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Резюме
С целью изучения эффективности использования препарата Вессел-Дуэ-Ф  в профилактике тяжелых осложнений гестации у 
больных с различными формами тромбофилий, было обследовано 105 пациенток во 2 и 3 триместре беременности. При 
помощи простой рандомизации методом двух конвертов все пациентки были разделены на 2 группы: основную, включаю­
щую 74 беременных группы высокого риска на развитие перинатальных осложнений гестации, получавших терапию вессел- 
дуэ-ф  и группу сравнения, состоящую из 31 пациентки получавших только традиционную терапию.
В результате проведенного исследования отмечено значимое снижение показателя активности ВА и активация ФА после двух­
недельного применения Вессел-Дуэ-Ф  в дозе 1000 ед./сут. (р<0,02, эффективность 85%) и улучшение кровотоков в маточ­
но-плацентарном и плодово-плацентарном русле (р<0,03, эффективность 77%).
Кроме того, установлено, что целесообразно продлевать назначение препарата вплоть до родоразрешения и в послеродовом 
периоде, что не увеличивает величину кровопотери в родах и надежно предупреждает тромбозы во время беременности, 
родового и операционного стресса у пациенток с дефектами гемостаза.
Ключевые слова: тромбофилии, беременность, волчаночный антикоагулянт, гепариноиды, вессел-дуэ-ф , сулодексид.

Resume
The main purpose of the work is research of the effectiveness of Vessel-Due F use like the prevention of grave complications of 
gestational process of the patients with different forms of thrombophilia. 105 patients in 2 and 3 trimester of pregnancy were 
inspected. With the help of simple randomization by the methods of 2 envelopes all patients were divided into 2 groups: main 
group(74 expectant mothers with high level of risk in development of perinatal complications in gestational process with Vessel-Due 
F therapy) and the group of comparison (31 patients with traditional therapy only).
As a result of research the following regularity was noted: significant reduction of the index of the activity of lupous anticoagulant and 
activation of fibrinolytic activity after the two-week use of Vessel-Due F in the dose of 1000 units per 24 hours (p<0,02, effectiveness 
85%), improvement of bloodstreams in uteroplacental and fetalplacental course (p<0,03, effectiveness 77%).
Moreover, it was determined, it is better to prolong the prescription of the preparation to the point of the delivery and during 
puerperal period. It does not increase the level of hemorrhage after the delivery, but effectively prevents thrombosis during the 
pregnancy, generic and operating stress of patients with defects of hemostasia.
Key words: thrombophilia, pregnancy, lupous anticoagulant, heparinoids, Vessel-Due F, sulodexid.

Введение
Наследственные и приобретенные формы 

тром боф илий являю тся  одной из основны х 
проблем акуш ерства, приводя к таким серь­
езным осложнениям, как привычное невына­
ш ивание б ер ем ен н ости , тя ж ел ы е  ге сто зы  
вплоть до преэклампсии и эклампсии, HELLP- 
синдрому, су б - и декомпенсированным ф ор ­
мам первичной плацентарной недостаточнос­
ти, антенатальной гибели плода на разных 
сроках и тромбоф илическим осложнениям у 
матери (тромбозы  крупных сосудов, ТЭЛА) [1, 
2 , 3 ].

Прорыв в лечении этих патологических 
состояний наметился лишь тогда, когда на 
фармакологическом рынке появились препа­
раты, сочетаю щ ие антикоагулянтны е свой ­
ства с воздействием на тромбоцитарное звено 
гемостаза, улучш ающ ие микроциркуляцию и 
восстанавливающ ие нормальную функцию и 
биопотенцию сосудистого эндотелия [4, 5, 6].

К таким препаратам относятся гликозамин- 
гликаны или «гепариноиды», ярким предста­
вителем которых является сулодексид (Вессел- 
Д уэ-Ф ).
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Рисунок 1. Действие Весел-Д уэ-Ф  на гемостаз (1000 ед /сут., 2 недели)

Основная группа Контрольная группа

□  ВА до лечения □  ВА через 2 недели

В ессел-Д уэ-Ф  является гликозаминглика- 
ном высокой степени очистки, который появил­
ся на итальянском фармацевтическом рынке в 
1974 г. и с тех пор применяется во всем мире 
как антитромботический препарат.

По своему составу Вессел-Дуэ-Ф  (сулодек- 
сид) занимает промежуточное положение меж­
ду дерматан-сульфатами (ДС) и гепарин-суль- 
фатами (ГС), что и определяет его биологический 
эффект. Присутствие в его составе высокопод­
вижной гепариновой фракции (80%) и ДС (20%) 
обеспечивает синергический эффект, повыша­
ющий антитромботический потенциал сулодек- 
сида в сравнении с нефракционированным ге­
парином и низкомолекулярными гепаринами 
(НМГ) при меньшем риске кровотечения [7, 8].

