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Питання профілактики, виявлення 
та  вирішення імунологічних конфліктів 
вагітності у своїй доповіді розглянув кон­
сультант медичного центру «Уніклініка», 
кандидат медичних наук Віктор Іванович 
Ошовський.

–  У профілактиці ізоімунізації 
у  резус-негативних жінок насамперед 
слід враховувати те, коли саме відбува-
ється сенсибілізація. Відомо,  що ерит
роцити плода потрапляють у  кровотік 
матері у  75-100% випадків, при цьому 
сенсибілізація розвивається при об’ємі 
фето-материнської кровотечі (ФМК) 
>0,1 мл. Частота та інтенсивність ФМК 
зростають з терміном гестації – ​до 7, 16 
та 29% у І, ІІ та ІІІ триместрі відповідно. 
Збільшення об’єму ФМК переважно 
пов’язане з  відшаруванням плаценти, 
ручним її відділенням, кесаревим розти-
ном  чи іншими станами та  факторами, 
які характеризуються високим рівнем 
травматизму (плацентарна дисфунк-
ція чи травма живота).

Зазначені вище факти зумовлюють 
необхідність чіткого розуміння та  до-
тримання основних вимог до профілак-
тики імунологічних конфліктів вагітно-
сті. Перелік цих вимог найповніше 
представлений у низці рекомендацій 
медичних наукових товариств: Італійсь
кого товариства трансфузійної медици-
ни та  імуногематології (SIMTI, 2013, 
2015); Товариства гематології Велико
британії (BSН, 2009, 2014, 2016); 
Національного інституту здоров’я та 
клінічного вдосконалення Велико
британії (NICE, 2016) та ін.

Згідно з  цими рекомендаціями пер-
винна профілактика ізоімунізації перед-
бачає обов’язкове визначення антитіл 
у вагітних із негативним резус-фактором 
при першому візиті до лікаря та у терміні 
гестації 28 тижнів (рівень доказо
вості  ІІІС). За  наявності сенсибілізації 
введення антирезус-імуноглобуліну 
(анти-D-Ig) не має сенсу та асоційоване 
з  підвищеним ризиком розвитку ятро-
генних ускладнень (рівень доказо
вості  ІА). Жінки зі  «слабким» типом 
резус-фактора не потребують призначен-
ня анти-D-Ig (рівень доказовості ІІІВ).

Після епізоду невиношування, аборту 
або при загрозі переривання вагітності, 
кровотечі, позаматковій вагітності, мі-
хуровому занеску протягом перших 
12  тижнів гестації резус-негативна не-
сенсибілізована жінка має отримати мі-
німальну дозу анти-D-Ig – ​125 мкг, або 
625  МО (рівень доказовості ІА). Після 
12 тижнів гестації стандартну разову дозу 
збільшують до 250-300 мкг (рівень дока-
зовості ІІВ). Таку саму дозу анти-D-Ig 
(250-300 мкг, або 1250-1500 МО) має 
отримувати кожна резус-негативна 
несенсибілізована жінка після прове
дення  будь-якої інвазивної процедури: 

амніоцентезу, кордоцентезу та  біопсії 
хоріона (рівень доказовості ІІА).

Якщо у  резус-негативної несенсибілі-
зованої жінки на  28-му тижні гестації 
резус плода невідомий або позитивний, 
одноразова доза  анти-D-Ig має станови-
ти 250-300 мг, її можна розділити на два 
введення по  100 мкг (500 МО) у  28 
і 34 тижні гестації (рівень доказовості ІА).

Після пологів несенсибілізованій 
резус-негативній жінці, яка народила 
резус-позитивну дитину,   анти-D-Ig у 
дозі 250-300 мкг (1250-1500 МО) слід 
ввести внутрішньом’язово або підшкірно 
протягом перших 72  год (рівень доказо-
вості ІА). Необхідність введення додат-
кової дози існує, якщо прогнозований 
об’єм ФМК >30 мл (рівень доказовості 
ІА). Що стосується доцільності рутинно-
го проведення тесту на ФМК після поло-
гів, належної доказової бази не  існує. 
Однак це  дослідження є необхідним 
за  наявності таких факторів ризику, 
як травма живота, відшарування плацен-
ти, передлежання із кровотечею, зовніш-
ній оберт (рівень доказовості ІІІС). Якщо 
породіллі не  проведено профілактичні 
заходи у перші 72 год, їх слід призначити 
відразу, щойно визначено потребу в цьо-
му (рівень доказовості ІІІВ). Частота ви-
падків сенсибілізації у  резус-негативних 
жінок, які не отримали профілактику ізо-
імунізації після народження резус-пози-
тивної дитини, при наступних вагітно-
стях становить 12-16% порівняно з  по-
казником у  матерів, яким проведено 
профілактичні заходи (0,8-1,9%).

