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Введение. Наследственный сочетанный дефицит факторов свертывания крови  V и  VIII (НСД FV и  FVIII) является 
редкой наследственной коагулопатией с распространенностью 1:1 000 000 в общей популяции, но заболевание 
встречается чаще в регионах, где допустимы родственные браки. Данные об этой наследственной коагулопатии 
в Российской Федерации ограниченны.
Цель: изучить клинико-лабораторную характеристику и течение заболевания у больных НСД FV и FVIII в россий-
ской популяции.
Материалы и методы. Ретроспективно-проспективное исследование, включающее 6 больных НСД FV и FVIII.
Результаты. Средний возраст больных составил 50 лет (32–72 года), средний возраст установления диагноза — 
40 лет. Баллы оценки кровоточивости по шкале  ISTH-BAT варьировали в пределах 17–29 со средним значением 
23,5. Среднее значение активированного частичного тромбопластинового времени составило 85 сек, протромби-
на по Квику — 35 %, активности FV и FVIII — 5,7 % и 9,0 % соответственно. Течение заболевания характеризовалось 
кожно-слизистым геморрагическим синдромом, постоперационными, акушерско-гинекологическими, жизнеугро-
жающими кровотечениями.
Заключение. Клинико-лабораторная характеристика больных расширяет представление о НСД FV и FVIII и позво-
ляет ускорить верификацию диагноза.
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Введение
Наследственный сочетанный дефицит факторов 
свертывания крови (F) V и VIII (НСД FV и FVIII) 
является редкой наследственной коагулопатией с рас-
пространенностью 1:1 000 000 в общей популяции, 
но заболевание встречается чаще в регионах, где допу-
стимы родственные браки [1, 2]. Особенностью этио-
патогенеза НСД FV и FVIII является не случайная 
комбинация мутаций в генах FV и FVIII, а наличие му-
таций в генах LMAN1 или MCFD2, что приводит к син-
тезу дефектных белков, осуществляющих внутрикле-
точный транспорт FV и FVIII [3, 4], вследствие чего 
нарушается экскреция этих факторов свертывания 
в циркулирующую кровь. В литературе представле-

ны описания групп больных в индийской, иранской, 
еврейской популяциях [5–10]. Данные об этой наслед-
ственной коагулопатии в Российской Федерации огра-
ничены. В свою очередь, ограниченность информации, 
редкость заболевания, отсутствие настороженности 
специалистов приводят к запоздалой диагностике.
Цель данного исследования — изучить клинико-ла-
бораторную характеристику и течение заболевания 
у больных НСД FV и FVIII в российской популяции.

Материалы и методы
Группу исследования составили 6 больных (Б1, 
Б2, Б3, Б4, Б5, Б6), находящихся под наблюдением 
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в клинико-диагностическом отделении гематологии 
и нарушений гемостаза ФГБУ «Национальный ме-
дицинский исследовательский центр гематологии» 
Минздрава России. Проанализированы медицин-
ская документация до обращения в ФГБУ «НМИЦ 
гематологии» Минздрава России и данные за период 
наблюдения (максимальный срок наблюдения состав-
ляет 12 лет). Собраны анамнестические данные об ин-
тенсивности, локализации, частоте геморрагических 
проявлений, об оперативных вмешательствах, сопут-
ствующих заболеваниях; учтен акушерско-гинеколо-
гический, аллергологический, трансфузионный, эпи-
демиологический анамнез.
Объективным методом оценки геморрагических про-
явлений является использование шкал кровоточиво-
сти. В данной группе больных оценку кровоточивости 
проводили по шкале ISTH-BAT, включающей 14 кате-
горий, оцениваемых от 0 до 4 баллов [11]. Итоговый 
балл у мужчин более 4, у женщин — более 6 являет-
ся показанием для проведения обследования с целью 
исключения коагулопатий. Возможное максимальное 
значение по данной шкале составляет 56 баллов.
Анализ лабораторных данных включал параметры 
коагулограммы, выполненной клоттинговыми (ак-
тивированное частичное тромбопластиновое время 
(АЧТВ), протромбин по Квику, тромбиновое время 
(ТВ), концентрация фибриногена, активность FV, ак-
тивность FVIII) и хромогенными (антитромбин III 
(АТ III), протеин С, протеин S) методами, общего 
анализа крови, исследования на вирусные инфекции 
(HBsAg, Anti-HCV, HIV Ag/Ab), маркеры антифосфо-
липидного синдрома (АФС), генетические маркеры 
тромбофилии. ДНК-диагностика нарушений в генах 
LMAN 1 и MCFD2 проведена секвенированием по ме-
тоду Сэнгера.

