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Ñâîåâðåìåííàÿ äèàãíîñòèêà è êîððåêöèÿ

ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé, îáóñëàâëèâàþ-

ùèõ ìàòåðèíñêóþ è ïåðèíàòàëüíóþ ñìåðò-

íîñòü, ÿâëÿþòñÿ ÷ðåçâû÷àéíî âàæíûìè çàäà-

÷àìè çäðàâîîõðàíåíèÿ [1]. Ê ÷èñëó òàêèõ ðàñ-

ñòðîéñòâ ó áåðåìåííûõ æåíùèí îòíîñÿòñÿ

äîñòàòî÷íî ÷àñòî âñòðå÷àþùèåñÿ ïîðàæåíèÿ

ïå÷åíè. Ýòî îáñòîÿòåëüñòâî îáúÿñíÿåòñÿ ðÿ-

äîì ïðè÷èí, â ïåðâóþ î÷åðåäü òåì, ÷òî âî âðå-

ìÿ áåðåìåííîñòè ïå÷åíü àêòèâíî ó÷àñòâóåò â

ìåòàáîëèçìå, èçìåíåííîì çà ñ÷åò âîçíèêíî-

âåíèÿ äîïîëíèòåëüíîãî ïëàöåíòàðíîãî êðóãà

êðîâîîáðàùåíèÿ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ ïîòåíöèàëü-

íûì ðèñêîì ðàçâèòèÿ â òîì ÷èñëå, òÿæåëûõ

ïîðàæåíèé ýòîãî îðãàíà [2].

Îñëîæíÿòü ñèòóàöèþ ìîæåò ïðèìåíåíèå

âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè ðàçëè÷íûõ ëåêàðñò-

âåííûõ ñðåäñòâ (ËÑ), íà ôîíå ðàçëè÷íûõ

ôàêòîðîâ ðèñêà (ïàòîëîãèÿ áåðåìåííîñòè, èç-

íà÷àëüíî ñóùåñòâóþùàÿ ó æåíùèíû ïàòîëî-

ãèÿ ïå÷åíè, íàëè÷èå âðåäíûõ ïðèâû÷åê),

ïðèâîäÿùåå ê ðàçâèòèþ íàðóøåíèé ôóíêöèè

ïå÷åíè [3].

Ïî äàííûì ìåæäóíàðîäíûõ ýïèäåìèîëî-
ãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé áîëåå 80 % æåíùèí
âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè ïðèíèìàþò ëåêàðñò-
âåííûå ñðåäñòâà [4]. Ñîãëàñíî ðåçóëüòàòàì
ðîññèéñêîãî èññëåäîâàíèÿ «Ýïèäåìèîëîãèÿ
èñïîëüçîâàíèÿ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ó áå-
ðåìåííûõ», ñðåäíåå êîëè÷åñòâî îäíîâðåìåí-
íî íàçíà÷åííûõ ïðåïàðàòîâ äîñòèãàåò 3,8
(îò 0 äî 16), à â I òðèìåñòðå — 3,2 (îò 0 äî 10).
Ïðè ýòîì âëèÿíèå ËÑ íà òå÷åíèå è èñõîäû
áåðåìåííîñòè íà ñåãîäíÿøíèé äåíü îñòàåòñÿ
îäíîé èç íàèìåíåå èçó÷åííûõ îáëàñòåé êëè-
íè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè [5–8].

Âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè âîçíèêàåò íåîáõî-
äèìîñòü â íàçíà÷åíèè òåõ èëè èíûõ ËÑ ïî
ðàçëè÷íûì ïîêàçàíèÿì. Îäíàêî äî íàñòîÿùå-
ãî ìîìåíòà âçàèìîñâÿçü ìåæäó çàáîëåâàíèÿ-
ìè ïå÷åíè âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè è ïðèåìîì
ËÑ îñòàåòñÿ íåäîñòàòî÷íî èçó÷åííîé òåìîé,
÷òî îáóñëîâëåíî íåäîñòàòî÷íûì ìîíèòîðèí-
ãîì ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ ìåäèêàìåíòîçíîé òå-
ðàïèè ó äàííîé êàòåãîðèè ïàöèåíòîâ [9–11].

Ìíîãèå ðåêîìåíäàöèè ïî ôàðìàêîòåðà-
ïèè âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè áàçèðóþòñÿ íà
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äîêëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ, íå èìåþò âû-
ñîêîãî óðîâíÿ äîêàçàòåëüíîñòè èç-çà îãðàíè-
÷åííîãî ÷èñëà êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ñ
ó÷àñòèåì áåðåìåííûõ æåíùèí (çà èñêëþ÷å-
íèåì ïðåïàðàòîâ, ïîêàçàííûõ èñêëþ÷èòåëü-
íî âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè). Àíàëèç ïîêàçûâà-
åò, ÷òî áîëåå ÷åì äëÿ 80 % ËÑ, íàõîäÿùèõñÿ
íà ôàðìàöåâòè÷åñêîì ðûíêå, ñâåäåíèÿ î
áåçîïàñíîñòè ïðèìåíåíèÿ âî âðåìÿ áåðåìåí-
íîñòè áîëåå ÷åì íåäîñòàòî÷íû [12].

