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Акушерський холестаз: сучасні рекомендації 
щодо діагностики, лікування, ведення вагітності 
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Стаття присвячена найпоширенішому захворюванню печінки, пов’язаному з вагітністю, – акушерському холестазу. 
Частота даної патології серед усіх порушень стану печінки у вагітних становить майже 27%, поступаючись лише ві-
русним гепатитам. У середньому її діагностують у 2–4 випадках на 1000 вагітностей. 
Характерною рисою акушерського холестазу є схильність до рецидивів при наступних вагітностях, що спостеріга-
ється у 60–70% повторних вагітностей. Дане порушення зазвичай проявляється у ІІ або ІІІ триместрі гестації.
У статті стисло описані ланки патогенезу та диференціальна діагностика акушерського холестазу, основну увагу 
приділено лабораторно-діагностичним маркерам захворювання, серед яких визначальним є концентрація жовчних 
кислот у крові вагітної. Підвищення концентрації жовчних кислот ≥10 мкмоль/л на сьогодні є вирішальним діагнос-
тичним критерієм акушерського холестазу та може стимулювати виділення простагландинів, підвищувати чутли-
вість міометрія до окситоцину та його контрактильність, що у 12–44% випадків спричинює передчасні пологи. 
Також представлено сучасні рекомендації щодо ведення вагітності і тактики розродження жінок з акушерським 
холестазом і основні методи лікування. Сьогодні для терапії холестатичного гепатозу вагітних застосовують за-
соби, які специфічно зменшують явища внутрішньопечінкового холестазу – урсодезоксихолеву кислоту та 5-аде-
нозилметіонін, а також симптоматичні засоби – холестирамін (або інші секвестранти жовчних кислот), блокатори 
Н1-гістамінових рецепторів, фенобарбітал. Найбільш переконливими доказами ефективності й безпеки на сьогодні 
є дані щодо урсодезоксихолевої кислоти.
У даній статті описано клінічний випадок вагітності у жінки з акушерським холестазом. Для запобігання небажаній 
вагітності жінка протягом 10 років вживала комбіновані оральні контрацептиви, що, вочевидь, зумовило у майбут-
ньому розвиток цього захворювання під час вагітності. Пацієнтці проведена своєчасна діагностика та відповідне 
лікування. На 37-у тижні вагітності відбулися вагінальні пологи. Народилася жива дитина жіночої статі, з масою тіла 
3000 г, довжиною 48 см у задовільному стані.
Ключові слова: акушерський холестаз, вагітність, діагностика, жовчні кислоти, ускладнення, пологи, урсодезоксихолева 
кислота.

Obstetric cholestasis: modern recommendations for diagnosis, treatment, management  
of pregnancy and childbirth 
I.M. Hrytsai, A.Ye. Husieva, V.I. Medved

The article is devoted to the most common liver disease which is associated with pregnancy – obstetric cholestasis. The 
frequency of this pathology among all liver disorders in pregnant women is almost 27%, second only to viral hepatitis. On 
average, it is diagnosed in 2–4 cases per 1000 pregnancies. 
A characteristic feature of obstetric cholestasis is the tendency to the recurrent course in future pregnancies, which is observed 
in 60–70% of next pregnancies. This disorder usually manifests itself in the II or III trimester of pregnancy. 
The links of pathogenesis and differential diagnosis of obstetric cholestasis are briefly described in the article, the main attention 
is paid to laboratory diagnostic markers of the disease, among which the concentration of bile acids in the blood of a pregnant 
woman is the most important. An increase concentration of bile acids ≥10 μmol/L is currently a main diagnostic criterion for 
obstetric cholestasis and can stimulate the release of prostaglandins, increase the sensitivity of the myometrium to oxytocin 
and its contractility, which in 12–44% of cases causes premature birth. 
Modern recommendations on pregnancy management and childbirth tactics for women with obstetric cholestasis and the 
main methods of treatment are also presented in the article. Today, for the treatment of cholestatic hepatosis in pregnant 
women, medicines are used that specifically reduce the phenomena of intrahepatic cholestasis – ursodeoxycholic acid and 
5-adenosylmethionine, as well as symptomatic treatment – cholestyramine (or other sequestrants of bile acids), H1-histamine 
receptors blockers, phenobarbital. Today, the most convincing evidence of effectiveness and safety is the data on ursodeoxycholic 
acid. 
This article describes a clinical case of pregnancy in a woman with obstetric cholestasis. The woman used combined oral 
contraceptives for 10 years to prevent an unwanted pregnancy, which obviously caused the future development of this disease 
during pregnancy. The patient had timely diagnosis and appropriate treatment. At the 37th week of pregnancy, a vaginal 
delivery took place. A live female child was born, body weight 3000 g, length 48 cm in satisfactory condition. 
Keywords: obstetric cholestasis, pregnancy, diagnosis, bile acids, complications, childbirth, ursodeoxycholic acid.
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Акушерський холестаз (АХ), відомий також як вну-
трішньопечінковий холестаз вагітних, холестатичний 
гепатоз вагітних, рецидивна жовтяниця вагітних, є 
найпоширенішим захворюванням печінки, пов’язаним 
з вагітністю [1–4].

