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Resume af kliniske rekommandationer

Kliniske rekommandationer Styrke
Der er konsensus om at screene for mangeltilstande (B12, Folat, Ferritin, D-vitamin) i hhv. 5
1. trimester og slutningen af 2. trimester hos gravide kvinder med IBD.
Gravide med IBD kan med fordel vurderes tidligt i graviditeten med henblik pa at fastsla:
1. Type af IBD/diagnose
2. Sygdomsaktivitet
3. Evt. tidligere kirurgi C
4. Medicinering
5. Komorbiditet eller andre risikofaktorer for SGA/IUGR
6. Blodprgvekontrol fx. svt. GA 12 og GA 28
Mb Crohn
Gravide med Mb Crohn kan tilbydes obstetrisk kontrol med tilvaekstscanning i .
graviditeten. Hyppighed af disse ma besluttes under hensyntagen til andre risikofaktorer
— dvs. som et samlet risikoestimat for den enkelte patient.
Colitis ulcerosa
Gravide med colitis ulcerosa i remission 6 maneder op til og under graviditeten og uden 5
andre risikofaktorer for IUGR anbefales kontrol af evt. mangeltilstande men ikke kontrol
med tilveekstscanninger. Den gravide anbefales henvendelse ved sygdomsopblussen.
Hos gravide med opblussen i IBD uanset type i graviditeten bgr det overvejes at tilbyde 5
tilvaekstscanninger.
Mb Crohn
Sectio anbefales typisk til kvinder med aktiv eller tidligere perianal Mb Crohn efter 5
vurdering af et tvaerfagligt, specialiseret team (obstetriker, gastroenterolog og evt.
kolorektalkirurg).
Mb Crohn
Hos kvinder med stomi, ileorektal anastomose eller tidligere ekstensiv kirurgi kan Konsensus
fedselsmaden vurderes af et tvaerfagligt, specialiseret team.
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Colitis ulcerosa

Hos kvinder med colitis ulcerosa, der har stomi, ileorektal anastomose, J-pouch eller
behandlingsrefraktaer colitis er det vigtigt at undga obstetrisk anal sphincterruptur, B
hvorfor sectio er hensigtsmaessig, men valg af fedselsmade bgr vurderes af et tvaerfagligt,
specialiseret team (obstetriker, gastroenterolog og evt. kolorektalkirurg).

Postpartum smerter hos kvinder med IBD kan oftest behandles med 1-2 ugers

paracetamol og ibuprofen. D
For at forebygge praeeklampsi anbefales gravide IBD-patienter 150 mg magnyl fra GA 10- A
12 til GA 37+0, eller indtil 7 dage f@r forventet vaginal fgdsel eller sectio.
Ved evt. forveerring af gastrointestinale symptomer under magnylbehandling skal der S
konfereres med gastroenterolog.
LMWH anbefales til gravide med IBD ved sygdomsaktivitet under indleeggelse, ved andre
risikofaktorer (traume, kirurgi eller flyvning > 4 timer) og efter sectio. Ved isoleret
behandlingskraevende IBD anbefales LMWH efter kirurgi indtil mobilisering. Ved gvrige A
risikofaktorer afhaenger varigheden af LMWH-behandling af disse, og der henvises til
DSTH.
English summary
Clinical recommendations Strength
Screening for deficiencies regarding vitamin B12, folic acid, ferritin, and vitamin D in first
trimester and in the end of second trimester in pregnant women with IBD is D
recommended.
It may be advantageous to counsel pregnant women with IBD early in pregnancy to
reveal the following:
1. Type of IBD/diagnosis
2. Disease activity C
3. Surgical history
4. Medication
5. Comorbidity and other risk factors for SGA/IUGR
6. Screening for iron and vitamin deficiencies in GA 12 and GA 28
Crohn’s disease
Pregnant women with Crohn’s disease can be recommended obstetrical consultation
with fetal growth scans. The number and interval between the growth scans and B
obstetrical consultations should be decided individually based on the existing risk factors
and IBD-activity.
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Ulcerative colitis

Women with ulcerative colitis in remission six months prior to and during pregnancy and
without other risk factors of IUGR are recommended to follow standard pregnancy care
after their first consultation, as obstetrical consultations and fetal growth scans are
typically unnecessary. However, women should be encouraged to contact the obstetrical
department if they experience flare in IBD.

IBD-women with disease activity (irrespective of type of IBD) should be offered fetal
growth scans and obstetrical consultations.

Crohn’s disease

Women with previous or active perianal Crohn’s disease are normally recommended
cesarean section after individual evaluation by a multidisciplinary, specialized team
(obstetricians, gastroenterologists and, if necessary, also a colorectal surgeon).

Crohn’s disease
In women with a stoma, ileorectal anastomosis or previously extensive surgery, mode of
delivery can be evaluated by a multidisciplinary, specialized team.

Consensus

Ulcerative colitis

Prevention of obstetric anal sphincter injury is especially important in women with a
stoma, ileorectal anastomosis, J-pouch or treatment resistant ulcerative colitis.
Therefore, cesarean section may be recommended, although the optimal mode of
delivery should be evaluated individually by a multidisciplinary, specialized team
(obstetricians, gastroenterologists and, if necessary, also a colorectal surgeon).

Treatment of pain postpartum in women with IBD can follow standard care including
both paracetamol and ibuprofen for one to two weeks.

To avoid preeclampsia, pregnant women with IBD are recommended 150 mg
acetylsalicylic acid from GA 10-12 until GA 37+0 or until seven days before estimated
vaginal delivery or cesarean section.

In case of deterioration of gastrointestinal symptoms during treatment with
acetylsalicylic acid during pregnancy, a gastroenterologist should be consulted.

Consensus

In pregnant women with IBD, LMWH is recommended during hospitalization due to
disease activity, if there are other risk factors (trauma, surgery or flights lasting for more
than four hours) and after cesarean section. Pregnant IBD-patients are recommended
LMWH after surgery until mobilization unless other risk factors are present. If other risk
factors for thromboembolism are present, DSTH’s recommendations should be followed.
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Forkortelser

ACOG The American College of Obstetricians and Gynecologists

AGA The American Gastroenterological Association

aOR adjusted Odds Ratio = justeret Odds Ratio

aRR adjusted Risk Ratio = justeret Relativ Risiko

cl Confidence interval = konfidensinterval

CD Crohn’s Disease = Morbus Crohn

DSGH Dansk Selskab for Gastroenterologi og Hepatologi

ECCO European Crohn’s and Colitis Organization

FIGO International Federation of Gynecology and Obstetrics

GA Gestationsalder

HR Hazard Ratio

IBD Inflammatory bowel disease = kronisk inflammatorisk tarmsygdom
IPAA lleal Pouch-Anal Anastomosis

IUGR intrauterine growth restriction

LGA Large for gestational age

NHS The National Health Service

NSAID Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drug

OASI Obstetric anal sphincter injury = Obstetrisk analsphincterruptur
SFOG Svensk Forening for Obstetrik & Gynekologi

SGA Small for gestational age

RANZCOG Royal Australiand and New Zeeland College of Obstetricians and Gynecologists
RCT Randomized controlled trial = Randomiseret, kontrolleret studie
RR Relativ Risiko

VTE Vengs tromboemboli

uc Ulcerative colitis = Colitis ulcerosa

Definitioner for remission og opblussen af IBD i denne guideline:

Remission = Ro i sygdommen, uanset om patienten er i medicinsk behandling (inklusive biologisk
behandling) eller ej.
Opblussen = Forveaerring af symptomer, som ngdvendigggr opstart af ny, systemisk behandling eller

2&ndring fx dosisggning eller skift af praeparat, i systemisk medicinsk behandling.

Indledning

Baggrund og definitioner
Kronisk inflammatorisk tarmsygdom (IBD, inflammatory bowel disease) er betegnelsen for autoimmun
kronisk, inflammatorisk autoimmun sygdom i tarmen. De hyppigst forekommende typer af IBD er Morbus
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Crohn (CD, Crohn’s disease) og colitis ulcerosa (UC, ulcerative colitis). | denne guideline bruges fremadrettet
forkortelsen IBD, nar CD og UC analyseret samlet.

