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Multiple Sklerose und
Schwangerschaft*)

F. Di Pauli, T. Berger

Vorbemerkung

Da Multiple Skilerose (MS) eine der hdufigsten neurologischen Erkrankungen
im jungen Erwachsenenalter ist und Frauen zwei- bis dreimal hdufiger als
Mdnner betriftt, sind Fragen nach Fertilitdt, Schwangerschaft und Geburt ein
bedeutsames Gespriachsthema zwischen Patientinnen und behandelndem
Arzt. Eine Schwangerschaft geht einher mit multiplen physiologischen Verdn-
derungen, die auch zu einer Anderung des Immunstatus fiihren und so den
Verlauf der MS (gtinstig) beeinflussen konnen. Fiir die Dauer der Schwanger-
schaft ist eine Stabilisierung der MS mit einer Abnahme der Schubfrequenz
festzustellen. Obwohl es dann in den ersten 6 Monaten postpartal zu einer
Zunahme der Krankheitsaktivitat kommen kann, lasst sich grundsatzlich sa-
gen, dass eine Schwangerschaft keine lingerfristigen negativen Effekte auf
den weiteren Krankheitsverlauf austibt. Auch hat MS keinen nachteiligen Ein-
fluss auf die fetale Entwicklung und den positiven Geburtsausgang.

Prinzipiell sind alle immunmodulatorischen und immunsuppressiven Medi-
kamente in der Schwangerschaft kontraindiziert und sollten daher bei ge-
planter oder eingetretener Schwangerschaft unverziiglich abgesetzt werden.
Eine Schubtherapie mit Kortikosteroiden kann hingegen durchaus auch wdh-
rend einer bestehenden Schwangerschaft durchgefiihrt werden.
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Einleitung

Multiple Sklerose (MS) ist eine chronisch
entziindliche Erkrankung der weifden Sub-
stanz des zentralen Nervensystems, deren
neuropathologisches Korrelat disseminierte
Plaques sind, die durch ein variables Aus-
maf von Entziindung, Demyelinisierung,
Oligodendrozyten- und Axonverlust, glioti-
schen Narben und Atrophie gekennzeich-
net sind [1]. Die Topographie der Lasionen
spiegelt sich in der klinischen Prisentation
des Patienten wider und fiihrt zu einem he-
terogenen Krankheitsbild mit einer grof3en
Symptomvielfalt. Die krankheitsauslosen-
den Ursachen sind bis heute noch unbe-
kannt, aber die Interaktion von Genetik,

*) Nachdruck aus: J Neurol Neurochir Psychiatr
2009; 10 (1).

Umwelt und (Auto-) Immunitét in der Ent-
stehung von MS sind weitgehend akzep-
tiert [2, 3].

MS stellt die hdufigste neurologische Er-
krankung im jungen Erwachsenenalter mit
dem potenziellen Risiko einer zukiinftigen
Behinderung dar und betrifft Frauen zwei-
bis dreimal haufiger als Manner [4]. Daher
spielt bei jungen MS-Patientinnen die Fra-
ge nach Kinderwunsch, Schwangerschaft
und MS eine zentrale Rolle im Gesprich
mit ihrem Arzt. Historische Ansichten [5],
die gegen Schwangerschaften oder sogar
zum Schwangerschaftsabbruch rieten, und
ungentigende Aufklarung haben bis vor
nicht allzu langer Zeit dazu gefiihrt, dass
MS-Patientinnen sich trotz Kinderwunsch
gegen eine Schwangerschaft entschieden
haben [6]. Aufgrund zahlreicher neuer Da-
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ten ist heute keiner Frau mit MS von ihrem
Wunsch nach Kindern abzuraten, sondern
sie muss dahingehend aufgeklart werden,
dass durch die MS keine negativen Effekte
fuir die kindliche Entwicklung und Geburt
zu erwarten sind und der Krankheits-
verlauf durch eine Schwangerschaft sogar
eher giinstig beeinflusst wird.

