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【摘要】 炎症性肠病大多于中青年发病，会面临生育问

题，故加强妊娠前咨询、优化妊娠期管理可改善不良妊娠结

局，提高患者生命质量。本共识基于循证医学依据和Delphi
方法，在妊娠前指导和管理、妊娠期管理、分娩方式、哺乳期

管理与婴儿疫苗接种共5个方面达成初步共识，为临床工作

提供指导。
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【Abstract】 Inflammatory bowel disease（IBD） is more
common in young and middle ⁃ aged people who are in their
childbearing age. The management of IBD poses a particular
challenge during pregnancy because the health of both the mother
and the fetus must be considered. Therefore，pre ⁃ pregnancy
counseling and optimizing management during pregnancy can
improve pregnancy outcomes and quality of life of patients with
IBD. Based on evidence ⁃based medicine and Delphi methods，
this consensus reached a preliminary consensus on pre ⁃
pregnancy guidance and management， management during
pregnancy，delivery methods，lactation management and infant
vaccination，to provide guidance for clinical practice.
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炎症性肠病（inflammatory bowel disease，IBD）是一类慢

性非特异性肠道炎性疾病，主要包括克罗恩病（Crohn′ s
disease，CD）和溃疡性结肠炎（ulcerative colitis，UC）。IBD大

多于中青年发病，患者会面临妊娠问题，故妊娠前指导并优

化治疗、妊娠期管理对保障患者和胎儿安全具有重要意义。

为此，中华医学会消化病学分会炎症性肠病学组组织专家撰

写、讨论并投票通过下述共识内容。

本共识意见制定采用Delphi程序，专家组由 IBD学组及

顾问组成员、产科专家与药剂科专家共同组成。根据共识内

容模块分成 4个研究小组，由各组专家分别进行文献检索、

筛选、评价，以确定共识意见需阐明的问题及推荐方案，再经

专家讨论、修改，进行投票并由第3方计票。根据投票结果，

专家再次讨论、修改后，进行第 2轮投票。最终经各组专家

审阅后定稿，达成本共识意见。投票等级分为：a完全赞成

（必不可少）；b部分赞成，但有一定保留；c赞成，但有较大保

留；d不赞成，但有一定保留；e完全不赞成。本共识意见中

的推荐等级根据投票结果分为A级指标（强烈推荐），即 a得
票数≥80%；B级指标（推荐），即 a和b得票数相加≥80%；C级

指标（建议），即 a、b和 c得票数相加≥80%；未达C级指标则

删除。根据专家投票结果，本共识将推荐等级分为“强烈推

荐”、“推荐”和“建议”3 个等级。

一、妊娠前指导和管理

（一）妊娠前咨询

1.有生育计划的女性育龄 IBD患者，建议妊娠前咨询相

关专家，以获取更好的妊娠结局。（强烈推荐）

（1）IBD患者的生育力：IBD疾病缓解期患者生育力及妊

娠结局与普通人群相当［1⁃2］。IBD患者生育率减低多与患者

主动不生育有关［3］。Meta分析显示，女性 IBD患者主动不生

育的比例为14% ~ 18%，明显高于普通女性人群（6%）［4］。但

当 IBD疾病活动时，尤其是活动期CD、穿透性疾病行为、有

肠道及肛周手术史的患者，由于盆腔解剖结构改变、组织粘

连、瘢痕形成等原因导致输卵管梗阻等，会对患者生育力造

成较大的影响。其中回肠储袋肛管吻合术（ileal pouch⁃anal
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anastomosis，IPAA）可使不孕风险增加 2 ~ 3倍［5⁃7］。此外，男