Íàçíà÷åíèå íåêîòîðûõ ïðåïàðàòîâ, íà-
ïðèìåð, ïîëèâèòàìèíîâ, ñòàëî ðóòèííîé
ïðàêòèêîé ïðè âåäåíèè áåðåìåííîñòè. Âìå-
ñòå ñ òåì, ñîîòíîøåíèå ïîëüçà/ðèñê ïðè èõ
äëèòåëüíîì ïðèìåíåíèè çàâèñèò îò ìíîãèõ
ôàêòîðîâ, â òîì ÷èñëå ãåíåòè÷åñêèõ, àëèìåí-
òàðíûõ, èñõîäíîé êîíöåíòðàöèè âèòàìèíîâ â
îðãàíèçìå áåðåìåííîé æåíùèíû. Ýòî ïðèâî-
äèò ê ðàçíîðå÷èâûì ìíåíèÿì è ðåêîìåíäàöè-
ÿì îòíîñèòåëüíî íàçíà÷åíèÿ ïîëèâèòàìèíîâ
â ïåðèîä ãåñòàöèè.

Ïîñëåäñòâèÿìè ÷ðåçìåðíîãî è äëèòåëüíî-
ãî óïîòðåáëåíèÿ âèòàìèíîâ áåðåìåííûìè
æåíùèíàìè ìîãóò áûòü îïàñíûå ïðîÿâëåíèÿ
ãèïåðâèòàìèíîçîâ. Ïðåïàðàòû, ñîäåðæàùèå
íåñêîëüêî àêòèâíûõ êîìïîíåíòîâ, ìîãóò ïðè-
âîäèòü ê àêòèâàöèè èììóííîé ñèñòåìû, èçìå-
íåíèþ ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ôåðìåíòíûõ ñèñ-
òåì ïå÷åíè, ïî÷åê, íàäïî÷å÷íèêîâ. Â ñâÿçè ñ
ýòèì äàæå ïðè èõ îáîñíîâàííîì íàçíà÷åíèè
ñëåäóåò îñóùåñòâëÿòü èíäèâèäóàëüíûé ïîä-
õîä, ó÷èòûâàÿ ñîâìåñòèìîñòü êîìïîíåíòîâ,
îñîáåííîñòè òå÷åíèÿ áåðåìåííîñòè è ñðîêè
ãåñòàöèè, ñîñòîÿíèå ïå÷åíè è äðóãèõ îðãàíîâ
è ñèñòåì îðãàíèçìà áåðåìåííîé [13]. Íåðà-
öèîíàëüíûå íàçíà÷åíèÿ áåðåìåííûì äëÿ ïî-
ñòîÿííîãî (îò 24 äî 54 íåäåëü) ïðèìåíåíèÿ
âèòàìèííî-ìèíåðàëüíûõ êîìïëåêñîâ ìîãóò
ñòàòü ïðè÷èíîé ðàçâèòèÿ ÿòðîãåííîé ïàòîëî-
ãèè ó íîâîðîæäåííûõ (ìàêðîñîìèÿ ïðè ðîæ-
äåíèè, âûñîêèå åæåìåñÿ÷íûå ïðèáàâêè â ìàñ-
ñå òåëà è ìåòàáîëè÷åñêèé ñèíäðîì â ïîñëå-
äóþùåì, ïðèîáðåòåííûé ãèïåðòåíçèîííûé
ñèíäðîì, áðîíõèàëüíàÿ îáñòðóêöèÿ è äð.) [14].
Âìåñòå ñ òåì, â èññëåäîâàíèè, ïðîâåäåííîì â
ðàìêàõ Ðîññèéñêîé íåèíòåðâåíöèîííîé (íà-
áëþäàòåëüíîé) ïðîãðàììû ïî íàçíà÷åíèþ
âèòàìèííî-ìèíåðàëüíîãî êîìïëåêñà äëÿ ïðî-
ôèëàêòèêè ãèïîâèòàìèíîçîâ è äåôèöèòà ìè-
íåðàëüíûõ âåùåñòâ «ÏÐÎÃÍÎÑÒÈÊ» ñ ôåâ-
ðàëÿ 2014 ã. ïî èþëü 2015 ã., ïîäîáíîé çàâè-
ñèìîñòè âûÿâëåíî íå áûëî. Òåì íå ìåíåå,
áûëî îòìå÷åíî, ÷òî çà âðåìÿ áåðåìåííîñòè
ó îäíîé ïàöèåíòêè, ïðèíèìàþùåé ó÷àñòèå

â èññëåäîâàíèè, çàðåãèñòðèðîâàí ñëó÷àé

íåæåëàòåëüíîãî ÿâëåíèÿ, êîòîðûé èìåë âîç-

ìîæíóþ ñâÿçü ñ ïðèåìîì âèòàìèííî-

ìèíåðàëüíîãî êîìïëåêñà (õîëåñòàç áåðåìåí-

íûõ) [15].

Äðóãîé ãðóïïîé ÷àñòî íàçíà÷àåìûõ áåðå-

ìåííûì ËÑ ÿâëÿþòñÿ ãîðìîíàëüíûå ïðåïà-

ðàòû, ïðåäñòàâëåííûå â îñíîâíîì ãåñòàãåíà-

ìè. Ïðèåì ãîðìîíàëüíûõ ïðåïàðàòîâ òàêæå

ìîæåò ñòàòü ïðè÷èíîé âîçíèêíîâåíèÿ çàáîëå-

âàíèé ïå÷åíè [16]. Àíîìàëèè ìåòàáîëèçìà

ïðîãåñòåðîíà ñ íàêîïëåíèåì ìåòàáîëèòîâ

ñóëüôàòà, íàñûùàþùåãî ãåïàòîáèëèàðíóþ

òðàíñïîðòíóþ ñèñòåìó, ìîãóò ïðèâîäèòü ê

ðàçâèòèþ âíóòðèïå÷åíî÷íîãî õîëåñòàçà áåðå-

ìåííûõ (ÂÕÁ). Èìåþòñÿ ñîîáùåíèÿ î ñëó÷àÿõ

ÂÕÁ, âûçâàííûõ íàçíà÷åíèåì íàòóðàëüíîãî

ïðîãåñòåðîíà ïðè èñïîëüçîâàíèè ñ öåëüþ

ïðåäîòâðàùåíèÿ ïðåæäåâðåìåííûõ ðîäîâ â

òðåòüåì òðèìåñòðå [17].

