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Streszczenie

Nieswoiste zapalenia jelit (NZJ), w tym wrzodziejace zapalenie
jelita grubego (WZJG) oraz choroba LeSniowskiego-Croh-
na (ChLC), dotycza przede wszystkim ludzi mtodych, w wieku
rozrodczym. Z tego wzgledu wptyw aktywnosci choroby oraz
stosowanych lekéw na wskazniki ptodnosci u mezczyzn i ko-
biet oraz na przebieg cigzy i porodu, a takze postepowanie
z pacjentami w wieku okotokoncepcyjnym stanowi niezwykle
istotny problem kliniczny. Ogélnie NZJ nie wptywaja na zdol-
nos¢ poczecia u ludzi. Wiekszos¢ stosowanych lekéw réwniez
nie oddziatuje na ptodnos¢, z wyjatkiem sulfasalazyny, obniza-
jacej parametry nasienia. Aktywna posta¢ choroby, w momen-
cie poczecia oraz w czasie cigzy moze wptywac na istotny
wzrost ryzyka wystepowania powiktan zwigzanych z cigza oraz
w okresie okotoporodowym. Podstawowa zasada postepowa-
nia jest utrzymywanie stanu remisji choroby, z zastosowaniem
odpowiedniej farmakoterapii w czasie cigzy. Wiekszos¢ lekow
stosowanych w WZJG i ChLC jest bezpieczna w ciazy.

Wprowadzenie

Nieswoiste zapalenia jelit (NZJ), w tym choroba
Lesniowskiego-Crohna (ChLC) oraz wrzodziejace za-
palenie jelita grubego (WZJG), dotykaja przede
wszystkim ludzi mtodych, a szczyt zapadalnosci przy-
pada miedzy 15. a 35. rokiem zycia. Tym samym naj-
wyzsze wskazniki epidemiologiczne naktadajg sie
na okres rozrodczy [1]. Wptyw NZJ oraz stosowanego
leczenia na ptodnos¢ oraz przebieg ciazy stanowia
istotny i trudny problem kliniczny, a postepowanie
z pacjentem w wieku rozrodczym oraz kobietg ciezar-
na z NZJ) wymaga niejednokrotnie interdyscyplinarnej

Abstract

Inflammatory bowel disease (IBD), consisting of ulcerative
colitis and Crohn’s disease, primarily affects young people
during their peak reproductive years. The impact of disease
activity status and its treatment on fertility, pregnancy and
delivery outcome as well as the clinical management
strategies with pregnant women and IBD patients in their
periconceptive period are therefore an important clinical
interdisciplinary question. Overall, neither IBD nor the majority
of drugs used in IBD affect the ability to conceive in humans.
Treatment with sulphasalazine has been shown to reversibly
decrease male fertility. The disease severity at time
of conception and during pregnancy is associated with higher
risk of adverse pregnancy-related outcomes and perinatal
complications. The basic rule for IBD management is
appropriate proactive treatment for maintenance of remission
during gestation. Most drugs used in IBD are considered safe
in pregnancy.

wspbtpracy gastroenterologa, ginekologa-potoznika
i chirurga.

Wplyw nieswoistych zapalen jelit na ptodnosé
Nieptodnos¢ jest definiowana jako odsetek par nie-
zdolnych do poczecia mimo rocznego regularnego wspot-
zycia seksualnego w celach prokreacyjnych przy braku
stosowania srodkéw antykoncepcyjnych lub jako niezdol-
nos¢ donoszenia cigzy i urodzenia zywego dziecka.
Ogolnie nieptodnos¢ u kobiet z NZJ szacuje sie
na 7-12%, co nie rézni sie istotnie od populacji ogélnej
[2]. Wydaje sie réwniez, ze wskaznik ten u kobiet z ChLC
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oraz WZJG w okresie przedoperacyjnym nie odbiega od
obserwowanego u zdrowych kobiet. Przebycie zabiegu
chirurgicznego z powodu NZJ moze wiagzac sie nato-
miast ze zmniejszeniem ptodnosci w poréwnaniu z ko-
bietami leczonymi zachowawczo [3]. Dane o wptywie re-
sekcji jelita cienkiego i/lub grubego na ptodnos¢ w tej
grupie sg ograniczone. CzeSciowe wyciecie jelita z in-
nych przyczyn, takich jak endometrioza, nie wptywa
na zdolnos¢ do poczecia [4]. Proktokolektomia z ileosto-
mig moze wigzaé sie natomiast ze spadkiem wskazni-
kéw ptodnosci. Doniesienia o skutkach proktokolekto-
mii z wytworzeniem zbiornika z dystalnej czesci jelita
kretego (ang. ileal pouch anal anastomosis — IPAA) suge-
ruja, ze procedura ta moze réwniez znaczaco obnizac
ptodnos¢ u kobiet [5].

