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Гемостатический баланс

Прокоагулянты

Активность тромбоцитов

Антикоагулянты

Фибринолиз



Изменение гемостатического баланса при 
физиологической беременности



Физиологическая беременность

Компенсаторно-приспособительный характер 

изменений системы гемостаза

Увеличение уровней D-димера, фибриногена,

факторов VII, VIII и IX

Снижение уровней общего и свободного 

протеина S

ПВ, АЧТВ, уровни протеина С, факторов II, V, 

X, XI, XII практически не изменяются
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Изменение гемостатического баланса при 
физиологической беременности

Привычное невынашивание беременности

Внутриутробная гибель плода

Отслойка плаценты

Задержка внутриутробного развития

. . . 
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Изменение гемостатического баланса при 
физиологической беременности

Беременность – фактор риска 
тромбоэмболических осложнений

Изменение прокоагулянтной, 
антикоагулянтной и фибринолитической 
активности создают условия для 
развития ДВС
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Маркеры активации свертывания

Маркеры, связанные с продукцией фибрина

D-димер

ПДФ (продукты деградации 

фибрина/фибриногена)

Фибрин-мономер (FM)/растворимый 

фибрин (SF)



Фибриноген
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Плазмин

Спонтанно

Тромбин

Фибриноген (Fg)

Фибрин-мономер

(FM)

Фактор ХIIIa

Растворимый 

комплекс фибрин 

– мономера 

Продукты деградации 

фибрина (FnDP), 

включая D-димер

Стабилизированный 

(нерастворимый) 

фибрин-полимер

Физиологическая коагуляция

Физиология

Образование и деградация фибрина



Хронология событий in vivo

Сосудистый спазм – несколько секунд

Образование первичного тромбоцитарного 
сгустка 3-5 мин

Образование фибринового сгустка 10-30 мин

Процесс репарации с участием 

фибринолитической системы: дни - недели
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Wada H, Seminars in Thrombosis and Hemostasis, 2008
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Кинетика гемостатического баланса

Маркеры 

активации 

свертывания

Количественный 

ФM

Количественный

D-Di

Физиологическая 
значимость

Генерация 
тромбина

Деградация 
фибрина

Оценка статуса Ранняя стадия/ 
продолжающееся 

тромбообразование

Вторичный 
фибринолиз или 
гиперфибринолиз

Акушерские 
осложнения

Диагноз и 
мониторинг ВТЭ и 

ДВС

Исключение ВТЭ

Мониторинг ДВС

Мониторинг терапии Мониторинг 
терапии

Сравнение с cut-off, 
мониторинг 
терапии 



D-димер и физиологическая 
беременность (референсный интервал)
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Фибрин-мономер при нормальной 

беременности: потенциальный маркер 

тромбоза

Onishi H., Ann Clin Biochem. 2007, 44: 449-454

Цель исследования:

�Определение концентрации комплексов фибрин-мономеров (ФМ) и 

других маркеров фибринолиза в течение нормальной беременности

� Возможность использования ФМ для оценки тромботического статуса 
при беременности?

Методы:

�87 женщин с неосложненной беременностью:

Ранние сроки (до 16 недель гестации)

Средние сроки (16-27 недель)

Поздние сроки (после 28 недели)

�127 произвольно выбранных небеременных женщин

�1 беременная женщина с эпизодом венозного тромбоза
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Методы измерения:

Характеристика пациентов:

� Все беременные женщины относятся к одной возрастной группе

� Определение ФМ и D-димера выполнялось на анализаторе STA®-R 
методом иммунотурбидиметрии
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ФМ в популяции небеременных женщин

�Среднее значение 4.18 мг/л

�95% конфиденциальный интервал : 2.69-7.09 мг/л

95% конфиденциальный интервал
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n = 87 женщин – нормальная 

беременность

В отличие от других маркеров активации в течении 
беременности концентрация ФМ значимо не меняется

Фибрин-мономер - потенциальный 

тромботический маркер при беременности
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Фибрин-мономер  во время беременности

1 триместр ФМ (мкг/мл)

n= 50

Mean 3.3

Range (min-max) 0.54-6.1

3 триместр ФМ (мкг/мл)

n= 38

Mean 4

Range (min-max) 1.2-6.4

2 триместр ФМ (мкг/мл)

n= 28

Mean 4.4

Range (min-max) 2.9-5.9
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• Уровень ФМ во время беременности близок к 

уровню обычной популяции ( < 6 мкг/мл)

• Беременность не влияет на уровень ФМ

• Уровень D-димера во время беременности 

постепенно растет и зависит от сроков 

гестации

• Определение уровня D-димера не может 

быть использовано для диагностики 

тромботических состояний у беременных

Фибрин-мономер  и D-димер во 

время беременности
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� Пациентка с ТГВ, развившимся через 10 дней после 
кесарева сечения. Уровень ФМ на момент 
установления диагноза составил 32.4 мг/л

�Ранее определенный уровень cut-off для ФМ для 
исключения ТГВ составляет 24.4 мг/л. 

�На фоне эффективной терапии ТГВ, концентрация 

ФМ нормализовалась

ФМ и ВТЭ при беременности 

Является очевидным перспективность 
дополнительных исследований ФМ для диагностики 

ТГВ у беременных женщин 
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� Экстренное кесарево сечение, выполненное в 
связи с отслойкой плаценты, гистерэктомия

�Во время операции повреждена подвздошная 
артерия, как следствие –массивная кровопотеря

�Кровезамещение – 15 единиц эритроцитарной

массы, 7 граммов фибриногена, 5 болюсов 
тромбоцитов

�Клинические признаки ДВС по шкале ISTH

�Контроль маркеров активации свертывания 

каждые 30 мин

ФМ и ДВС при беременности 
(клинический случай)
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Осложнения беременности - ДВС
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Кинетика гемостатического баланса

Маркеры 

активации 

свертывания

Протромботический 

статус

Гиперфибринолиз

Физиология Формирование сгустка

Образование фибрина

Недостаточная степень 
фибринолиза

Деградация сгустка

Отсутствие 
образования 
фибрина

Уровни 
маркеров 
активации 

свертывания

Высокий уровень ФМ

Умеренный уровень D-
димера

Высокий или 
умеренный ФМ

Высокий уровень D-
димер
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