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Stowa kluczowe:

Streszczenie

W obliczu panujacej powszechnie mody na zdrowie i szerzacej si¢ w zwiazku z tym polipragma-
Zji, niepozadane dziatanie lekéw jest niezwykle istotnym problemem medycznym. Kobieta cig-
zarna, a takze karmiaca wymagaja szczeg6lnej troski ze strony lekarza. Stosowanie lekéw w tych
okresach jest zagadnieniem bardziej ztozonym nie tylko dlatego, ze aplikowany preparat dziata
jednoczesnie na co najmniej dwie osoby, ale réwniez ze wzgl¢du na odmiennosci budowy i funk-
cjonowania organizmu ptodu lub matego dziecka.

W pracy przedstawiono aspekty bezpiecznego leczenia dermatologicznego w czasie ciazy i lak-
tacji, uwzgledniajac zaréwno preparaty stosowane miejscowo (gotowe, jak i recepturowe), a tak-
ze ogblnie. Szczegdlna uwage zwrdcono na bezpieczenstwo leczenia choréb infekeyjnych o etio-
logii bakteryjnej, wirusowej, grzybiczej i pasozytniczej, a takze tradziku, tysienia, tuszczycy
i zaburzeni autoimmunologicznych. Opisano réwniez najnowsze metody leczenia choréb derma-
tologicznych w aspekcie bezpieczenistwa ich stosowania w tych szczegdlnych okresach zycia ko-
biety. Ponadto przypomniano tradycyjna klasyfikacj¢ preparatéw leczniczych, opracowang przez
Amerykariska Agencje ds. Zywnosci i Lekéw (FDA). Przytoczono réwniez najnowszy, dopiero
opracowywany, podzial proponowany przez FDA.

choroby skory ¢ ciaza ° laktacja * bezpieczernstwo leczenia
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Summary

Since wellbeing and health have become fashionable and widespread polypragmasia is popular,
adverse drug reactions are a particularly important medical problem. Pregnant women as well as
breast-feeding mothers need very particular care from the physician. Treatment during pregnan-
cy or lactation is a more complicated issue not only because it concerns at least two persons, but
also because of the many anatomical and functional differences between the adult and fetus or
newborn organism. The safety aspects of dermatological treatment during pregnancy and lacta-
tion are presented. Both topical and systemic treatment, mainly for bacterial, viral, fungal, and
parasitic dermatoses and acne, alopecia, psoriasis, and autoimmunological processes, are discus-
sed. Moreover, the most recent methods of dermatological treatment are mentioned taking into
consideration their safety during pregnancy and lactation. Furthermore, the traditional drug clas-
sification made by the United States Food and Drug Administration as well as the most modern
division, which is under construction, are presented.

skin diseases ° pregnancy ¢ lactation * safe treatment

* Praca sfinansowana z funduszu prac statutowych UM w Lodzi nr 503-1152-1.
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Wstep

Dziataniem niepozadanym leku jest kazde niezamierzone
i niekorzystne dzialanie produktu leczniczego, ktére wy-
stgpuje w czasie prawidtowego podawania leku i w prawi-
dtowej dawce. Zgodnie z obowigzujacym prawem'>3 lekarz
zobowiazany jest do zgtaszania niepozadanego dziatania
leku do Wydziatu Monitorowania Niepozadanych Dziatan
Produktéw Leczniczych. Zespdt pracownikéw Wydziatu
analizuje zwiazek przyczynowo-skutkowy, migdzy opisana
reakcja a produktem leczniczym. Dzigki temu mozliwa jest
analiza dzialania produktéw leczniczych co w przysztosci
ma zapewnié wigksze bezpieczenstwo terapii.

Stosowanie lekéw w ciazy oraz w okresie karmienia pier-
sig jest problemem ztozonym i wymaga zachowania nie-
zwyktej rozwagi. W tym czasie leki nalezy przyjmowac
jedynie wowczas, gdy potencjalne korzysci terapeutycz-
ne przewyzszaja ryzyko dla matki, ptodu lub dziecka.
Obecnie, ze wzgledéw etycznych i prawnych, rzadko wy-
konuje si¢ badania kliniczne w grupie kobiet cigzarnych®*.
Wszelkie informacje czerpane sa wigc z obserwacji pro-
wadzonych na modelach zwierzgcych, a takze zwigzanych
z przypadkowym uzyciem leku przez kobietg nieSwiado-
ma ciazy. Jedynie nieliczne preparaty sa uznane za w pet-
ni bezpieczne (np.: kwas foliowy). Ponadto leki, ktore sa
potencjalnie bezpieczne w czasie ciazy moga wykazywac
dziatania niepozadane w okresie karmienia [3].

Przyjmowanie lekéw moze wplywac na przebieg ciazy, np.:
doprowadzajac do poronienia lub przedwczesnego porodu
lub wywieraé dziatanie szkodliwe na ptdd, co nie zawsze
jest natychmiast widoczne. Nalezy pamigtaé, ze réwniez
choroba, z powodu ktdrej zaleca si¢ farmakoterapi¢ moze
oddzialywa¢ na nienarodzone dziecko.

Leki moga dziata¢ na kilku etapach rozwoju ptodu: do
czasu zagniezdzenia zarodka w macicy, w okresie em-
briogenezy i rozwoju ptodu, a takze w okresie okotopo-
rodowym. W zaleznos$ci od etapu, na ktérym dziata lek,
moze on powodowac: powstanie wad rozwojowych, ob-
umarcie ptodu, rozwdj zaburzeni czynnos$ciowych, op6z-
nienie wzrostu wewnatrzmacicznego, a takze niska mase
urodzeniowa. Ptdd jest bardziej wrazliwy, niz organizm
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czlowieka dorostego, na dziatanie lekow i ich metaboli-
téw przede wszystkim ze wzgledu na niedojrzatos¢ ukta-
déw enzymatycznych niezbgdnych do eliminacji r6znorod-
nych substancji. Toksycznos¢ lekéw zwigzana jest nie tylko
z ich budowa, ale réwniez z czasem dziatania, okresem cig-
zy, w ktérym sa przyjmowane. Istotne znaczenie ma takze
przepuszczalnos¢ tozyska dla substancji transportowanych
z organizmu matki do ptodu. Masa czasteczkowa leku oraz
stopien jego zwigzania z biatkami to kolejne czynniki, kto-
re wplywaja na rozwdéj ryzyka dziatania niepozadanego.

Lozysko jest narzadem niezbednym do wzrostu i rozwoju
ptodu. Stanowi tacznik migdzy organizmem matki i rozwi-
jajacego si¢ dziecka. Dzigki niemu dziecko otrzymuje po-
trzebne substancje odzywcze i tlen, a jednoczesnie usuwa
produkty przemiany metabolicznej. Ponadto fozysko bierze
udziat w syntezie hormonéw koniecznych do utrzymania
cigzy. Zbudowane jest z czgsci matczynej — blona §luzowa
macicy oraz ptodowej — kosméwka. Pozostaje przepusz-
czalne dla substancji leczniczych, a istotna role w tym pro-
cesie odgrywaja: wiasciwosci substancji leczniczej, ilos¢
przyjetego leku, powierzchnia tozyska, grubos¢ btony ko-
smoéwkowej (wraz z trwaniem cigzy btona kosméwkowa
staje si¢ coraz ciensza, a to zwigksza jej przepuszczalnosé,
takze dla lekéw), stopien ukrwienia tozyska oraz jego ak-
tywnos¢ enzymatyczna.

