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Streszczenie

Inhibitory pompy protonowej (IPP) sa obecnie bardzo powszechnie stosowane w leczeniu choréb uktadu
pokarmowego takich jak choroba wrzodowa Zotadka i dwunastnicy oraz choroba refluksowa przetyku (ang.
gastroesophageal reflux disease, GERD). Jedna z grup szczegoélnego ryzyka wystapienia GERD sa kobiety cigzarne.
Leczenie GERD u kobiet cigzarnych powinno zacza¢ sie od zmiany stylu Zycia oraz diety, a dopiero w razie braku
efektow powinno stosowac sie srodki farmakologiczne takie jak leki zobojetniajace, antagonisci receptorow H2
czy w ostatecznoséci IPP. Dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania IPP w cigzy sa w dalszym ciggu ograniczone.
Z tego powodu przed rozpoczeciem terapii nalezy zastanowic sie, czy korzys¢ terapeutyczna dla pacjentki prze-
wyzsza ryzyko dla ptodu. Jesli zaistnieje potrzeba zastosowania IPP znane ryzyko dla plodu jest niskie. Niniejszy
artykul przedstawia przeglad literatury dotyczacy bezpieczenstwa stosowania IPP w cigzy i przybliza schemat
postepowania w przypadku choroby refluksowej przetyku. (Farm Wspdt 2023; 16: 184-192) doi: 10.53139/FW.20231620
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Abstract

Proton pump inhibitors (PPIs) are commonly used to treat gastrointestinal conditions such as gastric and
duodenal ulcers and gastroesophageal reflux disease (GERD). One group at particular risk of GERD are pregnant
women. The treatment of GERD in pregnant women should start with lifestyle and dietary changes, and only if
the results are ineffective should pharmacological agents such as antacids, H2-receptor antagonists, or, as a last
resort, PPIs be used. Data on the safety of PPIs use in pregnancy are still limited. For this reason, before initiating
therapy, consideration should be given to whether the therapeutic benefit to the patient outweighs the risk to the
foetus. If there is a need to use PPIs, the known risk to the foetus is low. This article reviews the literature on the
safety of PPI use in pregnancy and provides an overview of the management regimen for gastroesophageal reflux
disease. (Farm Wspét 2023; 16: 184-192) doi: 10.53139/FW.20231620
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Wstep za stosunkowo bezpieczne leki, to ich wptyw na rozwi-

Bezpieczenstwo farmakoterapii w trakcie cigzy jajacy sie ptod i przebieg cigzy wymaga dalszych badan.
jest niezwykle istotnym zagadnieniem, ktére wymaga Dotychczasowe dane dotyczace stosowania IPP
szczegblnej uwagi. Inhibitory pompy protonowej (IPP) w trakcie cigzy sa ograniczone i czesto oparte na
sa szeroko stosowane w leczeniu choréb uktadu pokar- obserwacjach klinicznych. Brak jest odpowiednio
mowego, takich jak, choroba wrzodowa zotadka czy przeprowadzonych badan randomizowanych, kontro-
refluks zolagdkowo-przelykowy. IPP dzialaja poprzez lowanych placebo, ktére dostarczytyby jednoznacznych
hamowanie wydzielania kwasu solnego przez komoérki odpowiedzi na pytanie o bezpieczenstwo tych lekow
okladzinowe btony §luzowej zoladka. Dzieki temu sku- u kobiet w ciazy. Z tego powodu decyzja o zastoso-
tecznie fagodzg objawy zgagi i wspomagaja gojenie sie waniu IPP musi by¢ starannie rozwazona i oparta na
wrzodéw trawiennych zotadka. Cho¢ IPP sg uwazane korzysciach oraz potencjalnym ryzyku dla pacjentki.
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W niniejszym artykule dokonano przegladu réz-
nych zrédet opisujacych bezpieczenistwo stosowania
IPP u kobiet w cigzy. Przedstawiono réwniez zale-
cenia leczenia choroby refluksowej przetyku, a takze
wytyczne dotyczace stosowania IPP w trakcie cigzy,
oparte na aktualnej wiedzy medycznej.

