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Аннотация
Актуальность: Распространенность привычного 

невынашивания беременности составляет от 1 до 5%, а 
поскольку этиология этой патологии до конца неизвест-
на, методы диагностики и лечения, связанные с ведением 
этих пациенток, ограничены. Внимание исследователей 
сосредоточено на комплексном подходе к изучению гене-
тических, эндокринных и иммунологических причин на-
рушений гемостаза и лечению этих нарушений, в частно-
сти, тромбофилии, так как установлена ассоциация этого 
состояния с неблагоприятным исходом беременности.

Цель исследования – изучение распространенности 
тромбофилии у женщин с привычным невынашиванием 
беременности и оценить эффект антикоагулянтной тера-
пии на примере анализа литературы. 

Материалы и методы: Стратегия поиска публикаций 
включала поиск литературных источников по теме иссле-
дования, индексируемых в базах данных электронной би-
блиотеки e-Library, Pubmed, Web of Science, Scopus. Для 
составления обзора изучали публикации за последние 10 
лет, с 2013 по 2023 годы, оригинальный язык – английский 
и русский. Всего было проанализировано 60 публикаций, 
из них цели исследования соответствовали 34 статьи.

Результаты: Изучение литературных данных под-
твердило наличие взаимосвязи между наследственной 
тромбофилией и акушерскими осложнениями. Однако 
проведено недостаточное количество исследований по 
выявлению маркеров тромбофилии у пациенток с репро-
дуктивной недостаточностью. Рассмотрены особенно-
сти ведения беременных с генетически обусловленными 
тромбофилиями. Представлены данные клинических ис-
следований проведения антикоагулянтной терапии у жен-
щин с репродуктивной недостаточностью и наследствен-
ной тромбофилией. 

Заключение: Некоторые маркеры могут быть исполь-
зованы для оценки склонности к тромбофилии у женщин 
с репродуктивной недостаточностью. Несмотря на то, что 
этот вопрос остается дискуссионным, результаты исследо-
вания подтверждают, что данный контингент пациенток – 
женщины с репродуктивной недостаточностью – должен 
быть оценен на предмет возможности применения анти-
коагулянтов с целью улучшения исходов беременности.

Ключевые слова: привычное невынашивание беремен-
ности (ПНБ), тромбофилия, гепарин, осложнения бере-
менности, низкомолекулярные гепарины, антикоагулянт-
ная терапия.

Введение: Привычное невынашивание беременности 
(ПНБ) – настоящее разочарование для супружеских пар. 
К сожалению, в половине случаев причины ПНБ остают-
ся невыясненными [1, 2]. В настоящее время Комитет по 
практике Американского общества репродуктивной меди-
цины предлагает считать два или более выкидышей в ка-
честве критерия диагностики этой патологии [3], но Евро-
пейское общество репродукции человека и эмбриологии 
предлагает более жесткий критерий ПНБ – три или более 
выкидышей в анамнезе [3, 4].

По современным данным, распространенность ПНБ 
составляет от 1 до 5%, при этом у 2 % беременных жен-
щин отмечается два выкидыша подряд, а у примерно 1% 
– три последовательных потери беременности [5-8]. 

Поскольку этиология ПНБ во многих случаях неиз-
вестна, методы диагностики и лечения этих пациенток 
ограничены. Предполагаемые этиологические факторы 
включают: хромосомные и анатомические маточные ано-
малии, инфекции эндометрия, эндокринные аномалии, 
антифосфолипидный синдром, наследственные тромбо-
филии, аллоиммунные причины, генетические факторы, 
воздействие факторов окружающей среды и стрессовые 
факторы [2, 3]. В связи с этим, наличие ПНБ требует про-
ведения надлежащего обследования и стандартизации 
методов оценки потенциальных рисков и выбора тактики 
лечения. 

Учитывая, что имплантация эмбриона и сохранение 
беременности представляют собой ряд взаимосвязанных 
процессов, полагают, что существуют общие причины 
неудач имплантации, возникновения биохимической бе-
ременности и выкидыша [1, 6, 7]. В связи с этим усилия 
исследователей в последние годы сосредоточены на ком-
плексном изучении генетических, эндокринных и имму-
нологических причин нарушений гемостаза и лечении 
этих нарушений, в частности, тромбофилии, во взаимос-
вязи с патогенезом ПНБ. 

