» Wybrane schorzenia wystepujgce u

kobiet w cigZy i ich farmakoterapia.”

Praca specjalizacyjna: Farmacja Apteczna
Mgr farm. Monika Jamrozinska

Kierownik specjalizacji: mgr farm. Monika Sudol

Wroclaw 2021



Spis tresci

Lo WSTEP ..ttt e 3
1.1 Farmakokinetyka lekow u kobiet ciezarnych ..........ccccccvvviiiiiiiii e, 3
1.2 Klasyfikacja lekow stosowanych w trakcie cigzy wedlug FDA.................. 4

2. SCHORZENIA WYSTEPUJACE U KOBIET W CIAZY ...coocevevervreiernen. 4
2.1 ZAPAICIA....eeveeiteeitie ettt e e ettt s e e st e te et e et e e e e e e et e e reeareenrreanee s 4
2.2 HEMOIOIAY .....cviiiiiecie ettt et e e 5
2.3 Choroba refluksowa przetyKu ......ccccoociiiiiiii i 6
2.4 NUANOSCI T WYINIOLY 1vvviiiviriesiiiiieiiiiieessiteeesiressssseeesssseessssseessssnesssnsnsesssseessnes 7
2.5 D0legliWoSC DOIOWE......ccvviiiiiiiiicie et 9
2.6 CUKIZYCA CIGZOWA 1..vvvveeiiiiieeiiieessieeessitee e ssiaeeesinee s snbae e s snseeesssaeeessaeeesnsnneens 10
2.7 NadciSNIenie tEINICZE ....ovvveeiveieiiiieeeiiieessiieeesriree s sbae e sree e srre e e ssrreeessaee e 12

3. PODSUMOWANIE I WNIOSKI ..ottt 14

4. PISMIENNICTWO ....couiiimiereeierssessessssssesssssssessssssessssssssssassssssssssses 15



1. WSTEP

Ciaza to fizjologiczny stan, w ktérym dochodzi do wielu zmian w funkcjonowaniu
organizmu kobiety. Z tego powodu ci¢zarne czgsto skarzg si¢ na roznego typu dolegliwosci,
glownie zwigzane z przewodem pokarmowym, ale rowniez na bole okolicy ledzwiowej [1]. Do
powaznych schorzen pojawiajacych si¢ w czasie cigzy mozna zaliczy¢ nadci$nienie tetnicze
oraz cukrzyce. Na poczatku leczenia dolegliwosci zaleca si¢ rozne metody niefarmakologiczne,
natomiast jezeli efekt nie jest zadowalajacy nalezy wtedy wdrozy¢ farmakoterapie. W kazdym
przypadku trzeba zachowaé¢ duza ostrozno$¢ podczas stosowania lekow. Farmakokinetyka
srodkow leczniczych zmienia si¢ na poziomie wchlaniania, dystrybucji, metabolizmu i
wydalania z powodu zmian czynnosci narzadéw kobiety cigzarnej. Dodatkowo, kazdy lek moze
szkodliwie oddzialywac na ptod w wyniku przechodzenia przez tozysko. Niedojrzate narzady
wewnetrzne dziecka, ktore odpowiadaja m.in. za metabolizm i wydalanie moga prowadzi¢ do

kumulacji lekow i w konsekwencji dziatania toksycznego [2].

1.1 Farmakokinetyka lekow u kobiet ciezarnych

1. Wchianianie — w okresie ciazy perystaltyka przewodu pokarmowego zwalnia,
opréznianie zotadka i jelit jest opdznione, dodatkowo nastepuje wzrost pH w zotadku
(zmniejszona sekrecja soku zotadkowego oraz zwigkszenie wydzielania $luzu).
Wystepuje rowniez wigksza sktonnos¢ do nudnosci i wymiotow [2, 3].

2. Dystrybucja — zmiana spowodowana jest gtdwnie przyrostem objetosci krazacej krwi
(0 50%) oraz wody, co prowadzi do wzrostu objetosci dystrybucji lekow o charakterze
hydrofilowym, a w konsekwencji spadku stezenia tego typu substancji. Dodatkowo,
zmniejsza si¢ stezenie albumin (ok. 20%), nastepuje wypieranie lekéw z potaczen z
biatkami (przez hormony tozyskowego, wolne kwasy ttuszczowe), co prowadzi do
wzrostu wolnej frakcji leku w organizmie i mozliwosci zwigkszonego przenikania do
krazenia ptodowego [2 ,3 ,4].

3. Metabolizm — wptyw na metabolizm substancji czynnych w watrobie maja progesteron
i estrogeny krazace w krwi matki [2]. Indukujg one enzymy CYP3A4 i CYP2D6,
natomiast prowadza do inhibicji izoenzymu CYP1A4. Dodatkowo, nastepuje
uposledzenie proceséw detoksykacyjnych 11 fazy (sprzeganie z kwasem siarkowych 1
glukuronowym) [4].

4. Wydalanie — nastgpuje wzrost przesgczania klebuszkowego (ok. 50%) oraz przeptywu
osocza przez nerki (25-50%), co moze wptywac na zwiekszenie wydalania lekow w

postaci niezmienionej [2].