W przypadku karmienia piersia, zalecane leki powinny by¢
stabo wchtaniane po podaniu doustnym, wazne jest réw-
niez aby kobieta unikata karmienia w czasie, gdy lek osia-
ga najwyzsze stgzenie w organizmie. Nalezy pamigtac, ze
takze terapia miejscowa moze oddziatywaé na ptéd. Leki
przyjmowane przez matke karmiaca transportowane sa do
pokarmu na zasadzie gradientu st¢zen, stad istotne zna-
czenie ma st¢zenie substancji leczniczej w surowicy mat-
ki. Ponadto, do drugiego tygodnia po porodzie przenika-
nie wszelkich substancji do mleka matki jest nasilone ze
wzgledu na wigksza przepuszczalnos¢ przestrzeni migdzy
komoérkami pecherzykowymi gruczotu [54].

W 1979 r. Amerykaniska Agencja ds. Zywnosci i Lekéw
— US FDA (United States Food and Drug Administration)
podzielita leki pod wzgledem bezpieczeristwa ich stoso-
wania w ciazy na 5 kategorii [27]. Podziat ten oparty jest

! Ustawa prawo farmaceutyczne z 6 wrzesnia 2001 r. (Dz. U. nr 126, poz. 1381) z péZniejszymi zmianami.
2 Rozporzadzenie Ministra Zdrowia w sprawie monitorowania bezpieczeristwa produktéw leczniczych z dnia 17 lutego

2003 (Dz. U. nr 47, poz. 405).

3 Ustawa o zawodach lekarza i lekarza dentysty z dnia 5 grudnia 1996 roku (Dz. U. 1997 nr 28, poz. 152) z péZniejszy-

mi zmianami.

4 Kodeks etyki lekarskiej — uchwata Nadzwyczajnego IT Krajowego Zjazdu Lekarzy z 14 grudnia 1991 z p6Zniejszymi

zmianami, art. 39, art. 45 pkt.2 i 3.
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Tabela 1. Parametry brane pod uwage w nowej, proponowanej przez FDA, klasyfikacji lekéw

Ciaza

Laktacja

. Ocenaryzyka — czy dany lek powoduje:

« [aburzenia strukturalne

« Smier¢ podu lub niemowlecia

- Zaburzenia czynno$ciowe

« Wptyw na wzrost

Informagje:

« najakiej grupie byty prowadzone badania (zwierzeta/ ludzie)

- ayistnieje zwiazek z dawka leku, czasem stosowania, okresem

ciazy

. Ocenaryzyka:

« Jak dany lek wptywa na wytwarzanie pokarmu

+  (zy przenika do mleka matki (jesli tak, to w jakim stopniu)
«Jaki ma wptyw na dziecko

II. Wzgledy kliniczne — wptyw na ciaze, karmienie, pordd. Informacje
dotyczace zalecanych dawek, mozliwych objawdw niepozadanych,
zalecanych badar dodatkowych

II. Wzgledy kliniczne — w jaki sposob zminimalizowac ekspozycje
dziecka karmionego piersig na lek (np.: w jakim czasie od podania
leku dziecko moze zosta¢ nakarmione); jakie sa potencjalne efekty
dziatania leku na dziecko, w jaki sposéb je monitorowac, jak
reagowac; jakie dawki powinny by¢ stosowane w czasie laktagji

Informacje dotyczace uzyskiwania danych — jaki rodzaj badania
przeprowadzono, na jakim gatunku zwierzat, jakie dawki leku
zastosowano, charakter objawdw niepozadanych, jesli badania
byty prowadzone na zwierzetach, jak ich wyniki odnosz3 sie do
mechanizméw znanych u ludzi

I1I. Informacje dotyczace uzyskiwania danych — przeglad danych, na
ktorych oparto powyzsze informacje

Na kazdym leku ma by¢ umieszczana informagja, ze kazda ciaza jest
obarczona ryzykiem wystapienia wad pfodu, jego utratg oraz innymi
nieprawidtowosciami, niezaleznie od przyjmowania leku

na klasyfikacji zaproponowanej rok wczesniej przez au-
toréw szwedzkich.

Kategoria A — do tej grupy zaliczane sa preparaty, w od-
niesieniu do ktérych badania prowadzone na zwierzetach
oraz obserwacje u ludzi nie wykazaty istnienia ryzyka dla
ptodu. Naleza do niej gtéwnie preparaty roslinne.

Kategoria B — naleza do niej leki, w odniesieniu do kt6-
rych badania na zwierzetach nie wykazaty istnienia ryzy-
ka dla ptodu, ale nie prowadzono badan z grupa kontrol-
na u ludzi lub tez badania przeprowadzone na zwierz¢tach
wykazaty dziatanie niepozadane na ptdd, ale obserwacje
u ludzi nie wykazaty zagrozenia dla ptodu. Leki te stosu-
je si¢ w przypadku wyraznej koniecznosci.

Kategoria C — w tej grupie znajduja si¢ preparaty, w przy-
padku ktérych badania na zwierzgtach wykazaty dziatanie
teratogenne lub tez zabdjcze dla ptodu. Nie prowadzono
badan z grupa kontrolna u kobiet lub tez nie przeprowa-
dzano badan na grupie zwierzgcej ani ludzkiej. Leki z tej
grupy mozna stosowac jedynie wowczas, gdy w opinii le-
karza spodziewana korzys¢ dla matki przewyzsza poten-
cjalne ryzyko dla ptodu.

Kategoria D — s3 to leki, o ktérych na podstawie wcze-
$niejszych obserwacji wiadomo, ze stanowia zagrozenie
dla ptodu. Stosowanie takiego leku podczas ciazy jest do-
puszczalne jedynie w sytuacji bezwzglednej koniecznosci
ze wzgledu na dobro matki, a podanie leku bezpiecznego
nie jest mozliwe lub jest nieskuteczne.

Kategoria X — do tej kategorii kwalifikowane sa leki,
co do ktérych wiadomo, iz badania przeprowadzone na

zwierzetach lub u ludzi wykazaly wystgpowanie niepra-
widtowosci ptodu lub tez istnieja dowody na niekorzystne
dziatanie preparatu na ludzki ptdéd i ryzyko zdecydowa-
nie przewyzsza korzysci zwigzane z jego zastosowaniem.

Mimo ze przedstawiony podziat jest powszechnie stoso-
wany, niektére kraje (Niemcy i Australia) stworzyly swo-
je wilasne kategorie, bardzo zblizone do ustalonych przez
FDA. W Wielkiej Brytanii nie obowiazuje podziat wg FDA,
a jedynie zbiorcze zestawienie preparatow bezpiecznych
dla kobiet cigzarnych przedstawiane przez British National
Formulary. Jedna z cech réznicujacych wspomniane podzia-
ty jest to, iz w Stanach Zjednoczonych obowigzuja bardzo
duze wymagania co do lekéw, ktdre pretenduja do kategorii
A. Z tego powodu wiele preparatéw, ktére wg innych klasy-
fikacji zaliczane sa do kategorii A, FDA klasyfikuje jako C.

Przedstawiony podziat na 5 kategorii moze sugerowac, ze
leki grupowane sa wg stopnia bezpieczenstwa, od najbar-
dziej bezpiecznych, do najbardziej niebezpiecznych. Nie
jest to w petni prawda, bowiem kategorie C i D uwzgled-
niaja zaréwno korzysci, jak i ryzyko wynikajace z zasto-
sowania danego preparatu, a nie jedynie samo ryzyko. Ze
wzgledu na pewna niedoskonatos¢ tego podziatu FDA pra-
cuje obecnie nad nowym, uwzgledniajacym jedynie dwa
aspekty, tj.: leki mozliwe do stosowania w ciazy oraz leki
mozliwe do stosowania w trakcie karmienia piersia. W ta-
beli 1 przedstawiono elementy brane po uwage w odnie-
sieniu do proponowanej klasyfikacji [55].

