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LEKY VTEHOTENSTVI

Pokud musi Zena béhem téhotenstvi uzi-
vat néjaké léky, je tfeba vzdy pomyslet na
mozné riziko ovlivnéni plodu. Schopnost
latky poskodit urcitym zplsobem vyvoj
plodu se nazyva teratogenita, latku, ktera
poskozeni plsobi, nazyvame teratogen.
Léky nastésti nejsou pfilis casto skutec-
nymi teratogeny, spole¢né s jinymi chemi-
kaliemi a radiaci tvofi dohromady méné
nez 1% vsech pficin vzniku vrozenych vad.

Vzhledem k tomu, Ze narozeni di-
téte s vrozenou vadou je viak vzdy vice
¢i méné tragédii pro celou rodinu a na-
prava téchto vad byva obtiznd, nékdy
nemozna, je velmi dllezité znat riziko
teratogenity jednotlivych 1ék(i a tém ne-
bezpecnym se vyhybat.

Thalidomidova aféra

Doslova katastrofou v oblasti teratoge-
nity Iék0 byla tzv. thalidomidova aféra. Né-
mecka firma Grlnenthal vyvinula latku

thalidomid, kterd byla uvedena na trh
v roce 1957 jako lék na uklidnéni (seda-
tivum), proti nespavosti (hypnotikum)
a proti ranni nevolnosti téhotnych. Lék
mél za sebou jen kratké klinické zkousky
a jeho teratogenita nebyla dostate¢né
zkoumana. Lék se ihned stal velmi obli-
benym v mnoha zemich svéta, protoze
byl dobie Gcinny, uzivalo jej asi 5 milion(
osob. V Ceskoslovensku nebyl nastésti
nikdy registrovan, uzivalo jej zde jen maélo
osob, které si jej poridily v zahranici. Zacat-
kem roku 1961 si jeden némecky pediatr
vsiml, Ze se v jeho okoli narodilo nékolik
podobné tézce deformovanych déti, které
mély spolecné to, Ze jejich matky v tého-
tenstvi uzivaly thalidomid. Po tomto prv-
nim podezieni byla teratogenita thalido-
midu brzy skute¢né prokazana a lék byl
v roce 1961 stazen z trhu na celém svété.
Celkem se v3ak celosvétové narodilo asi
10-12 tisic poSkozenych déti. Nej¢astéjsim

poskozenim bylo tézké znetvofeni az
Uplné nevyvinuti pazi anebo dolnich kon-
Cetin. Po této tragické zkudenosti byla na-
stavena pfisna pravidla testovani novych
|ékd tak, aby vzdy byla standardnim zpu-
sobem testovana teratogenita.

Testovani teratogenity

Kazdy noveé vyvijeny |ék musi byt testo-
van na bfezich samicich nékolika zvire-
cich druhd. Udaje zjiténé u zvifat nelze
pochopitelné presné prenaset na ¢lo-
véka, ale v podstaté viechny dosud
znamé lidské lékové teratogeny vyvola-
vaji obdobné poruchy i u zvitecich ploda.
Lék, ktery nebyl prokazan jako teratogen
u zadného zviteciho druhu, neni po uve-
deni na trh doporucovan téhotnym, pro-
toze neexistuji zkuSenosti s podavanim
v téhotenstvi. BEhem doby uzivani 1éku
se objevuji zkusenosti s |é¢bou v tého-
tenstvi, at uz proto, ze néktera téhotna
zena lék uzila nechténé, nebo ji byl pre-
depsan z lé¢ebné nutnosti. Vsechny tyto
pfipady jsou velmi peclivé evidovany

Prokazané teratogeny v 1. trimestru

Cytostatika (fluoruracil, methotrexat,
cyklofosfamid, busulfan...)