Fzelles for CD og UC er gastrointestinale symptomer i form af diarré, ofte kolikagtige mavesmerter,
veegttab, feber og traethed. UC er karakteriseret ved blodig diarré og afficerer udelukkende tyktarmen,
hvorimod CD kan afficere hele tarmkanalen, og er karakteriseret ved diarré, som kan vaere blodig afhaengig
af CD’s lokalisation i tarmen. Ved CD kan der vaere perianale symptomer (fistler, abscesser og fissurer) samt
mangelstilstande pga. malabsorption ved affektion af tyndtarmen®?2. Bade patienter med UC og CD kan f3
ekstraintestinale manifestationer, primaert lokaliseret til led, hud og gjne?. Der er store variationer i den
kliniske sveerhedsgrad samt hyppigheden af sygdomsopblussen blandt IBD-patienter.

| Danmark har ca. 55.000 personer IBD, og incidensen er stigende med ca. 1.500 patienter om aret. IBD
afficerer kvinder i den fertile alder og er derfor almindeligt forekommende hos gravide kvinder.
Graviditeten kan vzere en fglsom periode, iszr for kvinder med en kronisk sygdom. For bedst muligt at
stgtte op om den gravide med IBD, og saerligt dem med et kompliceret sygdomsforlgb og stgrst risiko for
komplikationer relateret til graviditet og fgdsel, ville det ideelle vaere, at kvinden fglges af et
multidisciplinzert team, bestdende typisk af obstetriker, gastroenterolog, padiater, disetist, psykolog og
kirurg, afhaengigt af hvor langt kvinden er i graviditeten og kvindens individuelle situation®.

| et observationelt multicenter studie fra 12 europaeiske lande sammenlignede man 209 gravide kvinder
med IBD med 209 ikke-gravide kvinder med IBD>. Sygdomsforlgbet hos kvinder med CD var ens hos gravide
og ikke gravide — bade under graviditeten og postpartum ¢. Omvendt fandt man, at gravide med UC havde
en gget risiko for sygdomsopblussen bade under graviditeten og postpartum. Desuden har kvinder med
aktiv sygdom i 6 maneder op til konceptionstidspunktet gget risiko for opblussen under graviditeten*®. | et
dansk studie® fandt man en gget risiko for sygdomsopblussen i graviditeten hvis kvinden havde
sygdomsopblussen i en tidligere graviditet (Odds ratio (OR) 3,2 (95%Cl 1,5-6,6)). Seerligt fandt man at
sygdomsopblussen indenfor de sidste 6 maneder op til konceptionstidspunktet ggede risikoen for
sygdomsopblussen under graviditeten (OR 5,2 (95%Cl 3,6-7,9)). Omvendt fandt man, at risikoen for
sygdomsopblussen i graviditeten kunne reduceres hos dem med sygdomsopblussen indenfor 6 maneder op
til konceptionstidspunktet, hvis de havde opnaet remission ved konceptionstidspunktet (OR 0.4 (95%Cl 0,1-
0,9). Det er altsa yderst vigtigt, at behandlingen optimeres hos IBD-kvinder, der gnsker at vaere gravide, da
sygdomsaktivitet under graviditet gger risikoen for et ugunstigt graviditetsforlgb og fgdselsudkomme. Det
danske studie fandt tillige, at 34% af kvinder med CD og 56% af gravide med UC havde sygdomsopblussen
under graviditeten °. | en metaanalyse fandt man, at 55 % af kvinder med aktiv UC ved
konceptionstidspunktet oplevede sygdomsaktivitet i graviditeten, hvorimod kun 29 % af kvinder med
remission 6 méneder op til konceptionstidspunktet oplevede sygdomsaktivitet’. For kvinder med CD var
tallene tilsvarende henholdsvis 46% og 23%.

Gravide kvinder med IBD har stgrre risiko for mangeltilstande, saerligt af jern og mikronaeringsstoffer samt
gget risiko for praeterm fgdsel, small for gestational age (SGA)/intrauterine growth restriction (IUGR) og
sectio, sammenlignet med kvinder uden IBD*. Iszer gravide kvinder med CD og gravide kvinder med aktiv UC
har stor risiko. IBD-kvinder med aktiv sygdom har desuden en gget risiko for sveer og early onset-
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praeeklampsi®, samt for tromboemboliske komplikationer®. P& grund af de ggede risici hos kvinder med I1BD
vil vi i denne guideline fokusere pa danske forhold for opfglgning af gravide kvinder med IBD samt
anbefalinger vedrgrende f@dselsmade.

Afgreensning af emnet

Den europaiske organisation for CD og UC (ECCO, European Crohn’s and Colitis Organization) har netop
opdateret deres omfattende guideline® vedrgrende seksualitet, fertilitet, medicin, graviditet og amning.
Vores guideline har derfor ikke til hensigt at deekke de omrader, der allerede er grundigt belyst i ECCO-
guideline. ECCO-guideline resumerer evidens og anbefalinger i bokse (statements), hvorved man kan danne
sig et hurtigt overblik over de seneste anbefalinger inklusiv anbefalinger vedrgrende medicinsk
behandling*. Modsat ECCO-guideline forholder denne DSOG-guideline sig udelukkende til den obstetriske
handtering af gravide med IBD. Fokus i denne guideline er ikke pad medicinsk behandling af IBD under
graviditeten, da Dansk Selskab for Gastroenterologi og Hepatologi (DSGH)’s guideline ”Systematisk
medicinsk behandling under graviditet og amning” forventes opdateret sommer/efterdr 2024,

Litteratursggning

Der er sggt i Pubmed og Cochrane Library for relevante studier. | litteratursggningerne er der anvendt
relevante Mesh-terms og kombineret med relevante sggeord. Under hver PICO er der angivet
litteratursggningsmetode med specifikke sggeord, samt hvornar litteratursggningen er blevet afsluttet.

Vi har seerligt sggt inspiration i ECCO Guidelines on Sexuality, Fertility, Pregnancy, and Lactation®, og vi har
valgt at henvise til specifikke relevante afsnit, hvor vi overlapper med ECCO guideline.

Evidensgradering

Vi har valgt at evidensgradere i henhold til Oxford-gradering.

Kodning
DO996A Crohns sygdom som komplicerer graviditet, fadsel eller barsel
D0996B Ulcergs colitis som komplicerer graviditet, fgdsel eller barsel
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PICO1 - Mangeltilstande under graviditet — mikronaeringsstoffer og jern

Hvilke mangelstilstande kan opsta under graviditet hos IBD-patienter, og hvordan skal der screenes og
substitueres for disse?

Patient Gravide IBD-patienter
Intervention Screening

Comparison Gravide ikke-IBD-patienter
Outcome Mangeltilstande

Litteratursggningsmetode (Mangeltilstande under graviditeten)

Litteratursggning afsluttet dato: 27.07.2023

Databaser der er sggt i: Pubmed

Sggestrenge: IBD AND pregnancy AND Iron giver ingen resultater.

Tidsperiode: ubegrenset

Sprogomrade: dansk og engelsk

P& grund af meget sparsom evidens er der primaert sggt information gennem ECCO-guideline* og ECCO
topical reveiw!,

Resumé af litteraturen (Mangeltilstande under graviditeten)

Baggrund

Der er sparsom evidens om gravide kvinder med IBD og mangeltilstande. Generelt har patienter med IBD
gget tendens til mangeltilstande pga. tarmlidelsen. Mangeltilstande ses hyppigere hos patienter med aktiv
sygdom, historik med resektion af tyndtarm, og patienter der undgar visse typer af fgdevarer pga.
tarmsygdommen??, Derfor er det vigtigt med screening og optimering af mangeltilstanden allerede inden
graviditetens indtraeden?, hvilket méa foregd i gastromedicinsk regi. Preevalensen af malnutrierede er hgj
blandt ikke-gravide IBD-patienter®3.

Generelt er vitamin- og jernmangel hyppigt forekommende blandt gravide kvinder og kan medfgre lav
fodselsvaegt, SGA, IUGR, LGA og makrosomi'®. Gravide med IBD har stgrre risiko for at udvikle
mangeltilstande og dermed gget risiko for ugunstige graviditets- og fgdselsudfald. Derfor er screening i
graviditeten ngdvendig. Isaer er det vigtigt at monitorere gravide kvinder med tegn til opblussen i IBD, da
aktiv sygdom hos gravide kan medfgre nedsat absorption af vitaminer og jern.

| Appendiks 2 ses et forslag til emner, der bgr belyses ved fgrste obstetriske konsultation.

B12- og Folat-mangel

B12- og folat-mangel er hyppigt forekommende hos IBD-patienter, iseer hos de patienter, der har faet
foretaget en stgrre ileocoecal resektion (> 20 cm ileum jf. ECCO guideline)l. Der findes ingen studier, der
har malt B12- eller folatniveau hos gravide med IBD.
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| et stort retrospektivt studie med gravide kvinder uden IBD er der fundet ugunstige fgdselsudfald hos
gravide med lave B12- og folatniveauer, hvorfor studiet anbefaler at screene alle gravide for B12- og folat-
mangel i forste trimester og behandle svarende til eventuel mangeltilstand?®. Studiet p&dpeger desuden at
patienter med tidligere B12- eller folatmangel samt patienter med en dizet med lavt indhold af folat bgr
supplere med folat og/eller B12 resten af graviditeten. Rekommandation er baseret pa en konsensus
beslutning (Tabel 1).

Jern-mangel

Praevalensen af jernmangel hos raske, danske, fertile og ikke-gravide kvinder estimeres til 20-50%, og
praevalensen for jernmangelanaemi estimeres til ca. 4%, Jernmangel ses hyppigere under graviditet, da
jernbehovet stiger gennem graviditeten. Lave jerndepoter kan medfgre anaemi, som kan vare associeret til
ugunstige fgdselsudkomme. Vurdering af haemoglobin er utilstraekkelig for at vurdere jerndepotet, idet
haemoglobin fgrst falder ved lav serum ferritin. Et studie fra 2015 fandt, at lav serum ferritin i fgrste
trimester var associeret med SGA (adjusted Odds Ratio (aOR) 2,2 95% Cl 1,1-4,0), men var ikke associeret
med preeterm fgdsel®.

| henhold til ”Anbefalinger for Svangreomsorgen” (Sundhedsstyrelsen, SST) opfordres alle gravide til at tage
et jerntilskud p& 40-50 mg/dag fra GA 10%°. Jernabsorptionen foregér intestinalt og er reguleret af hepcidin.
Lavt hepcidin niveau gger den intestinale jernoptagelse, hvorimod inflammation gger hepcidinnivaeuet og
hammer jernoptaget®. Gravide kvinder med IBD har stgrre risiko for jernmangel, hvorfor optimering af
jerndepoter prakonceptionelt og under graviditet er vigtigt. Proaktiv behandling af jernmangel uden

anami anbefales af ECCO-guideline?t22,

Jernmangel og jernmangelanaemi overvéges ved ferritin, heemoglobin og CRP?. Ferritin er en
akutfasereaktant, som kan vaere hgj ved tilstedevaerelsen af inflammation. Graense-/diskriminationsveerdi
for absolut jernmangel (lave/tomme jerndepoter), uanset om der er inflammation eller ej, er ferritin
<30ug/l. Ved samtidig inflammation med forhgjet CRP, er ferritin-niveau mellem 30 til 100 pg/| forenelig
med jernmangel. Ferritin >100 pg/l udelukker jernmangel uafhaengigt af CRP-niveau?*.

