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На сегодня известно, что причиной развития 
акушерской патологии в 70–75% случаев являются 
наследственные и приобретенные аномалии 
гемостаза.

Современная фармакотерапия обогатилась боль-
шим числом высоко эффективных антитромбо-
тических лекарственных средств, воздействую-
щих на разные звенья системы гемостаза, позво-
ляющие включать их в комплексную профилакти-
ку и терапию у беременных с высоким риском 
акушерских ослож нений.



Преимущества НМГ и обоснованность 
их использования при беременности
• Высокая биодоступность при подкожном введении 

в отличии от НФГ (85% против 30%)
• Низкий риск геморрагических осложнений
• Обладают большим периодом полувыведения и 

пролонгированным действием
• Низкий риск развития нежелательных побочных 

эффектов (ГИТ, остеопороз, алопеция и др.)
• Отсутствие трансплацентарного перехода и 

тератогенного действия
• Не требуют строгого лабораторного контроля
• Могут использоваться в амбулаторных условиях 



Баркаган З.С. Применение низкомолекулярного гепарина при беременности 
(международное многоцентровое исследование ). Клин. Фармакология и терапия. 
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Были проанализированы 486 беременностей, при которых применялись 
НМГ, главным образом надропарин и эноксапарин. 
Неблагоприятные исходы беременности, исключая случаи рождения 
здоровых недоношенных детей, наблюдались при 45 (9,3%) из 486 
беременностей. У женщин с сопутствующей акушерской патологией 
неблагоприятные исходы у плодов или младенцев наблюдались в 39 (13,4%) 
из 290 случаев. Связи между неблагоприятными исходами и 
продолжительностью лечения и дозой НМГ не выявлено. Выраженный 
гепарин-индуцированный остеопороз, сопровождавшийся переломом 
позвонка, наблюдался у 1 женщины, получавшей НМГ в больших дозах, 
тромбоэмболические осложнения - у 3 (0,6%). Переносимость НМГ была 
хорошей. Аллергические кожные реакции наблюдались в 3 (0,6%) случаях. 
Гепарин-индуцированная тромбоцитопения не встречалась. Клинически 
значимые геморрагические осложнения не зарегистрированы, а малые 
наблюдались у 13 (2,7%) женщин. Сделан вывод о безопасности НМГ во 
время беременности как для плода, так и матери.





Исследование показывает, что использование НМГ во 
время беременности является безопасным



НМГ, применяемые в акушерской 
практике

В настоящее время разрешены и наиболее 
применимы в акушерской практике НМГ 
первого поколения надропарин кальция, 
дальтепарин, эноксипарин и НМГ второго 
поколения – бемипарин натрия.

П.А. КИРЮЩЕНКОВ, М.В. КОВАЛЕВ, М.А. ТАМБОВЦЕВА. ЭВОЛЮЦИЯ 
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НМГ, применяемые в акушерской 
практике

❑  Дальтепарин (Фрагмин) – основное свойство - 
выраженное влияние на Ха-фактор при слабом влиянии на 
тромбин. Дальтепарин выпускается в одноразовых 
шприцах по 2500 МЕ, 5000 МЕ и 10 000 МЕ. Дальтепарин 
назначают в дозе из расчета 100–200 анти-Ха/кг 1–2 раза в 
сутки подкожно. С профилактической целью дальтепарин 
назначается в дозе 2500–5000 МЕ 1 раз в сутки.



НМГ, применяемые в акушерской 
практике

❑  Эноксапарин натрия (Клексан) - является НМГ с 
высокой активностью в отношении Ха-фактора 
свертываемости (тромбокиназы) и низкой активностью в 
отношении фактора IIа (тромбин). Антитромботическая 
активность эноксапарина сохраняется на протяжении 24 
часов, что позволяет вводить препарат 1 раз в сутки. 
Профилактическая доза эноксапарина натрия составляет 
40 мг в сутки подкожно, а максимальная доза – 80–100 
мг/сут. 



НМГ, применяемые в акушерской 
практике

❑  Надропарин кальций (Фраксипарин) выпускается в 
одноразовых шприцах по 0,3 мл (2850 МЕ анти-Ха), 0,4 мл 
(3800 МЕ анти-Ха), 0,6 мл (5700 МЕ анти-Ха), 0,8 мл (7600 МЕ 
анти-Ха), 1 мл (9500 МЕ анти-Ха), 0,6 мл форте (11400 МЕ анти-
Ха). Надропарин кальций представляет собой НМГ, который 
характеризуется более высокой анти-Xа-факторной активностью 
по сравнению с анти-IIa-факторной или антитромботической 
активностью. Анти-Xа активность сохраняется в течение 18 ч. 





Противопоказания к назначению НМГ во 
время беременности

• Дородовые или массивные послеродовые кровотечения
• Повышенный риск кровотечения (например, предлежание 

плаценты)
• Геморрагические состояния и заболевания (болезнь фон 

Виллебранда, гемофилии или приобретенные коагулопатии)
• Острый инсульт в течение последних 4 недель (ишемический 

или геморрагический)
• Тяжелые заболевания почек (скорость клубочковой 

фильтрации менее 30 мл/мин)
• Тяжелые заболевания печени
• Неконтролируемая артериальная гипертензия (систолическое 

артериальное давление выше 200 мм рт. ст., диастолическое – 
выше 120 мм рт. ст.)