1.2 Klasyfikacja lekow stosowanych w trakcie cigzy wedlug FDA

Ze wzgledu na szkodliwe dziatanie lekow na rozwijajacy si¢ organizm dziecka FDA (Food

and Drug Administation) stworzyta klasyfikacje¢ dzielac farmaceutyki na pie¢ kategorii:

A- Kontrolowane badania przeprowadzone u kobiet cigzarnych nie wykazaty szkodliwego
dziatania na ptod

B- Badania na zwierzetach laboratoryjnych nie wykazaty ryzyka dla ptodu, jednak nie
potwierdzono tego u ciezarnych kobiet

C- Podczas badan na zwierzgtach wykazano dziatanie niepozadane na ptod
(embriotoksyczne, teratogenne), lecz brak jest badan u kobiet cigzarnych; podawanie
lekow z tej grupy mozliwe jest tylko w przypadku, gdy korzy$¢ ze stosowania u matki
przewyzsza ryzyko dziatah niepozadanych na ptod

D- Ryzyko wynikajace ze szkodliwego dzialania na ptdd podczas stosowania u ludzi lekow
z tej grupy jest udokumentowane; dopuszcza si¢ stosowanie tych lekow jedynie w
przypadku stanu zagrozenia zycia matki, gdy preparaty z kategorii A, B oraz C sg
nieskuteczne badz nie moga by¢ zastosowane

X — Istnieje udokumentowane szkodliwe dzialanie na ptdéd u kobiet ciezarnych, ryzyko ich
zastosowania przewyzsza wszelkie mozliwe korzysci. Stosowanie lekéw z tej grupy

jest bezwzglednie przeciwskazane u kobiety ci¢zarnej [2, 3].

2. SCHORZENIA WYSTEPUJACE U KOBIET W CIAZY
Najczegsciej zgtaszanymi problemami w trakcie cigzy sa dolegliwos$ci ze strony przewodu
pokarmowego. Zalicza si¢ do nich zaparcia, hemoroidy, refluks zotgdkowo-jelitowy oraz

nudno$ci 1 wymioty.

2.1 Zaparcia

Dotykaja one duzej liczby kobiet cigzarnych, bo az 16-39%. Nastepuje spowolnienie
motoryki przewodu pokarmowego w wyniku zwigkszonego wydzielania progesteronu przy
jednoczesnym zmniejszeniu wydzielania motyliny. Dodatkowo wzrastajgca macica powoduje

ucisk na zotadek oraz jelita i spowolnia perystaltyke.



Podstawowg zasada jest zwiekszenie podazy plyndéw (nie mniej niz 2,5 litra wody
dziennie) oraz aktywno$¢ fizyczna (np. spacer) [5].

Do diety zaleca si¢ dodatek tzw. substancji masowych, czyli blonnika. Jest to
polisacharyd, ktéry nie ulega strawieniu, a jedynie pecznieje w §wietle jelita grubego. Poprzez
przyrost masy tresci pokarmowej w wyniku chtonigcia wody nasila motoryke jelit. Jego

dziatanie mozna zaobserwowac po kilku dniach regularnego stosowania. [3, 6].

Do $rodkéw farmakologicznych, ktore po zaleceniu przez lekarza moga by¢ stosowane
zalicza si¢ laktuloze 1 czopki glicerynowe.

Laktuloza jest tagodnie dziatajacym osmotycznym S$rodkiem przeczyszczajagcym w
formie syropu. Nie wchtania si¢ w jelicie cienkim, a w jelicie grubym nastepuje jej rozktad do
kwasow organicznych w wyniku dzialania flory bakteryjnej. Powstate kwasy powoduja lekkie
zakwaszenie $srodowiska, zwigkszajg ilos¢ wody i zawartos¢ jelita grubego co w konsekwencji
prowadzi do pobudzenia motoryki jelit. Laktuloza nie jest wchianiana do krwioobiegu przez co
uwazana jest za bezpieczny lek w trakcie cigzy. Jej dziatanie mozna zaobserwowaé po 24-48h
[3, 7]

Glicerol jest wieclowartosciowym alkoholem podawanym w postaci czopkoéw. Jest to
osmotycznie dzialajacy srodek przeczyszczajacy, jak réwniez jego dzialanie opiera si¢ na

wzbudzaniu odruchu defekacji. Dziatanie mozna zaobserwowac po kilku godzinach [3].

Bezwzglednym przeciwskazaniem jest stosowanie w ciazy wszelkiego rodzaju
preparatow draznigcych btone §luzowa jelit — oleju rycynowego, glikozydow
oksyantrachinowych. Srodki te powoduja nasilenie proceséw zapalnych w $cianie jelit,
przyczyniaja si¢ do przekrwienia narzadéw miednicy mniejszej, a takze moga wspomagac

wzrost skurczy macicy kobiety ciezarnej [3, 6].

2.2 Hemoroidy

To kolejna czgsta przypadtos¢ u kobiet w cigzy (30-40%) zwigzania z zaparciami.
Najczescie] pojawiajg sie¢ w Il trymestrze oraz po porodzie. Zwigzane jest to z
powigkszajacymi si¢ dzieckiem oraz macica, ktére powoduja ucisk na odbytnice. Powoduje to
obrzgk oraz poszerzenie naczyn zylnych. Najczestsza profilaktyka zalecana kobietom

cigzarnym jest regularne wyproznianie si¢, a takze unikanie podnoszenia ci¢zkich przedmiotow



oraz dtugiego stania czy siedzenia. [1, 5]. Gld6wng metodg leczenia proponowang pacjentkom

sg nasiadowki z kory debu, ktore dziataja $ciagajaco, przeciwswigdowo i przeciwzapalnie [8].