В ессел-Д уэ-Ф  оказывает комплексное воз­
действие на состояние эндотелия, микроцир­
куляцию и систему гемостаза [9, 3]. Уникаль­
ность препарата обусловлена его способностью 
восстанавливать содержание гликозаминглика- 
нов в структуре микрососудов, повышать от­
рицательный заряд эндотелиальных клеток, 
стимулировать фибринолиз (Ф А), ослаблять 
адгезию и, в меньшей степени, агрегацию тром­
боцитов, а при длительном применении снижать 
уровень фибриногена (ФГ) в плазме крови, раз­
решен к применению во время беременности со 
второго триместра. [9, 10, 8]

Повышение отрицательного заряда эндоте­
лиальных клеток увеличивает их резистентность 
к повреждающему действию многих веществ, в 
том числе эндо- и экзотоксинов, иммунных ком­
плексов, лейкоцитарных протеаз, цитокинов и 
др., что делает применение сулодексида осо­
бенно перспективным при тромбофилиях, од­

р<0,02, эффективность 85%
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ним их пусковых моментов которых является эн­
дотелиальная дисфункция. [11, 8].

Все перечисленные выше особенности В ес- 
сел-Д уэ-Ф , а также возможность его длитель­
ного лечебно-профилактического как паренте­
рального, так и перорального применения без 
контроля за параметрами системы гемостаза и 
хорошая переносимость делают возможным ис­
пользование данного препарата у больных с 
различными формами тромбофилий, в том чис­
ле и во время беременности.

Цель исследования: оценка эфф ективнос­
ти препарата В ессел -Д уэ-Ф  (сулодексид) —  
«Alfa Wasserman», Италия- в коррекции коа- 
гулопатии беременных, у пациенток с пред- 
сущ ествующ ими дефектами гемостаза.

Материал и методы исследования
Дизайн исследования
Категория: в исследование были включе­

ны женщины репродуктивного возраста (п=105) 
с привычным невынашиванием беременности, 
перинатальными потерями, гестозами средней 
и тяжелой степени, первичной суб - и деком- 
пенсированной фетоплацентарной недостаточ­
ностью, отслойкой плаценты, экстрагениталь- 
ными тромбофилическими осложнениями.

Критерием включения пациенток в иссле­
дование явилось выявление у  них волчаночного 
антикоагулянта (ВА), как основного маркера 
тромбофилии. ВА определялся по оригинально­
му тромбоэластографическому способу (патент 
№  2104552 от 10. 02. 98).

В дальнейшем, распределение пациенток 
по группам производилось при помощи простой 
рандомизации методом двух конвертов.



Были сформированы  две группы:
Основная —  74 женщины во 2 и 3 тримест­

ре беременности, которым в комплексе с тра­
диционной терапией, направленной на стабили­
зацию системы гемокоагуляции и функциональ­
ного состояния фетоплацентарного комплекса, 
назначался препарат В ессел-Д уэ-Ф  в терапев­
тической дозе 1000 JIE/су т .

Группа сравнения—  31 пациентка во 2 и 3 
триместре беременности, получавшая только 
традиционную терапию.

Обе группы были сравнимы по возрасту 
(25±2 года), соматическому статусу, акуш ерс­
кому анамнезу.

У всех пациенток беременность с ранних 
сроков протекала с выраженной угрозой пре­
рывания, реализующейся в частичную отслой­
ку хориона с образованием ретрохориальной 
гематомы. У 83 пациенток во втором тримест­
ре сформировалась первичная фетоплацентар­
ная недостаточность: компенсированная ф ор­
ма в 21 случае, субкомпенсированная в 62, 
проявляющаяся нарушением кровообращения 
в маточно-плацентарном и плодово-плацентар­
ном русле.

Эффективность и переносимость лечения 
препаратом В ессел-Д уэ-Ф  оценивали по дина­
мике клинико-лабораторных проявлений тром­
бофилии через 2 недели приема препарата

Лабораторный контроль осуществлялся при 
помощи мониторирования системы гемостаза с 
определением показателя активности ВА, как 
интегрального показателя суммарного сверты ­
вающего потенциала крови, уровня тромбоци­
тов, фибриногена и ФА.

Для оценки состояния фетоплацентарного 
комплекса и определения кровотока в маточ­
ных и пуповинных артериях проводилось уль­
тразвуковое исследование с допплерометрией.

Статистическая обработ­
ка материала проведена с по­
мощ ью  пакета прикладны х 
программ M icrosoft Excel.

