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Kladribin Tablet ile
Tedavi Gecgisleri ve Gebelik Verileri

Ayse Nur YUlceyar

Fingolimod tedavisinden kladribine gecis
nedenleri

Klinik/MR aktivitesi
Kalici lenfopeni
KCFT yuksekligi
Enfeksiyon

Gebelik istegi

MERCK UYDU SEMPOZYUMU

Uydu Sempozyumu

MS Tedavisinde Mavenclad
Moderator: Hiusnu Efendi

Konusmacilar: Ayse Nur Yliceyar, Serhan
Sevim

* Fingolimodun kesilmesinden sonra uzun
arinma suresi reaktivasyon riskini
artirabilir.

* Gegcis 4 haftadan fazla geciktirilmemeli.

* ilk kladribin kiirii 6ncesinde lenfosit
diizeyinin uygun olmasi 6nemli (lenfosit
sayisi 21,0).

Multicenter Study > Mult Scler Relat Disord. 2025 Sep:101:106578.
doi: 10.1016/j.msard.2025.106578. Epub 2025 Jun 10.

Safety and Efficacy of Cladribine in Patients
Discontinuing Fingolimod Due to Elevated
Transaminase Levels: The FinClad Study

Meryem Tuba Sénmez !, Mehmet Fatih Yetkin 2, Duygu Arslan Mehdiyev ', Mesrure Kiseoglu 2,
Semra Mungan 4, Nilufer Kale , Murat Terzi , Abdulkadir Tung 7, Emine Rabia Kog &,

Sedat Sen ©, Serkan Ozben ®, Tahir Kurtulus Yoldas '°, Vedat Gilingir 1", Dilcan Kotan 7,
Durdane Aksoy 2, Fatma Kurtulus Aydin !, Belgin Koger '®, Mehmet Demir 2, Mustafa Gam 4,
Pinar Oztiirk 8, Yasemin Ekmekyapar Firat ', Sami Omerhoca %, Merve Bahar Ercan 2

Jelena Skuljec 77, Refik Pul 77

Fingolimoda bagli transaminaz yiiksekligi nedeniyle
kladribine gecilen hastalarda, karaciger fonksiyon testleri
kademeli olarak normale dénmiis ve hepatik advers olay
bildirilmemistir.



Natalizumab tedavisinden kladribine gecis nedenleri

* Yuksek JCV indeksi/PML riski

» Hastalik reaktivasyonu ve natalizumabdan tasinan (carry-over) PML riski mevcut.
Son inflizyona yakin kontrasth beyin MRG ¢ekilmesi 6nerilmektedir.

« 2-4 haftaicinde, en ge¢ 4 haftada baslanmasi 6nerilmektedir.

Okrelizumab tedavisinden kladribine gecis nedenleri
* Tekrarlayan enfeksiyonlar, hipogamaglobulinemi
* 1gG disukligu veya devam eden enfeksiyon varsa kladribinden 6nce dizeltilmelidir.

* Pilot calismalar ve gercek yasam verilerinde 1gG duzeylerinde artis bildirilmistir.



Gebelikte kladribin kullanimi ve aile planlamasi

Kladribin gebelikte kontrendikedir (gebelik kategorisi D) ; 1. ve 2. tedavi yilina baslamadan 6nce
gebelik dislanmalidir.

* Planl gebelik=> 2. yil kirinii tamamlamak ve son tabletten sonra 6 ay beklemek gerekmektedir.
* Kadinlar =2 son dozdan sonra 6 ay etkili kontrasepsiyon

* Erkekler - Turkiye ve Avrupa icin son dozdan sonra 3 ay; ABD icin 14 hafta kontrasepsiyon
suresi

* Emzirme: son dozdan sonra EMA/Tirkiye icin 1 hafta, ABD icin 10 giin ara verilmesi

Major konjenital anomali riski yoktur, gebelik sonlandirma énerilmemektedir.



MERCK UYDU SEMPOZYUMU

Uydu Sempozyumu

Naif Hastada Ve Tedavi Sonlandirmada Kladribin e e

Moderator: Hiusniu Efendi

Konusmacilar: Ayse Nur Yliceyar, Serhan

Serhan Sevim Sevim

* MS’te yuksek etkinlikli tedavinin erken baslanmasi dnemlidir.

* ABN (Association of British Neurologists) onerilerinde RRMS’te yiksek etkinlikli ilaclar grubunda

siniflandiriimaktadir (2025).

