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 Pertimbangan
  Pemberian
  Obat
  Gigi
 dan
  Mulut
  pada
  Ibu
  Hamil
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 Tujuan Pembelajaran
 Memahami prinsip penggunaan obat-obat pada terapi dentaluntuk ibu hamil
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 Pendahuluan
 Respon terhadap obat  –  variasi biologi 
 • Usia, Gender, Kehamilan, Etnik, Genetik, Penyakit, polimorfisme, daninteraksi obat 
 Pemberian obat HARUS efikasius, manfaat danaman
 Penggunaan obat pada ibu hamil   PERLUpertimbangan dan pengawasan
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 Epidemiologi
 80% Bumil dan Busui terpaksa minum obat akibat masalahkesehatan yang dialami
 12% Bumil konsumsi analgetika dan 9% obat yang diresepkandokter selama masa kehamilan
 Angka kejadian cacat lahir di negara maju relatif cukup tinggi,yaitu: Australia 1/25 dan AS 1/28 bayi lahir cacat terkaitriwayat penggunaan beberapa jenis obat selama masa kehamilan
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 DRUG USE IN PREGNANCY
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 Farmakoterapi pada Ibu Hamil
 Mempertimbangkan faktor resiko yang mungkinterjadi pada ibu dan janin
 Sebagian besar obat dapat melewati sawar darah
 plasenta dan masuk ke sirkulasi janin
 Plasenta merupakan kompleks pertahanan janinterhadap ESO. Aksioma ini digugurkan setelahtimbulnya bencana TALIDOMID 
 Berbagai manifestasi kadang serius bahkan fatal
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 Farmakoterapi pada Ibu Hamil
 Resiko tergantung kapan obat dikonsumsi
 2 minggu pertama sejak konsepsi, embrio resistenterhadap efek teratogenik obat
 Periode paling kritis dalam pertumbuhan embrio: 17hari pasca konsepsi hingga 60-70 hari (saat sistemorgan sedang berkembang) cacat bawaan
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 Farmakoterapi pada Ibu Hamil
 Secara umum, eksposure obat setelah 70 hari pasca konsepsitidak terkait dg induksi cacat bawaan
 Beberapa obat dapat mempengaruhi fungsi pertumbuhan darisistem organ pd trimester 2 maupun 3
 Contoh: disfungsi renal pada janin akibat ibu hamil mengkonsumsiACE inhibitor pd trimeter 2 dan 3. Gangguan pertumbuhan SSPberupa retardasi mental,cerebral palsy, atau ketulian
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 (Lüllmann et al., 2000, Colour Atlas of Pharmacology)

Page 10
                        
                        

8/18/2019 Drugs in Pregnancy - HP.pdf
 http://slidepdf.com/reader/full/drugs-in-pregnancy-hppdf 10/40
 Perubahan Fisiologis dalam Kehamilan
 Jumlah air dalam tubuh ↑
 ↑ metabolisme hepar
 ↑ aliran darah ginjal(renal blood flow)
 ↓ kadar protein plasma
 FARMAKOKINETIK
 Kadar obat dalam
 plasma
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 Perubahan Kinetika selama Kehamilan
 Absorbsi
 Distribusi
 Metabolisme
 Eliminasi
 Unit fetoplasenta
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 Absorbsi
 Progesteron ↑
 Pengosongan lambung & motalitasusus halus ↓
 Tmaks ↑ dan Cmaks ↓
 Efek terhadap bioavaibilitas relatifkecil
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 Absorbsi
 pH lambung ↑
 ↓ asorbsi asam lemah lebih besar daripada absorbsi basa lemah
 ↓ efikasi dosis tunggal obat oral.
 Absorbsi pada IM ↑ karena peningkatan perfusi jaringan akibatvasodilatasi
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 Distribusi
 Ekspansi kandungan air intravaskular (volumeplasma) dan ekstravaskular (payudara, uterus,
 edema perifer)
 Total body water ↑
 ↑ Vd (dilusi)
 Cmaks  obat hidrofilik ↓
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 Distribusi
 Hemodilusi dan kadar albuminplasma ↓
 Kadar plasma total obat yangterikat albumin ↓
 ↑ kadar obat bebas
 Efek obat ↑
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 Metabolisme
 Beberapa enzim CYP-450 hati diinduksi oleh
 estrogen dan progesteron
 Metabolisme daneliminasi obat lebihtinggi
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 Metabolisme
 Isoenzim lain diinhibisisecara kompetitif oleh
 progesteron dan estradiol
 Gangguan eliminasi

