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в плазмi (Сmax) впливають пролонгацiя гастро-
iнтестинального транзиту на 30–50%, зниження
перистальтики, пiдвищення гастроiнтести-
нального кровообiгу, збiльшення шлункового рН,
а також нудота та блювання. При внутрiшньо-
м’язовому введеннi головним чинником, який
впливає на фармакокiнетику препаратiв, є
пiдвищення кровообiгу в м’язах, при iнгаляцiй-
ному – пiдвищення легеневого кровообiгу,
гiпервентиляцiя.
Розподiл препаратiв

На об’єм розподiлу (Vd) препаратiв в
органiзмi вагiтної впливає збiльшення загальної

Фiзiологiчнi змiни в органiзмi вагiтних жiнок
з боку кардiоваскулярної системи, легень, нирок,
шлунково-кишкового тракту, ендокринної
системи впливають на фармакокiнетику лiкар-
ських препаратiв (абсорбцiя, розподiл, метабо-
лiзм, елiмiнацiя) та їх фармакодинамiку [1].
Розумiння цих змiн допоможе пiдiбрати безпечнi
для вагiтної жiнки та плода препарати i дози.
Абсорбцiя лiкiв

Фармакокiнетичнi змiни в органiзмi вагiтних
залежать вiд шляху введення препаратiв (табл. 1).
При гастроiнтестинальному введеннi на швид-
кiсть абсорбцiї, iонiзацiї та пiкову концентрацiю

Шлях уведення Фізіологічні зміни Фармакокінетичні 
зміни Препарати

↑ гастроінтестинального 
транзиту 

↓ Сmax 
Ацетамінофен, антиеметики, 
опіоїди 

↑ абсорбції Усі 

↓ абсорбції Препарати, які метаболізуються у 
шлунково-кишковому тракті 

↑ гастроінтестинального 
кровообігу ↑ абсорбції Усі

↑ іонізації 

↓ абсорбції 

↓ іонізації 

↑абсорбції 

↓ абсорбції

↓ Сmax

↑ абсорбції 

↑ концентрації
                                                                                  
Легеневий ↑ легеневого кровообігу,  

гіпервентиляція ↑ абсорбції Усі інгаляційні анестетики,  інші 
інгаляційні препарати 

Примітка: ↑ – підвищення, ↓ – зниження.

Таблиця  1.     Особливості абсорбції препаратів в організмі вагітних

                                                                             
Внутрішньом’зовий ↑ кровообігу в м’язах Усі

↑ шлункового рН 

Слабкі кислоти 

Слабкі основи 

Нудота та блювання Усі 

↓ перистальтики 

                                                                                                       
Гастроінтестинальний
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води (до 8 л), об’єму плазми (на 40–50%) та
амнiотичної рiдини, а також збiльшення жирової
маси. У зв’язку зi зниженням концентрацiї
альбумiну в плазмi пiд час вагiтностi пiдвищу-
ється вiльна фракцiя препаратiв, що загрожує
системною їх дiєю (табл. 2).

Метаболiзм препаратiв
На печiнковий метаболiзм препаратiв

впливають такi фiзiологiчнi змiни в органiзмi

вагiтних жiнок, як збiльшення печiнкового
кровообiгу, пiдвищення рiвня прогестерону та
естрогенiв. Особливостi фетального метабол-
iзму можуть призвести до вираженiшої акумуля-
цiї препаратiв в органiзмi плода порiвняно з
органiзмом матерi (табл. 3).

Елiмiнацiя препаратiв
Елiмiнацiя препаратiв через нирки у вагiтних

дещо пiдвищена внаслiдок прискорення реналь-

Параметр Фізіологічні зміни Фармакокінетичні зміни Препарати

↑ загальної води в організмі ↑ Vd гідрофільних препаратів,

↑ об’єму плазми ↓ Сmax 

↑ об’єму  амніотичної рідини 

↑ Vd ліпофільних препаратів

↓ Сmax

↓ альбуміну, ↓ загальної концентрації

↓ зв’язування препаратів ↑ вільної фракції

↑,↓, ↔ фармакологічного 
ефекту залежно від 
препарату 

Таблиця  2.     Особливості дистрибуції препаратів в організмі вагітних

                                                                                                  
Зв’язування з 
протеїнами 

Саліцилова кислота, 
альфентаніл, бупівакаїн, 
дексаметазон, діазепам, 
фентаніл, селективні 
інгібітори зворотного 
захоплення серотоніну, 
лідокаїн, мідазолам, 
фенобарбітал 

Примітка: ↑ – підвищення, ↓ – зниження, ↔ – без змін.