Èçâåñòíî, ÷òî ïðè âîçðàñòàþùåé êîíöåí-

òðàöèè ïðîãåñòåðîí è ïðåãíàíäèîë áëîêèðó-

þò èçîôåðìåíòû ÓÄÔ-ãëþêóðîíèëòðàíñôå-

ðàçû, îäíîãî èç îñíîâíûõ ôåðìåíòîâ ïå÷åíè,

îáåñïå÷èâàþùèõ ñèíòåòè÷åñêèå ðåàêöèè, ÷òî

çàìåäëÿåò ãëþêóðîíèðîâàíèå âî II ôàçå ìåòà-

áîëèçìà ðÿäà ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ. Ðàçíî-

íàïðàâëåííîå èçìåíåíèå àêòèâíîñòè èçîôåð-

ìåíòîâ öèòîõðîìà Ð-450 âî âðåìÿ áåðåìåííî-

ñòè ïðåäïîëàãàåò íåîáõîäèìîñòü èçìåíåíèÿ

ðåæèìà äîçèðîâàíèÿ ËÑ äëÿ ñíèæåíèÿ òîê-

ñè÷íîñòè èëè ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè.

Íàçíà÷åíèå áåðåìåííûì ñòàíäàðòíûõ äîç

ðÿäà ËÑ ìîæåò ïîâëå÷ü çà ñîáîé êàê íåäîñòà-

òî÷íóþ òåðàïåâòè÷åñêóþ ýôôåêòèâíîñòü, òàê

è ðàçâèòèå òîêñè÷åñêèõ ýôôåêòîâ ó ìàòåðè

è/èëè ïëîäà [10].

Íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü, ÷òî ñóëüôàòíûå

ìåòàáîëèòû ïðîãåñòåðîíà ÿâëÿþòñÿ ÷àñòè÷-

íûìè àãîíèñòàìè ôàðíåçîèäíîãî ðåöåïòîðà X

(ÔÐÕ) æåë÷íûõ êèñëîò. Ýòè ðåöåïòîðû ýêñ-

ïðåññèðóþòñÿ â ïå÷åíè, êèøå÷íèêå, ïî÷êàõ è

æèðîâîé òêàíè è ÿâëÿþòñÿ ðåãóëÿòîðàìè

áîëüøîãî ÷èñëà ãåíîâ, îòâåòñòâåííûõ çà ñèí-

òåç è òðàíñïîðò æåë÷íûõ êèñëîò, ìåòàáîëèçì

ëèïèäîâ è ãîìåîñòàç ãëþêîçû. ÔÐÕ êîíòðî-

ëèðóþò ìåòàáîëèçì ãëþêîçû è ãëèêîãåíîëèç

â ïå÷åíè, à òàêæå ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñóëè-

íó ïåðèôåðè÷åñêèõ òêàíåé. Ìåòàáîëèòû ïðî-

ãåñòåðîíà èíãèáèðóþò ïîãëîùåíèå æåë÷íûõ

êèñëîò ïå÷åíüþ, ÷òî ïðèâîäèò ê õîëåñòàçó è

ãèïåðõîëåìèè. Ïîâûøåííûé óðîâåíü ãåñòà-

ãåíîâ â îðãàíèçìå áåðåìåííîé æåíùèíû ÿâ-
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ëÿåòñÿ ñàìîñòîÿòåëüíûì ôàêòîðîì ðèñêà ðàç-
âèòèÿ ïàòîëîãèè ïå÷åíè [18–20].

Ðîññèéñêèå âðà÷è íàçíà÷àþò áåðåìåííûì
æåíùèíàì øèðîêèé ñïåêòð ËÑ èç ðàçíûõ
ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ãðóïï. Ïðîáëåìû ïîëè-
ïðàãìàçèè ïðè áåðåìåííîñòè îñëîæíÿþòñÿ
òåì, ÷òî äàæå ïðè íàëè÷èè óêàçàíèÿ íà ðå-
öåïòóðíûé îòïóñê áîëüøèíñòâî ïðåïàðàòîâ â
àïòåêå ìîæíî êóïèòü áåç ðåöåïòà, ïîýòîìó
ïàöèåíòû ÷àñòî óâëåêàþòñÿ ñàìîëå÷åíèåì,
äîïîëíèòåëüíî ïðèíèìàÿ ËÑ ïî ñâîåìó óñ-
ìîòðåíèþ, ÷åìó ñïîñîáñòâóåò àêòèâíàÿ ðåê-
ëàìà ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ â ñðåäñòâàõ ìàñ-
ñîâîé èíôîðìàöèè.

