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Tocolytic therapy in threatened preterm labor
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Streszczenie

Najwaznigjszg korzyscig leczenia tokolitycznego jest wydtuzenie czasu trwania cigzy o 48 godzin tak, aby umozliwic
podanie glikokortykosteroidow w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu oraz niezbedny transport in utero do
osrodka o trzecim stopniu referencyjnosci. Stosowane obecnie leki tokolityczne mozna podzielic na szesc grup, {j.
leki blokujgce kanaty wapniowe, B-mimetyki, siarczan magnezu, inhibitory cyklooksygenazy, antagonisci receptora
oksytocynowego oraz donory tlenku azotu. Stosowanie tokolitykéw powinno by¢ zindywidualizowane i oparte na
ich skutecznosci, bezpieczenristwie, wieku cigzowym oraz wynikach matczynych i neonatologicznych. Na podstawie
rezultatow badar Klinicznych, lekiem pierwszego wyboru w porodzie przedwczesnym wydaje sie by¢ nifedypina.

Stowa kluczowe: leki tokolityczne / poréd przedwezesny
blokery kanalu wapniowego / fenoterol / siarczan magnezu

Summary

The most important benefit of tocolysis is a 48-hour prolongation of gestational age in order to administer
corticosteroids to reduce perinatal mortality and morbidity, as well as, if necessary, to gain time for “in utero” transfer
to a tertiary centre with neonatal facilities. The tocolytic agents used in clinical practice can be grouped into six
classes, namely: calcium channel blockers, betamimetics, magnesium sulfate, cyclooxygenase inhibitors, oxytocin
receptor antagonists and nitric oxide donors. The use of them should be individualized and based on tocolytic
effectiveness, safety, gestational age as well as maternal, fetal and neonatal outcomes. Data from clinical trials
suggests that nifedipine appears to be the drug of first choice in the management of preterm labor.

Key words: tocolytic agents / premature birth / calcium channel blockers
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Glownym celem postgpowania terapeutycznego w zagraza-
jacym porodzie przedwczesnym jest opdznienie porodu, umoz-
liwiajace podanie glikokortykosteroidoéw, dzigki czemu ryzyko
wystapienia zespotu niewydolnosci oddechowej, krwawienia do
komoér mézgu, martwiczego zapalenia jelit oraz umieralno$ci
okotoporodowej noworodkow moze ulec zmniejszeniu [1, 2].
Innym zasadniczym celem leczenia tokolitycznego jest umozli-
wienie bezpiecznego transportu in utero do o$rodka o wyzszym
stopniu referencyjnosci [1, 3].

Najczgsciej stosowane tokolityki to: antagonisci wapnia,
B-mimetyki, siarczan magnezu, inhibitory cyklooksygenazy,
antagonisci receptora oksytocynowego oraz donory tlenku azo-
tu. Wybor leku tokolitycznego powinien uwzglednia¢ jego sku-
teczno$¢, drogg i1 sposob dawkowania, przeciwwskazania oraz
potencjalne ryzyko zarowno dla ci¢zarnej jak i dla ptodu i/lub
noworodka [1, 2, 4]. (Tabela I, 11, III, IV).

Antagonisci wapnia

Leki te bezposrednio blokuja naptyw jondéw wapnia przez
btong komorkowa oraz uwalnianie wapnia wewnatrzkomorko-
wego. Prowadzi to do zahamowania zaleznej od wapnia kina-
zy tancucha lekkiego miozyny, co z kolei wywoluje relaksacjg
migénia macicy [5].

Najczgsciej stosowanym lekiem tokolitycznym z tej grupy
jest nifedypina, bedaca pochodna dihydropirydyny [3, 6].
W Klinice Potoznictwa i Perinatologii UM w Lublinie nifedypina
jest lekiem z wyboru w terapii tokolityczne;.

W wielu badaniach poréwnywano skuteczno$¢ i bezpie-
czenstwo stosowania w porodzie przedwczesnym antagonistow
wapnia z B-mimetykami [3, 6, 7]. Oei 1 wsp. wykazali, ze stoso-
wanie nifedypiny w poréwnaniu z rytodryng wiaze si¢ z rzad-
szym wystgpowaniem objawdéw niepozadanych oraz z mniej-
szym ryzykiem porodu przed 36 tygodniem ciazy [8]. W innym
badaniu poréwnujacym nifedyping z rytodryna nie stwierdzono
réznic w $redniej masie urodzeniowej, punktacji w skali Apgar
W pierwszej minucie oraz czgsto$ci powiktan u noworodkéw
i niemowlat [7]. Wykazano natomiast, iz w grupie cigzarnych
leczonych rytodryng istotnie czg$ciej wystgpowaly objawy nie-
pozadane [7].

