6. Fertilitet

Fertiliteten hos kvinner med inflammatorisk eller ikke inflammatorisk muskel eller
leddsykdom er vist & ikke vere signifikant forskjellig fra friske kvinner i en populasjonsbasert
studie (1). En studie viste at kvinner med juvenil idiopatisk artritt (JIA) hadde normal
fertilitet, men deres evne til & bli gravid i perioder var vesentlig redusert i forhold til friske
kvinner (2). Dette hadde ingen klar sammenheng med seksualaktiviteten eller medisiner som
pasientene hadde brukt eller brukte. Det var heller ingen forskjeller i gynekologiske
problemer og sykehistorier. En god del kvinner med JIA hadde blitt fraradet a stifte familie pa
grunn av sykdommen. En studie har vist en redusert fekunditet (evne til konsepsjon) far debut
av RA (3,4). Noen fa studier (n=3) har vist redusert fertilitet hos kvinner med RA (5-7). Det
er ikke funnet redusert fertilitet hos kvinner med Mb Bekhterev (8, 9). En nasjonal
populasjonsbasert studie av kvinner med inflammatorisk revmatisk sykdom i Norge viste at
de syke hadde fzrre barn enn kontrollene (10).

Hos kvinner med bindevevssykdommer er det funnet lett redusert fertilitet ved enkelte
tilstander. SLE kvinner har en redusert fertilitet etter behandling med cytostatika og ved
nyresvikt med hgy kreatinin>300 (11,12). Redusert fertilitet har vaert pavist hos kvinner med
systemisk sklerose, ogsa far diagnosen, i tidligere studier. Nyere studier viser tilneermet
normal fertilitet

En populasjonsbasert studie har vist at kvinner med bekkenlgsning har hyppigere sekundaer
infertilitet (1). Fibromyalgi-kvinner hadde signifikant oftere tubeplastikk for a bli gravid.
Tidligere studier har papekt at det er en overrepresentasjon av forskjellige gynekologiske
problemer hos kvinner med muskel og ledd sykdommer.

NSAID/COX-2 hemmere og reversibel infertilitet

Mange kvinner med revmatiske sykdommer bruker NSAID eller COX-2 hemmere. Beskjedne
mengder kliniske data tilsier at NSAID- preparater inkludert COX-2 selektive preparater kan
ha uheldige effekter pa egglgsning og kvinnelig fertilitet (15). Behandling med NSAID
preparater er forbundet med utvikling av luteinisert urupturert follikkel syndrom og sviktende
befruktning. Dette kan diagnostiseres med gjentatte LH malinger og ultralyd. NSAID-
indusert infertilitet er beskrevet flere ganger i litteraturen. Nar medikamentet seponeres
normaliseres ovulasjonen og ovulasjonsfrekvensen. Hos kvinner med revmatisk sykdom og
fertilitetsproblemer ma NSAID/COX-2 hemmere seponeres far videre utredning og
behandling av infertiliteten (13,14,15).

Ovarieproteksjon ved cyklofosfamidebehandling

Cykolfosfamidbehandling kan fare til premature ovarian failure (POF). Den viktigste
prediktive faktor for POF er alder ved diagnose og kummulativ dose med cyklofosfamide. Det
er fa studier som har sett pa ovarieproteksjon ved cyklofosfamidebehandling. Disse viser kort
oppsummert at man ikke har sett overieprotektiv effekt av p-piller, mens gonadotropin-
releasing hormon agonist (GnRH-a) har vist positiv effekt i to studier. Teoretisk fundering for
goserelins ovarieprotetive effekt er & skape pseudoprepubertal hormonstatus, og at gonadene
da skal veere mindre utsatt for alkylerende cytostatika som cyklofosfamids toksiske effekter.
Det er imidlertid ingen gode studier som har belyst hvilken effekt goserelinbehandlingen kan
ha pa SLE eller andre bindevevssykdommer. Det stilles spgrsmalstegn ved om GnRH-a
behandling kan medfare oppluss i sykdomsaktiviteten (11,12).



Menn, fertilitet og medikamenter

Menn med revmatisk sykdom som krever cytostatikabehandling ber seponere medikamentet
minst 3 mnd. far konsepsjon. Dette gjelder metotrexate, cyclofosfamid og chlorambucile.
Menn som starter med behandling med cyclofosfamid eller chlorambucile ber levere sad til
seedbanken far oppstart. Dette for a sikre senere reproduksjon ved en eventuell
sterilitetsutvikling under behandling.

Det anbfales ogsa a seponere salazopyrin og azathioprin fgr konsepsjon da disse preparatene
kan nedsette spermieaktivitet og gi reversibel oligospermi.

Det foreligger ikke nok data til & konkludere med hvorvidt mykofenolatmofetil (CellCept)
pavirker human mannlig fertilitet eller mannlig mediertteratogen effekt. For & minimalisere en
eventuell risiko ved planlagt farskap kan man seponere mykofenolatmofetil og vente til det er
ute av kroppen og nye sadceller er ferdig modnet (inntil 9 maneder for mykofenolatmofetil).
Halveringstiden kan forkortes med kolestyramininntak.

Rituximab eliminerer B-celler, men er ikke toksisk for andre celler. Menn kan derfor befrukte
sine partnere ogsa under behandlingen.

Det finnes lite dokumentasjon pa effekt pa mannlig fertilitet ved bruk av TNF-alfa-hemmere
(20). Det er ogsa darlig dokumentert om mannens bruk av disse legemidlene far konsepsjon
eller nar kvinnen er gravid kan gke risikoen for skadelige effekter hos barnet. Generelt er det
liten sannsynlighet for endret risiko for fosterskade ved paternal bruk av TNF-alfa-hemmere.
En studie har undersgkte effekten av infliksimab pa sedkvalitet (volum, motilitet,
konsentrasjon, progresjon, antall bevegelige spermier og normale ovale former) hos ti
pasienter med inflammatorisk tarmsykdom (IBD). Man fant at infliksimab muligens kunne
redusere antall ovale former, men at det er uklart hvorvidt dette medferer redusert fertilitet
(18,19). Andre teorier basert pa at cytokiner i spermier har en ugunstig effekt pa
spermiemotiliteten, har gatt ut pa at biologiske legemidler hvis de pavirker fertiliteten hos
menn, vil ha en positiv effekt i stedet for en negativ.
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