Wskazniki ptodnosci u mezczyzn z NZJ nie s3 do-
ktadnie poznane i stanowig trudny do zbadania punkt
konicowy. Ogélnie sama choroba nie wydaje sie wywie-
ra¢ wptywu na meska zdolnos¢ do poczecia. Opubliko-
wano jednak prace wykazujace, ze mezczyznom z ChLC
rodzi sie srednio mniej dzieci w poréwnaniu z mezczyzna-
mi z WZJG oraz populacja ogblna, natomiast w grupie
mezczyzn z WZJG Srednia liczba dzieci jest podobna jak
w populacji ogélnej [6]. Ze wzgledu na fakt, ze zdolnos¢
do poczecia nie rézni sie miedzy trzema powyzszymi
grupami, uwaza sie, ze zmniejszona liczba potomstwa
u mezczyzn z ChLC nie wigze sie z fizycznym wptywem
choroby, a by¢ moze stanowi Swiadomy wybdr pacjen-
tow [7].

Zabiegi chirurgiczne w obrebie miednicy moga wpty-
waé na zaburzenia ptodnosci u mezczyzn, jednak pro-
blem nie jest dobrze udokumentowany. Nie ma aktual-
nych danych dotyczacych zwigzku resekcji jelita
cienkiego i/lub grubego na wskazniki ptodnosci u pa-
cjentéw ptci meskiej. Wiadomo natomiast, ze wsrdd
mezczyzn z WZJG z wytworzonym IPAA moze dochodzi¢
do zaburzen erekcji oraz wstecznej ejakulacji [8].

Wplyw farmakoterapii nieswoistych zapalef
jelit na plodnosé

Sulfasalazyna (SSA) oraz preparaty kwasu 5-amino-
salicylowego (ang. 5-aminoacetylsalicylic acid — 5-ASA)
— mesalazyna — stanowia leki powszechnie stosowane
w NZJ w indukcji remisji choroby i leczeniu podtrzymuja-
cym. Sulfasalazyna niekorzystnie, chociaz w sposéb od-
wracalny, wptywa na witasciwosci jakosciowe i ilosciowe
nasienia meskiego, wywotujac oligospermie oraz zabu-
rzenia morfologii i ruchliwosci plemnikéw. Za to niepo-
zadane dziatanie odpowiedzialna jest sulfapirydyna,
wchodzaca obok 5-ASA w sktad leku. Wykazano, ze za-
stapienie SSA preparatami 5-ASA doprowadza do znie-
sienia niekorzystnego efektu i normalizacji parametréw
nasienia [9]. W jednej z prac obserwowano nieznacznie
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zwiekszong czestos¢ wrodzonych wad u dzieci mez-
czyzn, u ktérych stosowano SSA [6]. Z tego powodu tez
mezczyznom z NZJ przyjmujacym SSA i planujacym po-
tomstwo wskazane jest przestawienie leczenia na pre-
paraty 5-ASA co najmniej 4 mies. przed poczeciem. Nie
stwierdzono natomiast niepozadanego wptywu SSA
na ptodnos¢ u kobiet [6].

Stosowanie glikokortykosteroidéw (GKS) wykazuja-
cych duza skutecznos¢ w indukcji remisji NZJ moze wia-
zac sie z pewnym niekorzystnym wptywem na ptodnosé
u ptci meskiej, catkowicie odwracalnym po odstawieniu
leku, co stwierdzono w badanicach doswiadczalnych
na szczurach [10]. Stosowanie GKS u kobiet nie wptywa
natomiast na ptodnos¢ [11].

