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К	ВОПРОСУ	ОЦЕНКИ	УПРАВЛЕНИЯ	РИСКАМИ	РЕПРОДУКТИВНОГО	 
ПОТЕНЦИАЛА	(ВЛИЯНИЕ	ТРОМБОФИЛИЙ	НА	РЕПРОДУКТИВНЫЕ	ПОТЕРИ) 

(Обзор	литературы)

Е.А. Кибец, И.А. Цопова 

Представлен обзор литературных источников о влиянии тромбофилий на частоту репродуктивных потерь.  
В современной трактовке репродуктивные потери, определяемые как «синдром потери плода» и включающие 
множество осложнений во время беременности и родов, часто ассоциируются с различными формами тром-
бофилии. Несмотря на значительное количество зарубежных публикаций, изучение данного вопроса остается 
актуальной проблемой в акушерской практике, особенно для Кыргызстана.

Ключевые слова: синдром потери плода; мутация Лейден; антифосфолипидный синдром; гипергомоцистенемия. 

РЕПРОДУКТИВДҮҮ	ПОТЕНЦИАЛДЫН	ТОБОКЕЛДИГИН	БАШКАРУУГА	 
БАА	БЕРҮҮ	МАСЕЛЕСИ	БОЮНЧА	(ТРОМБОФИЛИЯНЫН	РЕПРОДУКТИВДҮҮ	

ЖОГОТУУЛАРГА	ТИЙГИЗГЕН	ТААСИРИ) 
(Адабияттарга	сереп	салуу)

Е.А. Кибец, И.А. Цопова 

Тромбофилиянын репродуктивдүү жоготуулардын жыштыгына тийгизген таасири жөнүндө каралып чыккан адабий 
булактар сунушталат. Заманбап чечмелөөдө «түйүлдүктү жоготуу синдрому» катары аныкталган жана кош бойлу-
улук жана төрөт учурундагы көптөгөн кыйынчылыктарды камтыган репродуктивдүү жоготуулар көбүнчө тромбофи-
лиянын ар кандай формалары менен байланышкан. Чет элдик басылмалардын олуттуу санына карабастан, бул 
маселени изилдөө акушердик практикада, өзгөчө Кыргызстан үчүн актуалдуу көйгөй бойдон калууда.

Түйүндүү сөздөр: түйүлдүктү жоготуу синдрому; Лейден мутациясы; антифосфолипид синдрому; гипергомоци-
стенемия.

TO THE ISSUE OF RISK MANAGEMENT ASSESSMENT  
REPRODUCTIVE	POTENTIAL	(THE	EFFECT	OF	THROMBOPHILIA	 

ON REPRODUCTIVE LOSSES) 
(Literature	review) 

E.A. Kibets, I.A. Tsopova

The article provides literature review about the impact of thrombophilia in the frequency of reproductive losses. In the 
modern interpretation reproductive losses, defined as “fetal loss syndrome” and including many complications during 
pregnancy and childbirth, are often associated with various forms of thrombophilia. Despite the large number of foreign 
publications to examine the question remains an urgent problem in obstetric practice, especially in Kyrgyzstan.
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Введение. По современным представле-
ниям репродуктивные потери являются обще-
признанными критериями оценки демографи-
ческого благополучия и индикатором социаль-
но-экономического развития общества [1, 2]. 
Следовательно, одной из актуальнейших проб- 
лем практического акушерства остается задача 
снижения репродуктивных потерь и, в частнос- 
ти, перинатальной смертности. По данным рос-
сийских исследователей, за последние годы поч-
ти на треть уменьшилось количество женщин, 
благополучно заканчивающих беременность, 
а их состояние здоровья заметно ухудшилось [3, 
4]. В Кыргызстане смертность детей первого го-
да жизни в 2–4 раза выше, чем в экономически 
развитых странах мира, причем основное место 
в структуре младенческой смертности занима-
ют перинатальная патология и низкий уровень  
репродуктивного здоровья женщин [5].

