Ketoprofene - MO1AEO3 — AO1AD11 — MO2AA10 — MO1AES53

FANS. Inibitore reversibile delle prostaglandine. Brevettato nel 1967.

Studi di coorte retrospettivi con controlli interni
» Rosa (1993), Michigan MSS: 112 esposti nel 1° trimestre, 3 nati con difetti maggiori, 5
attesi. RR = 0.6 (IC 95%: 0.1-1.8).

Effetti feto-neonatali: in esposti al termine di gravidanza: oligoidramnios e ipertensione
polmonare (Netter et al 1990), oliguria (Simeoni et al 1989), insufficienza renale acuta
(Gouyon et al 1991, Llanas et al 1996, Bannwarth et al 1999, Fieni et al 2004).

Scheda tecnica: “La somministrazione di ketoprofene, anche se sperimentalmente non ha fatto osservare tossicita
embriofetale per posologie rapportabili a quelle previste per 'uso clinico, non é consigliabile in gravidanza, durante
I'allattamento e nell’infanzia. L'uso del farmaco in prossimita del parto determina il ritardo del parto stesso; inoltre, se
somministrato in tale periodo, puo provocare alterazioni del’emodinamica del piccolo circolo del nascituro con gravi
conseguenze per la respirazione. ... Dopo somministrazione di farmaci antinflammatori non steroidei, in femmine di
ratto gravide, & stata osservata una restrizione del dotto arterioso fetale”.

Conclusioni: Due studi recenti di buona qualita e unici per potenza statistica a studiare
modesti rischi per specifiche malformazioni, suggeriscono un modesto aumento di rischio per
cardiopatie e schisi orali in seguito all’'uso nel primo trimestre di gravidanza di naproxene,
anch’esso un derivato dell’acido proprionico come il ketoprofene. Pur trattandosi di
osservazioni da confermare con studi indipendenti, sul singolo farmaco, &€ opportuno che tali
dati non siano trascurati e per un principio di massima precauzione: (a) evitare la prescrizione
prospettiva, (b) consigliare ecografie in centri di terzo livello in caso di avvenuta esposizione.
Due studi recenti indicano un’associazione tra assunzione di FANS e aborto spontaneo (Nielsen
et al 2001, Li et al 2003) nel secondo studio & stata stimato un RR di 1.8 (IC95%: 1.0-3.2)
tenendo sotto controllo vari fattori confondenti ed & presente effetto dose (durata del
trattamento) e effetto temporale (rischio maggiore per assunzioni piu vicine al concepimento).
L'effetto pud essere mediato dall'inibizione dell’azione fisiologica delle prostanglandine. In
questo studio, seppure limitato per la numerosita dei casi esposti, il paracetamolo non risulta
associato a rischio di aborto spontaneo.

Tutti i FANS, seppure con una probabile variabilita non ancora completamente accertata, se
somministrati dopo la 34°-35° settimana di gravidanza possono determinare la chiusura precoce
del dotto arterioso di Botallo, con conseguente possibile ipertensione polmonare del neonato. In
caso di necessita di trattamento € opportuno monitorare regolarmente la circolazione fetale con
metodiche ecodoppler.
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