* Clarity exit calismasi ile erken donemde kladribin alan hastalarda engellilikte dizelme prevalansi

daha yliksek oldugu belirtiimektedir.



* MS’te tani alinan yas araligi ileriye dogru gitmektedir, >50 yas Ustinde de yiksek prevalansla

karsimiza ¢cikmaktadir.

* Tedavi sonlandirmada (exit) Kladribin aktif RRMS olan >50 yas hastalarda etkili ve iyi tolere

edilmektedir.

* Stabil hastalarda kladribin tabletlerine gecis hem klinik olarak faydali hem de maliyet-etkindir.



Oturum 8: MS ve immiinolojik
Sureglerde MR

Vakalal‘la OtOimmﬁn Ensefalitlerde Degerlendirmesinde Giincel
MR Goriuntileme Yaklasimi Yaklagimiar

e 17:00 - 17:30 | Vakalarla Otoimmin
Ensefalitlerde MR Gorintileme Yaklagimi

Oturum Baskanlari: Erdem Tuzln, Ash

Anll (")Zgur Tuncer

Konusmaci: Anil Ozgiir

* MRG olgularin yaklasik %70’inde pozitiftir, normal MRG taniyi dislamaz.
* En sik gorintileme bulgusu medial temporal lob tutulumudur.

* Yalnizca limbik sistemle sinirh degildir, diensefalon, bazal gangliyonlar, beyin sapi, serebellum,
spinal kord ve supratentoryal beyaz cevher tutulabilir.




 Limbik tutulum yapan otoimmun ensefalitler ile karigsabilen durumlar
Herpes ensefaliti

Glial timor

Epileptik ndébet sonrasi hipokampal boyut artisi

Opiat ya da CO intoksikasyonlari

e Otoimmun ensefalitlerde MRG’ de difflizyon kisitlamasi, hemoraji beklenmemektedir.

* Kontrastlanma icin tipik bir patern yok, lezyon komsulugunda silik leptomeningeal bir
kontrastlanma gorulebilir.

» Ekstralimbik lezyonlar multifokal olabilir ve zaman icinde yer degistirebilir. Bu nedenle seri MRG
incelemeleri gerekir.



Oturum 8: MS ve immiinolojik

immiin Tedavilere Bagh MSS Demiyelinizasyonu: Siireglerde MR

. - I . . Degerlendirmesinde Giincel
Yan Etki mi, Rastlantisal Birliktelik mi? Yaklasimlar
MR Goriintiilemeyi Nasil degerlendiriyoruz ® 17:30 -~ 18:00 | immiin Tedavilere Bagy

MSS Demiyelinizasyonu: Yan Etki mi,
Rastlantisal Birliktelik mi? MR
Goruntilemeyi Nasil Degerlendiriyoruz?

GOk(;en GOZUbatlk Qellk Oturum Baskanlarn: Seref Demirkaya,

Semra Mungan

Konusmaci: Gokgen Gozlibatik Celik

« immiin tedavi sirasinda gelisen demiyelinizan olayin ilaca bagh mi yoksa e A

rastlantisal mi oldugunu degerlendirmek icin Bradford Hill nedensellik kriterleri kullaniimalidir.

immiin kontrol noktasi (ICl) inhibitorleri ile SSS demiyelinizasyonu arasindaki nedensellik iliskisi

gucll: T hiicre toleransi ortadan kalkiyor

* Miyelit (uzun/kisa segment)

Optik norit

Tumefaktif demiyelinizan lezyon

NMOSD/MOGAD-benzeri tablo

Otoimmin ensefalit



Anti TNF ajanlar:

* Etanercept, infliksimab, adalimumab — romatoid artrit, inflamatuar bagirsak hastaligi,
psoriyazis tedavisinde kullanilmaktadir

* MS-benzeri demiyelinizan hastalik; ilac kesilince hizli dizelen iyi prognoz

interferonlar

* interferon-alfa (IFN-a, peg-IFN-a2a/2b) — hepatit C, melanom, hematolojik maligniteler
* interferon-beta (IFN-B-1a/1b) — MS

-NMOSD (en stk — optik norit + miyelit)

-LETM

-optik norit

Alemtuzumab sonrasi dengesiz lenfosit repopuilasyonu paradoksal hastalik aktivasyonuna yol
acabilir.

