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Zaburzenia zolgdkowo-jelitowe po zastosowaniu oseltamiwiru
u ciezarnej — opis przypadku i przeglad pismiennictwa
Gastrointestinal complications after using oseltamivir
in pregnant women — case report and literature review
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Streszczenie

Wstep. Grypa to ostra choroba zakazna wywolywana przez wirusy grypy. U kobiet w cigzy grypa wystepuje
cze$ciej niz u ogdtu spoleczenistwa i moze przebiega z zaostrzonymi objawami oraz powiklaniami, co czesto
zwigzane jest z konieczno$cia hospitalizacji. Grypa w cigzy wiaze si¢ miedzy innymi z wyzszym wskaznikiem
hospitalizacji, zgonéw oraz ze zwiekszonym ryzykiem wad wrodzonych i urodzenia martwego dziecka. Oseltamiwir
jest podstawa leczenia (i profilaktyki), a podany w ciagu 48 godzin od wystapienia objawéw zmniejsza zachorowal-
no$¢ i $miertelno$¢. Material i metody. Przypadek 26-letniej pacjentki w 16 tygodniu ciazy stosujacej z powodu
grypy oseltamiwir, u ktérej wystapity nudnosci i biegunka. Wyniki. Pacjentce zalecono kontynuacje terapii oraz
leczenie objawowe. Wnioski. Opisany przypadek potwierdza ryzyko wystapienia tych dzialan niepozadanych
oseltamiwiru. (Farm Wspo6t 2025; 18: 55-58) doi: 10.53139/FW.20251807
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Abstract

Introduction. Influenza is an acute infectious disease caused by influenza viruses. In pregnant women, influ-
enza occurs more often than in the general population and may involve exacerbated symptoms and complications,
usually associated with hospitalization. Influenza in pregnancy is associated with, among other things, a higher
rate of hospitalization, deaths, and an increased risk of congenital defects and stillbirth. Oseltamivir is the basis
of treatment (and prevention), and when administered within 48 hours of the onset of symptoms, it reduces mor-
bidity and mortality. Material and methods. A case of a 26-year-old patient in the 16th week of pregnancy taking
oseltamivir for influenza who experienced nausea and diarrhea. Results. The patient was advised to continue
therapy and treat symptomatically. Conclusions. The described case confirms the risk of these adverse effects of
oseltamivir. (Farm Wspot 2025; 18: 55-58) doi: 10.53139/FW.20251807
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Grypa to ostra choroba zakazna wywolywana Objawy grypy sa podobne do wielu innych ostrych
przez wirusy grypy. Do zakazenia dochodzi droga kro- chorob infekcyjnych i sa zaréwno miejscowe (kaszel,
pelkowa lub przez kontakt ze skazong powierzchnig. bdl gardta, katar), oraz w postaci naglej, wysokiej
Okres inkubacji wynosi 1-4 dni. Wirusy grypy atakuja goraczki powyzej 38°C, dreszczy, boléw migsniowo-
komorki nabtonka drég oddechowych, w ktorych sie -stawowych, bolow glowy, bolu w klatce piersiowej,
namnazajg. W konsekwencji powoduja ich zniszczenie, zlego samopoczucia, braku taknienia, nudnosci
co z kolei ulatwia rozwdj infekcji bakteryjnych. i wymiotéw. Choroba trwa, o ile nie dojdzie do powi-

ktan, okoto 7 dni. Kaszel i zle samopoczucie moga
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utrzymywac sie ponad 2 tygodnie. Powodem ciezkiego
przebiegu grypy sa powiklania pogrypowe, m.in.
zapalenie pluc i oskrzeli, zapalenie ucha srodkowego,
zapalenie mie$nia sercowego i osierdzia, zaostrzenie
istniejacych choréb przewlektych, powiklania neuro-
logiczne. Zidentyfikowano cztery typy wirusa grypy:
wirusy grypy A, B i C s zdolne do zakazania ludzi,
a wirusy grypy A i B powoduja coroczne epidemie
(grype sezonowa) u ludzi; wirus grypy D zakaza
tylko $winie i bydto. Wirusy grypy A maja najwicksze
znaczenie dla ludzi, powodujac powszechng znaczng
zachorowalno$¢ i $miertelno$¢, byty odpowiedzialne
za co najmniej pie¢ pandemii udokumentowanych od
poczatku XX wieku [1-2].