Im Folgenden werden aus Sicht der aktu-
ellen Erkenntnisse der letzten Jahrzehnte
die gegenseitigen Wirkungen von MS und
Schwangerschaft sowie die Diagnosestel-
lung und Therapie in der Schwangerschaft
dargestellt.

Neuroimmunologische Aspekte
einer Schwangerschaft

Im Zuge einer Schwangerschaft kommt es
auch zu einer Anderung des Immunstatus
der Frau. Dieser beruht auf maternalen,
fetalen und plazentaren Faktoren, die von ei-
ner zellular dominierten miitterlichen Im-
munantwort zu einer verstarkten humora-
len Immunitat fithren [7]. Dadurch wird si-
chergestellt, dass der Fetus, der fiir die
Mutter immunologisch fremde Histokompa-
tibilitatsantigene prasentiert, nicht vom miit-
terlichen Immunsystem erkannt und abge-
stofden wird [8].

Autoimmunerkrankungen, deren Patho-
genese hauptsichlich durch den zellularen
Effektorapparat des Immunsystems be-
dingt ist, wie MS oder auch rheumatoide
Arthritis, zeigen in der Schwangerschaft ei-
nen grundsatzlich besseren Verlauf [6]. Ex-
krankungen wie Myasthenie oder systemi-
scher Lupus erythematodes (SLE), die tiber-
wiegend durch eine humorale Immun-
antwort dominiert sind, neigen hingegen
eher zu einer Verschlechterung im Krank-
heitsverlauf.

MS wird generell als eine Th1-Zell-medi-
ierte Erkrankung angesehen [9]. In dieser
Hinsicht ldsst sich der positive Effekt der
Schwangerschaft auf die MS-Krankheits-
aktivitdt gut erklaren. Die von der fetopla-
zentaren Einheit produzierten Zytokine
und das veranderte Hormonprofil bedingen
einen zunehmenden Ubergang von Thi-
auf Th2-Zellen [10]. Dies bewirkt eine Ver-
anderung von pro-inflammatorischen Zyto-
kinen hin zur vermehrten Ausschiittung
von anti-inflammatorischen Zytokinen wie
Interleukin- (IL-) 4, IL-10 und Transfor-
ming-Growth-Factor-p [11].

Zusatzlich bietet die Vielzahl an immu-
nologisch aktiven Substanzen, wie z. B.
Progesteron, Estrogen, Prolaktin, Gluko-
kortikoide und a-Fetoprotein, die im miit-
terlichen Serum nachweisbar sind, alterna-
tive Erklarungsmoglichkeiten fiir die ver-
minderte Krankheitsaktivitat [12].

Einfluss der Multiplen Sklerose
auf Fertilitat und Schwangerschaft

Obwohl sich fast keine Studien mit dem
Thema Fertilitit und MS auseinanderset-
zen, scheint die Erkrankung die Fertilitat
nicht wesentlich zu beeinflussen. Frauen
mit MS haben zwar auf den ersten Blick
durchschnittlich weniger Kinder als gesun-
de Frauen, aber dies scheint eher darauf
zuriickzufithren zu sein, dass MS-Patien-
tinnen sich aufgrund von fortgeschrittener
Behinderung oder hoher Schubfrequenz
haufiger als gesunde gleichaltrige Frauen
gegen eine Schwangerschaft entscheiden
[6]. Andere Ursachen fiir die geringere
Kinderanzahl kénnen Sorgen um den zu-
kiinftigen Krankheitsverlauf und eine mog-
liche genetische Pradisposition der Kinder
sowie sexuelle Dysfunktionen sein.

Eine In-vitro-Fertilisation (IVF) ist bei
MS-Patientinnen grundsitzlich moglich,
jedoch scheint das Risiko, in der Folge ei-
ner IVF einen Schub zu erleiden, erhoht
[13, 14]. Limitierend muss gesagt werden,
dass sich diese Daten auf Studien mit sehr
geringer Fallzahl beschranken und die Ur-
sachen fiir diesen Zusammenhang noch
unklar sind.

