Ciprofloxacina — JO1MAO2
Fluorchinolone, chinolone di seconda generazione. Disponibile in Italia dal 1987.

Segnalazioni di casi

e Thorsteinsson e Bergman (1989): 1 nato sano (seguito fino a 16° mesi) esposto per 5 giorni
in 3°-4° settimana.

e Baroncini et al (1996): 5 nati sani esposti nel 1° trimestre.

Studi di coorte retrospettivi senza controlli

¢ Bomford et al (1993): segnalazioni di esposizioni alla ditta produttrice: 52 nati sani esposti nel
1° trimestre, 11 nati sani esposti dopo il 1° trimestre, 8 nati con difetti congeniti di varia
natura diversi I'uno dall’altro, 18 IVG, 10 aborti spontanei, 4 morti fetali.

e Yaris et al (2004): 48 nati sani esposti nel primo trimestre a ciprofloxacina da sola o in
combinazione con altri antibiotici (8 esposti anche a gentamicina ed 1 ad amoxicillina), 1
nato con difetto renale esposto a ciprofloxacina, gentamicina e metenamina.

Studi di coorte retrospettivi con controlli interni

» Rosa (1993), Michigan MSS: 132 esposti nel 1° trimestre, 3 nati con difetti maggiori, 6 attesi:
RR = 0.5 (IC 95%: 0.1-1.5).

Studi di coorte prospettici senza controlli

» Wilton et al (1996): 5 nati sani nel 1° trimestre.

» Schaefer et al (1996), ENTIS: 71 esposti nel 1° trimestre, 50 nati vivi di cui 3 con difetti
congeniti (angioma, displasia anca, trisomia). 6 su 116 esposti a ciprofloxacina raccolti
prospettivamente dalla ditta produttrice, con difetti congeniti (ipospadia; displasia anca;
difetto del SNC; ipospadia con ernia inguinale bilaterale; acardia; amputazione avambraccio).

Studi di coorte prospettici con controlli interni

» Berkovitch et al (1994), TIS Motherisk Program: 31 nati vivi esposti a chinolonici (norfloxacina
e ciprofloxacina), 30 controlli. La maggior parte delle esposizioni avvenuta a circa 6
settimane di gestazione. Nessun nato esposto con difetti congeniti, 1 nato con difetto del setto
interventricolare tra i controlli: RR = 0.0 (IC 95%: 0.0-17.8). Nessuna anomalia osservata nel
follow up fino a 34 mesi.

Effetti feto-neonatali: la ciprofloxacina e stata utilizzata dopo il primo trimestre per il
trattamento della febbre Q (Ludlam et al 1997), della febbre tifoide (Leung et al 1995, Koul et
al 1995), della dissenteria da shighella (Laureillard et al 1989), senza effetti negativi per
madre e neonato.

Scheda tecnica:”Non essendone stata stabilita la sicurezza d'impiego e, in particolare, non potendosi escludere la
possibilita di danni alle cartilagini articolari negli organismi non ancora sviluppati, il farmaco non deve essere
somministrato nelle donne in stato di gravidanza, durante I'allattamento, nei pazienti in eta pediatrica e nei ragazzi
con incompleto sviluppo scheletrico, fatta eccezione per quanto previsto al paragrafo 4.1. ... Gli studi su animali non
hanno comunque evidenziato alcun effetto teratogeno. Non essendone stata stabilita la sicurezza d'impiego e, in
particolare, non potendosi escludere la possibilita di danni alle cartilagini articolari negli organismi non ancora
sviluppati, il farmaco non deve essere somministrato nelle donne in stato di gravidanza, durante l'allattamento, nei
pazienti in eta pediatrica e nei ragazzi con incompleto sviluppo scheletrico. Tossicologia riproduttiva: Studi di fertilita
nel ratto: La fertilita, lo sviluppo intrauterino e postnatale e la fertilita della generazione F1 non sono stati influenzati
dalla ciprofloxacina. Studi di embriotossicita: Non e stata dimostrata alcuna azione embriotossica o teratogena della
ciprofloxacina. Sviluppo perinatale e postnatale nel ratto: Non sono stati rilevati effetti sullo sviluppo peri- e
postnatale. Al termine del periodo di allattamento, gli esami istologici non hanno rivelato alcun segno di danno
articolare nei giovani animali”.

Conclusione: Non esiste alcuna prova di una associazione tra uso in gravidanza di
ciprofloxacina e un aumento del rischio riproduttivo di base. Studi sugli animali di laboratorio
hanno evidenziato la possibilita di danni alle cartilagini articolari nei cuccioli di cane (Linseman
et al 1995) e di ratto (Lozo et al 1996) da parte di alcuni chinolonici. Tale eventualita non &
stata osservata in un piccolo gruppo di bambini trattati (Danisovicova et al 1994). Artralgia e
tendinite sono effetti collaterali noti negli adulti (Schact et al 1989).
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