Понятие «репродуктивные потери» в по-
следние годы получило более широкую трактов-
ку и определяется как «синдром потери плода», 
означающий потерю продуктов зачатия на всех 
этапах развития плода в результате самопро-
извольного и вынужденного (по медицинским 
и социальным показаниям) прерывания бере-
менности, мертворождения, а также смерть 
детей первого года жизни. Считается, что фор-
мирование представлений об общности патоге-
нетических механизмов репродуктивных потерь 
в разные сроки беременности и объединение 
в один синдром позволяет глобальнее и шире 
подходить к диагностике и профилактике их еще 
до наступления беременности [6]. 

В структуре причин синдрома потери пло-
да, наряду с хромосомными, генетическими, 
анатомическими, эндокринными, инфекцион-
ными и иммунными нарушениями, в отдель-
ную группу выделяются нарушения в системе 
гемостаза [7, 8] и врожденные и приобретенные 
тромбофилии [9]. В последнее время именно 
эта гетерогенная группа синдромов вызывает 
значительный интерес в акушерско-гинеколо-
гической практике, потому что многие ослож-
нения во время беременности и родов (первич-
ная и вторичная плацентарная недостаточность, 
синдром потери плода, гестозы, преждевре-
менная отслойка плаценты, аномалии родовой 

деятельности, интранатальная внутриутробная 
гипоксия плода) ассоциируются с различными 
формами тромбофилии [10–13].

Как известно, тромбофилия – это состояние, 
при котором имеется индивидуальная предрас-
положенность к тромботическому состоянию, 
вследствие нарушения регуляции белков систе-
мы гемостаза. С точки зрения видного россий-
ского ученого З.С. Баркагана понятие «тромбо-
филия» достаточно широкое, объединяющее все 
нарушения гемостаза, которые характеризуются 
повышенной склонностью к развитию тромбо-
зов кровеносных сосудов и ишемией органов, 
в основе которых лежат нарушения в различных 
звеньях системы гемореологии [14]. 

Согласно классификации Британского коми-
тета по гематологическим стандартам (1990 г.), 
наследственные нарушения свертывания, при 
которых реально существует повышенная тен-
денция к тромбозу, подразделяются на наруше-
ния, связанные с дефицитом антитромбина III, 
протеина S и С, Лейденовскую мутацию и нару-
шения, которые только предположительно свя-
заны с тромбофилией (дефицит плазминогена, 
активатора плазминогена, кофактора гепарина 
II, избыток ингибитора фибринолиза, дисфибри-
ногенемия, гомоцистеинемия) [15, 16]. Таким 
образом, выделяется большое число первичных 
(генетически детерминированных) и вторичных 
(приобретенных, симптоматических) тромбофи-
лий, отличающихся друг от друга по этиологии, 
характеру нарушений в системе гемостаза, ос-
ложнениям и прогнозу. 

Между тем, развитие генных технологий 
и углубленное изучение генетических дефектов 
различных факторов свертывания привело к ис-
следованию роли тромбофилий в этиопатогенезе 
типично акушерских осложнений. По данным 
мировой литературы, преэклампсия, прежде- 
временная отслойка нормально расположенной 
плаценты, синдром потери плода в 70–77 % слу-
чаев ассоциированы с мультигенными и соче-
танными формами тромбофилии [17, 18].

Считается, что мутация фактора V Лейден 
характеризуется более широкой распростра-
ненностью в связи с аутосомно-доминантным 
типом наследования и выявляется в 30–50 % 
при обследовании пациентов с предполагаемой 
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тромбофилией [19, 20]. Так, по данным англо- 
язычных источников 40 % женщин с тромбоэм-
болическими осложнениями во время беремен-
ности являются носителями генотипа FVL(1691)
GА мутации FV Лейден и риск развития невына-
шивания беременности у них выше [16, 21, 22]. 
Однако, по мнению российского ученого М.Г. 
Николаевой (2018 г.), необходимо понимать, что 
установленное в большинстве работ наличие ас-
социативной связи носительства тромбофиличе-
ского генотипа F5L(1691)GА с риском развития 
осложнений беременности констатирует лишь 
факт наличия у данных пациенток постоянного 
генетически детерминированного фактора рис- 
ка, повлиять на который на современном этапе 
мы не можем. Кроме того, до настоящего вре-
мени не раскрыты патогенетические механиз-
мы гестационных осложнений у носительниц 
мутации Лейден, что требует проведения даль-
нейших исследований [23]. Следует отметить, 
что несомненным достоинством работы М.Г. 
Николаевой является обобщение накопленных 
фактов и разработка схемы формирования АПС-
резистентности при мутации Лейден.