Uwaza sie, ze leki immunosupresyjne podawane
szczegblnie chorym z czestymi nawrotami NZJ nie wpty-
waja szkodliwie na ptodnos¢. Zdecydowana wiekszosé
prac opartych réwniez na doswiadczeniach z zakresu
transplantologii sugeruje, Ze stosowanie azatiopryny
(AZA) i 6-merkaptopuryny (6-MP) zaréwno u mezczyzn,
jak i u kobiet w okresie okotokoncepcyjnym jest bez-
pieczne. Leki te nie wywotujg pogorszenia wtasciwosci
nasienia czy wzrostu ryzyka wystepowania wrodzonych
wad u dzieci mezczyzn je stosujacych [12, 13].

Metotreksat (MTX) stosowany zwykle w przypadku
nietolerancji AZA i 6-MP to lek o udokumentowanym
dziataniu teratogennym i mutagennym. Jest on przeciw-
wskazany dla kobiet z NZJ planujacych ciaze, a w przy-
padku koniecznosci leczenia kobiet w wieku rozrodczym
bezwzglednie zaleca sie skuteczna antykoncepcje. Takze
mezczyZzni powinni odstawi¢ leczenie MTX co najmniej
3 mies. przed planowanym poczeciem [14].

Nie ma aktualnie danych o wptywie na ptodnos¢ le-
koéw biologicznych, takich jak infliksymab (IFX) i adalimu-
mab (ADA), o dziataniu antagonistycznym wobec ludzkie-
go czynnika martwicy nowotwordw a (ang. tumour
necrosis factor o — TNF-a). W badaniach na zwierzetach
z wykorzystaniem zwierzecych analogdéw anty-TNF-o. nie
wykazano niekorzystnego dziatania na potencjat repro-
dukcyjny osobnikéw meskich i zerskich [15].

Nieswoiste zapalenia jelit a przebieg cigzy

Wptyw NZJ na cigze oraz jej przebieg zalezy w znacz-
nym stopniu od aktywnosci choroby w momencie po-
czecia oraz w cigzy. U kobiet, u ktérych stan remisji cho-
roby utrzymuje sie w czasie catej cigzy, nie wystepuje
zwiekszone ryzyko poronienia spontanicznego (ang.
spontaneous abortion — SA), rozwoju powiktah zwigza-
nych z ciaza, powiktan okotoporodowych czy anomalii
rozwojowych u dziecka [14, 16]. Duze badania populacyj-
ne i kohortowe, a takze o charakterze metaanalizy wy-
kazaty jednak, ze NZJ (WZJG i ChLC rozpatrywane tacz-
nie) stanowia, niezaleznie od stopnia aktywnosci
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choroby oraz stosowanego leczenia, czynnik ryzyka po-
rodu przedwczesnego — przed 37. tyg. cigzy (ang. pre-
term delivery — PP), rozwoju ptodu z masa ciata za mata
w stosunku do czasu trwania cigzy (ang. small for gesta-
tional age — SGA) i urodzenia noworodka z matg masa
urodzeniowa (ponizej 2500 g, ang. low birth weight
— LBW) [17-19]. Na podstawie prac uwzgledniajacych
schorzenia jako odrebne jednostki stwierdzono nato-
miast, ze wsérdd kobiet z WZJG ryzyko PD, SGA i LBW, ale
rowniez SA, smiertelnosci okotoporodowej czy wysta-
pienia anomalii rozwojowych utrzymuje sie na poziomie
zblizonym do poziomu w populacji ogdlnej [20].