Результаты
Средний возраст больных составил 50 лет (32–

72 года), на момент установления диагноза средний 
возраст больных составил 40 лет (21–60 лет). Все боль-
ные — женщины, из которых две пары сиблингов 
(Б1, Б2 и Б3, Б4) и 2 неродственные больные (Б5, Б6). 
По национальной принадлежности 3 больные — эт-
нические чуваши (Б1, Б2, Б6), 2 — татарки (Б3, Б4) 
и 1 — русская (Б5). Родственный брак родителей под-
твердили трое больных (Б3, Б4, Б5).
Диагноз НСД FV и FVIII установлен у 5 больных 
и подтвержден у 1 больной в ФГБУ «НМИЦ гематоло-
гии» Минздрава России.

Характеристика геморрагического синдрома
У всех больных геморрагические проявления дебю-
тировали в детском возрасте. Наиболее характерны-
ми проявлениями являлись спонтанный и провокаци-
онный кожно-слизистый геморрагический синдром. 
Носовые кровотечения отмечены у всех больных. 

Трое (Б1, Б3, Б4) из 6 больных сообщили, что в дет-
ском и молодом возрасте носовые кровотечения бес-
покоили гораздо чаще, чем в настоящее время. Одна 
больная (Б5) на протяжении жизни отмечает умерен-
ные носовые кровотечения 1 раз в 3 месяца. Другая 
больная (Б2) сообщила об эпизодическом спонтанном 
последовательном двухкратном интенсивном носо-
вом кровотечении в возрасте 24 лет, потребовавшем 
госпитализации, проведения трансфузий свежезамо-
роженной плазмы (СЗП), эритроцитной массы, введе-
ния концентрата FVIII. Повторное кровотечение было 
обусловлено образованием раневой поверхности после 
тампонады носа. Иные эпизоды носового кровотече-
ния на протяжении жизни отрицает. Десневая крово-
точивость отмечена у 5 (83 %) больных (Б1, Б3, Б4, Б5, 
Б6). У 3 из 5 больных (Б1, Б3, Б5) кровоточивость про-
воцируется чисткой зубов, у 2 больных (Б4, Б6) носит 
и спонтанный, и провокационный характер на протя-
жении всей жизни. У одной больной (Б6) интенсивное 
десневое кровотечение развилось на 10-й день после 
установки зубных имплантов, что потребовало транс-
фузии СЗП и введения концентрата FVIII. Экхимозы 
беспокоят всех больных на протяжении жизни, однако 
2 больные (Б2, Б3) жалуются на то, что в настоящее 
время экхимозы возникают значительно чаще. В то же 
время больная Б5 сообщила, что в настоящее время 
экхимозы беспокоят меньше, чем в детском возрасте. 
Длительную кровоточивость после порезов и длитель-
ное заживление ран отметили 4 (67 %) больных (Б1, 
Б4, Б5, Б6). Имеются различия в проявлении кожно-
слизистого геморрагического синдрома у родных се-
стер Б1 и Б2. Одна из них (Б1) жалуется на носовые 
кровотечения, десневую кровоточивость, экхимозы, 
длительную кровоточивость после порезов и плохое 
заживление ран, тогда как у другой сестры (Б2) сре-
ди перечисленных жалоб десневая кровоточивость, 
длительная кровоточивость после порезов и плохое за-
живление ран отсутствуют.
Кровоточивость после экстракции зубов отмечена 
у всех 5 больных, которым выполняли экстракции. 
Одной больной (Б2) удаления зубов не проводили. 
Более того, кровоточивость при физиологической 
смене зубов в детском возрасте отмечена у 4 (67 %) (Б2, 
Б3, Б4, Б5) больных.
Хирургические вмешательства проводились 6 боль-
ным, осложнения в виде кровотечения развились 
у 5 из них. У одной больной (Б3) оперативное вмеша-
тельство проводили на фоне профилактической заме-
стительной терапии СЗП и концентратом FVIII после 
установления диагноза; осложнений не было. Гемартроз 
возник у одной (Б1) больной (17 %) однократно и имел 
травматический генез. Желудочно-кишечное кровотече-
ние было у 2 (33 %) (Б1, Б3) больных. У одной из них (Б3) 
желудочно-кишечное кровотечение развилось в воз-
расте 21 года, источник кровотечения не был выявлен, 
была длительно госпитализирована, отмечалось сни-
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жение концентрации гемоглобина до 42 г/л. Проводили 
трансфузии СЗП, эритроцитной массы. У второй боль-
ной (Б2) желудочно-кишечное кровотечение возникло 
в возрасте 22 лет, источником кровотечения явился по-
лип желудка, на который были наложены скобы.
Кровоизлияние в левую теменную долю головно-
го мозга состоялось у одной больной (Б4) в возрасте 
72 лет. О кефалогематомах, кровотечении из пуповин-
ного остатка не сообщалось. Клинические проявления 
НСД FV и FVIII в данной группе больных обобщены 
в таблице 1.