CAR-T (B-hticreli lenfoma, multipl miyelom) sitokin firtinasi, oligodentrosit hasari; Secukinumab,
ixekizumab (anti-IL-17), guselkumab (anti-IL-23) tedavileri ile demiyelinizan olaylar bildirilmistir.

Rituksimabla iliskilendirilen paradoksal demiyelinizasyon son derece nadirdir.



Beyin metastazi ? Demyelinizasyon?

Kriter

Beyin Metastazi

Demiyelinizasyon

Kontrast paterni

Tam kapali halka / homojen
noduler

Acik halka (kortekse bakan taraf
acik)

Vasojenik 6dem

Lezyon boyutuna gore cok belirgin

Lezyona gore sinirli/iliskili

Perfiizyon Yuksek Duslik/normal

DWI/ADC Lezyonun merkezinde diflizyon Aktif kenarda difflizyon kisitlamasi
kisitlanmasi yok

Kitle etkisi Belirgin sulkal silinme, ventrikil Boyuta gore daha hafif

basisi

Steroide yanit

Odem azalir, kitle kisa siirede
kaybolmaz

Hizli/dramatik klicilme




18:00 - 19:00 | Yuvarlak Masa Oturumu: Vakalarla MS
Taklitgileri

Va kalarla M S Ta kI itgi Ieri Oturum Baskanlari: Miinife Neyal, Ufuk Aluglu

18:00- 18:15 | Vaka 1 - IgG4 Aracili Hastaliklar: MS Taklitgisi Olarak
Klinik ve Radyolojik Ozellikler

Konusmaci: Halil Giilliioglu

Vaka 1- IgG4 Aracili Hastaliklar o b S s (18
Konusmact: Ali Ozhan Sivaci

= 18:30—18:45 | Vaka 3 - Sjogren Sendromu: MSS Tutulumu ve MS
Benzeri Goértintiileme Bulgulari

H al i I G U I I U Og I u Konusmaci: Melike Gakan

18:45—19:00 | Genel Tartisma ve Vaka Degerlendimesi
Tartismacilar: irem Tiftikioglu, Dilcan Kotan

* IgG4 iliskili hastalik, en sik pakimenengial tutulum, beyin sapindan baslayip
spinal korda da yayilim gosterebilir.

* Trigeminal sinir ve optik sinir tutulumu , optik sinir kilifinda kalinlasma
yapabilir.

* Basta lateral rektus olmak lizere tim ekstraokiiler kaslar,

intraorbital yag dokusu tutulabilir.




Lenfoma, GBM veya metastazi taklit edebilir.

Dural tail bulgusu sadece menenjiomlarda degil 1gG4 iliskili pakimenengial tutulumda da

goriilebilir.
Serum IgG4 diizeyinin >135 mg/dL olmasi taniyi destekler.
Biyopside 1gG4 pozitif plazma hiicrelerinin gosterilmesi dnemlidir.

Tumor benzeri lezyonlarin patolojik incelemesinde IgG4 iliskili hastalik distintilmeli; patologdan

IgG4 immiinohistokimyasal boyamalari istenmelidir.

Tedavide ilk secenek glukokortikoidlerdir. Rituksimab, Mikofenolat mofetil, azatioprin tedavileri

kullanilabilir.




Vaka 2: Sistemik Lupus Eritematozus (SLE):
Norolupus ve Demyelinizan
Hastalik Ayrimi

Ali Ozhan Sivaci

* SLE tanisi olup norolojik tutulum gelisen bir nérolupus vakasi.

hasar

sendromlar (optik norit vb)

18:00 —19:00 | Yuvarlak Masa Oturumu: Vakalarla MS
Taklitgileri

Oturum Baskanlan: Miinife Neyal, Ufuk Aluglu

18:00- 18:15 | Vaka 1 - IgG4 Aracili Hastaliklar: MS Taklitcisi Olarak
Klinik ve Radyolojik Ozellikler

Konusmaci: Halil Gillliioglu

= 18:15-18:30 | Vaka 2 - Sistemik Lupus Eritematozus (SLE):
Nérolupus ve Demyelinizan Hastalik Ayrimi

Konusmaci: Ali Ozhan Sivaci

= 18:30 —18:45 | Vaka 3 - Sjogren Sendromu: MSS Tutulumu ve MS
Benzeri Géruntiileme Bulgulari

Konusmaci: Melike Gakan
18:45—19:00 | Genel Tartisma ve Vaka Degerlendimesi
Tartismacilar: irem Tiftikcioglu, Dilcan Kotan

