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Резюме

Введение. Мигрень – одна из наиболее часто встречающихся первичных головных болей, являющаяся фактором риска 
сердечно-сосудистых и цереброваскулярных заболеваний. Антифосфолипидный синдром (АФС) и наследственная тромбо-
филия (НТ), вызывающие патологическое течение беременности, в высокой степени ассоциированы с мигренью. Своевре-
менное распознавание мигрени в рамках АФС и  НТ способствует более раннему назначению патогенетической терапии 
тромбофилии и предупреждению возможных осложнений.

Цель: проанализировать данные литературы о клинико-диагностических особенностях мигрени при АФС и НТ, вопросах 
терапии в период беременности. 

Материалы и методы. Поиск научной литературы выполнен в электронных базах данных PubMed, Google Scholar, eLibrary 
с 2004 г. по май 2024 г. Методологическая основа поиска включала наличие следующих ключевых слов и их сочетаний на 
русском и английском языках: «мигрень», «антифосфолипидный синдром», «тромбофилия», «мигрень и беременность», 
«мигрень и  тромбофилия», «мигрень и  сердечно-сосудистые заболевания», «migraine», «antiphospholipid syndrome», 
«thrombophilia», «migraine and pregnancy», «migraine and thrombophilia», «migraine and cardiovascular diseases». По резуль-
татам поиска было получено 184 публикации. В результате отбора в обзор включены 62 статьи.

Результаты. На современном этапе неврологи не обладают возможностями диагностирования мигрени на фоне АФС и НТ 
по характеристикам самой цефалгии. Беременность повышает риск тромботических осложнений. Факт наличия мигрени 
в анамнезе должен являться важным моментом при оценке акушерского риска в период беременности. Неврологам при 
диагностировании мигрени необходимо выяснять акушерский анамнез пациентки. Недостаточно данных о  наиболее 
эффективной и безопасной терапии приступов мигрени во время беременности. 

Заключение. Частая ассоциация АФС и НТ с мигренью, отсутствие четких клинических особенностей мигрени при тромбо-
филии, репродуктивный возраст пациенток, высокий риск тромботических осложнений диктуют необходимость взаимо-
действия врачей-неврологов и  акушеров-гинекологов для своевременной диагностики заболевания и  ведения данной 
категории пациентов. Влияние различных видов антитромботической терапии на течение мигрени нуждается в уточнении. 
Перспективными представляются исследования, которые смогут определить, способна ли профилактика приступов 
мигрени предотвратить неблагоприятные исходы беременности у женщин с мигренью в анамнезе.

Ключевые слова: мигрень, антифосфолипидный синдром, АФС, наследственная тромбофилия, НТ

Для цитирования: Воскресенская О.Н., Дашдамирова Л.Р., Хизроева Д.Х., Макацария А.Д., Бицадзе В.О. Мигрень на фоне 
антифосфолипидного синдрома и наследственной тромбофилии: клинико-диагностические особенности и вопросы тера-
пии в период беременности. Акушерство, Гинекология и Репродукция. 2024;18(5):667–678. https://doi.org/10.17749/2313-
7347/ob.gyn.rep.2024.536.

Да
нн
ая

 и
нт
ер
не
т-
ве
рс
ия

 с
та
ть
и 
бы

ла
 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

://
w

w
w

.g
yn

ec
ol

og
y.

su
. Н

е 
пр
ед
на
зн
ач
ен
о 
дл
я 
ис
по
ль
зо
ва
ни
я 
в 
ко
м
м
ер
че
ск
их

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. 

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.17749/2313-7347/ob.gyn.rep.2024.536&domain=pdf&date_stamp=2024-10-30
https://doi.org/10.17749/2313-7347/ob.gyn.rep.2024.536
https://doi.org/10.17749/2313-7347/ob.gyn.rep.2024.536


А
ку

ш
ер

ст
во

, Г
и

не
ко

ло
ги

я 
и 

Р
еп

ро
ду

кц
и

я

668 http://www.gynecology.su

20
24

 •
 Т

ом
 1

8 
• 

№
 5

Migraine in antiphospholipid syndrome and hereditary thrombophilia: 
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Abstract

Introduction. Migraine is one of the most common primary headaches and a risk factor for cardiovascular and cerebrovascular 
diseases. Antiphospholipid syndrome (APS) and hereditary thrombophilia (HT) causing pathological pregnancy are highly 
associated with migraine. Timely migraine recognition related to APS and HT facilitates earlier initiation of thrombophilia 
pathogenetic therapy and prevention of potential complications.

Aim: to analyze the literature data on migraine clinical and diagnostic features in APS and HT as well as pregnancy-related 
therapeutic issues.

Materials and Methods. A search for scientific literature was conducted in electronic databases including PubMed, Google Scholar, 
eLibrary from 2004 until May 2024. The search methodological basis included the presence of the following keywords and their 
combinations in Russian and English: "migraine", "antiphospholipid syndrome", "thrombophilia", "migraine and pregnancy", 
"migraine and thrombophilia", "migraine and cardiovascular diseases". As a result, a total of 184 publications were identified. Next, 
62 articles were included in the review.

