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АПСТРАКТ 
Вовед:  Компликациите на бременоста од плацентарно потекло, како преекламсија, 
мртвороденост, интараутерин застој на раст на плодот, предвремено одлепување на 
постелка и повторувачки абортуси се најчести ризик фактори за матернален и 
фетален морбидитет и морталитет во развиените земји. Жените со претходни 
бремености со компликации од плацентарно потекло се со зголемен ризик за 
повторување на истите во следната бременост.  
Цел на студијата е да  се испитува колку антенаталната тромбопрофилакса со 
нискомолекуларен хепарин (НМХ) и Аспирин ќе ја зголеми стапката на живородени 
деца во споредба со антенатална тромбопрофилакса само со НМХ и контролна група. 
Од примарната цел произлегуваат и секундарните цели. Да се испитува колку 
антенаталната тромбопрофилакса ќе го намали процентот на негативни исходи на 
бременоста: преекламсија,мртвороденост, интраутерин застој на раст на плодот, 
предвремено одлепување на постелка и повторувачки абортуси. Да се детерминира 
безбедноста на употребата на НМХ и Аспирин: да се детектира појавата на крварење, 
тромбоцитопенија,  алергиска реакција, болка на местото на ињектирање на НМХ и 
остеопоротична фрактура. 
Материјал и Методи:  Истражувањето е проспективна, контролирана споредбена 
студија и е изведена во одделот за Гинекологија и Акушерство при Клиничка 
Болница-Тетово во петгодишен период од 2012-2017 година. Во студијата беа 
вклучени 100 пациентки над 18 годишна возраст кои  што ги исполнуваа 
инклузионите критериуми на студијата.Пациентките беа во првиот триместар на 
бременоста со претходни бремености со преекламсија, мртвороденост,интраутерин 
застој на раст на плодот, предвремено одлепување на постелка и повторувачки 
абортуси. Сите пациентки беа поделени во две групи: Првата група ја сочинуваа 31 
пациентки кои беа третирани со ниско-молекуларен хепарин (Nadroparin 0,3 ml) 
с.к./24h. Втората група ја сочинуваа 33 пациентки третирани со ниско-молекуларен 
хепарин (Nadroparin 0,3 ml) с.к./24h и Аспирин 100 mg пер ос. Контролната група ја 
сочинуваа 36 пациентки кои не биле третирани со антенатална тромбопрофилакса, 
но имале претходни бремености со негативен исход. Тие беа вклучени во студијата 
кога беа породени во нашата болница. 
Резултати: Вкупниот број на испитаните бремени жени беше 100. Основните 
демографски карактеристики и акушерско минато беа слични помеѓу испитаните 
групи. Беше најдено значајна разлика во стапката на живородени деца помеѓу трите 
групи, 31/31(100%) во групата третирани со НМХ, 32/33(97%) во групата третирани 
со НМХ и Аспирин и 29/36(80,60%) во контролната група на пациентки, р=0,006. 
Контролна група/група на НМХ p=0,01, (RR=0,81/95%CI:0,69-0,95), Контролна 
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група/група на НМХ и Аспирин, р=0,06, (RR= 0,83/95%CI:0,83-49,52). Не беше најдена 
значајна разлика во појавата на негативен исход на бременоста помеѓу трите групи, 
во однос на појава на преекламсија (р=0,43), ИУЗРП (р=0,70), ПОП (р=1,00). Најдена е 
значајна разлика во однос на појава на ПА (р=0,005). Во групата третирани со НМХ од 
31 пациентки 3(9,70%) имале крварење, 1(3,20%) имала алергиска реакција на НМХ, 
болка имале 5 (16,10%). Во групата на третирани пациентки  со НМХ и Аспирин од 33 
пациентки, 5(15,20%) имале крварење, 5(15,20%) имале болка и една пациентка 
(3,00%) имала болка и крварење. Не е најдена значајна разлика помеѓу двете групи 
на пациентки во наодите кои се однесуваат на негативните ефекти од терапијата. 
Заклучок: Антенаталната тромбопрофилакса со НМХ значајно ја зголемува стапката 
на живородени деца кај бремени жени со  претходна бременост со негативен исход. 
Третманот со НМХ и Аспирин се покажа помалку ефикасен во зголемување на 
стапката на живородени деца од третманот само со НМХ. Антенаталната 
тромбопрофилакса не ги редуцира негативните исходи на бременоста, како 
преекламсија, интраутерин застој на раст на плодот и предвремено одлепување на 
постелка. НМХ значајно го редуцира бројот на повторувачките абортуси. НМХ и 
Аспирин се безбедни при употреба во бременост со незначајна разлика помеѓу двете 
групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на крварење,тромбоцитопенија, 
алергиска реакција и болка на местото на ињектирање на лекот. 
Клучни зборови: ризична бременост ниско-молекуларен хепарин, Аспирин, 
антенатална тромбопрофилакса. 
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APSTRACT 
 
Introduction: Placenta mediated pregnancy complications, as preeclampsia, stillborn, 
intrauterine growth restriction, abruptio placentae and recurrent miscarriages are the 
most common risk factors for maternal and fetal morbidity and mortality in the developed 
countries. Women with previous placenta mediated pregnancy complications are at 
increased risk of recurrence in a future pregnancy. 
The aim of the study is to investigate how much antenatal thromboprophylaxis with low 
molecular weight heparin (LWH) and aspirin will increase the rate of  live births compared 
with antenatal thromboprophylaxis only with LWH and control group. Secondary goals also 
derive from the primary goal, investigate how much antenatal thromboprophylaxis will 
reduce the percentage of adverse pregnancy outcomes: preeclampsia, stillbirths, 
intrauterine growth restriction, placental abruption, and recurrent miscarriages. To 
determine the safety of the use of LWH and aspirin: to detecting bleeding, 
thrombocytopenia, an allergic reaction, pain at the injection site of LWH and osteoporotic 
fracture. 
Material and Methods: The study is a prospective, controlled comparative study and was 
performed in the Department of Gynecology and Obstetrics at the Clinical Hospital Tetovo 
for the five-year period, from 2012-2017. The study included 100 patients over 18 years of 
age who met the inclusion criteria of the study. Patients were in the first trimester of 
pregnancy with previous pregnancies with preeclampsia, stillbirths, intrauterine growth 
restriction, and recurrent miscarriage. All patients were divided in two groups: The first 
group consisted of 31 patients who were treated with low-molecular weight heparin 
(Nadroparin 0.3 ml)  / 24h. The second group consisted of 33 patients treated with low-
molecular-weight heparin (Nadroparin 0.3 ml) / 24h and Aspirin 100 mg per os. The 
control group consisted of 36 patients who were not treated with antenatal 
thromboprophylaxis, but had previous pregnancies with adverse outcome. They were 
included in the study when they were delivered to our hospital. 
Results: The total number of pregnant women examined was 100. The basic demographic 
characteristics and obstetric past were similar among the examined groups. A significant 
difference was found in the rate of live birth among the three groups, 31/31 (100%) in the 
group treated with NMH, 32/33 (97%) in the group treated with NMH and Aspirin and 
29/36 (80.60%) in the control group of  patients, p = 0.006. Control group / group of LWH, 
p = 0.01, (OR = 0.81 / 95% CI: 0.69-0.95), Control group / group of NMH and aspirin, p = 
0.06, (OR = 0.83 / 95% CI: 0.83-49.52). There was no significant difference in the 
occurrence of a adverse pregnancy outcome between the three groups in relation to the 
occurrence of preeclampsia (p = 0.43), intrauterine growth restriction (p = 0.70), abruption 



 
7 

 

placentae (p = 1.00). A significant difference was found in relation to the occurrence of 
recurrence miscariages (p = 0.005). In the LWH treated group of 31 patients 3 (9.70%) had 
bleeding, 1 (3.20%) had an allergic reaction to LWH, pain had 5 (16.10%). In the group of 
treated patients with LWH and Aspirin from 33 patients, 5 (15.20%) had bleeding, 5 
(15.20%) had pain and one patient (3.00%) had pain and bleeding. There was no 
significant difference between the two groups of patients in the findings concerning the 
adverse effects of the therapy. 
Conclusion: Antenatal thromboprophylaxis with LWH significantly increases the rate of live 
birth in pregnant women with previous pregnancy with adverse outcome. Treatment with 
LMWH and Aspirin proved to be less effective in increasing the rate of live birth from 
treatment with LMWH alone. Antenatal thromboprophylaxis does not reduce the negative 
outcomes of pregnancy, such as preeclampsia, intrauterine growth restriction, and 
abruptio placentae. LMWH significantly reduces the number of recurrent abortions. LMWH 
and Aspirin are safe in pregnancy with no significant difference between the two groups of 
patients in the findings of bleeding, thrombocytopenia, allergic reaction, and pain at the 
injection site of the drug. 
Key words: risky pregnancy, low-molecular weight heparin, aspirin, antenatal 
thromboprophylaxis. 
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1. Вовед 

               Бременоста се карактеризира со хиперкоагулабилна  состојба  со цел да се 
зачува организмот на бремената жена од крварење при  абортус или породување. 
Хипертромботичната состојба истотака може да биде инволвиран и во други 
компликации на бременоста како што се повторувачки абортуси (ПА), преекламсија 
(ПЕ), интраутерин застој во раст на плодот (ИУЗРП), предвремено одлепување на 
постелка   (ПОП) и интраутерина смрт на плодот (ИУСП) [1].  

1.1 Историјат  
Во 1856 година  германскиот патолог Rudolf Virhow прв ја предложил неговата 
хипотеза, за да ја објасни патогенезата на тромбоза. Тој истакнал дека се 
потребни три фактори за развој на тромбоза:хиперкоагулабилност, стаза на крв и 
оштетување на ендотелот [2]. 
Во 1965 година норвешкиот истражувач Egeberg прв го искористил изразот 
тромбофилија, после описот за прв пат на поврзаноста помеѓу венска тромбоза и 
вродениот дефект на антитромбин III [3].  
Терминот тромбофилија денес се користи за дефинирање на вродена, стекната и 
транзиторни состојби кои се предиспонирачки за развој на артеријална или 
венска тромбоза [4].  

1.2 Етиологија 
 

Во тек на бременоста се случуваат серија на хемостатски промени кои се групираат 
во три групи на фактори: на прокоагулантни, антикоагулантни и фибринолитички 
фактори [5, 6]. 

 

1.2.1 Промени во прокоагулантни фактори 
Во тек на бременоста концентрацијата на коагулационите фактори (фактор 
V,VII,VIII,IX и XII ) и von Willebrand фактор (VWF)  расте со тоа што вредноста на 
фибриногенот е два пати повисока од нормалната референтна вредност. 
Концентрацијата на фактор VIII(FVIII) расте прогресивно во почетокот на 
бременоста. Истото се случува и со von Wilebrand-овиот фактор (VWF). Поради ова, 
соодносот помеѓу FVIII/VWF  е константен и не се менува.Во третиот триместар на 
бременоста овој сооднос се менува поради редукција на FVIII. Во последниот 
триместар истотака имаме покачување и на нивото на фактор VII (FVII) при што се 



 
13 

 

активира неговата фракција (FVIIa). Покачувањето на фактор IX (FIX) е незначајно, 
додека промената во концентрацијата на фактор XI(FXI) и фактор XII(FXII) е се уште 
дискутабилно.  Концентрацијата на фактор II(FII) и фактор X(FX) во главно не се 
менува или лесно се зголемува. Фактор XIII(FXIII) или фибрино-стабилизирачкиот 
фактор се намалува додека ткивниот фактор (TF) останува константен [7,8].  
 
   

1.2.2 Промени во физиолошките инхибитори на коагулацијата 
               Коагулацијата е регулирана со разни физиолошки инхибитори. Овие 
инхибитори имаат поголем ефект од прокоагулантните фактори со што спречуваат 
формирање на тромб внатре во луменот на неоштетен васкуларен систем. Овие 
промени се забележени како во активноста така и во концентрацијата на 
физиолошките инхибитори во текот на бременоста  со цел да се спротистават на 
растот на концентрацијата на прокоагулантните фактори. Најмногу студирани 
физиолошки инхибитори на коагулацијата се протеин C, протеин S, антитромбин, 
тромбомодулин и ендотелен протеин C рецептор [9]. Протеин C, витамин K зависен 
фактор,циркулира во крвта како проензим и се активира со помош на  комплексот 
тромбин-тромбомодулин. Делува инхибирачки врз FV и FVIII а истотака има и анти-
инфламаторен и анти-апоптоичен ефект. Во текот на бременоста нивото на протеин 
C е стабилен или расте многу малку. Зголемување на неговото ниво се забележува 
само во постпородилен период за да се доведе до нормално ниво 5 недели после 
породување. Имајќи го во предвид улогата на овој фактор, појавата на активирање 
на резистентност на фактор C (АPCR), и откривањето на одговорноста на генетската 
мутација на FV за појавата на ова резистенција, бројни клинички студии ја 
истакнуваат важноста на  APCR во етиопатогенезата на длабоката венска тромбоза 
во бременоста. APCR во главно се поврзува со присуство на FV Leiden-ова мутација, 
но истотака е докажано и поврзаност на  APCR  со појава на антифосфолипидни 
антитела (APA) и неоплазија [10, 11].  
              Протеин S е друг витамин К зависен протеин како инхибитор на коагулација. 
60-70% е во врзана форма за C4b-врзувачки протеин(C4Bbp). Само во слободна 
форма, протеин S делува како ко-фактор во активирање на протеин C. Нивото на овој 
фактор се намалува во текот на бременоста [12].  
             Тромбомодулин е мембрански гликопротеин со потекло од ендотелијани и 
трофобластни клетки кој игра улога во регулирање на нивото на тромбин и протеин 
C. Рецепторите на протеин С(EPCR) во ендотелните клетки овозможуваат 
активирање на протеин С со помош на тромбин-тромбомодулин комплексот на 
површината на ендотелните клетки. Растворената форма на тромбомодулинот може 
да се најде во плазма и урина и може да се користикако маркер за ендотелијално 
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оштетување. Нивото на тромбомодулинот во текот на бременоста расте и се 
нормализира во постпородилниот период.  
              Нивото на антитромбинот  кај жените е повисок во споредба со мажите. При 
бременост неговото ниво е константно [13].  
 

1.2.3 Промени во фибринолитичниот систем 
             Активноста на фибринолитичкиот систем во текот на бременоста се намалува 
и се нормализира еден час после породување. Нивото на ддимери нагло расте при 
спонтано породување и царски рез како резултат на хируршка траума. Добро е 
познато прогресивниот раст на Ддимери во текот на бременоста и е поврзано со 
возраста на бременоста. Ткивниот плазминоген активатор (t-PA) при бременост се 
намалува поради зголемување на нивото на плазминоген активатор инхибитор 1 и 2 
(PAI-1) и (PAI-2). Нивото на PAI-1 и PAI-2 расте во текот на бременоста и нивната 
активност расте 5 пати повеќе во 34 гестациска недела во споредба со 12 гн, за да се 
стабилизира неговото ниво 5 недели после породувањето [14, 2].   
 

1.3 Eпидемиологија 
 
             Венска тромбоемболија е водечки фактор на смртност на бремените жени и 
леунките во високо развиените земји. Современото акушерство  видно го има 
намалено бројот на матерналната смртност од крварења, инфекции и 
хипертензија,но процентот на морбидетот и морталитетот од тромбоза е во пораст 
во последните години [15]. Бременоста е период на зголемен ризик од тромботични 
компликации поради хиперкоагулабилност, венска стаза и васкуларно оштетување. 
Со ова се опфатени трите елементи од Wirhofov-иот тријас што овозможува појава на 
тромбоемболиска болест во текот на бременоста [16]. 
             Венската стаза е зголемена поради хормонални промени кои предизвикуваат 
венска дилатација како и притисокот врз vena cava inferior ог гравидниот утерус во 
третиот триместар на бременоста. Ендотелното оштетување на пелвичните  
крвните садови може да се случи во тек на породување особено при царски рез [17].  
             Додатни фактори кои предизвикуваат тромботичен ризик во бременоста се 
имобилизација поради подолго лежење при комплицирана бременост, прекумерно 
повраќање при што се појавува електролитен дисбаланс, како и вроденa и здобиенa 
хиперкоагулабилна состојба (Таб.1) [15]. 
 