Det anbefales som udgangspunkt ikke at give iv. jern til gravide i 1. trimester pga. manglende data pa
omradet, men fordele og ulemper ved at administrere iv. jern i 1. trimester ma altid opvejes. Ved fund af
ferritin <30 pg/L suppleres med en gget mangde peroralt jern op til 100-200 mg jern hver anden dag. Den
fraktionelle jernabsorption er hgjere ved alternerende indtag hver 2. dag af dobbelt dosis, da det ikke giver
samme forhgjelse af hepcidinniveau som daglig jernindtagelse®. Jern optages bedst fastende mane ved
indtagelse sammen med C-vitamin. Safremt patienten ikke taler behandlingen, eller den ikke har effekt
indenfor 4 uger, og pt er GA >12, kan man give iv. jern. Ved fund af ferritin <15 pg/L bgr man kraftigt
overveje, om patienten skal have iv. jern.

Ved fund af jernmangelanami bgr gravide med IBD tilbydes tilvaekstskanning omkring GA 28 i henhold til
DSOG’s guideline “Anaemi og jernmangel under graviditet” fra 2016%. Anbefalingerne for jernindtag i denne

IBD-guideline beror pa ny evidens tilkommet efter 2016 og vedrgrer udelukkende gravide IBD-patienter.
Anbefalingerne er i trdd med DSGH’s nyligt opdaterede anbefalinger?.



https://static1.squarespace.com/static/5467abcce4b056d72594db79/t/5714ea13a3360cab668161e3/1460988440726/Guideline+for+an%C3%A6mi_final.pdf
https://dsgh.dk/wp-content/uploads/2023/09/DSGH-Anaemi-med-Jernmangel-2023-guideline-update-sep-23.pdf
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D-vitamin-mangel

Der findes ét tvaersnitsstudie fra Lee et al. fra 2018 omhandlende gravide kvinders niveau af D-vitamin. |
studiet indgar 574 kvinder uden IBD og 102 med IBD. Man fandt en praevalens af D-vitamin-insufficiens (<75
nmol/L af 25 hydroxyvitamin D) hos gravide med hhv. CD og UC pa 51% og 61% sammenlignet med 17 %
hos gravide uden IBD. Stratificeret pa UC og CD fandt man, at gravide med IBD havde gget risiko for lav D-
vitamin, for CD var aRR 2,98 (95%Cl 2,19-4,04) og for gravide kvinder med UC var aRR 3,61 (95%Cl 2,65-
4,93). Grupperne var justeret for arstid og etnicitet. Trods anbefalet dagligt tilskud pa 400 IU/dag (svarende
til 10 pg) fandt man, at 10% af gravide kvinder uden IBD havde lave D-vitamin niveauer, mens dette var
geeldende for hhv. 32% og 58 % af kvinder med UC og CD. Trods ekstra supplement op til 2000 1U/dag (50
ug), fandt man fortsat lave niveauer hos 29% af de gravide kvinder med UC og hos 44% af de gravide
kvinder med CD%.

ECCO anbefaler tilskud af D-vitamin til gravide IBD-patienter, da D-vitamin mangel hos gravide IBD-
patienter er hgj preevalent (50-60% sammenlignet med raske kvinder pd 17%)%. SST anbefaler alle gravide
at tage tilskud D-vitamin p& 400 1U/dag (10 pg/dag) gennem hele graviditeten®®. Ved D-vitamin-mangel kan
man overveje 2000 IU/dag (50 pg/dag).

Resume af evidens Evidensgrad
Kvinder med IBD har forgget risiko for mangeltilstande sammenlignet med kvinder uden
IBD. Mangeltilstande kan have negative konsekvenser for fgdselsudkomme hos gravide A
med IBD.
Kliniske rekommandationer Styrke
Der er konsensus om at screene for mangeltilstande (B12, Folat, Ferritin, D-vitamin) i hhv.
1. trimester og slutningen af 2. trimester hos gravide kvinder med IBD. D
Tabel 1. Anbefalinger vedr. kosttilskud for gravide med IBD

Biokemi Daglig Dosis
Multivitamin tbl. - 1 stk Gravitamin
D-vitamin >75 nmol/L Optimalt niveau

>50 nmol/L Sufficient niveau

<50 nmol/L D-vitamin mangel, suppleres med 50 pg D-vitamin dagligt
Ferritin >30 pg/L Fglger vanlige retningslinjer for gravide.

15-30 pg/L 100-200 mg jern hver anden dag mane

<15 pg/L 200 mg jern hver anden dag, evt. iv jern ved manglende effekt
Cobalamin (B12) >200 pmol/L Folger vanlige retningslinjer for gravide.

<200 pmol/L 1 mg B12-vitamin po. dgl. eller hver 3. maned inj. Betolvex 1 ml im.
Folinsyre 5—30 nmol/L Fglger vanlige retningslinjer for gravide.

<5nmol/L 5 mg dagligt
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PICO2 - Kontroller og scanninger i graviditeten

Hvorledes skal gravide IBD-patienter fglges i graviditeten — kontroller og tilvaekstscanninger i
svangreambulatoriet?

Patient Gravide IBD-patienter

Intervention kontrol, tilveekstscanninger
Comparison Gravide ikke-IBD-patienter
Outcome SGA/IUGR, lav fgdselsvaegt

Litteratursggningsmetode (Kontrol og scanninger)

Litteratursggning afsluttet dato: 7/9-2023
Databaser der er sggt i: Pubmed
Sggestrenge: Appendiks 4

Tidsperiode: ubegrenset

Sprogomrade: Dansk og engelsk

Antal artikler:
Fundet Udvalgt
112 23

Ved systematisk litteratursggning fandt vi 112 artikler af mulig relevans. Af disse ekskluderes 81 pa
baggrund af abstracts. De tilbagevaerende 31 artikler blev gennemgaet og undervejs i processen
inkluderedes yderligere 10 artikler. Ved naermere gennemgang ekskluderedes de studier, der ikke faldt
indenfor PICO spgrgsmalet. Saledes fandt vi samlet 23 relevante artikler, heraf 4 systematiske reviews og
metaanalyser, 10 kohortestudier og 9 case-kontrol studier.

ECCO guideline afsnit 5.1 adresserer SGA/IUGR i graviditeten.

Resumé af litteraturen (Kontrol og scanninger)

Effektmal

Som cut-off for SGA/IUGR benyttes ultralyds-estimeret fostervaegt mindre end - 15% svarende til mindre
end 10-percentilen. | nedenstaende gennemgang af litteraturen, har vi valgt at opdele risiko for SGA/IUGR
hos hhv. UC og CD samt for IBD med sygdomsopblussen. Flere af studierne rapporterer bade I1BD
overordnet (dvs. UC og CD samlet) og stratificerer pa CD og UC, hvorfor referencer til samme studie vil ses i
flere afsnit. Desuden er lav fgdselsvaegt medinddraget for enkelte studier, der inkluderer en population,
hvor vi forventer at tallene svarer til de danske.

IBD

Der findes tre systematisk reviews omhandlende SGA/IUGR. Det fgrste review fra 2015% (23 studier, n=
12.008 med IBD) finder en forgget risiko for SGA, aOR 1,36 (1,16-1,60). Dertil er der to reviews fra 2021.
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Det ene review (9 studier?®, n= 3793 graviditeter), fandt en gget risiko for SGA ved aktiv IBD (n= 146/1209
svt. 12%) sammenlignet med IBD i remission (n=227/2584 svt. 9%), (OR 1,48 (95%Cl 1,19-1,85). | det andet
review (15 studier?®, n = 1198 IBD-cases) fordelt pa case-kontrol og registerstudier fandt man en ikke
signifikant association mellem SGA og IBD (OR 2,8 (95%Cl 0,7-11,0)). Dog fandt man en gget risiko for SGA
ved aktiv sygdom (3 studier, n=369), OR 2,6 (95%Cl 1,2-5,8)%. Den ggede risiko for SGA/IUGR stgttes dog af
flere store kohortestudier, som finder en aOR mellem 1.27 og 3.03 (Tabel 2).

