
ΕΛΛΗΝΙΚΟ ΠΕΡΙΟΔΙΚΟ ΓΥΝΑΙΚΟΛΟΓΙΑΣ & MΑΙΕΥΤΙΚΗΣ TΟΜ. 9, TΕΥΧ. 1, ΣΕΛ. 31-35, 2010

31© EΛΛHNIKH MAIEYTIKH & ΓYNAIKOΛOΓIKH ETAIPEIA

Η χρήση Μη Στεροειδών Αντιφλεγμονωδών Φαρμάκων
στην κύηση

Φελεσάκης Ιωάννης, Κορτεσίδης Ευστράτιος, Τοσουνίδου Ζωή, Τσουκνίδας Σπύρος, Σοϊλεμετζίδης Γαβριήλ, Καρα-
μανίδου Παυλίνα  

Μαιευτική και Γυναικολογική Κλινική Γ.Ν. Δράμας

Αλληλογραφία: Φελεσάκης Ιωάννης, Συμεωνίδη 9, 54352 Πυλαία
Ε-mail: i.felesakis@hotmail.com

Περίληψη
Η χορήγηση μη στεροειδών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων κατά τη διάρκεια της κύησης είναι συχνή.
Διακρίνονται σε δύο κατηγορίες, τα εκλεκτικά και τα μη εκλεκτικά αντιφλεγμονώδη φάρμακα. Η ασπι-
ρίνη και η ινδομεθακίνη είναι τα πιο ευρέως χρησιμοποιούμενα. Δεν παρουσιάζουν στατιστικά αυξημέ-
να ποσοστά αυτόματων αποβολών κατά τη χορήγησή τους στο τρίμηνο παρά μόνο όταν χορηγούνται πε-
ριεμφυτευτικά. Η χρήση τους μετά την 32η εβδομάδα της κύησης σχετίζεται με πρώιμη σύγκλειση του
βοταλλείου πόρου, πνευμονική υπέρταση, ενδοκράνιες αιμορραγίες και νεφρική τοξικότητα των εμ-
βρύων. Η δοσολογία, η διάρκεια και η εβδομάδα κύησης αποτελούν τους παράγοντες που πρέπει να
λαμβάνονται υπ’ όψιν πριν τη χορήγησή τους.     
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Εισαγωγή

Η χρήση ορισμένων ουσιών στην κύηση αποτελεί
σημείο προβληματισμού και συχνά διχογνωμίας
στην κοινότητα των γυναικολόγων. Τις περισσότε-
ρες φορές ο ιατρός έρχεται αντιμέτωπος  με το
ερώτημα, αν η ουσία που θα χορηγήσει θα προκα-
λέσει κάποια βλάβη στο έμβρυο, ερώτημα που το
θέτει συχνά ο ίδιος στον εαυτό του αλλά τις περισ-
σότερες φορές και η εγκυμονούσα. Η ιδιαιτερότητα
της κατάστασης, η άγνοια των πραγματικών επι-
δράσεων των φαρμάκων στην εγκυμοσύνη και κυ-
ρίως οι παγιωμένες αντιλήψεις ετών, είναι αυτές οι
οποίες καθορίζουν πολλές φορές τη συμπεριφορά
των ιατρών αλλά και των γυναικών. Ένα από τα 

σκευάσματα που καλείται να χορηγήσει συχνά ένας
ιατρός κατά τη διάρκεια της κύησης είναι τα μη
στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα και ιδιαίτερα,
στις περιπτώσεις εκείνες κατά τις οποίες τα αποτε-
λέσματα της λήψης παρακεταμόλης δεν είναι ικα-
νοποιητικά. Η πρόσβαση σε αυτή τη κατηγορία
φαρμάκων είναι εύκολη καθώς δεν είναι απαραίτη-
τη η ιατρική συνταγή. Άλλωστε, τα μη στεροειδή
αντιφλεγμονώδη φάρμακα (ΜΣΑΦ), ιδιαίτερα στο
εξωτερικό, είναι από τα πιο ευρέως συνταγογρα-
φούμενα σκευάσματα. Αποδεικτική προς αυτήν την
κατεύθυνση είναι η μελέτη που πραγματοποιήθηκε
στο Michigan, κατά την οποία το 49,5% των νεο-
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γνών εμφάνιζαν μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρ-
μακα στο αμνιακό τους υγρό (Alano et al., 2001). 