MS hat keine Auswirkungen auf den posi-
tiven Ausgang einer Schwangerschaft und
die Geburt. Es konnte zwar ein gering ver-
mindertes Geburtsgewicht bei Neugebore-
nen von Frauen mit manifester MS im Ver-
gleich zu Neugeborenen gesunder Frauen
beobachtet werden, dieser Befund fiihrte
aber nicht zu einer negativen Beeinflus-
sung der Kindsentwicklung [15]. Das Risi-
ko fiir ektope Schwangerschaften, Spontan-
aborte, Frithgeburten oder Komplikatio-
nen wie Eklampsie wird durch die Erkran-
kung nicht erh6ht [16]. Es wurde auch kein
erhohtes Risiko fiir kongenitale Fehl-
bildungen bei Kindern von Frauen mit MS
beobachtet [17-20].

Der Geburtsmodus sollte wie bei gesun-
den Frauen ausschlie3lich nach Praferenz/
Wunsch der Frau bzw. nach geburtshilf-
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lichen Kriterien gewahlt werden [20, 21].
Ein Sonderfall sind Frauen nach einer abge-
laufenen Querschnittsmyelitis mit Residual-
symptomen. Diese miissen darauf hinge-
wiesen werden, dass es zu einer erschwer-
ten Schwangerschaft und Geburt kommen
kann [22].

Einfluss einer Schwangerschaft
auf den Verlauf der Multiplen
Sklerose

Die historische Ansicht einer nachteiligen
Wirkung einer Schwangerschaft auf den
Krankheitsverlauf der MS wurde schon in
den frithen 1950er Jahren widerlegt. Zahl-
reiche retrospektive Studien belegten eine
deutliche Abnahme der Schubaktivitit wah-
rend der Schwangerschaft, beobachteten
allerdings auch eine Zunahme im Puerpe-
rium [16, 23-26]. Aktuellere prospektive
Studien bestitigten diese Exrgebnisse eben-
falls [27-31].

In der europidischen, multizentrischen
PRegnancy In Multiple Sclerosis- (PRIMS-)
Studie [30] wurde die Auswirkung von 269
Schwangerschaften auf den Krankheits-
verlauf von 254 MS-Patientinnen unter-
sucht. In dieser Kohorte sank die jahrliche
Schubrate von 0,7 Schiiben vor Eintritt der
Schwangerschaft auf 0,2 Schiibe im letzten
Trimenon. Dies entspricht einer Schub-
reduktion von mehr als 70 %. Des Weiteren
konnte in einer Folgeuntersuchung mit 2-
jahrigem Follow-up post partum bewiesen
werden, dass der weitere MS-Krankheits-
verlauf (jahrliche Schubrate und Grad der
Behinderung) weder durch die Schwanger-
schaft noch durch eine Epiduralanasthesie
oder durch Stillen negativ beeinflusst wur-
de [31].

Zudem konnte gezeigt werden, dass Frau-
en mit einer Schwangerschaft nach Beginn
ihrer MS ein geringeres Risiko fiir eine se-
kundér chronisch progrediente Verlaufs-
form haben und dass eine Schwangerschaft
sich schlieRlich auch positiv hinsichtlich
Progression der Behinderung durch MS aus-
wirkt [17, 29, 31-34]. Auch weisen Nul-
liparae ein hoheres MS-Risiko als Frauen
mit Schwangerschaft auf [34].

Diesen positiven Effekten steht jedoch
eine postpartale Zunahme der Krankheits-
aktivitit gegeniiber; in den ersten 6 Mo-
naten nach der Geburt erhoht sich die
durchschnittliche Schubrate um 70 %, wo-
bei das grofdte Risiko in den ersten 3 Mo-

naten liegt [18]. In der PRIMS-Studie konn-
te ein individuelles Risiko von 30-40 % ftir
einen Schub in den ersten 3 Monaten post
partum ermittelt werden, nach 4 Monaten
begann sich die Schubrate wieder dem Vor-
schwangerschaftsniveau anzunihern. Kein
Pradiktor konnte zuverlassig das postpar-
tale Risiko der einzelnen Frau vorhersagen
[31]. Es scheint aber, dass die Schubfre-
quenz vor einer Schwangerschaft das post-
partale Schubrisiko beeinflusst, d. h. dass
ein postpartaler Schub dann zu erwarten
ist, wenn die Schubfrequenz bereits vor der
Schwangerschaft hoch war.