Ефективність призначення  анти-D-Ig 
як  основного засобу профілактики сен-
сибілізації доведена. Тільки за  період 
1972-1979 рр. у  дослідженнях з  оцінки 
терапевтичної ефективності   анти-D-Ig 
взяли участь понад 6000 жінок. При цьо-
му частота післяпологової резус-ізоімуні-
зації становила лише 0,1-0,4% випадків 
(H.  Orjasaeter, 1972; J.  Eklund, 1978; 
D.  D’Ambrosio, 1979; M.  Hermann et al., 
1979; F.K. Bartsch, H. Kjellman, 1979).

Серед представників групи засо-
бів  анти-D-імуноглобуліну людини на 
особливу увагу заслуговує препарат 
Резонатив® від компанії Amaxa Pharma. 
Основними перевагами цього препара-
ту є: вкрай низький вміст IgА, високий 
рівень вірусної інактивації, яка прово-
диться під міжнародним контролем під 
час його виробництва, доведена ефек-
тивність та  хороша переносимість. 
Сьогодні накопичено значний досвід 
застосування препарату Резонатив®: 
у  всьому світі починаючи з  1969 року 
введено вже понад 2 млн доз.

Високий профіль безпеки препарату 
Резонатив® доводять результати масш-
табного постмаркетингового оглядового 
дослідження, проведеного N. Boyle 
у 2001 році, у ході якого протягом 27 міс 

було введено 7 263 доз препарату. У  жі-
нок, які взяли участь у дослідженні, за-
реєстровано 2 небажані побічні явища 
(незначну нудоту та  біль у  місці вве
дення), що становило тільки 0,003% ви-
падків.

Незважаючи на наявність переконли-
вої доказової бази щодо безпечності ви-
користання препаратів   анти-D-Ig для 
профілактики резус-ізоімунізації, май-
же кожний лікар у своїй клінічній прак-
тиці стикається з  численними міфами 
про їхню небезпечність і, на жаль, з на-
слідками цих хибних стереотипів. Вкрай 
важливо розуміти, що кожний із подіб-
них міфів виникає не  на  порожньому 
місці, а має певні підстави, тому це пи-
тання слід розглянути більш докладно. 
Нижче подано перелік застережень і за-
ходів, спрямованих на запобігання роз-
витку серйозних ускладнень, пов’язаних 
із резус-ізоімунізацією.

Усі алергічні реакції, які можуть вини-
кати у відповідь на введення  анти-D-Ig, 
можна умовно розділити на  три групи: 
псевдоалергічні (внаслідок стресу), ре-
акції негайного типу (при низькій толе-
рантності до  IgA), реакції з  залученням 
системи комплементу.

Випадки анафілактичного шоку 
при введенні  анти-D-Ig є дуже рідкісни-
ми, однак і до цього потрібно бути гото-
вим. Важливо пам’ятати, що при виник-
ненні анафілактичного шоку доцільно 
використовувати адреналін, а не стероїдні 

протизапальні засоби (глюкокортикоїди). 
Тому якщо у  пацієнтки спостерігаються 
свистяче дихання, стридор, дихальна не-
достатність або інші клінічні ознаки шоку, 
необхідно внутрішньом’язово (в/м) ввес-
ти 0,5 мл (500 мкг) адреналіну у  розве
денні 1:1000. Якщо стан пацієнтки не по-
кращився через 5 хв, вводять другу дозу 
адреналіну. Після цього доцільно ввести 
10 мг хлорфенаміну в/м або внутрішньо-
венно (в/в) повільно. Дифенгідрамін 
у  дозі 25-50  мг в/в – ​оптимальна аль
тернатива антигістамінним препаратам 
за  відсутності хлорфенаміну. Додатково 
слід також ввести 200  мг гідрокортизону 
в/м або в/в повільно.

