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Sammanfattning

Bakgrundsinformation och aspekter infor graviditet
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Kontraception, graviditet och amning bor diskuteras tidigt i sjukdomsférloppet med
varje kvinna med IBD oavsett alder, eftersom det ofta finns fragor kring hur
sjukdomen och dess behandling paverkar mojligheten att bli gravid, att genomga
graviditet, det nyfodda barnets hélsa och omvant hur graviditet och barnafddande
paverkar moderns IBD sjukdom.

Om en av foraldrarna har ulcerés kolit (UC) eller Crohns sjukdom (CD) ar
livstidsrisken for att barnet utvecklar IBD cirka 3 %. Om bada foraldrar har IBD okar
risken for att barnet skall drabbas av IBD till omkring 35 %.

Pa grund av den okade risken for tromboembolism vid sjukdomsskov rekommenderas
att patienter med IBD i forsta hand anvander icke-Gstrogeninnehallande
preventivmedel. | vissa situationer kan dock férdelarna med Gstrogeninnehallande
medel Gvervaga riskerna, och IBD utgdr harvidlag saledes en relativ kontraindikation.

IBD-patienter har liknande fekunditetssiffror (formaga till graviditet) som i
bakgrundspopulationen, dven om Kirurgiska ingrepp, hdg sjukdomsaktivitet och vissa
mediciner kan ha negativ inverkan. Kirurgi i lilla backenet, till exempel
reservoarkirurgi, kan leda till minskad fekunditet, sannolikt pa grund av
sammanvéxningar och &rrbildning i och kring dggledarna. Assisterad befruktning kan
da bli aktuell. Ett alternativ till backenreservoar, i avsikt att inte paverka fekunditeten,
ar ileorektal anastomos (IRA).

Om ett par har svart att bli gravida efter sex manaders forsok rekommenderas remiss
till fertilitetsspecialist for utredning av bakomliggande orsaker samt bedémning av
indikation for assisterad befruktning.

Okad sjukdomsaktivitet ar associerat med samre graviditetsutfall (missfall,
tillvaxthamning och for tidig fodsel). Det ar darfor viktigt att diskutera
graviditetsplaner pa ett tidigt stadium, att planera for graviditet nar patienten ar i
remission, och att undvika graviditet vid aktiv sjukdom.

Risken for IBD-skov under graviditet anses vara ungefar densamma som vid icke-
graviditet (ca 20— 30 % per ar). Nya studier har dock visat att graviditet férmodligen
leder till en nagot 6kad risk for skov hos kvinnor med UC. Aktiv sjukdom vid
befruktning medfor en 6kad risk for skov under graviditet, varfor stabil remission bor
efterstravas vid graviditetsforsok.

Det &r oklart om risken for skov ar 6kad postpartum. Vissa data talar for 6kad risk vid
UC men inte vid CD. Amning rekommenderas som for kvinnor utan IBD och anses
inte 0ka risken for IBD-skov (snarare tvartom).

Fekunditeten hos mén med IBD motsvarar den for bakgrundspopulationen.
Backenreservoaroperation kan dock i vissa fall orsaka retrograd ejakulation och
erektil dysfunktion. Sulfasalazin, men inte 5- ASA, kan, liksom metotrexat orsaka en
reversibelt forsamrad semenkvalitet och infertilitet. Medicinering med metotrexat hos
den blivande pappan dar inte associerat till fostermissbildning.
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Pagaende behandling hos mén, vid tidpunkten for befruktning, med kortikosteroider,
tiopuriner eller TNF-hdmmare anses vara saker.

Samrad med specialistmddravard rekommenderas vid aktiv sjukdom och pagaende
biologisk behandling, samt vid symptomatisk perianal sjukdom, genomgangen eller
planerad rekonstruktiv kirurgi samt efter tidigare multipel bukkirurgi (dessa patienter
bor dven beddmas av kolorektalkirurg i god tid fore forlossningen).

Under graviditet
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Sulfasalazin kan ges under graviditet, men dosen ska inte dverskrida 2 g/dygn.
Sulfasalazin paverkar upptag av folsyra och darfér rekommenderas folsyratillskott i
hogre dos (2,5 mg/dag) 4n till andra gravida. Ovriga 5-ASA preparat (mesalasin,
balsalazid och olsalazid) kan ocksa ges under graviditet.

Kortisonpreparat ar forstahandsval for att behandla skov under graviditet. Lagsta
majliga dos och kort behandlingstid efterstravas. Prednisolon och dess ekvivalenter &r
att foredra framfor betametason och dexametason eftersom de senare passerar
placenta i hogre grad och inte bor anvandas under langre tid &n fem dagar.

Gravida kvinnor med IBD som ar valmaende pa azatioprin eller 6-merkaptopurin
rekommenderas fortsatta behandlingen under graviditeten. Att paborja
tiopurinbehandling under graviditet rekommenderas inte pa grund av risk for
biverkningar som kan utsatta bade moder och foster for fara.
Kombinationsbehandling med lag dos tiopurin plus allopurinol kan fortséttas hos en
valinstélld patient om stark indikation finns, dven om data i denna situation &r valdigt
begransade.

Metotrexat ar kontraindicerat infor och under hela graviditeten. Ett uppehall om tre
manader hos den blivande modern rekommenderas innan man paboérjar forsok att bli
gravid.

TNF-hdammare paverkar inte fosterutvecklingen och kan ges under graviditet.
Overforing dver placenta sker i storre omfattning forst under den tredje trimestern
(gdller infliximab, adalimumab, och golimumab, medan certolizumab inte passerar
placenta). Barn som exponerats for TNF-hdmmare har inte visats ha en 6kad risk for
allvarliga infektioner men kunskapen &r begransad, och en eventuell paverkan pa
hematopoes/immunsystem &r endast sparsamt studerat. Behandlingsuppehall under
sista trimestern ska darfor 6vervégas ifall det ar kliniskt mojligt (modern uppvisar
stabil remission).

Kombinationsbehandling med TNF-hdmmare och tiopurin har kopplats till 6kad
infektionsrisk hos det nyfodda barnet och bor undvikas ifall bibehallen remission
beddms mojlig med monobehandling.

For vedolizumab och ustekinumab finns otillrdckliga data och preparaten bor endast
ges under graviditet om andra alternativ saknas och det finns en stark
behandlingsindikation.
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. Kunskapen om tofacitinib &r begransad och anvandning under graviditet
rekommenderas inte.

. Det rader oklarhet kring sakerheten gallande loperamid (eller loperamidoxid) med
avseende pa missbildningar, varfor preparatet inte bor anvandas under graviditet.

. Metronidazol, ciprofloxacin, kolestyramin samt intravendsa jarnpreparat anses ha lag
risk och kan anvéndas under graviditet.