Важное место в развитии различных ос-
ложнений беременности и родов занимает 
антифосфолипидный синдром (АФС). АФС 
у беременных проявляется такими клинически-
ми особенностями, как артериальные и веноз-
ные тромбозы, поздние выкидыши, гибель пло-
да во втором и третьем триместре беременности 
и аутоиммунная тромбоцитопения. В последние 
годы в работах российских ученых достаточ-
но широко освещены вопросы влияния АФС на 
репродуктивную функцию женщин. По их дан-
ным, антифосфолипидные антитела занимают 
важное место (40,4 %) в структуре тромбофи-
лии и выступают как причины синдрома потери 
плода в 67 % случаев, причем, у 28 % пациен-
ток имело место сочетание АФС и генетических 
форм тромбофилии, а у 55,5 % беременных об-
наружена мультигенная форма тромбофилии 
[24]. Достаточно высока частота различных 
форм тромбофилии при обследовании жен-
щин с повторными преэклампсиями в анамне-
зе. В 82,8 % выявлена генетическая тромбофи-
лия, АФС – в 26 % случаев [25]. Наиболее час- 
тыми акушерскими осложнениями у пациенток 

с мультигенными и приобретенными формами 
тромбофилии и синдромом потери плода в анам-
незе были самопроизвольный выкидыш (30 %), 
неразвивающаяся беременность (26 %), преж- 
девременные роды (17 %) и антенатальная ги-
бель плода (10 %) [26].

Среди факторов, предрасполагающих к не-
благоприятным исходам беременности, рассмат- 
ривают гипергомоцистеинемию, которая со-
провождается патологическим изменениями 
сосудистой стенки и коагуляционными нару-
шениями системы гемостаза. Общеизвестно, 
что высокие концентрации фолиевой кислоты 
превращают гомоцистеин в метионин. Для нор-
мализации уровня гомоцистеина также необхо-
димы достаточные концентрации пиридоксина, 
цианкобаламина, рибофлавина, которые явля-
ются кофакторами ферментов метаболических 
путей метионина. Снижение активности различ-
ных ферментов, таких как MTHFR, MTRR, MTR 
и TC, приводит к накоплению и избытку гомо- 
цистеина в организме [27]. 

Гипергомоцистеинемия приводит к разви-
тию целой цепочки осложнений беременности, 
начиная с нарушения плацентации и расстрой-
ства фетоплацентарного кровообращения до не-
вынашивания беременности и бесплодия. Накоп- 
ление гомоцистеина в более поздние сроки бе-
ременности становится причиной плацентарной 
недостаточности, сопровождающейся хрониче-
ской гипоксией и задержкой внутриутробного 
развития плода [28, 29].

В литературе также подробно описано влия- 
ние дефицита антитромбина III и протеинов 
С и S на риски репродуктивных потерь [16, 18, 
22, 26], однако влияние других полиморфизмов 
генов требует дальнейшего исследования. 

Таким образом, анализ научной литера-
туры за последние годы показал, что в России 
и за рубежом вопрос влияния тромбофилий на 
репродуктивные потери представлен в много-
численных публикациях. При этом, учитывая 
недостаточную изученность данного вопроса 
в Кыргызской Республике [30], назрела острая 
необходимость проведения проспективных ко-
гортных исследований по данной проблематике 
и в нашей стране.
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