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В структуре осложнений беременности суще-
ственная роль принадлежит осложнениям, связанным 
с нарушениями в системе гемостаза, которые можно 
разделить на две группы: венозные тромбоэмболи-
ческие осложнения (ВТЭО) и собственно акушерские 
осложнения (преэклампсия, синдром потери плода, 
задержка роста плода, отслойка плаценты и др.). 
Актуальность проблемы напрямую связана с наибо-
лее драматичными осложнениями гестации, такими 
как материнская смертность и невынашивание бере-
менности. Беременность и послеродовый период ас-
социируется с физиологической и прогрессирующей 
по срокам гестации активацией свертывания крови, 
целесообразность которой связывается с необходи-
мостью снижения кровопотери в родах. Однако бе-
ременность и послеродовый период определены в 
качестве доказанных факторов риска развития веноз-
ных тромбозов и тромбоэмболии легочной артерии 
(ТЭЛА). Риск ВТЭО у беременных увеличивается в 4-5 
раз, а третий триместр беременности и послеродовый 
период относится к наиболее опасным в этом отноше-
нии периодам [1]. Именно это придает проблеме  изу-
че-ния гемостаза при беременности статус важнейшей 
социально-биологической задачи, решение которой 
непосредственно связано с улучшением демографи-
ческой ситуации в современных развитых странах. По 
данным Heit J. инцидентность ВТЭО составляет 1,9 слу-
чаев на 1000 беременностей и послеродовый период 
гораздо опаснее чем период беременности в плане 
развития ВТЭО [1].

Предполагается, что к этому приводят повышение 
концентрации тканевого фактора и  факторов свертыва-
ния крови, повышаются уровень фактора Виллебрандта, 
а также снижение металлопротеиназы ADAMS-13. 
Одновременно повышается уровень активности PAI-1 
и PAI-2 (ингибиторы активатора плазминогена), и сни-
жается уровень t-PA, что ведет к снижению фибрино-
литической активности. В частности, развивается при-
обретенная резистентность к активированному про-
теину С при  снижении уровня свободного протеина S 
[2]. Вследствие этих сдвигов повышается образование 
тромбина, о чем говорит повышенный уровень фраг-
ментов протромбина F1+2  и комплексов тромбин/анти-
тромбин. При беременности имеет место повышенная 
адгезивно-агрегационная способность тромбоцитов. 
Эти изменения гемостаза нормализуются спустя 4-6 
недель после родов. Некоторые авторы называют бе-
ременность «моделью нереализованного тромбоза» [2]. 
Об активации свертывания крови в период беременно-
сти свидетельствует увеличение содержания в плазме 
крови продуктов лизиса фибрина, обладающих антиге-
нами D-димеров, что связано с повышенным образова-
нием и разрушением фибрина в маточно-плацентарном 
кровотоке. Высокий уровень D-димеров - признанный 
лабораторный маркер тромбинемии и внутрисосу-
дистого свертывания при таких состояниях как ДВС-
синдром, острые венозные тромбозы глубоких вен ниж-
них конечностей и ТЭЛА. C другой стороны, нарастание 
D-димера в плазме крови при физиологически проте-
кающей беременности продемонстрировано многими 
исследователями . Зафиксировано увеличение уровня 
D-димеров в сравнении с прегравидарным периодом: 
на 6-8 й неделе беременности - на 18 %, на 12-13-й не-
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Рисунок 2. Частота встречаемости (%) различных показателей уровня D‑димера при определении иммунотурбидиметричес‑
ким методом латексной агглютинации [3].

деле - на 88 %, на 22-24-й неделе - в 3,84 раза и в конце 
беременности - в 4,68 раза [3].

