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Abstract

Labour is thought to be one of the most intense and painful experiences in a woman'’s life. Numerous studies using
a Visual Analogue Scale invariably demonstrate that 20% of women in labour describe the pain as “unbearable”and
60% describe the pain as “very intense”. Since the mid-1980s, continuous epidural analgesia during labour has been
considered the gold standard of labour anaesthesia and is currently the most frequently used. There are situations
in which this type of analgesia could not be used. An alternative pain management is administration of parenteral
opioids, the most frequently used of which is pethidine. Its use is associated with adverse effects and unsatisfactory
analgesia. Since the second half of the 20" century, a new generation of opioids, such as fentanyl or remifentanil, has
been used. Despite their much better pharmacokinetic and pharmacodynamic parameters, obstetricians, midwives
and neonatologists are most aware of pethidine, probably because it has been used for the longest period of time,
despite its disadvantages and the risk that its use entails. The drug that is nearest to ideal is remifentanil. The countries
in which itis widely used as an alternative type of labour anaesthesia have developed practice standards or guidelines
practice. Guidelines and alternatives to pethidine protocols for effective labour analgesia in Poland might be merited.
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Poréd drogami i sitami natury uchodzi za jedno z najbar-
dziej bolesnych doznan w zyciu kobiety [1]. Nasilenie bélu
zalezy od wielu przyczyn, z ktérych niektére zdefiniowano.
Sa to: osobnicza tolerancja bolu, potozenie i masa ptoduy, sita
skurczéw i napiecie macicy oraz wczesniejsze doswiadczenia
porodowe [2].

Wazng role odgrywaja réwniez wiek, pochodzenie
etniczne, czynnik kulturowy, wyksztatcenie, status socjo-

ekonomiczny, przedporodowa edukacja ciezarnej, liczba
przebytych porodéw oraz psychiczne nastawienie rodza-
cej [3]. Zauwazono réwniez zwigzek miedzy nasileniem
bélu porodowego a bolesnymi miesigczkami w wywiadzie.
Prawdopodobng przyczyng wystepowania tego zjawiska
jest nadmierna produkcja prostagladyn w grupie kobiet,
u ktérych wystepuje wspomniana koincydencja. Pierwiastki
zapytane o natezenie b6lu porodowego, zgtaszaty mniejsze
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wartosci natezenia doznan bélowych niz wielorédki. Praw-
dopodobnie jest to efektem ,szerokiej wiedzy o porodzie”,
ktéra dostarczajg Srodki masowego przekazu [4].

Bél porodowy, w poréwnaniu z innymi rodzajami bélu,
oceniany jest przez pierwiastki i wielorédki jako bdl o nasi-
leniu nieco mniejszym niz towarzyszacy kauzalgii czy am-
putacji palca, natomiast jego nasilenie znacznie przewyzsza
odczucie bolu fantomowego, przewlektego, nawracajacego,
bolu w neuralgii popotpascowej, w chorobie nowotworo-
wej, z wylaczeniem standw terminalnych. Wyniki licznych
badan wykorzystujacych tatwa skale wzrokowo-analogowa
(VAS, Visual Analog Scale) wykazuja nieodmiennie, ze 20%
rodzacych okresla bol porodowy jako ,nie do wytrzyma-
nia’, a 60% jako ,bardzo silny”. Wydaje sie wiec, przy calym
szacunku dla koncepcji porodu naturalnego, ze u matek
najsilniej odczuwajacych bol nalezy rozwazy¢ skuteczng
analgezje porodu [5].

