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Задумайтесь! 
Зачем устранять физиологические изменения 

гемостаза во время беременности???



Туманная зона: 
Эффективность антикоагулянтов при 

патологии беременности?



Профилактика и лечение 
тромбозов

Профилактика и лечение плацента-
опосредованной патологии

Профилактика и лечение акушерской 
или соматической патологии

Ослабить или устранить защитный эффект системы 
гемостаза во время беременности оправдано:



Kourlaba G, Relakis J, Kontodimas S, Holm MV, Maniadakis N. A systematic review and meta-
analysis of the epidemiology and burden of venous thromboembolism among pregnant 

women. Int J Gynaecol Obstet. 2016 Jan;132(1):4-10.

ВТЭО и беременность:  1,2 на 1000 родов

Летальность 0,68%

Рецидив: 4,27%

Сильное кровотечение 1,05%



В итоге:

Беременность

Родоразрешение и 
послеродовый период

1

2

Умеренный

Очень 
высокий

3
Акушерская и/или 
соматическая патология
Тромбофилия

Низкий, 
умерернный
или высокий



А что же далее???

А далее риск сохраняется в течение 180 суток 
после родов!

Отсутствие тромбоэмболических осложнений в период 
госпитализации                                                                                                     

Да/Нет



Во время беременности            Послеродовый период

6 недель



69,9% - в первые 20 суток 
после родоразрешения



Почему нужно бояться

• Неизвестно, у кого произойдет фатальная ТЭЛА
• Нет 100% методов профилактики
• Может развиваться внезапно и сразу с развития шока и 

остановки сердечной деятельности
• При угрожающем жизни состоянии невозможно 

верифицировать ТЭЛА в большинстве ЛПУ и ПЦ
• Большой риск кровотечения при использовании 

антикоагулянтов
• Эксперты всегда найдут «2 и более» факторов риска 

ВТЭО





Что реально снижает риск венозных 
тромбозов:

Только применение антикоагулянтов

≠ 0

Риск ВТЭО



Гепарин (НМГ)

Не проникают  через плаценту                     
(Мм более 1000 Da)

Имеют антидот - протамина сульфат



Гепарин 

• Не проникают через плаценту
• Есть антидот – протамина сульфат

• Можно вводить в/в
• Более управляемый

• Прогнозируемый эффект
• Меньше риск кровотечения
• Можно амбулаторно
• Удобство использования

Низкомолекулярный гепарин



В показаниях – только 
профилактика и лечение тромбоза!

В ИБ вы можете записать только одно:
«…гепарин (НМГ) назначен с целью 
профилактики (или лечения) 
тромбозов…»



Препарат Доказательность

Гепарин Уровень 1А

Далтепарин Уровень 1А

Надропарин Уровень 1А

Эноксапарин Уровень 1А

Препараты для профилактики и лечения тромбоза 
во время беременности



Принцип назначения НМГ

Лечебные 
дозы 

Профилактические 
дозы

Фиксированная доза 
1 раз в сутки п/к

Лабораторного контроля 
эффективности нет

Отсутствие ВТЭО

Лабораторный контроль:
АПТВ, анти-Ха активность

Отсутствие рецидива

Расчет дозы (ЕД, мг)                                   
только на кг массы тела

и лучше 2 раза в сутки п/к



Фрагмин







Дезагреганты
Аспирин

Тиеноперидины
Ингибиторы фХа

Фондапаринукс
Ривароксабан

Гепариноиды:
Сулодексид

Прямые ингибиторы 
тромбина:
Дибигатран
Апиксабан

Антагонисты витамина К:
Варфарин

Тромболитики

Проникают через плаценту
Тератогенность

Риск кровотечения у  матери и плода



Применение 
антикоагулянтов до 

беременности 
(протезированные клапаны 

сердца, тромбофилии, 
перенесенные тромбозы, 

ТЭЛА, инфаркт миокарда, 
ишемический инсульт)

Тромбофилии с высоким 
риском тромбоза:

1. Дефицит антитромбина III
2. Комбинация гетерозиготной мутации 

протромбина G20210A и фактора V Лейдена
3. Гомозиготная мутация фактора V Лейдена
4. Гомозиготная мутация протромбина G20210A
5. Антифосфолипидный синдром 

Развитие острого венозного тромбоза 
(ТГВ, ТЭЛА и  т.д.) во время беременности

Гепарин (НМГ) во время беременности 
можно использовать (с чистой совестью) :



Дальтепарин эффективен и 
безопасен в акушерстве



Акушер-гинеколог – это судьба!



