
Назначение и проведение 
антитромботической терапии во 
время беременности с позиции 

доказательной медицины 

М.А.Виноградова 

ФГБУ НМИЦ АГиП им.В.И.Кулакова 

Минздрава РФ 



Частота тромботических осложнений в 
репродуктивном возрасте  

в зависимости от пола 



Частота венозного тромбоэмболизма  
у женщин 



Кто наблюдает тромбозы у 
женщин? 

• Акушер-гинеколог 

• Анестезиолог-реаниматолог 

• Гематолог 

• Онколог 

• Хирург 

• Терапевт 

• Флеболог 

Междисциплинарное взаимодействие 

 



Цель назначения 
антитромботической терапии 

Лечение и профилактика тромбозов 



Система гемостаза - физиология 

Факторы 
свертывания 
(прокоагулянты
) 

антикоагулянты 

Оценка риска тромбоза     Оценка риска кровотечения 



Нормативные показатели в 
зависимости от срока беременности 

Lower limits of Normal in Pregnancy
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Физиологические изменения в 
системе гемостаза во время 

беременности 

• Повышение фибриногена 

• Снижение АЧТВ 

• Повышение протромбина 

• Повышение Д-димера, РФМК 

• Характерные изменения при 
тромбоэластографии 



Гипердиагностика - результат 

• Исследование тромбофилических мутаций 
без показаний и тромбогенно незначимых 

• Избыточно частое исследование системы 
гемостаза 

• Назначение НМГ  

   по результату D-димера. 

• Назначение НМГ без  

обоснованных показаний 



D-dimer как маркер тромбозов 

• Доказанный маркер при тромбозах вне 
беременности (высокая чувствительность и 
специфичность); 

• Во время беременности 
ложноположительные результаты более 50%. 

• D-димер не рекомендован как первая линия 
диагностики тромботических осложнений  

у беременных 

Shanon et al. Semin Thromb Hemost 2012 



Профилактика и лечение 
тромботических осложнений 

  

- определение факторов риска 

- выделение групп риска 

- установление диагноза  

 
                   медикаментозная профилактика - 

 обоснованность назначения и безопасность 

 

 

  



Факторы риска тромбозов 
Преходящие  
хирургические  

              - операция (любая, в т.ч. амбулаторная) 

              - травма (не только перелом костей) 

              - иммобилизация (в т.ч. постельный режим) 

 репродуктивные факторы  

              - контрацепция 

              - беременность 

              - послеродовый период 

              - гормонотерапия (в т.ч локальная) 

другие 

      сепсис, ЦВК, химиотерапия, длительные путешествия 
 



Факторы риска тромбозов 
Постоянные  - возраст (беременные >35 лет) 

Наследственные 

                - дефицит антитромбина III, протеина С, S 

                  FV(Leiden), F2 (prothrombin)  

      или семейный анамнез тромбозов до 50 лет! 

                - гемолитические анемии (серповидно-клеточная) 

приобретенные: - АФС 

                - инфекции/ воспаление, ВИЧ, СКВ 

                - ожирение, курение, дегидратация,   
гипергомоцистеинемия, варикоз, нефротический синдром, 
протезированные клапаны сердца 

- онкологические заболевания 

 



Профилактика и лечение тромботических 
осложнений у беременных 

                    НМГ предпочтительнее: 

 

Лучше биодоступность 

 Более предсказуемый дозозависимый эффект 

Дольше период полувыведения 

Не требуется мониторинг АЧТВ 

Лучше профиль безопасности (HIT, остеопороз) 



Дозы НМГ (в сутки): 

препарат дальтепарин эноксапарин надропарин 

Терапевти-
ческие 

200 ед/кг 2 мг/кг 86 МЕ/кг х 2 р/д 

(171 МЕ/кг – 1р/д) 

Средние 10000 ед 60 мг 5700 МЕ 

Профилакти-
ческие 

5000 ед 40 мг 2850 МЕ 



                           

Anticoagulation forum 2016 



Клинические рекомендации в акушерстве 

Название рекомендаций Год Показания, дозировка 

Анестезия, интенсивная 
терапия и реанимация в 
акушерстве и гинекологии1 

2017 

• Тромбоз венозных синусов мозга у беременных, рожениц и 
родильниц – 2850–5700 ME 1 раз /сут. 