Д-димер-это продукт распада фибрина. Перво-
начально под влиянием тромбина от фибриногена от-
щепляются фибринопептиды А и В, в результате обра-
зуются мономеры фибрина, которые состоят из 2-х до-
менов D и одного домена E. Далее мономеры фибрина 
полимеризуются и формируют сеть растворимого фи-
брина. На конечном этапе свертывания крови при уча-
стии фактора XIIIа, который активируется тромбином, 
образуется нерастворимый фибрин. В нерастворимом 
фибрине D-домены соседних молекул фибрин-мономе-
ра ковалентно связаны между собой с образованием 
Д-димерных комплексов. Фибрин служит субстратом 
для плазмина - основного фермента фибринолиза, ко-
торый вызывает последовательное расщепление этого 
белка на продукты его деградации. При деградации  
фибрина образуются конечные продукты-триммеры 
Д-E-Д и собственно Д-димеры, так как плазмин не спо-
собен разрезать ковалентную связь между Д-доменами.

Прежде всего, существуют проблемы в определе-
нии концентрации Д-димеров. Разные лабораторные 
тесты дают колоссальный разброс значений концен-

трации Д-димера. В работе российских исследователей 
[4] сравнивались используемые иммуноферментные 
тесты для определения концентрации Д-димера в по-
пуляции здоровых беременных (n=1500) в разные три-
местры беременности с определением минимальных 
концентраций Д-димера (<250 нг/мл - референтные 
значения для небеременных). В работе было показа-
но, что в I триместре значения 2-х тестов значимо не 
различались по количеству выявляемых низких кон-
центраций Д-димера, а во II триместре различия в 2-х 
тестах были почти в 2 раза. В III триместре показатели 
Д-димера различались в 5 раз. Далее, в этом же иссле-
довании определяли количество выявляемых высоких 
концентраций Д-димера (точкой отсечения явилось 
значение 500 нг/ мл). В I триместре различия по коли-
честву выявляемых высоких концентраций Д-димера 
были незначимые, во II триместре разница была значи-
ма, а в III- разница значений Д-димера в разных тестах 
различалась в 5 раз. Таким образом, в исследовании 
российских ученых был доказан факт значительного 
разброса показателей Д-димера, определяемого раз-
личными тестами у одной и той же здоровой беремен-
ной женщины.

Рисунок 1. Частота встречаемости (%) различных показателей уровня D‑димера при определении иммуно‑  ферментным ме‑
тодом [3]
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Авторы сделали следующие выводы, имеющие боль-
шое значение для клинической практики:

1. Разные методы определения уровня Д-димера 
имеют различную чувствительность;

2. Разные тесты с разной частотой показывают 
повышение уровня Д-димера при беременности;

3. Не существует теста, который бы отражал ре-
альную концентрацию Д-димера.

Для ответа на вопрос, каковы же нормальные значе-
ния Д-димера для беременных женщин, был выполнен 
ряд популяционных исследований, одно из которых 
представляет особый интерес, так как в исследовании 
приняло участие 10 тысяч беременных женщин [5] 
(таблица 1).

Среднее значение Д-димера для III триместра бере-
менности составило 3,36 мг/л, но 95 % ДИ (0-28,7), т.   е. 
у некоторых пациенток уровень Д-димера при нормаль-
но протекающей беременности доходил до 28,7 мг/л. 

Авторы исследования сделали следующие выводы: 
1. Разброс показателей уровня Д-димера при 

нормально протекающей беременности колоссальный.
2. Лабораторные тесты имеют низкую специ-

фичность. 
3. Чувствительность тестов разная. 
4. Высокое значение Д-димера при беременно-

сти не является признаком тромбоза, равно как и низ-
кое значение не исключает тромбоз на 100 %.

5. На сегодняшний день уровень лабораторной 
диагностики не позволяет установить референсные 
значения Д-димера при беременности.

Всем известно, что уровень Д-димера при беремен-
ности растет. В исследованиях [6, 7] было показано, что 
результаты измерения Д-димера при физиологически 
протекающей беременности отчетливо характеризу-
ются тенденцией к повышению последнего с увеличе-
нием срока гестации, с пиком максимальных значений 
в первые дни послеродового периода. 

