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ЗНАЧЕНИЕ ДИАГНОСТИКИ 
НАСЛЕДСТВЕННЫХ ТРОМБОФИЛИЙ  
ПРИ БОЕВОЙ ОГНЕСТРЕЛЬНОЙ ТРАВМЕ
THE SIGNIFICANCE OF DIAGNOSIS OF HEREDITARY THROMBOPHILIA IN COMBAT GUNSHOT INJURY

Боевая огнестрельная травма является одним из факторов, иниции-

рующих нарушение равновесия в системе гемостаза. Наличие тромбо-

филий у раненых увеличивает вероятность развития патологического 

тромбообразования и повышает риск эмболии легочных артерий.

Цель – изучение влияния полиморфизма генов компонентов систе-

мы гемостаза на развитие венозного тромбоза у раненых с боевой 

огнестрельной травмой.

Материал и методы. Изучены особенности аллельного полимор-

физма 10 генов, кодирующих различные компоненты системы гемо-

стаза, у 46 раненых с боевой огнестрельной травмой, находившихся 

на лечении в Главном клиническом госпитале МВД России и в Глав-

ном военном клиническом госпитале войск национальной гвардии 

Российской Федерации в период с 2013 по 2015 год. Изучение ал-

лельного полиморфизма генов, связанных с процессом образования 

тромбов, осуществлялось на основе технологии полимеразной цеп-

ной реакции (ПЦР) и анализа полиморфизма длин рестрикционных 

фрагментов ПЦР-продукта.

Результаты. Анализ проведенного исследования установил нали-

чие протромботических генетических вариантов у 42 (91,3 %) ране-

ных. Было установлено, что наиболее значимыми факторами риска 

венозных тромбоэмболических осложнений (ВТЭО) у данной катего-

рии лиц являются мутация FII G20210A, носительство аллеля GpIbα 

434C, а также генотип FI-B-455AA.

Заключение. Проведенное исследование является первой работой 

в России по изучению встречаемости аллельных вариантов генов 

компонентов системы гемостаза у раненых с боевой огнестрельной 

травмой. Данные о наличии в генотипе лиц, принимающих участие в 

боевых действиях, маркеров предрасположенности к тромбозу могут 

служить основой для определения «групп риска» и выработки реко-

мендаций по профилактике и лечению ВТЭО у раненых – носителей 

протромботических генотипов.

Ключевые слова: тромбофилия; травма; тромбоз; раненый; ранение.

Combat firearm trauma is one of the factors that initiate the imbalance in 

the hemostasis system. The presence of thrombophilia in the wounded 

persons increases the possibility of pathological thrombosis and the risk 

of pulmonary embolism.

Objective – to study the effect of polymorphism in the genes of 

components of the hemostasis system on the development of venous 

thrombosis in the victims with combat gunshot trauma.

Materials and methods. The features of the allelic polymorphism of 

10 genes encoding the various components of the hemostasis system 

were studied in 46 patients with a gunshot injury. They were treated in 

the Main Clinical Hospital of the Ministry of Internal Affairs of Russian 

Federation and in the Main Military Clinical Hospital of National Guard 

Troops of Russian Federation in 2013-2015. The allelic polymorphism 

of the genes associating with the process of thrombus formation was 

studied on the basis of polymerase chain reaction (PCR) technology and 

polymorphism analysis of the length of the restriction fragments of the 

PCR product.

Results. The analysis of the conducted study established the presence of 

prothrombotic genetic variants in 42 (91.3 %) patients. It was found that 

the most significant risk factors of venous thromboembolic complications 

(VTEC) in this category of individuals are FII G20210A mutation, the 

carriage of the GpIbα 434C allele, and the genotype FI-B-455AA.

Conclusion. This study is the first work in Russia to study the occurrence 

of allelic variants of the genes of the components of the hemostasis 

system in patients with combat gunshot trauma. The presence of the 

thrombosis predisposition markers in participants of war conflicts 

can form the basis for identifying the risk groups and development of 

recommendations for prevention and treatment of VTEC in carriers of 

prothrombotic genotypes.
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Одним из приоритетных направ-
лений современной медицины 

является доклиническая диагности-
ка и ранняя профилактика веноз-
ных тромбозов и тромбоэмболии 
легочных артерий. Эти заболева-
ния в большинстве развитых стран 
представляют серьезную меди-
ко-социальную проблему. Более 
того, в последние годы отмечается 
факт «омоложения» тромбоза, с 
неуклонной тенденцией к манифе-
стации у молодой, трудоспособной 
части населения [1].