Îïðåäåëèòü êîíêðåòíûé ïðåïàðàò, îòâåò-
ñòâåííûé çà ëåêàðñòâåííóþ ïàòîëîãèþ ïå÷å-
íè ó áåðåìåííîé â óñëîâèÿõ ïîëèïðàãìàçèè,
÷ðåçâû÷àéíî ñëîæíî.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ

Ñ öåëüþ àíàëèçà ðàçâèòèÿ ãåïàòîòîêñè÷å-
ñêèõ ðåàêöèé ïðè áåðåìåííîñòè ïðîâåäåí
ðåòðîñïåêòèâíûé àíàëèç ñïîíòàííûõ ñîîá-
ùåíèé (ÑÑ), ïîñòóïèâøèõ â ðîññèéñêóþ áàçó
ÀÈÑ Ðîñçäðàâíàäçîð «Ôàðìàêîíàäçîð» çà ïå-
ðèîä ñ 01.01.2009 ïî 31.12.2016 âêëþ÷èòåëü-
íî. Êðèòåðèåì âêëþ÷åíèÿ ñïîíòàííûõ ñîîá-
ùåíèé â èññëåäîâàíèå ÿâëÿëîñü íàëè÷èå â
ñîîáùåíèÿõ èíôîðìàöèè î ðàçâèòèè ëåêàðñò-
âåííîãî ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè ïðè ïðèìåíåíèè
ËÑ âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè è â ðîäàõ. Èç àíà-
ëèçà áûëè èñêëþ÷åíû ïîâòîðíûå ñîîáùåíèÿ,
äóáëèêàòû è ñîîáùåíèÿ, ñîäåðæàùèå íåäîñ-
òàòî÷íóþ è/èëè íåòî÷íóþ èíôîðìàöèþ.

Ïðè àíàëèçå ËÑ, ïîäîçðåâàåìûõ â ðàçâè-
òèè ÍÐ, èñïîëüçîâàëàñü ÀÒÕ-êëàññèôèêàöèÿ.
Ñòåïåíü ñåðüåçíîñòè ÍÐ íà ËÑ îïðåäåëÿëàñü
â ñîîòâåòñòâèè ñ êðèòåðèÿìè, óñòàíîâëåííû-
ìè Ôåäåðàëüíûì çàêîíîì îò 12.04.2010
¹ 61-ÔÇ «Îá îáðàùåíèè ëåêàðñòâåííûõ
ñðåäñòâ».

Ïðè àíàëèçå êëèíè÷åñêîé êàðòèíû ïðè-
ìåíÿëàñü êëàññèôèêàöèÿ ÍÐ íà ËÑ â ñîîò-
âåòñòâèè ñ êëàññèôèêàòîðîì ïîðàæåíèé îð-
ãàíîâ è ñèñòåì îðãàíîâ Ìåäèöèíñêîãî ñëîâà-
ðÿ äëÿ íîðìàòèâíî-ïðàâîâîé äåÿòåëüíîñòè —
MedDRA® [24].

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Â ïåðèîä ñ 01.01.2009 ïî 31.12.2016 â ðîñ-
ñèéñêóþ áàçó äàííûõ ïîñòóïèëî 63 ñïîíòàí-
íûõ ñîîáùåíèÿ î ñëó÷àÿõ ðàçâèòèÿ ëåêàðñò-
âåííîãî ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè ïðè ïðèìåíåíèè

ËÑ âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè è â ðîäàõ, ÷òî ñî-
ñòàâèëî 2,38 % îò îáùåãî êîëè÷åñòâà ñîîáùå-
íèé î ïðèìåíåíèè ËÑ âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè
è â ðîäàõ, ïîñòóïèâøèõ çà ýòîò ïåðèîä. Áûëè
ïðèíÿòû ñîîáùåíèÿ èç 16 ðåãèîíîâ è îò
3 ïðîèçâîäèòåëåé. Íàèáîëåå àêòèâíî ïîñòó-
ïàëè ñïîíòàííûå ñîîáùåíèÿ èç Ðåñïóáëèêè
Ìîðäîâèÿ (23 ñëó÷àÿ), ã. Ìîñêâû (9 ñëó÷àåâ)
è Ìîñêîâñêîé îáëàñòè (7 ñëó÷àåâ).

Çà óêàçàííûé ïåðèîä áûëî âûÿâëåíî
65 ñëó÷àåâ (â îäíîì ñîîáùåíèè ñîäåðæàëàñü
èíôîðìàöèÿ î 4 ñëó÷àÿõ) ëåêàðñòâåííîãî ïî-
ðàæåíèÿ ïå÷åíè ó áåðåìåííûõ æåíùèí â âîç-
ðàñòå îò 17 äî 42 ëåò íà ðàçíûõ ñðîêàõ áåðå-
ìåííîñòè (îò 6 äî 39 íåäåëü), è îäèí ñëó÷àé ó
ðåáåíêà 4 ìåñÿöåâ, ìàòü êîòîðîãî âî âðåìÿ áå-
ðåìåííîñòè è â ïåðèîä ãðóäíîãî âñêàðìëèâà-
íèÿ ïðèíèìàëà ïîäîçðåâàåìîå ËÑ. Â óêàçàí-
íûõ ñëó÷àÿõ áåðåìåííîñòü èíîãäà ïðîòåêàëà
íà ôîíå îòÿãîùåííîãî àíàìíåçà: 9 ïàöèåíòîê
ñ äèàãíîçîì ÂÈ×, 5 — ñ HCV, 1 — ñ HBV, ó îä-
íîé áåðåìåííîé ïàöèåíòêè áûëè îäíîâðå-
ìåííî äèàãíîñòèðîâàíû ÂÈ× è HCV. Òàêæå
áûëè îòìå÷åíû 3 ñëó÷àÿ ïåðåãèáà æåë÷íîãî
ïóçûðÿ, 1 ñëó÷àé æåë÷íîãî ñâèùà, 10 ïàöèåí-
òîê èìåëè íàðóøåíèÿ ôóíêöèè ïå÷åíè äî áå-
ðåìåííîñòè.