                                                                                           
Об’єм розподілу 

Аміноглікозиди, ампіцилін, 
цефалоспоріни, ванкоміцин 

↑ жирової маси Діазепам, фентаніл, 
оксазепам, ондансетрон 

Параметр Фізіологічні зміни Фармакокінетичні зміни Препарати

↑ печінкового кровообігу ↑ кліренс препаратів з високим 
метаболізмом першого проходження 

Лідокаїн, мідазолам, 
морфін 

↑  активності CYP2C9; Фенітоїн 

↑ загального кліренсу (Т1, Т2, Т3) Карбамазепін 

↑  внутрішнього кліренсу (Т3)

↑  активності CYP3А4

↑ кліренсу (Т1, Т2, Т3) 

↓ активності CYP1А2

↑ періоду напівжиття;

↓ кліренсу (Т1, Т2, Т3)

 Фетальний 
метаболізм 

Можлива акумуляція метаболітів, 
більш виражена, ніж в організмі 
матері 

Нормеперидин

Таблиця  3.     Особливості метаболізму препаратів в організмі вагітних

                                                                                                             
Печінка 

↑ рівня прогестерону 

↑ рівня естрогенів Кофеїн 

Примітка: Т1 – перший триместр, Т2 – другий триместр, Т3 – третій триместр; CYP – цитохром Р450, ↑ – підвищення,                                                                                 
↓ – зниження, ↔ – без змін.
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ного кровообiгу, гломерулярної фiльтрацiї, а
також, можливо, за рахунок пiдвищення реналь-
ної секрецiї. Печiнкова елiмiнацiя препаратiв пiд
час вагiтностi, навпаки, знижується внаслiдок
холестазу (табл. 4).

Прогестерон
Пiд час вагiтностi концентрацiя прогестерону

в кровi пiдвищується у 60–100 разiв [2]. Високi
дози прогестерону спричиняють втрату притом-
ностi у людини. Введення його до шлуночкiв
мозку мишей спричиняло системну аналгезiю
[3].  Iнтратекальне введення прогестерону
потенцiює у щурiв ефект спiнально введеного
суфентанiлу [4].

Зниження мiнiмальної альвеолярної
концентрацiї iнгаляцiйних анестетикiв
у вагiтних

Нейрогормональнi змiни пiд час вагiтностi
змiнюють дiю препаратiв на органiзм матерi.
Мiнiмальна альвеолярна концентрацiя (МАК)
знижується на 16–40% у тварин [4], на 28% –
для iзофлурану у жiнок на 8–12-му тижнi
вагiтностi [5]. Пiсля пологiв цi показники
нормалiзуються протягом 3–5 дiб i корелюють
iз рiвнем прогестерону [7].

Ендогеннi опiоїди
Плазмовий рiвень -ендорфiнiв пiдвищується

пiд час вагiтностi та пологiв, що може знижувати
потребу в аналгетиках та анестетиках [8].
Iнтратекальне введення -ендорфiнiв ефективно
знеболює пологи [9]. Пiдвищення рiвня проге-
стерону в лiкворi потенцiює аналгезiю вiд
ендогенних опiоїдiв. Можливо, цим пояснюється
зниження потреби в анестетиках у вагiтних.

Зниження потреби в мiсцевих
анестетиках

При спiнальнiй та епiдуральнiй анестезiї
вагiтнi в третьому триместрi потребують на 1/
3 меншу дозу мiсцевого анестетика для
забезпечення такого самого рiвня блоку.
Збiльшена матка утруднює венозний вiдтiк, що
призводить до розширення епiдуральних вен.
Це, у свою чергу, зменшує об’єм епiдурального
та субарахноїдального просторiв, а також
знижує втрату анестетика крiзь мiжхребцевi
отвори.

Збiльшений рiвень прогестерону пiдвищує
чутливiсть нервiв до мiсцевого анестетика:

змiнює рецепторну активнiсть, афiнитет до
натрiєвих каналiв та прохiднiсть мембран
нервiв. Вже на 12–14-му тижнi вагiтностi
епiдуральне введення мiсцевого анестетика
спричиняє глибший сенсорний блок, нiж у
невагiтних жiнок [10].

Бiохiмiчнi змiни також можуть сприяти
зниженню потреби в анестетиках. Наприклад,
гiпервентиляцiя при вагiтностi пiдвищує рН
лiквору, що може пiдвищити пропорцiю неiонiзо-
ваної форми анестетика, а це, в свою чергу,
прискорює дифузiю мiсцевого анестетика крiзь
мембрану нервiв [11].