Ciaza, a takze czas karmienia, to stany, w ktérych moze do-
chodzi¢ do nasilenia juz istniejacych objawéw chorobowych
lub tez do rozwoju choréb wystgpujacych jedynie w tym
czasie. Dotyczy to rowniez choréb dermatologicznych.
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LEKI STOSOWANE MIEJSCOWO

W leczeniu choréb skory terapia miejscowa odgrywa istot-
na rol¢. Skora stanowi najwigkszy narzad organizmu czto-
wieka zajmujacy okoto 2 m?. Z tego powodu nawet miej-
scowo aplikowane leki moga wchianiaé si¢ do krazenia
i oddziatywac na ptéd lub niemowle w okresie karmienia.

Glikokortykosteroidy

Glikokortykosteroidy to jedne z najczgsciej stosowanych
preparatéw miejscowych. Naleza do kategorii C wg FDA.
Mimo to uznawane sa za leki potencjalnie bezpieczne, je-
§li aplikuje sig stabo dziatajace postacie, na niewielkie po-
wierzchnie ciala i przez krétki czas [62]. Rzadko obserwuje
si¢ niepozadane dziatania uktadowe, po miejscowe;j apli-
kacji glikokortykosteroidéw, poniewaz jedynie 3% prepa-
ratu ulega wchtanianiu w ciagu 8 godzin od zastosowania
[38]. Dostgpne dwa badania populacyjne nie potwierdzity
zwigkszonego ryzyka wystgpowania wad ptodu, niskiej
masy urodzeniowej lub przedwczesnego porodu w wy-
niku miejscowego stosowania preparatéw zawierajacych
glikokortykosteroidy [14,35]. W literaturze opisano je-
den przypadek wskazujacy, iz stosowanie triamcynolonu
w kremie (preparat o Sredniej sile dzialania) w przebie-
gu atopowego zapalenia skéry, w dawce 40 mg/dobg, od
12 do 29 tygodnia ciazy spowodowalo opdéZnienie wzro-
stu wewnatrzmacicznego ptodu [26]. Przytoczone dane
wskazuja, iz zasadnicze znaczenie maja: iloS¢ zastoso-
wanego leku oraz powierzchnia i okolica ciata, na jaka
sie go aplikuje.

Inhibitory kalcyneuryny

Alternatywa dla glikokortykosteroidéw sg inhibitory kalcy-
neuryny. Nie ma jednak dostgpnych danych, ktére opisywa-
tyby objawy niepozadane po ich miejscowym zastosowaniu
w okresie ciazy [62]. Stad tez, podobnie jak glikokortyko-
steroidy, zaklasyfikowane sa do grupy C wg FDA.

Antybiotyki i Srodki dezynfekcyjne

Innymi, czesto aplikowanymi miejscowo preparatami sa
antybiotyki. Wsréd nich erytromycyna, klindamycyna
oraz mupirocyna, ktére sa zaliczane do kategorii B wg
FDA i sa uznawane za potencjalnie bezpieczne. W przy-
padku mupirocyny nie ma danych dotyczacych jej wy-
dzielania do mleka matki. Pozostate, rownie czesto stoso-
wane w leczeniu choréb skory, takie jak: kwas fusydowy,
neomycyna oraz gentamycyna naleza do kategorii C wg
FDA i nie powinny by¢ stosowane w okresie ciazy i kar-
mienia. Jedynym antybiotykiem nalezacym do katego-
rii D, wg FDA, jest chloramfenikol. Nawet w przypadku
miejscowego uzycia istnieje ryzyko wystapienia powaz-
nych objawéw niepozadanych, najczesciej supresji szpi-
ku kostnego [3].

Miejscowe preparaty antyseptyczne i dezynfekcyjne sa
uznawane za bezpieczne. Kobiety ci¢zarne i karmigce moga
stosowac roztwory alkoholowe, roztwory fenolu, chlorhek-
sydyne oraz kwas borny [19,62]. Nalezy zachowac¢ ostroz-
nos¢ w przypadku jodopowidonu (povidone iodine), kt6-
ry moze by¢ stosowany na mate powierzchnie ciala, przez
krotki czas [62].

Leki przeciwwirusowe

W przypadku infekcji wirusowych istnieje mozliwos¢ sto-
sowania terapii miejscowej. Zakazenia wirusami z grupy
Herpes wystgpujace u kobiet cigzarnych i karmiacych moga
by¢ z powodzeniem leczone acyklowirem, ktéry nalezy do
kategorii B, wg FDA. Nie ma dostgpnych danych literaturo-
wych wskazujacych na ryzyko jego zastosowania. Acyklowir
przenika jednak do mleka matki. Mimo to, jest uwazany za
lek potencjalnie bezpieczny. Innym stosowanym preparatem
jest dentowir. I w tym przypadku nie ma dostgpnych danych
literaturowych dotyczacych bezpieczeristwa jego stosowania
w okresie ciazy, nie wiadomo takze czy przenika do mle-
ka matki. W sytuacji zakazenia wirusem z grupy HPV do
najbezpieczniejszych metod naleza: stosowanie kwasu tréj-
chlorooctowego lub krioterapii [62,68]. Badania prowadzo-
ne na zwierz¢tach nie potwierdzity zwigkszonego ryzyka dla
ptodu w wyniku stosowania imikwimodu (kategoria B wg
FDA). Nie powinno si¢ jednak aplikowaé podofiliny oraz
podofilotoksyny (kategoria C wg FDA) [68].

Leki przeciwgrzybicze

Cigzarne i karmiace kobiety sa narazone takze na rozwdj in-
fekcji grzybiczych. Miejscowe preparaty przeciwgrzybicze,
ze wzgledu na niewielkie wchianianie, uznawane s za bez-
pieczne. Jednym z nich jest kwas undecylowy [63]. Ponadto,
w okresie ciazy i karmienia mozna stosowac: klotrimazol,
naftyfing, terbinafing oraz cyklopiroks. Wszystkie substancje
naleza do kategorii B wg FDA. Nie ma danych potwierdza-
jacych przenikanie cyklopiroksu do mleka matki. Pozostate
dostepne substancje o dziataniu przeciwgrzybiczym do stoso-
wania miejscowego, takie jak: ekonazol, ketokonazol, miko-
nazol, natamycyna, nystatyna, naleza do kategorii C wg FDA.
Mimo to nystatyne mozna stosowac jako preparat miejscowy
w przypadku infekcji drozdzakowych [53,62]. Podobnie mi-
konazol, ktdry jest zalecany (obok klotrimazolu) jako lek do
stosowania w okresie cigzy [53,62]. Nie ma dostgpnych da-
nych potwierdzajacych bezpieczenstwo flutrimazolu.

Leki miejscowe w terapii tradzikow: mlodzienczego
i r6zowatego

W przypadku terapii tradzikéw: mtodziericzego i r6zowa-
tego u kobiet cigzarnych i karmiacych, zaleca si¢ jedynie
stosowanie preparatéw miejscowych. Poza wymienionymi
wezesniej antybiotykami, mozna stosowac takze nadtlenek
benzoilu. Mimo iz nalezy do kategorii C, wg FDA, nie ma
dostgpnych danych literaturowych wskazujacych na jego
szkodliwos¢ [62,67]. Za leki bezpieczne uznaje si¢ takze
kwas azelainowy oraz metronidazol (kategoria B wg FDA)
[62,68]. Jednak ze wzgledu na brak wystarczajacych danych
nie zaleca sig stosowania kwasu azelainowego w okresie cig-
zy 1 karmienia piersia [62]. Nie wolno natomiast stosowac
miejscowe;j tretinoiny (kategoria C wg FDA), adaptalenu (ka-
tegoria C wg FDA) oraz tazarotenu (kategoria X wg FDA).
Dane pismiennictwa wskazuja, iz miejscowe stosowanie po-
chodnych witaminy A w pierwszym trymestrze ciazy moze
spowodowac¢ wystapienie malformacji u ptodu [1,12,36,62].

