan ise depresif semptomlarda artis
oldugunu ifade etmektedir.* Kronik hastaliga bagh
besinsel eksiklik nedeniyle bu gebeler olgumuzda
oldugu gibi anemik olmaya meyillidir. Baz1 MS
olgularinda ndrojenik bagirsak ve mesane
komplikasyonlarina rastlanmasi, gebelikte sik goz-
lenen uterusun basisina bagli kabizlik ve idrar
retansiyonu yakinmalarini arttirir.

MS’de epilepsi sikligi yaklasik %1°dir.” Sun-
dugumuz olgu da gebelik sirasinda tan1 koyulan ve
tonik klonik nobetler nedeniyle antiepileptik tedavi
alan nadir bir MS olgusudur.

Fertiliteyi etkilemeyen ve spontan abortus ris-
kini arttirmadigr kabul edilen bu hastaligin aktivi-
tesi Ozellikle gebeligin 2. yarisindan sonra giderek
azalir. Bu durum gebeligin immiinsiipresif etkisine
baglh olabilir.*"

MS, gebelik ve dogum sonuglarini degistir-
memektedir. Confavreux ve ark., 241 ve 269 gebe-
yi analiz ettikleri iki ayr1 ¢alismada MS’nin gebe-
lik iizerine olumsuz etkisinin bulunmadigimi kay-
detmislerdir.'" Mueller ve ark. da MS’li gebelerde
gebelik ve dogum seyrini normal gebelerden farkl
bulmadiklarin1 ve konjenital malformasyon sikligi-
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n1 da benzer bulduklarmi yaymlanuslardir.> Ancak
bu olgularda mekonyum aspirasyonu riskinde artis
oldugunu kaydetmisler ve aneminin yarattigir kro-
nik intrauterin hipoksinin bunda etkili olabilecegini
bildirmislerdir.

MS’li gebelerde vakum ekstraksiyonu ile do-
gum orani hafifce artmig olsa da dogum eyleminin
etkilenmedigi  kabul edilmektedir. Sezaryen
endikasyonlar1 ise obstetrik nedenlidir. Sundugu-
muz olguda sezaryen hastanin psikiyatri klinigin-
den taburcu edilmesinin hemen ardindan elektif
olarak gerceklestirilmistir. Bulber tutulumu olanlar-
da sezaryen sonrasi hipoventilasyon ve atelektaziye
dikkat edilmelidir. Spinal anestezi uygulanmasi,
lokal anesteziklerin demiyeline néronlar iizerine
norotoksik etkileri dolayistyla postoperatif alevlen-
meye neden olabilmektedir. Epidural anestezi,
spinal anesteziye gore anesteziklerin intratekal alana
daha disiik konsantrasyonda geg¢mesi nedeniyle
daha giivenlidir.*

Postpartum ilk 3 aylik dénemde MS’in alev-
lenme riski vardir.*'* Prolaktin hormonunun yiiksek
diizeyleri ve emzirmenin immiinstimiilasyona neden
olmasmin MS relapslarin1 predispoze edebilecegi
diisiiniilmiistiir.’ Ancak 227 gebeligin degerlendiril-
digi PRIMS c¢alismasinda emzirme ile postpartum
akut alevlenme riski arasinda iliski bulunamamis-
tir."”> Gebelik oncesi 1 yillik siiregte gegirilen atak-
lar, gebelik sirasindaki relapslar ve gebeligin bas-
langicinda Krutzke engellilik skalasi puaninm yiik-
sek olmasi bu riski arttiran faktorler olarak kayde-
dilmektedir.” Postpartum alevlenme, MS baslangic
yasl, annenin yasi, hastalik siiresi, gebelik Oncesi
relapslarin toplam sayisi, 6nceki gebelik sayis1 ve
bebegin cinsiyeti ile de iliskisiz bulunmustur.” An-
cak alevlenme annenin emzirmesine engel olabilir
ve anneyle bebeginin bakimini zorlastirabilir. Bu
hastalarda depresyon daha sik goriiliir. Biitiin bu
nedenlerden dolayr postpartum doénemde annenin
yaninda mutlaka bir yardimer bulunmasi gereklidir.
MS  hastalarinda ik 3 aylik donemde
rehospitalizasyon orani 2 kat artmistir. Olgumuzun
postpartum takipleri sorunsuz gegmis ve gebelik
esnasinda ayni siddette devam eden MS’nin nérolo-
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jik bulgulari, dogum sonrasi tiimiiyle gerileyip dii-
zelmistir.