Акушерско-гинекологический анамнез
Акушерско-гинекологический анамнез осложнен 
у всех женщин. Нарушения менструального цикла 
в виде меноррагий описывают 5 (83 %) больных (Б1, 
Б2, Б3, Б4, Б5). Апоплексия яичников случилась так-
же у 5 (83 %) больных (Б1, Б2, Б3, Б4, Б6), причем у 3 
(Б2, Б4, Б6) — двукратно. Проведенные гинекологи-

ческие вмешательства в объеме овариоэктомии при-
вели к ранней хирургической менопаузе у 3 женщин 
(Б3, Б4, Б6). Беременность состоялась у 3 (Б4, Б5, Б6) 
женщин. Из 4 беременностей 2 завершились выкиды-
шами (Б4, Б6), в одном случае развилось кровотече-
ние. Медицинский аборт был выполнен одной больной 
(Б5), после чего отмечено кровотечение. Родила одна 
больная (Б4), роды осложнились рецидивирующими 
маточными кровотечениями, развитием обширной ге-
матомы промежности. Больная пребывала в критиче-
ском состоянии, длительность госпитализации соста-
вила 6 месяцев. Акушерско-гинекологический анамнез 
больных НСД FV и FVIII представлен на рисунке 1.

Оценка кровоточивости по шкале ISTH-BAT
При оценке кровоточивости по шкале ISTH-BAT 
установлен разброс баллов от 17 до 29 со средним зна-
чением 23,5. На рисунке 2 представлены значения всех 
больных.
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Рисунок 1. Акушерско-гинекологический анамнез больных НСД FV и FVIII
Figure 1. Obstetric and gynecological history of patients with hereditary combined defi ciency of factors V and VIII
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Рисунок 2. Оценка кровоточивости по шкале ISTH-BAT у больных НСД FV и FVIII
Figure 2. Assessment of bleeding on ISTH-BAT scale in patients with hereditary combined defi ciency of factors V and VIII
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Диагностика НСД FV и FVIII в группе больных
Несмотря на геморрагические проявления у всех 
больных в детском возрасте, средний возраст установ-
ления диагноза составил 40 лет (табл. 2).
Лабораторная диагностика НСД FV и FVIII была 
основана на обнаружении изменений в параметрах 
коа гулограммы: удлинение АЧТВ и снижение про-
тромбина по Квику. Дальнейшее определение актив-
ности факторов свертывания внутреннего и внешнего 
путей позволило выявить снижение плазматической 
активностей FVIII и FV (табл. 3).
Генетическое исследование по методу Сэнгера 
проведено всем 6 больным. У 3 из них (Б1, Б2, Б6) 
выявлена гомозиготная делеция c.1464_1468del 
(p.Gln488Hisfs*10) в экзоне 12 гена LMAN1. Одна боль-
ная (Б5) является компаундом: выявлены эта же мута-
ция в гетерозиготной форме и вторая гетерозиготная 
нонсенс-мутация с. 904A>T (p.Lys302Ter) в экзоне 8. 
У сиблингов Б3 и Б4 идентифицирована полномас-
штабная делеция гена MCFD2.