Акушер-гинеколог может (обязан): 
– При планировании беременности
– При наступлении беременности

Отменить все!!!
Только гепарин или НМГ

Пациентке, принимающей 
дезагреганты и антикоагулянты:







Наследственные тромбофилии связаны с повышенным риском венозной
тромбоэмболии и связаны с неблагоприятными исходами во время
беременности.
Тем не менее, имеются ограниченные данные для проведения скрининга и
лечения этих состояний во время беременности.



Только гепарин (UFH) и 
низкомолекулярный 

гепарин (LMWH)



«Недостаточно доказательств, чтобы рекомендовать
антикоагуляцию в качестве вмешательства для предотвращения

неблагоприятных исходов беременности среди женщин с

наследственными тромбофилиями»



…время убрать иглы?

Skeith L, Rodger M. Anticoagulants to prevent recurrent placenta-
mediated pregnancy complications: Is it time to put the needles away?
Thromb Res. 2017 Mar;151 Suppl 1:S38-S42.



Tong L, Wei X. of aspirin-heparin therapy for un-explained recurrent miscarriage. 
Chin Med Sci J. 2016 Nov 20;31(4):239-246. Meta-analysis

Mastrolia SA, Novack L, Thachil J, Rabinovich A, Pikovsky O, Klaitman V, Loverro G, 
Erez O. LMWH in the prevention of preeclampsia and fetal growth restriction in 
women without thrombophilia. A systematic review and meta-analysis. Thromb

Haemost. 2016 Oct 28;116(5):868-878.

Rodger MA, Gris JC, de Vries JIP, Martinelli I et al. Low-Molecular-Weight Heparin for 
Placenta-Mediated Pregnancy Complications Study Group. Low-molecular-weight 

heparin and recurrent placenta-mediated pregnancy complications: a meta-analysis 
of individual patient data from randomized controlled trials. Lancet. 2016 Nov 

26;388(10060):2629-2641.

Skeith L, Carrier M, Kaaja R, Martinelli I et al.  A meta-analysis of low-molecular-
weight heparin to prevent pregnancy loss in women with inherited thrombophilia. 

Blood. 2016 Mar 31;127(13):1650-5



…Венозные тромбоэмболические осложнения  

так же вероятны развиваться в женщинах без

наследственной тромбофилии, как и у женщин 

с наследственной тромбофилией… 



Антикоагулянты и лактация

Из актуальной инструкции для далтепарина (П N 014647/01-12.04.17):
«…вероятность абсорбции низкомолекулярного гепарина при приеме внутрь с молоком

матери очень мала, клиническое влияние небольшой антикоагулянтной активности на

новорожденного неизвестно. Следует соблюдать осторожность при применении

далтепарина натрия у кормящих матерей».

Из актуальной инструкции для надропарина (П N015872/01-25.01.18): «В

настоящее время имеются лишь ограниченные данные по выделению надропарина в

грудное молоко, хотя всасывание надропарина у новорожденного маловероятно. В связи с

этим применение надропарина в период грудного вскармливания не противопоказано».

Из актуальной инструкции для Клексана® (П №014462/01): «Клексан® может

применяться в период грудного вскармливания»

Безопасен варфарин



Риск назначения низкомолекулярных гепаринов

Кровотечение

Профилактические дозы:
• До родов - 0,5%
• После родов до 1,0%

Лечебные дозы:
• До родов - 1,5%
• После родов до 2%

Lu E, Shatzel JJ, Salati J, DeLoughery TG. The Safety of Low-Molecular-Weight Heparin During 
and After Pregnancy. Obstet Gynecol Surv. 2017 Dec;72(12):721-729.



Безопасность применения низкомолекулярных гепаринов 
во время беременности

Осложнения Частота, % (95% CI)

Антенатальное кровотечение 0,43 (0,22–0,75)
Кожные аллергические реакции 1,80 (1,34–2,37)
Остеопороз – перелом 0,04 (<0,01–0,20)
Тромбоцитопения (<100 x 109/л) 0,11 (0,02–0,32)

Подтвержденная гепарин-индуцированная
тромбоцитопения 0,00 (0,00–0,11)



Противопоказания к тромбопрофилактике антикоагулянтами

• Врожденная или приобретенная коагулопатия с повышенной
кровоточивостью

• Активное кровотечение во время беременности или после родов
• Высокий риск кровотечения (предлежание плаценты)

• Тромбоцитопения (менее 75*109)

• Геморрагический инсульт в пределах 4 недель
• Тяжелая почечная недостаточность (КФ менее 30 мл/мин/1,73 м2)

• Тяжелые заболевания печени (увеличение МНО, варикозно
расширенные вены пищевода)

• Неконтролируемая артериальная гипертензия (более 200/120 мм
рт.ст.)

Проводите  нефармакологическую!