Lysienie

Lysienie androgenowe dotyczy nawet 50% populacji
w wieku po 40 roku zycia i jest zwiazane z dziataniem
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dihydrotestosteronu na receptory androgenowe w mieszkach
wlosowych [18]. U kobiet cigzarnych problem ten wystgpuje
niezmiernie rzadko, a utrata wloséw w tym okresie spowo-
dowana jest innymi przyczynami (np.: zaburzenia funkcjono-
wania tarczycy, niedobdr zelaza). Niemniej jednak w okresie
ciazy nie wolno stosowa¢ minoksidilu, preparatu bgdacego
pochodna pirymidyny o silnym dziataniu hipotensyjnym, wy-
korzystywanego do miejscowego leczenia tysienia androge-
nowego. Mimo ze wchiania si¢ on w niewielkim stopniu, opi-
sano 3 przypadki wystgpowania wad serca u ptodéw, ktérych
matki stosowaty minoksidil [50,52]. Ponadto w bazie Medline
dostepny jest jeden opis przypadku dokumentujacy wystapie-
nie mnogich wad ptodu po zastosowaniu minoksidilu [43].
Lek zaklasyfikowany jest do kategorii C wg FDA 1 nie zale-
ca sig jego stosowania w ciazy, ani tez w okresie karmienia.

Stosowanie innych preparatéw hamujacych wypadanie wio-
sow wymaga zachowania rozwagi. Dostgpne Srodki zawie-
rajace estrogeny i kwas salicylowy naleza do kategorii C wg
FDA. W okresie ciazy nie zaleca sig¢ ich stosowania na duze
powierzchnie ciata. W dostgpnym pismiennictwie nie ma da-
nych wskazujacych na ryzyko ich uzycia. Ponadto w lecze-
niu lysienia stosuje si¢ takze preparaty zawierajace chlorek
1-metylonikotynamidu - metabolit witaminy PP. Jego dziata-
nie polega na regulacji pracy gruczotéw tojowych i wzmoc-
nieniu mieszka wlosowego. Jako substancja witaminowa
nie wykazuje dziatania toksycznego ani drazniacego. Nie
ma tez dostgpnych danych z pismiennictwa wskazujacych
na ryzyko jego stosowania. W terapii tysienia, czesto zale-
ca si¢ takze nalewki recepturowe, ktére w swym sktadzie za-
wieraja nalewke z owocéw pieprzowca tureckiego (tinctura
capsici) lub nalewke z kory chinowca czerwonosoczystego
(tinctura chinae vel chinchonae). Sa to substancje o dzia-
faniu drazniacym na skérg, rozszerzaja naczynia krwiono-
$ne, a tym samym powoduja przekrwienie skéry owtosionej
glowy. Wérdd dziatan niepozadanych wymienia si¢ odczy-
ny kontaktowe. Nie ma jednak danych potwierdzajacych
wystgpowanie groznych objawéw niepozadanych w wyni-
ku stosowania tych preparatéw w okresie ciazy i karmienia.

Utrata wtosow, ktdra obserwuje si¢ w okresie poporodo-
wym jest zwigzana z naglym obnizeniem st¢zenia estroge-
néw w organizmie kobiety, co powoduje przejscie licznych
mieszkéw wlosowych w faze katagenu. Tak uwarunkowa-
ne wypadanie wloséw jest najbardziej nasilone migdzy 11
a 16 tygodniem po porodzie. W ciagu p6t roku, w wyni-
ku ustabilizowania gospodarki hormonalnej, wlosy prze-
waznie same odrastaja.

LeKi stosowane w terapii $wierzbu

‘Wsrdd substancji wykorzystywanych do leczenia Swierz-
bu u kobiet cigzarnych i karmiacych mozliwe jest zasto-
sowanie zarowno preparatow zawierajacych siarke, jak
i benzoesan benzylu oraz permetryng [48]. Nie ma dostep-
nych danych, ktére wskazywatyby na szkodliwos¢é wymie-
nionych substancji. Ze wzgledu na potencjalne dziatanie
neurotoksyczne nie nalezy stosowac¢ preparatow zawiera-
jacych lindan [6,62].

Leczenie tuszczycy

Luszczyca jest najczesciej wystgpujaca chorobg skory, do-
tyczy 1-2% populacji [18]. Obserwacje kliniczne wskazuja,

iz w okresie ciazy moze dojs¢ zaréwno do nasilenia obja-
woéw choroby, jak i jej remisji. Ponadto zdarza sig, ze do
pierwszego wysiewu zmian skérnych dochodzi wiasnie
w tym czasie. W miejscowej terapii tuszczycy stosuje sig
rozne preparaty. W pierwszej fazie leczenia w celu usu-
nigcia tuski zalecane sa preparaty keratolityczne zawiera-
jace siarke, w stezeniu 5-10%. Ponadto niekiedy uzywa
si¢ takze rezorcyny (w celu przyspieszenia gojenia pek-
ni¢¢ naskorka). Sa one uznane za bezpieczne, mimo iz mato
jest danych piSmiennictwa poswigconych temu zagadnie-
niu [62]. W drugim etapie, w celu zahamowania podzia-
16w keratynocytéw, aplikowane sa cygnolina lub dziegcie,
substancje réwniez uznawane za potencjalnie bezpieczne
[42,57,62]. W terapii tuszczycy stosuje si¢ takze analogi
witaminy D — kalcypotriol lub takalcytol. Naleza one do
kategorii C wg FDA. W pismiennictwie nie ma danych po-
twierdzajacych szkodliwy wplyw kalcypotriolu na ptéd, ani
na dziecko w okresie karmienia piersia. Mimo Ze wchiania
si¢ on w okoto 6% z powierzchni skéry moze by¢ stosowa-
ny w okresie cigzy i laktacji na male powierzchnie [29].
Pozostate substancje stosowane miejscowo, takie jak: gli-
kokortykosteroidy, inhibitory kalcyneuryny oraz pochod-
ne witaminy A (tazaroten), zostalty oméwione wczesnie;j.