MS’nin akut relapslar1 i.v kortikosteroid ve
diger immiinsiipresif ajanlar ile tedavi edilir, ida-
me tedavi immiinsiipresiflerin uzun dénemli kul-
lanimu ile saglanir. Ilk trimesterde ve laktasyon
doneminde kullanimlar giivenli olmasa da gebe-
lik sirasinda meydana gelen relapslarin tedavisin-
de steroidler tercih edilir. Deksametazon fetusta
gecici 16kositoz yapabilir. Kronik kullaniminin
preterm dogum insidansini arttirdigina dair veriler
mevcuttur. Birka¢ giinden fazla kullanimi gereki-
yorsa plasentaya gegmeden Once metabolize
edilmesi nedeniyle metilprednizolon, deksameta-
zona tercih edilmelidir.* Kisa siireli steroid kulla-
niminin akut relaps siiresini kisaltabildigi fakat
relaps siklig1 veya prognoz lizerine herhangi bir
etkisinin bulunmadigi da kaydedilmektedir.'®"
Daha 6nceden ¢ok agresif formda hastaligi olan-
larda postpartum donemdeki alevlenme riski i¢in
profilaktik kortikosteroid de verilebilmektedir.'
Uzun siireli kortikosteroid kullanan MS’li gebe-
lerde dogum sirasinda adrenal yetmezligi gelisme
olasiligr nedeniyle kortikoste-roid dozunu arttir-
mak gerekebilir.

Azotiopiirin (AZA), relaps eden diizelen MS
formunda uzun siireli tedavide kullamlir."® Gebe-
likte kullammmi giivenli ancak yenidoganda
immiinsiipresyon yaptigi i¢in laktasyon déneminde
kullanilmas1  Gnerilmemektedir.*'®  Siklosporin
A’nin teratojenitesi kanitlanmamistir. Bazi mer-
kezlerde gebelikte kullanilmakta fakat laktasyonda
kontrendike kabul edilmektedir.*'® Siklofosfamid
ve Metotreksat’in gebelik ve laktasyon doneminde
kullanimlar1 kontrendikedir.*"

Uzun sireli B-interferon kullanimi  klinik
relaps hizin1 ve MR’da goriilebilen hastalik aktivi-
tesini azaltabilir.'*"> Ancak bu ilaglarin gebelik
sirasinda  kullanimimin  giivenliligi heniiz ortaya
koyulamamustir.'™'*  Postpartum intravenéz im-
miinglobulin, relaps eden-diizelen MS’li hastalarda
dogumla iligkili akut alevlenmeleri 6nlemede etkili
bulunmustur.''® T hiicre aktivasyonu veya sitokin
liretimini inhibe ederek veya azaltarak etki etmek-

220

BIR OLGU NEDENIYLE MULTIPL SKLEROZ VE GEBELIK

tedir. Laktasyon doneminde giivenli olarak kullani-
labilen tek tedavi olarak goriilmektedir.*"

Sonug olarak, gebe kalmak isteyen MS’li has-
talar, malformasyon, erken dogum, diisiik dogum
agirhigr veya Olii dogum riskinin artmadigi konu-
sunda bilgilendirilmelidir. Komplike olmamis bir
MS hastas1 gebe kaldiginda, gebelik sirasinda ol-
dugu gibi dogum eylemi ve dogumda da sorun
olmamaktadir. Postpartum relaps sikligindaki artis
nedeniyle, bu dénemde anneye destek ve yardim
icin hazirlikli olunmalidir. Ayrica hastalar, MS
hastaliginin progressif seyri nedeniyle ailelerini en
kisa siirede tamamlamalar1 konusunda tesvik edil-
melidir.
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