Pracovni
skupina

IV. IBD pracovni dny 8.-9.3.2018

Jana Kozeluhova

— i — l. Interni klinika, FN v Plzni, Lékarska fakulta v Plzni, Univerzita Karlova v Praze

FAKULTN/ NEMOCNICE PLZEN

Horovice




Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

» |diopatické strevni zanety (1SZ)

Age related incidence of Crohn's disease and ulcerative colitis

— Crohnova choroba
— Ulcerdzni kolitida 2>

20

= 1 pocet pacientl v reprodukénim véku 1 - .

\\ \'\I/./
10
~e_
- efekt ISZ na fertilitu, graviditu 5 / ——\\(/\

- prubéh ISZ béhem gravidity \

- - - - O 1 1 1 1 T T T T
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- vedeni porodu — vaginalné? SC?
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Mahadevan U, CGH, 2013, Van der Woude J, JCC, 2015
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Idiopatické strevni zanety a téhotenstvi

Fertilita

* ISZ v remisi - 5-14% infertility — srovnatelneé s béznou populaci
« Faktory redukujici % spontanni gravidity

-aktivita 1SZ — panevni inflamace, malnutrice, dyspareunie, |libida
-Zeny - panevni a brisni operace - IPAA (porucha tubarnich funkci)
-muzi - operace v malé panvi - IPAA (poruchy potence/ejakulace)

- sulfasalazin, mesalazine (reverzibilni poruchy spermatogeneze)

Infertilita po IPAA 1 48%
— |laparoskopicky pristup |riziko infertility

* VySSi dobrovolna bezdetnost u pacientek s 1ISZ
— 17-44% redukce fertility u CN na zakladé dobrovolné bezdétnosti

Van der Woude J, J Crohn Colitis, 2015
Tavernier N, Aliment Pharmacol Ther, 2013
Rajanatnam SG, Int J Colorectal Dis, 2011
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Vliv gravidity na prubéh ISZ

* Remise ISZ v dobé koncepce — riziko relapsu v prubéhu gravidity stejné jako u
negravidnich pacientek s IBD (cca 1/3)

« Aktivita ISZ v dobe koncepce — 1 riziko trvajici aktivity v prubéhu téhotenstvi
(cca 2/3)

IPlanovat tehotenstvi do obdobi remise!

Mahadevan U, CGH, 2013,
Van der Woude J, JCC, 2015
McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Vliv gravidity na prubéh 1SZ

* Riziko relapsu ISZ po porodu
- Neni zvysene riziko relapsu u pacientek s CN na chronické medikaci
- Mozné zvyseni rizika relapsu u pacientek s UC

* IPAA a gravidita
- 20-30% riziko dysfunkce pouche v gravidité, zejmeéna v 3. trimestru
T poctu stolic; zhorseni kontinence — kompletni uprava po porodu

Mahadevan U, CGH, 2013
Van der Woude J, JCC, 2015
McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Vliv ISZ na prubéh téhotenstvi

 Remise CN v obdobi koncepce — dulezita pro vysledek gravidity

* Nevysazovat udrzovaci terapii na které pacientka v remisi pred a v obdobi
koncepce —riziko relapsu!!

* Nutnost intenzivni protizanétlivé terapie v pripadeé relapsu!
(mesalazin, kortikosteroidy, anti-TNFa,....)

Mahadevan U, CGH, 2013,
Van der Woude J, JCC, 2015
McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Vliv ISZ na prubéh téhotenstvi

« Aktivita ISZ 1 riziko negativnich vysledku gravidity oproti bézné populaci
- pred¢asného porodu
- nizké porodni hmotnosti

* Neni zvyseneé riziko vrozenych malformaci u deti matek s ISZ

Mahadevan U, CGH, 2013
Van der Woude J, JCC, 2015
McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016

ﬁCGS PRACOVNI SKUPINA PRO IDIOPATICKE STREVNI ZANETY CGS CLS JEP




Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Porod u pacientek s ISZ

* VyssSi frekvence Sectio caesarea u pacientek s ISZ

* Vedeni porodu by se mélo primarné ridit porodnickymi indikacemi!

* Doporuceni pro sectio caesarea z duvodu ISZ
- aktivni onemocneni s postizenim rekta
- perianalni onemocnéni (CN)
- IPAA (prevazné pacientky s UC)

Mahadevan U, CGH, 2013,
Van der Woude J, JCC, 2015
McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Porod u pacientek s ISZ

* V pripadé moznosti vyhnout se epiziotomii
(1 riziko rozvoje perianalni pistéle, poranéni svérace)

* [leostomie a kolostomie
— neni Kl k vaginalnimu porodu

Mahadevan U, CGH, 2013, Van der Woude J, JCC, 2015
McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Bezpecnost ISZ terapie v prubéhu gravidity

medikace podavana v gravidite zajistujici dlouhodobou remisi,
ma podstatné méné zavazné dusledky na vyvoj téhotenstvi a
plodu nez aktivita nemoci

 Vétsina léku pouzivanych v lé¢bé ISZ

(mesalazin, sulfasalazin, thiopuriny, KS, anti-TNFa, vedolizumab)
— nizké riziko pro matku a plod v priubéhu

gravidity a laktace
* Methotrexat — kontraindikovan v gravidite

McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016
Mahadevan U, Aliment Pharmacol Ther, 2017
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Bezpecnost ISZ terapie v prubéhu gravidity

