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Резюме
Генетическая тромбофилия является фактором риска как тромбоэмболических, так акушерских осложнений. 
Пациентки с отягощенным семейным тромботическим и акушерским анамнезом должны быть обследованы на 
предмет наличии тромбофилии. При выявлении у таких пациенток нарушений в системе гемостаза рекомендо-
вана противотромботическая терапия с ранних этапов беременности, которую лучше начинать на этапе подго-
товки к беременности, продолжать в течение всей беременности и в послеродовом периоде во избежание тром-
боэмболических и акушерских осложнений. 
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Summary

Genetic thrombophilia is a risk factor for both thromboembolic and obstetric complications. Patients with a family history 
of thrombotic and obstetric complications should be examined for the presence of thrombophilia. If a hemostasis problem 
is confirmed, antithrombotic therapy is recommended to be initiated at early stages of pregnancy. Moreover, this therapy 
is better to be started at the stage of preparation for pregnancy and continued throughout the pregnancy and during the 
postpartum period to avoid thromboembolic and obstetrical complications.
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Ââåäåíèå  
В последние годы не оспаривается вопрос о том, 

что в развитии как различных акушерских, так и тром-
боэмболических осложнений огромная роль принад-
лежит тромбофилическим расстройствам [1]. В общей 
популяции у 20-25% населения встречаются распро-
страненные формы тромбофилии, такие как мутация 
Лейдена, дефицит протеинов S и C, антитромбина III, 
мутация протромбина и антифосфолипидный син-
дром. Распространенность тромбофилий у пациенток 
с венозными тромбозами достигает 50% [2].

В конце XX столетия, когда начали обследовать 
больных с отягощенным семейным тромботическим 
анамнезом, была открыта мутация протромбина 
G20210A. Мутация протромбина G20210A встречается 
у 2-5% здорового населения и, как правило, сопрово-
ждается повышением уровня протромбина (актив-
ность фактора достигает 130% и выше) [3]. Мутация 
протромбина приводит к повышению концентрации 

протромбина, который усиливает образование тром-
бина, приводящее к гиперкоагуляции вследствие акти-
вации факторов свертывания крови Va, VIIIa, IXa. Риск 
развития тромбоэмболических осложнений при мута-
ции протромбина в 3,4 раза больше, чем в общей 
популяции. Риск развития тромбоза у больных с мута-
цией протромбина выше после 45 лет. Развитие тром-
бозов у лиц моложе 45 лет в большинстве случаев 
возникает вследствие воздействия дополнительных 
факторов, которые приводят к гиперкоагуляции – 
беременность, прием оральных контрацептивов, зло-
качественные опухоли и др. 

Необходимо отметить, что в настоящее время при 
оценке риска тромбозов во время беременности, а 
также при определении показаний к назначению анти-
коагулянтной терапии во время беременности и в 
послеродовом периоде огромное значение придают 
анализу семейного анамнеза венозной тромбоэмбо-
лии (ВТЭ). Было показано, что вне зависимости от 
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наличия тромбофилии у пациенток, близкие родст-
венники которых переносили ВТЭ, риск тромбоза у 
таких пациенток повышается в 2-4 раза [4].

Ñëó÷àé èç êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêè
Пациентка М., 35 лет, обратилась в Центр патоло-

гии беременности и гемостаза для подготовки к 
беременности.

Соматический анамнез не отягощен, хронических 
заболеваний не имеет. В анамнезе – детские инфекции, 
в возрасте 15 лет – тонзиллэктомия, без осложнений.

Из семейного анамнеза было выяснено, что отец 
пациентки умер внезапно в возрасте 49 лет от инфар-
кта миокарда, брат отца умер в возрасте 41 года от 
тромбоэмболии легочной артерии (ТЭЛА), сестра отца 
умерла в возрасте 45 лет от ТЭЛА.

Акушерский и гинекологический анамнез: первая 
беременность в 2009 году закончилась преэклампсией 
тяжелой степени (АД – 180/120 мм рт. ст., протеин-
урия) и антенатальной гибелью плода на 28 неделе 
беременности; вторая беременность в 2012 году 
протекала на фоне приема антикоагулянтной терапии, 
закончилась плановым кесаревым сечением на 38-39 
неделе, родилась живая, доношенная девочка.

