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Splosna nacela uporabe zdravil
med nosecnostjo
Moznost skodljivega ucinkovanja na
plod:
 narava zdravilne ucinkovine,
* odmerek,
 gestacijska starost ploda,
* Cas izpostavljenosti,

* Interakcije z drugimi snovmi, ki jim je plod
IZzpostavljen



Splosna nacela uporabe zdravil
med nosecnostjo

Pomembni so se:

* potek nosecnosti,
» starost matere,

* pridruzene bolezni,

* morebitne razvade (kajenje, alkohol,
uzivanje nedovoljenih snovi...)

 pripravljenost matere za upostevanje
navodil glede jemanja predpisanega
zdravila.



Splosna nacela uporabe zdravil
med nosecnostjo

Pri bolnicah s kroniCnimi boleznimi (npr. s HIV
okuzbo) je potrebno:

* ze med nacrtovanjem nosecnosti uporabljati
najbolj varna, preizkusena zdravila

* nacrtovati potek nosecnosti, porod ter
poporodno obdobje

e uporaba le enega ali najvec dveh zdravil hkrati.



Splosna nacela uporabe zdravil
med nosecnostjo

 predstaviti dobrobit predpisanega zdravila
ter morebitno tveganje za plod

» kadar obstaja moznost skodljivega
delovanja na plod, moramo pazljivo
spremijati njegov razvoj



Farmakokinetika zdravilnih
ucinkovin med nosecnhostjo

* Fizioloske spremembe med nosecnostjo

* Prerazporeditev obtoka, spremenjene
vrednosti v Krvi



Fizioloske spremembe med
nosecnostjo

absorpcija, distribucija, metabolizem in eliminacija

nov prostor porazdelitve — fetoplacentarna enota, ki
Jjo tvorijo plod, plodovnica in posteljica

od konca 3. tedna nosecnosti do rojstva plod preko
placente prejema hranila ter izloca metabolite

prehajajo materina protitelesa, nekateri
mikroorganizmi in telesu tuje spojine (ksenobiotiki)



Prerazporeditev obtoka, spremenjene
vrednosti v Krvi

Prehod v fetoplacentarno enoto: pasivna difuzija,
facilitirana difuzija, aktivni transport, pinocitoza ter skozi vrzeli
In stike v membrani.

Posteljica: metaboliCni procesi, ki v omejenem obsegu lahko
presnovijo ucinkovine, izloCanje pocasno.

Kljucni dejavniki, ki odloCajo o stopnji prehajanja ucinkovine
skozi posteljico: topnost v lipidih, stopnja vezave na
plazemske beljakovine ter stopnja ionizacije sibko kisle oz.
Sibko baziCne ucinkovine.

Posteljica ne predstavlja posebne ovire za prehajanje
ucinkovin, saj vsebuje kopico transportnih beljakovin za
prenos skozi membrane.



Toksikologija

skodljivi vplivi na razvijajocCi se plod:
— bolezensko stanje, spremenjena presnova
materinega organizma ter uporaba zdravil

teratogenost zdravilne ucCinkovine:

— kadar terapevtski odmerek doseze prag skodljivega
delovanja na plod

— ucinek: odvisen od velikosti odmerka, v skrajnem
primeru smrt ploda

prvo trimesecje: teratogeno delovaje telesne

temperature nad 38,9°C



Toksikologija

* prva 2 tedna razvoja:
zarodkove celice so totipotentne — teratogena
zdravilna ucinkovina zarodek unici ali pa prakticno
nima vpliva nanj; t.i. uCinek »vse ali niC«

e organogeneza (5. do 12. teden nosecnosti):
skodljivo delovanje — nepopolna razvitost organov

« 2.1In 3. trimesecje:
— Intrauterini zastoj rasti in motnje delovanja
organov, -
moznost zelo hudih posledic za plod



Razvrstitev zdravilnih ucinkovin glede na
varnost uporabe v nosecnost (FDA)

o Razvrstitve zdravilnih uc¢inkovin so nastale na
podlagi klinicnih izkusenj, teoreticnih predvidevan|
ter 1zsledkov raziskav.

» Podatki o varnosti med nosecnostjo izhajajo iz
Zivalskih toksikoloskih raziskav, porocanj o primerih,
podatkih iz registrov in Kliniénih testiran.

* V Sloveniji so zdravilne ucinkovine urejene po
razvrstitvi ameriske uprave za hrano in zdravila
Food and Drug Administration (FDA), ki nam sluzi
kot osnovna orientacija pri izbiri ustreznega
zdravljenja nosecnice.



Razvrstitev zdravilnih ucinkovin glede na
varnost uporabe v nosecnost (FDA)




Zdravilne uc¢inkovine z
delovanjem na bakterije (FDA)




Zdravilne uc¢inkovine z
delovanjem na bakterije (FDA)




Protivirusne zdravilne
ucinkovine

cilj zdravljenja: prizadeti razmnozevanje virusa, ne da bi
hkrati delovali toksiCno na celice gostitelja

delovanje na aktivnost virusnin encimov in encimov
gostitelja; njihova toksicnost je odvisna od stopnje
selektivnega delovanja na virusne encime

skupina B (FDA):

— zdravljenje okuzb s herpesvirusi (aciklovir, valaciklovir)

— del uCinkovin za zdravljenje okuzb z virusom HIV
skupina C (FDA)- vecCina ucinkovin: v nosecnosti jih
uporabljamo s previdnostjo



Protivirusne zdravilne
ucinkovine




Protigliviche zdravilne
ucinkovine

* Glede na mesto okuzbe uporabljamo za lokalno
In sistemsko zdravljenje.

* Glive iImajo podoben molekularni ustroj kot
Cloveske celice — tezko dolociti prijemalisCe za
zdravilno ucCinkovino, ki bi delovala na
povzrocitelja bolezni, a hkrati ne bi bila toksiCha
za Cloveski organizem.

* V nosecnosti so gliviche okuzbe pogoste,
sistemske okuzbe pa lahko potekajo v hujsi
obliki.



Protigliviche zdravilne
ucinkovine




Ucinkovine z delovanjem na
parazite

Zdravljenje trakuljavosti:

skupina B (FDA): prazikvantel in progvanil
skupina C (FDA): vse ostale uCinkovine z delovanjem na parazite

nosecnice v revnih dezelah s soCasno prisotno nutricijske anemije:
zdravila lahko z dodatnim poslabsanjem sideropenicne anemije zelo
neugodno vplivajo na mater in razvijajoCi se plod

Zdravljenje malarije:

kliniCna praksa dezel v razvoju: zdravljenje v dobrobit matere

podatkov o farmakokinetiki antimalarikov in izpostavljenosti
toksiCnim u€inkom matere in ploda veCinoma nimamo na voljo,
ostaja njihova uporaba v nosecCnosti Se vedno problematiCna

Skupina B (FDA): progvanil
Skupina C (FDA): veCina antimalarikov