В Российской Федерации пока-
затели заболеваемости, смертно-
сти и инвалидизации от венозных 
тромбоэмболических осложнений 
(ВТЭО) являются одними из са-
мых высоких в мире. Это свиде-
тельствует о необходимости кор-
рекции подходов к профилактике и 
лечению данной патологии с учетом 
последних достижений науки [2].

Этиология венозного тромбоэм-
болизма носит многофакторный ха-
рактер. Наряду с приобретенными 
факторами риска (травма, иммоби-
лизация, оперативное вмешатель-
ство и т.д.) большое значение в его 
возникновении имеет генетическая 
предрасположенность, обусловлен-
ная полиморфизмом генов различ-
ных компонентов системы гемоста-
за [3].

В 1995 году Всемирная организа-
ция здравоохранения ввела поня-
тие «тромбофилии» как состояния 
с необычной склонностью к тром-
бозам с ранним возрастным нача-
лом, отягощенным семейным анам-
незом, степенью тяжести тромбоза, 
непропорциональной известному 
причинному фактору, и наличием 
рецидивов тромбоза [4].

Российские ученые тромбофили-
ями считают все наследственные 
(первичные, генетически обуслов-
ленные) и приобретенные (вторич-
ные, симптоматические) наруше-
ния гемостаза, которым свойствен-
на предрасположенность к раннему 
появлению и рецидивированию 
тромбозов, тромбоэмболий, ише-
мий и инфарктов органов [5]. В 
настоящее время известно большое 
количество врожденных и приоб-
ретенных тромбофилий, отличаю-
щихся друг от друга по этиологии, 
характеру нарушений в системе ге-
мостаза, осложнениям и прогнозу. 

Нарушения гемостаза, вызванные 
экзогенными воздействиями (ин-
фекция, терапия некоторыми ле-
карственными препаратами, диета и 
т.д.) либо эндогенными факторами 
приобретенного характера (измене-
ние иммунного или/и гормональ-
ного статуса при травмах, операци-
ях, и т.д.) являются, как правило, 
транзиторными. Напротив, тромбо-
филии, связанные с носительством 
дефектов в генетическом аппарате, 
сопряжены с повышенным риском 
тромбоза в течение всей жизни [1].

Наиболее известными протром-
ботическими аномалиями гемостаза 
являются дефицит естественных 
антикоагулянтов (ЕА) – антитром-
бина III, протеинов C и S, мутации 
в генах протромбина (G20210A), 
фактора V (G1691A, Лейденская 
мутация), гамма-субъединицы 
фибриногена (FGG rs 2066865), 
резистентность к активированному 
протеину С, дисфибриногенемия и 
другие. Однако к «классическим» 
формам наследственной тромбофи-
лии относят лишь дефицит ЕА, а 
также мутации в генах факторов II 
и V [6].

Приобретенные тромбофилии 
наблюдаются при травмах, опера-
циях, катетеризации центральных 
вен, синдроме диссеминирован-
ного внутрисосудистого сверты-
вания (ДВС) крови, длительном 
постельном режиме, хронических 
инфекциях, сепсисе, курении, обе-
звоживании, варикозной болезни 
вен нижних конечностей, тромбо-
цитозах, злокачественных новоо-
бразованиях, аллергических забо-
леваниях и т.д. [7, 8] Установлена 
взаимосвязь между иммунным вос-
палением и протромботическими 
изменениями в системе гемостаза 
при различных заболеваниях, в 
частности, ДВС-синдроме [9].

В диагностике наследственных 
тромбофилий важную информацию 
представляют данные анамнеза 
больных и их родственников, где 
часто имеются указания на тром-
бозы, инфаркт миокарда, инсульт, 
тромбоэмболии легочных артерий, 
раннее развитие варикозной болез-
ни, осложненной тромбофлебитом, 
развитие тромбозов и ДВС-синдро-
ма после травм и операций. Эти за-
болевания нередко манифестируют 
в возрасте до 50 лет.

Функционально значимые гене-
тические вариации могут являться 
причиной патологических измене-
ний в системе гемостаза и обуслов-
ливать повышенную предраспо-
ложенность индивида к развитию 
тромбоза. Для реализации тром-
ботического эпизода при наличии 
генетической предрасположенности 
имеет значение провоцирующее 
воздействие (приобретенные или 
сопутствующие факторы риска – 
операции, травмы, воспаление, 
кровотечение и др.) [10].