К настоящему времени проведен ряд исследований на-
следственной тромбофилии, в частности, направленных 
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на изучение связи между полиморфизмом «тромбофиль-
ных» генов и ПНБ [9], применение низкомолекулярного 
гепарина при наследственной тромбофилии [10], выявле-
ние ассоциации мутации протромбина G20210A с ПНБ 
[11], мутации фактора V Лейдена у женщин с ранним не-
вынашиванием беременности и ассоциации между поли-
морфизмом гена ингибитора активатора плазминогена-1 
(PAI-1) с ПНБ [12]. Полученные результаты противоре-
чивы, однако многие клиницисты продолжают проводить 
скрининг женщин на тромбофилию, поскольку есть сооб-
щения, в которых показано, что тромбофилия может ас-
социироваться с неблагоприятным исходом беременности 
[10, 13, 14].

Цель исследования –  изучение распространенности 
тромбофилии у женщин с привычным невынашиванием 
беременности и оценить эффект антикоагулянтной тера-
пии на примере анализа литературы.

Материалы и методы: Стратегия поиска публика-
ций включала поиск литературных источников по ключе-
вым словам: «pregnancy», «thrombophilia», «coagulation», 
«miscarriage», индексируемых в базах данных электрон-
ной библиотеки e-Library, Pubmed, Web of Science, Scopus. 
Для составления обзора изучали публикации за послед-
ние 10 лет, с 2013 по 2023 годы, оригинальный язык – 
английский и русский. Всего было проанализировано 60 
публикаций, из них цели исследования соответствовали 
33 статьи.

Результаты. Тромбофилия характеризуется чрезмер-
ной склонностью к тромбообразованию в кровеносных 
сосудах с раннего возраста. Это состояние увеличивает 
риск развития венозных тромбоэмбозов и тромбоэмбо-
лий, объединенных понятием «венозный тромбоэмбо-
лизм» (ВТЭ). Тромбофилия может быть приобретенной 
или наследственной [13].

Установлено, что активация иммунной системы, при 
которой наблюдается повышенный уровень провоспали-
тельных цитокинов – интерлейкинов (ИЛ)-1β, 6, 8, фак-
тора некроза опухоли (ФНО)-α и наличие аутоантител 
– также может способствовать возникновению тромботи-
ческих осложнений [1].

Антифосфолипидный синдром (АФС), форма приоб-
ретенной тромбофилии, характеризуется повышенным 
риском венозного или артериального тромбоза и/или ос-
ложнений на ранних или поздних сроках беременности, 
оба из которых связаны с антифосфолипидными антите-
лами (АФА) [6]. Во многих исследованиях установлена 
патогенетическая значимость АФА и продемонстрирован 
терапевтический эффект антикоагулянтов у женщин с 
ПНБ [6]. По результатам мета-анализа продемонстриро-
ван положительный эффект антикоагулянтной терапии у 
женщин с АФС и ПНБ в отношении коэффициента рож-
даемости (Live Birth Rate, LBR) и массы тела ребенка при 
рождении [14].

Наследственная или врожденная тромбофилия обыч-
но подразумевает состояния, при которых генетическая 
мутация влияет на функционирование свертывающей си-
стемы крови [15]. Очевидно, что наследственная тромбо-
филия является причиной тромбоза сосудов, однако роль 
наследственной тромбофилии у женщин с нарушениями 
репродуктивной системы до настоящего времени остает-
ся дискутабельной.

Свертывающая система крови при беременности. До-
статочно давно было установлено, что плацента не только 
осуществляет газообмен и снабжение плода питательны-
ми веществами, но и в значительной степени контролиру-
ет иммунный баланс, а также процесс гемокоагуляции во 
время беременности, особенно при имплантации и родах. 

