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Einleitung

Die chronisch entztndlichen Darmerkrankungen (CED)
Morbus Crohn und Colitis ulcerosa treten gehauft im
jungeren Lebensalter und somit in einer Lebensphase
auf, in der die Familienplanung eine wesentliche Rolle
spielt. Frauen und Manner, die an einer CED leiden,
aber auch deren Partner sind haufig unsicher, welche
Auswirkungen notwendige diagnostische und thera-
peutische MaBnahmen wie Spiegelungen des Magen-
Darm-Trakts (Endoskopien), Rontgenuntersuchungen,
Operationen oder die haufig notwendige Einnahme von
Medikamenten auf den Verlauf und den Ausgang einer
Schwangerschaft haben kénnen.

Haufig stellt sich auch die Frage, inwieweit die Darm-
erkrankung durch eine Schwangerschaft beeinflusst
werden kann und ob bestimmte VorsichtsmaBnahmen,
z. B. hinsichtlich des Entbindungsmodus, zu beachten
sind. Kommt es durch die Schwangerschaft zu einer
Verschlechterung der CED oder zur Auslésung eines
akuten Erkrankungsschubs?

Vielfach besteht aber auch Unklarheit dartiber, ob die
Zeugungsfahigkeit durch eine CED herabgesetzt sein
kann und ob somit Gberhaupt eine Schwangerschaft
maoglich ist. Da eine erbliche Veranlagung bei der Aus-
[6sung und Entwicklung der CED vermutet und disku-
tiert wird, ergeben sich auch hierzu zahlreiche Fragen
von Betroffenen und ihren Angehorigen.

Eine ausfuhrliche Beratung der betroffenen Patient(inn)-
en und ihrer Angehdrigen vor, wahrend und nach einer
Schwangerschaft und in der Stillzeit ist daher notwen-
dig und sinnvoll, um oft unbegriindete Angste hinsicht-
lich einer Schwangerschaft abzubauen und mdogliche
Gefahren und Komplikationen fiir Mutter und Kind
frihzeitig zu erkennen.



Einleitung

In dieser kleinen Broschure soll versucht werden, auf
haufig gestellte Fragen Antworten zu geben. Dabei
wird der aktuelle Kenntnisstand unter Bertcksichtigung
wissenschaftlicher Untersuchungsergebnisse dargestellt.

Es muss jedoch betont werden, dass diese Broschiire
nicht als allgemeingdiltige Antwort auf alle Fragen im
Zusammenhang mit der Schwangerschaft und Stillzeit
bei CED verstanden werden darf und insbesondere
nicht dazu geeignet ist, das vertrauensvolle persdnliche
Gesprach mit dem behandelnden Arzt zu ersetzen.

Bei jeder Schwangerschaft und bei jedem Patienten
mit einer CED kann eine individuelle besondere Situa-
tion bestehen, die durch eine Broschure nicht erfasst
werden kann.

Es ist auch zu betonen, dass sich medizinische Er-
kenntnisse im Laufe der Zeit verandern und sich daher
Verhaltensempfehlungen und medizinische Ratschlage
andern konnen. Dies trifft fur diagnostische Methoden,
aber insbesondere auch fur die medikamentdse oder
operative Therapie zu, da einerseits Neuentwicklungen
von Medikamenten und therapeutischen und diag-
nostischen Methoden, aber auch der langere Einsatz
und damit die gréBere Erfahrung in der Anwendung
dieser Medikamente und Methoden neue Erkenntnisse
erbringen. Daher sollten Sie diese Thematik bei unkla-
ren Situationen immer mit Ihren betreuenden Arzten
besprechen.

Prof. Dr. med. Axel DignaB und Sibylle Honus
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~Konnen Frauen und Paare
mit chronisch entziindli-
chen Darmerkrankungen
(CED) Kinder bekommen?”

Diese Frage ist zunachst einmal generell mit ,ja” zu
beantworten. Es gibt jedoch einige grundsatzliche
Dinge, die bei der Planung einer Schwangerschaft
beachtet werden sollten. Wie Sie weiter unten sehen
werden, sollte nach Méglichkeit eine Schwangerschaft
in einer Ruhephase der Erkrankung (Remission) geplant
werden, da in dieser Situation die Fruchtbarkeit und
die Zeugungsfahigkeit, bis auf wenige Ausnahmen, un-
beeintrachtigt sind und sich der Schwangerschaftsver-
lauf nicht wesentlich vom Verlauf bei véllig gesunden
Frauen unterscheidet.

Jedoch sollte hierbei bedacht werden, ob diese Ru-
hephase der Erkrankung durch Arzneimittel bedingt

ist, die eine Schwangerschaft ungiinstig beeinflussen
kdnnen. Daher sollte bei bestehendem Schwanger-
schaftswunsch moglichst frihzeitig ein vertrauensvolles
Gesprach mit den behan-
delnden Arzten und
maoglichst erfahrenen
Spezialisten gesucht
werden.

)




+Ist die Fruchtbarkeit bzw.
Zeugungsfahigkeit bei
Frauen und Mannern mit
CED vermindert?”

Fruchtbarkeit bei Frauen mit CED

Patientinnen mit Colitis ulcerosa unterscheiden sich
bezlglich ihrer Fruchtbarkeit in der Regel nicht von ge-
sunden Frauen. Ausnahmen bestehen jedoch haufiger
nach ausgedehnten Operationen. Wahrend man bis vor
wenigen Jahren Uberzeugt war, dass eine Verminde-
rung der Fruchtbarkeit nach ausgedehnten Operationen
nur voribergehend zu beobachten sei, gibt es jetzt
doch zahlreiche Hinweise, dass es nach einer totalen
Entfernung des Dickdarms (Proktokolektomie) und
anschlieBender Schaffung eines DUnndarmreservoirs
(Pouch) und Wiederanschluss des Diinndarms an den
Enddarm (ileoanale Pouchanastomose) zu einer dauer-
haften Verminderung der Fruchtbarkeit bei einer nicht
unerheblichen Zahl von Patientinnen kommen kann.
Verschiedene Untersuchungen zeigen, dass selbst

5 Jahre nach einer derartigen Operation nur etwa 40%
der gebahrfahigen Frauen mit Kinderwunsch auf na-
tarlichem Wege schwanger werden, wahrend gesunde
Frauen oder Frauen mit einer CED vor einer Operation
im fortpflanzungsfahigen Alter bei Schwangerschafts-
wunsch in etwa 90% schwanger werden kénnen. Nach
kinstlicher Befruchtung (In-vitro-Fertilisation) kénnen
diese Frauen aber eine komplikationslose Schwanger-
schaft haben und ihr Kind normal austragen. Daher
sollte bei bestehendem Kinderwunsch und ausblei-
bender Schwangerschaft nach operativen Eingriffen

bei CED fruhzeitig Uber eine kinstliche Befruchtung
nachgedacht und kompetente facharztliche Hilfe in
Anspruch genommen werden. Es scheint, dass durch
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moderne laparoskopische Operationsmethoden das
Risiko einer anhaltenden Unfruchtbarkeit reduziert
werden kann. Manchmal kann bei geplantem Kinder-
wunsch auch ein vortbergehender Verzicht auf eine
ileoanale Pouchanlage diskutiert und nach einer voru-
bergehenden Stomaanlage oder lleorektostomie eine
definitive Operation nach Beendigung der Familienpla-
nung erwogen werden.

Bei weniger ausgedehnten operativen Eingriffen, z. B.
Teilentfernungen des Darms oder Anlage eines kiinst-
lichen Darmausgangs (lleostoma-Anlage), wird haufiger
nur eine Verminderung der Fruchtbarkeit beobach-

tet, die in den meisten Féllen zeitlich begrenzt ist. Im
Verlauf von Wochen bis Monaten entwickelt sich haufig
wieder eine normale Fruchtbarkeit, auch wenn insge-
samt gesehen die Fruchtbarkeit bei operierten Frauen
vermutlich etwas geringer ist.

Bei Patientinnen mit Morbus Crohn ist die Datenlage
nicht ganz so eindeutig. Es scheint, dass die Fruchtbar-
keit in einer Ruhephase der Erkrankung nicht beein-
trachtigt ist, wahrend im akuten Schub oder auch nach
groBeren Operationen eine voriibergehende Verminde-
rung der Fruchtbarkeit beobachtet werden kann. Dies
duBert sich dann gelegentlich auch in einem Ausblei-
ben der Regelblutung, ein Symptom, das gehauft bei
zusatzlich erhdhtem Gewichtsverlust im Rahmen der
Erkrankung beobachtet wird.

Eine Verringerung der Fruchtbarkeit in Phasen stark
erhdhter entztindlicher Aktivitat erscheint auch aus bio-
logischer Sicht durchaus sinnvoll, um einen weitgehend
positiven Verlauf einer Schwangerschaft zu ermoglichen
und eine nicht wiinschenswerte zusatzliche Belastung
fur die Patientin zu vermeiden.

Nach Ausheilung der Operationsfolgen und Stabilisie-
rung der Erkrankungsaktivitat scheint die weibliche
Fruchtbarkeit nicht wesentlich beeintrachtigt zu sein,



auch wenn einzelne Untersuchungen doch von einer
geringgradig verminderten Fruchtbarkeit bei operierten
Patientinnen ausgehen. Dies trifft wie oben beschrie-
ben insbesondere bei einer kompletten Entfernung des
Dickdarms im Rahmen einer offenen, nicht laparosko-
pisch durchgefihrten Proktokolektomie zu.

