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Anti-rheumatic Drugs and Risk During Pregnancy?

FDA

Category* Clinical Considerations

Drug Class

Symptom-modifying Drugs

Non-steroidal B First part of pregnancy

anti-

L"rﬁ;g’mamw C After 30 weeks of gestation. Increased risk of premature closure of the ductus arteriosus
Corticosteroids c Use during the first trimester is associated with increased risk of oral cleft in the

Newborn: Increased risk of adrenal insufficiency
DMARDs

Sulfasalazine B No increased risk of congenital malformations: Combine with folate supplements
Azathioprine D Can be continued to maintain remission during pregnancy
Methotrexate X Contraindicated in pregnancy: Discontinue 36 months before conception
Veflutioritdé X Contraindicated in pregnancy: Discontinue 2 years before pregnancy or use cholestyramine washout
procedure until plasma levels are <0.02 mg/ml on two measurements spaced at least 2 weeks apart
At aiariaks C Hydroxychlqroquine (HCQ) is compatible with pregnancy: Risk for retinal toxicity and ototoxicity higher
for chloroquine than for HCQ
Biologics
Anti-TNF B Anti-TNF antibodies are not transferred to the embryo/fetus in first trimester of pregnancy
Abatacept & No human pregnancy data available: Discontinue 10 weeks before planned pregnancy
Rituximab C Reversible B-cell depletion or lymphopenia in the neonate: Long half-life. Discontinue 1 year before
planned pregnancy
Tocilizumab & No human pregnancy data available: Discontinue 10 weeks before planned pregnancy

Administration (FDA) implemented new prescription drug and biological product labelling on JUBET8@, 128w labelling
egories A, B, C, D, and X, replacing them with a summary of the risks of using a given dmegrdangygamd lactation.
his slide will therefore phase out over the ngeais
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gnancyutcomeafter TNFa inhibitor therapyduringthe first trimester. aprospectivemulticentre cohort study. Br JClinPharmacal
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kezel és ter he

IBD 238 (48.1)
Rheumatoidarthritis 133 (26.9)
Ankylosingspondylitis 68 (13.7) Indikacidk és terhességi kimenetelek

Psoriasifpsoriaticarthritis 39 (7.9)

Miscellaneousother 17 (3.4)
Total 495

I e
Pregnanciesn) 495 1532

Spontaneousbortion 43 (9.3) 116 (7.9)

n (%)

Livebirth n (%) 413 (83.4) 1355 (88.4)

l: Pregnancyutcomeafter TNFa inhibitor therapyduringthe first trimester. aprospectivemulticentre cohort study. Br JClinPharmacal
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TNF-a inh. Comparison OR adj
(n=419) (n=1383) (95% ClI)

All birth defects(%)  52/423 (12.3) 87/1393 (6.2) 1.64 (1.1, 2.6)

Major birth defects  21/421 (5.0) 21/1385 (1.5) 2.20 (1.0, 4.8)
(%0)
Minor birth defects 27/419 (6.4) 55/1383 (4.0) 1.27 (0.7, 2.3)
(%0)

Geneticanomalies  4/421 (0.9) 11/1391 (0.8) 1.80 (0.5, 6.9)

keztetés:
ar s e karletle&kred et t a vel es Xiblcktaetatt ar end e | |

spontan abortusz el 6fordul asa kozot't

et al: Pregnancyutcomeafter TNFa inhibitor therapyduringthe first trimester. aprospectivemulticentre cohort study. Br JClinPharmacal
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seg ki menet eRA8(N=4.k19 6 £ sRASEaBI0BE) it Gk a
e @@ Regiszteradatai 1992006 kozott)

Prevalence and crude and adjusted prevalence ORs for adverse birth outcomes
amongst women with and without RA

RA No RA Crude OR Adjusted OR
(n=1,199) [(n=870,380)| (95% CI) (95% CI)*

Gestational Week 32-36 [T EA:03 I H Lo 193 i 1.44 (1.14-1.82)

Preterm Birth

(53%)  (1.23-1.90) .

Gestational Week <32 17 (1.4%) (%’%2/?) p iy - B 1.55 (0.971 2.47)
Apgar score at S minutes <7 RGN 2123;"0? © 712_1? 78) .: 0.99 (0.5971 1.65)

5 1.56 (1.20-2.01

Small for gestational age 71 (5.9%) ?3?5?‘}3’3 (1 215?3 03) | ( )
e 3,862 214 | | ._

7 L - -

Stillbirth 109%) %)  (1.16-3.88) | 2.07 (0.98-4.35)
26,519 1.42 ‘. 1.32 (0.98-1.79)

Congenital abnormalities 51 (4.3%) (3.0%) (1.07-1.87)

0 5
szenvedo terheseknek minden kedvezétlen kimenetelre magasabb a prevalenciaja,
z alacsony Apgar score-t.

eumatoidarthritis and birth outcomes: a Danisind Swedismationwide prevalencstudyJintern Med 2010;268(4):3237.



enetele gyulladasos reumatoldgiai
korképekben és IBD-ben
@ Regiszter adatéd004/20062012k 6 z 6 t t

24 szuleteéest vizsgaltak a fent.