性 IBD患者的疾病活动也与受孕困难相关［8］。

（2）IBD疾病的遗传性：IBD的遗传问题也是影响患者生

育意愿的原因之一。研究报道 IBD患者中约 5.5% ~ 22.5%
有 IBD 家族史［9⁃10］。阳性家族史是 IBD 发病风险的预测因

素，国外资料显示，父母一方患 IBD，其后代 IBD发病风险较

普通人群增加 2 ~ 13倍［11⁃12］。如父母双方均患 IBD，其后代

IBD发病风险＞30%［13⁃14］。尽管 IBD具有遗传倾向，但总体发

病率仍很低，不应成为患者主动不育的充分理由。

（3）妊娠前咨询对改善妊娠结局具有重要意义：女性

IBD患者更多担心治疗药物对胎儿的不良影响，却很少能认识

到妊娠期间 IBD疾病活动对孕妇及胎儿的影响。纳入145例
IBD女性患者的调查发现，1/4患者认为药物对胎儿的影响比

疾病复发更需要关注；1/3患者相信所有治疗 IBD的药物均

对胎儿有害；约一半患者担心不孕；3/4患者担心 IBD会遗传

给后代［15⁃16］。妊娠期患者治疗依从性常下降，研究报道UC和

CD孕妇在妊娠期服药依从性分别为59%和72%［17⁃18］。妊娠前

咨询可提高患者妊娠期服药依从性，减少疾病复发，督促患

者更好地进行妊娠前管理（如服用叶酸、戒酒和戒烟

等）［19⁃20］。

妊娠前咨询可通过增加 IBD患者对生育相关知识的了

解，从而减少对生育的顾虑、提高服药依从性、减少疾病复

发，有生育计划的 IBD患者均应接受妊娠前咨询，以优化妊

娠前管理。对初次确诊 IBD的患者，需告知患者在有生育计

划时向医生咨询妊娠相关问题。

（二）妊娠时机的选择

2. IBD患者在疾病缓解期，尤其是在内镜下黏膜愈合状

态时妊娠可获得更佳的妊娠结局。因此，对计划妊娠的患者

应全面评估病情，尽量在妊娠前进行优化疾病管理。（强烈

推荐）

在疾病缓解期受孕的女性 IBD患者，近80%在妊娠期维

持缓解状态，疾病复发风险与非妊娠患者相似；而在疾病活

动期受孕，1/3患者在妊娠期期间维持原来的疾病活动状态，

1/3疾病活动有所改善，1/3病情加重［21⁃22］。在疾病活动期受

孕，妊娠期疾病持续活动风险显著增加［23］。Miller［24］对超过

1300例女性UC患者和700例CD患者的系统回顾研究显示，

约 83%CD和 85%UC患者正常妊娠，畸形发生率、自然流产

和死产的发生率均与健康人群相同。但若妊娠合并 IBD疾病

活动，妊娠不良结局发生率显著增加，如早产（妊娠 37周之

前）、低出生体质量儿（low birth weight infant，LBW，＜2500 g）、
小于胎龄儿（smaller than gestational age，SGA）、新生儿Apgar
评分低、入住重症监护室的风险、先天性畸形、孕妇血栓栓塞

事件和急诊剖宫产等风险增加［25⁃32］。来自瑞典的 47 110例

新生儿登记研究发现，IBD女性患者早产和 LBW的风险增

加，孕期疾病活动的女性患者风险更高［33］。女性UC患者活

动期流产发生风险是缓解期患者的 4倍［34］。上述研究结果

均提示，疾病缓解期是 IBD女性患者妊娠的恰当时机，对计

划妊娠的患者应进行全面客观的评估，在妊娠前取得疾病缓

解对改善妊娠结局有重要意义［35］。目前较为一致的观点是，

至少 3个月的无糖皮质激素缓解应作为妊娠前的目标。此

外，内镜下黏膜愈合是临床结局的重要预测因素［36］，妊娠前

达到内镜下黏膜愈合有助于改善妊娠结局［37］。

（三）妊娠前药物调整

3. 计划妊娠的 IBD患者如服用的是含有邻苯二甲酸

二丁酯（dibutyl phthalate，DBP）的 5 ⁃氨基水杨酸（5 ⁃
aminosalicylic acid，5⁃ASA），建议更换为不含 DBP的 5⁃
ASA药物。（强烈推荐）

动物实验显示，DBP和邻苯二甲酸二（2⁃乙基己基）酯能

够抑制子宫发育，影响神经发育及生长发育［38］。个案报道及

小样本研究均显示，使用含DBP的5⁃ASA制剂的患者体内邻

苯二甲酸盐代谢物显著升高［39］。鉴于含DBP的 5⁃ASA制剂

理论上存在致畸可能，建议受孕前尽量使用不含DBP的 5⁃
ASA。更换不同制剂时应保证有足够的调整药物及观察疗

效的时间，以确保受孕前持续缓解。对在使用含DBP的 5⁃
ASA情况下怀孕的妇女，需个体化处理，是否更换 5⁃ASA应

考虑患者的意见、胎龄（如在妊娠前3个月已用药，更换药物

可能已不影响发生畸形的风险）和疾病特点等。

4.使用甲氨蝶呤（methotrexate，MTX）维持治疗并有妊

娠计划的 IBD患者（包括男性），建议妊娠前至少停用MTX
3 ~ 6个月，以将致畸风险降至最低。（推荐）

药代动力学数据显示，MTX的细胞内代谢物甲氨蝶呤

多谷氨酸半衰期的中位数为1.2 ~ 4.3周，检测不到代谢物的

中位数为 10 周［40］。尽管有使用 MTX 妊娠结局正常的报

道［41］，但暴露于MTX，尤其是妊娠前 3个月，可发生流产、生

长迟缓、死胎和先天性畸形，包括颅面畸形、肢体缺损和中枢

神经系统异常等［42］。系统回顾研究显示，妊娠前3个月内有

MTX（5 ~ 25 mg/周）暴露史的女性类风湿性关节炎患者，

23%流产，5%新生儿轻微畸形，66%活产［43］。女性和男性患

者均应在计划怀孕前至少 3 ~ 6个月停用MTX。如在使用

MTX期间意外怀孕并希望继续妊娠者，应立即停用MTX并

补充大剂量叶酸以降低MTX相关不良反应的风险，并同时

转诊产科进行咨询和随访［44］。

5.目前尚无关于受孕前沙利度胺洗脱所需时间的研究

证据，根据该药的药代动力学特征，建议妊娠前至少停用沙

利度胺6个月以上（包括男性）。（推荐）

沙利度胺对人与动物的一般毒性极低，服用14 g并不使

人死亡，但对胎儿具有强烈的致畸作用，对人胚胎的致畸剂

量为 1 mg/kg体质量，与四肢、耳、眼和神经管缺陷等主要胎

儿畸形有关，新生儿死亡率为 40%［45］。近期有研究报道，沙

利度胺是育龄女性 IBD患者发生卵巢储备功能下降的独立

危险因素，但停药后可逆转［46］。

6. 男性 IBD患者备孕期间建议避免使用柳氮磺吡啶

（sulfasalazine，SASP）。备孕期间可继续使用 5⁃ASA、抗肿

瘤坏死因子（tumor necrosis factor，TNF）⁃α单克隆抗体、硫

唑嘌呤治疗。（强烈推荐）

SASP可引起男性精子活力和计数的下降，该不良反应
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不能通过补充叶酸得以纠正，但停药后可逆［47］。英夫利西单