W przegladzie systematycznym Cochrane przeprowadzo-
nym przez Kinga i wsp. wykazano, iz stosowanie lekow bloku-
jacych kanaly wapniowe w poréwnaniu z innymi lekami tokoli-
tycznymi (zwlaszcza z B-mimetykami) opoznia wystapienie po-
rodu przedwczesnego powyzej tygodnia od rozpoczgcia leczenia
[9]. Zaobserwowano takze, ze leki z grupy antagonistow wapnia
zmniejszaja czgstos¢ wystgpowania u noworodkéw niewydol-
nos$ci oddechowej, martwiczego zapalenia jelit, krwawienia do
komor mozgu oraz zoéttaczki [9].

p-mimetyki

Agonisci receptoréw fB-adrenergicznych powoduja re-
laksacje mig$nia macicy wiazac si¢ m.in. z receptorami [2-
adrenergicznymi i1 zwigkszajac wewnatrzkomorkowe stgzenie
cyklicznego AMP. Prowadzi to do inaktywacji kinazy fancuchow
lekkich miozyny i w rezultacie do zmniejszenia kurczliwo$ci
migs$nia macicy [10].

Najczgsciej stosowanymi tokolitykami w tej grupie lekow
sa: fenoterol, rytodryna, terbutalina, heksoprenalina oraz sal-
butamol [7, 11-14]. Istotnym problemem podczas stosowaniu
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Tabela . Dawkowanie lekow tokolitycznych.

Grupa Dawkowanie
Antagonisci Doustnie:
Wwapnia dawka poczatkowa: 10mg co 20 minut
(nifedypina) [1] w 4 dawkach;
po 4 godzinach: 10mg co 4 godziny
przez 48 godzin;
dawka podtrzymujaca: 10mg co 8 godzin;
B-mimetyki Dozylnie:

(fenoterol) [4]

3,5-5ug/min. we wlewie dozylnym;
po wygaszeniu czynnosci skurczowej macicy
— ustali¢ dawke minimalng;

po kilkunastu godzinach — doustnie:

5mg co 4-6 godzin (pierwszg tabletke podaé
30 minut przed zakonczeniem wlewu
dozylnego);

Siarczan magnezu

4

Dozylnie:

dawka nasycajgca: 4g w 100ml 0,9% NaCl
w ciggu 30 minut;

dawka podtrzymujaca: 2g/h; zwiekszenie
dawki o 0,5g/h maksymalnie do 4g/h;
zakonczenie terapii po kilkunastu godzinach
od wygaszenia czynnos$ci skurczowe;j
macicy;

Inhibitory
cyklooksygenazy
(indometacyna)
[1.4]

Doustnie lub doodbytniczo:

dawka poczatkowa: 50-100mg

dawka podtrzymujaca: 25-50mg co 4-6
godzin przez maksymalnie 48 godzin;

dobowa dawka leku nie powinna przekroczyé
200mg;

Antagonisci
oksytocyny
(atosiban) [4]

Dozylnie:

dawka poczatkowa: 6,75mg

w ciggu 1 minuty;

dawka podtrzymujaca: 18mg/h przez 3
godziny, po czym redukcja dawki do 6mg/h;

podawac nie dituzej niz 48 godzin;
catkowita dawka leku nie powinna
przekroczy¢ 330mg;

Donory tlenku
azotu
(nitrogliceryna) [1]

Na skére podbrzusza:

plasterek uwalniajacy 5-10mg/dobe nalezy
odklei¢ po 8-10 godzinach

B-mimetykow jest ich czg$ciowa aktywno$¢ w stosunku do re-
ceptorow B1, ktore zlokalizowane sg przede wszystkim w migs-
niu sercowym i przewodzie pokarmowym.

W Klinice Potoznictwa i Perinatologii w Lublinie w chwili
obecnej B-mimetyki nie sg rutynowo stosowane w leczeniu za-
grazajacego porodu przedwczesnego, jednak wykorzystuje si¢ je
w celu wewnatrzmacicznej resuscytacji ptodu (zagrazajaca za-
martwica) oraz przed cigciami cesarskimi obarczonymi ryzykiem
trudnego wydobycia ptodu (ciagza mnoga, ciaza wczes$niacza ze
skrajnie mala masa ciata ptodu i nieprawidtowym polozeniem,
cigcie w II okresie porodu).