Осложнения основного заболевания и проводимого 
лечения
Возможным следствием рецидивирующего гемор-
рагического синдрома у больных НСД FV и FVIII 
является анемия, в связи с чем проанализированы 
параметры общего анализа крови. Разброс мини-
мальных значений концентрации гемоглобина соста-
вил 36–83 г/л (среднее значение 57 г/л). Критическое 

снижение концентрации гемоглобина у больных было 
обусловлено желудочно-кишечными кровотечени-
ями (Б1, Б3), маточными кровотечениями (Б4, Б5), 
внутрибрюшным кровотечением вследствие разры-
ва кисты яичника (Б2), носовым кровотечением (Б2), 
кровотечением после экстракции зубов (Б6). Разброс 
максимальных значений концентрации гемоглобина 
составил 121–145 г/л (среднее значение 135 г/л) — в от-
сутствие трансфузий эритроцитной массы или прове-
дения терапии препаратами железа. Среднее значение 
количества тромбоцитов в этой группе больных соста-
вило 220×10 9/л, (от 155×10 9 до 253×10 9/л). У некоторых 
больных эпизодически отмечались субнормальные 
значения тромбоцитов. Тенденций к тромбоцитозу 
ни у кого не отмечено.
Трансфузионный анамнез отягощен у 5 (Б1, Б2, Б3, 
Б4, Б6) больных. В анамнезе 5 женщин многократные 
трансфузии СЗП, эритроцитной массы и у одной боль-
ной — криопреципитата. Проведена оценка побочных 
трансфузионных реакций. Аллергические реакции 
на трансфузии компонентов крови отмечены у 3 боль-
ных: у двоих в виде крапивницы (Б2, Б3), у одной (Б4) 
констатированы серьезные реакции в виде озноба, 
болей в поясничной области. Возможным следствием 
трансфузий компонентов крови являются гемотранс-
миссивные инфекции. В описываемой группе боль-
ных анти-HCV антитела обнаружены у одной больной 
(Б4). Положительные результаты на ВИЧ-инфекцию, 
HbsAg не выявлены.

Таблица 2. Возраст больных на момент установления диагноза НСД FV и FVIII
Table 2. Age of patients at the time of diagnosis of hereditary defi ciency of factors V and VIII

Возраст, годы
Age, years

Больные (Б)/Patients (P)
Б1/P1 Б2/P2 Б3/P3 Б4/P4 Б5/P5 Б6/P6

При включении в исследование
At the time of the study 32 34 69 72 29 62

На момент установления диагноза
At the time of diagnosis 21 23 58 60 29 52

Таблица 3. Параметры гемостаза у больных НСД FV и FVIII
Table 3. Hemostatic parameters of patients with hereditary defi ciency of FV and FVIII

Параметр
Parameter

Больные (Б)/Patients (Р) Среднее значение
Mean valueБ1/P1 Б2/P2 Б3/P3 Б4/P4 Б5/P5 Б6/P6

АЧТВ, сек/APTT, s 79 87 94 112 75 61 85
ПК, %
Quick prothrombin, % 40 36 18 30 40 46 35

ТВ, сек/TТ, s 17,6 16,1 15,1 15,4 - 15,8 16
Фибриноген, г/л
Fibrinogen, g/L 2,98 2,23 2,89 2,38 3,26 3,38 2,85