克隆抗体（infliximab，IFX）治疗对男性 IBD患者精液质量的

影响报道不一，Mahadevan等［48］的研究显示 IFX降低精子活

力，而Villiger等［49］则报道接受抗 TNF⁃α治疗的强直性脊柱

炎男性患者精子质量更好。小样本研究显示，接受 IFX治疗

的男性患者其配偶不良妊娠结局无增加［50］。接受AZA治疗

的男性 IBD患者，精子质量和配偶妊娠结局均不受影响［51⁃52］。

近期研究显示，硫嘌呤类药物维持治疗的 40例男性 IBD患

者的精液分析包括精液量、精子浓度、精子形态和精子DNA
片段化水平与健康对照者均无显著差异，但精子的总活力和

前进活力较低［53］。该研究的结果进一步支持男性患者在备

孕期间可继续服用硫嘌呤类药物。

二、妊娠期 IBD的疾病管理

（一）妊娠期 IBD的治疗

7.采用SASP或5⁃ASA维持疾病缓解的女性患者，妊娠

期可继续口服和（或）局部直肠用药。SASP干扰叶酸吸收，

推荐备孕和妊娠期女性患者补充叶酸（2 mg/d）。（推荐）

病例报道、以人群为基础的队列研究和Meta分析均显

示氨基水杨酸类药物不增加妊娠相关不良事件，如异位妊

娠、流产等，且无胎儿致畸风险［54⁃56］。Meta分析显示，2200例

使用5⁃ASA的女性妊娠患者发生胎儿先天畸形、死产、自发流

产和早产风险并未增高［55］。UC患者妊娠期停用5⁃ASA的疾

病复发率为56.3%，而持续用药的疾病复发率为26.5%（OR=
3.6）［34］。目前尚无明确直肠用药导致早产、流产的报道。

8.采用硫嘌呤类药物维持缓解的 IBD患者，妊娠期可继

续口服硫嘌呤类药物。（推荐）

对照研究和Meta分析显示，妊娠期 IBD患者继续服用硫

嘌呤类药物与未用该类药物的患者比较，LBW、先天畸形风

险没有增加，但早产风险可能增加［57⁃59］。早期的研究显示，

疾病的活动程度而非使用硫嘌呤类药物与妊娠相关不良事

件如早产、LBW和先天发育异常相关［60］。近期报道的一项

前瞻性队列研究纳入荷兰自 2008年至 2016年共 232例 IBD
女性患者，期间共有311次妊娠，35%（108次）的妊娠暴露于

硫嘌呤类药物，研究结果显示，硫嘌呤类药物未增加自发流

产、不良分娩以及出生后1年内婴儿的感染风险［61］。硫嘌呤

类药物可通过胎盘，一项纳入 30例服用硫嘌呤类药物的妊

娠患者的药代动力学研究显示，妊娠时 6⁃甲基巯基嘌呤（6⁃
mercaptopurine，6⁃MMP）的代谢途径增强，但未发现增加骨

髓或肝脏毒性；代谢产物 6⁃巯鸟嘌呤（6⁃thioguanine，6⁃TG）
在婴儿出生时脐血中的浓度约是母体浓度的一半；该研究还

发现60%的新生儿存在贫血，提示对于新生儿需常规检测外

周血细胞计数［62］。孕期暴露于硫唑嘌呤的婴幼儿长期随访

未发现感染风险增加［63］。

9.采用抗TNF⁃α单克隆抗体维持缓解的 IBD患者，妊

娠期可继续维持该药治疗。对于 IBD复发风险较低的妊娠

女性，建议妊娠22 ~ 24周应用最后一次抗TNF⁃α单克隆抗

体治疗；对于停药后不能维持缓解的妊娠患者，必要时考虑在

30 ~ 32周末次使用，并于产后重新开始使用。对于抗TNF⁃α

单克隆抗体与免疫抑制剂联合治疗的患者，建议妊娠期根据

患者的个体情况转换为单药治疗。（推荐）