Во время беременности уровни факторов свертывания 
крови I, II, VII, VIII, IX и XII увеличиваются, при этом 
уровень общего и свободного белка S снижается в первом 
триместре, во втором триместре этот процесс усиливает-
ся. При этом уровни протеина С и антитромбина (АТ) из-
меняются незначительно или остаются стабильными [16]. 
Это протромботическое состояние сохраняется в течение 
12 недель после родов. 

Кроме того, низкое артериальное давление и низкая 
скорость маточно-плацентарного кровотока способству-
ют тромботическим осложнениям.

Некоторые акушерские осложнения объясняются из-
менениями децидуального и хорионического кровообра-
щения, а также нарушением инвазии трофобласта при 
имплантации на ранних сроках беременности. В свою 
очередь повышение склонности к тромбозу плацентар-
ных сосудов и вторичная плацентарная недостаточность 
во втором и третьем триместрах беременности способ-
ствуют развитию акушерских осложнений.

Протромботическое состояние во время беременности 
способствует уменьшению интранатальной кровопотери 
[5, 17]. Однако при выраженной гиперкоагуляции во вре-
мя беременности может развиться тромбоэмболия, проко-
агулянтное состояние в значительной степени связано с 
плацентарно-опосредованными осложнениями, включая 
преэклампсию (ПЭ), отслойку плаценты, задержку вну-
триутробного роста (ЗВУР) и мертворождение [5].

Наследственная тромбофилия и репродуктивная не-
достаточность. Наиболее клинически значимыми фор-
мами наследственной тромбофилии являются мутации 
фактора V Leiden G1691A (FVL), фактора II протром-
бина G20210A (PT), дефициты протеина S, протеина C 
и AT. Другие полиморфизмы генов, такие как фактора 
V H1299R (R2), фактора V Y1702C, фактора XIII V34L, 
β-фибриногена-455G>A, 5G, HPA1 a/b (L33P), метилен-
тетрагидрофолатредуктазы (MTHFR) C677T и A1298C, а 
также PAI-1 4G/5G тоже интенсивно изучались на пред-
мет их связи с частотой развития акушерских осложнений 
[18], однако до настоящего времени их клиническая зна-
чимость не доказана.

Распространенность этих маркеров различается в 
зависимости от этнической принадлежности и геогра-
фических регионов [19]. Так, по сравнению с азиатской 
популяцией, у представителей европеоидной расы чаще 
встречаются мутации FVL и PT, но реже – мутации 
MTHFR и дефицит протеина S [20].

Нарушения фибринолиза играют важную роль в про-
цессе имплантации, поскольку, показано, что при повы-
шенной активности PAI наблюдается недостаточность 
инвазии трофобласта[12]. Метилирование ДНК является 
одним из механизмов регуляции активности генов. Де-
фицит фолиевой кислоты или функциональный дефект 
MTHFR приводят к гипометилированию, аномальным 
биохимическим и фенотипическим изменениям развития 
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и взаимодействии клеток, проявляющимся в нарушениях 
развития эмбриона [18].

Риск рецидива акушерских осложнений, таких как ПЭ, 
поздняя потеря беременности, отслойка плаценты и ЗВУР, 
является существенным и при последующих беременно-
стях [21]. Основываясь на гипотезе о связи тромбоза пла-
центарных сосудов и поздних осложнений беременности, 
полагают, что тромбофилия может играть роль в развитии 
плацентарно-опосредованных нарушений беременности 
[22]. Есть данные, что генные мутации FVL, PT и MTHFR 
и дефицит протеина S значительно повышают риск позд-
них осложнений беременности.

Получены противоречивые данные о взаимосвязи 
между полиморфизмом MTHFR A1298C и риском ПНБ 
[23], в то же время описана статистически значимая связь 
между наличием полиморфизма MTHFR A1298C и повы-
шенным риском ПНБ [24]. В исследовании полиморфиз-
мов MTHFR C677T и A1298C у иранских женщин с идио-
патическими рецидивирующими потерями беременности 
Y. Elham et al. в 2014 г. не обнаружили статистически зна-
чимой связи между мутацией MTHFR и ПНБ [25].