Page 20
                        
                        

8/18/2019 Drugs in Pregnancy - HP.pdf
 http://slidepdf.com/reader/full/drugs-in-pregnancy-hppdf 20/40
 Eliminasi
 Aliran darah ginjal ↑ 60-80% dan kecepatan
 filtrasi glomerulus ↑ 50%
 ↑ eliminasi obat

Page 21
                        
                        

8/18/2019 Drugs in Pregnancy - HP.pdf
 http://slidepdf.com/reader/full/drugs-in-pregnancy-hppdf 21/40

Page 22
                        
                        

8/18/2019 Drugs in Pregnancy - HP.pdf
 http://slidepdf.com/reader/full/drugs-in-pregnancy-hppdf 22/40
 Unit fetoplasenta
 Transfer obat terutama melalui difusilewat plasenta memudaahkan
 gerakan obat lipofilik
 Obat yang terikat protein dan BMbesar tidak melewati plasenta
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 Kadar Albumin
 (Robson Sc, et al., 1990, Brit J Obstet Gynecol; 720-724)
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 KATEGORISASI OBAT UNTUKWANITA HAMIL (TGA, 1999)
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 FDA PREGNANCY CATEGORIES (2005)
 • Adequate and well-controlled studies in pregnant women have not shown anincreased risk of fetal abnormalities.A
 • Animal studies have revealed no evidence of harm to the fetus; however, thereare no adequate and well-controlled studies in pregnant women, or animalstudies have shown an adverse effect, but adequate and well-controlled studies
 in pregnant women have failed to demonstrate a risk to the fetus.
 B• Animal studies have shown an adverse effect, and there are no adequate and
 well-controlled studies in pregnant women, or no animal studies have beenconducted, and there are no adequate and well-controlled studies in pregnantwomen.
 C
 • Adequate well-controlled or observational studies in pregnant women havedemonstrated a risk to the fetus. However, the benefits of therapy may outweighthe potential risk.D
 • Adequate well-controlled or observational studies in animals or pregnantwomen have demonstrated positive evidence of fetal abnormalities. The use ofthe product is contraindicated in women who are or who may become pregnant.
 X
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 Prinsip-Prinsip Teratogenesis
 • Disgenesis organ tubuh janin, baik strukturmaupun fungsiTeratogenesis
 • Apabila pemberiannya pada ibu hamil
 secara langsung maupun tidak langsungmenyebabkan abnormalitas strukturalmaupun fungsional pada janin atau bayi
 Obat bersifatteratogen
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 Manifestasi Teratogenesis
 Abnormalitas kromosom
 Terganggunya implantasi saatkonsepsi
 Resorbsi atau absorbsi padaawal pertumbuhan embrio
 Malformasi struktural
 Retardasi pertumbuhanintrauteri
 Kematian janin
 Kerusakan fungsi padaneonatus
 Abnormalitas perilaku
 Retardasi mental
 Karsinogenesis
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 Beberapa Hal sebagai Acuan untukterjadinya teratogenik
 • 3 bulan pertama: malformasi struktural• Post 3 bulan pertama: defek pertumbuhanWaktu Paparan
 • Kerentanan terhadap obat antara ibu dan janin berbeda.• Tidak ada barier spesifik pada plasenta
 Perbedaan
 kerentanan• Variasi genetik dalam metabolisme obat.• Defisiensi G6DP tidak boleh konsumsi sulfa hemolisisVariasi Genetik
 • Sulit diprediksi karena perbedaan farmakokinetik dan
 metabolik antara hewan dan manusia
 Teratogenesis
 pada manusia
 • Efek teratogenik tergantung dosisHubungan dosis-
 respon
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 Penggunaan Antibiotik padaKehamilan
 Sipos et al. (2011)
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 Penggunaan Antibiotik padaKehamilan
 Sipos et al. (2011)
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 Penggunaan Obat pada Kehamilan
 Sachdeva et al. (2009)

Page 32
                        
                        

8/18/2019 Drugs in Pregnancy - HP.pdf
 http://slidepdf.com/reader/full/drugs-in-pregnancy-hppdf 32/40
 Penggunaan Obat pada Kehamilan
 Sachdeva et al. (2009)
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 Robson (2011)
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 Robson (2011)
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 Penggunaan Obat pada Kehamilan
 Sachdeva et al. (2009)
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 Penggunaan Obat pada Kehamilan
 Sachdeva et al. (2009)
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