W  przegladzie systematycznym Cochrane przeprowa-
dzonym przez Anotayanontha i wsp. poréwnano skuteczno$¢
B-mimetykéw z placebo i wykazano, ze opdzniaja one pordd
przedwczesny ponad 48 godzin [15]. Nie stwierdzono takze,
aby wpltyw B-mimetykow istotnie zmniejszat umieralno$é oko-
toporodowa noworodkow oraz czgsto§¢ wystgpowania u nich

121



potoznictwo

Ginekol Pol. 2010, 81, 120-124

Leczenie tokolityczne w zagrazajgcym porodzie przedwczesnym

Tabela Il. Przeciwwskazania do stosowania lekow tokolitycznych.

Grupa Przeciwwskazania

Antagonisci hipotensja, choroby serca i nerek, cukrzyca
wapnia

B-mimetyki choroby serca, niekontrolowane nadcis$nienie

tetnicze, nadcisnienie ptucne, nadczynno$é
tarczycy, niewyréwnana cukrzyca,
niewydolno$¢ watroby i nerek, jaskra

Siarczan magnezu

miastenia, blok serca, ciezkie choroby nerek

Inhibitory
cyklooksygenazy

u ciezarnej: zaburzenia krzepniecia, choroby
watroby i nerek, choroba wrzodowa,
niekontrolowane nadcisnienie tetnicze,
astma oskrzelowa;

u ptodu: matowodzie, zaburzenia funkciji
nerek, zakazenie wewnatrzmaciczne,
zahamowanie wewnatrzmacicznego
wzrastania, podejrzenie wady serca

Antagonisci
oksytocyny

nadwrazliwos$é na lek

Donory tlenku
azotu

hipotensja, choroby uktadu krazenia, jaskra,
przedwczesne odptywanie ptynu
owodniowego, tozysko przodujace, objawy
zagrozenia ptodu

Tabela Ill. Objawy niepozadane lekéw tokolitycznych u cigzarnej.

Grupa Objawy niepozadane

Antagonisci hipotensja, tachykardia, uderzenia goraca,

wapnia zawroty i bole gtowy, nudnosci, wymioty,
obrzek ptuc

B-mimetyki béle gtowy, nudnosci, wymioty, relaksacja

przewodu pokarmowego i oskrzeli, goraczka,
hipotensja, tachykardia, zaburzenia rytmu
serca, hipokaliemia, hipokalcemia,
hiperglikemia, hiperinsulinemia, dusznos¢,
obrzek ptuc, zaburzenia funkcji watroby

i tarczycy, niewydolnos$¢ krazenia, zgon

Siarczan magnezu

uderzenia gorgca, nudnosci, wymioty, béle
gtowy, pocenie sie, ostabienie mie$niowe,
zniesienie odruchéw gtebokich, podwdjne
widzenie, tezyczka, porazenie migs$ni
oddechowych, obrzek ptuc, osteoporoza,
nagte zatrzymanie krgzenia

Inhibitory refluks zotagdkowo-przetykowy, béle brzucha,

cyklooksygenazy krwawienie z przewodu pokarmowego,
nudnosci, wymioty, zgaga, zaburzenia
krzepnigcia, trombocytopenia, niewydolnosé
nerek i watroby

Antagonisci reakcje uczuleniowe, nudnosci, béle gtowy

oksytocyny

Donory tlenku
azotu

uderzenia gorgca, nadmierne pocenie sie,
béle i zawroty gtowy, nudnosci, wymioty,
hipotensja
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niewydolnosci oddechowej. Tak wige, chociaz zastosowanie
B-mimetykéw pozwala odroczy¢ pordd przynajmniej o 24-48
godzin, nie wplywa na poprawg wynikow potozniczych, tj. na
obnizenie umieralnos$ci i zachorowalnosci okoloporodowej no-
worodkow [15].

W innych metaanalizach Cochrane nie znaleziono takze
uzasadnienia dla dlugotrwatego (powyzej 48 godzin) podawania
B-mimetykow [16, 17]. Prawdopodobnie jest to zwigzane z cha-
rakterystycznym dla tej grupy lekow zjawiskiem tachyfilaksji,
tzn. zmniejszeniem reaktywnos$ci receptorow f2-adrenergicznych
na agonistow.