Forlossning och uppfoljning

«  Val av forlossningssétt styrs huvudsakligen utifran obstetriska indikationer, men bor
bestammas i samrad med gastroenterolog och/eller kolorektalkirurg for att belysa
mojliga konsekvenser av skador pa backenbotten/sfinkter till foljd av forlossningen.
Hos patienter med CD och aktiv perianal sjukdom, hos patienter med aktiv, svar
proktit, samt hos patienter som genomgatt rekonstruktion efter kolektomi,
rekommenderas i forsta hand sectio. Barnets storlek och moderns alder ska ocksa
vagas in i bedémningen.

. Barn som exponerats for biologisk behandling eller tiopuriner under sen graviditet
bor inte ges levande vaccin (tbc, rotavirus) under de forsta sex manaderna efter
forlossningen. Barn till kvinnor som behandlats med kortikosteroider under sen
graviditet beddms inte ha ett kliniskt betydande nedsatt immunférsvar och bor kunna
ges levande vaccin, exempelvis rotavirusvaccin.

. Foljande preparat anses kompatibla med amning: 5-ASA, tiopuriner, TNF-hdmmare,
vedolizumab, ustekinumab, kortikosteroider, intravendsa jarnpreparat, ciprofloxacin
och metronidazol.

«  Amning avrades vid pagaende behandling med metotrexat och tofacitinib.

Speciella situationer

*  Vid aktiv IBD hos en gravid kvinna som behdver sjukhusinlaggning, samt vid
forlossning med sectio (oavsett om aktiv sjukdom foreligger eller ej), rekommenderas
trombosprofylax i form av lagmolekylart heparin (LMH).

. Indikationerna for Kirurgi hos gravida ar principiellt de samma som hos icke-gravida
IBD-patienter. Kirurgi ar relativt sakert under alla trimestrar, men utférs optimalt
under andra trimestern om mojligt.

. Endoskopi i nedre magtarmkanalen med flexibel endoskopi hos gravida anses vara
saker, men ska genomforas endast pa stark indikation och om undersokningsresultatet
forvantas paverka handlaggningen. Bestamning av fekalt kalprotektin &r palitligt aven
under graviditet och kan vara ett bra alternativ till endoskopisk bedémning.

. Radiologiska undersokningar bor om mojligt begransas till ultraljud och MR, och
gadolinium ska undvikas framforallt under den forsta trimestern.

. Nationell riktlinje for fertilitet, graviditet och amning vid IBD



Introduktion

Insjuknandetoppen for Crohns sjukdom (CD) och ulceros kolit (UC), som tillsammans
bendmns inflammatorisk tarmsjukdom (IBD; inflammatory bowel disease), infaller i
aldern 20-30 ar och merparten av patienterna far sin diagnos i fertil alder. Samtidigt som
incidenssiffrorna stigit under de senaste 50 aren har vi fatt allt effektivare
behandlingsmetoder, vilket medfort att antalet patienter som star pa potentaldkemedel
och mar tillrackligt bra for att overvaga graviditet okat." Saledes har hereditet, fertilitet,
konception, lakemedelsrisker och sjukdomsaktivitet under graviditet, forlossning och
amning blivit vanliga diskussionspunkter i métet med patienten. Dessa fragor bor darfor
diskuteras tidigt i sjukdomsforloppet med varje kvinna och man med IBD oavsett alder,
sd att bade patient och vardpersonal &r val insatta och forberedda nar vél en graviditet
planeras eller uppkommit.

Hereditet
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Det finns en viss familjar ansamling av inflammatorisk tarmsjukdom (IBD), &ven om 75—
95 % av patienterna inte har en drabbad forstagradsslikting.>* Konkordansen hos
monozygota tvillingar &r 15-40 % och hos dizygota 2-8 %. Den é&rftliga komponenten &r
nagot tydligare vid CD an vid UC. Om en av foréaldrarna har UC eller CD ar
livstidsrisken for att barnet utvecklar IBD cirka 3 %."°Om daremot bada foraldrar har
IBD Okar risken for att barnet skall f3 IBD till omkring 35 %."® Oftast far barnet
samma IBD-typ som foraldern, men det forekommer ocksa att barnet utvecklar en annan
fenotyp.

Fekunditet, frivillig barnloshet och cervikal dysplasi

Patienter med inaktiv IBD har samma fekunditet (fysiologisk formaga till graviditet) som
normalpopulationen, hos vilken infertilitet (utebliven graviditet under ett ars forsok)
forekommer hos 10— 15 %. Aven patienter med aktiv UC har normal fekunditet, medan
patienter med aktiv CD uppvisar minskad fekunditet.® Matning av anti-Mllerskt hormon i
serum (AMH; korrelerar till antalet vilande folliklar i ovarierna, ”ovarialreserv’’) har visat
att kvinnor med CD kan forvantas ha normal fekunditet upp till 30 ars alder, men
darefter minskar antal folliklar och fekunditet snabbare &an i normalpopulationen.®
Fragor kring assisterad befruktning vid IBD, behandlas i avsnittet om kirurgi nedan (sida
17).

Aven med hénsyn tagen till minskad fekunditet hos patienter med aktiv CD, har IBD-
patienter Overlag farre barn &n normalpopulationen. Skillnaden forklaras till stor del av
frivillig barnloshet. De tva viktigaste orsakerna till detta verkar vara patientens radsla for
negativa effekter av medicinering pa fostret samt lakares rad till patienterna.'*
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Tidigare studier antydde att kvinnor med IBD har en 6kad risk for cervikal dysplasi
relaterat till immunomodulerande behandling.’? Nyare och stérre studier har dock visat
att cervikal dysplasi inte ar vanligare &n i normalpopulationen.® Kvinnor med IBD bor
darfor kunna félja samma screeningprogram som rekommenderas for andra kvinnor.*

Sjukdomens paverkan pa graviditetsutfall

Som grupp har kvinnor med IBD en dubblerad risk for prematurbord (fore 37
fullbordade veckor), for att fa barn med tillvixthamning eller for tidig fodsel.”>*” Aven
frekvensen av sectio ar genomgaende 6kad, saval for elektiva som akuta sectio.™>***
Vissa studier har ocksa visat ¢kad risk for missfall,?*% och missbildningar?, vilket
motsags av andra undersokningar, och generellt anses IBD inte dka risken for
missbildningar jamfort med i normalpopulationen.'®***% Flera studier visar att 6kad
sjukdomsaktivitet & associerat med samre graviditetsutfall.”*?® Om patienterna ar i klinisk
remission vid befruktning och under graviditeten verkar graviditetsutfallet for kvinnor
med IBD motsvara det i normalpopulationen.®®

Publicerad data divergerar och det finns savél studier som visar pa en okad frekvens av
komplikationer oberoende av sjukdomsaktivitet 2% som de som visar en endast liten
eller ingen okning trots pagaende sjukdomsaktivitet.”**** Vidare ar det metodologiskt
svart att skilja ut vad som &r en effekt av pagaende medicinering, medicinseponering
infor eller under graviditeten, sjukdomsaktivitet respektive diagnosen i sig.