Tabel 2. Risikoen for SGA/IUGR hos kvinder med IBD

Studie, arstal og reference Population n (IBD-gravide) | Outcome Resultat (aOR/OR, Cl 95 %)

Kohorte
1997% Svensk 30 SGA/IUGR 1,41 (0,97-2,03), + signifikant
20103 Finsk 135 SGA/IUGR aOR 2,08 (1,26-3,44)
201232 Israelsk 75 SGA/IUGR p=0.004, OR ikke angivet
201433 Amerikansk | 512 IUGR aOR 1,46 (1,14-1,88)
20163 Australsk 2781 IUGR aRR pa 1,19 (1,04-1,36
20173 Amerikansk | 1844 IUGR aOR 2,51 (1,05-1,36)
201836 Sydkoreansk | 2058 SGA/IUGR aOR 3,20 (1,75-5,84)
2020% Fransk 36.654 SGA/IUGR 11,1% ved IBD vs 9,8% ved

kontroller, OR ikke angivet
202138 Canadisk 2466 IUGR aOR 1,56 (1,23-1,88)
20223 Amerikansk | 1412 IUGR aOR 1,27 (1-1,63)
20224 Italiensk 14 SGA/IUGR aOR 3,03 (1,25-7,37)
Mb Crohn

Der er en gget risiko for SGA/IUGR hos gravide med CD, formentlig fordi CD kan afficere tyndtarmen og
dermed medfgre malabsorption. Desuden vil en del kvinder med CD veaere tyndtarmsreceseret. Et
systematisk review fra 2007*! (12 studier, n = 1952 CD-gravide) fandt gget risiko for SGA/IUGR (OR pé 2,82
(1,42-5,60)), hvilket senere blev bekrzeftet i et systematisk review og metaanalyse fra 20212 (n = 1477 CD-
gravide) (OR 2,13 (1,45-3,15)). Den ggede risiko for SGA/IUGR understgttes af flere kohorte- og case-
kontrolstudier, som ligeledes finder en gget risiko for SGA/IUGR (Tabel 3). Danske, svenske*>*? og
amerikanske data3¥* fandt en aOR for SGA/IUGR mellem 1,2-1,7.

Seerligt vaerd at fremhaeve er et stort svensk studie*® (n= 1026 kvinder med CD). Man fandt, at hos kvinder
med opblussen af CD under graviditeten er risikoen for lav fgdselsvaegt (<2500 g) tredoblet (aOR 3,3 (95%Cl
2,3-4,7) og @get risiko for SGA (aOR 1,46 (95%Cl 1,06-2,02)).

Tabel 3. Risikoen for SGA/IUGR hos kvinder med Mb Crohn.

Studie, arstal og reference | Population n (CD-gravide) Outcome Resultat (aOR/OR, Cl 95 %)
Kohorte
2010% Dansk/svensk | 2377 SGA/IUGR aOR 1,22, (1,00-1,49)
20144 Svensk 1026 SGA/IUGR aOR 1,72 (1,27-2,34)
20143 Amerikansk 128 SGA/IUGR aOR 1,70 (1,05-2,74)
20174 Norsk 2377 IUGR p=0,045, OR ikke angivet
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20174 Amerikansk 559 IUGR aOR 3,32 (1,09-10)
20224 Amerikansk 566 SGA/IUGR aOR 1,39 (1,02-1,88)
Case-kontrol

2000%8 Canadisk 65 IUGR SGA/IUGR 24,6% vs 1,5% hos
kontroller (p<0,001)

20054 Israel 48 SGA/IUGR + signifikant

2018 Sydkorea 589 IUGR OR 2,89 (1,59-5,29)

2019t Amerikansk 169 SGA/IUGR aRR 1,26 (0,82-1,93)

Colitis Ulcerosa

Modsat CD tyder evidensen ikke pa en gget risiko for SGA/IUGR hos UC-patienter.

Et systemisk review fra 2007°% (12 studier, n = 1113 UC-gravide) fandt ikke statistisk signifikant gget risiko
for SGA/IUGR. Ligeledes fandt et systematisk review og metaanalyse fra 20213 (9 studier, n = 1876 UC-
gravide) heller ingen gget risiko for SGA/IUGR.

Ovenstaende evidens stpttes af flere stgrre kohortestudier, hvor szerligt et svensk og et stort fransk studie
ma fremhaves. Det svenske* studie (n= 1492) viste ingen gget risiko for SGA/IUGR (aOR 1,26 (0,95-1,69)).
Ligeledes fandt det franske studie(n = 14.892 UC-gravide) samme SGA/IUGR-risiko pa hhv. 9,8% hos UC-
gravide vs. 9,5% hos kontroller uden IBD>*. Flere andre kohorte- og case-kontrol-studier understgtter dette
(Tabel 4).

Det svenske studie fandt dog, at kvinder med opblussen af UC (n=666) under graviditeten har en fordoblet
risiko for lav fgdselsvaegt (<2500g) sammenlignet med baggrundspopulationen af kvinder uden IBD
(n=467.057) (aOR 2,1 (95%Cl 1,5-2,9)), selvom de ikke fandt en gget risiko for SGA (aOR 1,17 (95%Cl 0,91-
1,50))*. Det er sdledes vigtigt at have in mente, at selvom kvinder med UC i remission ikke har en gget
risiko for SGA og lav fedselsvaegt, sa er det vigtigt at vide, at ved sygdomsopblussen i graviditeten gges
risikoen.

Tabel 4. Risikoen for SGA/IUGR hos kvinder med colitis ulcerosa.

Studie, arstal og reference | Population n (UC-gravide) | Outcome Resultat (aOR/OR, CI 95 %)
Kohorte
2010% Norsk 287 IUGR + signifikant
2014% Svensk 1492 SGA/IUGR aOR 1,26 (0,95-1,69), + signifikant
201433 Amerikansk 384 IUGR aOR 1,38 (1,03-1,86), + signifikant
20174 Amerikansk 363 IUGR aOR 1,51 (0,35-6,57),+ signifikant
2020* Fransk 14.892 SGA/IUGR Risiko pa 9,8% hos UC vs. 9,5% som
hos kontroller.
202247 Amerikansk 847 SGA/IUGR aOR 1,09 (0,71-1,68),+ signifikant
Case-kontrol
2005% Israelsk 79 SGA +signifikant
2018*° Sydkorea 1469 SGA/IUGR +signifikant
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Konklusion

Risikoen for SGA/IUGR for gravide med IBD baeres af risikoen ved CD. Kvinder med UC eller CD i remission
har ikke har en gget risiko for lav fedselsvaegt eller SGA, hvorimod risikoen for lav fgdselsvaegt er hhv. 2 og
3 gange forgget hos kvinder med sygdomsopblussen af UC og CD*.

Resumé af internationale guidelines

FIGO (International Federation of Gynecology and Obstetrics), ACOG (The American College of Obstetricians
and Gynecologists), RANZCOG (Royal Australiand and New Zeeland College of Obstetricians and
Gynecologists), SFOG (Svensk Férening for Obstetrik & Gynekologi) og The Finish Medical Society har ingen
guidelines vedrgrende IBD og graviditet. Den Norske Legeforening anbefaler tilvaekstkontroller i GA 28 og 36
ved aktiv sygdom, hyppigere ved behov. Britisk NHS (The National Health Service) guideline (2018) anbefaler
fetal monitorering med ultralyd for gravide med aktiv sygdom eller i medicinsk behandling, men tager ikke
stilling til scanningshyppigheden under graviditeten.

ECCO-guideline rapporterer gget risiko for SGA for bgrn fgdt af mgdre med IBD sammenlignet med raske
kontroller, men der tages ikke stilling til anbefalinger om tilvaekstscanninger i graviditeten.

Resumé af evidens Evidensgrad
Gravide med IBD har en signifikant gget risiko for SGA/IUGR sammenlignet med 9a
gravide uden IBD.
SGA/IUGR-risikoen er gget med 20-110% hos gravide med Mb Crohn sammenlignet e
med gravide uden IBD.
SGA/IUGR-risikoen er ikke gget hos gravide med colitis ulcerosa i remission "
sammenlignet med gravide uden IBD.
Ved sygdomsopblussen (bade Mb Crohn og colitis ulcerosa) i graviditeten findes .
SGA/IUGR-risikoen gget.
Kliniske rekommandationer Styrke
Gravide med IBD kan med fordel vurderes tidligt i graviditeten med henblik pa at
fastsla:
1. Type af IBD/diagnose
2. Sygdomsaktivitet C
3. Evt. tidligere kirurgi
4. Medicinering
5. Komorbiditet eller andre risikofaktorer for SGA/IUGR
6. Blodprgvekontrol fx. svt. GA 12 og GA 28
Mb Crohn
Gravide med Mb Crohn kan tilbydes obstetrisk kontrol med tilvaekstscanning i 2
graviditeten. Hyppighed af disse ma besluttes under hensyntagen til andre
risikofaktorer — dvs. som et samlet risikoestimat for den enkelte patient.
Colitis ulcerosa 2
Gravide med colitis ulcerosa i remission 6 maneder op til og under graviditeten og
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uden andre risikofaktorer for IUGR anbefales kontrol af evt. mangeltilstande men ikke
kontrol med ekstra tilvaekstscanninger. Den gravide anbefales henvendelse ved
sygdomsopblussen i graviditeten.

Hos gravide med opblussen i IBD uanset type i graviditeten bgr det overvejes at

tilbyde tilveekstscanninger.

PICO3 - Fgdselsmade hos kvinder med IBD

Hvilken fgdselsmade bgr anbefales til kvinder med IBD ift. risici for fadselskomplikationer samt videre
IBD-sygdomsforlgb?