Аналгезiя, iндукована вагiтнiстю =
гестацiйна антиноцицепцiя

Наприкiнцi вагiтностi та пiд час пологiв порiг
больової чутливостi пiдвищується. Збiльшення
вмiсту естрогенiв, прогестерону та активацiю
ендогенної опiоїдної системи вважають голов-
ними механiзмами аналгезiї,  iндукованої

Елімінація Фізіологічні зміни Фармакокінетичні зміни Препарати

↑ ренального кровообігу

↑ гломерулярної фільтрації

↑ секреції?
                                                                 
Біліарна Холестаз ↓ кліренсу препаратів залежно 

від тубулярної секреції Рифампіцин

                                                                   
Ренальна  

↑ кліренс (Т1, Т2, Т3) Бупропіон, габапентин, 
вігабатрин 

Примітка : ↑ – підвищення, ↓ – зниження.

Таблиця  4.     Особливості елімінації препаратів в організмі вагітних
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вагiтнiстю (АIВ). АIВ реалiзується через - та
-опiоїднi рецептори, а також -2-адренорецеп-
тори спинного мозку. АIВ виявлено i у тварин.
У людини це явище ще остаточно не вивчено
[12–14].

Особливостi застосування опiоїдних
аналгетикiв у вагiтних

Багаторiчний досвiд застосування опiдоїдiв
у вагiтних не виявив їх тератогенної дiї. Для
зняття болю середньої та сильної iнтенсивностi
у вагiтних, у разi неможливостi застосування
регiональної анестезiї, краще призначати
пероральний прийом опiоїдiв: морфiн, фентанiл,
меперидин, агонiсти-антагонiсти (налбуфiн,
бутарфанол). В акушерствi опiоїди найчастiше
вводять iнтратекально та епiдурально з мiсце-
вим анестетиком або без нього.

Оксикодон
Не описано вроджених аномалiй, пов’язаних

з прийомом оксикодону пiд час вагiтностi. Даних
про його застосування у вагiтних в лiтературi
мало. Оксикодон потрапляє до грудного молока,
i хоча дози для аналгезiї у матерi не становлять
загрози для немовлят, краще у них монiторувати
побiчнi ефекти (седацiя, гастроiнтестинальна
дiя, параметри годування) [15].

Морфiн
Системне застосування морфiну у вагiтних

загрожує респiраторною депресiєю у плода.
Така його дiя набагато вираженiша порiвняно з
iншими опiоїдами. Морфiн при системному
введеннi дуже швидко проходить крiзь плацен-
тарний бар’єр. Однак епiдуральне (3–5 мг) та
iнтратекальне (0,1–0,3 мг) введення морфiну
безпечне для використання пiсля кесарева
розтину для аналгезiї. Завдяки водорозчинностi
морфiн може спричиняти вiдстрочену респiра-
торну депресiю, тому необхiдно монiторувати
дихальну функцiю пацiєнтки протягом принаймнi
12–24 год пiсля епiдурального та iнтратекаль-
ного введення морфiну. До грудного молока
потрапляє невелика кiлькiсть морфiну, але
клiнiчну значущiсть такої дози для немовлят не
дослiджено [15].

Меперидин
Меперидин – найчастiше вживаний опiоїд у

вагiтних. Менше викликає нудоту та депресiю
у плода, нiж морфiн. Швидко проходить крiзь
плаценту: пiсля внутрiшньовенного (в/в)
введення матерi через 2 хв з’являється в
пуповиннiй кровi, через 6 хв досягає максималь-
ної концентрацiї у плода [16]. Концентрацiя в
пуповиннiй кровi становить у середньому 70–
77% (вiд 45 до 106%) вiд концентрацiї в кровi
матерi. Доза меперидину: 50–100 мг внут-
рiшньом’зово (в/м), 25–50 мг в/в. Максимальна
дiя – через 40–60 хв пiсля в/м введення, через
5–10 хв пiсля в/в. Тривалiсть дiї – 2–4 год. У
кровi плода виявляється протягом 2–3 год пiсля
в/м введення матерi [17].

Побiчна дiя у новонароджених: депресiя
дихання, низька оцiнка за Апгар, ненормальна
поведiнка,  труднощi з годуванням. Усi цi
ефекти є наслiдком тривалого напiвжиття
меперидину: у новонароджених – 18–23 год, у
матерi – 2,5–3,0 год; а також його активного
метаболiту –  нормеперидину: 60  год у
новонароджених. Активний метаболiт може
спричинити депресiю ЦНС у новонароджених
протягом 3–5 дiб пiсля застосування
меперiдину навiть у малих дозах [18].

Меперидин майже не впливає на активнiсть
матки. Побiчнi ефекти можна мiнiмiзувати
введенням малих доз в/в для забезпечення
достатньої аналгезiї у матерi. Потрапляє до
грудного молока.