U kobiet w cigzy grypa wystepuje czesciej niz
u ogobtu spoteczenstwa i moze przebiegac z zaostrzo-
nymi objawami oraz powiklaniami, co czesto zwia-
zane jest z koniecznoscig hospitalizacji. Z informacji
Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego wynika,
ze ryzyko hospitalizacji kobiety ciezarnej z powodu
grypy - w poréwnaniu z kobietami niebedacymi
w cigzy - jest 2,5-krotnie wigksze w pierwszym try-
mestrze cigzy, 4-krotnie - w drugim trymestrze cigzy
i 5-krotnie - w trzecim trymestrze cigzy. Dlatego
szczepienia przeciw grypie sg dla ciezarnych zalecane
ibezptatne [3]. Grypa w ciazy wigze sie miedzy innymi
zwyzszym wskaznikiem hospitalizacji, zgonow oraz ze
zwigkszonym ryzykiem wad wrodzonych i urodzenia
martwego dziecka, ale nie porodu przedwczesnego.
Objawy kliniczne grypy w ciazy sg takie same jak
u pacjentéw niebedacych w cigzy. Kobiety w ciazy
z objawami grypopodobnymi lub narazone na grype
powinny by¢ leczone lekami przeciwwirusowymi.
Oseltamiwir jest podstawa leczenia (i profilaktyki),
a podany w ciagu 48 godzin od wystgpienia objawow
zmniejsza zachorowalnos¢ i $miertelnos¢ [4-5].

Opis przypadku

26-letnia pacjentka w 16 tygodniu pierwszej cigzy
zglosita sie do lekarza z powodu wysokiej goraczki
powyzej 38°C, dreszczy, boli migéniowo-stawowych
i bolu glowy. Do wizyty pacjentka regularnie wyko-
nywata badania - morfologie krwi, badanie moczu,
pomiar ci$nienia tetniczego, badanie ogdlne, badanie
ultrasonograficzne USG, pomiar masy ciala - wskazu-
jace na prawidlowy przebieg cigzy. U chorej wykonano
test antygenowy, ktérego pozytywny wynik potwier-
dzit zakazenie grypa. Zalecono stosowanie oseltami-
wiruw dawce 75 mg dwa razy dziennie. W drugim dniu
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terapii u pacjentki pojawily sie nudnosci i biegunka.
Po konsultacji zalecono kontynuowanie terapii oraz
leczenie objawowe - dieta, nawodnienie.

Objawy ustapity w czwartym dniu terapii. Podczas
cigzy pacjentka nie przyjmowata zadnych lekow,
w okresie poprzedzajacym zakazenie nie skarzyta sie
na dolegliwosci ze strony przewodu pokarmowego.
Stosowane przed cigzg okazjonalnie leki (przeciwboé-
lowe, antybiotyki) nie wywotywaly objawéw niepo-
zadanych.

Omoéwienie

Fosforan oseltamiwiru jest prekursorem aktyw-
nego metabolitu karboksylanu oseltamiwiru - selek-
tywnego inhibitora enzymdéw neuraminidazowych
wirusa grypy, ktdre sa glikoproteinami wystepujacymi
na powierzchni wirionu. Aktywno$¢ neuraminidazy
wirusowej ma istotny wptyw zaréwno na wnikniecie
czastki wirusa do niezakazonych komorek, jak i na
uwolnienie §wiezo wytworzonych czastek wirusa
z zakazonych komorek i dalsze rozprzestrzenianie
sie zakaznych wiruséw w organizmie. Karboksylan
oseltamiwiru in vitro hamuje enzym neuraminidazy
wirusa grypy typu A i B. Fosforan oseltamiwiru
hamuje zakazenie wirusem grypy i replikacje in vitro.
Wskazaniami do stosowania preparatéw oseltamiwiru
jest leczenie grypy i jej zapobieganie [6-7].