2.3 Choroba refluksowa przelyku

Dotyczy duzego odsetka kobiet cigzarnych — 40-85%. Objawami sg uczucie pieczenia
za mostkiem, zgaga, ucisk lub/i bol w klatce piersiowej. Spowodowane jest to zarzucaniem
tresci pokarmowej z zotadka do przetyku. Patomechanizm opiera si¢ na wzroscie st¢zenia
estrogendw 1 progesteronu, czego wynikiem jest zmniejszone napigcie dolnego zwieracza
przetyku oraz spowolnionej perystaltyce, ktora dodatkowo przyczynia si¢ do zwigkszonego
zarzucania tresci zawierajacej kwas. W pdzniejszym etapie cigzy dodatkowo powickszajaca si¢
macica powoduje ucisk na zZotadek, w konsekwencji powodujac wzrost -ci$nienia
wewnatrzzotagdkowego.

Podstawowym zapobieganiem 1 radzeniem sobie z Wwyzej] Wwymienionym
dolegliwo$ciami jest zmiana trybu zycia — ograniczenie spozycia kofeiny, napojow
gazowanych oraz sokow, spozywanie matych positkow zawierajacych wieksza ilosci biatka
przy jednoczesnym ograniczeniu w diecie thuszczy, spanie z lekko uniesiong glowa (np. na

wigkszej ilosci poduszek), noszenie luznych ubran [1, 3].

Jezeli pacjentce zmiana nawykdow nie przynosi ulgi, wprowadzana jest farmakoterapia.

W pierwszej kolejnosci stosowane sg preparaty zobojetniajace kwas zotagdkowy: srodki
zawierajace magnez i wapn (wodorotlenek wapnia i wodorotlenek magnezu). Mechanizm
dziatania polega na wej$ciu w reakcje zobojetniania z kwasem solnym, co w konsekwencji
powoduje neutralizacj¢ kwasu i podwyzszenie pH zotadka. Dziatanie ich jest krotkie i zalecane
jest stosowanie tego typu preparatow jako dorazne. Preparaty z wapniem i magnezem w
niewielkim stopniu wchitaniajg si¢ z przewodu pokarmowego, wiec nie wykazuja dziatania
ogodlnego i moga by¢ bezpiecznie stosowane u kobiet cigzarnych w formie zawiesin do picia
oraz tabletek do ssania. Najwazniejsze dziatanie niepozadane wynika z mechanizmu dziatania
tego typu preparatOw — moga one zaburza¢ wchtanianie innych lekow, nalezy wigc zachowac

co najmniej dwugodzinny odstep pomiedzy przyjmowanymi preparatami [3, 6].

Nie wskazane jest stosowanie w cigzy Srodkow neutralizujacych kwas solny

zawierajacych w swoim sktadzie glin (istnieje ryzyko wystapienia dziatania neurotoksycznego



u plodu) oraz dwuweglanu sodu (mozliwo$¢ zwigkszenia retencji ptynow u cigzarnej oraz

wystgpienia kwasicy metabolicznej) [1, 3].

Lekami drugiego rzutu sg inhibitory pompy protonowej takie jak pantoprazol,
omeprazol, esomeprazol. Wykazuja one wysoka skuteczno$¢ w hamowaniu wydzielania soku
zoladkowego oraz zmniejszania objawow choroby refluksowej. Mechanizm dziatania polega
na hamowaniu wytwarzania kwasu solnego przez pomp¢ protonows, ktora znajduje si¢ w
komorkach oktadzinowych zotadka. Efekt widoczny jest po okoto 3 dniach regularnego
stosowania (w tym czasie dochodzi do zahamowania okoto 70-90% pomp) i1 utrzymuje si¢ po
zakonczeniu kuracji jeszcze przez 2-3 dni — z tego wzgledu preparaty tego typu nie moga by¢
stosowane jako leki ,,na zadanie”, a sprawdzaja si¢ podczas regularnego stosowania przez
pacjentke [3, 7]. Stosowane w rekomendowanych dawkach przez lekarza prowadzacego sg
bezpieczne zardwno dla ciezarnej jak i1 dla rozwijajacego si¢ dziecka, nie powoduja
zwigkszonej liczby wad wrodzonych, poronien i porodow przedwczesnych. [1, 9]. Leki te sa
dobrze tolerowane, a do najczeSciej wystepujacych dziatan niepozadanych zalicza si¢ bole

glowy, nudnosci i wymioty, bole brzucha, wzdecia.[6, 7, 10].

2.4 NudnoSci i wymioty

Wystepuja u zdecydowanej liczby ciezarnych pacjentek, bo az u 50-90%. Etiologia nie jest
do konca poznana, jednak duzag role w wystgpowaniu nudnos$ci i wymiotoOw przypisuje si¢
gonadotropinie kosméwkowej. Jej najwyzsze stezenie osiggane jest w pierwszym trymestrze
cigzy 1 wtedy tez obserwuje si¢ najwicksza ilo$¢ tego typu przypadlosci. Po tym czasie
wigkszos$¢ pacjentek przestaje cierpie¢ na nudnosci i wymioty.

Jezeli sa one mato dokuczliwe, zaleca sig¢, alby ci¢zarna unikata czynnikow
wywotujacych te objawy (unikanie draznigcych zapachdéw, spozywanie matych porcji positkow
ubogottuszczowych kilka razy na dobe oraz zwiekszenie podazy wody pomiedzy positkami).
Ze wzgledu na fakt, ze wiele kobiet skarzy sie¢ na dokuczliwo$¢ wystepowania wyzej
wymienionych objawdéw o poranku, zaleca si¢ trzymanie w poblizu t6zka przekasek, ktore
mozna spozy¢ przed wstaniem. Powoduje to szybkie wypelnienie Zotadka i zniesienie nudnosci.