Epidemiologia choroby refluksowej
przetyku

Choroba refluksowa przetyku jest obecnie szeroko
rozpowszechniona na calym $wiecie z wyrazna ten-
dencja wzrostowa w wielu rozwijajacych sie krajach.
Szacunki dotyczace jej wystepowania wykazujg duza
zmiennos¢ geograficzng, tylko we wschodniej Azji
wystepowanie utrzymuje si¢ ponizej 10% [1]. Czesto$¢
GERD szacuje si¢ na 8,8-25,9% w Europie; 18,1-27,8%
w Ameryce Pélnocnej; 8,7-33,1% na Srodkowym
Wschodzie; 11,6% w Australii i 23% w Poludniowej
Afryce [2]. W Polsce na grupie 850 badanych oséb
objawy dotyczyly 36% [3].

Czynnikami ryzyka wystapienia GERD sg przede
wszystkim: wiek >50 lat, palenie, otylo$¢ czy zazywanie
NLPZ [4]. Badanie francuskiej populacji wykazalo, ze
stosowanie NLPZ zwigksza ryzyko wystapienia obja-
wow GERD o okoto 60%. W USA wzgledne ryzyko
u 0s6b stosujacych NLPZ w poréwnaniu z osobami
niestosujgcymi wyniosto 2,11 [5]. GERD moze dotyczy¢
nawet 80-85% kobiet w cigzy. Zazwyczaj objawia si¢ na
konicu pierwszego lub poczatku drugiego trymestru
i moze nasila¢ sie w kolejnych miesigcach. Mozliwosci
leczenia s3 ograniczone ze wzgledu na potencjalne
dziatanie teratogenne powszechnie stosowanych lekow
[6, 7].

Objawy, ktore najczesciej pojawiaja sie przy GERD
mozemy podzieli¢ na przetykowe (zgaga, regurgitacja)
oraz pozaprzetykowe (bdl w klatce piersiowej, suchy
kaszel, $wiszczacy oddech, chrypka) [8]. Jednak moze
wystapi¢ wiele innych objawéw takich jak nudnosci,
wzdecia, dysfagia, uderzenia goraca, zaburzenia snu [2].

Patofizjologia

Patofizjologia refluksu w cigzy jest ztozona.
W jego powstawaniu sugeruje si¢ zaréwno czynniki
hormonalne, jak i mechaniczne. Jednym z mozliwych
mechanizmdéw tego wieloczynnikowego procesu
jest spadek cis$nienia w dolnym zwieraczu przelyku
(ang. lower esophageal sphincter, LES) w trakcie ciazy.
Podczas gdy podstawowe ci$nienie LES moze nie
ulec zmianie, jego normalne odpowiedzi adaptacyjne
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na czynniki stymulujace (tj. czynniki hormonalne
i farmakologiczne, takie jak pentagastryna, chlorek
edrofonium, metacholina lub positek biatkowy) ule-
gaja zmniejszeniu podczas cigzy. Rozpoczyna si¢ to
W pierwszym trymestrze, a wraz z postepem cigzy
ci$nienie LES stopniowo spada do 33-50% wartosci
wyjéciowych, z punktem kulminacyjnym odnotowa-
nym w 36 tygodniu. Za przyczyne refluksu uwaza sie
taczne dziatanie krazacych estrogendw i progesteronu.
Zaréwno w badaniach na zwierzetach, jak i uludzi, LES
rozluznia si¢, gdy wzrasta poziom progesteronu. Jednak
to estrogen jest najwazniejszym hormonem, ktéry
rozpoczyna ten proces. W czasie porodu i w okresie
poporodowym ci$nienie w LES wzrasta do wartosci
sprzed ciazy, poniewaz poziom hormondw drastycznie
sie obniza [7].

W patofizjologii refluksu w ciazy sugeruje sie
takze inne procesy. Wielu badaczy postawilo hipoteze,
ze wzrost ci$nienia w jamie brzusznej spowodowany
przez powiekszajaca sie macice moze przyczyniac sie
do objawéw choroby refluksowej przetyku. Jednak
kolejne badania nie znalazty wystarczajacych dowodow
na poparcie tej hipotezy. Ponadto poniewaz GERD jest
zwykle zgtaszana we wezesnym okresie cigzy, jest mniej
prawdopodobne, ze zwigkszone ci$nienie w jamie
brzusznej odgrywa gléwna role [9].