Przed rozpoczgciem podawania fenoterolu nalezy ocenic
u cigzarnej stezenie glukozy, elektrolitow, hematokryt oraz wy-
konaé¢ badanie elektrokardiograficzne. Podczas podawania le-
kow niezbgdne jest monitorowanie czynnosci serca i ci$nienia
tetniczego krwi, nalezy réwniez regularnie oznacza¢ glikemig,
stgzenie mocznika i elektrolitow oraz bilans ptynow, a takze bio-
fizycznie nadzorowa¢ ptod (KTG, USG) [4].

Siarczan magnezu

Dzialanie tokolityczne siarczanu magnezu wynika z jego
wplywu na gospodarke wapniowa poprzez blokowanie kanatow
wapniowych oraz hamowanie wydzielania jonéw wapnia z za-
sobow wewnatrzkomérkowych, co z kolei zwiazane jest z hiper-
polaryzacja btony komorkowej i inaktywacja kinazy lancucha
lekkiego miozyny [18, 19].

W chwili obecnej w wielu osrodkach znaczenie siarczanu
magnezu w zagrazajacym porodzie przedwczesnym jest jednak
niewielkie. W Klinice Potoznictwa i Perinatologii w Lublinie
leku nie stosuje sig¢ w terapii przedwczesnej czynnosci skurczo-
wej macicy. Wielu autoréw apeluje o zaprzestanie stosowania
siarczanu magnezu w tokolizie [2, 3, 20].

W przegladzie systematycznym Cochrane Crowther 1 wsp.
poréwnujac skuteczno$¢ siarczanu magnezu z placebo oraz z in-
nymi lekami tokolitycznymi, nie wykazali r6znicy w zakresie
ryzyka porodu w ciagu 48 godzin [21]. Zdaniem tych autoréw
stosowanie siarczanu magnezu nie przynosi zadnych korzysci
pod wzgledem ryzyka porodu przedwczesnego zard6wno ponizej
37 jak i ponizej 34 tygodnia ciazy, a wiaze si¢ ze zwigkszona
umieralnoscia okotoporodowa noworodkéw [21]. Podobne wy-
niki w randomizowanym badaniu uzyskali Cox i wsp., ktorzy
poréwnujac siarczan magnezu z placebo, wykazali brak istotnej
réznicy w wydluzeniu czasu trwania ciazy [22].

Ostatnie lata przyniosty wiele dowodéw na niekorzystny
wplyw siarczanu magnezu na przezywalnos¢ i umieralno$é no-
worodkow. Jednakze w metaanalizie Cochrane przeprowadzone;j
przez Doyle i wsp. w 2007 roku wykazano, ze leczenie siarcza-
nem magnezu wiaze si¢ ze zmniejszeniem ryzyka powaznych
dysfunkcji motorycznych u ptodu/noworodka [23]. Jakkolwiek,
konieczne sa dalsze badania nad ewentualnym dziataniem neuro-
protekcyjnym siarczanu magnezu.

Ze wzgledu na fakt, ze stgzenia terapeutyczne leku bliskie
sa stezeniom toksycznym, nalezy doktadnie przestrzegaé zasad
jego podawania i monitorowania leczenia [4]. Podczas lecze-
nia nalezy prowadzi¢ $cisly bilans ptynowy, ocenia¢ parametry
zyciowe oraz odruchy glebokie, kontrolowac stgzenie magnezu
i wapnia w surowicy ci¢zarnej. Przy podawaniu dozylnym siar-
czanu magnezu obowiazuje ograniczenie podazy ptynoéw do 125
ml/godzing [1].

Nr 2/2010



Ginekol Pol. 2010, 81, 120-124

poloznictwo

Kimber-Trojnar Z, et al.

Inhibitory syntezy prostaglandyn

Leki takie jak indometacyna, kwas acetylosalicylowy, na-
proksen, sulindak, czy fenoprofen blokuja cyklooksygenaze,
ktora przeksztatca kwas arachidonowy do prostaglandyny F2,
co w rezultacie prowadzi do zmniejszenia syntezy prostaglan-
dyn. Znajac rolg prostaglandyn w indukcji czynnosci skurczowej
mig$nia macicy, wielu autorow probuje wykorzystaé ich inhibito-
ry w terapii porodu przedwczesnego. Jako tokolityki najczesciej
stosuje si¢ indometacyng oraz kwas acetylosalicylowy, niemniej
jednak uwaza sig je za leki uzupelniajace zasadnicza terapig.