В Центре патологии беременности и гемостаза 
пациентка прошла обследование системы гемостаза:

1. диагностирована гетерозиготная мутация про-
тромбина (G20210A+/–), гомозиготная мутация 
ингибитора активатора плазминогена (PAI-1+/+), 
гомозиготная мутация тканевого активатора 
плазминогена (t-РА+/+);

2. при оценке состояния глобальной функции 
протеина С нарушений не выявлено (НO = 1,1; 
норма > 0,7); содержание антитромбина III – 
103% (норма – 80-120%); уровень Д-димера – 
84 нг/мл (норма < 250 нг/мл); коагулограмма и 
агрегация тромбоцитов – без нарушений. 

Нами был поставлен диагноз: Подготовка к бере-
менности. ОАГА: синдром потери плода в анамнезе. 
Генетическая тромбофилия. Отягощенный семейный 
тромботический анамнез.

Были даны рекомендации: на этапе подготовки к 
беременности (за 2 месяца до планируемой беремен-
ности) начать проведение антиоксидантной, антиагре-
гантной и антикоагулянтной терапии.

Îáñóæäåíèå
Венозная тромбоэмболия является распространен-

ным и потенциально смертельным расстройством, 
которое проявляется, главным образом, как тромбоз 
глубоких вен нижних конечностей или ТЭЛА и проис-
ходит вследствие генетических и экологических 
факторов [5]. На сегодняшний день некоторые авторы 
считают, что мутация протромбина G20210A сама по 
себе не представляет собой высокий тромботический 
фактор риска. Однако, когда он присутствует вместе с 
другими факторами тромбоза, прогнозируемый риск 

тромбозов увеличивается [6]. По мнению других авто-
ров, гетерозиготная мутация протромбина не является 
причиной повышения риска ВТЭ и акушерских ослож-
нений, независимо от отягощенного семейного тром-
ботического анамнеза, и не нуждается в тромбопро-
филактике во время беременности [7]. 

Данный клинический случай является примером 
того, что без проведения антикоагулянтной терапии у 
пациентки имело место одно из самых опасных для 
жизни беременной женщины осложнение – преэклам-
псия тяжелой степени и антенатальная гибель плода 
вследствие тромбоза сосудов пуповины. Риск разви-
тия преэклампсии у пациенток с генетической тром-
бофилией выше, чем у пациенток без генетических 
дефектов. Однако при оценке системы гемостаза не 
существует «золотого стандарта» диагностики, ответ-
ственного за развитие этого осложнения беременно-
сти. Мы также оцениваем тот факт, что фактором 
риска развития преэклампсии могут выступать 
дефекты инвазии трофобласта и имплантации. Это 
обусловлено дефектами фибринолитической сис-
темы, приводящими к десинхронизации процессов 
фибринообразования и фибринолиза, которые в 
конечном итоге могут привести к нарушениям плацен-
тации, а в последующем – к тяжелой преэклампсии 
[8]. Не оспаривается тот факт, что сочетание мульти-
генных факторов является особенно неблагоприят-
ным, потому что усиливает взаимные неблагоприят-
ные эффекты на одну и ту же «мишень» через разные 
механизмы; однако по отдельности они являются 
менее тромбогенными, как, например, изолирован-
ные полиморфизмы генов ингибитора активатора 
плазминогена, тканевого активатора плазминогена и 
др. Таким образом, наличие генетической тромбофи-
лии в сочетании с генетически обусловленным гипо-
фибринолизом ведет к нарушению процессов 
имплантации, инвазии трофобласта, плацентации, 
что в конечном итоге приводит к различным акушер-
ским осложнениям [9].

Çàêëþ÷åíèå 
Таким образом, если при опросе семейного анам-

неза у пациентки выявлен отягощенный семейный 
тромботический анамнез, то эти пациентки должны 
быть обследованы на предмет наличия генетической 
тромбофилии уже на этапе подготовки к беременно-
сти. Подход к данным пациенткам должен быть инди-
видуальным, и если известно, что у близких родствен-
ников первобеременной были эпизоды ВТЭ, следует 
обследовать беременную, не дожидаясь осложнений.

Если у таких пациенток диагностирована генетиче-
ская тромбофилия, им необходимо проводить профи-
лактическую антикоагулянтную и при необходимости 
– антиагрегантную терапию (под контролем агрегации 
тромбоцитов) на этапе подготовки к беременности, во 
время беременности и в послеродовом периоде не 
менее 6 недель.
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