Якщо медикаментозна терапія швид-
ко не  усуває клінічні прояви шоку, не-
обхідно ввести 12 л рідини в/в (криста-
лоїдний розчин може бути більш без-
печним, ніж колоїдний). Сальбутамол 
може бути корисним, якщо бронхо
спазм є досить тяжким і терапевтичний 
ефект настає недостатньо швидко. 
У  випадках, коли анафілактичний шок 
становить загрозу життю, проводять 
серцево-легеневу реанімацію. Адрена
лін при цьому слід вводити в/в повільно 
дрібними болюсами по  50 мкг у  розве-
денні 1:10 000 (ця  процедура небезпеч-
на, тому її  повинен проводити тільки 
досвідчений лікар).

Вторинна профілактика включає 
такі заходи: визначення резус-фактора 
за  кров’ю матері та  амніотичною 

Імунологічні конфлікти вагітності: 
що потрібно знати

16-17 листопада 2018 року в м. Києві за підтримки ГО «Українська асоціація репродуктивної медицини» 
та ГО «Українська асоціація доказової медицини» відбувся спеціалізований науковий захід «Зустрічі 
професіоналів: гінекологія та акушерство» у форматі лабораторії професіоналів «Профі-Лаб». Програма 
заходу передбачала доповіді провідних українських та міжнародних експертів у цій галузі, дискусійні 
панелі, воркшопи, обговорення сучасної клінічної практики. Учасники професійного форуму розглянули 
низку актуальних проблем акушерства та гінекології, у тому числі таку важливу медичну проблему 
сьогодення, як профілактика резус-ізоімунізації та ведення пацієнток групи високого ризику. В.І. Ошовський

Міфи, факти та рекомендації щодо запобігання розвитку 
ускладнень, пов’язаних із резус-ізоімунізацією

1.	Введення анти-D-Ig призводить до розвитку анемії – ​міф:
•	врахувати ймовірність недіагностованого резус-конфлікту на момент введен­

ня;
•	виключити можливість введення недостатньої профілактичної дози;
•	визначити наявність антитіл за іншими системами крові.

2.	Введення анти-D-Ig є необхідним лише після пологів – ​міф:
•	високий ризик сенсибілізації до 20 тижнів вагітності (аборти, невиношування, 

кровотеча, амніоцентез);
•	дуже висока ймовірність недіагностованої сенсибілізації у  III триместрі вагіт­

ності;
•	втрата можливості проведення профілактики у випадку діагностованої сенси­

білізації.
3.	Будь-який титр антитіл є протипоказанням для введення анти-D-Ig – ​міф:

•	пацієнтка вважається сенсибілізованою при титрі антитіл >1:4.
4.	Контроль титру антитіл здійснюють від моменту проведення профілактичних за­

ходів і до пологів – міф:
•	проведення профілактики унеможливлює виявлення природних антитіл за ра­

хунок тих, які введені штучно.
5.	Пацієнтки зі «слабким» типом резус-фактора потребують профілактики – ​міф:

•	тактика ведення пацієнток із  Du-типом резус-фактора така сама, 
як і резус-позитивних.

6.	Жінкам з  алергією в  анамнезі не  можна проводити профілактику резус-кон­
флікту – ​міф:

•	ймовірність перехресної алергізації мінімальна;
•	у більшості випадків повторна реакція на анти-D-Ig не виникає;
•	потребують повільного та дробного режиму введення, десенсибілізації, моні­

торингу (у деяких випадках).
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рідиною, ехоскопічний моніторинг, 
при розвитку анемії – ​внутрішньо
утробне переливання крові / розрод
ження. Не менш важливо враховувати 
дані анамнезу, а саме фактори, які мо-
жуть вказувати на  підвищений ризик 
розвитку гемолітичної анемії: відсут-
ність адекватної профілактики, висо-
кий паритет або велика кількість пе-
реливань, гемолітична анемія плода 
у  попередніх вагітностях, жовтяниця 
новонароджених  чи антенатальна за-
гибель плода в акушерському анамне-
зі. Серед факторів ризику, які стосу-
ються цієї вагітності, на особливу ува-
гу заслуговують: ранній нестабільний 

високий титр антитіл, ймовірність 
розвитку ФМК, ехоскопічні ознаки 
гіпердинамічного типу кровообігу 
плода (потовщення/набряк плаценти, 
багатоводдя, тахікардія, трикуспідаль-
на регургітація) та екстрамедулярного 
кровотворення (збільшення розмірів 
селезінки, печінки, окружності жи-
вота плода). Прямими ознаками гемо-
літичної анемії середнього/тяжкого 
ступеня є: прискорення пікової систо-
лічної швидкості кровотоку у середній 
мозковій артерії плода (>1,5  МоМ), 
полісерозит чи водянка плода.