Κατηγορίες Μη Στεροειδών Αντιφλεγμονωδών
Φαρμάκων-Τρόπος δράσης

Τα μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα δια-
κρίνονται σε δύο κατηγορίες, στα εκλεκτικής και
στα μη εκλεκτικής δράσης. Η κατηγορία αυτών των
φαρμάκων βασίζεται στην αναστολή δράσης του
ενζύμου κυκλοοξυγενάση (COX). Το ένζυμο αυτό
υπάρχει σε δύο τύπους, COX-1 και COX-2, που
ενώ ομοιάζουν βιοχημικά, έχουν διαφορετικό τρό-
πο και τόπο δράσης. Το COX-2 σχετίζεται με τη
διαδικασία της φλεγμονής και της ανάπτυξης πυρε-
τού, ενώ το COX-1 σχετίζεται με τη συγκόλληση
των αιμοπεταλίων και με δράσεις σε άλλα όργανα,
όπως ο στόμαχος. Και τα δύο σχετίζονται με ελάτ-
τωση της ροής του αίματος προς τους νεφρούς.
(Rubin and Ramsay, 2009) Το αρνητικό αυτής της
οικογένειας των φαρμάκων είναι ότι η δράση τους
δεν εξαντλείται στον ένα τύπο του ενζύμου αλλά πε-
ριλαμβάνει και τους δύο τύπους. Έτσι, γίνεται εύ-
κολα κατανοητό, ότι ενώ ο στόχος χορήγησης ενός
σκευάσματος είναι η καταπολέμηση μιας εμπύρετης
κατάστασης και η ανακούφιση από το επίμονο άλ-
γος, οι παρενέργειες αποτελούν ανασταλτικό παρά-
γοντα στη χορήγησή του. Σε αυτό το σημείο, τα μη
στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα εκλεκτικής
δράσης καλούνται να επηρεάσουν τη λειτουργία
του COX-2 χωρίς να επηρεάσουν το COX-1. Στα
πιο ευρέως χρησιμοποιούμενα μη στεροειδή αντι-
φλεγμονώδη φάρμακα μη εκλεκτικής δράσης, περι-
λαμβάνονται η ασπιρίνη, η ιβουπροφαίνη και η ιν-
δομεθακίνη στη κύηση, η δικλοφενάκη, το μεφαινα-
μικό οξύ, η κετοπροφαίνη και η πιροξικάμη, ενώ
από τα εκλεκτικής δράσης μη στεροειδή αντιφλεγ-
μονώδη η σελεκοξίμπη χρησιμοποιείται συχνότερα
στη κύηση (Rubin and Ramsay, 2009).
Ιδιαίτερα συχνή είναι η χορήγηση ασπιρίνης από
τις πρώτες εβδομάδες της κύησης (Keim and
Klebanoff, 2006). Η χρήση της τόσο σε περιπτώσεις
υπογονιμότητας, όσο και σε περιπτώσεις καθ' έξιν
εκτρώσεων, σε μικρή δόση, γίνεται σε μεγάλο
αριθμό γυναικών χωρίς να έχουν παρουσιαστεί σο-
βαρά προβλήματα (Clasp Collaborative Group,
1995; Keim, 2006) παρόλο που είχαν αναφερθεί τε-
ρατογενέσεις κατά τη χορήγηση της σε υψηλές δό-
σεις σε πειραματόζωα (Reprorisk Database, 1999;
Rubin and Ramsay, 2009). Η ευρεία χρήση της
ασπιρίνης έχει προκαλέσει την πραγματοποίηση