Врожденные дефекты системы 
гемостаза обнаруживаются более 
чем у 40 % больных с ВТЭО [11]. 
Возникновение в послеоперацион-
ном периоде венозных тромбозов 
у 57 % пациентов хирургического 
профиля связано с наличием гене-
тических мутаций компонентов си-
стемы гемостаза [12].

Патогенез ВТЭО у раненых име-
ет существенные отличия, обуслов-
ленные механизмом получения бо-
евой огнестрельной травмы, тяже-
стью состояния, наличием обшир-
ных повреждений органов, тканей, 
сосудов и нервов, острой массивной 
кровопотерей и травматическим 
шоком. В утвержденных ГОСТом 
Р 56377-2015 клинических реко-
мендациях «Профилактика тром-
боэмболических синдромов» пред-
ставлена шкала индивидуальной 
оценки риска развития тромбоза 
глубоких вен по Caprini, в соответ-
ствии с которой раненые с тяжелой 
боевой огнестрельной травмой име-
ют 8–12 баллов факторов риска и 
относятся к группе очень высокого 
риска развития ВТЭО [13]. Веро-
ятность возникновения тромбоза у 
этих пострадавших увеличена бо-
лее чем в 10 раз [14].

Исследование влияния различ-
ных врожденных и приобретенных 
тромбофилий на возникновение и 
особенности течения тромботиче-
ского процесса, поиск эффектив-
ных способов нивелирования па-
тологического тромбообразования 
необходимы не только для улучше-
ния качества жизни пациентов, но 
и для снижения затрат на лечение, 
так как в случае развития ВТЭО в 
течение первых 3 месяцев после хи-
рургического вмешательства общая 
стоимость лечения увеличивается 
более чем в 2 раза по сравнению с 
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неосложненным послеоперацион-
ным течением и остается незначи-
тельно выше в последующие меся-
цы [15].

Целью исследования явилось из-
учение влияния полиморфизма ге-
нов компонентов системы гемостаза 
на развитие венозного тромбоза у 
раненых с боевой огнестрельной 
травмой.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В ходе исследования изучены 

особенности аллельного полимор-
физма 10 генов, кодирующих раз-
личные компоненты системы гемо-
стаза, у 46 раненых с боевой огне-
стрельной травмой, находившихся 
на лечении в Главном клиническом 
госпитале МВД России (ГКГ МВД 
России) и в Главном военном кли-
ническом госпитале войск нацио-
нальной гвардии Российской Феде-
рации (ГВКГ ВНГ РФ) в период 
с 2013 по 2015 год. Все пациен-
ты – мужчины, средний возраст 
– 29,5 ± 5,1 лет. Минно-взрывные 
ранения получили 33 (71,7 %), пу-
левые – 13 (28,3 %) пострадавших.

При поступлении травматический 
шок диагностирован у 40 (86,9 %) 
раненых. Шок 1 степени был у 
1 (2,5 %), 2 степени – у 6 (15 %), 
3 степени – у 32 (80 %), терми-
нальное состояние – у 1 (2,5 %) по-
страдавшего. Тяжесть состояния по 
шкале ISS (Injury Severity Scale) 
составила 11,3 ± 1,7, по шкале 
ВПХ-П(ОР) – 4,7 ± 0,9 балла.

Срок нахождения раненых на 
этапе специализированной меди-
цинской помощи составил 68,3 ± 
16,5 дней.

Степень риска развития ВТЭО 
определялась на основании Россий-
ских клинических рекомендаций по 
диагностике, лечению и профилак-
тике ВТЭО [14]. Все раненые были 
отнесены к группе высокого риска 
развития ВТЭО и имели 3–4 фак-
тора риска их развития.

В зависимости от наличия веноз-
ного тромбоза раненые были раз-
делены на 2 группы. В основную 
группу вошли 13 (28,3 %) постра-
давших, у которых во время ле-
чения был диагностирован вено-
зный тромбоз, в контрольную – 
33 (71,7 %) без признаков тромбоза.