Det perinatala utfallet for barn till f&der med IBD har i de flesta studier visat sig vara
detsamma som i normalpopulationen® dven om en studie 2010 visade att paternell IBD
okade risken for prematurbord och lag fodelsevikt med oddskvoter pa 3,0 respektive
2,3.%

Graviditetens paverkan pa sjukdomsforloppet

Risken for skov under graviditet &r ungefér densamma som vid icke-graviditet, omkring
20-30 % per ar.***** Det finns dock nya studier som visar en 6kad risk for skov under
graviditeten hos patienter med UC.**" Ifall befruktningen sker da sjukdomen &r i klinisk
remission bibehaller 70-80 % av patienterna remission under graviditeten medan omvant,
om befruktningen sker under sjukdomsaktivitet, sa forblir sjukdomen aktiv eller forsamras
hos 50-70 % av patienterna.® Darfor ar det efterstravansvart att patienten ar i stabil
remission vid graviditetsstart (helst under foregdende tre till sex manader).*’
Skovfrekvensen dr hogst under forsta trimestern, och vissa studier har kopplat detta till
utsattning av medicinering tidigt i graviditeten pa patientens eget initiativ.?
Genomgangen graviditet verkar pa lang sikt ge ett mildare sjukdomsforlopp och vissa
studier har visat att risken for skov mer an halveras de narmaste aren efter, jamfort med
fore, graviditet.***° Aven behovet av kirurgi verkar minska efter graviditet (farre
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resektioner och langre intervall mellan resektioner) jamfort med nullipara kvinnor med
IBDl15,39

Skovrisk postpartum och under amning

Omkring en tredjedel av patienterna drabbas av skov manaderna efter férlossningen, men
aven har divergerar studieresultaten ndr det géller huruvida det finns en Okad risk for
skov under perioden efter forlossning.** Vissa studier har visat att en 6verrisk kan

relateras till medicinseponering eller, nar det géller CD, aterupptagande av rokning.
En relativt ny studie visade att det fanns en oberoende och klart

okad risk for skov postpartum hos patienter med UC, men inte hos de med CD.*” Amning
rekommenderas pa samma satt som for kvinnor utan IBD. Amningen i sig verkar inte
medfora nagon okad risk for IBD- skov (snarare tvartom).

38,42

Sambedomning med olika specialiteter
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Fragor som ror graviditet hos kvinnor med IBD beror ofta flera specialiteter. Det ar sarskilt
i vissa situationer lampligt med samrad med specialistmddravard, samt ibland med
kolorektalkirurg, i fragor om 6vervakning av graviditet och planering infor forlossning.
Vid immunomodulerande och biologisk behandling ar det viktigt att barnlékare deltar i
diskussionen, framfor allt infor stallningstagande till 6vervakning efter forlossning och
administration av levande vacciner.

Vid foljande situationer anser vi att det ar nddvandigt med en beddémning och diskussion,
om mojligt fore men annars senast under tidig graviditet:

+  Aktiv sjukdom

. Biologisk behandling

+  Symtomatisk perianal sjukdom

«  Genomgangen eller planerad rekonstruktiv kirurgi (backenreservoar eller IRA)
«  Tidigare multipel bukkirurgi

Main (fertilitet, lakemedel, graviditetsutfall)

Infertilitet hos méan med IBD ar mindre Kklarlagd an hos kvinnor, men bortsett fran
frivillig barnloshet forefaller fertiliteten ligga pa ungefar samma niva som i
normalpopulationen.”® Det finns dock data for man med CD som kopplar 6kad
sjukdomsaktivitet,** daligt nutritionsstatus® och zinkbrist*® till nedsatt semenkvalitet. Som
grupp far man med UC som genomgatt proktokolektomi och fatt backenreservoar en
forbattrad sexuell funktion, men vissa drabbas av retrograd ejakulation och/eller erektil
dysfunktion.*”>! Det finns inga studier vad galler paverkan av kirurgi i lilla backenet pa
fertiliteten hos man.

- Nationell riktlinje for fertilitet, graviditet och amning vid IBD 7
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Sulfasalazin, men inte rena 5-ASA preparat, kan orsaka forsdmrad semenkvalitet och
infertilitet hos upp till 60 % av behandlade man.>** Sulfasalazins negativa effekt pa
sadesvatskan motverkas har inte av folsyratillskott. Denna paverkan &ar dock reversibel
och efter tvda manaders behandlingsuppehall kan fertiliteten antas vara aterstalld.’ Vid
fruktlosa graviditetsforsok bor utsattning av sulfasalazin goras.

Metotrexat kan ge en reversibel oligospermi samt péverkad DNA-integritet,>® varfor
utsattning rekommenderas tre manader fore planerad konception. Risken for
missbhildning hos barnet verkar emellertid inte vara férhojd, &ven om exponering skett
under denna tidsperiod.*® Aven metronidazol har visat sig kunna paverka
spermatogenesen reversibelt; den &terstalls fyra manader efter avslutad behandling.®

Aven om det forekommit viss debatt, forefaller sammantaget medicinering av manliga
IBD patienter med kortikosteroider, tiopuriner eller TNF-hd&mmare som séker i samband
med befruktning.®******"*Det finns data som visat att infliximab ger minskad
spermiemotilitet hos en liten andel av behandlade mén, samtidigt som det finns data
som visar att infliximab ger en 6kad spermiekoncentration; en studie av patienter med
spondylartrit visade forbattrad spermiekvalitet under TNF-hammarbehandling.®¢

Lakemedelsbehandling av IBD i samband med graviditet

Risken for fosterpaverkan av lakemedel ska alltid vagas mot risken av att inte forebygga
eller behandla en sjukdom under graviditet och beddmningen maste baseras pa en
noggrann risk-nytta-vardering gallande bade foster och moder. Risk for missbildning
uppstar om ett teratogent lakemedel ges strax fore eller under den tid da fostrets organ
och vévnader anlaggs, vilket ar under graviditetsveckorna 5-10. Om embryot exponeras
innan det implanterats och innan organutvecklingen boérjat ar effekten dikotom, det vill
saga antingen Overlever embryot utan skador eller sa dor det.

De flesta lakemedel passerar ospecifikt blod-placentabarridren via diffusion till fostret,
och fostrets lakemedelskoncentration narmar sig da inom kort moderns. Man har
identifierat flera aktiva mekanismer som atertransporterar olika substanser till moderns
blod, vilket man tror evolutionart skyddat fostret fran giftiga substanser som modern
far i sig. Enstaka ldakemedel bryts ner i placenta eller passerar endast i mycket
begransad omfattning, vilket i varierande grad ar fallet for olika typer av kortikosteroider.
Leverns enzymsystem och konjugeringsformaga paverkas hormonellt under graviditeten
sa att en del lakemedel bryts ner/elimineras snabbare, men andra langsammare.
Generellt leder graviditet till nagot lagre plasmakoncentrationer for de flesta lakemedel
aven om det omvanda férekommer. Det ar dock fa lakemedel som behover dosjusteras
infor och under graviditet.

