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Генетические факторы предрасположенности  
к наследственным формам тромбофилии  

у женщин с осложненным течением беременности
Ратникова С.Ю., Жукова Т.П., Зайцева Е.С., Конева Т.Г.

ФГБУ «Ивановский НИИ материнства и детства им.В.Н. Городкова»
153045, г. Иваново, ул. Победы, 20

В настоящее время огромное значение имеет оценка генетических факторов, приводящих к риску тромбоэмболических 
осложнений у беременных женщин. Проведено исследование полиморфизма генов системы гемостаза (F5 (G1691А), F2 
(G20210A), SERPINC1(G786A), PROC(A2583T))  методом полимеразной цепной реакции в режиме реального времени у 63 паци-
енток с отягощенным акушерским анамнезом. Показано, что присутствие в генотипе у 48 пациенток (76%) одного или соче-
тания нескольких низкофункциональных аллелей исследуемых генов является фактором риска развития тромбофиличе-
ских осложнений беременности (фетоплацентарной недостаточности, угрозы прерывания, преэклампсии, преждевремен-
ной отслойки нормально расположенной плаценты, антенатальной гибели плода).
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Estimation of genetic factors that lead to risk of thromboembolic complications in pregnant women, has a great importance in cur-
rent time. Investigation of gene polymorphisms of hemostatic system (F5 (G1691А), F2 (G20210A), SERPINC1(G786A), PROC(A2583T)) 
with application of real time polymerase chain reaction in 63 patients with aggravated obstetric anamnesis was done. It was shown 
that the presence in the genotype of 48 patients (76%) of one or a combination of several low-functional alleles of the studied genes 
is a risk factor for the development of thrombophilic pregnancy complications (fetoplacental insufficiency, threatening miscarriage, 
preeclampsia, premature detachment of normally situated placenta, intrauterine fetal death).
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Тромбофилические состояния в акушерстве яв-
ляются одной из важных причин невынашива-
ния беременности и фетоплацентарной недоста-

точности, а также других осложнений. К факторам вы-
сокого риска наследственной тромбофилии относят: 
гомозиготную мутацию гена F5, гомозиготную мута-

цию гена F2, сочетание гетерозиготных мутаций генов 
F5 и F2, дефицит антитромбина III, протромбина С, 
протеина S (Протокол «Профилактика венозных тром-
боэмболических осложнений в акушерстве и гинеко-
логии», 2014г.).  Мутация генов F5 (G1691А) лейден-
ская мутация) и F2 (G20210A) ассоциируются с высо-
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ким риском тромбозов, системной эндотелиопатии, 
микротромбозов и инфарктов плаценты, нарушением 
фетоплацентарного кровотока. Антитромбин III явля-
ется естественным антикоагулянтом, он блокирует 
протромбиназу и инактивирует ряд факторов сверты-
вания крови. Синтез антитромбина III кодирует ген 
SERPINC1(G786A) [1]. Носительство низкофункцио-
нального полиморфного варианта А проявляется сни-
жением уровня антитромбина в крови и возникнове-
нием тромбозов, которые приводят к привычному не-
вынашиванию беременности, антенатальной гибели 
плода, тромбофилическим осложнениям при приёме 
оральных контрацептивов [2]. Протеин С также явля-
ется естественным антикоагулянтом. Это плазменный 
гликопротеин, который после активации протеином S 
расщепляет активированные формы факторов сверты-
вания V и VIII, предотвращая образование сгустка. 
Синтез протеина С кодирует ген PROC(A2583T). Ал-
лейный вариант «Т» связан со снижением уровня про-
теина С, что повышает риск тромбоза и осложнения 
беременности [3].  

Целью исследования явилась оценка значения по-
лиморфизма генов системы гемостаза в развитии тром-
бофилических осложнений течения беременности на 
основании  комплексного клинико-генетического об-
следования пациенток.

Материалы и методы

 Нами обследованы 63 беременные женщины с отя-
гощенным акушерским анамнезом (легкие и тяжелые 
формы гестоза, преэклампсия, фетоплацентарная не-
достаточность, отслойка нормально расположенной 
плаценты, задержка развития плода, угроза прерыва-
ния). Для выявления полиморфизма генов тромбофи-
лии применялся метод   амплификации real-time ПЦР 
в термоциклере с системой оптической детекции флу-
оресценции зонда, меченного красителями, специфич-
ными к нормальному и мутантному аллелю исследу-
емых генов.

Результаты

У 48 пациенток (76%) выявлено наличие одно-
го или сочетания нескольких низкофункциональных 
аллелей исследуемых генов.  Лейденская мутация гена 
F5 является  частой причиной высокого риска тромбо-
зов. В нашей группе мутантный аллель в гетерозигот-
ном состоянии встретился всего у 2 женщин. У одной 

из них беременность закончилась антенатальной ги-
белью плода. Низкофункциональный полиморфный 
вариант гена протромбина III в гетерозиготном состо-
янии был у одной пациентки, беременность у кото-
рой осложнилась преэклапсией. Гомозиготные мута-
ции генов F5 и  F2, а также сочетание гетерозиготных 
мутаций этих генов в нашей выборке не встретились. 
У большинства пациенток (в 45 случаях из 48 – 93,8%) 
наблюдалось сочетание низкофункциональных поли-
морфизмов генов SERPINC1 и PROC. Во всех случаях 
течение беременности осложнилось фетоплацентарной 
недостаточностью и угрозой прерывания, у двух паци-
енток наблюдалась преэклампсия, а у 7 − преждевре-
менная отслойка нормально расположенной плацен-
ты.   Учитывая результаты анализа, мы полагаем, что 
у пациенток с отягощенным акушерским анамнезом 
необходимо исследовать полиморфизмы генов F2, F5, 
SERPINC1 и PROC, что позволит своевременно отне-
сти их к группе риска на наследственную тромбофи-
лию и вовремя начать профилактические и лечебные 
мероприятия.
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