      Табела 1: Фактори кои го зголемуваат тромботичниот ризик при бременост 

Зголемување на фактори на коагулација 
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 Фибриноген и фактори VII,VIII,IX и X 
Редукција на нивото на протеин S 
Зголемена фибринолиза 
 Намалување на нивото на плацентарни инхибитори на фибринолиза 

Венска стаза и зголемено венско корито на крв  
 Венска дилатација поради зголемено ниво на прогестерон 
 Притисок врз vena cava inferior од страна на гравиден утерус 

Оштетување на ендотелот на пелвичните крвни садови 
 Спонтано породување и царски рез 

Здобиено антитромбинска дефициенција 
 Зголемено губење на протеини преку урина при нефротски синдром или 

преекламсија и екламсија 
Енормно зголемување на нивото на хормони во бременоста 
 Хиперстимулативен синдром или гемеларна бременост 

Други матернални ризик фактори 
 Тромбофилија 
 Позитивна фамилијарна анамнеза за венска тромбоемболија 
 Возраст над 35 години 
 Паритет > 3 
 Прекумерна телесна тежина 
 Имобилизација 
 Пушење на цигари 
 Проширени вени со флебит 

Други матернални медицински индикации 
 Прекумерно повраќање 
 Инфекции 
 Состојби на разни медицински интервенции (Уретерални сонди, 

амниоцентеза, серклаж) 
 Инфламаторна цревна болест 

                       
                 Поради овие хемостатски промени кои што се случуваат во тек на 
бременоста, бремената жена е три до пет пати во поголем ризик за појава на 
тромботични компликации. 80% од нив им припаѓа на венска тромбоемболија (ВТЕ) 
и 20% на артеријална тромбоемболија (АТЕ). Тромботичните компликации се уште 
поизразени во постпородилниот период и ризикот за нивна појава е за 20-80 пати 
поголем во првите 6 недели после породувањето дури и до 100 пати во првата 
недела после породувањето [18,19].  
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Инциденцата на појава на тромботичните компликации е 0.49-1.72на 1000 
породувања. ВТЕ е одговорна за 1.1 смртен случај на 100 000 породувања или опфаќа 
10% од вкупната матернална смртност. 75%-80% од ВТЕ во бременоста му припаѓа 
на длабоката венска тромбоза (ДВТ), додека 20%-25% му припаѓа на белодробната 
емболија (БЕ). Кога ДВТ се јавува во тек на бременост, почесто е проксимална, 
масивна и во левиот долен екстремитет поради релативната стеноза на vena iliaca 
communis sinistra која што проаѓа помеѓу телото на лумбален пршлен и arteria iliaca 
communis dextra  Дисталните тромбози повеќе се јавуваат во десниот екстремитет. 
ДВТ во два проценти од случаевите се јавува во горните екстремитети [20, 21].  
             Најчест предиспонирачки фактор за појава на ВТЕ во бременоста е претходна 
тромбоза. Петнаесет до 25% од тромбоемболични појави се рекурентни. Утврдено е 
дека кај жени кои не примале антикоагулантна терапија процентот на повторно 
појавување на ВТЕ се движело од 2,4%-12,2%, додека кај жените кои што примале 
антикоагулантна терапија тој процент се движело помеѓу 0%-2.4% [22].  
            Еден од најважните индивидуални ризик фактори за појава на ВТЕ е 
хиперкоагулабилна состојба. Хиперкоагулабилна состојба се опишува во 20%-50% од  
жените кои што имале ВТЕ во тек на бременост или постпородилен период [23]. 
 Хиперкоагулабилна состојба може да биде вродена, стекната или од мешан тип. 
(Таб. 2). 
       Табela 2: Ризик фактори за појава на длабока венска тромбоза во бременост [24].            

Вродени ризик фактори 
 Фактор V Leiden мутација 
 Протеин S  дефициенција 
 Протеин C  дефициенција 
 Антитромбин дефициенција 
 Фактор II генска мутација G20210A 
 Дисфибриногенемијa 

Стекнати ризик фактори 
 Возраст над 35 години 
 Претходна тромбоемболија 
 Имобилизација 
 Хируршки интервенции 
 Малигност 
 Антифосфолипиден синдром 
 Венска стаза 
 Прекумерна телесна тежина 
 Нефротски синдром,  
 Сепса 
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 Автоимуни заболувања 
 Ендокрини заболувања (Diabetes mellitus, Cushing-ов синдром) 

Ризик фактори од мешан тип 
 Хиперхомоцистеинемија 
 Хиперфибриногенемиjа 
 Високо ниво на фактор VIII 

             
           Најчести акушерски компликации поради хипертромботична состојба која што 
резултира со вазо-оклузивни алтерации во плацентарната перфузија во тек на 
бременоста се повторувачки абортуси (ПА), интраутерин застој на раст на плодот 
(ИУЗРП), преекламсија (ПЕ), интраутерина смрт на плодот (ИУСП), предвремено 
одлепување на постелка (ПОП) [25,26, 27].    
  

1.4 Дефиниција 
 

1.4.1 Повторувачки (хабитуални) абортуси- Abortus habitualis 

           Според Европското здружение за хумана репродукција и ембриологија (ESHRE), 
под поимот повторувачки абортуси се подразбира три или повеќе абортуси кои се 
случиле пред 20 гестациска недела [28]. Од вкупниот број на бремености 15% или 
1/6 од бременостите завршува со абортус 1-2% од фертилни жени имаат повеќе од 3 
повторувачки абортуси. Повеќе од 5% имаат > 2 повторувачки абортуси [29]. Се 
опишуваат многу етиопатолошки фактори, како што се хромозомски аберации, 
метаболични и ендокринолошки дисбаланси, вродени аномалии на утерус, 
автоимуни заболувања и друго. Во најголем процент на случаевите етиолошкиот 
фактор е непознат. Во последните 25 години големо значење му се придава на 
вродената и стекнатата хипертромботична состојба, како ризик фактор за појава на 
повторувачки абортуси поради  пореметување на фето-матернална циркулација 
[30]. Тромботичните промени се најдени во околу 49-65% од жените со васкуларни 
пореметувања во текот на бременоста или повторувачките абортуси се појавуваат 
три до пет пати повеќе кај жени со хипертромботична состојба. 
          Хипертромботична состојба која што најчесто предизвикува повторувачки 
абортуси. 

- Мутација на FV Leiden (FVL)– 30% 
- Резистентност на протеин С (APCR) – 9-38% 
- Протромбин генска мутација (prothrombin G20210A) - 4-9% 
- Дефицитност на природни антикоагуланси (протеин С и S)- 5-8% 
- Дефицитност на антитромбин III (AT III)– 2-5 пати поголем ризик 
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- Хиперхомоцистеинемија (MTHFR) – 17-27%  
- Синдром на антифосфолипидни антитела (АPS)- 2-50% 
- Дисфибриногенемија 

            Бременоста претставува хиперкоагулабилна состојба и жените со 
хипертромботична состојба се во зголемен ризик за појава на тромботични промени 
кои резултираат со ризик врз бременоста и плодот [31]. Хемостатскиот систем игра 
важна улога во развој на здрава бременост, успешна инплантација и плацентација. 
Инплантацијата на оплодената јајце клетка во утерината децидуа воспоставува 
контакт помеѓу фетус, плацента и мајчина циркулација. Контактот меѓу плацентата 
и мајчината циркулација е круцијална за развивање на нормална и здрава 
бременост. Протромботичните промени и тромбозата можат да интерферираат со 
овие процеси и да доведат до појава на абортус. Ова може да објасни многу случаеви 
од претходно неразјаснети абортуси [32, 33]. 
Поткрепа дека хипертромботичната состојба игра улога во појава на повторувачки 
абортуси има директни и индиректни докази. 
            Индиректни докази: Жените со рекурентни абортуси имаат хипертромботична 
состојба во споредба кога не се бремени. Нивото на тромбин-антитромбин 
комплексот (ТАТ) е сигнификантно поголем кај жените со абортуси во споредба со 
контролна група. Истотака е докажано дека жените со повторувачки аборуси се во 
хронична состојба на ендотелијална стимулација каја е асоцирана со активација на 
коагулациониот систем. Тие имаат зголемена продукција на тромбоксан во 4-7 
гестациска недела и меѓу 8 и 11 гестациска недела се создава релативен дефицит на 
простациклин споредено со жени без претходни абортуси. Овие промени се 
поголеми кај жени кај кои бременоста завршило со абортус. Растот на односот 
тромбоксан/простациклин на сметка на протромботичниот агенс, тромбоксан 
доведува до зголемен вазоспазам и агрегација на тромбицити во трофобластот, 
предизвикувајќи развој на микротромби и плацентарни некрози. 
            Директни докази потекнуваат од студиите каде што е опишана поголема 
преваленца на хипертромботична состојба кај жени со повторувачки абортуси. 
Многу проспективни студии покажуваат зголемено присуство на 
антифосфолипидни антитела (АРА) кај жени со рекурентни абортуси. Околу 15% од 
жени со РА имаат перзистентен позитивен тест за присуство на АРА. Кај жени со 
позитивни АРА нивото на абортуси се движи од 50-70%. Голем број на абортуси кај 
жени со позитивни АРА настануваат во првиот триместар на бременоста после 
детекција на срцева акција [26].  
 
 
 

1.4.2 Интраутерин застој во растот на плодот-ИУЗРП 
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                   Интраутерин застој во растот на плодот (ИУЗРП) се дефинира породилна 
тежина на плодот помалку од 10-та перцентила за одредена гестациска возраст. Се 
опишува како состојба на неможност на фетусот да го достигне 
предетерминираниот потенцијал за раст. Многу различни фактори предизвикуваат 
ИУЗРП и во главно се делат во две главни групи: фетоплацентарни етиолошки 
фактори и матернални етиолошки фактори. Утероплацентарната васкуларна 
инсуфициенција е најчест ризик фактор за појава на ИУЗРП [34]. ИУЗРП се јавува во 
3-5% од бременостите. Плацентарната инсуфициенција, потвредено со структурални 
абнормалности и хистолошки наоди, е најчеста причина за ИУЗРП. Од страна на 
фетусот, ризик фактори се хромозомопатии и конгенитални инфекции. Од страна на 
мајката, пушењето во тек на бременоста, диабетес мелитус, хипертензија, мала 
телесна тежина доведуваат до ИУЗРП [35]. Кај нормална бременост трофобластот е 
метаболно активно ткиво, кој што создава хормони, абсорбира нутрициенти и ги 
елиминира непотребните материи. Во рана бременост трофобластот се инвадира во 
матерналните спирални артерии со елиминирање на мазната мускулатура од зидот 
на крвните садови на ендометриумот до внатрешната третина на миометриумот, 
зголемувајќи ја дилатацијата на крвните садови 5 до 10 пати со што се воспоставува 
адекватна утеро-плацентарна циркулација. При отсуство на дилатација на 
спиралните артерии доаѓа до турбулентен проток на крвта низ интервилозните 
простори кој може да ја оштети вилозната архитектура со деструкција на зидот на 
хорионските ресички кои се преобразуваат во мали цистични формации, кои се 
евидентираат со ултразвук како лакуни на плацента [36]. Се претпоставува дека 
појавата на тромботичните промени во плацентарното корито е еден од честите 
фактори за предизвикување на абнормално плацентарно развивање со неадекватен 
плацентарен васкуларен систем и инфламација кој што резултира со намален доток 
на крвта кон плодот а со тоа и појава на  ИУЗРП. Во многу студии е докажано 
поврзаноста на тромбофилија и ИУЗРП. Преваленцата на хиперкоагулабилната 
состојба кај мајки со ИУЗРП е во голем процент [37]. Нормално развивање на 
постелка и ефикасен функционален интегритет се есенцијални во здравиот раст и 
развој на плодот. Постојат многу докази кои демонстрираат дека кај бременостите 
со ИУЗРП плацентацијата е неадекватна [38].  
 

1.4.3 Преекламсија- ПЕ 

                 Околу 10% од сите бремени жени можат да бидат опфатени со 
хипертензивни пореметувања во текот на бременоста. Овие пореметувања се 
сигнификантни контрибутори за матернален и неонатален морбидитет и 
морталитет и опфаќаат 10-15% од матерналната смртност во светот [39, 40]. 
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Точниот механизам за нивна појава, а особено на преекламсија не се знае. Водечка 
хипотеза е дека абнормалностите во развојот на утеро-плацентарната единица 
предизвикува хипоксија и оксидативен стрес кој што доведува до ендотелијална 
дисфункција,вазоконстрикција, плацентарна исхемија, пореметувања во 
васкулаторно корито и зголемена коагулација [41].  
 
                Преекламсија се дефинира состојба на висок крвен притисок, систолен 140 
mmHg  или повеќе и систолен 90 mmHg или повеќе при двојно мерење во тек на 6 
часа. Дијагностички критериум за протеинурија е појава на 300 mg во 24 часовна 
урина. Појавата на едеми е честа појава кај преекламтични пациенти, но не е 
дијагностички критериум за дефинирање на состојбата [42]. Ризик фактори за појава 
на прееклампсија се напредната мајчина возраст, прекумерна телесна тежина на 
мајката и хронична здравствена состојба на мајката која делува врз функцијата на 
васкуларниот систем, како диабет, хронична хипертензија, бубрежна болест и 
антифосфолипиден синдром [43].  
 
               Патофизиолошкиот механизам на преекламсија се карактеризира со 
оштетена трофобластна инвазија на спиралните артерии што може да резултира со 
зголемена васкуларна резистенција на утерината артерија и намалена перфузија на 
постелката. Кај нормална бременост трофобластот навлегува во спиралните 
артерии кои што го губат нивниот зид,стануваат флакцидни овозможувајќи 
максимален крвоток кон постелката. Абнормалната интереакција помеѓу мајката и 
феталниот аллографт при патолошка бременост доведува до абнормална 
трофобластна инвазија на спиралните артерии, резултирајки со мали стеснети 
артерии. Последователната васкулопатија и секундарната тромбоза поради 
хиперкоагулабилноста може да резултира со неадекватна перфузија на 
интервилозниот простор, преекламсија, ИУЗРП, плацентарна абрупција и фетална 
смрт.Преваленцата на хиперкоагулабилната состојба кај состојби на преекламсија се 
движи 64.7% [44]. 
 

1.4.4 Предвремено одлепување на постелка (ПОП) Аbruptio placentae 

            Плацентарна абрупција се дефинира како парцијално или тотално одлепување 
на постелка пред породувањето со преваленца од 1% од сите бремености [45]. Ризик 
фактори за појава на предвремено одлепување на постелка се мултипаритет на 
мајката, пушење, поголема матернална возраст, хипертензивна болест, диабетес 
мелитус и хиперкоагулабилна состојба на мајката [46]. Најголем ризик фактор 
претставува претходна состојба на плацентарна абрупција, при што последователна 
абрупција се појавува 3 до 12 пати повеќе [47]. Ова состојба претставува една од 
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болестите на плацентарна исхемија која се карактеризира со утероплацентарна 
намалена перфузија, хронична хипоксија и плацентарна исхемија, која што 
резултира со со слаба трофобластна инвазија и недоволно ремоделирање на 
спиралните артерии во тек на плацентацијата [48].               
Плацентарна абрупција е поврзана со зголемен број на перипартална хеморагија и 
трансфузија, предвремено породување, породување со царски рез, ИУЗРП, 
прематуритет, перинатален морталитет и церебрална парализа. Додатни 
матернални компликации се релапаротомија, хистеректомија, сепса, 
интраваскуларна дисеминирана коагулација, ренално оштетување,  интензивна нега 
[49]. 10-20% од перинатална смртност е предизвикана од плацентарна абрупција 
[46, 50]. 12% на фетуси опфатени со плацентарна абрупција умираат, од нив 77% 
умираат интраутерино [51]. 
 