Results. At the current stage, neurologists have no means to diagnose migraine in APS and HT based on headache-intrinsic 
characteristics. Pregnancy increases a risk of thrombotic complications. A migraine observed in patient's history should be crucial 
while assessing pregnancy-related obstetric risk. While diagnosing migraine, neurologists need to examine patient obstetric 
history. The data on most effective and safe therapy for pregnancy-related migraine attacks remain scarce.

Conclusion. The frequent association between APS and HT with migraine, the lack of clear migraine clinical features in thrombophilia, 
patients’ reproductive age, and the high risk of thrombotic complications necessitate collaboration between neurologists and 
obstetricians-gynecologists for timely diagnostics and management of such patients. The impact of various types of antithrombotic 
therapy on migraine course requires further clarification. It is promising to conduct studies able to determine of whether migraine 
attack prevention can avoid adverse pregnancy outcomes in women with former migraine.

Keywords: migraine, antiphospholipid syndrome, APS, hereditary thrombophilia, НТ
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Введение / Introduction

Мигрень – одна из форм первичных цефалгий, вы-
деляющаяся наиболее дезадаптирующим влиянием 
на общественное здоровье популяции в  целом. По 
последним данным, распространенность мигрени со-
ставляет 14–15 % и на ее долю приходится 4,9 % от 
общемирового бремени болезней [1, 2]. В общей по-
пуляции мигренью страдает около 1 млрд человек, 
а среди женщин до 50 лет она становится частой при-
чиной нетрудоспособности [3]. Результаты исследова-
ния оказания медицинской помощи в  реальной кли-
нической практике в  нашей стране демонстрируют 
низкий уровень выявления мигрени среди пациентов, 
обращающихся за консультацией по поводу головной 
боли (ГБ), избыточное назначение инструменталь-
ных методов обследования и  незначительный про-

цент рекомендованной профилактической терапии [4, 
5]. Своевременная диагностика мигрени чрезвычайно 
важна в связи с тем, что данный вид ГБ может быть 
фактором риска многих сердечно-сосудистых заболе-
ваний (ССЗ). Двукратное повышение риска ишемиче-
ского инсульта (ИИ) выявлено у женщин с мигренью 
с аурой в возрасте до 45 лет, курильщиков и использу-
ющих оральные контрацептивы [6]. Мигрень выступа-
ет в качестве фактора риска возникновения инфаркта 
миокарда, ишемического, геморрагического инсульта 
и  венозной тромбоэмболии [7–10]. Метаанализ 862 
статей, посвященных исследованиям в  этой области 
в период с 2013 по 2023 гг., подтверждает повышение 
риска сердечно-сосудистых и цереброваскулярных за-
болеваний у  пациентов, страдающих мигренью [11]. 
Патогенетические механизмы, лежащие в  основе та-
кой ассоциации, остаются до конца неясными. Среди 
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Основные моменты

Что уже известно об этой теме?

► �Мигрень – одна из самых распространенных форм первичной 
головной боли. У пациентов с  мигренью повышен риск 
сердечно-сосудистых и  цереброваскулярных заболеваний. 
Антифосфолипидный синдром (АФС) и наследственная тром-
бофилия (НТ), вызывающие патологическое течение бере-
менности, в высокой степени ассоциированы с мигренью.

► �Мигрень является потенциальным фактором риска гипер-
тензивных расстройств во время беременности. 

► �При беременности возникает гиперкоагуляция, а сочетание 
мигрени с АФС и НТ многократно повышает вероятность 
сердечно-сосудистых осложнений. Четких клинико-диа-
гностических критериев мигрени на фоне АФС и  НТ на 
сегодняшний день не выявлено.

Что нового дает статья?

► �Представлены результаты последних исследований о безо-
пасности медикаментозной терапии для купирования 
и профилактики мигрени во время беременности.

► �Применение во время беременности профилактического лече-
ния по поводу повышенного риска тромботических осложне-
ний, связанных с  тромбофилией, сопровождается купирова-
нием или значительным регрессом мигренозных головных 
болей, особенно при использовании антикоагулянтов. 

► �У позитивных по антифосфолипидным антителам (АФА) 
пациентов с  рефрактерной мигренью необходимо прове-
дение 2–4-недельного курса антитромботической терапии.

Как это может повлиять на клиническую практику 
в обозримом будущем?
► �Факт наличия мигрени в анамнезе независимо от ее фено-

типа, является важным моментом при оценке акушерского 
риска при ведении беременности. Неврологи, диагностируя 
мигрень, должны выяснять акушерский анамнез пациентки.

► �Необходимо взаимодействие врачей-неврологов и  акуше-
ров-гинекологов для своевременной диагностики заболе-
вания и наблюдения данной категории пациентов. 

► �В повседневной клинической практике необходимо учиты-
вать эффективность антитромботической терапии на тече-
ние рефрактерной мигрени, что является основанием для 
более широкого ее применения. Перспективными пред-
ставляются исследования, которые смогут определить, 
способна ли профилактика приступов мигрени предотвра-
тить неблагоприятные исходы беременности у  женщин 
с мигренью в анамнезе.

Highlights

What is already known about this subject?

► �Migraine is one of the most common forms of primary head-
ache. Patients with migraine have an increased risk of 
cardiovascular and cerebrovascular diseases. Antiphospho-
lipid syndrome (APS) and hereditary thrombophilia (HT) 
resulting in pathological pregnancy are highly associated 
with migraine.

