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w okresie ciw okresie ciążążyy

Katedra i ZakKatedra i Zakłład Farmakologii Klinicznejad Farmakologii Klinicznej

Uniwersytetu Medycznego we WrocUniwersytetu Medycznego we Wrocłławiuawiu

Farmakoterapia kobiety ciężarnej

n podanie leku może być niezbędne dla życia ciężarnej, 
natomiast absolutnie toksyczne dla dziecka, czego 
następstwem są zaburzenia rozwojowe płodu (np. leki 
przeciwpadaczkowe), przed zastosowaniem terapii należy 
zatem zadać sobie pytanie jaki jest jej możliwy niekorzystny 
wpływ na płód

n podanie leku nie ma istotnego znaczenia dla zdrowia samej 
ciężarnej, ale stanowi niezbędny warunek dla prawidłowego 
rozwoju nienarodzonego dziecka (np. kwas foliowy)

n z podania leku zarówno matka, jak i dziecko odnoszą
porównywalne korzyści (np. antybiotyki stosowane w 
rozpoczynającym się zakażeniu wód płodowych)

Stosowanie lekStosowanie lekóów w czasie ciw w czasie ciążąży wymaga y wymaga 
szczegszczegóólnej ostrolnej ostrożżnonośści z powodu ci z powodu 

zmian czynnozmian czynnośści narzci narząąddóów kobiety ciw kobiety ciężężarnej arnej 
w rw róóżżnych okresach cinych okresach ciążąży y 

orazoraz bezpobezpośśredniego wpredniego wpłływu lekywu lekóów na pw na płłóódd

czego następstwem mogą być

zaburzenia 
kinetyki leków

zniekształcenia narządów,
nieprawidłowy rozwój zarodka
we wczesnym okresie ciąży

różne niepożądane 
działania leków 
na organizm płodu w 
następnych okresach 
ciąży

Wpływ ciąży na dostępność biologiczną

n zmniejszenie sekrecji kwaśnego soku 
żołądkowego

n wzrost pH w żołądku

zwiększenie stopnia jonizacji leków 
o właściwościach słabych kwasów

zmniejszenie ich wchłaniania

Wpływ ciąży na dostępność biologiczną

n zmniejszenie czynności motorycznej żołądka i jelit
n wydłużony czas opróżniania żołądka (30-50%)

przedłużone przebywanie w przewodzie 
pokarmowym leków ulegających efektowi 
pierwszego przejścia

zmniejszona ich biodostępność

Zmiany losZmiany losóów lekw lekóów w 
w organizmie kobiety ciw organizmie kobiety ciężężarnejarnej

nn WchWchłłanianieanianie

nn zmianazmiana przepprzepłływu krwi przez ywu krwi przez śściany ciany 
przewodu pokarmowegoprzewodu pokarmowego

nn nudnonudnośścici i i wymiotywymioty
nn zwizwięększeniekszenie ukrwienia skukrwienia skóóry i bry i błłon on 

śśluzowych luzowych -- zwizwięększenie wchkszenie wchłłaniania aniania 
leklekóów podawanych w podawanych dopochwowodopochwowo i i 
donosowodonosowo



Zmiany losZmiany losóów lekw lekóów w 
w organizmie kobiety ciw organizmie kobiety ciężężarnejarnej

Dystrybucja:Dystrybucja:
zwizwięększenie kszenie objobjęętotośści krwi (35ci krwi (35--40%), osocza (ok. 4040%), osocza (ok. 40--50%), 50%), 
cacałłkowitej objkowitej objęętotośści pci płłynynóów w organizmie (8 l) w w organizmie (8 l) –– hemodilucjahemodilucja, , 
wzrost objwzrost objęętotośści dystrybucji, zwci dystrybucji, zwłłaszcza lekaszcza lekóów hydrofilnych, w hydrofilnych, 
zmniejszenie ich stzmniejszenie ich stężężenia we krwienia we krwi

zwizwięększeniekszenie rzutu sercarzutu serca

zmniejszenie zmniejszenie ststężężenia albumin (20%) enia albumin (20%) -- wypieranie lekwypieranie lekóów z w z 
popołąłączeczeńń z biaz białłkami przez hormony kami przez hormony łłoożżyskowe yskowe -- zwizwięększenie kszenie 
frakcji wolnej leku, ktfrakcji wolnej leku, któóry mory możże przechodzie przechodzićć do krdo krążążenia enia 
ppłłodowegoodowego

Dystrybucja leków u kobiet w ciąży
zwiększenie objętości krwi, osocza, 
płynów organizmu