 

1.4.5 Интраутерина смрт на плодот (ИУСП) - Foetus mortus in utero 

 
               Према Светска Здравствена Организација (WHO), врз основа на 10-то издание 
на Меѓународна класификација на болестите (ICD-10) интраутерина смрт на плодот 
(ИУСП) се дефинира како интраутерина смрт на плодот после 28 гестациска недела 
или плод над 1000 грама тежина или должина 35cm или повеќе при породување. 
Соодветни вредности кои се однесуваат на рана мртвороденост се 22 гестациска 
недела, 500 гр тежина или 25cm должина [52]. Најчести ризик фактори се 
матернални 8-50%, конгенитални аномалии 2.9-33.3%, плацентарни причини 7.4-
42%, асфиксија и породилна траума 3-25%, умбиликални причини 2.9-33.3% и 
амнијални и утерини фактори 6.5-10.7% [53]. Во многу студии е докажано 
сигнификантна поврзаност помеѓу плацентарни лезии и мртвороденост. Најчеста 
причина е ретроплацентарен хематом, инфламација,  тромботични промени во 
плацентарните крвни садови  и васкуларни дегенеративни промени на хорионските 
ресички [54].  
 

1.5 Патогенеза на плацентарна исхемична болест  
               Компликациите во тек на бременоста поврзани со плацентарна 
инсуфициенција опфаќаат многу слични патолошки и патофизиолошки 
карактеристики и се асоцирани со пореметен адекватен доток на нутритиенти и 
кислород кон плацентата. Ова пореметување освен што компромитира фетален 
добробит, истовремено активира бројни патофизиолошки абнормалности со 
последици врз здравјето на мајката. Прееклампсија, ИУЗРП, абрупција на постелка се 
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состојби кои ја сочинуваат синдромот на “плацентарна исхемична болест” и се 
претставени со различна клиничка слика но со слична патофизиологија на болеста 
[55].  

1.5.1 Воспоставување на интервилозна циркулација 

               Кога ембрионот се инплантира во децидуа, е во релативна аваскуларна 
состојба. Нема директен васкуларен контакт со интервилозниот простор кој е 
исполнет со крв. Исхраната примарно се обезбедува преку ендометријалните 
жлезди. Во ова фаза на развој на ембрионот диференцирањето на цитотрофобластот, 
кој зависи од растот на  рО2,не се случува, туку настанува негова интензивна 
пролиферација [56]. Се претпоставува дека ова интензивна пролиферација на 
цитотрофобластот резултира со запушување на терминалните спирални артерии со 
што се превенира интервилозната перфузија. Во тек на 8-10 гестациска недела 
почнува ремоделирање на утерините крвни садови елиминирајќи го 
цитотрофобластното запушување со што се овозможува перфузија на 
интервилозниот простор. Поради зголемување на доток на хранителни материи и 
кислород кон ембрионот, се зголемува перфузијата, се случува оксидативен стрес  и 
преобразба на цитотрофобластот во инвазивен фенотип [57].  
  

1.5.2 Физиолошка модификација на спиралните артерии за перфузија 
на интервилозните простори 

        Ремоделирањето на спиралните артерии води до перфузија на интервилозните 
простори за снабдување со крв од плацентарна страна. Спиралните артерии кај 
жените  се терминални гранки на a.uterinae кои носат крв кон ендометриумот. Тие се 
доста специфични, мали, со мускуларен слој, богато инервирани и осетливи на 
хуморални и неурални сигнали [36]. Во тек на нормална бременост помеѓу 10 и 20 
гестациска недела овие артерии претрпуваат физиолошки промени. Настанува 
зголемување на луминалниот обсег во терминалниот крај кој се зголемува 5-10 пати. 
Промените настануваат и во структурата на зидот каде што се елиминираат 
мускуларните и еластичните елементи на крвниот сад резултираќи со појава на 
дилатирана еластична туба [38]. Ова модификација се протега до внатрешната 
третина на миометриумот и ова длабочина на  инвазија е многу важна. Во близина 
на спојот меѓу ендометриум и децидуа во тек на бременоста се наоѓа сегмент на 
васкуларен мазен мускул кој што се однесува како функционален сфинктер кој што 
се губи во тек на ремоделирање на спиралните артерии и не реагира на хуморални и 
неурални сигнали. Во тек на нормална бременост се зголемува и бројот на артерио-
венските шантови на плацента [58]. 
        Кај повеќето бремени жени овие физиолошки модификации не се случуваат. 
Терминалните делови на спиралните артерии не се дилатираат нормално, мазната 
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мускулатура на артериите не се елиминира и модифицирањето на крвните  садови 
не се протега надвор од децидуалниот слој резултирајќи со одржување на 
функционалниот сфинктер. Овие наоди се многу слични кај бремености со 
преекламсија, интраутерин застој на раст на плодот, повторувачки абортуси и во 
една третина од предвремените породувања [59].  
 

1.5.3 Функционални консеквенци од физиолошко и патолошко 
ремоделирање на спиралните артерии 

           Најголемо значење на терминалната дилатација на спиралните артерии е да ја 
намали брзината на доводот на крвта кон интервилозниот простор. Оваа брзина која 
може да биде моделиран да биде 1-2м/s како резултат на изразено зголемување на 
утериниот крвоток во одржување на бременоста, се редуцира на 10м/s поради 
терминалната дилатација. Ова намалување на брзината на крвотокот е есенцијален 
во заштита на деликатните хорионски ресички кои што се во директен контакт со 
матерналните спирални артерии. Редуцирањето на брзината на перфузијата е 
потребно за овозможување време за екстракција на кислородот. Према ова, 
потенцијална последица од пореметена терминална дилатација, е оштетување на 
хорионските ресички со зголемено пролевање на хорионски фрагменти во мајчината 
циркулација и редукција на екстракција на кислород од интервилозните 
простори.Хорионските оштетувања истотака придонесуваат до ослободување на 
прокоагулантски фактори во интервилозните простори со активирање на 
коагулациониот процес, васкуларна оклузија и плацентарни инфаркти [36]. Атероза 
е друго васкуларно пореметување кое го компромитира плацентарната перфузија 
допринесувајќи во плацентарна исхемија. Овој феномен резултира со оклузија на 
утерините артерии со клетки слични со клетки од атеросклеротичните плочи [60].  
              Врз основа на редуцирана екстракција на кислородот од хорионските ресички 
кај пореметено ремоделирање на терминалните артерии, кај исхемична плацента, 
крвта во интервилозниот простор може да биде хипероксична. Оксидативниот стрес 
се случува секундарно и поради хипоксична реперфузија. 
 

1.5.4 Генеза на пореметено васкуларно ремоделирање  

              Постојат две претпоставки за пореметено васкуларно ремоделирање. Едната 
претпоставка е дека тоа се случува поради редуцирана инвазија на трофобластот во 
децидуата и втората претпоставка е дека се случува поради имунолошка 
интереакција меѓу мајката и генетички различен нејзин фетус. Овие теории не се 
докажани целосно [38]. 
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1.6 Патофизиолошки консеквенци на исхемична 
постелка 

1.6.1               Локален ефект 

              Оксидативен стрес-поради дефект во ремоделирањето на спиралните 
артерии  се забрзува крвотокот во интервилозните простори која резултира со 
намалена екстракција на кислородот од хорионските ресички од една страна и 
механичко оштетување на ресичките од друга страна. Сето ова доведува до 
оксидативен стрес во интервилозните простори и хипоксични промени во самите 
хорионски ресички а со тоа до исхемија на постелката [61]. 
            Стрес на ендоплазматичен ретикулум- овој феномен е клеточен механизам 
на редукција на синтеза на протеини во случаеви кога доводот на кислород и 
нутритивни материи не е доволен. Со ова се објаснува малата големина на 
постелката кај плодови со ИУЗР [62]. 
 

1.6.2 Системски ефекти 

             Преекламсија-пореметеното ремоделирање на спиралните артерии доведува 
до плацентарна хипоксија, оксидативен стрес и стрес на ендоплазматскиот 
ретикулум, што резултира со локални и системски ефекти. Промените во плацентата 
доведуваат до ослободување на плацентарни продукти во мајчината циркулација 
кои што индуцираат патофизиолошки карактеристики на преекламсија. Во 
мајчината циркулација се зголемува бројот на ослободени партикли од оштетениот 
синцициотрофобласт [63]. 
              
При нормална бременост постелката врши експресија на антиангиогениот фактор 
додека стимулира продукција на ангиогените фактори, васкуларниот ендотелијален 
растечки фактор(VEGF) и плацентарниот растечки фактор (PLGF). Дисбалансот 
помеѓу антиангиогените и проангиогените фактори во циркулацијата доведува до 
појава на прееклампсија. Ова откритие ја потврдува можноста да со третман 
заодржување на балансот на овие ендогени фактори во матерналната циркулација, 
може да се превенира појава на прееклампсија [64]. Ангиогените и антиангиогените 
фактори кои ги произведува постелката истотака се под влијание на хипоксија и 
оксидативен стрес [65]. Антиангиогениот фактор рецептор 1 (s-F1t) расте со 
хипоксија, додека плацента растечкиот фактор (PGF) при хипоксија битно се 
намалува. Овие партикли ја компромитираат функцијата на матерналниот ендотел 
доведувајќи до протеинурија и хипертензија кои се клинички знаци на преекламсија 
[66]. 
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            Интраутерин застој на раст на плодот-патолошките промени кај плацентата 
не се  исти како кај преекламсија. Burton G. објаснува дека кај ИУЗРП, плацентарната 
патофизиологија не е доволна да генерира оксидативен стрес кое се случува при 
преекламсија и што резултира со системски појави.Во многу студии на ИУЗРП, 
резултатите од релевантните анализи покажуваат резултати помеѓу нормална 
бременост и  преекламсија [67]. се објаснува со тоа што при преекламсија во мајчина 
крв се пролеваат некротични честички од трофобластот додека кај другите 
исхемични плацентарни болести овие партикли се од апоптоичниот трофобласт 
[68]. 
             Фибринските депозити во интервилозните простори се хистолошка 
карактеристика на плацентарната исхемична болест. Ова доведува до намален доток 
на нутритиенти од мајката кон плодот, резултирајќи со негативен исход врз плодот 
[69]. Плацентарните инфаркти кај бременостите со ПЕ и ИУЗРП е поврзана со 
плацентарна зголемена секреција на антифибринолитичкиот фактор, инхибиторот 
на плазминоген активатор (PAI-1), кој е одговорен за редукција на перивилозна 
фибринолиза кај ПЕ и ИУЗРП бремености [70].  
             

1.7 Морфолошки промени на постелка кај плацентарна 
исхемична болест 

             Исхемична постелка се карактеризира со бледа боја на изглед, често опфатена 
со инфаркти, хематоми и калцификати.Морфолошките промени може да се видат во 
повеќе од 50% од случаевите комплицирани со ПЕ.Плацентарните ифаркти може да 
бидат асоцирани не само во случаеви со ПЕ туку и со бремености со ИУЗРП и други 
случаеви на бремености поврзани со плацентарна исхемична болест. Овие постелка 
се по мали во обсег и тежат помалку во споредба со постелките од нормална 
бременост [71]. Микроскопските промени се карактеризираат со склеротично 
стеснување на плацентарните артериоли и артерии [72]. Трофобластот има плитка 
инвазија со пореметено ремоделирање на спиралните артерии кои треба да се 
широки со зголемен капацитет и намалена резистенција која е потребна за здрава 
бременост и нормален раст и развој на плодот [73]. Терминалните хорионски 
ресички се помали и атрофични со зголемено депонирање на колаген и фибрински 
плочи. Кај бременостите со ПЕ постелката се карактеризира со трофобластна 
иматурност кое што резултира со зголемено депонирање на гликоген во 
синцициотрофобластот [74]. Докажано е помала вредност на хуман плацентарен 
лактоген (HPL) во ПЕ постелки поради трофобластна иматурност. Иматурниот 
трофобласт има мала инвазивна способност со што допринесува за атипична 
плацентарна инплантација кај бременостите со плацентарна исхемична болест. Кај 
овие постелки настанува предвремена појава на  кацификати  на матерналната 
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страна од истата кое што резултира со постпартално крварење, абрупција, 
предвремено породување, ИУЗРП, низок апгар скор и смрт на новородено [75].  
 

1.8 Хиперкоагулабилна состојба и негативни ефекти врз 
бременоста    

            Плацентарната васкулопатија е  хистопатолошка дијагноза која е 
карактеристика на различна клиничка патологија како што е прееклампсија, ИУЗРП, 
плацентарна абрупција и предвремено породување.Mani и колегите ја испитувале 
улогата на матерналната тромбофилија во патолошките промени на плацентата кај 
жените со повеќе компликации на бременоста и констатирале дека плацентарните 
абнормалности од типот на инфаркти и фибриноидна некроза  се почести кај 
плацента на жените со комплицирана бременост и тромбофилија во споредба со 
плацента на жените со комплицирана бременост но без тромбофилија [76, 77]. 
            Во друга голема студија што е изведена врз 105 постелки од родилки со 
тромбофилија и контролна група од 225 постелки на здрави бремености, не е 
најдено зголемен број на инфаркти, помали постелки или фетална тромбофилична 
васкулопатија [78]. 
Во многу научни студии е докажано негативниот ефект на хиперкоагулабилна 
состојба врз бременостa. Во една студија каде што биле опфатени 172 пациентки со 
преекламсија во претходната бременост, кај 60 (34.9%) од нив е најдено 
коагулационен дефект.Тие имале 2.5 пати поголема можност за појава на 
преекламсија во споредба со пациентките без тромбофилија [79]. Во мета-анализа 
објавена од Facco F. и сор. се објаснува сигнификантна поврзаност меѓу ИУЗРП и 
тромбофилија [80]. Спонтани абортуси и мртвороденост се јавува 2-21 пати повеќе 
кај тромбофиличните жени [81, 82].  
Wu и сор. соопштуваат за голема веројатност за појава на абрупција на постелка кај 
бремени жени со тромбофилија дури и за 4.7 пати повеќе, што не е случај и во мета-
анализа на Rodger и сор. каде што не е најдена сигнификантна поврзаност меѓу 
абруција на постелка и тромбофилија [83, 84].  
       

 
 
 

1.9 Ниско-молекуларен хепарин во превенција на 
компликации при бременост од плацентарно потекло 
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           Компликациите при бременост од плацентарно потекло опфаќа преекламсија, 
мртвороденост, абрупција на постелка и интраутерин застој на раст на плодот. Тие 
се водечки причини за матернален, фетален и неонатален морбидитет и морталитет 
во развиените земји. Жените кои ги имаат прележано овие компликации, се во 
зголемен ризик за повторување на истите во следните бремености [85]. Здрава 
бременост бара развивање на адекватна плацентарна циркулација. Се претпоставува 
дека тромбоза во плацентарните крвни садови е одговорна за компликации од 
плацентарно потекло при бременост [86]. Истотака се мисли дека овие компликации 
се резултат на недоволно развивање на постелка со неадеккватна плацентарна 
васкуларизација или плацентарна инфламација [87]. Овие компликации 
претставуваат важен здравствен проблем, затоа што се чести и опфаќаат 1 од 6 
бремености со трајни последици врз мајката, плодот, семејството и општеството. 
Преекламсија која се карактеризира со висока артеријална тензија и протеинурија е 
една од најчестите причини на матернална смртност во развиените земји [88]. ИУЗР 
плодовите често страдаат од долготрајни ефекти вклучувајќи задоцнет развој, слаби 
резултати во школо како и ниски академски и професионални успеси [89]. 
Мртвороденоста е деструктивен настан за бремената  жена и нејзиното семејство. 
Абрупција на постелка може да доведе до матернална искрвареност со потреба за 
трансфузија и причина за матернална и фетална смрт. 
                  Ризикот од повторувачки компликации на бременоста од плацентарно 
потекло во наредните бремености е значителен. Утврдено е дека жените со 
претходна преекламсија може да имаат 25-65% ризик од повторувачка 
преекламсија, 3% од абрупција на постелка и 10% ризик од ИУЗРП [87]. Не постои 
високо ефективна стратегија за превенција на компликациите во наредните 
бремености. Аспирин нуди мала редукција на ризик кај жени со претходна ПЕ и 
ИУЗРП, сепак може да биде поефективен ако неговото користење се почнува во рана 
бременост (пред 16гн)[90, 91].  
Нема докажани стратегии за превенција на другите плацентарни компликации. Се 
претпоставува дека антикоагулантната терапија може да ги превенира 
компликациите при бременост од плацентарно потекло преку редукција на 
плацентарна тромбоза и/или влијаејќи врз активирање на матернална коагулација 
или инфламација. Многу рандомизирани контролирани студии се спроведени за да 
докажат дали ниско молекуларниот хепарин (НМХ) може да ги превенира 
повторувачките компликации при бременост од плацентарно потекло. Мислењата се 
поделени. Некои студии укажуваат на важен ефект на третман со НМХ  (20-24) 
додека другите тоа го исклучуваат  [92]. Иако е прифатено дека НМХ е ветувачка 
терапија во превенција на компликации на бременост од плацентарно потекло, нема 
доволно информации за неговото правилно користење. Ако НМХ се користи кај сите 
бремени жени со претходни комплицирани бремености од плацентарно потекло, би 
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можело тоа да биде непотребно со можна експозиција на бремените жени на 
несакани негативни ефекти од користење на НМХ. Најчести нус-појави се крварење, 
тромбоцитопенија, остеопоротични фрактури или појава на хематом при 
епидурална аналгезија и парализа [93]. Истотака може да се појави и локална кожна 
реакција, чешање или транзиторно покачување на хепаталните ензими [94]. 
Терапијата е релативно скапа и се аплицира парентерално, супкутано секој ден.   
 