Вибір способу розродження у  таких 
пацієнток – ​складне завдання, тому 

потребує ретельного аналізу акушер-
ської ситуації. Наприклад, природним 
пологам слід віддавати перевагу у тер-
міні вагітності понад 34 тижні, при 
компенсованому стані плода, адекват-
ній зрілості пологових шляхів матері 
та  за  наявності пологів в  анамнезі. 
Проведення кесаревого розтину може 
бути доцільним у  терміні вагітності 
до 32 тижнів, у випадках незадовільно-
го стану плода, незрілості пологових 
шляхів матері, розвитку тяжкої анемії, 
водянки та  дистресу плода, за  відсут-
ності вагінальних пологів в анамнезі.

Таким чином, при веденні жінок 
із  групи ризику тяжкої анемії плода 

для  успішного розродження та  профі-
лактики можливих ускладнень, пов’яза-
них із  резус-конфліктом, необхідно за-
безпечити:

•	 адекватну оцінку стану плода 
(СМА, STV);

•	 профілактику респіраторного 
дистрес-синдрому;

•	 постійний фетальний моніторинг;
•	 максимально щадне ставлення 

до  комплексу «матір – ​матка – ​плацен-
та – ​плід»;

•	 програмоване розродження за  на-
явності мінімальних ознак загрози.

Підготував Антон Вовчек ЗУЗУ

Алгоритм ведення сенсибілізованих жінок за наявності факторів ризику

1.	Щоденна самостійна актографія (6 епізодів активності плода за 2 год) і:
•	за наявності змін – ​проведення тесту з  нітросинім тетразолієм (НСТ-тесту) 

та кардіотокографії з визначенням показника варіабельності серцевого ритму 
плода (STV) протягом 8-12 год;

•	у разі підтвердження порушень за  даними НСТ-тесту – ​оцінка біофізичного 
профілю плода (БФП) та доплерографія (якнайшвидше);

•	госпіталізація до стаціонару відповідного профілю.
2.	Якщо показники актографії в нормі:

А.	за відсутності внутрішньоутробного переливання крові в анамнезі:
•	рутинний НСТ-тест і визначення STV 1 раз на 2 тижні;
•	контроль пікової систолічної швидкості (Vmax) у середній мозковій артерії, оцінка 

БФП, визначення товщини плаценти та аналіз гепатоспленального комплексу 
1 раз на 2 тижні;

•	при підвищенні швидкості кровотоку >1,5 МоМ або появі вільної рідини – ​
кордоцентез (з метою визначення потреби у внутрішньоутробному перели­
ванні);

Б.	після внутрішньоутробного переливання крові:
•	контроль Vmax у середній мозковій артерії, проведення доплерографії артерій 

пуповини, моніторинг відсутності вільної рідини в порожнинах тіла плода 1 раз 
на тиждень;

•	 при перевищенні норми Vmax (1,6 МоМ) відповідно до терміну гестації до 32 тиж­
нів – ​проведення НСТ-тесту за критеріями Доуза – ​Редмана, консультація спе­
ціаліста центру фетальної медицини.

3.	Тактика ведення пацієнтки залежить від терміну вагітності:
А.	за відсутності в анамнезі внутрішньоутробного переливання крові – ​описана 

тактика виправдана у терміні вагітності до 32 (34) тижнів;
Б.	після внутрішньоутробного переливання крові – ​поява ознак тяжкої анемії піс­

ля 33-34 тижнів є показанням для розродження.
4.	Примітки:

А.	за відсутності внутрішньоутробного переливання крові в анамнезі: тактика ве­
дення пацієнтки має бути переглянута у випадку виявлення патологічних змін 
у плода або після 34 тижнів вагітності;

Б.	після внутрішньоутробного переливання крові – ​спосіб розродження оби­
рають залежно від акушерської ситуації (профілактика респіраторного 
дистрес-синдрому).

5.	Рекомендації:
А.	 контроль резусних антитіл слід проводити 1 раз на місяць;
Б.	у випадку внутрішньоутробного переливання крові – ​після пологів слід бути 

готовим до  замісного переливання крові новонародженому з  визначенням 
у плода резус-негативного статусу (донорські еритроцити).

МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ
КОНФЕРЕНЦІЯ