Patient Gravide IBD-patienter

Intervention Sectio eller vaginal fgdsel

Comparison Gravide ikke-IBD-patienter

Outcome @Dget risiko for obstetrisk analsphincterruptur (OASI)/analinkontinens, indvirkning pa
funktion af Pouch, sygdomsforlgb

Litteratur sggningsmetode:

Litteratursggning afsluttet dato: 14/8 2023

Databaser der er sggt i: Pubmed

Spgestrenge:

CD: ("mode of delivery" OR "vaginal deliver*" OR "cesarean section" OR cesarean OR "vaginal birth") AND
("inflammatory bowel dise*" OR IBD OR "crohns disease" OR "crohn")

UC: ("mode of delivery" OR "vaginal deliver*" OR "cesarean section" OR cesarean OR "vaginal birth") AND
("inflammatory bowel dis*" OR IBD OR ulcerative colitis" OR "colitis" OR pouch OR "restorative
proctocolectomy")

Tidsperiode: ubegrenset

Sprogomrade: dansk og engelsk

Antal artikler:

Fundet Udvalgt
CD: 294 19
ucC: 6 4

Vi har gennemlaest ECCO guideline afsnit 4.5 og 5.3 og har inddraget litteratur herfra. Vi har ekskluderet
artikler, hvor der ikke var adgang til artiklens fulde laengde samt artikler pa andet sprog end dansk/engelsk.
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PICO 3: Fgdselsmade

Da flere studier viser, at gravide kvinder med IBD har stgrre risiko for sectio end gravide uden IBD, kan valg
af fgdselsmade vaere forbundet med bekymringer. Desuden kan bade sectio og vaginal fgdsel hos kvinder
med IBD veaere forbundet med komplikationer, der kan have indflydelse pa det videre sygdomsforlgb med
IBD.

Et systematisk review fra 2019 (7917 IBD-gravide og 3253 kontrol-gravide) viste en gget risiko for sectio (OR
1,79 (95% Cl 1,16-2,77)) sammenlignet med raske gravide®. Ligeledes viste et nyligt publiceret
retrospektivt kohorte studie (141 IBD-gravide og 1119 kontroller) en gget frekvens af sectio i IBD-gruppen
(34,8% vs. 24,1%, p = 0,021). De akutte sectioer var dog ikke hyppigere i gruppen med IBD-gravide®®,

Planlaegning af fedselsmade foregar typisk tidligt i graviditeten, da der ofte er behov for tvaerfaglig sparring,
hvilket ogsa anbefales af bade ECCO* og The American Gastroenterological Association (AGA)*’. AGA
anbefaler ydermere reevaluering af IBD-aktivitet omkring GA 37 mhp. evt. @ndringer i sygdomsaktivitet,
som kan pavirke valget af fadselsmade®,

Fgdselsmade — Morbus Crohn (CD)

Generelt anbefales i litteraturen sectio til gravide med aktiv perianal CD og gravide med perianalt arvaev
grundet tidligere perianal CD*¥7%2, | et svensk studie fra 2012% var risikoen for planlagt sectio mere en
dobbelt sa hgj for kvinder med CD sammenlignet med raske (OR 2,31 95%Cl 1,89-2,83). Samme konklusion
fandt Nguyen et al. efter justering for alder, komorbiditet og andre kovariater (aOR 1,72 (95% Cl 1,44—
2,04))6.

Fgdselsmade skal dog altid ngje overvejes, da sectio i sig selv kan vaere forbundet med risiko for
komplikationer og adhaerencer, som kan vanskeligggre fremtidig tarmkirurgi, hvilket kan vaere ngdvendig
hos op til 2/3 af kvinder med CD®°,

Forveaerring af perianal CD eller de novo perianal CD

| et review®” inkluderende 7 studier fandt man, at 27% af kvinder uden perianal CD fik sectio sammenlignet
med 43% med ophelet perianal sygdom og 46% med aktiv perianal sygdom. Man fandt ingen forskel i risiko
for de novo perianal sygdom eller genopblussen af tidligere perianal sygdom, nar de sammenlignede
kvinder, der fgdte vaginalt med kvinder, der fik sectio. Samtidig fandt de dog, at hos kvinder med perianal
sygdom havde 67% (8 ud af 12 patienter) forveerring af perianal sygdom efter vaginal fgdsel.

Et canadisk spgrgeskemastudie fra 1999 vurderede symptomer efter 39 vaginale fgdsler. Blandt 27 kvinder
med CD uden perianal sygdom udviklede kun én af de 27 kvinder perianal sygdom i form af en rectovaginal
fistel efter et minimum follow-up pa 2 ar. Kvinder med aktiv perianal sygdom pa tidspunktet for vaginal

f@dsel rapporterede forvaerring af symptomerne postpartum (n=4). Kvinder med tidligere perianal sygdom,

rapporterede genopblussen af perianal sygdom postpartum (n=11)%,
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| et studie med hollandske kvinder med CD heraf 11 med og 57 uden perianal sygdom, medfgrte episiotomi
en 55% (n=6) gget risiko for forvaerring af den perianale sygdom. Samtidig oplevede 18% (n=2) progression i
fistelproblematikken, mens kun 5% af kvinderne uden perianal CD (n=3 ) oplevede fistelproblematik®.
Modsat fandt Cheng et al. ingen gget risiko for forveerring af perianal sygdom i op til 5 ar efter vaginal
fodsel ved sammenligning med sectio (45% vs. 66%, p= 0,33)%.

Resume af evidens Evidensgrad

De fleste studier tyder p3, at kvinder med aktiv eller tidligere perianal Mb Crohn har risiko .
a
for forvaerring af den perianale sygdom efter vaginal fgdsel.

Risiko for bristning

Da perianal CD medfgrer arveev kan man formode, at disse kvinder har en gget risiko for obstetrisk anal
sphincterruptur (obstetric anal sphincter injury, OASI) ved vaginal fadsel, ligesom kvinder med tidligere
OASI har en forgget gentagelsesrisiko’. | et engelsk studie fra 2022 fandt Lever et al. (179 IBD vs. 31.528
kontroller), at der ikke var forskel i hyppigheden af OASI, nar man sammenlignede vaginale fgdsler hos
kvinder med IBD med raske (hhv. 2,2% vs. 3,4% (p=0,35))”*. | et registerstudie fra 2012 (787 kvinder med
CD, 10.773 raske) var konklusionen den samme (aOR 0,71 (95%CI 0,49-1,03))%. Det engelske studie fandt
heller ingen forskel i risikoen for OASI hos et lille antal gravide med CD og tidligere perianal sygdom mod
kvinder med CD uden perianal sygdom (hhv. 0 ud af 13 vs. 2 ud af 58 (p = 0,5))"™.

Modsat fandt man i et stort retrospektivt kohortestudie (n=2.882 fgdsler hos kvinder med CD) at kvinder
med aktiv perianal sygdom havde en op til 10 gange gget risiko for OASI. Dette var ogsa galdende for
kvinder uden CD men med perianal sygdom?2. P& grund af risikoen for forventet darlig opheling i infektigst
og inflammatorisk vaev, som ogsa ses hos kvinder med CD, er man seerlig bekymret for senfglger efter OASI
hos kvinder med CD”3.

Resume af evidens Evidensgrad

Kvinder med aktiv perianal Mb Crohn har op til 10 gange @get risiko for obstetrisk
analsphincter ruptur ved vaginal fgdsel. Kvinder med Mb Crohn uden perianal sygdom 2a

eller med tidligere perianal sygdom synes ikke at have gget risiko for sphincterruptur.

Risiko for forveerring eller de novo fakalinkontinens

Kun fa studier har belyst risikoen for faekalinkontinens hos kvinder med CD, og det er sveert at konkludere
noget pa grund af risiko for selektions- og recall-bias. | et spgrgeskemastudie fra Ong et al. (129 kvinder
med CD) fandt man, at 31 (24%) oplevede faekalinkontinens, heraf 21 pga. IBD og 8 relaterede
inkontinensen til deres vaginale fgdsel. | kontrolgruppen oplevede 2% faekalinkontinens efter vaginal
fodsel™. Et lille studie (46 kvinder med CD) viste, at vaginal fedsel var associeret med gget risiko for
faekalinkontinens selv efter justering for confoundere, nar der sammenlignes med kvinder, der havde faet
sectio”.

| en st@rre spgrgeskemaundersggelse blandt kvindelige medlemmer af den britiske Crohn’s og Colitis
organisation fandt Norton et al. i en univariabel analyse for en samlet gruppe af IBD-kvinder en 50% gget
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risiko for faekalinkontinens efter vaginal fedsel (OR 1,57 (95%Cl 1,29-1,92, p < 0,001)). Denne sammenhang
blev dog udlignet ved multivariabel analyse, med fglgende korrelerende faktorer (der alle gger risikoen for
faekalinkontinens) alder, anal fissur, fistel kirurgi, analt straek og anden tarmkirurgi for IBDS. Til
sammenligning fandt man i en stor metaanalyse af raske gravide ingen forskel i faekalinkontinens hos
kvinder, der fgdte vaginalt sammenlignet med kvinder, der fgdte ved sectio”’.

Resume af evidens Evidensgrad

Kvinder med Mb Crohn har en gget risiko for faekalinkontinens sammenlignet med
kvinder uden IBD, iseer pga. perianal sygdom eller kirurgi herfor. Nogle studier tyder p3, 2a

at vaginal fgdsel gger risikoen yderligere.