1.10 НМХ и Aспирин во превенција на компликации при 
бременост од плацентарано потекло 

 
           Кај жените со анамнеза за повторувачки абортуси, ризикот за повторување на 
абортусот изнесува 40-50% [95]. Поради големата улога на тромбофилија во 
повторувачките абортуси, употребата на антитромботичната терапија би требало да 
допринесe во зголемување на процентот на живородени деца во наредните 
бремености кај жените со повторувачки абортуси поради тромбофилија или со 
непозната етиологија [96]. Ниско-молекуларниот хепарин и Аспиринот генерално се 
сметаат сигурни за употреба кај бремени жени [97, 93]. НМХ има позитивен ефект во 
трофобластната инплантација [97] и влијае во трофобластната апоптоза [98]. 
Аспирин се користи во превенција на абортуси вршејќи контрола на ткивната 
перфузија со помош на воспоставување на баланс помеѓу тромбоксан А2 (има 
својство на агрегација на тромбоцити и вазоконстрикторно својство) и 
простациклин (има својство на вазодилатација). Дневната администрација на 
Аспирин овозможува вазодилатација и зголемен проток на крв [99].  
           Мислењата во ефикасноста на антитромботичната терапија во превенција на 
повторувачките абортуси се поделени: Во рандомизирана клиничка студија спрема 
Gris и сор. во која се третирани жени со претходни повторувачки абортуси поделени 
во две групи, едните третирани со Аспирин и другите третирани со НМХ,процентот 
на живородени деца било поголемо во третирааната група со НМХ, 86%:29%, (RR 3.0, 
p<0.0001) [100]. Позитивен ефект на НМХ врз бројот на живородени деца се наведува 
и во студијата на Fawzy и сор. каде што пациентите биле третирани со НМХ и 
третирани со плацебо. Живороденоста во третираната група била 81% наспроти 
48% кај третираните со плацебо [101].  Во една метаанализа објавена од страна на Di 
Nisio и сор. каде се опфатени 242 пациентки, 54 бремени жени се рандомизирани на 
Аспирин и плацебо. Кај нив не е најдено сигнификантна разлика во бројот на 
живородените деца RR 1.00. Додека кај 20 жени со претходен абортус над 20 гн, 
рандомизирани во група на НМХ и група на Аспирин, резултирало со зголемен број 
на живородени деца кај жените третирани со НМХ,RR 10.00 [102]. Во студијата на 
Qublan и сор. во споредба на употреба на НМХ(n=42) со плацебо (n=41) кај 
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пациентките, бројот на живородени деца бил 10(23.8%) и еден(2.4%) во дотичните 
две групи, така што резултатите се на сметка на НМХ (RR 9.76), р=0.03.Постои 
сигнификантен пораст (21.4%) во бројот на живородени деца кај пациентки 
третирани со НМХ [103]. Во проспективна обсервациона студија од 150 пациентки со 
претходни 2 или повеќе спонтани абортуси, 100 пациентки биле рандомизирани на 
НМХ и 50 пациантки биле без терапија. Процентот на живородени деца било 85 кај 
третираните пациентки и 66 во контролната група (р=0.007) [104]. Успешно 
завршена бременост кај пациентки третирани со НМХ  е опишано и во други студии 
од повеќе автори [105, 106, 107]. 
Употребата на НМХ во комбинација со Аспирин резултира со сигнификантно 
зголемување на бројот на живородени деца и намалување на бројот на спонтани 
абортуси во студија од 150 пациентки кои се рандомизирани на НМХ и Аспирин и 
контролна група третирани само со Аспирин. Процентот на живородени деца е 
71:42, p<0.001, процентот на спонтани абортуси е 29:47% [108].  
                Спротивно на овие заклучоци, Laskin и сор.  во контролирана рандомизирана 
студија заклучиле дека процентот на живородени деца кај жените третирани со НМХ 
и Аспирин не расте сигнификантно во споредба со жените кои примале само 
Аспирин (RR 1.0, p=0.95) [109]. Во друга рандомизирана студија врз 520 жени, 
рандомизирани на Аспирин и НМХ со Аспирин не е најдено сигнификантна разлика 
на живородени деца помеѓу двете групи, односно тој процент изнесувало 79.8% и 
74.5% [95]. На слични резултати укажува и ревијалниот труд на Kaandorp и 
сор.(2009) каде што се опфатени две клинички студии. Во едната се рандомизирани 
54 пациентки на Аспирин или плацебо. Во двете групи е најдено ист процент на 
живородени деца, односно 81%. Во другата студија се рандомизирани 107 пациентки 
помеѓу НМХ и Аспирин. Сличен процент на живородени деца е најдено во двете 
групи, т.е.82% и 84% (RR 0.97) [110]. Во неколку мултицентрични рандомизирани 
студии: ALIFE, TIPPS, SPIN не е најдена сигнификантна разлика во процентот на 
живородени деца кај жени третирани со НМХ со или без Аспирин и нетретирани 
жени [111, 112, 113].  
          Не се објавуваат сигнификантни разлики во позитивните резултати кај жени со 
повторувачки абортуси и во други студии од употреба на НМХ или Аспирин  [114, 
115, 116]. 
                      Рандомизираните клинички студии покажуваат бенефицирачки ефекти 
на НМХ во ризичните бремености во превенција на преекламсија и интраутерин 
застој на плодот.  Во податоците за плацентарната патологија во овие студии е дека 
хепаринот не делува само како плацентарен антикоакулант. Поновите студии 
покажуваат дека плацентарните инфаркти веројатно се асоцирани повеќе со 
аномалии во развивањето на плацентата, која се карактеризира со слаба матернална 
перфузија и абнормален трофобластен контакт со матернална крв, а помалку со 
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матернална тромбофилија. Хепаринот има разновидна целуларна функција со 
директна акција врз трофобластот. Имајќи го во предвид вон коагулантната 
активност на НМХ, се индицира нова и сигурна употреба на истата во превенција на 
компликациите на бременоста од плацентарно потекло [117]. Во една мета-анализа 
од 6 клинички студии каде е анализирано ефектот на употребата на НМХ со или без 
Аспирин во споредба со нетретирани жени со претходни комплицирани бремености, 
како преекламсија, ИУЗРП, плацентарна абрупција во редукција на повторување на 
ризикот во оваа бременост. 67 од 358 (18.7%) жени кои што биле третирани со НМХ 
имале компликации на бременоста од плацентарно потекло, споредено со 127 од 296 
(42.9%) кај жените кои не биле третирани со НМХ (RR=0.52) [118]. Позитивни 
ефекти на НМХ се докажани и во студијата на Rey и сор. (2009) каде што 
компликации на бременост се повторувани во 5.5% кај жени третирани со НМХ во 
споредба со 23.6% кај нетретирани жени [119]. Многу подобри ефекти се добиени кај 
третирани жени со НМХ и Аспирин во споредба со жени третирани само со 
Аспирин.Во рандомизирана контролирана студија, FRUIT (2009) во ниеден случај не 
е повторено компликација на бременост кај третираните жени со НМХ и Аспирин, 
додека кај третираните жени само со Аспирин компликациите се појавиле во 8.7% од 
жените [120]. Има клинички студии каде е испитувано ефектот на НМХ во 
превенција на само една компликација на бременост во споредба со претходните 
бремености. Така Gris во две клинички студии открил сигнификантно помал број на 
повторувачки случаеви со плацентарна абрупција и  преекламсија [121, 122]. 
  Позитивни ефекти од НМХ врз перинаталниот исход кај жени со претходно 
комплицирани бремености,  без тромбофилија укажуваат и многу други автори [123, 
124, 125, 126]. 
              Од друга страна пак, од многу автори не се добиени позитивни резултати од 
користењето на НМХ во превенција на рекурентни компликации во доцна бременост 
од плацентарно потекло. Во мултицентрична, проспективна, рандомизирана студија 
(HAPPY) која е изведена на 128 пациентки, каде што 63 се третирани со НМХ и 65 не 
се третирани со НМХ. Во групата на третирани пациентки кај 13(21%) од нив се  
појавиле повторувачки компликации од плацентарно потекло, додека во групата на  
нетретирани пациентки, кај 12 (18%) од нив се појавиле компликации во касна 
бременост,(p=0.76). Према ова НМХ не превенира компликации во касна бременост 
кај жени со повторувачки ризик [92]. Во мета анализа која опфаќа 8 студии со 963 
пациентки,480 рандомизирани на НМХ и  483 рандомизирани во групата без НМХ. Не 
е најдена сигнификантна разлика во позитивниот исход на бременоста меѓу двете 
групи (НМХ 62/444 (14%) наспроти без НМХ 95/443 (22%), абсолутна разлика -8%, 
RR 0.64, p=0.11). Во студијата е најдено дека НМХ редуцира негативен исход кај жени 
со абрупција кај претходна бременост (p=0.006) [127]. Во друга мултинационална 
рандомизирана студија (TIPPS) која што опфаќа 292 тромбофилични жени со голем 
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ризик за венска тромбемболија и компликации од плацентарно потекло, 
рандомизирани меѓу НМХ (146/25, 17.1%) и без НМХ (143/27,18.9%) не резултирало 
со позитивен ефект  од користењето на НМХ [112].  

1.11 Мотивот  
За ова истражување потекнува од потребата за дефинирање на прогностички 
фактори кои ќе издвојат ризична група на бремени жени за кои однапред ќе може да 
се предвиди неповолен исход. Тоа дополнително ќе овозможи оваа група на бремени 
жени како ризична да биде подложена на интензивен мониторинг и третман уште 
од првиот триместар на бременоста, со цел да се намали перинаталниот морбидитет 
и морталитет. 
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2. Цели на студијата 

2.1 Главна цел 
 Главна цел на оваа студија е да се испитува колку антенаталната 

тромбопрофилакса со ниско-молекуларен хепарин, односно 
Nadroparin (Fraxiparin) 0.3мл со Аспирин 100мг ќе го зголеми 
процентот на живородени деца, во споредба со антенатална 
тромбопрофилакса само со НМХ и контролна група (без антенатална 
тромбопрофилакса) кај пациентки со претходни рекурентни абортуси, 
преекламсија, абрупција на постелка, интраутерин застој на раст на 
плодот, предвремено породување и мртвороденост. Од главната цел 
произлегуваат и 

2.2 Секундарни цели 
 Да се испитува колку антенаталната тромбопрофилакса ќе го 

намали процентот на негативен исход на оваа бременост кај пациентки 
со претходна ризична бременост, од типот на повторувачки 
абортуси,преекламсија,Интраутерин застој во растот на плодот, 
абрупција на постелка, предвремено породување и мртвороденост. 
 

 Да се детерминира сигурноста на употребата на НМХ и 
Аспирин:крварење. тромбоцитопенија,алергија, остеопоротична 
фрактура, локална реакција на местото на инјектирање на лекот. 

 
Тип на студија: Интервентна 
Дизајн: Рандомизирана,контролирана, проспективна 
Крајна цел: Ефикасност/сигурност 
Интервентен модел: Паралелно пратење 
Основна цел: Антенатална тромбопрофилакса 
Место на изведување: Клиничка Болница-Тетово 
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3. Материјал и Методи 
                  Студијата е проспективна рандомизирана контролирана. Во студијата се 
вклучени 100 пациентки кои ги исполнуваа инклузионите критериуми за учество во 
студијата. 

3.1   Инклузиони критериуми: 
 

- Потпишана информирана согласност 
- Возраст над 18 години 
- Гестациска старост до 20 гн при рандомизација 
- Претходни повторувачки абортуси 

 Над три абортуси до 10 гн 
 Над две абортуси меѓу 10-16 гн 
 Над еден абортус после 16 гн 

- Претходна бременост со преекламсија 
- Претходна бременост со предвремено одлепување на постелка 
- Претходна бременост со ИУЗР на плодот, под 10 перцентила 
- Претходна мртвороденост 

 
Во студијата не беа вклучени пациентки со повеќе пореметувања од 
системски и локален аспект. 
 

3.2 Ексклузиони критериуми: 
 

- Бремени жени под 18 години 
- Алергиска реакција на НМХ 
- Гастритис, улцерозен колит, гастричен улкус 
- Срцева,  хепатална или ренална инсуфициенција 
- Хематолошки заболувања 
- Анемија, Хб под 10гр/л 
- Тромбоцитопенија, бр на тромбоцитите < 150 000 мм3 
- Метаболни заболувања (Диабетес мелитус, болести на тироидната 

жлезда) 
- Bodymass index на мајката > 30  
- Потврдена хромозомопатија или фетална аномалија 
- Консумирање на алкохол или опојни дроги 
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- Малигни заболувања 
- Докажани инфекции кај мајката (ХИВ, токсоплазма, 

цитомегаловирус, хепатит, хламидија и други бактеријални инфекции) 
- Аномалии на утерус 
- Синдром на полицистични јајници 
- Повеќеплодна  бременост 
- Асистирана репродукција 
- Хируршки интервенции во матка (метропластика, ресекција на 

септум, миомектомиа, конизација) 
             Рандомизацијата на пациентките кои што ги исполнуваа условите за учество  
во клиничката студија е направено до 12 гн. Кај сите од нив земена е општа и 
акушерска анамнеза за да се добијат податоци за претходна документирана 
бременост со:  

1. Преекламсија, дефинирана со артеријална тензија повисока од 
140/90 mmHg во две или повеќе последователни мерења после 20 гн, плус 
протеинурија од 0.3g/24h или повеќе, или повеќе од 2+ во нативна урина. 

2. Екламсија, дефинирана со артеријална тензија повисока од 160/100 
mmHg во две или повеќе последователни мерења после 20 гн, плус 
протеинурија од 0.5g/24h или повеќе, или 3+ во нативна урина. 

3. HELLP-синдром, дефинирана како истовремено постоење на знаци 
на хемолиза (лактат дехидрогеназа >600IU/L или серумски билирубин> 
1.2mg/dL), серумски аспартат трансаминаза повеќе од 70 IU/L и 
тромбоцитопенија (тромбоцити < 100.000/mm3). 

4. Спонтани абортуси, над три до 10гн, над 2 од10-16гн и еден 
абортус над 16гн. 

5. Интраутерин застој во растот на плодот, дефинирано со телесна 
тежина на плодот под 10-та перцентила за гестациска старост према 
дијаграмите 

6. Абрупција на постелка, дефинирано со вагинално крварење со или 
без утерин дефанс и фетал дистрес препратено со хитно породување после 24 
гн. 
 