Es muss zusatzlich betont werden, dass eine ausblei-
bende Schwangerschaft nicht immer auf eine bestehen-
de CED zurlckgefiihrt werden kann, da auch bei véllig
gesunden Frauen mit regelmaBigem ungeschiitztem
Geschlechtsverkehr nur in etwa 90% eine Schwanger-
schaft eintritt.

Zeugungsfahigkeit bei Mannern mit CED

Die Zeugungsfahigkeit von Mannern mit CED ist im
Allgemeinen nicht beeintrachtigt. Abszesse und Fisteln
im Becken- und Analbereich kénnen jedoch zu Stdrun-
gen der Erektion und des Samenergusses (Ejakulation)
flhren. Dies kann gelegentlich auch nach ausgedehn-
ten Operationen beobachtet werden; insbesondere
nach ilecanalen Pouchoperationen werden derartige
Stérungen gesehen, diese sind aber insgesamt selten.

Eine besondere Situation besteht hinsichtlich der
Therapie der CED mit Salazosulfapyridin- bzw. Sulfa-
salazin-Praparaten. Diese Medikamente kénnen bei
Mannern zu einer voribergehenden Unfruchtbarkeit
fuhren, die sich etwa 2 Monate nach Absetzen des
Medikaments oder einem Wechsel auf reine Mesa-
lazin- bzw. 5-Aminosalicylsaure (5-ASA)-Praparate
zurlckbildet. Die Ursache fur diese vortibergehende
Zeugungsunfahigkeit unter einer Sulfasalazin-Behand-
lung besteht in einer verminderten Spermienzahl, einer
Verminderung der SamenflUssigkeit sowie einer ver-
anderten Struktur und Beweglichkeit der mannlichen
Samenzellen. Diese Veranderungen werden bei etwa
80% der mit dieser Medikamentengruppe behandelten
Manner beobachtet.
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Es empfiehlt sich daher bei Kinderwunsch bereits
eine Umstellung auf reine Mesalazin- oder andere
5-ASA-Praparate.

Eine Einschrankung der Spermienbeweglichkeit durch
die Einnahme weiterer Medikamente, insbesondere
Infliximab, Azathioprin sowie hoch dosiertem
Ciclosporin und Tacrolimus, wurde diskutiert, jedoch
ist bisher klinisch keine Einschrankung der mannlichen
Fertilitdt unter genannter Medikation nachgewiesen,
sodass keine generelle Empfehlung zum Medikations-
wechsel bei Kinderwunsch gegeben werden kann.



+Werden der Verlauf
einer Schwangerschaft
und die Gesundheit des
Kindes durch eine CED
beeinflusst?”

Der Einfluss der CED Morbus Crohn und Colitis ulcerosa
auf den Verlauf einer Schwangerschaft und die Ge-
sundheit des Kindes wurde in zahlreichen Studien
untersucht. Generell kann davon ausgegangen werden,
dass ein unkomplizierter Schwangerschaftsverlauf
bei Frauen mit Morbus Crohn oder Colitis ulcerosa in
etwa 85% zu beobachten ist. Fehlbildungen werden
sowohl bei Morbus Crohn- als auch bei Colitis ulcerosa-
Patientinnen nur in etwa 1% beobachtet. Auch fiir
Fehlgeburten besteht allgemein kein erhohtes Risiko.
Diese Zahlen sind vergleichbar mit den Daten, die man
bei vollig gesunden Frauen beobachten kann. Es muss
betont werden, dass eine Schwangerschaft auch bei
vollig gesunden Frauen nicht in allen Féllen normal
verlauft, sondern auch hier in etwa 15% Schwanger-
schaftsprobleme und kind-
liche Komplikationen
auftreten kénnen.
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Obwohl eine Schwangerschaft bei CED allgemein einen
vergleichbar giinstigen Verlauf wie bei gesunden Frauen
nimmt, zeigen verschiedene Untersuchungen, dass

eine hohere entzlindliche Aktivitat zum Zeitpunkt der
Zeugung sowohl bei Morbus Crohn- als auch bei Colitis
ulcerosa-Patientinnen den Verlauf einer Schwanger-
schaft ungunstig beeinflussen und zu einer deutlichen
Zunahme von Schwangerschaftskomplikationen fiihren
kann (Tabelle 1).

Schwangerschaftsverlauf bei gesunden Frauen
und bei Patientinnen mit CED in Abhdngigkeit von
der Erkrankungsaktivitat [Angaben in %]

Angegeben sind mittlere Prozentzahlen aus europai-
schen und amerikanischen Untersuchungen.

Normal Fehl- Frih- Fehl-
bildungen geburten geburten

Allgl(.emem— 83 7 6 9
bevélkerung
MC in 82 1 7 10
Remission (71-93) (0-6) (3-27)
MC im Schub 54 1 25 20
CUin 84 1 6 9
Remission (76-97) (0-3) (1-16)
CU im Schub 65 2 12 21

Tabelle 1 MC = Morbus Crohn CU = Colitis ulcerosa

Da bei der Empfangnis in einer Remissionsphase bzw.
in einer Phase niedriger Erkrankungsaktivitat eine
Schwangerschaft in der Regel ungestoért verlauft und
kein erhéhtes Risiko fir Komplikationen aufweist,
sollten Schwangerschaften moglichst in Remissions-
phasen oder Phasen geringer Erkrankungsaktivitat
geplant werden. Besteht zum Zeitpunkt der Konzeption
eine erhohte entzindliche Aktivitat der CED, nimmt

die Zahl von Fehlgeburten, Friihgeburten und anderen
Schwangerschaftskomplikationen deutlich zu. Wenn



maoglich, sollten vor einer Schwangerschaft behand-
lungsbeddrftige Befunde abgeklart werden.

Sollten z. B. in der nachsten Zeit Operationen notwen-
dig erscheinen (z. B. narbige Stenosen), sollten diese vor
einer geplanten Schwangerschaft erfolgen. Ebenfalls
sollten die aktuell eingenommenen Medikamente Uber-
prift und mogliche Mangelerscheinungen ausgeglichen
werden.

Gesichtsprofil eines gesunden Madchens in der 25. Schwangerschafts-
woche im Ultraschallbild.
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+Welche Untersuchungen/
Vorbereitungen sollten vor
einer geplanten Schwan-

gerschaft erfolgen?”

Dies kann nicht allgemein vorhergesagt, sondern sollte
im Einzelfall mit dem betreuenden Arzt besprochen
werden. Nicht in jedem Fall sind aufwendige MaBnah-
men wie Spiegelungen und Réntgenuntersuchungen
notwendig.

Ein ausfihrliches arztliches Gespréach und eine Labor-
untersuchung einschlieBlich der Bestimmung von
Calprotectin im Stuhl zur Beurteilung der entzindlichen
Aktivitat und zum Ausschluss von Mangelerschei-
nungen sollten in der Regel jedoch vor einer geplanten
Schwangerschaft erfolgen. Auch eine Ultraschallunter-
suchung des Bauchs und des Darms durch einen erfah-
renen Untersucher kann wichtige Befunde liefern.

In Einzelféllen konnen auch weiterfihrende Untersu-
chungen, wie z. B. Spiegelungen und Réntgenunter-
suchungen des Dinndarms oder eine entziindungs-
hemmende Therapie und eine zusatzliche Gabe von
Vitaminen und Mineralien (z. B. Vitamin B,,, Folsaure,
Eisen), erforderlich werden. Insbesondere die Einnah-
me von Folsdure bei geplanter Schwangerschaft ist
sinnvoll, da hierdurch die Zahl der selten auftretenden
Neuralrohrdefekte wahrend der kindlichen Entwick-
lung vermindert werden kann. Méglicherweise sind die
Resorption und der Stoffwechsel der Folsdure unter
einer Sulfasalazin-/Sulfapyridin-Therapie noch zuséatzlich
vermindert, sodass in diesen Fallen eine prophylaktische
Folséduregabe vor und wahrend der gesamten Schwan-
gerschaft in ausreichender Dosierung erfolgen oder
diese Medikamentengruppe gegen andere 5-ASA-
Medikamente ausgetauscht werden sollte.



Rauchen in der Schwangerschaft stellt bei Patientinnen
mit CED (genauso wie bei gesunden Schwangeren)
einen Risikofaktor fur z. T. schwerwiegende Schwanger-
schaftskomplikationen inklusive Frih- und Fehlgeburten
dar und sollte dringend vermieden werden. Ein Verzicht
auf Rauchen hat bei Morbus Crohn einen positiven
Einfluss auf den Krankheitsverlauf.
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.Beeinflusst eine Darm-
operation aufgrund der
CED den Verlauf einer
Schwangerschaft?”

In friiheren Jahren erfolgte Operationen scheinen ins-
gesamt keinen negativen Einfluss auf den Verlauf einer
Schwangerschaft zu haben. Komplikationslose Schwan-
gerschaften sind auch nach ausgedehnten Darmope-
rationen, wie z. B. einer Kolektomie und Anlage eines
lleostomas, noch moglich. Wichtig ist hierbei, dass ein
ausreichender Zeitraum zwischen den Operationen und
dem Zeitpunkt der Befruchtung (Konzeption) besteht,
sodass die Wundheilungsvorgdnge abgeschlossen sind
und keine wesentliche entzlindliche Erkrankungsaktivi-
tat besteht.