► �Migraine is a potential risk factor for pregnancy-related hyper-
tensive disorders.

► �Hypercoagulation occurs during pregnancy and coexistence 
of migraine with APS and HT elevates a risk of developing 
cardiovascular complications many fold. To date, no clear 
clinical-diagnostic criteria for migraine in APS and HT were 
identified.

What are the new findings?

► �The article presents the latest research results on safety of 
pharmacological therapy for management and prevention of 
pregnancy-related migraine.

► �The use of prophylactic treatment for high risk of thrombotic 
complications in pregnancy-related thrombophilia is accom-
panied by alleviation or marked regression of migraine head-
aches especially after using anticoagulants.

► �A 2–4-week course of antithrombotic therapy is required for 
antiphospholipid antibody-positive patients with refractory 
migraines.

How might it impact on clinical practice in the foreseeable 
future?
► �The presence of migraines in the medical history, regardless of 

phenotype is an important issue while assessing obstetric risk 
during pregnancy management. Neurologists diagnosing 
migraines should inquire about the patient's obstetric history.

► �Collaboration between neurologists and obstetricians-
gynecologists is necessary for timely diagnostics and 
monitoring of such patients.

► �In everyday clinical practice, the effectiveness of antithrombotic 
therapy in managing refractory migraines should be taken into 
consideration that underlies its wider use. The results of 
studies investigating a potential for preventing migraine attack 
to avoid adverse pregnancy outcomes in women with former 
migraine hold promise.

возможных факторов обсуждается дисфункция эндо-
телия. Описана корреляция повышения фактора фон 
Виллебранда (англ. von Willebrand factor, vWF), C-ре-
активного белка, клеток-предшественников эндоте-
лия с  продолжительностью заболевания. Доказано, 
что во время приступа мигрени повышается выделе-
ние пептида, связанного с геном кальцитонина (англ. 
calcitonin gene-related peptide, CGRP), активирующего 
vWF, который в свою очередь стимулирует рецепторы 
IIb/IIIa тромбоцитов, что приводит к гиперкоагуляции. 
Именно гиперкоагуляционными изменениями объяс-
няют частую ассоциацию мигрени с аурой с антифос-
фолипидным синдромом (АФС) и системными заболе-
ваниями соединительной ткани [12, 13–16].

Тромбофилии активно изучаются в  течение по-
следних двух десятилетий. Среди всех форм гипер-

коагуляции наиболее часто встречается АФС, разви-
вающийся у лиц молодого возраста, у женщин в 5 раз 
чаще, чем у  мужчин. Центральная нервная система 
при АФС повреждается за счет ишемического и  им-
муноопосредованного патогенетического механиз-
ма. Клинические проявления неврологических нару-
шений включают в себя нарушения мозгового крово- 
обращения, эпилептические приступы, миелиты, ми-
грень, хорею, и  др. Причины возникновения и  меха-
низмы развития АФС остаются не до конца изученны-
ми. Привычное невынашивание беременности в трети 
случаев объясняется синтезом антифосфолипидных 
антител (АФА), а  наиболее частым поводом обраще-
ния к неврологу во время беременности является ГБ 
[17–20]. У пациентов с первичным АФС, не предъяв-
ляющих каких-либо неврологических жалоб, чаще 
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определяется гиперинтенсивность белого вещества 
и лакунарные изменения по сравнению с пациентами 
без носительства АФА [21].

Не менее актуальной проблемой для неврологиче-
ской и  акушерской практики является наследствен-
ная тромбофилия (НТ) – гетерогенная группа тром-
бофилий, имеющих наследуемый характер и ассоци-
ированных с мутациями факторов, задействованных 
в  различных фазах коагуляционного каскада [22]. 
Носительство полиморфизмов генов тромбофилии 
может стать причиной осложнений беременности за 
счет усиления гиперкоагуляции. Отмечена корреля-
ция НТ с  такими осложнениями беременности, как 
преэклампсия (ПЭ), спонтанные аборты, отслойка 
плаценты, неразвивающаяся беременность, преж-
девременные роды (ПР), внутриутробная задержка 
роста плода [23, 24]. НТ является фактором риска 
возникновения как мигрени, так и цереброваскуляр-
ных заболеваний [25, 26]. Как показывает реальная 
клиническая практика, диагноз АФС и/или НТ уста-
навливается акушерами-гинекологами при обраще-
нии женщин репродуктивного возраста по поводу 
невынашивания беременности. Неврологи, занима-
ющиеся лечением мигрени, на сегодняшний день не 
обладают возможностями диагностирования дан-
ных гиперкоагуляционных синдромов по характери-
стикам самой цефалгии [27]. Необходимость диф-
ференциального подхода при диагностике мигрени 
с настороженностью в отношении форм, ассоцииро-
ванных с АФС и НТ, продиктована в первую очередь 
различной тактикой лечения. Своевременное рас-
познавание мигрени в рамках АФС и НТ способству-
ет более раннему назначению патогенетической те-
рапии тромбофилии и предупреждению возможных 
осложнений.

Цель: проанализировать данные литературы о кли-
нико-диагностических особенностях мигрени при 
АФС и НТ, вопросах терапии в период беременности.  