В аналогичном исследовании не было обнаружено зна-
чимой связи между ПНБ и мутацией MTHFR у корейских 
женщин. С другой стороны, наследственная тромбофилия 
характеризуется различными паттернами распростране-
ния в разных этнических группах [26].

Ведение беременных с генетически обусловленными 
тромбофилиями. Одним из широко применяемых лекар-
ственных средств является ацетилсалициловая кислота, 
нестероидное противовоспалительное средство, который 
с конца 1960-х годов используется как антитромбоцитар-
ное средство. 

Активированные тромбоциты агрегируют с образова-
нием тромбоцитарных скоплений и инициируют внешний 
путь каскада коагуляции [27]. Мембранные фосфолипиды 
тромбоцитов высвобождают жирные кислоты и фермен-
ты, такие как циклооксигеназы (ЦОГ-1 и 2), которые обе-
спечивают синтез простагландинов (ПГ). Тромбоксан А2 
(ТХА2) является одним из медиаторов, которые активиру-
ют тромбоциты, связываясь со своим рецептором, широко 
представленным в тромбоцитах.

Аспирин оказывает антиагрегантный эффект, связы-
ваясь с длинным гидрофобным каналом ЦОГ-1 и, инги-
бируя превращение арахидоновой кислоты в простаглан-
дины H2, E2, G2, I2, простациклин и ТхА2. Снижение 
продукции ПГ и TхA2 приводит к подавлению активации 
и агрегации тромбоцитов. Также сообщают, что аспирин 
участвует в формировании фибриновой сети и фибрино-
литическом процессе.

Нефракционированный гепарин. Гепарин представляет 
собой гликозаминогликан, структурно сходный с гепаран-
сульфатом - эндогенной макромолекулой, которая связы-
вается с различными белковыми лигандами, участвующи-
ми в процессах свертывания крови. Молекулярная масса 
нефракционированного гепарина (НФГ) колеблется от 3 
000 до 30 000 Да, составляя в среднем 15 000 Да. 

Основной антикоагулянтный эффект НФГ обусловлен 
связыванием гепарина с АТ. Этот комплекс гепарин-AT в 
первую очередь инактивирует факторы Xa и IIa, но также 
IXa, Xia и XIIa. Помимо ингибирования фактора Ха, ката-

лиз AT-опосредованной инактивации FIIa осуществляется 
за счет образования тройного комплекса гепарин-анти-
тромбин-тромбин [28].

НФГ имеет короткую продолжительность действия, 
период полувыведения составляет 60 минут. Препарата 
можно вводить путем непрерывной внутривенной инфу-
зии или подкожной инъекции. Из-за плохой биодоступно-
сти НФГ начальная доза при подкожном введении должна 
быть достаточно высокой. Обычная профилактическая 
доза НФГ составляет 5000 МЕ каждые 12 ч.

Потребность в гепарине может увеличиваться и силь-
но различаться у каждой пациентки и зависит от триме-
стра беременности. Поэтому 5000-10000 МЕ НФГ вводят 
каждые 12 ч на протяжении всей беременности с кон-
тролем уровня АЧТВ. Для своевременного выявления 
гепарин-индуцированной тромбоцитопении необходимо 
определять количество тромбоцитов до начала лечения, 
на 4-й день терапии, затем каждые 2–3 дня в течение пер-
вых двух недель и через три недели после окончания те-
рапии. При необходимости обеспечения быстрого антико-
агулянтного эффекта, может выполняться первоначально 
внутривенная инъекция.

Клиренс гепарина разделяют преимущественно на 
быструю и медленную фазы. Быстрая фаза представляет 
собой насыщаемый механизм, осуществляемый за счет 
связывания с белками плазмы (макрофагами и эндотели-
альными клетками), а медленная фаза - механизм, кото-
рый реализуется преимущественно за счет выведения че-
рез почки. При введении терапевтической дозы препарата 
большая часть гепарина выводится в результате быстрого 
дозозависимого процесса. Этот процесс проявляется не-
линейным антикоагулянтным действием при использова-
нии терапевтических доз препарата.