Silny bél wywiera niekorzystny wptyw zaréwno na ro-
dzaca, jak i na ptéd. Wywotany bdlem stres przyspiesza
podstawowa przemiane materii rodzacej, zwieksza rzut
serca oraz wentylacje. Odruchowa hiperwentylacja prowa-
dzi w skrajnych przypadkach do zasadowicy oddechowe;j,
objawiajacej sie tezyczka u matki i zaburzeniami rytmu
serca u ptodu. Zasadowica oddechowa u matki powoduje
przesuniecie w lewo krzywej dysocjacji hemoglobiny, co
prowadzi do pogorszenia przeztozyskowego transportu
tlenu. Stymulacja uktadu wspétczulnego i zwiekszenie ste-
zenia endogennych katecholamin sg przyczyna skurczu
naczyn macicy, co zmniejsza przeptyw maciczno-tozysko-
wy i moze prowadzi¢ do niedotlenienia i kwasicy ptodu.
Dodatkowo dochodzi do lipolizy, uwalniania swobodnie
przechodzacych przez tozysko wolnych kwaséw ttuszczo-
wych, i hiperglikemii, co nasila hipoksje i kwasice u ptodu
[6]. Uwalniane katecholaminy ostabiaja réwniez czynnos¢
skurczowa macicy, co wydtuza poréd i wtérnie pogarsza
stan pourodzeniowy noworodka [7].

Skrajnie silnie odczuwany bél porodowy moze nieko-
rzystnie wptywac na pézniejszy stosunek matki do dziecka,
co nierzadko wymaga pomocy psychologa, a nawet leczenia
psychiatrycznego [8]. Wiele kobiet nadal postrzega poréd
jako nieprzyjemny, niepotrzebny, niepozadany, a takze jako
niszczacy emocjonalnie i fizycznie [9]. Negatywne odczucia
podczas porodu wptywaja niekorzystnie na pézniejsze zycie
kobiety i dziecka poprzez zmiany dotyczace wielu waznych
sfer zycia, takich jak zycie emocjonalne i intymne kobiety,
budowanie wiezi rodzinnych, tworzenie poczucia bezpie-
czenstwa u dziecka [10]. Te niepozadane czynniki mozna
podzieli¢ na cztery kategorie, zwigzane z:

— akceptacja dziatan medycznych takich jak: indukcja
porodu, poréd instrumentalny, nagte ciecie cesarskie,
przekazanie noworodka na oddziat intensywnej opieki;

86

— dotychczasowym zyciem kobiety, pragnieniem posia-
dania dziecka, zadowoleniem ze zwigzku z mezczyzna;

— samopoczuciem kobiety podczas porodu, tj. odczuwa-
niem bolu i jego kontrolg;

— zachowaniem personelu na sali porodowej [11].

Od potowy lat osiemdziesigtych ubiegtego wieku ciagte
znieczulenie zewnatrzoponowe porodu (CZZOP), ktére de
facto jest ciggly analgezja, uznane jest za ,ztoty standard”.
Ten rodzaj analgezji jest stosowany najczesciej, cho¢ nie
zawsze mozna go zaoferowac rodzacej. Nie mozna wykona¢
CZZOP, kiedy istnieja przeciwwskazania medyczne, tech-
niczne, (np. nadmierna otytos¢ rodzacej) lub organizacyjne
(brak zespotu anestezjologicznego dostepnego przez caty
czas trwania procedury). W takiej sytuacji mozliwos¢ wy-
boru alternatywnej metody zniesienia bélu powinna by¢
szeroko dostepnai nie jest to aspekt odnoszacy sie jedynie
do Polski. W 2008 roku wydano rekomendacje dotyczace
postepowania przeciwbélowego w ginekologii i potoznic-
twie [12]. W czesci drugiej tego opracowania, dotyczacej
leczenia bélu u kobiet ciezarnych, rodzacych oraz w poto-
gu, rekomendowane jest miedzy innymi stosowanie lekow
z grupy opioidéw.