Фентанiл
Популярний опiоїд для знеболювання

пологiв завдяки швидкому початку, короткiй
тривалостi дiї, вираженiй аналгетичнiй дiї та
вiдсутностi активних метаболiтiв. Швидко
розчиняється в лiпiдах, має високий рiвень
зв’язування з бiлками. Аналгетична дiя у
800 разiв вища за таку меперидину. Доза:
50–100 мкг в/м,  25–50 мкг в/в.  При в/в
уведеннi початок дiї миттєвий,  досягає
максимуму за 3–5 хв, тривалiсть дiї – 30–
60 хв. При в/м уведеннi початок дiї – через



 7

 БББ iii ллл ььь ,,,    ззз ннн еее ббб ооо ллл ююю ввв ааа ннн ннн яяя    ііі    ііі ннн ттт еее ннн ссс иии ввв ннн ааа    ттт еее ррр ааа ппп ііі яяя      №№№    111    •••    222 000 111 444  
7 – 8  х в ,  дося г а є  ма кси м уму з а  3 0  х в ,
тривалiсть – 60–120 хв.

Епiдуральне введення фентанiлу в комбiнацiї
з бупiвакаїном слабкої концентрацiї для знебо-
лювання пологiв полiпшує якiсть аналгезiї,
знижує моторний блок та iнцидентнiсть гiпотен-
зiї. Епiдуральна iнфузiя 0,125% бупiвакаїну з
фентанiлом у дозi 2 мкг/мл протягом 15 год не
спричиняла кумулятивного ефекту обох
препаратiв у плода та новонароджених [1].

Фентанiл потрапляє до грудного молока.
Суфентанiл
Суфентанiл сильнiший за фентанiл i має

вищу лiпофильнiсть.  Системне введення
ваг iтним небезпечне,  але широко засто-
совується епiдурально та iнтратекально для
зн еболюва ння  п олог iв .  За  да ни ми
J.D.Vertommen et al., додавання суфентанiлу
до 0,125% бупiвакаїну епiдурально не лише
полiпшило аналгезiю, а й знизило кiлькiсть
iнструментальних пологiв [19]. Доза до 30 мкг
суфентанiлу iнтратекально не спричи-няла
респiраторної депресiї плода, але комбiнацiя
2,5 мг бупiвакаїну та 10 мкг суфентанiлу
iнтратекально значно пролонгувала пологи
(114 хв – у групi суфентанiлу, 148 хв – у
групi суфентанiл + бупiвакаїн) без побiчних
ефектiв для матерi та плода [20].

Альфентанiл та ремiфентанiл
Альфентан iл  та  ремiфентан iл  мають

швидкий початок i коротку тривалiсть дiї.
Поки не знайшли широкого застосування в
акушерствi, можливо, через те, що суфентанiл
усiх задовольняє.

Особливостi застосування неопiоїдних
анальгетикiв у вагiтних

Нестероїднi протизапальнi препарати
(НПЗП)
Показання у вагiтних до застосування НПЗП:
 зниження жару;
 лiкування слабкого болю;
 для профiлактики передчасних пологiв

(токолiтики).

Загрози у вагiтних унаслiдок прийому НПЗП:
1.  Блокада  синтезу прост агландинiв

призводить до:
 передчасного закриття артерiальної
(боталової) протоки, легеневої гiпертензiї у
плода наприкiнцi вагiтностi;
 олiгогiдрамнiону – зменшення об’єму
навколоплiдних вод;
 переношування вагiтностi та пролонгацiї
пологiв унаслiдок зниження контрактильностi
матки;
 пiдвищення iнцидентностi кровотеч пiд
час вагiтностi та пологiв.

2. Деякi НПЗП можуть спричинити переривання
вагiтностi. Загалом НПЗП не рекомендованi
для використання пiд час вагiтностi.
Ацетилсалiцилова кислота –

незворотний iнгiбiтор циклооксигенази
У високих дозах ацетилсалiцилова кислота

спричиняє тератогенний ефект у тварин, але у
людини таку дiю не описано [15], пiдвищує
перинатальну смертнiсть,  пригнiчує вну-
трiшньоутробний розвиток плода.  Ризик
iнтоксикацiї салiцилатом для плода дуже
високий через зниження зв’язування з альбу-
мiном. Ацетилсалiцилова кислота вiльно
проходить крiзь плаценту. Концентрацiя в кровi
плода вище, нiж у материнськiй кровi внаслiдок
повiльної елiмiнацiї.

Наведенi наслiдки пригнiчення синтезу
простагландинiв характернi i для ацетил-
салiцилової кислоти. Ризик кровотеч високий у
новонародженого вiд матерi, яка отримувала
цей препарат пiд час вагiтностi.

Малi дози (40–100 мг) застосовували для
профiлактики прееклампсiї та затримки вну-
трiшньоутробного розвитку у вагiтних групи
ризику. Деякi дослiдження доводять безпеч-
нiсть такої дози [21].