Результаты исследования 
и обсуждение

В результате проведен­
ных исследований выявлено 
значимое снижение показате­
ля активности ВА с 1,76±0,32 
до 0,90±0,26 и активация Ф А  
с 33,2±3,8 до 23,8±2,6 мин в 
основной группе после двух­
недельного применения весе­
ла в дозе 1000 ед./сут. (р<0,02, 
эффективность 85%), что сви­
д етел ьствует об улучш ении 
общего гемостатического по­
тенциала за счет внутренне­

го звена гемостаза и фибринолитической ак­
тивности крови. В контрольной группе резуль­
таты  зн а ч и тел ь н о  х у ж е : В А  сн и зи л ся  с 
1,72±0,43 до 1,4±0,37, Ф А осталась практичес­
ки без изменений (рис. 1).

При применении препарата в дозе 500 ед./ 
сут. подобного эффекта удавалось достичь толь­
ко через 6-8 недель приема, что делает неце­
лесообразным назначение такой дозировки с 
лечебной целью во время беременности в виде 
монотерапии пациенткам с высоким показате­
лем активности ВА. Доза 500 ед ./сут. на протя­
жении гестационного периода, на наш взгляд, 
является профилактической во 2 и 3 тримест­
ре беременности и мож ет использоваться у 
пациенток без клинических проявлений тром- 
бофилического процесса.

Значимого изменения уровня ФГ и тром­
боцитов отмечено не было, что, по-видимому, 
объясняется небольшой длительностью приема 
препарата.

При оценке клинического эф ф екта дей­
ствия В ессел -Д уэ-Ф  во время беременности 
выявлено значимое улучшение кровотоков в 
маточно-плацентарном и плодово-плацентарном 
русле у пациенток основной группы после мо­
нотерапии препаратом в течение 2 недель в дозе 
1000 ед ./сут. (р<0,03, эффективность 77%) —  
(рис. 2). В группе контроля выраженных изме­
нений в состоянии фетоплацентарного комплек­
са за 2 недели лечения отмечено не было.

С целью предупреждения повышенной кро- 
вопотери в родах, мы отменяли препарат в ос­
новном в сроке 36-37 недель беременности. 
Однако 25 пациенткам прием препарата был 
продлен вплоть до родоразрешения и продол­
жался еще в течение 1 месяца после родов. 
В этой группе беременность была завершена 
способом операции кесарева сечения 12 боль-

Рисунок 2. Клинический эф ф ект В есел-Д уэ-ф  (1000 ед /сут., 2 
недели)

р<0,03, эффективность 77% п -  74

до лечения 

I СД0 в а. пуповины

через 2 недели терапии 

□  СД0 в маточных артериях



Рисунок 3. Влияние Весел-Д уэ-Ф  на величину кровопотери в родах

ным, в 13 случаях роды проводились через ес­
тественные родовые пути. Показаниями к аб­
доминальному родоразрешению явились: мно­
гоплодная беременность (3 человека), 1-2 рубца 
на матке после предыдущего кесарева сече­
ния (6 человек), отсутствие готовности родо­
вых путей (2 чел.), в 1 случае —  преж девре­
менная отслойка плаценты в 36 недель.

При всех родах per vias naturalis кровопо- 
теря не превышала физиологическую, соста­
вив в среднем 250 мл. При абдоминальном ро- 
доразрешении физиологическая кровопотеря 
отмечалась в 83% случаев, составив в среднем 
750 мл. В двух случаях (17%), у пациенток с 
2 рубцами на матке и преждевременной отслой­
кой плаценты, кровопотеря составила 1100 мл, 
что определялось техническими особенностя­
ми оперативных вмешательств (рис. 3).

В послеродовом периоде гемостазиологичес- 
ких осложнений не было ни у одной пациентки.

Таким образом , терапия В ессе л -Д у э -Ф  
позволяет достичь значимого снижения общ е­
го коагуляционного потенциала у беременных 
с дефектами гемостаза, что позволяет профи- 
лактировать тромбоф илические ослож нения 
гестации у этой категории пациентов.

Кроме того, препарат оказывает стойкое 
положительное влияние на показатели крово­
токов в маточно-плацентарном и плодово-пла­
центарном русле, что подтверждается данны­
ми ультразвукового исследования.

Отсутствие побочных эффектов позволяет 
применять В ессел -дуэ-ф  непосредственно до 
родоразрешения, что не увеличивает величи­
ну кровопотери в родах и надежно предупреж ­
дает тромбозы во время беременности, родо­
вого и операционного стресса у пациенток с 
дефектами гемостаза.

Немаловажным преимуществом препарата 
является удобная таблетированная форма и 
отсутствие необходимости контроля за пара­
метрами системы гемостаза.
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