Wiasciwosci przeciwbélowe opioiddw wykorzystuje sie
potoznictwie od ponad 100 lat, chociaz pierwsze wzmian-
ki o zastosowaniu opium u rodzacej w tagodzeniu bdéléw
porodowych mozna znalez¢ juz w chinskich pismach. Od
1902 roku stosowano mieszanine morfiny ze skopolaming,
dziatania niepozadane w postaci splatania, pobudzenia,
zaburzen pamieci u matki czy depresji oddechowej u no-
worodka spowodowaty jednak, ze srodek ten po kilkunastu
latach odszedtw zapomnienie. Kolejny lek z grupy opioidéw
— wyprodukowana w 1939 roku petydyna, jest stosowana
w potoznictwie od 1950 roku i nadal najczesciej podawana
w trakcie porodu. W wielu szpitalach, zwtaszcza tych, w kto6-
rych odbywa sie mato porodow, lek ten jest analgetykiem
z wyboru [13]. Statystyki dowodzga, ze w USA czestos¢ po-
dawania pozajelitowo opioidéw waha sie w granicach od
39% poroddéw w szpitalach o tacznej rocznej liczbie porodéw
powyzej 1500, do 56% przy rocznej liczbie urodzerh miedzy
500-1500. W matych szpitalach z liczbg porodéw ponizej
500 na rok stosowanie parenteralnych opioidéw dotyczy
50% porodéw. W Wielkiej Brytanii ten odsetek jest nieco
mniejszy i wynosi srednio okoto 38% [14].

W drugiej potowie XX wieku pojawity sie nowsze leki
opioidowe, takie jak fentanyl, alfentanyl, remifentanyl. Mimo
ich zdecydowanie lepszych parametréow farmakokinetycz-
nych i farmakodynamicznych, to wiasnie petydyna, praw-
dopodobnie z powodu wieloletniego stosowania, najmoc-
niej zakorzenita sie w swiadomosci potoznikéw, potoznych
i neonatologéw i to pomimo jej wad i wynikajacego z nich
ryzyka dziatan niepozadanych. Podawana droga domies$nio-
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wa dziata w sposéb niekontrolowany i dotyczy to zaréwno
matki, jak i dziecka, gdyz najwieksze jej stezenie we krwi
ptodu stwierdzane jest w 2.—3. godzinie od iniekgji.

W przypadku porodu drogami natury moment urodze-
nia sie dziecka jest trudny do przewidzenia, mozliwe jest
wiec, ze urodzi sie ono w chwili, gdy petydyna osigga szczy-
towe stezenie we krwi matki, co grozi depresjg oddechowa
u noworodka. Podobny efekt wywiera aktywny metabolit
petydyny — norpetydyna. W wielu przypadkach prowadzi
to do ponownego pojawienia sie efektu narkotycznego
u noworodka, a jest to o tyle istotne, ze czas péttrwania
petydyny u noworodka wynosi 15-23 godziny, podczas gdy
u matki 2—3 godziny. Wynika to z wolniejszego usuwania
norpetydyny z krazenia ptodowego wskutek wolniejszego
przeptywu tozyskowego i mniejszej wydolnosci watroby.
W literaturze mozna spotkac sie z doniesieniem, ze okres
potowiczego rozpadu petydyny i norpetydyny moze wy-
nosi¢ nawet 20—-60 godzin [15].

Z obserwacji neonatologdéw wynika, ze dzieci matek,
ktérym podano petydyne, sa mniej zywotne, zdarzaja sie
u nich problemy z oddychaniem oraz otrzymuja mniej punk-
tow w skali Apgar i w skali neurobehawioralnej NACS (Neu-
rologic and Adaptive Capacity Score) [16]. U matki zas moga
wystgpic efekty uboczne pod postacig nudnosci, wymiotow,
sennosci, zaburzen réwnowagi oraz depresji oddechowej
[17, 18]. Co wiecej, zniesienie bélu w pierwszym i drugim
okresie porodu, okreslane jako dobre do doskonatego zgta-
szato tylko 50% kobiet, ktére otrzymaty domiesniowo pe-
tydyne. Dla poréwnania — w grupie rodzacych, u ktérych
zastosowano CZZOP, odsetek ten wynosit 88% [19].