В исследовании GongJ [8] было продемонстриро-
вано, что уровень Д-димера у здоровых беременных, 
соответствующий референсным значениям для не-
беременных, в I триместре встречается у 80 %, во II 
триместре у 30 %, а в III - только у 2 % соответствует 
референсным значениям для небеременных. В иссле-
довании Bombelli Y. где участвовала 261 женщина (305 
беременностей), они были разделены на группы высо-
кого и низкого риска по ВТЭО ( группа высокого риска: 
тромбозы в анамнезе, приобретенные и генетические 
тромбофилии). В группе высокого риска назначалась 
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тромбопрофилактика НМГ. Всем беременным измеряли 
Д-димер и тромбин-антитромбиновый комплекс. Были 
сделаны 2 вывода: 

1. Отсутствует корреляция между уровнем мар-
керов и стратификационным риском, оцененным по 
клиническим критериям. 

2. Тромбопрофилактика будет адекватной, если 
основываться только на маркерах коагуляции [9].

Закономерно возникает вопрос: как связать много-
кратное повышение концентрации D-димеров с от-
сутствием тромботических осложнений? И что служит 
субстратом для плазмина и источником образования 
D-димеров в поздние сроки беременности, учитывая 
отсутствие тромбоза?

Литературные данные свидетельствуют о подавле-
нии пристеночных интраваскулярных фибринолитичес-
ких реакций в период, предшествующий родам. В то же 
время системный (в общей циркуляции) фибринолиз 
активирован вследствие резкого роста активности 
урокиназного активатора плазминогена в сочетании 
со снижением концентрации основного ингибито-
ра плазмина - альфа 2- антиплазмина. Концентрация 
Д-димеров в плазме крови в поздние сроки беремен-
ности повышена вследствие лизиса растворимого фи-
брина, не достигшего состояния фибринового сгустка. 

Таким образом, высокий уровень Д-димеров перед 
родоразрешением может указывать на наличие эф-
фективных защитных механизмов, препятствующих 
тромбообразованию в этот период жизни женщины 
[10,11].

Кроме того, фибрин в организме образуется не 
только с целью тромбообразования, он может накапли-
ваться экстравазально в разных органах и тканях и при 
различных клинических ситуациях. Соответственно, 
когда идет расщепление этих нитей фибрина, образу-
ются олигомеры фибрина. Очевидно, что образование 
фибрина и его расщепление не всегда сопровождается 
тромбозом, т. е. повышение Д-димера не обязательно 
свидетельствует о том, что в организме идет тромбо-
тический процесс [12]. 

Было проведено крупное исследование [13], в ко-
тором  сравнивались 3 группы беременных: получав-
ших низкомолекулярные гепарины (НМГ)в лечебных 
дозах v/s профилактические дозы НМГ v/s отсутствие 
НМГ. В исследовании показано, что вне зависимости 
от того, получали беременные НМГ или не получали, 
уровень Д-димера в 3-х группах достоверно не разли-
чался по крайней мере до родов. Парадоксально был 
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повышен уровень Д-димера в раннем послеродовом 
периоде у тех, кто получал профилактические дозы 
НМГ. В группе без НМГ и в группе с лечебной дозой НМГ 
уровень Д-димера был одинаковый, и НМГ не снижали 
уровень Д-димера. К 8 неделям послеродового периода 
уровень Д-димера возвратился к референсным значе-
ниям, зарегистрированным до беременности. Авторы 
сделали вывод, что ни профилактические, ни лечеб-
ные дозы НМГ не оказывают существенного влияния 
на уровень Д-димера.