• Тромбоцитопения (количество тромбоцитов менее 75×109)

П.А. КИРЮЩЕНКОВ, М.В. КОВАЛЕВ, М.А. ТАМБОВЦЕВА. ЭВОЛЮЦИЯ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
ГЕПАРИНА В АКУШЕРСКОЙ ПРАКТИКЕ. Акушерство и гинекология, 2013 г., №6. С. 76-81



НМГ при тромбофилиях в рамках 
ПНБ

• Тромбофилии – это состояния, характеризую-
щиеся склонностью к разивитию рецидивирую-
щих тромбозов кровеносных сосудов различных 
локализации, вследствие нарушений состава и 
свойств крови.



НМГ при тромбофилиях в рамках 
ПНБ

Наследственные тромбофилии низкой 

группы риска

• Гетерозиготный фактор V Лейден

• Гетерозиготная протромбиновая мутация 

G20210A

• Дефицит белка S

• Дефицит белка С



НМГ при тромбофилиях в рамках 
ПНБ

Наследственные тромбофилии высокой 

группы риска

• Гомозиготный фактор V Лейден

• Мутация гомозиготного протромбина G20210A

• Сочетание гетерозиготной мутации FV Лейден с 

протромбиновой мутацией

• Дефицит антитромбина



• Метаанализ 31 ретроспективного исследования показал, что 
существует связь между унаследованными тромбофилиями и 
прерыванием беременности. По данным метаанализа, врожденная 
тромбофилия имеет большую связь с прерыванием беременности на 
поздних сроках, чем на ранних. Была найдена зависимость между 
потерей беременности и мутацией Лейдена, мутацией протромбина, 
дефицитом протеина S. 



НМГ при тромбофилиях в рамках 
ПНБ

На фоне публикации результатов некоторых исследований, 

демонстрирующих связь между тромбофилиями 

(врожденными или приобретенными) и невынашиванием, 

стала популярна теория о применении гепарина, отдельно или 

в сочетании с аспирином, для лечения женщин с привычным 

невынашиванием. Предлагалось применять лечение только на 

основании наличия привычного невынашивания без 

подтверждения наличия тромбофилии. 



Четыре рандомизированных контролируемых исследований были 

проведены в Великобритании, Нидерландах, Канаде и Финляндии. В 

результате не удалось продемонстрировать какого-либо улучшения в 

исходе беременности у женщин с идиопатическим невынашиванием 

беременности с применением НМГ. Лишь при АФС рекомендуется 

применение аспирина и НМГ.  



Согласно этому метаанализу нет пользы от применения 

НМГ для предотвращения повторной потери беременности 

у женщин с наследственной тромбофилией. 



НМГ при АФС
• Антифосфолипидный синдром (АФС) - 

системное аутоиммунное заболевание, 
характеризующееся рецидивирующими 
тромбозами и повторными эпизодами гибели 
плода в присутствии устойчивого повышения 
антифосфолипидных антител включающих 
волчаночный антикоагулянт, антитела классов 
IgG/IgM к кардиолипину и антитела к β2- 
гликопротеину I

• Антифосфолипидный синдром является 
наиболее частой причиной ПНБ



НМГ при АФС



НМГ при ПНБ неясного генеза
• В исследовании Khan, E.S.; Basharat, A.; Jamil, M.; 

Ayub, S.; Khan, M.A 160 беременных женщин  были 
распределены поровну в 2 группы:

• По результатам исследования в группе А у 78,8% 
(n=63) женщин беременность завершилась 
живорождением, в группе В – 73,8% (n=59). 
Разница не была статистически значимой (p = 
0,574. 

Группа А (НМГ) Гуппа B (плацебо)
На протяжении всей 
беременности женщины 
получали ежедневно 40 мг 
эноксапарина подкожно

На протяжении всей 
беременности женщины 
получали ежедневно 
мультивитамины



НМГ при ПНБ неясного генеза
• В аналогичном исследовании Pasquier et al. зарегистри-

ровано 258 беременных женщин с повторным выкиды-
шем неясного генеза без наследственной тромбофилии. 
Им случайным образом назначали одну ежедневную 
подкожную инъекцию 40 мг эноксапарина или плацебо 
до 35 недель беременности. Их результаты показали, 
что у 66,6% женщин, которые получали эноксапарин, 
беременность завершилась живорождением против 
72,9% женщин, которые получали плацебо (p> 0,05).

• Вывод: Подкожная инъекция эноксапарина в дозе 40 
мг один раз в сутки не улучшала шансы живорождения 
у женщин с идиопатическим ПНБ по сравнению с 
плацебо.



Первые 
международные 
рекомендации по 
привычному 
невынашиванию 
беременности – 
опубликованы ESHRE 
в ноябре 2017 года



Рекомендации ESHRE



Выводы:
1. НМГ не рекомендуется применять при ПНБ 

с подтвержденной наследственной 
тромбофилией. Они могут  быть назначены 
лишь в целях профилактики ВТЭ.

2. НМГ не рекомендованы при 
идиопатическом ПНБ, т.к. не доказана 
эффективность в сравнении с плацебо.

3. При ПНБ, обусловленным АФС показаны 
НФГ или НМГ в профилактических дозах в 
сочетании с низкой дозой аспирина.    



Спасибо за 
внимание!