Fetal immunitet skapas genom aktiv transport av IgG 6ver placenta med hjalp av Fc-
receptorer, och 1gG- nivaerna i navelstrangsblod hos fullgangna barn ar hogre &n i den
maternella cirkulationen. Under forsta trimestern och fram till 14 graviditetsveckor finns
inga detekterbara nivaer av Fc-receptorer i trofoblastet, varfor man inte kan uppmaéta
maternellt 19G i den fetala cirkulationen innan den tidpunkten. Déarefter sker en successiv
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stegring av 1gG-nivaerna hos fostret fram till forlossningen. De flesta biologiska IBD-
lakemedel ar 1gG-baserade och distribueras darfor till foster enligt samma mdonster och
tidsforlopp.

Sulfasalazin och 5-ASA

Sulfasalazin, balsalazid, mesalazin och olsalazin bedéms samtliga vara sakra avseende
uppkomst av fosterskador. Aldre studier antydde risker med sulfasalazin, men storre och
modernare undersokningar har visat att preparatet ar sakert.”>***® Sylfasalazin paverkar
upptaget av folsyra och darfoér rekommenderas folsyratillskott i hégre dos &n till andra
gravida, 2,5 mg/dag under hela graviditeten (jamfort med 0,4 mg/dag).”®" For att
minimera risken for blodbildspaverkan hos fostret bor dosen inte dverskrida 2 g/dag.”
Mesalazin har i flera stdrre studier visats vara sékert i doser upp till 3 g/dag, medan data
avseende hogre doser dr begransade™ " Tidigare innehdll Asacol® dibutylftalat som kan
vara fosterskadande, men de Asacol® preparat som nu finns pa marknaden é&r fria fran
ftalater.

Kortikosteroider

Kortikosteroider ¢verfors via placenta och konverteras hér i olika grad till mindre aktiva
metaboliter och medfor darfor en relativt liten paverkan pa fostret. Prednisolon,
prednison och metylprednisolon inaktiveras till stor del i placenta. Fluoriderade steroider
(betametason, dexametason) metaboliseras sémre och passerar darmed Over till fostret i
storre utstrackning, varfor prednisolon, eller metylprednisolon i intravents form, ar att
foredra. Behandlingstiden med betametason eller dexametason bor inte Overstiga

fem dagar. Peroralt budesonid & mindre studerat.” Studier pa budesonid i
inhalationsform, med lagre doser &n de som ar aktuella vid peroral behandling av 1BD,
har dock inte rapporterat nagra negativa effekter pa foster vilket tillsammans med en
uttalad forstapassage-metabolism gor att budesonid kan anses vara sakert.”® Vid rektal
steroidadministration innebdr klysma en stérre systemexponering &n suppositorier, men
bada far anses sakra under graviditet.

Tidiga studier rapporterade en Okad risk for lapp-kék-gomspalt vid exponering for
kortikosteroider i tidig graviditet,® vilket dock inte bekréftats i senare studier.®** Vidare
har kortikosteroider kopplats till prematuritet och lag fodelsevikt, samt maternell
hypertension, graviditetsdiabetes och preeklampsi.®® De studier som gjorts har det
gemensamt att de inte helt kunnat kontrollera for den underliggande sjukdomens effekt pa
utfallen.® Neonatal hypoglykemi har observerats hos barn till kvinnor med CD som

under graviditeten fatt kortisonbehandling.? Det finns flera fallrapporter som beskriver
hypoglykemi som ett tecken pa neonatal binjurebarkssuppression vid utdragen
kortikosteroidbehandling under graviditet, 4ven om detta ar en ovanlig komplikation.®***

Sammantaget utgér kortikosteroider forstahandsval vid behandling av akut skov hos en
gravid patient, p& samma satt som hos en icke-gravid patient. Med vaxande erfarenhet av
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TNF-hdammare under graviditet ar det troligt att dessa framover far en storre anvandning
an hittills.

Tiopuriner

Till tiopurinerna réknas azatioprin (AZA) och 6-merkaptopurin (6-MP) som, i egenskap
av purinanaloger, hammar leukocyternas celldelning. Tiopurinbehandling under
graviditet har tidigare varit kontroversiellt pd grund av teratogenicitet i experimentella
djurstudier medan nyare studier har visat att behandlingen ar nséker for bade moder och
foster.*% Gravida kvinnor med IBD som ar valinstallda och valmaende pd AZA- eller
6-MP-medicinering rekommenderas darfor att fortsatta med behandlingen under
graviditet. Bestdmning av tiopurinmetaboliter kan vara av vérde for att anpassa dosen
till lagsta effektiva niva. Det finns en tendens under graviditet att TGN sjunker och
att metylerade metaboliter stiger (TGN som é&r fosforylerade metaboliter passerar éver
till fostret i motsats till de metylerade metaboliterna).®’

AZA- eller 6-MP-behandling bor inte de novo pabdrjas under graviditet, da preparaten
kan ge upphov till biverkningar (framforallt pankreatit) som utsatter moder och foster
for risker. Effekten kan ocksa dréja, och under graviditet &r det extra viktigt att undvika
sjukdomsaktivitet. Aven om nivan av tiopurinmetaboliter &r betydligt lagre i
navelstrangsblod och i brostmjolk ar det annu nagot osakert om fetal exponering
paverkar barnets infektionskanslighet. | en uppféljningsstudie fran 2017 kunde man dock
inte visa att barn till kvinnor som exponerats for tiopuriner under graviditet skulle ha en
okad risk for att drabbas av infektioner.* Tills vidare foreslas dock att barn som
exponerats for tiopuriner under graviditet inte ges levande vaccin under de forsta sex
manaderna. F6r amning finns det mindre observationsstudier av barn som ammats
under moderns pagaende tiopurinbehandling, vilka talar for att riskerna ar forsumbara.

Allopurinol

| vissa fall kombineras en lag dos azatioprin med allopurinol. Det finns fa data gallande
allopurinol- anvandning under graviditet.” Tre publikationer med sammanlagt 16 gravida
kvinnor med IBD som behandlats med kombinationen kunde inte pavisa nagra
komplikationer.*'* Tillsvidare bér andra behandlingsalternativ &n denna kombination om
mojligt véljas, men vid stark indikation hos en valinstélld patient dar denna behandling
bringat patienten i remission, &r det rimligt att fortsatta under graviditeten.

