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1. АНЕСТЕЗИЯ В АКУШЕРСТВЕ
Проект клинических рекомендаций

Шифман Е.М., Куликов А.В., Д. Н.Уваров, Э.Э.Антипин, Э.В.Недашковский, И.Б. Заболотских АНЕСТЕЗИЯ В АКУШЕРСТВЕ.  Проект клинических рекомендаций- 2013-  с.

Клинические рекомендации подготовлены на основании анализа материалов, отвечающих требованиям доказательной медицины. 

Специалисты, использующие настоящий документ, должны учитывать, что при появлении новых данных, заслуживающих внимания, в протокол могут быть внесены существенные изменения. При разработке протокола использовались материалы ведущих мировых организаций: World Health Organization, American Academy of Family Physicians, Royal College of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG), International Federation of Obstet​rics and Gynecology (FIGO), Collège National des Gynécologues et Obstétriciens Français, American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG), Cochrane Reviews, материалы форумов «Мать и дитя».

Основные положения:

ПОЛОЖЕНИЕ 1. Необходимо знать и учитывать при проведении анестезиологического пособия и интенсивной терапии физиологические изменения организма беременной женщины во время беременности, а также классы тератогенности лекарственных препаратов, используемых в периоперационном периоде.
ПОЛОЖЕНИЕ 2. Обязательно оформить в истории болезни согласие/отказ пациентки (или её родственников /представителей) на предлагаемый метод анестезиологического пособия,  проведение необходимых манипуляций и интенсивной терапии

ПОЛОЖЕНИЕ 3. Перед операцией обязателен осмотр анестезиолога-реаниматолога с  регистрацией операционно - анестезиологического (анестезиологического перинатального) риска, риска трудной интубации трахеи, риска тромбоэмболических осложнений, риска аспирационного синдрома и указания о проведенных профилактических мероприятиях в истории родов. 

ПОЛОЖЕНИЕ 4. При проведении анестезиологического пособия в акушерстве вне зависимости от выбранного метода обезболивания (общая анестезия, регионарная анестезия) рабочее место врача анестезиолога-реаниматолога должно быть оборудовано для оказания неотложной помощи и коррекции возможных осложнений. 

ПОЛОЖЕНИЕ 5. Вне зависимости от выбранного метода анестезиологического пособия или при проведении интенсивной терапии беременная женщина должна находиться в положении на боку или с наклоном влево не менее 150 .

ПОЛОЖЕНИЕ 6. В периоперационном периоде используется неинвазивный мониторинг (АД, САД, ЧСС, ЭКГ, SpO2). Обязателен контроль темпа диуреза. 

ПОЛОЖЕНИЕ 7.  При проведении общей и регионарной анестезии необходимо знать и учитывать показания и противопоказаня для каждого метода.
ПОЛОЖЕНИЕ  8. При проведении общей и регионарной анестезии необходимо соблюдать технологию метода, использовать разрешенные  акушерстве препараты и максимально безопасный и качественный расходный материал (иглы, катетеры).
ПОЛОЖЕНИЕ 9. Отказ от проведения регионарной анестезии (спинальная, эпидуральная, комбинированная спинально-эпидуральная) при операции кесарева сечения может быть связан только с наличием противопоказаний.   Отказ от проведения регионарной анестезии должен быть обоснован в истории болезни.

ПОЛОЖЕНИЕ 10. При технических трудностях в проведении регионарной анестезии должны быть использованы все другие варианты доступа или метода регионарной анестезии. Решение об изменении плана анестезии согласуется с заведующим отделением.  

ПОЛОЖЕНИЕ 11. В ближайшем послеоперационном периоде вне зависимости от метода анестезиологического пособия все пациентки наблюдаются в палате интенсивной терапии родильного дома или РАО.

ПРИЛОЖЕНИЯ И КОММЕНТАРИИ
Оценка операционно-анестезиологического риска

Классификация АSА исходного состояния больного перед операцией 

(American Society of Anesthesiologists. New classification or physical status. Anestesiology 1963; 24: 111.)

	Класс*
	Физический статус

	1

2

3

4

5
	Здоровый

Лёгкая системная патология

Тяжёлая системная патология, ограничивающая активность, но не угрожающая жизни

Тяжелая системная патология, угрожающая жизни

Высока вероятность гибели пациента в течение 24 ч после операции или без неё

	* - при срочных вмешательствах добавляется Е к номеру класса


Шкала анестезиологического перинатального риска (АПР) при

оперативном родоразрешении (Куликов А.В.,2004, модификация 2011).

	Класс
	Акушерские факторы
	Экстрагенитальные

факторы
	Состояние плода

	
	а
	в
	с

	( 

Плановая
	Не угрожают жизни женщины
	Соответствует Ι-ΙΙ классу ASA
	Соответствует гестационному сроку, без патологии

	(( Экстренная
	
	
	

	(((
	Потенциальная угроза жизни

Отслойка плаценты

Кровопотеря до 1500 мл. Умеренная преэклампсия

Угрожающий  разрыв матки.

Предлежание плаценты

Преждевременные роды

Многоплодная беременность
	Соответствует ΙΙΙ классу ASA
Хирургические вмешательства во время беременности
	Хроническая гипоксия плода

СЗРП Ι ст.

	(V
	Прямая угроза жизни

Тяжелая преэклампсия.

Эклампсия.

HELLP-синдром.

Жировой гепатоз

Разрыв матки.

Кровопотеря более 1500 мл.

Врастание плаценты
	Соответствует ΙV классу ASA

	Острая гипоксия плода с нарушением кровотока ΙΙ-ΙΙΙ ст., СЗРП ΙΙ-ΙΙΙ ст.

Выпадение петель пуповины.

	V
	Остановка сердечной деятельности (ТЭЛА, инфаркт миокарда, эмболия амниотической жидкостью). Родоразрешение в условиях реанимационных мероприятий.
	Острая гипоксия или антенатальная гибель плода.


     Примечание: классификация преэклампсии дана в соответствии с МКБ Х.
Оценка риска ВТЭО после родов, RCOG,2009

	Степень риска
	Факторы
	Тактика

	Высокий
	Любой предыдущий ВТЭО
Применение НМГ во время беременности

	Обязательна тромбопрофилактика НМГ не менее 6 недель
Эластическая компрессия

	Умеренный
	Кесарево сечение в родах
Ожирение BMI> 40 кг/м2 
Длительная госпитализация
Тромбофилия без ВТЭО
Экстрагенитальная патология: болезни сердца или заболевание легких, СКВ, воспалительные заболевания, нефротический синдром, серповидно-клеточная анемия. 
	Тромбопрофилактика НМГ  в течение 7 суток 
Эластическая компрессия

	Низкий
	· Возраст> 35 лет 
· Тучность (BMI> 30 кг/м2) 
· Паритет ≥ 3
· Варикозная болезнь вен
· Курение
· Длительная иммобилизация, например, параплегия, SPD
· Преэклампсия
· Длительные роды более 24 ч
· Щипцы, ВЭ
· Любые хирургические операции после родов
· Послеродовое кровотечение более 1000 мл и гемотрансфузия
	2 и более фактора:

Умеренный риск
Тромбопрофилактика НМГ в течение 7 суток
Эластическая компрессия

	
	
	Меньше 2-х:

Низкий риск
Мобилизация и предупреждение дегидратации
Эластическая компрессия


Факторы  риска для послеродовых ВТЭО (АССР, 2012)

    Высокие факторы риска: присутствие, по крайней мере, одного фактора риска предлагает риск послеродовых ВТЭО до 3 %

· Неподвижность (строгий постельный режим в течение 1 недели)

· Послеродовое кровотечение   1000 мл и более  с хирургическим вмешательством

· Предыдущие ВТЭО

· Преэклампсия с задержкой развития плода

· Тромбофилия:

· Дефицит антитромбин 

· Фактор V Лейдена (гомозиготный или гетерозиготный)

· Протромбин G20210A (гомозигоготный или гетерозиготный)

· Медицинские условия

· Системная красная волчанка

· Заболевания сердца

· Серповидноклеточная анемия

· Переливание крови

· Послеродовая инфекция

       Незначительные факторы риска: присутствие,  по крайней мере, двух факторов риска или одного фактора риска при экстренной операции кесарева сечения обусловливает риск послеродовых ВТЭО более 3%

· ИМТ 30 кг/м2
· Многоплодная беременность

· Поселродовое кровотечение более 1000 мл

· Курение более 10 сигарет в день

· Задержка развития плода

· Тромбофилия:

· Дефицит протеина  C

· Дефицит протеина  S 

· Преэклампсия
ПОЛОЖЕНИЕ   
Вне зависимости от выбранного метода анестезиологического пособия или при проведении интенсивной терапии беременная женщина должна находиться в положении на боку или с наклоном влево не менее 150  для устранения механизма аортокавальной компрессии.
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Рис. Механизм развития аортокавальной компрессии
Основные требования к анестезии в акушерстве

· Безопасность препарата в отношении плода и новорождённого.

· Отсутствие отрицательного влияния на сократительную деятельность матки.

· Управляемость анестезии.

· Достаточная наркотическая сила и большая терапевтическая широта препаратов.

Общая анестезия при операции кесарева сечения.

Показания:

· Отказ пациентки от регионарной анестезии.

· Тяжелая гиповолемия у матери (кровопотеря, шок, отслойка плаценты)

· Острый дистресс плода (выпадение пуповины, длительная брадикардия).

· Врожденные или приобретенные коагулопатии у матери с клиническими проявлениями.

· Системные инфекции.

· Некоторые заболевания ЦНС.
Регионарная анестезия в акушерстве

Показания к эпидуральной анестезии в акушерстве

    Абсолютные показания для проведения эпидуральной аналгезии/анестезии в родах:

· Артериальная  гипертензия любой этиологии (преэклампсия, гипертоническая болезнь, симптоматические артериальные гипертензии). 

· Роды у женщин с экстрагенитальной патологией (гипертоническая болезнь, пороки сердца (не все), заболевания органов дыхания - астма, почек – гломерулонефрит, , высокая степень миопии, повышение внутричерепного давления).

· Роды у женщин с антенатальной гибелью плода (в данном случае главным аспектом является психологическое состояние женщины).

· Роды у женщин с текущим или перенесенным венозным тромбозом.

· Юные роженицы (моложе 18 лет).

   Относительные показания к проведению эпидуральной аналгезии/анестезии в родах:

· Непереносимые  болезненные ощущения роженицы во время схваток. 

· Аномалии  родовой деятельности (акушер должен учитывать эффекты эпидуральной аналгезии на второй период родов).

· Родоразрешение  при помощи акушерских щипцов.

· Преждевременные  роды.

· Плацентарная  недостаточность.

· Крупный  плод.

· операция кесарева сечения.

Показания для спинальной анестезии в акушерстве

· Анестезия при операции кесарева сечения.

· Комбинированная спинально-эпидуральная анестезия в родах или при операции кесарева сечения.

     Преимущества спинальной анестезии перед эпидуральной при операции кесарева сечения:

· Более быстрое начало эффекта.
· Более дешевый метод (по сравнению с эпидуральной анестезией).

· Менее болезненная при исполнении.
· Требуется более низкая доза местного анестетика и исключена передозировка местного анестетика.
· Более полный сенсорный и моторный блок.
Противопоказания к регионарной анестезии в акушерстве

· Нежелание пациента;

· Недостаточная компетентность врача в технике обезболивания, его проведения и лечения возможных осложнений;

· Выраженная гиповолемия (геморрагический шок, дегидратация);

· Нарушение свертывания крови в сторону гипокоагуляции (АПТВ более чем в 1,5 раза, МНО более 1,5)  и тромбоцитопении - менее 100*109, приобретенные или врождённые коагулопатии;

· Гнойное поражение места пункции;

· Непереносимость местных анестетиков;

· У больной с фиксированным сердечным выбросом (искусственный водитель ритма сердца,  стеноз  аортального  клапана,  коарктация аорты, выраженный стеноз митрального клапана);

· Тяжелая печеночная недостаточность;

· Демиелинизирующие заболевания нервной системы и периферическая нейропатия.
Протокол общей анестезии при операции кесарева сечения.

Подготовка: опорожнение желудка через зонд, Н2-гистаминовые блокаторы внутривенно, метоклопрамид.

Антибиотикопрофилактика: за 30 минут до разреза кожи

Неинвазивный мониторинг:
SpO2, АД, ЧСС, ЭКГ, диурез.

Премедикация: Холиноблокатор (атропин 0,3-0,5 мг, метацин), антигистаминные препараты (димедрол, тавегил, супрастин). 

Преоксигенация:  100% кислород подается через маску наркозного аппарата в течение 3 мин.

Вводный наркоз  до извлечения плода: 

Тиопентал натрия 7-8 мг/кг. 

Кетамин 1,5-2,0 мг/кг – данный препарат должен использоваться только при артериальной гипотонии и шоке.

Возможна комбинация внутривенной анестезии с ингаляцией N2O/О2 2:1, изофлюрана или севофлюрана до 1,5 об%. Нежелательно использование  бензодиазепинов. 

Наркотические аналгетики: фентанил, ремифентанил применяются в составе вводного наркоза только при артериальной гипертензии любого генеза.

Миоплегия: возможна прекураризация антидеполяризующими миорелаксантами (ардуан, тракриум, цисатракуриум), для интубации трахеи сукцинилхолин  (дитилин, листенон) 2 мг/кг. 

Масочная вентиляция должна быть сведена к минимуму или совсем не проводиться!

ИВЛ: ДО - 6,0 мл/кг,
ЧД – 18-20 в мин, вдох/выдох 1:2,  можно ПДКВ до 3-5 см. вод. ст. FiO2- 30%.

Поддержание анестезии после извлечения плода: либо внутривенная анестезия: тиопентал натрия 7-8 мг/кг, кетамин 1,0-2,0 мг/кг, пропофол 3 мг/кг, седуксен 10 мг, либо ингаляционная анестезия  N2O/О2 2:1, изофлюран или севофлюран до 1,5 об%. В любом случае применяются наркотические аналгетики:  фентанил 100-200 мкг.

Миоплегия: ардуан, тракриум, павулон и т.д.


Инфузионная терапия: Кристаллоиды  15-20 мл/кг


Прочее: антибиотикопрофилактика – цефалоспорины 1-11 пок. после извлечения плода и пережатия пуповины.
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Рис. Анатомия эпидурального  и субарахноидального пространств

Техника выполнения спинальной анестезии

При любом варианте анестезиологического пособия в операционной необходимо приготовить аппаратуру и препараты для проведения общей анестезии.

Последовательность выполнения:

· установка катетера в периферической вене и проведение инфузии:

 1 вариант – преинфузия: кристаллоиды 1000 мл или ГЭК и желатин 500 мл.

2 вариант – инфузия после выполнения регионарной анестезии: кристаллоиды 1000 мл или ГЭК и желатин 500 мл.

В любом случае проведение инфузии не должно задерживать выполнение операции (рекомендации ASA, 2007). Проведение инфузии не полностью предупреждает развитие артериальной гипотонии (аортокавальная компрессия).
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Рис. Иглы для спинальной анестезии
· Подключить полифункциональный монитор.

· Премедикация: холиноблокатор (атропин, метацин), антигистаминный препарат (димедрол);

· положение пациентки – сидя со спущенными ногами или лежа на боку и выгнутой спиной;
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Рис. Техника выполнения спинальной анестезии
· обработка места пункции (от копчика до нижнего угла лопаток);

·     выполнить пункцию субарахноидального пространства через введенный предварительно интродюсер на уровне LII-LIII. Должны использоваться только иглы размера 25-27-29 G и желательно «карандашной» заточки - Рencil-point.
·  Попадание иглы в субарахноидальное пространство определяется по появлению спинномозговой жидкости в прозрачной канюле иглы.
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Рис. Идентификация субарахноидального пространства

· ввести местный анестетик; 
· на место пункции субарахноидального пространства наложить стерильную салфетку;
· уложить пациентку на спину с небольшим - 150 наклоном влево (подложить валик или наклонить операционный стол) для уменьшения степени аортокавальной компрессии.

        Для седации пациентки во время операции могут использоваться такие внутривенные анестетики, как типопентал натрия 1-3 мг/кг и  пропофол – 1-3 мг/кг. Последний также обладает противорвотным эффектом, что особенно важно при развитии тошноты и рвоты во время спинальной анестезии.

         Таким образом, можно предложить следующие схемы спинальной анестезии  при операции кесарева сечения:

1. Маркаин Спинал 10-12,5 мг интратекально.

2. Маркаин Спинал 10-12,5 мг интратекально + седация внутривенно тиопентал натрия 50-100 мг, пропофол 50-100 мг.

Техника выполнения эпидуральной анестезии

Последовательность выполнения:

· Положение пациентки: сидя или лежа на боку с приведенными ногами и выгнутой спиной.

· Анестезия места пункции: лидокаин 1%-3-5 мл.    

· Пункция эпидурального пространства: игла водится между остистыми отростками L2-L3 или L3-L4 в горизонтальном положении на боку или в положении сидя. Могут использоваться любые варианты доступа – медиальный, парамедиальный или боковой. 
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Рис. 5. Стандартный набор для эпидуральной анестезии «Perifix» фирмы B.Braun. Игла Туохи, эпидуральные катетеры трех типов по степени эластичности с направителем для введения катетера в иглу Туохи в соответствие с требованиями асептики, шприц для методики «утраты сопротивления», плоский бактериальный фильтр 0,2 мкм. 
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       Рис. 6. Ориентиры для определения уровня пункции эпидурального пространства.
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     Рис. 7.  Положения пациентки при выполнении эпидуральной анестезии.
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     Рис. 8  Доступы к эпидуральному и субарахноидальному пространству.
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         Рис.  9. Расположение иглы и катетера при пункции эпидурального пространства.
· Игла с мандреном продвигается вперед медленно и осторожно для избежания случайного прокола твердой мозговой оболочки. 

      Попадание просвета иглы в эпидуральное пространство идентифицируется с помощью следующих признаков:

· -Ощущение «провала» иглы.

· Утрата сопротивления (Сикара и Форестье) – отсутствие сопротивления при введении жидкости шприцом через иглу, пузырек воздуха в шприце не деформируется.

· Отсутствие вытекания спинномозговой жидкости или крови. 

· Свободное прохождение катетера за пределы иглы.

· После введения «тест-дозы» нет признаков спинномозговой анестезии. Введение «тест-дозы» местного анестетика обязательно!

· После установки катетера обязательно проводится аспирационная проба.

      После идентификации эпидурального пространства катетер проводится вверх на 3 см и крепится к коже на всем протяжении лейкопластырем.

       Во время проведения эпидуральной анестезии в родах пациентка должна избегать положения на спине во избежание проявлений аорто-кавальной компрессии.     

     Схемы эпидуральной анестезии при операции кесарева сечения:

1. Ропивакаин  0,75% – 15-20 мл 

2. Бупивакаин 0,5% – 15-20 мл 

       Для усиления и пролонгирования эффекта – фентанил 50-100 мкг + седация внутривенно тиопентал натрия 50-100 мг, пропофол 30-50 мг. Катетер их эпидурального пространства удаляется после активизации пациентки.

Местные анестетики

     В настоящее время при проведении эпидуральной анестезии в акушерстве применяются только три основных анестетика:

      Ропивакаин (наропин)  (S)-N-(2,6-диметилфенил)-1-пропил-2-пиперидинкарбоксамид. С17Н26N2О. Аналог бупивакаина, но обладает меньшим побочным воздействием на  сердечно-сосудистую систему. Местный анестетик амидного типа. Обратимо блокирует вольтаж-зависимые натриевые каналы и, таким образом, препятствует генерации импульсов в окончаниях чувствительных нервов и проведению импульсов по нервным волокнам. Подавляет проведение не только болевых импульсов, но и импульсов другой модальности. Попадание избыточных количеств препарата в системный кровоток так же, как и в случае использования других местных анестетиков, оказывает угнетающее действие на ЦНС и миокард (снижает возбудимость и автоматизм, ухудшает проводимость). Продолжительность действия зависит от пути введения и дозы препарата. рКа ропивакаина равно 8,1; коэффициент распределения – 141 (n-октанол/фосфатный буфер рН 7,4). 
Таблица 1

Дозы ропивакиана (наропина), рекомендумые для эпидуральной анестезии

	PRIVATE

	Концентрация препарата

(мг/мл)
	Объем раствора

(мл)
	Доза

(мг)
	Начало действия

(мин)
	Длительность действия

(ч)

	Болюс
	2.0
	10 - 20
	20 – 40
	10 – 15
	1,5 – 2,5

	Многократное введение

(например, для обезболивания родов)
	2.0
	10 – 15

(минимальный интервал - 30 мин)
	20 – 30
	
	

	Длительная инфузия для

	Обезболивания родов
	2.0
	6 - 10 мл/ч
	12 – 20 мг/ч
	-
	-

	Послеоперационного обезболивания
	2.0
	6 - 14 мл/ч
	12 – 28 мг/ч
	-
	-


       Противопоказания:

· индивидуальная непереносимость амидных местных анестетиков
     В настоящее время именно наропин является препаратом выбора при проведении эпидуральной аналгезии для обезболивания родов ввиду меньшего моторного блока при сохранении высокой аналгетической активности.  

        Бупивакаин (маркаин): 1-Бутил-N-(2,6-диметилфенил)-2-пиперидинкарбоксамид (и в виде гидрохлорида). С18Н28N2О. Бупивакаин имеет показатель рКa - 8.1, показатель липофильности выше, чем у лидокаина. Показатель системной абсорбции бупивакаина зависит от метода его введения и васкуляризации в области введения. Из-за быстрой абсорбции, при межреберных блокадах, создается наивысшая концентрация препарата в плазме крови (1-4 мг/л, после общей дозы 400 мг), в то время как подкожное введение в области живота дает наименьшую концентрацию в плазме. У детей быстрая абсорбция и высокая концентрация препарата в плазме (1-1,5 мг/л, вводимая доза 3 мг/кг) наблюдается при каудальной блокаде. Общий клиренс бупивакаина из плазмы составляет 0.58 л/мин, объем распределения - 73 л, период полувыведения - 2,7 ч, показатель печеночной экстракции - 0.40. Показатель связываемости с белками, в основном с альфа -1 гликопротеином, составляет 96%. 

      Повышение концентрации альфа-1 гликопротеина в постопероционный период может привести к повышению общей концентрации бупивакаина в плазме крови, концентрация несвязанной фракции не изменяется. Это объясняет, почему общая концентрация препарата в плазме, превышая токсическую (2.3-3.0 мг/л), хорошо переносится. Бупивакаин легко пересекает плаценту. Степень связываемости препарата с протеинами в организме плода ниже, чем в организме матери, в то время как концентрация несвязанной фракции в организме плода и матери одинакова. В течение 24 часов экскретируется с мочой около 6% введенного бупивакаина в неизмененном виде, около 5% в виде деалкилировонного метаболита пипеколилксилидина (РРХ). После эпидурального введения в моче обнаруживается около 0.2% неизмененного бупивакаина, 1% РРХ и около 0.1% 4-гидроксибупивакаина
Таблица 2

Дозы маркаина, рекомендумые для эпидуральной анестезии

	Тип блокады
	концентрация
	Доза
	начало действия мин
	Длительнось (час)

	
	%
	мг/мл
	мл
	Мг
	
	без адрен
	С адрен

	Инфильтрация
	0,25
	2,5
	до 60
	до 150
	1-3
	3-4
	+

	
	0,5
	5
	до 30
	до 150
	1-3
	4-8
	+

	Эпидуральная анестезия 
	0,5
	5
	15-30
	75-150
	15-30
	2-3
	-

	
	0,25
	2,5
	6-15
	15-37,5
	2-5
	1-2
	-

	Постоянная инфузия в ЭП
	0,25
	2,5
	5-7,5/час
	12,5-18,75/час
	-
	-
	-

	Каудальная эпидуральная анестезия
	0,5
	0,5
	20-30
	100-150
	15-30
	2-3
	-

	
	0,25
	2,5
	20-30
	50-75
	20-30
	1-2
	-


 Максимальная доза 2 мг/кг массы тела.

       Противопоказания:

· индивидуальная непереносимость амидных местных анестетиков

    Лидокаин (ксилокаин) – (2-Диэтиламино)-N-(2,6-  диметилфенил)ацетамид (и в виде гидрохлорида).С14Н22N2О рКа –7,85. Максимальная доза лидокаина в чистом  виде  3 мг/кг, с адреналином – 7 мг/кг.
Таблица 3

Дозы лидокаина, рекомендумые для эпидуральной анестезии

	
	Концентрация
	Без адреналина, мл
	С адреналином, мл
	Начало эффекта, мин
	Продолжительность, ч

	Поясничный отдел

Анальгезия

Анестезия 
	1,0%
	10-20
	15-30
	5-7
	1,5 – 2,5

	
	1,5%

2,0%
	5-15

5-10
	15-30

10-25
	
	

	Каудальный блок 

Аналгезия

Анестезия
	1,0%

1,5%
	10-20

5-15
	15-30

15-30
	
	


        Противопоказания к применению лидокаина: 

   – AV блокада II и III степени;
   – СССУ;
   – тяжелые формы хронической сердечной недостаточности;
   – выраженная артериальная гипотензия;
   – выраженные нарушения функции печени;
   – брадикардия;
   – кардиогенный шок;
   – ретробульбарное введение больным с глаукомой;
   – указания в анамнезе на эпилептиформные судороги, связанные с введением лидокаина;
   – повышенная чувствительность к лидокаину

    Для усиления аналгетического эффекта и уменьшения дозы местного анестетика в эпидуральное пространство вводят наркотические анальгетики (в России разрешено применение морфина и промедола)
Регионарная аналгезия в обезболивании родов

· Эпидуральная аналгезия (ЭА) в родах - epidural analgesia in labour. Для её проведения используются ропивакаин 0,1% - до 10 мг и бупивакаин 0,25-0,125% - 10-12 мг. Для усиления и пролонгирования эффекта к местному анестетику добавляется наркотический аналгетик (фентанил 25-100 мкг, морфин 5-10 мг, альфентанил 50 мкг/мл, суфентанил 20 мкг, петидин 25 мг). Добавление наркотического аналгетика к местному анестетику в 70% случаев может сопровождаться кожным зудом.  Кратность введения часто не превышает 2-3, а общая продолжительность ЭА - 3-3,5 ч. Степень раскрытия шейки матки на момент выполнения ЭА не имеет принципиального значения для исхода родов (уровень А).

    Безопасность регионарной анестезии в родах для женщины и плода складывается из следующих факторов:

· Компетентность анестезиолога-реаниматолога в особенностях проведения регионарной анестезии в родах

· Компетентность акушера-гинеколога в особенностях течения родов в условиях эпидуральной анестезии

· Современное техническое оснащение (иглы, катетеры, дозаторы, мониторы)

· Современные местные анестетики (бупивакаин, наропин)

· Мониторинг состояния женщины и плода

       Постоянное введение местного анестетика в эпидуральное пространство – continuous epidural infusion (CEI). Используются ропивакаин 0,2%  и бупивакаин 0,125% в сочетании с наркотическим аналгетиком  (фентанил 2 мкг/мл, альфентанил 20 мкг/кг, суфентанил 0,75 мкг/мл)   вводимые в виде непрерывной инфузии со скоростью 7-9 мл/ч. Это позволяет уменьшить количество местного анестетика и степень моторного блока по сравнению с болюсным введением (уровень А). 

· Контролируемая пациентом ЭА - patient-controlled epidural analgesia (PCEA). Эта технология также позволяет сократить количество местного анестетика и степень моторного блока по сравнению с болюсным введением.  

· Спинально-эпидуральная аналгезия -  combined spinal-epidural (CSE) anesthesia. В субарахноидальное пространство вводится 2-3 мг бупивакаина изолированно или  в комбинации  с наркотическим аналгетиком (фентанил 10-25 мкг, суфентанил 7,5 мкг) а в дальнейшем продолжается эпидуральное введение препаратов. Позволяет очень быстро достичь обезболивающего эффекта. 
· Длительная спинальная аналгезия - continuous spinal analgesia. Достаточно сложная методика, которая не имеет преимуществ перед ЭА для обезболивания родов.

       Эпидуральное введение наркотических аналгетиков и интратекальное введение наркотических аналгетиков - intrathecal opioids. Данные технологии по эффективности уступают введению местных анестетиков в эпидуральное пространство независимо от используемых аналгетиков (уровень А). 

        При выборе технологии обезболивания родов следует отметить, что в России для введения в эпидуральное пространство разрешены лишь промедол и морфин, а применение прочих адъювантов не имеет юридической основы.

     Очень важно для избежания нежелательных эффектов эпидуральной аналгезии знание акушером-гинекологом особенностей течения родов в этих условиях, его готовность к оценке характера родовой деятельности и состояния плода.

       Обязательно получение информированного согласия пациентки на данный вид обезболивания родов во всех случаях без исключения.
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     Рис. 11. Технология проведения комбинированной спинально-эпидуральной анестезии. 1 – игла Туохи  вводится в эпидуральное пространство. 2 – через иглу Туохи проводится игла для спинномозговой анестезии и вводится анестетик  3 – в эпидуральное пространство  вводится катетер и продолжается введение анестетика.  
Приложение 1
Изменения в организме беременной женщины с позиции

анестезиолога-реаниматолога

Анестезиолог-реаниматолог должен учитывать ряд физиологических изменений в организме беременной женщины, поскольку они существенно влияют на риск анестезиологического пособия и исход, как для матери, так и для плода и новорождённого. Изменения основных систем при физиологически протекающей беременности представлены ниже.
                 Таблица 1
Изменения со стороны  сердечно-сосудистой системы при физиологически протекающей беременности

	Объем циркулирующей крови
	+ 35%

	Объем плазмы
	+ 45%

	Объем эритроцитов
	+ 20%

	Сердечный выброс
	+ 40%

	ЧСС
	+ 15%

	Давление в бедренных венах
	+ 15 мм рт.ст.

	Сосудистое  сопротивление
	- 15%

	САД
	- 15 мм рт.ст.

	АДсист
	- 0 – 15 мм рт.ст.

	АДдиаст
	- 10 – 20 мм рт.ст.

	Центральное венозное давление
	Без изменений

	Интерстициальная жидкость
	+ 1680 г

	Амниотическая  жидкость
	+ 800 г

	Общая  прибавка  массы  тела
	+ 12 500 г


      В горизонтальном положении на спине может развиваться синдром аортокавальной компрессии (синдром нижней полой вены) за счет сдавления беременной маткой нижней полой вены и снижения венозного возврата, что сопровождается значительным снижением АД, головокружением, потерей сознания, ухудшением состояния плода. Особенно ярко синдром аорто-кавальной компрессии проявляет себя в условиях регионарной анестезии и требует обязательной профилактики. 

· Происходит смещение сердца в горизонтальное положение.

· У 50% женщин может выслушиваться систолический шум на верхушке сердца и на легочной артерии у 12%  (функциональные состояния беременности). Выслушиваются дополнительные тоны, акцент второго тона на аорте.

Значение изменений сердечно-сосудистой системы для  анестезиолога-реаниматолога:

· Развитие аортокавальной компрессии может привести к критическому снижению венозного возврата АД и плацентарного кровотока, особенно в условиях симпатической блокады на фоне регионарной анестезии.

· Увеличивается риск ранения вен эпидурального пространства при проведении пункции и катетеризации.

· Из-за расширения вен уменьшается объем эпидурального пространства и требуется меньшая доза (до 30%) местного анестетика.

· У здоровой женщины  кровопотеря в 1500 мл может протекать без развития шока.

· Высокий уровень гемоглобина (более 140 г/л) может свидетельствовать о преэклампсии или выраженной дегидратации.

· Сердечный выброс остается высоким в течение нескольких часов после родоразрешения и может при заболеваниях сердца или легких приводить к угрожающим состояниям.

· Высокое венозное давление является фактором риска тромбоэмболических осложнений. 
Таблица 2

Изменения дыхания при физиологически протекающей беременности

	Минутная вентиляция легких
	+50%

	Альвеолярная вентиляция
	+70%

	Общий объем легких
	+40%

	Частота дыханий
	+15%

	Потребность в кислороде
	+20%

	Сопротивление дыхательных путей
	-36%

	Податливость легких
	0

	Податливость грудной стенки
	-45%

	Общая податливость
	-30%

	Остаточный объем
	-20%

	Общая емкость легких
	-0-5%

	Функциональная остаточная емкость
	-20%


	Артериальное рО2
	+10 torr

	Артериальное рСО2
	-10 torr

	Минутная вентиляция легких
	+50%

	Альвеолярная вентиляция
	+70%

	Общий объем легких
	+40%

	Частота дыханий
	+15%

	Сопротивление
	-36%

	Остаточный объем
	-20%

	Артериальное рО2
	+10 torr

	Артериальное рСО2
	-10 torr


Значение изменений дыхания для анестезиолога:

· Отечность слизистой верхних дыхательных путей и ригидность грудной клетки могут обусловить трудную интубацию трахеи.

· Слизистая верхних дыхательных путей легко кровоточит при травме и поэтому интубация через нос в акушерстве не используется.

· Необходимо применять эндотрахеальные трубки меньшего диаметра - № 6-7.

· Низкий резерв кислорода может привести к быстрому развитию гипоксии, что требует проведения преоксигенации перед интубацией трахеи 100% кислородом в течение 3 мин.

· При проведении ИВЛ у беременной женщины в третьем триместре  требуются больший МОД и ЧД для достижения умеренной гипервентиляции.

· За счет гипервентиляции и низкой МАК при использовании ингаляционных анестетиков происходит более быстрая индукция в наркоз.
Изменения нервной системы при физиологически протекающей беременности
· отмечается снижение возбудимости коры головного мозга;

· к концу беременности и к родам повышается деятельность подкорковых структур, ретикулярной формации ствола головного мозга, что подготавливает женщину к родам;

· В ранние сроки беременности происходят изменения вегетативной нервной системы: склонность к ваготонии - это состояние определяет клинические симптомы: слюнотечение, тошнота, изменение вкуса и обоняния; 

· Увеличивается уровень β-эндорфина до 30%, что способствует повышению порога болевой чувствительности.

· Уменьшается объем эпидурального пространства, что требует использования меньшего объема местного анестетика.
Изменения печени при физиологически протекающей беременности
· происходит увеличение печеночного кровотока

· во время беременности гистологических изменений не выявляется, но нагрузка и основная функция усиливаются;

· увеличивается содержание гликогена в печени;

· Развивается относительная гипопротеинемия, гипоальбуминемия, что может привести к увеличению свободной фракции некоторых лекарств (бупивакаин, тиопентал натрия);

· увеличивается активность ЛДГ, ЩФ, уровень холестерина в крови. 

· Снижен уровень холинэстеразы.

· прогестерон оказывает релаксирующее влияние на сфинктер желчного пузыря. 

· во время беременности  отмечается склонность к холестазу (холестатический гепатоз).  

· происходит более  быстрая биотрансформация ряда лекарственных веществ в организме беременной женщины.
Изменения почек и мочевыводящих путей при физиологически протекающей беременности
· Увеличивается почечный кровоток и  клубочковая фильтрация до 40%.

· Канальцевая реабсорбция не изменяется

· Увеличивается осмотический клиренс до 500-700 мл/мин

· Дополнительно ежедневно фильтруется 100 л жидкости

· В начале беременности диурез возрастает до 2000 мл до 32 недели, а снижается к концу беременности до 1200 мл.

· Происходит снижение уровня мочевой кислоты и креатинина

· Развивается ортостатическая протеинурия и глюкозурия 

· За счет влияния прогестерона (релаксирующий эффект) происходит снижение тонус мочеточников, лоханок; увеличивается емкость мочевых путей  

· Существует высокий риск развития МКБ и острого гестационного пиелонефрита.
Изменения системы гемостаза при физиологически протекающей беременности
· Рост ряда факторов свертывания (фибриноген, факторы VII, VIII, IX, XII), уровня D-димера.

· Снижение уровня физиологических антикоагулянтов – антитромбина III,  протеинов С и S.

· Снижение активности фибринолиза – увеличение уровня активированного тромбином ингибитора фибринолиза -TAFI (thrombin activatable fibrinolysis inhibitor) до 7,60-13,50 мкг/мл к 35-36 нед, увеличивается уровень ингибиторов активатора плазминогена (PAI-1 и PAI-2).

· В родах происходит дополнительная  активация, как системы гемостаза, так и фибринолиза. 

· Состояние гиперкоагуляции сохраняется, как минимум, до 6 недель после родов.

· Высокий риск тромбоэмболических осложнений (илеофеморальный тромбоз)
Изменения органов желудочно-кишечного тракта при физиологически протекающей беременности
· Увеличение аппетита в первые месяцы. 

· Могут быть вкусовые извращения или прихоти. 

· Повышается внутрибрюшное давление.

· Изменяется секреторная функция желудка - снижается рН желудочного сока до 2,5 от 25 до 60% женщин.

·  Желудок смещается к верху и кзади, снижается его тонус, затрудняется эвакуация пищи.

· Может увеличивается внутрижелудочное давление до 40 см вод ст.

· Развивается гипотония нижнего отдела кишечника (запоры, геморрой).

· Увеличивается всасывание в кишечнике микроэлементов, воды, питательных веществ. 

· Снижается тонус эзофагеального сфинктера – изжога отмечается у 70% беременных женщин.
Значение изменений желудочно-кишечного тракта для анестезиолога:

· Все беременные женщины представляют группу риска по развитию аспирационного синдрома.  Требуется быстрая индукция, нельзя долго проводить масочную вентиляцию, должна выполняться быстрая интубация трахеи и герметизация манжетой.

·  Наркотические аналгетики замедляют эвакуацию пищи, а холиноблокаторы (атропин) снижают тонус эзофагеального сфинктера. 

·  Обязательно опорожнение желудка и прием антацидов перед проведением  анестезии.

      Для оценки риска анестезии при операции кесарева сечения можно использовать шкалу анестезиологического перинатального риска (Куликов А.В., 2004, 2011, позволяющую обратить внимание анестезиолога-реаниматолога на дополнительные факторы риска, связанные с акушерскими или перинатальными проблемами и выбрать оптимальный метод анестезии..
FDA (The US Food and Drug Administration )
 Категории препаратов, применяемых во время беременности
· A  Адекватные и контролируемые исследования у беременных женщин не указывают на  увеличенный риск эмбриональных аномалий. 
· B  Исследования, проведенные на животных не указывают на вред для плода, однако нет адекватных и контролируемых исследований у беременных женщин или животных, указывающих на безопасность или риск для плода. 
· C Исследования, проведенные на животных показали неблагоприятный эффект для плода, и имеются недостаточно адекватные и контролируемые  исследования у беременных женщин.
· D Адекватные и контролируемые исследования у беременных женщин показали риск развития эмбриональных аномалий. Однако,  преимущества от терапии могут превышать потенциальный риск. 
· X Адекватные и контролируемые исследования у беременных женщин показали риск развития эмбриональных аномалий. Использование препаратов противопоказано у беременных женщин.
Препараты, отнесенные к категории тератогенных (D и Х)
· Цитостатики
· Пероральные сахароснижающие препараты
· Непрямые антикоагулянты
· Тетрациклин
· Левомицетин
· Литий и его препараты
· Йод и его препараты
· Ртуть и препараты её содержащие
· Антитиреойдные средства
· Антагонисты фолиевой кислоты
· Свинец 
· Талидомид
· Алкоголь
· Ингибиторы АПФ 
· Антагонисты ангиотензин 11 рецепторов
· Аминокапроновая кислота
· Эрготамин


· Хинидин 
· Антидепрессанты
· Противоопухолевые антибиотики
· Половые гормоны
· Нитрофураны
· Гормоны коры надпочечников
· Сульфониламиды
· Вальпроевая кислота 
· Кокаин и другие наркотики
· Атенолол
· Фенобарбитал
· Нейролептики и бензодиазепины 
· Противосудорожные средства
· Аспирин
· Аминогликозиды
Основные принципы проведения регионарной анестезии и применения антикоагулянтов (American Society of Regional Anesthesia and Pain Medicine, European Society of Anaesthesiology, 2010, 9th ed: American College of Chest Physicians, 2012)*

	Препараты
	Доза
	Отмена  до операции
	Начало после       операции/ удаления катетера
	Удаление катетера после приема/введения препарата

	Нефракционированный гепарин
	Проф.
	4 ч
	4 ч
	4  ч

	
	Леч.
	4 ч
	4 ч
	4 ч

	Низкомолекулярный гепарин
	Проф.
	12 ч
	6-8 ч
	10-12 ч

	
	Леч.
	24 ч
	24 ч
	24 ч

	Варфарин
	
	5 суток
	1 сутки
	При МНО < 1,3

	Аспирин
	Можно не отменять

	NSAIDs
	Можно не отменять

	Тиклопидин
	
	14 суток
	1 сутки
	-

	Клопидогрель
	
	7 суток
	1 сутки
	-

	Прасугрель
	
	7-10 суток
	6 ч
	-

	Ticagrelor
	
	5 суток
	6 ч
	-

	Cilostazol
	
	42 ч
	5 ч
	-

	Антагонисты рецепторов IIb/IIIa abciximab
	2 недели, но в целом применение нежелательно
	
	48 ч

	Tirofiban,  eptifibatide
	
	
	8-10 ч

	Фондапаринукс
	
	36-42 ч
	6-12 ч
	-

	Ривароксабан
	
	22-24 ч
	4-6 ч
	

	Апиксабан
	
	24-26 ч
	4-6 ч
	

	Дибигатран
	
	Противо-показан
	6 ч
	

	Прямые ингибиторы тромбина (desirudin (Revasc), lepirudin (Refludan), bivalirudin (Angiomax)
	
	8-10 ч
	2-4 ч
	

	Аргатробан
	
	4 ч
	2 ч
	

	Тромболитики
	Противопоказаны.
При экстренном применении тромболитиков необходим постоянный неврологический контроль и уровень фибриногена (более 1,0 г/л)


*- в акушерстве используются только гепарин и НМГ

Приложение № 9

к Порядку оказания медицинской

помощи взрослому населению по профилю

"анестезиология и реаниматология",

утвержденному приказом Министерства

здравоохранения Российской Федерации

от 15 ноября 2012 г. N 919н

СТАНДАРТ

ОСНАЩЕНИЯ ОТДЕЛЕНИЯ АНЕСТЕЗИОЛОГИИ-РЕАНИМАЦИИ С ПАЛАТАМИ РЕАНИМАЦИИ И ИНТЕНСИВНОЙ ТЕРАПИИ ДЛЯ ВЗРОСЛОГО НАСЕЛЕНИЯ

	 N 
п/п
	               Наименование оборудования               
	  Требуемое  
 количество, 
     шт.     

	         Операционная, манипуляционная, диагностический кабинет          
                          (на 1 пациенто-место)                          

	1. 
	Аппарат наркозный (полуоткрытый и полузакрытый         
контуры) с дыхательным автоматом, волюметром,          
монитором концентрации кислорода, углекислоты и        
герметичности дыхательного контура (не менее одного    
испарителя для испаряемых анестетиков)                 
	      1      

	2. 
	Аппарат наркозный (полуоткрытый, полузакрытый и        
закрытый контуры) с функцией анестезии ксеноном, с     
дыхательным автоматом, волюметром, монитором           
концентрации кислорода, углекислоты и герметичности    
дыхательного контура (не менее одного испарителя для   
испаряемых анестетиков)                                
	      1      

	3. 
	Дыхательный мешок для ручной искусственной вентиляции  
легких                                                 
	      1      

	4. 
	Монитор пациента на 5 параметров (оксиметрия,          
неинвазивное артериальное давление,                    
электрокардиограмма, частота дыхания, температура)     
	      1      

	5. 
	Набор для интубации трахеи, включая ларингеальную      
маску, ларингеальную маску для интубации трахеи и      
комбинированную трубку                                 
	      1      

	6. 
	Дефибриллятор                                          
	      1      

	7. 
	Электрокардиостимулятор                                
	      1      

	8. 
	Монитор нейро-мышечной передачи                        
	      1      

	9. 
	Автоматический анализатор газов крови, кисло-щелочного 
состояния, электролитов, глюкозы                       
	      1      

	10.
	Аппарат для измерения артериального давления           
неинвазивным способом                                  
	      1      

	11.
	Насос инфузионный                                      
	      1      

	12.
	Насос шприцевой                                        
	      1      

	13.
	Аспиратор электрический                                
	      1      

	14.
	Матрац термостабилизирующий                            
	      1      

	15.
	Монитор глубины анестезии                              
	      1      

	16.
	Система централизованного снабжения медицинскими       
газами и вакуумом                                      
	      1      
на Отделение 

	               Преднаркозная палата (на 3 пациенто-места)                

	17.
	Аппарат наркозный (полуоткрытый и полузакрытый         
контуры) с дыхательным автоматом, волюметром,          
монитором концентрации кислорода, углекислоты и        
герметичности дыхательного контура (не менее одного    
испарителя для испаряемых анестетиков)                 
	      1      

	18.
	Аппарат искусственной вентиляции легких транспортный   
(CMV, SIMV, CPAP) с мониторированием дыхательного и    
минутного объема дыхания, давления в контуре аппарата  
	      1      

	19.
	Дыхательный мешок для ручной искусственной вентиляции  
легких                                                 
	      3      

	20.
	Монитор пациента на 5 параметров (оксиметрия,          
неинвазивное артериальное давление,                    
электрокардиограмма, частота дыхания, температура)     
	      3      

	21.
	Набор для интубации трахеи, включая ларингеальную      
маску, ларингеальную маску для интубации трахеи и      
комбинированную трубку                                 
	      1      

	22.
	Аппарат для измерения артериального давления           
неинвазивным способом                                  
	      3      

	23.
	Каталка пациента с мягким покрытием трехсекционная с   
ограждением, держателями баллона и стойки для инфузий  
	      3      

	24.
	Насос шприцевой                                        
	      3      

	25.
	Насос инфузионный                                      
	      3      

	26.
	Матрац термостабилизирующий                            
	      3      

	27.
	Аспиратор электрический                                
	      1      

	28.
	Дефибриллятор                                          
	      1      

	29.
	Электрокардиостимулятор                                
	      1      

	30.
	Портативный ультразвуковой диагностический аппарат с   
системой навигации для выполнения регионарной          
анестезии, пункции и катетеризации центральных и       
периферических сосудов и оценки критических состояний  
	      1      

	                Палата пробуждения (на 3 пациенто-места)                 

	31.
	Аппарат наркозный (полуоткрытый и полузакрытый         
контуры) с дыхательным автоматом, волюметром,          
монитором концентрации кислорода, углекислоты и        
герметичности дыхательного контура (не менее одного    
испарителя для испаряемых анестетиков)                 
	      1      

	32.
	Аппарат искусственной вентиляции легких (CMV, SIMV,    
CPAP) с мониторированием дыхательного и минутного      
объема дыхания, давления в контуре аппарата            
	      2      

	33.
	Аппарат искусственной вентиляции легких транспортный   
(CMV, SIMV, CPAP) с мониторированием дыхательного и    
минутного объема дыхания, давления в контуре аппарата  
	      1      

	34.
	Дыхательный мешок для ручной искусственной вентиляции  
легких                                                 
	      3      

	35.
	Монитор пациента на 5 параметров (оксиметрия,          
неинвазивное артериальное давление,                    
электрокардиограмма, частота дыхания, температура)     
	      3      

	36.
	Набор для интубации трахеи, включая ларингеальную      
маску, ларингеальную маску для интубации трахеи и      
комбинированную трубку                                 
	      1      

	37.
	Аппарат для измерения артериального давления           
неинвазивным способом                                  
	      3      

	38.
	Каталка пациента с мягким покрытием трехсекционная с   
ограждением, держателями баллона и стойки для инфузий  
	      3      

	39.
	Насос шприцевой                                        
	      3      

	40.
	Насос инфузионный                                      
	      3      

	41.
	Матрац термостабилизирующий                            
	      3      

	42.
	Аспиратор электрический                                
	      1      

	           Палата реанимации и интенсивной терапии (на 6 коек)           

	43.
	Аппарат искусственной вентиляции легких с увлажнителем 
и монитором параметров дыхания, функцией неинвазивной  
искусственной вентиляции легких                        
	      7      

	44.
	Аппарат искусственной вентиляции легких транспортный   
(CMY, SIMV, CPAP)                                      
	      2      

	45.
	Дыхательный мешок для ручной искусственной вентиляции  
легких                                                 
	      3      

	46.
	Монитор пациента (оксиметрия, неинвазивное             
артериальное давление, электрокардиограмма, частота    
дыхания, температура)                                  
	      3      

	47.
	Монитор пациента (неинвазивное артериальное давление,  
инвазивное артериальное давление - 2 канала,           
электрокардиограмма, частота дыхания, температура - 2  
канала, оксиметрия, капнометрия, сердечный выброс)     
	      3      

	48.
	Центральный пульт монитора                             
	      1      

	49.
	Электрокардиостимулятор                                
	      2      

	50.
	Шприцевой насос                                        
	     12      

	51.
	Инфузионный насос                                      
	     12      

	52.
	Насос для зондового питания                            
	      6      

	53.
	Набор для интубации трахеи                             
	      1      

	54.
	Набор для трудной интубации, включая ларингеальную     
маску, ларингеальную маску для интубации трахеи и      
комбинированную трубку                                 
	      1      

	55.
	Дефибриллятор                                          
	      1      

	56.
	Матрац термостабилизирующий                            
	      3      

	57.
	Матрац противопролежневый                              
	      6      

	58.
	Автоматический анализатор газов крови, кисло-щелочного 
состояния, электролитов, глюкозы, осмолярности         
	      1      
на Отделение 

	59.
	Тромбоэластограф                                       
	      1      
на Отделение 

	60.
	Онкометр                                               
	      1      
на Отделение 

	61.
	Дефибриллятор                                          
	      1      

	62.
	Электрокардиограф                                      
	      1      

	63.
	Транспортируемый рентгеновский аппарат                 
	      1      

	64.
	Портативный ультразвуковой диагностический аппарат с   
системой навигации для выполнения регионарной          
анестезии, пункции и катетеризации центральных и       
периферических сосудов и оценки критических состояний  
	      1      

	65.
	Кровать трехсекционная с ограждением                   
	      6      

	66.
	Кровать-весы                                           
	      1      

	67.
	Каталка транспортная с мягким покрытием                
	      1      

	68.
	Устройство для перекладывания больных                  
	      1      

	69.
	Тумбочка прикроватная                                  
	      6      

	70.
	Компьютерное рабочее место                             
	      3      

	71.
	Электроэнцефалограф 8-канальный                        
	      1      

	72.
	Аппарат для пневмокомпрессорной профилактики           
тромбоэмболических осложнений и лимфостаза             
	      1      

	               Противошоковая палата (на 1 пациенто-место)               

	73.
	Аппарат наркозный (полуоткрытый, полузакрытый) с       
дыхательным автоматом, газовым и волюметрическим       
монитором и монитором концентрации ингаляционных       
анестетиков                                            
	      1      

	74.
	Аппарат искусственной вентиляции легких с дыхательным  
автоматом, газовым и волюметрическим монитором (CMV,   
SIMV, CPAP) с дыхательным монитором                    
	      1      

	75.
	Аппарат искусственной вентиляции легких транспортный   
(CMV, SIMV, CPAP) с дыхательным монитором              
	      1      

	76.
	Дыхательный мешок для ручной искусственной вентиляции  
легких                                                 
	      1      

	77.
	Монитор на пациента (неинвазивное АД, инвазивное       
артериальное давление - 2 канала, электрокардиограмма, 
частота дыхания, температура - 2 канала, оксиметрия,   
капнометрия, сердечный выброс)                         
	      1      

	78.
	Матрац термостабилизирующий                            
	      1      

	79.
	Набор для интубации трахеи                             
	      1      

	80.
	Набор для трудной интубации, включая ларингеальную     
маску, ларингеальную маску для интубации и             
комбинированную трубку                                 
	      1      

	81.
	Дефибриллятор                                          
	      1      

	82.
	Электрокардиостимулятор                                
	      1      

	83.
	Аппарат для измерения артериального давления           
неинвазивным способом                                  
	      1      

	84.
	Каталка пациента с мягким покрытием трехсекционная с   
ограждением, держателями баллона и стойки для инфузий  
	      1      

	85.
	Насос шприцевой                                        
	      1      

	86.
	Насос инфузионный                                      
	      1      

	87.
	Портативный ультразвуковой диагностический аппарат с   
системой навигации для выполнения регионарной          
анестезии, пункции и катетеризации центральных и       
периферических сосудов и оценки критических состояний  
	      1      
на Отделение 

	88.
	Автоматический анализатор газов крови, кисло-щелочного 
состояния, электролитов, глюкозы                       
	      1      


Примечания:

1. При отсутствии в отделении анестезиологии-реанимации с палатами реанимации и интенсивной терапии для взрослого населения системы централизованного снабжения медицинскими газами и вакуумом отделение оснащается концентраторами кислорода с функцией сжатого воздуха и вакуума из расчета одна установка на 1 - 2 пациенто-места в операционной, манипуляционной, диагностическом кабинете.