Najistotniejszym wskazaniem do zastosowania indometacy-
ny jest zagrazajacy pordd przedwczesny z obecno$cia wielowo-
dzia i mig$niakow macicy. Lek ten moze by¢ podawany jedynie
ponizej 32 tygodnia cigzy, a warunkiem koniecznym jest prawid-
lowa lub zwigkszona ilo$¢ ptynu owodniowego i niezaburzona
funkcja nerek u ptodu. Najwazniejszymi ograniczeniami zasto-
sowania indometacyny sa niekorzystne skutki uboczne, obser-
wowane u ptodu i noworodka, a wynikajace z zablokowania cy-
klooksygenazy-1 w tkankach ptodowych. Stosujac indometacy-
ng jako lek tokolityczny nalezy oceni¢ ilo$¢ ptynu owodniowego
przed rozpoczgciem leczenia, po 48 i 72 godzinach od pierwszej
dawki; gdy wystapi zmniejszenie ilo$ci ptynu owodniowego lek
nalezy odstawi¢. Po zakonczeniu terapii wskazane jest wykona-
nie badania echokardiograficznego serca ptodu [1].

W przegladzie systematycznym Cochrane wykazano, ze in-
dometacyna w pordwnaniu do placebo zmniejsza czgsto$¢ po-
rodow przed 37 tygodniem cigzy, zwigksza wiek ciazowy oraz
mas¢ urodzeniowg noworodkéw [24]. Poréwnujac inhibitory
cyklooksygenazy z innymi lekami tokolitycznymi stwierdzono
ograniczenie liczby urodzen przed 37 tygodniem ciazy w pierw-
szej analizowanej grupie. Nie stwierdzono rdznicy w czgstosci
wystgpowania objawow niepozadanych u matek i noworodkoéw
w zalezno$ci od rodzaju zastosowanego inhibitora syntezy pro-
staglandyn, tj. nieselektywnej cyklooksygenazy i cyklooksyge-
nazy-2 [24].

Antagonisci receptora oksytocynowego

Antagoni$ci receptora oksytocynowego wspotzawodnicza
z oksytocyna o wiazanie z receptorami w migsniu macicy i do-
czesnej, zapobiegajac zwigkszeniu st¢zenia wapnia wewnatrzko-
morkowego [25, 26]. Najlepiej poznanym lekiem z tej grupy jest
atosiban, ktory w poréwnaniu z placebo istotnie obniza aktyw-
no$¢ skurczowa macicy [27].

Husslein i wsp. wykazali, iz atosiban okazat si¢ skuteczniej-
szy 1 bezpieczniejszy zarowno dla matki jak i dla ptodu w po-
réwnaniu z innymi lekami tokolitycznymi [28]. Jego wada jest
niewatpliwie wysoka cena [3].

Badanie Romero i wsp., poréwnujace skuteczno$¢ i bezpie-
czenstwo atosibanu z placebo, wykazato zwigkszony odsetek
ptodowych i noworodkowych zgondw ponizej 28 tygodnia cigzy
w grupie pacjentek leczonych atosibanem [29]. Jednakze anali-
za grupy wykazata, ze u cigzarnych leczonych atosibanem wiek
cigzowy w momencie rozpoczgeia terapii byl istotnie nizszy niz
w grupie kontrolnej; wigksza liczba cigzarnych przed 26 tygo-
dniem cigzy zostata losowo przydzielona do grupy otrzymujace;j
atosiban. Mimo tego, nie mozna wykluczy¢ wplywu atosibanu
na otrzymane wyniki. Ponadto, w badaniu tym wykazano wy-
dhuzenie czasu trwania cigzy o ponad 7 dni w grupie cigzarnych
powyzej 28 tygodnia ciazy leczonych antagonista oksytocyny.
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Tabela IV. Objawy niepozadane lekéw tokolitycznych u ptodu i noworodka.

Grupa Objawy niepozadane

Antagonisci hipotensja, tachykardia, zagrazajaca
wapnia zamartwica wewnatrzmaciczna
B-mimetyki tachykardia, hiperglikemia ptodu,

hipoglikemia noworodka, zaburzenia rytmu
serca, przerost mie$nia sercowego, kwasica
noworodkoéw, niedroznos$¢ jelit, krwawienie
wewnatrzczaszkowe

Siarczan magnezu | apatia, letarg, hipotonia, staby odruch
ssania, depresja oddechowa, sprzeczne

dane dotyczace wplywu na umieralnos$¢

okotoporodowg
Inhibitory niewydolnos¢ nerek, matowodzie,
cyklooksygenazy nadci$nienie ptucne, przedwczesne
wewnatrzmaciczne zamknigcie przewodu
tetniczego, przetrwata droznos$¢ przewodu
tetniczego po porodzie, martwicze zapalenie
jelit, krwawienie wewnatrzczaszkowe
Antagonisci zwiekszona umieralnos$¢ okotoporodowa
oksytocyny

Donory tlenku
azotu

hipotensja

Nie zaobserwowano zwigkszenia czgsto$ci wystgpowania
matczynych objawow niepozadanych [29].