Diese klinischen Beobachtungen konn-
ten auch mittels Bildgebung bestatigt wer-
den, sowohl die Abnahme der Schubfre-
quenz im letzten Trimenon als auch der post-
partale Anstieg fanden ihr Korrelat in der
Lasionslast der betroffenen Frauen in ver-
einzelten MRT-Untersuchungen [35, 36].

Zusammenfassend ldsst sich sagen, dass
eine Schwangerschaft trotz des Risikos ei-
nes postpartalen Schubes keinen negativen
Einfluss auf den weiteren ldngerfristigen
Krankheitsverlauf hat.

Diagnosestellung Multiple Sklerose
wihrend einer Schwangerschaft

Die Erstmanifestation einer MS in der
Schwangerschaft ist selten [34] und die
klinische Prasentation unterscheidet sich
nicht von nicht-schwangeren Patientinnen.
Wenn MS-typische Symptome bei einer
Schwangeren auftreten, sind die tiblichen
diagnostischen Mafdnahmen einzuleiten.

Wihrend die native MRT-Untersuchung
als sichere Methode in der Schwanger-
schaft gilt und bis jetzt keine schidlichen
Wirkungen fiir den Fetus nachgewiesen
worden sind, ist von der Verwendung von
Kontrastmittel abzusehen. Kontrastmittel
ist plazentagangig, kann so in die fetale Blut-
zirkulation und in die Amnionflissigkeit
gelangen; tiber mogliche Folgewirkungen
beim Fetus existieren keine validen Daten
[37]. Bedenkenlos dagegen ist die Durch-
fithrung einer Liquorpunktion und die Ab-
leitung evozierter Potenziale.

Therapieoptionen wihrend einer
Schwangerschaft

Die aktuell in der MS angewendeten Thera-
peutika inkludieren Kortikosteroide im
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schaft und Stillzeit.

Falle eines Schubes, immunmodulierende
und immunsuppressive Medikamente als
kausale Behandlungsversuche und sympto-
matische Therapien. Bei der Verschreibung
muss der Arzt stets das Risiko fiir den Fetus
durch die Exposition gegen den Nutzen fiir
die Mutter griindlich abwéagen.

Obwohl gegenwartig Teratogenitit nur
bei den Immunsuppressiva erwiesen ist [38,
39], ist jede Intervalltherapie wahrend der
Schwangerschaft kontraindiziert [40]. Da-
her miissen bei geplanter Schwangerschaft
oder bei Eintreten einer Schwangerschaft
wihrend einer Therapie alle immunsuppressi-
ven und immunmodulierenden Medika-
mente unverziiglich abgesetzt werden. Die
Bewertung fiir die Anwendung in der
Schwangerschaft erfolgt durch die FDA ent-
sprechend folgenden Kategorien:

A Kein Risiko nachgewiesen durch kontrol-
lierte Studien

B Keine Evidenz fiir ein humanes Risiko

C Risiko ist nicht ausgeschlossen

D Evidenz fiir ein Risiko

X Absolute Kontraindikation (Tab. 1).

B Immunmodulierende Therapien

Neben Glatiramerazetat (GA) sind Interfe-
ron-B- (IFN-B-) Praparate und neuerdings
auch Natalizumab der Standard fiir die Be-
handlung der schubhaft remittierenden MS;
die Wirksamkeit dieser Substanzen (Ver-
minderung der Schubrate, Verzogerung der
Krankheitsprogression und eine Reduktion
der MRT-Lisionen) wurde mehrfach in ran-
domisierten placebokontrollierten Studien
nachgewiesen.