2. Аппараты искусственного кровообращения, экстракорпоральной оксигенации, контрпульсации, интраоперационного сбора крови, экстракорпоральной детоксикации, фильтрации, неинвазивные и инвазивные мониторы для оценки гемодинамики, транскраниальный оксиметр, метаболографы, ожоговые кровати и другие устройства предусматриваются в зависимости от потребности в них.

Приложение № 11
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    технологий)», утвержденному приказом

Министерства здравоохранения

        Российской Федерации
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СТАНДАРТ ОСНАЩЕНИЯ ПЕРИНАТАЛЬНОГО ЦЕНТРА

3.3. Отделение анестезиологии-реаниматологии для женщин 

с палатой пробуждения для родового отделения и операционного блока родового отделения

 

	№ п/п
	Наименование *

	1.
	Аппарат наркозно-дыхательный с электроприводом 

	2.
	Аппарат наркозно-дыхательный пневматический (резервный) 

	3.
	Аппарат наркозно-дыхательный 

	4.
	Монитор прикроватный для слежения электрокардиограммы, частоты 
дыхания, газового состава крови, артериального давления, 
температуры, капнографии с выводом на центральный пункт 

	5.
	Электрокардиограф многоканальный 

	6.
	Пульсоксиметр 

	7.
	Аппарат для ультразвукового исследования переносной с набором 
датчиков 

	8.
	Дефибриллятор 

	9.
	Аппарат для реинфузии крови 

	10.
	Электроотсос 

	11.
	Насос инфузионный 

	12.
	Стетофонендоскоп 

	13.
	Аппарат для измерения артериального давления  

	14.
	Кровать функциональная со стойкой для инфузионной системы 

	15.
	Тумбочка прикроватная 

	16.
	Ультразвуковой ингалятор 

	17.
	Противопролежневый матрас 

	18.
	Аппарат для подогревания инфузионных растворов 

	19.
	Ларингоскоп (набор) 

	20.
	Мешок Амбу 

	21.
	Морозильная камера для хранения свежезамороженной плазмы 

	22.
	Системы размораживания плазмы 

	23.
	Шкафы для медикаментов 

	24.
	Сейф 

	25.
	Сухожаровой шкаф 

	26.
	Центрифуга 

	27.
	Экспресс-анализатор для определения основных клинических и 
биохимических показателей, в том числе газов крови и электролитов 

	28.
	Тромбоэластограф 

	29.
	Планшет для определения группы крови 

	30.
	Облучатель бактерицидный (лампа) 

	31.
	Тележка со съемной панелью 

	32.
	Стол инструментальный 

	33.
	Стол перевязочный для стерильного материала 

	34.
	Передвижной рентгеновский аппарат 

	35.
	Дозаторы для жидкого мыла, средств дезинфекции и диспенсоры для бумажных полотенец

	36.
	Противошоковая укладка

	37.
	Рабочее место врача

	38.
	Рабочее место акушерки (медицинской сестры)

	39.
	Персональный компьютер с принтером


Проект клинических рекомендаций

2. АНЕСТЕЗИЯ И АНЕЛЬГЕЗИЯ ПРИ ДИСКРЕДИТИРОВАННОМ СОСТОЯНИИ ПЛОДА
Е.М.Шифман, А.В. Куликов

Акушерский анестезиолог-реаниматолог -  не эпидуральный техник. Вы - часть команды, работающая в тесном сотрудничестве с акушерами-гинекологами, акушерками и педиатрами. 

Следующие клинические рекомендации могут быть полезны в организации конструктивных  рабочих отношений. 

Знайте о том, что происходит в родильном и акушерских отделениях.

1. Регулярно проверяйте состояние дел в родильном блоке вместе со старшей акушеркой.

2. Обсудите лечение рожениц высокого риска (например, преэклампсия, тазовое предлежание) с акушером.

3. Будьте готовы обсудить вспомогательные варианты обезболивания с роженицами.

Если Вы не уверены в выбранном методе анестезии  или  интенсивной терапии обратитесь к руководителю отделения или в его отсутствие к старшему анестезиологу-реаниматологу. 

Асфиксия плода

Асфиксия возникает при неспособности легких поддерживать газообмен. При нормальных родах, во время каждой схватки возникает транзиторная гипоксемия. Здоровый плод переносит это хорошо. Существует 4 основные причины асфиксии в интранатальном периоде:

1. Недостаточная перфузия материнской поверхности плаценты (тяжелая гипотония, аортокавальная компрессия). 

2. Нарушение трансплацентарного обмена газов (отслойка плаценты).

3. Нарушение кровотока в пуповине (сдавление пуповины).   

4. Состояния, при которых невозможно переносить транзиторную асфиксию, возникающую во время схваток (анемичный плод, ЗВУР).

Диагностика асфиксии в родах

Диагноз асфиксии в родах ставится на основе изменений ЧСС плода или оценка газового состава крови, которая берется с головки плода. 

Изменения ЧСС плода (ЧССП) и примеры

· Норма ЧССП 110-160 ударов в минуту. Тахикардия может быть связана с гипоксией плода или вследствие лихорадки, хориоамнионита, приема антихолинергических препаратов, бета-симпатомиметиков, анемии плода. Брадикардия является следствием гипоксии плода (наиболее частая причина), врожденного порока сердца или применения бета-адреноблокаторов. 

· Колебания базального уровня – кратковременные или от удара к удару – разница в ЧСС плода между ударами, которые определяются посредством электродов на головке плода. 

· Длительные колебания определяются путем внутреннего или наружного мониторирования и проявляются в виде синусовых волн по 3-6 циклов в минуту. В норме данный показатель составляет 6 ударов/минуту. Наличие и длительных, и коротких колебаний является показателем нормальной регуляции ЧСС плода со стороны симпатической и парасимпатической ЦНС и отсутствием гипоксии головного мозга. Острая гипоксия может привести к значительному повышению ЧСС. Персистирующая гипоксия приводит к снижению колебаний и может быть вызвана различными причинами, такими как прием лекарственных препаратов: депрессанты ЦНС (галогенсодержащие анестетики, барбитураты, пропофол, бензодиазепины, магнезия), местные анестетики (лидокаин, хлоропрокаин), наркотики, антихолинергические препараты, бета-симпатомиметики. Показатели нормального ЧСС плода являются отражением сохранности ЦНС и адекватной оксигенации. 

· Периодические изменения. Могут возникать ранние, поздние или вариабельные децелерации. Ранние децелерации возникают во время схватки, и чаще всего ЧСС не снижается более чем на 20 уд/мин по сравнению с базальной частотой. Начало и конец децелерации совпадает с началом и концом схватки. Данный признак не является грозным. У людей он появляется вследствие рефлекторной вагусной активности в ответ на умеренную гипоксию. Поздние децелерации возникают через 10-30 секунд после начала схватки и заканчиваются через 10-30 секунд после ее завершения. Поздние децелерации возникают в ответ на гипоксию, а в сочетании с отсутствием или понижением колебаний ЧСС, являются грозным признаком дистресса плода 7. Вариабельные децелерации – различные по глубине, форме и/или продолжительности. Клинические исследования указывают на возникновение данных децелераций вследствие частичной или полной окклюзии пуповины. 

· Акцелерации – ответ на движения плода. Во время беременности акцелерации являются показателем здорового плода. Во время родов – это признак значительного метаболического ацидоза у плода. 
Кислотно-основной статус

БМК плода обладает недостаточной специфичностью. Патологическая ЧСС является недостаточным фактором для оценки исхода родов. 35-50% случаев оказываются ложноположительными при подозрении на страдания плода. Таким образом, при подозрении на страдания плода необходимо взять кровь с головки плода для диагностики наличия или отсутствия ацидоза у плода. pH менее 7,2 считается патологическим. В данной ситуации необходимо ускорить процесс родов. Относительными противопоказаниями к забору крови являются целый плодный пузырь, инфекции (ВИЧ или герпес) и коагулопатия плода. 

Пассаж мекония – спорный признак оценки статуса плода. Пассаж мекония в амниотическую жидкость принятый показатель дистресса плода. Недавние исследования показали, что наличие мекония без других патологических признаков не обязательно является признаком страдания плода. В 3 триместре обмен амниотической жидкости у плода осуществляется путем мочевыделения, глотания и легочной секреции каждые 24-48 часов. Глотание стабилизирует объем амниотической жидкости (АЖ) и играет ведущую роль в механизме очищения. Доказано,  что функция глотания нарушается при дистрессе плода. Таким образом, меконий в АЖ это не показатель дистресса плода, а скорее снижение очистительной функции. 

Меконий в АЖ ведет к разрушению амниотического эпителия и повреждению сосудов, что еще больше угнетает механизм очистки ОВ. Это также приводит к сокращению вены пуповины, гипоперфузии плода и дистрессу. Все эти факторы усиливают повреждение очистительной функции, и создает замкнутый круг во внутриутробной жизни.

Как быстро необходимо родить при страдании плода?

«Дистресс плода» - широко распространенное понятие, указывающее на необходимость срочного родоразрешения (КС). Очевидно, что мы не должны использовать данный термин для полной оценки состояния плода. Путаница в определениях затрудняет постановку правильного диагноза и подбор необходимой терапии. Наиболее подходящей терминологией является:

· Асфиксия плода – нестабильное состояние плода, при котором имеется нарушение газообмена, однако есть время для выполнения местного анестезиологического пособия.

· Аноксия плода – полная блокада газообмена (полная окклюзия пуповины, постоянная брадикардия, тетанические сокращения матки, разрыв матки), при которой летальный исход наступает меньше, чем через 10 минут. Время от постановки диагноза до родоразрешения должно быть минимальным. 

Планирование анестезии

Аноксия плода (выпадение пуповины с брадикардией) может привести к летальному исходу меньше, чем за 10 минут. Однако скорость и действие асфиксии плода бывают весьма разными. Некоторые эпизоды умеренной асфиксии могут спонтанно полностью проходить. Таким образом, необходимо проводить БМК в операционной, перед тем как выполнить КС. При планировании анестезии анестезиолог-реаниматолог должен уточнить с акушером причину асфиксии для определения степени срочности КС. 

Дыхательные пути и их изменения во время беременности

Самыми серьезными осложнениями со стороны матери во время общей анестезии являются: неудачная интубация, неполноценная вентиляция, легочная аспирация желудочным содержимым. Исследования демонстрируют, что риск регионарной анестезии в акушерстве меньше в 16,7 раза по сравнению с общим обезболиванием.  Таким образом, общее обезболивание должно применяться только тогда, когда это действительно необходимо. 

Ранний контакт с пациенткой, которая входит в группу высокого риска по оперативному родоразрешению, очень важен. Это позволит оценить дыхательные пути и осуществить подготовку к операции заранее. В некоторых клиниках поощряется эпидуральная анестезия пациенткам группы высокого риска по КС: многородящие, преэклампсия, СД, ЗВУР, крупный плод, ожирение (риск КС более 50%).

Однако польза от оценки дыхательных путей в начале родов может быть небольшой во время активных родов вследствие продолжительных потуг. Вследствие отека, который возникает из-за повышения венозного давления в верхней части тела, снижается оценка по шкале Malampati. Таким образом, оценка дыхательных путей должна проводиться перед каждой манипуляцией. Более подробно это описывают клинические рекомендации по трудным дыхательным путям.

Внутриматочные методы лечения патологических показателей ЧСС плода

При подозрении на страдания плода необходимо оценить сопутствующие факторы со стороны матери и плода. Существуют терапевтические мероприятия, направленные на временное улучшение, что позволит выполнить регионарную анестезию или провести вагинальные роды. Основным является поддержание маточного кровотока. 

давление в маточной артерии – венозное давление

Маточный кровоток =
-----------------------------------------------------------------







сосудистое сопротивление   

Коррекция материнских факторов для улучшения маточного кровотока

· Артериальная гипотония. Необходимо поддерживать нормальные показатели АД и маточного кровотока за счет смещения матки влево во избежание аорто-кавальной компрессии, инфузионной терапии, введения вазопрессоров.   
· Выраженная маточная активность. Во время схваток пережимаются маточные спиральные артерии, что значительно снижает плацентарный кровоток и доставку кислорода. Введение окситоцина может привести к тетании матки. Время полураспада окситоцина в плазме составляет 1-6 минут. Таким образом, после прекращения введения окситоцина необходимо применить токолитический препарат (нитроглицерин).
Обеспечение кислородом

Хотя существует немного доказательств, что оксигенотерапия улучшает неонатальный исход при дистрессе плода во время родов, большинство акушеров советуют применять кислород 4-6 л в минуту через маску. 

Коррекция факторов плода для улучшения маточного кровотока

· Транзиторная компрессия пуповины (приводит к вариабельным децелерациям). Многоводие является фактором риска по компрессии пуповины. Изменение положения тела беременной может ослабить компрессию и улучшить состояние плода. 
· Повышение потребления кислорода плодом. Гипергликемия повышает потребление кислорода плодом и приводит к неонатальной гипогликемии после родов. Таким образом, применение болюсных доз глюкозо-содержащих растворов противопоказано. При наличии лихорадки у матери необходимо проводить терапию ацетаминофеном, антибиотиками. 
Кесарево сечение делится на 3 степени срочности:

· Плановое. Состояние стабильной физиологии матери и плода. Пациентке необходимо КС до момента декомпенсации. Методом выбора является местная анестезия (спинальная, эпидуральная, сочетание эпидуральной и спинальной анестезии). Примером данной группы являются ХФПН, смешанное тазовое предлежание при отхождении о. вод. 
· Срочное. Нестабильная физиология матери и плода, однако непосредственной угрозы для матери и плода нет. Региональная анестезия применяется при наличии уже поставленного эпидурального катетера. Спинальную анестезию можно выполнить если существует уверенность, что риск технических трудностей или неудач, которые бы потребовали бы много времени, минимален. Примером данной группы являются выпадение пуповины без признаков дистресса или вариабельные децелерации с быстрым восстановлением нормальной ЧСС. 
· Экстренное. Жизнь матери и плода на грани. Методом выбора является общее обезболивание или эпидуральная анестезия при наличии уже поставленного эпидурального катетера и возможности быстрого обезболивания. Примером являются продолжительная брадикардия плода или поздние децелерации при отсутствие вариабельности ЧСС. 
Нейроаксиальная анестезия при экстренном оперативном родоразрешении 

Время от постановки показаний до начала операции не должно превышать 30 минут. 

При длительной брадикардии плода, поздних децелерациях с отсутствием вариабельности ЧСС, выпадении пуповины, разрыве матки или материнском кровотечении может потребоваться более быстрое родоразрешение. 

При наличии эпидурального катетера, который был введен ранее, и стабильной гемодинамике наиболее подходящим методом обезболивания является блокада 0,2% ропивакаином. После введения 2-3 мл 2% раствора лидокаина (тест-доза для исключения интратекальной миграции катетера) вводится 5 мл препарата через 2-3 минуты (суммарная доза до 15-20 мл) до получения адекватного уровня обезболивания.  

В большинстве неотложных случаях, при наличии эпидурального катетера, спинальную анестезию можно провести без каких-либо осложнений. При наличии страданий плода анестезиолог должен исключить отслойку плаценты, наличие кровотечения и скрытой гиповолемии. 

До операции необходимо начать инфузионную терапию раствором Рингера через периферический катетер 16G-18G. С целью профилактики постпункционного синдрома лучше использовать спинальную иглу 25G pencil point. Для быстрой анестезии вводится 10-12 мг гипербарического бупивакаина (0,5% 2-2,4 мл). Если анестезиолог недостаточно опытен, чтобы выполнить спинальную анестезию или наблюдается медленный блок, необходимо изменить план анестезии в сторону общего обезболивания. Более подробно с этим можно ознакомиться в клинических рекомендациях по регионарным методам анестезии операции кесарева сечения. 

Общая анестезия

Общее обезболивание с быстрой последовательной индукцией требуется во многих случаях экстренных КС. При страданиях плода анестезиолог-реаниматолог должен обеспечить обезболивание быстро и при этом безопасно. Необходимо проводить профилактику аспирационного синдрома согласно соответствующим клиническим рекомендациям. 

· Трудная интубация. Частота неудачных интубаций во время беременности составляет 1:250-1:750 случаев, что в 10 раз больше, чем при работе с небеременными пациентками. В акушерстве при общем обезболивании сложная интубация встречается в 5% случаев. У беременной не только более сложное строение дыхательных путей, но и десатурация происходит в 3 раза быстрее вследствие повышенного поглощения кислорода и снижения функционального остаточного объема. Под рукой у анестезиолога всегда должны находится вспомогательные устройства с целью устранения проблем при трудной интубации (воздуховод, дыхательная маска для гортани, набор для крикотомии). 

· Недиагностированные измененные дыхательные пути. При 3-4 неудачных попытках интубации с репозицией головы и шеи, давлении на щитовидный хрящ, использовании разных клинков необходимо прекратить манипуляции и заново оценить ситуацию. Спросите себя:

· в данном случае имеется страдание плода (аноксия) или экстренная акушерская патология?

· в порядке ли дыхательные пути матери и обеспечивается ли адекватный газообмен через маску?

Каковы вероятные причины асфиксии плода, возникающей при выполнении операции кесарева сечения в условиях общей анестезии

· I. Физиологические причины:

· A.
Гиповентиляция легких у матери; 

· B.
Гипервентиляция легких у матери;

· C.
Снижения маточно-плацентарной перфузии вследствие аорто-кавальной компрессии.

· II. Фармакологические причины: 

· A.
Препараты, используемые для индукции анестезии; 

· B.
Миорелаксанты; 

· C.
Снижение концентрации кислорода; 

· D.
Закись азота и другие ингаляционные препараты; 

· E.
Влияние затянувшихся периодов от индукции анестезии до извлечения плода и гистеротомии.  

При отсутствии страданий плода или срочной акушерской ситуации, стабильном состоянии пациентки необходимо ее разбудить. До пробуждения вентиляция 100% кислородом через маску и давление на перстневидный хрящ. По пробуждению провести местное обезболивание или фиброоптическую интубацию.

  При тяжелом состоянии плода или срочной акушерской ситуации проводится вентиляция через маску со сдавлением перстневидного хряща. При этом применяется 100% кислород и галогенсодержащие анестетики. С целью минимизации пассивной регургитации хирург не должен давить на дно матки или выводить ее в рану. 

Если интубация или вентиляция через маску невозможна необходимо поддерживать вентиляцию следующим образом:

· Ларингиальная маска

· Фиброоптическая ларгнгоскопия

· Комбинированная трубка (combitube)
· Чрезкожная крикотомия

· Хирургическая крикотомия 

Необходимо следовать клиническим рекомендациям по трудным дыхательным путям.

Хирург должен подождать до стабилизации состояния пациентки.

Работайте с вашим акушером для выработки стратегий с целью минимизации количества общих анестезий при КС. Более подробно можно познакомиться в клинических рекомендациях по трудным дыхательным путям в акушерстве.

Таким образом, в случаях острой дискредитации плода выбор метода обезболивания должен основываться на степени срочности операции и возможностях выполнить тот или метод анестезии, как можно быстро и безопасно.
Проект клинических рекомендаций

3. ЛЕЧЕНИЕ ТОКСИЧЕСКОГО ДЕЙСТВИЯ МЕСТНЫХ АНЕСТЕТИКОВ ТЯЖЕЛОЙ СТЕПЕНИ У БЕРЕМЕННЫХ, РОЖЕНИЦ И РОДИЛЬНИЦ
Г.В.Филиппович, Е.М.Шифман, А.В. Куликов, Д.Н.Уваров, Э.Э. Антипин, Э.В.Недашковский.

Данные клинические рекомендации  основаны на работе  Joseph M. Neal, Michael F. Mulroy, Guy L. Weinberg. American Society of Regional Anesthesia and Pain Medicine Checklist for Managing Local Anesthetic Systemic Toxicity: 2012 Version.

В 2010 г. Американское Общество Регионарной Анестезии и Лечения Боли (ASRA) выпустило информационное сообщение для практических врачей по лечению системной токсичности местных анестетиков (СТМА) [1]. Основные положения этой работы представляли собой перечень мероприятий по лечению случаев СТМА. В 2012 г. на основе результатов тестирования перечня посредством имитации эпизода СТМА ASRA опубликовала в журнале «Regional Anesthesia and PainMedicine» (2012; Vol. 37, N1) обновленную версию этих рекомендаций, которая должна заменить предыдущую версию 2010 г. [2].
Перечень мероприятий по лечению системной токсичности 

местных анестетиков

Фармакологическое лечение системной токсичности местных анестетиков (СТМА) отличается от других сценариев остановки сердца.

•
 Вызвать помощь.

•
 В фокусе первоочередного внимания должны быть:

  – Контроль дыхательных путей. Искусственную вентиляцию легких проводить 100% кислородом.

  – Купирование судорог. Применение бензодиазепинов является предпочтительным. ИЗБЕГАТЬ применения пропофола у пациентов, имеющих признаки сердечно-сосудистой нестабильности.

  – Готовность ближайшего оборудования, обеспечивающего искусственное кровообращение.

•
 Лечение сердечных аритмий:

  – Базовые и расширенные комплексы реанимационных мероприятий потребуют дополнительной корректировки назначений и, возможно, пролонгирования процесса реанимации.

  – ИЗБЕГАТЬ использования вазопрессина, блокаторов кальциевых каналов, бета-блокаторов или местных анестетиков.

  – СНИЗИТЬ индивидуальные дозы эпинефрина до <1 мкг/кг.

•
 Терапия 20% жировой эмульсией (значения в скобках указаны для пациента с массой тела 70 кг):

  – Ввести в/в болюс в дозе 1,5 мл/кг за 1 минуту (≈100 мл).

  – Далее непрерывная инфузия эмульсии в дозе 0,25 мл/кг/мин (≈18 мл/мин; корректировать с помощью роликового зажима).

  – Повторить введение болюса один или два раза  при сохраняющемся сердечно-сосудистом коллапсе.

  – Удвоить скорость инфузии до 0,5 мл/кг/мин, если артериальное давление остается низким.

  – Продолжить инфузию по крайней мере в течение 10 минут после достижения стабильности кровообращения.

  – Рекомендуемый верхний предел в дозировке жировой эмульсии: приблизительно 10 мл/кг жировой эмульсии за 30 минут.

•
 Зарегистрировать случай СТМА на www.lipidrescue.org и отправить сообщение об использовании липидов на www.lipidregistry.org 

Будьте готовы

•
 Мы настоятельно советуем тем, кто применяет местные анестетики (МА) в дозах, достаточных для того, чтобы вызвать системную токсичность местных анестетиков (СТМА), утвердить протокол лечения этого осложнения. Одобряется и всячески поддерживается создание «Комплекта для лечения токсичности местных анестетиков» и инструкций по его использованию.

Снижение риска  

(Будьте благоразумными)

•
 Используйте применение наименьших доз МА, необходимых для достижения желаемого распространения и продолжительности блока.

•
 На уровень местного анестетика в крови влияет участок введения и доза. Факторы, которые могут увеличить вероятность СТМА, включают: пожилой возраст; сердечную недостаточность; ишемическую болезнь сердца; отклонения в протоколе при проведении анестезии; метаболические (т. е. митохондриальные) заболевания; заболевание печени; низкая концентрация белка в плазме; метаболический или респираторный ацидоз; назначения препаратов, которые ингибируют натриевые каналы. 

•
 Пациенты с тяжелой сердечной дисфункцией, в частности с очень низкой фракцией выброса, более склонны к возникновению СТМА и также более склонны к «накопленной» инъекции (приводящей к повышению концентрации МА в ткани) из-за замедленного кровообращения.

•
 Предусмотрите использование фармакологических маркеров и/или тест-доз, например, эпинефрина 5 мкг/мл МА, что поможет Вам своевременно выявить непреднамеренное в/в введение МА с тест-дозой. 

•
 Проводите аспирацию шприца перед каждой инъекцией  на предмет обнаружения крови.

•
 Вводите раствор местного анестетика постепенно, пошагово, отслеживая признаки и симптомы токсичности между инъекциями.

Выявление осложнения  

(Будьте бдительными)

•
 Используйте стандартные мониторы, одобренные Американским Обществом Анестезиологов.

•
 Обеспечивайте мониторинг пациентов во время и после завершения инъекции, поскольку клиническое проявление токсичности может задержаться вплоть до 30 минут.

•
 Часто общайтесь с пациентом, чтобы своевременно выявить симптомы токсичности.

•
 Рассматривайте вероятность развития СТМА у любого пациента с измененным ментальным статусом, неврологическими симптомами или сердечно-сосудистой нестабильностью во время или после регионарной анестезии.

•
 Признаки со стороны центральной нервной системы (могут быть едва различимыми или отсутствовать):

  – Возбуждение (беспокойство, смятение, подергивание мышц, судороги).

  – Депрессия (сонливость, оглушение, кома или апноэ).

  – Неспецифические признаки (металлический вкус, нечувствительность вокруг рта, диплопия, звон в ушах, головокружение).

•
 Сердечно-сосудистая симптоматика (часто единственная манифестация тяжелой СТМА).

  – Первоначально может иметь место гипердинамическая реакция (гипертензия, тахикардия, желудочковая аритмия), затем:

  – Прогрессивная гипотензия.

  – Блокада проводимости, брадикардия или асистолия.

  – Желудочковая аритмия (желудочковая тахикардия, пируэтная тахикардия, желудочковая фибрилляция).

•
 Седативные гипнотические препараты снижают риск судорог, но даже легкая седация может устранить способность самого пациента распознавать и сообщить врачу симптомы растущих концентраций МА.

Лечение

•
 Вопрос о периоде времени, за который надо провести инфузию липидов при СТМА, до сих пор пока обсуждается. Наиболее консервативный подход, заключающийся в ожидании того, что «липидная реанимация» будет доказана неуспешной, является неразумным, поскольку раннее лечение липидами может предотвратить сердечно-сосудистый коллапс. Проведение инфузии липидов при самых ранних признаках СТМА может снять необходимость лечения, поскольку  только у части пациентов будет продолжаться прогрессирование тяжелой токсичности. Наиболее разумный подход состоит в осуществлении терапии липидами на основе клинической тяжести и скорости развития СТМА.

•
 Имеются лабораторные данные, свидетельствующие о том, что эпинефрин может ухудшить реанимацию при СТМА и снизить эффективность помощи липидами. Следовательно, рекомендуется избегать высоких доз эпинефрина и применять меньшие дозы, например <1 мкг/кг, для лечения гипотензии.

•
 Пропофол не должен применяться, когда имеются признаки сердечно-сосудистой нестабильности. Пропофол является сердечно-сосудистым депрессантом со слишком низким содержанием липидов, чтобы обеспечить преимущество. Его использование не поощряется, когда существует риск развития сердечно-сосудистого коллапса.

•
 После выявления любых признаков системной токсичности МА рекомендуется пролонгированный мониторинг (>12 часов), поскольку угнетение сердечно-сосудистой системы, обусловленное МА, может сохраняться и рецидивировать после лечения.
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Проект клинических рекомендаций

4. ОСОБЕННОСТИ ПРОВЕДЕНИЯ СЕРДЕЧНО-ЛЕГОЧНОЙ РЕАНИМАЦИИ У БЕРЕМЕННЫХ ЖЕНЩИН

Е.М. Шифман, А.В.Куликов

Данные клинические рекомендации являются дополнением к протоколу 

сердечно-легочной реанимации ФАР
Частота остановки сердца во время беременности колеблется от:1/10 000 до 1/ 30 000 родов [4]. Большинство смертей случается за счет   острых ситуаций, в связи, с чем матерям проводится реанимация  и  та или иная интенсивная терапия. Следует отметить, что число случаев "непрямой" смерти - по причинам состояний, которые могут возникать или могут ухудшаться во время беременности - больше,  чем смертность по акушерским причинам. 
Причины остановки сердца во время беременности

Акушерские причины 

· Кровотечение.

· Гестационная артериальная гипертензия. 

· Перипаратальная кардиомиопатия. 

· Анестезиологические  осложнения. 

· Катастрофы со стороны дыхательных путей. 

· Передозировка или токсическое действие лекарственных    средств (токсическое действие местных анестетиков).

· Интраоперационная остановка сердца после внутривенной инъекции  0,2 мг метилэргометрина во время операции кесарево сечения под спинальной анестезией.  В качестве экстренной помощи может быть эффективным сублингвальное применение нитроглицерина при симптомах интраоперационного коронарного вазоспазма, развившегося после применения производных эрготамина. 

· Эмболия околоплодными водами.

Не акушерские причины 

              ТЭЛА. 

              Инфекция/сепсис. 

              Инсульт. 

              Инфаркт миокарда.

             Болезни сердца.

·      Врожденные. 

·      Приобретенные.

Кардиомиопатия.
          Травма.

Частота  летальности от кардиологических осложнений  во время беременности увеличилась с 1991 года с увеличением возраста пациенток. В настоящее время кардиальная патология становится первичной причиной материнской смертности.  Наиболее частые причины: инфаркт миокарда с последующей диссекцией аорты. Широкомасштабный обзор в США показал, что риск инфаркта миокарда во время беременности выше в 3–4 раза по сравнению с небеременными пациентками того же возраста [3].
Рекомендация 1. Во-первых, необходимо помнить, что в реанимации нуждаются два пациента: мать и плод. 
Не смотря на то,  что большинство случаев остановки сердца у беременных происходит в отделениях интенсивной терапии,  реанимационные мероприятия редко оказываются успешными в связи со сложностями вследствие физиологических изменений, которые происходят во время беременности.

Рекомендация 2. Необходимо помнить о существовании  специфических факторов, присущих беременности, которые ухудшают выживаемость пациенток при проведении сердечно-легочной реанимации. 

К ним относятся:

- анатомические изменения, осложняющие поддержку проходимости дыхательных путей и выполнение интубации трахеи, 

- ларингеальный отек,  

- возрастающее потребление кислорода и быстрое развитие ацидоза; 

- сниженная функциональная остаточная емкость легких, приводящая к быстрой  десатурации, 

- высокая вероятность легочной аспирации, 

- уменьшение площади грудины и комплайнса системы грудная  клетка - легкие, вследствие гипертрофии молочных желез,  повышенного уровня стояния диафрагмы и количества внесосудистой воды в легких,

- увеличение реберного угла вследствие роста беременной матки.

 В третьем триместре наиболее значимой причиной, затрудняющей выполнение сердечно-легочной реанимации у беременных женщин,  является компрессия нижней полой вены беременной маткой и, как следствие, ухудшение венозного возврата в положении женщины на спине. Эти факторы усугубляются при ожирении. Аорто-кавальная компрессия существенным образом изменяет эффективность наружного массажа сердца. 

В положении на спине дополнительным фактором становится компрессия нижней полой вены беременной маткой, что затрудняет венозный возврат и снижает сердечный выброс. Все попытки реанимации будут безуспешны, пока будет сохраняться компрессия нижней полой вены. Устранение компрессии достигается положением пациентки с наклоном на бок с использованием клина или ручным смещением матки. Улучшает венозный возврат возвышенное положение ног пациентки. Работает ли поворот влево? Исследование с применением манекена в разных положениях: 

· Максимальная сила, приложенная при реанимации:  67% от массы тела

· 36% при повороте на левый бок на 90 градусов

· 55% при повороте на 27 градусов

При углах поворота > 30 градусов по горизонтальной оси, манекен или пациент   соскальзывают с кровати  [5].
Сердечный выброс во время закрытого массажа сердца  только при сердечно-легочной реанимации составляет примерно 30%. Сердечный выброс у беременной женщины, лежащей на спине, снижается еще на 30–50% вследствие аорто-кавальной компрессии. В связи с этим, сердечного выброса при непрямом массаже у беременной женщины в этой ситуации может не быть вообще! Естественно, что именно эти факты заставили включить операцию кесарево сечение в комплекс мероприятий,  проводимых беременной женщине при остановке сердца.

 Рекомендация3. Принять меры к устранению синдрома аорто-кавальной компрессии

Рекомендация 4.  Принимать решение о кесаревом сечении в такой ситуации трудно! Найдите для себя ответы на следующие вопросы: 

· Прошли ли 3–4 минуты после остановки сердца? 

· Есть ли ответ на проводимые у женщины реанимационные мероприятия? 

· Были ли реанимационные мероприятия оптимальными  и нельзя ли их улучшить? 

· Имеется ли состояние, которое можно сразу же купировать (например, судороги)? Если это так, то выполнение кесарева сечения,  может быть, и не показано.

Это чрезвычайно высокие и трудновыполнимые требования, если учесть что остановка сердца у матери редкое и часто неожиданное осложнение. Они диктуют необходимость разработки четкого алгоритма и регулярных тренингов. Отсутствие четких стандартов в акушерстве и недостаточные навыки выполнения реанимационных мероприятий являются решающими факторами материнской заболеваемости и смертности. Проводимые неоднократно опросы акушерского и анестезиологического персонала родильных домов показывают значительный недостаток знаний и практических навыков по этой теме  [1,2].
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Основные мероприятия  по поддержанию жизни у беременных: положить женщину на левый бок
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Ручное смещение матки влево
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Первая помощь:

· Вызов реанимационной бригады.

· Зафиксировать время.

· Положить пациентку на спину, сместить беременную матку влево или повернуть беременную, подложив под правую половину крестца клин.

· Начать непрямой массаж сердца, руки располагать выше,  
   чем обычно,  на 5-6 см.

· 100 нажатий в минуту.

· Компрессия/ декомпрессия 50%.

· НЕ ОСТАНАВЛИВАТЬСЯ!

· Поддержание проходимости дыхательных путей.
Специализированная помощь:

Все действия должны осуществляться экстренно и одновременно.

Сотрудники родильного отделения должны быть подготовлены к особенностям сердечно-легочной реанимации у беременных. Пациентке  немедленно обеспечить полное мониторное наблюдение и дать  100% кислород.  Установить венозный доступ толстой иглой. 

Помощь матери – согласно руководствам BLS и ACLS
· Не откладывать проведение дефибрилляции.

· Ввести лекарственные препараты по рекомендациям BLS
   в общепринятых дозах.

· Вентиляция 100% кислородом.

· Тщательный мониторинг капнограммы. 

· По показаниям – лечение аритмий после ответа на проводимые реанимационные мероприятия.

Рекомендации5. Модификации сердечно-легочной реанимации, специфичные для беременных
· Обеспечение венозного доступа над диафрагмой.

· Оценка наличия гиповолемии, при необходимости –   внутривенное болюсное введение инфузионных растворов.

· Принять во внимание возможность существования  «трудных дыхательных путей», желательно пригласить  для проведения интубации трахеи самого опытного врача.

· Предусмотреть потенциальную отечность верхних дыхательных путей. 

· Клинок с короткой ручкой.

· Ларингиальная маска, резиновый эластический расширитель, фиброскоп   - наготове.

· Высокое стояние желудка во время беременности требует быстрой последовательной интубации трахеи  с применением давления на перстневидный хрящ и интубационной  эндотрахеальной трубки с раздуваемой манжетой. 

·         Увеличенное внутрибрюшное давление.        Сниженный тонус нижнего эзофагального сфинктера  в связи с отрицательным давлением внутригрудного перемещения и гормональными изменениями. Отсроченная эвакуация желудочного содержимого в родах (схватки).

·         Быстрое применение алгоритма тяжелых дыхательных путей в связи с быстрой десатурацией и отсутствием толерантности плода к гипоксии.

· Если пациентка до остановки сердца получала внутривенную    инфузию сульфата магния, следует ее прекратить, ввести внутривенно    10 мл 10% раствора кальция хлорида или 30 мл 10% кальция глюконата 

· Продолжать все мероприятия по поддержанию жизни матери (сердечно-легочная реанимация, правильное положение,  лекарственные препараты, инфузионная терапия)   как во время кесарева сечения, так и после него.

Акушерская тактика у пациенток с видимым увеличением матки вследствие беременности
· Выполнить смещение матки влево   для уменьшения степени аорто-кавальной компрессии.

· Удалить все внешние и внутренние устройства    для мониторинга плода.

Акушерская и педиатрическая бригады должны  немедленно подготовиться к экстренному кесареву сечению
· Если в течение 4 минут выполнения реанимационных мероприятий они без эффекта,  следует готовиться к выполнению экстренного  кесарева сечения.

· Желательно извлечение плода в течение первых 5 минут от начала реанимационных мероприятий.

· Видимое увеличение матки вследствие  беременности – матка, которая достаточно велика  для того, чтобы вызвать аорто-кавальную компрессию.

Преимущества раннего родоразрешения

· Купирование аорто–кавальной компрессии,  повышение венозного возврата и сердечного выброса.

· Улучшение вентиляции – повышение функциональной  остаточной емкости и улучшение оксигенации. 

· Снижение потребности в кислороде.

· Снижение продукции CO2 .
· Повышение выживаемости матери и плода.

Почему показано экстренное родоразрешение?

· Повреждение мозга у матери может начаться    уже через 4–6 минут.

· Что хорошо для матери, обычно хорошо и для ребенка.

· В течение 5 минут ребенок еще не слишком страдает.

· Со временем закрытый массаж становится все менее эффективным.

· До родоразрешения сердечно-легочная реанимация   может оказаться совершенно неэффективной.

               Значительное количество  сообщений о «возвращении матери к жизни»  после родоразрешения.

Остановка сердца у беременных: современный подход

Размер матки менее, чем на 20 недель беременности

· Аорто-кавальная компрессия несущественна.

· Родоразрешение может и не помочь.

Размер матки больше, чем на 20–24 недели беременности

· Существенная аорто-кавальная компрессия – то есть, при низком  артериальном давлении вообще нет венозного возврата.

· В течение 4 минут следует начать кесарево сечение.

· В течение 5 минут надо извлечь плод.

Зачем выполнять срочное кесарево сечение при остановке сердца?

При сроке 24–25 недель наибольший процент выживаемости  новорожденного наблюдается при проведении родоразрешения в первые 5 мин. после остановки сердца. 
 Обычно подобная ситуация требует начала гистеротомии в первые 4 мин. после остановки сердца. 

При сроке беременности более  30 недель положительные исходы для плода наблюдаются даже при родоразрешении, которое имеет место более чем через 5 мин. после остановки сердца. 

Недавнее ретроспективное когортное исследование показало, 
что случаи выживаемости новорожденных имеют место даже при  родоразрешении в течение 30 мин после остановки сердца матери [3].
Большинство отчетов указывают на продолжительные интервалы между принятием решения о гистеротомии и реальным временем родоразрешения. Это время значительно превышает 30 мин. интервал, который разработан в акушерстве для пациенток, у которых не наблюдается остановки сердца. Описано лишь несколько случаев КС во время клинической смерти в рекомендуемый 5-ти минутный промежуток времени  [6]. Описаны случаи успешной реанимации матери при выполнении КС в течение 15 мин. после остановки сердца. Если срочное КС невозможно выполнить в течение 5 мин. интервала, то необходимо подготовить все необходимое для родоразрешения по ходу реанимации (Класс IIb) [6].
· Менее 20 недель срочное КС можно не проводить, так как
маловероятно, что беременная матка влияет на сердечный выброс.

· 20–23 недели – срочная гистеротомия для сохранения         жизни матери, но не плода.

·   Более 24 недель – срочная гистеротомия для спасения жизни  матери и плода.

Кесарево сечение на умирающей роженице.

· Начинать в течение 4 минут, извлечение плода за 5 минут.

· Может помочь, даже если выполнено позже.

· Вазопрессоры не увеличивают маточно-плацентарный кровоток после остановки сердца без извлечения плода.

· Необходимо всегда держать наготове экстренный набор  для кесарева сечения.

· Операцию выполняют в палате, на месте.

· В операционную переводят ПОСЛЕ родоразрешения.

· О стерильности можно не беспокоиться.

· Применяют нижнесрединный лапаротомический доступ.

· Будьте готовы к гипотонии матки и массивному
  акушерскому кровотечению.

· В первую очередь организация.

· Не перемещайте пациентку.

· Скорость: обученные акушеры + набор инструментов для кесарева сечения.

·   Реанимация новорожденного: персонал и оборудование.

·   Гемостаз: ушивание матки, тампонада, введение раствора
    окситоцина непосредственно в миометрий,  атония матки обычна.
 

Инфекция: без подготовки,  без укладывания операционного белья, использование антибиотиков после кесарева сечения.

Какое оборудование абсолютно необходимо?

· Пульсоксиметр. 

· Реанимационная тележка, дефибриллятор.

· Автоматический внешний дефибриллятор – обсуждается (!)

· Инструменты для проведения кесарева сечения.

· Оборудование, необходимое при трудной интубации – 
ларингеальная маска, аппарат для высокочастотной вентиляции, фибробронхоскоп.

· Устройство для согревания крови  и быстрой ее трансфузии.

· Оборудование для катетеризации центральных вен и артерий.

· Интралипид для применения в случае токсического действия местных анестетиков.

Дефибрилляция

· Не противопоказана.

· Используйте тот же уровень энергии как описано в протоколах ACLS  (расширенная сердечно-легочная реанимация).

· Расположение лопастей, прокладок.

·  Освободите грудную клетку.
·  Адгезивные электроды.
                       Удалите фетальный монитор.

·  Не проводите мониторинг плода во время реанимации.

 В случае несвоевременно начатой сердечно-легочной реанимации и запоздалом родоразрешении, остановка сердца у беременной ухудшает исход для матери и плода.   

Редкая частота этого осложнения затрудняет выработку оптимальной лечебной стратегии и не позволяет подвести доказательную базу под наши рекомендации. По этой причине текущие протоколы основываются на описании случаев и рекомендациях экспертов.  Хотя необходимость выполнения кесарева сечения в течение четырех минут от момента остановки сердца окончательно не доказана, все же есть основания в настоящее время рекомендовать именно  такой алгоритм действий.  

Резюме

· Остановка сердца – возможный финал при многих критических состояний состояниях.

· Выживание матери и плода зависят от БЫСТРОЙ и качественной реанимации.

· Необходимо предусмотреть возможность выполнения  раннего (< 5 мин.) кесарева сечения.

· Извлечение плода часто необходимая составляющая восстановления кровообращения у матери и плода, а не просто последняя отчаянная попытка. 

·   Реанимационные мероприятия следует продолжать и во время извлечения плода. 

· Может оказаться результативным трансабдоминальный или открытый массаж сердца (торакотомия).

· Обучение по сердечно-легочной реанимации и интенсивной терапии у беременных необходимо для всех медработников акушерских клиник и отделений 

Рекомендация 6. Будьте всегда готовы!!!
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5. Интенсивная терапия и анестезия  при КРОВОПОТЕРЕ В АКУШЕРСТВЕ

Проект клинических рекомендаций

Шифман Е.М., Куликов А.В., Беломестнов С.Р.  БАЗОВЫЙ ПРОТОКОЛОКАЗАНИЯ МЕДИЦИНСКОЙ помощи при КРОВОПОТЕРЕ В АКУШЕРСТВЕ. 

Протокол подготовлен на основании анализа материалов, отвечающих требованиям доказательной медицины. Период действия протокола – 

Протокол содержит исключительно клинические рекомендации и организационные решения по их реализации.

Специалисты, использующие настоящий документ, должны учитывать, что при появлении новых данных, заслуживающих внимания, в протокол могут быть внесены существенные изменения. 

Приразработкепротоколаиспользовалисьматериалыведущихмировыхорганизаций: WorldHealthOrganization, American Academy of Family Physicians, RoyalCollegeofObstetriciansandGynaecologists (RCOG), InternationalFederationofObstet​ricsandGynecology (FIGO), CollègeNationaldesGynécologuesetObstétriciensFrançais, AmericanCollegeofObstetriciansandGynecologists (ACOG), Cochrane Reviews,материалыфорумов «Матьидитя».
1. Введение

      Массивная кровопотеря и геморрагический шок в акушерстве являются основной причиной материнской смертности в мире и занимают до 25%  в её структуре. Распространенность послеродовых кровотечений (более 500 мл) в мире составляет примерно 6% от всех беременностей, а тяжелых послеродовых кровотечений (более 1000 мл) 1,96%. 

Примерно 70% всех кровотечений в акушерстве относится к послеродовым гипотоническим кровотечениям, 20% обусловлены отслойкой плаценты, разрывом матки, повреждением родовых путей, 10% приходится на долю вращения плаценты и нарушениями её отделения и только 1% - на коагулопатию. При этом среди кровотечений, определяющих материнскую и перинатальную заболеваемость и смертность, преобладают: отслойка плаценты, предлежение плаценты и нарушения в системе гемостаза. 

      По данным ВОЗ в мире происходит  14 000 000 послеродовых кровотечений в год из которых 120000-140000 смертельных исходов  (50% в первые 24 ч) и 20 000 000  заканчиваются материнской заболеваемостью. В США – кровопотеря составляет 12% в структуре МС, из них 73% случаев   предотвратимы,  в Великобритании – 3-место в структуре МС, 53% случаев – предотвратимы,  а в  Африке – кровопотеря достигает  35 до 60% в структуре МС. В России (внематочная беременность, + отслойка и предлежание + послеродовое кровотечение)  -18% в структуре МС.  С учетом того, что большинство причин массивной кровопотери и геморрагического шока в акушерстве носят предотвратимый характер чрезвычайно важно соблюдать протокол оказания неотложной помощи этой категории пациенток, поскольку время для проведения всех диагностических и лечебных мероприятий крайне ограничено.

2. Общие положения

ПОЛОЖЕНИЕ 1. На всех этапах беременности (а иногда и до её наступления) обязательно следует выявлять факторы риска массивной кровопотери,как на амбулаторном, так и стационарном уровне оказания помощи беременным женщинам.