Оценка состояния венозной си-
стемы раненых и визуализация 

тромбов проводилась при помощи 
ультразвукового ангиосканиро-
вания (УЗАС) на аппаратах экс-
пертного класса с использованием 
линейных датчиков частотой от 
5 до 12 МГц. Также использовался 
мобильный ультразвуковой сканер 
MicroMaxx (Sonosite, USA). УЗАС 
проводилось в 1-е сутки поступле-
ния в стационар и через 5–7 дней в 
последующем, а также перед хирур-
гическим вмешательством и в по-
слеоперационном периоде. При вы-
явлении венозных тромбов УЗАС 
проводилось 1 раз в 2–3 дня.

Изучение аллельного полимор-
физма генов, связанных с про-

цессом образования тромбов, осу-
ществляли на основе технологии 
полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) и анализа полиморфизма 
длин рестрикционных фрагментов 
ПЦР-продукта. Исследован ал-
лельный полиморфизм генов, ус-
ловно разделенных на 3 группы:
1) гены, кодирующие компонен-

ты плазменного звена гемостаза: 
факторы I, II, V, XII свертыва-
ния крови, ингибитор активатора 
плазминогена 1-го типа – PAI-1;

2) гены, кодирующие компонен-
ты тромбоцитарных рецепторов, 
опосредующих процессы адгезии 
и агрегации кровяных пластинок: 
GpIa, GpIbα, GpIIIa, P2Y12;

3) гены компонентов, вовлеченных 
в патогенез эндотелиальной дис-
функции: MTHFR.

Все данные обрабатывали стати-
стическими методами с помощью 
компьютерных программ «ЕХ-
СЕL-2010», «STATISTICA-7.0», 
«BioStat для Windows». Для оцен-
ки достоверности различий между 
величинами использовали крите-
рий χ2 и точный критерий Фишера 
(двухсторонний), для оценки силы 
взаимосвязи исследуемых факто-
ров – критерии φ (фи, phi) и V 
Крамера (Cramer’s V), интерпрета-
ция значений которых представле-
на в таблице 1. Исследование про-
водилось в соответствии с требо-
ваниями этических комитетов ГКГ 
МВД России и ГВКГ ВНГ РФ.

РЕЗУЛЬТАТЫ
До ранения у обследованных во-

еннослужащих не наблюдалось за-
болеваний сосудов, тромбоэмболи-
ческих осложнений, обследование 
на предмет наличия тромбофилий 
не проводилось. При сборе анам-
неза получить точные данные о на-
личии заболеваний у их родствен-
ников не представлялось возмож-
ным из-за тяжести состояния или 
низкой информированности. Боль-
шинство пострадавших до службы 
проживало на территории Северо-
кавказского федерального округа.

Все раненые перенесли от 
1 до 33 оперативных вмешательств, 
19 (41,3 %) было выполнено пере-
ливание от 330 до 3 000 мл донор-
ской крови. При огнестрельных 
переломах костей нижних конеч-

Таблица 1
Интерпретация значений критериев φ и V Крамера  

согласно рекомендациям Rea & Parker [16]
Table 1

Interpretation of φ and Cramer’s V tests  
according to recommendations by Rea & Parker [16]

Значение критериев φ или V Крамера
Value of φ and Cramer’s V tests

Сила взаимосвязи 
Relationship strength

< 0.1
Несущественная

Unessential

0.1 – <0.2
Слабая
Weak

0.2 – <0.4
Средняя
Middle

0.4 – <0.6
Относительно сильная

Relatively strong

0.6 – <0.8
Сильная
Strong

0.8–1.0
Очень сильная

Very strong
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ностей 11 (23,9 %) пострадавшим 
были наложены аппараты внешней 
фиксации костных отломков. Сред-
ние сроки начала самостоятельного 
передвижения раненых составили 
29,3 ± 11,7 дня.

Анализ проведенного исследова-
ния установил наличие протромбо-
тических генетических вариантов 
у 42 (91,3 %) раненых. Данные о 
распределении генотипов изучен-
ных генов представлены в таблице 
2.

Наиболее интересными и важны-
ми представляются результаты ис-
следования генотипов факторов I, 
II, V, GpIbα и GpIa.

Мутация FV Leiden была об-
наружена у 1 раненого в группе 
пациентов с тромбозом, тогда как 
в контрольной группе носителей 
этого маркера наследственной 

тромбофилии не наблюдалось. Вы-
явленные различия не были стати-
стически значимыми ввиду редкой 
встречаемости данной мутации в 
обследованной группе. Тем не ме-
нее, «средняя» (0,2 – <0,4) сила 
взаимосвязи между наличием му-
тации FV Leiden и вероятностью 
развития тромбоза указывает на 
необходимость определения этого 
генетического маркера при прогно-
зировании риска ВТЭО.