FVIII, % 7,9 7,2 7,7 6,8 9,0 15,9 9,0

FV, % 4,0 5,1 5,6 6,0 6,9 6,4 5,7

Примечания: ПК — протромбин по Квику, ТВ — тромбиновое время.
Notes: TT — Thrombin time.
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Эпидемиологический анамнез: течение новой 
коронавирусной инфекции и вакцинация 
у больных НСД FV и FVIII
Новую коронавирусную инфекцию COVID-19 пе-
ренесли 3 больных (Б2, Б3, Б4), 2 из них двукратно 
(Б2, Б4). Госпитализаций в связи с тяжестью течения 
инфекционного заболевания не было. Сиблинги (Б3, 
Б4) имели схожую клиническую картину: подъемы 
температуры тела до 39 °C, кашель, аносмию, изме-
нения вкусовых ощущений. Обе больные отмечают 
последствия COVID-19, связанные с нарушением 
слуха и зрения. Антикоагулянтную терапию ни од-
ной из больных не назначали. Не болели COVID-19 
две больные (Б1, Б6) и одна (Б5) данные о забо-
левании уточнить не может. Вакцинацию против 
COVID-19 провели 2 больным (Б5, Б6), осложнений 
не было. Профилактическую гемостатическую тера-
пию перед вакцинацией не проводили. Отказались 
от вакцинации 4 больных (Б1, Б2, Б3, Б4), в том чи-
сле одна — по причине отягощенного аллергологи-
ческого анамнеза (Б4 — отек Квинке).
Протромботические факторы у больных НСД FV и FVIII
Учитывая отсутствие тромбозов, обследования 
на маркеры тромбофилии назначали ограниченно. 
Проанализировали активность естественных антикоа-
гулянтов: АТIII, протеина С, протеина S. Определение 
активности АТ III выполнено у всех больных: сред-
нее значение составило 91,8 % (минимальное значе-
ние 76 %, максимальное 121 %). Активность протеина 
С определена у 4 больных (Б1, Б2, Б4, Б5), среднее зна-
чение составило 107 % (минимальное значение 88 %, 
максимальное 153 %). Активность протеина S опреде-
лена только у больной Б5 и составила 100 %.
Данные о генетических маркерах тромбофилии по-
лучены у 5 больных. Мутации в генах F2 или F5 не вы-
явлены ни у одной из 5 больных. Одна больная (Б2) 
является носительницей гомозиготного полимор-
физма PAI–I (-675 4G/4G) и гетерозиготного полимор-
физма MTR (2756 А/G); две (Б3, Б4) — гетерозиготно-
го полиморфизма MTHFR (1298 А/C). Обследование 
на маркеры антифосфолипидного синдром (АФС) 
проведено у 2 больных. У больной Б4 волчаночный 
антикоагулянт отрицательный, концентрация анти-
тел к кардиолипину составила иммуноглобулин (Ig) 
M — 6,2 Ед/мл, IgG — 8,5 Ед/мл, т. е. была в норме. 
У больной Б5 волчаночный антикоагулянт отрица-
тельный, концентрация антител к кардиолипину 
составила IgM — 1,8 Ед/мл, IgG — 1,0 Ед/мл, к бе-
та-2-гликопротеину IgM — 1,3 Ед/мл, IgG — 1,0 Ед/мл. 
Выполненный иммуноблот у этой больной продемон-
стрировал нормальные значения IgM и IgG к кардио-
липину, бета-2 гликопротеину, фосфатидной кислоте, 
фосфатидилхолину, фосфатидилэтаноламину, фосфа-
тидилглицеролу, фосфаидилинозитолу, фосфатидил-
серину, аннексину V.