↑ Vd leków hydrofilnych
Ż C

zmniejszenie stężenia albumin, 
wypieranie leków z połączeń z białkami 
przez m.in. hormony łożyskowe

↑ frakcji wolnej leku

zwiększenie ilości tkanki tłuszczowej ↑ Vd leków lipofilnych
nasilenie procesów lipolizy i 
powstawania wolnych kwasów 
tłuszczowych, wypierających leki z 
połączeń z białkami

↑ wolnej frakcji leku, 
zwłaszcza o charakterze 
kwaśnym, który może 
przechodzić do krążenia płodu

Dystrybucja leków u kobiet w ciąży

n stężenie kwaśnej a1-glikoproteiny nie ulega zmianie w 
ciąży niepowikłanej, ale może wzrosnąć w przypadku 
procesów infekcyjnych, zapalnych, nowotworowych, 
urazowych

n u płodu Ż stężenie kwaśnej a1-glikoproteiny niż w osoczu 
matki – większa ilość wolnego (niezwiązanego) leku 
będzie obserwowana w osoczu płodu niż w osoczu matki

Zmiany losZmiany losóów lekw lekóów w w w 
organizmie kobiety ciorganizmie kobiety ciężężarnejarnej

Metabolizm:Metabolizm:
indukcjaindukcja oksydacyjnych procesoksydacyjnych procesóów metabolicznych w metabolicznych ––
CYP3A4, CYP2D6, CYP2C9, UGT1A4 CYP3A4, CYP2D6, CYP2C9, UGT1A4 (dz. progesteronu)(dz. progesteronu)

inhibicjainhibicja enzymenzymóów CYP1A2, CYP2C19, upow CYP1A2, CYP2C19, upośśledzenie ledzenie 
procesprocesóów detoksykacji II fazy (zww detoksykacji II fazy (zwłłaszcza sprzaszcza sprzęęgania z gania z 
kwasem kwasem glukuronowymglukuronowym i siarkowym)i siarkowym)

Zmiany losZmiany losóów lekw lekóów w 
w organizmie kobiety ciw organizmie kobiety ciężężarnejarnej

Wydalanie:Wydalanie:
zwizwięększeniekszenie nerkowego przepnerkowego przepłływu osocza o 60ywu osocza o 60--80% 80% 
w I i II trymestrze ciw I i II trymestrze ciążąży (z pewnym osy (z pewnym osłłabieniem w III abieniem w III 
trymestrze)trymestrze)
zwizwięększeniekszenie przesprzesąączania czania kkłęłębuszkowegobuszkowego o okoo okołło 40o 40--
65%65%
szybszaszybsza eliminacja lekeliminacja lekóów i ich metabolitw i ich metabolitóów w 
wydalanych gwydalanych głłóównie drogwnie drogąą nerkownerkowąą

Nazwa okresuNazwa okresu OkresOkres Procesy Procesy 
biologicznebiologiczne

ZakZakłłóócenia cenia 
rozwojurozwoju

BlastogenezaBlastogeneza 00--18 dnia18 dnia pierwszy podziapierwszy podziałł
zygoty, rozwzygoty, rozwóój j 
blastuli, blastuli, 
rróóżżnicowanie nicowanie 
embrioblastuembrioblastu i i 
trofoblastutrofoblastu

śśmiermierćć zarodka, zarodka, 
symetryczne i symetryczne i 
asymetryczne asymetryczne 
podwpodwóójne wady jne wady 
rozwojowerozwojowe

Okresy rozwojowe pOkresy rozwojowe płłoduodu



BlastopatiaBlastopatia
zaburzenie rozwoju zachodzzaburzenie rozwoju zachodząące w czasie ce w czasie blastogenezyblastogenezy: : 

pomipomięędzy zapdzy zapłłodnieniem a 18 dniem ciodnieniem a 18 dniem ciążążyy

PodwPodwóójne wady rozwojowejne wady rozwojowe: : 
-- symetryczne: identyczne blisymetryczne: identyczne bliźźninięęta syjamskie,ta syjamskie,

-- asymetryczne: bliasymetryczne: bliźźninięęta syjamskie o zrta syjamskie o zróóżżnicowanych nicowanych 
zaburzeniach rozwojowych.zaburzeniach rozwojowych.