Материалы и методы / Materials 
and Methods

Поиск научной литературы выполнен в базах данных 
PubMed, Google Scholar, eLibrary с 2004 г. по май 2024 г. 
Методологическая основа поиска включала наличие 
следующих ключевых слов и их сочетаний на русском 
и английском языках: «мигрень», «антифосфолипид-
ный синдром», «тромбофилия», «мигрень и беремен-
ность», «мигрень и  тромбофилия», «мигрень и  сер-
дечно-сосудистые заболевания», «migraine», «anti- 
phospholipid syndrome», «thrombophilia», «migraine and 
pregnancy», «migraine and thrombophilia», «migraine 
and cardiovascular diseases». 

Авторы независимо друг от друга анализирова-
ли названия и  аннотации статей, после чего извле-
кались полнотекстовые статьи. Цитируемые ссылки 

включают: оригинальные работы, систематические 
обзоры, открытые, ретроспективные и  популяцион-
ные исследования, клинические случаи, соответству-
ющие тематике обзора, опубликованные на русском 
и английском языках. Отбор публикаций осуществля-
ли в соответствии с рекомендациями PRISMA. Все те-
матические статьи, опубликованные с 2004 г. по май 
2024  г., были включены в  обзор. В результате поис-
ка было получено 184 публикации: 123 из PubMed, 
31 из Google Scholar и 30 из eLibrary. Дубликаты и не 
полнотекстовые версии статей были исключены. Пуб- 
ликации оценивались на соответствие следующим 
критериям включения: исследование из области нев- 
рологии, акушерства и  гинекологии; исследование 
включает только взрослых женщин; исследование 
описывает течение мигрени во время беременности, 
клинико-диагностические особенности и терапевтиче-
скую тактику при мигрени на фоне АФС и НТ. В резуль-
тате отбора в обзор были включены  62 статьи. Алго-
ритм поиска публикаций представлен на рисунке 1.

Результаты / Results 

Мигрень, ассоциированная с антифосфолипидным 
синдромом и наследственной тромбофилией / 
Migraine associated with antiphospholipid syndrome 
and hereditary thrombophilia

Мигрень является наиболее распространенным ви-
дом головной боли у АФА-положительных пациентов 
[12, 17, 19]. Механизм развития мигренозной голов-
ной боли при АФС заключается в  связывании анти-
тел с  фосфолипидами эндотелиоцитов интракрани-
альных артерий, что приводит к  снижению порога 
чувствительности рецепторов системы тройничного 
нерва. Участие тромбоцитарного компонента состоит 
в  высвобождении серотонина в  результате связыва-
ния АФА с  мембранными белками тромбоцитов. Не-
которые авторы предлагают рассматривать мигрень 
при АФС с  позиций аутоиммунно-ассоциированного 
заболевания [28].

Надо признать, что результаты исследований по 
поиску ранних, диагностических маркеров мигрени, 
ассоциированной с  АФС и  НТ, на сегодняшний день 
являются весьма скромными. Известно, что в  пода-
вляющем проценте наблюдений до развития явных 
клинических проявлений у пациентов можно было вы-
явить так называемые «малые» признаки АФС в виде 
мигрени и  сетчатого ливедо [29, 30]. Для мигрени, 
ассоциированной с АФС, характерна наследственная 
предрасположенность, дебют в  юношеском возрас-
те, возобновление или учащение приступов на фоне 
беременности. Интенсификация приступов сопрово-
ждается повышением фибриногена и  индуцирован-
ной агрегационной активностью тромбоцитов. У всех 
пациенток с  мигренью обнаружен повышенный уро-
вень D-димера, что вместе с гиперфибриногенемией 

Мигрень на фоне антифосфолипидного синдрома и наследственной тромбофилии: клинико-диагностические 
особенности и вопросы терапии в период беременности

Да
нн
ая

 и
нт
ер
не
т-
ве
рс
ия

 с
та
ть
и 
бы

ла
 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

://
w

w
w

.g
yn

ec
ol

og
y.

su
. Н

е 
пр
ед
на
зн
ач
ен
о 
дл
я 
ис
по
ль
зо
ва
ни
я 
в 
ко
м
м
ер
че
ск
их

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. 



671

2024 • V
ol. 18 • №

 5
O

bstetrics, G
ynecolog

y and  R
eproduction

повышает риск возможных тромботических ослож-
нений. Доплерографическая картина церебрального 
кровотока характеризуется снижением перифериче-
ского сопротивления в средней и передней мозговых 
артериях [31].

Пациентки с  мигренью на фоне АФС отличаются 
более ранним возрастом дебюта мигрени, более низ-
кой частотой приступов, меньшей выраженностью ре-
активной и  личностной тревожности, большей встре-
чаемостью такой акушерской патологии, как ранний 
самопроизвольный аборт, задержка развития плода, 
повторные невынашивания беременности. Патогенез 
мигрени и  ее распространенность при различных ва-
риантах НТ изучены менее полно. Имеющиеся на се-
годняшний день эмпирические данные представлены 
в  основном результатами одномоментных исследова-
ний, согласно которым у пациентов с мигренью чаще 
встречается мутация в  гене протромбина, мутация 
фактора V Лейдена, мутация фактора VII свертывания. 
Не было получено доказательств в пользу повышенной 
распространенности дефицита протеинов C, S и анти-
тромбина III у пациентов с мигренью на фоне НТ [32].