抗 TNF⁃α 单克隆抗体包括 IFX 和阿达木单克隆抗体

（adalimumab，ADA）等，抗TNF⁃α药物作为 IgG1型抗体，在妊

娠中晚期可通过胎盘［64］。研究显示，宫内暴露于抗TNF⁃α药

物的新生儿出生时血液中及脐血中的药物浓度明显高于母

体药物浓度，抗TNF⁃α药物在婴儿出生后约6个月内均可被

检测出［65］。药物对于婴儿的免疫系统发育、疫苗接种效果的

影响和感染风险等问题临床广泛关注。2010年 1例病例报

道，宫内全程暴露于抗TNF⁃α药物的婴儿出生后3个月时接

种卡介苗，4.5个月时死于播散性卡介苗感染［66］。由于孕晚

期药物胎盘通过率增高，以及药物潜在的对于疫苗接种免疫

反应的影响，多倾向于孕晚期避免使用抗TNF⁃α药物。较大

样本量的 PIANO登记研究的初步结果显示，使用免疫抑制

如硫嘌呤类、抗TNF⁃α药物的患者与未使用上述药物的妊娠

患者比较，婴儿先天畸形和其他短期不良妊娠结局均无显著

差异。然而，宫内暴露于硫嘌呤类药物和抗TNF⁃α联合治疗

的婴儿出生后1年内的感染风险增高［67］。因此，妊娠期尽可

能避免抗TNF⁃α药物与免疫抑制剂的联合使用。

关于妊娠期母亲和胎儿安全的另一项前瞻性研究显示，

对比 IBD患者妊娠中期停用抗TNF⁃α药物（孕25周前）和妊娠

晚期继续用药（孕30周后）的临床结局，两组患者的复发率、

产后继续使用抗TNF⁃α药物治疗的过敏反应或继发失效率、

分娩相关结局均无显著差异；婴儿在出生后1年内的生长发

育、感染风险、过敏、疫苗的不良反应发生率均无显著差异。

研究提示，为减少胎儿宫内的抗TNF⁃α药物暴露，妊娠女性

IBD患者在妊娠中期停用药物是安全的；对于未能实现持续

缓解的患者，妊娠期持续应用抗TNF⁃α药物未发现额外增加

胎儿的风险［68］。抗TNF⁃α的不同药物之间在妊娠期的药代动

力学存在差异。2018年一项单中心前瞻性队列研究显示，

妊娠期 IBD 女性患者应用抗 TNF⁃α药物治疗，包括 IFX 和

ADA，结果在131例次妊娠中脐血 IFX的血药浓度增加幅度明

显高于ADA，提示妊娠晚期 IFX的胎盘通过率高于ADA，如
IBD病情需要，妊娠期可考虑适当延长ADA的治疗时间［69］。

10.抗整合素α4β7单克隆抗体在妊娠期应用的证据尚

不足，仅在充分权衡女性妊娠患者的获益高于风险的前提下

考虑使用。（推荐）

维多珠单克隆抗体（vedolizumab，VDZ）是抗整合素α4β7
的 IgG1型人源化单克隆抗体，理论上该药物可通过胎盘，目

前VDZ对妊娠和胎儿影响的证据报道尚少，仅有小样本临

床数据［70⁃71］，未提示VDZ对于妊娠和胎儿存在严重的安全性

问题，但仍需更多证据支持。因此，妊娠期使用VDZ仅在充

分权衡妊娠患者的获益高于风险的前提下使用。

11.妊娠期 IBD的药物治疗需综合患者病情活动程度、

既往治疗经过及药物疗效进行调整。妊娠期UC患者如在

5⁃ASA维持治疗期间出现轻中度疾病活动，可考虑口服 5⁃
ASA至足量，并联合直肠局部5⁃ASA治疗以诱导病情缓解。

如在足量5⁃ASA或硫嘌呤类药物维持治疗期间出现病情中
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重度活动，应考虑系统性糖皮质激素或抗TNF⁃α药物诱导