W badaniach przeprowadzonych na duzej populacji
kobiet z ChLC wykazano natomiast wzrost ryzyka wy-
stapienia PD, LBW oraz SGA [21]. W szeroko zakrojonej
europejskiej prébie kohortowej zaobserwowano istot-
ne zwiekszenie czestosci wystepowania SA, nie stwier-
dzono jednak wzrostu ryzyka wad wrodzonych u dzieci
kobiet z ChLC [22]. Aktywna choroba w momencie za-
ptodnienia lub wystgpienie zaostrzenia w cigzy wiaze
sie z gorszym przebiegiem ciazy. W przypadku pocze-
cia w okresie aktywnosci ChLC ryzyko poronienia do-
chodzi do 35%. Wskazniki wystepowania LBW, PD i po-
wiktan okotoporodowych sa wtedy takze istotnie
wyzsze. Ryzyko jest przy tym wieksze w ChLC niz
w WZJG [2, 14]. WSréd innych czynnikdw predykcyj-
nych zwigzanych z mozliwoscia wystgpienia powiktan
potozniczych wyréznia sie kretniczo-katnicza lokaliza-
cje ChLC oraz przebyta wczesniej resekcje jelita. Nie-
swoiste zapalenia jelit nie wigza sie natomiast z taki-
mi powiktaniami cigzowymi, jak nadcisnienie i biatko-
mocz [13, 23].

Wplyw cigzy na przebieg nieswoistych zapalef jelit

Wptyw cigzy na przebieg NZJ zalezy od stopnia ak-
tywnosci choroby w okresie poczecia. W przypadku po-
czecia w stanie remisji prawdopodobiefstwo jej utrzy-
mania przez caty czas trwania ciagzy szacuje sie
na ok. 70-80% [2, 14, 24]. Prawdopodobienstwo wystg-
pienia zaostrzenia NZJ nie rézni sie miedzy populacja
kobiet ciezarnych i niebedgcych w cigzy [13, 24]. W przy-
padku jego wystapienia zwykle ma jednak postac lekka
i dobrze reaguje na leczenie. Ryzyko zaostrzenia w okre-
sie poporodowym wydaje sie nie r6zni¢ od ryzyka
w okresie ciazy i porodu w przypadku WZJG, natomiast
w ChLC zwiekszone ryzyko zaostrzenia wystepuje
w | trymestrze oraz w okresie potogu [2, 11, 24]. Nawr6t
choroby w cigzy wielokrotnie nastepuje po odstawieniu
leczenia podtrzymujacego, natomiast w okresie potogu
moze by¢ zwigzany z powrotem do palenia tytoniu [16].

Nie wykazano, aby zajscie w cigze wigzato sie z mo-
dyfikacja fenotypu choroby, jednak istnieja dane wska-
zujace na korzystny wptyw na przebieg NZJ, zarbwno

WZJG, jak i ChLC [22]. W kilku prébach stwierdzono
zmniejszenie czestosci zaostrzen u kobiet z NZJ, ktére
przebyty ciaze [22, 25].

Badania diagnostyczne u kobiet z nieswoistymi
zapaleniami jelit w cigzy

Badania radiologiczne powinno sie wykonywac jedy-
nie w przypadku bezwzglednej koniecznosci, tj. w razie
podejrzenia megacolon toxicum czy niedroznosci jelit.

Ultrasonografia jamy brzusznej jest badaniem bez-
piecznym. Sigmoidoskopie réwniez uwaza sie za pozba-
wionga ryzyka porodéw przedwczesnych i wad wrodzo-
nych. Kolonoskopie zaleca sie odtozy¢ na okres
po ukonczeniu cigzy. W sedacji najbezpieczniejszy wy-
daje sie midazolam [11].

Poréd a nieswoiste zapalenia jelit

W okresie remisji NZJ nie ma przeciwwskazah
do porodu drogami natury. Zaréwno w przypadku WZJG,
jak i ChLC obserwuje sie jednak zwiekszony odsetek po-
rodéw przez cesarskie ciecie (CC) [22]. Przyczyny tego
zjawiska nie s3 do kohca poznane. Moze to wynikaé
z obawy przed wystgpieniem poporodowego uszkodze-
nia zwieracza odbytu i nietrzymania stolca [13]. Rozpo-
znanie WZJG nie jest samo w sobie wskazaniem do CC,
a 0 rozwigzaniu cigzy ta droga decydowac powinny je-
dynie wzgledy potoznicze. W przypadku pacjentek z wy-
tworzonym IPAA uwaza sie, ze poréd drogami natury
jest mozliwy bez ryzyka uszkodzenia zbiornika w przy-
padku porodu niepowiktanego [26]. Nie ma jednak da-
nych i obserwacji uwzgledniajacych funkcjonowanie
IPAA wiele lat po porodzie naturalnym. Ze wzgledu
na potencjalne ryzyko wystapienia nietrzymania stolca
sposéb rozwigzania cigzy nalezy kazdorazowo rozwazyé
i przedyskutowac z pacjentka.

