4. Ocena bezpieczenstwa farmakoterapii “

e 4. Ocena bezpieczenstwa farmakoterapii w okresie laktacji (4
e Podstawowe narzedzie - wywiad
e O co warto zapytac
e Potrzeby mamy
e Czy chce karmic piersig/jak dtugo/jakie sg cele w karmieniu piersig?
e Z czym przychodzi do gabinetu
e Podstawowe dane
masa ciata i wzrost mamy
choroby przewlekte
inne leki
masa ciata i wiek dziecka
e U dzieci ponizej 2 miesiecy zycia najczesciej raportowane sg dziatania
niepozadane po ekspozycji na lek z mleka mamy - wiekszos¢
zgtoszen
choroby i leki dziecka
e Kiedy maluch nie powinien by¢ zywiony mlekiem modyfikowanym
jesli mamy dostep do mleka matki
e Zawsze
e Ale w sytuacji, gdy rozwazamy odstep i czasowy brak
mleka matki, bierzemy pod uwage *WNIOSKI - BRAK
DANYCH*
e Alergia
e Niedozywienie
e NEC
e Choroby jelit
Choroby autoimmunologiczne

e czestotliwos¢ karmien i sposéb karmienia
e Czy kiedykolwiek miata Pani trudnosci z uzyskaniem wystarczajgcej
produkcji mleka?
e Wg ABM trudnosci z produkcjg mleka w historii to sygnat
ostrzegawczy np. przy antykonepcji hormonalnej
e Istotne gdy rozpatrujemy leki potencjalnie obnizajgce produkcje
mleka
e Na tej podstawie mozna oszacowac narazenie na lek z mlekiem
e Co warto mie¢ na uwadze
e Mozliwosci ekonomiczne
e Czy pacjentke bedzie sta¢ na mieszanke modyfikowang na czas
przerwy w karmieniu/na state jesli dojdzie do zakonczenia laktacji w
wyniku naszych interwencji i dziatan pacjentki?
e okoto 340 zt miesiecznie za mieszanke w proszku
e Do tego koszt butelek i smoczkow
e ukryte koszty i ryzyka*
e Mozliwosci emocjonalne
e Dziecka i matki
e Czy mama jest w stanie utrzymac odstep, jesli faktycznie bedzie
konieczny?
e Mozliwosci zdrowotne
e Czy dziecko moze by¢ zywione mlekiem modyfikowanym/jakim?
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e DECYZJA JAK KARMIC, CZY ZACHOWAC ODSTEP, JAKIEKOLWIEK
INTERWENCJE ZAWSZE NALEZY DO PACJENTA
o NASZA ROLA - WSPIERANIE PROCESU DECYZYJNEGO
e Jesli my potrzebujemy wsparcia
e inni specjalisci
Potozna
IBCLC
CDL
Lekarz ginekolog

e Jak oceniamy bezpieczenstwo stosowania lekow w laktacji

e Aspekty po stronie pacjenta

e Potrzeby

Preferencje

e Mozliwosci ekonomiczne, logistyczne

e Czy mama chce karmic piersig?

e Czy mama jest w stanie dostosowac sie do leczenia/zalecenh
¢ Indywidualizacja terapii

e Patrzymy na cechy pacjenta - mamy i dziecka

e Preferencje lekarza* (personelu ordynujgcego leki)

e Jakie leczenie proponuje i dlaczego

e Jakie widzi alternatywy

e Wspotpraca

e Ma zastosowanie w opiece koordynowanej i gdy pracujemy w zespole
e Aspekty po stronie leku

e EBM

e Wiasciwosci leku
Dawka, dawkowanie, efekt
Przenikanie do mleka
Efekt na laktacje
Efekt na dziecko
Efekt na karmienie piersig
Efekt na mame
e Raporty dotyczgce dziatah niepozgdanych
e Dostepnos¢ leku
e Biorac pod uwage te trzy obszary przystepujemy do oceny stosunku korzysci do
ryzyka.

e Stosunek korzysci do ryzyka - podstawa oceny

e Czego boimy sie najbardziej*?

e 1. Ryzyko dziatan niepozadanych na dziecko karmione piersia.