Warfarin

Poskozeni srdce a kosti, rozstép neuralni trubice (spina bifida), mnohocetné anomalie

Defekty kosti a mozku

Fenytoin, karbamazepin, valproat Defekty neuralni trubice (spina bifida)

Retinoidy Defekty mozku, srdce, obli¢eje, koncetin, jater

Lithium Srde¢ni malformace (Ebsteintv syndrom)

Finasterid Malformace muzského zevniho genitalu

Danazol Patologické zvyraznéni muzskych pohlavnich znakd (i u zen)

Diethylstilbestrol Karcinom vaginy

Prokazané teratogeny ve fetalnim obdobi (2. a 3. trimestr)

ACE-inhibitory
Anticholinergika

Selhani ledvin, oligohydramnion (snizené mnozstvi plodové vody)

Neonatélni mekoniovy ileus (nepriichodnost strev kvali husté smolce)
Thyreostatika Hypotyredza (snizena funkce stitné zlazy), novorozenecka struma
Benzodiazepiny, barbituraty, opiaty  Utlum centralniho nervového systému, novorozenecky abstine¢ni syndrom
Nesteroidni antirevmatika + aspirin ~ Porucha fetalniho krevniho obéhu (zizeni ductus arteriosus), krvaceni
Betablokatory Zpomaleny rust
Tetracykliny Porucha vyvoje skloviny, kostni hmoty

Warfarin Nitrolebni krvaceni
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a hodnoceny, aby se mohlo zjistit, zda lék
neznamena urcité riziko pro lidsky plod.

Typy teratogenity

Lék uzivany téhotnou Zenou muze zpU-
sobit poruchu ristu nebo vyvoje plodu,
jehoz disledkem muize byt bud' narozeni
ditéte s nizkou porodni hmotnosti, vznik
riznych drobnéjsich odchylek nebo za-
feni plodu. Mezi vrozené vady dnes fadime
nejen télesné defekty, ale i rizné funk¢ni
poruchy nebo i poruchy chovani. Ob-
zvlasté vztah vzniku poruch chovani a du-
Sevnich funkci k [é¢bé béhem téhotenstvi
je velmi obtizné zjistovat, protoze tyto po-
ruchy se projevuji az pozdéji béhem vy-
voje ditéte a pfibyvd mnoho dalsich moz-
nych faktord, které mohou stav ovliviiovat.

Citlivost vyvijejiciho se plodu ke
vzniku ur¢itého typu poskozeni plsobe-
nim néjakého léku je ¢asto omezena na
velmi kratké obdobi. Pokud je 1€k uzivan
mimo toto obdobi, poskozeni nevznikne.
Napf. u thalidomidu doslo k poskozeni
vyvoje koncetin pouze tehdy, kdyz byl
uzivan mezi 40.-46. dnem po poceti.

Riziko teratogenity se méni béhem ob-
dobi téhotenstvi. Pokud pusobi teratogen
v obdobi prvnich 14 dni po poceti (dfive,
nez se ryhujici se zarodek uchyti ve sténé
délohy), bud'se zarodek s poskozenim zcela
vyrovna bez nasledku, nebo zanikne a ne-
dojde vlbec k implantaci (tj. uchyceni ve
sténé délohy). Pro toto obdobi tedy plati
pravidlo ,vSe nebo nic” Pokud si téhotna
Zena vzpomene, Ze na samém pocatku té-
hotenstvi kratce po oplodnéni uzila néjaky

lék, nemusi mit Zadné obavy z teratogenity.
Pokud toto téhotenstvi samo nezaniklo
a dale se vyviji, neni plod nijak ohrozen.
Nejkriti¢téjsi je obdobi tzv. organoge-
neze (takto oznacena slova najdete vy-
svétlena ve slovnicku), kdy maze dojit ke
vzniku vétsich anatomickych defektd -
zhruba mezi 15. a 55. dnem téhotenstvi.
Pokud teratogen pusobi v obdobi fetdl-
niho vyvoje (2. a 3. trimestr), vznikaji
spise mensi funkeni defekty.
na konci téhotenstvi, kdy mlze dojit
k ovlivnéni priibéhu porodu nebo stavu
novorozence po porodu.