При анализе полиморфизма гена 
протромбина генотип FII 20210 GA 
был выявлен у 3 (23,1 %) раненых 
с диагностированным тромбозом, в 
то время как ни один из пациентов 
контрольной группы не являлся 
носителем этого протромботиче-
ского варианта (р = 0,019). Для 
указанного генотипа выявлен до-
стоверный риск развития тромбоза 

(OR = 22,3; 95 % CI: 1,1–468,7; 
р = 0,019), имеется «относительно 
сильная» (0,4 – <0,6) корреляци-
онная связь между наличием мута-
ции FII G20210A и вероятностью 
развития тромбоза.

При анализе генотипов GpIbα 
вариант 434С обнаруживался 
у 9 (69,2 %) раненых из основ-
ной группы, т.е. почти в 3 раза 
чаще, чем в контрольной груп-
пе – 24,2 % (OR = 7,0; 95 % CI: 
1,7–29,2; p = 0,007). Для генотипа 
434 TC выявлен достоверный риск 
развития тромбоза (OR = 6,3; 95 % 
CI: 1,5–26,4; p = 0,014), установ-
лена «средняя» (0,2 – <0,4) си-
ла взаимосвязи между наличием 
данного варианта и вероятностью 
развития тромбоза. Для генотипа 
434 СC результат оказался стати-
стически не значимым (р > 0,05) в 

Таблица 2
Распределение генотипов изученных генов у раненых

Table 2
Distribution of genotypes of studied genes in patients

Ген, полиморфизм
Gene, 

polymorphism

Генотип
Genotype

Раненые с тромбозом
Patients  

with thrombosis

Раненые без тромбоза
Patients without 

thrombosis

Всего
Total р

φ и V Крамера
φ and Cramer’s V

FV, G1691A
GA 1 0 1

0.283 0.2 – <0.4
GG 12 33 45

FII, G20210A
GA 3 0 3

0.019 0.4 – <0.6
GG 10 33 43

GpIbα, 
T434C

TC 8 8 16 0.014 0.2 – <0.4
CC 1 0 1

0.167 0.4 – <0.6
TT 4 25 29

FI-B,
-455 G/A

AA 5 1 6 0.005 0.4 – <0.6
GA 2 13 15

0.686 0.1 – <0.2
GG 6 19 25

GpIa, 
C807T

TT 3 1 4
0.062 0.2 – <0.4CT 7 18 25

CC 3 14 17

PAI-1,
-675 4G/5G

4G/4G 5 8 13
0.469 0.1 – <0.24G/5G 5 14 19

5G/5G 3 11 14

P2Y12, H1/H2
H2/H2 1 1 2 0.443 0.1 – <0.2
H1/H2 4 6 10

0.422 0.1 – <0.2
H1/H1 8 26 34

FXII,
37

C46T

TT 2 2 4
0.566 0.1 – <0.2CT 4 15 19

CC 7 16 23

GpIIIa, 
T1565C

TC 3 5 8
0.669 <0.1

TT 10 28 38

MTHFR,
C677T

TT 1 2 3
1.000 <0.1CT 3 10 13

CC 9 21 30
Примечание: – красным цветом выделены протромботические варианты генотипа.
Note: – red color means the prothrombotic variants of genotype.
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связи с его редкой встречаемостью. 
Однако в этом случае была обна-
ружена «относительно сильная» 
(0,4 – <0,6) взаимосвязь между 
наличием генетического варианта 
(GpIbα 434 СC) и вероятностью 
развития тромбоза.

При анализе полиморфизма ге-
на β-субъединицы фибриногена 
для генотипа -455 АA был выяв-
лен статистически значимый риск 
развития ВТЭО и «относительно 
сильная» (0,4 – <0,6) взаимосвязь 
между наличием данного варианта 
и вероятностью развития тромбо-
за. В основной группе гомозиго-
ты по аллелю -455A встречались 
почти в 13 раз чаще, чем в груп-
пе сравнения (38,5 % против 3,0 % 
соответственно; OR = 20,0; 95 % 
CI: 2,0–196,1; p = 0,005). Гете-
розиготный генотип FI-B -455 GA 
обнаруживался у 15,4 % раненых 
с тромбозом и у 39,4 % лиц кон-
трольной группы и, таким образом, 
не оказывал значимого влияния на 
риск развития ВТЭО. Для этого 
генотипа была выявлена «низкая» 
(0,1 – <0,2) сила взаимосвязи этих 
признаков.