病情缓解。（推荐）

不同形式给药（静脉、口服、局部）的糖皮质激素均可通过

胎盘，但胎盘可迅速将其转化为活性较低的代谢产物，使胎儿

血液中的药物浓度降低。其中，泼尼松、泼尼松龙和甲基泼

尼松龙可以有效地被胎盘代谢，可作为糖皮质激素妊娠期用

药的首选［21，72］。有报道，妊娠早期接受糖皮质激素治疗，胎儿

唇腭裂的风险增加［73］。一项基于人群的大样本研究显示，妊

娠早期暴露于糖皮质激素的 51 973例次妊娠中未发现胎儿

颌面部畸形的风险增加［74］。但是，妊娠期间糖皮质激素的长

期使用可能增加高血压、糖尿病和先兆子痫等并发症的发生

风险［75］。综合考虑，妊娠期病情中重度活动对妊娠结局的影

响超出系统性糖皮质激素、抗TNF⁃α药物的潜在风险，应尽

早稳定病情，需结合疾病活动程度、既往治疗经过和所处的

妊娠阶段，个体化选择糖皮质激素或抗TNF⁃α药物治疗。糖皮

质激素起效迅速，但不能用于长期维持治疗；抗TNF⁃α药物可

诱导缓解也可维持缓解，但妊娠晚期胎盘通过率明显增高。

12.妊娠期 IBD病情中重度活动且糖皮质激素抵抗的患

者，推荐采用抗TNF⁃α药物诱导病情缓解。糖皮质激素抵

抗的重度活动性UC也可考虑环孢素治疗。（推荐）

如前所述，妊娠期病情活动的风险超出应用抗TNF⁃α药

物的潜在风险。值得注意的是，妊娠期应用抗TNF⁃α药物可

能出现起效慢、作用弱的表现，与妊娠期药物的分布容积、免

疫耐受等机制可能有关。如妊娠超过37周出现病情活动且

激素抵抗建议提早启动分娩，避免妊娠晚期胎儿暴露于抗

TNF⁃α药物。一项Meta分析纳入 15项研究共 410例妊娠期

应用环孢素的患者，结果显示环孢素不增加胎儿先天畸形的

发生风险［76］。IBD妊娠期应用环孢素的报道仅限于重度活

动性UC，安全性同非妊娠患者。但UC病情的重度活动，仍

存在早产、LBW等风险［77］。

13.妊娠期IBD病情活动经糖皮质激素治疗诱导病情缓解

后，对于5⁃ASA不能维持缓解的患者，不建议妊娠期初次使用硫

嘌呤类药物，可考虑抗TNF⁃α药物维持缓解。抗TNF⁃α药物

诱导IBD病情缓解后推荐继续该药物进行维持治疗。（推荐）

对于既往无硫嘌呤类药物服用史的患者，妊娠期初次使

用硫嘌呤类药物存在潜在的药物不良反应的发生风险。尤

其是一些具有个体特异性的不良反应如骨髓抑制、急性胰腺

炎等，可能对妊娠带来严重的不良后果。对于既往曾服用硫

嘌呤类药物有效且无不良反应的患者，妊娠期可根据患者具

体情况考虑加用该药，同时还需考虑硫嘌呤类药物的起效时

间。如UC患者妊娠早期病情中重度活动，在糖皮质激素诱

导缓解后，可考虑采用美沙拉嗪维持，如美沙拉嗪不能维持

病情缓解，可考虑予抗TNF⁃α药物维持缓解。不推荐在妊娠

期初次使用硫嘌呤类药物治疗。

14.妊娠期CD合并肛周病变必须使用抗生素治疗的患

者，建议与产科、药剂科共同协商，选择适当的抗生素治疗。

（强烈推荐）

甲硝唑、喹诺酮类药物治疗非妊娠期 IBD合并活动性肛

周病变有效。甲硝唑不增加自发流产、先天畸形风险，既往

有妊娠第 2 ~ 3 个月暴露于甲硝唑的胎儿出现唇裂的报

道［78⁃79］。一项纳入922例妊娠女性在孕期不同阶段甲硝唑治

疗的队列研究显示，不良妊娠结局如先天畸形等风险没有增

加［79］。孕早期使用新型喹诺酮类药物在小样本（35例）回顾

性研究中显示不增加自发流产、先天畸形等风险［80］。动物实

验显示，氟喹诺酮类药物增加骨骼肌肉系统异常的发生风

险［81］，该类药物具有骨组织和软骨亲和性，可引起儿童的关

节病变。对于妊娠期合并肛周病变的抗生素治疗选择，建议

妊娠早期避免使用甲硝唑，尽量避免妊娠期使用喹诺酮类药

物。与产科、药剂科医生共同协商，选择适当的抗生素治疗，

并充分与患者沟通。

15.妊娠期 IBD住院患者需评估静脉血栓栓塞（venous
thromboembolism，VTE）的发生风险。对于妊娠期出现因

病情活动住院治疗、计划性剖宫产或存在其他发生血栓栓塞

的高危因素患者，建议考虑采用低分子肝素进行预防性抗凝

治疗。（推荐）

妊娠期静脉血栓栓塞风险增高4 ~ 6倍，且产后6周内的

发生风险最高［82⁃83］。病情活动入院也是 IBD患者发生VTE
的危险因素，IBD患者剖宫产是VTE的独立危险因素。《中国

住院炎症性肠病患者静脉血栓栓塞症防治的专家共识意见》

推荐行剖宫产的妊娠 IBD患者在住院期间使用抗凝药物预

防VTE，产后出血者慎用［84］。低分子肝素抗凝治疗在妊娠人

群是安全有效的［85］。

16.妊娠期 IBD患者如需急诊手术控制 IBD并发症，不

应单纯考虑妊娠而延误手术。（强烈推荐）

妊娠期 IBD患者的手术指征与非妊娠期相同。存在急

诊手术指征的情况下，无论妊娠所处阶段，都需尽早手术。

择期手术治疗的患者可考虑尽量避免妊娠早期和晚期，降低

流产和早产风险。对于重度活动性UC药物治疗无效的患

者，妊娠期可根据患者的具体情况选择临时回肠造口，并根

据子宫的大小、结肠病变程度等具体情况选择适宜的方案处

理结肠，避免一期吻合带来的术后并发症发生风险［86］。

（二）妊娠期 IBD的影像和内镜评估

17.妊娠期疑诊IBD或IBD病情复发患者，病情评估的影

像检查手段首选肠道超声或无钆造影剂的MRI检查。妊娠

中晚期，由于胎儿影响肠道超声观察，可考虑行MRI检查；如

妊娠期确实需行CT检查，建议充分权衡利弊后决定。（推荐）

女性妊娠 IBD患者应尽可能减少放射线接触，仅在放射

性检查给患者所带来获益明显高于接触射线、高磁场和对比

剂对胎儿可能造成的风险时，才推荐行CT或MRI［87］。Meta
分析和系统综述指出，肠道超声、MRI、CT对于诊断 IBD有相

同的准确性［88⁃89］。与CT检查比较，肠道超声和MRI检查无

放射线暴露，但对于难以评估的解剖结构，肠道超声准确性

稍差［89⁃90］。在妊娠 28 ~ 30周后，由于胎儿影响肠道观察，不

宜行肠道超声检查。病例对照研究中，无钆造影剂的MRI检
查在 IBD妊娠女性患者中具有较可靠的诊断准确性［91⁃92］。尽

管MRI与胎儿不良结局并不明确相关，但接触静电磁场、射
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频脉冲的组织热效应和高噪声水平对胎儿的影响尚不完全