Metotrexat

Metotrexat ar kontraindicerat vid graviditet pa grund av teratogenicitet med risk for
missbildningar och missfall.'®” Rekommendationen &r att avsluta behandlingen tre
manader innan planerad graviditet. | de fa fall som metotrexatbehandling pagatt vid
konceptionen, behéver abort inte nédvandigtvis genomféras, men handldggningen ska
diskuteras med patient och obstetrisk specialist. Behandlingen avbryts sa snart som
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mojligt, och hoga doser folsyra, som anses kunna minska risken for fosterpaverkan, ska
ges.7°

TNF-himmare

Infliximab, adalimumab, golimumab och certolizumab-pegol anses sakra under
graviditet med avseende pa fosterskador, baserat pa en mycket liten, eller ingen

overforing alls, till fostret i tidig graviditet samt p& observationella uppféljningsstudier.'®

Infliximab, adalimumab och golimumab 6verfors genom aktiv transport via bindning
av Fc-delen Over placenta i 6kande grad med ungeférlig borjan i mitten av andra
trimestern, och dessa lakemedel pavisas i barnets cirkulation under atminstone de forsta
levnadsmaénaderna, i vissa fall upp till nio manaders alder.*® Overforingen till fostret av
certolizumab-pegol ar forsumbar, aven i sen graviditet, dd preparatet saknar Fc-del.'®
Studier har visat lagre grad av dverforing av adalimumab till barnet jamfort med
infliximab, men man har inte observerat nagon skillnad i infektionsfrekvens hos barnen
under det forsta levnadsaret.***" Fall av neutropeni hos barn som exponerats i
fosterlivet finns rapporterade’® samt ett fall med dodlig utgdng med disseminerad
Bacillus Calmette-Guérin-infektion efter vaccination vid tre manaders alder.'® Stora
uppfoljningsstudier har inte visat att barn till kvinnor som fatt monobehandling med
TNF-hammare under sen graviditet har en okad risk att drabbas av infektioner.**%1°
Tva mindre studier har undersokt lymfocytmognad hos barn till kvinnor som fatt TNF-
hammare under graviditeten. Den ena rapporterade effekter upp till 12 manaders alder,

med normalisering dérefter, vilket inte sdgs i den andra studien.***?

Sammantaget kan TNF-hammarbehandling fortgd under hela graviditeten om s& behovs
for att halla sjukdomen under kontroll. Vi rekommenderar dnda att man under tredje
trimestern aktivt tar stallning till ifall patientens sjukdomstillstand tillater att ett
behandlingsuppehall gors fram till forlossningen, och att man vid fortsatt behandling
forsoker lagga den sista planerade administrationen av lakemedlet sa langt ifran
uppskattat forlossningsdatum som mojligt."** Uppehall i behandlingen innebér en risk for
skov, vilket pavisats i vissa studier™, men inte i andra.”** Ett uppehall kan ocksa 6ka risken
for antikroppsutveckling, vilket dock inte studerats specifikt under graviditet.

Det finns fa studier av biosimilarer under graviditet. Hos 20 gravida kvinnor som fatt
infliximab- biosimilar forekom inte ndgra avvikande utfall.™* Tills vidare galler for
biosimilarerna samma rekommendationer som for originalpreparaten.

Kombinationsbehandling med TNF-hdmmare och tiopurin har kopplats till 6kad
infektionsrisk hos barnet, och bor undvikas om bibehallen remission bedoms majlig
med monobehandling.’® Vilket av preparaten som i sa fall ska behallas respektive
seponeras far avgoras fran fall till fall, baserat pa tidigare uppnadda behandlingseffekter
och 6vrig sjukdomskarakteristik. Liksom vid monobehandling med TNF-hd&mmare, kan vid
kombinationsbehandling bestdmning av lakemedelskoncentrationer och eventuell férekomst
av antikroppar mot TNF-hdmmaren (anti-drug antibodies; ADADbs), ge vagledning for
beslutet.
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Vedolizumab

Vedolizumab &r en antikropp mot a4p7-integrin och passerar placenta pa liknande vis
som TNF- antikroppar (mdjligtvis i lagre grad). Man har inte pavisat att vedolizumab
skulle vara fosterskadande i djurmodeller.”*®* CONCEIVE-studien presenterade en
sammanstallning av 79 graviditeter under vedolizumabbehandling. Efter justering for
sjukdomsaktivitet kunde inte nagra negativa konsekvenser pavisas hos fostren."*” En senare
nagot mindre studie med samma upplagg visade liknande utfall.® Vi rekommenderar
dock att vedolizumab ges under graviditet endast om andra alternativ saknas, men att
behandlingen vid stark indikation kan fortsatta. Som fér TNF-hd&mmarna
rekommenderas att man under tredje trimestern aktivt tar stéllning till ifall patientens
sjukdomstillstand tillater att ett behandlingsuppehall gors fram till forlossningen, och att
man vid fortsatt behandling forsoker lagga den sista planerade administrationen av
lakemedlet s& 1angt ifrdn uppskattat forlossningsdatum som méjligt.™

Ustekinumab

Ustekinumab ar en monoklonal antikropp som hdmmar IL-12 och IL-23, passerar placenta
och kan detekteras i 1&g grad i brostmjolk.**® Djurstudier har inte visat nagra negativa
effekter under graviditet eller amning.’*® Humandata vid graviditet ar framfor allt
hamtade fran behandling av kvinnor med psoriasisartrit och bestar av ett 70-tal
fallbeskrivningar. Vare sig frekvensen av spontanaborter (15— 20 %)"*** eller frekvensen
av kongenitala missbildningar har varit forhojd. Tre studier med sammanlagt 196
graviditeter hos kvinnor med IBD som fatt behandling med ustekinumab under
varierande andel av graviditeten har presenterats pa konferenser."'®'%*'?* Dessa studier
visade graviditetsutfall i linje med det forvantade och inga farosignaler framkom.
Tillsvidare bor dock ustekinumab endast ges under graviditet om andra alternativ
saknas, men vid stark indikation kan behandlingen fortsatta. Som for TNF-hammarna
rekommenderas aktivt stallningstagande i tredje trimestern och att man vid fortsatt
behandling forsoker lagga den sista planerade administrationen av lakemedlet sa langt
ifrdn uppskattat forlossningsdatum som mojligt."

Tofacitinib

Tofacitinib ar en oral JAK-hammare som till skillnad fran andra malriktade preparat ar en
kemiskt syntetiserad, sa kallad "small molecule”, vilken kan forvantas passera
placenta, nagot som dock hittills inte studerats hos manniska. | djurstudier rapporterades
teratogena effekter och missfall efter exponering fér doser som var hogre an de som
anvands i kliniken." De f& observationella humanstudier som gjorts har inte rapporterat
nagon 6kad frekvens av missbildningar eller andra negativa utfall, men eftersom
erfarenheten av tofacitinib under graviditet ar mycket begrénsad, rekommenderas att
lakemedlet tills vidare inte anvands under graviditet.'”
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Loperamid

Det rader oklarhet kring sakerheten gallande loperamid med avseende pa
missbildningar, och tillsvidare bor inte substansen anvandas under graviditet. Den
absoluta risken tycks dock vara liten och bor inte foranleda oro om substansen anda har
anvants i tidig graviditet.**#

Kolestyramin

Det finns inga misstankar om att kolestyramin skulle orsaka missbildningar eller ha
nagon annan negativ paverkan pa graviditet. Observationella studier saknas, men
preparatet absorberas inte och forvéantas darfor inte ha nagon effekt pa fostret.