• Септические осложнения в акушерстве – 2850–5700 ME 1 р/сут. 
• интенсивная терапия у получающих антикоагулянты 2850–5700 ME/с 

Рекомендации по лечению 
и профилактике ВТЭО 
ассоциированных с 
беременностью2 

2016 
• Профилактика ВТЭО связанных с беременностью 2850 МЕ 1/сут 
• Лечение ВТЭО связанного с беременностью 86 МЕ/кг каждые 12 

часов или 171 МЕ/кг однократно в день 

Российские клинические 
рекомендации по лечению 
и профилактике ВТЭО3 

2015 
Профилактика ВТЭО во время беременности и после родов: 
• Профилактические дозы от 2850 до 9500 МЕ/кг  
• Терапевтическая доза 86 ЕД/кг каждые 12 ч 

антитромботическая 
терапия во время 
беременности4 

2014 
• Профилактическая доза 2850 МЕ в сутки 
• Терапевтическая доза 171 МЕ/кг в сутки 

Профилактика ВТЭО в 
акушерстве и гинекологии5 

2014 
• Профилактические дозы от 2850 до 9500 МЕ 
• Терапевтическая доза 86 ЕД/кг каждые 12 ч 

 антитромботическая 
терапия и беременность6 

2012 Профилактические доза 2850 МЕ в сутки 

1 - Анестезия, интенсивная терапия и реанимация в акушерстве и гинекологии, Клинические рекомендации, Протоколы лечения под ред. А.В. Куликова, Е.М. Шифмана, «Медицина», 2017 
2 - Shannon M. Bates, Saskia Middeldorp, Marc Rodger, Andra H. James, Ian Greer Guidance for the treatment and prevention of obstetric-associated venous thromboembolism, J Thromb Thrombolysis (2016) 41:92–128 
3 - Российские клинические рекомендации по диагностике, лечению и профилактике венозных тромбоэмболических осложнений, Флебология 2015; 9 (2) 52 с. 
4 - Venous Thromboembolism and Antithrombotic Therapy in Pregnancy JOGC JUIN 2014, No. 308 527-553  
5 - Профилактика ВТЭО в акушерстве и гинекологии Клинические рекомендации (Протокол), Москва, 2014 
6 - Shannon M . Bates, et al. VTE, Thrombophilia, Antithrombotic Therapy, and Pregnancy, Antithrombotic Therapy and Prevention of Thrombosis, 9th ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines CHEST / 141 / 2 / FEBRUARY, 2012 

2850 МЕ – 0,3 
5700 МЕ – 0,6 
надропарин 



Индивидуализированная оценка 
риска тромбозов 

- до беременности 

- при наступлении беременности 

- После родов 

- по мере возникновения новых клинических ситуаций  

 

необходимость индивидуальных  

рекомендаций  

                                                    НО! 

Оценка всех известных факторов риска 

Назначение терапии – строго на основе доказательности 





Группы риска 

• Тромботическое событие в анамнезе 

• Синдром гиперстимуляции яичников (ВРТ) 

• Наследственные тромбофилии высокого риска: 
дефицит антитромбина, гомозиготные мутации 
Лейдена / протромбина GA, сочетание гетерозигот 

• АФС  

• Высокий совокупный тромбогенный риск  

    (>4 сначала, >3 – с 3 триместра, >2 после родов) 



Взаимосвязь осложнений 
беременности и тромбофилии 

Какие  
доказательства? 