确定［87］。另使用钆作为对比造影剂在动物研究中，可能对妊

娠产生不良预后［93］。因此，建议在妊娠期尤其是妊娠早期尽

量避免使用钆造影剂。如妊娠期间充分权衡利弊确实需要

行CT检查，国外相关共识建议累积放射剂量低于100 mGy，
单次检查放射剂量不超过50 mGy［94］。

18.妊娠期疑诊 IBD或 IBD病情复发患者，如病情评估

确实需要，可在妊娠期行结肠镜检查，首选乙状结肠镜检查，

必要时可考虑全结肠镜检查。如临床情况允许，建议尽可能

在妊娠中期进行。（推荐）

借鉴欧洲克罗恩和结肠炎组织（European Crohn′ s and
Colitis Organization，ECCO）和美国消化内镜协会指南，如指

征明确，妊娠期女性可以行消化道内镜检查，如临床情况允

许，建议尽可能在妊娠中期进行［95⁃96］。IBD患者妊娠期进行

结肠镜检查时，尽量避免仰卧，宜采取左侧卧位，以避免胎儿

压迫主动脉和下腔静脉。同时应尽量缩短检查时间。研究

表明，胃镜检查是安全有效的，不增加早产风险［97］。一项前

瞻性队列研究纳入 42例 IBD妊娠女性行结肠镜检查，内镜

相关的母体及胎儿不良预后的风险无增加［98］。近期女性妊

娠期大宗队列研究显示，内镜检查可能增加早产、小于胎龄

儿，不增加先天畸形、死产风险，且与所处妊娠阶段无明确相

关性［99］。全结肠镜检查较乙状结肠镜增加早产风险，但不增

加小于胎龄儿和先天畸形风险［99］。系统综述表明，妊娠早、

中、晚期结肠镜检查是相对安全的［100］。在病情评估需要的

前提下，可考虑在妊娠期行结肠镜检查，不应因为妊娠而盲

目拖延和拒绝结肠镜检查，延误诊断和治疗。

19. IBD患者在妊娠期进行结肠镜检查时，如需麻醉镇

静，建议尽量避免苯二氮 类药物，必要时可考虑使用咪达

唑仑，并严密监测胎心。（强烈推荐）

IBD妊娠女性行结肠镜如需要麻醉镇静，哌替啶和芬太

尼在妊娠期可安全使用［95⁃96］。一项Meta分析共包括超过100
万例妊娠患者，显示苯二氮 类药物不增加致畸风险，但病

例对照研究显示腭裂风险增高2倍［101］，因此建议尽量在妊娠

早期避免使用苯二氮 类药物。如哌替啶及芬太尼不足以

满足镇静要求，权衡利弊的情况下，可选择短效药物如咪达

唑仑，优于其他苯二氮 类药物［96］。应用上述镇静药物时需

密切监测胎儿心率。

三、分娩方式的选择

20.对于女性妊娠 IBD患者，推荐基于产科考量，并由产

科、消化内科及胃肠外科等组成的多学科团队讨论共同决定

分娩方式（强烈推荐）。

影响妊娠 IBD女性分娩方式的因素众多，包括疾病活动

度、既往手术史、是否合并肛周病变、药物使用等病情评估，

产科考量，以及患者意愿等。目前，多数基于人群的队列研

究及系统综述发现，IBD女性妊娠剖宫产的比例是非 IBD患

者的 1 ~ 2倍［26，29，102⁃103］。部分患者或医师因担心经阴道分娩

可能导致肛周损害而主动选择剖宫产术，但目前尚无足够证

据证明经阴道分娩导致肛周病变或影响疾病自然病

程［104⁃106］。一项问卷调查发现，在对 IBD女性患者妊娠特殊性

的认识上，胃肠专科医生和妇产科医生之间亦存在差异［107］。

因此，参考国外相关共识推荐通过基于产科考量的多学科综

合评估决定分娩方式［94⁃95］。

21. 对于伴有活动性肛周疾病或直肠受累的妊娠女性

CD患者，推荐剖宫产，以降低肛周损伤风险。对于接受回肠

储袋肛管吻合术（IPAA）或回肠⁃直肠吻合术的妊娠女性

IBD患者，建议在咨询产科和外科医生的情况下，考虑行剖

宫产手术，以降低肛门括约肌损伤风险。（强烈推荐）

近期一项研究分析了 IBD女性患者剖宫产的指征，其中

UC合并 IPAA史、CD合并肛周病变是最常见的需剖宫产手

术的危险因素［108］。多项回顾性研究发现，与剖宫产相比，经

阴道分娩并未增加肛周病变的发生［105，109］。近期的一项系统

综述也发现，经阴道分娩未明显增加肛周病变新发及复发

率，但约2/3的活动性肛周病变患者阴道分娩后肛周病变加

重［103］。2项小样本研究分析了肠道存在活动性病变患者产

后预后情况，发现产后疾病进展，但 2年随访期内经阴道分

娩及剖宫产患者之间无显著差异［109⁃110］。

国外指南推荐 IPAA是剖宫产的相对指征之一，建议在

多学科讨论后慎重决定分娩方式。回肠⁃直肠吻合术可能导

致直肠功能不全，且鉴于复发及再次手术风险较高，也推荐

其作为剖宫产的相对指征，但目前尚无临床证据明确该类患

者可从剖宫产术获益。对于分娩后有较高 IPAA手术风险的

患者是否需行剖宫产术以避免可能的括约肌损伤尚无研究，

建议基于临床实际情况慎重决定。以上推荐基于较低级别

临床证据，需要进一步研究证实。

22.目前尚无足够的证据表明剖宫产增加 IBD患者产后

并发症以及胎儿患 IBD的风险。（强烈推荐）

关于剖宫产是否增加 IBD女性产后并发症尚缺乏证据。

一项基于人群的研究发现，CD患者产后不良分娩结局发生

率高于非 IBD患者，包括早产、LBW及产后出血。UC患者早

产及LBW发生率也有增加。但这些不良结局与剖宫产无明

确相关性［102］。一项基于人群的大样本研究探讨剖宫产是否

增加胎儿患 IBD的风险，结果发现剖宫产并非 IBD的危险因

素［111］。

四、哺乳期药物治疗选择

23.大部分 IBD治疗药物在母乳中可少量检出，但影响

甚微。推荐哺乳期 IBD患者继续使用常规剂量5⁃ASA，慎用

SASP。（强烈推荐）

氨基水杨酸类药物能够进入母乳，但是并不会引起严重

不良反应，这类药物在哺乳期使用是安全的［112］，仅有个别案例

报道婴儿出现暂时性腹泻［113］。近期研究发现，接受药物治疗

的哺乳期 IBD患者，其母乳中含有低浓度的药物，未导致婴

儿感染及发育迟缓风险增加［114］。SASP的代谢产物之一是磺

胺嘧啶，磺胺可引起药物不良反应。如婴儿存在早产、高胆

红素血症或患有葡萄糖⁃6⁃磷酸脱氢酶（glucose⁃6⁃phosphate
dehydrogenase，G⁃6⁃PD）缺乏症等情况时，应避免在服用

SASP期间母乳喂养。服用SASP期间需监测婴儿腹泻情况。
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24.糖皮质激素在母乳中亦可检出，常规剂量分泌到乳