Antibiotika

Tidigare fanns osékerhet kring anvandning av ciprofloxacin och metronidazol under
graviditet. Metronidazol kopplades till missbildningar, varfor man avradde fran
behandling i forsta trimestern. Flera senare systematiska sammanstallningar har dock inte
bekraftat dessa observationer.'? Teoretiskt har ciprofloxacin en skadande effekt pa
benvavnadsutvecklingen. Det finns dock numera mycket erfarenhet av behandling med
sdval metronidazol som ciprofloxacin under graviditet. Bedomningen blir darfor att
béda substanserna bér kunna anvandas utan risk under graviditet.'?*'%

Intravenosa jarnpreparat

Moderna intravendsa preparat (till exempel Venofer, Ferinject och Monofer) kan anvandas
under graviditet.
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Tabell over likemedel

Sulfasalazin*

Metotrexat**

Loperamid
Tofacitinib

Metotrexat

. D
MAN KVINNOR
N /
I . ~ I N 7 I N\
é . ) é Infor befruktning ) :
Infér befruktning : 3:e trimestern Amning
Y \och trimester1 & 2 _ )
~ 1 1 1 1 N
5-ASA 5-ASA 5-ASA 4 5-ASA
6-Merkaptopurin 6-Merkaptopurin 6-Merkaptopurin 6-Merkaptopurin
Adalimumab Adalimumab Azatioprin Adalimumab
Azatioprin Azatioprin Budesonid Azatioprin
Betametason Budesonid Certolizumab Betametason
Budesonid Certolizumab Ciprofloxacin Budesonid
Certolizumab Ciprofloxacin Jarnpreparat i.v. Certolizumab
Ciprofloxacin Golimumab Kolestyramin Ciprofloxacin
Golimumab Infliximab Metronidazol Golimumab
Infliximab Jarnpreparat i.v. Prednisolon Infliximab
Jarnpreparat i.v. Kolestyramin Sulfasalazin*** Jarnpreparati.v.
. . - ) .
Kolestyramin Metronidazol P I Kolestyramin
Loperamid Prednisolon Adalimumab R Loperamid
. N . .
\_ Prednisolon ) \_ Sulfasalazin ) Allopurinol Metror'lldazol
| p | Betametason Prednisolon
Allopurinol Allopurinol ) Golimumab \_ Sulfasalazin )
Metronidazol Betametason Infliximab ~
Tofacitinib Ustekinumab Ustekinumab 4 Allopurinol
Ustekinumab Vedolizumab Vedolizumab Ustekinumab
: S AN / :
\_Vedolizumab ) \_Vedolizumab )

Loperamid
Tofacitinib

Metotrexat

Tofacitinib

Metotrexat

Lakemedel som vid intag i terapeutiska doser bedéms vara av 1ag risk fér fostret. Risk for Iakemedels-
biverkan bedéms understiga vardet av behandling av grundsjukdomen.

Lakemedel for vilka fynden i litteraturen antingen ar oklara eller att data saknas; eller att det finns
lampligare alternativ. Kan anvandas efter noggrant évervagande.

Lakemedel som anses olampliga. Bor anvandas endast om alternativ saknas.

Lakemedel som inte skall anvandas.

*Kan orsaka reversibel infertilitet, men &r inte associerad till missbildningar. Seponeras om infertilitet forekommer.
**Kan orsaka reversibel infertilitet, men har inte kunnat associeras till missbildningar. Utsdttning 3 manader innan graviditetsférsék rekommenderas.

*¥**Substitution med 2,5 mg folsyra dagligen.

JER
Eaile/on

ssasr,
oy
2,
CT il

<

Nationell riktlinje for fertilitet, graviditet och amning vid IBD 14



Pediatriska aspekter pa likemedelsbehandling under
graviditet och amning

Vaccinationer

Barn som exponerats for biologisk behandling (TNF-hammare, vedolizumab eller
ustekinumab) eller tiopuriner under sen graviditet (tre manader fore forlossningen) bor inte
ges vaccination med levande vacciner (rotavirusvaccin, BCG-vaccin, massling-passjuka-
roda hund [MPR] vaccin, vaccin mot vattkoppor och vaccin mot gula febern) under de
forsta sex manaderna efter forlossningen, eftersom de da ar att betrakta som potentiellt
immunsupprimerade.* Om modern behandlats med en kombination av TNF-hdmmare och
tiopurin bor denna tidsperiod forlangas upp till 12 manader.

Vaccin mot difteri, stelkramp, kikhosta, Haemophilus influenzae typ B, polio, hepatit B
(sexvalent vaccin) och vaccin mot pneumokocker (konjugatvaccin), ar samtliga
avdodade vacciner och kan darmed ges enligt det svenska nationella
vaccinationsprogrammet till barn vars modrar har IBD oavsett vilken behandling som
givits under graviditeten.

Rotavirusvaccin

Rotavirusvaccination ingar sedan 1 september 2019 i det svenska nationella
vaccinationsprogrammet. Vaccinet utgors av en levande forsvagad rotavirusstam och
vaccinationserien (tva eller tre doser) bor paborjas fore tre manaders alder och vara
avslutad fore sex manaders alder for att minimera den eventuellt 6kade risken for
invagination [Folkhalsomyndigheten.se]. Da vaccinet ar levande rekommenderas att barn
till kvinnor med IBD som behandlats med TNF-hdmmare, tiopuriner, vedolizumab eller
ustekinumab under sen graviditet, inte bor erbjudas rotavirus-vaccination.

Barn till kvinnor med IBD som behandlats med kortikosteroider under sen graviditet
(men inte biologiskt preparat eller tiopuriner) beddms efter 2 manaders alder inte ha ett
kliniskt betydande nedsatt immunforsvar och de bedéms darfor kunna ges
rotavirusvaccination.***

Barn till kvinnor med IBD som behandlats med 5-ASA preparat under graviditet bedéms
inte ha ett nedsatt immunforsvar och de beddéms darfor kunna erbjudas
rotavirusvaccination.*®

Vaccin mot tuberkulos (BCG-vaccin)

Barn till kvinnor med IBD, som behandlats med TNF-hammare, tiopuriner, vedolizumab
eller ustekinumab under sen graviditet bor inte vaccineras mot tuberkulos fore sex
manaders alder.”**Om modern behandlats med en kombination av TNF-hdmmare och
tiopuriner bor denna tidsperiod forlangas upp till 12 manader.****

RIERO
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Vaccin mot mdssling, pdssjuka, réda hund

Vaccin mot massling, passjuka, réda hund (MPR) erbjuds i det svenska
barnvaccinationsprogrammet vid 18 manaders alder. Hos barn som I6per stor risk for
att exponeras for smitta kan tidigareldggande av MPR-vaccination till tidigast sex
manaders alder Gvervéagas. Exponering for biologisk behandling (TNF- hammare,
vedolizumab eller ustekinumab) eller tiopuriner under graviditet eller amning beddms
inte vara nagot hinder for MPR-vaccination efter sex manaders alder.