Niekorzystny profil ,starych opioidéw” stat sie bodzcem
do powstania idei stworzenia bezpiecznego leku przeciw-
boélowego, o kontrolowanej podazy w dawkach frakcjono-
wanych i jednoczesnie zapewniajgcych maksymalne bezpie-
czenstwo przy zadawalajgcej analgezji. Lekiem spetniajgcym
te warunki jest remifentanyl (RMFNT), ultrakrétkodziatajacy
lek opioidowy. Wykazuje on silne powinowactwo do recep-
toréw opioidowych MOR (), stabsze do DOR (8) i KOR (k).
Cechuje sie szybkim poczatkiem dziatania, mata objetoscia
dystrybucji i szybka redystrybucja, co w praktyce klinicznej
przektada sie na jego fatwe miareczkowanie [20]. Poza tym,
po podaniu dozylnym, efekt analgetyczny jest prawie na-
tychmiastowy i ustepuje w ciggu kilku minut od zakorczenia
wlewu, a resztkowa aktywnos¢ opioidowa utrzymuje sie
nie dtuzej niz 10 min. Nie wyzwala uwalniania histaminy,
nie powoduje péznego zahamowania funkgji osrodka od-
dechowego. Z biatkami osocza wiaze sie w 70%. Jest meta-
bolizowany przez niespecyficzne esterazy krwi i tkanek do
praktycznie nieaktywnego przeciwbdlowo kwasu karbok-
sylowego, charakteryzujgcego sie aktywnoscig 4600 razy
mniejsza od leku macierzystego, a wiec niepowodujaca zad-
nych efektow przeciwbolowych. T, - RMFNT wynosi okoto

3 min, a jego metabolitu okoto 2 h. Okoto 95% RMFNT jest
wydalane z moczem w postaci metabolitu [21]. Remifen-
tanyl przenika przez bariere tozyska, stezenie stwierdzane
we krwi ptodu wynosi okoto 50% stezenia we krwi matki;
lek jest prawdopodobnie metabolizowany w organizmie
ptodu, w zwigzku z czym moze wywiera¢ hamujacy wptyw
na osrodek oddechowy noworodka. Wptyw na ptéd RMFNT
podawanego w sposéb frakcjonowany jest jednak zdecydo-
wanie mniejszy niz wptyw petydyny podawanej rutynowo,
bez zadnej kontroli w dawce bolusowej [22].

W praktyce klinicznej w Europie i USA RMFNT stosowany
jest od 1995 roku [23]. W 1998 roku pojawita sie pierwsze
doniesienie o jego uzyciu w potoznictwie. Zastosowano
go jako uzupetnienie znieczulenia zewngatrzoponowego,
wykonywanego do planowego ciecia cesarskiego [24].

W opracowaniach ukazujacych sie w kolejnych latach
podkreslano korzysci wynikajagce z zastosowania remi-
fentanylu w grupie kobiet, u ktérych wystapity przeciw-
wskazania do CZZOP. W $lad za doniesieniami budzacymi
duze nadzieje, w 2000 roku pojawita sie praca Olufolabiego
[25], ktéra sprowokowata szeroka dyskusje, poparta bada-
niami klinicznymi, na temat zastosowania remifentanylu
w potoznictwie. Olufolabi podwazat skutecznos¢ analgezji
porodu z uzyciem remifentanylu, gdyz wedtug niego efekt
analgetyczny dotyczyt tylko pierwszych 60 minut trwania
wlewu, po czym bol powracat z takim samym lub wiekszym
natezeniem, a zwiekszanie dawek pozostawato bez efektu
analgetycznego. Autorzy prac opublikowanych w latach
2001-2002 byli bardzo wywazeni w swojej ocenie, wszyscy
jednak byli zgodni, ze remifentanyl nie jest alternatywa dla
CZZOP, ale moze by¢ przydatny dla rodzacych, u ktérych
wystepuja przeciwwskazania do blokady zewnatrzopono-
wej, oraz ze moze stanowi¢ alternatywe dla stosowanej
domiesniowo petydyny.

W zadnej z wyzej cytowanych prac nie opisano braku
efektu przeciwbdlowego po uptywie 60 min od rozpoczecia
infuzji, a wrecz podkreslano mozliwosc¢ jego zastosowania
zwilaszcza w tych przypadkach, w ktérych blokada zewna-
trzoponowa jest przeciwwskazana [26—29]. Nie mozna jed-
nak zapomina¢ o ryzyku depresji oddechowej i w zwigzku
z tym pacjentki otrzymujace RMFNT powinny by¢ odpo-
wiednio monitorowane [28].