Ïîäîçðåâàåìûå ËÑ áûëè ïðåäñòàâëåíû
25 ôàðìàêîëîãè÷åñêèìè ãðóïïàìè, îáùåå êî-
ëè÷åñòâî ïîäîçðåâàåìûõ ËÏ ñîñòàâèëî
46 ïðåïàðàòîâ.

Íàèáîëåå ÷àñòî â ñîîáùåíèÿõ â êà÷åñòâå
ïîäîçðåâàåìûõ óêàçûâàþòñÿ ËÑ èç ãðóïï âè-
òàìèíîâ, ïîëèâèòàìèííûõ ñðåäñòâ + ìè-
íåðàëîâ (27,19 %), ïðîòèâîâèðóñíûõ [ÂÈ×]
ñðåäñòâ (16,67 %) è ãåñòàãåíîâ (15,79 %)
(òàáëèöà 1).

Â ãðóïïå âèòàìèíîâ, ïîëèâèòàìèííûõ
ñðåäñòâ + ìèíåðàëîâ â 70,97 % ñëó÷àåâ ïîäîç-
ðåâàåìûì ñ÷èòàëñÿ ìèíåðàëüíî-ïîëèâèòà-
ìèííûé êîìïëåêñ äëÿ áåðåìåííûõ (òàáëè-
öà 2), ÷òî ñîñòàâëÿåò 19,30 % îò âñåõ ïîäîçðå-
âàåìûõ ËÑ, âûçâàâøèõ ëåêàðñòâåííûå
ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè â èññëåäóåìûé ïåðèîä.
Â èíñòðóêöèÿõ ê ïîëèâèòàìèííûì ñðåäñòâàì
â êîìáèíàöèÿõ ñ ìèíåðàëàìè òàêèå íåæåëà-
òåëüíûå ðåàêöèè, êàê ïîðàæåíèå ïå÷åíè, îò-
ñóòñòâóþò.

Â ãðóïïå ïðîòèâîâèðóñíûõ [ÂÈ×] ñðåäñòâ
ËÑ, íàèáîëåå ÷àñòî âûçûâàþùèì ðàçâèòèå
ÍÐ, ÿâëÿåòñÿ àòàçàíàâèð (57,9 %) (òàáëè-
öà 3), ÷òî ñîñòàâëÿåò 9,65 % îò âñåõ ñîîáùå-
íèé î ÍÐ ó áåðåìåííûõ. Â èíñòðóêöèè ïî
ïðèìåíåíèþ àòàçàíàâèðà îïèñàíû òàêèå
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íåæåëàòåëüíûå ðåàêöèè, êàê ãåïàòèò è

õîëåñòàç.

Ãðóïïà ãåñòàãåíîâ ïðåäñòàâëåíà äâóìÿ

ËÑ: äèäðîãåñòåðîíîì è ïðîãåñòåðîíîì. Äè-

äðîãåñòåðîí ÿâëÿåòñÿ ïîäîçðåâàåìûì â

77,78 % ñëó÷àåâ, ÷òî ñîñòàâëÿåò 12,28 % îò

âñåõ ïîäîçðåâàåìûõ ËÑ. Â èíñòðóêöèè äèäðî-

ãåñòåðîíà óêàçàíû òàêèå íåæåëàòåëüíûå ðå-
àêöèè, êàê ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè.

Â 9,65 % ñîîáùåíèÿ óêàçûâàþò íà ïîäîç-
ðåâàåìûé ïðåïàðàò äèïèðèäàìîë, åäèíñòâåí-
íûé ïðåäñòàâèòåëü ãðóïïû èíãèáèòîðîâ àã-
ðåãàöèè òðîìáîöèòîâ (êðîìå ãåïàðèíà).

Â ãðóïïå àíòèáèîòèêîâ íàèáîëåå ÷àñòî ïî-
äîçðåâàåìûì ËÑ ñ÷èòàëñÿ äæîçàìèöèí
(2,63 % îò âñåõ ïîäîçðåâàåìûõ ïðåïàðàòîâ), â
îñòàëüíûõ ñëó÷àÿõ íà êàæäîå ËÑ áûëè çàðå-
ãèñòðèðîâàíû 1 – 2 ñîîáùåíèÿ.

Áîëüøèíñòâî ñëó÷àåâ ðàçâèòèÿ ïàòîëîãèè
ïå÷åíè áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî â 3-ì òðèìåñò-
ðå áåðåìåííîñòè (71 %).

Â 29 % ñëó÷àåâ áûëî âûÿâëåíî ïðîãðåññè-
ðóþùåå ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ïå÷åíî÷íûõ
òðàíñàìèíàç â õîäå ïëàíîâîãî ëàáîðàòîðíîãî
èññëåäîâàíðèÿ êðîâè.

Â îäíîì ñëó÷àå àêóøåðêà îòìåòèëà èêòå-
ðè÷íîñòü òêàíåé ïàöèåíòêè ïðè ðîäàõ.

Îñíîâíûìè æàëîáàìè ïàöèåíòîê áûëè
êîæíûé çóä (15,63 %), ñëàáîñòü, òîøíîòà è
ðâîòà (6,25 %), èêòåðè÷íîñòü ñêëåð è ïîòåì-
íåíèå ìî÷è (3,13 %). Â 12,5 % ñëó÷àåâ áûëè
îòìå÷åíû ïðèçíàêè õîëåñòàçà, â 3,13 % —
HELLP-ñèíäðîì. Áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî äâà
ñëó÷àÿ ãèáåëè ïëîäà. Â 9,38 % ñëó÷àåâ ïðî-
ãðåññèðóþùåå òå÷åíèå ëåêàðñòâåííîãî ãåïà-
òèòà ïðèâåëî ê äîñðî÷íîìó ðîäîðàçðåøåíèþ
(íà ñðîêå 34 – 37 íåäåëü).