Konklusion og kliniske rekommandationer

Kvinder med aktiv eller tidligere perianal CD har gget risiko for forvaerring af perianal CD efter vaginal
fadsel. Kvinder uden perianal CD har ikke gget risiko for de novo perianal sygdom efter vaginal fgdsel.
Kvinder med aktiv perianal sygdom har op til 10 gange gget risiko for OASI ved vaginal fgdsel. Modsat er
der ikke gget risiko for OASI ved vaginal fgdsel hos kvinder med CD uden perianal sygdom eller med
tidligere perianal sygdom. Evidensen vedrgrende risikoen for faekalinkontinens efter vaginal fgdsel, er ikke
entydig. En multivariabel analyse finder fglgende faktorer associeret med gget risiko for faekalinkontinens:
alder, anal fissur, fistel kirurgi, analt straek og anden tarmkirurgi.

Pa grund af den ggede risiko for faekalinkontinens og derfor betydelig pavirkning af livskvaliteten ved
forvaerring af perianal sygdom anbefales sectio til kvinder med aktiv eller tidligere perianal Mb Crohn (se
flowchart, Appendiks 3). Hos kvinder med CD og stomi, ileorektal anastomose eller tidligere ekstensiv
kirurgi kan fgdselsmaden vurderes individuelt ud fra kvindens tidligere kirurgiske historik af et tvaerfagligt
team. Pga. risikoen for udtalte adhaerencer kan et elektivt sectio vaere at foretraekke frem for en vaginal
fedsel med risiko for akut sectio.

Kliniske rekommandationer Styrke
Mb Crohn
Sectio anbefales typisk til kvinder med aktiv eller tidligere perianal Mb Crohn efter

vurdering af et tvaerfagligt, specialiseret team (obstetriker, gastroenterolog og evt. B
kolorektalkirurg).

Mb Crohn

Hos kvinder med stomi, ileorektal anastomose eller tidligere ekstensiv kirurgi kan Konsensus

fedselsmaden vurderes af et tvaerfagligt, specialiseret team.

Fgdselsmade — Colitis ulcerosa (UC)
Op mod 50% af kvinder med UC far sectio, hvoraf ca. halvdelen er planlagte, mens omkring 35% skyldes en

obstetrisk indikation’®. Litteraturen er ikke entydig, hvad angar indikation for sectio. Flere studier peger p3,
at kvinder med UC godt kan fade vaginalt®”-7°%° Dog kan sectio overvejes hos kvinder med UC med
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cikatricielt/rigidt perineum”882 samt hos primipara, da fgrste vaginale fadsel generelt er forbundet med
pget risiko for bade klinisk erkendt og uerkendt OASI®,

For kvinder med ileal pouch-anal anastomose (IPAA)/J-pouch findes ingen kontraindikation for vaginal
fodsel i forhold til pavirkning af selve pouch-funktionen®8°, Dog figurerer IPAA ofte som indikation for
sectio i litteraturen, da en eventuel OASI vil gge risikoen for faekalinkontinens>®818286-8 Faakalinkontinens
som fglge af OASI og pouch er ikke kompatible, hvorfor kvinder med faekalinkontinens typisk skal have en
stomi i stedet for pouch. Et lille studie viser en gget risiko for subileus hos UC-kvinder med IPAA, der far
sectio (15% (n=13/85)), sammenlignet med vaginal fgdsel (10% (n=2/20))%. Samtidig skal risikoen for
eventuel adhaerencedannelse efter sectio tages i betragtning hos de kvinder, der star for mulig fremtidig
IPAA-kirurgi®.

Risiko for bristning

| et studie med 97 kvinder med UC og IPAA, viste Remzi et al. en gget risiko for ultralyd-pavist OASI blandt
kvinder, der havde fgdt vaginalt, sammenlignet med kvinder, der havde fgdt ved sectio (50% vs. 13%, p=
0,012). Der blev dog ikke rapporteret forskel i pouch-funktionen efter 5-ars follow-up hos kvinderne, der
fgdte vaginal vs. kvinderne der fgdte ved sectio®. | et stort svensk registerstudie (1.209 kvinder med UC,
10.773 raske) fandt man ikke gget risiko for OASI ved vaginal fadsel (aOR 0,90 95%Cl 0,69-1,17)%. Samme
resultat viste et lille tjekkisk studie (17 kvinder med UC, 17 raske kontroller)®. Risikoen for OASI var
ligeledes uaendret, nar kontroller blev sammenlignet med hhv. kvinder med inaktiv UC, kvinder pa
vedligeholdelses behandling og kvinder med opblussen i deres UC®,

Blandt 100 kvinder med UC, der fgdte vaginalt, rapporterede 27% problemer med persisterende
feekalinkontinens, heraf 55% (15/27) som fglge af UC og 30% (8/27) som fglge af den vaginale fgdsel. Hos
raske kvinder var risikoen for persisterende faekalinkontinens 5% (6/116)"%. Studiet inkluderede ikke data
om bristningsgrad.

Flere studier anbefaler sectio ved arret og rigidt perineum. Risikoen for OASI, faekalinkontinens og skade pa
en evt. pouch mé vejes op mod komplikationer associeret med sectio”®82, Ligeledes diskuteres det i

litteraturen, hvorvidt episiotomi giver gget risiko for OASI eller har en beskyttende effekt®:,

Resume af evidens Evidensgrad

Colitis ulcerosa

Generelt har kvinder med colitis ulcerosa ikke en forgget risiko for klinisk erkendt 5
a

obstetrisk analsphincter ruptur, men kvinder med pouch har en gget risiko for klinisk

uerkendt sphincterruptur.

Kan fgdslen komplicere eksisterende IPAA?

Der mangler langtidsdata i forhold til funktion af IPAA efter bade vaginal fgdsel og sectio. Flere studier har
rapporteret pdvirket pouch-funktion under graviditet, saerligt i tredje trimester®.. Hos stgrstedelen af
kvinderne normaliseres funktionen dog efter fadsel’®22, | en mindre spgrgeskemaundersggelse (68 kvinder
med UC med IPAA i barndommen) fandt man, at 32% af kvinderne beskrev vedvarende pavirkning af
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pouch-funktion efter vaginal fadsel, mens 68% havde normaliseret pouch-funktion®. Til sammenligning
viste en stgrre spgrgeskemaundersggelse (232 vaginale fgdsler post-IPAA), at der ikke var forskel i
dysfunktion af pouch efter hhv. vaginal fgdsel og sectio ved sidste follow-up 68 maneder efter fgdsel®*.
Data rapporteret fra 37 kvinder, som bade havde fgdt vaginalt fgr IPAA og efter IPAA, viste ingen forskel i
fedselskomplikationer. Juhasz et al. (mean follow up 2,4 ar) og Ravid et al. (mean follow up 54 maneder)
fandt heller ikke en forskel i pouch-funktion efter hhv. vaginal fgdsel og sectio, omend disse studier var
mindre®%82,

Resume af evidens Evidensgrad

Colitis ulcerosa
Hos kvinder med colitis ulcerosa kan pouch-funktionen pavirkes under graviditeten, isaer i 2a
3. trimester. Typisk normaliseres pouch-funktionen efter fgdslen.

Colitis ulcerosa

Der er ikke en overbevisende sammenhang mellem vaginal fgdsel og pavirkning af
pouchfunktion hos kvinder med colitis ulcerosa, sammenlignet med de kvinder der far
sectio, men der mangler studier med langtids-follow-up.

2a

Konklusion

Hos kvinder med IPAA er der gget risiko for OASI ved vaginal fgdsel. Ellers tyder litteraturen pa, at kvinder
med UC ikke har gget risiko for bristning. Studier viser pavirket pouch-funktion under graviditeten, men
denne normaliseres postpartum hos langt de fleste. Evidensen peger pa, at pouch-funktionen ikke pavirkes
af en vaginal fgdsel. Dog mangler der langtidsstudier pa omradet.

Kliniske rekommandationer Styrke

Colitis ulcerosa

Hos kvinder med UC, der har stomi, ileorektal anastomose, J-pouch eller
behandlingsrefraktaer colitis er det vigtigt at undga obstetrisk sphincterruptur, hvorfor B
sectio er hensigtsmaessig, men valg af fgdselsmade bgr vurderes af et tvaerfagligt,

specialiseret team (obstetriker, gastroenterolog og evt. kolorektalkirurg).

Smertebehandling af IBD-patienter postpartum

Efter vaginal fgdsel eller sectio er der ofte behov for smertelindring og generelt anbefales det at starte med
paracetamol og ibuprofen®2. Tidligere har flere guidelines konkluderet, at netop kombinationen af
paracetamol og NSAID er fordelagtig som smertebehandling efter OASI’®3,

Ved IBD frarades patienterne generelt at anvende NSAID-praeparater pa grund af risiko for forvaerring af
IBD. Leengerevarende brug af NSAID (> 2 uger) er associeret med opblussen af IBD, og bgr derfor undgése.
Dog kan kvinder med IBD med fordel anbefales paracetamol og ibuprofen som fgrstevalgsbehandling til
postpartum smerter i op til 1-2 uger, uanset om det er efter vaginal fgdsel eller sectio®*.
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Ved tvivl om hvorvidt en kvinde med IBD kan fa kortvarig behandling med NSAID, anbefales det, at man
radfgrer sig med en gastroenterolog. Hvis ogsa kortvarig NSAID-behandling frarades, bgr man inden f.eks.
et planlagt sectio laegge en alternativ smerteplan for patienten, evt. i samarbejde med anastesien.