Если рассмотреть значение измерения Д-димера в 
качестве диагностического маркера ВТЭО при беремен-
ности, то это нецелесообразно, так как до сегодняшнего 
дня не определены точки отсечения (cut-off), которые 
позволят с вероятностью в 90 % исключить ВТЭО у бе-
ременных. Д-димер у беременных все равно повышен, 
и нужно выявить новые точки отсечения. Кроме того 
экономически нецелесообразно измерять Д-димер 
из-за необходимости большого количества визуали-
зирующих исследований. Кроме того, не разработаны 
критерии претестовой вероятности ВТЭО во время бе-
ременности. Измерение Д-димера может быть полезно 
в прогнозировании нетромботических осложнений бе-
ременности, но критерии не определены.

Ряд исследований посвящено изучению прогно-
стической роли измерения Д-димера при применении 
вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ) 
[14]. В проспективном когортном исследовании (n=105), 
где конечной точкой было наступление беременности, 
был сделан вывод, что концентрация Д-димера может 
выступить как возможный предиктор повышения риска 
неудачи ВРТ. Авторы предполагают, что концентрация 
Д-димера может помочь выделить группу пациентов, 
у которых проведение тромбопрофилактики будет 
полезно для увеличения частоты наступления бере-
менности. В более позднем когортном исследовании 
(n=108) было сделано заключение, что тест определе-
ния концентрации Д-димера не может использоваться 
для оценки риска отказа от имплантации при ЭКО [15]. 
Это было отражено в рекомендациях ACCP(9 издание 
2012 г., Британских рекомендациях королевского обще-
ства акушерства и гинекологии 2015 г., где не рекомен-
дуется рутинная профилактика ВТЭО при применении 
ВРТ, и предлагается проводить профилактику ВТЭО НМГ 
только при синдроме гиперстимуляции яичников (СГЯ) 
средней и тяжелой степени в течение 3-х месяцев после 
разрешения СГЯ, а не нормализации Д-димера, и нигде 
нет упоминания о Д-димере.

Нельзя основывать клиническое решение у бере-
менной женщины на измерении маркеров активации 
свертывания, в частности Д-димеров. Это нашло отра-
жение в современных рекомендациях. 

В рекомендациях Американского общества тора-
кальных хирургов (АССР, 2016 г.) при подозрении на 
ВТЭО при беременности предлагается не только не 
учитывать повышенный уровень Д-димера, но и обра-
щается внимание на то, что низкая его концентрация 
(в пределах референса для небеременных)во время 
беременности не исключает наличие ТГВ и ТЭЛА. В до-

казательство приводятся описания 3-х случаев под-
твержденного ВТЭО при отрицательных значениях 
Д-димера (значения Д-димера были ниже референс-
ных значений для небеременных). В рекомендаци-
ях Европейского кардиологического общества (ESC, 
2014 г.) по диагностике и лечению ТЭЛА говорится, что 
данные о применимости значений Д-димера при бере-
менности противоречивы. Отмечено, что это вспомо-
гательный и малозначимый лабораторный тест с низ-
ким уровнем доказательности. Эксперты ESC  пред-
лагают  использовать его в некоторых случаях, когда 
есть необходимость при диагностике ВТЭО избежать 
лучевой нагрузки и использовать значение Д-димера 
для исключения ТЭЛА у беременных, если его зна-
чение ниже референсных для небеременных. В си-
стемном Кохрановском обзоре по диагностике ВТЭО 
у беременных, изданном в  2016 г., авторы отмечают, 
что результаты тестирования Д-димера в первую оче-
редь зависят от используемого теста. Нет доказанных 
повышенных пороговых значений Д-димера для раз-
ных сроков беременности. И применение пороговых 
значений Д-димера для небеременных позволяет ис-
ключить клинически значимые ВТЭО при беременно-
сти. И, наконец, коллектив кафедры репродуктивного 
здоровья СЗГМУ им. Мечникова в 2017 г. опубликовал 
протокол ведения беременных женщин с риском тром-
бозов и акушерских осложнений на фоне активации 
нарушений системы гемостаза. В этой работе Д-димер 
упоминается только один раз в следующем контексте: 
должна быть комплексная оценка состояния здоровья 
беременной женщины, включающая анамнестиче-
ские данные: акушерская, соматическая и семейная 
история женщины, наследственный анамнез, которые 
являются ведущими в оценке риска тромботических 
и акушерских осложнений. Анализ этих данных дол-
жен предшествовать лабораторным исследованиям. 
Оценку рисков осложнений беременности необхо-
димо проводить неоднократно в течение беремен-
ности, и такая же оценка должна проводиться в по-
слеродовый период. Дополнительные лабораторные 
тесты, оценивающие степень гиперкоагуляционных 
нарушений, такие как тест генерации тромбина, тром-
бодинамика, тромбоэластография/метрия, должны 
оцениваться с осторожностью, так как на сегодняшний 
день накоплено недостаточно доказательных научных 
данных для принятия конкретных клинических реше-
ний при беременности.