Teratogenni latky
V soucasnosti je zndmo relativné malo
latek, které jsou skutecné prokazatelné

Léky volby v téhotenstvi u vybranych nemoci

Onemocnéni Lék volby
Hypertenze methyldopa
(vysoky krevni tlak)

Diabetes mellitus

Alternativni lék
beta-blokatory

Poznamka

ACE inhibitory a sartany jsou kontraindikova-

ny (2. a 3. trimestr)

(cukrovka)

Lécba bolesti a teploty
Deprese

Nauzea, zvraceni

Kasel

Alergie

Astma

Gastroesofagealni reflux
Trombdza, tromboflebiti-

da, prevence tromboem-
bolické nemoci

Epilepsie

Bakterialni infekce

Mocové infekce

insulin — neprochazi placen-
tou

paracetamol

Skupina latek SSRI, ev. ven-
lafaxin

antihistaminika 1. generace
(Torecan, Protazin, Theadryl)

acetylcystein, ambroxol

kromoglykan
lokalni kortikoidy
Protazin, Zaditen

inhalacni kortikoidy
(budesonid)

antacida
nizkomolekularni hepariny

karbamazepin, lamotrigin

peniciliny, cefalosporiny,
linkosamidy

furantoin

aspirin, nesteroidni antirev-
matika (ibuprofen, diklofe-
nak) - v 1.a 2. trimestru

tricyklicka antidepresiva - ri-
ziko potratu

ondansetron, metoklo-
pramid

kodein, dextrometorfan

antihistaminika 2. generace
(cetirizin, loratadin)

inhalac¢ni B-2-mimetika
(formoterol, salmeterol)

heparin - neni vhodny
k dlouhodobému podavani

makrolidy po 1. trimestru

Antidiabetika v tabletach (peroralni) nejsou
vhodnad pro riziko hypoglykémie plodu

aspirin a nesteroidni antirevmatika jsou kon-
traindikovény ve tietim trimestru

vhodné vysadit 1-2 tydny pred porodem

warfarin je kontraindikovan béhem celého
téhotenstvi

u viech antiepileptik je vyssi riziko vroz. vad
Doporuceno preventivni podavani kyseliny
listové

chinolony kontraindikovany

tetracykliny kontraindikovany ve
2.-3.trimestru

sulfonamidy - teratogenita nelze vyloucit
aminoglykosidy — poskozeni sluchového nervu
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teratogenni. V 1. trimestru pusobi terato-
genné napf. nékteré léky k 1é¢bé nadoro-
vych onemocnéni nebo epilepsie, lithium
(k 1é6¢bé nékterych psychiatrickych po-
ruch), isotretinoin (k 1é¢bé téZkych forem
akné), warfarin (proti krevni srazlivosti).
Poskozeni v pozdéjsSim obdobi vyvoje
plodu mohou pUsobit napf. ACE-inhibitory
k [é¢bé zvyseného krevniho tlaku, tetracyk-
linova antibiotika, léky tlumici ¢innost stitné
Zlazy, nesteroidni antirevmatika a acetylsa-
licylova kyselina nebo opét warfarin.
Naprosta vétsina Iékd, které v dnesni
dobé pouzivdme, pravdépodobné neni
teratogenni. Uplnou jistotu véak nemame
nikdy. U nové nebo neddvno vyvinutych
Iékll nemame dostatek tdajl o pouzivani
u téhotnych zen. U 1€k, které jsou jiz na
trhu dlouhou dobu a je nasbirdno i dost
udaju o vysledcich téhotenstvi lé¢enych
zen, mame zavéry o bezpecnosti pouze na
zakladé vysoké pravdépodobnosti. Nikdy
nemUzeme zcela vyloucit, Ze 1€k, ktery
se v celé populaci jevi byt bezpecny, ne-
muze plsobit na vyvijejici se plod ve velmi
malém mnozstvi specidlnich pripadd.