SWIATLOLECZNICTWO

Wykorzystanie promieniowania w zakresie UVA (320—400
nm), UVB (280-320 nm) oraz UVBNB (311 nm) w lecz-
nictwie dermatologicznym jest szeroko rozpowszechnio-
ne. Mimo to dostgpne sa nieliczne dane literaturowe do-
tyczace bezpieczenstwa stosowania naswietlan w okresie
cigzy i karmienia piersia. Niemniej jednak promieniowa-
nie ultrafioletowe uwaza si¢ za stosunkowo bezpieczne
ijest ono wykorzystywane w leczeniu dermatologicznym
rowniez kobiet cigzarnych [29,42]. Miejscowe stosowa-
nie preparatow fotouwrazliwiajacych (psoraleny) wydaje
si¢ bezpieczne, cho¢ nie ma dostepnych danych potwier-
dzajacych wystgpowanie nieprawidlowosci rozwojowych
ptodéw, ktérych matki stosowatly tg metode terapeutyczna
[29]. Psoraleny stosowane ogdlnie naleza do kategorii C,
wg FDA, a dosSwiadczenie zwiazane z ich przyjmowaniem
w okresie cigzy i laktacji jest ograniczone. Stosowanie sys-
temowej metody PUVA zwigksza ryzyko wystapienia ni-
skiej masy urodzeniowej [23]. Badania przeprowadzone na
zwierzgtach wykazaly, iz stosowanie metoksalenu zwigksza
ryzyko $mierci ptodu, powoduje poszerzenie komoér moé-
zgu, opdZnienie wzrostu, zaburzenia szkieletowe [29]. Nie
ma jednak dostgpnych danych literaturowych potwierdza-
jacych wystegpowanie takich zaburzen u ludzi [3]. Nie za-
leca sig jednak stosowania terapii PUVA w okresie ciazy.
W piSmiennictwie nie ma takze dostgpnych danych wska-
zujacych na zwigkszone ryzyko wystapienia nieprawidio-
wosci u dzieci karmionych piersia, ktérych matki poddane
byty terapii PUVA. Wiadomo, ze okoto 95% wchlonigte-
go metoksalenu wydalane jest z moczem w ciagu 24 go-
dzin [3]. Nie zaleca si¢ jednak stosowania fotochemiote-
rapii réwniez w okresie laktacji.

LEKI STOSOWANE 0GOLNIE

Leki przeciwhistaminowe

W leczeniu wielu choréb o podiozu alergicznym czgsto
stosuje si¢ preparaty przeciwhistaminowe. Znane sa one
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od potowy lat 40 XX wieku [66]. Dane z piSmiennictwa
wskazuja, iz sa one wzglednie bezpieczne. Wedtug FDA
do kategorii B zaliczono: cetyryzyng, loratadyne, azata-
dyng, klemastyng, cyproheptadyng, dimenhydrynat, chlor-
fenyraming, difenhydraming. Podczas gdy: antazolina,
feksofenadyna, terfenadyna, hydroksyzyna, prometazy-
na, ketotifen, lewoceteryzyna naleza do kategorii C [28].
W ostatnich latach preferowane sa przede wszystkim ce-
tyryzyna i loratadyna, jako leki bezpieczne w okresie cia-
zy [22]. Wigksze bezpieczeristwo taczy si¢ z ich pdZniej-
szym podawaniem, w II i III trymestrze cigzy. Do tej pory,
ze wzgledu na dtuzszy czas obserwacji, wskazywano na
leki I generacji, np.: chlorfeniraming (w Polsce dostgpna
w preparatach ztozonych stosowanych w celu udroznienia
goérnych drég oddechowych), tripenelaming (w Polsce do-
stgpna w preparacie dziatajacym miejscowo) oraz difen-
hydraming (dostgpna w Polsce w preparatach ztozonych)
[47]. Nalezy wspomnie¢ jednak, iz istnieje jedno donie-
sienie z 1974 r. [46] wskazujace na zalezne od stosowa-
nia difenhydraminy w pierwszym trymestrze ciazy wy-
stapienie rozszczepu podniebienia. U kobiet karmiacych,
ze wzgledu na ryzyko przenikania lekow II generacji do
mleka matki nie zaleca sig ich stosowania w tym okresie.
Przeprowadzone badania wskazuja, iz po doustnym poda-
niu loratadyny, w ciagu 48 godzin do mleka matki wydzie-
la si¢ okoto 0,03% (wigkszoS¢ w czasie pierwszych 8 go-
dzin). Dla cetyryzyny uzyskano zblizone wyniki. Podanie
lekéw I generacji zwigksza natomiast ryzyko wystapienia
sennosci u niemowlecia.

Glikokortykosteroidy

W okresie cigzy i karmienia niekiedy zachodzi koniecznos¢
systemowego zastosowania preparatow glikokortykostero-
idowych. Naleza one do kategorii C wg FDA, niemniej jed-
nak w razie wyraznych wskazan i korzysci, przewyzszaja-
cych objawy niepozadane, mozna je podawaé. Wprawdzie
nie wykazuja dziatania teratogennego, ale ich przyjmowa-
nie wigze si¢ z ryzykiem wystapienia niskiej masy uro-
dzeniowej noworodka, a u matki z ryzykiem wystapienia
nadci$nienia tetniczego lub cukrzycy [38]. Dane piSmien-
nictwa wskazuja, ze prednizolon przechodzi przez tozysko
w najmniejszym stopniu (okoto 10%), podczas gdy deksa-
metazon prawie w catosci [39]. Dlatego tez w terapii mat-
ki zaleca si¢ prednizon, a w przypadku terapii ptodu dek-
sametazon. Ponadto, jesli dobowa dawka przekracza 20
mg preferowane jest stosowanie prednizolonu, a nie pred-
nizonu. Prednizon ma bowiem dwa szczyty aktywnosci —
jeden dla proleku, a drugi dla leku aktywnego. W przy-
padku kobiet karmigcych w celu zmniejszenia ekspozycji
dziecka na lek zaleca si¢ karmienie piersia 4 godziny po
podaniu preparatu [39,59].

Pojedyncze prace wskazuja, ze przyjmowanie preparatow
glikokortykosteroidowych zwigksza ryzyko wystapienia
opdznionego wzrostu wewnatrzmacicznego ptodu oraz
wystepowania rozszczepu wargi lub podniebienia [5,41].
Badania prospektywne oraz kliniczno-kontrolne, przepro-
wadzone na duzych grupach cigzarnych nie potwierdzity
tych obserwacji [24,33,34,62,64,65]. Warto podkreslic,
iz ryzyko populacyjne wystapienia rozszczepu wynosi 1
na 1000 noworodkéw, a w przypadku przewlektego sto-
sowania glikokortykosteroidéw przez matke wzrasta do
3 na 1000 [8,51].

Niesteroidowe leki przeciwzapalne

Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) stosowane sa
w lecznictwie dermatologicznym gtéwnie w terapii ukta-
dowych choréb tkanki tacznej. Sa to nieselektywne inhi-
bitory cyklooksygenazy 1 (COX1)i2 (COX2). Wszystkie
przechodza przez tozysko i maja wplyw na ptéd. Przewlekte
stosowanie, w duzych dawkach, takich substancji jak: in-
dometacyna (kategoria B; jesli jest stosowana >48 godz.
oraz po 34 tygodniu ciazy — kategoria D), ibuprofen (I, II
trymestr ciazy — kategoria C, III trymestr ciazy — katego-
ria D), ketoprofen (I, II trymestr ciazy — kategoria C, III
trymestr ciazy — kategoria D) lub diklofenak (I, II trymestr
cigzy — kategoria C, III trymestr cigzy — kategoria D) wia-
ze si¢ z podwyzszonym ryzykiem wystapienia nadci$nienia
phucnego u ptodu, przedwczesnego zamknigcia przewodu
tetniczego Botalla, krwotoku okotokomorowego oraz za-
burzen funkcji nerek [20]. Najwigksze ryzyko przedwcze-
snego zamknigcia przewodu tgtniczego jest zwigzane ze
stosowaniem tych lekow pod koniec cigzy. Niemniej jed-
nak po odstawieniu preparatu, juz w ciagu 24 godzin ry-
zyko zmniejsza si¢. Ponadto przewlekte stosowanie NLPZ
zwigksza prawdopodobierfistwo poronienia, ale nie wptywa
na wystapienie przedwczesnego porodu [3,20]. Stosowanie
NLPZ moze zahamowa¢ akcj¢ porodowa, ze wzgledu na
hamowanie czynnosci skurczowej macicy [3].

