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MS-sillskapets riktlinjer for rdd och terapi vid MS och graviditet

MS-diagnostik under graviditet

MS debuterar sdllan under graviditet [1, 2]. I de fall dd@ MS-diagnostik &ndé blir aktuell under
denna period finns inga kédnda hinder for utredning med vare sig LP eller MR-undersdkning.
Eftersom den kliniska erfarenheten av MR pa gravida dnnu dr begrinsad, rekommenderas
dnda att undvika MR &tminstone under organanldggningsperioden i den forsta trimestern [3].
Undersokning med kontrastmedel bor undvikas under graviditet.

Sjukdomsaktivitet under graviditet

Immunologiska omstéllningar under graviditeten orsakar en minskad skovfrekvens, sérskilt 1
den tredje trimestern dd skovfrekvensen motsvarar 0,2 skov per ar. Detta uppvigs av en okad
skovfrekvens i1 tre méanader efter forlossningen (motsvarande 1,2 skov/ar) sa att den
sammantagna skovfrekvensen for hela perioden graviditet + post-partum inte skiljer sig
nidmnvért frdn kvinnans skovfrekvens i andra perioder i livet [4]. (Se fig)
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Behandlingsrekommendationer under graviditet och amning

Interferon beta (Avonex, Betaferon, Rebif)

Behandling med interferon beta har inte bedomts 6ka risken for kongenitala missbildningar.
Det bor dock beaktas att data rorande sékerhet av behandling med interferon beta under en hel
graviditet &r mycket begriansade. En studie visade 6kad risk for spontanabort (frekvens 39,1 %
hos MS-sjuka med interferon beta-behandling, 19,0% hos MS-sjuka som ej behandlades, 5% i
frisk kontrollgrupp) samt reducerad fodelsevikt (ca 600 g ldgre &n i frisk kontrollgrupp) [5, 6].
I en annan studie foreldg ingen signifikant 6kad risk for missfall [7]. Behandling skall inte
inledas under graviditet, men for kvinnor som sedan tidigare stir pa interferon beta kan man
overviga fortsatt behandling under graviditeten vid befarad hog skovfrekvens. Faktorer som
predisponerar for sadant forlopp ar hog skovfrekvens dret innan eller under graviditeten, samt
hog DSS vid graviditetsdebut [8].

Den MS-sjuka kvinnan maste naturligtvis sjélv vara delaktig i eventuellt beslut om att
fortsdtta interferon beta-terapi under graviditeten och vara vél informerad om den 6kade risk
for missfall som dé kan foreligga.

Interferon beta ér inte godkdnt vid amning och kan sdledes ej anvéndas post-partum om
kvinnan 6nskar amma sitt barn.

Glatirameracetat (Copaxone)

Inga negativa effekter har pdvisats i djurforsok [9], men glatirameracetat dr ofullstandigt
studerat under graviditet och amning hos ménniska. I brist pa tillrdcklig erfarenhet
rekommenderas utséttning fore planerad graviditet. Utsdttning kan ske direkt fore planerad
konception da glatirameracetat bryts ned snabbt efter subkutan injektion. I hdndelse av
graviditet under pdgéende behandling skall preparatet utsdttas men det foreligger inte
indikation for abort. Preparatet passerar dver i brostmjolk och skall inte anvéndas under
amning.

Natalizumab (Tysabri)

Reproduktionstoxikologiska effekter av natalizumab samt passage till brostmjolk har pavisats
1 djurstudier. Det finns inga studier om sékerheten vid graviditet eller amning hos ménniska
men av hittills 80 rapporterade graviditeter med kénd utgang finns inga kdnda missbildningar
eller 6kad missfallsrisk [Biogen Idec, data on file]. Med hinvisning till negativa effekter i
djurforsok rekommenderas dock att behandling avslutas fore graviditet och ej ges under
amning.

Baserat pd preparatets halveringstid pd ca 17 dygn samt effektduration i 4 veckor
rekommenderas att tre ménader bor forflyta mellan sista dosen natalizumab och planerad
konception.

Mitoxantrone (Mitoxantron, Novantrone)

Mitoxantrone har negativ inverkan pd fertiliteten och i djurforsok negativ inverkan pa fostret
(prematuritet, 1ag fodelsevikt, njurpaverkan) och dr dérfor kontraindicerat vid graviditet och
amning [9]. Signifikanta koncentrationer har uppmiitts i brostmjolk upp till 28 dagar efter
avslutad behandling. Patienter som pabdrjar behandling med Mitoxantrone skall noga
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informeras om fertilitetsaspekterna och uppmanas att anvédnda tillforlitlig preventivmetod.
Mojligheten till frysning av sperma respektive befruktade dgg skall delges patienten fore
initiering av terapin. Fertila kvinnor skall limna negativt graviditetstest fore varje
behandlingstillfille. Skulle trots detta graviditet intrdffa under behandling skall kvinnan
informeras om den okade risk for fosterskador som foreligger och kontakt etableras med
gynekolog/specialist-MVC.

Pa grund av att halveringstider pé upp till tvd veckor kan forekomma bor konception inte ske
fore tre manader efter senaste dos mitoxantrone.