Поширеність АХ серед усіх порушень стану печін-
ки у вагітних становить майже 27%, поступаючись за 
частотою лише вірусним гепатитам [5]. У середньому 
його діагностують у 2–4 випадках на 1000 вагітностей. 

Етіологія та патогенез
Існує генетично зумовлена схильність до холес-

тазу – він може успадковуватися за аутосомно-домі-
нантним типом. Генетичні фактори здатні пояснити 
сімейні та етнічні випадки АХ. Гетерогенні мутації 
гена ABCB4, який кодує білок множинної лікарської 
резистентності 3 (MDR3), були виявлені у сім’ях, 
жінки яких страждали від АХ. Частота цих мутацій 
серед пацієнток європейської популяції з АХ стано-
вить 16% [6–10]. Вагітність чи вживання естрогенів 
та/або гестагенів виступають як провокувальний 
фактор, що виявляє приховану спадкову ензимопа-
тію.

Патогенез внутрішньопечінкового холестазу вагіт-
них поки що точно не встановлений. Припускають, що 
надлишок ендогенних статевих гормонів, властивий 
періоду вагітності, стимулює вплив на процеси жовчо-
утворення і інгібує жовчовиділення [11, 12].

Зниження виділення жовчі сприяє зворотній 
дифузії білірубіну у кров. Це припущення підтвер-
джується тим, що даний патологічний стан розви-
вається у жінок у другій половині вагітності, та під-
вищення вмісту естрогенів корелює у них з виник-
ненням свербежу. Відзначено певний взаємозв’язок 
між внутрішньопечінковим холестазом вагітних та 
жовтяницею, спричиненою гормональними контра-
цептивами, хоча ці захворювання не ідентичні [13–
15]. Певна роль у розвитку внутрішньопечінкового 
холестазу вагітних відводиться генетичним дефек-
там метаболізму статевих гормонів, що виявляється 
лише під час вагітності.

Характерною рисою АХ є також схильність до ре-
цидивів під час наступних вагітностей, що спостеріга-
ється у 60–70% повторних вагітностей [16, 17]. 

АХ зазвичай проявляється у II або III триместрі 
гестації.

Розвитку холестазу можуть сприяти також прита-
манні вагітності (особливо у ІІІ триместрі) анатомо-
топографічні зміни печінки. Стиснення і підвищена 
проникність жовчних капілярів і атонія жовчного мі-
хура призводять до розвитку дискінезії жовчовивідних 
шляхів [18]. 

Диференціальну діагностику внутрішньопечінко-
вого холестазу вагітних слід проводити з гострим та 
хронічним гепатитом, холестазом, спричиненим меди-
каментами, холелітіазом з обтураційною жовтяницею 
та первинним біліарним цирозом печінки [6, 19]. 

Для холестазу вагітних характерні патогномоніч-
ний його початок у ІІ–ІІІ триместрах вагітності, ре-
цидивний характер при наступних вагітностях, від-
сутність збільшення печінки та селезінки, нормальні 

показники активності трансаміназ у більшості хворих, 
зникнення всіх симптомів через 1–2 тиж після пологів. 
Гострий вірусний гепатит може розвиватися протягом 
періоду вагітності. Для нього характерне збільшен-
ня печінки та дуже часто селезінки, різке підвищення 
активності трансаміназ. Холелітіаз та обструкційну 
жовтяницю у вагітних розпізнають на підставі відомих 
клінічних ознак, а також даних ультразвукового дослі-
дження жовчовидільної системи.

