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Каким должен быть идеальный метод обезболи-
вания родов? Он должен обеспечивать эффектив-
ную анальгезию с отсутствием побочных эффек-
тов, например, таких как гипотония, двигательный 
блок, нейро- и кардиотоксичность, дистоция и т. д. 
К сожалению, нейроаксиальные методы анальге-
зии с использованием только местных анестети-
ков не обеспечивают достаточного обезболивания 
рожениц и связаны со значимыми побочными эф-
фектами. Решить эту проблему, по всей видимо-
сти, можно за счет комбинации растворов мест-
ных анестетиков с другими препаратами, так на-
зываемыми адъювантами.

Настоящий обзор посвящен различным ком-
бинациям препаратов, применяемых для нейро-
аксиального обезболивания родов. В нем пред-
ставлена оценка комбинаций растворов местных 
анестетиков с опиоидами, клонидином, эпинеф-
рином, неостигмином, применяемыми как эпи-
дурально, так и интратекально. Говоря о нейро-
аксиальном использовании аденозина, магнезии 
и кетамина с целью обезболивания родов, сле-
дует заметить, что к настоящему времени суще-
ствуют лишь ограниченные литературные дан-
ные о таком их применении.

Опиоиды
Опиоиды, которые нейроаксиально использу-
ются для обезболивания родов, действуют через 
определенные рецепторы в заднем роге спинно-
го мозга. Активация µ, δ и κ-рецепторов приво-
дит к пресинаптическому ингибированию выра-
ботки нейротрансмиттеров и гиперполяризации 
постсинаптической мембраны нейронов.

Чистая эпидуральная опиоидная анальгезия 
возможна уже в начале родов. Capogna G. и соавт. 
в 2003 г. определили медиану эффективной дозы 

(ED50)* для эпидурального введения фентани-
ла и суфентанила [1]. Для обеспечения анальге-
зии у 50% пациенток потребовалось 124 мкг фен-
танила и 21 мкг суфентанила. Siddik-Sayyid S. M. 
и соавт. в 2008 г. сообщили, что введение эпи-
дурально в качестве тест-дозы 60 мг лидокаина 
с последующим добавлением 50–100 мкг фента-
нила обеспечивает эффективную анальгезию на 
90–180 мин [2].

Это свидетельствует о хорошем синергизме 
опиоидов и местных анестетиков. Известно, что 
опиоиды уменьшают ED50 различных местных 
анестетиков [3]. Buyse I. и соавт. в 2007 г. показа-
ли, что суфентанил уменьшает расход местных 
анестетиков в 4 раза [4]. Из многочисленных кли-
нических сообщений следует, что добавление опи-
оидов уменьшает время начала анальгезии, увели-
чивает продолжительность эпидуральной аналь-
гезии, снижает потребление местных анестетиков 
и снижает частоту случаев недостаточной аналь-
гезии [5]. При этом снижается риск развития зна-
чительной двигательной блокады, и повышается 
количество родов через естественные родовые 
пути [5]. К сожалению, при нейроаксиальном ис-
пользовании опиоидов многие пациенты испы-
тывают зуд [5].

Интратекальное введение опиоидов успеш-
но используется для обезболивания родов. Pal-
mer C. M. и соавт. выяснили, что доза в 25 мкг 
фентанила является оптимальной [6]. Повышение 
этой дозы на 25 мкг не улучшает продолжитель-
ность или качество обезболивания, но повыша-
ет частоту побочных эффектов. Для суфентанила 
ED50 составляет 8,9 мкг [7]. Однако большинство 
анестезиологов, особенно европейских, предпо-
читают использовать для спинальной анальгезии 

* Медиана эффективной дозы (ED50) – это доза препарата, которая 
вызывает ожидаемый эффект у 50% популяции.
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комбинацию местных анестетиков и опиоидов 
[8, 9]. Добавление опиоидов к раствору местного 
анестетика снижает его ED50 [8].

Описаны случаи угнетения дыхания и чрезмер-
ной седации матери после интратекального введе-
ния опиоидов [10, 11]. Это осложнение чаще воз-
никает у пациенток небольшого роста, которые 
получают большие дозы опиоидов после первона-
чальной парентеральной опиоидной анальгезии. 
Угнетение дыхания возникает в течение 30 мин 
после введения препарата. Данное обстоятель-
ство требует соблюдения дополнительной осто-
рожности и бдительности при интратекальном 
применении опиоидов.