Jedna z najlepiej przebadanych substancji z grupy NLPZ
jest kwas acetylosalicylowy. Nalezy on do kategorii C wg
FDA, a w okresie okoloporodowym klasyfikowany jest
jako lek kategorii D. Dane literaturowe wskazuja, iz sto-
sowanie kwasu acetylosalicylowego w matych dawkach
(80 mg/dobg) jest wskazane u kobiet cigzarnych choru-
jacych na ukladowy toczen rumieniowaty oraz na zesp6t
antyfosfolipidowy. Przyjmowanie kwasu acetylosalicylo-
wego w dawkach 40-150 mg/dobg jest takze wskazane
w przypadku zagrozenia wystgpienia nadci$nienia ciazo-
wego oraz stanu przedrzucawkowego. Poza wymienionymi
wskazaniami kwas acetylosalicylowy moze by¢ stosowany
w LIl trymestrze ciazy w razie zdecydowanej konieczno-
Sci, a w III trymestrze nie nalezy go zalecaé. Kwas acety-
losalicylowy przenika do mleka matki. Dane z piSmien-
nictwa wskazuja, iz krétkotrwate stosowanie niewielkich
dawek (<300 mg/dobe) nie wymaga przerwania karmie-
nia piersia, w przypadku wigkszych dawek nalezy zaprze-
sta¢ karmienia [3].

Najbezpieczniejsza substancja z grupy NLPZ jest pa-
racetamol. Nalezy on do kategorii B wg FDA i w daw-
kach terapeutycznych moze by¢ stosowany w okresie cig-
zy 1 karmienia. Nie ma dostgpnych danych literaturowych
opisujacych jego negatywny wplyw na ptéd lub dziecko
juz urodzone [3].

Antybiotykoterapia

Systemowe stosowanie antybiotykéw w okresie ciazy i kar-
mienia piersia wymaga rozwagi. Antybiotyki z grupy peni-
cylin i cefalosporyn naleza do kategorii B wg FDA i moga
by¢, w razie koniecznosci, zalecane u cigzarnych oraz kar-
miacych (sa wydzielane w niewielkich ilosciach do mleka
matki). Jednak obserwacje prowadzone w latach 1985-1992
wskazuja na zwiazek migdzy stosowaniem cefalosporyn
przez kobiety bedace w I trymestrze ciazy a podwyzszonym
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ryzykiem wystapienia wrodzonych nieprawidtowosci [68].
W przypadku uczulenia na te preparaty istnieje mozliwos¢
podawania makrolidéw (kategoria B wg FDA), ale jedy-
nie w okresie ciazy. Antybiotyki te przenikaja w znacz-
nych ilosciach do pokarmu matki, stad nie zaleca si¢ ich
przyjmowania w okresie karmienia piersia. Innymi anty-
biotykami uznanymi za bezpieczne do stosowania w cig-
zy (kategoria B wg FDA) sa klindamycyna (antybiotyk
z grupy linkozamidéw) oraz azytromycyna (antybiotyk
azalidowy, makrolid nowej generacji). Metronidazol jest
chemioterapeutykiem rowniez zaakceptowanym do poda-
wania w okresie ciazy (kategoria B wg FDA), ale jedynie
w II 1 III trymestrze. W$rdéd antybiotykow, ktérych nie na-
lezy zaleca¢ w okresie ciazy i karmienia wymienia si¢ te-
tracykliny (kategoria D wg FDA). S to leki, ktére moga
wywotywaé opdzZniony rozwdj koséca i jego liczne wady
oraz przebarwienia z¢bow [3].

Leki przeciwgrzybicze

Wsréd lekéw przeciwgrzybiczych jedynie terbinafina nale-
zy do kategorii B. Nie mozna jej jednak stosowa¢ w okre-
sie karmienia piersig. Dane te oparte sa na badaniach
przeprowadzonych jedynie na zwierzgtach [68]. Pozostate
substancje (flukonazol, itrakonazol, ketokonazol, natamy-
cyna, nystatyna) naleza do kategorii C wg FDA 1 sa prze-
ciwwskazane w okresie cigzy i karmienia. W przypadku
terapii itrakonazolem zaleca si¢ stosowanie antykoncepcji
przez caly czas jej trwania. Kazuistyczne dane literaturo-
we wskazuja, iz doustnie stosowany flukonazol, w dawce
400 mg na dobe, w pierwszym trymestrze ciazy wykazu-
je dziatanie teratogenne [40].

Leki przeciwwirusowe

W przypadku koniecznosci wtaczenia leczenia przeciw-
wirusowego u kobiety cigzarnej lub tez karmiacej mozna
zastosowaé zaréwno acyklowir, famcyklowir jak 1 walacy-
klowir. Leki naleza do kategorii B. Ze wzgledu na wigksza
liczbe prac dokumentujacych bezpieczenistwo podawania
acyklowiru, jest on powszechnie uznawany za bezpieczny
i preferowany u ci¢zarnych. Obserwacje przeprowadzone
na ponad 1200 cigzarnych kobiet, ktére przyjmowaty acy-
klowir w réznych dawkach w I trymestrze ciazy wykazaty,
ze ryzyko wystapienia nieprawidtowosci u ptodu jest row-
ne populacyjnemu i wynosi 3,3% [4]. Ponadto stwierdzo-
no, ze nie ma zadnego powtarzalnego wzorca obserwowa-
nych zaburzen, zwiazanego ze stosowaniem acyklowiru.
Stad tez zaistniale patologie mozna uznaé za przypadko-
we 1 niezwiazane z lekiem.

Leki immunosupresyjne

W przypadku choréb autoimmunologicznych o cigzkim
przebiegu zachodzi niekiedy koniecznos$¢ zastosowania
lekéw immunosupresyjnych, takich jak: azatiopryna, cy-
klosporyna A oraz sulfasalazyna u kobiety ci¢zarnej lub
karmiace;j.

Azatiopryna nalezy do kategorii D wg FDA. Podawana
w czasie ciazy przechodzi przez tozysko, ale nie w aktywnej
postaci, co chroni ptéd przed jej wptywem na proliferacje
i podziat komoérek aktywnych biologicznie. Z tego powodu
moze by¢ stosowana nawet w pierwszym miesigcu ciazy,

jesli zachodzi potrzeba wlaczenia bardziej agresywnego le-
czenia. Pojedyncze doniesienia wskazuja jednak, ze moze
spowodowac opdZniony wzrost wewnatrzmaciczny ptodu,
supresje szpiku oraz immunosupresj¢ [16]. Opisywano tak-
ze przypadki przedwczesnego porodu oraz wystgpowania
wad serca u ptodu [10,30]. Nalezy jednak pamigtac, ze te
nieprawidtowosci moga by¢ réwniez uwarunkowane sta-
nem zdrowia matki i choroba zasadnicza. Dane literaturo-
we wskazuja, iz nie ma koniecznosci przerywania terapii
przed planowang ciaza. Ponadto mozna ja kontynuowac
w trakcie trwania cigzy jesli dawka nie przekracza 1,5-2
mg/kg m.c./dobg [39,56]. Dostepne dane z piSmiennictwa
potwierdzaja bezpieczenstwo stosowania azatiopryny row-
niez w czasie karmienia piersia [9,45].