W ChLC nie istnieje jednorodny konsensus dotyczacy
sposobu ukofczenia cigzy. W niepowiktanej postaci cho-
roby dopuszczalny jest poréd drogami natury z zastoso-
waniem ochrony krocza i unikaniem jego naciecia. Ze
wzgledu na doniesienia o zaostrzeniu objawéw w okoto-
odbytniczej postaci ChLC po porodzie naturalnym w tych
sytuacjach zaleca sie przeprowadzenie porodu przez ce-
sarskie ciecie [14, 27]. Wskazanie do CC w tej postaci NZJ
stanowi réwniez obecnos¢ IPAA, podczas gdy w sytuacji
wytonionej kolostomii lub ileostomii nie ma koniecznosci
ukonczenia cigzy tg droga, chyba Ze zaistnieja dodatko-
we wskazania ze strony potozniczej [14].

Farmakoterapia nieswoistych zapalen jelit w cigzy

Generalnie wiekszos¢ lekéw stosowanych w lecze-
niu NZJ uwaza sie za bezpieczne w cigzy. Leczenie ak-
tywnych postaci NZJ kobiet ciezarnych nie rozni sie
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od leczenia kobiet niebedacych w ciazy. Podstawowa za-
sada jest takze bezwzgledna koniecznos¢ utrzymania
leczenia podtrzymujacego remisje, bowiem wystapienie
zaostrzenia choroby wiaze sie z duzo wiekszym ryzy-
kiem dla ciazy niz sama farmakoterapia [14]. W wielu
przypadkach ze wzgledu na obawy ze strony pacjentek
dochodzi do odstawienia lekéw wbrew zaleceniom.
Z tego powodu tez bardzo wazne jest wyjasnienie i roz-
wianie watpliwosci pacjentki jeszcze przed planowanym
poczeciem [14, 28].

Pod wzgledem bezpieczehstwa stosowania w cigzy
leki podzielono wg klasyfikacji podanej przez Amerykan-
ska Organizacje ds. Zywnosci i Lekéw (Food and Drug Ad-
ministration — FDA) na kategorie: A, B, C, D oraz X (tab. I).

Sulfasalazyna i preparaty kwasu
S-aminosalicylowego

Sulfasalazyna jest lekiem bezpiecznym i nie stwa-
rza zagrozenia dla ciazy w dawce 2 g/dobe [14, 29]. Jest
ona zakwalifikowana do kategorii B wg FDA. Lek prze-
chodzi przez tozysko, osiagajac u ptodu stezenia zblizo-
ne do stezefi matczynych. Nie wykazano jednak wptywu
SSA stosowanej w cigzy na ryzyko poronienia sponta-
nicznego czy porodu przedwczesnego [29, 30]. Nie
stwierdzono réwniez jej wptywu na metabolizm bilirubi-
ny i ryzyko wystapienia zéttaczki jader podkorowych
u noworodkéw (ang. kernicterus). W okresie rozrod-
czym, a takze przez okres cigzy u kobiet z NZJ stosuja-
cych SSA, zaleca sie zwiekszona suplementacje kwasu
foliowego w dawce co najmniej 2 mg/dobe ze wzgledu
na dziatanie SSA hamujace jego wchtanianie [11, 13, 14].

Uwaza sie, ze stosowanie mesalazyny (5-ASA)
w dawce 2-3 g/dobe w cigzy jest bezpieczne i nie wia-
Ze sie ze zwiekszonym ryzykiem powiktah zwiazanych
z cigza, wad wrodzonych czy porodéw martwych.
[14, 30]. Wedtug FDA lek nalezy do kategorii B. W lecze-
niu preparatami 5-ASA zaleca sie suplementacje kwasu
foliowego w dawce 400 ng/dobe [11, 31].