Интратекальное введение опиоидов с целью 
обезболивания родов может быть связано с изме-
нениями сердечного ритма плода [12, 13]. Обычно 
эти изменения связаны с повышенной активно-
стью матки, а не с гипотонией. Несколько авторов 
выдвинули гипотезу, что гипертонус матки, ино-
гда наблюдаемый после быстрого начала спиналь-
ной анальгезии, обусловлен дисбалансом в регу-
ляции уровня катехоламинов у матери. Остается 
только неясным, почему этот феномен возника-
ет после интратекального введения больших доз 
опиоидов и не возникает при введении комбина-
ции низких доз опиоидов и местного анестети-
ка [14]. В 2009 г. Abrao K. C. и соавт., используя 
в своем исследовании катетеры для измерения 
внутриматочного давления, наглядно продемон-
стрировали, что интратекальная анальгезия с ис-
пользованием раствора опиоидов/местных ане-
стетиков может приводить к повышению базаль-
ного тонуса матки и большей частоте нарушений 
ритма сердца у плода [15]. Однако следует прини-
мать во внимание, что генетическое разнообразие 
µ-опиоидных рецепторов может быть причиной 
различного действия препаратов у различных па-
циенток при обезболивании родов [16].

Клонидин
Клонидин является селективным агонистом α2-
рецепторов. При нейроаксиальном обезболивании 
родов клонидин воздействует на α2-рецепторы 
в заднем роге спинного мозга, ингибируя выра-
ботку нейротрансмиттеров. Исследования на жи-
вотных показали, что клонидин не обладает ней-
ротоксичностью и не оказывает влияние на кро-
воток спинного мозга [17, 18].

В ходе нескольких клинических исследова-
ний проводилось изучение действия различных 
доз (30–150 мкг) клонидина, используемых для 
эпидуральной анальгезии. Выяснилось, что для 

снижения ED50 ропивакаина при обезболива-
нии родов требуется 60 мкг клонидина [19]. Дозы 
выше 100 мкг приводят к развитию гипотонии 
у матери, брадикардии и седации, а в некоторых 
случаях и к нарушениям ритма сердца у плода [20].

Основываясь на результатах исследований Bri-
chant J. F. и соавт. (1994 г.), относительно недав-
ней работы Landau R. и соавт. (2002 г.), мы сдела-
ли вывод о том, что оптимальная эпидуральная 
доза клонидина составляет 75 мкг [21, 22]. Эти ав-
торы отметили такие эффекты применения кло-
нидина, как пролонгирование анальгезии, сниже-
ние потребности в местном анестетике, снижение 
частоты побочных эффектов [21, 22].

Однако Nakamura G. и соавт. (2008 г.) сооб-
щают о снижении адаптивных показателей но-
ворожденных на фоне эпидуральной анальгезии 
родов сочетанием 75 мкг клонидина и ропивака-
ина [24]. Parker R. K. и соавт. (2007 г.) добавляли 
по 5 мкг клонидина на 1 мл 0,0625% раствора бу-
пивакаина. Скорость введения смеси составля-
ла 10 мл/ч [23]. Добавление клонидина улучшило 
качество анальгезии без повышения частоты по-
бочных эффектов.

Chiari A. и соавт. (1999 г.) изучали эффекты 
клонидина, введенного интратекально с целью 
обезболивания родов [25]. Нам это кажется не-
разумным, поскольку доза клонидина, обеспе-
чивающая адекватное обезболивание, приводит 
к нежелательным побочным эффектам, таким 
как гипотония. Добавление низких доз клониди-
на (15–45 мкг) к раствору местного анестетика 
не улучшает продолжительность и качество спи-
нальной анальгезии [26–30]. Вместе с тем комби-
нация клонидина с местными анестетиками обу-
славливает значительную и продолжительную ги-
потонию [26, 28–31].

Адреналин
Ноцицептивное действие адреналина также об-
условлено стимуляцией α2-рецепторов, однако 
при этом также имеет место его действие на со-
суды, особенно при эпидуральном использова-
нии. Эпидуральное введение адреналина позволя-
ет значительно снижать минимальную концентра-
цию бупивакаина у рожениц при одновременном 
улучшении качества анальгезии [32] и ее продол-
жительности [33].

Существует мнение, что применение адре-
налина может привести к развитию чрезмер-
ной моторной блокады у матери [34, 35]. Однако 
Vercauteren M. и соавт. (2001 г.) сообщили, что 
низкие дозы (2,25 мкг) введенного интратекально 



Регионарная анестезия и лечение острой боли

7Обзор

адреналина не связаны с развитием значительного 
двигательного блока у матери [36]. Эпидуральное 
введение адреналина также может пролонгиро-
вать продолжительность родов за счет воздей-
ствия на β-адренорецепторы, особенно при введе-
нии в эпидуральное пространство большой дозы 
препарата [37–39].