€S i endel |l enességek el 6fordul
edés k bPsApsofiasiB D, RA, SPA,
oOval k e zENFae | il lelneetsv ek eZzle.l - e k Kk
k el emzéese tortént egeészsegesel
adasos betegségekben szenvedokn
nor maf 0 gqgpetl édifbab aenl Tl NeF(4e8s% ilk £2296) | €
| 6v al kezelt terhesseéegboél 43 sz
bi ol 6gi ai terapiaval nem kezel!t

enes kezel éésnek kitett terhessege

ovascularis defektus 1.6; hugyut
eztetés: a veleszul eINFmael | eradekeért
terhességekben kissé, de nem sz
genitasa mi aiNFg atkle®@e bés gr admt vahit

fectsfor InfantsWhoseMothersare Treatedwith Anti-tumor NecrosisFactorAgentsDuringPregnancyClinGastroenteroHepatol

zasa nem |.avBdsroghytd gtyesrzheers sféeg ialdastat el 6tt t aj ékozodjon a he



kedvezotl enaul al a:

PARA Study

el kzt sigva | jd korfrralldltRAANs zenvedd ter hes not
gi kimenetelek hasonldéak voltak az atlagos populacidéval.

- Reference Cohorts

The Netherlands
Perinatal Registry
(n=179,457)

GenerationR
(n=3,659)
Pregnancy Outcomes
Birth weight, grams (mean + SD) 3,379 £ 564
Gestational age, days (mean £ SD) 276 £11.2

3,363
275 £15.7

3,485 £ 555
278 £11.9

Mode of Delivery
Caesarean section 17% 14.2%
Pregnancy Complications
Prematurity (<37 weeks) 8.6% 6.2% -
Hypertensive disorders (verified) 1.2% 8.5% -

eszterbemeé r t magasabb dgnfikcagestgygadkfti grg & sats 1
sony sziul etgess ztsailsgakhe®oz &z sadoatyti t o

Man YA et al. Arthritis Rheum. 2009;60;3206
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vet oen megno az aktivi
heumatoidarthritis: 29 %

PA 25%

lapszus | zi ko 3. 33X
kezel és Ujraindit-asiay ad
SsszIlI 6ba ker ul a 2. e

for flare and treatment disease flares during pregnancyrireumatoidarthritis and axialspondyloarthritispatients
7) 19m@| 10.1186/s1307817-1269-1 Publishedonline: 20Mar2017.
asa nem javasolt terhesség alatt. Barmilyen gyoégyszer f
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nal 6 i MnCertolgumablpegdl: A Multieenter,
' Postmarketing Study Evaluating the

yi segben t al & lcanaehti@tion of Cimzia® in Mature Breast
eddi gi UNFa s g a | aMillpokLpctating Mothers - CRADLE study
| 6 terapia al #tAvizsglymingak56%haregypltalsn nem
gyszer koncent rvaltdetektplhato certolizumab pegol
yegesen kiseb® Hamikitmugdatadmtgd volt,
ében. kevesebb volt, minakt
Bt Ve 6 bhgrwaq% amely_ azt jelentiz hogy qsak o
raci 6 tovabh Nc sl eSy cetelmymabpegag U
hat atl anna avgélai k{)LaZn;ngbzkEOIni ?(Z:Saﬂ
e : hogy ag&g\h$y2aémtaogvaasbabbb mért C
. anyatejben 0.07¢g/ml volt.
R © T t esely A%ertolizumab pegol molekulaszerkezete
kezes r, & a Imﬁatt Fleﬁ'n §ZI 6%ikf(9 a r?io?\éklgnglis
| %’ ¢ E karos aaﬁt@ef_tek &o%a@znosulésaatépcsatornén

i az Uj s Zké{—elsz?ultnﬁgyoﬁarllacwny)

|: Evaluating TransfeCertolizumaliPegolinto Breast Milk: Results from a ProspectiRPestmarketing Multicenter Pharmacokinetic Study. 80th
College of Rheumatology (AGR)2016;USA Presentation Numbe2048
mazasa nemés avacmwmtldt d fowmbteasstze Batei il yésa el 6ttt taj ékozddj on
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NFagat |l o |

fertilita reumat ol
al | rendel kezésre
roll vizsgalat: 10 be

a eI6tt, majd 1 hette
permymokinetilitaa s csOkkeno t el

ré sntsai 26 ASbens zenved_O0 beteg spern

O be t3e g k eTANEabé & Kk tFKmo=-M & ADAN = 1)

eteg nem részesult Dbiol og
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etal. Infliximabandsemenqualityin menwith inflammatorybowel diseaseInflammBowelDis2005 11:3959
ffectsof TNFantagonistson spermcharacteristicsn patientswith spondyloarthritis AnnRheumDis2010; 69:18424.