Okresy rozwojowe pOkresy rozwojowe płłoduodu
Nazwa okresuNazwa okresu OkresOkres Procesy Procesy 

biologicznebiologiczne
ZakZakłłóócenia cenia 

rozwojurozwoju
EmbriogenezaEmbriogeneza 18 dzie18 dzieńń --

8 tydzie8 tydzieńń
powstawanie powstawanie 
narznarząąddóów i w i 
ukukłładadóów, w, 
rróóżżnicowanie nicowanie 
narznarząąddóów, w, 
popołąłączenie z czenie z 
ukukłładem adem 
krkrążążenia matki, enia matki, 
wyrwyróóżżnicowanie nicowanie 
łłoożżyskayska

pojedyncze pojedyncze 
wady wady 
rozwojowe np. rozwojowe np. 
dysrafiedysrafie (OUN), (OUN), 
wady serca, wady serca, 
naczynaczyńń, , 
uszkodzenia uszkodzenia 
przez wirusy, przez wirusy, 
np. np. embriopatieembriopatie
po zakapo zakażżeniu eniu 
rróóżżyczkyczkąą

EmbriopatiaEmbriopatia
zaburzenie rozwoju zachodzzaburzenie rozwoju zachodząące w czasie embriogenezy: ce w czasie embriogenezy: 

18 dzie18 dzieńń –– 8 tydzie8 tydzieńń (pojedyncze wady rozwojowe); (pojedyncze wady rozwojowe); 
uszkodzeniu ulegajuszkodzeniu ulegająą struktury niezrstruktury niezróóżżnicowanenicowane

Okres krytycznyOkres krytyczny: przedzia: przedziałł czasu w ktczasu w któórym czynnik rym czynnik 
uszkadzajuszkadzająący mocy możże powodowae powodowaćć wadwadęę rozwojowrozwojowąą..

NajwiNajwięększe niebezpieczeksze niebezpieczeńństwo powstania wad stwo powstania wad 
rozwojowych: 4rozwojowych: 4--8 tydzie8 tydzieńń ciciążąży.y.

Okresy rozwojowe pOkresy rozwojowe płłoduodu

Nazwa okresuNazwa okresu OkresOkres Procesy Procesy 
biologicznebiologiczne

ZakZakłłóócenia cenia 
rozwojurozwoju

FetogenezaFetogeneza 8 tydzie8 tydzieńń --
porporóódd

dalszy wzrost, dalszy wzrost, 
zakozakońńczenie czenie 
rróóżżnicowania nicowania 
narznarząąddóów, w, 
dojrzewanie dojrzewanie 
ppłłoduodu

uszkodzenia uszkodzenia 
przez przez 
zakazakażżenie, np. enie, np. 
przez krprzez kręętki, tki, 
toksoplazmozatoksoplazmoza

FetopatieFetopatie
zaburzenia rozwoju pzaburzenia rozwoju płłodu, zachodzodu, zachodząące w czasie ce w czasie 

fetogenezyfetogenezy, uszkodzenia dotycz, uszkodzenia dotycząą struktur struktur 
zrzróóżżnicowanych, np. zaburzenia wydzielania nicowanych, np. zaburzenia wydzielania 
wewnwewnęętrznego trznego -- brak hormonu tarczycy lub brak hormonu tarczycy lub 

zaburzenia rozwoju umyszaburzenia rozwoju umysłłowegoowego

Klasyfikacja lekKlasyfikacja lekóów wg FDA w wg FDA 
(ze wzgl(ze wzglęędu na ryzyko szkodliwego dziadu na ryzyko szkodliwego działłania na pania na płłóód)d)

AA –– badania kontrolowane przeprowadzone u badania kontrolowane przeprowadzone u 
kobiet w cikobiet w ciążąży nie wykazay nie wykazałły szkodliwego y szkodliwego 
dziadziałłania lekania lekóów na pw na płłóód,d,

BB –– badania na zwierzbadania na zwierzęętach nie wykazatach nie wykazałły ryzyka y ryzyka 
dla pdla płłodu, lecz nie potwierdzono tego u kobiet odu, lecz nie potwierdzono tego u kobiet 
ciciężężarnych,arnych,



Klasyfikacja lekKlasyfikacja lekóów wg FDA w wg FDA 
(ze wzgl(ze wzglęędu na ryzyko szkodliwego dziadu na ryzyko szkodliwego działłania na pania na płłóód)d)

CC –– badania na zwierzbadania na zwierzęętach wykazatach wykazałły dziay działłania ania 
nieponiepożążądane na pdane na płłóód lecz brak jest badad lecz brak jest badańń
kontrolowanych u kobiet cikontrolowanych u kobiet ciężężarnych (leki te arnych (leki te 
momożżna stosowana stosowaćć, gdy korzy, gdy korzyśćść wynikajwynikająąca ze ca ze 
stosowania ich u matki przewystosowania ich u matki przewyżższa ryzyko sza ryzyko 
nieponiepożążądanego dziadanego działłania u pania u płłodu)odu)