Interferon-3

Tierexperimentelle Studien an Rhesusaffen
zeigten keine teratogenen Effekte von IFN-3
wihrend der Schwangerschaft, jedoch konn-

Tabelle 1: Risiko von MS-Therapien wihrend der Schwanger-

Nach [12], www.fda.gov, www.drugs.com

Priparat FDA- Sekretion i. d. Gebrauch
Kategorie | Muttermilch beim Stillen
Methylprednisolon © Ja Moglich
Interferon B-1a und © Ja Zu vermeiden
Interferon B-1b
Glatiramerazetat B Ja Zu vermeiden
Intravendse C Ja Moglich
Immunglobuline
Natalizumab © Unbekannt Zu vermeiden
Mitoxantron D Ja Zu vermeiden
Cyclophosphamid D Ja Zu vermeiden
Azathioprin D Ja Zu vermeiden
Methotrexat X Ja Zu vermeiden

te eine dosisabhingige Neigung zu Fehlge-
burten beobachtet werden [41]. Die Analyse
von Daten aus 8 Therapiestudien mit IFN-f
umfasst 3361 Frauen, bei denen 69 Schwan-
gerschaften registriert wurden; von diesen
Patientinnen bestand bei 41 eine Expositi-
on gegeniiber IFN-B nach der Konzeption
bzw. innerhalb von 2 Wochen vor der Kon-
zeption, 22 haben die Behandlung zwei Wo-
chen vor Beginn der Schwangerschaft be-
endet und 6 erhielten Placebo. Aus den 41
exponierten Schwangerschaften resultier-
ten 20 gesunde Neugeborene, ein gesundes
Frithgeborenes, 9 induzierte Schwanger-
schaftsabbriiche, 8 Spontanaborte, ein in-
trauteriner Fruchttod und eine kongenitale
Anomalie. Bei einer Patientin war keine In-
formation beziiglich des Ausgangs der
Schwangerschaft bekannt. Die 22 Schwan-
gerschaften nach Absetzen von IFN-f resul-
tierten in 20 gesunden Neugeborenen und
einem Kind mit geburtstraumatischer Plexus-
parese. In dieser Studie gab es keine Hin-
weise auf Teratogenitit, jedoch wurde ein
minimal erhohtes Risiko fiir Spontanab-
orte beobachtet [42].

Aufgrund dieser Daten ist es generell
empfohlen, IFN-B bei geplanter Schwanger-
schaft abzusetzen. Es sei ausdriicklich da-
rauf hingewiesen, dass es keine medizini-
sche Indikation fiir einen Schwangerschafts-
abbruch gibt, wenn es zu einer Schwan-
gerschaft wahrend Medikamenteneinnah-
me kommt [6].

Glatiramerazetat (GA)

GA ist als einziges immunmodulatorisches
Medikament in der FDA-Schwangerschafts-
kategorie B, da im Tierversuch kein erhoh-
tes Risiko fiir kongenitale Anomalien oder
Geburtskomplikationen beobachtet wurde.
In einem aus Therapiestudien mit GA er-
stellten Schwangerschaftsregister wurden
bisher 3400 Frauen und 40 Schwangerschaf-
ten aufgenommen; zusatzlich sind durch
Postmarketing-Beobachtungen 345 Schwan-
gerschaften registriert [43]. Bei den 40 in
Studien beobachteten Schwangerschaften
wurde GA in den meisten Fillen im ersten
Trimester abgesetzt. Bei 30 dieser Patien-
tinnen sind Details tiber den Geburtsaus-
gang bekannt: 18 induzierte Schwanger-
schaftsabbriiche, 5 Spontanaborte und 7
gesunde Geburten. Von den 345 Schwan-
gerschaften aus Postmarketing-Analysen gibt
es zu 215 Schwangerschaften nahere Infor-
mationen beziiglich des Schwangerschafts-
outcomes. Es wurden 155 gesunde Gebur-
ten, 43 Spontanaborte, 9 elektive Aborte,
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eine ektope Schwangerschaft und 6 kindli-
che Fehlbildungen registriert. Dieses Risiko-
profil entspricht dem der allgemeinen Be-
volkerung.