e 2. Ryzyko dziatan niepozgdanych na gruczot piersiowy (wptyw na kolor, smak,
zapach mleka, na jego gestos¢, na ilos¢ produkowanego mleka)

e 3. Na szarym koncu. Ryzyko dziatan niepozadanych u mamy (wptyw na
réwnowage, sennos¢, prowadzenie pojazdow - moze wptyna¢ na zdolnosc
karmienia piersig)

e Na przyktadzie antybiotykoterapii
e Sytuacje, ktore rozwazamy
e Mama nie stosuje leku i karmi piersig
e Korzys¢
e Karmienie piersig
e optaca sie obojgu*



e Spetnienie potrzeb i celéw mamy - karmienie piersig
e Brak ekspozycji dziecka na lek
e optaca sie dziecku*
e Zyski spoteczno-rodzinne
e Karmienie piersig to oszczednos¢ pieniedzy i czasu oraz
dziatanie profilaktyczne* choréb takze na przysztos¢ dla
dziecka i matki
e Ryzyko
e Mama nie jest leczona
e Przy braku leczenia antybiotykiem (5)
e Brak spetnionej potrzeby mamy - leczenie
e Koszty spoteczno-rodzinne
e Progresja choroby
e Ryzyko powiktan
e Koszty pdzniejszego leczenia, absencji w pracy itd
e Mama stosuje lek i karmi piersig
e Korzys¢
e Karmienie piersig
e Leczenie
e Spetnienie potrzeb i celéw mamy
e Karmienie piersig
e Leczenie
e Zyski spoteczno-rodzinne
e Karmienie piersig to oszczednos¢ pieniedzy i czasu oraz
dziatanie profilaktyczne* choréb takze na przysztos¢ dla
dziecka i matki
e Leczenie
e Ryzyko
e Dziatanie niepozadane u mamy
e Dziatanie niepozadane wptywajgce na organizm mamy
na przyktad
nudnosci
e sennosc
e wymioty
zawroty gtowy
e Ktore moze wptywac na jej zdolnos¢ do karmienia piersiq i
opieke nad dzieckiem
e na przyktad sennosc
e zawroty gtowy
e nudnosci
e Dziatanie niepozadane na laktacje
e Zmiana mleka
e za mato mleka
e za duzo mleka
e mleko zmienito kolor!
e mleko pachnie inaczej!
e dysbioza*
e Drziatanie niepozadane u dziecka
e Maluch ma objawy niepozadane ktore dotykajg tylko jego
e biegunka
e wymioty



e wysypka
e Maluch ma dziatania niepozadane, ktére dotykaja jego i
wptywaja na karmienie piersig posrednio lub
bezposrednio
e nie budzenie sie do karmienia
spadek apetytu
ospatosc
obnizone napiecie mieSniowe
wymioty
biegunka
Pytania
e jakie nasilenie?
e jak czesto mogg wystepowac?
e W jakim wieku

e Mama stosuje lek i nie karmi piersig
e Korzys¢
e Leczenie
e Spetnienie potrzeb i celéw mamy
e Leczenie
e Zyski spoteczno-rodzinne
e Leczenie
e Ryzyko
e Dziatanie niepozagdane u mamy
e Dziatanie niepozadane wptywajgce na organizm mamy
e na przyktad
e nudnosci
e sennosc
e wymioty
e zawroty gtowy
e Komplikacje wynikajgce z nagtego odstawienia dziecka od
piersi*
e Emocjonalne
e Dla matki
e Dla dziecka
e Zywieniowe
e Dla dziecka
e Dla gruczotu piersiowego
e Zarzadzanie hamowaniem laktacji
e dysbioza*
e Stan zapalny
e Ryzyko zwigzane z brakiem karmienia piersig
e Brak dziatania ochronnego dla matki i dziecka
e Ryzyko zwigzane z karmieniem alternatywnym dziecka
e Nieoczywiste ryzyko
e Ryzyko zwigzane z lekiem
e Ryzyko zwigzane z ekspozycjg dziecka na lek przez tozysko i potem mleko
matki
e *Laktacja zaczyna sie w momencie zajscia w cigze
e Jakie jest to ryzyko
e Najwyzsze po ekspozycji przez tozysko
e makrolidy - przerost zwieracza odzwiernika zotgdka



e NEC*
e Rzekomobtoniaste zapalenie jelita
Potem* w okresie noworodkowym
wymioty
pokrzywka
biegunka
spadek masy ciata
stabe przyrosty
Rzekomobtoniaste zapalenie jelita
Objawy ostre, jesli sg, zwykle wystepujg szybko po ekspozycji*
Raportowane zdarzenia niepozgdane
Wiele czynnikow moze wptywac na ich wystepienie
Zwykle objawy sg tagodne i ustepujg samoistnie

e Nieoczywiste ryzyko
e Ryzyko zwigzane z ingerencjg w karmienie naturalne
e niepowodzenie w laktacji
e Ryzyko zwigzane z wprowadzeniem do diety dziecka sztucznej mieszanki
e Sztuczna mieszanka to zywnos¢ wysoko przetworzona, produkt
przeznaczony dla oséb, ktére nie mogg byc¢ inaczej zywione.
Bierzemy pod uwage ryzyko:
e kosztow
e 64zi/kg
e miarkato 4,69 4
e 130g na dobe czyli kilogram starcza na 7 dni
e Okoto 320 - zt miesiecznie?
e R6zZne mleka majg rozne ceny