Klasyfikacja lekKlasyfikacja lekóów wg FDA w wg FDA 
(ze wzgl(ze wzglęędu na ryzyko szkodliwego dziadu na ryzyko szkodliwego działłania na pania na płłóód)d)

DD –– istnieje udokumentowane ryzyko szkodliwego istnieje udokumentowane ryzyko szkodliwego 
dziadziałłania lekania lekóów na pw na płłóód (leki te mod (leki te możżna stosowana stosowaćć u u 
kobiet cikobiet ciężężarnych w stanach zagraarnych w stanach zagrażżajająących cych żżyciu yciu 
matki)matki)

XX –– udokumentowane dziaudokumentowane działłanie szkodliwe na panie szkodliwe na płłóód u d u 
ludzi, ryzyko stosowania u kobiety ciludzi, ryzyko stosowania u kobiety ciężężarnej arnej 
przewyprzewyżższa wszelkie mosza wszelkie możżliwe korzyliwe korzyśści: ci: bezwzglbezwzglęędnie dnie 
przeciwwskazane u kobiety ciprzeciwwskazane u kobiety ciężężarnejarnej

NiesteroidoweNiesteroidowe i i nienarkotycznenienarkotyczne leki przeciwbleki przeciwbóólowe lowe 
zazażżywane w ciywane w ciążąży, znajdujy, znajdująące sice sięę na lina liśście OTCcie OTC
Nazwa leku Kategoria ryzyka 

wg FDA w 
zależności od 
okresu ciąży 

Trymestr

Przenika 
przez 

łożysko

Zastosowanie w ciąży

I II III

Paracetamol B B B Tak Lek przeciwbólowy z wyboru

Kwas 
acetylosalicylowy

D D D Tak Przeciwwskazany z wyjątkiem 
szczególnych wskazań **

Ibuprofen B B D Tak Stosować z zachowaniem środków 
ostrożności; nie stosować w III 
trymestrze ciąży *Ketoprofen B B D Tak

Naproksen B B D Tak

** - zwiększona śmiertelność okołoporodowa, skaza krwotoczna u noworodków, zmniejszenie ich 
masy ciała, przedłużona ciąża i poród, działanie teratogenne
*- niedobór płynu owodniowego, przedwczesne zamknięcie przewodu tętniczego u płodu z 
następowym nadciśnieniem płucnym u noworodków, nefrotoksyczność, skaza krwotoczna u 
płodu.

ŚŚrodki ostrorodki ostrożżnonośści w czasie farmakoterapii w cici w czasie farmakoterapii w ciążąży:y:

nn W okresie rozrodczym, kobiety powinny W okresie rozrodczym, kobiety powinny unikaunikaćć
samoleczeniasamoleczenia, w , w żżadnym wypadku nie zaadnym wypadku nie zażżywaywaćć leklekóów w 
bez porady lekarskiej.bez porady lekarskiej.

nn W W pierwszym trymestrze cipierwszym trymestrze ciążążyy nie nalenie należży stosoway stosowaćć
żżadnych lekadnych lekóóww, kt, któóre nie sre nie sąą bezwzglbezwzglęędnie koniecznednie konieczne..

nn UnikaUnikaćć stosowania stosowania leklekóów w okresie w w okresie organogenezyorganogenezy
oraz w oraz w okresie przedporodowymokresie przedporodowym. . 

ŚŚrodki ostrorodki ostrożżnonośści w czasie farmakoterapii w ci w czasie farmakoterapii w 
ciciążążyy

·· UnikaUnikaćć polipragmazjipolipragmazji..

·· StosowaStosowaćć minimalne dawkiminimalne dawki dziadziałłajająące lekce lekóów w 
momożżliwie liwie przez krprzez króótki okrestki okres. . Nie stosowaNie stosowaćć
leklekóów o niedokw o niedokłładnie znanych wadnie znanych włłaaśściwociwośściach ciach 
farmakologicznychfarmakologicznych..

·· NaleNależży pamiy pamięętataćć, , żże cie ciążąża moa możże w znacznym e w znacznym 
stopniu zmieniastopniu zmieniaćć reakcjreakcjęę kobiety na leki.kobiety na leki.

Właściwości leku warunkujące 
przenikanie do mleka

n brak jonizacji
n dobra rozpuszczalność w tłuszczach
n nieznaczny stopień wiązania się z białkami 

krwi
n charakter słabo zasadowy