Wie bei IFN-B sollte auch GA bei einge-
tretener oder geplanter Schwangerschaft
abgesetzt werden, wobei nochmals betont
werden muss, dass es keine medizinische
Indikation fiir einen Schwangerschaftsab-
bruch gibt.

Natalizumab

Natalizumab, ein monoklonaler Antikorper
gegen o4Pl-Integrin, ist fir die Behand-
lung von Patienten mit hochaktiver schub-
formig remittierender MS zugelassen. Bis-
lang gibt es keine Daten tiber eine teratoge-
ne Wirkung, so dass auch Natalizumab
wahrend der Schwangerschaft kontraindi-
ziert ist.

Intravendse Immunglobuline

Intravendse Immunglobuline (IVIg) haben
verschiedene immunregulatorische Wirkun-
gen auf zelluldre und vor allem humorale
Immuneffektormechanismen; sie werden bei
einigen neurologischen Erkrankungen wie
z. B. beim Guillain-Barré-Syndrom seit Jah-
ren erfolgreich eingesetzt. In der Therapie
der MS sind sie nur ausgewihlten Indikati-
onen vorbehalten. IVIg haben keine negati-
ven Effekte auf die fetale Entwicklung und
beeinflussen das fetale Immunsystem nicht
(44, 45].

B Immunsuppressive Therapie

Die zur Behandlung von MS eingesetzten
Immunsuppressiva Mitoxantron, Cyclophos-
phamid, Azathioprin und Methotrexat sind
vorbehalten fiir die Eskalationstherapie
und werden teilweise nur noch sporadisch
angewendet. Fiir alle diese Medikamente
sind mit Ausnahme von Azathioprin terato-
gene Schaden nachgewiesen [46, 47].

Obwohl Azathioprin in der FDA-Schwan-
gerschaftskategorie D ist, gibt es bis jetzt
trotz extensiver Studien im Tierversuch bei
SLE und Mb. Crohn keine Hinweise auf
schwerwiegende Beeintrachtigungen beim
Fetus [48]. Dies konnte darauf beruhen,
dass Azathioprin zwar plazentagingig ist,
der fetalen Leber jedoch ein Enzym fehlt,
um es in den aktiven Metaboliten zu ver-
wandeln [49].

B Schubtherapie

Kortikosteroide, die Standardtherapie fiir
die Behandlung des akuten Schubes einer

MS, kénnen auch in der Schwangerschaft
nach dem {blichen Schema angewendet
werden. Die Indikation sollte aber vor al-
lem im ersten Trimester strenger gdestellt
werden, bei milder Symptomatik sollte auf
die Therapie verzichtet werden. Methylpred-
nisolon ist der Vorzug gegeniiber anderen
Steroiden wie Dexamethason zu geben, da
es metabolisiert wird, bevor es die Plazenta
passiert [50]. Es gibt keine Studien, die
gezielt die Behandlung schwangerer MS-
Patientinnen mit Kortikosteroiden unter-
suchen, allerdings gilt ihre Kurzzeit-An-
wendung als unbedenklich [50, 51]. Bislang
wurden teratogene Effekte ausschliefRlich in
Tierversuchen nachgewiesen und das Risi-
ko scheint beim Menschen zwar nicht aus-
geschlossen, aber auflerst gering zu sein
[52].

B Symptomatische Therapie

Neben den oben beschriebenen Therapeuti-
ka kommt bei MS-Patienten eine Vielzahl
an Medikamenten zur Behandlung von
Residualsymptomen zum Einsatz. Auch diese
Medikamente sollten entsprechend ihrer
Risikobewertung durch die FDA (Tab. 2)
bei geplanter oder eingetretener Schwan-
gerschaft abgesetzt werden und vermehrt
alternative Therapieformen wie Physiothe-
rapie verordnet werden.