Клінічна картина і лабораторна діагностика
Провідним і часто єдиним клінічним проявом є 

шкірний свербіж, який турбує жінку частіше вночі, по-
рушуючи сон та зумовлюючи втому. Інтенсивність його 
може бути різною – від легкої до вираженої, болісної.

Під час лабораторного дослідження виявляють зна-
чне зростання рівня жовчних кислот (у 10–100 разів), 
що є найбільш чутливим маркером для наявності АХ. 
Підвищення концентрації жовчних кислот відбуваєть-
ся переважно за рахунок холевої кислоти, значно мен-
шою мірою – ксенодезоксихолевої [20–22]. 

Підвищення концентрації жовчних кислот 
≥10  мкмоль/л на сьогодні є вирішальним діагностич-
ним критерієм АХ [23–25]. 

Іноді можна спостерігати підвищення концентрації 
трансаміназ (AСT, AЛT), хоча підвищений їхній рівень 
не є необхідною умовою для встановлення діагнозу.

Підвищення концентрації білірубіну діагностують 
у 10–20% вагітних [17].

Концентрація γ-глутамілтранспептидази лишаєть-
ся у межах норми або незначно підвищується. 

Контроверсійним є питання щодо діагностичного 
значення лужної фосфатази (ЛФ). Згідно з гайдлай-
нами останніх років, не рекомендовано визначення 
її активності у крові з метою встановлення діагнозу 
«холестатичний гепатоз» і проведення диференціаль-
ної діагностики у зв’язку з низькою інформативністю 
під час вагітності [26, 27]. Проте на практиці дотепер 
традиційно активність ЛФ, що істотно перевищує 
гестаційну норму, вважають лабораторною ознакою 
холестатичного гепатозу. Слід лише пам’ятати, що рі-
вень лужної фосфатази під час вагітності підвищуєть-
ся вдвічі або навіть більше, що зумовлено наявністю у 
крові численних плацентарних ізоформ ферменту. 

За наявності АХ часто знижуються рівні факторів 
згортання крові (II, VII, IX, протромбін). У зв’язку з 
порушенням всмоктування вітаміну К можливий роз-
виток гіпопротромбінемії, внаслідок чого збільшуєть-
ся ризик післяпологових кровотеч [28]. 

Вплив АХ на перебіг вагітності і стан плода
АХ є відносно сприятливим для жінок. Він зникає 

одразу або протягом першого місяця після розроджен-
ня, проте характеризується серйозними наслідками 
для плода. Йдеться про підвищений ризик недоноше-
ності та дистресу – аж до антенатальної загибелі плода 
[29–31].

Основні механізми розвитку несприятливих для 
плода наслідків недостатньо вивчені. Ризик усклад-
нень при акушерському холестазі збільшується про-
порційно концентрації жовчних кислот у сироват-
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ці крові понад 40  мкмоль/л, особливо якщо перші 
симптоми захворювання з’явилися до 33 тиж вагіт-
ності [23, 24].

Фактором високого ризику антенатальної загибелі 
плода вважається підвищення концентрації жовчних 
кислот до 100 мкмоль/л і вище [23–24, 32]. 

Пацієнткам, яким встановлено діагноз «Акушер-
ський холестаз», рекомендовано здійснювати антена-
тальне спостереження за станом плода: ультразвукова 
допплерометрія матково-плацентарного кровотоку (з 
24 тиж) та кардіотокографія з 30 тиж, як мінімум, двічі 
на тиждень.

Підвищена концентрація жовчних кислот у крові 
вагітних з холестатичним гепатозом може стимулю-
вати виділення простагландинів, підвищувати чутли-
вість міометрія до окситоцину та його контрактиль-
ність, що у 12–44% випадків зумовлює передчасні по-
логи [23].