Amning

Aldre studier har antytt en risk for 6kad sjukdomsaktivitet vid amning men skillnaden
forsvinner efter korrigering for medicinexponering.*? Man har i senare studier kunnat
pavisa en skyddande effekt pd moderns sjukdomsforlopp.'®** Saledes finns ingen
anledning for patienten att avsta fran amning med hansyn till skovrisk hos modern.

Barn vars modrar behandlas med 5-ASA, tiopuriner, TNF-hammare **°, eller
kortikosteroider bedéms kunna ammas utan begransningar. Vad galler ustekinumab %%
och vedolizumab™*** finns valdigt lite data &4n s lange, men Gverforingen till
brostmjolk ar mycket lag och den mangd som oGverfors forvantas i stor grad brytas ner i
magtarmkanalen, varfor amning beddéms ga bra under behandling med dessa preparat. For
ovan ndmnda preparat (5-ASA, tiopuriner, TNF-hdmmare, kortikosteroider, ustekinumab
och vedolizumab) beddms amning inte vara ett hinder for att ge dessa barn levande
vacciner.*

Med prednisolon anses risken for barnet vara férsumbar vid doser upp till 40 mg/dag,
medan det finns viss osékerhet vid hogre doser framfor allt vid langtidsbehandling.'*
Allopurinol 6verfors i hog grad till bréstmjclk, men exponeringen bedéms medféra Iag
risk varfér amning bedéms ga bra under behandling med allopurinol om stark indikation
finns. Intravendsa jarnpreparat kan ges under amning. Ciprofloxacin och metronidazol
kan ges under amning, men kan ge en del gastrointestinala besvér hos barnet.

Vid behandling med tofacitinib eller metotrexat avrads fran amning. Metotrexat
éverfors i mycket lag utstrackning till brostmjolk, men risk for paverkan pa
immunsystem och benmarg hos barnet kan inte uteslutas varfor amning under
behandling ska undvikas.

Tromboembolism och antikonception

IBD innebar en 6kad risk for tromboembolism, sérskilt uttalad vid skov.'* Graviditet
innebér ocksa en okad trombosbendgenhet vilken &r storst under de forsta sex veckorna
postpartum™? och ytterligare 6kad vid forlossning med sectio.®** Vid aktiv sjukdom hos
gravid, eller vid forlossning med sectio, oavsett om aktiv sjukdom foreligger eller ej,
rekommenderas darfor profylax i form av lagmolekylart heparin (LMH) vilket inte passerar
placenta.’** Forekomst av ovriga riskfaktorer for tromboembolism sdsom hereditet, alder
over 35 ar, obesitas och andra sjukdomar kan ytterligare motivera profylax.
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Svensk Forening for Obstetrik och Gynekologi (SFOG) redovisar i en rapport fran 2018
ett riskscore som anger risken for tromboembolism samt ifall indikation for insdttning av
LMH i samband med forlossning foreligger.'*® En patient kan fa 0, 1, 2, 3, eller >4
poang. 0-1 podng motiverar ej LMH-behandling, medan >2 poédng betyder indikation for
LMH behandling av varierande tidslangd. Exempel pa riskfaktorer som ger 1 poang
vardera ar forekomst av I1BD, alder >40 ar, BMI >30, samt sectio.

Pa grund av trombosrisken vid sjukdomsskov rekommenderas for kontraception att
kvinnor med IBD i forsta hand anvander icke-Gstrogeninnehallande preventivmedel.
Dessa ar lika effektiva som 6strogeninnehallande preventivmedel. Riskékningen for
trombos vid anvandning av 6strogeninnehallande preventivmedel ar dock mycket liten
vid valkontrollerad IBD-sjukdom, medan risken for IBD-skov ar cirka 30 % per ar.*"
Hos en patient som gar in i skov och star pa ett dstrogeninnehallande preparat, bér man
beakta den 6kade trombosrisken och 6vervaga inséttning av LMH. | vissa situationer, som
till exempel vid svar PMS eller kraftig akne, kan dock fordelarna med
ostrogeninnehallande medel dvervaga, och IBD utgor saledes en relativ kontraindikation.
Riskvardering och forskrivning av kombinationspreparat ska i sadana fall goras av lakare.

Kirurgi

Rekonstruktiv Kirurgi och fekunditet

Kirurgi i lilla backenet, till exempel reservoarkirurgi, kan leda till minskad fekunditet
vars orsak sannolikt &r sammanvéxningar och arrbildning kring aggledarna.***'*' De
studier som finns &r heterogena och med varierande metodologi, men sammantaget
uppskattas risken for infertilitet efter anlaggande av béckenreservoar vara omkring fyra
ganger hogre an efter annan kirurgi i lilla backenet.**® Aven patienter som genomgatt
proktokolektomi och fatt en ileostomi uppvisar en okad risk for infertilitet, vilket talar for
att det ar proktektomin i sig med djup dissektion i lilla backenet som ar den viktigaste
faktorn snarare an konstruktionen av en backenreservoar.**

Vid behov av assisterad befruktning finns det saval studier som rapporterar samre
effektivitet vid behandling av kvinnor med IBD jamfort med kvinnor utan IBD,**** som
studier som inte pavisar nagon skillnad mellan grupperna.®*'** D4 flera olika faktorer
hos kvinnor med IBD kan paverka fekunditeten, rekommenderas att man oavsett
kvinnans alder hanvisar till fertilitetsspecialist efter sex manaders graviditetsforsok utan
resultat.

Ett alternativ till backenreservoar &r ileorektal anastomos (IRA), fr.a. om ingen eller
lagaktiv inflammation finns i rektum. Evidensen fér en bevarad fekunditet med IRA &r
mycket sparsam, men operationsmetoden &r teoretiskt tilltalande da den innebéar en
minskad risk for adherenser i lilla backenet.™**** Laparoskopisk kirurgi ger sannolikt
mindre adherensbildning an 6ppen kirurgi och nagra mindre studier av laparoskopisk
reservoarkirurgi indikerar en minskad risk for infertilitet.”*'*® For motsvarande fragor
hos manliga patienter vid Kkirurgi i lilla backenet, se avsnittet om mén ovan (sida 7).
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Tarmresektioner och évrig Kirurgi under graviditet

Principiellt &r indikationerna for kirurgi de samma for gravida som for icke-gravida 1BD
patienter.”® Den péverkan som hdg sjukdomsaktivitet utévar pa fostret betraktas som mer
riskfylld an den kirurgiska interventionen i sig.*® Kirurgi ar relativt sakert under alla
trimestrar, men det finns rapporter om spontanabort vid operation under forsta trimestern
samt om prematurbord ndr operation utfors i tredje trimestern. Vid tarmresektioner
rekommenderas en avlastande, temporér ileostomi for att minska risken for
postoperativa komplikationer relaterade till primaranastomos.*®*

Litteraturen vad géller kirurgi specifikt vid komplicerad IBD under graviditet &r
mycket sparsam. | en dversiktsartikel redovisas sammanlagt 32 studier med 76
operationer for UC och 20 operationer for CD. Indikation for kirurgi vid CD var
foretradesvis perforation, medan behandlingsrefraktar kolit och toxisk

megakolon dominerade i UC-gruppen. Utfallet for bade moder och foster var i princip
lyckosamt i studier som publicerats under de senaste 25 aren.'®

Forlossningssitt

Val av forlossningssatt styrs i forsta hand utifran obstetriska behov och indikationer, men
bestams i samrdd med gastroenterolog och/eller kolorektalkirurg for att belysa majliga
konsekvenser av eventuell skada pad backenbotten/analsfinkter till foljd av
forlossningen. Det ar onskvart att kvinnan remitteras till specialistmodravard for
diskussion kring forlossningssatt ndgon gang under graviditeten, foretradesvis i andra
trimestern (se ovan sida 7).