W metaanalizie Cochrane stosowanie atosibanu w poréwna-
niu z placebo nie zmniejszylo czgstosci wystgpowania porodow
przedwczesnych ani nie poprawito wynikéw neonatologicznych,
a istotnie zwigkszyto czgstos¢ wystgpowania objawow niepoza-
danych u matek [30].

Poréwnujac  terapig
B-mimetykow, stwierdzono w rezultacie istotnie czgstsze porody
noworodkéw o masie urodzeniowej ponizej 1500g w grupie
cigzarnych leczonych antagonista oksytocyny [30].

Obecnie trwajg badania nad nowymi antagonistami receptora
oksytocyny, ktore maja charakteryzowac sig lepsza dostepnoscia
biologiczng oraz wyzsza selektywnos$cia dziatania [31, 32].

atosibanem ze  stosowaniem

Donory tlenku azotu

Tlenek azotu, zwigkszajac st¢zenie cyklicznego guanozy-
nomonofosforanu w komorkach migsni gladkich, inaktywuje
kinazy lancucha lekkiego miozyny i wywotuje rozkurcz migéni
gtadkich [2].

Przedstawicielem donoréw tlenku azotu jest nitrogliceryna,
ktora okazata si¢ skutecznym i bezpiecznym tokolitykiem,
zwlaszcza u pacjentek z nadci$nieniem tgtniczym. Badania
przeprowadzone w Klinice Potoznictwa i Perinatologii UM
w Lublinie potwierdzity skutecznos$¢ nitrogliceryny podawane;j
przezskornie w leczeniu zagrazajacego porodu przedwczesnego
[33-35]. W randomizowanym badaniu klinicznym podawana
przezskornie nitrogliceryna skuteczniej niz placebo przedhuzata
czas trwania ciazy 0 48 godzin [36]. Lees i wsp. wykazali podobna
skutecznos¢ nitrogliceryny podawanej przezskornie z rytodryna
w zakresie opoznienia porodu o 48 godzin oraz wydtuzenia czasu
trwania cigzy do 37 tygodni [37].
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Leczenie tokolityczne w zagrazajgcym porodzie przedwczesnym

W przegladzie systematycznym Cochrane donory tlenku
azotu w poréwnaniu do placebo i innych lekéw tokolitycznych
nie opdznialy porodu i nie poprawialy wynikéw neonatologicz-
nych [38]. Wykazano natomiast, iz nitrogliceryna istotnie zmniej-
sza czgsto$¢ porodow do 37 tygodnia ciazy oraz czgsto$¢ wyste-
powania matczynych objawow niepozadanych (innych niz bole
glowy) w poréwnaniu do innych lekow tokolitycznych [38].

Podsumowanie

Celem postgpowania terapeutycznego w zagrazajacym po-
rodzie przedwczesnym jest zmniejszenie umieralnosci i zacho-
rowalnosci okotoporodowej noworodkéw oraz dlugotrwatych
konsekwencji wczesniactwa. Przedluzanie terapii tokolitycznej
powyzej 48 godzin nie wplywa jednak na wydluzenie czasu
trwania ciazy, nie zmniejsza czgstosci porodow przedwczesnych
ani powiktan noworodkowych.

Napodstawierezultatdéw dotychczasowychbadanklinicznych
lekiem pierwszego wyboru w porodzie przedwczesnym wydaje
si¢ by¢ nifedypina. Interesujace moga okaza¢ si¢ wyniki
prowadzonych obecnie badan nad nowymi lekami, takimi jak:
aprikalim i BRL 38227 (substancje otwierajace kanaty potasowe),
barusiban (dtugodziatajacy antagonista oksytocyny), sildenafil
(inhibitor fosfodiesterazy typu 5), czy refekoksyb (selektywny
inhibitor cyklooksygenazy-2) [3, 31, 32, 39, 40].

Praca zgloszona na XXX Jubileuszowy Kongres Polskiego
Towarzystwa Ginekologicznego ,,Jakos¢ Zycia kobiety - Salus
feminae suprema lex esto” — w dniach 16-19 wrzesnia 2009 roku
w Lublinie.
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