Êëèíè÷åñêèå ñëó÷àè

1. Ïàöèåíòêà À. Â., 35 ëåò. Ïîñòóïèëà â
ñòàöèîíàð â íîÿáðå 2012 ãîäà íà ñðîêå
31 íåäåëÿ áåðåìåííîñòè. Ñîãëàñíî ïðåäîñòàâ-
ëåííîé èíôîðìàöèè, â òå÷åíèå âñåãî ñðîêà
áåðåìåííîñòè æåíùèíà ïðèíèìàëà ïîëèâè-
òàìèíû + ìèíåðàëû íåïðåðûâíî ñ ïðîôè-
ëàêòè÷åñêîé öåëüþ ïî íàçíà÷åíèþ âðà÷à
æåíñêîé êîíñóëüòàöèè, ïåðèîäè÷åñêè — äèä-
ðîãåñòåðîí, èíîçèí, ìàêðî- è ìèêðîýëåìåíòû,
êîìáèíèðîâàííûå ïðåïàðàòû ðàñòèòåëüíîãî
ïðîèñõîæäåíèÿ, ãåêñîïðåíàëèí, ïðåïàðàòû
æåëåçà, ìàãíèÿ. Â òå÷åíèå ïîñëåäíåãî ìåñÿöà
îòìå÷àëà çóä êîæíûõ ïîêðîâîâ, ïåðèîäè÷å-
ñêè èçæîãó. Äèàãíîç ïðè ïîñòóïëåíèè: ëåêàð-
ñòâåííûé ãåïàòèò. Èñõîä áåðåìåííîñòè íå èç-
âåñòåí.

2. Ïàöèåíòêà N., 4 ìåñÿöà. Íàáëþäàëàñü
â îòäåëåíèè ñ äèàãíîçîì òîêñè÷åñêèé ëåêàð-
ñòâåííûé ãåïàòèò â èþíå 2011 ãîäà. Ðåáåíîê
íàõîäèëñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè. Â âîç-
ðàñòå 4 ìåñÿöåâ ó ðåáåíêà áûë äèàãíîñòèðî-
âàí òîêñè÷åñêèé ãåïàòèò. Ïîñëå ïðîâåäåíèÿ
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Òàáëèöà 1. Îñíîâíûå ãðóïïû ïîäîçðåâàåìûõ ëå-
êàðñòâåííûõ ñðåäñòâ

Ãðóïïû ËÑ
Êîëè÷åñòâî

ïîäîçðåíèé
%

Âèòàìèíû, ïîëèâèòàìèííûå
ñðåäñòâà + ìèíåðàëû

31 27,19

Ïðîòèâîâèðóñíûå [ÂÈ×]
ñðåäñòâà

19 16,67

Ãåñòàãåíû 18 15,79

Èíãèáèòîðû àãðåãàöèè
òðîìáîöèòîâ

11 9,65

Ïðîòèâîòóáåðêóëåçíûå 7 6,15

Àíòèáèîòèêè 6 5,26

Ïðîòèâîâèðóñíûå ñðåäñòâà
(êðîìå ÂÈ×)

2 1,75

Ïðî÷èå 20 17,54

Òàáëèöà 2. Ãðóïïà âèòàìèíîâ, ïîëèâèòàìèííûõ
ñðåäñòâ + ìèíåðàëîâ

ÌÍÍ
Êîëè÷åñòâî

ïîäîçðåíèé
%

Ïîëèâèòàìèííûå ñðåäñòâà +
+ ìèíåðàëû

22 70,97

Æåëåçà ïðåïàðàòû 4 12,90

Ôîëèåâàÿ êèñëîòà 2 6,44

Àñêîðáèíîâàÿ êèñëîòà 1 3,23

Âèòàìèí Å 1 3,23

Ìàãíèÿ ïðåïàðàòû 1 3,23

Òàáëèöà 3. Ïðîòèâîâèðóñíûå [ÂÈ×] ñðåäñòâà

ÌÍÍ
Êîëè÷åñòâî

ïîäîçðåíèé
%

Àòàçàíàâèð 11 57,90

Ðåòîíàâèð 2 10,53

Àáàêàâèð + ëàìèâóäèí 2 10,53

Äàðóíàâèð 1 5,26

Ëàìèâóäèí 1 5,26

Çèäîâóäèí 1 5,26

Ëîïèíàâèð + ðèòîíàâèð 1 5,26



äèôôåðåíöèàëüíîé äèàãíîñòèêè è èñêëþ÷å-
íèÿ âñåõ âîçìîæíûõ ïðè÷èí, âûçâàâøèõ ðàç-
âèòèå äàííîãî çàáîëåâàíèÿ, âêëþ÷àÿ èíôåê-
öèîííûå àãåíòû, âðà÷è ñòàëè ïîäîçðåâàòü
ïîëèâèòàìèíû + ìèíåðàëû, êîòîðûå ïðèíè-
ìàåò ìàòü. Ïîñëå îòìåíû ýòîãî ËÑ òîêñè÷å-
ñêèé ãåïàòèò ó ðåáåíêà ðàçðåøèëñÿ, îíà âû-
ïèñàíà èç áîëüíèöû â èþíå 2011 ãîäà â óäîâ-
ëåòâîðèòåëüíîì ñîñòîÿíèè.