Wie bereits auf Seite 9 beschrieben, kommt es nach
einer totalen Entfernung des Darms (Proktokolektomie)
mit anschlieBender Schaffung eines DUnndarmreser-
voirs und Wiederanschluss des Dinndarms an den
Enddarm (ilecanale Pouchanastomose) haufiger zu
einer dauerhaften Verminderung der Fruchtbarkeit. Bei
Kinderwunsch sollte in diesen Féllen friihzeitig facharzt-
licher Rat gesucht und die Moglichkeit einer kiinstlichen
Befruchtung (In-vitro-Fertilisation) besprochen werden.

Nach einer Kolektomie (operative Entfernung des
Dickdarms) sollte in der Regel vor einer geplanten
Schwangerschaft 6 Monate abgewartet werden,
unabhéangig ob ein kunstlicher Darmausgang (Stoma)
angelegt werden muss oder eine kontinenzerhaltende
Operation durchgefthrt wird. Gelegentlich kénnen
im Rahmen der Schwangerschaft Komplikationen im
Bereich des lleostomas (Vorfall, Verschluss) auftreten.
Madglicherweise nimmt nach totalen Kolektomien und



lleostoma-Anlagen auch die Zahl der Frihgeburten zu.
In Einzelféllen ist auch bei bereits bestehender Schwan-
gerschaft eine operative Intervention notwendig.

Dies kann gelegentlich zu Friihgeburten oder auch zu
ungewollten Schwangerschaftsabbriichen fihren, tritt
aber eher selten auf. Jedoch sind selbst nach ausge-
dehnten Operationen, z. B. totaler Kolektomie wahrend
einer Schwangerschaft aufgrund einer medikamentés
nicht behandelbaren Colitis ulcerosa oder eines Darm-
verschlusses bei Morbus Crohn, komplikationslose
Schwangerschaftsverlaufe bekannt.
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+Wird der Verlauf einer
CED durch eine Schwan-
gerschaft negativ oder
positiv beeinflusst?”

In der Uberwiegenden Zahl der Félle hat eine Schwan-
gerschaft keinen Einfluss auf die Aktivitat und die Re-
missionserhaltung einer CED, obwohl in einzelnen Féllen
eine deutliche Verbesserung oder Verschlechterung des
Erkrankungsverlaufs der CED beobachtet werden kann
(Tabellen 2 + 3). Erfolgt eine Zeugung wahrend einer
Remissionsphase, erleiden nur ungefdhr 15% der Pati-
entinnen mit einem Morbus Crohn einen akuten Schub
der Erkrankung wahrend der Schwangerschaft. Dies
entspricht in etwa dem normalen Verlauf des Morbus
Crohn. Besteht bei Morbus Crohn-Patientinnen bereits
zu Beginn der Schwangerschaft eine erhéhte entziind-
liche Aktivitat, so bleibt diese in etwa einem Drittel

der Falle auch wahrend der Schwangerschaft bestehen
(Tabelle 3). Schibe der entzlndlichen Darmerkrankung
treten gehauft im ersten Drittel der Schwangerschaft
und im Wochenbett auf.

Einfluss einer Schwangerschaft auf die Entziin-
dungsaktivitdat des Morbus Crohn bei Zeugung
wdhrend einer Remissionsphase

Erhaltung der Remission ~ 85%
Eintreten eines Schubs ~15%
Im 1. Drittel ~13%
Im 2. Drittel <1%
Im 3. Drittel <1%
Im Wochenbett ~2%

Tabelle 2



Einfluss einer Schwangerschaft auf die Entziin-
dungsaktivitdat des Morbus Crohn bei Zeugung
wdhrend einer akuten Entziindungsphase

Erreichen einer Remission 15%

Verbessert 20%

Gleichbleibende Erkrankungsaktivitat 30%

Verschlechterung 25%

Verschlechterung im Wochenbett 10%
Tabelle 3

Auch bei Patientinnen mit Colitis ulcerosa wird die Er-
krankungsaktivitat nicht wesentlich durch eine Schwan-
gerschaft beeinflusst. Etwa ein Drittel der Patientinnen
mit Colitis ulcerosa, bei denen die Empfangnis in einer
Remissionsphase erfolgte, erleidet einen akuten Schub
der Colitis ulcerosa (Tabelle 4).

Einfluss einer Schwangerschaft auf die Entziin-
dungsaktivitat der Colitis ulcerosa bei Zeugung
wdhrend einer Remissionsphase

Erhaltung der Remission ~70%

Eintreten eines Schubs ~30%

Im 1. Drittel ~20%

Im 2. Drittel ~7%

Im 3. Drittel <1%

Im Wochenbett ~3%
Tabelle 4

Dies entspricht dem normalen Verlauf der Erkrankung
ohne begleitende Schwangerschaft. Schibe treten
gehauft in den ersten 6 Monaten der Schwangerschaft
und auch im Wochenbett auf. Liegt der Beginn einer
Schwangerschaft in einer aktiven Krankheitsphase, so
bleibt wie beim Morbus Crohn die Erkrankungsaktivitat
in der Regel erhalten (Tabelle 5).
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Einfluss einer Schwangerschaft auf die Entziin-
dungsaktivitat der Colitis ulcerosa bei Zeugung
wdhrend einer akuten Entziindungsphase

Erreichen einer Remission 19%

Verbessert 18%

Gleichbleibende Erkrankungsaktivitat 32%

Verschlechterung 31%

Verschlechterung im Wochenbett kommt auch vor
Tabelle 5

Durch eine medikament®se Therapie kann der Verlauf
einer CED auch wahrend einer Schwangerschaft in der
Regel glinstig beeinflusst werden, sodass eine Remissi-
on oder geringe Entzindungsaktivitat erreicht wird, die
dann auch im weiteren Verlauf der Schwangerschaft
erhalten werden kann. Wenn der Verlauf einer CED
durch eine Verschlechterung im Rahmen einer Schwan-
gerschaft gekennzeichnet war, muss prinzipiell nicht
davon ausgegangen werden, dass dies in zukUnftigen
Schwangerschaften ebenfalls der Fall sein wird.



~Konnen CED auch
erstmals wahrend
einer Schwangerschaft
auftreten?”

Sowohl eine Colitis ulcerosa als auch ein Morbus Crohn
kénnen sich erstmals wahrend einer Schwangerschaft
bemerkbar machen. In der Regel ist der Verlauf der
CED dann nicht unglnstiger als bei Nicht-Schwange-
ren. Gelegentlich kann nicht eindeutig zwischen einem
Morbus Crohn oder einer Colitis ulcerosa unterschieden
werden, sodass die Diagnose einer Colitis indeterminata
(unklassifizierbare Colitis) gestellt wird. Dies ist aber in
den meisten Fallen fur die aktuelle Therapie von unter-
geordneter Bedeutung.

Problematisch ist mitunter die Furcht vor diagnostischen
MaBnahmen wie Spiegelungen oder Rdntgenuntersu-
chungen (siehe auch Seite 46).
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.Ist eine medikamentose
Therapie der CED in

der Schwangerschaft
maoglich?”

Viele Medikamente bzw. deren Abbauprodukte kénnen
Uber die Plazenta vom mutterlichen Kreislauf in den des
ungeborenen Kindes Ubertreten. Es erscheint daher nur
allzu selbstverstandlich, dass wahrend und auch vor
einer geplanten Schwangerschaft moglichst alle Medi-
kamente vermieden werden sollten, um das ungebore-
ne Kind vor unndtigen Risiken zu schitzen. Die medi-
kamentdse Therapie bei Schwangeren mit CED stellt
somit ein besonderes Problem dar; hier bestehen groBe
Unsicherheiten und viele Fragen. Vorab soll auch darauf
hingewiesen werden, dass in den Gebrauchsinformati-
onen fast aller Medikamente von einer Einnahme in der
Schwangerschaft abgeraten wird und dass eine Ein-
nahme nur nach strenger Indikationsstellung erfolgen
sollte. Diese individuelle Indikationsstellung kann nur im
Einzelfall entschieden werden und sollte nach arztlicher
Beratung durch versierte Spezialisten erfolgen. Dieser
Hinweis begriindet sich in erster Linie aus einem be-
sonders hohen Sicherheitsbedirfnis. Meist fehlen aber
auch aussagekraftige Untersuchungen bei Schwan-
geren, die eine unbedenkliche Anwendung wahrend
der Schwangerschaft belegen oder es liegen tierexpe-
rimentelle Untersuchungen vor, die auf ein erhohtes
Risiko wahrend der Trachtigkeit hinweisen. Auch wenn
bei einem Medikament bislang keine unerwinschten
Wirkungen fur die Schwangere und ihr Kind gemeldet
wurden, lasst sich ein solches Risiko, sei es auch noch
so gering, naturgemaf nicht komplett ausschlieBen.



Es ist daher sinnvoll, wahrend der Schwangerschaft nur
wirklich notwendige Medikamente einzunehmen. An-
dererseits ist jedoch zu berlcksichtigen, dass auch eine
nicht oder nur unzureichend behandelte Erkrankung ein
erhebliches Risiko fur den Verlauf der Schwangerschaft
und das Ungeborene darstellen kann.