e zanieczyszczenia
e [0

e Fabryka produkowata mleko modyfikowane do 64
krajéw. Dochodzenie wskazato, ze jest najbardziej
prawdopodobnym zZrddtem zakazenia Salmonella
Agona (sekwencjonowanie genomu bakterii) u
niemowlat we Francji, Grecji i Hiszpanii. Znaleziono te
bakterie w mleku modyfikowanym. 2017 rok. 4
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styczen 2024 | zta procedura zwrotu 4

e MARZEC 2024
e (4
e [4
e (4
e (4

e braki w dystrybucji
e sierpien 2022 - USA - po zaraportowanych zgonach
zawieszono prace fabryki Nestle w Michigan 0
e [0
e [J
e Zbadano ponad 1000 os6b badaniem ankietowym.

A
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o

e btedy w przygotowaniu
e btedy ludzkie

54

e Brak czystej wody ORAZ brak podgrzania

4
54
Producenci nie zalecajg podgrzewania mieszanki po
rozpuszczeniu w wodzie
e Bebilon 4
e Zeby utrzymac odpowiednig ilo$¢ bakterii.
e Nan (4
e Puramino (4

e Marketing/brak Swiadomego podejmowania decyzji
e btedow poznawczych naszych wiasnych i pacjentéw
e Jaka jest na to szansa w sytuacji pacjentki?
e Mleko modyfikowane ani mleko ludzkie nie jest nacechowane
emocjonalnie.
e Ryzyko zwigzane z brakiem karmienia piersig zaréwno dla matki, jak i

dziecka

e Ograniczona podaz mleka matki, brak karmienia piersia, brak
karmienia ludzkim mlekiem zwieksza ryzyko

e U dziecka

e Zgonu dziecka (mniejsza przezywalnosc)

e Umamy

Zwtaszcza gdy nie ma dostepu do mieszanki lub
warunkéw do bezpiecznego jej przyrzadzenia, np.
czystej wody, mozliwosci podgrzania do 70ct C, mycia
naczyn.

Martwiczego zapalenia jelita u noworodka

Sankar et al., 2015)

Infekcji ucha

Bowatte et al.,2015)

Otytosci u dziecka
Cukrzycy typu I u dziecka

Horta et al.,2015

Cukrzycy typu II
Choréb krgzenia
Nowotwordéw jajnika
Nowotwordw piersi

Perez-Escamilla et al., 2023
Louis-Jacques and Steube, 2020)

e Te jesteSmy w stanie zmierzy¢
e Co staramy sie jako naukowcy jeszcze zbadac

Wptyw na inne choroby przewlekte
Wptyw na dorostg mikrobiote
Wptyw na ptodnosc

Wptyw na "szczescie" w przysztosci

e Majac wiedze na temat korzysci z karmienia, ryzyka z karmienia alternatywnego,
ryzyka z ekspozycji na lek z mlekiem - DOPIERO MOZNA PODJAC SWIADOMA
DECYZJE DOTYCZACA KARMIENIA I LECZENIA.
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e Narzedzia

e Do oceny bezpieczenstwa
e Zalecenia Hale'a

e (O
e Procedura konsultacji
e Ogodlnie 4
e (4
e Moja procedura dla lekow w laktacji
e [4
e O

e Wywiad

Ocena potrzeb

Ocena probleméw lekowych
Podstawowe dane o leku

e Podstawowe dane o zdrowiu

e Podstawowe dane o pacjentach

e Czy lek jest potrzebny

e Informacje o leku

e Dane farmakokinetyczne

e Czy lek wptywa na laktacje lub zdolnosc do karmienia piersia
e Czy konieczna jest jakakolwiek interwencja