汁浓度低，对婴儿影响小，较安全。对于糖皮质激素服用剂

量超过40 mg/d者，可在服用糖皮质激素4 h后哺乳。（推荐）

多项研究及共识指出，虽然糖皮质激素在母乳中可检

出，但对婴儿影响小，哺乳期妇女应用糖皮质激素较为安

全［115⁃116］。泼尼松是哺乳期妇女可选择的最安全的口服糖皮

质激素。对于摄入泼尼松剂量40 mg/d以上者，推荐服药4 h
后哺乳，错开药物在乳汁的浓度高峰。另有研究发现，即使

服用 80 mg的泼尼松，分泌至乳汁中的药物量也仅约 0.1%，

含量不及婴儿内源性激素的 10%，不会导致明显的不良反

应［117⁃118］。泼尼松的清除半衰期是2 ~ 4 h，乳汁中药物的清除

较血清中更快，且血清⁃乳汁药物浓度的平衡建立迅速［119］，故

服药后4 h哺乳，乳汁中激素浓度将低于检测下限，随着时间

的延长，乳汁中的药物浓度会进一步减少。

25.哺乳期使用硫嘌呤类药物，建议结合患者的哺乳意

愿，谨慎选择母乳喂养，倾向人工喂养。（推荐）

哺乳期应用AZA在风湿病、器官移植方面的研究较多，

IBD的研究较少。专家对哺乳期使用硫嘌呤类药物的安全

性存在分歧。传统观点认为，AZA可通过乳汁进入婴儿体

内，可能增加新生儿骨髓抑制和感染的风险［120⁃121］。检测乳

汁及婴儿血清中AZA代谢产物（6⁃MMP、6⁃TGN）含量极低，

几乎检测不到，而且婴儿血红蛋白、白细胞、血小板等多项指

标均无变化。因此认为，哺乳期应用AZA是安全的［122⁃123］，但

尚缺乏高级别循证医学证据的支持［124］。鉴于上述原因综合

考虑，越来越多的专家倾向于减少对服用AZA患者母乳喂

养的限制［125⁃126］。结合当前中国社会对于母乳喂养的认识，

以及年轻母亲对于母乳喂养的强烈意愿，故推荐意见为“谨

慎选择母乳喂养，倾向人工喂养”。如患者坚持母乳喂养，建

议开始母乳喂养后10 ~ 15 d监测婴儿血细胞计数。

26.甲硝唑、环丙沙星可经乳汁分泌，没有证据表明在哺

乳期使用绝对安全，建议哺乳期尽量避免使用。如必需抗生

素治疗，建议更改为人工喂养。（强烈推荐）

口服或静脉注射甲硝唑可进入母乳，长期接触甲硝唑对

婴儿有潜在的毒性［126］，因此母乳喂养期间一般不推荐使

用［112，127］。如果病情需要，美国儿科学会推荐女性接受单剂

量（2 g）的甲硝唑，在 12 ~ 24 h后再母乳喂养。环丙沙星可

经乳汁分泌，研究发现 10 例产妇口服环丙沙星 750 mg，
q12h，第 3 次用药后的 24 h，血清浓度与乳汁浓度比例为

0.85［128］。环丙沙星治疗期间母乳喂养的安全性证据有限，建

议尽可能避免使用环丙沙星，如病情需要，可短期治疗［95］。

建议在单次剂量环丙沙星使用后，48 h后再恢复母乳喂养。

27.甲氨蝶呤和环孢素对婴儿免疫系统有抑制作用，并

有致肿瘤发生风险，哺乳期禁用。（强烈推荐）

动物实验和自身免疫病患者长期应用甲氨蝶呤和环孢素

的观察发现，两者均有致肿瘤发生风险［129⁃130］。研究及共识

认为，大剂量甲氨蝶呤抗肿瘤治疗期间，母乳喂养是禁忌的，

建议甲氨蝶呤最后一次剂量治疗后至少停止哺乳 1周［131］。

有病例报道，口服甲氨蝶呤治疗癌症的哺乳期妇女，可在母乳

中检测出低剂量甲氨蝶呤［132］。甲氨蝶呤在婴儿组织中可能

存在积累效应［133］。甲氨蝶呤在哺乳期应用的数据很少，多伦

多共识组建议哺乳期尽量避免选择该药。哺乳期妇女需服

用环孢素时，因母乳中环孢素浓度较高，建议人工喂养［134］。