Mechanizm dziatania IPP

IPP hamujg wydzielanie soku zotadkowego
poprzez nieodwracalne hamowanie H*/K"-ATPazy
protonowej w komorkach oktadzinowych zoladka. IPP
sg stabymi zasadami oraz pro-lekami, ktére dopiero
w skrajnie kwasnym $rodowisku komorek oktadzi-
nowych ulegaja aktywacji. Po aktywacji protonowej
wiazg sie one z jedna lub kilkoma resztami cysteino-
wymi pomp protonowych H+/K+-ATPazy, czynigc je
niefunkcjonalnymi. Funkcje pompy mozna przywrdci¢
poprzez synteze nowych pomp, co potwierdza trwate
hamowanie wydzielania kwasu pomimo kroétkiego
biologicznego okresu péttrwania IPP (okolo 90 minut)
[10].

Wskazania do stosowania

IPP to w ostatnich latach jedne z najczesciej prze-
pisywanych lekéw na $wiecie. Gléwnymi zarejestrowa-
nymi wskazaniami do stosowania tej grupy sa: leczenie
objawowe choroby refluksowej przetyku (GERD), oraz
refluksowe zapalenie przetyku, choroba wrzodowa
zotadka, zakazenia Helicobacter pylori, stosowanie
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niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ),
a takze u pacjentéw z grupy ryzyka, tj. 0sob powyzej
65 roku zycia z chorobg wrzodowa w wywiadzie, lub
z jednoczesnym stosowaniem lekéw przeciwptytko-
wych, antykoagulantéw lub kortykosteroidéw. IPP
znalazly réwniez zastosowanie u pacjentéw onko-
logicznych jako profilaktyka skutkéw chemioterapii
i radioterapii [11].

Sposob podania

IPP nalezg do grupy lekéw, ktore w znacznym stop-
niu zmieniajg sktad mikrobiomu przewodu pokarmo-
wego, w szczegdlnosci dolnego odcinka. Diugotrwate
przyjmowanie stanowi niezalezny czynnik rozwoju
raka zoladka i przelyku, niemal 2,5-krotny wzrost
zachorowalnosci [12]. Ponadto istnieja doniesienia
o korelacji pomiedzy przyjmowaniem IPP, a wiekszym
prawdopodobienstwem wystepowania alergii pokar-

mowych [13]. Podczas krotkotrwalej terapii zazwyczaj
sa dobrze tolerowane, posiadaja wysoki margines
bezpieczenstwa. Optymalny czas trwania terapii nie
zostal ustalony. Dlatego okres stosowania powinien
by¢ dobrany indywidualnie do potrzeb pacjenta [14].
IPP powinny by¢ przyjmowane 30-60 minut przed
positkiem z uwagi na czas niezbedny do wytworzenia
metabolitu - sulfenamidu, poprzedzajac uaktywnie-
nie pomp protonowych przez posilek. Taki schemat
przyjmowania zapewnia skuteczniejsze hamowanie
wydzielania kwasu [15]. Leczenie choroby refluksowej
przelyku u kobiet w ciazy powinno przebiega¢ wedtug
$cidle okreslonego schematu, rozpoczynajac terapie od
zmiany stylu Zycia pacjenta. Leczenie powinno obej-
mowac takze odpowiednig diete tj. unikanie positkow
bogatottuszczowych, kwaénych i stodkich, sokow
cytrusowych, napojéw gazowanych, ostrych przypraw
oraz uzywek [8] (rycina 1).

Schemat postepowania w przypadku choroby
refluksowej przetyku

ZMIANA STYLU PODANIE SUKRALFATU

ZYCIA ORAZ DIETY

LUB LEKOW
ZOBOJETNIAJACYCH

SR N S 4
PODANIE PODANIE
ANATGONISTOW IHIBITOROW POMPY
RECEPTORA H2 PROTONOWEJ

Mniejsze objetosci
positkow

Skrécenie odstepow
miedzy positkami

(3 godziny)

Ostatni positek minimum
3 godziny przed snem

Zastosowanie alkaliow,
alginianu, sukralfatu.
Nie nalezy stosowac
diugotrwale
wodoroweglanu sodu
oraz tréjkrzemianu
magnezu

Zalecana ranitydyna
lub famotydyna.
Bezpieczenstwo
pozostatych lekéw nie
jest w petni
potwierdzone

Stosowac przy
nieskutecznosci
poprzednich krokow
terapii oraz w
przypadku
wystgpienia ciezkich
postaci choroby

Rycina 1. Schemat postepowania w przypadku choroby refluksowej przelyku [16-18]

Figure 1. Diagram of treatment for gastroesophageal reflux disease [16-18]
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Odstawianie IPP

Odstawienie IPP bywa problematyczne, u wielu
pacjentéw nagle zaprzestanie terapii cigglej moze
skutkowa¢ objawami z odbicia. Spowodowane jest
to fizjologicznymi zmianami. Podwyzszone podczas
terapii pH soku zoladkowego, stymuluje wydzielanie
gastryny, czego wynikiem jest przerost komorek ente-
rochromafinopodobnych. Odstawienie IPP skutkuje
zwiekszong zdolnoscig do wydzielania kwasu solnego.