ПОЛОЖЕНИЕ 2. На догоспитальном этапе у пациентки с кровотечением основным мероприятием является транспортировка в ближайшее ЛПУ с возможностью оперативного лечения. Обеспечение венозного доступа и проведение инфузионной  терапии, введение антифибринолитиков и вазопрессоров, согревание и  другие мероприятия не должны удлинять время транспортировки на этап хирургической остановки кровотечения. На догоспитальном этапе при выявлении геморрагического шока нужно своевременно оповестить стационар, куда пациентка будет транспортирована для подготовки к хирургическому и консервативному лечению. 

ПОЛОЖЕНИЕ 3. При поступлении в приемный покой стационара у пациентки с кровотечением (или подозрением на кровотечение) необходимо максимально быстро провести клиническое, лабораторное и функциональное исследования для оценки тяжести кровопотери и определить необходимость хирургического лечения.  При тяжелом состоянии пациентки – геморрагическом шоке все исследования проводятся в условиях операционной и проводимой интенсивной терапии.

ПОЛОЖЕНИЕ 4. В любой ситуации время между постановкой диагноза кровотечения и началом хирургической остановки кровотечения должно быть минимизировано и этот принцип очень важно тщательно соблюдать как на догоспитальном, так и госпитальном этапах оказания помощи (уровень доказательности 1А). Оперативное лечение должно быть начато в любых условиях – геморрагического шока, ДВС-синдрома и т.д. и никакие обстоятельства не могут мешать   хирургической остановке кровотечения. 

ПОЛОЖЕНИЕ 5. Интервал «принятие решения-родоразрешение» при продолжающемся антенатальном или интранатальном кровотечении не должен превышать 30 мин., что требует оповещения и участия помимо врача акушера-гинеколога еще анестезиолога-реаниматолога,  трансфузиолога и сосудистого хирурга.

ПОЛОЖЕНИЕ 6.

  В основе хирургического гемостаза лежит принцип поэтапной, органосохраняющей остановки кровотечения, для чего для врача, оказывающего помощь должен быть доступен набор соответствующих расходных материалов, инструментов и оборудования (см. 2. Общие положения. ПОЛОЖЕНИЕ 1.)

Основными манипуляциями и операциями, позволяющими произвести остановку кровотечения являются:

- Ушивание повреждений мягких тканей

- Ручное обследование полости матки

- Вакуум-аспирация полости матки*

- Управляемая баллонная тампонада матки**

- Компрессионные швы

- Перевязка маточных артерий

- Перевязка внутренних подвздошных артерий***

- Гистерэктомия****

*При отсутствии возможности проведения полноценного ручного обследования полости матки

**Техника проведения управляемой баллонной тампонады описана в штатной инструкции к системе УБТ

***Перевязка внутренних подвздошных артерий производится сосудистым хирургом

****Решение о проведении гистерэктомии принимается коллегиально и является крайней мерой при неэффективности последовательно проведенных других мероприятий

ПОЛОЖЕНИЕ 7. При геморрагическом шоке тяжелой степени и технических трудностях хирургического гемостаза  необходимо использовать принцип «контроля за повреждением» («damage control surgery»).

ПОЛОЖЕНИЕ 8. Перегоспитализация в другой стационар пациенток с продолжающимся кровотечением (или подозрении на него) противопоказана. 

ПОЛОЖЕНИЕ 9.  Неэффективность каждого из мероприятий по остановке кровотечения является показанием для немедленного перехода к следующему этапу: от консервативных методов к оперативным.

ПОЛОЖЕНИЕ 10. Наряду с хирургическим гемостазом обязательно использование местных кровоостанавливающих средств.

ПОЛОЖЕНИЕ 11. Среди первоочередных общих мероприятий у пациентки в состоянии  геморрагического шока являются согревание, устранение гипоксии и коррекция ацидоза и гипокальциемии.

ПОЛОЖЕНИЕ 12. Консервативный гемостаз должен включать: при гипотонии матки – утеротоники (окситоцин, простагландины), а так же и при других ситуациях антифибринолитики (транексамовая кислота) и компоненты крови: свежезамороженная плазма, криопреципитат, тромбоцитарная масса и факторы (концентраты) свертывания крови. 
ПОЛОЖЕНИЕ 13. Оценка тяжести ДВС синдрома при кровопотере проводится по общепринятой шкале International Society on Thrombosis and Haemostasis, 2001.

ПОЛОЖЕНИЕ 14. Второй главной задачей после остановки кровотечения является восстановление адекватного транспорта кислорода и включает основной компонент -  восстановление объема циркулирующей крови (ОЦК), а также стабилизацию гемодинамики, поступление кислорода в достаточном количестве и увеличение концентрации  переносчика кислорода – гемоглобина.  Восстановление  ОЦК обеспечивается плазмозаменителями: кристаллоидами и синтетическими коллоидами.
ПОЛОЖЕНИЕ 15. При объеме кровопотери до 1500 мл и остановленном кровотечении инфузионная терапия проводится в ограничительном режиме и  вместе с компонентами крови не должна превышать 200% от объема кровопотери. Компоненты крови используются только при подтвержденной коагулопатии (фибриноген менее 1,0 г/л, МНО, АПТВ более 1,5 от нормы, тромбоциты менее 50000 в мкл, гопокоагуляция на ТЭГ) и продолжающемся кровотечении.

ПОЛОЖЕНИЕ 16. При массивной, критической кровопотере более 1500-2000 мл нужно как можно раньше ( впервые 2 ч) начать введение компонентов крови (СЗП, эритроцитарная масса в соотношении 1:1)  даже без лабораторного подтверждения, поскольку инфузия только плазмозаменителей в объеме более 2000 мл при таком объеме кровопотери вызывает дилюционную коагулопатию. Регуляция параметров гемодинамики при необходимости осуществляется применением вазопрессоров и инотропных препаратов.

ПОЛОЖЕНИЕ 17. При продолжающемся кровотечении и артериальной гипотонии не нужно повышать АД сист. более 90-100  мм рт.ст., так как это приведет к усилению кровотечения. 

ПОЛОЖЕНИЕ 18. При остановленном кровотечении гемотрансфузия проводится при уровне гемоглобина менее 70 г/л, но показания определяются индивидуально. Нет показаний для гемотрансфузии при гемоглобине более 100 г/л.

ПОЛОЖЕНИЕ 19. Метод выбора при массивной кровопотере и геморрагическом шоке: общая анестезия с ИВЛ.
Факторы риска послеродового кровотечения

Дородовое определение групп риска развития массивной кровопотери в акушерстве. Это чрезвычайно важно, поскольку именно у этой категории пациенток требуется комплексная профилактика кровопотери. Для решения этой задачи предлагаем несколько вариантов для выявления группы риска по развитию послеродового кровотечения.

Мнемотическое обозначение причин послеродовыхкровотечений « 4Т»

«Тонус» — снижение тонуса матки;

«Ткань» — наличие остатков плаценты в матке;

«Травма» — разрывы мягких родовых путей и матки;

«Тромбы» — нарушение гемостаза.

Факторы риска послеродового кровотечения (SOGC, 2000)
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	Функциональная или анатомическая деформация матки
	Миома матки

Предлежание плаценты

Аномалии матки

	Ткань - сохранение продуктов плацентации в матке
	Сохранение частей плаценты

Аномалии плаценты

Сохранение добавочной доли
	Нарушение целостности плаценты после родов

Последствия операций на матке

Многорожавшие

Аномалии плаценты по данным УЗИ

	
	Оставшийся сгусток крови
	Гипотония/атония матки

	Травма – травма родовых путей
	Разрывы шейки матки, влагалища и промежности
	Стремительные роды

Оперативные роды

	
	Растяжение, размозжение при кесаревом сечении
	Неправильное положение

Глубокое вставление

	
	Разрыв матки
	Предыдущие операции на матке

	
	Выворот матки
	Многорожавшие

	Тромбин – нарушения коагуляции
	Существовавшие ранее заболевания:

Гемофилия ингибиторная

Болезнь Виллебранда
	Врожденные коагулопатии

Патология печени

	
	Приобретенные коагулопатии:

Идиопатическая тромбоцитопеническая пурпура

Гестационная тромбоцитопения

Тромбоцитопения при преэклампсии

ДВС-синдром: преэклампсия, мертвый плод, тяжелые инфекции, отслойка плаценты, эмболия амниотической жидкостью, HELLP-синдром
	Подкожные гематомы

Подъем АД

Задержка развития плода

Лихорадка, лейкоцитоз

Дородовое кровотечение

Шок



	
	Применение антикоагулянтов
	Отсутствие образования сгустка


Факторы риска послеродового кровотечения (RCOG, 2009)

Высокий риск:

· Отслойка плаценты (OR-13,0(7,61-12,9)
· Предлежание плаценты (OR-12,0(7,17-23,0)
· Многоплодная беременность  (OR-5,0 (3,0-6,6)

· Преэклампсия/артериальная гипертензия во время беременности (OR-4,0)
Умеренный риск:

· Послеродовое кровотечение в анамнезе (OR-3,0)

· Принадлежность к азиатской расе (OR-2,0 (1,48-2,12)

· Ожирение (ИМТ более 35) – (OR-2,0 (1,24-2,17)

· Анемия (гемоглобин менее 90 г/л) – (OR- 2,0 (1,63-3,15)
Факторы риска, возникающие во время родоразрешения:

· Экстренная операция кесарева сечения (OR-4,0 (3,28-3,95)

· Плановая операция кесарева сечения (OR- 2,0 (2,18-2,80)

· Индуцированные роды (OR- 2,0 (1,67-2,95)

· Оставшиеся части плаценты (OR- 5,0 (3,35-7,87)

· Эпизиотомия (OR- 5,0)

· Длительные роды более 12 ч  (OR- 2,0)

· Оперативное влагалищное родоразрешение (OR- 2,0 (1,56-2,07)

· Крупный плод более 4 кг (OR- 2,0 (1,38-2,60)

· Гипертермия в родах (OR- 2,0)

· Возраст первородящей более  40 лет (OR- 1,4 (1,16-1,74)

Факторы риска отслойки плаценты

· Преэклампсия
· Артериальная гипертония
· Отслойка плаценты в предыдущих родах
· Тромбофилия (Лейденовская  мутация, гипергомоцистинемия, дефицит протеина С, протеина S, антитромбина III, мутации G20210A  протромбина, гипо- и дисфибриногенемия, антифосфолипидный синдром).

· Диабетическая  ангиопатия.
· Фиброзные опухоли
· Возраст старше 35 лет
· Хорионамнионит
· Длительный безводный период (более 24 ч)
· Низкий социально-экономический статус
· Употребление наркотиков, курение
· Травма

· Мужской пол плода
· Внезапная декомпресия  (амниоцентез)
Факторы риска предлежания плаценты (placentaprevia)

· Плацента praevia  в анамнезе  (OR 9.7) 

· Предыдущие кесарева сечения (RR 2.6) (одно - ОR -2.2,  два ОR - 4.1, три ОR - 22.4 )

· Преждевременные роды в анамнезе

· Мультипаритет

· Материнский возраст (> 40 лет)

· Многоплодная беременность

· Курение

· Повреждение эндометрия : 

· рубец на матке

· эндомтерит

· ручное отделение плаценты

· кюретаж полости матки

· подслизистая фиброзная опухоль

· Вспомогательне репродуктивные технологии

Предрасполагающие факторы эмболии амниотической жидкостью:

Материнские факторы риска
· Увеличение  материнского возраста
· Преэклампсия/эклампсия
· Травма
· Сахарный диабет
Относящиеся к новорожденному факторы риска
· Антенатальная гибель плода
· Дистресс плода

· Макросомия плода

Осложнения беременности, которые были связаны с ЭАЖ
· Плацента previa
· Отслойка плаценты
· Оперативное родоразрешение 
· Амниоцентез 
· Мекониальная амниотическая жидкость
· Перерастяжение матки

· Хорионамнионит

· Индуцированные роды
· Разрыв плодных оболочек
· Разрыв матки
· Повреждение шейки матки
· Амниоинфузия кристаллоидов

· Реинфузия крови
· Многоводие

· Многоплодие

· Дискоординированная родовая деятельность
В соответствии с выявленными факторами риска определяется оптимальная схема маршрутизации беременной женщины от первого до третьего уровня оказания помощи, определяются показания к дородовой госпитализации и перечень консультаций смежных специалистов (хирург, гематолог, трансфузиолог, анестезиолог-реаниматолог, онколог, невролог, инфекционист и др.). Оптимально, когда все пациентки высокого риска по развитию массивной кровопотери родоразрешаются в плановом порядке. 

Величина кровопотери в акушерстве

	Определение
	Критерии
	Тактика

	Допустимая
	0,5% массы тела
	Активное ведение третьего периода родов
Антифибринолитики только при высоких факторах риска

	Патологическая
	При родах более 500 мл
При КС более 1000 мл
	Инфузионная терапия
Компоненты крови  только по строгим показаниям (при продолжающемся кровотечении)
Антифибринолитики

	Критическая
	Более 30% ОЦК
Более 150 мл/мин
Потеря более 50% ОЦК за 3 часа
Более 1500-2000 мл
	Оперативное лечение
Инфузионная терапия
Компоненты крови  обязательно

Факторы свертывания и их концентраты

Аппаратная реинфузия крови
Антифибринолитики
ИВЛ


Необходимые лабораторные исследования у пациенток с кровопотерей

1. Уровень гемоглобина, гематокрита, эритроциты.

2. Количество тромбоцитов, концентрация фибриногена, протромбиновое время (ПТИ, МНО), активированное парциальное тромбопластиновое время (АПТВ), продукты деградации фибрина/фибриногена (ПДФ), тромбоэластограмма.

3. Для оценки тяжести шока и тканевой гипоксии – кислотно-основное состояние, газы крови и уровень лактата в плазме.

4. Биохимические параметры крови:  общий белок и альбумин, мочевина, креатинин, билирубин, АСТ, АЛТ.

5. Электролиты плазмы: натрий, калий, хлор, кальций

6. Анализ мочи.

7. При известной врожденной патологии системы гемостаза – определить уровень дефицита соответствующего фактора свертывания (например, фактора Виллебранда).

Оценкастепенитяжестикровопотери

	Показатель
	Степень I
	Cтепень II
	Степень III
	Степень IV

	Потеря крови, мл
	<750
	750–1500
	1500–2000
	>2000

	Пульс, уд в мин
	<100
	>100
	>120
	>140

	Артериальное давление
	норма
	норма
	снижено
	снижено

	Пульсовое давление, мм Hg
	норма
	снижено
	снижено
	снижено

	Частота дыханий, в мин
	14–20
	20–30
	30–40
	>40

	Диурез, мл/ч
	>30
	20–30
	5–15
	Анурия

	Сознание
	Легкое беспокойство
	Умеренное беспокойство
	Беспокойство спутанность
	Сонливость


Классификация неотложности операции кесарева сечения (RCOG,2010)
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	Состояние матери и плода скомпроментировано
	Непосредственная угроза жизни матери и плода. Интервал «решение-родоразрешение» -30 мин
	1

	
	
	Непосредственной угрозы жизни нет
	2

	
	
	
	

	
	Состояние матери плода нескомпроментировано
	Требует раннего родоразрешения
	3

	
	
	Родоразрешение в любое удобное для женщины и медперсонала время
	4

	
	
	
	


В любой ситуации, связанной с высоким риском кровопотери должны быть готовы компоненты крови и возможность немедленного начала аппаратной реинфузии крови.

     Принцип «контроля за повреждением» («damagecontrolsurgery») включает в себя следующие этапы: 1 этап- после выполнения лапаротомии кровотечение останавливается любым способом: сдавлением, наложением зажимов, лигатур, тампонадой и даже пережатием аорты. 2 этап -  анестезиолог-реаниматолог занимается стабилизацией основных функций организма, что происходит существенно быстрее и эффективнее, чем в условиях продолжающегося кровотечения, когда это адекватно осуществить просто невозможно. 3 этап -  после ликвидации шока врач акушер-гинеколог уже в принципиально другой клинической ситуации обеспечивает необходимый для данного случая хирургический гемостаз.
      Перед транспортировкой пациенток акушерского профиля в критическом состоянии обязательно проведение УЗИ-контроля органов брюшной полости и состояния фетоплацентарного комплекса для исключения отслойки плаценты и внутрибрюшного кровоетчения (разрыв матки).


Консервативный гемостаз:

1. Утеротоники:

· Окситоцин 5-10 ЕД в/в медленно (+ 10 ЕД в/м). Последующая инфузия окситоцина 20-30 ЕД на 500 мл натрия хлорида 0,9% со скоростью 150-200 мл/ч. 

· Динопростон, энзапрост(15-methyl PGF2 alpha) в матку и /или в/м 0,25 мкг. Повторяется через 15 мин до 8 доз. Побочные эффекты, гиперемия, диарея, тошнота и рвота, бронхоспазм, снижение сатурации кислорода. Противопоказан при бронхиальной астме, артериальной гипертензии, суб- и декомпенсированных заболеваниях сердца, легких, печени и почек.

· Мизопростол (Синтетический аналог ПГЕ₁) 800-1000 мг perrectum. Побочные эффекты и противопоказания аналогичны PGF2 alpha.

· Метилэргометрин по 0,25 мкг в/м. Может вводиться до 5 доз.  К побочным эффектам относятся периферический сосудистый спазм, артериальная гипертензия, тошнота и рвота, в связи с чем препарат противопоказан при преэклампсии и эклампсии, артериальной гипертензии.

2. Антифибринолитики: Транексамовая кислота  10 - 15 мг/кг болюсно  и инфузия в/в со скоростью 1-5 мг/кг/ч до остановки кровотечения или повторяется с интервалом 8 ч.
3. Компоненты крови.Применение компонентов крови регулируется приказом МЗ РФ № 363 от 2002 г. 

Некоторые особенности применения компонентов и факторов  свертывания крови при острой кровопотере представлены ниже:

	Компонент крови
	Особенности применения

	Эритроциты
	Кровопотеря > 30% ОЦК (более 1500 мл)  
Уровень Hb<70 г/л
Сатурация смешанной венозной крови менее 65%
При Hb< 90 г/л и планируемой операции с массивной кровопотерей

У пожилых пациентов с заболеваниями легких и ССС гемоглобин должен быть более 90 г/л

	Тромбоциты
	При решении о переливании тромбоцитов необходимо исключить иммунный характер тромбоцитопении и при отсутствии кровотечения необходимо начать с введения глюкокортикойдов 1 мг/кг и оценивать в течение 3-х суток. 

При предстоящей операции или инвазивной процедуре   поддерживать уровень тромбоцитов более 50000*109.

Противопоказанием для трансфузии тромбоцитов является тромботическая тромбоцитопеническая пурпура и гепарин-индуцированная тромбоцитопения, поскольку это вызывает прогрессирование иммунного конфликта. Относительными противопоказаниями могут служить иммунная тромбоцитопения и посттрансфузионная тромбоцитопения, поскольку выживание перелитых тромбоцитов в этих условиях весьма сомнительно.

Доза: 1 доза тромбомассы на 10 кг м.т. или 1-2 дозы тромбоконцентрата

	Свежезамороженная плазма
	· Кровопотеря свыше 30% ОЦК.

· Продолжающееся кровотечение более 1000 мл

· Восстановление уровня факторов свертывания при терапии варфарином.

· Тромботическая тромбоцитопеническая пурпура

· При невозможности определения соответствующих тестов коагулограммы показанием для трансфузии СЗП является наличие капиллярного кровотечения (во время операции).

СЗП применяется  только при сочетании коагулопатии (МНО и АПТВ увеличено более чем в 1,5 раза от нормы) и геморрагического синдрома или массивной кровопотери. 

Обратите внимание:Профилактическое применение СЗП при отсутствии кровотечения бесполезно!
    При известной коагулопатии и соответствующих изменениях коагулограммы СЗП вводится не ранее, чем за 2 ч до проведения инвазивной манипуляции или операции.

Доза 15-20 мл/кг

	Криопреципитат
	Гемофилия А, болезнь Виллебранда

При  снижении концентрации  фибриногена менее 1,0 г/л.

Доза: 1 доза криопреципитата на 10 кг м.т.

	Концентраты факторов свертывания крови



	Протромплекс 600*

Факторы свертыва​ния крови II, VII, IX, X в комбина​ции (Протромбино​вый комплекс) 
	1. Острые кровотечения и хирургическая про​филактика при врожденном дефиците одно​го или нескольких факторов протромбино​вого комплекса (II, VII, IX, X) 

2. Приобретенный дефицит факторов про​тромбинового комплекса: кровотечения при приеме оральных антикоагулянтов, тяжелой патологии печени, дефиците витамина К 
Доза: при остром кровотечении 50 МЕ/кг

	Фейба*

содержит факторы II, IX и X преимущественно в неактивированной форме, а также активированный фактор VII; коагулянтный антиген фактора VIII (FVIII C:Ag) присутствует в концентрации до 0.1 ЕД на 1 ЕД активности препарата.
	Показания

— лечение и профилактика кровотечений у пациентов с ингибиторной формой гемофилии А;

— лечение и профилактика кровотечений у пациентов с ингибиторной формой гемофилии В;

— лечение и профилактика кровотечений у пациентов с приобретенными коагулопатиями вследствие ингибиторов к факторам VIII, IX и XI;

— для длительной терапии при ИИТ (программы индукции иммунной толерантности) с концентратом фактора VIII во избежание развития кровоточивости.

В нижеследующих ситуациях препарат Фейба® может быть использован исключительно тогда, когда применение соответствующих концентратов факторов свертывания является заведомо неэффективным, например, при высоком титре ингибиторов:

— диссеминированное внутрисосудистое свертывание: при лабораторных и/или клинических признаках, четко указывающих на поражение печени, поскольку вследствие замедления клиренса активированных факторов свертывания такие пациенты подвержены повышенному риску развития ДВС-синдрома;

— инфаркт миокарда, острый тромбоз и/или эмболия: у пациентов с предполагаемым или установленным диагнозом ИБС, а также с острым тромбозом и/или эмболией применение препарата Фейба® показано только при угрожающих жизни кровотечениях.

Доза: 50-100 ЕД/кг массы тела каждые 6 ч, не превышая максимальную суточную дозу 200 ЕД/кг массы тела.

	Отдельные факторы свертывания крови



	Рекомбинантный активированный фактор VII*
	У больных с приобретенной гемофилией.
У больных с врожденным дефицитом фактора VII.
У больных с тромбастенией Гланцмана при наличии антител к гликопротеинам IIb-IIIa и рефрактерностью (в настоящем или прошлом) к трансфузиям тромбоцитарной массы.
Дополнительные показания к применению препарата rfVIIa 
Профилактика хирургического кровотечения у больных со сниженной активностью или дефицитом факторов свертывания крови, особенно со специфичными ингибиторами к плазменным факторам и приобретенной болезнью Виллебранда
Лечение кровотечений при неэффективности других мер:
- Хронические заболевания печени 
- Тромбоцитопатии
- Тромбоцитопения, рефрактерная к тромбоцитарной массе
Геморрагические осложнения при травме или хирургии у больных без исходного системного ухудшения гемостаза 
Геморрагические осложнения при применении hirudine, danaparoid, fondaparinux, и ингибиторов гликопротеидов IIb/IIIa
Геморрагический инсульт
Кровотечения в акушерстве. 

Доза:  90-110 мкг/кг каждые 3 часа

	Фактор VIII
	При гемофилии А, болезни Виллебранда

 Доза 30-50 Д/кг  каждые 12 ч

	
	


Преимущества факторов концентратов факторов свертывания:
· Возможность немедленного введения

· Иммунологическая и инфекционная безопасность

· Уменьшается количество препаратов заместительной терапии (СЗП, криопреципитат, тромбоцитарная масса, эритроциты).

· Снижение частоты посттрансфузионного повреждения легких (TRALI)

· Вводятся физиологические антикоагулянты (Протромплекс-600)

Нет никакой доказательной базы в отношении гемостатического эффекта у этамзилата натрия, викасола и хлорида кальция.
Шкала диагностики явного (с кровотечением) ДВС-синдрома

Есть ли у пациента заболевание, соответствующее ДВС-синдрому? 

Если да, то переходим к шкале:

	
Показатель
	Баллы

	Количество тромбоцитов
более 100*109
50-100*109
менее 50*109
	0
1
2

	Растворимые мономеры фибрина/продукты деградации фибрина
Нет увеличения

Умеренное увеличение

Значительное увеличение
	0

2

3

	Увеличение протромбинового времени
Менее чем на 3 с

От 3 до 6 с

Более чем на 6 с
	0

1

2

	Фибриноген
Более 1 г/л

Менее 1 г/л
	0

1

	Сумма баллов более 5 – явный ДВС-синдром


При сумме баллов более 5 – абсолютные показания для проведения заместительной терапии компонентами крови и факторами (концентратами) свертывания крови.

Характеристика кристаллоидных растворов для инфузионной терапии 

	Раствор
	Содержание в 1000 мл, ммоль/л
	Осмоля

-рность, 

(мОсм)

	
	Na
	К
	Са
	Mg
	Сl
	
	

	Плазма крови
	136-143
	3,5-5
	2,38-2,63
	0,75-1,1
	96-105
	-
	280-290

	Интерстициальная жидкость
	145
	4
	2,5
	1
	116
	-
	298

	NaCl 0,9%
	154
	-
	-
	-
	154
	-
	308

	Рингер,
	147
	4
	6
	
	155
	-
	309

	Рингер-лактат (Гартмана)
	130
	4
	3
	-
	109
	Лактат 28
	273

	Рингер-ацетат
	131
	4
	2
	1
	111
	ацетат 30
	280

	Стерофундин изотонический
	140
	4
	2,5
	1
	127
	малат 5,0, 

ацетат 24
	304

	Йоностерил
	137
	4
	1.65
	1,25
	110
	ацетат 3.674
	291


Характеристика сбалансированных растворов ГЭК 

	Состав
	Тетраспан 6
	Волюлайт
	Плазма

	Na(моль/л)
	140
	137
	142

	K (моль/л)
	4
	4
	4,5

	Ca (моль/л)
	2,5
	2.5
	2,5

	Mg (моль/л)
	1,0
	1.5
	0,85

	Cl (моль/л)
	118
	110
	105

	HCO (моль/л)
	-
	-
	24

	Лактат (моль/л)
	-
	-
	1,5

	Ацетат (моль/л)
	24
	-
	-

	Малат (моль/л)
	5
	-
	Альбумин: 30-52

	Коллоид (г/л)
	ГЭК:  60
	ГЭК:60
	


Характеристика синтетических коллоидов 

	Показатель
	Модифициро-ванный желатин
	ГЭК 6%
	ГЭК 6%
	ГЭК 6%
	ГЭК 10%

	Молекулярный вес (Mw), Da
	35000
	450000
	200000
	130000
	200000

	Степень замещения (Ds)
	
	0,7
	0,5
	0,42/0.4
	0,5

	Осмолярность, мосм/л
	274
	308
	308
	308/308
	308

	КОД, мм рт. ст.
	33
	18
	28
	36/36
	60-70

	Волемический эффект, %
	100
	100
	100
	100/100
	145% (1 ч), 

100% (3 ч)

	Время волемического эффекта, ч
	3-4
	6-8
	3-4
	4-6/6
	3-4

	Максимальная доза, мл/кг в сутки
	200
	20
	33
	50/50
	20

	Влияние на коагуляцию
	0  +
	++
	+
	0  +
	+
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Анестезия при массивной кровопотере

1. Предоперационная подготовка.
После определения показаний к операции по поводу кровотечения предоперационная подготовка не должна задерживать начало операции при любых условиях (шок, коагулопатия). Обеспечивается венозный доступ (любой – периферическая и/или центральная вена) и начинается инфузионно-трансфузионная терапия. При исходном АДсист.˂ 70 мм рт.ст. до начала вводного наркоза начинается инфузия норадреналина до уровня АДсист. 80-90 мм рт.ст. Антибиотикопрофилактика: цефалоспорины II-III пок. До начала операции разворачивается аппаратура для реинфузии крови  (Cell saver).

2. Мониторинг.

Неинвазивное определение АД, ЧСС, сатурация кислорода, ЭКГ, диурез. Во время операции после остановки кровотечения необходим контроль уровня гемоглобина, МНО, АПТВ, фибриногена и количества тромбоцитов. 

3. Схема анестезии:

      3.1 Премедикация. Холиноблокатор: атропин (метацин) 0,5-1,0 мг и Н1-гистаимновый блокатор: димедрол 10 мг в/в.

3.2. Вводный наркоз. Анестетик: кетамин 1,5-2,0 мг/кг и наркотический аналгетик фентанил 100 мкг.

     3.3. Миоплегия при интубации трахеи: деполяризующий миорелаксант (сукцинилхолин) 2 мг/кг. Антидеполяризующие миорелаксанты (рокурониум 0,3-0,6 мг/кг, атракуриум 0,6 мг/кг) в дозах, рекомендуемых для интубации трахеи с последующим поддержанием миоплегии во время операции.

3.4. Чем больше объем кровопотери и ниже исходное АДсист., тем более значимым является правильная установка параметров ИВЛ:  уменьшение ДО и увеличение ЧД на респираторе, устранение всех режимов, увеличивающих внутригрудное давление (ПДКВ) для профилактики дополнительного снижения венозного возврата. После устранения гиповолемии параметры вентиляции можно вернуть к обычным значениям.

      3.5. Поддержание анестезии. Препараты выбора: кетамин, фентанил, бензодиазепины, закись азота. 

3.6. Периоперационная  терапия проводится по общему плану (консервативный гемостаз, инфузионно-трансфузионная терапия) интенсивной терапии кровопотери. В том случае, когда на начальных этапах операции использовался  норадреналин, то его введение можно прекратить после хирургической остановки кровотечения,  инфузии в объеме 20-30 мл/кг и уровне АДсист.˃ 90 мм рт.ст. При сохраняющейся диффузной кровоточивости тканей после устранения основного источника кровотечения и введения СЗП в объеме не менее 15 мл/кг необходимо рассмотреть вопрос о перевязке внутренних подвздошных артерий и применении концентрата факторов протромбинового комплекса (Протромплекс 600, Фейба),  и, возможно, рекомбинантного фVIIa в дозе не менее 100 мкг/кг.  При возможности концентраты факторов свертывания крови оптимально вводить еще до применения СЗП, что существенно сокращает время для коррекции коагулопатии.

3.7. После окончания операции продленная ИВЛ показана:

· При нестабильной гемодинамике с тенденцией к артериальной гипотонии (АДсист.˂ 90 мм рт.ст., необходимость введения вазопрессоров) – недостаточным восполнением ОЦК.

· Продолжающемся кровотечении.

· Уровне гемоглобина менее 70 г/л и необходимости продолжения гемотрансфузии.

· Сатурации смешанной венозной крови менее 70%.

· Сохраняющейся коагулопатии (МНО и АПТВ более чем в 1,5 раза больше нормы, фибриноген менее 1,0 г/л, количество тромбоцитов менее 50000 в мкл) и необходимости проведения заместительной терапии.

       3.8. Продолжительность ИВЛ зависит от темпов достижения критериев  положительного  эффекта при массивной кровопотере и геморрагическом шоке, а именно:

· Отсутствует геморрагический синдром любой локализации, характера и интенсивности.

· АДсист. более 90 мм рт.ст.  без  применения вазопрессоров (норадреналина).

· Уровень гемоглобина более 70 г/л.

· Отсутствуют клинические и лабораторные признаки коагулопатии.

· Темп диуреза более 0,5 мл/кг/ч.

· Сатурация смешанной венозной крови более 70%.

· Восстановлено сознание и адекватное спонтанное дыхание.

Ведение послеродового/послеоперационного периода (12-24 ч).

     В ближайшем послеродовом/послеоперационном периоде:

· Обезболивание (наркотические аналгетики в первые 6-12 ч, нестероидные противовоспалительные аналгетики в первые 1-2 сут.)

· Продолжить инфузию утеротоников - окситоцин (при сохраненной матке).

· Антибактериальные препараты: цефалоспорины III пок.

· Инфузионная терапия сокращается до 10-15 мл/кг в сут. – кристаллоиды, коррекция гипокалиемии.

· Начало энтерального питания лечебными смесями (Нутрикомп) с первых 4-6 ч.

· Тромбопрофилактика: низкомолекулярный гепарин в профилактической дозе п/к (дальтепарин 5000 ЕД/сутки, эноксапарин (клексан) - 40 мг/сутки) через 24 ч после остановки кровотечения и профилактика продолжается до выписки.

Цели интенсивной терапии кровопотери (3-4 ч)

· Отсутствует геморрагический синдром любой локализации, характера и интенсивности.

· АДсист. более 90 мм рт.ст.  без  применения вазопрессоров (норадреналина).

· Уровень гемоглобина более 70 г/л.

· Отсутствуют клинические и лабораторные признаки коагулопатии.

· Темп диуреза более 0,5 мл/кг/ч.

· Сатурация смешанной венозной крови более 70%.

· Восстанавливается сознание и адекватное спонтанное дыхание.

3. ЧАСТНЫЕ ВОПРОСЫ (особенности лечебной тактики)

Гипотоническое кровотечение

Активное ведение третьего периода родов (Active management of the third stage of labour (AMTSL) (УровеньА):
· Опорожнение мочевого пузыря

·   Контролируемая тракция пуповины

·  После выделения последа – бимануальный массаж матки

·  Применение утеротоников

· Антифибринолитики при высоких факторах риска

· Внутриматочная баллонная тампонада (Уровень В)

· Компрессия аорты (Уровень С)

Преждевременная отслойка нормально расположенной плаценты

Определение. Кодировка диагноза по МКБ 10

       Преждевременная отслойка плаценты - отслойка плаценты до рождения плода (во время беременности, в первом и во втором периодах родов).

Код по МКБ-10

О45 Преждевременная отслойка  плаценты  (abruptio placentae).

О45.0 Преждевременная отслойка  плаценты  с нарушением свёртываемости крови.

О45.8 Другая преждевременная отслойка  плаценты.

О45.9 Преждевременная отслойка  плаценты  неуточнённая.

Клинические проявления отслойки плаценты
	Вагинальное кровотечение
	80%

	Боли в животе и болезненность матки
	70%

	Дистресс плода
	60%

	Гипертонус матки, частые схватки
	35%

	Коагулопатия (ДВС-синдром)
	33-35%

	Преждевременные роды
	25%

	Гибель плода
	15%

	Острая почечная недостаточность
	1,8-8,4%


      Особого внимания требует ситуация, когда при отслойке плаценты нет наружного кровотечения (около 20%), а идет формирование ретроплацентарной гематомы. Отрицательные данные при УЗИ исследовании не исключают формирование отслойки плаценты. До 70% случаев антенатальной гибели плода при отслойке плаценты связано с задержкой родоразрешения более чем на 2 ч. Ретроплацентарные гематомы связаны с худшим прогнозом для плода, чем субхориональные. Большие ретроплацентарные гематомы (> 60 мл) связаны с более чем 50% рискомантенатальной гибели плода, тогда как подобный объем субхориональной гематомы, связан лишь с 10%  риском.

     Отсутствие наружного кровотечения и формирование ретроплацентарной гематомы опасно имбибицией кровью стенки матки (матки Couvelaire) и нарушением сократительной функции. При данной патологии в настоящее время помимо экстирпации или ампутации матки используются компрессионные швы на матку, но этот вопрос решается строго индивидуально.
Варианты классификации отслойки плаценты

Вариант 1

· Класс 0: Клинические проявления отсутствуют, но ретроплацентарный сгусток выявлен после родоразрешения. 

· Класс 1: У пациентки влагалищное кровотечение наряду с болезненностью матки. У матери и плода отсутствуют симптомы критического состояния

· Класс 2: У пациентки  болезненность и гипертонус матки с наружным  кровотечением или без него.  У матери нет состояния шока, но есть  патологическое состояние плода. 

· Класс 3: Болезненность и гипертонус матки чрезвычайно сильны. Состояние матери тяжелое, симптомы геморрагического шока, кровопотеря > 1000 мл.  Наружное кровотечение может быть или отсутствовать, часто антенатальная гибель  плода. 

Вариант 2

Кровотечение:

· Выявленное (≈80%): Влагалищное кровотечение очевидно, с симптомами клиента, совместимыми с количеством потерянной крови. Болезненность и гипертонус матки  незначительны или отсутствуют. 

· Скрытое (≈20%): Наружного кровотечения нет. Болезненность и гипертонус матки присутствуют. Часто ЧСС плода отсутствуют или выявлено патологическое состояние плода. Формирование ретроплацентарной гематомы 

· Смешанное: Присутствует и наружное кровотечение, и формирование ретроплацентарной гематомы.
Вариант 3

· Легкая степень (≈48%): Дефект 1/6 плаценты. Наружного кровотечения может не быть (менее 250 мл). Гипертонус матки без нарушений со стороны плода. Может быть неопределенная боль в пояснице.

· Средняя степень (≈27%): Приблизительно от 1/6 до 2/3 плаценты отделены от матки. Наружного кровотечения может и не быть (менее 1000 мл). Матка в гипертонусе. Нарушения жизнедеятельности плода.

· Тяжелая степень (≈25%):  Отделено более чем 2/3 плаценты. Непрерывный гипертонус и болевой синдром. Наружное кровотечение (более 1000 мл), однако  может и отсутствовать. Грубые нарушения жизнедеятельности или антенатальная гибель плода. Развитие шока и ДВС-синдрома.

Тактика при отслойке плаценты

Общие  мероприятия

· Измерить АД и ЧСС: Критерии артериальной гипотонии -  АД систолическое менее90 мм рт.ст. или на 40 мм рт.ст. ниже рабочего у пациенток с артериальной гипотонией. Критическая гипотония - систолическое АД   менее 70 мм рт.ст. (нарушается кровообращение во всех органах).
· Обеспечить венозный доступ (периферическая и/или центральная вена): взять пробы крови для лабораторного исследования. 

· Провести катетеризацию мочевого пузыря

· Обеспечить почасовую оценку темпа диуреза. 

· Организовать согревание пациентки.

· Установить ингаляцию увлажненного кислорода.

· Произвести лабораторное исследование: гемоглобин, тромбоциты, фибриноген, АПТВ, МНО,  уровень лактата.

· Провести пробу Бакстера

· Определить (подтвердить) группу крови и резус-фактор

Акушерские мероприятия

· УЗИ фетоплацентарного комплекса.

· Кардиотокография. 

Родоразрешение через естественные родовые пути   возможно при  следующих условиях:

· Степень тяжести отслойки плаценты:  класс 1, легкая степень.

· Кровопотеря менее 250 мл.

· Непрогрессирующая ретроплацентарная гематома. 

· Отсутствие признаков нарушения жизнедеятельности плода. 

· Антенатальная гибель плода (необходима объективная оценка стабильного состояния женщины, отсутствие картины геморрагического шока и тщательный УЗИ контроль состояния матки и плаценты).

· Отсутствие артериальной гипотонии 
· Уровень гемоглобина более 70 г/л.
· Отсутствие лабораторных и клинических признаков коагулопатии (количество тромбоцитов более 50000 в мкл, концентрация фибриногена более 1,0 г/л, МНО и АПТВ менее чем 1,5 раза выше нормы).
· Отсутствуют аномалии расположения и прикрепления плаценты (предлежание, врастание).
· Наличие условий для родоразрешения через естественные родовые пути.
    В прочих случаях показана операция кесарева сечения, срочность которой относится к категории «1».

Во время операции проводится визуальная оценка матки, оценка её сократимости. При наличии матки Couvelaire (имбибиция матки, отсутствие сократительной способности!) показана тотальная гистерэктомия и только в отдельных, случаях, строго индивидуально решается вопрос о наложении компрессионных швов, перевязке маточных артерий и сохранении матки.

Интенсивная терапия

В ситуации, когда (класс 1,2, легкая или умеренная степень тяжести):

· Кровопотеря не превышает 1500 мл.

· Нет картины геморрагического шока. 

· Не расширен объем операции до экстирпации матки

Необходимо соблюдать следующие рекомендации:

· Транексамовая кислота 10 - 15 мг/кг и дальнейшая инфузия 1-5 мг/кг в час до остановки кровотечения. Антифибринолитики должны применяться, как только выставлен диагноз отслойки плаценты еще до родоразрешения.

· При кровопотере до 1500 мл и отсутствии лабораторно верифицированной  гипокоагуляции (фибриноген менее 1,0 г/л, тромбоциты < 50000*109, МНО более 1,5)  свежезамороженная плазма (СЗП) не применяется.

· Гемотрансфузия (эритроцитарная масса/взвесь до 3-х суток хранения) проводится только при кровопотере более 1500 мл, клинике геморрагического шока, а также при снижении уровня гемоглобина менее 70 г/л. 

· Основу инфузионной терапии составляют растворы ГЭК или модифицированного желатина и кристаллоиды в соотношении 1:2.

В ситуации, когда (класс 3,  тяжелая степень):

· Кровопотеря  превышает 1500 мл.

· Геморрагический шок. 

· Расширен объем операции до экстирпации матки.

В данном случае требуется:

· При снижении АДсист. менее 70 мм рт.ст. начинается инфузия норадреналина 20 мкгг/кг мин для поддержания АД сист. не более 80-90 мм рт.ст.

· Компоненты крови: инфузия СЗП не менее 3-4 упаковок (1000 мл) и гемотрансфузия не менее 1000 мл. Возможно использование криопреципитата, тромбоцитарной массы и факторов (концентратов) свертывания крови. 

· Восполнение ОЦК  проводится растворами ГЭК или модифицированного желатина и кристаллоидами  в соотношении 1:2.

· Транексамовая кислота 10 - 15 мг/кг и дальнейшая инфузия 1-5 мг/кг в час до остановки кровотечения. 
Предлежание и врастание плаценты

· Дородовая диагностика
· Контроль за течением беременности
· Оперативное родоразрешение
· Доступность компонентов крови и факторов свертывания
· Аппаратная реинфузия крови Cell-salvage
· Эмболизация маточных артерий
· Перевязка внутренних  подвздошных артерий
· Гистерэктомия
Кровотечения, обусловленные эмболией амниотической жидкостью

1. Определение. Кодировка диагноза по МКБ

Код МКБ 10: O88.1 Эмболия амниотической жидкостью

    В связи с современными представлениями об этиологии и патогенезе эмболии амниотической жидкостью её называют «анафилактоидный синдром беременности». При внезапном, выраженном ухудшении состоянии  женщины (вплоть до остановки сердечной деятельности) во время беременности, родов или в ближайшем послеродовом периоде в первую очередь необходимо подозревать эмболию амниотической жидкостью.

Клиническая картина

     Подозрение на развитие эмболии амниотической жидкостью может возникнуть при сочетании следующих клинических проявлений:

·  Развивается внезапно на любом этапе беременности, родоразрешения  или в течение 30-40 мин после родов

· Дыхательная недостаточность: одышка, цианоз, гипоксемия

· Артериальная гипотония, шок, остановка сердечной деятельности.

· Острый явный ДВС-синдром с массивной кровопотерей

Дифференциальная диагностика эмболии амниотической жидкостью.

· Тромбоэмболия легочной артерии

· Воздушная эмболия

· Эклампсия

· Общетоксический эффект местных анестетиков

· Остановка сердца (при ревматических заболеваниях)

· Инсульт

· Аспирационный синдром

· Геморрагический шок

· Сепсис/септический шок

[image: image17.jpg]NonagaHne aMHUOTUYECKON XKUAKOCTU B COCYANCTOE pycrio

Y y

MexaHuyeckuit 6mok — BoicBo6oxaeHue
06CTPYKUMS NEroYHbIX 3HAOreHHbIX MEAUaTopos -
Kanunnspos cnasm NeroYHbIX COCynoB

OcTaHOBKa poud

pe—

MatepuHckas n «  lWok
nepMHaTaanaﬂ s HEAOCTETO\IHDCTI: neBOro Xxenyno4ka
CMepTHOCTb 25-60% +  Ortek nerkux
* HeBponoruyeckue HapylueH1s
+ [OBC-cuHgpom
+ KposoteyeHue

Rudra A, Chatteriee S., Sengupta S., Nandi B., Amniotic fluid embolism Indian J Crit Care Med. 2009
Jul-Sep; 13(3): 120-135




2. Лечебная тактика

                   3.1. Общие мероприятия

1. При постановке диагноза эмболии амниотической жидкостью необходимо немедленно перевести женщину в операционную и начать комплекс интенсивной терапии:

· Обеспечить венозный доступ.

3.2. Акушерские мероприятия

· Перевести в операционную

· Родоразрешение путем операции кесарева сечения (доступ – нижнесрединная лапаротомия).  Родоразрешение в данной ситуации должно рассматриваться как важнейшее реанимационное мероприятие.

· Экстирпация матки без придатков, перевязка внутренних подвздошных артерий, дренирование брюшной полости.

3.3. Интенсивная терапия

· Перевод на ИВЛ

· Вазопрессоры  - норадреналин 0,1-5 мкг/кг/мин.

· Глюкокортикоиды: гидрокортизон (водорастворимый) 300-500 мг, преднизолон 30-60 мг.

· Плазмозаменители – ГЭК, модифицированный желатин + кристаллоиды.

· Заместительная терапия (СЗП, криопреципитат, тромбоцитарная масса, гемотрансфузия)

· Транексамовая кислота 10 - 15 мг/кг и дальнейшая инфузия 1-5 мг/кг в час до остановки кровотечения. При продолжающемся коагулопатическом кровотечении – концентрат факторов протромбинового комплекса (Протромплекс 600), рекомбинантный фактор VIIа в/в не менее 100 мкг/кг.

· Реанимационные мероприятия (успех реанимации во время беременности в отношении матери или плода зависит от скорости родоразрешения: оно должно быть проведено в течение первых 5 мин после регистрации остановки сердечной деятельности).
Алгоритм оказания помощи при кровопотере не превышающей при родах через естественные родовые пути менее 500 мл, при операции кесарева сечения менее 1000 мл
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Алгоритм оказания помощи при послеродовом кровотечении превышающем физиологический объем, но не более 1500 мл:
























Алгоритм  при послеродовом гипотоническом кровотечении и объемекровопотери более 1500 мл или продолжающемсякровотечении объемом более 1000 мл:






















Заключение

Оказание неотложной помощи при массивных кровотечениях в акушерстве является одной из приоритетных задач по снижению материнской заболеваемости и смертности. При наличии имеющихся возможностей по обеспечению консервативного и хирургического гемостаза, восполнению гиповолемии, обеспечению адекватного транспорта кислорода чрезвычайно важно определить не только перечень лечебных мероприятий, но и темп оказания помощи. При определении темпа оказания помощи становятся более ясными приоритеты каждого этапа, что позволяет планировать необходимый запас как лекарственных препаратов, так и расходного материала. В настоящее время совершенно очевидно, что необходимо развивать органосохраняющие технологии при оказании неотложной помощи при акушерских кровотечениях, что требует соответствующей подготовки акушеров-гинекологов. Интенсивная терапия массивной кровопотери также должна строиться с учетом современных препаратов для проведения инфузионной терапии, четкого определения показаний для использования компонентов крови и изолированных факторов свертывания, применения эффективных гемостатических препаратов. Своевременная остановка кровотечения в сочетании с адекватной интенсивной терапией позволяет реализовать органосохраняющую тактику и предотвратить развитие критического состояния. 
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6. Профилактика и лечение венозных тромбоэмболических осложнений в акушерстве

Проект клинических рекомендаций

Куликов А.В., Шифман Е.М., Заболотских И.Б., Синьков С.В. Профилактика и лечение венозных тромбоэмболических осложнений в акушерстве.
Данный протокол  посвящен вопросам профилактики и лечения венозных тромбоэмболических осложнений (ВТЭО) в акушерстве. В протоколе рассмотрены вопросы профилактики и лечения ВТЭО на различных этапах беременности, родов и послеродового периода. Клинические рекомендации даны на основе международных стандартов и принципов доказательной медицины.

      Предназначено для акушеров-гинекологов и анестезиологов-реаниматологов, врачей других специальностей.
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Введение

В настоящее время частота венозных тромбоэмболических осложнений в акушерстве составляет от 0,5 до 2 на 1000 родов. Каждый случай венозных тромбоэмболических осложнений (ВТЭО) вне зависимости от локализации представляет собой серьезную проблему для акушеров-гинекологов, анестезиологов-реаниматологов  и сосудистых хирургов. Это объясняется трудностями диагностики: бессимптомное течение тромбоза глубоких вен (ТГВ), не всегда имеется техническая возможность оценить распространенность тромбоза, его эмбологенность, при проведении тромбопрофилактики и лечении ВТЭО  необходимо учитывать особенности применения гепаринов и других антикоагулянтов, дезагрегантов и тромболитиков во время беременности, обеспечить безопасность пациентки на этапе родоразрешения и проведения регионарной анестезии и  адекватный уровень гипокагуляции в течение длительного времени в послеродовомпериоде. Также следует учитывать, что консервативные и хирургические  методы профилактики и лечения ВТЭО лишь уменьшают, а не предотвращают полностью риск развития тромбоэмболии легочной артерии.