Jezeli pacjentka cierpi na niepowsciggliwe wymioty (okoto 10% przypadkow), w
konsekwencji ktorych dochodzi do znacznej utraty masy ciata oraz wystepuje ryzyko
wystgpienia zaburzen elektrolitowych, odwodnienia oraz zasadowicy metabolicznej konieczne

jest wprowadzenie farmakoterapii (czasem rowniez potaczonej z hospitalizacjg) [11, 12].



Jako leki pierwszego rzutu stosowane sa leki przeciwhistaminowe (difenhydramina,
dimenhydtrynat, prometazyna). Mechanizm dziatania tych lekow opiera si¢ na bezposrednim
blokowaniu receptoréw histaminowych Hi, a posrednio wpltywajac na uktad przedsionkowy —
zmniejszaja nadmierng stymulacje osrodka wymiotnego znajdujgcego si¢ w rdzeniu
przedluzonym. Dziatania niepozadane zwigzane sa z ich dziataniem cholinolitycznym —
sennosc¢, sucho$¢ w ustach, zaparcia.

Prometazyna dodatkowo oprocz dziatania przeciwhistaminowego charakteryzuje si¢
rowniez blokujacym dziataniem na receptory dopaminergiczne D> znajdujace si¢ w blonie
sluzowej zotadka, co prowadzi do zmniejszenia czestotliwosci wymiotdw. Jej bezpieczenstwo

stosowania oraz skuteczno$¢ zostata potwierdzona w duzej grupie pacjentek [6, 11].

Z réownie duza skuteczno$cig stosowany jest metoklopramid. Jest to antagonista
receptorow dopaminergicznych D>. Dodatkowo jest preparatem o dziataniu prokinetycznym —
pobudza miejscowo motoryke zotadka i jelit co powoduje szybsze przemieszanie si¢ tresci
pokarmowej bez pobudzenia wydzielania kwasu zotadkowego [6, 7]. Charakteryzuje si¢
mniejszg iloscig dziatan niepozadanych od prometazyny (jak zawroty glowy czy senno$c),
jednak nie moze by¢ stosowany dlugoterminowo ze wzgledu na ryzyko wystgpienia
polekowego zaburzenia ruchowego (zwigzane jest to z hamujacym dziataniem na receptory
dopaminergiczne znajdujace si¢ w osrodkowym ukladzie nerwowym). Bezpieczenstwo

stosowania u kobiet ciezarnych zostato udokumentowane [11, 12].

W drugiej kolejnosci, przy braku skutecznosci wyzej wymienionych preparatow stosuje
sie ondansetron, ktory jest antagonista receptorow serotoninergicznych 5-HT3 znajdujacych sig
w jelicie cienkim oraz w rdzeniowym osrodku wymiotnym. Wykazuje si¢ duza skutecznoscia,
jednak jego zastosowanie u kobiet w cigzy nie zostato doktadnie przebadane i udokumentowane
pod wzgledem bezpieczenstwa, dlatego tez nie podaje si¢ go jako lek pierwszego rzutu. Do

najczestszych dziatan niepozadanych zalicza si¢ bole i zawroty glowy, zaparcia [7, 11].

Do alternatywnych metod leczenia w trakcie trwania cigzy zalicza si¢ akupunkturg oraz
stosowanie preparatow z imbirem. Obydwie te metody nie zostaty w petni potwierdzone, jednak
pacjentki stosujace je stwierdzaty ztagodzenie objawow nudnosci. W metodzie akupresury
stosowane sg opaski uciskajace punkt P6 na dloniowej stronie nadgarstka, natomiast preparaty

imbiru przyjmowane sg najczesciej w postaci kapsutek [12].



2.5 Dolegliwosci bolowe

Kobiety w cigzy najczes$ciej skarza si¢ na dolegliwosci bolowe zwigzane z miednicg i
odcinkiem ledzwiowo-krzyzowym kregostupa (az 45%-56%). Spowodowane jest to zmiang
postawy ciata poprzez zmiane srodka ciezkoS$ci, jak rowniez przyrostem masy ciata kobiety.
Przyczyny te wptywaja na uktad mig¢$niowo-szkieletowy powodujac dysfunkcje wiezadtowe,
stawowe oraz mig¢sniowo-powi¢ziowe, a w konsekwencji sa przyczyna bolu wsrod kobiet
cigzarnych.

Na poczatku leczenia zaleca si¢ pacjentce, aby skorzystata z niefarmakologicznych
metod tagodzenia dolegliwosci bolowych takich jak zabiegi fizykalne, kinezyterapii, masazu
oraz prawidlowo dobranych ¢wiczen. Maja one na celu rozcigganie migsni i tkanek o
wzmozonym napigciu oraz tych, ktore sg przykurczone. Dziata to relaksacyjne, blokuje

przewodnictwo bolowe, rowniez stymuluje uwalnianie endorfin [5, 13].

Jezeli bol jest mocno nasilony i niefarmakologiczne metody nie przynosza
oczekiwanego efektu, wtedy lekarz prowadzacy moze zaleci¢ zastosowanie $rodkow
przeciwbolowych. Trzeba mie¢ jednak na uwadze, ze wigkszo$¢ z tych preparatow przenika
przez barier¢ tozyska, co moze powodowa¢ dziatania niepozadane u rozwijajacego si¢ ptodu
[14].