Pravidla Iécby v téhotenstvi
| kdyz prokadzanych teratogenu je
mezi 1éky pomérné malo, je tfeba byt

SLOVNICEK
Doplnék stravy

u kazdého léku podeziravym, zda by ne-
mohl néjakym zplsobem ovlivnit plod.
Proto ma téhotna Zena uzivat pouze ty
[éky, které jsou nezbytné pro jeji zdravi.
V Zadném piipadé nema uzivat zadné
léky bez védomi Iékafe a bez jeho schva-
leni, a to ani léky volné prodejné ¢i do-
pliky stravy.

V 1é¢bé téhotné Zeny je treba udélat
kompromis mezi dvéma situacemi. Na
jedné strané je nejlépe se podavani ja-
kychkoli 1ékd vyhnout, protoze kazdy Iék
mUze byt potencidlni teratogen (i pres
dosavadni priznivé vysledky studii a zku-
$enosti). Na druhé strané existuje mnoho
zavaznych stavd, které bez lé¢by ohro-
Zuji Zenu i samo téhotenstvi vice nez je-
jich [é¢ba. Lékaf musi zvazit pomér mezi
zavaznosti neléceného stavu a rizikem
mozné teratogenity léku. Pfikladem je
nutnost IéCby epilepsie, kterd prevazi sku-
tecnost, ze vSechna antiepileptika maji
zvysené riziko vyskytu vrozenych vad.

Lék, o kterém nejsou dostupné zadné
udaje o pouzivani v téhotenstvi, se mlze
podéavat téhotnym jen tehdy, kdyzZ je
[éCba nezbytnd a neexistuje zddna bez-
pecnéjsi vice prozkoumana alternativa.

Pti 1é¢bé viech Zen ve fertilnim véku
(kdy je zena schopna otéhotnét) je tieba
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vzdy pamatovat na to, Ze mohou otéhot-
nét, i kdyz si to nepfeji. Proto tyto zeny
nemaji uzivat léky, které jsou znamymi
teratogeny. V pfipadé nezbytnosti takové
[é¢by je nutno po celou jeji dobu pouzi-
vat uc¢innou antikoncepci.

Zena, ktera trvale uziva léky, musi v¢as
upozornit svého lékare, kdyz planuje oté-
hotnét, nebo kdyz zjisti, ze je téhotna.
Lékar jeji 1é¢bu zreviduje a vybere tako-
vou, kterd je pro téhotenstvi co nejméné
rizikova.

AZ dosud je zndmo jen kolem tficeti
[écivych latek, které jsou lidskymi tera-
togeny, nékteré z nich se jiz v klinické
praxi nepouzivaji. Na druhé strané vsak
u zadného léku nemuizeme fici se 100%
jistotou, ze nem(ize tfeba za zvlastnich
podminek urcitym zplsobem ovlivnit
vyvijejici se plod. Kromé mozného ri-
zika teratogenity l1ékd mize byt vsak té-
hotenstvi ohrozeno také nepodanim in-
dikovaného léku. Podani jakéhokoli [éku
béhem téhotenstvi musi proto vzdy zva-
zit |ékat. V zadjmu neporuseného vyvoje
svého ditéte nema téhotna Zena nikdy
uzit zadny lék bez porady s Iékafem nebo
[ékarnikem, a to ani Iéky volné prodejné,
s obsahem bylinek ¢i vitaminG nebo do-
plriky stravy.

Potravina, jejimz ucelem je doplriovat béznou stravu a kterd je koncentrovanym zdrojem vitami-

nG a minerdlnich latek nebo dalsich latek s nutri¢nim nebo fyziologickym uc¢inkem, obsazenych
v potraviné samostatné nebo v kombinaci, ur¢end k pfimé spotiebé v malych odmérenych

mnozstvich.
Fetalni vyvoj
Trimestr

Obdobi vyvoje lidského organismu v déloze po ukonceni prvnich 9 tydn(.

Tretina téhotenstvi, tfi po sobé jdouci kalendarni mésice. Téhotenstvi se déli z praktickych duvo-

dl na tfi trimestry. Nékteré poruchy, obtize ¢i komplikace jsou typické pravé pro urcity trimestr.

Organogeneze
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