Èç àíàìíåçà: ìàòü ïàöèåíòêè ïðèíèìàëà
ïîëèâèòàìèíû+ìèíåðàëû ñ 7 ìåñÿöåâ áåðå-
ìåííîñòè è ïðîäîëæàëà ïðèåì ïðåïàðàòà â
òå÷åíèå ÷åòûðåõ ìåñÿöåâ ïîñëå ðîäîâ (âñåãî â
òå÷åíèå 6 ìåñÿöåâ). Äàííàÿ áåðåìåííîñòü ìà-
òåðè áûëà ïåðâîé, ïðîòåêàëà ôèçèîëîãè÷å-
ñêè. Æåíùèíà òàêæå ïðèíèìàëà ïðåïàðàò
éîäà 200 ìã â äåíü (äàòû è ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü íå èçâåñòíû). Äàííàÿ ðåàêöèÿ íå îïè-
ñàíà â èíñòðóêöèè ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìå-
íåíèþ.

3. Ïàöèåíòêà Ê., âîçðàñò íå èçâåñòåí. Âî
âðåìÿ áåðåìåííîñòè ðàçâèëñÿ HELLP-ñèí-
äðîì íà ôîíå ïðèìåíåíèÿ äèäðîãåñòåðîíà â
äîçèðîâêå 40 ìã/ñóòêè äî 20 íåäåëè áåðåìåí-
íîñòè. HELLP-ñèíäðîì ðàçâèëñÿ íà 28 íåäå-
ëå áåðåìåííîñòè, ïàöèåíòêà áûëà ãîñïèòàëè-
çèðîâàíà. Èñõîä íåæåëàòåëüíîé ðåàêöèè è
áåðåìåííîñòè íå èçâåñòåí.

4. Ïàöèåíòêà Ä. Í., 39 ëåò. Âî âðåìÿ áå-
ðåìåííîñòè â òå÷åíèå äëèòåëüíîãî âðåìåíè
ïðèíèìàëà ïîëèâèòàìèíû + ìèíåðàëû è ìàê-
ðî- è ìèêðîýëåìåíòû ïî íàçíà÷åíèþ âðà÷à
æåíñêîé êîíñóëüòàöèè. Ñ ôåâðàëÿ 2015 ãîäà
ïîÿâèëñÿ êîæíûé çóä, èçæîãà. Íà ôîíå ëå÷å-
íèÿ â ñòàöèîíàðå îòìå÷àëàñü îòðèöàòåëüíàÿ
äèíàìèêà â âèäå íàðàñòàíèÿ óðîâíÿ òðàíñà-
ìèíàç. Áûëî ïðîâåäåíî êåñàðåâî ñå÷åíèå ïî
æèçíåííûì ïîêàçàíèÿì íà ñðîêå ãåñòàöèè
34 íåäåëè, â ïîñëåðîäîâîì ïåðèîäå îòìå÷à-
ëàñü ïîëîæèòåëüíàÿ äèíàìèêà, ñíèæåíèå
òðàíñàìèíàç.

Ïðåäñòàâëåííàÿ èíôîðìàöèÿ áûëà íà-
ïðàâëåíà â áàçó ñïîíòàííûõ ñîîáùåíèé ëå÷à-
ùèìè âðà÷àìè. Îäíàêî íå âñåãäà â ñîîáùåíè-
ÿõ ïîëíî óêàçàíà âñÿ èíôîðìàöèÿ, êîòîðàÿ
ïîçâîëèëà áû îöåíèòü âçàèìîñâÿçü ìåæäó
ïðèåìîì ËÑ è âîçíèêøèì â ïîñëåäóþùåì ëå-
êàðñòâåííûì ïîðàæåíèåì ïå÷åíè. ×àñòü ñî-
îáùåíèé òàêæå áûëà îòíåñåíà ê íåâàëèäíûì.

Äëÿ ïîâûøåíèÿ äîñòîâåðíîñòè àíàëèçà
òðåáóåòñÿ áîëåå àêòèâíîå ðåïîðòèðîâàíèå è
ïîäðîáíîå îïèñàíèå ñëó÷àåâ ðàçâèòèÿ ëåêàð-
ñòâåííîãî ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè ó áåðåìåííûõ, à
òàêæå äàëüíåéøåå íàáëþäåíèå ýòèõ ñëó÷àåâ,

ñîîáùåíèå îá èñõîäå áåðåìåííîñòè è âëèÿíèÿ
äàííîãî âîçäåéñòâèÿ íà çäîðîâüå ìàòåðè è ðå-
áåíêà. Áîëåå ïîëíîå è ïîäðîáíîé îïèñàíèå
ïîçâîëèò îïðåäåëèòü ïðè÷èííî-ñëåäñòâåí-
íûå ñâÿçè ñ áîëüøåé òî÷íîñòüþ.

Àíàëèç ãåïàòîòîêñè÷íîñòè ëåêàðñòâåí-
íûõ ïðåïàðàòîâ, ïðèìåíÿåìûõ ïðè áåðåìåí-
íîñòè, çàòðóäíåí â ñâÿçè ñ âîçìîæíîñòüþ ðàç-
âèòèÿ ñïåöèôè÷åñêèõ äëÿ áåðåìåííîñòè ïî-
ðàæåíèé ïå÷åíè: ICP, HELLP ñèíäðîìà è
ïðåýêëàìïñèè (íàïðèìåð, êëèíè÷åñêèé
ñëó÷àé ¹ 3). Ê ñîæàëåíèþ, ïîñòóïàþùèå ñî-
îáùåíèÿ íå âñåãäà ñîäåðæàò îáúåì èíôîðìà-
öèè, äîñòàòî÷íûé äëÿ ïðîâåäåíèÿ äèôôåðåí-
öèàëüíîé äèàãíîñòèêè (íàïðèìåð, êëèíè÷å-
ñêèé ñëó÷àé ¹ 4). Â êîíå÷íîì èòîãå ýòîò
ôàêòîð ìîæåò âëèÿòü íà ñòàòèñòè÷åñêèå ïî-
êàçàòåëè ïðè àíàëèçå ñïîíòàííûõ ñîîáùå-
íèé, ñîäåðæàùèõ ñâåäåíèÿ î âîçäåéñòâèè ëå-
êàðñòâåííîé òåðàïèè íà ôóíêöèè ïå÷åíè ïðè
áåðåìåííîñòè [22, 23].