Intravendst immunoglobulin — IVIG (Gammagard, KIOVIG, Octagam, Xepol)

Behandling med intravendst immunoglobulin vid skovvist forlopande MS har visst
vetenskapligt stod men data dr motsdgelsefulla avseende dess effektivitet. En nyligen
publicerad randomiserad kontrollerad studie vid skovvis forlopande MS kunde inte pévisa
ndgon signifikant skillnad i vare sig skovfrekvens eller MR variabler mellan doserna 0,4 g/kg,
0,2 g/kg eller placebo givet var fjarde vecka under en 48-veckorsperiod [10].

De fa studier som finns om IVIG hos gravida MS-patienter dr inte kontrollerade eller
randomiserade men tyder pd en positiv effekt pa den forvéntat 6kade skovfrekvensen post-
partum [11, 12]. Doseringen skiljer sig mellan studierna. En modell som har anvénts aterges
nedan.

Dosering for IVIG-behandling post-partum enligt Achiron [10].

Tid efter forlossningen Dosering

Vecka 1 efter forlossning 0,4 g/kg kroppsvikt/dygn i fem dagar
Vecka 6 efter forlossning 0,4 g/kg kroppsvikt som endagsinfusion
Vecka 12 efter forlossning 0,4 g/kg kroppsvikt som endagsinfusion

Man bor beakta att IVIG 0kar plasmaviskositeten vilket ytterligare adderar till de risker for
tromboemboliska komplikationer (TEC) som graviditeten i sig medfor. Forekomst av TEC
vid IVIG-behandling till gravida MS-patienter har ej studerats. Vid IVIG pé& andra
indikationer anges incidensen TEC till 3-5% [13]. Vid uppladdningsdoser av IVIG post-
partum kan lagmolekyldrt heparin anvdndas som trombosprofylax for att minska risken for
TEC.

Metylprednisolon

Metylprednisolon kan anvédndas vid MS-skov, da ofta i dosering 1 gram dagligen i tre dagar,
sk steroidpuls. Det saknas studier om steroidpulsbehandling vid graviditet, men vid
langtidsbehandling med légre steroiddoser till andra sjukdomsgrupper har man visat negativ
paverkan pa fostret i form av binjurebarkssuppression, gomspalt och prematuritet [14].
Langtidseffekten av steroidpuls vid MS-skov ér tveksam och vid graviditet bor behandlingen
darfor forbehallas mycket svéra funktionsnedsittande skov och helt undvikas under den forsta
trimestern.

Metylprednisolon passerar dver i brostmjolk och ér ej godként vid amning. Om svara skov
intréffar under amningsperioden och foranleder steroidbehandling sa skall brostmjélk pumpas
ut och kastas till och med tre dagar efter avslutad behandling.
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Sammanfattning immunomodulation vid graviditet

Epidemiologiska data som visar minskad risk for skov under graviditet talar for att merparten
av personer med MS inte behdver ndgon immunomudulerande behandling under graviditeten.
Interferon anses numera vara sikert att anvidnda fram till konception och kan dérfor kvarhallas
fram till bekréftad graviditet om man befarar hog skovfrekvens om detta sitts ut. For patienter
med dokumenterat hog sjukdomsaktivitet kan det vara aktuellt att aterinsitta
immunomodulerande behandling under postpartumperioden, da skovrisken dr ytterligare
okad. Patienten méste dd avstd frdn amning vid samtliga immunomodulerande behandlingar
utom IVIG, dér dock den vetenskapliga dokumentationen av effekt &r bristfallig.

Graviditetskomplikationer vid MS

MS medfor ingen 6kad risk for graviditetskomplikationer. Vid forekomst av neurogen blés-
eller tarmstdrning kan dock trycket frdn den véxande livmodern medfora 6kad risk for UVI

och obstipation [9]. Graviditetsanemi forekommer av okédnd orsak oftare bland MS-sjuka
[15].

Val av forlossningsmetod

Frekvensen kejsarsnitt dr 0kad hos kvinnor med MS, men det verkar inte finnas négon
medicinsk grund for detta. Forlossningssitt bor avgoras helt utifrdn obstetriska hinsyn. Vid
kejsarsnitt krdvs noggrann postoperativ dvervakning och aktiv behandling av eventuell
temperaturstegring.

Anestesi under forlossningen

Spinal- respektive epiduralbeddvning till MS-sjuka har tidigare missténkts kunna utlésa MS-
skov. Senare studier har emellertid inte pavisat ndgot sddant samband [16, 17] varfor dessa
anestesimetoder numera inte kan anses kontraindicerade vid MS.

Post-partum-period och amning

Kvinnans 6kade risk for skov i post-partum-perioden kan medfora att hon i hdndelse av skov
under denna period far svart att ta hand om och knyta an till barnet och da kan vara i behov av
stodinsatser.
Amning 1 sig pdverkar vare sig skovfrekvens eller sjukdomsforlopp [8]. Diaremot kan det
finnas anledning att avsluta amningen i fortid for att aterinsétta forloppsmodifierande MS-
behandling.

Konsekvenser for barnet

Till f6ljd av sin hereditet for MS 16per barnet till en MS-sjuk kvinna eller man ca sju génger
okad risk att insjukna i MS jamfort med normalpopulationen. Den absoluta familjara
livstidsrisken berédknas till 2,5 % oberoende kon [18]. Barn till MS-sjuka mddrar har en ndgot
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lagre fodelsevikt &n genomsnittet [19]. I dvrigt finns inga rapporter om 6kad sjuklighet eller
funktionsnedsattning hos dessa barn.
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