     Несмотря на выход в свет Российских клинических рекомендаций по диагностике, лечению и профилактике венозных тромбоэмболических осложнений (2009), где есть раздел  4.5. «Особенности профилактики венозных тромбоэмболических осложнений в связи с беременностью и родами» мы сочли необходимым более подробно осветить данную проблему в виде протокола Областного перинатального центра г. Екатеринбурга, поскольку ряд вопросов требует конкретных уточнений: 

· Беременность – известный фактор риска  венозного тромбозаи у всех беременных  женщин есть изменения в системе гемостаза, изменения сосудистой стенки и нарушения тока крови – почему же тромбоз развивается не всегда?

· Насколько точно мы знаем распространенность венозного тромбоза у беременных женщин?

· Нужно ли проводить тромбопрофилактику во время беременности всем женщинам или только отдельным группам?

· Нужна ли тромбопрофилактика  в послеродовом периоде и если нужна, то какова её продолжительность? 

· Роль врожденных и приобретенных тромбофилий в генезе ВТЭО?

     Проблема профилактики и лечения ВТЭО имеет и большое юридическое значение, поскольку в настоящее время практически отсутствуют регламентирующие документы по применению  антикоагулянтов во время беременности (в  послеродовом периоде все значительно проще). Балансируя между риском ВТЭО и риском кровотечения во время беременности практический врач должен иметь четкие, конкретные ориентиры, абсолютные показания для применения антикоагулянтов и строго их придерживаться, не использовать препараты, которые не упоминаются в современных протоколах и применение которых невозможно доказательно обосновать.

Анатомия вен нижних конечностей

Венозная система ног состоит из трех «подсистем» (групп): поверхностных вен, глубоких вен и соединяющих их между собой так называемых коммуникантных (перфорантных) вен. Имеются две основные поверхностные вены, так называемые большая и малая подкожные вены, по которым оттекает кровь от кожи и подкожных структур всей ноги. Большая подкожная вена также «собирает» кровь от кожи и подкожных структур наружных половых органов. Эта вена самостоятельно впадает в бедренную вену, относящуюся к глубоким венам ноги. Малая подкожная вена доходит только до области колена и впадает в подколенную вену, также относящуюся к глубоким венам ноги, которая, в свою очередь, впоследствии превращается в бедренную вену. Глубокие вены ноги сопровождают одноименные артерии и, за исключением глубокой вены бедра, являются парными. Основной функцией глубоких вен ног является «сбор» крови от мышц ног. Во всех вышеназванных группах вен ног имеются многочисленные клапаны. 

Отток крови в каждой ноге происходит из подкожных вен в глубокие через коммуникантные вены в направлении сердца. Клапаны коммуникантных вен устроены таким образом, чтобы способствовать оттоку крови из поверхностных вен в глубокие и препятствовать ее обратному току. Основным фактором, способствующим оттоку крови по венам ног, является сокращение мышц голени и бедра при ходьбе и беге. Дополнительным фактором оттока крови является изменение давления в брюшной полости в зависимости от фазы дыхания. Во время выдоха давление в брюшной полости уменьшается и скорость оттока увеличивается, во время вдоха – наоборот. 

Кроме этого, оттоку крови по венам в целом способствует давление в грудной клетке, изменяющееся во время дыхания, а также сокращения сердца. Бедренная вена каждой ноги в области паха получает название наружной подвздошной вены. Этот отрезок наиболее часто поражается при тромбозах глубоких вен ног. Иначе этот отрезок в соответствии со своим латинским наименованием называется илео-феморальным («подвздошно-бедренным»). Подвздошной называют также одноименную кость таза. Приблизительно на уровне начала крестца наружная и внутренняя подвздошная вены сливаются в общую подвздошную вену. Внутренняя подвздошная вена «собирает» кровь частично от ягодичных мышц, а также от органов тазовой области (мочевой пузырь, прямая кишка и др.). Обе общие подвздошные вены вскоре дают начало нижней полой вене. В заключение необходимо упомянуть, что на отрезке, начиная от наружной подвздошной вены и заканчивая нижней полой веной, венозные клапаны отсутствуют.
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Рис.1 Вены нижней конечности
Определение ВТЭО по МКБ Х.

O22 Венозные осложнения во время беременности

       O22.0 Варикозное  расширение вен нижних конечностей во время беременности

       O22.1 Варикозное  расширение  вен половых органов во время беременности

       O22.2 Поверхностный тромбофлебит во время беременности

       O22.3 Глубокийфлеботромбоз во время беременности

       O22.4 Геморрой во время беременности

       O22.5 Тромбоз церебральных вен во время беременности

       O22.8 Другие венозные осложнения во время беременности

       O22.9 Венозное осложнение во время беременности неуточненное

   O87 Венозные осложнения в послеродовом периоде

       Включено: во время родов, родоразрешения и в послеродовом периоде

       O87.0 Поверхностный тромбофлебит в послеродовом периоде

       O87.1 Глубокийфлеботромбоз в послеродовом периоде

       O87.2 Геморрой в послеродовом периоде

       O87.3 Тромбоз церебральных вен в послеродовом периоде

       O87.8 Другие венозные осложнения в послеродовом периоде

       O87.9 Венозные осложнения в послеродовом периоде неуточненные

   O88 Акушерская эмболия

       Включено: легочная эмболия во время беременности,  родов  или  в  послеродовом периоде

       O88.0 Акушерская воздушная эмболия

       O88.1 Эмболия амниотической жидкостью

       O88.2 Акушерская эмболия сгустками крови

       O88.3 Акушерская пиемическая и септическая эмболия

       O88.8 Другая акушерская эмболия

ПРОФИЛАКТИКА ЭПИЗОДОВ ВЕНОЗНЫХ ТРОМБОЭМБОЛИЧЕСКИХ ОСЛОЖНЕНИЙ

ПОЛОЖЕНИЕ 1. 

Оценка риска венозных тромбоэмболических осложнений в акушерстве должна проводиться на следующих этапах:

До беременности: выявление факторов риска, диагностика тромбофилии, учет пациенток постоянно принимающих антикоагулянты или дезагреганты (протезированные клапаны сердца, сосудистые протезы, после перенесенных артериальных или венозных тромбозов). Выявление тромбозов у родственников первого и второго поколений – на глубину до 60 лет.

ПОЛОЖЕНИЕ 2

При перенесенном ранее и не связанным с приемом эстрогенов эпизоде венозных тромбоэмболических осложнений пациентка должна пройти тестирование для диагностики тромбофилии.
     При выявлении опасных в отношении развития тромбозов ситуаций:

1. Тромбофилий с высоким риском тромбоза (дефицитантитромбина;комбинация гетерозиготной мутации протромбина G20210A и фактора V Лейдена;  гомозиготная мутация фактора V Лейдена,  гомозиготная мутация протромбина G20210A,  антифосфолипидный синдром)

2. Постоянный прием антикоагулянтов: антагонистов витамина К (варфарин) или дезагрегантов (ацетилсалициловая кислота, тиеноперидины) 

3. Другие высокие факторы риска и/или их комбинация (перенесенный эпизод венозных тромбоэмболических осложнений)

Необходимо назначить профилактические (или при необходимости лечебные) дозы НМГ до наступления беременности. Ввиду доказанного тератогенного эффекта  варфарин и дезагреганты (ацетилсалициловая кислота ,тноперидины)на этом этапе отменяются.

ПОЛОЖЕНИЕ 3

При перенесенном ранее эпизоде венозных тромбоэмболических осложнений, связанных с приемом эстрогенов и отсутствии других факторов риска  применение антикоагулянтов до беременности не рекомендуется

ПОЛОЖЕНИЕ 4

Традиционные параметры коагулограммы (тромбоциты, фибриноген, МНО, АПТВ, продукты паракоагуляции) не имеют информационной ценности в отношении прогнозирования развития тромбоза и могут только служить для оценки эффективности проводимой терапии антикоагулянтами (варфарин – МНО, гепарины –АПТВ).

ПОЛОЖЕНИЕ 5

Пациентка с высоким риском венозных тромбоэмболических осложнений, планирующая беременность, должна быть информирована об особенностях профилактики и лечения тромбозов во время беременности, противопоказаниях для целого ряда препаратов и возможных осложнениях.

ПОЛОЖЕНИЕ 6

В истории болезни, амбулаторной карте, обменной карте обязательно фиксируются риск венозных тромбоэмболических осложнений (низкий, умеренный и высокий) и отмечаются соответствующие профилактические мероприятия.
ПОЛОЖЕНИЕ 7

При наступлении беременности  (в первом триместре развивается до40-50% эпизодов ВТЭО, 2/3 фатальных ТЭЛА).Если не было проведено ранее, проводится оценка факторов риска (приложение 1,2,3,4,5) и в случае решения вопроса о необходимости фармакологической тромбопрофилактики,  НМГ назначаются и применяются в течение всей беременности и не менее 6 недель в послеродовом периоде. 

ПОЛОЖЕНИЕ 8

 Вопрос о том, кто из пациенток должен получать фармакологическую тромбопрофилактику (гепарин, НМГ) во время беременности требует тщательного анализа реального риска венозных тромбоэмболических осложнений, акушерской ситуации риска развития геморрагических осложнений (средняя частота развития 0,43-1,8%) и наличия  противопоказаний (приложение 11).

ПОЛОЖЕНИЕ 9

 При умеренном и высоком риске венозных тромбоэмболических осложнений и наличии противопоказаний для применения антикоагулянтов обязательно используются методы механической (эластическая компрессия)тромбопрофилактики. Этот вопрос согласованно решается акушером-гинекологом и сосудистым хирургом.

ПОЛОЖЕНИЕ 10

НМГ в профилактических дозах можно назначать амбулаторно при лабораторном контроле не чаще 1 раза в 2 недели. При назначении НМГ в профилактических дозах АПТВ не изменяется. Необходимо учитывать особенности применения и дозирования НМГ во время беременности (Приложение 6).Если у женщины в анамнезе эпизод венозных тромбоэмболических осложнений был более 12 мес., то НМГ назначается в профилактической дозе, если в течение ближайших 12 месяцев, то назначаются ¾ лечебной дозы (промежуточные дозы), а если менее 1 месяца – лечебные дозы НМГ.

ПОЛОЖЕНИЕ 11

Антагонисты витамина К – варфарин могут быть назначены во время беременности только в сроке от 13 до 34 недель в дозе не более 5 мг/сутки и только у пациенток с протезированными клапанами сердца. Этой же категории пациенток во время беременности может быть назначена ацетилсалициловая кислота (аспирин) для вторичной профилактики в дозе не более 75 мг/сутки. При назначении заведомо тератогенных и небезопасных препаратов по жизненным показаниям необходимо получить письменное информированное согласие пациентки. 

ПОЛОЖЕНИЕ 12

При перенесенном ранее эпизоде венозных тромбоэмболических осложнений профилактические мероприятия проводятся соответственно Приложению 8.

Показания для госпитализации в стационар на данном этапе связаны только с необходимостью проведения хирургических методов тромбопрофилактики (отделение сосудистой хирургии).

 В дальнейшем переоценка факторов риска и тактики тромбопрофилактики проводится при каждой явке в женскую консультацию или  при госпитализации во время беременности.

ПОЛОЖЕНИЕ 13

На этапе родоразрешения.При любом методе родоразрешения  используется эластическая компрессия нижних конечностей до выписки из стационара, а лучше и до 6 недель после родов.

ПОЛОЖЕНИЕ 14

Профилактические дозы НМГ отменяются за 12 ч до родоразрешения и могут быть возобновлены через 6-8 ч после родов  при низком риске кровотечения. 

Профилактические дозы нефракционированного гепарина могут быть отменены за 4 ч до родоразрешения при нормальном уровне АПТВ.

ПОЛОЖЕНИЕ 15

При оперативном родоразрешении в настоящее время в 70-90%  случаев применяется регионарная анестезия (эпидуральная, спинальная, комбинированная спинально-эпидуральная) и для профилактики такого серьезного осложнения, как эпидуральная гематома необходимо тщательно соблюдать временные интервалы между введением антикоагулянтов и выполнением регионарной анестезии и удалением катетера из эпидурального пространства (Приложение 10).  Частота развития эпидуральной гематомы  при эпидуральной анестезии -1:220000, при спинальной анестезии – 1:150000. Развитие эпидуральной гематомы связано с коагулопатией в т.ч. и с применением антикоагулянтов в 60-80% случаев.Образование гематом после удаления катетера  наблюдается в 30-60% случаев. Полное неврологическое восстановление отмечается только в 38%, но шансов больше, если декомпрессия проведена в первые 8 ч после диагностики сдавления спинного мозга.

ПОЛОЖЕНИЕ 1

Согласнорекомендациям 9thed: AmericanCollegeofChestPhysicians, 2012 при отсутствии факторов риска нет необходимости в проведении фармакологической тромбопрофилактикипосле операции кесарева сечения, достаточно ограничиться ранней мобилизацией пациенток (уровень рекомендации 1В)

ПОЛОЖЕНИЕ 16

В послеродовом периоде. Нельзя прерывать тромбопрофилактику в послеродовом периоде поскольку первые 6 недель после родов риск тромбоза выше в 20-80 раз, а в первую неделю – в 100 раз по сравнению с беременностью.  Оценка венозных тромбоэмболических осложнений и тактика тромбопрофилактикив послеродовом периоде представлены в Приложениях2,3,4,5,9.
ПОЛОЖЕНИЕ 17

Антагонисты витамина К (варфарин) безопасны в послеродовом периоде у кормящих матерей и при необходимости могут быть назначены уже с первых суток после родоразрешения. Схема приема варфарина после родов указана в Приложении 9.

      Руководство 9thed: AmericanCollegeofChestPhysicians, 2012 не рекомендует использовать кормящим матерям прямые ингибиторы тромбина (дибигатран) и  ингибиторы Ха фактора (ривароксабан, апиксабан)

ПОЛОЖЕНИЕ 18

Независимо от метода родоразрешения пациентка должна быть активизирована как можно раньше – через несколько часов после родов или операции.  В случае невозможности ранней мобилизации (продленная ИВЛ) для тромбопрофилактики используется перемежающаяся компрессия нижних конечностей на весь период иммобилизации. Данная методика противопоказана только в остром периоде тромбоза глубоких вен.
ЛЕЧЕБНАЯ ТАКТИКА ПРИ РАЗВИТИИ ТРОМБОЗА ГЛУБОКИХ ВЕН

Диагностика тромбоза глубоких вен (ТГВ).

     Современная диагностика тромбоза глубоких вен (ТГВ) складывается из комплекса клинических симптомов, лабораторных тестов и методов медицинской визуализации.

     К клиническим проявлениям тромбоза глубоких вен относятся:

1. Острая распирающая боль в области икроножных мышц.

2. Отек мышц стопы и голени.

3. Цианоз кожи.

4. Переполнение подкожных вен стопы.

5. Повышение локальной температуры.

6. Боли по ходу сосудистого пучка.

7. Усиление боли при тыльном сгибании стопы из-за натяжения икроножных мышц и сдавления вен (симптом Хоманса).

8. Симптом Мозеса – болезненность голени при переднезаднем сдавлении.

9. Симптом Ловенберга – боли в икроножных мышцах при давлении манжетки сфигмоманометра до 150 мм рт. ст.

При тромбозе подколенной вены увеличивается объем всей голени на 3–4 см и более, при тромбозе бедренной вены клиническая картина проявляется более ярко и отмечается отек не только на стопе и голени, но и на бедре. Здесь же отмечаются болезненность по ходу сосудистого пучка. Кроме этих локальных симптомов наблюдаются общие симптомы асептического воспаления: умеренное повышение температуры, лейкоцитоз, адинамия, слабость.

   Клиническая картина при поверхностном и глубоком тромбозе вен во многом зависит от протяженности тромботического процесса, скорости образования, степени и быстроты распространения в дистальном и особенно в проксимальном направлении.

Для оценки вероятности  ТГВ используется и балльная шкала WellsP.S.(Приложение 13)

 Следует помнить, что клинические признаки ТГВ весьма ненадежны и менее чем в половине случаев этот диагноз подтверждается объективными методами. Каждое лечебное учреждение должно иметь протокол обследования пациента  при подозрении на ТГВ.

Лабораторная диагностика ТГВ:

 Рутинные тесты коагулограммы (тромбоциты, фибриноген, МНО, АПТВ, ПДФ)не имеют диагностической ценности при ТГВ  и должны выполняться для исходной оценки состояния системы гемостаза перед началом терапии антикоагулянтами.

 Для проведения адекватного и эффективного лечения и профилактики ТГВ в соответствии с международными стандартами в клинике должны быть поставлены следующие тесты:

	Активированное парциальное (частичное) тромбопластиновое время (АПТВ, АЧТВ, aPPT)
	Оценка эффективности применения нефракционированного гепарина.

	Анти-Ха активность  
	Оценка эффективности применения НМГ, фондапаринукса.

При использовании НМГ даже в лечебных дозах и достаточном антикоагулянтном эффекте  АПТВ может не увеличиваться в 1,5-2 раза от нормы. 

	Международное нормализованное отношение (МНО, INR) 
	Оценка эффективности терапии антагонистами витамина К (варфарин).

	D-димер.
	Маркер острого тромбоза

	Количество тромбоцитов
	Контроль развития гепарин-индуцированной тромбоцитопении.


Ультразвуковая диагностика

Ультразвуковая допплерография – самый распространенный метод, который позволяет достаточно четко выявить тромбоз и его локализацию. Однако этот метод не позволяет достоверно установить протяженность тромботического процесса, характер кровотока и состояние венозной стенки, особенно глубоких вен.

   Дуплексноеангиосканирование– наиболее точный и высокоинформативный метод в диагностике ТГВ. В ситуации, когда клиническая вероятность ТГВ высока, а результат дуплексного ангиосканированияотрицателен начинают терапию антикоагулянтами, а исследование повторяют через неделю. Если повторное исследование отрицательное, то терапия антикоагулянтами должна быть прекращена. 

При подозрении и/или верификации острогоТГВ пациентка госпитализируется в отделение сосудистой хирургии и ведется совместно с акушером-гинекологом.

Лечебная тактика при ТГВ во время беременности.

Начальная терапия антикоагулянтами (Приложение 7) при высокой клинической вероятности острого ТГВ или при его верификации представлена тремя вариантами применения гепаринов:

1. Внутривенное введение нефрационированного гепарина – 5000 ЕД в/в болюсно и  затем постоянная внутривенная инфузия 1000-2000 ЕД/ч. Контроль АПТВ проводится через 6 ч после начала терапии и его значения должны увеличиваться по отношению к норме в 1,5-2,5 раза. Уровень анти-Ха активности должен быть в пределах 0,35-0,7 ЕД/мл.

2. Подкожное введение нефракционированного гепарина является адекватной альтернативой внутривенному введению. Нагрузочная доза -5000 ЕД внутривенно, а затем 15000-20000 ЕД каждые 12 ч. 

3. Подкожное введение низкомолекулярного гепарина. Оценка эффективности применения НМГ проводится по уровню анти-Ха активности – она должна быть 0,8-1,0 ЕД/мл через 3-4 ч после введения препарата. Определение количества тромбоцитов необходимо через 5-7 суток после начала лечения.

· На начальном этапе необходимо обеспечить возвышенное положение нижней конечности и эластическую компрессию (чулки) нижних конечностей. Нет никаких данных, что ранняя мобилизация  больных с острым ТГВ увеличивает риск ТЭЛА, более того указывают, что ранняя мобилизация приводит к более быстрому регрессу отека нижней конечности и болевого синдрома.

· Совместно с сосудистым хирургом решается вопрос о необходимости установки кава-фильтра или другого метода хирургического лечения и профилактики.

· Необходимо учитывать, что нефракционированный гепарин ингибируется протамина сульфатом в следующем соотношении «доза гепарина в ЕД/100 = доза протамина сульфата в мг» или «почасовая доза нефракционированного гепарина ЕД/40 = доза протамина сульфата в мг». Протамина сульфат в 1% случаев вызывает анафилактойдные реакции со снижением АД и поэтому должен вводиться медленно – за 10-15 мин.  

· Низкомолекулярный гепарин инактивируется протамина сульфатом только на 60-75% и в случае введения большей дозы расчет должен быть другим: на 1 мг эноксапарина – первое введение 1 мг протамина, а второе введение 0,5 мг протамина сульфата на 1 мг эноксапарина.
Лечебная тактика на этапе родоразрешения
Нет доказанных данных о преимущественном способе родоразрешения у женщин с ТГВ, тактика определяется конкретной акушерской ситуацией.

Перед родоразрешением лечебные дозы НМГ и нефракционированного гепарина отменяются за 24 ч, а в случае, когда сроки родов неизвестны, должен применяется только нефракционированный гепарин. 

     Оптимальным методом обезболивания при оперативном родоразрешении является регионарная анестезия (спинальная, эпидуральная). Безопасность регионарной анестезии и приема антикоагулянтов обеспечивается тщательным соблюдением временных интервалов (приложение 10).

В послеродовом периоде.Независимо от метода родоразрешения пациентка должна быть активизирована как можно раньше – через несколько часов после родов или операции. 

При планировании долгосрочной (месяцы) тромбопрофилактики терапия варфарином начинается с первых суток после родоразрешения и сочетается с применением НМГ в течение 4-5 суток для достижения МНО – 2,0-3,0. После эпизода ТГВ во время беременности антикоагулянтная терапия после родов продолжается не менее 3 месяцев (в основном подобранной дозой варфарина).

В случае невозможности ранней активизации (продленная ИВЛ) для тромбопрофилактики используется перемежающаяся компрессия нижних конечностей на весь период иммобилизации. Данная методика противопоказана только в остром периоде тромбоза глубоких вен.
ЛЕЧЕБНАЯ ТАКТИКА ПРИ ТРОМБОЭМБОЛИИ ЛЕГОЧНОЙ АРТЕРИИ

             Клинические проявления ТЭЛА неспецифичны и её верификация требует использования комплекса биомаркеров и инструментальных методов исследования, наиболее точные из которых недоступны большинству ЛПУ.

Клинические проявления:

· Шок

· Остановка сердца
	Признаки
	ТЭЛА подтверждена
	ТЭЛА исключена

	Диспное
	80 %
	59 %

	Боль в груди (плевральная) 
	52 %
	43 %

	Боль в груди (загрудинная) 
	12 %
	8 %

	Кашель 
	20 %
	25 %

	Кровохарканье 
	11 %
	7 %

	Одышка (более 20/мин) 
	70 %
	68 %

	Обморок 
	19 %
	11 %

	Тахикардия (более 100/мин.) 
	26 %
	23 %

	Лихорадка (более 38,5C) 
	7 %
	17 %

	Цианоз 
	11 %
	9 %

	Признаки   ТГВ
	15 %
	10 %


Инструментальные исследования:

· Дуплексное УЗИ глубоких вен нижних конечностей
· ЭКГ
· Эхокардиграфия для оценки функции правого желудочка
· Ангиография легочной артерии
· Компьютерная томография
· Магнитно-резонансная томография
· Вентиляционно-перфузионное сканирование
Биомаркеры:
· D-димер (активация фибринолиза в ответ на тромбоз – высокая негативная диагностическая ценность (95 %), но низкая специфичность (положительный результат не означает ТГВ/ТЭЛА). При низкой и умеренной клинической вероятности ТЭЛА отрицательный тест с D-димером исключает диагноз ТЭЛА. При высокой клинической вероятности ТЭЛА исследование D-димера неинформативно.

· ТропониныT и I
· Предсердный натрийуретический пептид типа В (BNP)
Для оценки риска ТЭЛА используются несколько шкал (приложение 12). В истории болезни обязательно фиксируется риск тромбоэмболических осложнений (низкий, умеренный и высокий) и соответствующие профилактические мероприятия.

Рис.2 Алгоритм диагностики ТЭЛА во время беременности

Лечебная тактика при ТЭЛА во время беременности.

    Начальная терапия антикоагулянтами при высокой клинической вероятности ТЭЛА или при его верификации представлена тремя вариантами применения гепаринов:

1. Внутривенное введение нефрационированного гепарина – 5000 ЕД в/в болюсно и  затем постоянная внутривенная инфузия 1000-2000 ЕД/ч. Контроль АПТВ проводится через 6 ч после начала терапии и его значения должны увеличиваться по отношению к норме в 1,5-2,5 раза. Уровень анти-Ха активности должен быть в пределах 0,35-0,7 ЕД/мл.

2. Подкожное введение нефракционированного гепарина является адекватной альтернативой внутривенному введению. Нагрузочная доза -5000 ЕД внутривенно, а затем 15000-20000 ЕД каждые 12 ч. 
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3. Рис. 3Оценка риска ТЭЛА 
· Подкожное введение низкомолекулярного гепарина. Оценка эффективности применения НМГ проводится по уровню анти-Ха активности – она должна быть 0,8-1,0 ЕД/мл через 3-4 ч после введения препарата. Определение количества тромбоцитов необходимо через 5-7 суток после начала лечения.

· Применениетромболизиса во время беременности относительно противопоказано и при ТЭЛА без гемодинамических нарушений тромболизис использоваться не должен.

· Для коррекции артериальной гипотонии/шока должны использоваться вазопрессоры (норадреналин 2-30 мкг/мин,адреналин, домпин) и инотропные препараты при дисфункции правого желудочка (добутамин5 мкг/кг/мин,левосимендан).

· Массивная инфузионная терапия для коррекции гемодинамических нарушений при ТЭЛА противопоказана.
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Рис. 4Лечебная тактика при ТЭЛА в зависимости от формы.

· Показана респираторная терапия (ингаляция кислорода, ИВЛ).

· Все пациентки с любой формой ТЭЛА консультируются сосудистым хирургом для определения показаний к хирургическим методам профилактики (кава-фильтр) и лечения.
Приложение 1

Оценка риска ВТЭОво время беременности, RCOG,2009
	Степень риска
	Факторы
	Тактика

	Высокий
	Единственный предыдущий ВТЭО+
· тромбофилия или семейная история ВТЭО

· не связан с эстрогенами 

Предыдущий или текущий ВТЭО (> 1)
	Обязательна тромбопрофилактика НМГ в течение всей беременности
Эластическая компрессия

	Умеренный
	Единственный предыдущий ВТЭО без семейной истории или тромбофилии
Тромбофилия без ВТЭО
Экстрагенитальная патология: болезни сердца или заболевание легких, СКВ, воспалительные заболевания, нефротический синдром, серповидно-клеточная анемия., рак

 Хирургические операции во время беременности
	Возможна тромбопрофилактика НМГво время беременности  по согласованию со специалистами
Эластическая компрессия

	Низкий
	· Возраст> 35 лет 
· Тучность (BMI> 30 кг/м2) 
· Паритет ≥ 3
· Варикозная болезнь вен
· Курение
· Длительная иммобилизация, например, параплегия, SPD, дальний авиаперелет
· Преэклампсия
· Дегидратация, hyperemesis/OHSS
· Многоплодная беременность или ВРТ 
	3 и более или 2  при госпитализации

Умеренный риск
Возможна тромбопрофилактика НМГ

Эластическая компрессия

	
	
	Меньше 3-х

Низкий риск
Мобилизация и предупреждение дегидратации
Эластическая компрессия


Приложение 2

Оценка риска ВТЭО после родов, RCOG,2009
	Степень риска
	Факторы
	Тактика

	Высокий
	Любой предыдущий ВТЭО
Применение НМГ во время беременности

	Обязательна тромбопрофилактика НМГ не менее 6 недель
Эластическая компрессия

	Умеренный
	Кесарево сечение в родах
Ожирение BMI> 40 кг/м2
Длительная госпитализация
Тромбофилия без ВТЭО
Экстрагенитальная патология: болезни сердца или заболевание легких, СКВ, воспалительные заболевания, нефротический синдром, серповидно-клеточная анемия.
	Тромбопрофилактика НМГ  в течение 7 суток 
Эластическая компрессия

	Низкий
	· Возраст> 35 лет 
· Тучность (BMI> 30 кг/м2) 
· Паритет ≥ 3
· Варикозная болезнь вен
· Курение
· Длительная иммобилизация, например, параплегия, SPD
· Преэклампсия
· Длительные роды более 24 ч
· Щипцы, ВЭ
· Любые хирургические операции после родов
· Послеродовое кровотечение более 1000 мл и гемотрансфузия
	2 и более фактора:

Умеренный риск
Тромбопрофилактика НМГ в течение 7 суток
Эластическая компрессия

	
	
	Меньше 2-х:

Низкий риск
Мобилизация и предупреждение дегидратации
Эластическая компрессия


Приложение 3

Шкала оценки риска тромбоэмболических осложнений во время беременности и тактика тромбопрофилактики (Schoenbeck D.,2011)
	Фактор риска
	Баллы

	Возраст> 35 лет
	0,5

	Вес> 120 [image: image21.png]


кг
	0,5

	Эпизод ВТЭО  у родственников первой и второй степени
	0,5

	Предыдущий неакушерский спровоцированный эпизод ВТЭО
	1,0

	Предыдущий неакушерский неспровоцированный эпизод ВТЭО
	2,0

	Предыдущий эпизод ВТЭО на фоне приема пероральных контрацептивов
	2,0

	Предыдущий акушерский эпизод ВТЭО
	2,0

	Дефицит антитромбина 
	3,0

	Дефицит протеина  C 
	1,5

	Дефицит протеина S 
	1,0

	Мутация фактора V Лейдена 
	1,0

	Мутация протромбина (G20210A) 
	1,0

	Антифосфолипидные антитела
	1,0

	Сумма баллов
	


Менее 1,0 балла – без фармакологической тромбопрофилактики

1,0-1,5 балла –применение НМГ до 6 недель после родов

2,0-2,5 балла – применение НМГ с 28 недель беременности до 6 недель после родов

3,0 и более баллов – применение НМГ в течение всей беременности 6 недель после родов
Приложение 4

Шкала оценки риска тромбоэмболических осложнений во время беременности и тактика тромбопрофилактики (LindqvistP.G.,2008)
Риск 1 балл ( 5-ти кратное увеличение риска)

· Мутация Лейдена (гетерозиготная)

· Мутация протромбина (гетерозиготная)

· Избыточный вес ( ИМТ > 28 в начале беременности)

· Кесарево сечение

· Семейный анамнез тромбоза (более 60 лет)

· Возраст более 40 лет

· Преэклампсия

· Отслойка плаценты

Риск 2 балла (25-кратное увеличение риска)

· Дефицит протеина С

· Дефицит протеина S
· Иммобилизация более 1 недели

· Синдром гиперстимуляции яичников

· Волчаночный антикоагулянт

· Кардиолипиновые антитела

Риск 3 балла (125-ти кратное увеличение риска)

· Мутация Лейдена (гомозиготная)

· Мутация протромбина (гомозиготная)

Риск более 4 баллов (до 10% риск венозноготромбоэмболизма)

· Предшествующий венозный тромбоз

· Антифосфолипидный синдром без ВТЭО

Очень высокий риск (>15% риск венозноготромбоэмболизма)

· Протезированные клапаны сердца

· Постоянный прием варфарина

· Дефицит антитромбина

· Рецидивирующие тромбозы

· Антифосфолипидный синдром с предшествующимВТЭО

	Риск
	Профилактика

	0
	Ранняя мобилизация, эластическая компрессия

	1
	Ранняя мобилизация, эластическая компрессия

	2
	НМГ в течение 7 суток после родов

	3
	НМГ или варфарин 6 недель после родов

	4
	НМГ во время беременности,  НМГ или варфарин 6 недель после родов

	Очень высокий
	НМГ + аспирин во время беременности,  НМГ или варфарин 12 недель после родов


Факторы  риска для послеродовых ВТЭО (АССР, 2012)

Высокие факторы риска: присутствие, по крайней мере, одного фактора рискапредлагает рискпослеродовых ВТЭО до 3 %

· Неподвижность (строгий постельный режим в течение 1 недели)

· Послеродовое кровотечение 1000 мл и более  с хирургическим вмешательством

· ПредыдущиеВТЭО

· Преэклампсия с задержкой развития плода

· Тромбофилия:

· Дефицит антитромбин 

· Фактор V Лейдена (гомозиготный или гетерозиготный)

· Протромбин G20210A (гомозигоготный или гетерозиготный)

· Медицинские условия

· Системная красная волчанка

· Заболевания сердца

· Серповидноклеточная анемия

· Переливание крови

· Послеродовая инфекция

Незначительные факторы риска: присутствие,  по крайней мере,двух факторов риска или одного фактора риска при экстренной операции кесарева сечения обусловливает риск послеродовых ВТЭОболее 3%

· ИМТ 30 кг/м2
· Многоплодная беременность

· Поселродовое кровотечение более 1000 мл

· Курение более 10 сигарет в день

· Задержка развития плода

· Тромбофилия:

· Дефицит протеина  C

· Дефицит протеина  S 

· Преэклампсия

Приложение 5

Тактика  ведения женщин с тромбофилией во время беременности и после родоразрешения (ACOG,2010)

	Клинический сценарий
	Во время беременности
	После родоразрешения

	Тромбофилия низкого риска без эпизода ВТЭО
	Наблюдение без антикоагулянтов 
	Наблюдение без антикоагулянтов  или послеродовая тромбопрофилактика при дополнительных факторах риска 

	Тромбофилия низкого риска с единственным эпизодом ВТЭО без долгосрочнойантикоагуляции
	Профилактическая или промежуточная доза НГ/НМГ или наблюдение без антикоагулянтов 
	Послеродовая тромбопрофилактика НМГ 

	Тромбофилия высокого риска без эпизода ВТЭО
	Профилактические дозы НГ или НМГ 
	Послеродовая тромбопрофилактика НМГ 

	Тромбофилия высокого риска с единственным эпизодом ВТЭО без долгосрочнойантикоагуляции
	Профилактическая или промежуточная доза НГ или НМГ 
	Послеродовая тромбопрофилактика  6 нед. 

	Единственный  предыдущий эпизод ВТЭО, связанный с преходящим фактором (беременность, эстрогены) без тромбофилии 
	Наблюдение без антикоагулянтов 
	Послеродовая тромбопрофилактика 


	Единственный эпизод ВТЭО, связанный с непреходящим фактором без тромбофилии 
	Наблюдение без антикоагулянтов или профилактическая или промежуточная доза НГ/НМГ 
	Послеродовая тромбопрофилактика промежуточными дозами НМГ 

	Два или более эпизода ВТЭО с тромбофилией или без тромбофилии без долгосрочной антикоагуляции
	Профилактическая или, промежуточная доза НГ или НМГ 
	Лечебная или промежуточная доза НГ/НМГ течение 6 нед. 

	Два или более эпизода ВТЭО с тромбофилией или без тромбофилии с долгосрочнойантикоагуляцией
	Отрегулированная доза НМГ или НГ 
	Возобновление долгосрочнойантикоагуляции


American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG).Inherited thrombophilias in pregnancy. Washington (DC): American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG); 2010 Apr. 11 p. (Practice bulletin; no. 111).

Приложение 6

Особенности дозирования гепаринов во время беременности

     Во время беременности имеется ряд особенностей, которые существенно влияют на эффективность гепарина и НМГ, а именно:

· Увеличение объема распределения
· Увеличение скорости клубочковой фильтрации
· Большее связывание гепарина с белками плазмы
· У гепаринов более короткий период полужизни 
· Более низкие пиковые концентрации в плазме 
      В связи с этим введено понятие «промежуточных доз» гепаринов:
Нефракционированный гепарин каждые 12 ч для достижения анти-Xa уровня 0,1 к 0,3 ЕД/мл
НМГ:  дальтепарин  5 000 ЕД подкожно каждые 12 ч или эноксапарин 40 мг подкожно каждые 12 ч,  анти-Ха уровень – 0,2-0,6  ЕД/мл 

Профилактические дозы нефракционированного гепарина и НМГ
	Препарат 
	Профилактические дозы

	Нефракционированный гепарин
	5000 ЕД подкожно через 8-12 ч

	Эноксапарин 
	20–40 мг 1 раз в сутки

	Дальтепарин
	2500–5000 МE  1–2 раза /сут

	Надропарин
	0,3–0,6 мл (2850–5700 ME)1 раз /сут


Профилактические дозы эноксапарина в зависимости от массы тела (RCOG,2009)
	Вес 
	Доза эноксапарина

	Менее 50 
	20 мг 

	51-90 
	40 мг 

	91-130 
	60 мг 

	130-170
	80 мг 

	Более 170 
	0,6 мг/кг/сутки 

	Промежуточная доза  (при весе 50-90 кг) 
	40 мг 2 раза в сутки 

	Лечебная доза 
	1,0 мг/кг  2 раза в сутки – во время беременности
1,5 мг/кг в сутки –после родов 


Приложение 7

Лечебные дозы нефракционированного гепарина и НМГ
	Препарат 
	Лечебная доза

	Нефракционированный гепарин (1С) в/в
	Старт: 80 ЕД/кг или 5000 ЕД  поддерживающая доза: 18 ЕД/кг/ч

	Нефракционированный гепарин (1С) подкожно
	Старт: в/в болюс 5000 ЕД, поддерживающая доза: 17500-18000 ЕД, или 250 ЕД/кг п/к через 12 ч

	Эноксапарин 
	1 мг/кг каждые 12 ч, 1,5 мг/кг 1 раз в сут (1С) 

	Дальтепарин 
	120 ЕД/кг каждые 12 ч,  200 ЕД/кг в сут (1С) 

	Фондапаринукс
	п/к при массе тела < 50 кг - 5,0 мг, 50-100 кг – 7,5 мг,    > 100 кг – 10 мг в сутки (1С) 


Приложение 8

Тромбопрофилактика после предудущего эпизода тромбоза у пациенток группы высокого риска 
	Риск
	История
	Профилактика 

	Очень высокий
	ПредыдущийВТЭО с долгосрочным приемом варфарина
Дефицит антитромбина III
Антифосфолипидный синдром с ВТЭО
	Лечебные дозы НМГ во время беременности и как минимум 6 недель после родов прием НМГ или варфарина

	Высокий
	Предыдущие или текущие неспровоцированные ВТЭО
ВТЭОсвязанные с эстрогенами, ВТЭО и тромбофилия 
ВТЭО и семейный анамнез
Бессимптомная тромбофилия (комбинированные факторы, гомозиготный FVL)
	Профилактические дозы  НМГ во время беременности и 6 недель после родов

	Умеренный 
	Единственный предыдущий ВТЭО, связанный с преходящим фактором без тромбофилии, семейного анамнеза и других факторов
Бессимптомная тромбофилия (исключая дефицит антитромбина, комбинированные факторы, гомозиготный FVL)
	НМГ во время беременности по согласованию
НМГ в профилактических дозах 6 недель после родов


Приложение 9

Схема применения варфарина и НМГ в послеродовом периоде

	Дни перед процедурой
	Варфарин
	Лечебные дозы НГ или НМГ

	24 ч до родоразрешения
	Во время беременности не применяется
	Лечебная доза однократно –не менее, чем за 18 ч  до процедуры

	Родоразрешение
	Не применяется
	После процедуры лечебна доза вводится  не менее через  12 ч 

	Спустя 24 ч  после  родоразрешения
	Лечебная доза
	Лечебная доза  два  раза в сутки

	Спустя 48 ч  после  родоразрешения
	Лечебная доза
	Лечебная доза  два  раза в сутки

	Спустя 72 ч после родоразрешения и далее
	Лечебная доза
	Сочетанное применение варфарина и НМГ продолжается до достижения  терапевтического уровня МНО (от 2,0 до 3,0)в течение 2 дней после чего НМГ отменяются


Приложение 10

Основныепринципыпроведениярегионарнойанестезииипримененияантикоагулянтов(American Society of Regional Anesthesia and Pain Medicine, European Society of Anaesthesiology, 2010, 9th ed: American College of Chest Physicians, 2012)*

	Препараты
	Доза
	Отмена  до операции
	Начало после операции/удаления катетера
	Удаление катетера после приема/введения препарата

	Нефракционированный гепарин
	Проф.
	4ч
	4 ч
	4 ч

	
	Леч.
	4ч
	4 ч
	4ч

	Низкомолекулярный гепарин
	Проф.
	12ч
	6-8 ч
	10-12ч

	
	Леч.
	24ч
	24 ч
	24 ч

	Варфарин
	
	5 суток
	1 сутки
	При МНО < 1,3

	Аспирин
	Можно не отменять

	NSAIDs
	Можно не отменять

	Тиклопидин
	
	14 суток
	1 сутки
	-

	Клопидогрель
	
	7 суток
	1 сутки
	-

	Прасугрель
	
	7-10 суток
	6 ч
	-

	Ticagrelor
	
	5 суток
	6 ч
	-

	Cilostazol
	
	42 ч
	5 ч
	-

	Антагонисты рецепторов IIb/IIIaabciximab
	2 недели, но в целом применение нежелательно
	
	48 ч

	Tirofiban, eptifibatide
	
	
	8-10 ч

	Фондапаринукс
	
	36-42 ч
	6-12 ч
	-

	Ривароксабан
	
	22-24 ч
	4-6 ч
	

	Апиксабан
	
	24-26 ч
	4-6 ч
	

	Дибигатран
	
	Противо-показан
	6 ч
	

	Прямые ингибиторы тромбина (desirudin (Revasc), lepirudin (Refludan), bivalirudin (Angiomax)
	
	8-10 ч
	2-4 ч
	

	Аргатробан
	
	4 ч
	2 ч
	

	Тромболитики
	Противопоказаны.
При экстренном применении тромболитиков необходим постоянный неврологический контроль и уровень фибриногена (более 1,0 г/л)


*- в акушерстве используются только гепарин и НМГ
Приложение 11

Противопоказания к применению антикоагулянтов во время беременности

1. Врожденная или приобретенная каогулопатия с повышенной кровоточивостью
2. Активное кровотечение во время беременности или после родов
3. Высокий риск кровотечения (предлежание, врастание плаценты)
4. Тромбоцитопения (менее 75*109)
5. Ггеморрагический инсульт в пределах 4 недель
6. Тяжелая почечная недостаточность (КФ менее 30 мл/мин/1,73 м2)
7. Тяжелые заболевания печени (увеличение МНО, варикозно расширенные вены пищевода)
8. Неконтролируемая артериальная гипертензия (более 200/120 мм рт.ст.)
Приложение 12

Pulmonary embolism severity index (P.E.S.I)
	Признак 
	Баллы 

	Возраст 
	Годы 

	Мужской пол 
	+10 

	Рак 
	+30 

	Заболевания сердца 
	+10 

	Хронические обструктивные заболевания легких (ХОБЛ) 
	+10 

	ЧСС более 110 в мин 
	+20 

	АДсист менее 100 мм рт.ст. 
	+30 

	Частота дыханий более 30 в мин 
	+20 

	Температура тела менее 360 
	+20 

	Делирий, нарушения сознания 
	+60 

	SаО2 
	+20 

	Низкий риск 
менее 65 - I класс - летальность 0,7%
66-85 - II класс – летальность 1,2%
Высокий риск
86-105 - III класс –летальность 4-8%
106-125 - IV класс– летальность 13,6%
Более 125 - V класс – летальность 25%


Модифицированная Женевская шкала риска ТЭЛА

	Признаки
	Баллы

	Предрасполагающие факторы

	Возраст более 65 лет
	+1

	ТГВ или ТЭЛА в анамнезе
	+3

	Операции или переломы  в течение 1 месяца
	+2

	Активный рак
	+2

	Симптомы

	Односторонняя боль в нижней конечности
	+3

	Кровохарканье
	+2

	Клинические проявления

	ЧСС 75-94 в мин
	+3

	ЧСС более 95 в мин
	+5

	Боль в нижней конечности при пальпации и односторонний отек
	+4

	Низкий риск – 0-3 балла
Умеренный риск 4-10 баллов
Высокий риск – более 11 баллов


Оценка вероятности развития тромбоэмболических осложнений WellsP.S., 2000
	Критерии
	Баллы

	Предполагаемый ТГВ
	3,0

	Альтернативный диагноз менее вероятен чем ТЭЛА
	3,0

	Тахикардия > 100 ударов в минуту
	1,5

	Иммобилизация или операция в течение ближайших 4 недель
	1,5

	ТГВ или ТЭЛА в анамнезе
	1,5

	Кровохарканье
	1,0

	Злокачественная опухоль (химиотерапия в течение ближайших 6 месяцев или паллиативное лечение)
	1,0


	Диапазон
	Средняя вероятность ТЭЛА, %
	% с данными баллами
	Интерпретация риска

	< 2 баллов
	3,6
	40
	Низкий

	2 - 6 баллов
	20,5
	53
	Умеренный

	> 6 баллов
	66,7
	7
	Высокий


Приложение 13

Шкала  оценки вероятности тромбоза глубоких вен WellsP.S., 1997
	Клиническая особенность
	Баллы

	Активный рак (химиотерапия в течение ближайших 6 месяцев, или паллиативное лечение)
	1

	Паралич, парез, или иммобилизация нижней конечности 
	1

	Постельный режим более 3 дней,  операция в течение 4 недель
	1

	Локальная болезненность по ходу глубоких вен
	1

	Увеличение объема нижней конечности
	1

	Односторонний увеличение голени  более чем на 3 см (ниже большеберцового бугра)
	1

	Односторонний отёк  и изъязвление нижней конечности
	1

	Коллатерали поверхностных вен
	1

	Альтернативный диагноз столь же вероятен  или более вероятен, чем ТГВ
	-2


  Интерпретация вероятности ТГВ:

· > или = 3 балла: высокий риск (75 %);

· 1 - 2 балла: умеренный риск (17 %);

· ТГроятно как или более вероятное антикоагулянты: нефракционированный гепарин и низкомолекулярный гепарин.





















<1 балла: низкий риск (3 %).

Приложение 14

Пункт о профилактике лечению венозных тромбоэмболических осложнений  в акушерстве (Российские клинические рекомендации по диагностике, лечению и профилактике венозных тромбоэмболических осложнений, 2009, Москва)
4.5. Особенности профилактики венозных тромбоэмболических осложнений в связи с беременностью и родами

Беременность является фактором риска ВТЭО, однако в пределах 4—6 нед после родов опасность развития ТГВ выше, чем во время беременности. Для профилактики ВТЭО во время беременности следует использовать НМГ или НФГ, средством выбора являются НМГ. Принимать АВК во время беременности не рекомендуется, однако их можно назначить после родов; целевое МНО при этом составляет 2,5 (2,0—3,0). У беременных без тромбофилии, с единственным эпизодом ТГВ или ТЭЛА в анамнезе, связанным с обратимым фактором риска, который в настоящее время отсутствует, рекомендуется клиническое наблюдение (с использованием объективных методов диагностики при подозрении на ВТЭО) с началом профилактики антикоагулянтами после родов. Если преходящим фактором риска, связанным с ВТЭО в анамнезе, была беременность или применение эстрогенов, следует рассмотреть целесообразность введения обычной профилактической или несколько более высокой дозы НМГ или НФГ во время беременности с продолжением профилактики антикоагулянтами после родов. У беременных без тромбофилии, с единственным эпизодом идиопатического ТГВ или ТЭЛА в анамнезе, которые к началу беременности уже перестали получать антикоагулянты, рекомендуется один из следующих подходов:

1) использовать обычную профилактическую или несколько более высокую1 дозу НМГ или НФГ во время беременности с продолжением профилактики антикоагулянтами после родов;

2) осуществлять клиническое наблюдение до родов и использовать антикоагулянты после родов. У беременных с тромбофилиями, сильно повышающими риск ВТЭО (дефицит антитромбина, постоянное присутствие антифосфолипидных антител, сочетание гетерозиготности по варианту протромбина G20210A и фактору V Лейдена или гомозиготность по этим нарушениям), и единственным эпизодом ВТЭО в анамнезе, которые к началу беременности уже перестали получать антикоагулянты, рекомендуется использовать обычную профилактическую или несколько более высокую дозу НМГ или НФГ во время беременности с продолжением профилактики антикоагулянтами после родов. У беременных с более чем одним эпизодом ВТЭО в анамнезе, которые к началу беременности уже перестали получать антикоагулянты, целесообразно использовать обычную профилактическую, несколько более высокую или лечебную дозу НМГ или НФГ во время беременности с продолжением профилактики антикоагулянтами после родов. У больных, которые к началу беременности продолжали получать антикоагулянты в связи с перенесенным ТГВ или ТЭЛА, во время беременности рекомендуется один из следующих подходов: использовать лечебную дозу НМГ или НФГ, вводить 75% лечебной дозы НМГ или применять дозу НМГ, несколько большую обычной профилактической, до родов, с возобновлением обычного подхода к применению антикоагулянтов после родов. 

У всех беременных с ВТЭО в анамнезе желательно использование компрессионного трикотажа как во время беременности до родов, так и после них. 

У беременных с тромбофилией без ВТЭО в анамнезе решение о целесообразности применения антикоагулянтов до родов должно приниматься с учетом индивидуальной оценки риска возникновения ТГВ. При тромбофилиях с высоким риском ВТЭО (по крайней мере, дефицит антитромбина) целесообразна профилактика как до родов, так и после них. В остальных случаях можно ограничиться клиническим наблюдением или введением обычных профилактических доз НМГ или НФГ до родов с продолжением профилактики антикоагулянтами после родов.