Âìåñòå ñ òåì, ïðèâåäåííûå äàííûå ñâèäå-
òåëüñòâóþò î âàæíîñòè ïðîäîëæåíèÿ óãëóá-
ëåííûõ èññëåäîâàíèé âëèÿíèÿ ËÑ íà îðãà-
íèçì áåðåìåííûõ, ïðåæäå âñåãî, íà ñîñòîÿíèå
ïå÷åíè, â òîì ÷èñëå òåõ ËÑ, êîòîðûå íå ÿâëÿ-
þòñÿ ñòðîãî ïðîòèâîïîêàçàííûìè, à èíî-
ãäà äàæå ïîêàçàííûìè äëÿ ïðèìåíåíèÿ ó
áåðåìåííûõ.

Ñ öåëüþ îïòèìèçàöèè êîíòðîëÿ ôàðìàêî-
òåðàïèè ïðè áåðåìåííîñòè ïðåäñòàâëÿåòñÿ
öåëåñîîáðàçíûì ñîçäàòü áàçó äàííûõ äëÿ èçó-
÷åíèÿ íàçíà÷åíèé ËÑ â ïåðèîä ãåñòàöèè, àíà-
ëîãè÷íóþ «Ñîâìåñòíîé áàçå äàííûõ Êîêðåé-
íà ïî áåðåìåííîñòè è äåòîðîæäåíèþ» [24].
Ýòî ïîçâîëèò áîëåå ýôôåêòèâíî âûÿâëÿòü íå-
æåëàòåëüíûå ðåàêöèè è ÷àñòîòó èõ âîçíèêíî-
âåíèÿ ó áåðåìåííûõ, îòñëåæèâàòü îòñðî÷åí-
íûå ðåàêöèè, êîíòðîëèðîâàòü ñîñòîÿíèå æåí-
ùèíû â ïåðèíàòàëüíîì ïåðèîäå.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ñëó÷àè ðàçâèòèÿ ëåêàðñòâåííîãî ïîðà-
æåíèÿ ïå÷åíè ïðè ïðèìåíåíèè ËÑ âî âðåìÿ
áåðåìåííîñòè ñîñòàâëÿþò 2,38 % îò îáùåãî
êîëè÷åñòâà ñîîáùåíèé î ïðèìåíåíèè ËÑ âî
âðåìÿ áåðåìåííîñòè è â ðîäàõ, ïîñòóïòèâøèõ
â ðîññèéñêóþ áàçó äàííûõ çà ïåðèîä ñ
01.01.2009 ïî 31.12.2016. Áîëüøèíñòâî ñëó-
÷àåâ ëåêàðñòâåííîãî ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè áûëî
çàðåãèñòðèðîâàíî â 3-åì òðèìåñòðå áåðåìåí-
íîñòè — 71 %.

2. Ïîäîçðåâàåìûå ËÑ áûëè ïðåäñòàâëå-
íû 25 ôàðìàêîëîãè÷åñêèìè ãðóïïàìè, îáùåå
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êîëè÷åñòâî ïîäîçðåâàåìûõ ËÏ ñîñòàâèëî
46 ïðåïàðàòîâ.

3. Íàèáîëåå ÷àñòî â ñîîáùåíèÿõ óêàçûâà-
þòñÿ ïîäîçðåâàåìûå ËÑ èç ãðóïï âèòàìèíîâ,
ïîëèâèòàìèííûõ ñðåäñòâ + ìèíåðàëîâ (27,19 %),
ïðîòèâîâèðóñíûõ [ÂÈ×] ñðåäñòâ (16,67 %) è
ãåñòàãåíîâ (15,79 %), ïîäîçðåâàåìûìè ËÑ
÷àùå âñåãî ïðèçíàâàëèñü ïîëèâèòàìèíû +
+ ìèíåðàëû (17,54 %), äèäðîãåñòåðîí (12,28 %),
àòàçàíàâèð (9,65 %) è äèïèðèäàìîë (9,65 %).

4. Äëÿ áîëåå òùàòåëüíîãî ìîíèòîðèíãà
ëåêàðñòâåííîé òåðàïèè ó áåðåìåííûõ æåí-
ùèí öåëåñîîáðàçíî ñîçäàòü îòäåëüíóþ áàçó
äàííûõ äëÿ ñîîáùåíèé î íåæåëàòåëüíûõ ðå-
àêöèÿõ â ïåðèîä ãåñòàöèè.
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Abstract: Pregnancy is characterized by overexertion of metabolism in the liver and some changes in metabo-
lism, which can lead to various, including severe organ, damage. During pregnancy, according to interna-
tional epidemiological studies, more than 80 % of women take medicines. Under polypragmasy it is extremely
difficult to isolate a particular medicine responsible for the drug pathology in the liver in pregnant women.
The article presents a retrospective analysis of spontaneous reports accepted from the Russian database of AIS
Roszdravnadzor for the period from 01.01.2009 to 31.12.2016.
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