W zwigzku z tym zaproponowano kilka strategii,
ktére pozwola unikngé nawrotu choroby. Pierwsza
z nich jest stopniowe zmniejszenie dawki przed osta-
tecznym odstawieniem leku. Jesli objawy nie powrdcity
przez okres dwoch tygodni, IPP wylacza si¢ na czas
nieokreslony. Jednak, gdy objawy z odbicia wysta-
pia, pacjentom podaje si¢ duze dawki antagonistow
receptora H2, wraz z prokinetykami lub bez nich.
W procesie ograniczenia terapii istotne s3 rowniez

Dziatania niepozadane
TabelaI. Dzialania niepozadane IPP [19,20]
TableI.  Adverse effects of PPIs [19,20]

Infekcje spowodowane Uposledzone wchianianie

wskazania terapeutyczne. Wykazano, iz pacjenci sto-
sujacy IPP z innych wskazan niz GERD skuteczniej
moga je odstawi¢. Kolejng strategia jest tzw. “IPP na
zadanie”, ktora polega na wznowieniu terapii tylko
w przypadku wystapienia nieprzyjemnych objawow,
oraz przerywania tuz po ich ustagpieniu. Koncepcja
ta wydaje si¢ korzystna ze wzgledéw finansowych,
a takze z mniejszej liczby dziatan niepozadanych.
Alternatywna metoda, ktdrg warto rozwazy¢, jest
wlaczenie do terapii innego leku. Przykladowo alginian
tworzy bariere ochronna, ograniczajac w ten sposéb
refluks i neutralizujac kieszonki kwasowe u oséb
z przepukling przetyku. Zalecane jest réwniez wyko-
nanie ambulatoryjnego badania pH, w celu odréznienia
GERD od innych jednostek chorobowych, takich jak
nadwrazliwos¢ czy czynnosciowy refluks [11].

Hipergastrynemia

hipochlorhydrig

sktadnikéw odzywczych

indukowana przez IPP

Zakazenie Clostridium . . Przerost/metaplazja Choroba nerek i ostra
difficile el besel zotgdka niewydolnos¢ nerek
T . o . Nadmierne wydzielanie :
Infekcje jelitowe Niedobdr witaminy B12 e 2 GRIEE Demencja
Samoistne bakteryjne . .
zapalenie otrzewnej e e

Choroby watroby Niedobor zelaza

Pozaszpitalne zapalenie
ptuc
Farmakokinetyka
Tabela II. Parametry farmakokinetyczne i farmakodynamiczne wybranych IPP [22]
Table II.  Pharmacokinetic and pharmacodynamic parameters of selected PPIs [22]
Omeprazol Lanzoprazol Pantoprazol Rabeprazol Esomeprazol

Wiagzanie z biatkami (%) 96 97-99 98 95-98 97
AUC (umol-h/l) 1,04-2,23 6,52—8,96 5,22-14,90 4,37-4,79 3,88—4,32
ti2 (h) 0,50-1,00 1,96—4,21 0,55-2,17 1,76-2,40 0,83-1,20
Trax (D) 0,50-3,50 1,49-3,28 1,10-3,10 2,0-5,00 1,00-3,50
Biodostepnosé (%) 30—40 91 77 52 64-90
‘(’%da'a“ie cAlullez I 77 14-23 71-80 90 80
Metabolizm przez CYP2C19 > CYP2C19 = CYP2C19 > CYP2C19 = CYP2C19 >
CYP450 CYP3A4 CYP3A4 CYP3A4 CYP3A4 CYP3A4
Srednie pH (24h) 3,54 3,56 3,33 3,70 4,04
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Interakcje