W kolejnych latach coraz czesciej krytykowano uzywanie
petydyny w celu usmierzania bélu porodowego. Podkresla
sie jej gtéwne dziatanie sedatywne, w dalszej kolejnosci
analgetyczne. Remifentanyl réwniez posiada dziatanie
sedatywne, ale wobec krétkiego czasu dziatania nie jest
ono tak grozne, jak w przypadku petydyny, a poza tym
noworodki, po porodzie w ktérym do analgezji uzywano
RMFNT, oceniane za pomocg réznych skal, otrzymywaty
lepsze oceny niz te, u ktérych stosowano w tym celu pety-
dyne [30]. Przeprowadzono metoda podwadjnie slepej préby,
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randomizowane badanie poréwnujace dziatanie analgetycz-
ne remifentanylu i petydyny podczas porodu — oba leki
podawane byty dozylnie w systemie PCA (patient controlled
analgesia) [31]. Badanie to jednak przerwano ze wzgledu na
zZnaczaco mniejszg punktacje noworodkéw w skali Apgar
w grupie petydyny. Jednoczesnie wyciggnieto wniosek, ze
RMFNT powoduje dobra analgezje porodu.

W krajach, gdzie RMFNT jest szeroko stosowany jako
alternatywa analgezji przewodowej porodu, powstaty stan-
dardy badz wytyczne postepowania [32, 33]. W Wielkiej
Brytanii jest on stosowany w 1/3 szpitali od ponad 12 lat [34,
35]. W Irlandii Pétnocnej RMFNT wprowadzono do praktyki
potozniczej w 2004 roku i obecnie stosuje sie go u ponad
1200 pacjentek rocznie. W pierwszej dekadzie tego stulecia
przeprowadzono trwajace 2 lata badanie poréwnujace sku-
tecznos¢ i bezpieczenstwo stosowania w analgezji porodu
RMFNT (grupa 1508 rodzacych), ciagtej analgezji zewna-
trzoponowej (grupa 1200 rodzacych) oraz domiesniowo
podanej petydyny (grupa 1789 rodzacych). Zaskoczeniem
dla badaczy byt fakt, ze resuscytacji najczesciej wymagaty
noworodki matek, u ktérych zastosowano blokade zewna-
trzoponowa, w przeciwienstwie do noworodkéw matek
otrzymujacych RMFNT — te dzieci wymagaty jej rzadziej.
Konkluzja z tej pracy byto stwierdzenie, ze RMFNT powinien
by¢ dostepna metoda analgezji [36].

Poza Wielka Brytania, réwniez w Holandii w okoto
1/3 wszystkich szpitali potozniczych stosuje sie RMFNT [37]
itam takze opracowano wytyczne postepowania i protokoty
analgezji porodu [38]. Z kolei we Wioszech przeprowadzono
badanie w grupie 205 rodzacych, otrzymujacych RMFNT
— zaden noworodek nie wymagat podazy naloksonu
[39]. W Finlandii poréwnano efekt meperydyny, fentanylu
i remifentanylu u dzieci 159 rodzacych kobiet. Analizujac
punktacje w skali Apgar w 1. i 5. min oraz NACS zaobser-
wowano znacznie mniejszy wptyw RMFNT na stan pouro-
dzeniowy noworodka w poréwnaniu z pozostatymi dwoma
opioidami [40]. W badaniu kanadyjskim, poréwnujacym
stan pourodzeniowy noworodkéw matek otrzymujacych
remifentanyl (47 kobiet) lub fentanyl (51 kobiet) potwier-
dzono, na podstawie mniejszego odsetka noworodkéw
wymagdajacych resuscytacji, wieksze bezpieczerstwo stoso-
wania RMFNT [41]. Autorzy badania poréwnujacego dozylne
podanie RMFNT w opcji PCA z domie$niowym podaniem
petydyny w grupie 69 kobiet w Hong Kongu wskazali na
podobny stan pourodzeniowy noworodka w obu grupach,
natomiast znacznie wiekszy komfort rodzacych w grupie
otrzymujacej RMFNT [42].