Способи і терміни розродження
До термінів розродження слід підходити з ура-

хуванням ймовірних ризиків для матері і плода, 
обов’язково ураховуючи концентрацію жовчних кис-
лот. Доцільним є ведення пацієнток з рівнем жовчних 
кислот менше 40  мкмоль/л до періоду доношеності, 
тоді як для жінок, у яких концентрація жовчних кис-
лот становить більше 40  мкмоль/л, слід планувати 
більш раннє розродження – у 36–37 тиж гестації. Роз-
родження між 34-м та 36-м тижнями вагітності розгля-
дається для жінок з концентрацією жовчних кислот 
більше 100 мкмоль/л та з будь-яким із таких факторів: 

• �болючий і нестримний свербіж, що не полегшу-
ється медикаментозно;

• �невиношування в анамнезі внаслідок АХ. 
Призначення кортикостероїдів для дозрівання ле-

генів плода рекомендовано пацієнткам, які народжу-
ють до 37 тиж, за умови, що раніше вони їм не призна-
чалися. 

Під час пологів необхідно проводити безперервний 
моніторинг стану плода.

АХ не є показанням для оперативного розроджен-

існують щодо УДХК. Саме УДХК, згідно з рекомен-
даціями FDA і низкою національних клінічних прото-
колів, є препаратом першого вибору при АХ [36]. Це 
натуральна гідрофільна жовчна кислота, яка заміщує 
ліпофільні токсичні жовчні кислоти і чинить гепато-
протекторну дію. 

УДХК призначають усередину у дозі 10–15 мг/кг 
маси тіла. Добову дозу препарату можна вживати двічі 
на день або одноразово на ніч. Терапію зазвичай про-
довжують до розродження або до зникнення проявів 
холестазу у післяпологовий період. Наслідком вжи-
вання УДХК є статистично значуще зменшення ін-
тенсивності свербежу та поліпшення всіх біохімічних 
показників функції печінки [37–39]. 

Обов’язковим є призначення вітаміну К по 5  мг 
внутрішньом`язово за два тижні до передбачуваних 
пологів для профілактики післяпологової кровотечі.

На сьогодні відсутні докази ефективності викорис-
тання еферентних методів терапії – екстракорпораль-
ної детоксикації і плазмаферезу.

У пацієнток з АХ немає жодних протипоказань для 
грудного вигодовування, а на 10-й день післяпологового 
періоду у породіль рекомендовано визначати концентра-
ції жовчних кислот, трансаміназ (AСT, AЛT), загального 
і прямого білірубіну для виключення не пов’язаної з ва-
гітністю патології гепатобіліарної системи [40]. 

За підсумками зазначеного вище на рисунку наве-
дено короткий алгоритм ведення вагітної з АХ. Якщо 
виявлено вагітну з підозрою на АХ, ураховуючи її клі-
ніку, необхідно проводити лабораторні дослідження, 
найголовніше – визначення концентрації жовчних 
кислот у крові. Після отримання даних є два варіанти: 
або це АХ, або ж інша патологія.

При АХ проводять відповідне лікування (найголо-
вніше – застосування УДХК) та моніторинг стану пло-
да і вагітної. Якщо є позитивний ефект від лікування 
– пролонгують вагітність, безумовно, з моніторингом 
стану вагітної та плода. Якщо ж ефекту від лікування 
немає – розродження. Обов’язково перед передчасним 
розродженням проводять профілактику РДС плода.
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Розродження 

Алгоритм ведення вагітної з підозрою на АХ

ня. Спосіб розродження вирішується 
згідно з акушерською ситуацією. Ве-
дення третього періоду пологів – за 
загальноприйнятими діючими про-
токолами.

Лікування АХ
Сьогодні для терапії холестатич-

ного гепатозу вагітних застосовують 
засоби, які специфічно зменшують 
явища внутрішньопечінкового хо-
лестазу – урсодезоксихолеву кис-
лоту (УДХК) і 5-аденозилметіонін; 
а також симптоматичні засоби – хо-
лестирамін (або інші секвестранти 
жовчних кислот), блокатори Н1-
гістамінових рецепторів, фенобарбі-
тал [33–35]. 

Найбільш переконливі докази 
ефективності й безпеки на сьогодні 
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Власне клінічне спостереження
Пацієнтка, 31 рік, звернулася до Інституту педі-

атрії, акушерства і гінекології зі скаргами на свербіж 
шкіри долонь та стоп, переважно вночі.