Merparten av gravida kvinnor med IBD kan forldsas vaginalt, &ven de som &r opererade
med ileo- eller kolostomi. Vaginal forlossning kan dock vara problematisk hos patienter
med CD och samtidig aktiv perianal sjukdom, hos patienter med svar proktit, samt hos de
som genomgatt rekonstruktion efter kolektomi. Mycket noggrann bedémning av dessa
patienter ar indicerad eftersom de ar strikt beroende av en valfungerande analsfinkter
och da en sfinkterskada vore forodande, och/eller eftersom de har en 6kad risk for
sfinkterskada. Aven vid tidigare sfinkterskada och vid anal inkontinens oavsett genes
(anal inkontinens har en prevalens pa 2-20 % och den vanligaste riskfaktorn hos
kvinnor ar sfinkterskada) ar planerat sectio indicerat. Faktorer som &r associerade med
okad risk for sfinkterskada &r stort barn, att modern har hog alder och/eller ar
forstfoderska, instrumentell forlossning och forlangt utdrivningsskede.**'*Vid vaginal
forlossning ska det saledes finnas beredskap for konvertering till sectio vid langdraget
utdrivningsskede; sugklocka ska undvikas; och vid stort barn kan man inducera
forlossning innan skattad fodelsevikt > 4 kg.

Det finns ingen dokumenterad 6kad risk att utveckla de novo perianal abscess/fistel
efter vaginal forlossning hos kvinnor med IBD.' Evidensen for aterfall i, eller
forvérrad fistelsjukdom efter vaginal foérlossning &r mycket sparsam men talar for att
det kan finnas en risk for forsamring ifall aktiv sjukdom féreligger vid tidpunkten for
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forlossningen. Darfor rekommenderas sectio vid aktiv perianal sjukdom medan inaktiv
perianal sjukdom i sig inte utesluter vaginal forlossning; val av forlossningssatt bor
hursomhelst noggrant diskuteras fran fall till fall av obstetriker och kolorektalkirurg.'®

Vid uttalad inflammation i rektum rekommenderas sectio, medan vid mild proktit
fordelarna med vaginal forlossning kan overvaga. Aven for denna patientgrupp saknas
tillracklig evidens varfor en individuell bedémning av obstetriker och kolorektalkirurg
forordas.

Narmare en tredjedel av patienter med backenreservoar far en forsamrad
reservoarfunktion under graviditeten med ett 6kat antal avforingar och minskad
kontinens, framforallt i tredje trimestern.’® Dessa forandringar brukar ga tillbaka och
normaliseras under puerperiet, men hos en liten andel patienter kvarstar
funktionsforsamringen. En backenreservoar eller en IRA betraktas som en relativ om
an stark indikation for sectio. Kvinnor med béackenreservoar &r att betrakta som
gransinkontinenta och &r darfor beroende av valfungerande sfinkter- och
backenbottenfunktion, inte minst senare i livet. Litteraturen vad géller kontinensfunktion
efter vaginal forlossning ar sparsam och svartolkad.'*®*" Sfinkter- och backenbottenskador
kan bli kliniskt signifikanta forst efter manga ar men langtidsuppféljningar saknas.
Liksom for kvinnor med lindrig perianal CD, finns det sannolikt en mindre grupp
kvinnor med bé&ckenreservoar och utan sarskilda riskfaktorer som lampar sig for vaginal
forlossning.™® Episiotomi kan utféras under forlossningen for att undvika en okontrollerad
bristning som kan involvera analsfinktern. En studie har dock beskrivit utveckling av
perianal sjukdom hos ett antal kvinnor med IBD utan tidigare perianalt engagemang
som genomgatt episiotomi.*™

Endoskopi och radiologi

Hos gravida kvinnor med misstanke om IBD eller kdnd IBD med akut skov rekommenderas
flexibel sigmoideoskopi eller koloskopi om undersékningsresultatet forvantas paverka
handlaggningen av sjukdomen. Endoskopi i nedre magtarmkanalen med flexibel
endoskopi anses vara lika sdker i alla trimestrar, utan 6kning av komplikationer vare sig
for moder eller foster, och det foreligger ingen kontraindikation mot att ta
slemhinnebiopsier.”> Undersokningar under graviditet ska dock enbart genomféras om
stark indikation foreligger och undersokningarna bor da om mgjligt ske i andra
trimestern.”**'”® Data gallande kapselendoskopi saknas och darfor avrades fran denna
undersokningsmetod. Fekalt kalprotektin ar palitligt d&ven under graviditet och kan med
fordel anvandas som ett icke-invasivt alternativ for monitorering av sjukdomsaktivitet.'™*
176

Endoskopiska procedurer ska genomféras med patienten i framstupa vanster sidolage
eftersom en gravid uterus med patienten i ryggldge kan komprimera aorta eller vena
cava inferior med maternell hypotension och minskad placentaperfusion som féljd."”* Man

. Nationell riktlinje for fertilitet, graviditet och amning vid IBD 19



&)

gsas

maste sakerstalla god syresattning hos modern, och monitorera med pulsoximeter och
blodtrycksmétning.

Opioider som oxikodon, petidin och fentanyl gar bra att anvanda om det behdvs under
endoskopin. Benzodiazepiner bor undvikas framforallt under den forsta trimestern, men
om medicinering med opioider ar otillracklig rekommenderas midazolam framfér andra
benzodiazepiner.'” Patienter som behdver djup sedering ska fa lagsta mojliga effektiva
lakemedelsdos och infor en saddan undersokning bor behov av kontroll av fosterstatus
under undersokningen diskuteras med obstetriker, da viss risk for sedering aven av fostret
eller respiratorisk paverkan hos modern kan upptrada.

Vi rekommenderar att radiologiska undersékningar om mojligt begrénsas till ultraljud
och MR, dven om moderna CT-apparater mojliggér adekvata undersdékningar med
mycket laga straldoser. Gadolinium ska undvikas framforallt under den férsta
trimestern,%°%177.178
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