Кроме того, способность НФГ взаимодействовать с АТ 
снижается, поскольку он связывается с различными эндо-
генными белками плазмы. В результате антикоагулянтная 
активность НФГ является сложно прогнозируемой. Дли-
тельное использование НФГ также приводит к транзитор-
ному снижению АТ по механизму потребления. Дефицит 
концентрата АТ в плазме является серьезным фактором 
риска развития тромбозов и показанием на переливание 
концентрата АТ или свежезамороженной плазмы [29]. 

Низкомолекулярные гепарины. НМГ представляет со-
бой смесь полимеров с молекулярной массой от 1000 до 
10000 Да со средней молекулярной массой от 4000 до 5000 
Да, что составляет примерно одну треть размера НФГ. 

НМГ ингибирует преимущественно фактор Ха, в 
меньшей степени – фактор IIа. Селективный механизм 
действия НМГ обеспечивает относительно низкий риск 
кровотечения при эффективной антикоагуляции [30]. 

Период полувыведения НМГ составляет в среднем 1,3-
6 ч. Этот показатель выше, чем у НФГ, поскольку меньшее 
количество НМГ связывается с белками плазмы и эндоте-
лием. Биодоступность НМГ составляет почти 100% при 
подкожном введении, характеризуется дозонезависимым 
механизмом клиренса, что обеспечивает прогнозируе-
мость результата проводимой антикоагулянтной терапии. 
При этом, применение НМГ требует меньшей частоты 
инъекций по сравнению с НФГ.

Несмотря на отсутствие существенных отличий в про-
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филактической и лечебной эффективности НФГ и НМГ у 
пациенток с ПНБ, применение НМГ в клинической прак-
тике более удобно и вызывает меньше осложнений. В то 
же время НФГ, безусловно, предпочтителен в экономиче-
ском аспекте, поскольку его стоимость ниже, чем НМГ.

Комбинированная терапия низкими дозами аспирина 
и гепарина. Пациенткам с наследственной тромбофилией, 
но без текущих проявлений тромбоэмболии, как правило, 
назначают профилактическую дозу антикоагулянтов. 

Есть основания считать, что антикоагулянтная тера-
пия гепарином может быть эффективной у женщин с ПНБ 
[31], однако при этом показано, что терапия аспирином и/
или гепарином без тестирования на маркеры тромбофи-
лии не помогает улучшить исходы беременности у этих 
пациенток. Имеются сведения, что гепарин улучшает им-
плантацию за счет восстановления нарушенной инвазии 
и дифференцировки трофобласта и предотвращения ак-
тивации комплемента из-за его структурного сходства с 
гепарансульфатом, молекулой, играющей важную роль в 
процессах репродукции [32]. 

С учетом возможных положительных эффектов гепа-
рина в настоящее время его применение широко распро-
странено в практике ВРТ.

Однако было показано, что в целом антикоагулянтная 
терапия может быть неэффективна в отношении улучше-
ния клинических характеристик течения беременности у 
пациенток репродуктивной недостаточностью при отсут-
ствии маркеров тромбофилии [33].

Результаты клинических исследований эффективно-
сти антикоагулянтной терапии у женщин с репродук-
тивной недостаточностью и наследственной тромбофи-
лией. К настоящему времени проведены проспективные 
рандомизированные клинические исследования (РКИ) 
для определения эффективности и безопасности приме-
нения НМГ у женщин с репродуктивной недостаточно-
стью и тромбофилией. В них были включены пациентки, 
у которых выявлены наследственные и приобретенные 
тромбофильные дефекты, такие как аномальные тесты на 
FVL G1691A (Leiden), полиморфизмы FII протромбина 
G20210A и MTHFR, уровней функциональных белков C, 
S, свободного антигенного белка S, AT, с наличием анти-
тел IgM, IgG к кардиолипину и β2-гликопротеину, волча-
ночным антикоагулянтом и повышенным уровнем гомо-
цистеина в крови.