Консенсусный документ рабочей группы женского 
здоровья общества «Тромбоз и Гемостаз» (GTH)-одна 
из ведущих в мире структур по исследованию тром-
бозов, - предлагает диагностический алгоритм при 
подозрении на ТГВ при беременности [16]. Эксперты 
рекомендуют при подозрении на ВТЭО начать введе-
ние НМГ одновременно с обследованием пациентки. 
Дальнейшие действия предусматривают выполнение  
компрессионного УЗИ вен нижних конечностей и обя-
зательно УЗДС (ультразвуковое дуплексное сканиро-
вание) подвздошных вен. Эти 2 вида обследования 
разделены не случайно. Для того, чтобы определить 
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наличие тромбов в периферических венах конечно-
стей, цветовой режим не нужен, и достаточно ори-
ентироваться на компрессивность значимых веноз-
ных сегментов, а на подвздошных венах компрессию 
применить невозможно, поэтому в оценке состояния 
вен существенно помогает цветовое картирование. 
И далее, если при УЗИ нет признаков тромбоза, то до-
статочно наблюдения за такой пациенткой. Если под-
тверждается венозный тромбоз, то необходимо про-
должать антикоагулянтную терапию в лечебных дозах. 
Если данные УЗИ не убедительны, или симптомы сохра-
няются и подозрительны для тромбоза, используется 
повторное УЗИ через некоторое время. Именно в этой 
ситуации может использоваться значение Д-димера 
с расчетом на его отрицательное значение (ниже ре-
ференса для небеременных). 

На основании анализа современной научной лите-
ратуры и консенснусных документов авторитетных 
согласительных комиссий, можно сделать следующие 
выводы:

1. В период беременности концентрация 
Д-димера растет.

2. Референсных значений для концентрации 
Д-димеров в разные сроки беременности не суще-
ствует.

3. Высокие значения Д-димера не говорят о по-
вышенном риске развития тромботических и акушер-
ских осложнений.

4. Если уровень Д-димера во время беременно-
сти ниже референсных значений для небеременных, 
это исключает клинически значимые ВТЭО. Нужно 
помнить, что описаны отдельные случаи инструмен-
тально подтвержденной ТЭЛА/ТГВ во время беремен-
ности без повышения концентрации Д-димера, по-
этому диагностическая значимость негативного теста 
признается не всеми рекомендациями.

5. Применение профилактических и лечебных 
доз НМГ не влияет на уровень Д-димера.

6. Прогностическое значение Д-димера долж-
но рассматриваться в совокупности с клиническими 
и анамнестическими данными. Результаты измерения 
Д-димера не могут быть самостоятельным критерием 
определения тактики ведения беременных. Ряд авто-
ров признает целесообразность применения рутин-
ного скрининга на тромбофилии у беременных.

7. Профилактика ВТЭО прерывистыми курсами 
в зависимости от показателей гемостаза недопустима 
и является потенциально опасной практикой.
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