In diesem Zusammenhang sei daher nochmals daran
erinnert, dass nur etwa 85% aller Schwangerschaften
auch bei vollig Gesunden ohne Komplikationen
verlaufen.

Grob vereinfacht kann festgehalten werden, dass die
Therapie der CED wahrend der Schwangerschaft in
wesentlichen Teilen auf Prinzipien beruht, die auch bei
Nicht-Schwangeren Anwendung finden. Es ist jedoch
eine regelmaBige gemeinsame Betreuung durch einen
gastroenterologisch erfahrenen Arzt und einen Gyna-
kologen erforderlich, und es missen einige bedeutende
Besonderheiten und Ausnahmen hinsichtlich der medi-
kamentdsen Therapie berlcksichtigt werden. Hilfestel-
lung bieten hierzu auch Uberregionale Beratungsstellen,
die weiter hinten (Seite 56) aufgefihrt sind.
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»Sind durch die tibliche
medikamentdse Therapie
der CED Gefahren fiir das
Kind zu erwarten?”

Leider kann auf diese Frage keine allgemeinglltige
Antwort gegeben werden und im Einzelfall sollte eine
Beratung mit den betreuenden Gynakologen und
Internisten/Gastroenterologen erfolgen. Ein Uberblick
Uber die Anwendung ausgewahlter Medikamente

zur Therapie von CED (in Ublicher Dosierung) in der
Schwangerschaft und Stillzeit ist in Tabelle 6 zusam-
mengestellt. Die Einnahme der bekannten und zur
Therapie der CED verwendeten Cortisonpraparate (z. B.
Prednison, Prednisolon, Hydrocortison, Budesonid) und
Mesalazin- bzw. 5-ASA-Praparate in den zur Behand-
lung der CED Ublichen Dosierungen vor oder wahrend
einer Schwangerschaft scheint nach dem heutigen
Wissensstand keine erhdhte Gefahr fur das unge-
borene Kind darzustellen. Allerdings wird in den
Gebrauchsinformationen der Praparate aus den

oben genannten Grinden auf eine strenge Indikati-
onsstellung wahrend der Schwangerschaft hinge-
wiesen. Patientinnen, die zur Remissionserhaltung

eine Therapie mit 5-ASA- oder Cortisonpraparaten
(Kortikosteroiden) benétigen, sollten diese Therapie
auch nach Feststellung einer Schwangerschaft fortset-
zen, da wie oben dargestellt eine erhdhte entziindliche
Aktivitat der Darmerkrankung wahrend der Schwan-
gerschaft eine weitaus hohere Gefahr fir die Feten
darstellen kénnte. Tritt ein akuter Schub der CED auf,
sollten diese Medikamente in ausreichender Dosierung
verabreicht werden, um den akuten Schub mdglichst
rasch unter Kontrolle zu bringen.



Eine unzureichend kontrollierte CED schadet sowohl
dem Kind als auch der Mutter mehr als die medikamen-
tdse Therapie. Eine suboptimal dosierte Therapie kann
haufig keine oder nur eine unzureichende Besserung
der Erkrankungsaktivitat bewirken.

Auch die vaterliche medikamentdse Therapie mit den
Ublichen reinen 5-ASA- oder Cortisonpraparaten
(Kortikosteroiden) hat nach den heutigen Erkenntnissen
keine negativen Auswirkungen auf den Verlauf einer
Schwangerschaft. Lediglich die oben beschriebene
(siehe Seite 11) vortibergehend eingeschrankte Zeu-
gungsfahigkeit unter der Einnahme von Salazosulfa-
pyridin/Sulfasalazin sollte durch Umstellung auf ein
reines 5-ASA- bzw. Mesalazin-Praparat bei bestehen-
dem Kinderwunsch beriicksichtigt werden.

Der Einsatz anderer Medikamen-
te, wie z. B. von Antibiotika,
immunmodulierenden Medi-
kamenten wie Azathioprin
oder 6-Mercaptopurin,
Methotrexat, Ciclosporin A,
Tacrolimus oder der anti-
TNFo-Antikorper Inflixi-
mab, Adalimumab und
Golimumab sowie der
neueren Medikamente
Vedolizumab und Ustekinu-
mab, bedarf einer strenge-
ren Uberpriifung und sollte
nur nach ausfihrlicher Beratung
durch einen versierten und erfah-
renen Spezialisten erfolgen (siehe auch
Seite 30 u.ff. dieser Broschiire). Bezuglich des JAK-
Hemmers Tofacitinib liegen noch keine ausreichenden
Daten zu Schwangerschaft und Stillzeit vor, um hier
verlassliche Empfehlungen abgeben zu kénnen.
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Das Medikament Methotrexat ist ebenso wie das Me-
dikament Thalidomid in der Schwangerschaft oder bei
geplanter Schwangerschaft kontraindiziert und sollte
moglichst 6-9 Monate vor einer geplanten Schwan-
gerschaft beendet werden. Auch von einer vaterlichen
Methotrexat-Einnahme wird aus Sicherheitsgriinden
bei Kinderwunsch abgeraten, obwohl bis dato anders
als bei mutterlicher Einnahme keine fruchtschadigende
Wirkung festgestellt wurde.

Die Anwendung der Antibiotika Metronidazol oder
Ciprofloxacin, die insbesondere bei Fistelerkrankungen
bei Morbus Crohn und Pouchitis eingesetzt werden,
bedarf wahrend der Schwangerschaft einer stren-

gen Abwagung. Eine langfristige Therapie mit diesen
Antibiotika ist Ublicherweise kontraindiziert. Da es
sich hierbei um Reservemedikamente handelt, sollte
nach sorgfaltiger Diskussion mit dem behandelnden
Arzt bei medizinischer Notwendigkeit eine alternative,
maoglicherweise effektivere Therapie erwogen werden.
Ihr Einsatz ist aber maglich und stellt keinen Grund
flr einen Schwangerschaftsabbruch bei ungeplanter
Schwangerschaft dar.

Verschiedene weitere Medikamente, die zur Symptom-
linderung bei CED eingesetzt werden, kédnnen nach
heutiger Erkenntnis ohne schadliche Einwirkungen fir
das Kind eingenommen werden. Dies gilt z. B. fir das
Durchfallmedikament Loperamid, das bei sehr stark aus-
gepragten Durchfallen eingesetzt wird. Loperamid wirkt
v. a. lokal im Darm und wird nur in geringen Mengen
ins Blut aufgenommen. Da jedoch in einer groBen Be-
obachtungsstudie ein leicht erhéhtes Fehlbildungsrisiko
bei Einnahme in der Frihschwangerschaft nicht ausge-
schlossen werden konnte, wird in der Fachinformation
des Medikaments von der Einnahme abgeraten. Hinwei-
se auf ein deutlich erhohtes Fehlbildungsrisiko liegen
jedoch weder im Tierversuch noch bei allgemein schon
langjahriger Nutzung in der Klinik vor, sodass letztlich
auch hier eine GUterabwagung getroffen werden muss.



Eine dauerhafte Einnahme wahrend der Schwanger-
schaft ist jedoch sicherlich nicht zu empfehlen. Bei
Durchféllen kann haufig auch ein guinstiger Effekt durch
Flohsamenschalen (Plantago ovata) erzielt werden, fur
die bisher keine negativen Effekte wahrend der Ein-
nahme in der Schwangerschaft beschrieben worden
sind. Auch Probiotika (z. B. E. coli Nissle, Laktobazillen)
kénnen nach heutiger Erkenntnis ohne Risiko fir das
Neugeborene eingenommen werden.
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.Dirfen die Medikamente
Azathioprin oder
6-Mercaptopurin vor
oder wahrend einer
Schwangerschaft
eingenommen werden?”

Hinsichtlich der Anwendung der immunmodulierenden
Wirkstoffe Azathioprin oder 6-Mercaptopurin haben
sich in den letzten Jahren erhebliche Anderungen
ergeben. Wahrend man noch vor einigen Jahren
glaubte, dass der Einsatz dieser Medikamente vor oder
wahrend der Schwangerschaft mit einem héheren
Risiko fur Nebenwirkungen (Fehlgeburten, Fehlbil-
dungen, Frihgeburten) verbunden ist, haben neuere
Erkenntnisse durch die vermehrte Anwendung von
Azathioprin und 6-Mercaptopurin bei anderen Erkran-
kungen (z. B. Organtransplantationen, rheumatoider
Arthritis), aber auch bei CED zeigen kénnen, dass die
Einnahme dieser Medikamente vor oder wahrend einer
Schwangerschaft nicht mit einem erhdhten Risiko fur
Schwangerschaftskomplikationen oder Fehlbildungen
beim Neugeborenen verbunden ist. Mittlerweile ist eine
Vielzahl von Berichten erschienen, die auch bei Patien-
tinnen mit CED kein erhdhtes Risiko durch die Einnahme
von Azathioprin oder 6-Mercaptopurin zeigen.