NFagat |l o

Fér fi fertilitadas reumat ol

Fagatl 6 kezel és na
ncs hatassal a tertl
gzati fejl 6désre

onBnv et klodésaszul és vaog
endel |l enessegek ar ar

|l nhdenképp figylkieeambé
oOgykepeepbkest | s

dat os csal adter vezé

R.BWarren:Safety of biological therapies for psoriasis: effamtseproductivepotential and outcomes in male aridmalepatients
(2014) 171, pp48S1
patients with seronegatigpondyloarthropathiesreated with infliximabhJointBoneSpine2013;80:347.



points to consider for use
cdrugs before pregnancy, and duri
pregnancyand lactation

anos I ranyel vek:

csal adt er feogaanzda kraiprede
gy el met f el kel | hivni
ezel es modositasara szi
gyogyszeres kezel és <cé
| att, 1l 1l etve a szoptat
Unetek eés a magzatnak/ 0
gyogyszeres kezel és ko
ezel etl en betegre meérl e
gyogyszeres kezel és a
eteg kb6zO6s megegyezéseyv

heumbDis2016;75:795810.doi:10.1136/annrheumdi0152088



R points to consider for usartgfrheumaticdrugs
pregnancy, and durimgregnancyandlactation

A terhesség alatt alkalmazott gyogyszerekre vonatkozé megallapitasok: Cié"'éSI,
esorolas
csDMAREBDKk 6 z Ul O0sszeegyeztethetd a terhességgel
hydroxychloroquinchloroquin sulfasalazinazathioprin cyclosporintacrolimus colchicin B
A terhesség soran a remisszi 0 faedmadwkatasfaolaytyat ni $
csDMAREDKkk 0 Z (elr at pagdéanseukk at t er hességet megel 6z0en | fel k|
methotrexat mycophenolaimofetil, cyclophosphamid B
Nems z el ekt i VNSEBIDsX pigshisohadlkk a(l ma z & s a olgangdsetekibdncamikonad 6
terhesség soréadn a betegségség aktivva vali k. B
ANSAIEoka | kal mazasat az el s6é6 és masodi k trimesztierre K
csDMARDISDMAREE s e gy é bc sgoykukl el natdéa sg vy léflgnorsid reepaeri tofaatinibnéts
szel €COXIgathakznal at aval nincs el egend6 tapaszt aiDat)|.
amig nem al |l rendel kezésre el ég evidenci a.
bDMARDBokk 6 z GNFg atfl dlkyt at 4sa a ter hesseéeg [Etdnercepessz aklas z abg
certolizumabpegoladasa a terhesség teljes idpl aceatmautadgsa)B.t |
bDMARDBokk 6 z ttliximab, anakinrgtocilizumab abatacept belimumabé sistekinumalt er he s s|égben
t 6rt énd bi zt on skaogrol sa taolzkoat It madzoaksuanweddtz&ca it 0 f dlglant @ ds | k
gyogyszerre torténdé valtas sziukseéges. A fent.
al kal mazhat 6 szer a beteg széadmara, amely hat &
@nC, etal. AnnRheumDis2016;75:795810. doi:10.1136/annrheumdi0152088;
lal kal mazasa nem javasolt terhesség és szoptatdads al &kal mBaamil gé&|



R points to consider for usarmfrheumaticdrugs
regnancy, and duriqgegnancyand lactation

Szoptatas soran alkalmazott gyogyszerekre vonatkozé megallapitasok: ﬁié"'ésl ,
esorolas

Megf ont ol asDMABEDkaézsonegy éb gyul | addsobpkaelygls @& gyldbgysze
0sszeegyaztsetopéemd hasal gyer mek &l kapotrainmdi &g ¢ @@ e
hydoxychloroquinchloroquin sulfasalazinazathioprin cyclosporintacrolimus colchicin prednison
immunoglobulinnems zel ekt i v c@ld@okibgat |l 6k és

Szoptaat &edlkellksDMARDSDMARDE s egy éb gyul |l addkozdkkenbdbkatygy
amelyekkes zopt at ass al kapcsolatban nincs vagy nem abDlI [
methotrexat mycophenolaimofetil, cyclophosphamideflunomid, tofacitinib € syclooxygenase | g at | 6 k
kK i vceleoxib

Az anyat ej b einflixilhabhtadalimimad étgnarcepdéssertolizumabpegole s et é ben jal acs 0
szintet mutatott. ATNFag at | 6k me gy 6o atalklaamldmgazadasuk o6sszeegyezbet|

bDMAREokk 6 z il , ahol szoptataaesmlallapeandledtkes éismieqr rk&a
rituximab, anakinra belimumal ustekinumal tocilizumabé sbatacept D
Ha mBMARDhem al kal mazhat 6, a fenti bi ol 6gi ai keszitm

nem szuUkséges a szoptatas felfluggesztese.

SkogpenC, etal. AnnRheumDis2016;75:795810. doi:10.1136/annrheumdi0152088

hagyomanyos szintebdkestbesegsélgl efol yast

C eskietikusb e t e g s € grldedfocsliytdds ts zer e k

| Beyti eag s é groedfocsliytés tszer ek

olal kal mazasa nem javasolt terhesség és szoptatas al &Akal mBaéamil g
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