Potencjalne interakcje IPP opierajg sie na dwdch
gtownych mechanizmach. Pierwszym jest zmiana
zoladkowego pH, co moze wplywa¢ na rozpuszczalnosé
innych substancji leczniczych lub posrednio na biodo-
stepnos¢ poprzez, zmiane kinetyki pro-lekéw. IPP moga
dziata¢ réznorako w zaleznosci od wiasciwosci leku.
Przykladowo dla pojedynczej dawki atazanaviru (400
mg) catkowita ekspozycja zmniejszyta sie 0 90% przy
podaniu z lanzoprazolem (60 mg). Przyczynia¢ moze
sie do tego zmniejszenie rozpuszczalnosci atazanaviru
przy wiekszych warto$ciach pH. Natomiast dla raltegra-
viru (400 mg) catkowita ekspozycja wzrosta 3-krotnie
przy stosowaniu wraz z omeprazolem (20 mg). Kolejny
mechanizm interakcji wystepuje na poziomie enzymow
cytochromu P450 (CYP), gléwnie CYP2C19. W tym
przypadku wystepuje jednak znaczne zréznicowanie
w grupie IPP. Lanzoprazol, pantoprazol i rabeprazol
wydaja sie by¢ zwigzane z mniejsza liczbg interakeji
lekowych niz omeprazol i ezomeprazol, co wynika zich
zmniejszonego powinowactwa do izoenzyméw CYP lub
alternatywnych proceséw eliminacji [21].

IPP w ciagzy - informacje dotyczace
bezpieczenstwa

Omeprazol

Wedlug charakterystyki produktu leczniczego
nie ma przeciwwskazan do stosowania omeprazolu
w czasie ciazy. Lek przenika do mleka matki, jednak
przyjmowany w dawkach terapeutycznych nie wyka-
zuje niekorzystnych dziatan na dziecko [19].

Lanzoprazol

W zwiazku z brakiem danych klinicznych na
temat bezpieczenstwa stosowania leku w czasie cigzy
stosowanie lanzoprazolu nie jest zalecane. Testy na
zwierzetach nie wykazaty bezposredniego ani posred-
niego dzialania na rozwdj ptodu, pordd czy rozwdj
urodzonego dziecka. Nie stwierdzono réwniez czy
lek przenika do mleka matki, jednak w badaniach
na zwierzetach to zjawisko zaobserwowano. Decyzja
o kontynuowaniu terapii w czasie laktacji powinna by¢
indywidualna, po uwzglednieniu korzysci zaréwno dla
matki jak i dziecka [23].

Pantoprazol
Nie ma dokfadnych danych klinicznych o bez-
pieczenistwie stosowania pantoprazolu w okresie
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cigzy. Jednak w badaniach na zwierzetach wykazano
nieznaczng toksycznos¢ leku na ptéd (w dawkach
powyzej 5 mg/kg). W czasie laktacji powinno roz-
wazy¢ sie konieczno$¢ przyjmowania leku, a terapie
kontynuowac tylko, gdy korzy$ci przewyzszaja ryzyko
stosowania [24].

Rabeprazol

Lek jest przeciwwskazany w cigzy, nie ma danych
dotyczacych bezpieczenstwa stosowania. W badaniach
na zwierzetach nie wykazano wplywu na ptéd, w nie-
wielkim stopniu przenika przez bariere tozyskowa.
W zwigzku z brakiem badan klinicznych nad przeni-
kaniem leku do mleka matki stosowanie rabeprazolu
w okresie laktacji jest zabronione. Zjawisko to zauwa-
zono w badaniach na zwierzetach [25].

Esomeprazol

Nie ma dokladnych badan klinicznych na temat
bezpieczenstwa stosowania esomeprazolu w czasie
cigzy, dane z badan epidemiologicznych nie wskazuja
na szkodliwo$¢ wobec plodu. Badania na zwierze-
tach nie wykazaly bezposredniego ani posredniego
szkodliwego wplywu na rozwdj plodu, przebieg cigzy,
pordd czy rozwdj dziecka. W przypadku laktacji nie
przeprowadzono badan na temat przenikania leku do
mleka matki, w zwigzku z czym terapia nie jest zalecana
w tym okresie [26].

Bezpieczenstwo lekéw w okresie cigzy okreslone
jest symbolem, zaréwno wg klasyfikacji australijskiej
(tabela ITI-IV), jak i historycznej juz klasyfikacji FDA
(tabela V-VI). Opis bezpieczenistwa IPP wg Briggs'a
przedstawiono w tabeli VII.