Dennoch kann nicht absolut ausgeschlossen werden,
dass ein Medikament den Verlauf einer Schwanger-
schaft beeinflussen kann. Bei genauerer Durchsicht der
Literatur findet man auch Fallberichte, die eine leicht
erhdhte Zahl von Schwangerschaftskomplikationen und
Fehlgeburten im Zusammenhang mit der Einnahme
von Azathioprin oder 6-Mercaptopurin zeigen. Es wird



aber rasch klar, dass aufgrund der geringen Fallzahlen
statistische Schlussfolgerungen nicht maoglich sind und
auch andere Faktoren, wie z. B. eine erhdhte Erkran-
kungsaktivitat, fur diese negativen Effekte verantwort-
lich sein kénnen. Daher ist man zu der Schlussfolgerung
gekommen, dass Azathioprin und 6-Mercaptopurin bei
medizinischer Notwendigkeit auch vor und wahrend
einer geplanten Schwangerschaft eingesetzt werden
kénnen und ggf. sogar eingesetzt werden sollten,
wenn durch andere MaBnahmen eine Kontrolle der
Entziindungsaktivitat nicht maéglich ist. Die Entschei-
dung, ob Azathioprin bei Schwangerschaftswunsch
beendet oder ob eine Zeugung unter einer laufenden
Azathioprin-Therapie geplant werden soll, bedarf einer
ausfuhrlichen Abwagung der Vor- und Nachteile sowie
einer umfangreichen Aufklarung der werdenden Eltern.

Diese Entscheidung verlangt ein hohes MaB an Ver-
antwortung und sollte im gemeinsamen Gesprach mit
den Eltern, betreuenden Frauen- und Hausarzten sowie
gastroenterologisch versierten Spezialisten erfolgen. Es
besteht keine Indikation zu einem Schwangerschafts-
abbruch, wenn es unter einer Therapie mit Azathioprin
oder 6-Mercaptopurin zu einer Schwangerschaft ge-
kommen ist.

Nicht ganz unumstritten

ist auch die vaterliche

Einnahme von Azathio- y
prin/6-Mercaptopurin —

vor einer geplanten

Schwangerschaft. Auch - .

hier zeigen umfangrei-

che Erfahrungen aus der

Transplantationsmedizin

sowie bei Patienten mit

rheumatischen Erkrankungen

und CED, die vor oder wahrend

der Zeugung mit Azathioprin/6-Mercaptopurin be-
handelt wurden, kein erhohtes Risiko fur Schwanger-
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schaftskomplikationen oder Fehlbildungen. Ahnlich wie
bei Frauen gibt es aber auch hier in der wissenschaftli-
chen Literatur einzelne Fallberichte, die eine mdgliche
negative Beeinflussung einer Schwangerschaft durch
Azathioprin oder 6-Mercaptopurin nahelegen. Auch
hierbei handelt es sich um sehr geringe Fallzahlen, die
keine statistische Beurteilung ermdglichen.

Azathioprin darf in Deutschland wahrend der Schwan-
gerschaft nur nach strenger Nutzen/Risiko-Abwagung
durch den behandelnden Arzt angewendet werden.

Die Einnahme von Azathioprin ist aber nach aktuellen
wissenschaftlichen Erkenntnissen nach strenger Nutzen/
Risiko-Abwagung durch den behandelnden Arzt im
Einzelfall mdglich und sinnvoll. Wir haben in den letzten
Jahren eine Vielzahl von Frauen und Mannern betreut,
die vor und wahrend der Zeugung und Schwanger-
schaft mit Azathioprin behandelt worden sind. In
keinem Fall sind uns bisher Fehlbildungen oder Schwan-
gerschaftskomplikationen im Zusammenhang mit dieser
Therapie mitgeteilt worden.

Falls der Arzt eine Fortfuhrung der mutterlichen Aza-
thioprin-Behandlung wahrend der Stillzeit (off-label) fur
sinnvoll erachtet, kann bei entsprechendem Verdacht
eine Blutbildkontrolle beim Saugling indiziert sein.
Zudem sollte der Kinderarzt Uber die mutterliche
Medikation informiert sein.

Allgemeiner Hinweis zu Tabelle 6: Vor dem Einsatz von Medikamenten
in der Schwangerschaft und Stillzeit sollte eine kritische Priifung hinsichtlich
der Indikation und der Anwendung von Medikamenten erfolgen. Dies betrifft
prinzipiell je nach dem zur Anwendung kommenden Medikament alle Phasen
der Schwangerschaft und Stillzeit, da aufgrund fehlender Studiendaten fir
die meisten Medikamente in der Schwangerschaft und Stillzeit keine Zulas-
sung besteht und in der Fachinformation auch darauf hingewiesen wird. In
bestimmten Konstellationen missen dann auch zusatzliche Kontrollunter-
suchungen angeboten und durchgefiihrt oder zum Beispiel Impfungen mit
Lebendimpfstoffen beim Neugeborenen vermieden bzw. zeitlich verschoben
werden (z. B. bei Anwendung von anti-TNF-Antikorpern in der Spatschwan-
gerschaft). Die Angaben in Tabelle 6 wurden den Gebrauchsinformationen
und/oder von www.embryotox.de iibernommen und kénnen daher teilweise
zu abweichenden Aussagen fiihren.



Anwendung ausgewadhlter Medikamente zur
Therapie von CED (in iiblicher Dosierung)
wahrend der Schwangerschaft und Stillzeit

Medikament

Mesalazin
(5-ASA)

Sulfasalazin

Prednisolon/
Prednison

Budesonid
Azathioprin/
6-Mercaptopurin
Methotrexat
Ciclosporin A/

Tacrolimus
Infliximab
Adalimumab
Vedolizumab

Ustekinumab

Tofacitinib

Metronidazol

Ciprofloxacin

Probiotika

Flohsamenschalen

Tabelle 6

Schwangerschaft

moglich

moglich, Folsaure-
Supplementierung
empfohlen

maoglich

maoglich

maoglich

kontraindiziert

moglich, als
Reservemedikament
moglich, ggf. im

3. Trimenon pausieren
moglich, ggf. im

3. Trimenon pausieren
begrenzte Datenlage,
maoglich

begrenzte Datenlage,
maoglich

kontraindiziert
(komplikationslose
Schwangerschafts-
verldufe jedoch
bekannt)

moglich, begrenzte
Therapiedauer

moglich, als
Reservemedikament

moglich

maglich

Stillzeit

moglich

moglich

maoglich

begrenzte Datenlage,
vermutlich méglich

maoglich (mdglichst
Stillintervall einhalten)

kontraindiziert

moglich, sorgfaltige
Indikationsstellung

moglich

moglich

begrenzte Datenlage,
vermutlich moglich

begrenzte Datenlage,
vermutlich moglich

kontraindiziert
(unzureichende
Datenlage)

moglich, kénnen
Durchfall verursachen

moglich, kénnen
Durchfall verursachen

moglich

moglich
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~Durfen die Medikamente
Methotrexat, Tacrolimus
oder Ciclosporin A vor
oder wahrend einer
Schwangerschaft einge-
nommen werden?”

Die Anwendung anderer immunmodulierender Medi-
kamente als Azathioprin und 6-Mercaptopurin muss im
Einzelfall streng geprift werden.

Methotrexat sollte auf keinen Fall bei bestehendem
Kinderwunsch eingesetzt werden und ist auch bei
geplanter Schwangerschaft kontraindiziert. Aufgrund
tierexperimenteller Daten ist mit einer Schadigung des
Erbguts, einem erhdhten Auftreten von Fehlbildungen
sowie Schwangerschaftskomplikationen (Fehlgebur-
ten, Fruhgeburten) zu rechnen. Methotrexat wird in
hoéheren Dosierungen sogar zur Durchfiihrung von
Schwangerschaftsabbrichen eingesetzt. Aus diesem
Grund empfehlen wir sowohl Mannern als auch Frauen,
6-9 Monate vor einer geplanten Zeugung eine Thera-
pie mit Methotrexat zu beenden. Sollte eine Therapie
mit Methotrexat unbedingt notwendig sein, muss eine
sichere Verhitung erfolgen. Heutzutage wird jedoch
nicht mehr generell zu einem Schwangerschaftsabbruch
geraten, sollte es unter einer Therapie mit Methotrexat
zu einer ungeplanten Schwangerschaft kommen, da
auch unter der Einnahme von Methotrexat komplikati-
onslose Schwangerschaften beschrieben worden sind.



Hinsichtlich der Anwendung von Ciclosporin A und
Tacrolimus existiert eine Reihe von Fallberichten bei
Patientinnen nach Organtransplantation und auch CED,
die komplikationslose Schwangerschaften und kein
vermehrtes Auftreten von Fehlbildungen wahrend der
Einnahme dieser Medikamente belegen. Die existie-
renden Daten reichen aber bei Weitem nicht aus, um
die Einnahme bzw. Fortsetzung dieser Medikamente
wahrend einer Schwangerschaft allgemein zu empfeh-
len. Dies bedarf einer ausfihrlichen Besprechung mit
beiden Eltern unter Berlicksichtigung des bisherigen
Erkrankungsverlaufs sowie der vorliegenden wissen-
schaftlichen Erkenntnisse durch einen erfahrenen
Spezialisten. Aufgrund des aktuellen wissenschaftlichen
Kenntnisstands besteht jedoch keine Indikation fur
einen Schwangerschaftsabbruch, falls es unter einer
Therapie mit Ciclosporin A oder Tacrolimus zu einer
ungeplanten Schwangerschaft kommt.
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»Durfen Infliximab,
Adalimumab, Golimumab
oder andere anti-TNFo-
Antikorper vor oder
wahrend einer Schwan-
gerschaft eingenommen
werden?”