При кесаревом сечении у женщин без дополнительных факторов риска ВТЭО медикаментозной профилактики не требуется. Показано раннее восстановление подвижности. В остальных случаях в период госпитализации возможно использование профилактических доз гепарина, механических способов (эластичные чулки, перемежающаяся пневматическая компрессия нижних конечностей) или их сочетания. В ряде случаев при высоком риске ВТЭО целесообразно продлить профилактику вплоть до 4—6 нед. после родов.
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7. неотложная помощь при преэклампсии и её осложнениях (эклампсия, HELLP-синдром)

Проект клинических рекомендаций

Куликов А.В., Шифман Е.М., Беломестнов С.Р., Левит А.Л.  Неотложная помощь при преэклампсии и её осложнениях (эклампсия, HELLP-синдром. 

Протокол подготовлен на основании анализа материалов, отвечающих требованиям доказательной медицины. Период действия протокола – 

Протокол содержит исключительно клинические рекомендации и организационные решения по их реализации. 

Специалисты, использующие настоящий документ, должны учитывать, что при появлении новых данных, заслуживающих внимания, в протокол могут быть внесены существенные изменения. 

При разработке протокола использовались материалы ведущих мировых организаций: World Health Organization, American Academy of Family Physicians, Royal College of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG), International Federation of Obstet​rics and Gynecology (FIGO), Collège National des Gynécologues et Obstétriciens Français, American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG), Cochrane Reviews, материалы форумов «Мать и дитя».
ВВЕДЕНИЕ

      На сегодняшний день ни одна проблема в акушерстве не вызывает столь пристального внимания как проблема преэклампсии и эклампсии. В общей популяции беременных женщин частота преэклампсии составляет 5-10%, а эклампсии - 0,05%. В мировой структуре материнской смертности доля преэклампсии составляет 12%, а  в развивающихся странах этот показатель достигает 30%.  В настоящее время преэклампсия в развивающихся странах является основной причиной перинатальной заболеваемости и смертности. До 18% случаев антенатальной гибели плода связано и гипертензионными осложнениями беременности. В России доля преэклампсии и эклампсии в структуре материнской смертности достигает 10% (2011 г.).

      В развитых странах показатели материнской и перинатальной смертности, связанной с преэклампсией, на порядок ниже, чем в развивающихся, что свидетельствует об управляемости осложненных форм преэклампсии и о возможности эффективного влияния на исход при системном подходе к данной проблеме.     

        Понятие “преэклампсия” также по-разному трактуется отечественными и зарубежными авторами, что в значительной степени затрудняет сопоставимость эффективности лечения. В России по-прежнему продолжают использоваться термины «гестоз легкой, средней и тяжелой степени», критерии которых чрезвычайно размыты и порождают большое количество ошибок.

         В настоящее в России отсутствует единый подход к оказанию неотложной помощи при преэклампсии и эклампсии, HELLP-синдроме, многие методы лечения не соответствуют критериям, принятым в медицине, основанной на доказательствах.

       Все вышеизложенное определяет несомненную актуальность  внедрения протокола оказания неотложной помощи при тяжелой преэклампсии и её осложненениях: эклампсии, HELLP-синдроме, поскольку именно эти формы и определяют материнскую и перинатальную смертность.
1. преэклампсия. Основные ПОЛОЖЕНИЯ:  

Положение 1.

Классификация  и оценка тяжести преэклампсии и эклампсии  проводится в соответствии с МКБ Х пересмотра.

Положение 2.

Обязательными критериями постановки диагноза «Преэклампсия» являются: срок беременности, артериальная гипертензия и протеинурия. Отеки как диагностический критерий преэклампсии не учитываются.

Положение 3.

Среди всех форм артериальной гипертензии во время беременности при преэклампсии важно своевременно оценить её степень тяжести, что и определяет показания к родоразрешению в любом сроке беременности  (в течение 24 ч).

Положение 4.

Полиорганность поражения при преэклампсии определяет разнообразие клинических проявлений и осложнений. Любые клинические симптомы у беременной женщины всегда необходимо рассматривать с точки зрения  преэклампсии, а уже затем с точки зрения экстрагенитальной патологии. 

Положение 5.

Для подтверждения диагноза и объективной оценки степени тяжести преэклампсии необходимо комплексное клинико-лабораторное, функциональное и инструментальное обследование  матери и плода.

Положение 6.

Диагноз «Эклампсия» выставляется при развитии судорожного приступа или серии судорожных приступов у беременной женщины с клиникой преэклампсии при отсутствии других причин (опухоль, эпилепсия, инсульт и т.д.).

Положение 7. 

Эклампсия развивается на фоне преэклампсии любой степени тяжести, а не является проявлением максимальной тяжести преэклампсии. В 30% случаев эклампсия развивается внезапно без предвестников. Основными предвестниками эклампсии являются головная боль, артериальная гипертензия и судорожная готовность.

Положение 8. 

Поскольку этиология и патогенез преэклампсии до конца не раскрыты, в настояшее время не существует эффективных методов профилактики и лечения. Главным этиопатогенетическим методом лечения тяжелой преэклампсии и эклампсии остается своевременное родоразрешение.
Положение 9:

       У пациентки с клиникой тяжелой преэклампсии до родоразрешения основной задачей является стабилизация состояния, профилактика развития осложнений (эклампсия, отслойка плаценты, HELLP-синдром, ДВС-синдром и др.), подготовка к родоразрешению. Пациентка должна находиться в отделении интенсивной терапии, курироваться акушером-гинекологом и анестезиологом-реаниматологом совместно.

Положение 10.

Базовая терапия преэклампсии/эклампсии  должна быть направлена на решение следующих задач:

- профилактика судорожных приступов (магния сульфат)

- гипотензивная терапия (допегит, нифедипин)

- оптимизация срока и метода  родоразрешения

- Инфузионная терапия (кристаллоиды)

Положение 11.

       Пациентки с тяжелой преэклампсией и её осложненными формами должны переводиться  и родоразрешаться в учреждениях родовспоможения III уровня. Вопрос о допустимости транспортировки решается индивидуально, абсолютное противопоказание к транспортировке – любое кровотечение. При решении вопроса о перегоспитализации пациентки в другой стационар необходимо исключить отслойку плаценты (УЗИ), как одного из потенциально смертельных осложнений преэклампсии.

Положение 12.

       Только при выявлении кровотечения из родовых путей (при подозрении или диагностике отслойки плаценты) родоразрешение проводится немедленно (в течение 30 мин. после принятия решения). Таким же показанием может служить острая гипоксия плода. В остальных случаях необходима подготовка магния сульфатом и гипотензивными препаратами и уточнение степени тяжести преэклампсии. Продолжительность подготовки определяется эффективностью проводимой терапии, состоянием пациентки и плода. 

Положение 13.

       У беременной женщины с клиникой преэклампсии любой степени тяжести любое ухудшение состояния определяет показания к экстренному родоразрешению.

Положение 14.

      При сроке беременности менее 34 недель должно быть предусмотрено  проведение профилактики РДС плода глюкокортикоидами (дексаметазон,  бетаметазон). Однако, факт отсутствия профилактики РДС плода не может быть определяющим при наличии экстренных показаний для родоразрешения.
Положение 15.

       Родоразрешение через естественные родовые пути возможно при отсутствии экстренных показаний, соответствующем состоянии родовых путей («зрелая» шейка матки), компенсированном состоянии плода, возможности полноценного наблюдения и обеспеченности адекватным анестезиологическим пособием. При консервативном родоразрешении обязательно обезболивание методом эпидуральной  аналгезии.
Положение 16.

         Во всех случаях требуется предродовая (предоперационная) подготовка в течение 2-6-24 часов на основе базовой терапии преэклампсии.

Положение 17.

      При операции кесарева сечения у женщин с  преэклампсией методом выбора является регионарная (спинальная, эпидуральная) анестезия при отсутствии противопоказаний. При эклампсии метод выбора – общая анестезия с ИВЛ (тиопентал натрия, фентанил, ингаляционные анестетики).

Положение 18.

После родоразрешения инфузия магния сульфата должна проводиться в течение 48 ч для профилактики ранней послеродовой эклампсии.

Положение 19. 

У женщин с тяжелой преэклампсией и эклампсией метилэргометрин противопоказан. Основной утеротоник - окситоцин.      У женщин с хронической артериальной гипертензией в послеродовом периоде поддерживается уровень АД не более 140/90 мм рт.ст.  В послеродовом периоде обязательно проведение тромбопрофилактики.
Положение 20. 

После родоразрешения у женщин с тяжелой преэклампсией возможно ухудшение функции печени, развитие HELLP-синдрома, внутримозгового кровоизлияния и поздней эклампсии. Необходима готовность персонала к диагностике и лечению послеродовых осложнений преэклампсии.

Положение 21. Диагноз HELLP-синдрома выставляется на основании следующих признаков:  Hemolysis - свободный гемоглобин в сыворотке и моче, Elevated Liver enzimes - повышение уровня АСТ, АЛТ, Low Platelets – тромбоцитопения. Является потенциально смертельным осложнением преэклампсии (коагулопатия, некроз и разрыв печени, внутримозговая гематома). В зависимости от набора признаков выделяют полный HELLP-синдром и  парциальные его формы: при отсутствии гемолитической анемии развившийся симптомокомплекс обозначают как ELLP-синдром, а при отсутствии или незначительной выраженности тромбоцитопении – HEL-синдром.
Положение 22. Для диагностики гемолиза помимо визуальной картины сыворотки крови необходимо обнаружение обломков эритроцитов – шизоцитов в мазке крови. Тромбоцитопения – обязательное условие для диагноза HELLP-синдрома.

Положение 23. 

Только своевременное родоразрешение может предотвратить прогрессирование HELLP-синдрома, но его развитие возможно и  в ближайшем послеродовом периоде.

Положение 24. 

Применение кортикостеройдов не предотвращает развитие и прогрессирование HELLP-синдрома, но может повлиять на степень тромбоцитопении и подготовку легких плода.

Положение 25.

Оперативное родоразрешение женщин с HELLP-синдромом проводится в условиях общей анестезии ввиду выраженной тромбоцитопении.

  Положение 18.

      Организация работы анестезиолога-реаниматолога и оснащение операционных и палат интенсивной терапии проводится в соответствии с Порядком оказания медицинской помощи взрослому населению по профилю "анестезиология и реаниматология", утвержденному приказом Министерства здравоохранения Российской Федерации от 15 ноября 2012 г. N 919н и Порядком оказания медицинской помощи по профилю «акушерство и гинекология (за исключением использования вспомогательных репродуктивных     технологий)», утвержденному приказом Министерства здравоохранения Российской Федерации  от «01» ноября 2012 г. № 572н  (подробно смотри в базовом протоколе анестезии в акушерстве). 

ПРИЛОЖЕНИЯ И КОММЕНТАРИИ

1.1. Критерии постановки диагноза преэклампсии*

· Срок беременности более 20 недель;

· Артериальная гипертензия (см. 1.2. Критерии артериальной гипертензии во время беременности);

· Протеинурия (белок в моче более 0,3 г/л в суточной порции мочи**);

*Отёки не являются диагностическим критерием преэклампсии. 

Массивные быстро нарастающие отеки (особенно в  области поясницы), анасарка, скопление жидкости в полостях рассматриваются как один из неблагоприятных прогностических критериев тяжелой преэклампсии. 

**Учитывая, что в рутинной практике чаще используется определение белка в разовой порции мочи, до исследования суточного объема мочи патологической следует считать любую протеинурию, зафиксированную в разовой порции мочи.

1.2. Критерии артериальной гипертензии во время беременности

– Регистрация величины систолического давления крови выше 140 мм рт. ст., диастолического давления крови выше 90 мм рт. ст. является достаточной для соответствия критериям артериальной гипертензии*

ИЛИ:

     – Повышение систолического давления крови на 30 мм рт. ст. по сравнению  с его средней величиной, зарегистрированной до 20 недели беременности;

– Повышение диастолического давления крови на 15 мм рт.ст. по сравнению с его средней величиной, зарегистрированной до 20 недели беременности;

*Систолическое давление крови 140 мм рт. ст., диастолическое давление крови 90 мм рт. ст. является пограничным с нормой, указывающим на необходимость тщательного наблюдения за беременной. 

1.3. Правила измерения артериального давления

· Измерение артериального давления производят на ртутном или анероидном тонометре (использование автоматического прибора должно быть ограничено только самоконтролем пациентки в домашних условиях)

· Пациентка должна быть расслаблена, после отдыха (не менее 5 минут)

· Положение пациентки – сидя, с упором спины и поддержкой руки, на которой проводится измерение, манжета должна располагаться на уровне сердца*

· Манжета аппарата должна соответствовать окружности плеча пациентки (не менее чем в 1,5 раза длиннее окружности плеча)

· Манжета не должна располагаться на одежде пациентки

· Уровень артериального давления фиксируется при помощи исключительно метода аускультации по Короткову (систолическое АД – начало I тона, диастолическое АД – прекращение V тона)

· Показатели должны быть зафиксированы с точностью ± 2 мм рт.ст.

*Положение на спине может вызвать гипотензию, в положении на левом боку фиксируется наиболее низкое АД, так как правая рука, на которой проводится измерение, чаще всего расположена выше уровня сердца.
1.4. Формы артериальной гипертензии при беременности

· Хроническая артериальная гипертензия – повышение систолического давления крови выше 140 мм рт. ст., диастолического давления крови выше 90 мм рт. ст. АД, выявленное до беременности или зарегистрированное до 20 недель беременности и сохраняющееся в течение 42 дней после родов и более;

· Преэклампсия и эклампсия (см. 1.1. Критерии постановки диагноза преэклампсии);
· Хроническая артериальная гипертензия, осложненная преэклампсией;

· Обусловленная беременностью артериальная гипертензия – артериальная гипертензия, впервые зарегистрированная во время беременности без протеинурии и других признаков преэклампсии;*

*У 15-45% беременных в дальнейшем переходит в преэклампсию. 

1.5. Степень тяжести артериальной гипертензии

     – Норма (для нормотоников): 

систолическое давление менее или равно 140 мм рт.ст.,         

диастолическое давление менее или равно 90 мм рт.ст.
     – Умеренная гипертензия: 

систолическое давление 140-159 мм рт.ст.,

диастолическое давление 90-109 мм рт.ст.
     – Тяжелая гипертензия:

систолическое давление более и равно160 мм рт.ст.,

диастолическое давление более и равно 110 мм рт.ст.

*Данная классификация может использоваться для характеристики степени повышения уровня артериального давления при любой форме артериальной гипертензии. 

1.6. Классификация*

O13 Вызванная беременностью гипертензия без значительной протеинурии

O14 Вызванная беременностью гипертензия со значительной протеинурией

       O14.0 Преэклампсия [нефропатия] средней тяжести

       O14.1 Тяжелая преэклампсия

       O14.9 Преэклампсия [нефропатия] неуточненная

O15 Эклампсия

       O15.0 Эклампсия во время беременности

       O15.1 Эклампсия в родах

       O15.2 Эклампсия в послеродовом периоде

       O15.9 Эклампсия неуточненная по срокам

O16 Гипертензия у матери неуточненная

*Для постановки диагноза и оценки тяжести должна использоваться терминология МКБ Х пересмотра - Приказ МЗ РФ № 170 от 27.05.97 г «О переходе органов и учреждений здравоохранения Российской Федерации на Международную статистическую классификацию болезней и проблем, связанных со здоровьем Х пересмотра (с изменениями от 12 января 1998 г».

1.7. Профилактика*

         При высоком риске преэклампсии допустимо применение аспирина в дозе 75 мг с 12 недели беременности при следующих условиях:

· Артериальная гипертензии при предыдущей беременности 
· Хроническая почечная недостаточность
· Аутоиммунные заболевания (системная красная волчанка, антифосфолипидный синдром, гломерулонефрит и др.) 

· Сахарный диабет 1 и  2 типа 

· Хроническая артериальная гипертензия.

        Допустимо применение аспирина** в дозе 75 мг с 12 недели беременности при более чем одном умеренном факторе риска преэклампсии:

· Первая беременность 

· Возраст 40 лет или старше

· Интервал между беременностями более чем 10 лет

· Индекс массы тела (BMI) 35 кг/м² и более при первом посещении 

· Семейная история преэклампсии

· Многоплодная беременность.

*Этиология и патогенез преэклампсии и эклампсии до конца не изучены и эффективных мер профилактики и лечения в настоящее время не существует.

**При назначении ацетилсалициловой кислоты (аспирина) необходимо информированное согласие женщины на прием препарата, противопоказанного во время беременности.

***Другие препараты, в том числе: донаторы NO, прогестерон, гепарин и низкомолекулярный гепарин, мочегонные средства, магний, фолиевая кислота, витамины С и  Е, чеснок, рыбий жир, ограничение соли не эффективны в отношении профилактики преэклампсии и могут применяться с какой-либо другой целью.

1.8. Критерии тяжести преэклампсии*

	Средняя
	Тяжелая

	АД: 

140/90 – 160/110 мм рт.ст.

Протеинурия: 

более 0,3 г/сутки
	АДсист более 160 мм рт.ст.

АДдиаст более 110 мм рт.ст. 

Протеинурия более  2,0 г за 24 часа

При наличии симптомов преэклампсии следующие критерии: 
· повышение креатинина более  90 мкмоль/л
· тромбоцитопения < 100*109/л
· повышение АЛТ или АСТ
· внутрисосудистый гемолиз  
· устойчивые головные боли или другие церебральные или зрительные расстройства. 
· устойчивая эпигастральная боль.
· Острое повреждение легких/острый респираторный дистресс-синдром, отек легких
· задержка развития плода или антенатальная гибель плода


*Четкое представление о степени тяжести необходимо для определения адекватной тактики ведения, т.к. пролонгирование беременности возможно только при отсутствии критериев тяжелой  преэклампсии. 

1.9. Клинические проявления преэклампсии

1.9.1. Симптомы и симптомокомплексы 

Со стороны центральной нервной системы:

- головная боль, фотопсии,  парестезии, фибрилляции, судороги
Со стороны сердечно-сосудистой системы: 

- артериальная  гипертензия, сердечная  недостаточность, гиповолемия.
Со стороны мочевыделительной системы: 

- олигурия, анурия, протеинурия

Со стороны желудочно-кишечного тракта: 

- боли в эпигастральной области, изжога, тошнота, рвота   
Со стороны системы крови:

- тромбоцитопения, нарушения гемостаза, гемолитическая  анемия
Со стороны плода: 

- задержка развития, внутриутробная гипоксия, антенатальная гибель.

1.9.2. Клинические варианты реализации тяжелой преэклампсии, 

                определяющие максимальный неблагоприятный исход

· Нарушение функции ЦНС в результате кровоизлияния в мозг
· Нарушение дыхательной функции в результате КРДС, отека легких, пневмония
· Нарушение функции печени: HELLP-синдром, некроз, подкапсульная   гематома

· Все формы синдрома ДВС (явный или неявный)
· Острая почечная недостаточность
· Отслойка плаценты, геморрагический шок
1.9.3. Симптомы и симптомокомплексы, появление которых указывает     

                на развитие критической ситуации

· Боль в груди

· Одышка
· Отек легких 
· Тромбоцитопения
· Повышение уровня печеночных трансаминаз
· HELLP-синдром
· Уровень креатинина более 90 мкмоль/л

· Диастолическое АД более 110 мм рт.ст.

· Влагалищное кровотечение (любой объем) 
1.10. Объем лабораторного и функционального обследования, необходимый для дифференциальной диагностики преэкламсии тяжелой степени
1.10.1. В учреждении I уровня (минимум)

- уровень протеинурии 

- уровень гемоглобина, количество эритроцитов, гематокрит, количество тромбоцитов, исключение внутрисосудистого гемолиза эритроцитов.

- общий белок, мочевина, креатинин, билирубин, глюкоза крови, активность АЛТ, АСТ.

- УЗИ (исключение критического состояния плода, плацентарной апоплексии)

- КТГ (постоянный мониторинг)

- неинвазивный мониторинг у женщины (АД, ЧСС, ЧДД, диурез) 

1.10.2. В учреждении II и III уровня (дополнительно)

- коагулограмма (количество тромбоцитов, АПТВ, МНО, фибриноген, продукты деградации фибриногена)

- тромбоэластограмма (при технической возможности на III уровне)

- уровень альбумина плазмы

- активность АСТ, АЛТ, щелочной фосфатазы крови, гаммаглутаматтрансферазы (ГГТП)

- кислотно-основное состояние и газы крови

- морфология эритроцитов (шизоциты), уровень свободного гемоглобина

- УЗИ плода, допплерометрия плодово-плацентарного и маточно-плацентарного кровотоков

- транскраниальная допплерометрия сосудов головного мозга (при технической возможности на III уровне)

1.10.3. Дополнительные лучевые методы диагностики

Показания для проведения компьютерной томографии или магнитно-резонансной томографии головного мозга:

- судорожный приступ, зафиксированный ранее 20-й недели беременности или в первые двое суток после родов

- эклампсия, резистентная к терапии магния сульфатом при наличии грубой очаговой неврологической симптоматики

- гемипарез

- кома, сохраняющаяся после отмены седативной терапии в течение 24 часов.

1.11. Рекомендации по  лечению

1.11.1. Противосудорожная терапия

Магния сульфат (группа А по FDA) – основной препарат для лечения тяжелой преэклампсии и профилактики развития эклампсии: риск развития эклампсии на фоне приема магния сульфата снижается на 58%. 
Магния сульфат – противосудорожный препарат и его введение нельзя прерывать только на основании снижения артериального давления. Магния сульфат – препарат неотложной помощи и его плановое применение во время беременности не предотвращает развития и прогрессирования преэклампсии. 

Схема применения: 5 г в/в за 10-15 мин, затем - 2 г/ч  микроструйно. Терапия магния сульфатом у женщин с тяжелой преэклампсией и эклампсией должна продолжаться и не менее 48 ч после родоразрешения.
Препараты, имеющие второстепенное значение для достижения противосудорожного эффекта при эклампсии и должны использоваться только как вспомогательные средства и в течение короткого промежутка времени:

· Бензодиазепины: диазепам 10 мг в/м или в/в (группа D по FDA). Эффекты диазепама: седативный, противосудорожный (уровень В). 

· Барбитураты: фенобарбитал  0,2 г/сутки энтерально (группа С по FDA). Эффекты фенобарбитала: противосудорожный, седативный (уровень В). Применение тиопентала натрия должно рассматриваться только как седация и  противосудорожная терапия в условиях ИВЛ.

1.11.2. Гипотензивная терапия

      Активная гипотензивная терапия с применением внутривенных гипотензивных препаратов проводится только при уровне АД более 160/110 мм рт.ст. В прочих случаях используются только таблетированные гипотензивные препараты (метилдопа и антагонисты кальция):  

· Метилдопа (допегит): 500-2000 мг/сутки энтерально (группа В по FDA). Основной  гипотензивный препарат при любой форме артериальной гипертензии во время беременности. Противопоказан при гепатите, печеночной недостаточности, феохромоцитоме.

· Клофелин (клонидин): до 300 мкг/сутки в/м или энтерально (группа С по FDA). Используется только при устойчивой артериальной гипертензии и для купирования гипертонического криза. Применение клонидина не имеет никаких преимуществ перед использованием метилдопы или β-адреноблокаторов. На ранних сроках беременности применение клонидина недопустимо, так как считается, что он способен вызывать эмбриопатию. Противопоказан при синдроме слабости синусового узла, AV-блокаде, брадикардии у плода. 

· Нифедипин  30-60 мг/сут энтерально (группа С по FDA). В настоящее время доказана безопасность применения данного блокатора кальциевых каналов во время беременности.  

· Нимодипин  240 мг/сутки (группа С по FDA). Используется только для купирования спазма сосудов головного мозга при ишемическом поражении и эклампсии. Противопоказан  при отеке головного мозга, внутричерепной гипертензии, нарушении функции печени. Для его использования необходима верификация спазма сосудов головного мозга (допплерометрия), особенно при внутривенном введении.

      В некоторых ситуациях может применяться β-адреноблокатор:

· Атенолол 25-100 мг/сут энтерально (группа С по FDA). Во время беременности используется только коротким курсом при артериальной гипертензии в сочетании с тахикардией – ЧСС более 100 в мин. Противопоказан при синусовой брадикардии, брадикардии у плода, AV блокаде, сердечной недостаточности, обструктивных заболеваниях легких, сахарном диабете.

     При развитии тяжелой гипертензии (систолическое давление более и равно160 мм рт.ст., диастолическое давление более и равно 110 мм рт.ст.) в настоящее время рекомендуется  применение следующих препаратов:

–  Урапидил (эбрантил): α-адреноблокатор. Препарат противопоказан во время беременности и эффективно используется непосредственно после родоразрешения. Способ применения: 25 мг урапидила разводится до 20 мл 0,9% физиологическим раствором и вводится со скоростью 2 мг/мин. по эффекту снижения артериального давления. После введения 25 мг урапидила необходимо оценить эффект препарата и его продолжительность. Поддерживающая доза 100 мг урапидила разводится 0,9% физиологическим раствором до 50,0 мл и вводили со скоростью от 4,5 мл/час по эффекту поддержания АД на безопасном уровне. 

При любом исходом уровне артериального давления его снижение должно быть плавным в течение 2-4 ч. Если на фоне проводимой гипотензивной терапии вновь отмечается повышение артериального давления, то это может служить поводом для пересмотра тяжести преэклампсии и даже решения вопроса о родоразрешении.   

1.11.3. Инфузионная терапия

      При проведении инфузионной терапии до родов следует ограничить объем вводимой внутривенно жидкости до 40-45 мл/ч (максимально 80 мл/ч)  и предпочтение отдавать сбалансированным кристаллоидам (Рингер, Стерофундин). Применение синтетических (ГЭК, желатин) и природных (альбумин) коллоидов не имеет преимуществ перед кристаллоидами в отношении материнских и перинатальных результатов при преэклампсии/эклампсии и должно быть обусловлено только абсолютными показаниями (гиповолемия, шок, кровопотеря). Для всех синтетических коллоидов в инструкции по применению есть указание: во время беременности препарат можно использовать только тогда, когда риск применения ниже ожидаемой пользы.
Характеристика кристаллоидных растворов для инфузионной терапии у женщин с преэклампсией/эклампсией 

	Раствор
	Содержание в 1000 мл, ммоль/л
	Осмоля

-рность, 

(мОсм)

	
	Na
	К
	Са
	Mg
	Сl
	
	

	Плазма крови
	136-143
	3,5-5
	2,38-2,63
	0,75-1,1
	96-105
	-
	280-290

	Интерстициальная жидкость
	145
	4
	2,5
	1
	116
	-
	298

	NaCl 0,9%
	154
	-
	-
	-
	154
	-
	308

	Рингер,
	147
	4
	6
	
	155
	-
	309

	Рингер-лактат (Гартмана)
	130
	4
	3
	-
	109
	Лактат 28
	273

	Рингер-ацетат
	131
	4
	2
	1
	111
	ацетат 30
	280

	Стерофундин изотонический
	140
	4
	2,5
	1
	127
	малат 5,0, 

ацетат 24
	304


     Ограничительный режим инфузионной терапии применяется и после родоразрешения (исключение HELLP-синдром: см. ниже). При любом варианте развития критического состояния при преэклампсии/эклампсии необходимо как можно раньше перейти к энтеральному питанию.  

1.11.4. Трансфузионная терапия

Применение компонентов крови регулируется приказом МЗ РФ № 363 от 2002 г. Необходимо учитывать, что преэклампсия и её осложненные формы относятся к самому высокому риску массивных кровотечений в акушерстве. При оказании неотложной помощи пациенткам этой категории необходима готовность обеспечить хирургический, местный и консервативный гемостаз, интенсивную терапию массивной кровопотери (компоненты крови, факторы свертывания крови, возможность аппаратной реинфузии крови).

Некоторые особенности применения компонентов крови представлены ниже:
	Компонент крови
	Особенности применения

	Эритроциты
	· Кровопотеря > 30% ОЦК (более 1500 мл)  
· Уровень Hb < 70 г/л 
· Сатурация смешанной венозной крови менее 65%
· При Hb < 90 г/л и планируемой операции с массивной кровопотерей

	Тромбоциты
	Оптимальный уровень – более 50*109. 

При решении о переливании тромбоцитов необходимо исключить иммунный характер тромбоцитопении.

Доза: 1 доза тромбомассы на 10 кг м.т.

	Свежезамороженная плазма
	Только при сочетании коагулопатии (МНО и АПТВ увеличено более чем в 1,5 раза от нормы) и геморрагического синдрома или массивной кровопотери. 
Доза 15-20 мл/кг

	Криопреципитат
	Применяется  как вспомогательное средство при  снижении концентрации  фибриногена менее 1,0 г/л.

Доза: 1 доза криопреципитата на 10 кг м.т.

	Протромплекс 600

Факторы свертыва​ния крови II, VII, IX, X в комбина​ции (Протромбино​вый комплекс) 
	1. Острые кровотечения и хирургическая про​филактика при врожденном дефиците одно​го или нескольких факторов протромбино​вого комплекса (II, VII, IX, X) 
2. Приобретенный дефицит факторов про​тромбинового комплекса: кровотечения при приеме оральных антикоагулянтов, тяжелой патологии печени, дефиците витамина К 
Доза: при остром кровотечении 50 МЕ/кг

	Фейба

содержит факторы II, IX и X преимущественно в неактивированной форме, а также активированный фактор VII; коагулянтный антиген фактора VIII (FVIII C:Ag) присутствует в концентрации до 0.1 ЕД на 1 ЕД активности препарата.
	Показания
— лечение и профилактика кровотечений у пациентов с ингибиторной формой гемофилии А;
— лечение и профилактика кровотечений у пациентов с ингибиторной формой гемофилии В;
— лечение и профилактика кровотечений у пациентов с приобретенными коагулопатиями вследствие ингибиторов к факторам VIII, IX и XI;
— для длительной терапии при ИИТ (программы индукции иммунной толерантности) с концентратом фактора VIII во избежание развития кровоточивости.
В нижеследующих ситуациях препарат Фейба® может быть использован исключительно тогда, когда применение соответствующих концентратов факторов свертывания является заведомо неэффективным, например, при высоком титре ингибиторов:
— диссеминированное внутрисосудистое свертывание: при лабораторных и/или клинических признаках, четко указывающих на поражение печени, поскольку вследствие замедления клиренса активированных факторов свертывания такие пациенты подвержены повышенному риску развития ДВС-синдрома;
— инфаркт миокарда, острый тромбоз и/или эмболия: у пациентов с предполагаемым или установленным диагнозом ИБС, а также с острым тромбозом и/или эмболией применение препарата Фейба® показано только при угрожающих жизни кровотечениях.
Доза: 50-100 ЕД/кг массы тела каждые 6 ч, не превышая максимальную суточную дозу 200 ЕД/кг массы тела.

	Рекомбинантный активированный фактор VII
	· У больных с приобретенной гемофилией.

· У больных с врожденным дефицитом фактора VII.

· У больных с тромбастенией Гланцмана при наличии антител к гликопротеинам IIb-IIIa и рефрактерностью (в настоящем или прошлом) к трансфузиям тромбоцитарной массы.

Дополнительные показания к применению препарата rfVIIa 

· Профилактика хирургического кровотечения у больных со сниженной активностью или дефицитом факторов свертывания крови, особенно со специфичными ингибиторами к плазменным факторам и приобретенной болезнью Виллебранда

· Лечение кровотечений при неэффективности других мер:

· - Хронические заболевания печени 

· - Тромбоцитопатии

· - Тромбоцитопения, рефрактерная к тромбоцитарной массе

· Геморрагические осложнения при травме или хирургии у больных без исходного системного ухудшения гемостаза 

· Геморрагические осложнения при применении hirudine, danaparoid, fondaparinux, и ингибиторов гликопротеидов IIb/IIIa
· Геморрагический инсульт
· Кровотечения в акушерстве. 

	Антитромбин III человеческий 
Физиологический антикоагулянт
	Врожденный дефицит АТ III 
Приобретенный дефицит АТ III: 
Повышенное потребление: ДВС-синдром, осложнения беременности (преэклампсия), экстракорпоральное кровоо​бращение 
Снижение синтеза: на фоне приема лекарственных препаратов, заболевания печени

Повышенное выведение: нефротический синдром, тяжелая потеря крови 

Доза: 

ДВС-синдром: 
1. Гематологическая реанимация: 6000 МЕ болюсно, затем 6000 МЕ ежедневно в течение 4 дней 
2. Обычная реанимация: 3000 МЕ болюсно, затем 1500 МЕ каждые 12 часов в течение 5 суток 
Другие заболевания: 
Начальная доза 1500 МЕ, поддерживающая – 750 МЕ через 8-24 часа до нормализации лабора​торных показателей или до клинического выздо​ровления 
Контроль уровня АТ III! Необходимо достигнуть 80- 120% в начале курса лечения, затем не ниже 70% 


1.11.5. Ограничения лекарственной терапии

До родоразрешения у женщин с тяжелой преэклампсией/эклампсией нежелательно или даже противопоказано (см. инструкции)  применение следующих препаратов:
· нейролептики (дроперидол), ГОМК

· свежезамороженная плазма, альбумин

· синтетические коллиды (ГЭК, желатин)

· экстракорпоральные методы (плазмаферез, гемосорбция, ультрафильтрация)

· дезагреганты 

· глюкозо-новокаиновая смесь

· диуретики (фуросемид, маннитол)

· наркотические аналгетики (морфин, промедол)

· гепарин

На этапе интенсивной терапии и подготовке к родоразрешению противопоказаны в связи с высоким риском развития геморрагических осложнений:

· дезагреганты (аспирин) и антикоагулянты (гепарин, НМГ)

· после родоразрешения противопоказан метилэргометрин
ПОКАЗАНИЯ К РОДОРАЗРЕШЕНИЮ

1.12.1. Экстренные (минуты) показания к родоразрешению:
- кровотечение из родовых путей, подозрение на отслойку плаценты
- острая гипоксия плода, в сроке беременности более 28 недель 
1.12.2. Срочное (часы*) родоразрешение**: 
- синдром задержки развития плода II-III степени
- выраженное маловодие
- нарушение состояния плода, зафиксированное по данным КТГ, УЗИ 
- количество тромбоцитов менее 100*109/л и прогрессирующее его снижение

- прогрессирующее ухудшение функции печени и/или почек
- постоянная головная боль и зрительные проявления
- постоянная эпигастральная боль, тошнота или рвота
- эклампсия 

- артериальная гипертензия не поддающаяся коррекции

__________________________________________________________________*Пролонгирование беременности более суток: возможно только при отсутствии диагноза тяжелая преэклампсия или эклампсия.

**При сроке беременности 37 недель и более пролонгирование беременности является нецелесообразным и служит самостоятельным фактором риска.   
1.12. Анестезиологическое пособие на этапе родоразрешения
       Основная задача интенсивной терапии и анестезии на этапе родоразрешения (консервативного или оперативного) – стабилизация состояния и профилактика прогрессирования осложнений, в том числе полиорганной недостаточности. Для решения этой задачи необходимо соблюдать следующие принципы:

Рекомендация 1:

      Во всех случаях требуется предродовая (предоперационная) подготовка в течение 2-6-24 часов на основе базовой терапии преэклампсии (см. 1.10. Принципы лечения).
Рекомендация 2:

     При консервативном родоразрешении обязательно обезболивание методом эпидуральной  аналгезии (см. 1.13.1. Анестезиологическое пособие при консервативном родоразрешении). 
Рекомендация 3:

     При операции кесарева сечения у женщин с  преэклампсией методом выбора является регионарная (спинальная, эпидуральная) анестезия (см. 1.13.2. Регионарная анестезия при операции кесарева сечения).

Рекомендация 4:

      При операции кесарева сечения у женщин с тяжелой преэклампсией и противопоказаниями к проведению регионраной анестезии и эклампсией метод выбора – общая анестезия (см. 1.13.3. Общая анестезия при операции кесарева сечения).

Рекомендация 5:

      Организация работы анестезиолога-реаниматолога и оснащение операционных и палат интенсивной терапии проводится в соответствии с Порядком оказания медицинской помощи взрослому населению по профилю "анестезиология и реаниматология", утвержденному приказом Министерства здравоохранения Российской Федерации от 15 ноября 2012 г. N 919н и Порядком оказания медицинской помощи по профилю «акушерство и гинекология (за исключением использования вспомогательных репродуктивных     технологий)», утвержденному приказом Министерства здравоохранения Российской Федерации  от «01» ноября 2012 г. № 572н  (подробно смотри в базовом протоколе анестезии в акушерстве) 

1.13.1. Анестезиологическое пособие при консервативном родоразрешении

Эпидуральная анальгезия является обязательным компонентом оказания медицинской помощи при родоразрешении через естественные родовые пути пациенток с тяжелой преэклампсией. Для этого используются маркаин или ропивакаин  в концентрации 0,125-0,25% с фентанилом 50-100 мкг.

1.13.2. Регионарная анестезия при операции кесарева сечения
При проведении операции кесарева сечения предпочтение должно быть отдано региональным методам обезболивания. Общая анестезия применяется только при наличии противопоказаний к проведению регионарной.

Техника выполнения спинальной  и эпидуральной анестезии

 Спинальная анестезия проводится по следующей схеме:

Перед операцией: устанавливается катетер в периферической вене и начинается инфузионная поддержка, которая проводится либо в виде прединфузии кристаллоидами в объеме 1000 мл или синтетическими коллоидами (ГЭК, желатин) в объеме 500 мл, либо инфузия проводится после выполнения регионарной анестезии в том же составе. В любом случае проведение инфузии не должно задерживать выполнение операции (рекомендации ASA, 2007). Проведение инфузии не полностью предупреждает развитие артериальной гипотонии (аорто-кавальная компрессия).

Выполняется катетеризация мочевого пузыря.

Неинвазивный мониторинг (АД, ЧСС SpO2, ЭКГ)

Премедикация включает холиноблокатор (атропин 0,5 мг), антигистаминный препарат (димедрол 10 мг)

Техника спинальной анестезии: положение пациентки – сидя со спущенными ногами или лежа на боку и выгнутой спиной. Проводится  обработка места пункции (от копчика до нижнего угла лопаток) и через введенный предварительно интродюсер на уровне LII-LIII выполняется пункция субарахноидального пространства. Должны использоваться только иглы размера 25-29 G и желательно «карандашной» заточки – Рencil-point. Попадание иглы в субарахноидальное пространство определяется по появлению спинномозговой жидкости в прозрачной канюле иглы. После введения местного анестетика игла немедленно извлекается и на место пункции накладывается стерильная салфетка.

Техника выполнения эпидуральной анестезии: Начальные мероприятия аналогичны таковым при спинальной анестезии. 

После обработки антисептиком проводится анестезия места пункции: обычно используется 1% р-р лидокаина 3-5 мл.    

          Игла Tuohy вводится между остистыми отростками L2-L3 или L3-L4 в горизонтальном положении на боку или в положении сидя. Могут использоваться любые варианты доступа – медиальный, парамедиальный или боковой. Игла с мандреном продвигается вперед медленно и осторожно для исключения случайного прокола твердой мозговой оболочки. Попадание просвета иглы в эпидуральное пространство идентифицируется с помощью следующих признаков:

- ощущение «провала» иглы

- утрата сопротивления (Сикара и Форестье) – отсутствие ощущения сопротивления при введении жидкости шприцом через иглу, пузырек воздуха в шприце не деформируется

- отсутствие вытекания спинномозговой жидкости или крови

- свободное прохождение катетера за пределы иглы

      После установки катетера обязательно проводится аспирационная проба.

      После введения «тест-дозы» местного анестетика нет признаков спинномозговой анестезии Проведение «тест-дозы» обязательно!

       После идентификации эпидурального пространства катетер проводится вверх на 3 см и крепится к коже на всем протяжении лейкопластырем или другим фиксатором. Во время проведения эпидуральной анестезии в родах пациентка должна избегать положения на спине для профилактики аорто-кавальной компрессии.     

      Далее пациентка укладывается в положение для операции: на спину с наклоном влево - 150, подкладывая валик или изменяя угол наклона операционного стола для уменьшения степени аорто-кавальной компрессии. Необходимо тщательно контролировать горизонтальное положение операционного стола, особенно при спинальной анестезии и использовании гипербарического раствора местного анестетика. Недопустимо использование положений Фовлера и Тренделенбурга.  

       Для седации пациентки во время операции могут использоваться такие внутривенные анестетики, как типопентал натрия 1-3 мг/кг и  пропофол – 1-3 мг/кг. Последний также обладает противорвотным эффектом, что особенно важно при развитии тошноты и рвоты во время спинальной анестезии.
     Таким образом, можно предложить следующие схемы спинальной анестезии  при операции кесарева сечения:

3. Маркаин Спинал 10,0- 12,5 мг интратекально.

4. Маркаин Спинал 10,0-12,5 мг интратекально + седация внутривенно тиопентал натрия 50-100 мг, пропофол 50-100 мг.

      Схемы эпидуральной анестезии при операции кесарева сечения (оптимально вводить местный анестетик в эпидуральное пространство дробно):

1. Ропивакаин  0,75% – 15-20 мл 

2. Бупивакаин 0,5% – 15-20 мл 
Общая анестезия при операции кесарева сечения

      Общая анестезия проводится по следующей схеме:

· Премедикация: атропин 0,5 мг, димедрол 10 мг.

· Вводный наркоз с учетом риска развития высокой артериальной гипертензии: тиопентал натрия 6-7 мг/кг и фентанил 50-100 мкг. Для предотвращения прогрессирования артериальной гипертензии на этапе операции до извлечения плода может использоваться ингаляционный анестетик: севофлюран до 1,5 об%. На качество водного наркоза следует обратить особое внимание – он не должен быть поверхностным, якобы для того, чтобы избежать медикаментозной депрессии плода,  а как раз напротив, как можно более глубоким.

· Миоплегия при интубации трахеи – сукцинилхолин (дитилин, листенон) 2 мг/ кг (возможна прекураризация).

· Поддержание анестезии после извлечения плода – тиопентал натрия, пропофол, аналгезия – фентанил 100-200 мкг. Миоплегия – антидеполяризующие миорелаксанты: тракриум, нимбекс, эсмерон.  Из ингаляционных анестетиков предпочтительнее применение севофлюрана  до 1,5 об%. Дозы и кратность введения отдельных препаратов определяются продолжительностью операции после извлечения плода.

· Для профилактики послеродового кровотечения у женщин с тяжелой преэклампсией и эклампсией интраоперационно может использоваться только окситоцин, а метилэргометрин абсолютно противопоказан.

· При отсутствии других показаний для продленной ИВЛ (кровопотеря, шок, кома и др.) перевод на спонтанное дыхание и экстубация осуществляются только после оценки неврологического статуса (обязательно наличие сознания). Непосредственно после операции начинается/продолжается введение магния сульфата в дозе 2 г/ч для обеспечения противосудорожного эффекта.  

2. ЭКЛАМПСИЯ. Основные рекомендации:
2.1. Критерии постановки диагноза эклампсии

         Эклампсия – развитие судорожного приступа, серии судорожных приступов у женщин на фоне преэклампсии при отсутствии других причин, способных вызвать судорожный припадок.   

В трети случаев эклампсия развивается внезапно на фоне любой по степени тяжести преэклампсии и далеко не всегда является показателем серьезности поражения. Основным благоприятным фактором после развития  судорожного приступа следует считать наличие сознания и искусственно, медикаментозно устранять сознание возможно только при проведении общей анестезии при родоразрешении. 

Лабораторные и инструментальные методы диагностики имеют низкую прогностическую ценность в отношении развития эклампсии.

Основные симптомы, предшествующие эклампсии

	Признаки
	Частота

	Головная боль
	82-87%

	Гиперрефлексия
	80%

	Артериальная гипертензия (>140/90 мм рт ст, или > +30/+15 от уровня нормы)
	77%

	Протеинурия  (более 0,3 г/сутки)
	55%

	Отеки (умеренные отеки голеней)
	49%

	Зрительные расстройства
	44%

	Абдоминальная боль
	9%


При развитии судорожного приступа во время беременности необходимо провести дифференциальный диагноз со следующими заболеваниями: 

- Сосудистые заболевания ЦНС

- Ишемический/геморрагический инсульт

- Внутримозговое кровоизлияние/аневризмы

- Тромбоз вен сосудов головного мозга

- Опухоли головного мозга

- Абсцессы головного мозга

- Артерио-венозные мальформации

- Инфекции (энцефалит, менингит)

- Эпилепсия

- Действие препаратов (амфетамин, кокаин, теофиллин, хлозапин)

- Гипонатриемия, гипокалиемия

- Гипергликемия

- Тромботическая тромбоцитопеническая пурпура

- Постпункционный синдром

      Учитывая множество причин, способных вызвать судороги во время беременности помимо эклампсии, необходимо как можно раньше оценить неврологический статус пациентки – в первые часы после родоразрешения. Для оценки неврологического статуса у пациентки, находящейся на продленной ИВЛ, уже с первых часов после родоразрешения отменяются миорелаксанты, наркотические и седативные препараты и оценивается время восстановления сознания.   Противосудорожный эффект обеспечивается в этих условиях магния сульфатом. Недопустимо планирование  продленной ИВЛ на несколько суток в условиях глубокой седации, так как в этих условиях оценка состояния ЦНС без дополнительных методов исследования крайне затруднена.
2.2. Классификация эклампсии

· Эклампсия во время беременности и в родах*

· Эклампсия в послеродовом периоде: 

                   ранняя послеродовая (первые 48 ч) 

                   поздняя послеродовая (в течение 28 суток после родов)

*Частота эклампсии: между 21 и 27 неделями - 7,5%, после 28 недели – 91%, во время родов в 18-36%.

      Для оценки степени угнетения сознания при эклампсии может использоваться шкала комы Глазго.

Оценка степени угнетения сознания по шкале Глазго

	Признак
	Баллы

	Открывание глаз
	

	Произвольное
	4

	На обращенную речь
	3

	На болевой раздражитель
	2

	Отсутствует
	1

	Словесный ответ
	

	Ориентированная полная
	5

	Спутанная речь
	4

	Непонятные слова
	3

	Нечленораздельные звуки
	2

	Речь отсутствует
	1

	Двигательная реакция
	

	Выполняет команды
	6

	Целенаправленная на боль
	5

	Нецеленаправленная на боль
	4

	Тоническое сгибание на боль
	3

	Тоническое разгибание на боль
	2

	Отсутствует
	1


	Сумма баллов
	Традиционные термины



	15
	ясное сознание

	13-14
	оглушение

	9-12
	сопор

	4-8
	кома

	3
	глубокая кома или смерть мозга


Оценка глубины  медикаментозной седации проводится по шкале Ramsay или Richmond

Шкала оценки степени седации Ramsay

	1 - Пациент бодрствует, беспокоен, взволнован, нетерпелив. 

	2 - Пациент бодрствует, сотрудничает с врачом, ориентирован, спокоен. 

	3 - Пациент в сознании, но реагирует только на команды. 

	4 - Пациент дремлет, но реагирует на прикосновение или громкий звук. 

	5 - Пациент спит, вяло отвечает на прикосновение или громкий звук, но активно реагирует на болезненный стимул 

	6 - Пациент спит и не реагирует на раздражители. 


Шкала оценки возбуждения-седации Richmond

	Баллы 
	Состояние 
	Описание 

	+4 
	Буйное 
	Явное агрессивное поведение; непосредственная опасность для персонала 

	+3 
	Выраженное возбуждение 
	Тянет или удаляет трубки (и) или катетеры (и) или агрессивное поведение 

	+2 
	Возбуждение 
	Частые нецелеустремленные движения или десинхронизация с респиратором 

	+1 
	Беспокойство 
	Беспокоен или тревожен, не агрессивен 

	0 
	Спокойствие 
	

	-1 
	Сонливость 
	Не полностью бдителен, но пробуждается (более 10 секунд), открывает глаза на голос 

	-2 
	Легкая седация 
	Короткое (менее 10 секунд) пробуждение с открыванием глаз на голос 

	-3 
	Средняя седация 
	Никакой реакции (не открывает глаза) на голос 

	-4 
	Глубокая седация 
	Реакция (любое движение) на физический стимул 

	-5 
	Невозможность разбудить больного 
	Никакого ответа на голосовой или физический стимул 


     За исключением случаев проведения продленной ИВЛ у пациенток с преэклампсией/эклампсией следует избегать состояния глубокой медикаментозной седации.

2.3. Принципы лечения

ПРИНЦИП № 1:

      Главным препаратом для лечения и профилактики последующих  судорожных приступов является магния сульфат, другие препараты (бензодиазепины и барбитураты) играют вспомогательную роль.

ПРИНЦИП № 2:

      При развитии эклампсии необходимо быть готовым к профилактике и лечению таких осложнений эклампсии как отслойка плаценты (7-11%), ДВС-синдром (8%), отек легких (3-5%), острая почечная недостаточность (5-9%),  HELLP-синдром (10-15%), гематома печени (1%), аспирационная пневмония (2-3%), легочно-сердечная недостаточность (2-5%), острая гипоксия плода (48%). 