Kliniske rekommandationer Styrke

Postpartum smerter hos kvinder med IBD kan oftest behandles med 1-2 ugers 5

paracetamol og ibuprofen.

PICO4 - Forebyggelse af praeeklampsi hos gravide med IBD
Kan man forebygge praeklampsi hos gravide med IBD?

Patient Gravide IBD-patienter
Intervention Hjertemagnyl

Comparison Gravide ikke-IBD-patienter
Outcome Praeeklampsi

Litteratursggningsmetode (Forebyggelse af praeeklampsi)
Litteratursggning afsluttet dato: 1/5 2023

Databaser der er sggt i: Pubmed

Sggestrenge: Se Appendix 4

Tidsperiode: ubegrenset

Sprogomrade: dansk og engelsk

Antal artikler:
Fundet Udvalgt
13 3

Vi har gennemlaest ECCO guideline afsnit 5.1, men har ikke inddraget yderligere litteratur herfra. Efter
hvilke principper er artikler udelukket: Vi har ekskluderet artikler, hvor der ikke var adgang til artiklens fulde
leengde samt artikler pa andet sprog end dansk/engelsk.

Resumé af litteraturen (Forebyggelse af praaeklampsi)

Risiko for preeeklampsi for gravide IBD-patienter

| et stort dansk kohortestudie® (86.792 gravide heraf 666 med IBD) fandt man overordnet en ikke-
signifikant gget risiko for praeeklampsi (alle sveerhedsgrader) hos IBD-gravide (HR 1,21 (95%Cl 0,76-1,95)).
Dog fandt man en signifikant gget risiko for svaer praeeklampsi (HR 2,24 (95%Cl 1,05-4,80)) og early-onset
sveer praeeklampsi (HR 2,72 (95 % ClI 1,00-7,35)). Samme studie peger pa, at den ggede risiko for
praeeklampsi primeert er drevet af IBD-patienter med sygdomsaktivitet og i IBD-relateret systemisk
steroidbehandling. Ved systemisk steroidbehandling var risikoen for sveer praeeklampsi og early-onset
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praeeklampsi hhv. RR 17,4 (95%Cl 3,72-81,4) og RR 21,6 (95%Cl 3,4-136,0), men uden steroidbehandling
(svarende til IBD i remission) hhv. RR 1,30 (95%CI 0,47-3,6) og RR 1,31 (95%Cl 0,31-5,57). Man fandt samme
mgnster, nar man analyserede hhv. CD og UC, men serligt gravide med CD i systemisk IBD-relateret
steroidbehandling havde markant forgget risiko for sveer PE (HR 56.8 (3.53-914) og sveer early-onset PE (HR
50.1 (11.9-210) ift. CD-gravide uden steroidbehandling (sveer PE (HR 1.51 (0.36-6.30))). For UC-patienter sas
en mindre udtalt risiko for sveer PE (HR 3.38 (0.88-80.1) og early onset svaer PE (14 (1.95-101). Samlet set er
der en ikke signifikant gget risiko for alle grader af PE for gravide med bade CD (HR 1.42 (0.71-2.86) og UC
(HR 1.07 (0.56-2.05).

Et stort amerikansk studie?’ (8.079.828 gravide heraf 14.129 med IBD) viste gget risiko for hypertensive
komplikationer herunder praeeklampsi ved IBD patienter sammenlignet med kontroller (OR 1,35 (95%ClI
1,06-1,72)). Modsatrettet fandt et amerikansk tvaersnitsstudie® (3.262.595 gravide heraf 6.705 med IBD)
lavere risiko for mild praeeklampsi (OR 0,62 (95%Cl 0,40-0,97)) og ingen forskel i sveer praeeklampsi.
Ifglge et dansk studie af Vestergaard et al.® har gravide kvinder med aktiv IBD 6 maneder op til
konceptionen, en fem gange gget risiko for ogsa at opleve opblussen af IBD i graviditeten (aOR of 5,3
(95%Cl 3,5-8,2)). Dette er veerd at bemaerke, da studiet af Boyd et al.2 peger pa opblussen af IBD i
graviditeten, som en vaesentlig risikofaktor for udvikling af praeeklampsi.

ACOG® og RCOG/NICE®” anbefaler begge magnylprofylakse til gravide med autoimmun sygdom pé& hhv. 75
til 150 mg og 81 mg magnyl, sdkaldt “baby aspirin”, men naevner ikke specifikt IBD. @vrige skandinaviske
guidelines omtaler ikke magnylprofylakse i relation til autoimmun sygdom eller IBD.

Der er endnu fa data pa sammenhangen med IBD og magnylbehandling, men der er umiddelbart ikke
mistanke om forvaerring af IBD ved magnylbehandling. | et abstract af Yu et al. fra 2023 fandt man, at hos
325 kvinder med IBD medfgrte magnylbehandling under graviditeten ikke gget risiko for
sygdomsopblussen, opstart af ny medicin, IBD-relateret indleeggelse eller -kirurgi, aktiv sygdom ved
endoskopi eller forhgjet faekal calprotectin®.

Konklusion

Der er ikke entydig evidens for en gget risiko for praeeklampsi hos gravide IBD-patienter, hvis ser pa alle
svaerhedsgrader af praeeklampsi, men et stort dansk kohortestudie peger pa en gget risiko for sveer eller
early-onset svaer preeeklampsi saerligt udtalt hos IBD-patienter i systemisk IBD-relateret steroidbehandling,
svarende til patienter med opblussen i IBD-sygdom, og i seerdeleshed hos gravide med CD.

Resumé af evidens Evidensgrad
Der er ikke entydig evidens for en gget risiko for praeeklampsi, hvis man samlet ser pa 2b

alle sveerhedsgrader af praeeklampsi hos gravide IBD-patienter.

Gravide IBD-patienter er i gget risiko for svaer eller early-onset svaer praeeklampsi,

seerligt i tilfaelde af IBD-relateret, systemisk steroidbehandling og i serdeleshed for 2b
gravide med CD pa baggrund af sygdomsaktivitet i IBD.
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Kliniske rekommandationer Styrke
For at forebygge praeeklampsi anbefales gravide IBD-patienter 150 mg magnyl fra GA A
10-12 til GA 37+0, eller indtil 7 dage f@r forventet vaginal fgdsel eller sectio.

Ved evt. forveerring af gastrointestinale symptomer under magnylbehandling skal der S EETAlE
konfereres med gastroenterolog.

PICO5: Forebyggelse af vengs tromboemboli hos gravide med IBD

Hvordan forebygger vi VTE hos gravide med IBD?

Patient Gravide IBD-patienter
Intervention Tromboseprofylakse
Comparison Gravide ikke-IBD-patienter
Outcome Tromboemboliske events

Litteratursggningsmetode (Forebyggelse af VTE)
Litteratursggning afsluttet dato: 1/5 2023
Databaser der er sggt i: Pubmed

Sggestrenge: Se Appendiks 4

Tidsperiode: ubegraenset

Sprogomrade: dansk og engelsk

Antal artikler:
Fundet Udvalgt
56 7

Vi har gennemlaest ECCO guideline afsnit 4.3, men har ikke inddraget yderligere litteratur herfra. Vi har
ekskluderet artikler, hvor der ikke var adgang til artiklens fulde la&engde samt artikler pa andet sprog end
dansk/engelsk.

Resumé af litteraturen (Forebyggelse af VTE)

Risiko for tromboemboli hos gravide IBD-patienter
Gravide med IBD har hgjere risiko for tromboemboliske events (VTE; dyb venetrombose (DVT) +
lungeemboli (LE))*®*9°-192 sammenlignet med gravide kvinder uden IBD.

Data vedr. VTE hos gravide med IBD indeholder poolede events for DVT og LE, og for stgrstedelen af

studierne kan man ikke ekstrahere data for DVT og LE separat. Et stort systematisk review og metaanalyse
fra 2019° (11.269.414 gravide heraf 17.636 med IBD) fandt en gget risiko for DVT b&de antepartalt (RR 2.74
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(95 % ClI 1.73;4.36)) og postpartum RR (2.61 (95% Cl 1.84;3.69)), men ikke gget risiko for lungeemboli
antepartalt. Sidstnaevnte er ikke undersggt postpartalt. Ser man individuelt pa risikoen for VTE hos
patienter med UC og CD, er seerligt gravide med UC i gget risiko for VTE bade antepartalt (RR 2.24 (95 % Cl
1.6;3.11)) og postpartalt (RR 2.85 (95 % Cl 1.79;4.52), hvorimod gravide patienter med CD kun er i gget
risiko antepartalt (RR 1.87 (95 % Cl 1.09;3.19)). | et stort dansk kohortestudie® (1.046.754 gravide heraf
11.978 med IBD) fandt man, at den ggede risiko for VTE primaert var drevet af sygdomsaktivitet i
graviditeten hos IBD-patienter (RR 2.64 (Cl 95% 1.69;4.14)) sammenlignet med IBD-patienter uden
sygdomsaktivitet i graviditeten (RR 1.72 (95% Cl 1.22;2.43)). | et eldre britisk kohortestudie fra 20102 med
data fra 1987-2001 (71.652 gravide heraf 13.756 med IBD) fandtes man ligeledes gget risiko for VTE hos
gravide IBD-patienter, men seerlig interessant fandt man en markant gget risiko hos ikke indlagte IBD-
patienter med sygdomsaktivitet (RR 15,8 (95% Cl 9.8—25.5)).