Cyklosporyna A (kategoria C wg FDA) jest lekiem, kt6-
ry takze przechodzi przez tozysko i moze si¢ przyczynic¢
do wystapienia przedwczesnego porodu oraz niskiej masy
urodzeniowej noworodka [29,39]. Za wzglednie bezpiecz-
na uwaza si¢ dawke 2,3-3 mg/kg m.c./dobg [56]. Badania
przeprowadzone na zwierzgtach wykazaty, ze podanie cy-
klosporyny cigzarnym samicom dziata toksycznie na ner-
ki ptodu [17,60,61]. Obserwacje prowadzone wsréd ludzi
nie potwierdzily tego zjawiska [11,49,59]. Nalezy jednak
pamigtacd, ze opdézniony wzrost wewnatrzmaciczny ptodu,
przedwczesny pordd oraz niska masa urodzeniowa nowo-
rodka moga by¢ zwigzane takze z choroba podstawowa
kobiety. Ponadto najcze¢sciej dane z pisSmiennictwa doty-
cza podawania tych lekow po przeszczepach narzadowych,
a wigc w dawkach wigkszych niz w leczeniu dermatolo-
gicznym, a ponadto w takich sytuacjach stosowane sa one
Iacznie z innymi preparatami. Cyklosporyna przenika do
mleka matki, nie ma jednak dostgpnych danych potwier-
dzajacych wystgpowanie nieprawidlowosci u dzieci kar-
mionych piersia przez matki stosujace ten lek. Niemniej
jednak cyklosporyna uznawana jest za lek mogacy mieé
wplyw na metabolizm komérek dziecka [3].

Sulfasalazyna (kategoria B, w okresie okotoporodowym
kategoria D — ze wzgledu na potencjalne ryzyko wystapie-
nia z6ttaczki u noworodka) jest zalecana przede wszystkim
w terapii zapalnych chordéb jelit, bywa stosowana w lecze-
niu reumatoidalnego zapalenia stawéw opornego na NLPZ,
rzadko w terapii uktadowego tocznia rumieniowatego.
Uwazana jest za lek bezpieczny w czasie ciazy. Mimo ze
istnieja trzy kazuistyczne opisy wystapienia wad u dzieci
matek stosujacych sulfasalazyne, trudno jest jednoznacz-
nie stwierdzi¢ czy wady powstaty na skutek terapii, czy
tez byly nastgpstwem choroby matki [13,25,37]. Obecnie
dane literaturowe nie potwierdzaja jej szkodliwego dzia-
tania na pt6d lub dziecko karmione piersia, jednak dawka
przyjmowana przez matke nie powinna przekraczac 2 g na
dobe [16]. Ze wzgledu na potencjalne ryzyko wywotania
niedokrwistosci hemolitycznej, wskazane jest stosowanie
kwasu foliowego w dawce 1 mg/dobg.

Preparaty przeciwmalaryczne

W przebiegu wielu choréb dermatologicznych istnieje
rowniez konieczno$¢ przyjmowania preparatow przeciw-
malarycznych: chlorochiny lub hydroksychlorochiny (ka-
tegoria C wg FDA). Sa to substancje przechodzace przez
tozysko, jednak niepowodujace malformacji u ptodu. Nie
wykazuja dziatania szkodliwego na siatkéwke ptodu, ani
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tez ototoksycznego. Leki z tej grupy moga by¢ podawa-
ne rowniez w czasie ciazy [39]. Dostgpne dane z piSmien-
nictwa wskazuja na nieznacznie zwigkszone ryzyko wy-
stapienia spontanicznego poronienia lub przedwczesnego
porodu, przy stosowaniu dawek wigkszych niz w profi-
laktyce malarii, w ktdrej podaje si¢ 300 mg/tydzien [7].
Hydroksychlorochina jest powszechnie uwazana za lek
bezpieczniejszy i powodujacy znacznie mniejszy odsetek
dziatan niepozadanych [44,59].

LEKI PRZECIWWSKAZANE W OKRESIE CIAZY | LAKTACJI

Preparatami zdecydowanie przeciwwskazanymi w czasie
cigzy (kategoria X wg FDA) sa: doustne retinoidy, meto-
treksat (MTX), cyklofosfamid oraz mykofenolan mofetilu.

W systemowym leczeniu dermatologicznym dostgpne sa
dwie pochodne kwasu witaminy A: izotretinoina oraz acy-
tretyny. Leki te wykazuja dzialanie teratogenne, dlatego tez
konieczne jest stosowanie skutecznych metod antykoncep-
cji w trakcie ich przyjmowania, ale takze po zakoriczeniu
terapii (izotretinoina 1 miesiac, acytretyna 2 lata). W lite-
raturze istnieje kilka opisanych przypadkéw embriopatii
wywotanej stosowaniem acytretyny przez kobiety cigzar-
ne [2,15,21,32]. Nieprawidtowosci dotyczyty twarzoczasz-
ki, serca, grasicy oraz osrodkowego ukladu nerwowego.
Retinoidy nie powinny by¢ stosowane takze w okresie kar-
mienia piersig. Mimo ze nie ma dostgpnych danych litera-
turowych potwierdzajacych ich toksyczny wptyw na dziec-
ko, wiadomo jednak, ze acytretyna kumuluje si¢ w tkance
tluszczowej i1 przenika do mleka matki. Natomiast takich
danych nie ma o izotretinoinie [3].

Kolejnym lekiem wykazujacym dziatanie teratogenne jest
metotreksat, bedacy antagonista kwasu foliowego. Przed
rozpoczeciem terapii nalezy wykluczy¢ ciaze, a w trakcie
jej trwania i po zakoriczeniu (8—12 tygodni) stosowac sku-
teczna antykoncepcjg. Juz dawka 7,5 mg podawana jeden
raz w tygodniu moze wptywac negatywnie na ptoéd [31,58].
Aktywne metabolity metotreksatu moga przetrwaé w ko-
morkach 2—-3 miesigcy, dlatego powinno sig¢ przerwac le-
czenie trzy miesiace przed planowana ciaza. Nalezy jednak
nadal utrzymywa¢ podawanie kwasu foliowego w dawce
1 mg/dobg przez pierwszy trymestr cigzy. Dane literatu-
rowe wskazuja, ze zaburzenia rozwojowe spowodowane
przyjmowaniem metotreksatu sa zalezne od dawki oraz
okresu ciazy. Najczesciej wystepuja, gdy lek podawany
jest migdzy 6 a 8 tygodniem ciazy. Wsréd mozliwych pa-
tologii opisywane byly: zaburzenia wzrostu, nieprawidto-
wosci rozwojowe w zakresie twarzoczaszki oraz koficzyn,
a takze ukladu nerwowego [12,31]. Metotreksat w okoto
10% przenika do mleka matki, nie wiadomo jednak czy
tak mate ilosci moga by¢ szkodliwe dla rozwijajacego si¢
dziecka, zwtaszcza, ze lek moze si¢ kumulowaé w tkan-
kach. Z tego powodu nie nalezy stosowa¢ metotreksatu
w okresie karmienia piersia [31].

Cyklofosfamid jest lekiem nalezacym do kategorii D wg
FDA. Podawany w I trymestrze ciazy ma dziatanie tera-
togenne. Ponadto wywotuje zahamowanie wzrostu we-
whnatrzmacicznego ptodu, moze powodowaé takze opdz-
nienie w rozwoju w wieku dziecigcym, a takze $mierc
wewnatrzmaciczna ptodu lub urodzenie martwego ptodu
[39]. W przypadku planowania cigzy nie nalezy stosowac

leku, a w razie jej stwierdzenia natychmiast przerwac tera-
pi¢ [39]. Cyklofosfamid przenika do mleka matki. U dzieci
karmionych piersia, przez kobiety stosujace lek dozylnie,
obserwowano wystgpowanie: neutropenii, trombocytope-
nii oraz supresji immunologicznej. Z tego powodu sto-
sowanie cyklofosfamidu w okresie karmienia piersia jest
przeciwwskazane [3].