Aufgrund des aktuellen wissenschaftlichen Kennt-
nisstands erscheint die Einnahme von Infliximab und
Adalimumab nicht mit einem vermehrten Auftreten
von Fehlbildungen oder einer Zunahme von Schwan-
gerschaftskomplikationen vergesellschaftet zu sein.
Tierexperimentelle Daten zeigen keine negative Beein-
flussung des Schwangerschaftsverlaufs oder Zunahme
von Fehlbildungen. Mittlerweile sind mehrere Tausend
Schwangerschaften unter der Einnahme von Infliximab
und Adalimumab bei Patientinnen mit rheumatologi-
schen Erkrankungen und CED beschrieben worden.
Statistisch gesehen zeigen die vorliegenden Daten
keine Zunahme von Schwangerschaftskomplikationen
oder Fehlbildungen, wenn vor oder wahrend einer
Schwangerschaft eine Therapie mit Infliximab oder
Adalimumab bei der Frau oder dem Mann durchgefuhrt
worden ist. Heutzutage wird davon ausgegangen, dass
die Fortfihrung einer anti-TNFa-Antikérper-Therapie
wahrend der Schwangerschaft ohne erhéhtes Kompli-
kations- oder Fehlbildungsrisiko erfolgen kann.

Die anti-TNFo-Antikorper stellen Antikdrper dar, von
denen man weiB, dass sie etwa ab dem 2. Trimenon zu-
nehmend aus dem matterlichen Blut Gber die Plazenta
zum Kind gelangen kénnen. Daher wird ein Pausieren



der Medikation im letzten Trimenon diskutiert, jedoch
nicht mehr generell angeraten. In einer vergleichen-
den Studie mit etwa 80 schwangeren Frauen hat sich
gezeigt, dass bei bis dahin stabiler Krankheitsaktivitat/
Remission ein Pausieren nicht mit einer erhdhten Rate
an Schiiben im letzten Trimenon verbunden ist. Jedoch
zeigten sich auch keine negativen Effekte bei denjeni-
gen Schwangeren, die auch im letzten Trimenon weiter-
hin Infliximab bzw. Adalimumab erhielten. Sollte die
Medikation zur stabilen Krankheitskontrolle notwendig
sein, wird die Fortfihrung Uber die gesamte Schwan-
gerschaft empfohlen.

In einer 2016 veroffentlichten Studie mit 80 Mutter-
Kind-Paaren hat sich weiterhin gezeigt, dass bei
Kindern von Muttern, die wahrend der Schwanger-
schaft mit Infliximab oder Adalimumab behandelt
worden waren, zwar bis zu 12 Monate nach Ent-
bindung Antikérper im kindlichen Blut nachweisbar
waren, die Kinder aber kein relevant erhéhtes Risiko fiir
schwerwiegende Infektionen aufwiesen. Zudem zeigten
alle Kinder nach 1 Jahr eine normale geistige und
korperliche Entwicklung. In dieser Studie war auch die
fortgesetzte Gabe der anti-TNFo-Antikdrper nach der
30. Schwangerschaftswoche nicht mit einer erhdhten
Rate an schweren Infektionen unter den Neugeborenen
verbunden. Auch in einer neueren europdischen Studie
zeigte sich kein erhohtes Risiko schwerwiegender Infek-
tionen fir Kinder, deren Mtter in der Schwangerschaft
mit anti-TNFa-Antikérpern behandelt worden waren.
Eine leicht erhohte Rate an unkomplizierten Infektionen
sowie langerfristige Auswirkungen, z. B. auf das sich
entwickelnde Immunsystem der Kinder, kénnen jedoch
derzeit noch nicht sicher ausgeschlossen werden.
Empfohlen wird bei mutterlicher anti-TNFo-Antikdrper-
Therapie wahrend der Schwangerschaft, soweit ver-
tretbar, ein Verzicht auf Lebendimpfungen innerhalb
der ersten 6 Lebensmonate des Neugeborenen (betrifft
in Deutschland derzeit aus dem Standardkatalog der
Impfungen jedoch nur die Rotaviren-Impfung).
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Ahnliche Aussagen kénnen zum jetzigen Zeitpunkt
noch nicht endgdiltig fur den anti-TNFo-Antikorper
Golimumab getroffen werden, da bisher deutlich
weniger Patientinnen mit diesem Wirkstoff behandelt
worden sind und daher nur begrenzte Erfahrungen
vorliegen. Die experimentellen Daten deuten aber
ebenfalls auf kein erhdhtes Risiko hin.

FUr einen der anti-TNFo-Antikodrper (Certolizumab)
existieren experimentelle Daten, die nur einen gerin-
gen Ubertritt in den kindlichen Organismus zeigen,
sodass hier vermutlich ein sicherheitsbegiinstigender
Aspekt vorliegt. Certolizumab ist aber derzeit nur in der
Schweiz und den USA zur Therapie des Morbus Crohn
zugelassen. In Deutschland kann es momentan nur zur
Therapie von rheumatologischen Erkrankungen verord-
net werden.

Fur alle derzeit verfigbaren anti-TNFa-Antikorper
besteht aus unserer Sicht kein Grund fir einen Schwan-
gerschaftsabbruch, falls es zu einer ungewollten
Schwangerschaft kommen sollte.
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~Darf Vedolizumab vor
oder wahrend einer
Schwangerschaft einge-
nommen werden?”

Aufgrund des aktuellen wissenschaftlichen Kenntnis-
stands erscheint die Einnahme von Vedolizumab derzeit
nicht mit einem vermehrten Auftreten von Fehlbildungen
oder einer Zunahme von Schwangerschaftskomplikatio-
nen vergesellschaftet zu sein, da tierexperimentelle Daten
keine negative Beeinflussung des Schwangerschaftsver-
laufs oder eine Zunahme von Fehlbildungen zeigen.
Ebenso zeigten Beobachtungen aus den Zulassungsstu-
dien mit Vedolizumab sowie aus Studien nach der Zulas-
sung bisher keine negativen Einflisse auf den Verlauf
einer Schwangerschaft oder das neugeborene Kind, aller-
dings liegen bisher im Vergleich zu den anti-TNFo-Anti-
kdrpern nur Daten einer begrenzten Fallzahl von Frauen,
die selbst oder deren Partner vor oder wahrend der
Schwangerschaft mit Vedolizumab behandelt wurden,
vor. In einer kurzlich veréffentlichten europaischen Studie
hat sich bei Uber 250 Schwangeren, von denen ca. 80
vor und wahrend der Schwangerschaft mit Vedolizumab
behandelt worden waren, im Vergleich zu Frauen unter
anti-TNFo-Antikdrper- oder Mesalazin-/Cortison-Therapie
keine erhohte Rate an Schwangerschaftskomplikationen
oder Fehlbildungen des Kindes gezeigt.

Aus unserer Sicht besteht derzeit kein Grund fur einen
Schwangerschaftsabbruch, wenn es unter Vedolizumab
zu einer ungewollten Schwangerschaft kommen sollte.
Die Therapie mit Vedolizumab vor und wahrend der
Schwangerschaft sowie wahrend der Stillzeit sollte

in Rucksprache mit einem hierauf spezialisierten Arzt
erfolgen. Eine Umstellung der Therapie auf Vedolizumab
aufgrund des vermeintlich giinstigen Nebenwirkungs-
profils sollte vor einer geplanten Schwangerschaft
derzeit jedoch nicht erfolgen.
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~Darf Ustekinumab vor
oder wahrend einer
Schwangerschaft einge-
nommen werden?”

Ustekinumab wurde 2016 zur Behandlung des Morbus
Crohn und erst 2019 zur Behandlung der Colitis ulcero-
sa zugelassen. Zuvor wurde Ustekinumab jedoch bereits
bei der Therapie der Schuppenflechte (Psoriasis), einer
entztndlichen Hauterkrankung, eingesetzt. Tierexpe-
rimentelle Daten zeigten keine negative Beeinflussung
des Schwangerschaftsverlaufs oder eine Zunahme von
Fehlbildungen bei den Neugeborenen. Bisher gibt es
bezogen auf menschliche Schwangerschaften Daten
von wenigen Hundert Patientinnen, die aufgrund einer
Psoriasis oder einer CED vor und wahrend der Schwan-
gerschaft mit Ustekinumab behandelt wurden, und nur
einzelne Fallberichte von Frauen, die wahrend der ge-
samten Schwangerschaft aufgrund einer CED Ustekinu-
mab erhielten. Deutlich geringer sind die Zahlen einer
vaterlichen Exposition. Aus den vorliegenden Daten hat
sich jedoch insgesamt kein statistisch erhdhtes Risiko
fir Schwangerschaftskomplikationen oder kindlichen
Fehlbildungen ergeben.

Aus unserer Sicht besteht derzeit zundchst kein Grund
fur einen Schwangerschaftsabbruch, wenn es unter
Ustekinumab zu einer ungewollten Schwangerschaft
kommen sollte. Eine Therapie mit Ustekinumab
wahrend der Schwangerschaft (und Stillzeit) sollte in
enger Absprache mit einem in der Therapie erfahrenen
Gastroenterologen erfolgen.



»Darf Tofacitinib vor oder
wahrend einer Schwanger-
schaft eingenommen
werden?”