Ацетилсалiцилова кислота  потрапляє в
грудне молоко в малих кiлькостях,  проте
повторне всмоктування навiть таких малих доз
з материнським молоком може спричинити
кумулятивнi токсичнi ефекти у немовлят
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унаслiдок зниженого клiренсу ацетилсалiцилової
кислоти в їх органiзмi.

Iбупрофен
Застосовують для профiлактики передчасних

пологiв. Спричиняє всi наведенi антипроста-
гландиновi ефекти. Не потрапляє до грудного
молока в значущiй кiлькостi, тому є препаратом
вибору у жiнок, якi годують груддю.

Iндометацин – зворотний iнгiбiтор
циклооксигенази

При застосуваннi iндометацину в першому
триместрi вагiтностi не описано тератогенного
ефекту.  У другiй половинi вагiтностi вiн
проходить крiзь плаценту, концентрацiя в кровi
плода така сама, як у матерi.

З 1974 р. цей препарат застосовували для
профiлактики передчасних пологiв. Вiн спри-
чиняє у плода закриття боталової протоки,
легеневу гiпертензiю, зниження сечовидiлення,
олiгогiдрамнiон, у новонароджених – некроти-
зуючий ентероколiт, iнтракранiальнi крово-
виливи. Ризик такої дiї зростає зi строком
вагiтностi [22].

За деякими даними, концентрацiя в грудному
молоцi дорiвнює концентрацiї в кровi матерi.

Кеторолак
Дослiдження у кроликiв та щурiв не виявило

дефектiв у плода при застосуваннi кеторолаку,
але в одному дослiдженнi у щурiв вiн спричняв
дистоцiю пiд час пологiв. Проходить крiзь
плаценту: концентрацiя в пуповиннiй кровi
становила 10–20% вiд концентрацiї в кровi
матерi, яка отримала 10 мг кеторолаку в/м пiд
час пологiв [23]. Спричиняє всi антипроста-
гландиновi ефекти.

Кеторолак неефективний для знеболювання
пологiв, ефективний для пiсляоперацiйного
знеболювання пiсля кесарева розтину. Як
компонент мультимодальної аналгезiї знижує
потребу в наркотичних аналгетиках.

Концентрацiя в грудному молоцi становить
1–4% вiд концентрацiї в плазмi матерi.  З
урахуванням бiодоступностi при пероральному
прийомi, концентрацiя в плазмi немовлят

дорiвнює 0,16–0,40% вiд материнської дози [24].
Така концентрацiя вважається клiнiчно незнач-
ною, тому кеторолак дозволений для застосу-
вання у жiнок, якi годують груддю.

Целекоксиб
Даних про застосування целекоксибу у

вагiтних жiнок немає. Дослiдження у тварин
доводять низький ризик вроджених маль-
формацiй.  Завдяки малiй масi молекули
целекоксибу (381 кДа),  вiн може вiльно
проходити крiзь плаценту. Потрапляє в грудне
молоко в малих концентрацiях.

Ацетамiнофен (Парацетамол)
Ацетамiнофен (Парацетамол) широко

застосовують у вагiтних як антипiретик та
аналгетик.  Тератогенної дiї не виявлено.
Проходить крiзь плаценту, але вважається
безпечним для плода в клiнiчних дозах.
Гепатотоксичнiсть виявляється у високих
дозах. Не впливає на тромбоцити, тому не
пiдвищує ризик кровоточивостi. Як iнгiбiтор
простагландин-синтетази спричиняє передчасне
закриття артерiальної протоки, але така дiя
набагато менша порiвняно з НПЗП.

Препарат вибору для зниження температури
тiла перед пологами при хорiоамнiонiтi [25].
Нормалiзацiя температури при цьому станi
призводить до полiпшення стану плода та
новонародженого (ритм серця, гази кровi).

Потрапляє до грудного молока,  але
максимальне всмоктування у немовлят стано-
вить менше 2% вiд материнської дози, тому
дозволений для використання у жiнок, якi
годують груддю [15].

Ацетамiнофен є анальгетиком першого
вибору у вагiтних.

Внутрiшньовенна форма парацетамолу –
Iнфулган має швидкий початок дiї порiвняно
з  iншими шляхами введення.  У  складi
мультимодальної аналгезiї пiсля кесарева
розтину дає змогу знизити потребу в опiоїдах
i дозу НПЗП. Анальгетик першого вибору
пiсля неакушерських операцiй у вагiтних.
Максимальна доза – 4 г/добу, достатньо по
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1 г двiчi на добу в/в болюсно в комбiнацiї з
НПЗП.

Вибiр мiсцевого анестетика для
вагiтних

Мiсцевий анестетик для вагiтної пацiєнтки
повинен мiцно зв’язуватися з протеїнами кровi,
оскiльки вiльна фракцiя препарату скорiше
потрапляє до органiзму плода крiзь пори
плаценти, а також бути менш жиророзчинним,
що уповiльнює його дифузiю крiзь лiпiдну
мембрану.