У 67 % пациентов, страдающих мигренью с аурой 
и  перенесших ишемический инсульт (ИИ), отмечена 
мутация гена фактора V. Также предполагается, что 
протромботические состояния являются фактором 
риска хронификации мигрени [25, 32].

Мигрень во время беременности / Pregnancy-related 
migraine

При наступлении беременности гормональный 
профиль женщины претерпевает изменения, осо-
бенно это касается эстрадиола и прогестерона. Бере-
менность является сложным процессом, при котором 
возникает перестройка иммунной системы женщины 
с изменением соотношения Т-клеток и преобладани-
ем провоспалительного профиля с  увеличением ко-
личества провоспалительных цитокинов [33]. Исходя 
из данных многих эпидемиологических исследова-
ний, частота и выраженность мигренозных эпизодов 
имеет тенденцию к  снижению во время беременно-
сти [34, 35]. Беременность можно рассматривать как 
благоприятное время для женщин, страдающих ми-
гренью, поскольку повышенный уровень эстроге-
на и эндогенных опиоидов повышает болевой порог, 
а стабильный уровень гормонов, который больше не 
колеблется, устраняет основной фактор, провоци-
рующий приступы. Действительно, в  подавляющем 
большинстве случаев симптомы мигрени спонтанно 
улучшаются на протяжении всей беременности. По-
сле родов частота повторения приступов мигрени 
увеличивается, особенно в  течение первого месяца, 
а  грудное вскармливание оказывает защитный эф-
фект от рецидивов приступов [35, 36]. В то же вре-
мя замечена значительная ассоциация между нали-

Количество выявленных публикаций
Number of identified publications 

PubMed (n = 123)
Google Scholar (n = 31)

eLibrary (n = 30)
n = 184

Исследования, проверенные по аннотации и названию 
Abstract and title verified articles 

n = 154

Полнотекстовые статьи 
Full-text articles

n = 110

Публикации, включенные в обзор
Included publications

n = 62

Исключенные до скрининга дубликаты 
Pre-screening excluded duplicates 

n = 30

Публикации, исключенные по аннотации 
и названию

Abstract and title excluded articles
n = 44

Исключены в связи с несоответствием  
критериям включения 

Excluded non-eligible articles 
n = 48
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Рисунок 1. Алгоритм поиска публикаций.

Figure 1. Publication search algorithm.

Воскресенская О.Н., Дашдамирова Л.Р., Хизроева Д.Х., Макацария А.Д., Бицадзе В.О.
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чием у беременной мигрени и артериальной гипертен-
зии (АГ), в том числе ПЭ, и высоким риском развития 
ишемических осложнений во время гестации [37, 38]. 
Женщины, страдающие мигренью, имеют повышен-
ный риск рождения детей с низкой массой тела [39]. 
Наличие мигрени в  анамнезе ассоциируется с  повы-
шением риска гипертензивных расстройств во время 
беременности, особенно в случаях, когда приступы це-
фалгии сохранялись в течение I триместра беременно-
сти и применялись лекарства для их купирования. Ре-
зультаты исследований показывают, что мигрень явля-
ется потенциальным фактором риска гипертензивных 
расстройств во время беременности [40]. Более того, 
у женщин, у которых мигрень усилилась во время бе-
ременности, риск гипертонических расстройств был 
в  13 раз выше, чем у  женщин, у  которых значитель-
но уменьшилась частота приступов [34]. В основе пер-
вичных патогенетических механизмов как мигрени, так 
и  ПЭ лежит эндотелиальная дисфункция с  запуском 
цитокин-опосредованного воспаления и последующей 
измененной вазореактивностью. Согласно данным 
проспективного исследования, в котором приняли уча-
стие 3373 беременные, было обнаружено, что среди 
женщин с мигренью риск развития ПЭ был увеличен 
в 1,53 раза, при этом он значительно повышался, если 
беременная имела избыточную массу тела [41]. Бе-
ременные с  эпизодами мигренозных болей в  анамне-
зе имели на 21,3  % выше риск развития ПЭ, причем 
данный риск увеличивался до 43,8 %, если возраст ис-
пытуемой был выше 35 лет [42]. Коморбидными с ми-
гренью расстройствами зачастую являются тревога 
и депрессия, которые, особенно при мигрени с аурой, 
могут повысить риск гипертензивных нарушений [43]. 
Беременные с мигренью в анамнезе чаще предъявляют 
жалобы на различные нарушения сна [44].

Инсульт – относительно редкое, но опасное ослож-
нение периода гестации. Риск развития ИИ увеличи-
вался в 15, а  геморрагического инсульта – в 9,1 раз 
среди беременных с  мигренью [45]. При изучении 
комбинированного влияния мигрени и  АГ на долго-
срочный риск сердечно-сосудистых и  цереброваску-
лярных заболеваний были получены следующие дан-
ные: мигрень и АГ во время беременности по отдель-
ности повышали риск преждевременной смерти. Риск 
преждевременной смерти среди женщин, у  которых 
были и мигрень и АГ, был таким же, как и среди жен-
щин только с АГ [46]. Высокая вероятность развития 
сердечно-сосудистой или цереброваскулярной пато-
логии обусловлена измененной гемодинамикой во 
время беременности, а  также склонностью к  гипер-
коагуляции в  этот период. Мигрень и  беременность 
связаны одним общим состоянием – гиперкоагуля-
цией. Сам факт наличия мигрени в  анамнезе (даже 
в большей степени, чем фенотип мигрени) является 
важным моментом при оценке акушерского риска при 
ведении беременности [47]. При дородовом обследо-

вании женщин необходимо акцентировать внимание 
на наличие у них в анамнезе первичной ГБ [39], а нев- 
рологи, диагностируя мигрень, должны выяснять аку-
шерский анамнез пациентки [32].