αρκετών μελετών. Σε μελέτη του Slone και των συ-
νεργατών του (Slone et al., 1976), σε 14864 εγκυμο-
νούσες πρώτου τριμήνου χορηγήθηκε ασπιρίνη, χω-
ρίς να παρατηρηθεί στατιστικά σημαντικός αριθμός
τερατογενέσεων. Τα αποτελέσματα αυτά ήρθαν να
επιβεβαιωθούν δύο δεκαετίες αργότερα από δύο
άλλες μελέτες, του Briggs (Briggs, 1998), του Kozer
και των συνεργατών του, (Kozer et al., 2002) και
στη μελέτη των Keim (Keim and Klebanoff, 2006).
Στη μελέτη του Kozer και των συνεργατών του ανα-
φέρεται στατιστικά σημαντική αύξηση του ποσο-
στού γαστρόσχισης. Τα ποσοστά αυτά επιβεβαιώ-
θηκαν από την εργασία του Welter και των συνερ-
γατών του (2002) σχετικά με τη χορήγηση μη στερο-
ειδών και παρακεταμόλης (Welter et al., 2002).
Σε δόσεις αναλγησίας, η ασπιρίνη έχει κατηγορη-
θεί για αυξημένα ποσοστά διαταραχής της πήξης,
εξαιτίας της δράσης της στα αιμοπετάλια (Stuart et
al., 1982). Σε μακροχρόνια χρήση της, όπως και τα
λοιπά μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα,
ενοχοποιείται για πρόωρη σύγκλειση του βοταλλεί-
ου πόρου (ductus arteriosus), καθυστέρηση της
έναρξης του τοκετού και παράταση της διάρκειάς
του (Lewis and Schulman, 1973). Για αυτούς τους
λόγους η χορήγηση ασπιρίνης πρέπει να αποφεύ-
γεται στο τρίτο τρίμηνο της κύησης. Η χορήγηση μη
στεροειδών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων κατά τη
διάρκεια της εγκυμοσύνης έχει σχετιστεί με αυξη-
μένα ποσοστά αυτόματης αποβολής, όταν αυτά χο-
ρηγούνται κατά τη διάρκεια της ωοθηλακιορρηξίας
σύμφωνα με τις μελέτες του Nielsen και των συνερ-
γατών του (Nielsen et al., 2001), και του Li και των
συνεργατών του (Li et al., 2003). Σε παλαιότερη με-
λέτη του Dawood (Dawood, 1993), η χορήγηση
ΜΣΑΦ δεν συνοδεύεται από συγγενείς ανωμαλίες
των εμβρύων αλλά η χορήγησή τους πριν τη σύλλη-
ψη προκαλεί πιθανότατα αναστολή της εμφύτευσης
της βλαστοκύστης. Πρόσφατη ολοκληρωμένη μελέ-
τη με παρόμοια αποτελέσματα είναι και αυτή του
Vroom και των συνεργατών του με παρόμοια απο-
τελέσματα (Vroom et al., 2008). Σε μία άλλη μελέ-
τη, η οποία διεξήχθη στη Δανία σε σύνολο 1462 γυ-
ναικών που έκαναν λήψη 400-600mg ινδομεθακί-
νης με ομάδα ελέγχου 17259 γυναικών που δεν
έκαναν λήψη, εμφανίζεται αυξημένο ποσοστό απο-
βολών, όταν υπάρχει χορήγηση κατά την αρχή της
εγκυμοσύνης αλλά δεν συνδέεται η λήψη της κατά
το δεύτερο τρίμηνο με εμφάνιση συγγενών ανωμα-
λιών, προωρότητας ή SGA (Nielsen et al., 2001).
Από το σύνολο των μη στεροειδών αντιφλεγμονω-
δών φαρμάκων μη εκλεκτικού τύπου, τη μεγαλύτε-
ρη συχνότητα χορήγησης, μετά την ασπιρίνη, έχει η
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ινδομεθακίνη, η οποία και χρησιμοποιείται θερα-
πευτικά, ως τοκολυτικό. Η ινδομεθακίνη έχει βρε-
θεί ότι αναστέλλει την αύξηση της διαπερατότητας
των αγγείων του ενδομητρίου, δραστηριότητα που
παρουσιάζεται λίγο πριν την εμφύτευση. Επιπλέον,
η δράση των προσταγλανδινών στη διαδικασία της
εμφύτευσης φανερώνεται και από την αυξημένη
συγκέντρωσή τους στα σημεία της εμφύτευσης. Τα
επίπεδα μάλιστα των προσταγλανδινών είναι πα-
ρόμοια με αυτά που απαντώνται σε φλεγμονώδη
αντίδραση (van der Weiden et al., 1991).
Μελέτες σε πειραματόζωα, αρχικά, και σε ανθρώ-
πους έχουν καταδείξει την παραγωγή Ε2 προστα-
γλανδινών από την βλαστοκύστη. Στον άνθρωπο η
ίδια μελέτη έχει δείξει ότι υπάρχει παραγωγή και
από τα κύτταρα του ενδομητρίου. Η παραγωγή τους
είναι μεγαλύτερη στην περιοχή της εμφύτευσης, γε-
γονός που καταδεικνύει ότι σχετίζεται με την εμφύ-
τευση της βλαστοκύστης. Πιθανόν, παράγοντες που
εκκρίνονται από τη βλαστοκύστη και αποτελούν
"αγγελιοφόρες" χημικές ουσίες προετοιμάζουν το
κατάλληλο "υπέδαφος" για την εμφύτευση της βλα-
στοκύστης με την υπερέκκριση προσταγλανδινών
Ε2. Είναι επομένως ευνόητος ο μηχανισμός της
ανασταλτικής δράσης των μη στεροειδών αντιφλεγ-
μονωδών φαρμάκων στη φάση της εμφύτευσης.
Συγγραφείς έχουν την άποψη, ότι δεν έχει αποδει-
χτεί αν το ποσοστό των αυτόματων αποβολών που
διαπιστώνεται σε γυναίκες που έκαναν λήψη μη
στεροειδών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων είναι
αποτέλεσμα της δράσης του φαρμάκου ή της υπο-
κείμενης ασθένειας που υποχρέωσε τις εγκυμονού-
σες στη λήψη του (Li et al., 2007). Η λήψη εκλεκτι-
κών αναστολέων του COX-2 έχει ως συνέπεια την
πρώιμη σύγκλειση του βοταλλείου πόρου, την ανά-
πτυξη πνευμονικής υπέρτασης (Rubin and Ramsay,
2009) και τη δημιουργία ολιγάμνιου μέσω της ελατ-
τωμένης δραστηριότητας των εμβρυϊκών νεφρών
(Hickok et al., 1989). Επίσης παρουσιάζουν τοκολυ-
τική δράση προκαλώντας ελάττωση της ικανότητας
σύσπασης της μήτρας.
Συγκριτικές μελέτες που έχουν γίνει για τη δράση
ινδομεθακίνης και σελεκοξίμπης σε πειραματό-
ζωα, καταδεικνύουν ότι η δράση των μη εκλεκτι-
κών ΜΣΑΦ παρουσιάζει περισσότερες παρενέρ-
γειες σε σύγκριση με τους εκλεκτικούς.