Неостигмин
Ацетилхолин является важным нейротрансмитте-
ром заднего рога спинного мозга для нисходящих 
ингибирующих путей. Неостигмин, ингибитор хо-
линэстеразы, повышает концентрацию ацетилхо-
лина в синапсах, стимулируя, таким образом, аце-
тилхолиновые механизмы анальгезии. Ngabuib M. 
и Yaksh T. L. (1994 г.) показали, что анальгетиче-
ское действие неостигмина и клонидина облада-
ет синергизмом [40]. После проведения исследо-
ваний, доказавших отсутствие нейротоксического 
действия и пагубного влияния на перфузию спин-
ного мозга, неостигмин начали оценивать в каче-
стве препарата, пригодного для обезболивания 
родов [41, 42].

В ходе одного исследования проводилась оцен-
ка добавления 2 и 4 мкг/кг неостигмина к сме-
си ропивакаина и суфентанила для эпидурально-
го введения [43]. Однако результаты разочаро-
вали. Но когда Roelants F. и соавт. (2004–2005 гг.) 
в ходе собственных исследований повысили дозу 
до 6–10 мкг/кг, была достигнута эффективная 
анальгезия в сочетании с умеренным действием 
местных анестетиков [44, 45].

Van de Velde M. и соавт. (2008–2009 гг.) оце-
нили действие комбинации 75 мкг клонидина 
и 500 мкг неостигмина в качестве эпидурально-
го компонента уже после введения спинально-
го компонента комбинированной спинально-
эпидуральной анальгезии [46, 47]. Авторы отме-
тили умеренное влияние местных анестетиков на 
моторную блокаду при одновременном увеличе-
нии продолжительности спинальной анальгезии 
и значительное уменьшение проблем с прорыв-
ным болевым синдромом.

Nelson K. E. и соавт. (1999 г.) исследовали обез-
боливающий потенциал и побочные эффекты 
при введении интратекально неостигмина в до-
зах 5, 10, 20 мкг [48]. Исследователи отметили, 
что оптимальная доза неостигмина составила 
10 мкг. Они также определили ED50 интратекаль-
но введенного суфентанила на фоне действия од-
новременно введенного неостигмина, и без него. 
Неостигмин успешно снизил ED50 суфентани-
ла. Затем они отметили положительный эффект 

неостигмина на продолжительность эпидураль-
ной анальгезии.

Однако D’Angelo R. и соавт. (2001 г.) не обнару-
жили повышения продолжительности анальгезии 
при использовании неостигмина как части ком-
бинации препаратов (местные анестетики, опи-
оиды, клонидин и неостигмин) [49]. Более того, 
несколько авторов сообщили о высокой частоте 
тошноты и рвоты при нейроаксиальном примене-
нии неостигмина [50].

Другие препараты
Есть сообщения о том, что к интратекальным опи-
оидам для обезболивания родов добавляли аде-
нозин и магнезию [51, 52], однако существенных 
преимуществ в добавлении данных препаратов 
отмечено не было. Магнезия пролонгировала спи-
нальную анальгезию фентанилом. Мидазолам 
приводил к небольшому повышению продолжи-
тельности анальгезии [53]. Несмотря на отсут-
ствие серьезных осложнений, необходима осто-
рожность при использовании этих адъювантов. 
Крайне необходимы дополнительные исследо-
вания.

Заключение
Комбинация местных анестетиков с опиоида-
ми остается краеугольным камнем эффективной 
спинальной и эпидуральной анальгезии родов. 
Клонидин является полезным адъювантом при 
эпидуральной анальгезии, особенно при наличии 
трудности в контроле над болевым синдромом. 
Эпидуральная доза клонидина в 75 мкг кажется 
эффективной и безопасной. Спинальное примене-
ние клонидина также эффективно, но оно может 
привести к трудноконтролируемой гипотонии 
и должно использоваться только в очень специ-
фических ситуациях. Мы не рекомендуем клони-
дин для рутинного интратекального применения.

Адреналин является полезным препаратом, но 
потенциальные проблемы, такие как излишний 
двигательный блок, негативное влияние на тече-
ние родов, проблемы с хранением приготовлен-
ных растворов ограничивают пользу.

Интратекальное назначение неостигмина со-
провождается высокой частотой тошноты и рво-
ты, однако эпидуральное использование неостиг-
мина показывает хорошие результаты, которые 
все-таки требуют дополнительного исследования. 
Предварительные данные исследований о пользе 
аденозина и магнезии для обезболивания родов 
разочаровывают.
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