3.3 Рандомизација на групи 
 
Бремените жени со најмалку еден од овие компликации во претходната бременост 
после потпишување на информирана согласност беа вклучени во студијата. Жените 
согласни за партиципација во студијата, кои беа со позитивен тест за бременост и 
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потврдена бременост со ултразвук, по случаен избор беа рандомизирани во две 
групи:   
          

 Група А: 31 бремени жени третирани со  ниско-молекуларен 
хепарин Fraxiparine (Nadroparin 2850 IU/0.3 ml) без Аспирин 100 мг 

 Група Б: 33 бремени жени третирани со ниско-молекуларен 
хепарин Fraxiparine (Nadroparin 2850 IU/0.3 ml )со Аспирин и 

 Контролна група: 36 бремени жени кои не примале антенатална 
тромбопрофилакса. 

 
                  Општ статус, вагинален преглед, ултразвучен преглед и основни 
лабораториски анализи се направени пред рандомизација. Следните контролни 
прегледи се направени четири недели по рандомизацијата, 28, 36 и после 36 гн. Од 
лабораториските анализи е испитувано крвна слика, гликемија, уреа, креатинин, 
вкупни протеини, албумини, електролити, нативна урина , ддимери. 
               Ампула со НМХ (Fraxiparin 2850 IU/0.3) беше аплицирано од страна на 
пациентките супкутано на предниот абдоминален зид 2 цм латерално од папокот. 
Табл. Аспирин 100мг е ординирано пер ос секој ден во исто време. 
              Кај сите пациенки кои беа внесени во студијата беше анализирано крајниот 
исход на бременоста и тоа; 

1. Колку од третираните бремености 
третирани со НМХ со или без Аспирин се завршени со породување на 
живо новородено во споредба со нетретираните пациентки, 

2. Колку од бременостите завршиле со 
негативен исход, како абортус, преекламсија, абрупција на постелка, 
мртвороденост, интраутерин застој во раст на плодот. 

3. Анализирано е и сигурноста од 
употребата на НМХ и Аспирин: појавата на крварење, тромбоцитопенија, 
алергиска реакција, локална реакција од убодот, како и остеопоротична 
фрактура. 

4. Начин на породување, гестациска недела,  
апгар скор и телесна тежина на новороденото се атрибути коишто 
истотака се анализирани.                                                                           
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4. Фармаколошки карактеристики на Fraxiparinе 
(Nadroparin 2850 IU/0.3 ml) 

4.1 Механизам на дејство 
 
                  Фармакотераписка група: Антитромботичен лек- Група на Хепарин 
 
                  Фраксипарин е ниско-молекуларен хепарин произведено со 
деполимеризација на стандарден хепарин. По хемиска структура е гликозамин со 
молекуларна тежина од 4300 далтони. Има голем врзувачки афинитет кон плазма 
протеинот анти-тромбин III (AT III), кој што доведува до забрзување на инхибиција 
на фактор Xa, со што допринесува до висок антитромботичен потенцијал на 
надропаринот. Друг механизам кој што доведува до антитромботичен ефект на 
надропаринот, вклучува и  стимулација на инхибиторот на ткивниот фактор (TFP1), 
активирање на фибринолиза преку ослободување на ткивен плазминоген активатор 
фактор од ендотелијалните клетки, како и преку модификација на циркулирачките 
параметри преку намалување на вискозноста на крвта и зголемување на флуидноста 
на мембраните на тромбоцитите и гранулоцитите [128]. 
           

4.2 Фармакодинамски и фармакокинетички својства на НМХ 
                 Надропаринот има висок сооднос на активноста на анти-Xa према анти-IIa 
фактор, коешто допринесува брзa и продолженa антитром ботска активност на 
лекот. Споредено со нефракционираниот хепарин има помал ефект врз функцијата и 
агрегацијата на тромбоцитите и многу мал ефект во примарната хемостаза. 
Фармакокинетичките својства на НМХ се проценети врз база на биолошката 
активност те мерењето на активноста на анти-фактор Xa [128]. 

 4.3 Апсорпција и елиминација на НМХ 
                 После субкутана апликација на лекот, врвот на активноста на анти-фактор 
Xa (Cmax) се постигнува после околу 3-5 часа (Tmax). Физиолошките промени во 
текот на бременоста го менуваат метаболизмот на НМХ, резултирајќи во помали 
вредности на врвот и повисоко ниво на клиренсот на лекот.  Биорасположивоста на 
лекот е 88%. Полувреме на елиминацијата на лекот после субкутана апликација, е 3.5 
часа. Сепак анти Xa активноста може да се детектира и до  18 часа [128].                   
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 4.4 Несакани ефекти од НМХ 
                Несаканите ефекти на НМХ во споредба со нефракционираниот хепарин се 
многу поретки. Може да се појават хематоми на местото на апликацијата, болка, 
алергиска реакција, локална или системска. Тромбоцитопенија и остеопороза во 
повеќето студии не е опишано [129]. Употребата на НМХ треба да се прекине 
најмалку 12-14 часа пред планирана регионална анестезија, за да се превенира 
ризикот од појава на параспинална хеморагија [130].  
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5. Фармаколошки карактеристики на Aспирин (Acetyl 
Salicilic Acid) 
 

              5.1 Механизам на дејство 
               
              Аспирин спаѓа во групата на нестероидни анти-инфламаторни лекови со 
повеќе фармаколошки дејствија меѓу кои и аналгезично, антипиретичко и 
антиагрегационо дејство [131, 132].  
Факторите кои предизвикуваат инфертилност, мртвороденост, абортус, 
предвремено породување и други компликации при бременост често пати не се 
објаснети потполно. Заедничка причина на овие состојби е намалена циркулација на 
крвта во јаници, матка и плацента.Имајќи го во предвид негативното дејство на 
пореметената циркулација врз бременоста, Аспирин има потенцијал да зголемува 
васкуларизација во репродуктивните органи, да превенира плацентарна тромбоза  и 
позитивно делува во процентот на живородени деца [133]. Прифатено е 
препишувањето на ниско дозниот Аспирин, на бремени жени со висок ризик од 
преекламсија и кај бремености со антифосфолипиден синдром поради редуцирање 
на појава на истите [134]. 
              Причината за појава на преекламсија се уште не е разјаснето до крај, но се 
претпоставува дека кај бремените жени со преекламсија постои дисбаланс меѓу 
простагландин 12 (PG12) и тромбоксан A2 (TXA2) кое што доведува до 
вазоконстрикција. Познато е дека Аспирин предизвикува инхибиција на TXA2, кој е 
одговорен активатор на тромбоцитна агрегација и вазоконстрикција, при што со тоа 
доведува до редуцирање на балансот меѓу вазоконстрикција и вазодилатација. Во 
многу научни студии е утврдено дека употребата на Аспирин од рана бременост 
битно го намалува бројот на бременостите со преекламсија и нивни последици [135]. 
Аспирин заедно со НМХ е поефикасен во превенција на компликации кај 
бременостите со хиперкоагулабилна состојба [136].  
              Антифосфолипидниот синдром при бременост може да доведе до тромбоза, 
абортус и предвремено породување особено кај пациентките со преекламсија. Се 
претпоставува дека хиперкоагулабилната сотојба присутна кај 
антифосфолипидниот синдром е индуцирана од TXA2. Со редуцирање на ова 
тромбогена состојба може да се објасни бенефитот од дејствувањето на Аспиринот. 
Во бројни научни студии се препорачува употребата на Аспирин со или без  НМХ во 
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превенција на повторувачки абортуси, преекламсија, предвремено одлепување на 
постелка,ИУЗРП и мртвороденост кај бремености со антифосфолипиден синдром 
[137].   
              Повторувачките абортуси со непозната етиологија се честа проблематика во 
современото акушерство. Докажано е дека во тие бремености има сигнификантно 
поголема агрегација на тромбоцитите како последица на арахидонска киселина 
[138]. Некои автори не се согласуваат со рутинска употреба на ниско дозниот 
Аспирин во превенција на повторувачки абортуси кај бремени жени со анамнеза за 
два или повеќе абортуси [110, 139, 140], додека други автори го потенцираат 
бенефитот од употребата на Аспиринот пред 16 гн на бременоста во редукција на 
појава на преекламсија и ИУЗРП [141].  
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6. Статистичка анализа 
 
Анализата на податоците изведена е во статистички програми  
Statistica 7.1 for Windows и SPSS Statistics 17.0 
 
 Применети се следните методи: 
 
 Во анализата на сериите со атрибутивни белези (новородени, пол на 

новородени, гестациска недела на породување, начин на породување, 
бременост со негативен исход, негативни ефекти од терапијата) одредувани 
се проценти на структура (%); 

 
 

 Разликите кај сериите со атрибутивни белези тестирани се со Pearson    Chi-
Square, Fisher Exact тест, Fisher Exact тест / Monte Carlo Sig.(2-sided)(p); 

 
 Кај сериите со нумерички белези (возраст на пациентките, родилна телесна 

маса (живородени), Апгар скор во 1 и 5 минута) изработена е Descriptive 
Statistics (Mean; Std.Deviation;±95,00%CI; Minimum; Maximum); 

 
 Дистрибуцијата на податоците тестирана е со: Kolmogorov-Smirnov test; 

Lilliefors test; Shapiro-Wilks test (p); 
 

 Разликата во возраста на пациентките помеѓу трите групи на 
пациентки (контролна & хепарин & хепарин/Аспирин) тестирана е со 
Analysis of Variance (F/p); 

 
 Разликата во родилната телесна маса на живородените помеѓу трите 

групи на пациентки (контролна & хепарин & хепарин/Аспирин) 
тестирана е со Kruskal-Wallis Anova (H/p); 

 
 Разликата во Апгар скорот во 1 и 5 минута помеѓу трите групи на 

пациентки (контролна & хепарин & хепарин/Аспирин) тестирана е со 
Kruskal-Wallis Anova (H/p); 

 
 Разликата во Апгар скорот помеѓу 1 и 5 минута во секоја група на 

пациентки анализирана е со Wilcoxon matched pairs test (Z/p); 
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 Веројатноста/ризикот кај новородените, гестациска недела на породување, 

бременост со негативен исход, негативни ефекти од терапијата утврдена е со 
изработка на Odds Ratio / RR во анализираните групи на пациентките. 

 
Сигнификантноста е одредувана за p<0,05. 
Податоците се табеларно и графички прикажани. 

7. Резултати 
 

Групи на пациентки 
 
Во испитувањето вклучени се 100 пациентки, 36(36,00%) нетретирани пациентки ја 
сочинуваат контролната група, 31(31,00%) пациентки третирани со 
нускомолекуларен хепарин 0,4 мл.ск./24 часа и 33(33,00%) пациентки третирани со 
нускомолекуларен хепарин 0,4 мл.ск./24 часа & Аспирин 100 мг./24 часа пер ос 
(табела 1.). 
 

Табела 1. Групи на пациентки 
 

  
Група Frequency Percent Valid Percent 

Cumulative 
Percent 

Контролна група 36 36,0 36,0 36,0 

Хепарин 31 31,0 31,0 67,0 

Хепарин & Аспирин 33 33,0 33,0 100,0 

Valid 

Total 100 100,0 100,0  

 
На табела 2. и графикон 1. прикажана е дескриптивна статистика која се однесува на 
возраста на пациентките во трите групи. 
Во контролната група возраста на пациентките варира во интервалот 31,31±5,26 
години; ±95,00КИ:29,52-33,09; минималната возраст изнесува 17 години а 
максималната возраст изнесува 45 години (табела 2. и графикон 1.). 
Во групата на пациентки третирани со хепарин возраста на пациентките варира во 
интервалот 33,46±4,55 години; ±95,00КИ:28,78-32,12; минималната возраст изнесува 
22 години а максималната возраст изнесува 39 години. 
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Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин возраста на пациентките 
варира во интервалот 29,97±4,61 години; ±95,00КИ:28,33-31,61; минималната 
возраст изнесува 22 години а максималната возраст изнесува 41 години. 
За F=0,68 и p>0,05(p=0,51) нема значајна разлика во возраста на пациентките помеѓу 
трите групи. 
  

Табела 2. Возраст на пациентките 

Група N Просек Конфиденс 
-95,00% 

Конфиденс 
+95,00% Минимум Максимум Стд.Дев. 

Контролна група 36 31,31 29,52 33,09 17 45 5,26 

Хепарин 31 30,46 28,78 32,12 22 39 4,55 

Хепарин & Аспирин 33 29,97 28,33 31,61 22 41 4,61 

 
Возраст на пациентките

 Mean 
 Mean±SD 
 Mean±1,96*SD Контролна груп

Хепарин
Хепарин & Аспирин

20

22

24

26

28

30

32

34

36

38

40

42

44
години

 
  Графикон 1 
 

1. Новородени 
 
На табела 3. и графикон 2. прикажани се податоци кои се однесуваат на 
новородените во трите групи на пациентки. 
Во контролната група од 36 новородени 29(80,60%) биле живородени а 7(19,40%) 
биле мртвородени. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин сите 31(100,00%) новородени биле 
живородени. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 новородени 
32(97,00%) биле живородени а 1(3,00%) мртвородено. 
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Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test=8,67 и  
p<0,01(p=0,006)/Monte Carlo/0,004-0,008/ постои значајна разлика во наодите кои се 
однесуваат на новородените во трите групи на пациентки. 
 

Табела 3. Група & Новородени 
   Новородени 

   Живородени Мртвородени Total 

Count 29 7 36 Контролна група 

% 80,6% 19,4% 100,0% 

Count 31 0 31 Хепарин 

% 100,0% ,0% 100,0% 

Count 32 1 33 

Група 

Хепарин &Аспирин 

% 97,0% 3,0% 100,0% 

Count 92 8 100 Total 

% 92,0% 8,0% 100,0% 

29

7

31

0

32
1

0 5 10 15 20 25 30 35

Контролна
група

Хепарин

Хепарин &
Аспирин 

Мртвородени
Живородени

 
  Графикон 2 
 

1.1 Контролна група & Хепарин / Новородени 
 
На табела 4. прикажани се податоци кои се однесуваат на новородените во 
контролната група и групата на пациентки третирани со хепарин.  
Во контролната група од 36 новородени 29(80,60%) биле живородени а 7(19,40%) 
биле мртвородени. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин сите 31(100,00%) новородени биле 
живородени. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p<0,05(p=0,01) 
постои значајна разлика во наодите кои се однесуваат на новородените во двете 
групи на пациентки. 
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Табела 4. Контролна група & Хепарин / Новородени 
   Новородени 

   Живородени Мртвородени Total 

Count 29 7 36 Контролна група 

% 80,6% 19,4% 100,0% 

Count 31 0 31 

Група 

Хепарин 

% 100,0% ,0% 100,0% 

Count 60 7 67 Total 

% 89,6% 10,4% 100,0% 

 
1.2 Контролна група / Хепарин & Аспирин / Новородени 

 
На табела 5. прикажани се податоци кои се однесуваат на новородените во 
контролната група и групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин.  
Во контролната група од 36 новородени 29(80,60%) биле живородени а 7(19,40%) 
биле мртвородени. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 новородени 
32(97,00%) биле живородени а 1(3,00%) мртвородено. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=0,06) нема 
значајна разлика во наодите кои се однесуваат на новородените во двете групи на 
пациентки. 

Табела 5. Контролна група / Хепарин & Аспирин / Новородени 
   Новородени 

   Живородени Мртвородени Total 

Count 29 7 36 Контролна група 

% 80,6% 19,4% 100,0% 

Count 32 1 33 

Група 

Хепарин & 
Аспирин % 97,0% 3,0% 100,0% 

Count 61 8 69 Total 

% 88,4% 11,6% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 5.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за живородени во двете групи. 
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Веројатноста за живородени во контролната група за 0,13 пати (OR=0,13/0,015-
1,117) незначајно е помала него во групата на пациентки третирани со хепарин & 
Аспирин.  
 

Табела 5.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин &Аспирин) 

,129 ,015 1,117 

N of Valid Cases 69   

 
1.3 Хепарин / Хепарин & Аспирин / Новородени 

 
На табела 6. прикажани се податоци кои се однесуваат на новородените во групата 
на пациентки третирани со хепарин и групата на пациентки третирани со хепарин & 
Аспирин.  
Во групата на пациентки третирани со хепарин сите 31(100,00%) новородени биле 
живородени. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 новородени 
32(97,00%) биле живородени а 1(3,00%) мртвородено. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00) нема 
значајна разлика во наодите кои се однесуваат на новородените во двете групи на 
пациентки. 
 