Noérolupusta nérolojik tutulum mekanizmasi: 1) Vaskiiler hasar: Siklikla iskemik 2) immun aracili

MRG’de vaskulit/vaskulopati ile uyumlu bulgular; serebral enfarktlar (AFAS) ya da demyelinizan



* Bu tarz vakalarda N6rolupus mu yoksa demyelinizan hastalik mi? Nasil ayirt edelim:

- Lezyon Dagilimi: MS lezyonlari DIS bdlgelerinde c¢oklu odaklar; Noérolupus lezyonlari

genelde tek bir DIS bolgesinde sinirli, damar sulama alaniile ilgili olabilir

- Lezyon morfolojisi:

* MS; ovoid, sinirlari belirgin ve merkezinde santral ven belirtisi

* NPSLE; genellikle yamali, iskemik mikroanjiyopatiye bagh kiiciik punktat odaklar

- MS + Lupus birlikteligi olabilir mi?: Hastanin bagimsiz olarak hem glincel SLE kriterlerini

hem de MS kriterlerini tam olarak saglamasi gerekir.

* BOS inceleme: SLE’de okb pozitifligi distk



18:00 — 19:00 | Yuvarlak Masa Oturumu: Vakalarla MS

Taklitgileri
I Oturum Bagkanlan: Miinife Neyal, Ufuk Aluglu
Vaka 3: s’og ren Sendrom u: 18:00- 18:15 | Vaka 1 - IgG4 Aracili Hastaliklar: MS Taklitgisi Olarak
- Klinik ve Radyolojik Ozellikler
MSS Tutulumu ve MS Benzeri Konusmac: Hall Glliogu
am  mm - = 18:15-18:30 | Vaka 2 - Sistemik Lupus Eritematozus (SLE):
Goru ntu Ieme Bu Igu Iarl Nérolupus ve Demyelinizan Hastalik Ayrimi

Konusmact: Ali Ozhan Sivaci

= 18:30 —18:45 | Vaka 3 - Sjogren Sendromu: MSS Tutulumu ve MS
Benzeri Goruntaleme Bulgulari

M eI i ke Gakan Konugmaci: Melike Gakan

18:45—19:00 | Genel Tartisma ve Vaka Degerlendimesi
Tartismacilar: irem Tiftikcioglu, Dilcan Kotan

MS distindiren bir klinik ile basvurup sistem sorgulamasinda agiz ve goz kurulugu, artralji bulgulari
mevcut, vaskulit belirtecleri negatif

MRG ozellikleri

Subkortikal ve derin beyaz cevher tutan lezyonlar; ovoid degil, daginik punktat ve nodiler tarzda
Korpus kallozum ve U- lifleri korunur

CVS ve PRL beklenmez

Ozellikle agiz-gdz kurulugu ve atipik gériintiileme bulgulari varlig§inda MS 6n tanili hastalarda ayirici

tanida Sjogren Sendromunun MSS tutulumunu unutmayalim.



Yapay Zekanin Nororadyolojide
Glincel Kullanimi ve Gorilintu Analizi

Korhan Buyukturkoglu

21:00 - 22:30 | Gece Bulusmasi Ozel Oturumu: Nérolojide Yapay
Zeka Destekli Karar Alma Siiregleri ve Gelecek Perspektifi

Oturum Baskanlan: Korhan Bilyiiktiirkoglu, Serkan Demir

* 21:00 — 21:25 | Yapay Zekanin Noéroradyolojide Giincel
Kullanimi ve Goruntl Analizi

Konusmaci: Korhan Bilyiiktiirkoglu

* 21:25 - 21:50 | Yapay Zeka Destekli Klinik Karar Sistemleri:
Gelecek Perspektifi ve Gergek Yasam Uygulamalari

Konusmaci: Beyza Giftci, Ceren Tozlu (Online)

* 21:50—22:10 | Norolojide Yapay Zeka Destekli Klinik Karar
Verme Siiregleri

FDA onayi alan yapay zeka tabanli tibbi uygulamalarin %76’sinin radyoloji alanindadir.

Nororadyolojide yapay zeka ve makine 6grenmesi nasil kullanilabilir?

* Lezyonlarin saptanmasi ve siniflandirilmasinda,

* MS lezyonlari ve timorlerin segmentasyonu ile lezyon yukintn hesaplanmasinda,

e GOrunta kalitesinin artirilmasinda kullanilabilir.