2.4. Интенсивная терапия эклампсии

       Цель интенсивной терапии эклампсии в дородовом периоде - только стабилизация состояния, что включает следующие мероприятия:

· Обеспечение проходимости дыхательных путей

· Поворот на левый бок

· Катетеризация периферической вены и введение магния сульфата 25%-20 мл медленно с последующей инфузией 2,0 г/ч

· Неинвазивный мониторинг: АД, ЧСС, SpО2
· Почасовой контроль диуреза

· Ингаляция увлажненного кислорода/ИВЛ

Дальнейшая  базовая терапия не отличается от терапии тяжелой преэклампсии (см. 1. преэклампсия. Основные рекомендациИ).
3. АЛГОРИТМ неотложной помощи и интенсивной терапии пРИ преэклампсии, эклампсиии

3.1. Догоспитальный этап (женская консультация, скорая медицинская помощь, амбулаторный прием смежных специалистов)

· Оценка тяжести преэклампсии: АД, сознание, головная боль, судороги, одышка, боли в животе, кровотечение из родовых путей, сердцебиение плода
· Венозный доступ: периферическая вена
· Магния сульфат 25% 20 мл в/в медленно (за 10 мин) и 100 мл через инфузомат со скоростью 2 г/ч. Инфузия: только магния сульфат на р-ре NaCl 0,9% (или другого кристаллоида)
· При АД выше 160/110 мм рт.ст. – гипотензивная терапия метилдопа, нифедипин 
· При судорогах: обеспечение проходимости дыхательных путей
· При судорогах или судорожной готовности – бензодиазепины (диазепам 10 мг) в/в однократно
· При отсутствии сознания и/или серии судорожных приступов – перевод на ИВЛ с тотальной миоплегией 
· Госпитализация в роддом/перинатальный центр исключительно на транспортировочных насилках
3.2. Госпитальный этап

     3.2.1. Приемный покой

· Оценка тяжести преэклампсии: АД, сознание, головная боль, судороги, одышка, боли в животе, кровотечение из родовых путей, сердцебиение плода
· Анестезиолог-реаниматолог вызывается в приемный покой при поступлении женщины в следующих ситуациях: 

- развитии судорог (судороги в анамнезе)

- отсутствии сознания 

- высоком АД – выше 160/110 мм рт.ст.

- нарушении дыхания
- при рвоте

- при симптомах отслойки плаценты, кровотечении из родовых путей и геморрагическом шоке
 3.2.2. Госпитальный этап (палата интенсивной терапии)

· При АД выше 140/90 м рт.ст. – госпитализация в ПИТ роддома
· Оценка тяжести преэклампсии: АД, сознание, головная боль, судороги, одышка, боли в животе, темп диуреза, кровотечение из родовых путей, сердцебиение плода + УЗИ плода + КТГ + лабораторный контроль (протеинурия, тромбоциты, МНО, АПТВ, ПДФ, общий белок, альбумин, билирубин, АСТ, АЛТ, эритроциты, гемоглобин, лейкоцитоз, креатинин, калий, натрий)
· Венозный доступ: периферическая вена. Не рекомендуется катетеризация подключичной вены без абсолютных показаний (шок, гиповолемия)! При тяжелой преэклампсии нет показаний для контроля ЦВД.
· Катетеризация мочевого пузыря и почасовой контроль диуреза. Нельзя использовать диуретики и допамин для коррекции олигурии!
· Магния сульфат 25% 20 мл в/в медленно (за 10 мин) и 100 мл дозатором со скоростью  2 г/ч
· Другие противосудорожные препараты (бензодиазепины, барбитураты) должны использоваться осторожно  и только при неэффективности магния сульфата
· Общий объем инфузии: только кристаллоиды (Рингер, Стерофундин)  40-80 мл/ч при диурезе более 0,5 мл/кг/ч
· Гипотензивная терапия: метилдопа, нифедипин 
· Оценка состояния родовых путей
3.2.3. Госпитальный этап (после родоразрешения)

· Обезболивание 
· Утеротоники (окситоцин)  

· Антибактериальная терапия 

· Ранняя нутритивная поддержка – с первых часов после операции 

· Магния сульфат 1-2 г/ч в/в не менее 48 ч 

· Гипотензивная терапия при АДдиаст >90 мм рт.ст. (урапидил см. выше)

· Тромбопрофилактика до 7 дней после родоразрешения (фармакологическая и механическая) 

· Инфузионная терапия до 20-25 мл/кг (до 1500 мл/сутки)* в зависимости от потерь ОЦК во время родоразрешения. Используются кристаллоиды (Рингер, Стерофундин) и по строгим показаниям (шок, гиповолемия) синтетические коллоиды – ГЭК (венофундин, тетераспан) или гелофузин. 

*В любом случае придерживаться ограничительной стратегии инфузионной терапии!
3.2.4. Госпитальный этап (продленная ИВЛ)

       Показания к продленной ИВЛ при тяжелой преэклампсии и эклампсии:
· Нарушение сознания любой этиологии (лекарственные препараты, отек головного мозга, нарушение кровообращения, объемный процесс, гипоксия).

· Кровоизлияние в мозг.

· Проявления коагулопатического кровотечения.

· Сочетание с шоком (геморрагическим, септическим, анафилактическим и т.д.).

· Картина острого повреждения легких (ОПЛ) или острого респираторного дистресс-синдрома (ОРДС), альвеолярный отёк легких.

· Нестабильная гемодинамика (некорригируемая артериальная гипертензия более 160/110 мм рт.ст., либо наоборот, артериальная гипотония, требующая применения вазопрессоров).

· Прогрессирующая полиорганная недостаточность (церебральная, ОРДС, ДВС-синдром, почечная, печеночная недостаточность).

При проведении продленной ИВЛ необходимо обеспечить режим нормовентиляции и уже в первые часы после родоразрешения определить степень неврологических нарушений. Для это цели первым этапом отменяются  миорелаксанты и оценивается судорожная готовность. При её отсутствии, следующим этапом, отменяются все седативные препараты за исключением магния сульфата, обеспечивающего в этих условиях противосудорожный эффект. После окончания эффекта седативных препаратов определяется уровень сознания, при неосложненном течении эклампсии элементы сознания должны появляться в течение 24 ч. Если этого не происходит при полной отмене седативных препаратов в течение суток, то необходимо проведение компьютерной и магнитно-резонансной томографии головного мозга. В этой ситуации ИВЛ продолжается до уточнения диагноза.

4. HELLP-СИНДРОМ. ОСНОВНЫЕ РЕКОМЕНДАЦИИ: 

4.1. Определение и критерии постановки диагноза
     Одним из таких серьезных поражений печени, связанных с беременностью, является  HELLP-синдром (термин впервые предложен в 1982 году L. Weinstein). Данный акроним включает: 

· Hemolysis - свободный гемоглобин в сыворотке и моче

· Elevated Liver enzimes - повышение уровня АСТ, АЛТ

· Low Platelets – тромбоцитопения. 

В зависимости от набора признаков выделяют полный HELLP-синдром и  парциальные его формы: при отсутствии гемолитической анемии развившийся симптомокомплекс обозначают как ELLP-синдром, а при отсутствии или незначительной выраженности тромбоцитопении – HEL-синдром. Парциальный HELLP-синдром, в отличие от полного, характеризуется более благоприятным прогнозом. Поскольку в подавляющем большинстве случаев (до 80-90%) тяжелая преэклампсия и HELLP-синдром сочетаются друг с другом и рассматриваются как единое целое, то мы объединили их в один раздел.

4.2. Особенности клинического течения

      Частота HELLP-синдрома  в общей популяции беременных женщин составляет 0,5-0,9%, а при тяжелой преэклампсии и эклампсии он встречается в 10-20% случаев. В 70% случаев развивается во время беременности (в - 10% - до 27 недели, в 50% -  27-37 недель, и в 20% - после 37 недели). В 30% случаев HELLP-синдром проявляет себя в течение 48 ч после родов и это еще раз, как и в случае с послеродовой эклампсией, свидетельствует о том, что женщины с тяжелой преэклампсией должны активно наблюдаться и получать весь комплекс интенсивной терапии не менее 48 ч после родоразрешения. Интересный факт: в 10-20% его развитие не сопровождается артериальной гипертензией и протеинурией, что еще раз свидетельствует о более сложных механизмах формирования HELLP-синдрома, чем только преэклампсия. Избыточная прибавка массы тела и отеки предшествуют развитию HELLP-синдрома в 50% случаев. HELLP-синдром относится к одному из самых тяжелых вариантов поражения печени и острой печеночной недостаточности, связанной с беременностью: перинатальная смертность достигает 34%, а летальность у женщин до 25%.

Материнские осложнения HELLP-синдрома весьма серьезны и их частота изменяется в зависимости от степени тяжести и формы (полный или парциальный). К ним относятся ДВС-синдром 5-56%, отслойка плаценты 9-20%, острая почечная недостаточность 7-36% как следствие внутрисосудистого гемолиза, ДВС-синдрома и гипоксии. Массивный асцит встречается в  4-11%, отек легких в 3-10%. Частота внутримозговых кровоизлияний колеблется от 1,5 до 40% случаев и  прямо зависит от степени тяжести коагулопатии (тромбоцитопения, дефицит факторов протромбинового комплекса). Реже встречаются эклампсия 4-9%, отек головного мозга 1-8%, подкапсульная гематома печени 0,9-2,0% и разрыв печени 1,8. Последние варианты поражения печени и обусловливают такой метод лечения этой патологии, как трансплантация печени.

К перинатальным осложнениям HELLP-синдрома относятся задержка развития плода 38-61%, преждевременные роды 70%, тромбоцитопения новорожденных 15-50%,  респираторный дистресс-синдром 5,7-40%, а перинатальная смертность варьирует от  7,4 до 34%.

Перечисленные выше осложнения убедительно показывают, что особое значение в успешном исходе при HELLP-синдроме, также как и при преэклампсии, имеет ранняя диагностика и своевременное родоразрешение.

4.3. Лабораторная диагностика и классификация

       Оценка степени тяжести HELLP-синдрома основана на критериях Tennessee, которые включают только одну степень тяжести – максимальную: тромбоциты < 1009/л,  АСТ > 70 ЕД/л, ЛДГ > 600 ЕД/л. По  критериям Mississippi выделяют три класса тяжести HELLP-синдрома: 1 класс - тромбоциты < 509/л, АСТ, АЛТ > 70 ЕД/л, ЛДГ > 600 ЕД/л, 2 класс - тромбоциты 50-1009/л, АСТ, АЛТ > 70 ЕД/л, ЛДГ > 600 ЕД/л, 3 класс - тромбоциты 100-1509/л, АСТ, АЛТ  40-70 ЕД/л, ЛДГ > 600 ЕД/л.
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Рис.1 Внешний вид гемолизированной сыворотки крови (справа)

К прочим признакам HELLP-синдрома относятся: боли в животе как проявление растяжения капсулы печени и тканевой ишемии, увеличение продуктов деградации фибрина/фибриногена (ПДФФ), как отражение ДВС-синдрома, снижение уровня гемоглобина, метаболический ацидоз, увеличение уровня  непрямого билирубина, ЛДГ и обнаружение обломков эритроцитов (шизоциты) в мазке крови как отражение гемолиза. Гемоглобинемия и гемоглобинурия макроскопически выявляются лишь у 10% пациенток с HELLP-синдромом. Ранним и специфическим лабораторным признаком внутрисосудистого гемолиза является низкое содержание гаптоглобина (менее 1,0 г/л).

Помимо определения АСТ и АЛТ к ранним признакам поражения печени относится определение глутатион S-трансферазы (GST-a1 или α-GST).

К важнейшим предикторам и критериям тяжести HELLP-синдрома, безусловно, относится и тромбоцитопения, прогрессирование и степень выраженности которой прямо коррелирует с геморрагическими осложнениями и тяжестью ДВС-синдрома.
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      Рис. 2.  Массивный очаг некроза в печени по данным МРТ

4.4. Дифференциальная диагностика

     Дифференциальный диагноз HELLP синдрома весьма непрост. К заболеваниям, с которыми необходимо дифференцировать HELLP-синдром относятся гестационная тромбоцитопения, острая жировая дистрофия печени, вирусный гепатит, холангит, холецистит, инфекция мочевых путей, гастрит, язва желудка, острый панкреатит, иммунная тромбоцитопения, дефицит фолиевой кислоты, системная красная волчанка, антифосфолипидный синдром, тромботическая тромбоцитопеническая пурпура, гемолитико-уремический синдром.

Дифференциальная диагностика связанных с беременностью микроангиопатий представлена ниже:

Дифференциальная диагностика микроангиопатий, 

связанных с беременностью 

	Клинические проявления
	Преэклампсия
	HELLP
	ГУС
	ТТП
	СКВ
	АФС
	ОЖГБ

	Микроангиопат.

гемолитическая анемия
	+
	++
	++
	+++
	От ± до +++
	- ±
	+

	Тромбоцитопения
	+
	+++
	++
	+++
	+
	+
	±

	Коагулопатия
	±
	+
	±
	±
	±
	±
	+++

	Артериальная гипертензия
	+++
	±
	±
	±
	±
	±
	±

	Почечная недостаточность
	+
	+
	+++
	+
	++
	±
	±

	Церебральная недостаточность
	+
	±
	±
	+++
	±
	+
	+

	Время развития
	III трим.
	III трим.
	После

 родов
	II трим.
	любое
	любое
	III трим.


ГУС  -гемолитико-уремический синдром; ТТП – тромботическая тромбоцитопеническая пурпура; СКВ –системная красная волчанка; АФС –антифосфолипидный синдром; 

ОЖГБ – острый жировой гепатоз беременных.

4.5. Особенности лечебной тактики

       При развитии и прогрессировании тромбоцитопении во время беременности необходимо тщательное наблюдение за минимальными проявлениями преэклампсии (протеинурия, артериальная гипертензия) и печеночной дисфункции (билирубин, уровень ЛДГ, АСТ, АЛТ, гаптоглобин). Следует помнить, что только своевременный диагноз и родоразрешение могут предотвратить развитие фатальных осложнений.

      Нужно учитывать, что клиническая картина HELLP-синдрома может разворачиваться стремительно и необходимо быть готовым к самым различным вариантам течения: от массивного кровотечения, внутримозгового, внутрипеченочного кровоизлияния до разрыва капсулы печени. Адекватную помощь пациенткам с подозрением или наличием HELLP-синдрома можно оказать только в крупных перинатальных центрах и многопрофильных отделениях анестезиологии и реанимации с возможностью протезирования функции почек и печени. 

     Принципиально выделяют три варианта  лечебной тактики у пациенток с HELLP-синдромом:

1. При сроке беременности более 34 недель – срочное родоразрешение. Выбор способа родоразрешения определяется акушерской ситуацией. Варианты консервативного ведения женщин с HELLP-синдромом более 24 ч нецелесообразны, т.к. это может сопровождаться развитием тяжелых материнских и перинатальных осложнений, да и условия для такой тактики на практике встречаются крайне редко.
2. При сроке беременности 27-34 недели при отсутствии угрожающих жизни признаков (кровотечение, ОПН, внутримозговое кровоизлияние, ДВС-синдром, тяжелая преэклампсия, эклампсия) возможно пролонгирование беременности до 48 ч для стабилизации состояния женщины и подготовки легких плода глюкокортикойдами. Способ родоразрешения – операция кесарева сечения.
3. При сроке беременности менее 27 недель и отсутствии угрожающих жизни признаков (см. выше) возможно пролонгирование беременности до 48-72 ч. В этих условиях также применяются глюкокортикоиды. Способ родоразрешения – операция кесарева сечения.
4.5.1. Применение глюкокортикоидов

Терапия глюкокортикоидами у женщин с HELLP-синдромом не привела к снижению материнских и перинатальных осложнений. Единственные эффекты применения глюкокортикоидов – увеличение количества тромбоцитов у женщины и меньшая частота тяжелого КРДС у новорожденных. 
      Препараты назначаются при количестве тромбоцитов менее 509/л:

· Бетаметазон: 12 мг через 24 ч

· Дексаметазон: 6 мг через 12 ч, или режим большой дозы дексаметазона -10 мг через 12 ч.

4.5.2. Базовая терапия преэклампсии

Терапия тяжелой преэклампсии изложена выше и должна продолжаться как минимум 48 часов после родоразрешения (см. 1. преэклампсия. Основные рекомендации).

4.5.3. Коррекция коагулопатии

Может потребоваться в 32-93% случаев HELLP-синдрома, осложненного кровотечением и ДВС-синдромом. Оценка тяжести ДВС синдрома проводится по общепринятой шкале International Society on Thrombosis and Haemostasis, 2001:
Шкала диагностики явного ДВС-синдрома

Есть ли у пациента заболевание, соответствующее ДВС-синдрому? 

Если да, то переходим к шкале:

	
Показатель
	Баллы

	Количество тромбоцитов
более 100*109
50-100*109
менее 50*109
	0
1
2

	Растворимые мономеры фибрина/продукты деградации фибрина
Нет увеличения

Умеренное увеличение

Значительное увеличение
	0

2

3

	Увеличение протромбинового времени
Менее чем на 3 с

От 3 до 6 с

Более чем на 6 с
	0

1

2

	Фибриноген
Более 1 г/л

Менее 1 г/л
	0

1

	Сумма баллов более 5 – явный ДВС-синдром


При сумме баллов более 5 – абсолютные показания для проведения заместительной терапии компонентами крови:

· Свежезамороженная плазма 15 мл/ кг

· Криопреципитат 1 доза на 10 кг массы тела

· Концентрат протромбинового комплекса

· Рекомбинантный VII  фактор

· Антифибринолитики: транексамовая кислота 15 мг/кг

· Витамин К 2-4 мл

4.5.4. Коррекция тромбоцитопении

       Проводится по следующим правилам:

- Тромбоциты более 509/л и отсутствует кровотечение –  тромбоцитарная масса не переливается

- Тромбоциты менее 209/л и предстоит родоразрешение – показание к трансфузии тромбоцитарной массы 1 доза на 10 кг массы тела

- Глюкокортикоиды назначаются при количестве тромбоцитов менее 509/л 

4.5.5. Лечение массивного внутрисосудистого гемолиза
При установлении диагноза массивного внутрисосудистого гемолиза (свободный гемоглобин в крови и моче) и отсутствии возможности немедленного проведения гемодиализа консервативная тактика может обеспечить сохранение функции почек. В зависимости от клинической картины возможно несколько вариантов подобного лечения:

4.5.5.1. При cохраненном диурезе (более 0,5 мл/кг/ч):

· Немедленно начинают введение 4% гидрокарбоната натрия 200 мл для купирования метаболического ацидоза и предотвращения образования солянокислого гематина в просвете канальцев почек

· Внутривенное введение сбалансированных кристаллоидов (натрия хлорид 0,9%, р-р Рингера, Стерофундин) из расчета 60-80 мл/кг массы тела со скоростью введения до 1000 мл/ч

· Параллельно проводится стимуляция диуреза салуретиками – фуросемид 20-40 мг дробно внутривенно для поддержания темпа диуреза до 150-200 мл/ч

Индикатором эффективности проводимой терапии является снижение уровня свободного гемоглобина в крови и моче. На фоне объемной инфузионной терапии  может ухудшаться течение преэклампсии, но эта тактика позволит избежать формирования острого канальцевого некроза и ОПН.

4.5.5.2. При артериальной гипотонии

При развитии артериальной гипотонии и неэффективности введения кристаллоидов в объеме 20 мл/кг начинается инфузия дофамина 5-15 мкг/кг/ч (норадреналина) для поддержания АД сист. более 90 мм рт.ст. При неэффективности возможно применение раствора модифицированного желатина.

       В динамике проводится оценка цвета мочи, содержания свободного гемоглобина в крови и моче, темп диуреза. 

4.5.5.3. При олигурии

Необходимо ограничить объем вводимой жидкости до 600 мл/сут и начинать проведение почечной заместительной терапии (гемофильтрация, гемодиализ). 

В случае подтверждения олигурии, а именно:

- темп диуреза менее 0,5 мл/кг/ч в течение 6 часов после начала инфузионной терапии, стабилизации АД и стимуляции диуреза 100 мг фуросемида

- нарастание уровня креатинина сыворотки в 1,5 раза, либо: снижение клубочковой фильтрации >25%, либо: развитие почечной дисфункции и недостаточности стадии «I» или «F» по классификации RIFLE или 2-3 стадии по классификации AKIN.

Стадии острой почечной недостаточности - RIFLE
	R
	Risk
	Риск

	I
	Injury
	Дисфункция

	F
	Failure
	Недостаточность

	L
	Loss of Kidney Function
	Несостоятельность

 (потеря почечной функции более 4 нед)

	E
	End-stage Kidney Disease
	Терминальная почечная недостаточность


Критерии  острой почечной недостаточности - RIFLE
	Класс
	Критерии  клубочковой  фильтрации
	Критерии мочеотделения

	R
	Увеличение креатинина в 1,5 раза, 

либо снижение КФ >25%
	Диурез менее 0,5 мл/кг/ч за 6 ч

	I
	Увеличение креатинина в 2 раза,

либо снижение КФ >50%
	Диурез менее 0,5 мл/кг/ч за 12 ч

	F
	Увеличение креатинина в 3 раза, 

либо снижение КФ >75%
	Диурез менее 0,3 мл/кг/ч за 24 ч, либо анурия 12 ч

	L
	Потеря почечной функции более 4 нед

	E
	Терминальная почечная недостаточность


Стадии острой почечной недостаточности 

(The Acute Kidney Injury Network (AKIN), 2005)
	Стадии
	Критерии  клубочковой  фильтрации
	Критерии  мочеотделения

	1
	Увеличение креатинина >26,4 мкмоль/л или в 1,5-2 раза от нормы
	Диурез менее 0,5 мл/кг/ч за 6 ч

	2
	Увеличение креатинина в 2-3 раза от нормы
	Диурез менее 0,5 мл/кг/ч за 12 ч

	3
	Увеличение креатинина в 3 раза,  

или >354 мкмоль/л, либо острое увеличение  на 44 мкмоль/л
	Диурез менее 0,3 мл/кг/ч за 24 ч, либо анурия 12 ч


4.5.6. Анестезиологическое пособие при родоразрешении

При коагулопатии: тромбоцитопении (менее 100*109/л),  дефиците плазменных факторов свертывания (МНО более 1,5, фибриноген менее 1,0 г/л, АПТВ более 1,5 от нормы) оперативное родоразрешение необходимо проводить в условиях общей анестезии, поскольку при таком состоянии системы гемостаза регионарная анестезия противопоказана. Для проведения общей анестезии при операции кесарева сечения могут быть использованы такие препараты как кетамин, фентанил, севофлюран.

4.5.7. Ограничение лекарственной терапии

- Применение гепарина противопоказано

- Нет достаточных доказательств эффективности плазмафереза
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8. Интенсивная терапия и анестезия при острой печеночной недостаточности в акушерстве

Проект клинических рекомендаций

Введение

Острая печеночная недостаточность (ОПечН) в акушерстве относится к одному из самых тяжелых осложнений у беременных женщин и постоянно привлекает к себе внимание исследователей различных специальностей [5,14,15,17,21,22,28]. Даже при физиологически протекающей беременности изменяется функциональное состояние печени, которое выражается в  снижении уровня альбумина, антитромбина III, протеина С, протеина S, гаптоглобина, увеличении содержания щелочной фосфатазы, фибриногена, α1, α2-, β-глобулинов, церулоплазмина,  трансферрина и желчных кислот [2,21,22].   Концентрации билирубина, АСТ, АЛТ и ГГТП во время беременности не изменяются и используются при диагностике печеночной дисфункции. Измененные печеночные тесты встречаются в 3-8% всех беременностей [14,15,17,21,22].
Изменения биохимических параметров при физиологической беременности

	Биохимический показатель крови
	Изменение

	Альбумин
	Снижение (в 1,6 раза)

	Антитромбин-III, Гаптоглобин
	Снижение

	Триглицериды, 
Холестерин
	Увеличение (в 3 раза)
Увеличение (в 1,6 раза)

	Фибриноген, α1-, α2-, β-глобулины, 
Церулоплазмин, Трансферрин
	Увеличение (в 1,5 раза)

	Желчные кислоты
	Увеличение (в 3 раза)

	ЩФ 
	Увеличение (в 2-4 раза)

	Билирубин, ГГТП, АЛТ, АСТ
	Норма


Основные причины ОПечНв акушерстве весьма разнообразны. Их традиционно разделяютна связанные и несвязанные с беременностью [21,22] .
    К причинам ОПечН, связанным с беременностью, относятся: 
· Чрезмерная рвота беременных (hyperemesis gravidarum).
· Внутрипеченочныйхолестаз беременных  (Intrahepaticcholestasisinpregnancy).
· Поражение печени, связанное с преэклампсией.
· HELLP-синдром. 
· Острый жировой гепатоз беременных (ОЖГБ -  Acute fatty liver - AFL). 
     Поражения печени, не связанные с беременностью:

· Существовавшие ранее заболевания печени (аутоиммунный гепатит, болезнь Вильсона, нецирротическая портальная гипертензия, хронический вирусный гепатит В и С, цирроз печени).

· Болезни печени, которые возникают или усиливаются в течение беременности: холелитиаз, синдром Budd-Chiari, гепатит Е, вирус простого герпеса.

· Другие заболевания печени – острый вирусный гепатит, токсический гепатит, лекарственный гепатит.

   Безусловно, основное внимание уделяется таким причинам ОПечН как преэклампсия, HELLP-синдром и ОЖГБ, поскольку они определяют высокие показатели материнской и перинатальной смертности, имеют много общего в патогенезе и тактике лечения.Основная характеристика поражений печени во время беременности представлена в табл.1.
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Преэклампсия и HELLP-синдром.
Одним из таких серьезных поражений печени, связанных с беременностью, является  HELLP-синдром (термин впервые предложен в 1982 году L.Weinstein) [40]. Данный акроним включает: Hemolysis - свободный гемоглобин в сыворотке и моче, ElevatedLiverenzimes - повышение уровня АСТ, АЛТ, и LowPlatelets – тромбоцитопения. В зависимости от набора признаков выделяют полный HELLP-синдром и  парциальные его формы: при отсутствии гемолитической анемии развившийся симптомокомплекс обозначают как ELLP-синдром, а только при тромбоцитопении -LP-синдром. ПарциальныйHELLP-синдром, в отличие от полного, характеризуется более благоприятным прогнозом [12].  Поскольку в подавляющем большинстве случаев (до 80-90%) тяжелая преэклампсия и HELLP-синдром сочетаются друг с другом [9,24] и рассматриваются как единое целое, то мы объединили их в один раздел.

  Частота HELLP-синдрома  в общей популяции беременных женщин составляет 0,5-0,9%, а при тяжелой преэклампсии и эклампсии  он встречается в 10-20% случаев. В 70% случаев развивается во время беременности (в - 10% - до 27 недели, в 50% -  27-37 недель, и в 20% - после 37 недели). В 30% случаев HELLP-синдром проявляет себя в течение 48 ч после родов и это еще раз, как и в случае с послеродовой эклампсией, свидетельствует о том, что женщины с тяжелой преэклампсией должны активно наблюдаться и получать весь комплекс интенсивной терапии не менее 48 ч после родоразрешения [38]. Интересный факт: в 10-20% его развитие не сопровождается артериальной гипертензией и протеинурией, что еще раз свидетельствует о более сложных механизмах формированияHELLP-синдрома, чем только преэклампсия. Избыточная прибавка массы тела и отеки предшествуют развитию HELLP-синдрома в 50% случаев. HELLP-синдром относится к одному из самых тяжелых вариантов поражения печени и острой печеночной недостаточности, связанной с беременностью: перинатальная смертность достигает 34%, а летальность у женщин до 25% [13,14,18,25,32].  
 В патогенезе HELLP-синдрома много общего с патогенезом преэклампсии, ДВС-синдрома и ОЖГБ, что и находит свое отражение как в клинических проявлениях и лабораторных признаках, так и в морфологической картине поражения печени. К таким механизмам относятся нарушение тонуса и проницаемости сосудов (вазоспазм, капиллярная утечка), активация нейтрофилов, дисбаланс цитокинов (увеличены IL-10, IL-6-рецептор, и TGF-beta3, а  CCL18, CXCL5, и IL-16 значительно уменьшены),  отложение фибрина и микротромбообразование в сосудах микроциркуляции, увеличение ингибиторов активаторов плазминогена (PAI-1) [41], нарушение метаболизма жирных кислот (дефицит длинной цепи 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenase (LCHAD), характерное для жирового гепатоза [34,39]. Огромное значение в развитии HELLP-синдрома имеет антифосфолипидный синдром [6] и другие варианты тромбофилий, различные генетические аномалии, играющие роль и в развитии преэклампсии. К таким аномалиям относятся связанные с нарушением липидного обмена (LPL, ApoE, LCHAD), оксидативным стрессом (EPHX, GSTP1, CYP1A1, SOD), иммунологической дезадаптацией  (HLA-G, TNF-α,  IL-1, IL-10, CD14-рецептор, CTLA-4), гемостатическими нарушениями (FVL, MTHFP, протромбин, CBS, PAI-1,GP-IIIA, FXIII, FXVII, фибриноген), плацентарными нарушениями  (STOX1, SERPINA3, ACVR2, IGF-I, IGF-II), нарушениями ремоделирования сосудов и ангиогенеза  (AGT, ACE, AT1R, Ренин, PRCP, eNOS, ET-1, ER, Flt-1, ENG, VEGF, PIGF)  [27].

HELLP-синдром может повториться в последующей беременности в 19% случаев, а преэклампсия - в 43%. [13]. Для уточнения этиологического фактора в развитии HELLP-синдрома и профилактики осложнений  необходимо генетическое исследование для выявления тромбофилии или антифосфолипидного синдрома [38]. 

Лабораторная диагностикаHELLP-синдрома и оценка степени тяжести основана на критериях Tennessee, которые включают только одну степень тяжести – максимальную: тромбоциты < 1000009/л,  АСТ > 70 ЕД/л, ЛДГ > 600 ЕД/л. По  критериям Mississippi выделяют три класса тяжести HELLP-синдрома: 1 класс - тромбоциты < 500009/л, АСТ, АЛТ > 70 ЕД/л, ЛДГ > 600 ЕД/л, 2 класс - тромбоциты 50000-1000009/л, АСТ, АЛТ > 70 ЕД/л, ЛДГ > 600 ЕД/л, 3 класс - тромбоциты 100000-1500009/л, АСТ, АЛТ  40-70 ЕД/л, ЛДГ > 600 ЕД/л [13]. 

        К прочим признакам HELLP-синдрома относятся [13]: боли в животе как проявление растяжения капсулы печени и интестинальной ишемии, увеличение продуктов деградации фибрина/фибриногена (ПДФФ), как отражение ДВС-синдрома, снижение уровня гемоглобина, метаболический ацидоз, увеличение уровня  непрямого билирубина, ЛДГ и обнаружение обломков эритроцитов (шизоциты)  в мазке крови как отражение гемолиза. Гемоглобинемия и гемоглобинурия макроскопически выявляются лишь у 10% пациенток с HELLP-синдромом. Ранним и специфическим лабораторным признаком внутрисосудистого гемолиза является низкое содержание гаптоглобина (менее 1,0 г/л).

    Помимо определения АСТ и АЛТ к ранним признакам поражения печени относится определение глутатионS-трансферазы (GST-a1 или α-GST) [13].

     К важнейшим предикторам и критериям тяжести HELLP-синдрома, безусловно, относится и тромбоцитопения, прогрессирование и степень выраженности которой прямо коррелирует с геморрагическими осложнениями и тяжестью ДВС-синдрома [42].
О важности своевременной диагностики признаков поражения печени во время беременности говорит и то, что в проведенных исследованиях «PIERS» (Preeclampsia Integrated Estimate of RiSk) [24] среди многих критериев тяжелой преэкламсии, достоверную прогностическую значимость в отношении неблагоприятного исхода для матери показали такие признаки, как боль в груди, одышка, тромбоцитопения, повышение уровня печеночных ферментов, HELLP-синдром и уровень креатинина более 110 мкмоль/л. Неблагоприятный перинатальный результат был связан с уровнем диастолического АД более 110 мм рт.ст. и отслойкой плаценты. 

Материнские осложнения HELLP-синдрома весьма серьезны и их частота изменяется в зависимости от степени тяжести и формы (полный или парциальный). К ним относятся ДВС-синдром 5-56%, отслойка плаценты9-20%, острая почечная недостаточность7-36% как следствие внутрисосудистого гемолиза, ДВС-синдрома и гипоксии. Массивный асцит встречается в  4-11%, отек легких в 3-10%. Частота внутримозговых кровоизлияний колеблется от 1,5 до 40% случаев и  прямо зависит от степени тяжести коагулопатии (тромбоцитопения, дефицит факторов протромбинового комплекса). Реже встречаются эклампсия 4-9%, отек головного мозга 1-8%, подкапсульная гематома печени 0,9-2,0% и разрыв печени 1,8 [13,25]. Последние варианты поражения печени и обусловливают такой метод лечения этой патологии, как трансплантация печени [43].

      К перинатальным осложнениям HELLP-синдрома относятся задержка развития плода 38-61%, преждевременные роды 70%, тромбоцитопения новорожденных 15-50%, респираторный дистресс-синдром 5,7-40%, а перинатальная смертность варьирует от  7,4 до 34% [13].

     Перечисленные выше осложнения убедительно показывают, что особое значение в успешном исходе при HELLP-синдроме, также как и при преэклампсии, имеет ранняя диагностика и своевременное родоразрешение.
      Дифференциальный диагноз HELLP синдрома весьма непрост. К заболеваниям, с которыми необходимо дифференцировать HELLP-синдром относятся гестационная тромбоцитопения, острая жировая дистрофия печени, вирусный гепатит, холангит, холецистит, инфекция мочевых путей, гастрит, язва желудка, острый панкреатит, иммунная тромбоцитопения, дефицит фолиевой кислоты, системная красная волчанка, антифосфолипидный синдром, тромботическая тромбоцитопеническая пурпура, гемолитико-уремический синдром [13,18,25].

      Дифференциальная диагностика связанных с беременностью микроангиопатий представлена в табл. 2.

Таблица 2

Дифференциальная диагностика микроангиопатий, связанных с беременностью 

	Клинические проявления
	Преэклампсия
	HELLP
	ГУС
	ТТП
	СКВ
	АФС
	ОЖГБ

	Микроангиопат.

гемолитическая анемия
	+
	++
	++
	+++
	От ± до +++
	- ±
	+

	Тромбоцитопения
	+
	+++
	++
	+++
	+
	+
	±

	Коагулопатия
	±
	+
	±
	±
	±
	±
	+++

	Артериальная гипертензия
	+++
	±
	±
	±
	±
	±
	±

	Почечная недостаточность
	+
	+
	+++
	+
	++
	±
	±

	Церебральная недостаточность
	+
	±
	±
	+++
	±
	+
	+

	Время развития
	IIIтрим.
	IIIтрим.
	После

 родов
	II трим.
	любое
	любое
	IIIтрим.


ГУС  -гемолитико-уремический синдром; ТТП – тромботическая тромбоцитопеническая пурпура; СКВ –системная красная волчанка; АФС –антифосфолипидный синдром; 

ОЖГБ – острый жировой гепатоз беременных.

Лечебная тактика. При развитии и прогрессировании тромбоцитопении во время беременности необходимо тщательное наблюдение за минимальными проявлениями преэклампсии (протеинурия, артериальная гипертензия) и печеночной дисфункции (билирубин, уровень ЛДГ, АСТ, АЛТ, гаптоглобин). Следует помнить, что только своевременный диагноз и родоразрешение могут предотвратить развитие фатальных осложнений.

      Нужно учитывать, что клиническая картина HELLP-синдрома может разворачиваться стремительнои необходимо быть готовым к самым различным вариантам течения.Принципиально выделяют три варианта  лечебной тактики у пациенток с HELLP-синдромом [8,13]:

2. При сроке беременности более 34 недель – срочное родоразрешение. Выбор способа родоразрешения определяется акушерской ситуацией.

3. При сроке беременности 27-34 недели при отсутствии угрожающих жизни признаков (кровотечение, ОПН, внутримозговое кровоизлияние, ДВС-синдром, тяжелая преэклампсия, эклампсия) возможно пролонгирование беременности до 48 ч для стабилизации состояния женщины и подготовки легких плода кортикостеройдами. Способ родоразрешения – операция кесарева сечения.
4. При сроке беременности менее 27 недель и отсутствии угрожающих жизни признаков (см. выше) возможно пролонгирование беременности до 48-72 ч. В этих условиях также применяются кортикостеройды. Способ родоразрешения – операция кесарева сечения.
      Варианты консервативного ведения женщин с HELLP-синдромом более 24 ч подвергаются серьезной критике, т.к. это может сопровождаться развитием тяжелых материнских и перинатальных осложнений, да и условия для такой тактики на практике встречаются крайне редко [3,13].

 Терапия кортикостероидами у женщин с HELLP-синдромом (бетаметазон 12 мг через 24 ч, дексаметазон – 6 мг через 12 ч, или режим большой дозы дексаметазона -10 мг через 12 ч) используемая как до, так и после родоразрешения не показала своей эффективности для предотвращения материнских и перинатальных осложнений HELLP-синдрома [8,23]. Единственные эффекты применения кортикостероидов – увеличение количества тромбоцитов у женщины и меньшая частота тяжелого РДС у новорожденных. Кортикостероиды назначаются при количестве тромбоцитов менее 500009/л.

Терапия преэклампсии. При развитии HELLP-синдрома на фоне тяжелой преэклампсии и/или эклампсии в обязательном порядке проводится терапия магния сульфатом в дозе 2 г/ч внутривенно и гипотензивная терапия – приАД выше 160/110 мм рт.ст. Терапия преэклампсии должна продолжаться как минимум  48 ч после родоразрешения[13,38].

Коррекция коагулопатии. Заместительная терапия компонентами крови (СЗП, криопреципитат, эритроцитарная масса, тромбомасса, рекомбинантный VII фактор, концентрат протромбинового комплекса) может потребоваться в 32-93% случаев HELLP-синдрома, осложненного кровотечением и ДВС-синдромом. При развитии коагулопатического кровотечения показана терапия антифибринолитиками (транексамовая кислота 15 мг/кг.) Применение гепарина противопоказано [3,5,8,13]. При количестве тромбоцитов более 500009/л и отсутствии кровотечения профилактически тромбоцитарная масса не переливается. Показания к трансфузии тромбоцитарной массы возникают при количестве тромбоцитов менее 200009/л и предстоящем родоразрешении.  [3,5,8,13]. Для восстановления факторов протромбинового комплекса используется витамин К 2-4 мл.

Некоторые особенности применения компонентов и факторов  свертывания крови при острой кровопотере представлены ниже:

	Компонент крови
	Особенности применения

	Эритроциты
	Кровопотеря > 30% ОЦК (более 1500 мл)  
Уровень Hb<70 г/л
Сатурация смешанной венозной крови менее 65%
При Hb< 90 г/л и планируемой операции с массивной кровопотерей

У пожилых пациентов с заболеваниями легких и ССС гемоглобин должен быть более 90 г/л

	Тромбоциты
	При решении о переливании тромбоцитов необходимо исключить иммунный характер тромбоцитопении и при отсутствии кровотечения необходимо начать с введения глюкокортикоидов 1 мг/кг и оценивать в течение 3-х суток. 

При предстоящей операции или инвазивной процедуре   поддерживать уровень тромбоцитов более 50000*109.

Противопоказанием для трансфузии тромбоцитов является тромботическая тромбоцитопеническая пурпура и гепарин-индуцированная тромбоцитопения, поскольку это вызывает прогрессирование иммунного конфликта. Относительными противопоказаниями могут служить иммунная тромбоцитопения и посттрансфузионная тромбоцитопения, поскольку выживание перелитых тромбоцитов в этих условиях весьма сомнительно.

Доза: 1 доза тромбомассы на 10 кг м.т. или 1-2 дозы тромбоконцентрата

	Свежезамороженная плазма
	· Кровопотеря свыше 30% ОЦК.

· Продолжающееся кровотечение более 1000 мл

· Восстановление уровня факторов свертывания при терапии варфарином.

· Тромботическая тромбоцитопеническая пурпура

· При невозможности определения соответствующих тестов коагулограммы показанием для трансфузии СЗП является наличие капиллярного кровотечения (во время операции).

СЗП применяется  только при сочетании коагулопатии (МНО и АПТВ увеличено более чем в 1,5 раза от нормы) и геморрагического синдрома или массивной кровопотери. 

Обратите внимание:Профилактическое применение СЗП при отсутствии кровотечения бесполезно!
    При известной коагулопатии и соответствующих изменениях коагулограммы СЗП вводится не ранее, чем за 2 ч до проведения инвазивной манипуляции или операции.

Доза 15-20 мл/кг

	Криопреципитат
	Гемофилия А, болезнь Виллебранда

При  снижении концентрации  фибриногена менее 1,0 г/л.

Доза: 1 доза криопреципитата на 10 кг м.т.

	Концентраты факторов свертывания крови



	Протромплекс 600*

Факторы свертыва​ния крови II, VII, IX, X в комбина​ции (Протромбино​вый комплекс) 
	1. Острые кровотечения и хирургическая про​филактика при врожденном дефиците одно​го или нескольких факторов протромбино​вого комплекса (II, VII, IX, X) 
2. Приобретенный дефицит факторов про​тромбинового комплекса: кровотечения при приеме оральных антикоагулянтов, тяжелой патологии печени, дефиците витамина К
Доза: при остром кровотечении 50 МЕ/кг

	Фейба*

содержит факторы II, IX и X преимущественно в неактивированной форме, а также активированный фактор VII; коагулянтный антиген фактора VIII (FVIII C:Ag) присутствует в концентрации до 0.1 ЕД на 1 ЕД активности препарата.
	Показания

— лечение и профилактика кровотечений у пациентов с ингибиторной формой гемофилии А;

— лечение и профилактика кровотечений у пациентов с ингибиторной формой гемофилии В;

— лечение и профилактика кровотечений у пациентов с приобретеннымикоагулопатиями вследствие ингибиторов к факторам VIII, IX и XI;

— для длительной терапии при ИИТ (программы индукции иммунной толерантности) с концентратом фактора VIII во избежание развития кровоточивости.

В нижеследующих ситуациях препарат Фейба® может быть использован исключительно тогда, когда применение соответствующих концентратов факторов свертывания является заведомо неэффективным, например, при высоком титре ингибиторов:

— диссеминированное внутрисосудистое свертывание: при лабораторных и/или клинических признаках, четко указывающих на поражение печени, поскольку вследствие замедления клиренса активированных факторов свертывания такие пациенты подвержены повышенному риску развития ДВС-синдрома;

— инфаркт миокарда, острый тромбоз и/или эмболия: у пациентов с предполагаемым или установленным диагнозом ИБС, а также с острым тромбозом и/или эмболией применение препарата Фейба® показано только при угрожающих жизни кровотечениях.

Доза: 50-100 ЕД/кг массы тела каждые 6 ч, не превышая максимальную суточную дозу 200 ЕД/кг массы тела.

	Отдельные факторы свертывания крови



	Рекомбинантный активированный фактор VII*
	У больных с приобретенной гемофилией.
У больных с врожденным дефицитом фактора VII.
У больных с тромбастениейГланцмана при наличии антител к гликопротеинам IIb-IIIa и рефрактерностью (в настоящем или прошлом) к трансфузиям тромбоцитарной массы.
Дополнительные показания к применению препарата rfVIIa
Профилактика хирургического кровотечения у больных со сниженной активностью или дефицитом факторов свертывания крови, особенно со специфичными ингибиторами к плазменным факторам и приобретенной болезнью Виллебранда
Лечение кровотечений при неэффективности других мер:
- Хронические заболевания печени 
- Тромбоцитопатии
- Тромбоцитопения, рефрактерная к тромбоцитарной массе
Геморрагические осложнения при травме или хирургии у больных без исходного системного ухудшения гемостаза 
Геморрагические осложнения при применении hirudine, danaparoid, fondaparinux, и ингибиторов гликопротеидов IIb/IIIa
Геморрагический инсульт
Кровотечения в акушерстве. 

Доза:  90-110 мкг/кг каждые 3 часа

	Фактор VIII
	При гемофилии А, болезни Виллебранда

 Доза 30-50 Д/кг  каждые 12 ч

	
	


Преимущества факторов концентратов факторов свертывания:
· Возможность немедленного введения

· Иммунологическая и инфекционная безопасность

· Уменьшается количество препаратов заместительной терапии (СЗП, криопреципитат, тромбоцитарная масса, эритроциты).

· Снижение частоты посттрансфузионного повреждения легких (TRALI)

· Вводятся физиологические антикоагулянты (Протромплекс-600)

Нет никакой доказательной базы в отношении гемостатического эффекта у этамзилата натрия, викасола и хлорида кальция.
Шкала диагностики явного (с кровотечением) ДВС-синдрома

Есть ли у пациента заболевание, соответствующее ДВС-синдрому? 

Если да, то переходим к шкале:

	
Показатель
	Баллы

	Количество тромбоцитов
более 100*109
50-100*109
менее 50*109
	0
1
2

	Растворимые мономеры фибрина/продукты деградации фибрина
Нет увеличения

Умеренное увеличение

Значительное увеличение
	0

2

3

	Увеличение протромбинового времени
Менее чем на 3 с

От 3 до 6 с

Более чем на 6 с
	0

1

2

	Фибриноген
Более 1 г/л

Менее 1 г/л
	0

1

	Сумма баллов более 5 – явный ДВС-синдром


При сумме баллов более 5 – абсолютные показания для проведения заместительной терапии компонентами крови и факторами (концентратами) свертывания крови.

       Инфузионная терапия. Единого рецепта проведения инфузионной терапии при острой печеночной недостаточности нет, в подавляющем большинстве случаев ее состав и объем носят симптоматический характер. Необходимо корригировать электролитные нарушения полиэлектролитными сбалансированными растворами (Рингер, Стерофундин, Йоностерил), при развитии гипогликемии может потребоваться инфузия растворов глюкозы, при гипоальбуминемии менее 20 г/л – инфузия альбумина 10%-400 мл, 20%- 200 мл, при артериальной гипотонии – синтетические коллоиды (желатин, ГЭК). Необходим контроль за темпом диуреза и оценка тяжести печеночной энцефалопатии для профилактики отека головного мозга и отека легких. В целом на фоне тяжелой преэклампсии инфузионная терапия носит ограничительный характер – кристаллоиды до 40-80 мл/ч [38]. В отдельных случаях: при развитии массивного внутрисосудостого гемолиза инфузионная терапия имеет свои особенности, изложенные ниже.

Лечение массивного внутрисосудистого гемолиза.При установлении диагноза массивного внутрисосудистого гемолиза (свободный гемоглобин в крови и моче) и отсутствии возможности немедленного проведения гемодиализа консервативная тактика может обеспечить сохранение функции почек [3]. При cохраненном диурезе -  более 0,5 мл/кг/ч  немедленно начинают введение 4% гидрокарбоната натрия 200 мл для купирования метаболического ацидоза и предотвращения образования солянокислого гематина в просвете канальцев почек.

Далее начинают внутривенное   введение сбалансированных кристаллоИдов (натрия хлорид 0,9%, р-р Рингера, Стерофундин, Йоностерил) из расчета 60-80 мл/кг массы тела со скоростью введения до 1000 мл/ч. Параллельно проводится стимуляция диуреза салуретиками – фуросемид 20-40 мг дробно внутривенно для поддержания темпа диуреза до 150-200 мл/ч. Индикатором эффективности проводимой терапии будет снижение уровня свободного гемоглобина в крови и моче. На фоне такой инфузионной терапии  может ухудшаться течение преэклампсии, но, как показывает опыт, подобная тактика позволит избежать формирования острого канальцевого некроза и ОПН.

При развитии артериальной гипотонии начинается внутривенная инфузия синтетических коллоидов (ГЭК или модифицированного желатина) в объеме 500-1000 мл, а далее и инфузия норадреналина 0,1 до 0,3 мкг/кг/мин  для поддержания АДсист. более 90 мм рт.ст.

       В динамике проводится оценка цвета мочи, содержания свободного гемоглобина в крови и моче, темп диуреза. 

В случае подтверждения олигурии (темп диуреза менее 0,5 мл/кг/ч в течение 6 ч после начала инфузионной терапии, стабилизации АД и стимуляции диуреза 100 мг фуросемида) нарастании уровня креатинина в 1,5 раза, либо снижение клубочковой фильтрации >25% (или уже развития почечной дисфункции и недостаточности – стадии «I» или «F» по классификации RIFLE, стадии 3 по классификации AKIN) необходимо ограничить объем вводимой жидкости до 600 мл/сут.  и начинать проведение почечной заместительной терапии (гемофильтрация, гемодиализ). 

Метод анестезии при родоразрешении.При коагулопатии: тромбоцитопении (менее 100*109), дефиците плазменных факторов свертывания (МНО более 1,5, фибриноген менее 1,0 г/л, АПТВ более 1,5 от нормы) оперативное родоразрешение необходимо проводить в условиях общей анестезии, поскольку при таком состоянии системы гемостаза регионарная анестезия противопоказана [8,13,18,25]. Для проведения общей анестезии при операции кесарева сечения могут быть использованы такие препараты как кетамин, фентанил, севофлюран.