Dane dotyczace stosowania IPP u kobiet w cigzy
sg ograniczone. Najbardziej przebadanym lekiem
z tej grupy jest omeprazol. Jedynie omeprazol ma
potwierdzong zdolno$¢ do przenikania przez tozysko.
Przypuszcza sie, ze pozostate IPP réwniez posiadajg
te zdolno$¢. Przemawia za tym podobienstwo tych
substancji do omeprazolu pod wzgledem masy cza-
steczkowej i/lub strukturalnym. Jedli konieczne jest
zastosowanie IPP, najbezpieczniejszym sposobem
postepowania byloby zastosowanie omeprazolu,
lanzoprazolu lub pantoprazolu, dla ktérych istnieja
doniesienia o zastosowaniu u kobiet w cigzy. Badanie
wykazujace zwiazek miedzy ekspozycja w macicy
na leki hamujgce wydzielanie kwasu Zotadkowego
aalergia pokarmowa i astma u dzieci wymaga potwier-
dzenia. Wady wrodzone, w tym wady serca, zostalty



FARMACJA WSPOLCZESNA 2023; 16: 184-192

zgloszone w cigzach narazonych na IPP (omepra-
zol), ale nie ma dowodéw na zwigzek przyczynowy.
Najprawdopodobniej zaobserwowane wady byty
wynikiem wielu czynnikéw, w tym prawdopodobnie
ciezkos$ci choroby i jednoczesnego stosowania innych
lekéw. Dane te wymagaja dalszych badan. Ponadto
badania nie byly wystarczajaco czule, aby wykry¢
drobne anomalie z powodu braku standaryzowanych

Tabela III. Klasyfikacja australijska
Table ITI. Australian classification

badan. Pdzno pojawiajace sie powazne wady mogly
réwniez zostaé przeoczone ze wzgledu na czas zbie-
rania niektérych danych. Jesli wymagany jest IPP lub
wystapi nieumyslna ekspozycja we wczesnym okresie
cigzy, znane ryzyko dla zarodka i ptodu wydaje sie by¢
niskie. Uzasadniona jest dtugoterminowa obserwacja
potomstwa narazonego podczas cigzy [30].

Australijski system kategoryzacji lekéw na recepte w ciazy [27]

Kategoria

Opis

Leki, ktore byty przyjmowane przez duzg liczbe kobiet w cigzy i kobiet w wieku rozrodczym
A bez udowodnionego zwiekszenia czestotliwosci wystepowania wad rozwojowych lub innego
bezposredniego lub posredniego szkodliwego wptywu na ptod.

B1

ptodu.

Leki, ktére byty przyjmowane tylko przez ograniczong liczbe kobiet w cigzy i kobiet w wieku
rozrodczym, przy czym nie zaobserwowano zwiekszenia czestosci wystepowania wad
rozwojowych ani innego bezposredniego lub posredniego szkodliwego wptywu na ptéd ludzki.

Badania na zwierzetach nie wykazaty dowodoéw na zwiekszone wystepowanie uszkodzen

B2

Leki, ktére byty przyjmowane jedynie przez ograniczong liczbe kobiet w cigzy i kobiet w wieku
rozrodczym, przy czym nie zaobserwowano zwiekszenia czestosci wystepowania wad
rozwojowych ani innego bezposredniego lub posredniego szkodliwego wptywu na ptéd ludzki.

Badania na zwierzetach sg niewystarczajgce lub moze ich brakowaé, ale dostepne dane nie
wskazujg na zwiekszone wystepowanie uszkodzen ptodu.

B3 wptywu na ptoéd ludzki.

Leki, ktére byty przyjmowane jedynie przez ograniczong liczbe kobiet w cigzy i kobiet
w wieku rozrodczym, przy czym nie zaobserwowano zwigkszenia czestotliwosci
wystepowania wad rozwojowych ani innego bezposredniego lub posredniego szkodliwego

Badania na zwierzetach wykazaty dowody na zwiekszone wystepowanie uszkodzen ptodu,
ktorych znaczenie u ludzi uwaza sie za niepewne.