Seit 2018 ist der JAK-Hemmer Tofacitinib zur Behand-
lung der Colitis ulcerosa in Deutschland zugelassen.
Tierexperimentelle Daten aus den Zulassungsstudien
hatten eine Haufung von Fehlbildungen (u.a. Skelett-
fehlbildungen) unter Gabe von Tofacitinib gezeigt.
Aufgrund fehlender Studiendaten mit Patientinnen
gilt Tofacitinib derzeit als kontraindiziert wahrend der
Schwangerschaft (und Stillzeit). Unter Therapie mit
Tofacitinib wird daher zu einer sicheren Verhtungs-
methode geraten.

Einzelne Fallberichte von Patientinnen, die aufgrund
einer Colitis ulcerosa, einer rheumatoiden Arthritis oder
einer Schuppenflechte unter einer Tofacitinib-Therapie
schwanger geworden sind, lieferten jedoch bisher
keinen Hinweis auf eine erhohte Rate an Schwanger-
schaftskomplikationen oder Fehlbildungen bei den
Neugeborenen. Es handelt sich hierbei allerdings um
sehr geringe Fallzahlen und nahezu alle Patientinnen
haben die Therapie nach Bekanntwerden der Schwan-
gerschaft abgebrochen, sodass derzeit keinerlei Aussa-
gen zur Wirkung des Medikaments im spateren Verlauf
der Schwangerschaft gemacht werden kénnen.

Aus unserer Sicht besteht vorerst kein zwingender
Grund far einen Schwangerschaftsabbruch, wenn es
unter Tofacitinib zu einer ungewollten Schwangerschaft
kommen sollte.
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«Ist eine Cortisontherapie
zum Ende einer Schwan-
gerschaft und wahrend
der Stillzeit moglich?”

Grundsatzlich kann davon ausgegangen werden, dass
die Ublicherweise zur Therapie von CED verwendeten
Dosierungen von Cortisonpraparaten (z. B. Prednison,
Prednisolon, Hydrocortison, Budesonid) eingenommen
werden kénnen, ohne dass ein erhdhtes Risiko fur
Fehlgeburten oder kindliche Fehlbildungen besteht. Bei
einer sehr hohen Cortisondosierung in der Endphase
der Schwangerschaft kann es zu einer verringerten
Cortisonbildung in der Nebenniere des Neugeborenen
kommen, die sich in erniedrigten Cortisonspiegeln des
Neugeborenen nach der Geburt mit Apathie und man-
gelnder Aktivitat duBert. Daher sollte eine engmaschige
Kontrolle des Neugeborenen durch einen Kinderarzt
erfolgen, falls in der Endphase der Schwangerschaft
hohe Cortisondosierungen eingenommen wurden.
Durch eine voriibergehende Cortisonersatztherapie
beim Kind kann die Zeit Gberbrickt werden, bis die
kindliche Nebenniere in der Lage ist, selbststandig
ausreichend Cortison zu produzieren. Da Cortison auch
Uber die Muttermilch in den kindlichen Organismus
gelangen kann, ist grundsatzlich auch wahrend der
Stillzeit eine Unterdriickung der Cortisonbildung in

der kindlichen Nebenniere durch die Gber die Mutter-
milch bedingte Cortisonaufnahme des Kindes denkbar,
sodass auch in diesem Fall eine engmaschige Kontrolle
durch einen Kinderarzt erfolgen sollte. In beiden Féllen
ist jedoch nicht mit dauerhaften Schadigungen des
kindlichen Organismus zu rechnen; nach Beendigung
der Cortisontherapie kommt es zu einer Normalisierung
der Nebennierenfunktion mit ausreichender eigener
Cortisonbildung des Kindes.



«Ist das Absetzen einer
5-ASA-Therapie vor der
Entbindung erforderlich?”

Im Gegensatz zur Acetylsalicylsaure (ASS, Aspirin)
hemmt 5-Aminosalicylsdure (5-ASA, Mesalazin) in the-
rapeutischen Dosierungen die Aggregation (Zusammen-
lagerung) von Blutplattchen (Thrombozyten) nicht und
hat somit keinen Einfluss auf die Blutgerinnung.

Eine Unterbrechung der 5-ASA-Therapie vor der Entbin-
dung ist daher im Allgemeinen nicht erforderlich, zumal
die Blutspiegel von 5-ASA sehr niedrig sind.
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,Kann die Einnahme der
Antibabypille eine CED
auslosen?”

In der Vergangenheit haben verschiedene Untersu-
chungen gezeigt, dass Frauen, die die Antibabypille
einnehmen, etwas haufiger an einem Morbus Crohn er-
kranken und etwas haufiger akute Schibe des Morbus
Crohn erleiden. Diese Ergebnisse konnten jedoch von
anderen Untersuchern nicht bestatigt werden. Ungiins-
tige Effekte der Antibabypille bei Frauen mit Colitis
ulcerosa sind nicht bekannt.

Grundsatzlich kann aus unserer eigenen Praxis festge-
halten werden, dass das Risiko einer Verschlechterung
bzw. Auslésung eines akuten Schubs einer CED durch
die Antibabypille eher als gering einzuschatzen ist,
sodass aus unserer Sicht im Allgemeinen keine Vorbe-
halte gegen die Einnahme der Antibabypille bei Frauen
mit CED bestehen.

Es muss aber darauf hingewiesen werden, dass die
Sicherheit der Antibabypille aufgrund einer gestérten
Aufnahme im Darm bei ausgepragten Durchfallen im
Einzelfall vermindert sein kann. Eine Verringerung des
Konzeptionsschutzes (Empfangnisverhiitung) ist insbe-
sondere bei Antibabypillen mit geringerem Hormonan-
teil (Mikropille) zu befurchten. Hier ist eine Beratung
durch die betreuenden Gynakologen sinnvoll und
notwendig.



.Gibt es medizinische
Griinde, die einen
Schwangerschaftsabbruch
bei einer Patientin mit
CED erfordern?”

Ein Schwangerschaftsabbruch aufgrund einer CED ist
sehr selten oder moglicherweise nie notwendig. Statt-
dessen sollte eine ausreichende Therapie der CED und
eine engmaschige Betreuung durch die behandelnden
Arzte erfolgen.
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+Welche diagnostischen

Untersuchungen konnen
wahrend einer Schwan-

gerschaft durchgefiihrt

werden?”

Laboruntersuchungen zum Nachweis einer Entzindung
und zur frihzeitigen Erkennung von Mangelerscheinun-
gen sind sinnvoll und kédnnen im Rahmen der gynako-
logischen und gastroenterologischen Kontrolluntersu-
chungen erfolgen. Hier kann auch eine Bestimmung
des Entztindungsmarkers Calprotectin aus einer Stuhl-
probe sinnvoll sein.

Ultraschalluntersuchungen des Bauchs und des Darms
kénnen jederzeit ohne Gefahrdung fir Mutter und
Kind durchgefiihrt werden und wichtige Hinweise

Uber die Erkrankungsaktivitat und -ausbreitung liefern.
Bei entsprechend erfahrenen Untersuchern besteht
auch fir eine Magenspiegelung oder Darmspiegelung
(Rektoskopie, Sigmoidoskopie und sogar lleokoloskopie)
kein erhohtes Risiko und auch kein vermehrtes Auf-
treten von Frihgeburten. Die Darmreinigung sollte bei
Notwendigkeit mit Reinigungslésungen vom Polyethy-
lenglycol-Typ erfolgen. Bei Sigmoidoskopien reicht in
der Regel ein Einlauf. Auch eine Sedierung mit Propofol
ist ohne erhdhtes Risiko méglich.

Invasive (in den Kérper eingreifende) Untersuchungen
sollten aber nur durchgefuhrt werden, wenn sie zur
Festlegung des Behandlungskonzepts absolut notwen-
dig sind. Kernspintomografien, die vermutlich ebenfalls
unschadlich sind, kénnen im Einzelfall ebenfalls nutzlich
sein. Hier sollte auf die Gabe von Gadolinium-haltigen
Kontrastmitteln nach Mdéglichkeit verzichtet werden.



Diagnostische Rontgenuntersuchungen sollten wenn
moglich nach der Entbindung durchgefiihrt werden und
ansonsten Notfallsituationen vorbehalten bleiben.

Der Einsatz der Kapsel- oder Doppelballonendoskopie
wird in der Regel wahrend einer Schwangerschaft nicht
notwendig sein. Insbesondere die Doppelballonendos-
kopie sollte aufgrund des sehr invasiven Charakters und
eines erhéhten Risikos von vorzeitiger Wehentatigkeit
nicht eingesetzt werden.
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,@ibt es Besonderheiten
hinsichtlich der Geburt zu
beachten?”

Im Allgemeinen wird auch bei CED eine vaginale
Geburt bevorzugt. Auch bei einem kinstlichen Darm-
ausgang oder einer Darmoperation mit Anlage eines
Pouches (ileoanale Pouchanastomose) ist eine vaginale
Entbindung méglich, gelegentlich kann es durch den
erhdhten Druck im Rahmen der Presswehen zu einem
Vorfall des Darmausgangs oder Pouchproblemen
kommen. Daher bevorzugen manche Gynakologen die
Entbindung durch einen Kaiserschnitt. Die Art der Ent-
bindung bei kiinstlichem Darmausgang sollte daher in
enger Abstimmung mit dem betreuenden Gynakologen
erfolgen.

Eine Abweichung von der bevorzugten vaginalen Ent-
bindung kann bei einem ausgepragten Fistelleiden im
Afterbereich und im Becken bestehen, wo haufiger die
Entbindung mittels Kaiserschnitt bevorzugt wird und
sinnvoller erscheint. Dies sollte jedoch ebenso in enger
Abstimmung zwischen der Schwangeren und dem
betreuenden Gynéakologen erfolgen.