 

 

 

  PAI-1 4G/5G genotype - 50%     

  PAI-1 4G/4G genotype - 30%   норма PAI-1 5G/5G - 20% 

  

 С677Т MTHFR ТТ – до 20%, СТ – до 40%  

 MTRR GG –  до 25%, AG – до 50% 

 



Мутации генов гемостаза = тромбофилия. 
ассоциация с ВТЭ: 



Назначить тесты на тромбофилии 
легко, 
определить  
кому это необходимо  
и как использовать результаты – 
нет  
                                               J.M. Connors, NEJM, 2017 



Загоговок 

Текст слайда 

Что можно встретить в медицинских документах:



«..предрасположенность к развитию инфарктов, инсультов, 
тромбозов, неудач ЭКО, бесплодия, невынашивания, 
атеросклероза, ТЭЛА, увеличение частоты угрозы прерывания 
беременности, вагинитов, синдрома задержки роста плода и 
преждевременного излития околоплодных вод..» 



«Результат лабораторного анализа не 
является диагнозом. Диагноз ставится 
врачом-клиницистом на основании данных 
клинического и инструментального 
исследования» 



Клинические ситуации для выполнения 
тестирования на тромбофилии 

• Спровоцированный тромбоз 

 

• Неспровоцированный тромбоз 

 

• Родственники пациента с тромбозом 

   - Женщины, планирующие беременность 

   - Женщины, планирующие терапию эстрогенами 

 

                                                    Anticoagulation forum, 2016 



Не выполнять тесты 

•  При остром тромбозе, воспалении, 
беременности, недавнем выкидыше 

   протеин С, протеин S, антитромбин, ВА –  

    могут быть ложно снижены 

 

• В процессе антикоагулянтной терапии 
   ложно положительные результаты, особенно ВА (отмена 
варфарина минимум за 2 нед до анализа, НОАК минимум за 2 дня, 
НМГ, НФГ для теста на антитромбин – более 24ч 



Невынашивание беременности 

• 2 и более выкидыша, но результаты обследования 
на АФС и тромбофилии отрицательные –  

    не назначается профилактика 1В 

• Наличие лабораторных и/или клинических 
критериев АФС во время беременности – 
профилактические дозы НМГ + аспирин 75-
100мг/сут 1В 

• Преэклампсия в анамнезе – аспирин 150 мг в 
течение всей беременности со 2 триместра 1В 



Критерии диагноза АФС  
(минимум по одному из каждой группы) 

• Клинические 
   - документированный тромбоз вне васкулита 
   - осложнения беременности  
 необъяснимая гибель морфологически нормального плода в сроке свыше 10 недель, 

 преждевременные роды до 34 недель вследствие тяжелой преэклампсии, ФПН 

 3 и более необъяснимых последовательных потери в сроке до 10 недель, не 
связанных с хромосомными или анатомическими аномалиями 

• Лабораторные 
  - ВА 
 - IgM IgG к кардиолипину 
 - IgM IgG к в2-гликопротеину 



Привычное невынашивание 
беременности 2014г 

Нет преимущества при назначении НМГ или аспирина 

9 исследований 
1228 женщин 



Неадекватная тромбопрофилактика во 

время беременности и после родов 

Переоценка 

                                 Терапия без показаний 

- Назначение и коррекция терапии только по лабораторным данным  

- Препараты без доказательной базы 

- «Псевдо-тромбофилия» 

- Начало терапии до беременности 

- Отмена терапии менее, чем за сутки до родов 

- Избыточное лабораторное обследование  
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Неадекватная тромбопрофилактика во 
время беременности и после родов 

Недооценка 

                           Отсутствие адекватной терапии 

• Недооценка личного и семейного анамнеза и факторов риска, 

отсутствие их совокупности и пересмотра при изменении 

клинической ситуации 

• Неадекватные дозы/ длительность терапии 

• Отмена терапии более чем за сутки до родов 

• Отсутствие адекватной послеродовой профилактики 

• Дефект взаимодействия стационарного и амбулаторного этапов 

лечения 

 



      Оценка риска 

•                                           Более 4 – НМГ с 1 триместра 

•                                                                     3 – с 28 недель,  

•                     2 – после родов                 2- после родов 
•                                                                      



Диагностика, лечение и профилактика тромбоэмболических осложнений в акушестве  

          Междисциплинарный подход 
●Оценка факторов риска 

 

●Своевременная адекватная 

    интерпретация  

    изменений врачами разных 

    специальностей 

    

● Единая клиническая практика, 

   базирующуюся на  принципах доказательной медицины  
 