Обсуждение
НСД FV и FVIII — редкое заболевание, и, несмо-
тря на большую популяционную численность насе-
ления Российской Федерации, группу исследования 
составили всего лишь 6 больных. В литературе име-
ются публикации, описывающие более многочислен-
ные группы исследования в Иране, Индии, еврейской 
популяции, что обусловлено большей распростра-
ненностью этих заболеваний в связи с родственными 
браками [5–8]. Другой вероятной причиной неболь-
шого количества больных в России является недоста-
точная диагностика. Как было представлено, средний 
возраст на момент установления диагноза составил 
40 лет, хотя клинические проявления больные имели 
с детского возраста. Однако путь к верификации ди-
агноза оказывался очень долгим. В анамнезе больных 
фигурировали разные диагнозы: гемофилия, болезнь 
Виллебранда, неуточненная коагулопатия.
В чем причина запоздалой диагностики? Во-первых, 
из-за отсутствия настороженности врачей в отно-
шении данного редкого заболевания. Во-вторых, 
из-за ограниченных лабораторных возможностей. 
Алгоритм лабораторной диагностики достаточно 
прост. Изменения в скрининговой коагулограмме, 
а именно удлинение АЧТВ и снижение протромбина 
по Квику, являются поводом определения активности 
факторов свертывания крови внутреннего и внешне-
го путей. Далее при определении сочетанной сни-
женной активности FV и FVIII вероятным является 
диагноз НСД FV и FVIII. К сожалению, определение 
активности факторов свертывания крови внутренне-
го и внешнего путей не является повсеместно доступ-
ным в России.
Анализ течения заболевания показал, что больным 
не требовалась постоянная профилактическая заме-
стительная терапия, как при гемофилии. В отличие 
от гемофилии, гемартрозы — это нехарактерное прояв-
ление НСД FV и FVIII. Профилактическая гемостати-
ческая терапия на определенные сроки у этих больных 
необходима в случаях жизнеугрожающих кровоте-
чений (желудочно-кишечное кровотечение, внутри-
брюшное кровотечение, кровоизлияние в ЦНС и др.), 
при интенсивном посттравматическом геморрагиче-
ском синдроме, в акушерско-гинекологических ситуа-
циях, при проведении оперативных вмешательств [12, 
13]. Умеренный кожно-слизистый геморрагический 
синдром — наиболее частое проявление у этих боль-
ных, который лечится приемом ингибиторов фибрино-
лиза в амбулаторных условиях и местными манипуля-
циями в полости носа или рта. На протяжении жизни 
характер и интенсивность геморрагического синдрома 
могут изменяться, а клинический фенотип заболева-
ния у сиблингов может быть различным, что подтвер-
ждают и анамнез, и оценка кровоточивости по шка-
ле ISTH-BAT (сиблинги Б1, Б2 и Б3, Б4).
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Изучение акушерско-гинекологического анамнеза 
больных показало, что женщины с НСД FV и FVIII 
в большей степени подвержены тяжелому течению за-
болевания в связи с физиологическими особенностями 
и потенциальной возможностью реализации кровоте-
чений: менструация, овуляция, роды. Сравнительные 
результаты клинического течения НСД FV и FVIII 
у женщин описали D. Spiliopoulos и R. A. Kadir [14], 
по данным которых меноррагии отмечены у 49 %, ову-
ляторные кровотечения — у 4 %, кровотечения во вре-
мя родов — у 32 % больных.
Анемизация и железодефицитные состояния могут 
рассматриваться как осложнение основного заболева-
ния вследствие регулярных кровопотерь. Уменьшение 
концентрации гемоглобина у этих больных обусловле-
но периодическими интенсивными кровотечениями, 
однако постоянной анемии ни у кого не отмечено, и те-
рапия препаратами железа назначалась эпизодически 
лишь троим больным (Б4, Б5, Б6), в том числе одной 
из них в период, когда она употребляла вегетариан-
скую пищу.
Генетические исследования не являются рутинны-
ми в клинической практике. Вопрос внедрения этих 
исследований в клиническую практику является ак-
туальным, поскольку они позволяют подтвердить ди-
агноз, провести корреляционный анализ генотипа 
и фенотипа заболевания с целью прогнозирования его 
течения, выявлять возможные популяционные и гео-
графические закономерности, значимые при планиро-
вании семьи и деторождения [1, 2, 4, 15]. Генетический 
анализ 6 больных исследуемой группы показал, 
что наиболее часто встречающейся мутацией являет-
ся делеция c.1464_1468del (p.Gln488Hisfs*10) в экзоне 
12 гена LMAN1 (выявлена у 3 больных в гомозиготной 
форме и у одной больной в гетерозиготной форме). 
Мутация представляет собой делецию 5 нуклеотидов, 
приводящую к сдвигу рамки считывания и образова-
нию стоп-кодона. Это новая мутация, описана впервые. 
Полномасштабная делеция MCFD2, идентифициро-
ванная у 2 сиблингов, не описана в литературе, хотя 
в международной базе данных мутаций (Human Gene 
Mutation Database, HGMD) и в литературе есть данные 
о других крупных делециях [1]. Гетерозиготная нон-
сенс-мутация с. 904A>T (p.Lys302Ter) в гене LMAN1, 
выявленная у одной больной, обусловлена нуклеотид-
ной заменой, приводящей к образованию стоп-кодона 
в экзоне 8. Эта мутация известная, описана в семье 
во Франции [16, 17].
Парадоксально, но при редких наследственных ко-
агулопатиях, сопровождающихся кровоточивостью, 
описаны и тромботические осложнения. Наибольший 
интерес представляют случаи, когда развитие тром-
боза не сопряжено с проведением гемостатической 
терапии. Генез этих тромботических событий мульти-
факторный, может быть связан с наличием дополни-
тельных наследственных и приобретенных факторов 