З анамнезу відомо, що у 21 рік для запобігання не-
бажаній вагітності вживала комбіновані оральні контр-
ацептиви (КОК). Сімейний анамнез невідомий. У со-
матичному анамнезі наявні дискінезія жовчовивідних 
шляхів, хронічний холецистит, хронічний панкреатит.

З 26 тиж гестації почала відзначати свербіж шкіри 
долонь, стоп, передньої черевної стінки, переважно 
увечері та вночі.

У 28  тиж була госпіталізована до відділення вну-
трішньої патології вагітних, проведено ретельне об-
стеження. На УЗД плода – вагітність 28–29 тиж. УЗД 
органів черевної порожнини – УЗ-ознаки хронічного 
холециститу, хронічного панкреатиту.

Лабораторні дослідження виявили підвищення у 
плазмі крові вагітної концентрації жовчних кислот, 
активності лужної фосфатази і трансаміназ (таблиця).

Установлено діагноз: Вагітність І, 28 тиж. Хроніч-
ний холецистит, фаза ремісії. Хронічний панкреатит, 
фаза ремісії. Холестатичний гепатоз, що приєднався.

Після призначення відповідної терапії показники 
зменшувалися у динаміці.

Щодо лікування, то жінка отримувала бетаїн 1 мг + 
аргініну цитрат 1 мг 3 рази на добу та урсодезоксихо-
леву кислоту у дозі 1000 мг/добу. 

Стан жінки покращився. Її було виписано за напо-
ляганням у 31 тиж вагітності.

У 36–37 тиж жінка госпіталізована для розроджен-
ня. У неї залишався незначний свербіж шкіри, періо-
дично скаржилася на нудоту. УЗД плода: Вагітність 
36–37 тиж. Маловоддя (амніотичний індекс 3,9).

У біохімії крові зберігалося незначне підвищення 
концентрації жовчних кислот та трансаміназ.

Пацієнтка продовжувала вживати бетаїн 1  мг + ар-
гініну цитрат 1 мг 3 рази на добу та урсодезоксихолеву 
кислоту у дозі 1000  мг/добу. До лікування також було 

додано сорбітол (кристалоїдний розчин для інфузії) 
200, 0 внутрішньовенно, а також незадовго до пологів 
внутрішньом’язово вітамін К у дозі 5 мг/добу через день.

На 37-у тижні вагітності відбулися вагінальні по-
логи, вчасні, фізіологічні. 

Для знеболювання перейм застосовано епідураль-
ну аналгезію. Була загроза розриву промежини, прове-
дено епізіотомію. Загальна крововтрата під час пологів 
становила 200 мл.

Народилася жива дитина жіночої статі, з масою 
тіла 3000 г, зростом 48 см, 7 і 7 балів за шкалою Апгар.

Післяпологовий період перебігав без особливостей. 
Лабораторні показники становили: жовчні кислоти – 
8,4  мкмоль/л, лужна фосфатаза – 137  ОД/л, АЛТ – 
35 ОД/л, АСТ – 27 ОД/л, білірубін – 6,4 мкмоль/л.

Жінка разом з дитиною виписана на 8-у добу у за-
довільному стані.

ВИСНОВКИ
Підвищення концентрації жовчних кислот 

≥10  мкмоль/л на сьогодні є вирішальним діагнос-
тичним критерієм наявності акушерського холестазу 
(АХ). 

Ризик ускладнень при АХ збільшується пропор
ційно концентрації жовчних кислот у сироватці крові 
понад 40  мкмоль/л, особливо якщо перші симптоми 
захворювання з’явилися до 33 тиж вагітності.

Фактором високого ризику антенатальної загибелі 
плода вважається підвищення концентрації жовчних 
кислот до 100 мкмоль/л і вище. 

У вагітних, яким встановлено діагноз «Акушер-
ський холестаз», рекомендовано здійснювати антена-
тальне спостереження за станом плода: ультразвукова 
допплерометрія матково-плацентарного кровотоку (з 
24 тиж) та кардіотокографія з 30 тиж, як мінімум, двічі 
на тиждень.

Урсодезоксихолева кислота, згідно з рекомендація-
ми FDA і низки національних клінічних протоколів, є 
препаратом першого вибору при АХ.
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