Lian i wsp. w przegladzie piSmiennictwa z meta-
analiza oceniali czy podawanie inhibitoréw neurami-
nidazy kobietom w cigzy chorym na grype wiaze sie
z niekorzystanymi nastepstwami dla ptodu i dziecka.
Autorzy wykorzystujac 3 elektroniczne bazy publikacji
medycznych za okres do maja 2021 roku dokonali ana-
lizy 9 badan kohortowych, w tym 5 przeprowadzonych
w Europie, 3 w USA i 1 w Kanadzie. Badania objety
taczna populacje 1785750 ciezarnych, z ktorych 10010
przyjmowalo oseltamiwir lub zanamiwir. W badaniach
poréwnano czesto$¢ okreslonych punktéw koncowych
- wady wrodzone, w tym wady serca, mata liczba
punktéw w skali Apgar, pordd przedwczesny, mata
urodzeniowa masa ciala, dziecko za male w stosunku
do wieku cigzowego - u niemowlat urodzonych przez
kobiety przyjmujace inhibitory neuraminidazy w okre-
sie ciazy oraz urodzonych przez kobiety, ktdre w tym
okresie nie stosowaty tych lekow. Autorzy wykazali,
ze ekspozycja na inhibitory neuraminidazy w okresie
prenatalnym nie zwiekszala ryzyka wad wrodzonych
- w tym wad serca, liczby punktéw w skali Apgar,
porodu przedwczesnego. Stwierdzili ponadto, ze przyj-
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mowanie inhibitoréw neuraminidazy w okresie cigzy
moze zmniejsza¢ ryzyko malej urodzeniowej masy
ciata u dziecka. W analizie uwzgledniajacej dane doty-
czace tylko oseltamiwiru uzyskano podobne wyniki
[8]. Rezultaty te potwierdzity wyniki wczesniejszego
badanie Ehrenstein i wsp., ktore objelo 946 176 cigz.
Sposrod nich 449 miato ekspozycje¢ na oseltamiwir
w pierwszym trymestrze, a 1449 mialo ekspozycje na
oseltamiwir w drugim/trzecim trymestrze [9].

Gao i wsp. przeprowadzili przeszukanie baz
danych - MEDLINE, Embase, Cochrane Central
Register of Controlled Trials, Cumulative Index to
Nursing and Allied Health Literature, Global Health,
Epistemonikos i ClinicalTrials.gov — w celu znale-
zienia randomizowanych badan kontrolowanych
opublikowanych do 20 wrzesnia 2023 roku w ktorych
uczestniczyli hospitalizowani pacjenci z podejrze-
niem lub laboratoryjnie potwierdzong grypa. Autorzy
poréwnywali leki przeciwwirusowe na grype z placebo,
standardowa opieka lub innym lekiem przeciwwiru-
sowym. Analiza nie wykazala réznic w dziataniach
niepozadanych poréwnywanych lekdéw - oseltamiwiru,
peramiwiru i zanamiwiru [10]. Oseltamiwir jest ogél-
nie dobrze tolerowany. Najczestsze dzialania niepo-
zadane obejmujg nudnosci (do 10%), wymioty (2% do
15%), bole brzucha, biegunke, bdle glowy, bezsennosé
i zawroty glowy. Wymioty sa najczedciej zgtaszanym
dzialaniem niepozadanym u dzieci (16% dzieci w wieku
od 1 do 12 lat) [7,11]. Inne dzialania niepozadane
wystepujace rzadziej obejmuja zapalenie spojowek,
krwawienie z nosa, alergie, arytmie, krwawienie z prze-
wodu pokarmowego, rumien wielopostaciowy, zespot
Stevensa-Johnsona, toksyczng martwice naskorka,
dezorientacje, drgawki i zdarzenia neuropsychia-
tryczne [7,12-15]. W 2% badan klinicznych zglaszano
podwyzszenie poziomu aminotransferaz w surowicy,
ale podwyzszenie poziomu enzymoéw u pacjentow bylo

Pismiennictwo/References

przejéciowe i bezobjawowe. Uwaza sie, ze mechanizm
hepatotoksycznosci jest immunoalergiczny. Zgtaszano
rzadkie przypadki uszkodzenia watroby i z6ttaczki, ale
zakazenie grypa moze réwniez prowadzi¢ do podwyz-
szenia poziomu enzyméw w surowicy i z6ttaczki [16].

Podsumowanie

Kobiety w cigzy naleza do grupy ryzyka ciezkiego
i powiklanego przebiegu grypy, dlatego, niezaleznie
od trymestru cigzy, w przypadku podejrzenia lub
rozpoznania grypy powinny otrzymac inhibitor
neuraminidazy. Lekiem z wyboru jest oseltamiwir
podawany doustnie przez 5 dni, najlepiej do 48 godzin
od pojawienia si¢ objawdw chorobowych. Podejrzenie
grypy powinno by¢ uzasadnione, czyli: objawy grypo-
podobne u pacjentki, dodatni wynik szybkiego testu
diagnostycznego, znana sytuacja epidemiologiczna
wskazujaca na zwigkszone krazenie wiruséw w popu-
lacji (epidemia, pandemia), znany kontakt z osobg
chorujacg na grype. Opisany przypadek potwierdza
ryzyko wystgpienia dzialan niepozadanych oseltami-
wiru, ktére nie zagrazaja zyciu matki i dziecka.
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