ТГВ и ТЭЛА: диагностика
Дуплексное УЗИ
ЭКГ
Эхокардиграфия
Ангиография легочной артерии
Компьютерная томография
Магнитно-резонансная томография
Вентиляционно-перфузионное сканирование

Биомаркеры:
D-димер (активация фибринолиза в ответ на тромбоз – высокая негативная диагностическая
ценность (95 %), но низкая специфичность (положительный результат не означает ТГВ/ТЭЛА). У
беременных как диагностический тест не используется!

Тропонины T и I
Предсердный натрийуретический пептид типа В (BNP)
Миоглобин
HTFABP - heart type fatty acid binding protein
GFD-15 - Growth differentiation factor-15



В первом триместре избежали КТ ангиографии в 65%
В третьем триместре избежали КТ ангиографии – 32%





Традиционные показатели 
коагулограммы                                          

(время свертывания крови, МНО, АПТВ, фибриноген, Д-димер, 
тромбоциты, ТЭГ, ROTEM и т.д.)            

и их сдвиг в сторону так называемой 
«гиперкогауляции»                            



Норма 

Фатальная ТЭЛА на 
16 сутки после КС



Биомаркеры – нет 
Д-димер – нет!  



Tromeur C, van der Pol LM, Klok FA, Couturaud F, Huisman MV. Pitfalls in the diagnostic management of pulmonary embolism in pregnancy. 
Thromb Res. 2017 Mar;151 Suppl 1:S86-S91

Kearon C. Diagnosis of suspected venous thromboembolism. Hematology Am Soc
Hematol Educ Program. 2016 Dec 2;2016(1):397-403.

Van der Pol LM, Mairuhu AT, Tromeur C, Couturaud F, Huisman MV, Klok FA. Use of clinical prediction rules and D-dimer tests in the diagnostic 
management of pregnant patients with suspected acute pulmonary embolism. Blood Rev. 2017

Mar;31(2):31-36. 
Xu D, Cai SP, Xu JW, Liang C, He J.[Study on the dynamic changes of D-dimer during pregnancy and early puerperium. Zhonghua Fu Chan Ke Za

Zhi. 2016 Sep25;51(9):666-671. 
Thammishetti V, Dharanipragada S, Basu D, Ananthakrishnan R, Surendiran D. A Prospective Study of the Clinical Profile, Outcome and Evaluation 

of D-dimer in Cerebral Venous Thrombosis. J Clin Diagn Res. 2016 Jun;10(6):OC07-10. 
Wang Y, Gao J, Du J. D-dimer concentration outliers are not rare in at-term pregnant women. Clin Biochem. 2016 Jun;49(9):688-91.

Osunkalu VO, Adeoye FA, Akinsola OJ, Makwe CC. Plasma D-dimer reference ranges
in pregnant Nigerians. Afr J Med Med Sci. 2014 Sep;43(3):273-8

Özsu S, Uzun O. Treatment and diagnosis of pulmonary embolism in pregnancy.Tuberk Toraks. 2015 Jun;63(2):132-9
Parent F, Jovan R, Colas des Francs V. Venous thromboembolism during pregnancy. Rev Prat. 2015 Feb;65(2):188-92

Nijkeuter M. Lack of evidence to support use of D-dimer in pregnant women with a suspicion of pulmonary embolism. Emerg Med J. 2015 
Jun;32(6):501

Pulivarthi S, Gurram MK. Effectiveness of d-dimer as a screening test for venous thromboembolism: 
an update. N Am J Med Sci. 2014 Oct;6(10):491-9

Bergmann F, Pingel N, Czwalinna A, Koch M. D-Dimer in normal pregnancy: determination of reference values for three commercially available 
assays. Clin Chem Lab Med. 2014 Nov;52(11):e257-9.. 

«Измерение D-димера не имеет клинического значения при
оценке тромбоэмболических событий во время
беременности…»

«D-димер увеличивается во время беременности»



Д-димер – нет! 



For now, most major guidelines, including the Royal College of

Obstetricians and Gynaecologists (RCOG), the Society of Obstetricians

and Gynaecologists of Canada (SOGC), the American College of

Obstetricians and Gynecologists (ACOG), and the American Thoracic

Society/Society of Thoracic Radiology (ATS/STR) recommend against

the use of D-dimer to rule out PE in pregnant women



• Беременность, оперативные роды и послеродовый
период – значимые факторы риска ВТЭО

• Во время беременности из антикоагулянтов можно
использовать только гепарин и НМГ

• Гепарин и НМГ назначаются во время беременности
только для профилактики и лечения ВТЭО

• При умеренных факторах риска тромбопрофилактика
НМГ продолжается после родоразрешения 10 суток, при
высоких – не менее 6 недель

• При лечении ВТЭО – тщательно расчитывать дозу НМГ



kulikov1905@yandex.ru
8 9122471023

Благодарю за внимание!

mailto:kulikov1905@yandex.ru
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