Paracetamol jest najczgsciej zalecanym lekiem przeciwbolowym w okresie cigzy.
Mechanizm dzialania polega na hamowaniu syntezy prostaglandyn w o$rodkowym ukladzie
nerwowym (dziatanie przeciwgoragczkowe) oraz podwyzszeniu progu boélowego poprzez
zmniejszenie wrazliwosci receptorow bolowych na dzialanie serotoniny 1 kininy (dziatanie
przeciwbolowe). Jego skuteczno$¢ w dziataniu przeciwbolowym porownywalna jest do
dziatania lekow z grupy NLPZ. Ze wzgledu na zachodzacg organogeneze u ptodu w pierwszym
trymestrze cigzy nie zaleca si¢ jego stosowania (kat. C), natomiast moze by¢ stosowany do
tagodzenia dolegliwos$ci bolowych w II 1 III trymestrze (kat. B). Wazne, aby nie przekraczaé
zalecanych dawek dobowych wynoszacych 1-4g/24h. Pomimo, Ze nie zaobserwowano
dziatania teratogennego i toksycznego na pldd, istniejg doniesienia o zwigkszonej mozliwosci
wystepowania astmy u dziecka, ktorego matka byta dtugotrwale leczona paracetamolem [7, 14,
15]. Z najczgsciej wystepujacych dziatan niepozadanych mozna zaobserwowac zaburzenia ze

strony przewodu pokarmowego (nudno$ci, wymioty) oraz reakcje skorne (pokrzywka) [7].

Niesteroidowe leki przeciwzapalne — NLPZ (ibuprofen, naproksen, kwas

acetylosalicylowy) zaliczane sg gtéwnie do kategorii C sg zalecane jedynie w przypadkach



zdecydowanej konieczno$ci. Dziatanie ich polega na hamowaniu aktywnosci cyklooksygenaz
(COX-1i COX-2), co wigze si¢ z hamowaniem syntezy prostaglandyn. W konsekwencji tego
dziatania wystegpuje efekt przeciwbolowy, przeciwgoraczkowy oraz przeciwzapalny [6, 10].
Tak jak w przypadku paracetamolu nie zaleca si¢ ich stosowania podczas I trymestru ze
wzgledu na zachodzaca organogenezg, jednak rowniez w pozniejszych etapach cigzy nalezy
zachowa¢ duzg ostrozno$¢ w przyjmowaniu tego typu preparatow. Ryzyko przedwczesnego
zamknigcia przewodu Botalla i rozwoju nadcisnienia ptucnego wzrasta wraz z wiekiem cigzy.
Do innych negatywnych dziatan na ptdéd w II i Il trymestrze zalicza si¢ ryzyko krwawienia
srodczaszkowego u rozwijajacego si¢ dziecka, zmniejszenie perfuzji nerek (co moze prowadzié
do matowodzia). Leki te réwniez moga przedtuza¢ akcj¢ porodowa z powodu oslabienia
czynnosci skurczowej macicy oraz nasila¢ krwawienie W czasie porodu [13, 14]. Typowymi
dziataniami niepozadanymi dla NLPZ sg owrzodzenia §luzoéwki i krwawienia z gornego
odcinka przewodu pokarmowego (hamowanie funkcji plytek krwi), wzrost ci§nienia krwi oraz

hamowanie retencji wody i sodu [10].

2.6 Cukrzyca ciagzowa

Wedhlug definicji Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego sa to wystepujace o
réznym stopniu zaburzenia tolerancji glukozy, ktére pojawity si¢ w ciazy po raz pierwszy lub
zostaly podczas niej wykryte. W wigkszosci przypadkdw nastgpuje rozwinigcie si¢
hiperglikemii podczas trwania cigzy, a tylko niewielka grupa pacjentek posiadata cukrzyce
(typu 11 2) przed cigza, jednak dopiero podczas niej zostaty zdiagnozowane [16]. Dotyczy ona
2-15% kobiet cigzarnych i jest najczes$ciej wystepujacym zaburzeniem metabolicznym w tej
grupie pacjentek.

Za gltownag przyczyne schorzenia podejrzewa si¢ insulinooporno$s¢ spowodowang
wzrostem stgzenia hormonow, ktore wykazujg dziatanie antagonistyczne w stosunku do
insuliny — estrogeny, prolaktyna, progesteron oraz hormony wzrostu [17]. Do najczgsciej
wymienianych czynnikow predysponujacych do wystapienia cukrzycy zalicza jest otytos¢ lub
nadwaga, cigza po 35. roku zycia, nadci$nienie, zespot policystycznych jajnikow,
wystepowanie w rodzinie osob chorujacych na cukrzyce typu 2, porody dzieci o duzej masie
ciala (powyzej 4000g), poronienia, zgody wewnatrzmaciczne [18].

Cukrzyca, jako ze jest choroba bezobjawowa moze zosta¢ wykryta jedynie podczas

kontrolnych badan stezenia poziomu glukozy we krwi (na poczatku cigzy wykonywane sg
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podstawowe wyniki badan wraz z oznaczeniem glukozy, a nastgpnie pomiedzy 24 a 28
tygodniem ci¢zarna jest poddana doustnemu testowi obcigzenia 75g glukozy) [16].

Niewyrownany poziom glikemii stanowi istotne ryzyko powiktan dla noworodka (wady
uktadu sercowo-naczyniowego oraz osrodkowego uktadu nerwowego, wczesniactwo,
makrosomia, zaburzenia metaboliczne oraz oddychania) dlatego wazne jest zapobieganie
cukrzycy poprzez dbanie o prawidlowa mas¢ ciata, uprawianie aktywno$ci fizycznej,
stosowanie zbilansowanej i zdrowej diety [17, 19].