Inwieweit ein Dammschnitt ein

hoheres Risiko fur die Ent-

wicklung eines perianalen

Fistelleidens darstellt, ist

umstritten. Die meisten

zu diesem Thema pub-

lizierten Berichte sehen

kein signifikant erhohtes

Risiko fur eine gehaufte ~
Entwicklung periana- ‘ r
ler Fisteln nach einem \
Dammschnitt.



«Ist eine spezielle Diat in
der Schwangerschaft bei
CED sinnvoll?”

Grundsatzlich ist keine besondere Diat fur Patientinnen
mit CED notwendig. Es sollen aber selbstverstand-

lich die Ublichen Empfehlungen einer ausgewogenen
Erndhrung unter ausreichender Zufuhr von Mineralien
und Vitaminen in der Schwangerschaft berlcksichtigt
werden.

Haufig kommt es z. B. zur Entwicklung eines Eisenman-
gels, der durch Eisengabe in Form von Tabletten oder
Tropfen oder bei ausgepragten Féllen nach sorgfalti-
ger Indikationsstellung durch intravendse Eisengaben
ausgeglichen werden sollte, da ein Eisenmangel oder
die daraus resultierende Blutarmut den Verlauf einer
Schwangerschaft sehr unglnstig beeinflussen kann.

Spezielle didtetische Empfehlungen missen jedoch
berticksichtigt werden, wenn im Rahmen der Grund-
erkrankung oder einer Begleiterkrankung eine
Milchzuckerunvertraglichkeit (Laktoseintoleranz), ein
Gallensaureverlustsyndrom oder z. B. Verengungen

des Magen-Darm-Trakts (Stenosen) bestehen. Bei einer
Milchzuckerunvertraglichkeit (Laktoseintoleranz) ist eine
Laktose-freie oder Laktose-reduzierte Ernahrungsform
sinnvoll. Da es dann in der Regel zu einer verminderten
Kalziumzufuhr kommt, sollte Kalzium zusatzlich in Form
von Brause- oder Kautabletten eingenommen werden.
Bei einem vorbestehenden Gallensadureverlustsyndrom
werden haufiger glnstige Effekte durch eine soge-
nannte MCT-Kost (mittelkettige Triglyzeride) beobach-
tet. Patientinnen mit vorbeschriebenen Verengungen
(Stenosen) im Magen-Darm-Trakt profitieren von einer
ballaststoffarmen Erndhrung, die dann auch wéhrend
einer Schwangerschaft fortgesetzt werden sollte.
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+Wie hoch ist das Risiko

fiir Kinder eine CED zu be-
kommen, wenn die Eltern
an einem Morbus Crohn
oder einer Colitis ulcerosa
erkrankt sind?”

Das Risiko fur Kinder von Patienten mit CED an einem
Morbus Crohn oder einer Colitis ulcerosa zu erkranken
ist relativ gering. Es handelt sich bei den CED nicht um
Erbkrankheiten im engeren Sinne. Vererbt wird aber
eine genetische Anlage, unter bestimmten Umstanden
diese Erkrankungen zu entwickeln. Gelegentlich wird
eine familiare Hadufung von CED beobachtet.

Das individuelle Risiko an einer CED zu erkranken, wenn
andere Familienmitglieder betroffen sind, kann nicht
genau vorhergesagt und nur aufgrund empirischer Un-
tersuchungen abgeschatzt werden. Danach schwankt
das relative Risiko an einer CED zu erkranken zwischen
0 und 36%, je nach Verwandtschaftsgrad zu einem
bereits Erkrankten (Tabelle 7).

Geschatztes relatives Risiko an einer CED zu
erkranken

Risiko fur die Kinder bei einem erkrankten Elternteil 1-7%
Risiko fur die Kinder, wenn beide Eltern erkrankt sind bis 36%

Risiko fur weitere Geschwister bei einem erkrankten

_FO,
Kind 2-6%

Risiko fur die Eltern bei einem erkrankten Kind 1-5%

Tabelle 7



Aufgrund des insgesamt gering erhéhten Risikos fur
Kinder von Eltern mit CED, ebenfalls eine CED zu
bekommen, besteht kein Grund zur Kinderlosigkeit, da
frihzeitig diagnostizierte CED durch die verbesserten
medizinischen Moglichkeiten heute im Allgemeinen
relativ gut zu behandeln sind und die Lebenserwartung
von Patienten mit CED sich nicht signifikant von der
Lebenserwartung Gesunder unterscheidet.

51



Morbus Crohn und Colitis ulcerosa in der Schwangerschaft und Stillzeit

,Dirfen Frauen mit
CED stillen?”

Wahrend der Einnahme von Cortison- und 5-ASA-Pra-
paraten kénnen Kinder gestillt werden, da nur ver-
nachldssigbare Mengen Uber die Muttermilch in den
kindlichen Organismus gelangen und keine negati-
ven Auswirkungen fur den Saugling bekannt sind.
Systemische Cortisonpraparate sollten wie auch bei
Nicht-Schwangeren entsprechend des klinischen Ver-
laufs so schnell wie méglich reduziert werden. Ist eine
hoch dosierte Cortisontherapie notwendig geworden,
sollte eine regelmaBige kinderarztliche

Kontrolle des Sauglings erfolgen.

Kommt es z. B. zum Abstillen

wahrend einer hoch do-

sierten Cortisontherapie

der Mutter, besteht das

Risiko einer voruberge- Jd
henden Nebennieren-

schwache des Saug-

lings, sodass dieser

unter kinderarztlicher

Kontrolle maglicher-

weise vorlbergehend

mit Cortison behandelt

werden masste.

Die anti-TNFo-Antikorper

Infliximab und Adalimumab

finden sich in geringen Mengen in

der Muttermilch, es haben sich aber keine

negativen Effekte auf die gestillten Kinder gezeigt,
sodass Stillen auch unter Therapie mit Infliximab und
Adalimumab maéglich ist. Fir andere anti-TNFa-Antikor-
per ist die Datenlage eingeschrankter, sodass hier keine
Empfehlungen ausgesprochen werden kénnen.



Auch die Antikérper Vedolizumab und Ustekinumab
werden nur in geringer Menge in der Muttermilch
nachgewiesen und Fallberichte zeigten keinen nega-
tiven Effekt auf die gestillten Kinder, allerdings liegen
derzeit nur sehr geringe Fallzahlen vor. Es ist davon
auszugehen, dass auch unter Therapie mit Vedolizu-
mab und Ustekinumab Stillen ohne Gefahr fur das Kind
maoglich ist, eine allgemeine Empfehlung kann aber
derzeit aufgrund der begrenzten Datenlage (noch) nicht
ausgesprochen werden und sollte im Einzelfall mit den
behandelnden Spezialisten besprochen werden.

Der JAK-Hemmer Tofacitinib wurde in tierexperimen-
tellen Studien in der Muttermilch sdugender Tiere
nachgewiesen. Bisher gibt es keine Daten von Mut-
ter-Kind-Paaren, sodass das Medikament derzeit kon-
traindiziert bei stillenden Muttern ist.

Die Einnahme von Azathioprin, 6-Mercaptopurin,
Ciclosporin A oder Tacrolimus kann bei klinischer

Notwendigkeit und dem Wunsch zu Stillen
erwogen werden.

Allgemein wird aber davon ausgegangen, dass
die mutterliche Einnahme der Medikamente
Azathioprin und 6-Mercaptopurin sowie Tacroli-
mus und Ciclosporin A auch wahrend des Stillens
ohne Gefahr fir das Kind moglich ist. Laut Fach-
information wird die Einnahme von Azathioprin
wahrend des Stillens nicht empfohlen, d. h. auch
hier ist wie bereits mehrfach erwahnt eine Giter-
abwagung in enger Absprache mit betreuenden
Spezialisten notwendig. Da innerhalb der ersten
4 Stunden nach Azathioprin-Einnahme die hdchsten
Spiegel in der Muttermilch nachgewiesen werden, kann
Uberlegt werden, eine Milchportion nach der Medika-
menteneinnahme zu verwerfen bzw. erst 4 Stunden
nach Medikamenteneinnahme zu stillen.
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Insgesamt zeigen die verflgbaren kurzfristigen
Nachbeobachtungsdaten kein erhohtes Risiko fur das
neugeborene Kind. Da die Spatfolgen und die mégli-
chen negativen Einfllsse fir das Neugeborene jedoch
langfristig nicht sicher abgeschatzt werden kénnen,
sollte die Indikation zumindest kritisch Uberdacht und
besprochen werden. Durch die mangelnde Entgif-
tungskapazitat der noch unreifen kindlichen Leber
kann insbesondere bei Frihgeborenen mit fehlendem
Reifezustand nicht vorhergesagt werden, wie viel der
oben genannten Medikamente im kindlichen Organis-
mus verbleibt. Daher kénnen akute und Langzeitneben-
wirkungen derzeit insbesondere in dieser Situation nicht
sicher ausgeschlossen werden.

Unter der Einnahme von Methotrexat sollte hingegen
nicht gestillt werden, da erhebliche negative Auswir-
kungen fur das Kind nicht ausgeschlossen werden
kdnnen.

- -
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