Συζήτηση

Η ύπαρξη περιστατικών, κατά τα οποία καλείται
ένας ιατρός να χορηγήσει παυσίπονα στη διάρκεια
της εγκυμοσύνης ή κατά τη χρονική περίοδο που

ένα ζευγάρι προσπαθεί να τεκνοποιήσει, είναι συ-
χνή στα επείγοντα εξωτερικά ιατρεία. Ο φόβος του
ζευγαριού και η αγωνία για τυχόν παρενέργειες
προσθέτουν επιπλέον βάρος στην απόφαση του ια-
τρού, ο οποίος υπό το φόβο μίας πιθανής επιπλο-
κής, πιθανότατα άσχετης με τη χορήγηση μη στερο-
ειδών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων, καλείται να
λάβει μία απόφαση και συνήθως αρκείται στη χο-
ρήγηση παρακεταμόλης. Η αδυναμία της παρακε-
ταμόλης να αντιμετωπίσει με απόλυτη επιτυχία
έντονα άλγη, φέρνει στο προσκήνιο τη χρήση μη
στεροειδών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων. Η σω-
στή χρήση τους και η εκμετάλλευση πέραν της παυ-
σίπονης και της αποιδηματικής δράσης τους, ιδιαί-
τερα σε ορθοπαιδικά, οδοντιατρικά και ωτορινο-
λαρυγγολογικά  περιστατικά, αποτελεί σημαντικό
όπλο για τους ιατρούς. Η χρήση των μη εκλεκτικών
στεροειδών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων, τα
οποία είναι και τα πιο ευρέως χρησιμοποιούμενα,
πρέπει να είναι εξαιρετικά προσεκτική, όταν γίνε-
ται περιεμφυτευτικά και 6-8 εβδομάδες πριν την πι-
θανή ημερομηνία τοκετού (Li et al., 2003). Η απο-
φυγή χρήσης των σκευασμάτων αυτών κατά την πε-
ρίοδο της σύλληψης και της εμφύτευσης βασίζεται
στο γεγονός, ότι αναστέλλουν τη δράση των προ-
σταγλανδινών, των οποίων ο ρόλος  κατά τη διαδι-
κασία αυτή είναι σημαντικός. Έρευνες έχουν απο-
δείξει τα στατιστικά σημαντικά αυξημένα ποσοστά
αποβολών σε γυναίκες που έκαναν λήψη μη στερο-
ειδών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων σε αυτήν τη
φάση της κύησης. Βέβαια υπάρχουν και οι αμφι-
σβητίες των παραπάνω μελετών, οι οποίοι δηλώ-
νουν ότι δεν έχει διευκρινιστεί αν η βλάβη προέρ-
χεται από το φάρμακο ή από την υποκείμενη πάθη-
ση (Stuart et al., 1982). Η χρήση τους 6-8 εβδομάδες
πριν την πιθανή ημερομηνία τοκετού, πρέπει να γί-
νεται όταν κρίνεται απολύτως απαραίτητο. Με αυτή
τη μέθοδο αποφεύγονται σε μεγάλο ποσοστό οι
ανεπιθύμητες ενέργειες των φαρμάκων, όπως είναι
η πρώιμη σύγκλειση του βοταλλείου πόρου, η πνευμο-
νική υπέρταση, οι ενδοκράνιες αιμορραγίες και η αυ-
ξημένη νεφρική τοξικότητα (Welter et al., 2002). Πιο
εξειδικευμένα, η χρήση της ασπιρίνης ακόμα και κα-
τά το πρώτο τρίμηνο της κύησης κρίνεται ως επωφε-
λής καθώς χρησιμοποιείται στις περιπτώσεις των καθ'
έξιν εκτρώσεων, της θρομβοφιλίας και γενικότερα σε
διαταραχές του πηκτικού μηχανισμού της μητέρας.
Τα ποσοστά αποβολών κατά το πρώτο τρίμηνο δεν εί-
ναι στατιστικώς σημαντικά αυξημένα (CLASP, 1995).
Τα εκλεκτικά μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη
(COX-2) παρόλο που στερούνται πολλές από τις
ανεπιθύμητες ιδιότητες των μη εκλεκτικών μη στε-
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ροειδών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων, εμφανίζουν
και αυτά υψηλά ποσοστά αυτόματων αποβολών,
όταν χορηγούνται περιεμφυτευτικά ή στην αρχή
της κύησης. (Li et al., 2003) Η ομοιότητα του
μηχανισμού δράσης και η εκλεκτικότητά τους, που
δεν έχει σχέση με τους μηχανισμούς που ενοχοποι-
ούνται για τις σχετιζόμενες με τη κύηση ανεπιθύμη-
τες ενέργειες, μας έχει οδηγήσει στη χρήση τους με
παρόμοιους κανόνες με αυτούς των μη εκλεκτικών
αντιφλεγμονωδών φαρμάκων. Δεν υπάρχουν ακόμα
αρκετές μελέτες που να απενοχοποιούν την ομάδα
αυτή των φαρμάκων από τις παρενέργειες που εμφα-
νίζουν τα κοινά μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρ-
μακα. Η διενέργεια μελετών σε αυτά τα φάρμακα εί-
ναι ακόμα πιο περιορισμένη, καθώς την προκατάλη-
ψη για τη χορήγηση των σκευασμάτων έρχεται να
ενισχύσει η έλλειψη εμπειρίας αλλά κυρίως γνώσεων
για τη νέα αυτή ομάδα φαρμάκων από τους ιατρούς. 