Stillen

Grundsitzlich sollen MS-Patientinnen er-
mutigt werden, ihre Kinder zu stillen, da
sich Stillen giinstig auf die Schubrate oder
Krankheitsaktivitat post partum auszuwir-
ken scheint [31]. Wenn eine Patientin ihr

Tabelle 2: Risiko von ausgewihlten symptomatischen Therapien
bei MS. Nach [12], www.fda.gov, www.drugs.com

FDA-Kategorie D

Préparat Indikation
FDA-Kategorie B | Oxybutynin Inkontinenz
FDA-Kategorie C | Amantadin Fatigue

Amitriptylin Depression, Schmerzen

Baclofen Spastizitit

Carbamazepin

Fluoxetin Depression, Fatigue

Gabapentin Schmerzen, Spastizitit,
Fatigue

Modafinil Fatigue

Tizanidin Spastizitit

Tolterodin Inkontinenz

Trospiumchlorid | Inkontinenz

Benzodiazepine
Phenytoin

Schmerzen, paroxysmale
Symptome, Anfille

Spastizitat
Schmerzen
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Kind nicht stillt oder abgestillt hat, ist den
tblichen Kriterien fiir eine Therapieent-
scheidung zu folgen und der unmittelbare
Wiederbeginn pausierter Therapien zu emp-
fehlen.

Bei einem wihrend der Stillzeit auftre-
tenden Schub ist eine Kortikosteroidthe-
rapie zuldssig. Zwar sind Kortikosteroide in
der Muttermilch nachweisbar und kénnen
die kindseigene Kortisonproduktion unter-
driicken und zu Wachstumsstérungen fiih-
ren, aber in einer pharmakokinetischen
Studie konnte gezeigt werden, dass 6 Stun-
den nach intravenoser Prednisolon-Thera-
pie nur 0,025 % der verabreichten Dosis in
der Muttermilch nachweisbar waren [53].
Somit ist wiahrend der Stillperiode beson-
deres Augenmerk darauf zu legen, dass
Stillen und die Steroidtherapie eine zeitli-
che Trennung aufweisen [6].

Da 30-40 % der MS-Patientinnen post-
partal einen Schub erleiden, besteht ein
grofles Interesse an einer Therapie, die
auch in der Stillperiode bedenkenlos einge-
setzt werden kann. Die gesamten immun-
modulierenden und immunsuppressiven Me-
dikamente sind weiterhin kontraindiziert,
aber eine Schubprophylaxe mit IVIg steht
seit Langerem in der Diskussion. Der grofRe
Vorteil bei IVIg liegt in seiner relativen Un-
bedenklichkeit in der Anwendung bei stil-
lenden Miittern [54]. In einer Pilotstudie
wurde nach der Gabe von IVIg (60 g bzw.
10 g innerhalb eines Tages post partum,
gefolgt von 10 ¢ monatlich fiir 6 Monate)
eine um 1/3 niedrigere postpartale Schub-
rate beobachtet als zu erwarten gewesen
ware [55]. Die retrospektive Analyse von
108 Patientinnen, die in drei The-
rapiegruppen eingeteilt wurden, zeigt bei
den behandelten Patientinnen eine deut-
lich reduzierte postpartale Schubfrequenz
[45].

Diese Daten gaben Anlass zu einer pros-
pektiven, randomisierten open-label-Multi-
zenterstudie, die den Einfluss von zwei Do-
sierungen IVIg (150 mg/kg Korpergewicht
[KG] IVIg innerhalb der ersten 24 Stunden
post partum versus 450, 300 bzw. 150 mg
IVIg am ersten, zweiten bzw. dritten Tag
post partum, in beiden Gruppen folgte die
Gabe 150 mg/kg KG IVIg monatlich tiber 5
Monate) auf die postpartale Schubfrequenz
von 173 schwangeren MS-Patientinnen un-
tersucht hat [56]. Die praliminar veroffent-
lichten Ergebnisse, die auf einen tiberlege-
nen Effekt der hoheren initialen Dosis von

IVIg hinwiesen, konnten in den finalen Re-
sultaten nicht bestatigt werden. In dieser
Studie konnte nicht der aus der PRIMS-
Studie bekannte Anstieg der postpartalen
Schubrate beobachtet werden, sondern
ausschlief3lich eine Riickkehr zum Vor-
schwangerschaftsniveau. Allerdings fehlt
fur eine definitive Schlussfolgerung tiber
die Wirkung von IVIg ein placebokontrol-
liertes Studiendesign.