Острый жировой гепатоз беременных (ОЖГБ) (Acute fatty liver of pregnancy)

     Первое упоминание об острой жировой дистрофии печени у женщины, умершей в послеродовом периоде, относится к 1857 г. ОЖГБ как нозологическая форма был впервые описан в 1940 г. H. L. Sheehan [36,37], который назвал это заболевание острой желтой акушерской атрофией печени и дал его подробное описание. Летальность при ОЖГБ, согласно первым сообщениям, составляла 90—100%. Потенциально смертельное поражение печени во время беременности - ОЖГБ встречается с частотой 1:13000 беременностей. Этиология ОЖГБ до конца неизвестна, неизвестна и связь с географическими или этническими особенностями.  ОЖГБ развивается преимущественно в сроки 32-36 недель.  Высокая летальность при ОЖГБ отмечалась до 1970 года - 70-80%, а в настоящее время составляет 18-25%. Перинатальная смертность также снизилась с 85% до 23%.  К факторам риска развития ОЖГБ относятся врожденный дефицит LCHAD, первая беременность, многократная беременность (у  пациенток с ОЖГБ до 25%), преэклампсия (у пациенток с ОЖГБ до 50%) и беременность плодом мужского пола (в 3 раза чаще) [14,15,16,19,21,22,28].

Этиология и патогенез. Жир накапливается в печени вследствие избыточного поступления в печень свободных жирных кислот (СЖК), снижения скорости β–окисления СЖК в митохондриях гепатоцитов, избыточного образования и всасывания СЖК в кишечнике, снижения синтеза липопротеинов разной плотности в самой печени и  функциональной печеночной недостаточности, обусловленной заболеванием печени. Нормальное содержание жира в печени не превышает 5%, а при ОЖГБ увеличивается до 13-19%. Большое значение для развития стеатогепатоза имеет инсулинорезистентность [16,19].

         В настоящее время установлена одна из основных причин ОЖГБ – генетический митохондриальный  дефект β-окисления жирных кислот: дефицит ферментной длинной цепи 3-hydroxyacyl-CoA дегидрогеназы (LCHAD) [34] у плода –мутации G1528C и E474Q, а также нарушении обмена жирных кислот в плаценте. У гетерозиготной матери и гомозиготного плода (встречается у одного из пяти плодов у женщин с ОЖГБ) это приводит к избыточному поступлению токсических метаболитов жирных кислот от плода в кровоток матери и поражению печени [14,15,16,21,22,], что и обусловливает необходимость родоразрешения, как основного этиопатогенетического метода лечения. Измененный гормональный фон во время беременности также может приводить к нарушению метаболизма жирных кислот [16,19].

         Патологическая анатомия. Макроскопически печень при ОЖГБ имеет ярко-желтую окраску, при микроскопическом исследовании гепатоциты выглядят набухшими, с мелкими и крупными каплями жира в цитоплазме и центрально расположенными ядрами. Печеночная архитектоника не нарушена. Морфологической особенностью этой патологии является отсутствие некроза гепатоцитов и воспалительной инфильтрации стромы, что позволяет дифференцировать ОЖГБ от других заболеваний печени и прежде всего – от острого вирусного гепатита  [14,15,16,19].

      Клинические проявления. Одна из проблем ОЖГБ  - сложность постановки диагноза на дожелтушной стадии. В это время появляются такие симптомы, как слабость, астения, зуд – до 60%,  боль в эпигастрии или правом подреберье – 40-60%, тошнота и рвота – 50-60%, сочетание ОЖГБ и  преэклампсии  отмечено в 50% случаев. Верификация диагноза на ранних стадиях ОЖГБ возможна только при биопсии печени.

В дальнейшем развивается желтуха – более 70% случаев, асцит – 40%, лихорадка – 45%, головная боль – 10% и такие тяжелейшие осложнения, как желудочно-кишечное кровотечение – 20-60%, ОПН – 50%, ДВС-синдром – 55%, печеночная энцефалопатия – 60-80% и острый панкреатит [14,15,16,19].

Лабораторные изменения при ОЖГБ: лейкоцитоз (до 20 000—30 000 в мкл), повышение активности аминотрансфераз сыворотки в 3-10 раз, активности щелочной фосфатазы сыворотки в 5-10 раз, уровня билирубина. Отмечается гипераммониемия, гипогликемия (часто остается нераспознанной), снижение содержания аминокислот в сыворотке, увеличение протромбинового времени и тромбоцитопения  [14,15,16,19].

Для постановки диагноза ОЖГБ также используются МРТ и ультразвуковое исследование печени, но эти изменения не совсем специфичны и окончательный диагноз возможен только после биопсии. 

       Лечебная тактика. При ОЖГБ своевременное родоразрешение является важнейшим лечебным мероприятием, позволяющим прервать патологическое накопление жировых включений в гепатоцитах [14,15,16,19]. Именно благодаря своевременной диагностике и, соответственно, родоразрешению в настоящее время материнская и перинатальная смертность при ОЖГБ значительно уменьшилась. Ни один источник литературы не указывает на преимущественный способ родоразрешения при ОЖГБ – оперативное или консервативное, вся тактика определяется только акушерской ситуацией [16,19].  

        Все варианты медикаментозного лечения неалкогольного жирового гепатоза (стеатогепатоза) имеют значение при длительном, хроническом использовании (снижение веса, коррекция инсулинорезистентности, гипертриглицеридемии (клофибрат, гемфиброзил, аторвастатин, правастатин, пентоксифиллин, ингибиторы АПФ, витамин Е, урсодеоксихолиевая кислота) [14,15,16,17,19,21,22], а не в такой острой ситуации, как во время беременности.  Интенсивная терапия  ОЖГБ также как и при любом другом варианте острой печеночной недостаточности носит симптоматический характер.

Холестатическийгепатоз беременных (Intrahepatic cholestasis in pregnancy)   (ХГБ)

     Частота холестатическогогепатоза беременных или внутрипеченочногохолестаза беременных колеблется от 1:1000 до 1:10000. Наиболее широко ХГБ распространен в странах Азии, Южной Америки и Скандинавских странах [30]. К факторам риска также относятся перенесенный ХГБ в предыдущей беременности, возраст более 35 лет, многорожавшие, прием гормональных контрацептивов, вспомогательные репродуктивные технологии. В 80% случаев ХГБ развивается после 30 недели беременности, но есть единичные указания на его начало и с 8 недели [11,20,29,33].

        Этиология и патогенез ХГБ до конца не ясны и к основным причинам развития этого осложнения относятся эффекты гормонов (эстрогенов и прогестерона), генетические мутации транспортных белков в гепатобилиарной системе, связанных с обменом желчных кислот (ABCB4 (MDR3), N591S, V444A, E279G, D482G, ABCC2, NR1H4) [29,30], низкий уровень потребления селена, инфекции (гепатит С, пиелонефрит), прием антибиотиков, повышенная проницаемость кишечника и даже сезонные колебания – летом ХГБ встречается чаще [11]. Поражение плода и плаценты при ХГБ также связывают с высоким уровнем желчных кислот [31,33]. 

     Патологическая анатомия. При гистологическом исследовании печени в расширенных желчных капиллярах выявляют зеленовато-коричневые цилиндры, состоящие из сгустков желчи. Наиболее частая локализация желчных цилиндров отмечается в центре печеночных долек. В цитоплазме гепатоцитов визуализируется скопление желчи в виде  капель и зерен, иногда желчь прокрашивает всю цитоплазму клеток (рис.7). Длительно существующийхолестаз может приводить к пролиферации желчных капилляров и протоков портальных трактов, деструкции желчных путей, развитию перидуктального воспаления и фиброза. 

Основные симптомы ХГБ: кожный зуд, преимущественно затрагивающий ладони, подошвы и другие участки тела, желтуха у женщин с ХГБ развивается в 10-15% случаев и носит умеренный характер (до 100,0 мкмоль/л), стеаторрея. Одним из последствий стеаторреи может быть дефицит витамина К и увеличение протромбинового времени. К общим симптомам относятся снижение аппетита, недомогание и умеренные боли в животе. В целом течение ХГБ для матери достаточно благоприятное и нормализация клинических симптомов и биохимических изменений происходит в сроки от 3-5 суток до 3-4 недель после родов [11,31,33].

       Гораздо серьезнее ситуация с состоянием плода. В связи с увеличенным риском антенатальной гибели плода  у женщин с ХГБ частота преждевременных родов (до 37  нед.) достигает 60%. Мекониальное окрашивание амниотической жидкости встречается в 27% случаев, брадикардия у плода в 14%, дистресс плода в 21-44% и антенатальная гибель плода в 0,4-4,1%. Высока частота РДС новорождённых - 28,7%. Многие исследования указывают на прямую связь тяжести осложнений и уровня желчных кислот у матери [11,20,31].

Лабораторная диагностика основана на повышении уровня ЩФ, ГГТП, умеренном повышении билирубина (менее 100 мкмоль/л), АСТ, АЛТ и желчных кислот (более 10 мкмоль/л).

     Ультразвуковая диагностика и биопсия печени при ХГБ мало информативны.

Лечебная тактика при ХГБ хорошо известна: основными препаратами являются производные урсодеоксихолевой кислоты в дозе от 8 до 15 мг/кг/день в течение 1-4 недель. Прочие препараты (холестирамин, S-аденозил-L-метионин, дексаметазон) значительно уступают производным урсодеоксихолиевой кислоты по эффективности уменьшения кожного зуда и нормализации биохимических показателей. При этом любой вариант терапии вне зависимости от влияния на состояние матери не улучшает эмбриональные результаты. При наличии стеаторреи используется витамин К 2-4 мл/день [10,11,20,21,33,35].

     Учитывая, что у женщин с ХГБ в настоящее время невозможно прогнозировать состояние плода, проводимое лечение не влияет на состояние плода и существует высокий риск антенатальной гибели плода, родоразрешение проводится в сроке 37-38 недель и это скорее общепринятая практика, поскольку никаких доказательных данных, чтобы поддержать или опровергнуть это утверждение, нет [11,20,35].
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Таблица 1

Характеристика основных вариантов поражения печени во время беременности

	Болезнь
	Триместр
	Частота
	Основные симптомы
	Лабораторные результаты
	Осложнения

	Преэклампсия и эклампсия
	2-й или 3-й
	5 % - 10 %
	Тошнота, рвота, боль в эпигастрии,  отёки, артериальная гипертония, заторможенность, желтуха (на последних стадиях)
	AЛT<500 ЕД/л, протеинурия, ДВС-синдром (7%)
	Материнские: гипертонический криз, почечная дисфункция,  разрыв/инфаркт печени, судороги, церебральные сосудистые нарушения.  
Эмбриональные: отслойка плаценты, преждевременные роды, задержка развития плода, высокая перинатальная заболеваемость и смертность

	HELLP-синдром
	3-й
	0,1 % (4% -12% у женщин с преэклам-псией)
	Признаки преэклампсии (гипертония, головная боль, нарушения зрения), боль в эпигастрии, тошнота, рвота, гематурия, желтуха  (на последних стадиях)
	Гемолиз, AЛT<500 ЕД/л, тромбоциты <100×109/л, увеличение ЛДГ,  ДВС-синдром (20 %-40 %)
	Материнские: судороги, ОПН,  разрыв, гематома или инфаркт печени, высокая смертность Эмбриональные: отслойка плаценты, высокая смертность (до 35 %)

	Острый жировой гепатоз беременных
	3-й (может произойти во время   2-ого),
	0.01 %
	Недомогание, боль в верхних отделах живота, тошнота, рвота, желтуха (очень часто), энцефалопатия  (на последних стадиях)
	AЛT<500 ЕД/л,гипербилирубинемия, гипогликемия, увеличенный уровень аммиака; лейкоцитоз, ДВС-синдром (> 75%) -  тромбоцитопения, продленное ПТ, гипофибриногенемия
	Материнские: ОПН, энцефалопатия, асцит, сепсис, панкреатит, высокая смертность 
Эмбриональные: высокая смертность (13 % к 23%) от асфиксии, преждевременные роды, задержка развития плода, дефицит LCHAD и его осложнения

	Холестатичес-кий гепатоз беременных
	2-й или 3-й
	0,1 % - 0,2 %
	Интенсивный зуд; желтуха; (от 20 % до 60 %, спустя 1 - 4 недели после зуда); стеаторрея
	AЛT<500ЕД/л, выраженное повышение ЩФ и ГГТП, увеличенный уровень желчных кислот, билирубин <103 мкмоль/л
	Материнские: Предрасположенность к холестазу в последующих беременностях, 
Эмбриональные: преждевременные роды,  перинатальная смертность (3,5 %)

	Вирусный гепатит
	Любой 
	Как в общей популяции
	Тошнота, рвота, желтуха, лихорадка
	АЛТ >500 ЕД/л, резкое увеличение билирубина >100 мкмоль/л, положительные серологические тесты
	Материнские:  увеличена летальность при наличии гепатита Е.

	Токсический гепатит
	Любой
	Неизвестна 
	Тошнота, рвота, желтуха
	Различные 
	Неизвестны


Примечание: АЛТ-аланинаминтрансфераза, АСТ-аспаратаминотрансфераза, ЩФ- щелочная трансфераза, ГГТП- гамма-глутаматтранспептидаза, ЛДГ –лактатдегидрогеназа, LCHAD - long-chain 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenase, ДВС-диссеминированное внутрисосудистое свертывание, ПТ – протромбиновое время

Классификация печеночной недостаточности (O'Gradyetal., 1993)

	Признаки 
	Гиперострая
	Острая
	Подострая

	Прогноз
	Умеренный
	Слабый
	Слабый

	Энцефалопатия
	есть
	есть
	Есть

	Длительность желтухи, дни
	0-7
	8-28
	29-72

	Отек мозга
	Есть
	Есть 
	Умеренный

	Протромбиновое время
	удлинено
	удлинено
	Умеренно удлинено

	Билирубин
	Умеренно повышен
	Повышен
	Повышен


Стадии печеночной энцефалопатии (Parsons-Smith)

	Стадия
	Психический статус
	По шкале Глазго
	Результат выживания, %

	0
	Норма
	15
	70-90

	I
	Легкая несобранность, апатия, возбуждение, беспокойство, эйфория, утомляемость, нарушение сна
	15
	70

	II
	Сонливость, летаргия, дезориентация, надекватное поведение
	11-15
	60

	III
	Сопор, выраженная дезориентация, нечеткая речь
	8-11
	40

	IV
	Кома
	<8
	20


Шкала тяжести цирроза печени (Child –Turcotte- Pugh)

	Критерии
	1
	2
	3

	Энцефалопатия
	Нет 
	I-II
	III-IV

	Асцит
	Нет 
	Умеренный 
	Тяжелый

	Билирубин, мкмоль/л
	Менее 35
	36-60
	Более 60

	Альбумин, г/л
	Более 35
	28-35
	Менее 28

	Протромбиновое время (удлинение,с)
	1-4
	4-6
	Более 6

	МНО
	1,0-1,7
	1,7-2,3
	Более 2,3

	Питание
	Нормальное
	Удовлетворитель-ное
	Выраженные нарушения

	Прогноз
	Благоприятный
	Неопределенный
	Неблагоприятный


Child-Pugh A < 6 
Child-Pugh B 7-9 
Child-Pugh C >10

Критерии для трансплантации King's College Hospital  при фульминантной печеночной недостаточности

Вызванная ацетаминофеном

· АртериальныйpH<7.3 (независимо от стадии энцефалопатии)

· или

· Стадия III или IV энцефалопатии и

· Протромбиновое время > 100 с (МНО >6,5) и

· Креатинин сыворотки > 3,4 мг/дл (301 ммоль/л)

Все другие причины фульминантной печеночной недостаточности

· Протромбиновое время >100 с (независимо от стадии энцефалопатии)

· Или любые три из следующих признаков (независимо от стадии энцефалопатии)

· Возраст <10 лет или> 40 лет

· Этиология: «не А« гепатит, «не B» гепатит,  галотановый гепатит, особенные реакции препаратов

· Продолжительность желтухи перед началом энцефалопатии > 7 дней

· Протромбинновое время > 50 с (МНО>3,5)

· Билирубин сыворотки> 18 мг/дл (308 мкмоль/л)

Е.М.Шифман, А.В.Куликов, С.Е.Флока
9. ИНТРАКРАНИАЛЬНЫЕ АРТЕРИОВЕНОЗНЫЕ МАЛЬФОРМАЦИИ ВО ВРЕМЯ БЕРЕМЕННОСТИ,  РОДОВ И ПОСЛЕРОДОВОГО ПЕРИОДОВ

Проект клинических рекомендаций

Определение.

■ Дефект внутримозгового сосуда с патологическим прямым соединением малых артерий  

   с малыми венами без промежуточного капиллярного ложа.

Эпидемиология.

■ Частота симптоматических АВМ в популяции: 1 на 100 000.

■ Частота АВМ у беременных равна частоте у небеременных в соответствующих        

    возрастных группах.

■  Возраст 20 – 45 лет (преимущественно).

Патогенез.

■ Считается врожденной патологией, вызванной нарушением васкулогенеза.

■ Патологическое сосудистое сплетение  со временем прогрессивно расширяется,    

    усугубляя  возможность  разрыва сосудистой стенки.

■ Если появляются симптомы аневризмы, то ежегодный риск ее разрыва составляет 

   2 – 3%.

Клинические проявления.

■ Внутримозговое кровоизлияние: 38 – 86%.

■ Судороги: 4 -46%.

■ Очаговая неврологическая симптоматика: 4 -23%.

■ Специфическая неврологическая симптоматика в зависимости от локализации АВМ и    

   объема кровоизлияния.

   ♦ Небольшая АВМ и кровоизляние может проявляться головной болью и впервые  

      впервые возникшими  судорогами.

   ♦ Массивное кровоизлияние возможно вклинение, кома.

Влияние беременности на АВМ.

■ Риск первого кровоизлияния во время беременности такой же, как и у не беременных.

■ Состояние беременных после кровоизлияния хуже: 57% - коматозные состояния.

■ Частота повторного кровоизлияния из АВМ у беременных выше.

   ♦ У 25% беременных во время беременности развивается повторное кровоизлияние.

   ♦ В общей популяции повторное кровоизлияние развивается в 3 – 6% случаев в течение года после первой катастрофы.

■ Общая смертность во время беременности 28% против 10% у не беременных.

Влияние АВМ на беременность и плод.

■ Перинатальная смертность: 14%.

■ Возможный тератогенный и канцерогенный эффект рентгеновского излучения от диагностических процедур.

■ Возможный тератогенный эффект лекарственной терапии.

ИССЛЕДОВАНИЯ

Анамнез и объективное состояние.

■  Обычно молодые, ранее здоровые лица.

■  Неврологическое обследование,

    ♦ Тщательное выяснение истории развития, проведенного лечения и осложнений.

    ♦ Психический статус.

    ♦ Неврологический статус с подробным описанием в истории болезней.

    ♦ В истории болезней фиксировать наличие судорог и назначенную   противосудорожную терапию.

Визуализационнные методики.

■ Не следует отказываться от выполнения соответствующих диагностических процедур из-за их потенциального риска для плода, поскольку кровоизлияние из АВМ жизнеугрожающее состояние.

■ Компьютерная томография.

    ♦ Обычно первая диагностическая методика выбора у беременных.

    ♦ Тщательно защитить плод, адекватный рентген режим.

■ Компьютерная ангиография.

    ♦ Идеальная методика для диагностики предполагаемой сосудистой патологии.

    ♦ Позволяет избежать осложнений инвазивной ангиографии.

    ♦ Контрастное вещество не проникает через плаценту, физиологически инертный, относительно безопасен для плода.

    ♦ Контрастное вещество обладает диуретическим эффектом, следует обеспечить адекватную гидратацию беременной.

    ♦ Защитите плод от воздействия рентгеновского излучения.

■ Церебральная ангиография.

    ♦ Золотой стандарт диагностики и уточнения анатомии АВМ для оперативного лечения  

       (иссечение или эндоваскулярная методика).

    ♦ Защитить плод, безопасная доза излучения.

    ♦ Контрастное вещество представляет небольшой риск для плода.

    ♦ Контрастное вещество обладает диуретическим эффектом,  следует обеспечить адекватную гидратацию  пациентке.

■ МРТ.

    ♦ Нет отсроченных данных по влиянию на плод.

    ♦ Обычно избегают выполнения МРТ в первом триместре.

    ♦ Контрастное вещество (гадолиний), используемое при МРТ, проникает через плаценту.

    ♦ Не описано неблагоприятного воздействия гадолиния на плод.

    ♦ Большинство экспертов высказывается против использования контраста во время беременности без крайней необходимости (не одобрено FDA).

Другие.

■ Контроль уровня антиконвульсантов в плазме.

■ Выполнить типирование крови в случае предстоящего нейрохирургического вмешательства.  

ЛЕЧЕНИЕ

■ Экстренная медицинская помощь беременной с АВМ проводится так же, как и не беременной:

    ♦ Стабилизация гемодинамики.

    ♦ Купирование судорожного синдрома.

    ♦ Профилактика осложнений.

■ Неврологические особенности.

    ♦ Сохраняются сомнения в отношении хирургического лечения АВМ во время беременности.

    ♦ Хирургическое пособие предупреждает повторное кровоизлияние, но доказательная база относительно снижения материнской/перинатальной смертности не достаточна.

   ♦ АВМ комплексная гетерогенная патология с разной степенью операционного риска.

          ◦ Решение об оперативном лечении принимается в каждом конкретном случае на основании следующих нейрохирургических условий:

          ◦ Экстренное хирургическое вмешательство для эвакуации гематомы, вызывающей угрозу жизни.

          ◦ Плановое хирургическое лечение у неврологически стабильной пациентки при низком риске и легком доступе во время беременности.

          ◦ Отложить резекцию большой сложной АВМ, требующей мультимодального подхода до послеродового периода.

■ Альтернативные методы лечения.

    ♦ Эндоваскулярная методика и рентгенхирургия.

    ♦ Ни та, ни другая не дают немедленной защиты от повторного кровоизлияния.

■ Антиконвульсанты следует назначать всем пациенткам с АВМ ввиду высокого риска судорожного синдрома.

    ♦ Практически все антиконвульсанты являются в той или иной степени тератогенными с большим риском в первом триместре.

   ♦ Риск развития гипоксии и ацидоза у матери и плода во время судорог оправдывают применение антиконвульсантов.

   ♦ Фармакокинетика  лекарственных средства во время беременности изменяется: необходим контроль уровня антиконвульсантов в плазме.

   ♦ Изменяют метаболизм фолиевой кислоты и витамина К: необходимо проводить коррекцию.

Анестезия

1). Для неврологически стабильной пациентки с/или неразорвавшейся или не леченной АВМ.

■ Способ родоразрешения: нет доказательной базы о преимуществах родоразрешения через естественные родовые пути или кесаревым сечением.

■ Многие склоняются в пользу регионарной анестезии.

    ♦ Предупреждает или смягчает увеличение  венозного давления, связанного с маневрами Вальсавы.

    ♦ Позволяет осуществлять неврологический мониторинг.  

    ♦ Эпизодические описания случаев предполагают эту методику «безопасной».

    ♦ Вводите местный анестетик  в эпидуральное пространство медленно. Быстрое введение может привести к увеличению внутричерепного давления.

2). При экстренной краниотомии по поводу эвакуации жизнеугрожающей внутримозговой гематомы.

■ Общая анестезия.

■ Наличие значительной внутричерепной гипертензии.

■ Материнский исход в основном определяет время эвакуации гематомы.

■ Быстрая последовательная индукция.

    ♦ Барбитураты, сукцинилхолин (за исключением, если у пациентки парез более 48 часов), наркотические анальгетики или лидокаин внутривенно для  притупления ответа АД на интубацию.

    ♦ Эффекты сукцинилхолина на внутричерепное давление кратковременны и смягчаются предварительным введением барбитуратов (преимущество быстрого начала действия перевешивает его потенциальное транзиторное побочное действие на внутричерепное давление).

■ Гипотензия и/или гипоксия может катастрофически усугубить повреждение нервных стуктур. Лечение агрессивное.

■ Гипервентиляция показана при экстренных жизнеугрожающих внутричерепных ситуациях. Прекратить после удаления гематомы и при отсутствии набухания мозга.

    ♦ Достоверно снижает внутричерепное давление.

    ♦ Маркированная гипервентиляция вызывает маточно-плацентарную вазоконстрикцию, приводящую к гипоксии и ацидозу у плода.

    ♦ Считается что уменьшение сердечного выброса, вызванное вентиляцией позитивным давлением, может быть причиной снижения  маточного кровотока, а не самого по себе алкалоза.

    ♦ Применяется при явных признаках внутричерепной гипертензии. Отрицательное влияние на плод минимизируется созданием нормоволемии и низкими давлениями в дыхательных путях.

■ Маннитол показан для купирования экстренных жизнеугрожающих состояний. 

    ♦ Потенциально может привести к временной дегидратации плода.

    ♦ Мало данных по исходу для плода. 

    ♦ В эпизодических описаниях случаев высказываются предположения по безопасности маннитола.

■ Метод выбора анестетика должен учитывать необходимость экстренной помощи.   

■ Венозный доступ очень толстой иглой; эти состояния угрожаемые по массивной кровопотере, особенно при неудачной резекции АВМ.

■ Препараты крови должны быть готова к трансфузии.

■ Артериальный доступ (если позволяет время).

■ Если планируется конкурентное кесарево сечение.

    ♦ Первое: краниотомия как жизнеспасающая операция.

    ♦ Следовать вышеперечисленным рекомендациям и быть готовым к купированию дегидратации плода, вызванной маннитолом и респираторной депрессии, обусловленной применением наркотических анальгетиков.

    ♦ Мониторинг плода согласно акушерским рекомендациям.

    ♦ Если схватки начались во время краниотомии и потуги неизбежны:

         ◦ приостановить внутричерепное вмешательство;

         ◦ план родов прерогатива акушера.

    ♦ Окситоцин.

         ◦ Эффект у пациенток с повреждением внутричерепных сосудов неясен. Возможно развитие церебральной вазоконстрикции.

         ◦ Может привести к гипотензии у матери, необходим тщательный контроль АД.

         ◦ Клинически применялся в аналогичных ситуациях без побочных эффектов.

    ♦ После рождения ребенка анестезия может быть модифицирована по необходимостям нейрохирургического пособия.

3). При краниотомии у беременной без экстренной резекции АВМ.

■ Общая анестезия.

■ Внутричерепное давление не повышено.

■ Прямое измерение АД (А-линия).

■ Учитывайте сердечный выброс.

■ Контролируемая, «модифицированная», быстрая последовательная индукция. 

      ♦ Давление на перстневидный хрящ.

      ♦ Ступенчатые дозы барбитуратов. 

      ♦ Титровать дозы наркотиков для профилактики гипертензивного ответа на интубацию.

      ♦ Рокуроний: мониторирование для обеспечения супрессии судорог и предупреждения рефлекса Вальсавы на интубацию.

■ Возможна большая кровопотеря.

      ♦ Оцените (измерьте) объем кровопотери совместно с нейрохирургом.

      ♦ Венозный доступ толстой иглой.

      ♦ Наличие и готовность крови к трансфузии (не переливать пациентке с резус-отрицательной кровью резус-положительную кровь).

■ «Разгрузка» мозга.

      ♦ Рекомендуется установить поясничный дренаж: обычно обеспечивает достаточный эффект и позволяет  избежать применения маннитола или фуросемида. 

      ♦ Маннитол только при набухании мозга или срыве перфузионного давления. 

■ Анестетик должен соответствовать потребностям экстренной ситуации. 

■ При срыве перфузионного давления:

      ♦ поддерживать систолическое давление около 100 мм рт.ст.;

      ♦ по данным эпизодических исследований безопасно применение бета-блокаторов и нитропруссида;

      ♦ при выраженном набухании мозга применять барбитураты короткого действия для индукции барбитуровой комы.

■ Для пациентки, получающей антиконвульсанты.

      ♦ Меньшая продолжительность нервномышечной блокады.

      ♦ Снижена чувствительность к наркотикам.

■ Если планируется конкурентное кесарево сечение.

      ♦ Кесарево сечение должно предшествовать краниотомии.

      ♦ Предупреждение гипертензии у неврологически стабильной пациентки с подтвержденным нормальным внутричерепным давлением. Продумайте использование малых или  уменьшенных доз наркотических анальгетиков для индукции.

      ♦ Окситоцин.

            ◦ Действие при наличии повреждения внутричерепных сосудов не уточнено; возможно развитие церебральной вазоконстрикции   

            ◦ Возможно развитие гипотензии у матери, тщательное наблюдение за АД.

            ◦ Используется клинически без явных побочных эффектов.

      ♦ Следите через регулярные временные интервалы за выделямой из матки кровью во время краниотомии.

 ПРЕДУПРЕЖДЕНИЯ И РЕКОМЕНДАЦИИ

■ Метод анестезии  определяется остротой неврологической симптоматики.  
■ АВМ комплексная, гетерогенная и потенциально опасная патология. Необходим строго индивидуальный подход, определяемый преимущественно выраженностью неврологической симптоматики.

■ Обсудите с нейрохирургом ваш анестезиологический план. Определите наиболее эффективные меры экстренного взаимодействия. 
■ Резекция АВМ потенциально опасна по кровопотере, необходимо тщательное планирование.

■ Контроль уровня антиконвульсантов в плазме.

СПИСОК КЛЮЧЕВЫХ ВОПРОСОВ 

■ Профилактическое введение антибиотиков перед выполнением краниотомии.

■ Достаточный венозный доступ для обеспечения реанимационных мероприятий.

■ Подготовьте препараты крови.

■ Оборудование и медикаменты для лечения судорожного синдрома должны быть доступны   в любую минуту.               

Е.М.Шифман, А.В.Куликов
10. ИНСУЛЬТ  ВО ВРЕМЯ БЕРЕМЕННОСТИ, РОДОВ И ПОСЛЕРОДОВОГО ПЕРИОДА

Проект клинических рекомендаций

ОСНОВНЫЕ ПОНЯТИЯ

Определение

■ Внезапное нарушение (срыв) мозгового кровообращения.

■ Типы: ишемический инсульт, геморрагический инсульт, тромбоз венозных синусов головного мозга.

Эпидемиология

■ Окончательно не выяснена.

■ Предположительно 5-15 на 100 000 родов.

■ Общие факторы риска:

    ♦ Курение

   ♦ Многорожавшие

  ♦  Возраст беременной (старший)

   ♦ Наличие коморбидных заболеваний – инфекция, гипертензия, пре-         эклампсия, нарушения кислотно-сновного состояния.

■ Специфические факторы риска (сходны с таковыми у лиц молодого возраста).

  ♦ Васкулопатия:

     ◦ внутричерепная аневризма

     ◦ артериовенозная мальформация

     ◦ венозный синус-тромбоз 

     ◦ диссекция артерии 

     ◦ атеросклероз

     ◦ васкулиты

     ◦ системная красная волчанка

     ◦ болезнь Тэя-Сакса

     ◦ мойя-мойя

     ◦ мигрень.

 ♦ Эмболия: 

        ◦ жировая или воздушная 

        ◦ парадоксальная 

        ◦ перипартальная кардиомиопатия 

        ◦ фибрилляция предсердий

        ◦ эндокардиты

    ♦ Гематологические нарушения:

        ◦ серповидно-клеточная анемия

        ◦ антикардиолипиновый и волчаночный антикоагулянт 

        ◦ полицетемия

        ◦ мутация V фактора Лейдена 

        ◦ дефицит протеинa S,C  или дефицит антитромбина III
        ◦ антифосфолипидные антитела

        ◦ тромботическая тромбоцитопеническая пурпура

    ♦ Кокаиновая наркомания.

Клиническая картина.

■ Симптомы варьируют, зависят от типа и локализации очага в головном мозге. Симптомы, характерные для острого начала.

     ♦ Головная боль

     ♦ Тошнота и рвота

     ♦ Очаговая неврологическая симптоматика (очаговый неврологический   дефицит)

     ♦ Расплывчатое (смазанное, неясное) зрение

     ♦ Нарушение сознания разной степени вплоть до полной утраты

     ♦ Судороги 

Влияние беременности на инсульт

■ Широко распространено мнение, что беременность увеличивает риск инсульта.

■ Недостаточно данных для оценки подобного риска.

■ Чаще развивается в третьем триместре (ближе к родам) и в послеродовом   периоде.

■ Наблюдается временная зависимость с состоянием гиперкоагуляции вследствие беременности.

■ Редкие причины инсульта во время беременности.  

   ♦ Эклампсия 

   ♦ Хориокарцинома

   ♦ Эмболия околоплодными водами 

   ♦ Перипартальная кардиомиопатия

■ Материнская смертность по причине инсульта 5-38%.

■ 42-63% перенесших инсульт во время беременности будут иметь остаточный неврологический дефицит.

Влияние инсульта на беременность и плод

■ Увеличение риска смерти плода.

■ Возможный тератогенный и канцерогенный эффект радиации вследствие диагностических процедур.    

■ Возможный тератогенный эффект лекарственных препаратов, используемых для лечения инсульта. 

ИССЛЕДОВАНИЯ 

Анамнез и объективный статус

■ Уточнить неврологический анамнез и оценить симптомы инсульта.

■ Выяснить наличие факторов риска: курение, гипертензия, принимаемые препараты.

■ Выяснить, были ли судороги.

■ Неврологический статус.

      ♦ Оценка уровня сознания 

      ♦ Психические функции 

      ♦ Наличие очаговой неврологической симптоматики

■ Состояние сердечно-сосудистой системы. 

      ♦ Симптомы сердечной недостаточности 

      ♦ Наличие овального отверстия, 

      ♦  Частота и нарушение ритма

■ Офтальмологические симптомы. 

      ♦ Отек дисков зрительных нервов (признак ВЧГ)

      ♦ Сосудистые изменения (на фоне васкулита)

■ Состояние кожи. 

      ♦ Признаки эмболии

      ♦ Ливедо

      ♦ Признаки поражения соединительной ткани

Визуализация
■ Не следует отказываться от выполнения соответствующих диагностических тестов по причине возможного риска для плода, поскольку инсульт – это жизнеугрожающее, инвалидизирующее заболевание.

■ Компьютерная томография.

       ♦ Обычно это первая диагностическая процедура, являющаяся методом выбора

       ♦ Защитить органы малого таза для обеспечения безопасности плода

■ Компьютерная ангиография.

       ♦ Идеальный метод для уточнения поражения сосудов

       ♦ Позволяет избежать осложнений, характерных для  инвазивной ангиографии

       ♦ Контрастное вещество физиологически инертно, не проникает через плаценту, считается безопасным для плода

       ♦ Контрастное вещество обладает диуретическими свойствами, способствуя дегидратации пациентки

      ♦ Плод следует защищать от прямого воздействия радиационного излучения

■ Церебральная ангиография (инвазивная).

         ♦ Защитить плод от воздействия рентгеновских лучей, контраст представляет небольшой риск для плода

         ♦ Следует обеспечить достаточную гидратирующую терапию вследствие выраженного диуретического эффекта контраста

■ Магнитно-резонансная томография. 

          ♦ Нет отсроченных данных по влиянию на плод

          ♦ Следует избегать выполнения МРТ в первом триместре

          ♦ МРТ-контраст (гадолиний) проникает через плаценту

          ♦ Тем не менее, в настоящее время пока нет сведений о негативном влиянии гадолиния на плод

          ♦ Однако большинство авторов возражают против использования контраста во время беременности, не смотря на клиническую необходимость (не разрешено FDA)

■ ЭХО-КС: возможность оценки функции левого желудочка, выявление внутрисердечного тромбоза, поражения клапанов сердца, выявление овального окна.

Другие

■ В зависимости от анамнеза и клинической картины.

■ Тесты на гиперкоагуляцию, подсчет тромбоцитов для пациенток, получающих гепарин, уровень антиконвульсантов в сыворотке и т.д.

Лечение

■ Стабилизировать состояние.

■ Агрессивное лечение гипотензии и гипоксии.

        ♦ Даже умеренная гипотензия и гипоксия могут драматически ухудшить исход 

■ Установить тип и этиологию инсульта.

■ Цель лечения – минимизировать поражение мозговой ткани без излишнего риска для матери и плода.

■ Тромболитики/эндоваскулярные вмешательства: при ишемическом инсульте.

         ♦ Внутривенно tPA:  

             ◦ в/в  в течение 3-х часов с момента заболевания        

             ◦ беременность расценивается как противопоказание к проведению процедуры, однако в литературе появляются сообщения успешного выполнения тромболизиса (в/в или в/а) без ущерба для состояния матери и плода 

               ◦ кровотечение  у матери развивается в 1-6% случаев, как и в группе небеременных

■ Антикоагулянты и антритромботики являются основой профилактики инсульта.

          ♦ Нефракционированный гепарин с титрованием дозы до целевых значений 

                   ◦ следует учитывать риск развития остеопороза после длительного (более месяца) использования препарата

                   ◦ возможно развитие гепарининдуцированной тромбоцитопении

                   ◦ нет данных о тератогенном влиянии на плод, однако не проводилось прямых исследований

                   ◦ не выделяется с грудным молоком

            ♦ Низкомолекулярный гепарин:

                   ◦ контроль анти-фактора Xa для подбора дозы 

                 ◦ исследования на животных: тератогенным влиянием не обладает

                 ◦ не выделяется с грудным молоком

                 ◦ малый риск развития остеопороза

                 ◦ укорочение интервала пика и периода полужизни во время беременности

                 ◦ часто применяется на протяжении всей беременности 

                 ◦ в сроке 36 недель или ранее следует перейти с низкомолекулярного гепарина на нефракционированный при угрозе преждевременных родов 

         ♦ Кумадин

                  ◦ легко проникает через плаценту

                  ◦ возможно развитие кровотечения у плода

                  ◦ установлена тератогенность

                  ◦ не рекомендуется применять во время беременности 

        ♦ Аспирин

                  ◦ не обладает тератогенными  свойствами

                  ◦ побочные эффекты ограничивают его применение на более поздних сроках беременности

                  ◦ увеличение количества мертворождений 

                  ◦ кровоизлияния в ЦНС уноворожденных вследствие нарушения функционального состояния тромбоцитов

                  ◦  возможно преждевременное закрытие родничков (до родов) 

                  ◦ применяют малые дозы – 81 мг

                  ◦ малый вес новорожденного 

        ♦ Клопидогрель

                  ◦ ингибирует агрегацию тромбоцитов

                  ◦ рассматривается как возможная безопасная и эффективная альтернатива аспирина

■ Нейрохирургическое пособие, показанное при аневризмах, АВМ, внутримозговом кровоизлиянии.  

■   Эндоваскулярное вмешательство, показанное при аневризмах, АВМ и венозном тромбозе.  

Анестезия

■ Продолжаются дискуссии по обеспечению анестезиологического пособия беременным с внутричерепными сосудистыми заболеваниями.

■ Баланс между достаточной функцией коагуляции для регионарной анестезии и родоразрешения и ре-тромбозом.

■ Регионарная анестезия часто метод выбора при отсутствии коагулопатии у пациентки. 

         ♦ Многие профильные центры рекомендуют переход на нефракционированный гепарин с подбором дозы в сроке 36 недель беременности или при угрозе преждевременных родов 

         ♦ Сохранение утренней дозы нефракционированного гепарина при планировании индукции в роды или кесарева сечения. Контроль коагуляции.

         ♦ Сохранение НМГ за 24 часа до выполнения регионарной методики

               ◦ если есть сомнения, выполните исследование активности анти-фактора  Xa. Большинство экспертов советует отказаться от регионарной методики  при наличии анти-фактора Ха. 

       ♦ Для своевременной диагностики эпидуральной гематомы после выполнения регионарной методики обезболивания необходим частый неврологический осмотр.

 ■ При наличии внутричерепной гипертензии показана общая анестезия. 

         ♦ При имеющейся более24 часов неврологической симптоматике сукцинилхолин противопоказан, так как возможно развитие значительной гиперкалиемии и остановки сердца 

         ♦ При приеме антиконвульсантов ускоряется метаболизм недеполяризующих миорелаксантов  

         ♦ При повышении внутричерепного давления поддерживать адекватную перфузию мозга за счет увеличения САД , тем самым снижая ВЧГ

         ♦ «Модифицированная» быстрая последовательная индукция рокуронием и  барбитуратами

         ♦ Атрериальная линия для мониторинга артериального давления

         ♦ Гипервентиляция перед родоразрешением проводится только при наличии жизнеугрожающей внутричерепной гипертензии     

               ◦ побочные эффекты на плод можно уменьшить адекватной жидкостной поддержкой матери и минимизируя подъемы давления в дыхательных  путях матери

          ♦ Маннитол

               ◦ показан при тяжелой внутричерепной гипертензии 

               ◦ эффективен у матери, у плода может вызвать гиповолемию

               ◦ готовность к введению растворов новорожденному

           ♦ Планирование анестезии с учетом возможности осуществления более раннего неврологического осмотра (при возникновении экстренной ситуации) 

         ♦ Лечение наркотически-индуцированной депрессии новорожденного налоксоном или респираторной поддержкой 

■ При развитии острого ишемического инсульта гипотензия может усугубить повреждение мозга. Терапия агрессивная как при регионарной, так и при общей анестезии. 

ПРЕДУПРЕЖДЕНИЯ И РЕКОМЕНДАЦИИ

■ Инсульт во время беременности развивается редко, но значительно увеличивает материнскую и перинатальную смертность.

■ Острый инсульт – это экстренная медицинская ситуация. 

        ♦ Тромболизис («время - это мозг» )

        ♦ Согласованная интенсивная терапия

■ Не откладывать диагностику и лечение.

■ Дифференцировать с эклампсией.

        ♦ Различное лечение

        ♦ «Презумпция» эклампсии задерживает диагностику инсульта в 41% случаев

        ♦ МРТ с диффузно-взвешенным изображением метод выбора в диагностике инсульта

■ Оценить тщательно анамнез и задокументировать первичный неврологический статус.

■ Регулярные частые неврологические осмотры.

       ♦ В родах (схватки, потуги) 

       ♦ После кесарева сечения

       ♦ Если изменился неврологический статус – вызывайте невролога 

       ♦ Изменения в неврологическом статусе могут свидетельствовать о повторном тромбозе

■ Удостовериться в нормализации коагуляции перед выполнением регионарной методики обезболивания. 

■ Обсудите с неврологом план анестезии. Выработайте наиболее эффективную тактику экстренного взаимодействия.  

КОНТРОЛЬНЫЙ СПИСОК

■ Познакомиться с лечащим неврологом и уточнить механизм связи. 

■ Сохранить антикоагулянты и проконтролировать состояние коагуляции перед выполнением регионарных методов обезболивания родов или кесарева сечения.

■ Проводить частые неврологические осмотры с целью предупреждения ухудшения неврологического статуса. 

■ Иметь в наличии и в пределах досягаемости вазопрессоры для лечения гипотензии в острейший период инсульта.

Е.М.Шифман, А.В.Куликов

11. АНОМАЛИЯ АРНОЛЬДА-КИАРИ ВО ВРЕМЯ БЕРЕМЕННОСТИ: АНЕСТЕЗИОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ

Проект клинических рекомендаций

ОСНОВНЫЕ ПОНЯТИЯ.

Определение

■ Аномалия Арнольда-Киари – врожденная патология, характеризующаяся опущением миндаликов мозжечка в большое затылочное отверстие. 

■ Выделяют 4 степени аномалии Арнольда-Киари; чаще встречаются I и II степень.

    I степень. Характеризуется удлинением и каудальным смещением миндаликов мозжечка ниже большого затылочного отверстия.

    II степень. Каудальное смещение миндаликов мозжечка нижнего червя, четвертого желудочка и продолговатого мозга. Дисплазия остальных отделов  мозжечка, спинной мозг часто удлиненный и извилистый.

    III степень. Каудальное смещение мозжечка и большого мозга в высокое шейное миеломенингоцеле.

    IV степень. Гипоплазия мозжечка с грыжеобразованием. 

Эпидемиология

■ I степень

       ♦ Обычно диагностируется у лиц молодого возраста.

■ II степень 

       ♦ Обычно проявляется в детстве и юности.

Патофизиология

■ I степень

       ♦ Редко развивается блок циркуляции СМЖ, с формированием несообщающейся гидроцефалии.

       ♦ Аномалии тела шейных позвонков (обычно первого шейного)  имеются приблизительно 5% случаев, очень редко эти нарушения сочетаются с миеломенингцеле.  

■ II степень

       ♦ Обычно имеются spina bifida, гидроцефалия и сирингомиелия.

       ♦ Лечение заключается в коррекции миеломенингоцеле и наложении шунта для купирования гидроцефалии.

Клинические проявления

   Тип I.

       ♦ Характерные симптомы -  головная боль, провоцируемая приемом Вальсавы, боли в области шеи и верхних конечностей, мозжечковая симптоматика (включая атаксию, головокружение).

       ♦ Возможны слабость в конечностях и расстройства чувствительности (онемение).

■ Как правило, если миндалики опущены в большое затылочное отверстие более чем на 5 мм, имеются клинические проявления поражения нервной системы.

      Тип II
       ♦ Нистагм, стридор, апноэ, снижение глоточного рефлекса, слабость в верхних конечностях.

Влияние беременности на течение заболевания

■ Прием Вальсавы в первом периоде родов может привести к значительномуухудшению неврологической симптоматики, вплоть до утраты сознания.

Влияние заболевания на течение беременности и состояние плода

■ Не отмечено отрицательного влияния  на течение беременности и состояние плода.  

ИССЛЕДОВАНИЯ

■ Диагноз ставится при помощи нейровизуализационной методики (предпочтительно МРТ). 

ЛЕЧЕНИЕ

■ Лечение чаще консервативное, может потребоваться хирургическая декомпрессия или наложение шунта при наличии выраженной гидроцефалии.

Хирургическое лечение

■ При отсутствии клинических проявлений хирургическое лечение не показано.

■ В случае прогрессирования тяжелой симптоматики – субокципитальная краниотомия с пластикой дефекта твердой мозговой оболочкой.  

       ♦ В сочетании с миеломенингоцеле (II степень) может быть показано хирургическое лечение.

       ♦ В сочетании с гидроцефалией (II степень) может потребоваться наложение шунта.

Особенности анестезии

■ Применяется и общая анестезия и регионарные методы обезболивания – без осложнений, как с проведенной хирургической декомпрессией, так и без нее.   

■ Если пациентке была проведена хирургическая декомпрессия риск грыжеобразования (вклинения) низкий. Возможна регионарная анестезия (спинальная или эпидуральная) или быстрая последовательная индукция при предстоящей общей анестезии. 

■ Если внутричерепное давление высокое, а хирургическая декомпрессия не проводилась, то пункция твердой мозговой оболочки может привести к дальнейшему опущению миндаликов мозжечка в большое затылочное отверстие и ухудшению неврологического статуса.

       ♦ Есть данные о впервые диагностированной аномалии Арнольда-Киари после пункции твердой мозговой оболочки (возникновение неврологических симптомов: головной боли, нарушений зрения и слуха).

       ♦ В то же время ,есть описания случаев и описания серии случаев о неосложненных спинальных и эпидуральных анестезиях у пациенток с неврологической симптоматикой при аномалии Арнольда-Киари.   

ПРЕДУПРЕЖДЕНИЯ И РЕКОМЕНДАЦИИ 

■ Аномалия Арнольда-Киари – врожденная патология, характеризующаяся опущением миндаликов мозжечка в большое затылочное отверстие.  

■ Выделяется четыре степени аномалии Арнольда-Киари; чаще встречается I и II степень.

■ Симптомы (по снижению частоты): боли в шейно-затылочной области, нарушения зрения и отоневрологические симптомы, атаксия, головокружение, слабость и онемение в конечностях.

■ Диагноз ставится при использовании нейровизуализационных методов – предпочтительна МРТ. 

■ Как регионарная, так и общая анестезия может успешно применяться у пациенток с аномалией Арнольда-Киари как после проведения декомпрессии, так и без нее. 

■ После выполнения хирургической декомпрессии риск грыжеобразования (вклинения) низкий.

■ При высоком внутричерепном давлении после пункции твердой мозговой оболочки возможно дальнейшее опущение миндаликов мозжечка в большое затылочное отверстие   и усугубление неврологической симптоматики у пациенток, которым хирургическая декомпрессия не выполнялась. 

ОБЯЗАТЕЛЬНЫЕ ДЕЙСТВИЯ

■ Консультация нейрохирурга

       ♦ Оценить возможность приема Вальсавы во время родоразрешения – при противопоказаниях обсудите с акушером способ вагинального родоразрешения с исключением потужного периода или кесарева сечения. 

       ♦ Продумать в каждом конкретном случае приведет ли пункция твердой мозговой оболочки к прогрессированию процесса, спросить нейрохирурга – выполнил бы он пункцию у такой пациентки.  

■ Выполнить МРТ для определения наличия и локализации сирингомиелитических изменений до выполнения регионарной анестезии. 
Е.М.Шифман, А.В.Куликов, С.Е.Флока
12. БОЛЬ В СПИНЕ ВО ВРЕМЯ БЕРЕМЕННОСТИ: анестезиологические аспекты

Проект клинических рекомендаций

ОСНОВНЫЕ ПОНЯТИЯ

Рекомендация 1. Боль в спине – это не заболевание, а симптом.

<>Распространенность. Жалобы на боли в спине, возникающие при беременности, ограничивают трудоспособность, выполнение обычных ежедневных обязанностей, мешают сну и впоследствии ограничивают грудное вскармливание. 