Συμπέρασμα

Συμπερασματικά, η αντιμετώπιση ενός οξέος άλγους
κατά τη διάρκεια της κύησης με μη στεροειδή αντι-
φλεγμονώδη φάρμακα είναι επιτρεπτή, όταν γίνεται
για μικρό χρονικό διάστημα και το επιτρέπει το ιστορι-
κό της κυοφορούσας (Risser and Ramsay, 2009; Babb
et al., 2010). Η χρήση τους πρέπει να αποφεύγεται τις
πρώτες εβδομάδες της κύησης και μετά τη 32η εβδομά-
δα της κύησης λόγω των διαταραχών πήξης που προ-
καλούνται και της αυξημένης πιθανότητας πρώιμης σύ-
γκλεισης του βοταλλείου πόρου (Risser and Ramsay,
2009; Babb et al., 2010). Ο αριθμός των πιθανών ανεπι-
θύμητων ενεργειών των μη στεροειδών αντιφλεγμονω-
δών φαρμάκων εξαρτάται από τη δοσολογία, τη διάρ-
κεια χορήγησης και από την ηλικία κύησης (Risser and
Ramsay, 2009). Σε οποιαδήποτε απόφαση προχωρήσει
ένας ιατρός, απαραίτητη είναι η πλήρης και ειλικρινής
ενημέρωση και συγκατάθεση της εγκύου.
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Summary
Usage of non-steroidal anti-inflammatory drugs
during pregnancy is very common. They are sepa-
rated in two categories, selective and conventional
anti-inflammatory drugs. Aspirin is the most fre-
quently used nsaid, and indomethacin the second
one. There is no statistically significant increase of
miscarriage risk in the first trimester but when nsaid
are prescribed at the periimplantation period there
is a statistically significant increase of risk for unsuc-
cessful implantation. Their use after 32nd week of
pregnancy is concerned for early closure or con-
struction of ductus arteriosus, persistent fetal pal-
monary hypertension, intracranial hemorrhages and
renal toxicity in fetuses. Finally, the dosage, dura-
tion and week of pregnancy are the factors which a
doctor has to consider.  

Key words: non-steroidal anti-inflammatory drugs, pregnancy,
miscarriage, abortion 
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