Podstawg leczenia cukrzycy podczas cigzy jest stosowanie tzw. diety cukrzycowej.
Opiera si¢ ona na dobrze zbilansowanej zawartosci sktadnikow odzywczych oraz ilosci
positkow. Dzienna racja powinna sktada¢ si¢ z weglowodanéw w ilosci 40-45% (przede
wszystkim ztozonych, ktore wystepuja np. w surowych warzywach, pelnoziarnistym
pieczywie, kaszach, dzikim ryzu), biatka w 30% (1,3g/kg masy ciata) oraz ttuszczy w 20-30%
(z przewaga tych nienasyconych) podzielona na 5-6 positkow roztozonych rownomiernie w
ciggu dnia. Tak utozona dieta ma zapewni¢ odpowiednig podaz kalorii (przy prawidtowe;j
wadze kobiety to 35 kcal/kg masy ciata, a przy nadwadze 25-30 kcal/kg masy ciata), wzrost
cigzaru oraz prawidtowy rozwo6j ptodu. Dodatkowo ktadzie si¢ duzy nacisk na wazna rolg
aktywnosci fizycznej jako skutecznej formy leczenia cukrzycy. Podczas ¢wiczen nastepuje
wzrost utylizacji glukozy, zwigkszenie wrazliwosci tkanek na insuling oraz spadek ich
insulinoopornosci.

Gdy tylko cigezarna nie ma wyraznych przeciwskazan zalecane sa takie formy
uprawiania sportu jak specjalnie dobrane zestawy ¢wiczen gimnastycznych z umiarkowanym

nasileniem, ptywanie oraz spacery [20, 21].

Jezeli nie nastegpuje pelne wyrownanie glikemii podczas stosowania diety cukrzycowej
nalezy zastosowa¢ u pacjentki terapi¢ insuling. Dotyczy to okoto 10-40% przypadkéw.
Mechanizm dziatania opiera si¢ na kontroli uwalnianej glukozy z watroby oraz umozliwienie
whnikania tego monosacharydu z krwioobiegu do mig$ni szkieletowych oraz tkanki thuszczowe;j
[3]. Zastosowanie majg insuliny ludzkie oraz krotkodziatajace analogi insulin. Istniejg dwie
metody podawania insuliny: poprzez aplikacje insuliny krotkodziatajacej przed positkami
glownymi oraz podania wieczorem lub rano i wieczorem insuliny o przedtuzonym dziataniu.
Druga metoda jest zastosowanie tzw. pompy insulinowej, ktéora podaje insuling
krotkodziatajaca w ciggtym wlewie przez catg dobe. [20, 22]. Do dziatan niepozadanych zalicza
si¢ ryzyko hipoglikemii, reakcje alergiczne, lipodystrofi¢ w miejscu wstrzyknig¢. Dlatego
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wazne jest, aby zdiagnozowana pacjentka z cukrzyca cigzowg byla leczona w osrodku

diabetologicznym lub potozniczym z odpowiednig kadrg i doswiadczeniem [3, 21].

2.7 Nadci$nienie tetnicze

Wystepuje u okoto 5-10% cigzarnych pacjentek 1 jego powiklania stanowig najczestsze
zagrozenie zycia zarowno dla kobiety jak i dla dziecka. Diagnozuje si¢ je, gdy warto$¢ cisnienia
tetniczego przekracza 140/90 mm Hg w co najmniej dwéch niezaleznych pomiarach (na dwoch
oddzielnych wizytach lub w odstgpstwie minimum 6 godzin). Pomiaru nalezy dokona¢ po 10-
minutowym odpoczynku, w pozycji siedzacej lub lezac na lewym boku z mankietem na
wysokosci serca. Najgrozniejszym powiktaniem nadci$nienia jest stan przedrzucawkowy
charakteryzujacy sie wspotistnieniem podwyzszonego ci$nienia oraz biatkomoczu (>0,3g/24h).
Zagrozenie jego wynika z niewydolno$ci tozyska prowadzacego do uposledzenia wzrostu
ptodu oraz ryzyka przedwczesnego porodu. U kobiety nastgpuje uposledzenie perfuzji
narzagdow, powstawanie mikrozakrzepow, wstrzas oraz drgawki [23, 24].

Jak kazde schorzenie w ciagzy leczenie rozpoczyna si¢ od metod niefarmakologicznych,
jezeli stan pacjentki na to pozwala - sg to kobiety z ciSnieniem w granicach 140-149 mm Hg
(ci$nienie skurczowe) lub 90-99 mm Hg (cis$nienie rozkurczowe). Postepowanie to obejmuje
ograniczenie wysitku fizycznego oraz odpoczynek w pozycji lezacej (na lewym boku),
zastosowanie lekkostrawnej diety bogatej] w mikroelementy, witaminy, substancje odzywcze
oraz biatko. Nie zaleca si¢ ograniczania podazy soli ze wzgledu na ryzyko hipowolemii oraz
wtérnego ryzyka pogorszenia ukrwienia macicy. Rowniez nie zaleca si¢ zmniejszenia masy

ciata u otytej kobiety cigzarnej, gdyz istnienie ryzyko zahamowania wzrostu ptodu [23, 25, 26].