В 2000 г. B. Brenner et al. первые опубликовали обна-
деживающие результаты тромбопрофилактики у женщин 
с невынашиванием беременности и тромбофилией в ана-
мнезе. В этом проспективном когортном исследовании 50 
женщин с ПНБ и наследственной тромбофилией получа-
ли эноксапарин в дозе 40 мг в день при единичных дефек-
тах и 80 мг в день при комбинированных тромбофилиях. 
Было установлено, что в группе, получавшей эноксапа-
рин, показатель коэффициента живорождаемости был 
значительно выше, чем у нелеченых женщин (75% против 
20%) [34].

На основании ряда клинических исследований было 
высказано предположение, что применение НМГ с аспи-
рином может улучшить исход беременности у женщин с 
ПНБ и наследственной тромбофилией. Результаты пер-
вого проспективного РКИ по оценке эффективности ан-

тикоагулянтной терапии у пациенток с ПНБ было опу-
бликовано в 2005 г., исследователи сравнили LBR при 
использовании двух разных доз эноксапарина, 40 мг/день 
и 80 мг/день. Было установлено отсутствие достоверных 
различий LBR в группах исследования (84,3% против 
78,3% соответственно, p=0,31) [1].

В 2010 г. были представлены результаты открытого 
РКИ (ALIFE1) по применению комбинации аспирина с 
гепарином или только аспирина у женщин с ПНБ и ано-
мальными тестами на FVL, FII, протеин C, протеин S и 
AT. Было установлено, что значения LBR не различались 
в группах пациенток, которые получали антикоагулянт-
ную терапию и плацебо [34]. 

В 2014 г. M.A. Rodger et al. изучали влияние НМГ у 
пациенток с наследственной тромбофилией или АФА, на-
личием в анамнезе ПНБ или поздних осложнений бере-
менностей. В мета-анализе с участием женщин с поздни-
ми осложнениями беременности в анамнезе, применение 
НМГ значительно снижало частоту рецидивов ПЭ, ЗВУР 
и преждевременных родов (ОШ 0,52; 95% ДИ 0,32- 0,86; 
p=0,01) [21]. Однако в дальнейшем M.A. Rodger et al. 
(2016) обнародовали противоположное мнение по сравне-
нию с их же предыдущим заявлением 2014 года. По ре-
зультатам мета-анализа данных отдельных пациентов из 
рандомизированных контролируемых исследований авто-
ры пришли к выводу, что использование этих препаратов, 
по-видимому, не снижает частоту вышеуказанных ослож-
нений беременности [22].

Заключение: К настоящему времени доказана взаи-
мосвязь наследственной тромбофилией с акушерскими 
осложнениями, включая ПЭ, тромбоэмболию легочной 
артерии, ЗВУР, мертворождение и отслойку плаценты. 
В то же время ряд РКИ с участием женщин с репродук-
тивной недостаточностью не показал существенных 
различий по исходам беременности между группой, по-
лучавшей плацебо или не получавшей никакого лечения, 
и группой, получавшей аспирин, только гепарин или оба 
препарата.

Имеются данные, что применение НМГ уменьшает 
частоту плацентарно-опосредованных осложнений бере-
менности, однако это было установлено в одноцентровых, 
но не в многоцентровых исследованиях [21]. Некоторые 
специалисты и академические общества в области ре-
продуктивной медицины выступают против проведения 
скрининга на наследственную тромбофилию у пациенток 
с репродуктивной недостаточностью [5]. Это несоответ-
ствие вызывает значительную путаницу в понимании це-
лесообразности антикоагулянтной терапии у женщин с 
наследственной тромбофилией.

Следует отметить, что к настоящему времени прове-
дено недостаточное количество исследований, направлен-
ных на выявление соответствующих маркеров тромбо-
филии у пациенток с репродуктивной недостаточностью. 
При этом необходимо учитывать, что современные марке-
ры наследственной тромбофилии были разработаны для 
диагностики венозной тромбоэмболии. 