Jeffery Selwyn Crawford был первым, кто указал 
на существование длительной боли в спине у женщин после родов. Он проанализировал результаты свыше 27 000 случаев выполнения эпидуральных анестезий/анальгезий и отметил, что ежегодно  на хроническую боль в спине в его клинике жаловались в среднем 5 женщин.  Он считал, что наиболее вероятными причинами боли являлись:   

- неправильное положение тела женщины во время манипуляции, 

- деформации крестца и подвздошных костей, 

- изредка – медленное заживление повреждения мягких тканей после инъекции [1].

Следующее исследование, посвященное сравнению эпидуральной анальгезии с другими методами обезболивания, не выявило различий в отношении частоты боли в спине, как непродолжительной, так и длительной [4]. В группе женщин, родоразрешенных посредством планового кесаревого сечения, не отмечалось возрастания частоты появления боли в спине после эпидуральной анестезии  по сравнению с общей анестезией. Авторы пришли к выводу, что для возникновения боли в спине необходимы сочетание эпидуральной анальгезии и родоразрешения через естественные родовые пути. Их заключение: «…позиционная боль в спине возникает как следствие неправильного положения тела женщины в родах, усугубленного мышечной релаксацией и потерей болевой чувствительности в результате обезболивания». В 1987 году MacArthur et al. разослали анкеты свыше  30 000 женщин, рожавшим в период с 1978 по 1985 гг.  Ответы были получены от 39% женщин  и 23% из них отмечали наличие длительно существующей боли  в спине, которая у 14% респонденток появилась  после родов.   На боль в спине пожаловались 18,9% женщин, которым  выполнялась эпидуральная анальгезия  и лишь  10,5% респонденток  у которых применялись  другие методы обезболивания. Мультивариационный анализ показал, что эпидуральная  анальгезия является значимым прогностическим фактором развития боли в спине [3]. Результаты исследования частоты болей в спине у беременных женщин, проведенные в разные годы:

Mantle et al. 1977

 …  48% 

Hammer et al. 1986
 …  49% 

Fast et al. 1987      
 …  56%  

Berg et al. 1988

 …  49%  

Ostgaard et al. 1991
 …  49%  

Kristiansson et al. 1996
 … 76% 

Все когортные исследования продемонстрировали, что, по крайней мере, 50% беременных женщин страдают от боли в спине. Частота боли в нижних отделах спины в группе родильниц, у которых проводилась эпидуральная анальгезия, была такой же  как в группе, где эпидуральная анальгезия не проводилась [2].

<> Факторы риска: 

- боли в спине до беременности, 

- многорожавшие (в большинстве, но не во всех исследованиях), 

- молодой возраст, 

- низкий социально-экономический статус, 

- чрезмерная прибавка веса,

-  выраженная гипотрофия, 

- спондилолистез.

<> Этиология. Хотя этиология и многофакторная, но большее значение имеют механические и гормональные факторы:

    > Релаксин (вырабатываемый желтым телом) - гормон, индуцирующий размягчение связок и расслабление сочленений костей таза, повышает нестабильность илеосакральных сочленений и лонного сочленения. Эти изменения сопровождаются болями в спине уже в первом триместре. 

   > Механические факторы, связанные с болями в спине, имеют большее значение во втором и третьем триместрах. Увеличение матки приводит к смещению крестца и увеличивает поясничный лордоз с уменьшением величины межпозвонковых пространств в поясничном отделе. Эти изменения увеличивают нагрузку на фасеточные суставы и задние отделы межпозвонковых дисков, что может привести к уменьшению отверстий, через которые проходят нервные корешки  и развитию ишиаса (встречается у 1% беременных женщин). Ишиас следует дифференцировать с более частым синдромом "задней тазовой боли", которая также может иррадиировать по задней поверхности бедер, реже ниже колен. Тазовые боли не распространяются до стоп и не дают изменений в неврологическом статусе. 

> Грыжа диска, редко развивающаяся во время беременности,  может сопровождается нарушениями функции мочевого пузыря. 

ИССЛЕДОВАНИЯ

Рекомендация 2. МРТ следует выполнять при наличии неврологической симптоматики. Важно различать случайные находки и изменения, которые могут обуславливать имеющиеся симптомы и требовать модификации лечения. 

ЛЕЧЕНИЕ

<> Медикаментозное

     > Консервативное: релаксационные упражнения, ацетоминофен, сухое тепло/лед. 

     > Чрезкожная электростимуляция. 

     > В случае ишиаса - эпидуральная блокада с кортикостероидами после консультации с акушером. 

Рекомендация 3.  Анестезия

     > Тщательный сбор анамнеза и физикальное исследование с особым акцентом на неврологическую симптоматику ДО выполнения регионарной анестезии. 

     > В этих случаях редко есть противопоказания к выполнению спинальной или эпидуральной анестезии. 

     > Прекратить эпидуральную анальгезию (или хотя бы введение местных анестетиков) и выполнить консультацию невролога каждой пациентке, сообщающей о появлении новых или ухудшении имевшихся симптомов.

     > После выполнения регионарной анестезии пациентку следует уложить в то положение, которое было для нее комфортным до анестезии, так как развившийся сенсорный блок не даст ей возможности выбрать адекватное безопасное положение. 

     > Следует минимизировать ротационные движения и литотомическое положение. Это особенно важно при перекладывании больной после операции.

Рекомендация 4. Обеспечить: 

<> Описание в истории родов неврологического  статуса ДО выполнения регионарной анестезии. 

<> Консультация и помощь невролога в соответствующих ситуациях. 

   Рекомендация 5.  Анестезиологи не должны автоматически брать всю ответственность на себя в случае прогрессирования заболевания или проявления новой неврологической патологии после выполнения обезболивания.

Заключение.

Связь между эпидуральной анальгезией в родах и хронической болью в спине понятна лишь  на словах. Исследования, подтверждающие наличие этой связи, характеризуются существенными недостатками методологии. Несмотря на отсутствие убедительных доказательств, медицинские и немедицинские  печатные издания торопятся поддержать предположение о существовании подобной связи.

<> Боли в спине во время беременности имеют широкое распространение.

<> Информируйте пациентку, что боли в спине перед родами значительный фактор риска болей в спине после родов, независимо от того выполнялась ли регионарная анестезия. 

<> Гормональные факторы провоцируют боли в спине на ранних сроках беременности, а механические - на более поздних. 

<> Регионарная анестезия не противопоказана. 

<> Внимание! Не укладывайте пациентку в положение, в котором ей было некомфортно до выполнения регионарной анестезии. 
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13. НАЧАЛЬНАЯ терапия сепсиса и септического шока в акушерстве

Проект клинических рекомендаций

Введение. В настоящее время в мире инфекции стоят на третьем месте в структуре материнской смертности и составляют 15%, а в развивающихся странах септический шок, связанный с септическим абортом и послеродовым эндометритом по-прежнему занимает одно из ведущих мест, несмотря на значительный прогресс в отношении  профилактики и лечения гнойно-септических осложнений в акушерстве. 

В России материнская смертность (МС), связанная с сепсисом во время родов и в послеродовом периоде в общей структуре МС составляет  3,4%, но если учесть все случаи, связанные с абортами (больничными и внебольничными) а это 10%, то проблема становится весьма актуальной. В структуре пациенток акушерского профиля, поступающих в критическом состоянии ОАР ОКБ № 1 г. Екатеринбурга из ЛПУ Свердловской области 43,2% - гнойно-септические осложнения.

       В формате данных клинических рекомендаций мы остановимся на конкретных особенностях сепсиса и септического шока в акушерстве и протоколе начальной целенаправленной (первые 1-24 ч) интенсивной терапии септического шока, поскольку адекватность лечебных мероприятий именно в этот промежуток времени и  будет определять исход заболевания
Основные положения
Положение 1.  Диагностика сепсиса, тяжелого сепсиса и септического шока основана на критериях, предложенных R. Bone в 1992 г.,   и руководствах SSC 2008, 2012 г.г.

Положение 2. Для постановки диагноза и определения дальнейшей тактики необходимо контролировать количество лейкоцитов, С-реактивный белок и особенно уровень прокальцитонина.

Положение 3.  При лечении тяжелого сепсиса и септического шока должен использоваться принцип «ранней целенаправленной терапии», определяющей цели терапии, которые должны быть достигнуты за определенный промежуток времени. Интенсивная терапия должна начинаться до поступления пациентки в палату интенсивной терапии.

Положение 4.  В течение первого часа от постановки диагноза тяжелый сепсис и септический шок  обеспечивается венозный доступ, контроль диуреза, лабораторный контроль и берутся пробы на бактериологическое исследование. Начинается внутривенная инфузия кристаллоидов в объеме до 30 мл/кг (при отсутствии эффекта применяются растворы ГЭК и/или альбумина 20%) и вводятся антибактериальные препараты широкого спектра действия. Каждый час задержки адекватной антибактериальной терапии снижает выживаемость пациенток.

Положение 5. При отсутствии эффекта от инфузионной терапии 30 мл/кг необходимо подключить вазопрессоры – оптимальный препарат норадреналин. При снижении сердечного индекса менее 2,5 л/м/м2 к терапии подключаются инотропные препараты (добутамин, левосимендан) и уже при отсутствии эффекта – глюкокортикойды.

Положение 6. В течение 3-х часов необходимо оценить эффективность коррекции нарушений гемодинамики, получить данные об уровне лактата.

Положение 7. К 6 часам после постановки диагноза необходимо санировать очаг инфекции и достичь необходимых параметров гемодинамики, транспорта кислорода и диуреза.

Положение 8. При решении вопроса об удалении матки необходимо учитывать, что признаков «классического» эндометрита может и не быть. Очень часто преобладают системные проявления в виде нарастания симптомов полиорганной недостаточности и это служит причиной задержки с санацией очага инфекции, как основного лечебного мероприятия, определяющего выживаемость пациентки.  Решение данного вопроса требует коллегиального решения.

Положение 9. Дальнейшая поддерживающая терапия должна проводиться в поливалентном отделении интенсивной терапии, которое имеет возможность протезировать не только функцию легких, но и почек (раннее начало почечной заместительной терапии)
Этиология тяжелого сепсиса и септического шока в акушерстве
O08.0 Инфекция половых путей и тазовых органов,  вызванная абортом, внематочной и молярной беременностью. 

O08.3 Шок,  вызванный  абортом,  внематочной и молярной беременностью. 

O41.1 Инфекция амниотической полости и плодных оболочек.

 O75.1 Шок матери во время родов или после родов и родоразрешения. 

O85 Послеродовой сепсис.

O86 Другие послеродовые инфекции. 

O86.0 Инфекция хирургической акушерской раны.

O86.1 Другие инфекции половых путей после родов. 

O86.2 Инфекция мочевых путей после родов. 

O86.3 Другие инфекции мочеполовых путей после родов.

O86.4 Гипертермия неясного происхождения, возникшая после родов. 

O86.8 Другие уточненные послеродовые инфекции. 

O88.3 Акушерская пиемическая и септическая эмболия.

Факторы риска развития сепсиса в акушерстве:
· Внебольничный, инфицированный аборт.
· Низкий социально-экономический статус.
· Иммунодефицитное состояние.
· Хронические очаги инфекции (урогенитальный тракт).
· Сахарный диабет.
· Оперативные вмешательства (кесарево сечение).
· Преждевременные роды.
· Кровопотеря, геморрагический шок (предлежание плаценты, отслойка плаценты).
· Внутриматочные манипуляции.
· Анемия.
· Преэклампсия и эклампсия.
Основные возбудители сепсиса
· Escherichia coli, Bacteroides spp., Clostridium spp., Klebsiella spp., Pseudomonas aeruginosa., Group A C-hemolytic streptococcus, Staphylococcus aureus, Fungal spp., Группа B streptococcus, Peptostreptococcus, Peptococcus spp., Enterococcus spp., Listeria monocytogenes, Enterobacter spp.,  Proteus spp

· Септический аборт: энтеробактерии (чаще E.coli), грамположительные кокки (Streptococcus gr. B, Enterococcus spp., S.aureus и др.) и неспорообразующие анаэробы (Bacteroides spp., Peptococcus spp., PeptoStreptococcus spp.). В отдельных случаях (особенно при криминальных абортах) возбудителем может быть C. perfringens. 

· Посеродовый эндометрит: Факультативные анаэробы Enterobacteriaceae: E. coli (17–37%), реже Proteus spp., Klebsiella spp., Enterobacter spp  Enterococcus: E. faecalis (37–52%).  Облигатные анаэробы    Bacteroides fragilis (40–96%), реже Fusobacterium spp., Peptococcus spp., PeptoStreptococcus spp. Несколько реже обнаруживаются Streptococcus gr. B, Staphylococcus spp. (S.aureus 3–7%) и др. 

Современные определения и диагностика тяжелого сепсиса и септического шока.   The ACCP/SCCM Consensus Conference Committee. American College of Chest Physicians/Society of Critical Care Medicine,1992 

Синдром системной воспалительной реакции - это реакция на воздействие агрессивных факторов (травма, операция, инфект) Характеризуется двумя или более из следующих признаков: 
· температура тела >38 С или <З6°С, 
· ЧСС >90/мин 
· ЧД >20/мин 
· РаСО2 <32 мм рт.ст. 
· лейкоциты крови >12-109 или < 4-109, или незрелых форм >10%
Сепсис - системный воспалительный ответ на инвазию микроорганизмов. Наличие очага инфекта и 2-х или более признаков СВР.
Тяжелый сепсис:
·  Вызванная сепсисом гипотония
· Увеличение лактата.
· Диурез менее 0,5 мл/кг/ч больше 2 ч при адекватной инфузии
· ALI с PaO2/FiO2  менее 250 в отсутствие пневмонии как источника инфекции
· ALI с PaO2/FiO2 менее 200 в присутствии пневмонии как источника инфекции
· Креатинин более 2.0 мг/дл (176,8 - мкмоль/л)
· Билирубин более 2 мг/дл (34,2 -мкмоль/л)
· Количество тромбоцитов менее <100 000 в мкл
· Коагулопатия (МНО более 1,5)
Сепсис-индуцированная гипотония  - снижение систолического ДА менее 90 мм рт.ст. у "нормотоников" или на 40 мм рт.ст. и более от "рабочего" АД у лиц с артериальной гипертензией при условии отсутствия других причин. Гипотония устраняется в короткий срок с помощью инфузии 
Септический шок - тяжелый сепсис с тканевой и органной гипоперфузией, артериальной гипотонией.
· АДсист < 90 мм рт.ст.
· САД < 65 мм рт.ст.
· Артериальная гипотония сохраняется после введения инфузионных растворов - 20-40 мл/кг 
· Требует применения  вазопрессоров и инотропной поддержки
Рефрактерный септический шок - сохраняющаяся артериальная гипотония, несмотря на адекватную инфузию и применение инотропной и сосудистой поддержки.

Общие клинические и лабораторные особенности сепсиса
Маркеры сепсиса

     Общие параметры

· Температура> 38.3°C или <36°C

· Частота сердечных сокращений> 90 уд. в мин. 

· Тахипноэ (частота дыхания> 20 дыханий в мин.)

· Измененный психический статус

· Значительный отек или положительный гидробаланс более 20 мл/кг

· Гипергликемия более 7,7 ммоль/л (при отсутствии сахарного диабета)

      Воспалительные показатели

· Лейкоцитарная формула> 12 000 в мкл, <4 000 в мкл или > 10% незрелых форм.

· C-реактивный белок в плазме> 2  раза выше нормы

· Прокальцитонин в плазме > 2 раза выше нормы

       Гемодинамические параметры

· Систолическое кровяное давление <90 мм рт.ст. или среднее АД  <70 мм рт.ст.

      Переменные дисфункции органа

· Артериальная гопоксемия (PaO2/FIO2 <300)

· Диурез <0.5 мл/кг/мин в течение 2 ч при адекватной инфузионной терапии

·  Креатинин > 0.5 мг/дл

· Международное нормализованное отношение (INR, МНО)> 1,5 или АПТВ> 60 секунд

· Парез кишечника

· Количество тромбоцитов <100 000 в мкл.

· Гипербилирубинемия (общий билирубин более 70 мкмоль/л)

      Показатели тканевой перфузии

Гиперлактатемия > 1 ммоль/л

Мраморность кожного покрова, снижение наполнения капилляров
Некоторые из лабораторных маркеров сепсиса
· Количество лейкоцитов 
· C-реактивный белок
· Прокальцитонин 
	Группы
	ПКТ, нг/мл

	Здоровые люди
	< 0,5 нг/мл

	Хронические воспалительные 
процессы и аутоиммуные болезни
	< 0,5 нг/мл

	Вирусные инфекции
	< 0,5 нг/мл

	Локальные бактериальные
инфекции
	< 0,5 нг/мл

	ССВР, множественная травма,
Ожоги
	0,5-2,0 нг/мл

	Тяжелые бактериальные инфекции,
сепсис, ПОН
	> 2,0 (обычно 10-100)


Факторы облегчающие и усложняющие течение сепсиса у беременных женщин

	Облегчают
	Осложняют

	· Молодой возраст
· Отсутствие преморбидного фона
· Локализация очага в полости малого таза – доступность для диагностики и лечения
· Чувствительность микрофлоры к антибактериальным препаратам широкого спектра действия
	· Материнская толерантность - снижение активности клеточного звена иммунитета (изменение соотношения Th1/Th2 –большая восприимчивость к внутриклеточным возбудителям (бактерии, вирусы, паразиты)
· Увеличение количества лейкоцитов
· Увеличение уровня D-димера
· Дисфункция эндотелия сосудов
· Снижение антитромбина III, протеина С, протеина S
· Рост уровня провоспалительных цитокинов в родах
· Наличие воспалительной реакции при осложнениях беременности (преэклампсия, эклампсия, преждевременные роды) –материнский воспалительный ответ - (MSIR - maternal systemic inflammatory response) 


Начальная терапия тяжелого  сепсиса и септического шока:
· Стабилизация гемодинамики (инфузия, вазопрессоры и инотропные препараты)

· Антибактериальная терапия 
· Адъювантная терапия (кортикостеройды, рекомбинантный активированный протеин С)

Общие мероприятия при тяжелом сепсисе и септическом шоке.
      При установлении диагноза тяжелого сепсиса или септического шока терапия должна быть начата еще до поступления больной в реанимацию!
     Первые 30 мин.:

1. Венозный доступ (периферическая и центральная вена).

2. Оценка АД, ЧСС, сатурации кислорода и диуреза.

3. Взятие посевов крови и других сред. Бактериологические посевы (дважды) должны быть взяты до начала антибиотикотерапии, но не должны её задерживать. 
4. Лабораторное исследование: лейкоциты и лейкоцитарная формула, уровень прокальцитонина, количество тромбоцитов, АПТВ, МНО, кислотно-основное состояние и газы крови, уровень билирубина, АСТ, АЛТ. Общий анализ мочи.

5. Рентгенография легких.

6. Независимо от других условий в первые 30-60 мин после постановки диагноза внутривенно ввести антибактериальные препараты: эмпирическая терапия  (карбапенемы, цефалоспорины III-IV и др.): цефепим +/- метронидазол, цефоперазон/сульбактам, имипенем, меропенем, В дальнейшем могут применяться: ванкомицин или линезолид. (дозы препаратов указаны в табл. ).

7.  Инфузионная терапия проводится кристаллойдами и/или синтетическими коллойдами. Преимущества одних растворов перед другими не установлены. (уровень 1В). В первые 30 мин вводятся 1000 мл кристаллоидов или 500 мл синтетических коллоидов. Средний инфузии – 30-40 мл/кг, в дальнейшем требуется титрование инфузии в зависимости от уровня сердечного выбраса. ЦВД должно быть выше 8 мм.рт.ст. Ограничение объема инфузии требуется, когда ЦВД или ДЗЛА увеличиваются без гемодинамической стабилизации (АД,  ЧСС).
 После выполнения указанных выше мероприятий необходимо оценить:
1. Ответ АД на введение инфузионных растворов 30 мл/кг в течение 60 мин: 

· При подъеме среднего АД более 65 мм рт.ст. – продолжить инфузионную терапию для достижения ЦВД ˃ 8 мм рт.ст.

·  При отсутствии эффекта от проводимой инфузионной терапии: подключить вазопрессоры в/в: цель – достичь среднего артериального давления > 65 мм рт.ст. (уровень 1С). Для стартовой терапии (уровень 1С):

· норадреналин 0,1-0,3 мкг/кг/мин
· адреналин 1-10 мкг/мин 
· мезатон 40-300 мкг/мин
· вазопрессин 0,03 ед/мин

· допмин 5-20 мкг/кг/мин
2. Темп диуреза – он должен быть более 0,5 мл/кг/ч.
Допмин не должен использоваться для защиты почек в любой дозе (уровень 1А)

Добутамин должен использоваться при миокардиальной дисфункции и повышении ДЗЛА (уровень 1С) – максимум 20 мкг/кг-1/мин-1
      Последующие 6 ч:
      Необходимо как можно раньше (оптимально в первые 6 ч) решить главный вопрос в лечении сепсиса и септического шока: своевременная и адекватная санация очага инфекции, независимо от того связан ли он с маткой или нет. При этом вопрос о необходимости удаления матки должен стоять постоянно, поскольку велика вероятность и вторичного инфицирования и существуют объективные трудности: ни бимануальное исследование, ни данные УЗИ матки часто не дают необходимой информации.
Когда вопрос об удалении матки должен быть поставлен:
· Помимо матки не выявлено других очагов инфекции, обусловливающих тяжесть состояния.
· При несоответствии ухудшения клинической картины и симптомов основной патологии. 
· Нарастание воспалительной реакции на фоне интенсивной терапии - неэффективность консервативной терапии. 
· Рост прокальцитонинового теста. 
· Антенатальная гибель плода на фоне инфекционного процесса любой локализации.
· Признаки полиорганной недостаточности (снижение АД, олигурия, ОПЛ/ОРДС, желтуха, энцефалопатия, ДВС-синдром, тромбоцитопения).

       Когда не нужно удалять матку:
· Верифицирован и санирован очаг инфекции любой локализации, определяющий тяжесть состояния (менингит, пневмония, отит, флегмоны, абсцессы, синусит, пиелонефрит, панкреонекроз, перитонит и др.) – это может служить показанием для родоразрешения, но не для удаления матки.
· Не прогрессирует воспалительная реакция - эффективная консервативная терапия.
· Не прогрессирует полиорганная недостаточность.
· Не увеличен прокальцитониновый тест.
· Живой плод.
· Нет клиники септического шока (но и наличие септического шока - показание для родоразрешения, а при верифицированном и санированном очаге инфекции другой локализации - не показание для удаления матки). 
Дальнейшие задачи интенсивной терапии 
· В первые 6 ч интенсивной терапии должны быть достигнуты следующие параметры (уровень1C)

· ЦВД: 8-12 мм рт.ст. – за счет инфузионной терапии.
· САД: > 65 мм рт.ст. – инфузионная терапия+ вазопрессоры.
· Диурез > 0,5 мл/кг/ч 
· Насыщение  кислорода в центральной вене (SCVO2) (верхняя полая вена) > 70% или в смешанной венозной крови (SvO2) > 65% 
· Если при восстановлении ЦВД SCVO2 и SvO2 не увеличивается, то показано переливание эритроцитов или инфузия добутамина  (уровень 2C) 

      В ситуации, когда после проведения инфузионной терапии 30 мл/кг и введения вазопрессоров и инотропных препаратов не происходит стабилизации гемодинамики подключаются кортикостеройды: только водорастворимый гидрокортизон в/в и только у взрослых в дозе не более 300 мг/сутки (уровень 1А). Кортикостеройды должны быть отменены как только прекращается ведение вазопрессоров. Кортикостеройды не должны применяться при отсутствии клиники шока

Дальнейшее лечение (6 ч и далее)
      Компоненты крови
· Поддерживается уровень гемоглобина 70-90 г/л (уровень 1В).

· Свежезамороженная плазма в дозе не менее 15 мл/кг используется при наличии кровотечения и при инвазивных процедурах на фоне коагулопатии.
· Свежезамороженная плазма не должна использоваться только для коррекции лабораторных изменений при отсутствии кровотечения или инвазивных процедур (уровень 2А).

· Поддерживается количество тромбоцитов выше 50 000 в мкл.
Поддерживающая терапия
· Искусственная вентиляция легких (инвазивная, неинвазивная) при  остром повреждении легких/остром респираторном дистресс-синдроме (ALI/ARDS).
Критерии начала респираторной поддержки при тяжелом сепсисе

     Абсолютные:

1. Отсутствие самостоятельного дыхания и патологические ритмы дыхания

2. Нарушение проходимости верхних дыхательных путей

3. Снижение респираторного индекса менее 200 мм рт.ст. 

4. Септический шок

5. Нарушения гемодинамики (жизнеопасные нарушения ритма, стойкая тахикардия более 120 в мин, гипотензия)

     Относительные (комбинация 2 и более факторов является показанием к началу респираторной поддержки)

1. Снижение респираторного индекса менее 300 мм рт.ст. при комбинации с другими критериями

2. Развитие септической энцефалопатии и отека головного мозга с угнетением сознания и нарушением ФВД

3. Гиперкапния или гипокапния (paCO2 менее 25 мм.рт.ст.)

4. Тахипноэ более 40 в мин (или 24 при обострении хронического обструктивного заболеваниях легкого) и прогрессирующее увеличение минутного объема вентиляции

5. Снижение ЖЕЛ менее 10 мл/кг массы тела

6. Снижение податливости менее 60 мл/см вод.ст.

7. Увеличение сопротивления дыхательных путей более 15 см вод.ст./л/с.

8. Усталость пациента, вовлечение вспомогательных дыхательных мышц

Терапия выбора:
1. Применение дыхательного объема менее 10 мл/кг массы тела (рекомендуется 6 мл/кг). 

2. Оптимальное ПДКВ (выше 10 см вод.ст.)

3. Предпочтительно применение вспомогательных режимов респираторной поддержки.

4. Применение маневров открытия альвеол. 

5. При отсутствии эффекта от изложенного в пп.1-4 применение вентиляции в положении лежа на животе 

Терапия резерва:

6. При отсутствии эффекта от изложенного в пп.1-5 применение инверсного соотношения вдоха к выдоху.  

7. При отсутствии эффекта от изложенного в пп.1-6 ингаляционное введение NO в дозе 5 ppm
8. При снижении респираторного индекса менее 70 мм рт.ст. и отсутствии эффекта от изложенного в пп.1-6 применение экстракорпоральной мембранной оксигенации 
     При отсутствии противопоказаний, больные на ИВЛ должны находиться в полусидячем положении (до 45° ) для снижения риска вентилятор-зависимой пневмонии

Гиперкапния (или пермиссивная гиперкапния) у больных СОПЛ вполне допустима, если это необходимо для снижения плато давления и ДО.

· Седативная терапия, аналгезия, и нервно-мышечная блокада 
· При проведении седации необходимо придерживаться протокола. В протокол должны быть включены такие критерии, как глубина седации, оцениваемая на основании стандартных шкал.

· Режим проведения седации может быть основан либо на болюсном введении препаратов, или на их постоянной инфузии с ежедневным прерыванием седации в дневное время (или переводом больного в менее седированное состояние).

· Применения мышечных релаксантов при сепсисе необходимо по возможности избегать. Если необходимость в их применении все же есть, то необходим мониторинг глубины блока (TOF).

· Контроль глюкозы (внутривенный инсулин) – менее 8,3 ммоль/л (150 мг/дл)
· Почечная заместительная терапия рекомендована при наличии почечной недостаточности, а постоянная гемофильтрация показана для регулирования водного баланса у гемодинамически нестабильных пациентов.
        Диагностика и оценка степени тяжести полирганной недостаточности

Шкала  SOFA  (Sequential Organ Failure Assessment)
	Шкала SOFA
	Баллы

	
	1
	2
	3
	4

	Дыхание

PaO2/FiO2, мм рт. ст.
	399-300
	299-200
	199-100
	<100

	Коагуляция

Тромбоциты, х 103/мм3
	<150
	<100
	<50
	<20

	Печень

Билирубин, мкмоль/л
	20-30
	33-101
	102-204
	>204

	Сердечно-сосудистая

Гипотензия
	АДср.

<70 мм рт. ст.
	Допамин,

или  добутамин (любая доза)
	Допамин > 5,  или

адреналин

> 0,1,  или норадреналин
	Допамин > 15,

или адреналин

>0,1, или

норадреналин

>0,1

	ЦНС

Шкала комы Глазго
	13-14
	10-12
	6-9
	<6

	Почки

Креатинин, ммоль/л 

или диурез
	0,11-0,17
	0,171-

0,299
	0,3-0,44 или

<500 мл/сут
	>0,44 или

<200 мл/сут


Протокол респираторной поддержки при ОРДС (NIH ARDS Network)

	Параметр
	Протокол

	Режим вентиляции
	Volume assist-control

	Дыхательный объем
	˂6 мл/кг от должной массы тела

	Давление плато
	˂30 cм вод. ст.

	Частота респиратора/желаемый pH
	6–35/мин, регулировать для достижения рН ˃7,30, если возможно

	Инспираторный поток, I:E
	Регулировать для достижения I:E  1:1–1:3

	Уровень желаемой оксигенации
	55˂PaO2˂80 мм рт. ст. или 88˂SpO2*˂95%

	Комбинация FIO2/PEEP (мм рт. ст.)
	0,3/5, 0,4/5, 0,4/8, 0,5/8, 0,5/10, 0,6/10, 0,7/10, 0,7/12, 0,7/14, 0,8/14, 0,9/14, 0,9/16, 0,9/18, 1,0/18, 1,0/22, 1,0/24

	Отлучение от респиратора
	Попытки отлучения при помощи pressure support при FIO2/PEEP˂0,40/8

	Примечание. *SpO2 – насыщение артериальной крови О2 по данным пульс-оксиметрии. Должная масса тела для мужчин: 50+(0,91ґ[рост в см – 152,4]); должная масса тела для женщин: – 4,5+(0,91ґ[рост в см – 152,4]).


Принципы безопасной ИВЛ

1. Пиковое давление в дыхательных путях – не более 35 смН2О;

2. Дыхательный объём – не более 6-8 мл/кг массы тела; 

3. Частота дыхания и минутный объём вентиляции – минимально необходимые, для поддержания РаСО2 на уровне 30-40 мм рт. ст.;

4. Скорость пикового инспираторного потока – в диапазоне от 30-40 до 70-80 л/мин;

5. Профиль инспираторного потока – нисходящий (рампообразный); 

6. Фракция кислорода в дыхательной смеси – минимально необходимая для поддержания достаточного уровня оксигенации артериальной крови и транспорта кислорода к тканям;

7. Выбор РЕЕР – в соответствии с концепцией "оптимального РЕЕР", при котором транспорт кислорода к тканям максимальный; 
8. Выбор ауто-РЕЕР – избегать появления высокого ауто-РЕЕР - не более 50% от величины общего РЕЕР; 
9. Продолжительность инспираторной паузы (ИП) – не более 30% от продолжительности времени вдоха; 
10. Отношение вдох/выдох – не инвертировать отношение вдох/выдох более 1,5:1; 
11. Синхронизация больного с респиратором – использование седативной терапии и при необходимости непродолжительной миоплегии, а не гипервентиляции. 
Стадии острой почечной недостаточности - RIFLE
	R
	Risk
	Риск

	I
	Injury
	Дисфункция

	F
	Failure
	Недостаточность

	L
	Loss of Kidney Function
	Несостоятельность (потеря почечной функции более 4 нед)

	E
	End-stage Kidney Disease
	Терминальная почечная недостаточность


Критерии  острой почечной недостаточности - RIFLE
	Класс
	Критерии  клубочковой  фильтрации
	Критерии мочеотделения

	R
	Увеличение креатинина в 1,5 раза,либо

снижение КФ >25%
	Диурез менее 0,5 мл/кг/ч

за 6 ч

	I
	Увеличение креатинина в 2 раза, либо снижение КФ >50%
	Диурез менее 0,5 мл/кг/ч

за 12 ч

	F
	Увеличение креатинина в 3 раза, либо снижение КФ >75%
	Диурез менее 0,3 мл/кг/ч за 24 ч, либо анурия 12 ч

	L
	Потеря почечной функции более 4 нед

	E
	Терминальная почечная недостаточность


Стадии острой почечной недостаточности (The Acute Kidney Injury Network (AKIN), 2005)
	Стадии
	Критерии  клубочковой  фильтрации
	Критерии  мочеотделения

	1
	Увеличение креатинина >0,3 мг/дл (26,4 ммоль/л), или в 1,5-2 раза от нормы
	Диурез менее 0,5 мл/кг/ч за 6 ч

	2
	Увеличение креатинина в 2-3 раза от нормы
	Диурез менее 0,5 мл/кг/ч за 12 ч

	3
	Увеличение креатинина в 3 раза,  или > 4,0 мг/дл (354 ммоль/л) либо острое увеличение  на 0,5 мг/дл (44 ммоль/л)
	Диурез менее 0,3 мл/кг/ч за 24 ч, либо анурия 12 ч


· Профилактика тромбоза глубоких вен (низкая доза нефракционированного гепарина, профилактические дозы низкомолекулярного гепарина (клексан 40 мг/сутки),  нефармакологические методы) 
· Нутритивная поддержка.
· Профилактика «стресс-язв» ЖКТ  (Н2-гистаминовые блокаторы, ингибиторы протонной помпы) 
· Селективная деконтаминация ЖКТ (нет никакой положительной или отрицательной рекомендации) 
· Бикарбонат -  введение не рекомендовано при лактат-ацидозе и рН ≥ 7,15
Дозы вазопрессоров и инотропных препаратов

	Препарат
	
	Сердце
	Периферические сосуды

	
	Доза
	ЧСС
	Сократимость
	Сужение
	Расширение

	Норадреналин
	0,1-0,3 мкг/кг/мин
	+
	++
	++++
	0

	Допамин
	1–4           мкг/кг/ мин
	+
	+
	0
	+

	
	4–20 мкг/кг/мин
	++
	++–+++
	++–+++
	0

	Адреналин
	1–20 мкг/мин
	++++
	++++
	++++
	+++

	Фенилэфрин
	20–200 мкг/мин
	0
	0
	+++
	0

	Вазопрессин
	0,01–0,03 ЕД/мин
	0
	0
	++++
	0

	Добутамин
	2–20 мкг/кг/мин
	++
	+++–++++
	0
	++

	Милринон
	0,375–0,75 мкг/кг/мин
	+
	+++
	0
	++

	Левосимендан
	0,05–0,2 мкг/кг/мин
	+
	+++
	0
	++


Характеристика кристаллоидных растворов для инфузионной терапии 

	Раствор
	Содержание в 1000 мл, ммоль/л
	Осмоля

-рность, 

(мОсм)

	
	Na
	К
	Са
	Mg
	Сl
	
	

	Плазма крови
	136-143
	3,5-5
	2,38-2,63
	0,75-1,1
	96-105
	-
	280-290

	Интерстициальная жидкость
	145
	4
	2,5
	1
	116
	-
	298

	NaCl 0,9%
	154
	-
	-
	-
	154
	-
	308

	Рингер,
	147
	4
	6
	
	155
	-
	309

	Рингер-лактат (Гартмана)
	130
	4
	3
	-
	109
	Лактат 28
	273

	Рингер-ацетат
	131
	4
	2
	1
	111
	ацетат 30
	280

	Стерофундин изотонический
	140
	4
	2,5
	1
	127
	малат 5,0, 

ацетат 24
	304


Таблица  2

Характеристика синтетических коллоидов 

	Показатель
	Модифициро-ванный желатин
	ГЭК 6%
	ГЭК 6%
	ГЭК 6%
	ГЭК 10%

	Молекулярный вес (Mw), Da
	35000
	450000
	200000
	130000
	200000

	Степень замещения (Ds)
	
	0,7
	0,5
	0,4-0,42
	0,5

	Осмолярность, мосм/л
	274
	308
	308
	308
	308

	КОД, мм рт. ст.
	33
	18
	28
	36
	60-70

	Волемический эффект, %
	100
	100
	100
	100
	145% (1 ч), 

100% (3 ч)

	Время волемического эффекта, ч
	3-4
	6-8
	3-4
	4-6
	3-4

	Максимальная доза, мл/кг в сутки
	200
	20
	33
	50
	20

	Влияние на коагуляцию
	0  +
	++
	+
	0  +
	+


Таблица 4. 

Дозы внутривенных антибиотиков для эмпирической терапии сепсиса

	Пенициллины

	Бензилпенициллин
	1–2 млн ЕД 6 раз в сутки (стрептококковые инфекции)

	Ампициллин
	4 млн ЕД 6–8 раз в сутки (газовая гангрена, менингит)

	Оксациллин
	2 г 4–6 раз в сутки

	Цефалоспорины I–III поколения без антисинегнойной активности

	Цефазолин
	2 г 2–3 раза в сутки

	Цефотаксим
	2 г 3–4 раза в сутки1

	Цефтриаксон
	2 г 1 раз в сутки1

	Цефуроксим
	1,5 г 3 раза в сутки

	Цефалоспорины III–IV поколения с антисинегнойной активностью

	Цефепим
	2 г 2 раза в сутки

	Цефтазидим
	2 г 3 раза в сутки

	Цефоперазон
	2–3 г 3 раза в сутки

	Карбапенемы

	Имипенем
	0,5 г 4 раза в сутки или 1 г 3 раза в сутки

	Меропенем
	0,5 г 4 раза в сутки или 1 г 3 раза в сутки

	Эртапенем
	1 г 1 раз в сутки

	Комбинации b-лактамов с ингибиторами b-лактамаз

	Амоксициллин/клавуланат
	1,2 г 3–4 раза в сутки

	Ампициллин/сульбактам
	1,5 г 3–4 раза в сутки

	Тикарциллин/клавуланат
	3,2 г 3–4 раза в сутки

	Цефоперазон/сульбактам
	4 г 2 раза в сутки

	Аминогликозиды

	Амикацин
	15 мг/кг в сутки2

	Гентамицин
	5 мг/кг в сутки2

	Нетилмицин
	4–6 мг/кг в сутки2

	Фторхинолоны

	Левофлоксацин
	500–1000 мг 1 раз в сутки

	Моксифлоксацин
	400 мг 1 раз в сутки

	Офлоксацин
	400 мг 2 раза в сутки

	Пефлоксацин
	400 мг 2 раза в сутки

	Ципрофлоксацин
	400–600 мг 2 раза в сутки

	Препараты с антистафилококковой активностью

	Ванкомицин
	1 г 2 раза в сутки

	Линезолид
	600 мг 2 раза в сутки

	Рифампицин
	300–450 мг 2 раза в сутки

	Фузидиевая кислота
	500 мг 4 раза в сутки

	Препараты с антианаэробной активностью

	Клиндамицин
	600–900 мг 3 раза в сутки

	Линкомицин
	600 мг 3 раза в сутки

	Метронидазол
	500 мг 3–4 раза в сутки

	Препараты с противогрибковой активностью

	Флуконазол
	6–12 мг/кг/сут – внутривенная инфузия со скоростью не более
10 мл/мин

	Амфотерицин В
	0,6–1,0 мг/кг/сут – внутривенная инфузия в 400 мл 5% раствора глюкозы со скоростью0,2–0,4 мг/кг/ч

	Амфотерицин В липосомальный
	3 мг/кг 1 раз в сут

	Каспофунгин
	В первый день – 70 мг 1 раз в сутки, затем – по 50 мг 1 раз в сутки


Применение антибактериальных средств во время беременности 

	Противопоказаны
	Применяются с осторожностью
	Применение безопасно

	Доксициклин 

Ко-тримоксазол1 

Метронидазол2 

Сульфаниламиды1 

Тетрациклин 

Фторхинолоны 

Хлорамфеникол 
	Аминогликозиды 

Амфотерицин Б 

Ванкомицин 

Кетоконазол 

Клиндамицин 

Линкомицин 

Миконазол 

Нитрофураны 

Рифампицин 

Тейкопланин 

Триметоприм 

Флуконазол 
	Карбапенемы 

Макролиды 

Пенициллины 

Цефалоспорины 
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Кровопотеря в родах менее 500 мл, при операции кесарева сечения менее 1000 мл





Утеротоники





Факторы риска послеродового кровотечения








Транексамовая кислота (Транексам)





Остановка кровотечения





Кровопотеря превышающая физиологическую, но не более 1500 мл





Осмотр родовых путей


Ручное обследование полости матки


Ушивание разрывов мягких тканей родовых путей


Внутриматочный гемостатический баллон


Тампонада матки


Клеммирование маточных артерий мягкими зажимами








Утеротоники





Транексамовая кислота (Транексам)





Инфузионная терапия до 2000 мл





Кровотечение продолжается





Остановка кровотечения





Достигнута





Коагулопатия





МНО, АПТВ более 1,5 от нормы


Тромбоциты менее 50*109


Фибриноген менее 1,0 г/л


Гипокоагуляция на ТЭГ





ЕСТЬ





Заместительная терапия:


СЗП


Криопреципитат


Тромбомасса


Эритроцитарная масса


Фактторы и концентраты факторов свертывания крови





НЕТ





НЕТ





Остановка кровотечения





Достигнута





Решить вопрос о лапаротомии





Кровопотеря превышающая 1500 мл или продолжающееся кровотечение более 1000 мл, шок





Утеротоники





Лапаротомия


Введение простагландина F2а в миометрий в дозе 0,25 мг.


Ишемизация матки путем наложениязажимов или лигатур на сосудистые пучки (маточные и яичниковые артерии)


Гемостатические компрессионные швы на матку (Б-Линча, Перейра)


Перевязка внутреннихподвздошных артерий или их эмболизаиия при наличии технических возможностей.


При  продолжающемся кровотечении и при неэффективности выполненных хирургических приемов – ампутация или экстирпация матки.








Транексамовая кислота (Транексам)





Инфузионная терапия до 3000 мл





Заместительная терапия:


СЗП


Криопреципитат


Тромбомасса


Эритроцитарная масса


Факторы и концентраты факторов свертывания крови





Достигнута





При АДсист менее 70 мм рт.ст. – вазопрессоры -дофамин





Достигнута





Кровотечение продолжается





Остановка кровотечения





Заместительная терапия:


СЗП


Криопреципитат


Тромбомасса


Эритроцитарная масса


Факторы и концентраты факторов свертывания крови





ЕСТЬ





Коагулопатия





НЕТ





УЗИ – жидкость в брюшной полости





Решить вопрос о релапаротомии
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PesxuM MHY3MOHHOIT Tepanun

TTpoBepuTh pacroAoxeHye
C IOMON[BIO PEHTTEHOTPaMMBbI <
TPYAHOI1 KAETKU

<2CMBOA.CT. <

\d

500 mMa
oK
32 15 MUHY

TToBTOPUTB

A

Awnypes

v
vy vy

> 80 ma/4 vaca < 80 ma/4 vaca

1 A pacTBOpa

> PuHrepa S
3a 12 vacos
(85 Ma/4ac)

* He 3a6yabTe: Mal[eHThI C BHIPAKEHHOIT
THIIOBOAEMIfeil BCAEACTBIE KPOBOTEUEHILS
(> 500 MA), HEAOOLIEHEHHOIT KpOBOTIOTEpElT
nput ocrpom KposoteueHni/KC,

BHYTPHCOCYAUCTBIM reMoAn3oM nau ABC
SBASIOTCA SBHBIM HCKAIOUeHMeM. OHM 4acTo GYAyT
obGe3poxeHbl. VM notpe6yercs MOHUTOPUHT LIBA,
KPOBD + KOMIIOHEHTEI KPOBH, PACTBOPBI KOAAOMAOB.

AabTepHarueoit LIBA MoxeT cayxutb DxoKT.

Of1iee BBEACHNE PACTBOPOB = 85 MA/4aC
(1 A pacTOpa Punrepa sa 12 yacos (85 Ma/4ac))
(CHMSNTD TeMIl BBeAEHIS PacTBOpa PuHrepa,
€CAV TIePOPAABHO AAeTCST KUAKOCTb 11/ AN
APYTHe pacTBOpEI)
A

<80 mA 3a 4 yaca

v

LIBA, neppoHayaAbHOe 3Ha4YeHHe

> >80 ma 32 4 yaca

» > 6CMBOA.CT.

v A4
2-6 CM BOA,. CT. » TIpusHaKy oTeka Aerkux
basaAbHAS KpemTaLus
Y Tosbicuts
Antypes > LBA>2 v
MAMAO > 8 Aa. TTpeKkpaTuTh MoAAepPKUBAOLLYI0
v 2 HHY3MI0
B B BEI3BaTh KOHCYABTAHTOR
MA/4 ¥ <80 M
= SEMAIEAACE HAEREEE TMoaaya KICAOPOAQ Hepes MacKy
A v
250 mA pacTBOpa PenTreHorpaMma rpyAHol KAeTKI
DK 2a 30 MmunyT Dypocemua 1 MI/KT BHYTPUBEHHO
v A
A 4 A 2
OANrypust coXpaHseTcst, NOBTOPUTb KpeaTHHIH
YP P P P < Her Anypes Her
K*, nipexpatuth BBEACHIE PacTBOPa PuHrepa
A
v
v
OrpaHnyeHue pacTBOpoB
Auypes B npealiecTByroumit yac + 30 Ma, 0cemMuA 1 MI/KT BHYTPUBEHHO
PaccMOTpeTh reMOAMAAN3/TeMOGUABTPALINIO
v
v
Hapacratonuii yporeHb Her anypesa
KpearuHyHa nan K*> 5,5 TMepcucTupyiomas rHMoKCHs
v 12
PacemoTpeTs: somanis 1 wKr/xr/min T PaccMOTpeTh KaTeTepU3aLio AETOUHOIT
AO MaKCHMAABHOIT A03bI 5 MKT/KI'/MIUH ApTEput,

TeMOAMAAH3/TeMOdUABTPALII0
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Симптомы ТЭЛА

Клиническая вероятность

Умеренная или высокая

Низкая

D-димер

-

+

Вентиляционно-перфузионное сканирование  компьютерная томография или ангиография

+

Норма

+

-

Серия УЗ  исследований

Диагноз ТЭЛА

Нет ТЭЛА

Не диагностично

Дуплексное ангиосканирование ТГВ

-

+
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Tskeaas TIpe3KAaMIICUA / 9KAAMIICUS: OOIINIT TAQH BeAEHUs

HasHauMTL MHAMBUAYAABHBII IOCT MeAMLMHCKOI! CecTpbI
Katerepuzalust MOUeBOTO My3bIps <

<
Tepamst / okcurowH an ITE,

BHyTpupeHHas nHdyaus

A

VIndyauoHHas
Tepanust
TI0 IPOTOKOAY

Konrpoab
Amypesa

Tocaeaymolnee oGecnedeHye

Kpurepuu no npotokoay, Tpebyiomue
TIPOBEACHHST POAOPA3PelleHIst

A

TlepeBoA B maAaTy MHTEHCHBHOIL
Tepaniu, BOCCTAHOBNTEABHYIO MTAAATY
Y

HauHyTe MOHHTOPUHT

Obcaesoaniie
Kposn
v

EXeuacho BBeAeHO/BHBEACHO
> AA KaKable 15 MUKYT B Havare —>
(aTomMaTHyecKn)

“

TIpoTIROCYAOPOXKHBIE TIpenapaThbl

Dxaamnens Tpeskaamncus

Habawaenne
3a MPUaHAKAMIL
TePEAOSHPOBKI

»

AHTUTUTNEPTeH3IBHAS Teparius

CAA CAA 1ocTosHHO
>125 MM pT. CT. <125 MM pT. CT.

v v
Hurponpycenp
Vunteipath
MAM NaNaBepHHa LIBA
THAPOXAODHA
v v
MoHnTopyHr MoHuTOopUHT
AA Kaxable AA Kaxable
15 MuHyT 30-60 MuHyT

Teborpanya, CBepTHEAHIe KpOBIL, TOAGOD
KPOBIL 110 TpyNIIaM KPOBIH, MOWERIHA,
KPEATIHHILH, OLICHKA TIeIeHOHBIX TPO6,
MoteBast KICAOTA, TeMOAIZ

Hausire nudyaiio pacteopa Pusrepa
(1 ANTP/12 wacos = 85 Ma/uac)

Peructpupyitre sce
AQHHbe B KapTe

Amuecresns
» \
Kecapeeo
P Poabt
ceueHme
Y
Paccmorperb
A v
Ecan HeT npoTHBonoKazanmit
KDA
Y A2
TIpoTokoa P
DnuAypasbHast
SMMAYPaAbHAs iy
AHAABTe3Ns
aHecTesns

TTOBTOPATHLTeMOrPaMMY, MOYEBIHY, KDeaTHHIH + CRePTbIBaHHe KpOBU KK Able 124acop. Peructpuposarh

. SHANCHIsL OcTaBUTD B MTAAATE MHTEHCUBHOIT TEPANNI KAK MUHIMYM Ha 24 yaca II0CA€ POAOpaspellleH s,

BeaeHne KapTbl, A0 TOTO KaK Malj1eHT He OKMHEeT BOCCTAHOBUTeABHYIO NaAaTy. PerncTpupyiite BOAHbII

6aaHC B TeueHue MepehiX 4 AHell ocae PoAOpaspelleHnst
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