e Czy istnieje lub jest konieczna alternatywa

e Rozmowa z pacjentka

e Jak pacjentka sie czuje z tymi informacjami, czy akceptuje lek i

interwencje, jesli sg konieczne. Jaki ma plan leczenia i
karmienia? Czy potrzebuje wsparcia?
e Pomocne narzedzia
e RID
o M/P
e Cmax
e Mother to baby
e Narazenia
e (4
e [0
Elactancia
e O
PEDeDOSE
e O
e Do ustalania zwigzku przyczynowo skutkowego dziatan niepozadanych
e Ustalanie kauzacji
e Czy o DN ma zwigzek z lekiem?
e Skala Naranjo 4
e Liverpool Causality Assesment Tool 0
e Problematyczne u pacjentek karmigcych piersiag
e Zdarzen niepozadanych w laktacji zgtasza sie niewiele
e 7 roznych przyczyn
e brak badan klinicznych
e brak szkolenia personelu
brak czasu
brak doswiadczenia
brak Swiadomosci pacjentéw
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e W badaniach tez jest mato raportowanych
e Dziatania niepozadane u dzieci karmionych piersig wystepuja
rzadko, rzadziej niz nam sie wydaje
e Ale przecyzyjnie czestos¢ nie jest tatwo ustalic
e trzeba by ustali¢ dla kazdej grupy lekéw osobno*
e Jest mndstwo case reports
e Trudnos$c¢ z poréwnywaniem publikacji i danych
e ROzne narzedzia i klasyfikacje
e Rzadko raportuje sie dziatania ciezkie
e Jesli nie sa to przypadki uzaleznien
e Zwigzek przyczynowo skutkowy?
e Rzadko udaje sie ustalic!
e Duzo czynnikow mylgcych
e Skoki rozwojowe
e Towarzyszace infekcje u dzieci
e Narazenie na dym papierosowy
e Kominikacja niewerbalnai ...
e trudnosci w zrozumieniu ptgczu dziecka
e W badaniach opieramy sie na subiektywnych ocenach
najczesciej, rzadziej na narzedziach do oceny kauzacji
e Do redukgji ryzyka***
e Tylko uzasadnione przypadki
e BRAK solidnego EBM!
e Redukcja karmien
e Mniej karmien na dobe to mniejsza objetosci przyjetego mleka,
to mniejsza ekspozycja na lek na dobe
e NIE SZTYWNE OBJETOSCI
e Odstepy
e Odstep miedzy zazyciem leku a nastepnym karmieniem to
uzyskanie czasu potrzebnego na metabolizm/eliminacje leku

e Musi by¢ dopasowany do faktycznego stanu wiedzy o
metabolizmie/eliminacji leku

e Czy optaca sie omija¢ Cmax?
e Czy w ogole odstep sie optaca?
e NIE SZTYWNE ODSTEPY
e Modyfikacje terapii
e (4
e Czasem koniecznos¢
e Zeby sie nauczyc trzeba po prostu przeé¢wiczy¢
e Case study
e Dzien dobry, Karmie piersig dwumiesiecznego synka. Wyszta mi potezna opryszczka

na gérnej wardze. Czy moge stosowac Heviran w tabletkach? Czy nie zaszkodzi to
maluchowi?

e Potrzeby mamy

e Mama chce karmic piersig i leczy¢ opryszczke. Chciataby stosowac
acyklowir w tabletkach

e Rozpoznanie problemu
e Pacjentka juz sama wie
e Rozpoznanie mozliwosci terapii
o Acyklowir jest lekiem pierwszego wyboru w leczeniu infekcji wirusem
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OPryszCzki

e Lek jest potrzebny

e Ocena bezpieczenstwa leku
e Wywiad
e Brak czynnikdéw ryzyka
e Ocena narazenia dziecka na lek
e Ile leku bedzie w mleku?
e Ulotka/Chpl 0
e E-lactancia (4
e Lactmed (4
Ksiazki 4
e RID 1-2,5% 4
e Czytailos¢ ma znaczenie kliniczne?
e Dawka pediatryczna: 20-30mg na kg masy ciata na dobe
e Dawka dobowa dla dziecka wyniostaby z mlekiem
0,3mg/kg masy ciata. Czyli dla dziecka o masie ciata 6 kg
ilos¢ leku w mleku na dobe wyniostaby 1,8 mg. Jest to
znacznie mniej niz wynosi dawka terapeutyczna w grupie
pediatrycznej i prawdopodobniej bytaby bez znaczenia
klinicznego dla dziecka.
e Czy lek wptynie na laktacje?
e Nie
e Czy lek wptynie na zdolnos¢ karmienia piersig?
e Nie

o Witasciwosci leku
e O
e Toksycznos¢
e Niska
Biodostepnos¢
e 20%
Czas pottrwania
e 2,9h
e Cmax
e W stanie stacjonarnym sSrednie stezenie maksymalne w osoczu
(CSSmaks) po podawaniu leku w dawce 200 mg co 4 godz.
wynosi3,1 pM (0,7 pg/ml), a odpowiednie stezenie minimalne
(CSSmin) wynosi 1,8 uM (0,4 pg/ml). Po podawaniu leku w
dawkach 400 mg i 800 mg co 4 godz. CSSmaks wynosi
odpowiednio 5,3 uyM (1,2 pg/ml) i 8 pM (1,8 pg/ml), a CSSmin 2,7
MM (0,6 pg/ml) i 4 pM (0,9 pg/ml). Stezenie w osoczu jest bardzo
niskie.

e Zachowanie srodkéw ostroznosci
e Nie
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