Som tromboseprofylakse anbefaler flere studier lavmolekylaer heparin (LMWH) efter generelle
retningslinjer til gravide med IBD**, Ser man pa ACOG, RCOG og ECCO er deres anbefalinger pa linje med
anbefalinger fra DSTH. DSTH anbefaler antepartal LMWH som tromboseprofylakse ved
indlaeggelseskraevende IBD, kirurgi, flyveture > 4 timer eller traumer. Det anbefales at anvende postpartum
tromboseprofylakse ved: <3 risikofaktorer anfgrt under “let gget risiko”: LMWH + kompressionsstrgmper til
mobilisering og ved 23 risikofaktorer anfgrt under “let gget risiko”: LMWH + kompressionsstremper 6 uger
post partum.

Konklusion

Gravide IBD-patienter er i gget risiko for VTE bade ante- og postpartalt, seerligt ved sygdomsaktivitet i
graviditeten. Der ses gget risiko for DVT, men ikke lungeemboli. Seerligt gravide med UC har gget risiko for
VTE sammenlignet med gravide med CD. Der foreligger ikke studier, som undersgger effekten af
tromboseprofylakse hos gravide IBD-patienter.

Resumé af evidens Evidensgrad
Antepartalt er gravide med inflammatorisk tarmsygdom i gget risiko for dyb s
venetrombose, men er ikke i gget risiko for lungeemboli.

Postpartum rapporteres data pooled for tromboemboliske events, altsa ikke opdelt pa

DVT og LE. 1a
Post partum er gravide med UC i gget risiko for tromboembolisk event, dette er ikke

tilfeeldet for gravide patienter med CD.

Gravide IBD-patienter i steroidbehandling, er i szerlig gget risiko for tromboembolisk 0
event.

Kliniske rekommandationer Styrke
LMWH anbefales under indleeggelse til gravide med IBD ved sygdomsaktivitet, ved

andre risikofaktorer (traume, kirurgi eller flyvning > 4 timer) og efter sectio. Ved

isoleret behandlingskraevende IBD anbefales LMWH efter kirurgi indtil mobilisering. A

Ved gvrige risikofaktorer afhaenger varigheden af LMWH-behandling af disse, og der
henvises til DSTH.
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Appendiks 2 - Obstetriske konsultationer — gravide med IBD

GA 10-16

Forslag til afdaekning af fglgende ved fgrste konsultation:
1. TypeaflBD
Hvor fglges patienten (henvisning til gastroenterolog hvis patienten fglges ved egen laege)
Sygdomsaktivitet og sveerhedsgrad i og op til graviditeten (6 mdr), herunder perianal aktivitet
Medicinsk behandling, herunder steroidbehandling
Tidligere kirurgi
@vrige risikofaktorer for SGA og praeeklampsi
Er der screenet for mangeltilstande?
Evt. tidligere obstetrisk historik inkl. IBD-aktivitet

PNV A~ WN

Magnylprofylakse:
Patienten anbefales opstart i magnyl 150 mg fra GA 10-12, som skal seponeres efter generelle retningslinjer
ved GA 37+0, eller 7 dage fgr forventet vaginal fgdsel eller sectio.

Stillingtagen til:
e  Ekstra tilvaekstscanninger
e Ngdvendigt med obstetrisk konsultation om fgdselsmade efter tvaerfaglig konference?

Lavrisiko-gravide (f.eks. UC i remission/ubehandlet UC/etc.) opfordres til at henvende sig hvis tegn til
sygdomsopblussen med henblik pa vurdering og evt. tilvaekst-skanning.

GA 16-37
Afhzengig af type af IBD (CD/UC) planlagges opfglgning under graviditeten. Forslagsvis med tilvaekst +

leegesamtale svarende til GA 28+34 safremt kvinden har CD, aktiv UC, systemisk steroidbehandling under
graviditeten eller andre risikofaktorer.

| tilfeelde af forveerring af IBD under graviditet:

GA 37
e  Obstetrisk samtale omkring sygdomsaktivitet, evt. eendringer vedr. fgdselsmade
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Appendiks 3 — Flowchart: Fedselsmade og postpartum tromboseprofylakse hos kvinder

med IBD

DSOG-guideline 2024: Inflammatorisk tarmsygdom — graviditet og fadsel

Fedselsmade og postpartum tromboseprofylakse
hos kvinder med inflammatorisk tarmsygdom (IBD)

Fgdselsmade revurderes i slutningen af graviditeten i tilfeelde af @endringer i sygdomsaktivitet.

| Morbus Crohn (CD)

A 4

Aktiv eller tidligere
perianal sygdom
(fistel, absces,
analfissur,
analstenose)

ELLER

Tidligere ekstensiv
kirurgi inkl.
stomi/ileorektal
anastomose

Mild IBD
UDEN
tidligere eller

nuveerende
perianal sygdom

v

Anbefales typisk
sectio, dog efter
individuel
vurdering af
tvaerfagligt,
specialiseret
team**

v

Anbefales
vaginal fgdsel,
sectio pa vanlige
obstetriske
indikationer

}

Sectio:
Postpartum
trombose-
profylakse™***
med LMWH indtil
mobilisering og
stgttestrgmper

3

Vaginal fgdsel:
Postpartum
trombose-

profylakse med

stgttestrgmper

Colitis Ulcerosa (UC) |

v

lleal pouch anal
anastomose
(IPAA/)-pouch)

ELLER

Behandlings-
refraktaer UC
med gget risiko
for senere
IPAA/)-pouch*

A4

Vigtigt med
forebyggelse af
obstetrisk
analsphincter
ruptur.
Fgdselsmade
efter tveerfaglig
konference**

A

Elektivt sectio
evt. med
mulighed for
assistance fra
mave-tarm kirurg

*Der er ikke nogen klar definition af hvilke kvinder denne gruppe indbefatter, men typiske eksempler er kvinder med

behandlingsrefrakteer sygdom og kvinder med stomi og plan om senere ileal pouch anal anastomose.

**Multidisciplinaert team bestar typisk af obstetriker og gas. med. Gas. kir. kan om ngdvendigt inddrages.
***Hvis der er andre risikofaktorer, skal der evt. gives behandling i 6 uger postpartum, se DSTH’s applikation.
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Appendiks 4 — Sggestrenge til litteratursggning

PICO 2 - Sggestrenge:
Sggestreng P: Inflammatory Bowel Disease OR Crohn Disease OR Colitis Ulcerosa

Segestreng I: ((((((prenatal ultrasound) OR (foetal biometry)) OR (fetal biometry)) OR (foetal growth)) OR (fetal
growth)) OR (foetal ultrasound)) OR (fetal ultrasound)

Sggestreng C: ((("Pregnant Women"[Mesh]) OR (uncomplicated pregnancy)) OR (low-risk pregnancy)) OR (normal
pregnancy)

Sggestreng O: (Fetal Growth Retardation[Mesh]) OR (iugr) OR (fgr) OR (small for gestational age)
PICO 3 - Sggestrenge

Sggestreng UC: (“mode of delivery” OR “vaginal deliver*” OR “cesarean section” OR cesarean OR “vaginal birth”) AND
(“inflammatory bowel dis*” OR IBD OR ulcerative colitis” OR “colitis” OR pouch OR “restorative proctocolectomy”)

6 resultater

Sggestreng CD: ("mode of delivery” OR ”vaginal deliver*” OR ”cesarean section” OR cesarean OR “vaginal birth”) AND
(“inflammatory bowel dis*” OR IBD OR “crohns disease” OR “crohn”)

283 resultater
PICO 4 og 5 - Spgestrenge

#1 1BD ((inflammatory bowel diseases[MeSH Terms]) OR (Crohn’s Disease[Text Word])) OR (Ulcerativecolitis[Text
Word])

#2 Pregnancy ((((((pregnancy[MeSH Terms]) OR (pregnant women[MeSH Terms])) OR (postpartum
period[MeSHTerms])) OR (antepartum[Text Word])) OR (antenatal[Text Word])) OR (pregnant[Text Word]))
OR(postpartum[Text Word])

#3 Thrombosis ((((((((venous thrombosis[MeSH Terms]) OR (embolism and thrombosis[MeSHTerms]))
OR(thrombotic[Text Word])) OR (Thrombo-embolism[Text Word])) OR (Thrombo[Text Word])) OR(DVT[Text Word]))
OR (VTE[Text Word])) OR (Vascular complication[Text Word])) OR (Bloodclots[Text Word])

#4 ASA (((aspirin[MeSH Terms]) OR (Anti-Inflammatory Agents, Non-Steroidal[MeSH Terms])) OR (ASA[Text Word])

#5 Preeclampsia (preeclampsia[MeSH Terms])

Sggekombinationer Antal artikler fundet Heraf udvalgt
#1 IBD, #2 Pregnancy & #3 Thrombosis 32 6
#1 IBD, #2 Pregnancy & #3 Thrombosis & #4 ASA 31839 0
#1 IBD, #2 Pregnancy & #4 ASA 25 0
#1 IBD, #2 Pregnancy & #Preeclampsia 13 3
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