Вагiтним заборонено вводити прилокаїн, який
може спричинити метгемоглобiнемiю у матерi
та плода.

Мiсцевi анестетики не мають тератогенної дiї.
Органiзм плода може метаболiзувати амiднi

анестетики, але не естернi.
За вiдсутностi протипоказань з боку матерi

до додавання адреналiну до розчину мiсцевого
анестетика для вагiтної потрiбно обирати
мiсцевi анестетики з вазоконстриктором, що
зменшує ризик системної дiї анестетика.
Адреналiн у концентрацiї 1:200 000 абсолютно
безпечний для плода.

Лiдокаїн
Лiдокаїн – мiсцевий анестетик, який часто

застосовують для кесарева розтину через
швидкий початок дiї та низьку токсичнiсть.
Слабка основа з pKa = 7,8, зв’язування з
бiлками – 56%,  переважно з  -1-глiко-
протеїном. 90% лiдокаїну метаболiзується в
печiнцi за допомогою цитохромiв. Перiод
напiввиведення – 1,5–2,0 год.

Лiдокаїн – не тератогенний. Швидко прохо-
дить крiзь плаценту. Спiввiдношення концен-
трацiй у кровi плода та матерi – 0,4–0,6.
Новонародженi можуть метаболiзувати лiдо-
каїн, тому застосування для кесарева розтину
при доношенiй вагiтностi вважається безпеч-
ним. Проходження крiзь плаценту лiдокаїну
збiльшується при фетальному ацидозi внаслiдок
пiдвищення рiвня неiонизованої форми, яка
швидше проходить крiзь плацентарний бар’єр.

Епiдурально введений матерi лiдокаїн не
спричиняє системної дiї на плiд.

Потрапляє до грудного молока в невеликiй
кiлькостi, тому дозволений Американською
педiатричною академiєю для застосування у
жiнок, якi годують груддю.

Бупiвакаїн
Бупiвакаїн найчастiше застосовують для

знеболювання пологiв в низьких концентрацiях,
якi не спричиняють моторного блоку. Амiдний
анестетик тривалої дiї, рКа = 8,1, з’язування з
протеїнами – 95%. Метаболiзується в печiнцi.

На проходження крiзь плаценту бупiвакаїну
впливають такi фактори, як зв’язування з
протеїнами в органiзмi матерi та плода, рН
кровi плода,  плацентарне поглинання.
Спiввiдношення концентрацiй у кровi плода та
матерi – 0,25–0,3 при одноразовому введеннi,
0,3–0,5 – при тривалiй iнфузiї. Незважаючи на
низькi рiвнi в пуповиннiй кровi, новонародженi
протягом трьох дiб пiсля пологiв продовжують
видiляти бупiвакаїн iз сечею. Це пов’язують з
тим, що плацента абсорбує бупiвакаїн, який
передається фетальним тканинам в кiлькостi,
яка корелює з експозицiєю з плацентою.

Унаслiдок кардiотоксичностi бупiвакаїну, яка
може спричинити зупинку серця, рефрактерну
до стандартної серцево-легеневої реанiмацiї,
там,  де вводять цей препарат, слiд мати
напоготовi набiр для “лiпiдного порятунку”.

Максимальна доза бупiвакаїну – 2 мг/кг.
Ропiвакаїн
Проходження крiзь плаценту ропiвакаїну таке

саме, як у бупiвакаїну. Спiввiдношення кон-
центрацiй у кровi плода та матерi – 0,3.
Токсичнiсть дещо нижча за таку бупiвакаїну.

Через менший моторний блок ропiвакаїн є
препаратом вибору для епiдурального знебо-
лювання пологiв.

Левобупiвакаїн
Левобупiвакаїн менш нейро- та кардiо-

токсичний, нiж бупiвакаїн. Спричиняє тривалi-
ший сенсорний блок порiвняно з бупiвакаїном.
Максимальна доза – 2 мг/кг.
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Хлорпрокаїн
Естерний анестетик, був популярним в 1970-х

роках завдяки швидкому початку, короткiй
тривалостi дiї, мiнiмальнiй токсичностi для
плода.  Метаболiзується плазмовою холiн-
естеразою. Перiод напiвжиття – 21 с у дорослих
та 43 с у новонародженого. В малiй кiлькостi
проходить крiзь плаценту.

Сила дiї еквiвалентна такiй лiдокаїну, триме-
каїну,  втричi сильнiша  за  дiю прокаїну
(новокаїну). Початок дiї – через 6–12 хв,
тривалiсть дiї – 30–60 хв залежно вiд застосо-
ваної кiлькостi.