Glikokortykosteroidy

Glikokortykosteroidy zakwalifikowano do katego-
rii C wg FDA. Niektére badania wskazujg, ze ich stoso-
wanie u kobiet ciezarnych w | trymestrze moze wigzaé
sie z niewielkim ryzykiem wystapienia rozszczepu wargi
i podniebienia. Nie wptywaja natomiast na ryzyko ni-
skiej masy urodzeniowej czy masy ptodu za niskiej
w stosunku do czasu trwania cigzy [30, 32].

Ze wzgledu na lepszy profil metabolizmu tozyskowe-
go i mniejszy wptyw na ptdd prednizolon powinien sta-
nowi¢ GKS z wyboru przed deksametazonem i betame-
tazonem [11].

Nie ma danych o wptywie budezonidu stosowanego
doustnie w przypadku lokalizacji ChLC w ileum termina-
le na przebieg cigzy u ludzi. U zwierzat w przypadku du-
zych dawek leku wykazano wzrost ryzyka poronief sa-
moistnych, wewngatrzmacicznego zahamowania wzrostu
ptodu oraz wad wrodzonych uktadu kostnego. Wiadomo,
ze lek ten stosowany w chorobach uktadu oddechowego
w formie donosowej lub w postaci inhalacji jest bez-
pieczny w ciazy [11, 33].

Uwzgledniajac potencjalne korzysci i zagrozenia,
stosowanie GKS w ciazy w celu indukcji remisji wydaje

Tabela I. Klasyfikacja bezpieczefistwa lekow wg Amerykanskiej Organizacji ds. Zywnosci i Lekéw

Table I. FDA Drug Risk Classification in pregnancy

Kategoria A Leki, ktore byty badane u kobiet w ciazy i nie wykazaty szkodliwego dziatania na ptéd.

KategoriaB  Leki, z ktérymi eksperymenty wykonane na zwierzetach nie wykazaty szkodliwego dziatania na ptdd, nie wykonano
jednak badan kontrolnych u kobiet w cigzy.
lub
Leki, ktorych szkodliwe dziatanie na ptéd zostato stwierdzone na zwierzetach, lecz nie znalazto potwierdzenia
u kobiet w ciazy.

KategoriaC W badaniach na zwierzetach wykazano dziatania niepozadane lekéw na ptéd, lecz nie ma odpowiednich
i kontrolowanych badan u kobiet ciezarnych.
lub
Leki, z ktorymi nie przeprowadzono wystarczajacych badan na zwierzetach oraz nie ma odpowiednich
i kontrolowanych badan u kobiet ciezarnych.
Leki te mozna stosowac tylko w przypadkach, gdy korzys¢ wynikajgca ze stosowania ich u matki przewyzsza ryzyko
niepozqgdanego dziatania u ptodu.

KategoriaD  Odpowiednie i kontrolowane badania lub obserwacje wykazaty, ze leki te podawane w cigzy stanowig zagrozenie
dla ptodu.
Leki z tej kategorii mozna stosowac u kobiet w cigzy w stanach zagrazajgcych zyciu matki i tylko w przypadkach,
gdy leki kategorii A, B, C nie mogqg byc¢ zastosowane lub sq nieskuteczne.

Kategoria X  Leki o udowodnionym dziataniu szkodliwym na ptod.

Stosowanie tych lekow jest bezwzglednie przeciwwskazane u kobiet w cigzy lub tych, ktére moga i chcg zajs¢ w cigze.
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sie uzasadnione, poniewaz aktywny proces zapalny jako
taki stwarza wieksze ryzyko powiktanh. Stosowanie GKS
w postaci dorektalnej mozna bezpiecznie kontynuowaé
do Il trymestru cigzy [14, 33].

Antybiotyki

Metronidazol (kategoria B wg FDA) oraz fluorochino-
lony (kategoria C wg FDA) stosuje sie w niektérych po-
staciach NZJ. W ciazy ze wzgledu na ograniczone dane
leczenie z ich wykorzystaniem nalezy prowadzi¢ z duza
ostroznoscia. Szczegblnie nalezy unikac ich stosowania
w | trymestrze cigzy [14].