* Radyomik analizlerle, tek bir T1 agirlikli MRG sekansi goriintiisiinden bile lezyonun sekli,

hacmi, yapisi gibi cok sayida nicel 6zellik elde edilebilir.

-> Sinirliliklar ve etik sorunlar

* Yapay zeka sistemleri ylksek enerji tiiketimine ve maliyete yol agmaktadir.

* Gergcek MR goruntulerini ChatGPT veya Claude gibi genel kullanima acik yapay zeka

sistemlerine ylklenmesi uygun degil, ciddi etik ve hukuki sorunlar dogurabilir.



21:00 - 22:30 | Gece Bulusmasi Ozel Oturumu: Nérolojide Yapay
Zeka Destekli Karar Alma Siiregleri ve Gelecek Perspektifi

Yapay Zeka Destekli Klinik Karar Sistemleri | otrum saskanian: korhan Buyiktirkogiu, Serkan Demir

* 21:00 — 21:25 | Yapay Zekanin Noéroradyolojide Giincel
Kullanimi ve Goéruntla Analizi

1 1 Konusmaci: Korhan Bilyiiktiirkoglu
Beyza Ciftci, Ceren Tozlu PR e
* 21:25 -21:50 | Yapay Zeka Destekli Klinik Karar Sistemleri:
Gelecek Perspektifi ve Gergek Yagam Uygulamalari

Konugmaci: Beyza Giftci, Ceren Tozlu (Online)

. o e oye . o * 21:50 — 22:10 | Norolojide Yapay Zeka Destekli Klinik Karar
Yapay zeka (YZ) ile daha iyi kararlar verebilir miyiz? Verme Siirecleri

YZ = Teshis = Siniflandirma = Ongorii = Karar verme

* Patern tanima, yapay zeka ile farkli data setlerinde tekrar eden ve belirli hastaliklarla iligkili
ortintiler olusturulmasi. Ornegin MRG’de lezyonlarin yerlesimi, sekli, sinyal 6zellikleri ve

dagilimini birlikte degerlendirerek MS’e 6zgl bir gériintiileme paternini fark edebilir.

* Siniflandirma calismalarinda ise taninan bu oOzelliklere dayanarak gorintinin veya lezyonun

onceden belirlenmis gruplardan birine atanmaktadir.

« Ongori Calismalarinda, MS hastalarinin baseline MR’lari ile iki sene sonraki klinik ve kognitif
progresyonu 6ngorme olasihigi arastirildiginda, EDSS ve SDMT verileri ile birlikte kullanildiginda

yuksek dogruluk oranlarina ulasiimaktadir.



Yapay Zeka Destekli Klinik Karar Sistemleri

Ceren Tozlu

* Yapay zekanin nérogorintilemede dort temel kullanim alani vardir: segmentasyon,

siniflandirma, tahmin ve biyobelirte¢ kesfi.

* Multimodal goriintliileme ve baglantisallik verileri; hastalik siddeti, progresyon ve tedavi yaniti
hakkinda bilgi saglayabilir.

* Dusuk ¢ozunurlukli MRG goruntilerini iyilestirebilir ve yiksek ¢cozinlrlikli sentetik gortntiler
olusturabilir.

* Yapay zeka modelleri hekimin yerini almak icin degil, radyolog ve norologlarin kararlarini
desteklemek icin kullaniimahdir.



Yapay Zeka Moderator ve Tartigma Yoneticisi: Korhan Biiyiiktiirkoglu

Norolojide Tanisal Karar Sureclerinde * 22:10-22:30 | Tartisma Oturumu: Yapay Zeka Nérolojide
. ; = cem . Tanisal Karar__Sq.re.glerlnde Hekimin Oniine Gegebilir mi?
Hekimin Oniine Gecebilir mi? Ganglec e Duslindyor:;
- “Evet” (Al Ustiin Performans Gosterecek): Hazal Ceren
Manazoglu
Hazal Ceren Manazoglu / Cansu Egilmez i G B o (o
Evet Hayir
Yapay zeka; Yapay zeka;
* hizda, * klinik muhakeme,
* tekrarlanabilirlikte, « atipik vakalarin degerlendirilmesi,
* standardizasyonda, * empati,
* yiksek boyutlu oriintileri tanimada  etik karar verme
hekimin online gecebilir. * sorumluluk agisindan hekimin yerini

alamaz.



“ & Tesekkiir

ederim...
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