Таким образом, мигрень должна рассматриваться 
с позиций существенного фактора риска сосудистых 
заболеваний, а сочетание мигрени с АФС и НТ много-
кратно повышает вероятность сердечно-сосудистых 
осложнений. 

Лечение мигрени во время беременности и в период 
лактации / Migraine treatment during pregnancy 
and lactation

В период беременности пациенткам с  мигренью 
необходимо рекомендовать полноценный сон, регу-
лярное питание, физические упражнения, поддержа-
ние адекватного водно-солевого баланса, следует по 
возможности стараться избегать приема фармако-
логических препаратов, учитывая, что подавляющее 
большинство рекомендаций имеют уровень доказа-
тельности консенсуса экспертов. Решение о  приеме 
лекарственных средств должно быть принято, исходя 
из соотношения риска и пользы [48–52].

Препараты для купирования приступа мигрени /  
Anti-migraine drugs 
Ацетаминофен / Acetaminophen

Ацетаминофен считается самым безопасным сред-
ством из всех препаратов для купирования приступа 
во время беременности и кормления ребенка грудью 
[35, 49, 51, 52]. Однако есть указание на возможную 
связь его приема и  повышением риска возникнове-
ния синдрома дефицита внимания и гиперактивности 
у ребенка [35, 49].

Ацетилсалициловая кислота / Acetylsalicylic acid
Следует избегать применения ацетилсалициловой 

кислоты (АСК) в III триместре и в дозах более 100 мг/сут, 
поскольку может быть связь с  преждевременным за-
крытием артериального протока и  маловодием. Из-за 
своего влияния на функцию тромбоцитов АСК также 
может повышать риск неонатальных кровотечений. 
Женщинам, кормящим грудью, не рекомендуется при-
менять АСК из-за потенциальной токсичности [35].

Нестероидные противовоспалительные препараты / 
Non-steroidal anti-inflammatory drugs

Ибупрофен, напроксен и диклофенак можно отно-
сительно безопасно использовать в I и II триместрах 
беременности [35, 49, 52]. Нестероидные противо-
воспалительные препараты (НПВП) не рекомендует-
ся применять в  III триместре, так как возможно по-
вышение риска возникновения кардиальных пороков, 
детского церебрального паралича, нарушения функ-
ции почек и  вентрикулярного кровотечения у  ново-
рожденных [35, 49, 51]. В некоторых исследовани-
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ях сообщалось о связи между врожденным пороком 
развития и  пренатальным приемом НПВП в  I триме-
стре [35]. Хотя эти данные противоречивы и не нахо-
дят повсеместного популяционного подтверждения, 
по возможности следует воздержаться от примене-
ния НПВП в  I триместре беременности. Селективные 
ингибиторы циклооксигеназы (ЦОГ) противопоказа-
ны при беременности [35]. Напроксен, индометацин 
и  ибупрофен возможно использовать при грудном 
вскармливании; предпочтение отдается ибупрофену 
из-за его короткого периода полувыведения и низкой 
экскреции с грудным молоком [35].

Кофеин / Caffeine
Прием кофеина считается относительно безопас-

ным [52]. Не рекомендовано использовать комбини-
рованные препараты, содержащие парацетамол, АСК 
и кофеин. Низкие дозы кофеина считаются безопас-
ными для матери и ребенка при грудном вскармлива-
нии [35]. 

Метоклопрамид / Metoclopramide
Метоклопрамид используется как симптоматическое 

средство [35, 49, 52]. Кроме этого, есть данные о его 
антиноцицептивном действии при мигрени [49, 51]. 

Препараты эрготамина / Ergotamine preparations
Препараты эрготамина противопоказаны из-за по-

вышенного риска прерывания беременности [49, 51, 
52]. В период лактации применение эрготамина не ре-
комендовано в связи с возможностью подавления се-
креции пролактина [35, 49, 51].

Триптаны / Triptans
Безопасность применения триптанов, особенно су-

матриптана, наиболее тщательно изучена в  группах 
беременных, при этом не была установлена взаимо- 
связь между приемом препарата и  риском развития 
серьезных врожденных аномалий плода [35]. Трипта-
ны могут быть рассмотрены для купирования присту-
па мигрени в I и II триместрах беременности, при этом 
ряд авторов указывают на возможность возникнове-
ния самопроизвольного аборта [49–52]. При употреб- 
лении триптанов на поздних сроках беременности мо-
гут развиться атония матки и послеродовые кровоте-
чения [35].