 
 

Табела 6. Хепарин / Хепарин & Аспирин / Новородени 
   Новородени 

   Живородени Мртвородени Total 

Count 31 0 31 Хепарин 

% 100,0% ,0% 100,0% 

Count 32 1 33 

Група 

Хепарин & 
Аспирин % 97,0% 3,0% 100,0% 

Count 63 1 64 Total 

% 98,4% 1,6% 100,0% 
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1.4 Пол на новородените 
 
На табела 7. прикажани се податоци кои се однесуваат на пол на новородените во 
трите групи на пациентки. 
Во контролната група од 36 новородени 11(30,60%) биле машки, 18 (50,00%) биле 
женски а кај 7(19,40%) новородени полот не е одреден /мртвородени/. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 новородени 9(29,00%) биле 
машки а 22 (71,00%) биле женски. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 новородени 
15(45,50%) биле машки, 17(51,50%) женски а кај 1(3,00%) новородено полот не е 
одреден /мртвородено/. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test=10,78 и  
p<0,05(p=0,021)/Monte Carlo/0,017-0,024/ постои значајна разлика помеѓу трите 
групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на пол на новородените. 
 

Табела 7. Група & Пол на новородените 
   Пол на новородени 

   Машки Женски Неодреден Total 

Count 11 18 7 36 Контролна група 

% 30,6% 50,0% 19,4% 100,0% 

Count 9 22 0 31 Хепарин 

% 29,0% 71,0% ,0% 100,0% 

Count 15 17 1 33 

Група 

Хепарин & Аспирин 

% 45,5% 51,5% 3,0% 100,0% 

Count 35 57 8 100 Total 

% 35,0% 57,0% 8,0% 100,0% 

 
Во прикажаната дистрибуција на резултати  за Pearson Chi-Square=2,13 и  
p>0,05(p=0,35) нема значајна разлика во наодите кои се однесуваат на пол на 
новородените /живородени/ помеѓу трите групи на пациентки (табела 7.1). 
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Табела 7.1 Група & Пол на новородените / живородени 
   Пол на новородени 

   Машки Женски Total 

Count 11 18 29 Контролна група 

% 37,9% 62,1% 100,0% 

Count 9 22 31 Хепарин 

%  29,0% 71,0% 100,0% 

Count 15 17 32 

Група 

Хепарин &Аспирин 

%  46,9% 53,1% 100,0% 

Count 35 57 92 Total 

%  38,0% 62,0% 100,0% 

 
 
1.5 Родилна телесна маса / Живородени 
 
Податоците прикажани на табела 8. и графикон 3. се однесуваат на родилната 
телесна маса на живородените во трите групи на пациентки. 
Во контролната група родилната телесна маса на живородените варира во 
интервалот 3037,93±501,92 грама; ±95,00КИ:2847,01-3228,85; минималната 
вредност изнесува 1280 грама а максималната вредност изнесува 3700 грама (табела 
8. и графикон 3.). 
Во групата на пациентки третирани со хепарин родилната телесна маса на 
живородените варира во интервалот 3252,26±648,90 грама; ±95,00КИ:3014,24-
3490,28; минималната вредност изнесува 1200 грама а максималната вредност 
изнесува 4300 грама. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин родилната телесна маса 
на живородените варира во интервалот 3130,63±667,70 грама; ±95,00КИ:2889,90-
3371,36; минималната вредност изнесува 1500 грама а максималната вредност 
изнесува 4450 грама. 
За H=(2,N=92)=3,12 и p>0,05(p=0,21) нема значајна разлика во родилната телесна 
маса на живородените помеѓу трите групи на пациентки. 
  

Табела 8. Родилна телесна маса / Живородени 
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Група N Просек Конфиденс 
-95,00% 

Конфиденс 
+95,00% Минимум Максимум Стд.Дев. 

Контролна група 29 3037,93 2847,01 3228,85 1280 3700 501,92 
Хепарин 31 3252,26 3014,24 3490,28 1200 4300 648,90 

Хепарин & Аспирин 32 3130,63 2889,90 3371,36 1500 4450 667,70 
 

Родилна телесна маса / Живородени

 Mean 
 Mean±SD 
 Mean±1,96*SD Контролна груп

Хепарин
Хепарин & Аспирин

1500

2000

2500

3000

3500

4000

4500

5000

грама

 
Графикон 3 

 
1.6 Гестациска недела на породување 
Податоците кои се однесуваат на гестациската недела на породување во трите групи 
на пациентки прикажани се на табела 9. и графикон 4.. 
Во контролната група од 36 новородени 24(66,70%) биле термински породени а 
12(33,30%) биле предвремено породени. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 новородени 28(90,30%) биле 
термински породени а 3(9,70%) биле предвремено породени. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 новородени 
26(78,80%) биле термински породени а 7(21,20%) биле предвремено породени. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Pearson Chi-Square=5,45 и  
p>0,05(p=0,07) нема значајна разлика помеѓу трите групи на пациентки во наодите 
кои се однесуваат на гестациска недела на породување. 
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Табела 9. Група & Гестациска недела на породување 
   Гестациска недела на 

породување 

   Термински 
породени 

Предвремено 
породени Total 

Count 24 12 36 Контролна група 

%  66,7% 33,3% 100,0% 

Count 28 3 31 Хепарин 

%  90,3% 9,7% 100,0% 

Count 26 7 33 

Група 

Хепарин & Аспирин 

%  78,8% 21,2% 100,0% 

Count 78 22 100 Total 

%  78,0% 22,0% 100,0% 
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Графикон 4 

 
 

1.6.1 Контролна група & Хепарин / Гестациска недела на породување 
 
Податоците кои се однесуваат на гестациската недела на породување во 
контролната група и во групата  на пациентки третирани со хепарин прикажани се 
на табела 10.. 
Во контролната група од 36 новородени 24(66,70%) биле термински породени а 
12(33,30%) биле предвремено породени. 
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Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 новородени 28(90,30%) биле 
термински породени а 3(9,70%) биле предвремено породени. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Pearson Chi-Square=5,36 и  
p<0,05(p=0,02) постои значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите 
кои се однесуваат на гестациска недела на породување. 
 

Табела 10. Група & Гестациска недела на породување 
   Гестациска недела 

   Термински 
породени 

Предвремено 
породени Total 

Count 24 12 36 Контролна група 

%  66,7% 33,3% 100,0% 

Count 28 3 31 

Група 

Хепарин 

%  90,3% 9,7% 100,0% 

Count 52 15 67 Total 

%  77,6% 22,4% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 10.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за терминско породување во двете групи. 
Веројатноста за терминско породување во контролната група за 0,21 пати 
(OR=0,21/0,054-0,850) значајно е помала него во групата на пациентки третирани со 
хепарин. Може да се каже дека давањето на хепарин има превентивно делување во 
однос на терминското породување. 
 
 
 

Табела 10.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин) 

,214 ,054 ,850 

N of Valid Cases 67   

 
 

1.6.2 Контролна група & Хепарин & Аспирин / Гестациска недела на породување 
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Податоците кои се однесуваат на гестациската недела на породување во 
контролната група и во групата  на пациентки третирани со хепарин & Аспирин 
прикажани се на табела 11.. 
Во контролната група од 36 новородени 24(66,70%) биле термински породени а 
12(33,30%) биле предвремено породени. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 новородени 
26(78,80%) биле термински породени а 7(21,20%) биле предвремено породени. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Pearson Chi-Square=1,27 и  
p>0,05(p=0,26) нема значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите 
кои се однесуваат на гестациска недела на породување. 
 

 
 
 
 
 

Табела 11. Група & Гестациска недела на породување 
   Гестациска недела 

   Термински 
породени 

Предвремено 
породени Total 

Count 24 12 36 Контролна група 

%  66,7% 33,3% 100,0% 

Count 26 7 33 

Група 

Хепарин & 
Аспирин %  78,8% 21,2% 100,0% 

Count 50 19 69 Total 

%  72,5% 27,5% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 11.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за терминско породување во двете групи. 
Веројатноста за терминско породување во контролната група за 0,54 пати 
(OR=0,54/0,182-1,593) незначајно е помала него во групата на пациентки третирани 
со хепарин & Аспирин.  

Табела 11.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин &Аспирин) 

,538 ,182 1,593 
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 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин &Аспирин) 

,538 ,182 1,593 

N of Valid Cases 69   

 
 

          1.6.3  Хепарин / Хепарин & Аспирин / Гестациска недела на породување 
 
На табела 12. прикажани се податоци кои се однесуваат на гестациската недела на 
породување во групата на пациентки третирани со хепарин и групата на пациентки 
третирани со хепарин & Аспирин.  
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 новородени 28(90,30%) биле 
термински породени а 3(9,70%) биле предвремено породени. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 новородени 
26(78,80%) биле термински породени а 7(21,20%) биле предвремено породени. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=0,31)  нема 
значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
гестациска недела на породување. 
 

Табела 12. Група & Гестациска недела на породување 
   Гестациска недела 

   Термински 
породени 

Предвремено 
породени Total 

Count 28 3 31 Хепарин 

%  90,3% 9,7% 100,0% 

Count 26 7 33 

Група 

Хепарин & 
Аспирин %  78,8% 21,2% 100,0% 

Count 54 10 64 Total 

%  84,4% 15,6% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 12.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за терминско породување во двете групи. 
Веројатноста за терминско породување во групата на пациентки третирани со 
хепарин за 2,51 пати (OR=2,51/0,587-10,756) незначајно е поголема него во групата 
на пациентки третирани со хепарин & Аспирин.  
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Табела 12.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Хепарин / Хепарин 
&Аспирин) 

2,513 ,587 10,756 

N of Valid Cases 64   

 
 

1.7 Група / Апгар 1 минута  
 
На табела 13. и графикон 5. прикажана е дескриптивна статистика која се однесува 
на Апгар скорот во 1 минута кај новородените во трите групи на пациентки. 
Во контролната група Апгар скорот на новородените во 1 минута варира во 
интервалот 7,17±0,76 единици; ±95,00КИ:6,88-7,46; минималната вредност изнесува 
5 единици а максималната вредност изнесува 8 единици. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин Апгар скорот на новородените во 1 
минута варира во интервалот 7,10±0,94 единици; ±95,00КИ:6,75-7,44; минималната 
вредност изнесува 4 единици  а максималната вредност изнесува  8 единици. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин Апгар скорот на 
новородените во 1 минута варира во интервалот 6,81±0,90 единици; ±95,00КИ:6,49-
7,14; минималната вредност изнесува 3 единици а максималната вредност изнесува 
8 единици. 
За H=(2,N=92)=4,11 и p>0,05(p=0,13) нема значајна разлика помеѓу трите групи на 
пациентки во вредноста на Апгар скорот на новородените во 1 минута. 
 

Табела 13. Група / Апгар 1 минута 

Апгар 1 минута N Просек Конфиденс 
-95,00% 

Конфиденс 
+95,00% Минимум Максимум Стд.Дев. 

Контролна група 29 7,17 6,88 7,46 5 8 0,76 
Хепарин 31 7,10 6,75 7,44 4 8 0,94 

Хепарин & Аспирин 32 6,81 6,49 7,14 3 8 0,90 
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Апгар 1 минута 

 Mean 
 Mean±SD 
 Mean±1,96*SD Контролна група

Хепарин
Хепарин & Аспирин

4,5

5,0

5,5

6,0

6,5

7,0

7,5

8,0

8,5

9,0

9,5

 
Графикон 5 

 
 

1.8 Група / Апгар 5 минута  
 
На табела 14. и графикон 6. прикажана е дескриптивна статистика која се однесува 
на Апгар скорот во 5 минута кај новородените во трите групи на пациентки. 
Во контролната група Апгар скорот на новородените во 5 минута варира во 
интервалот 7,14±0,88 единици; ±95,00КИ:6,81-7,47; минималната вредност изнесува 
4 единици а максималната вредност изнесува 8 единици. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин Апгар скорот на новородените во 5 
минута варира во интервалот 8,52±0,81 единици; ±95,00КИ:8,22-8,81; минималната 
вредност изнесува 6 единици  а максималната вредност изнесува  10 единици. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин Апгар скорот на 
новородените во 5 минута варира во интервалот 8,41±0,87 единици; ±95,00КИ:8,09-
8,72; минималната вредност изнесува 5 единици а максималната вредност изнесува 
9 единици. 
За H=(2,N=92)=0,72 и p>0,05(p=0,87) нема значајна разлика помеѓу трите групи на 
пациентки во вредноста на Апгар скорот на новородените во 5 минута. 
 

Табела 14. Група / Апгар 5 минута 

Апгар 5 минута N Просек Конфиденс 
-95,00% 

Конфиденс 
+95,00% Минимум Максимум Стд.Дев. 

Контролна група 29 7,14 6,81 7,47 4 8 0,88 
Хепарин 31 8,52 8,22 8,81 6 10 0,81 
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Хепарин & Аспирин 32 8,41 8,09 8,72 5 9 0,87 
 

Апгар 5 минута 

 Mean 
 Mean±SD 
 Mean±1,96*SD Контролна група

Хепарин
Хепарин & Аспирин 

5

6

7

8

9

10

11

 
Графикон 6 

 
 

1.9 Група / Апгар скор / Разлики 
 
Во контролната група Апгар скорот на новородените во 1 минута за Z=0,11 и 
p>0,05(p=0,91) незначајно е поголем од Апгар скорот на новородените во           5 
минута (табела 15.). 
 

Табела 15. Контролна група /Апгар 1 минута & Апгар 5 минута/ Разлика 
Контролна група Valid T Z p-level 

Апгар 1 минута  & Апгар 5 минута 29 58,00 0,11 0,91 
 

Во групата на пациентки третирани со хепарин Апгар скорот на новородените во 5 
минута за Z=4,86 и p<0,001(p=0,000) значајно е поголем од Апгар скорот на 
новородените во 1 минута (табела 16.). 
 

Табела 16. Хепарин /Апгар 1 минута & Апгар 5 минута/ Разлика 
Хепарин Valid T Z p-level 

Апгар 1 минута  & Апгар 5 минута 31 0,00 4,86 0,000 
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Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин Апгар скорот на 
новородените во 5 минута за Z=4,94 и p<0,001(p=0,000) значајно е поголем од Апгар 
скорот на новородените во 1 минута (табела 16.). 
 
 
 
 

Табела 16. Хепарин & Аспирин /Апгар 1 минута & Апгар 5 минута/ Разлика 
Хепарин & Аспирин Valid T Z p-level 

Апгар 1 минута  & Апгар 5 минута 32 0,00 4,94 0,000 
 

2. Начин на породување 
 
Податоците кои се однесуваат на начинот на породување во трите групи на 
пациентки прикажани се на табела 17. и графикон 7.. 
Во контролната група од 29 новородени 9(31,00%) биле спонтано породени а 
20(69,00%) биле породени со царски рез. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 новородени 14(45,20%) биле 
спонтано породени а 17(54,80%) биле породени со царски рез. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 новородени 
8(25,00%) биле спонтано породени а 24(75,00%) биле породени со царски рез. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Pearson Chi-Square=2,99 и  
p>0,05(p=0,22) нема значајна разлика помеѓу трите групи на пациентки во наодите 
кои се однесуваат на начинот на породување. 
 