Jezeli wysokie ci$nienie utrzymuje si¢ dalej, nalezy wprowadzi¢ optymalng
farmakoterapig, trzeba jednak pamietaé, ze kazdy lek hipotensyjny przechodzi przez barierg
tozyska do rozwijajacego si¢ ptodu. Przy umiarkowanym wzroscie ci$nienia zastosowanie maja
doustnie takie leki jak metyldopa, labetalol, antagonisci wapnia lub zdecydowanie rzadziej f3-
adrenolityki. Przy nadci$nieniu si¢gajacego wartosci powyzej 110 mm Hg ci$nienia
skurczowego lub 170 mm Hg ci$nienia rozkurczowego konieczna jest hospitalizacja pacjentki.
Wtedy podawane sa preparatu labetalolu w formie dozylnej, metyldopa doustnie lub
nifedypina.

Lekami hipotensyjnymi zabronionymi w czasie cigzy sa inhibitory konwertazy

angiotensyny oraz sartany (blokery receptora angiotensyny II). U kobiet ze zwigkszonym
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ryzykiem wystgpienia stanu przedrzucawkowego czasem podawane sg niewielkie dawki kwasu

acetylosalicylowego (75-150mg/d.) [23, 25, 26].

Metyldopa jest najlepiej przebadanym lekiem obnizajagcym ci$nienie krwi oraz
pierwszym preparatem z wyboru bezpiecznym dla rozwijajacego si¢ dziecka w kazdym
trymestrze cigzy. Jest prolekiem, po podaniu doustnym przeksztalcanym w -
metylonoradrenaling dziatajaca w o$rodkowym uktadzie nerwowym i w zakonczeniach
obwodowych (zajmuje miejsce noradrenaliny oraz adrenaliny). Powoduje rowniez obnizenie
oporu obwodowego w wyniku pobudzenia presynaptycznych hamujacych receptorow op.
Zaleta metyldopy jest brak zaburzen hemodynamiki u ptodu oraz stabilny przeptyw maciczno-
lozyskowy. Moze pojawi¢ si¢ opornos¢ na jej dzialanie spowodowana zatrzymaniem wody w
organizmie. W takiej sytuacji mozna z duza ostroznoscia wdrozy¢ mala dawke diuretyku. Do
najczesciej wystepujacych dziatan niepozadanych zalicza si¢ sucho$¢ §luzowek oraz sennosé,
nudnosci i wymioty. Nie zaleca si¢ stosowania jej podczas okresu potogu (lub z bardzo duza

ostrozno$cig), poniewaz istnieje ryzyko wystapienia depresji poporodowe;j [7, 25, 27, 28].

Labetalol jest to a/B-adrenolityk stosowany gtownie w III trymestrze cigzy oraz w
okresie okotoporodowym. Powoduje zmniejszenie oporu obwodowego oraz wykazuje
niewielki wplyw na rzut serca. W ciezkim nadcisnieniu podaje si¢ go w postaci pompy
infuzyjnej. Ryzyko wystapienia hipotensji jest niewielkie, ogdlnie jest dobrze tolerowanym
preparatem o wysokiej skuteczno$ci dziatania. W rzadkich przypadkach moze powodowac
bradykardi¢ u noworodka, jednak sytuacja taka najczg$ciej nie wymaga ingerencji

terapeutycznej [7,26].

Nifedypina nalezy do grupy lekow nazywanych blokerami wapniowymi — blokuja one
kanaly wapniowe typu L, ktore sg zlokalizowane na powierzchniach bton komoérkowych. Ich
zadaniem jest regulacja naplywu jonéw wapnia do kardiomiocytéw oraz komorek migsni
gladkich $cian naczyn. Stosowana jest w postaci tabletek o przedtuzonym dziataniu oraz w
iniekcjach (przy duzym wzroscie ci$nienia krwi podczas hospitalizacji pacjentki). Nie zaleca
si¢ stosowania nifedypiny i I trymestrze ze wzgledu na ryzyko wystapienia wad rozwojowych
u ptodu oraz bezposrednio przed akcja porodowa (moze rozkurcza¢ macice). Do gtownych
dzialan niepozadanych zalicza si¢ zaczerwienienie twarzy, bol 1 zawroty glowy, obrzgki

dolnych konczyn [3,7,25, 27].
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3. PODSUMOWANIE I WNIOSKI

Przed zastosowaniem jakiegokolwiek leku u cig¢zarnej nalezy zawsze wzia¢ pod uwage
wszystkie mozliwe skutki uboczne, ktére moga si¢ pojawi¢ u kobiety, a przede wszystkim u
rozwijajgcego sie w jej ciele dziecka. To, co moze pomdc matce nie zawsze jest dobre dla ptodu,
dlatego kazdy przypadek nalezy rozpatrywac indywidualnie i z duzg ostroznoscia.

Jezeli jest tylko taka mozliwo$¢, nalezy na poczatku zastosowaé niefarmakologiczne
metody leczenia, jak rowniez promowac zdrowy styl zycia wsrod kobiet w cigzy, gdyz wiele
schorzen mozliwych jest do uniknigcia lub ztagodzenia tego typu praktykami.

Jezeli wystapi konieczno$¢ zastosowania danego srodka farmakologicznego nalezy podac
takie preparaty, ktore maja udokumentowang skutecznos$¢ oraz bezpieczenstwo.

Ciaza to wyjatkowy czas w zyciu kobiety, nie tylko pod wzgledem psychicznym czy
fizycznym, ale rowniez podczas ktorego zachodzi wiele zmian w organizmie, ktory musi si¢
dostosowa¢ no nowej roli jaka jest ochrona i zapewnienie bezpiecznego rozwoju dziecka. Z
tego powodu nastepuje szereg zmian biochemicznych, z ktérymi wigza si¢ wyzej wymienione
dolegliwosci. W wigkszosci przypadkow po urodzeniu dziecka mijajg i organizm kobiety wraca
do rownowagi sprzed cigzy. Natomiast w czasie ciagzy trzeba pamigtac, ze leczenie odbywa si¢
na poziomie dwoch organizmow i zanim dany lek zostanie zaordynowany musi by¢ to

doktadnie przemyslane.