Кортикостероиды / Corticosteroids
Показаниями для применения кортикостероидов 

являются частые, тяжело протекающие приступы 
мигрени и  мигренозный статус. В I триместре бере-
менности от их использования лучше воздержать-
ся, а если такой возможности нет, применять только 
в низких дозах [35, 52]. Длительное применение ассо-
циируется с различными пороками развития и угнете-
нием функции надпочечников у плода/новорожденно-

го [35, 49]. Во время кормления грудью преднизолон 
возможно использовать в низких дозах, так как плоду 
передается около 1–2 % от дозы, принятой матерью. 
Более высокие дозы способны подавлять лактацию. 
Из всех стероидов предпочтителен преднизолон, по-
скольку он преобразуется плацентой в  неактивную 
форму [35, 49, 51].

Препараты для профилактического лечения 
мигрени / Drugs for preventive migraine treatment 
Бета-блокаторы / Beta-blockers

Бета-блокаторы, особенно при сочетании с АГ, оста-
ются препаратами выбора во время беременности. Во 
избежание вероятности развития брадикардии пло-
да и гипотонии матки рекомендуется уменьшить дозу 
или прекратить прием за несколько дней до родов. Из 
побочных эффектов, ассоциированных с их использо-
ванием, описаны задержка внутриутробного развития, 
ПР и дыхательная недостаточность [35, 49, 51]. В связи 
с низким выделением β-адреноблокаторов с грудным 
молоком, концентрации в плазме крови младенцев ми-
нимальны [35]. Во время кормления грудью предпоч-
тительнее использовать метопролол. Возможными по-
бочными эффектами у ребенка могут быть сонливость, 
гипогликемия, гипотензия и брадикардия [35].

Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента 
и антагонисты рецептов анигиотензина II / 
Angiotensin-converting enzyme inhibitors 
and angiotensin II receptor antagonists

Лизиноприл и  кандесартан считаются противопо-
казанными на любой стадии беременности в  связи 
со значительными рисками для плода. Кандесартан 
совместим с  грудным вскармливанием, конкретных 
данных по применению лизиноприла в период лакта-
ции нет [35].

Блокаторы кальциевых каналов / Calcium channel 
blockers

Блокаторы кальциевых каналов (верапамил) от-
носительно безопасно применять на ранних сроках 
беременности. В связи с  возможностью понижения 
тонуса матки следует избегать их использования на 
поздних сроках. В период лактации противопоказаны 
[35, 49–52].

Антидепрессанты / Antidepressants
Трициклические антидепрессанты в  низких дозах 

считаются безопасными для применения во время бе-
ременности. Применение высоких дозировок сопрово-
ждается повышением риска пороков развития. Целесо-
образно придерживаться самой низкой терапевтически 
эффективной дозы, которую рекомендовано снизить 
за 4 недели до планируемых родов [35, 49–51]. Исполь-
зование амитриптилина, возможно, приводит к  разви-
тию гестационного сахарного диабета [50]. Применение 

Воскресенская О.Н., Дашдамирова Л.Р., Хизроева Д.Х., Макацария А.Д., Бицадзе В.О.
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венлафаксина, особенно на поздних сроках беремен-
ности, связано с синдромом отмены у новорожденных 
[49]. Нет четких указаний на возможный тератогенный 
или абортивный эффект дулоксетина [35].

Противоэпилептические средства / Antiepileptic 
medications

Препараты вальпроевой кислоты и топирамат при-
водят к  повышению риска пороков развития пло-
да, в  связи с  чем они не рекомендованы к  примене-
нию [35, 49, 51, 52]. Данные о  внутриутробном воз-
действии габапентина ограничены. Есть указание на 
возможную связь с  деформациями скелета у  ново-
рожденных, в связи с чем рекомендовано воздержи-
ваться от его назначения [35]. Никаких данных о нега-
тивном влиянии габапентина на новорожденного при 
грудном вскармливании не представлено. Ламотрид-
жин, как правило, хорошо переносится, обладает луч-
шим профилем безопасности по сравнению с други-
ми противоэпилептическими препаратами и является 
предпочтительным среди всех антиконвульсантов для 
женщин детородного возраста. Недавний метаанализ 
показал, что частота выкидышей, мертворождений, 
ПР не увеличивается после внутриутробного приме-
нения ламотриджина по сравнению с  общей популя-
цией [35]. Аналогичным образом внутриутробное воз-
действие ламотриджина, по-видимому, не связано 
с повышением частоты врожденных дефектов и дол-
говременных нарушений развития нервной системы. 
Сообщений о серьезных побочных эффектах, измене-
ниях когнитивных функций и нарушений физическо-
го развития ребенка при применении ламотриджина 
в период грудного вскармливания не поступало [35].

Препараты из группы моноклональных антител 
к кальцитонин-ген родственному пептиду / Calcitonin 
gene-related peptide-specific monoclonal antibody 
preparations

В настоящее время беременность является про-
тивопоказанием к  назначению этого класса препа-
ратов ввиду недостатка накопленных данных о безо- 
пасности применения среди беременных. Следу-
ет прекратить применение моноклональных антител 
(мАТ) к кальцитонин-ген родственному пептиду (англ. 
calcitonin gene-related peptide, CGRP) – антагонистов 
CGRP-рецепторов не менее чем за 5 мес до планируе-
мой беременности [3].