Табела 17. Група & Начин на породување 
   Начин на породување 

   Спонтано 
породување Царски рез Total 

Count 9 20 29 Контролна група 

% 31,0% 69,0% 100,0% 

Count 14 17 31 Хепарин 

% 45,2% 54,8% 100,0% 

Count 8 24 32 

Група 

Хепарин &Аспирин 

% 25,0% 75,0% 100,0% 

Count 31 61 92 Total 

% 33,7% 66,3% 100,0% 
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3. Бремености со негативен исход 
 
На табела 18. и графикон 8. прикажаните податоци се однесуваат на бременостите со 
негативен исход во трите групи на пациентки. 
Во контролната група кај 2(6,90%) пациентки дијагностицирана е преекламсија, 
интраутерин застој во раст на плодот (ИУЗРП) регистриран е кај 4(13,80%) 
пациентки, предвремено одлепување на постелката (ПОП) регистрирано е кај 
1(3,40%) пациентка, преекламсија & ИУЗРП регистрирано е кај 1(3,40%) пациентка а 
кај 21(72,40%) пациентки бремености со негативен исход не се регистрирани. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин кај 3(9,70%) пациентки регистриран 
е интраутерин застој во раст на плодот (ИУЗРП), предвремено одлепување на 
постелката (ПОП) регистрирано е кај 1(3,20%) пациентка, преекламсија & ИУЗРП 
регистрирано е кај 1(3,20%) пациентка а кај 26(83,90%) пациентки бремености со 
негативен исход не се регистрирани. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин кај 6(18,80%) пациентки 
регистриран е интраутерин застој во раст на плодот (ИУЗРП), предвремено 
одлепување на постелката (ПОП) регистрирано е кај 1(3,10%) пациентка, 
преекламсија & ИУЗРП регистрирано е кај 1(3,10%) пациентка а кај 24(75,00%) 
пациентки бремености со негативен исход не се регистрирани. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test=4,93 и  
p>0,05(p=0,87)/Monte Carlo/0,86-0,87/ нема значајна разлика помеѓу трите групи на 
пациентки во наодите кои се однесуваат на бремености со негативен исход. 



 
58 

 

 
 
 
 

Табела 18. Група & Бремености со негативен исход 
   Негативенсход 

   
Преекламсиј

а ИУЗРП ПОП 

Нема 
негативен 

исход 
Преекламсија/ 

ИУЗРП Total 

Count 2 4 1 21 1 29 Контролна 
група % 6,9% 13,8% 3,4% 72,4% 3,4% 100,0% 

Count 0 3 1 26 1 31 Хепарин 

% ,0% 9,7% 3,2% 83,9% 3,2% 100,0% 

Count 0 6 1 24 1 32 

Група 

Хепарин 
&Аспирин % ,0% 18,8% 3,1% 75,0% 3,1% 100,0% 

Count 2 13 3 71 3 92 Total 

% 2,2% 14,1% 3,3% 77,2% 3,3% 100,0% 
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3.1 Група & Преекламсија 

 
На табела 19. прикажаните податоци се однесуваат на преекламсијата како  
негативен исход во трите групи на пациентки. 
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Во контролната група преекламсија имале 3(10,30%) пациентки а 26(89,70%) 
пациентки немале преекламсија. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин 1(3,20%) пациентка имала 
преекламсија а 30(96,80%) пациентки немале преекламсија. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин 1(3,10%) пациентка 
имала преекламсија а 31(96,90%) пациентки немале преекламсија. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test=1,73 и  
p>0,05(p=0,43)/Monte Carlo/0,42-0,44/ нема значајна разлика помеѓу трите групи на 
пациентки во наодите кои се однесуваат на преекламсијата како негативен исход. 
 

Табела 19. Група & Преекламсија 
   Преекламсија 

   Да Не Total 

Count 3 26 29 Контролна група 

% 10,3% 89,7% 100,0% 

Count 1 30 31 Хепарин 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин &Аспирин 

% 3,1% 96,9% 100,0% 

Count 5 87 92 Total 

% 5,4% 94,6% 100,0% 

 
 
 

 
3.1.1 Контролна група & Хепарин / Преекламсија 

 
Податоците кои се однесуваат на преекламсија во контролната група и во групата  
на пациентки третирани со хепарин прикажани се на табела 20.. 
Во контролната група од 29 пациентки 3(10,30%) пациентки имале преекламсија а 
26(89,70%) немале преекламсија. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 1(3,20%) пациентка 
имала преекламсија а 30(96,80%) пациентки немале преекламсија. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=0,35)   нема 
значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
преекламсија. 
 

Табела 20. Контролна група & Хепарин / Преекламсија 
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   Преекламсија 

   Да Не Total 

Count 3 26 29 Контролна група 

% 10,3% 89,7% 100,0% 

Count 1 30 31 

Група 

Хепарин 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

Count 4 56 60 Total 

% 6,7% 93,3% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 20.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за преекламсија во двете групи. 
Веројатноста за преекламсија во контролната група на пациентки за 3,46 пати 
(OR=3,46/0,339-35,342) незначајно е поголема него во групата на пациентки 
третирани со хепарин.  

 
Табела 20.1 Risk Estimate 

 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин) 

3,46 ,339 35,342 

N of Valid Cases 60   

 
3.1.2 Контролна група & Хепарин & Аспирин / Преекламсија 

 
Податоците кои се однесуваат на преекламсија во контролната група и во групата  
на пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се на   табела 21.. 
Во контролната група од 29 пациентки 3(10,30%) пациентки имале преекламсија а 
26(89,70%) немале преекламсија. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од                               32 
пациентки 1(3,10%) пациентка имала преекламсија а 31(96,90%) пациентки немале 
преекламсија. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=0,34)   нема 
значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
преекламсија. 
 

Табела 21. Контролна група / Хепарин & Аспирин / Преекламсија 
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   Преекламсија 

   Да Не Total 

Count 3 26 29 Контролна група 

% 10,3% 89,7% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин &Аспирин 

% 3,1% 96,9% 100,0% 

Count 4 57 61 Total 

% 6,6% 93,4% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 21.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за преекламсија во двете групи. 
Веројатноста за преекламсија во контролната група на пациентки за 3,58 пати 
(OR=3,58/0,351-36,487) незначајно е поголема него во групата на пациентки 
третирани со хепарин & Аспирин.  

 
Табела 21.1 Risk Estimate 

 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин &Аспирин) 

3,58 ,351 36,487 

N of Valid Cases 61   

 
 

3.1.3 Хепарин / Хепарин & Аспирин / Преекламсија 
 
Податоците кои се однесуваат на преекламсија во групата на пациентки третирани 
со хепарин и во групата  на пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани 
се на   табела 22.. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентки 1(3,20%) пациентка 
имала преекламсија а 30(96,80%) пациентки немале преекламсија. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од                               32 
пациентки 1(3,10%) пациентка имала преекламсија а 31(96,90%) пациентки немале 
преекламсија. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)   нема 
значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
преекламсија. 
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Табела 22. Хепарин / Хепарин & Аспирин / Преекламсија 
   Преекламсија 

   Да Не Total 

Count 1 30 31 Хепарин 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин &Аспирин 

% 3,1% 96,9% 100,0% 

Count 2 61 63 Total 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 22.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за преекламсија во двете групи. 
Веројатноста за преекламсија во групата на пациентки третирани со хепарин за 1,03 
пати (OR=1,03/0,062-17,283) незначајно е поголема него во групата на пациентки 
третирани со хепарин & Аспирин.  
 

Табела 22.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Хепарин / Хепарин & 
Аспирин) 

1,03 ,062 17,283 

N of Valid Cases 63   

 
 

3.2 Група & Интраутерин застој во растот на плодот (ИУЗРП) 
 
 На табела 23. прикажаните податоци се однесуваат на ИУЗРП како  негативен исход 
во трите групи на пациентки. 
Во контролната група ИУЗРП имале 5(17,20%) пациентки а 24(82,80%) пациентки 
немале ИУЗРП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин 4(12,90%) пациентки имале ИУЗРП а 
27(87,10%) пациентки немале ИУЗРП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин 7(21,90%) пациентки 
имале ИУЗРП а 25(78,10%) пациентки немале ИУЗРП. 
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Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test=0,90 и  
p>0,05(p=0,70)/Monte Carlo/0,687-0,711/ нема значајна разлика помеѓу трите групи 
на пациентки во наодите кои се однесуваат на ИУЗРП како негативен исход. 
 
 

Табела 23. Група & ИУЗРП 
   ИУЗРП 

   Да Не Total 

Count 5 24 29 Контролна група 

% 17,2% 82,8% 100,0% 

Count 4 27 31 Хепарин 

% 12,9% 87,1% 100,0% 

Count 7 25 32 

Група 

Хепарин &Аспирин 

% 21,9% 78,1% 100,0% 

Count 16 76 92 Total 

% 17,4% 82,6% 100,0% 

 
 
 
 
 
 
 

3.2.1 Контролна група & Хепарин / ИУЗРП 
 
Податоците кои се однесуваат на ИУЗРП во контролната група и во групата  на 
пациентки третирани со хепарин прикажани се на табела 24.. 
Во контролната група од 29 пациентки 5(17,20%) пациентки имале ИУЗРП а 
24(82,80%) немале ИУЗРП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 4(12,90%) 
пациентки имале ИУЗРП а 27(87,10%) пациентки немале ИУЗРП. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=0,73)   нема 
значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
ИУЗРП. 
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Табела 24. Контролна група & Хепарин / ИУЗРП 
   ИУЗРП 

   Да Не Total 

Count 5 24 29 Контролна група 

%  17,2% 82,8% 100,0% 

Count 4 27 31 

Група 

Хепарин 

%  12,9% 87,1% 100,0% 

Count 9 51 60 Total 

%  15,0% 85,0% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 24.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за ИУЗРП во двете групи. 
Веројатноста за ИУЗРП во контролната група на пациентки за 1,41 пати 
(OR=1,41/0,338-5,848) незначајно е поголема него во групата на пациентки 
третирани со хепарин.  
 

 
Табела 24.1 Risk Estimate 

 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин) 

1,41 ,338 5,848 

N of Valid Cases 60   

 
 
 
 
 
 
 

3.2.2 Контролна група / Хепарин & Аспирин / ИУЗРП 
 
Податоците кои се однесуваат на ИУЗРП во контролната група и во групата  на 
пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се на табела 25.. 
Во контролната група од 29 пациентки 5(17,20%) пациентки имале ИУЗРП а 
24(82,80%) немале ИУЗРП. 
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Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 
7(21,90%) пациентки имале ИУЗРП а 25(78,10%) пациентки немале ИУЗРП. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Pearson Chi-Square=0,21 и  
p>0,05(p=0,65)  нема значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите 
кои се однесуваат на ИУЗРП. 

Табела 25. Контролна група / Хепарин & Аспирин / ИУЗРП 
   ИУЗРП 

   Да Не Total 

Count 5 24 29 Контролна група 

% 17,2% 82,8% 100,0% 

Count 7 25 32 

Група 

Хепарин &Аспирин 

% 21,9% 78,1% 100,0% 

Count 12 49 61 Total 

% 19,7% 80,3% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 25.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за ИУЗРП во двете групи. 
Веројатноста за ИУЗРП во контролната група на пациентки за 0,74 пати 
(OR=0,74/0,208-2,668) незначајно е помала него во групата на пациентки третирани 
со хепарин & аспири.  
 

Табела 25.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин &Аспирин) 

0,74 ,208 2,668 

N of Valid Cases 61   
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3.2.3 Хепарин / Хепарин & Аспирин / ИУЗРП 

 
Податоците кои се однесуваат на ИУЗРП во групата  на пациентки третирани со 
хепарин и во групата  на пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се 
на табела 26.. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 4(12,90%) 
пациентки имале ИУЗРП а 27(87,10%) пациентки немале ИУЗРП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 
7(21,90%) пациентки имале ИУЗРП а 25(78,10%) пациентки немале ИУЗРП. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Pearson Chi-Square=0,88 и  
p>0,05(p=0,35)  нема значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите 
кои се однесуваат на ИУЗРП. 

Табела 26. Хепарин / Хепарин & Аспирин / ИУЗРП 
   ИУЗРП 

   Да Не Total 

Count 4 27 31 Хепарин 

%  12,9% 87,1% 100,0% 

Count 7 25 32 

Група 

Хепарин &Аспирин 

%  21,9% 78,1% 100,0% 

Count 11 52 63 Total 

%  17,5% 82,5% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 26.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за ИУЗРП во двете групи. 
Веројатноста за ИУЗРП во групата на пациентки третирани со хепарин за 0,53 пати 
(OR=0,53/0,138-2,028) незначајно е помала него во групата на пациентки третирани 
со хепарин & Аспирин.  
 

Табела 26.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Хепарин / Хепарин & 
Аспирин) 

,53 ,138 2,028 

N of Valid Cases 63   
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3.3 Група & Предходна бременост со предвремено одлепување на постелката 
(ПОП) 

 
На табела 27. прикажаните податоци се однесуваат на ПОП како  негативен исход во 
трите групи на пациентки. 
Во контролната група од 29 пациентки ПОП имала 1(3,40%) пациентка а 28(96,60%) 
пациентки немале ПОП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 1(3,20%) пациентка 
имала ПОП а 30(96,80%) пациентки немале ПОП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 1(3,10%) 
пациентка имала ПОП а 31(96,90%) пациентки немале ПОП. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test=0,44 и  
p>0,05(p=1,000)/Monte Carlo/1,000-1,000/ нема значајна разлика помеѓу трите групи 
на пациентки во наодите кои се однесуваат на ПОП како негативен исход. 
 

Табела 27. Група & ПОП 
   ПОП 

   Да Не Total 

Count 1 28 29 Контролна група 

% 3,4% 96,6% 100,0% 

Count 1 30 31 Хепарин 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин &Аспирин 

% 3,1% 96,9% 100,0% 

Count 3 89 92 Total 

% 3,3% 96,7% 100,0% 

 
3.3.1 Контролна група & Хепарин / ПОП 

 
Податоците кои се однесуваат на ПОП во контролната група и во групата  на 
пациентки третирани со хепарин прикажани се на табела 28.. 
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Во контролната група од 29 пациентки ПОП имала 1(3,40%) пациентка а 28(96,60%) 
пациентки немале ПОП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 1(3,20%) пациентка 
имала ПОП а 30(96,80%) пациентки немале ПОП. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)   нема 
значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
ПОП. 
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Табела 28. Контролна група & Хепарин / ПОП 
   ПОП 

   Да Не Total 

Count 1 28 29 Контролна група 

% 3,4% 96,6% 100,0% 

Count 1 30 31 

Група 

Хепарин 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

Count 2 58 60 Total 

% 3,3% 96,7% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 28.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за ПОП во двете групи. 
Веројатноста за ПОП во контролната група на пациентки за 1,07 пати 
(OR=1,07/0,064-17,963) незначајно е поголема него во групата на пациентки 
третирани со хепарин.  
 

Табела 28.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин) 

1,07 ,064 17,963 

N of Valid Cases 60   

 
3.3.2 Контролна група / Хепарин & Аспирин / ПОП 

 
Податоците кои се однесуваат на ПОП во контролната група и во групата  на 
пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се на табела 29.. 
Во контролната група од 29 пациентки ПОП имала 1(3,40%) пациентка а 28(96,60%) 
пациентки немале ПОП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 1(3,10%) 
пациентка имала ПОП а 31(96,90%) пациентки немале ПОП. 
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Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)     нема 
значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
ПОП. 
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Табела 29. Контролна група / Хепарин & Аспирин / ПОП 

   ПОП 

   Да Не Total 

Count 1 28 29 Контролна група 

%  3,4% 96,6% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин & Аспирин 

%  3,1% 96,9% 100,0% 

Count 2 59 61 Total 

%  3,3% 96,7% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 29.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за ПОП во двете групи. 
Веројатноста за ПОП во контролната група на пациентки за 1,11 пати (OR=1,11/ 
0,066-18,548) незначајно е поголема него во групата на пациентки третирани со 
хепарин & аспири.  

 
Табела 29.1 Risk Estimate 

 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин & Аспирин) 

1,11 ,066 18,548 

N of Valid Cases 61   

 
 

3.3.3 Хепарин / Хепарин & Аспирин / ПОП 
 
Податоците кои се однесуваат на ПОП во групата  на пациентки третирани со 
хепарин и во групата  на пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се 
на табела 30.. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 1(3,20%) пациентка 
имала ПОП а 30(96,80%) пациентки немале ПОП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 1(3,10%) 
пациентка имала ПОП а 31(96,90%) пациентки немале ПОП. 
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Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)       
нема значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се 
однесуваат на ПОП. 
 
 
 
 

 
                               Табела 30. Хепарин / Хепарин & Аспирин / ПОП 

   ПОП 

   Да Не Total 

Count 1 30 31 Хепарин 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин & Аспирин 

% 3,1% 96,9% 100,0% 

Count 2 61 63 Total 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 30.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за ПОП во двете групи. 
Веројатноста за ПОП во групата на пациентки третирани со хепарин за 1,03 пати 
(OR=1,03/0,062 -17,283) незначајно е поголема него во групата на пациентки 
третирани со хепарин & Аспирин.  