14



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

PISMIENNICTWO

Tylec-Osobka E., Wojtun S., Gil J. Podstawowe zasady postgpowania w przebiegu
chorob uktadu pokarmowego w czasie cigzy. Pediatr Med. Rodz. 2012, nr 8 (4), s. 315-
323

Farmakologia kliniczna. Znaczenie w praktyce medycznej. Pod red. K. Orzechowskiej-
Juzwenko. Wroctaw: Gornicki Wydawnictwo Medyczne. 2018

Korbut R. Farmakologia. Warszawa: Wydawnictwo Medyczne PZWL. Wyd. Il. 2017
Szalek E., Grzeskowiak E. Bezpieczenstwo farmakoterapii w okresie cigzy. Farmacja
Wspoétczesna. 2008, nr 1, s. 109-115

Fuerst N., Adamczewska K. Znaczenie aktywnosci fizycznej i zalecane formy ¢wiczen
ruchowych u kobiet w cigzy. Kultura fizyczna. 2017, nr 16/3, s. 139-151

Janiec W. Kompendium farmakologii. Warszawa: Wydawnictwo Lekarskie PZWL.
Wyd. 111, 2012

Podlewski J.K., Chwalibogowska-Podlewska A. Leki wspotczesnej terapii. Warszawa:
Medical Tribute Polska. Wyd. XIX. 2009
https://www.mp.pl/pacjent/gastrologia/lhemoroidy/92387,hemoroidy-w-ciazy

Abel D.E. Bezpieczenstwo farmakoterapii w czasie cigzy. Ginekologia po dyplomie.
2011

Farmakologia po prostu. Pod red. R. Korbuta. Krakow: Wydawnictwo Uniwersytetu
Jagiellonskiego. 2009

Nayeri U.A. Niepowsciagliwe wymioty ci¢zarnych — postgpowanie krok po kroku.
Ginekologia po dyplomie. 2012

Niebyl J. R. Nudnosci i wymioty w czasie cigzy. Ginekologia po dyplomie. 2011
Majchrzycki M., Mrozikiewicz P., Kocur P. Dolegliwosci bolowe dolnego odcinka
kregostupa u kobiet w cigzy. Polskie Towarzystwo Ginekologiczne. 2010, nr 81, s. 851-
855

Patro-Matysza J., Marciniak B., Kimber-Trojan Z. Farmakoterapia choréb uktadu ruchu
u kobiet w cigzy. Ginekologia i Perinatologia Praktyczna. 2016, nr 2 (1), S. 56-65
Niznik B., Gawel K., Stanisz B. Farmaceutyki — pomoc czy zagrozenie dla kobiet w
cigzy? Terapia i leki. 2014, nr 7 (70), s. 373-384

Standardy Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego postepowania u kobiet z cukrzyca
— aktualizacja. Ginekologia Polska. 2014, nr 6, s. 476-478

Lagoda K., Kobus G., Bachoérzewska-Gajewska H. Wplyw cukrzycy cigzowej na
rozwo0j ptodu i noworodka. Via Medica. 2009, s. 168-173

15


https://www.mp.pl/pacjent/gastrologia/hemoroidy/92387,hemoroidy-w-ciazy

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

217,

28.

Moleda P., Fronczyk A., Jabtonska K. Praktyczna realizacja zalecen dotyczacych
diagnostyki cukrzycy cigzowej. Ginekologia Polska. 2015, nr 5, s. 132-136

Mizgier M., Jarzabek-Bielecka G., Durkalec-Michalski K. Rola aktywnosci fizycznej
oraz masy ciala w etiopatogenezie oraz w profilaktyce wystepowania cigzy obcigzonej
cukrzyca. Nowiny Lekarskie. 2009, s. 349-352

Standardy Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego postgpowania u kobiet z
cukrzyca. Ginegologia Polska. 2011, nr 6, s. 474-479

Cypryk K. Cukrzyca cigzowa — rozpoznanie i leczenie. Ginekologia i Perinatologia
Praktyczna. 2016, nr 2 (1), s. 41-44

Grzelak T., Janicka E., Kramkowska M. Cukrzyca cigzowa — skutki niewyroéwnania i
podstawy regulacji glikemii. Nowiny Lekarskie. 2013, s. 163-169

Cifkova R., Czarnecka D., Kawecka-Jaszcz Kalina. Nadci$nienie tetnicze a cigza.
Choroby serca 1 naczyn. 2005, nr 2 (2), s. 65-71

Maksym M., Madej P., Lemm M. Etiopatogeneza nadcisnienia t¢tniczego u kobiet
ciezarnych. Ann. Acad. Med. Siles. 2015, s. 69-75

Rapacz A., Filipek B. Nadci$nienie tetnicze w cigzy. Terapia 1 leki. 2009, nr 8 (65), s.
581-585

Szczepaniak-Chichet L., Breborowicz G., Tykarski A. Leczenie nadcisnienia tetniczego
u kobiet w cigzy. Via Medica. 2006, s. 83-98

Kocié I. Farmakoterapia chordb uktadu krazenia u kobiet w cigzy: primum non nocere.
Via Medica. 2010, s. 81-90

Rutz-Danielczak A. Nadci$nienie tetnicze w czasie cigzy. Farmacja wspoiczesna. 2008,

nri,s. 31-41

16