Ботулинический токсин типа А / Botulinum toxin A
Ботулинический токсин типа А (онаботулотоксин 

А) разрешен к  применению во время беременности, 
но проведенных исследований, особенно с  долго-
срочным катамнезом, явно недостаточно, чтобы сде-
лать окончательные выводы о безопасности препара-
та, в связи с чем его использование является скорее 
исключением, нежели общепринятой практикой [35]. 

Сообщается о 45 пациентках, получавших онаботуло-
токсин А в течение 3 мес до даты зачатия. За исклю-
чением одного выкидыша в  группе лечения, у  всех 
пациенток родились доношенные здоровые дети 
с нормальной массой тела без пороков развития [53]. 
Из-за высокой молекулярной массы ботулинический 
токсин типа А вряд ли может передаваться с грудным 
молоком, но контролируемых исследований по этому 
поводу не проводилось. Учитывая приведенные выше 
данные, можно констатировать, что данный препа-
рат следует применять только для пациентов с тяже-
лым течением хронической мигрени, резистентной 
к остальным видам терапии [35].

Пищевые добавки / Nutritional supplements
Коэнзим Q10 и магний возможно использовать при 

беременности [35, 49]. При применении магния свы-
ше 350 мг в сутки возможно развитие транзиторной 
неврологической симптоматики у  новорожденных 
[35]. Сообщений о  негативных последствиях приме-
нения коэнзима Q10 не выявлено [35].

Недостаточно доказательств, чтобы делать вы-
воды о  пользе или вреде нефармакологических ме-
тодов лечения, используемых во время беременно-
сти, включая иглоукалывание, биологическую обрат-
ную связь, релаксационную терапию, физиотерапию 
и  транскраниальную магнитную стимуляцию, хотя 
результаты некоторых исследований демонстрируют 
безопасность и  эффективность отдельных из выше- 
указанных методов [35, 48, 52].

Профилактика тромботических осложнений 
у беременных пациенток с тромбофилией 
и мигренью / Prevention of thrombotic complications 
in pregnant patients with thrombophilia and migraine

Учитывая взаимоусиливающее воздействие эндо-
телиального воспаления и  гиперкоагуляции, наблю-
даемые во время беременности при АФС и НТ, паци-
енток – носительниц позитивных титров АФА относят 
к  группе высокого риска по тромботическим ослож-
нениям, что требует назначения адекватной тера-
певтической профилактики для минимизации неже-
лательных последствий для матери и плода. Оценка 
возможных факторов риска должна осуществляться 
строго индивидуально. «Золотым стандартом» тера-
пии АФС во время беременности является назначе-
ние АСК в низких дозах (75–100 мг/сут) и/или препа-
ратов из группы низкомолекулярных гепаринов или 
нефракционированного гепарина [54, 55]. Одним из 
наиболее важных клинических наблюдений за бере-
менными, получавшими профилактическое лечение 
по поводу повышенного риска тромботических ос-
ложнений, стало полное разрешение ГБ после анти-
коагуляции гепарином или варфарином [56–59]. Рет- 
роспективное наблюдение за 75 пациентами с  реф-
рактерной мигренью и АФС, принимавшими АСК/кло-

Мигрень на фоне антифосфолипидного синдрома и наследственной тромбофилии: клинико-диагностические 
особенности и вопросы терапии в период беременности

Да
нн
ая

 и
нт
ер
не
т-
ве
рс
ия

 с
та
ть
и 
бы

ла
 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

://
w

w
w

.g
yn

ec
ol

og
y.

su
. Н

е 
пр
ед
на
зн
ач
ен
о 
дл
я 
ис
по
ль
зо
ва
ни
я 
в 
ко
м
м
ер
че
ск
их

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. 



675

2024 • V
ol. 18 • №

 5
O

bstetrics, G
ynecolog

y and  R
eproduction

пидогрел или апиксабан, показало, что наилучший 
ответ по регрессу цефалгии был получен в  группе, 
использовавшей антикоагулянт. Авторы указывают 
на необходимость проведения 2–4-недельного курса 
антитромботической терапии, обычно начинающегося 
с  антитромбоцитарных препаратов, у позитивных по 
АФА пациентов с рефрактерной мигренью, особенно 
если другие варианты лечения были исчерпаны [60]. 
Рефрактерная ГБ может быть проявлением иммуно- 
опосредованного гиперкоагуляционного расстройства, 
и необходимо понимать, что потенциальный риск от-
каза от решения этой проблемы может быть высоким 
[61]. Мигрень настолько часто ассоциируется с  рас-
сматриваемыми гиперкоагуляционными синдромами, 
что поднимается вопрос о включении данного вида це-
фалгии в будущие критерии АФС [62].

Заключение / Conclusion

Частая ассоциация АФС и  НТ с  мигренью, отсут-
ствие четких клинических особенностей мигрени при 
тромбофилии, репродуктивный возраст пациенток, 
высокий риск тромботических осложнений дикту-
ют необходимость взаимодействия врачей-невро-
логов и  акушеров-гинекологов для своевременной 
диагностики заболевания и  ведения данной катего-
рии пациентов. Влияние различных видов антитром-
ботической терапии на течение мигрени нуждается 
в  уточнении. Перспективными представляются ис-
следования, которые смогут определить, способна 
ли профилактика приступов мигрени предотвратить 
неблагоприятные исходы беременности у  женщин 
с мигренью в анамнезе.
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