Kolejna substancja przeciwwskazang w okresie ciazy jest
mykofenolan mofetilu, nalezacy do kategorii D wg FDA.
Przed rozpoczgciem terapii nalezy wykluczy€ ciaze i wig-
czy¢ antykoncepcjg, ktéra powinna by¢ kontynuowana
przez 6 tygodni po zakonczeniu terapii. Dostgpne dane
z piSmiennictwa wskazuja, iz moze spowodowaé wysta-
pienie poronienia oraz wad rozwojowych ptodu [29,39].
Leku nie nalezy stosowaé réwniez w okresie karmienia
piersia. W literaturze nie ma dostgpnych danych opisu-
jacych stosowanie mykofenolanu mofetilu w okresie kar-
mienia, a tym samym potwierdzajacych jego przenikanie
do mleka [3]. Jednak masa czasteczkowa aktywnego me-
tabolitu leku jest na tyle mata, ze jest to mozliwe i dzieje
sig tak np.: u szczuréw. Moze on powodowac wystgpowa-
nie zwigkszonej sklonnosci do rozwoju infekcji, a w wie-
ku dorostym do rozwoju chtoniaka [3].

Innymi preparatami, ktérych nie powinno si¢ podawac
w okresie ciazy sa blokery TNF-o (infliksymab, adalimu-
mab — bedace przeciwcialami monoklonalnymi klasy IgG
oraz etanercept — rekombinowane biatko fuzyjne). Badania
przeprowadzone na zwierzgtach nie wykazaty jednak ich
szkodliwego wptywu na ptéd [29,39]. Doniesienia dotycza-
ce dziatania tych preparatéw na ptéd cztowieka sa pojedyn-
cze i wskazuja przede wszystkim na nieznacznie zwigkszo-
ne ryzyko przedwczesnego porodu, co moze by¢ zwiazane
z chorobg podstawowa matki [7]. Mimo ze badania wptywu
tych lekéw na ciaze sa niewystarczajace i nie pozwalaja na
wyciagnigcie jednoznacznych wnioskéw [3,29,39] nie po-
winny by¢ przyjmowane w tym okresie. W literaturze nie
ma tez dostgpnych danych potwierdzajacych ryzyko ich za-
stosowania w okresie karmienia piersia. Leki te, moga by¢
trawione w przewodzie pokarmowym dziecka, niemniej
jednak nie zaleca si¢ ich stosowania w czasie laktacji [3].

W tabeli 2 przedstawiono leki uznawane za bezpieczne
w lecznictwie dermatologicznym, w okresie ciazy i kar-

mienia.

Whnioski

Leki stosowane w okresie ciazy i laktacji wptywaja nie
tylko na matke, ale rowniez na dziecko. Z tego powodu
wszelkie decyzje terapeutyczne powinny by¢ podejmowa-
ne z ogromna rozwaga. Planowanie terapii kobiety bgdace;j
w wieku rozrodczym wymaga szczegétowego zapoznania
jej z mozliwymi dziataniami niepozadanymi. Nalezy pa-
migtaé, ze stan zdrowia matki ma zasadniczy wptyw na
przebieg ciazy i rozwdj ptodu. Stad niejednokrotnie trud-
no jest rozgraniczy¢ wptyw choroby od wptywu stosowa-
nej terapii. W wielu krajach zachodnich istnieja specjalne
linie telefoniczne, za pomoca ktérych kobieta moze uzy-
skac szczegétowe informacje dotyczace danego leku i kon-
sekwencji jego stosowania w przypadku ciazy lub laktacji.
W Polsce problem ten jest réwniez co raz cz¢sciej zauwa-
zany, czego wyrazem jest ogdélnopolska kampania ,,Lek
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Tabela 2. Leki potencjalnie bezpieczne w okresie ciazy i karmienia piersia

. Przyktadowe preparaty . .

Grupa lekéw (nazwy handlowe) Kategoria wg FDA Uwagi
Leczenie miejscowe
Glikokortykosteroidy Advantan®, Clobederm®, Cutivate®, C

Dermovate®, Elocom®, Elosone®,
Hydrocortison, Laticort®, Lorinden®,
Mecortolon®, Novate®

Inhibitory kalcyneuryny Protopic®, Elidel® C Brak danych w pi$miennictwie
0 szkodliwosci
Klindamycyna (Clindacne®, Dalacin®, Dalacin T®, B
Klindacin T®
Mupirocyna Mupirox®, Bactroban® B
Acyklowir Antivir®, Cusiviral®, Hascovir®, Virolex®, B Brak danych w piSmiennictwie

Zovirax®, 0 szkodliwosci
Klotrimazol Clotrimazolum B
Naftyfina Exoderil® B
Nystatyna Nystatyna B
Terbinafina Terbiderm®, Lamisilatt® B
Cyklopiroks Batrafen®, Pirolam®, Stieprox® B
Mikonazol Daktarin®, Mikonazol®, Miconal®, C

Gyno-Femidazol®

Nadtlenek benzoilu

Akneroxid 5°, Akneroxid 10, Akneroxid  C
L®, Benzacne®, Brevoxyl®, Lubexyl®

Brak danych w piSmiennictwie
0 szkodliwosci

Cygnolina Preparaty recepturowe Brak danych w pi$miennictwie
0 szkodliwosci
Siarka Preparaty recepturowe Brak danych w piSmiennictwie
0 szkodliwosci
Analogi witaminy D Daivonex®, Sorel®, Curatoderm® C
Leczenie systemowe
Cetyryzyna Alermed®, Allertec®, Amertil®, B
CetAlergin®, Virlix®, Zyrtec®
Loratadyna Aleric®, Claritine®, Flonidan®, B

Loratadyna®, Loratan®, Loratine®

Prednizolon

Encortolon®, Fenicort®, Mecortolon® C

Prednizon Encorton® (C

Paracetamol Acenol®, Apap®, Codipar®, Efferalgan®, B Krétkotrwale w dawkach <300 mg
Panadol®, Paracetamol® dobe

Kwas acetylosalicylowy Acard®, Aspirin®, Polocard®, C; D w okresie Mate dawki, maksymalnie do
Polopiryna®, Upsarin 325° okotoporodowym 150 mg/dobe; tylko w I i Il trymestrze

dazy

bezpieczny”. W jej ramach, w czerwcu 2009, odbyta si¢
pod patronatem Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,

Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych, konfe-
rencja poswigcona temu zagadnieniu.
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Tabela 2. (cd.) Leki potencjalnie bezpieczne w okresie ciazy i karmienia piersia

, Przyktadowe preparaty . .
Grupa lekéw (nazwy handlowe) Kategoria wg FDA Uwagi
Penicyliny Hiconcil®, Duomox®, Ospamox®, B
Ospen®

Azytromycyna Azimycin®, Sumamed® B

Klindamycyna (lindacin®, Dalacin C®, Klimicin® B

Metronidazol Metronidazol, Rozex® B

Terbinafina Erfin®, Lamisil®, Myconafine®, B

Onymax®, Terbisil®

Acyklowir Acyclovir®, Heviran® B

Chlorochina Arechina® C Brak danych w pi$miennictwie
o dziataniu teratogennym; Plaquenil

Hydroksychlorochina Plaquenil® jest dostepny w Polsce tylko na import
docelowy

Cyklosporyna Equoral®, Sandimun Neoral® ( Dawka nieprzekraczajaca 2,3-3 mg/kg
m.c./dobe

Azatiopryna Azathioprine®, Immuran® D Dawka nieprzekraczajaca 1,5-2 mg/kg
m.c./dobe

Sulfasalazyna Sulfasalazin® B; D w okresie Dawka nieprzekraczajaca 2 d/dobe

okofoporodowym
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