28. IFX分泌入乳汁量很少，且与其他大分子蛋白质一

样会在消化道内被分解破坏，哺乳期应用 IFX治疗对婴儿是

安全的，但仍需研究证据支持。（推荐）

IFX哺乳期用药的证据有限，是否能通过母乳对新生儿

产生影响目前仍存在争议。研究报道 IFX可以分泌入乳汁

中，其浓度很低（低于其血清水平的1/200）［135］。使用对照母

乳样本校准标准曲线的研究发现，母乳中 IFX的检测水平明

显低于血清中的阈值，影响母乳中微量 IFX的检出。此外，

这部分微量的 IFX在摄食后还会在胃肠内发生蛋白水解，因

此它对全身免疫系统的影响可能微乎其微。未发现母亲哺

乳期继续采用 IFX治疗造成婴儿发生不良事件的报道。目

前，仍需要远期的研究来探讨接受 IFX治疗的产妇母乳喂养

是否对儿童的免疫系统产生影响。

五、婴儿疫苗接种

29.妊娠期接受抗TNF⁃α药物治疗的 IBD患者，建议其

婴儿接种活疫苗应至少推迟至出生后6个月。（推荐）

TNF⁃α对免疫系统的发育有重要作用。近期的研究显

示，宫内暴露于抗TNF⁃α药物的婴儿存在部分B细胞亚群和

T细胞亚群的减少趋势［136⁃137］。抗TNF⁃ α药物的宫内暴露在

一定程度上会影响疫苗接种后的免疫应答，也与疫苗接种相

关的不良反应有关。如前述案例报道宫内暴露于抗TNF⁃α
药物的新生儿在 3 个月接种卡介苗后死于卡介苗播散性

感染［66］。宫内暴露于抗TNF⁃α的新生儿脐血药物浓度与妊

娠期停药时间明显相关，停药时间越晚，脐血中药物浓度

越高［138］。有专家意见认为，推迟婴儿活疫苗接种至出生后

12个月，或至婴儿体内药物浓度检测不到来指导疫苗接种

时间［139］。结合我国国情，对于婴儿出生后定期监测血药浓

度不切实际。如妊娠中晚期已停用抗TNF⁃α药物，建议推迟

活疫苗接种至出生后至少 6个月。对于妊娠晚期持续用药

的患者，婴儿活疫苗接种可酌情延长至出生后12个月，有条

件者可考虑检测婴儿血药浓度以指导接种时间。婴儿接种

灭活疫苗的时间不受限制，与其他婴儿的接种程序一致。消

化科、产科医生需于妊娠期做好孕产妇的宣教工作，与儿科

医生共同对患者和婴儿进行管理。

婴儿活疫苗或减毒活疫苗包括卡介苗、麻疹⁃腮腺炎⁃风
疹疫苗（measles，mumps and rubella vaccine，MMR）、口服脊

髓灰质炎疫苗、轮状病毒疫苗。卡介苗为减毒活疫苗，建议

由出生时接种推迟至出生后6 ~ 12个月后接种，或检测婴儿

体内的药物清除之后。延迟接种卡介苗的婴儿接种前需行

结核菌素试验（purified protein derivative，PPD），结果阴性者

予接种卡介苗。口服脊髓灰质炎疫苗为减毒活疫苗，建议改

为注射灭活脊髓灰质炎疫苗（inactivated poliovirus vaccine，
IVP）或灭活五联（百白破⁃灭活脊髓灰质炎⁃b型流感嗜血杆

菌）疫苗，我国主要使用的是五联疫苗。推荐 IBD患者的婴
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儿使用 IVP以及包括 IVP的联合灭活疫苗。麻疹疫苗的首

次计划免疫时间是 8个月，MMR的首次计划免疫时间是 18
个月。轮状病毒为减毒活疫苗，目前为非计划内免疫，面向

6个月至3岁以内儿童，需避免出生后6个月内接种。
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