При анализе полиморфизма ге-
на GpIa выявлено почти 8-кратное 
увеличение частоты встречаемости 
генотипа 807ТТ в основной группе 
по сравнению с группой раненых 
без тромбоза (23,1 % против 3,0 % 
соответственно; OR = 9,6; 95 % CI: 
0,9–103,0; p = 0,062). Установлено 
наличие «средней» (0,2 – <0,4) си-
лы взаимосвязи между указанным 
генотипом и вероятностью разви-
тия тромбоза.

Анализ распределения генотипов 
других генов не выявил существен-
ных различий между обследован-
ными группами раненых.

ОБСУЖДЕНИЕ
В доступной медицинской лите-

ратуре имеются лишь единичные 
материалы, посвященные изучению 
наследственных тромбофилий у ра-
неных с боевой огнестрельной трав-
мой [17, 18]. Клинический интерес 
к данной категории пострадавших 
связан с тем, что:
1) раненые являются молодыми 

мужчинами возрастом от 20 до 
35 лет, прошедшими медицин-
ское обследование и признанны-
ми годными по состоянию здоро-

вья к военной службе, не имею-
щими тромботических эпизодов в 
анамнезе;

2) тромботический процесс проте-
кает у всех раненых и является 
защитной ответной реакцией ор-
ганизма на огнестрельную трав-
му; однако во многих случаях 
имеет место патологическое тром-
бообразование, приводящее к 
развитию тромбозов и тромбоэм-
болии легочных артерий;

3) современные боеприпасы ока-
зывают мощное разрушительное 
воздействие на органы и ткани 
человека, вызывая их обширные 
повреждения не только в точке 
приложения, но и на значитель-
ном расстоянии от места ранения;

4) после ранения у пострадавших 
развиваются нарушения гемоста-
за, степень выраженности прояв-
лений которых во многом опре-
деляется объемом полученных 
повреждений, величиной острой 
массивной кровопотери и тяже-
стью травматического шока;

5) наличие скрытых факторов ри-
ска развития осложнений при 
тяжелой огнестрельной травме 
может оказаться решающим в 
определении исхода лечения.
В настоящее время для комплекс-

ной оценки протромботического 
потенциала генотипа индивидуума 
может проводиться анализ аллель-
ного полиморфизма нескольких 
десятков генов, которые кодиру-
ют компоненты тромбоцитарного 
и плазменного звеньев гемостаза, а 
также различных метаболических 
систем, влияющих на целостность 
и функциональную активность со-
судистого эндотелия, и, таким об-
разом, во многом определяют риск 
развития ВТЭО. Для повышения 
объективности и информативности 
результатов генотипирования раз-
работаны и апробированы методы 
статистической обработки значи-
тельных массивов генетических 
данных, позволяющие проводить 
анализ так называемых «ген-ген-
ных взаимодействий» и выявлять 
неблагоприятные сочетания ал-
лельных вариантов различных ге-
нов [6].

В прогнозировании тромбоопас-
ности генотипа человека важную 
роль играет регион проживания. 
Установлены различия наслед-

ственных факторов риска развития 
тромбоза у пациентов западных и 
восточных стран [19]. Так, вари-
ант FV Leiden (FV R506Q), свя-
занный с резистентностью к акти-
вированному протеину С (APC-R) 
[20, 21], и мутация G20210A в гене 
протромбина являются наиболее 
распространенными генетически-
ми факторами риска ВТЭО в за-
падных популяциях и отсутствуют 
или очень редки среди жителей 
восточных стран [23–28]. В то же 
время врожденный дефицит основ-
ных естественных антикоагулян-
тов – антитромбина III, протеина 
С и протеина S – является доволь-
но редким в Западных странах и, 
напротив, представляет серьезную 
опасность в странах Азии [29-33]. 
Также установлено, что ВТЭО вы-
являются у чернокожих пациентов 
на 40 % чаще, чем у белокожих 
[34]. Учитывая значительную про-
тяженность территории России, в 
локальных вооруженных конфлик-
тах у раненых военнослужащих 
вероятность наличия тех или иных 
генетических факторов риска мо-
жет существенно различаться в за-
висимости от их постоянного места 
жительства.