Leki immunomodulujgce

Mimo ze AZA i 6-MP zakwalifikowano do kategorii D
wg FDA, w Swietle aktualnej wiedzy ich stosowanie
w dawkach odpowiednio do 125 oraz 75 mg/dobe u pa-
cjentek z NZJ uznaje sie za bezpieczne w cigzy
[14, 34, 35]. Doniesienia o przypadkach dziatania depre-
syjnego na szpik oraz aberracji chromosomalnych
u dzieci dotycza leczenia wiekszymi dawkami ze wska-
zan onkologicznych czy transplantologicznych. Czestosé
nawrotéw choroby u pacjentek ciezarnych stosujgcych
AZA/6-MP jest mniejsza w poréwnaniu z grupa bez le-
czenia. Przerwanie farmakoterapii podtrzymujacej

Tabela Il. Wptyw lekdw stosowanych w leczeniu NZJ na ptodnos¢, ciaze i karmienie piersia
Table Il. Effects of drug used for inflammatory bowel disease on fertility, pregnancy and lactation

Lek Kategoria Wptyw na Stosowanie Stosowanie w czasie
wg FDA ptodnosé w cigzy karmienia piersig
sulfasalazyna (SSA) B * obniza parametry » mate ryzyko » mate ryzyko
nasienia w dawce 2-3 g/dobe * rzadko biegunki
» wskazana
suplementacja
kwasu foliowego
w dawce 2 mg/dobe
mesalazyna (5-ASA) B * bez wptywu * mate ryzyko » mate ryzyko

» wskazana
suplementacja
kwasu foliowego
w dawce 400 pg/dobe

glikokortykosteroidy (GKS)  C * ograniczone dane
u ptci meskiej
e brak wptywu

u kobiet

* nieznacznie zwigkszone
ryzyko rozszczepu
poniebienia i warg

* do stosowania przez krétki
czas w aktywnej postaci
choroby

» w postaci dorektalnej
— mate ryzyko

* bez wptywu

azatiopryna (AZA)/ D
/6-merkaptopuryna (6-MP)

* bez wptywu

e niezalecane
— ograniczone dane

» mate ryzyko

metotreksat (MTX) X

ze skuteczng
antykoncepcja

* niewskazany u kobiet
w wieku rozrodczym,
ewentualnie wraz

 bezwzglednie
przeciwwskazane
ze wzgledu na dziatanie
teratogenne
i mutagenne

* przeciwwskazane

« odwracalna nieptodnos¢

u mezczyzn

cyklosporyna

» mate ryzyko * przeciwwskazane

cyprofloksacyna * dane ograniczone * stosowac z duza * niezalecane
ostroznoscia ze wzgledu
na ograniczone dane
loperamid B * bez wptywu » mate ryzyko — unikac * niezalecane
dtugotrwatego stosowania
infliksymab (IFX), B * brak danych « prawdopodobnie mate * prawdopodobnie

adalimumab (ADA)

ryzyko — mato danych mate ryzyko

— mato danych
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AZA/6-MP w okresie okotokoncepcyjnym zaréwno
u mezczyzn, jak i u kobiet jest nieuzasadnione [11, 32].

Metotreksat jest bezwzglednie przeciwwskazany
w cigzy ze wzgledu na udokumentowane dziatanie tera-
togenne i mutagenne zwigzane z duzym ryzykiem wad
wrodzonych twarzoczaszki i oSrodkowego uktadu ner-
wowego (kategoria X wg FDA). Leczenie nalezy przerwac
co najmniej 3 mies. przed planowana cigza [14].

Dane o stosowaniu cyklosporyny w cigzy opieraja sie
gtéwnie na doswiadczeniach w zakresie transplantologii.
Wedtug FDA lek nalezy do kategorii C. W duzej metaana-
lizie nie wykazano wzrostu ryzyka wad wrodzonych. Od-
setek porodéw przedwczesnych oraz dzieci z niska masa
urodzeniowa byt wiekszy, nie osiggajac jednak znamien-
nosci statystycznej [36]. Lek moze wywiera¢ dziatanie ne-
frotoksyczne, hepatotoksyczne oraz wptywaé na wzrost
ci$nienia tetniczego u matki. Znajduje zastosowanie w le-
czeniu WZJG o ciezkim przebiegu, nieodpowiadajacym
na kortykosteroidoterapie, jako préba unikniecia leczenia
chirurgicznego, wiazacego sie z ryzykiem dla ptodu
[11, 30]. Nie ma jednak aktualnie danych uwzgledniaja-
cych poréwnanie stosowania cyklosporyny w ciezkich po-
staciach WZJG z zabiegiem operacyjnym w cigzy [14, 28].