тромботического риска, а также со специфическими 
характеристиками дефицитного фактора свертывания 
крови. Описаны тромбозы при дефиците фибриногена 
(афибриногенемии, гиподисфибриногенемии), дефи-
ците FXI, FVII [18]. A. J. Patel и соавт. [19] описали 
клиническое наблюдение, в котором мужчине 68 лет 
с НСД FV и FVIII и ишемической болезнью сердца 
в связи с критическим стенозом левой передней нисхо-
дящей коронарной артерии потребовалось проведе-
ние стентирования. Послеоперационным осложнени-
ем чрескожного коронарного вмешательства явились 
местное кровотечение в области бедренной артерии, 
острый тромбоз имплантированного стента и гиперво-
лемия.
Учитывая литературные данные, представляет ин-
терес анализ имевшихся наследственных и приобре-
тенных протромботических факторов в исследуемой 
в настоящей работе группе. Поводом к назначению 
исследований на тромбофилии были в ряде случаев 
гинекологические показания (необходимость назна-
чения гормональных оральных контрацептивов с це-
лью регуляции овариально-менструальной функции), 
исключение аутоиммунного характера изменений 
гемостаза или целенаправленное обследование с це-
лью оценки тромботических рисков у больных НСД 
FV и FVIII перед проведением оперативных вмеша-
тельств. Имеющиеся данные позволили установить 
нормальную активность естественных антикоагулян-
тов (АТ III, протеина С, протеина S), отсутствие ге-
нетических маркеров тромбофилии высокого риска 
(F2 (20210)G>А), F5 (1691 G>А)), АФС у обследованных 
больных. Тромботических событий в этой группе 
больных не было.
Известно, что инфекция COVID-19 ассоциирует-
ся с высоким риском развития венозных и/или ар-
териальных тромбозов. Ряд исследований показал, 
что гипокоагуляция у больных наследственными 
коагулопатиями, возможно, является защитным ме-
ханизмом, препятствующим возникновению тром-
ботических осложнений [20, 21]. В данных исследо-
ваниях не были описаны больные НСД FV и FVIII, 
что было предпосылкой проанализировать течение 
и тяжесть COVID-19, а также переносимость вакци-
нации в группе больных НСД FV и FVIII. Опрос по-
казал, что они перенесли коронавирусную инфекцию 
в легкой или среднетяжелой форме, клинические про-
явления не отличались от таковых в общей популяции, 
геморрагических или тромботических осложнений 
не было.
Таким образом, частота НСД FV и FVIII в россий-
ской популяции остается неустановленной, а диаг-
ностика является несвоевременной. К запоздалой 
диагностике приводят редкость заболевания и огра-
ниченность данных о нем. Предположительно, неко-
торым больным НСД FV и FVIII ошибочно установ-
лены диагнозы «болезнь Виллебранда» и «гемофилия». 
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Течение заболевания характеризуется кожно-сли-
зистым геморрагическим синдромом, выраженным 
в большей или меньшей степени, постоперационными, 
акушерско-гинекологическими, жизнеугрожающи-
ми кровотечениями. Клинический фенотип заболе-

вания может меняться с возрастом и быть различным 
у сиблингов. Представленная клинико-лабораторная 
характеристика больных позволяет направить диаг-
ностический поиск на скорейшую верификацию НСД 
FV и FVIII у больных с геморрагическим синдромом.
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