Drug During pregnancy During lactation
Mesalazine Low risk Low risk
Sulfasalazine Low risk Low risk
Corticosteroids Low risk Low risk, 4h

delay before
breastfeeding is

advised

Thiopurines Low risk, limited Low risk

data on 6-TG
Anti-TINF agents Low risk, consider Probably low

stopping around week 24 risk, limited data

in patients with sustained

remission. See text

| Methotrexate Contraindicated Contraindicated

Thalidomide Contraindicated Contraindicated
Metronidazole Avoid first trimester Avoid
Ciprofloxacin Avoid first trimester Avoid

Van der Woude J, J Crohn Colitis, 2015
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

« Sulfasalazin
- interference s absorpci folatu — suplementace k. listové (2mg/den)
- Salazosulfapyridin (mesalazin)
« oligospermie u § - reversibilni do 3M po vysazeni

-Kortikosteroidy
*VVSechny kortikosteroidy prochazeji placentou
*Prednison, methylprednison - efektivné konvertovany placentarni 11-hydrogenazou na méné aktivni
metabolity — nizké koncentrace v obéhu plodu
Laktace Systemove KS - v nizkych koncentracich v materském miéku
*kojeni s odstupem 4 hod od p.o. aplikace

Mahadevan U, CGH, 2013, Van der Woude J, JCC, 2015
McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

* Thiopuriny

—nizké riziko pro plod v prubéhu gravidity

* metabolity thiopurinu v matefském mléce ve stopovych mnozstvich
—bezpecné v laktaci!

* Methotrexat
— Teratogenni a fetotoxicky
— Kontraindikovan v téhotenstvi
— Nutno vysadit prfed planovanou graviditou cca 3-6 mésicu (zeny i muzi)

Van der Woude J, J Crohn Colitis, 2015
McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

» Biologicka terapie - anti-TNFa
— Hladiny detekovatelné v obéhu ditéte az do 12. M po narozeni (obvykle do 6 M po narozeni)
— aktivni transplacentarni pfenos anti-TNFo od konce 2. T
— | odbouravani anti-TNFa nevyzralym RES ditete
 Hladiny anti-TNFa v pupecnikove krvi > > v krvi matky

« CAVE - Vakcinace novorozencu/kojencu zivymi vakcinami!

- (TBC), rotaviry

- oCkovani zivou vakcinou az pfi negativnich hladinach anti-TNFa v krvi ditéte (po 6.-7. M zivota)
« OCkovani nezivymi vakcinami mozné bez omezeni (nezavisle na hladinach anti-TNFa)

« Kojeni v pribéhu anti-TNFa terapie neni omezeno

— Prenos anti-TNFa do matefského mléka v || koncentracich Van der Woude J, J Crohn Colitis, 2015
McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016

Beaulie DB, Clin Gastroenterol Hepatol, 2017
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Operace pro ISZ v tehotenstvi

 Indikace k chirurgicke léCbé stejné jako u negravidnich pacientek s ISZ
— obstrukce, perforace streva
— masivni krvaceni
— absces — meziklickovy, perianalni
— vysoka aktivita nemoci i pres medikamentozni terapii

* \V/ pfipade operace — preference stomie pred primarni anastomozou
({rizika moznych anastomotickych komplikaci)

Mahadevan U, CGH, 2013, Van der Woude J, JCC, 2015
McConnell RA, Gastroenterol Clin N Am, 2016
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Vysetrovaci metody v tehotenstvi

Zobrazovaci vysetreni

— Metoda volby - USG

— MRI spiSe nez CT (radiaCni zatéz)

— NE gadolinium v 1. trimestru — zvysené riziko pro plod a novorozence
- teratogenicita v 1.T — vyvoj tkani
- 1 riziko porodu mrtvého plodu a nahlé umrti novorozence

Ray JG et al., JAMA, 2016
Van der Woude et al, J Crohn Colitis 2015
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

« Gastroskopie, sigmo/koloskopie, ERCP
— bezpecna pro matku a plod v prubéhu gravidity
— peclivé zvazit indikaci
— optimalne po 1. trimestru
— pri ERCP odstinéni panve

» Sedace
- vhodné bez sedace
- pokud nutna — v nejnizsi ucinne davce
- léky volby: propofol, fentanyl, meperidine
midazolam — Iépe NE v 1.T
vynechat kojeni nejméne 4hodiny po aplikaci
« 2. a 3. T poloha na L boku/podlozeni L Casti téla! (prevence komprese v. cava inferior)!

Van der Woude et al, J Crohn Colitis 2015, Zelinkova Z, JCC, 2015
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Idiopatické strevni zanety a tehotenstvi

Zaver

A
"Vysoka aktivita ISZ 1 riziko komplikovaneho [ gastroenterolog J
prubéhu gravidity - <

*Primarni cil—navodit remisi ISZ pred koncepci a

udrzovat ji v dobé t&hotenstvi bezpeénou medikaci [ gynekolog J

=V/étSina |ékd uzivanych v terapii ISZ je bezpecna A

v tehotenstvi a laktaci [ chirurg J
MTX.. thalidtomid c

"Rozhodnuti o vedeni porodu primarné z

porodnické indikace [ neonatolog ]

(SC- aktivni perianalni a rektalni ISZ, IPAA) \
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