Loperamid nalezacy do kategorii B wg FDA powinien
by¢ stosowany w ciazy z duza ostroznoscia ze wzgledu
na doniesienia o ryzyku wystapienia urodzef z LBW, nie
wptywajac natomiast na ryzyko poronief, porodoéw
przedwczesnych czy wad rozwojowych [37].

Leki biologiczne

Zaréwno IFX, jak i ADA zakwalifikowano do katego-
rii B wg FDA. Dane dotyczace leczenia biologicznego
podczas cigzy sa jednak bardzo ograniczone. Wydaje
sie, ze IFX nie wykazuje dziatania teratogennego i nie
wigze sie ze wzrostem ryzyka SA czy porodéw mar-
twych [38]. Wptyw na uktad immunologiczny ptodu czy
rozw6j dziecka w dtuzszym czasie nie jest znany. Podob-
nie nie ma wystarczajacych danych uwzgledniajgcych
terapie ADA w ciazy [39]. Z tego wzgledu aktualnie nie
zaleca sie rutynowego stosowania leczenia biologiczne-
g0 w cigzy, a ewentualna koniecznos¢ terapii powin-
na by¢ rozwazana indywidualnie [14].

Leczenie chirurgiczne nieswoistych zapaleq jelit
a cigza

Wptyw leczenia operacyjnego na przebieg cigzy jest
stabo udokumentowany. Wydaje sie, ze resekcje jelit
wiaza sie ze zwiekszonym ryzykiem wystapienia porodu
przedwczesnego, jednak moze to by¢ rowniez efektem
samej choroby podstawowe]. Generalnie choroba w sta-
nie zaostrzenia jest zwigzana z wiekszym ryzykiem dla
ptodu niz zabieg chirurgiczny [11, 14].

Przeglad Gastroenterologiczny 2008; 3 (6)

Leczenie nieswoistych zapalef jelit a karmienie
piersig

Karmienie piersig zmniejsza ryzyko rozwoju NZJ
u dziecka w przysztosci. Nie ma natomiast danych o ry-
zyku rozwoju NZJ u dzieci karmionych przez matki
z WZJG lub ChLC [11, 13]. Ze wzgledu na obawe o niepo-
zadany wptyw lekéw jedynie niewielki procent pacjen-
tek z ChLC decyduje sie na karmienie piersia. W kazdym
przypadku nalezy indywidualnie rozwazy¢ korzysci i po-
tencjalne ryzyko zwigzane z karmieniem naturalnym
przy jednoczesnym leczeniu NZJ.

Stosowanie SSA oraz preparatéw 5-ASA w standar-
dowych dawkach terapeutycznych nie jest przeciw-
wskazane w czasie karmienia piersia. Rzadkie przypad-
ki biegunek u dzieci matek przyjmujacych SSA doustnie
lub w postaci doodbytniczej w trakcie laktacji sa wska-
zaniem do odstawienia leku [11, 13, 14].

Nie ma danych o niepozadanych skutkach karmie-
nia piersig przez matki leczone GKS. W przypadku lecze-
nia dawkami wiekszymi niz 20 mg/dobe mozna ewen-
tualnie zaleca¢ karmienie piersig 4 godz. po ostatniej
dawce leku [14].

Nie zaleca sie karmienia naturalnego w czasie leczenia
AZA i 6-MP, cyklosporyna czy MTX [11]. Amoksycylina mo-
ze by¢ bezpiecznie stosowana u kobiet karmigcych w od-
réznieniu od metronidazolu i cyprofloksacyny ze wzgledu
na niepetne dane [31]. Loperamid jest przeciwwskazany
w czasie karmienia naturalnego [30]. Nie zaleca sie réw-
niez karmienia piersig podczas leczenia IFX/ADA ze wzgle-
du na niewystarczajgce informacje o wptywie na laktacje
i przenikaniu do mleka kobiecego [14].
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