Предполагают, что такие маркеры, как протеин S, AT, 
MTHFR и FVL, могут быть использованы для оценки 
склонности к тромбофилии у женщин с репродуктивной 
недостаточностью. Несмотря на то, что этот вопрос оста-
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ется дискуссионным, данный контингент пациенток дол-
жен быть оценен на предмет возможности применения 
антикоагулянтов. Необходимо проведение дальнейших  
исследований наследственной тромбофилии, в частности 
с целью оценки связи между наличием полиморфизма 
генов гемостаза и привычным невынашиванием беремен-
ности, определения эффективности низкомолекулярных 
гепаринов при наследственной тромбофилии.

При получении дополнительных подтверждений ре-
зультаты подобных работ могут быть полезны для стра-
тификации риска, консультирования пациенток, а также 
проведении исследований, направленных на оптимиза-
цию подходов к лечению тромбофилии, профилактике ос-
ложнений и неблагоприятных исходов беременности у  
этих контингентов пациенток.
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Аңдатпа

Өзектілігі: Жүктілікті аяғына дейін дағдылы түрде көтере алмау жиілігі 1-5% аралығын құрайды, бұл ақаудың нақты се-
беп-салдары толық анықталмағандықтан, мұндай науқастарды дигностикалау әдістері мен емдеу жолдары шектеулі. Зертте-
ушілер гемостаз бұзылысының генетикалық, эндокринді және иммундық себептерін жүйелі түрде зерттеуде, соның қатарында 
тромбофилия жүктіліктің сәтсіз аяқталуына әкелетін ұйғарым ретінде шешілген. 

Зерттеудің мақсаты – жүктілікті аяғына дейін дағдылы түрде көтере алмау мен тромбофилияның таралуын және  антикоа-
гулянттық терапияның әсерін бағалауда әдебиеттік шолу.

Материалдар мен әдістері: Басылымдарды іздеу стратегиясы e-Library, Pubmed, Web of Science, Scopus электрондық кітап-
ханасының дерекқорларында индекстелген зерттеу тақырыбы бойынша әдеби дереккөздерді іздеуді қамтыды. Шолу жасау үшін 
олар соңғы 10 жылдағы, 2013 жылдан 2023 жылға дейінгі басылымдарды зерттеді, түпнұсқа тілі – ағылшын және орыс тілі. 
Барлығы 60 басылым талданды, оның ішінде зерттеу мақсаттары 34 мақалаға сәйкес келді.

Нәтижелері: Әдеби мәліметтерді зерттеу тұқым қуалайтын тромбофилия мен акушерлік асқынулардың арасындағы тіке-
лей байланыстың бар екендігін көрсетті. Алайда репродуктивті ақауы бар науқастардағы тромбофилия маркерлерін анықтауға 
бағытталған зерттеулердің саны жеткіліксіз. Генетикалық түрде тромбофилиямен расталған жүктілерді жүргізу ерекшеліктері 
қарастырылған. Аспирин мен антиокоагулянттық дәрілерді қолдану - жүктілікті аяғына дейін дағдылы түрде көтере алмау мен 
тұқым қуалайтын тромбофилиясы бар науқастардың жүктілік нәтижесінің жақсартуына әсер еткен клиникалық зерттеу мәлімет-
тері көрсетілген. 

Қорытынды: Қазіргі уақытта репродукті ақауы бар науқастарда тромбофилия маркерлерін анықтауға бағытталған зерттеу-
лер саны жеткіліксіз. Репродуктивті ақауы бар науқастарда кейбір маркерлерді тромбофилияға бейімділігін бағалауда қолдануға 
болады. Антикоагуляннтық емді тағайындау жайлы қарама-қайшылық болса да, бұл науқастарды антикоагулянттық емді тағай-
ындау тобына жатқызу мүмкінділігін бағалау керек, 

Кілтті сөздер: жүктілікті соңына дейін дағдылы көтере алмау, тромбофилия, гепарин, жүктіліқ асқынулары, төмен мо-
лекулалы гепариндер, антикоагулянттық ем.

Abstract

Relevance: The prevalence of recurrent miscarriage is 1 to 5%. Since the etiology of this pathology is not completely known, the 
methods of diagnosis and treatment associated with managing these patients are limited. The attention of researchers is focused on an 
integrated approach to the study of genetic, endocrine, and immunological causes of hemostasis disorders and the treatment of these 
disorders, particularly thrombophilia since an association of this condition with an unfavorable pregnancy outcome has been established.