Leki, ktore ze wzgledu na swoje dziatanie farmakologiczne spowodowaty lub mogg by¢

c podejrzewane o spowodowanie szkodliwych skutkéw dla ludzkiego ptodu lub noworodka, nie
powodujgc wad rozwojowych. Skutki te mogg by¢ odwracalne. W celu uzyskania dalszych

szczegotdéw nalezy zapoznac sie z tekstami towarzyszgcymi.

z towarzyszgcymi tekstami.

Leki, ktére spowodowaty, podejrzewa sie, ze spowodowaty lub mozna oczekiwac, ze
spowodujg zwiekszong czestos¢ wystepowania wad rozwojowych ptodu ludzkiego lub
D nieodwracalnych uszkodzen. Leki te mogg mie¢ réwniez niekorzystne dziatanie
farmakologiczne. W celu uzyskania dalszych szczegotéw nalezy zapoznac sie

X Leki, ktére majg tak duze ryzyko spowodowania trwatego uszkodzenia ptodu, ze nie powinny
by¢ stosowane w cigzy lub gdy istnieje mozliwos¢ zajscia w cigze.

Tabela IV. Klasyfikacja IPP wg ADEC
Table IV. Classification of PPIs according to ADEC

Tabela VI. Klasyfikacja IPP wg FDA (historyczna)
Table VI. FDA classification of PPIs (historical)

IPP Kategoria [27] IPP Kategoria [30]
Omeprazol B3 Omeprazol C
Lanzoprazol B3 Lanzoprazol
Pantoprazol B3 Pantoprazol B
Rabeprazol B1 Rabeprazol B
Esomeprazol B3 Esomeprazol B
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Tabela V. Klasyfikacja FDA
Table V. FDA classification

Klasyfikacja FDA dla lekéw stosowanych w cigzy (znaczenie historyczne)* [28,29]

Kategoria

Opis

Brak ryzyka w badaniach na ludziach (badania u kobiet w cigzy nie wykazaty ryzyka

- dla ptodu w pierwszym trymestrze).

B Brak ryzyka w badaniach na zwierzetach (brak odpowiednich badan u ludzi, ale
badania na zwierzetach nie wykazaty ryzyka dla ptodu).
Nie mozna wykluczy¢ ryzyka. Nie ma zadowalajgacych badan u kobiet w cigzy, ale

C badania na zwierzetach wykazaty ryzyko dla ptodu; potencjalne korzysci ze
stosowania leku mogg przewyzszac ryzyko.

D Badania u kobiet w cigzy wykazaty ryzyko dla ptodu; potencjalne korzysci ze

stosowania leku mogg przewyzszac ryzyko

Lek przeciwwskazany u kobiet w cigzy. Badania u kobiet w cigzy wykazaty ryzyko
X dla ptodu i (lub) badania na ludziach lub zwierzetach wykazaty nieprawidtowosci
ptodu; ryzyko stosowania leku przewyzsza potencjalne korzysci).

N Leki niesklasyfikowane

*Klasyfikacja FDA nie obowigzuje od czerwca 2015

Tabela VII. Briggs ,,Leki w ciazy i laktacji” [31]

Table VII. Briggs “Drugs in Pregnancy and Lactation” [31]

IPP Opis
Omeprazol Dane dotyczgce stosowania u kobiet w cigzy sugerujg niskie ryzyko dla ptodu.
Lanzoprazol Dane dotyczace stosowania u kobiet w cigzy sugeruja niskie ryzyko dla ptodu.
Pantoprazol Dane dotyczace stosowania u kobiet w cigzy sugerujg niskie ryzyko dla ptodu.
ReleamEs] Brak danych dotyczgcych stosowania u kobiet w cigzy. Dane zebrane w badaniach
P na zwierzetach sugeruja niskie ryzyko dla ptodu.
B — Ograniczone dane dotyczgce stosowania u kobiet w cigzy. Dane zebrane
p w badaniach na zwierzetach sugerujg niskie ryzyko dla ptodu.

Podsumowanie

Przeanalizowane zréodia wskazuja na wzgledne
bezpieczenstwo stosowania IPP w ciazy. Ryzyko
wystapienia wad rozwojowych u ptodu jest niskie.
Nalezy mie¢ jednak na wzgledzie, ze dostepne zrédla
wiedzy dotyczace wptywu IPP na ptdd sg ograniczone.
W zwigzku z powyzszym zalecane jest stosowanie IPP,
ktorych bezpieczenstwo zostalo potwierdzone u kobiet
ciezarnych (omeprazol, pantoprazol, lanzoprazol).
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