W Norwegii ocenia sie, ze w okoto 77% poroddw stosuje
sie petydyne. Jest ona bardzo silnie zakorzeniona w $wia-
domosci potoznych, ktére konsekwentnie jg ordynuja. | tam
obserwuje sie jednak stoponiowo zachodzace zmiany [43].
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W latach 2003 i 2004 w Klinice Potoznictwa i Patologii
Cigzy Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego prowadzono
analgezje porodu z uzyciem RMFNT w opcji PCA. Poddano
ocenie stopien satysfakcji i bdlu u matki podczas porodu
oraz stan pourodzeniowy noworodka. Wyniki przedsta-
wiono w publikacji zamieszczonej w,Anestezjologii Inten-
sywnej Terapii” [44]. Wnioski byly zbiezne z doniesieniami
innych badaczy. Stwierdzono, ze satysfakcja i zadowolenie
z zastosowanej metody analgezji sg poréwnywalne w grupie
pacjentek poddanych ciagtej analgezji droga zewnatrzopo-
nowa w opcji PCA i w grupie kobiet otrzymujacych dozylny
wlew RMFNT (réwniez w opcji PCA) oraz ze analgezja porodu
zwykorzystaniem RMFNT stanowi bezpieczna alternatywe
dla ciagtej blokady zewnatrzoponowej, zwtaszcza u tych
kobiet, u ktorych analgezja zewnatrzoponowa jest prze-
ciwwskazana.

Na podstawie oceny noworodka w skali Apgar i parame-
trow réwnowagi kwasowo-zasadowej zespdl neonatologéw
nie rekomendowat tej formy analgezji (RMFNT) jako lepszej
od dotychczas stosowanych [45, 46]. Na uwage zastuguje
jednak fakt matej liczebnosci grup badanych, obejmujacych
23 noworodki w grupie matek otrzymujacych remifentanyl
i 31 w grupie matek, gdzie zastosowano analgezje droga
zewnatrzoponowa. Ciekawe obserwacje poczynili badacze
zlranu, gdy poréwnali wyniki noworodkéw matek otrzymu-
jacych remifentanyl z wynikami noworodkéw matek, ktére
otrzymywaty petydyne. Stwierdzili oni, ze noworodka po-
winien oceni¢ neonatolog nieposiadajacy informacji, ktory
z opioidoéw zostat uzyty do analgezji porodu [47].

W 2012 roku opublikowano metaanalize 12 randomizo-
wanych, kontrolowanych badan z uzyciem remifentanylu,
petydyny, podtlenku azotu, blokady zewnatrzoponowej,
fentanylu, obejmujaca lata 2001-2011. Po raz kolejny do-
wiedziono wiekszej skutecznosci i bezpieczenstwa stosowa-
nia remifentanylu w poréwnaniu z petydyna. Dodatkowo
przypomniano o podstawowych zasadach bezpieczenstwa
podczas stosowania opioidéw i potrzebie statego monito-
rowania SpO, oraz obserwacji pacjentki pod katem depresji
oddechowej [48].

W rzeczywistosci liczba znieczulen z zastosowaniem
remifentanylu jest znacznie wieksza nizby to wynikato
z przegladu literatury, poniewaz wiele o$rodkéw, réwniez
polskich, stosuje te metode, ale wobec braku prowadzenia
badan i publikacji wynikéw w naukowych czasopismach,
rzeczywista skala zjawiska pozostaja nieznana.

W sytuacji braku polskich standardéw analgezji porodu
naturalnego, innej niz z uzyciem techniki regionalnej i gdy
niejednokrotnie nie ma mozliwosci zastosowania tej tech-
niki, wydaje sie, ze istnieje realna potrzeba opracowania
wytycznych czy zalecen, ktére dotyczytyby alternatywne;j
dla petydyny i CZZOP metody analgezji porodu.
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