В нашем исследовании было 
установлено, что наличие в гено-
типе мутации FII G20210A, вари-
антов GpIbα 434C и FI-B -455AA 
ассоциировано с достоверным уве-
личением риска ВТЭО у раненых. 
Мутация FV Leiden и генотип GpIa 
807ТT также встречались чаще в 
группе лиц, у которых развился 
тромбоз, однако в данном случае 
различия с контрольной группой 
не были статистически значимыми.

Тромбофилия определяется как 
предрасположенность к тромбо-
зу, и ее следует рассматривать в 
контексте других факторов риска 
развития тромбоза, связанных с те-
чением заболеваний, воздействием 
лекарственных средств или возник-
новением определенных состояний 
(травмы, ранения) [7].

Большое число пострадавших без 
признаков тромбоза в данном иссле-
довании (71,7 %) связано с наличи-
ем в группе легкораненых и средним 
незначительным ISS (11,3 ± 1,7). 
Установлено, что при тяжести трав-
мы, соответствующей 23–31 баллу 
по шкале ISS, происходит скачко-
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образное увеличение вероятности 
возникновения венозного тромбоза 
до 52,9 % случаев [35].

Повышенная склонность к раз-
витию ВТЭО у пострадавших с 
наследственными тромбофилия-
ми делает актуальным рассмотре-
ние вопроса о предотвращении их 
развития путем проведения про-
филактических мероприятий. Не-
которые авторы предлагают при 
назначении профилактики таким 
пациентам в первую очередь ори-
ентироваться на генотип [11]. В 
то же время исследование степени 
влияния гомозиготных и гетерози-
готных вариантов мутации фактора 
FV на тяжесть течения венозного 
тромбоза не выявило статистически 
значимых отличий между рассма-
триваемыми вариантами, что по-
зволило рекомендовать проведение 
профилактических мероприятий по 
одинаковой схеме пациентам с раз-
личными вариантами генетического 
полиморфизма [36].

Анализ научной медицинской ли-
тературы показал, что в настоящее 
время нет однозначного мнения в 
вопросе профилактики ВТЭО у па-
циентов с наследственными тромбо-
филиями. Существенным отличием 
при проведении профилактики 
венозных тромбозов у некоторых 
групп пациентов с генетическими 
мутациями в системе гемостаза, по 

сравнению с пациентами без гене-
тических мутаций, является необ-
ходимость использования в профи-
лактических целях более высоких 
(лечебных) доз антикоагулянтов 
[14].

Вопрос профилактики тромбо-
тических осложнений у раненых с 
врожденными тромбофилиями на-
ходится в стадии разработки и до 
настоящего времени не решен. По-
лученные в данном исследовании 
результаты показывают необходи-
мость проведения целенаправлен-
ной профилактики ВТЭО с учетом 
риска возможных кровотечений 
вследствие обширной боевой огне-
стрельной травмы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенное исследование явля-

ется первой работой в России по 
изучению встречаемости аллель-
ных вариантов генов компонентов 
системы гемостаза у раненых с бо-
евой огнестрельной травмой и их 
роли в патогенезе венозного тром-
боза. Анализ полученных резуль-
татов показал, что, несмотря на 
высокую распространенность (ге-
нетические мутации были выявле-
ны у 91,3 % военнослужащих), не 
все наследственные факторы риска 
ассоциированы с развитием тром-
боза. Эффект потенцирования 
действия позволяет предположить, 

что наибольшую вероятность раз-
вития клинических проявлений 
тромбоза необходимо ожидать у 
раненых с наличием комбинаций 
из нескольких генетических мута-
ций.

Было установлено, что наиболее 
значимыми факторами риска ВТЭО 
у обследованных военнослужащих 
являются мутация FII G20210A, 
носительство аллеля GpIbα 434C, а 
также генотип FI-B -455AA. После-
дующие исследования, возможно, 
позволят установить неблагоприят-
ные сочетания протромботических 
вариантов различных генов, увели-
чивающие риск развития тромбоза 
у раненых.

Данные о наличии в генотипе 
лиц, принимающих участие в бое-
вых действиях, маркеров предрас-
положенности к тромбозу могут 
служить основой для определения 
«групп риска» и выработки реко-
мендаций по профилактике и лече-
нию ВТЭО у раненых – носителей 
протромботических генотипов.
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