У 1980-х роках описано випадки нейро-
токсичностi хлорпрокаїну (арахноїдити,
нейропатiї), пов’язанi з низьким рН та наявнiстю
консерванту – натрiю бiсульфiтом. Сучаснi
форми препарату не мiстять цього консерванту.

Завдяки швидкому початку дiї хлорпрокаїн
досi застосовують для епiдуральної анестезiї
при ургентному кесаревому розтинi, якщо вже
встановлений епiдуральний катетер для знебо-
лювання пологiв.

Особливостi анестезiї у вагiтних
Анестезiю найчастiше проводять вагiтним з

приводу травм, гострої хiрургiчної патологiї.
Близько 9% хiрургiчних втручань пiд час
вагiтностi закiнчуються передчасними поло-
гами. Перинатальна смертнiсть при цьому
становить вiд 5,0 до 34,6% [26].

Ризик передчасних пологiв
Значне пiдвищення частоти викиднiв та

аномалiй плода має мiсце у жiнок, якi пiд час
вагiтностi перенесли анестезiю для планових i
ургентних операцiй. Серед персоналу опера-
цiйних та у жiнок-анестезiологiв частота
викиднiв в 1,3—3,0 рази вища, нiж серед лiкарiв
iнших спецiальностей.
Вимоги до анестезiї  у вагiтних при
неакушерських операцiях:
 безпека матерi в умовах змiнених вагiтнiстю

життєво важливих функцiй органiзму;
 пiдтримання нормального маточно-

плацентарного кровообiгу;

 максимальний захист плода;
 запобiгання пiдвищенню тонусу мiометрiю

для зниження ймовiрностi передчасних
пологiв.
Препарати для наркозу можуть впливати

як безпосередньо, так i опосередковано на
плiд на будь-якому строку вагiтностi. Прямi
ефекти: пригнiчення росту клiтин, затримка
дiлення, поява аномальних форм клiтин у
результатi неправильного дiлення та порушення
синтезу ДНК. Експерименти на тваринах
свiдчать про дозозалежнiсть такого ефекту.
Найзагрозливiшi перiоди для прямої дiї
анестетикiв:
 органогенезу – з 15-ї до 56-ї доби внутрiш-

ньоутробного розвитку;
 мiєлiнiзацiї нервових волокон – з 28-го тижня

вагiтностi до 2–3-го мiсяця життя новона-
родженого мiєлiновi клiтини вкрай чутливi до
змiн метаболiзму та дiї зовнiшнiх факторiв.
Опосер едков ана д iя  а нестетик iв  на

плод реалiзується через змiни матково-
пл ац ент ар ног о кро во ток у.  Бiльшiсть
загальних анестетикiв знижують перфу-
зiйний тиск у плацентi або пiдвищують опiр
судин матки, що може призвести до депресiї
пл ода .  Якщо це в iдбуває ть ся п iд  ч ас
кесарева розтину, то своєчасна та правильна
реанiмацiя новонародженого може виправити
ситуацiю. Якщо така ситуацiя має мiсце при
хiрургiчних втручаннях з приводу iншої
патологiї у вагiтних, то наслiдком її може
бути антенатальна загибель плода.

Сумний досвiд 1960-х рокiв – засто-
сува ння  т алi домiду –  св i дч ить  п ро
iснування медикаментозної агресi ї  для
пл ода .  В перши й т а  други й  т рим естр
вагiтностi плод не може самостiйно метабо-
лiзувати i виводити препарати для анестезiї.
Гiпоксiя та гiперкапнiя пiдвищують про-
никнiсть гематоенцефалiчного i матково-
плацентарного бар’єрiв для препаратiв як у
матерi, так i у плода.
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Анестезiя в першому триместрi

вагiтностi
Хiрургiчнi втручання та анестезiя лише за

життєвими показаннями!
Больовий синдром необхiдно купiрувати

швидко та ефективно,  оскiльки будь-яка
гiперкатехоламiнемiя, особливо в раннi строки
вагiтностi, – серйозна причина передчасного
переривання вагiтностi.

Вазодилатацiя, яка починається вже на
раннiх строках вагiтностi, може призвести
до розвитку вiдносної гiповолемiї, додат-
кового викиду катехоламiнiв i спровокувати
переривання вагiтностi. Тому перед опера-
цiєю необхiдно провести превентивну iнфузiйну
терапiю.

Усi вагiтнi належать до групи ризику
аспiрацiйних ускладнень. За 30–60 хв до
наркозу необхiдно призначати антациди та
метоклопрамид (церукал, реглан). Призначення
блокаторiв Н2-гiстамiнових рецепторiв, особ-
ливо в раннi строки вагiтностi, небажане,
оскiльки вони легко проходять крiзь плаценту
та пiдвищують у плода рiвень трансамiназ у
сироватцi кровi, порушують окисне фосфори-
лювання.