Aufklarung und Beratung

Fragen zur Schwangerschaft sollten mit
den betroffenen Patientinnen frithzeitig und
sorgfaltig diskutiert werden. Bei der Fami-
lienplanung sind MS-Patientinnen haupt-
sachlich durch zwei Unsicherheiten besorgt:
die fehlende Pradiktion tiber den individu-
ellen Krankheitsverlauf und die Moglichkeit,
dass die Schwangerschaft einen negativen
Einfluss auf den Verlauf der MS nehmen
konnte [57]. Hier muss der Neurologe der
Patientin umfassende Informationen iiber
die aktuelle Wissenslage und den grund-
satzlich giinstigen Einfluss einer Schwan-
gerschaft auf die MS geben. Zusitzlich
muss der beratende Arzt aber individuelle
Faktoren wie das Alter der Patientin, den
Behinderungsgrad oder den bisherige Krank-
heitsverlauf beriicksichtigen und anspre-
chen.

SchlieRlich muss auch das genetische
Risiko einer MS Gesprachsthema zwischen
der betroffenen Patientin und ihrem be-
treuenden Arzt sein. Zwar ist MS keine Erb-
krankheit, geht aber doch mit einem etwa
10-fach erhohten Erkrankungsrisiko bei
Kindern eines erkrankten Elternteils einher
(3 vs. 0,3 % Risiko in der allgemeinen Be-
volkerung) [58].

Zusammenfassung

Nachdem MS eine Erkrankung des jungen
Erwachsenenalters ist und hauptsachlich
Frauen betrifft, sind Fertilitit, Schwanger-
schaft und Geburt wichtige und kritische
Themen. Insgesamt hat eine Schwanger-
schaft einen giinstigen Effekt auf den
Krankheitsverlauf; das postpartal erhohte
Schubrisiko stabilisiert sich innerhalb von
6 Monaten und nimmt keinen dauerhaften
Einfluss auf den Zustand der Patientinnen.
Die MS bt genausowenig eine negative
Wirkung auf die Geburt und das Kind aus.

Letztlich ist die Aufgabe des Arztes die
umfassende individuelle Aufklarung der Pa-

21



22

SPECULUM

27. Jahrgang, 1/2009

tientinnen beziiglich der aktuellen Stu-
dienlage zu MS und Schwangerschaft und
die optimale Therapieplanung, falls ein Kin-
derwunsch besteht, so dass die Patientin in
der hochstpersonlichen  Entscheidung
nach einem Kind mit umfassender Infor-
mation unterstiitzt wird und Verunsiche-
rungen so gut wie moglich geklart werden.

Relevanz fiir die Praxis

e MS hat keinen negativen Einfluss auf
Fertilitat, Schwangerschaft, die kind-
liche Entwicklung und die Geburt.

e Wihrend der Schwangerschaft kommt
es zu einer Reduktion der Schubrate.

® Trotz eines postpartal erhohten Schub-
risikos tibt eine Schwangerschaft kei-
ne langerfristigen negativen Effekte
auf den weiteren Krankheitsverlauf
aus.

o Immunmodulierende und immunsup-
pressive Therapien sind wahrend der
Schwangerschaft und Stillperiode kon-
traindiziert und miissen abgesetzt wer-
den.

e Kortikosteroide konnen im Falle eines
Schubes wahrend der Schwangerschaft
angewendet werden.

e Nach dem Ende der Stillzeit ist den
tiblichen Kriterien fiir eine Therapie-
entscheidung zu folgen und der un-
mittelbare Wiederbeginn pausierter
Therapien ist zu empfehlen.
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