The study aimed to establish the prevalence of thrombophilia in women with recurrent miscarriages and to evaluate the effect of 
anticoagulant therapy by literature analysis.
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Materials and Methods: The search strategy for publications included the search for literary sources on the research topic indexed in 
the e-Library, Pubmed, Web of Science, and Scopus databases. For this review, we studied publications published in English or Russian for 
the past decade, from 2013 to 2023. A total of 60 publications were analyzed, of which 34 articles corresponded to the purpose of the study.

Results: The literature review revealed evidence confirming the relationship between hereditary thrombophilia and obstetric 
complications. However, insufficient studies were made to identify markers of thrombophilia in patients with reproductive insufficiency. 
The features of managing pregnant women with genetically determined thrombophilias are considered.

The data of clinical studies of anticoagulant therapy in women with reproductive failure and hereditary thrombophilia are presented, the 
results of which suggest that anticoagulant drugs with aspirin can improve the outcome of pregnancy in patients with recurrent miscarriage 
and hereditary thrombophilia.

Conclusion: To date, there has been an insufficient number of studies aimed at identifying relevant markers of thrombophilia in 
patients with reproductive insufficiency. It is suggested that markers such as PS, AT, MTHFR, and FVL can be used to assess the propensity 
for thrombophilia in women with reproductive insufficiency. Although this issue remains debatable, the study results confirm that this 
group of patients should be evaluated for the possibility of using anticoagulants.

Keywords: recurrent pregnancy loss, thrombophilia, heparin, pregnancy complications, low molecular weight heparins, anticoagulant 
therapy.

Данные авторов:
Турсынбаева Шахназа Абаевна - PhD докторант Казахстанского Медицинского Университета «ВШОЗ», Алматы, 
Казахстан, тел. +77072258898, e-mail: flyhigh18@mail.ru, ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-3616-9903 
Медведь Владимир Исаакович - д.м.н., проф., зарубежный научный руководитель PhD докторанта, ГУ «Институт 
педиатрии, акушерства и гинекологии Национальной академии медицинских наук Украины», Киев, Украина, тел. 
+380980467303, e-mail: vladimirmedved@ukr.net, ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-4283-1211 
Локшин Вячеслав Нотанович – д.м.н., проф., научный руководитель PhD докторанта, академик НАН РК, директор 
МКЦР «PERSONA», Алматы, Казахстан, тел. +77017558209, e-mail: v_lokshin@persona-ivf.kz, 
ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-4792-53807-050060 
Тян Ирина Ильинична – врач акушер-гинеколог высшей категории, ТОО «Институт репродуктивной медицины», 
Алматы, Казахстан, тел. +77775553832, e-mail: sana-tyan@mail.ru, ORCID ID: https://orcid.org/0009-0001-0596-6168 
Баймурзаева Лилия Григорьевна – врач акушер-гинеколог высшей категории, зав. женской консультации ТОО «Ин-
ститут Репродуктивной Медицины», Алматы, Казахстан, тел. +77073521148, e-mail: lbaimurz@mail.ru, 
ORCID ID: https://orcid.org/0009-0002-4904-3063 
 
Адрес для корреспонденции: Турсынбаева Ш.А., КМУ «ВШОЗ», ул. Утепова 19а, Алматы 050060, 
Республика Казахстан.

Вклады авторов:
вклад в концепцию – Медведь В.И., Локшин В.Н., Турсынбаева Ш.А.
научный дизайн – Медведь В.И., Локшин В.Н., Турсынбаева  Ш.А. 
исполнение заявленного научного исследования – Локшин В.Н., Турсынбаева Ш.А., Тян И.И., Баймурзаева Л.Г.
интерпретация заявленного научного исследования – Турсынбаева Ш.А. 
создание научной статьи –Медведь В.И., Турсынбаева Ш.А., Тян И.И., Баймурзаева Л.Г. 

Финансирование: Авторы заявляют об отсутствии финансирования исследования.
Конфликт интересов: Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.