Швидка iнтубацiя трахеї з прийомом Селiка
захистить вiд аспiрацiї. Мiорелаксанти короткої
дiї (дiтилiн, тракрiум, рокуронiум) слiд засто-
совувати для iнтубацiї.

Краще застосовувати регiонарну (епiду-
ральну, спiнальну, провiдникову), мiсцеву
анестезiю. Для загальної анестезiї краще
застосовувати пропофол, тiопентал, iнгаляцiйнi
анестетики (галотан, севоран). Протипоказаний
кетамiн (має окситоциноподiбний ефект), закис
азоту (чинить токсичну дiю на клiтини, якi
активно ростуть, пiдвищує частоту мертво-
народжуваностi, гальмує розвиток плода,
спричиняє деформацiю скелетних i м’язових
тканин плода, дефiцит метiонiну, знижує
швидкiсть синтезу ДНК).

Нейротоксична дiя загальних анестетикiв є
актуальною темою у зарубiжних журналiв з

анестезiологiї. J. Sprung et al. [27] дослiдили
5320 дiтей 1976–1982 року народження в штатi
Мiннесота (США), з них 497 народженi за
допомогою кесарева розтину (193 – пiд
загальною анестезiєю, 304 – пiд регiональною),
решта – через вагiнальнi пологи. Частота
нездатностi до навчання була однаковою серед
дiтей, народжених природним шляхом та за
допомогою кесарева розтину. Серед останньої
групи дiтей ризик нездатностi до навчання був
нижчим при застосуваннi регiональної анестезiї
порiвняно з загальною анестезiєю.

Загальнi анестетики, зокрема, iзофлуран,
знижуючи активнiсть нейронiв, можуть потен-
цiйно порушувати видiлення tPA, що, в свою
чергу, призведе до посилення дiї proBDNF через
р75NTR, результатом чого є нейрональний апоптоз
[28].

Токсична дiя кетамiну на головний мозок
пiдтверджена у приматiв: введення його
протягом 24 год вагiтним мавпам макака-резус
спричиняло загибель нейронiв у корi головного
мозку плода [29].

Анестезiологам, особливо в акушерствi,
слiд пам’ятати визначення наркозу
R.R.Macintosh (1947): «наркоз – це медика-
ментозна кома». Через 63 роки E.N.Brown et
al. пiдтверджують: «Загальна анестезiя, по сутi,
є зворотною медикаментозною комою. Однак,
анестезiологи називають її “сон”, щоб не лякати
пацiєнтiв» [30].

Анестезiя у другому триместрi
вагiтностi

Бiльшiсть хiрургiчних операцiй, якi немож-
ливо вiдкласти до закiнчення вагiтностi,
проводять саме у другому триместрi (14–28-й
тиждень).  У цей перiод менший ризик
тератогенної дiї препаратiв i значно менший
ризик спонтанних абортiв порiвняно з третiм
триместром, що пов’язано з меншою збуд-
ливiстю матки.

Загальнi принципи вибору методу анестезiї
та  препаратiв такi самi,  як i в першому
триместрi.  Потрiбно запобiгати г iпер -
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вентиляцiї (petCO2 слiд пiдтримувати на рiвнi
32–34 мм рт. ст.).

Починаючи з другого триместру, вагiтну
необхiдно транспортувати в операцiйну лише в
положеннi на боцi, щоб запобiгти симптому
компресiї нижньої порожнистої вени.

Анестезiя в третьому триместрi
вагiтностi

Хiрургiчнi втручання в цей перiод вкрай
небажанi через загрозу передчасних пологiв.
Якщо можливо, то слiд дочекатися строку, коли
у плода дозрiють легенi. Плановим операцiям у
третьому триместрi iнколи може передувати
операцiя кесарева розтину. Принципи вибору
методу та препаратiв описано вище.

Пiсляоперацiйний перiод
Анестетики можуть видiлятися з молоком i

чинити негативну дiю на новонародженого, тому
дитину краще декiлька днiв годувати штучно.
Лiки,  якi виводяться з молоком i можуть
негативно впливати на дитину: морфiн, про-
медол, адреномiметики, атропiн, метилдопа,
фенобарбiтал, бензодiазепiни, амiтриптилiн, солi
лiтiю, непрямi антикоагулянти, антибiотики
тощо.
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ВЫБОР ПРЕПАРАТОВ ДЛЯ ОБЕЗБОЛИВАНИЯ У БЕРЕМЕННЫХ
Проанализированы данные литературы относительно выбора препаратов для
обезболивания у беременных. Описаны физиологические изменения при беременности,
которые влияют на фармакокинетику и фармакодинамику лекарств.
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CHOISE OF DRUGS FOR ANALGESIA IN PREGNANCY
The data of  l i terature about choise of  drugs for analgesia in pregnancy are analysed. The
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