 
 

Табела 30.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Хепарин / Хепарин & 
Аспирин) 

1,03 ,062 17,283 

N of Valid Cases 63   
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3.4 Група & Повторувачки абортуси (ПА) 
На табела 31. прикажаните податоци се однесуваат на ПА како  негативен исход во 
трите групи на пациентки. Во контролната група од 36 пациентки ПА имале 
7(19,40%) пациентки а 29(80,60%) пациентки немале ПА. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин сите 31(100,00%) пациентки немале 
ПА. Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 пациентки 
1(3,00%) пациентка имала ПА а 32(97,00%) пациентки немале ПА. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test=8,67 и  
p<0,01(p=0,005)/Monte Carlo/0,003-0,007/ постои значајна разлика помеѓу трите 
групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на ПА како негативен исход. 
 

Табела 31. Група & ПА 
   ПА 

   Да Не Total 

Count 7 29 36 Контролна група 

% 19,4% 80,6% 100,0% 

Count 0 31 31 Хепарин 

% ,0% 100,0% 100,0% 

Count 1 32 33 

Група 

Хепарин & Аспирин 

% 3,0% 97,0% 100,0% 

Count 8 92 100 Total 

% 8,0% 92,0% 100,0% 

 
3.4.1 Контролна група & Хепарин / ПА 

Податоците кои се однесуваат на ПА во контролната група и во групата  на 
пациентки третирани со хепарин прикажани се на табела 32.. 
Во контролната група од 36 пациентки ПА имале 7(19,40%) пациентки а 29(80,60%) 
пациентки немале ПА. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин сите 31(100,00%) пациентки немале 
ПА. Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p<0,05(p=0,01)   
постои значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се 
однесуваат на ПА. 
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Табела 32. Контролна група & Хепарин / ПА 
   ПА 

   Да Не Total 

Count 7 29 36 Контролна група 

% 19,4% 80,6% 100,0% 

Count 0 31 31 

Група 

Хепарин 

% ,0% 100,0% 100,0% 

Count 7 60 67 Total 

% 10,4% 89,6% 100,0% 

 
3.4.2 Контролна група / Хепарин & Аспирин / ПА 

Податоците кои се однесуваат на ПА во контролната група и во групата  на 
пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се на табела 33.. 
Во контролната група од 36 пациентки ПА имале 7(19,40%) пациентки а 29(80,60%) 
пациентки немале ПА. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 пациентки 1(3,00%) 
пациентка имала ПА а 32(97,00%) пациентки немале ПА. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)     нема 
значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
ПА. 

 
Табела 33. Контролна група / Хепарин & Аспирин / ПА 

   ПА 

   Да Не Total 

Count 7 29 36 Контролна група 

% 19,4% 80,6% 100,0% 

Count 1 32 33 

Група 

Хепарин & 
Аспирин % 3,0% 97,0% 100,0% 

Count 8 61 69 Total 

% 11,6% 88,4% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 33.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за ПА во двете групи. 
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Веројатноста за ПА во контролната група на пациентки за 7,72 пати (OR=7,72/ 0,896-
66,626) незначајно е поголема него во групата на пациентки третирани со хепарин & 
Аспирин.  
 

Табела 33.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин &Аспирин) 

7,72 ,896 66,626 

N of Valid Cases 69   

 



 
76 

 

 

 
 

3.4.3 Хепарин / Хепарин & Аспирин / ПА 
 
Податоците кои се однесуваат на ПА во групата  на пациентки третирани со хепарин 
и во групата  на пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се на табела 
34.. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин сите 31(100,00%) пациентки немале 
ПА. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 пациентки 1(3,00%) 
пациентка имала ПА а 32(97,00%) пациентки немале ПА. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)       
нема значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се 
однесуваат на ПА. 

 
Табела 34. Хепарин / Хепарин & Аспирин / ПА 

   ПА 

   Да Не Total 

Count 0 31 31 Хепарин 

% ,0% 100,0% 100,0% 

Count 1 32 33 

Група 

Хепарин & 
Аспирин % 3,0% 97,0% 100,0% 

Count 1 63 64 Total 

% 1,6% 98,4% 100,0% 

 
 

3.5 Група & Преекламсија & Интраутерин застој во раст на плодот  
(ПЕ & ИУЗРП) 

 
На табела 35. прикажаните податоци се однесуваат на ПЕ & ИУЗРП како  негативен 
исход во трите групи на пациентки. 
Во контролната група од 29 пациентки ПЕ & ИУЗРП имала 1(3,40%) пациентка а 
28(96,40%) пациентки немале ПЕ & ИУЗРП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 1(3,20%) пациентка 
имала ПЕ & ИУЗРП а 30(96,80%) пациентки немале ПЕ & ИУЗРП. 
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Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 1(3,10%) 
пациентка имала ПЕ & ИУЗРП а 31(96,90%) пациентки немале ПЕ & ИУЗРП. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test=0,44 и  
p>0,05(p=1,000)/Monte Carlo/1,000-1,000/ нема значајна разлика помеѓу трите групи 
на пациентки во наодите кои се однесуваат на ПЕ & ИУЗРП како негативен исход. 
 
 
 

Табела 35. Група & ПЕ & ИУЗРП 
   ПЕ & ИУЗРП 

   Да Не Total 

Count 1 28 29 Контролна група 

% 3,4% 96,4% 100,0% 

Count 1 30 31 Хепарин 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин &Аспирин 

% 3,1% 96,9% 100,0% 

Count 3 97 100 Total 

% 3,0% 97,0% 100,0% 

 
 

3.5.1 Контролна група & Хепарин / ПЕ & ИУЗРП 
 
Податоците кои се однесуваат на ПЕ & ИУЗРП во контролната група и во групата  на 
пациентки третирани со хепарин прикажани се на табела 36.. 
Во контролната група од 29 пациентки ПЕ & ИУЗРП имала 1(3,40%) пациентка а 
28(96,40%) пациентки немале ПЕ & ИУЗРП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 1(3,20%) пациентка 
имала ПЕ & ИУЗРП а 30(96,80%) пациентки немале ПЕ & ИУЗРП. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)   нема 
значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
ПЕ & ИУЗРП. 
 

Табела 36. Контролна група & Хепарин / ПЕ & ИУЗРП 
   ПЕ & ИУЗРП 

   Да Не Total 

Група Контролна група Count 1 28 29 
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% 3,4% 96,4% 100,0% 

Count 1 30 31 Хепарин 

              % 3,2% 96,8% 100,0% 

Count 2 58 60                         Total 

% 3,3% 96,7% 100,0% 
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Податоците прикажани на табела 36.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за ПЕ & ИУЗРП во двете групи. 
Веројатноста за ПЕ & ИУЗРП во контролната група на пациентки за 1,07 пати 
(OR=1,07/0,064-17,963) незначајно е поголема него во групата на пациентки 
третирани со хепарин.  

 
Табела 36.1 Risk Estimate 

 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин) 

1,07 ,064 17,963 

N of Valid Cases 60   

 
 

3.5.2 Контролна група / Хепарин & Аспирин / ПЕ & ИУЗРП 
 
Податоците кои се однесуваат на ПЕ & ИУЗРП во контролната група и во групата  на 
пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се на    табела 37.. 
Во контролната група од 29 пациентки ПЕ & ИУЗРП имала 1(3,40%) пациентка а 
28(96,40%) пациентки немале ПЕ & ИУЗРП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 1(3,10%) 
пациентка имала ПЕ & ИУЗРП а 31(96,90%) пациентки немале           ПЕ & ИУЗРП. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)     нема 
значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
ПЕ & ИУЗРП. 

 
Табела 37. Контролна група / Хепарин & Аспирин / ПЕ & ИУЗРП 

 
   ПЕ & ИУЗРП 

   Да Не Total 

Count 1 28 29 Контролна група 

% 3,4% 96,4% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин & 
Аспирин % 3,1% 96,9% 100,0% 

Total Count 2 59 61 
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   ПЕ & ИУЗРП 

   Да Не Total 

Count 1 28 29 Контролна група 

% 3,4% 96,4% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин & 
Аспирин % 3,1% 96,9% 100,0% 

Count 2 59 61 

% 3,3% 96,7% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 37.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за ПЕ & ИУЗРП во двете групи. 
Веројатноста за ПЕ & ИУЗРП во контролната група на пациентки за 1,11 пати 
(OR=1,11/0,066-18,548) незначајно е поголема него во групата на пациентки 
третирани со хепарин & аспири.  
 

 
 

Табела 37.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Контролна група / 
Хепарин &Аспирин) 

1,11 ,066 18,548 

N of Valid Cases 61   

 
 

3.5.3 Хепарин / Хепарин & Аспирин / ПЕ & ИУЗРП 
 
Податоците кои се однесуваат на ПЕ & ИУЗРП во групата  на пациентки третирани со 
хепарин и во групата  на пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се 
на табела 38.. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 1(3,20%) пациентка 
имала ПЕ & ИУЗРП а 30(96,80%) пациентки немале ПЕ & ИУЗРП. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 33 пациентки 1(3,00%) 
пациентка имала ПЕ & ИУЗРП а 32(97,00%) пациентки немале          ПЕ & ИУЗРП. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)       
нема значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се 
однесуваат на ПЕ & ИУЗРП. 
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Табела 38. Хепарин / Хепарин & Аспирин / ПЕ & ИУЗРП 

   ПЕ & ИУЗРП 

   Да Не Total 

Count 1 30 31 Хепарин 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин & 
Аспирин % 3,1% 96,9% 100,0% 

Count 2 61 63 Total 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 38.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за ПЕ & ИУЗРП во двете групи. 
Веројатноста за ПЕ & ИУЗРП во групата на пациентки третирани со хепарин за 1,03 
пати (OR=1,03/0,062-17,283) незначајно е поголема него во групата на пациентки 
третирани со хепарин & Аспирин.  
 

 
 
 

Табела 38.1 Risk Estimate 
 

 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Хепарин / Хепарин 
&Аспирин) 

1,03 ,062 17,283 

N of Valid Cases 63   

 
4. Негативни ефекти од терапијата (НЕТ) 

 
Податоците прикажани на табела 39. и графиколн 9. се однесуваат на негативните 
ефекти од терапијата (НЕТ) во групата пациентки третирани со хепарин и во групата 
на пациентки третирани со хепарин & Аспирин. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентки 3(9,70%) имале 
крварење, 1(3,20%) пациентка имала алергиска реакција на НМХ, болка имале 
5(16,10%) пациентки а 22(71,00%) пациентки немале негативните ефекти од 
терапијата (НЕТ). 
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Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 
4(12,50%) имале крварење, болка имале 5(15,60%) пациентки, крварење & болка 
имала 1(3,10%) пациентка а 22(68,80%) пациентки немале негативните ефекти од 
терапијата (НЕТ). 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test=2,10 и  
p>0,01(p=1,000)/Monte Carlo/1,000-1,000/ нема значајна разлика помеѓу двете групи 
на пациентки во наодите кои се однесуваат на негативните ефекти од терапијата 
(НЕТ). 

Табела 39. Негативни ефекти од терапијата (НЕТ) 
   НЕТ 

   

Крварење 

Алергиска 
реакција на 

НМХ Болка 

Крварење 
/ 

Болка Нема Total 

Count 3 1 5 0 22 31 Хепарин 

% 9,7% 3,2% 16,1% ,0% 71,0% 100,0
% 

Count 4 0 5 1 22 32 

Група 

Хепарин & 
Аспирин % 12,5% ,0% 15,6% 3,1% 68,8% 100,0

% 

Count 7 1 10 1 44 63 Total 

% 11,1% 1,6% 15,9% 1,6% 69,8% 100,0
% 
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4.1 Група & Крварење 

 
Податоците кои се однесуваат на крварење во групата  на пациентки третирани со 
хепарин и во групата  на пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се 
на табела 40.. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 3(9,70%) пациентки 
имале крварење а 28(90,30%) пациентки немале крварење. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 
5(15,60%) пациентки имале крварење а 27(84,40%) пациентки немале          
крварење. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=0,71)       
нема значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се 
однесуваат на крварење. 
 

Табела 40. Хепарин / Хепарин & Аспирин / Крварење 
   Крварење 

   Да Не Total 

Count 3 28 31 Хепарин 

% 9,7% 90,3% 100,0% 

Count 5 27 32 

Група 

Хепарин & Аспирин 

% 15,6% 84,4% 100,0% 

Count 8 55 63 Total 

% 12,7% 87,3% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 40.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за крварење во двете групи. 
Веројатноста за крварење во групата на пациентки третирани со хепарин за 0,58 
пати (OR=0,58/0,126-2,661) незначајно е помала него во групата на пациентки 
третирани со хепарин & Аспирин.  
 

Табела 40.1 Risk Estimate 
 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 

Odds Ratio for Група 
(Хепарин / Хепарин 
&Аспирин) 

,58 ,126 2,661 

N of Valid Cases 64   
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4.2 Група & Алергиска реакција на нискомолекуларе хепарин (НМХ) 
 
Податоците кои се однесуваат на алергиска реакција на нискомолекуларе хепарин 
(НМХ) во групата  на пациентки третирани со хепарин и во групата  на пациентки 
третирани со хепарин & Аспирин прикажани се на табела 41.. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 1(3,20%) пациентка 
имала алергиска реакција на нискомолекуларе хепарин (НМХ) а 30(96,80%) 
пациентки немале алергиска реакција на нискомолекуларе хепарин (НМХ). 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин сите 32(100,00%) 
пациентки немале алергиска реакција на нискомолекуларе хепарин (НМХ). 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=0,49)       
нема значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се 
однесуваат на алергиска реакција на нискомолекуларе хепарин (НМХ). 
 

Табела 41. Хепарин / Хепарин & Аспирин / Алергиска реакција на НМХ 
   Алергиска 

реакција на НМХ 

   Да Не Total 

Count 1 30 31 Хепарин 

% 3,2% 96,8% 100,0% 

Count 0 32 32 

Група 

Хепарин & Аспирин 

% ,0% 100,0% 100,0% 

Count 1 62 63 Total 

% 1,6% 98,4% 100,0% 
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4.3 Група & Болка 
 
Податоците кои се однесуваат на болка во групата  на пациентки третирани со 
хепарин и во групата  на пациентки третирани со хепарин & Аспирин прикажани се 
на табела 42.. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин од 31 пациентка 5(16,10%) 
пациентки имале болка а 26(83,90%) пациентки немале болка. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 
6(18,80%) пациентки имале болка а 26(81,30%) пациентки немале болка. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)       
нема значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се 
однесуваат на болка. 
 

Табела 42. Хепарин / Хепарин & Аспирин / Болка 
   Болка 

   Да Не Total 

Count 5 26 31 Хепарин 

% 16,1% 83,9% 100,0% 

Count 6 26 32 

Група 

Хепарин & Аспирин 

% 18,8% 81,3% 100,0% 

Count 11 52 63 Total 

% 17,5% 82,5% 100,0% 

 
Податоците прикажани на табела 42.1 се однесуваат на проценетиот 
ризик/веројатност за болка во двете групи. 
Веројатноста за болка во групата на пациентки третирани со хепарин за         0,83 
пати (OR=0,83/0,226-3,074) незначајно е помала него во групата на пациентки 
третирани со хепарин & Аспирин.  

 
Табела 42.1 Risk Estimate 

 95% Confidence Interval 

 Value Lower Upper 
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Odds Ratio for Група 
(Хепарин / Хепарин & 
Аспирин) 

0,83 ,226 3,074 

N of Valid Cases 63   

 
 
 
 
4.3 Група & Крварење & Болка 
 
Податоците кои се однесуваат на крварење & болка во групата  на пациентки 
третирани со хепарин и во групата  на пациентки третирани со хепарин & Аспирин 
прикажани се на табела 43.. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин сите 31(100,00%) пациентки  немале 
крварење & болка. 
Во групата на пациентки третирани со хепарин & Аспирин од 32 пациентки 1(3,10%) 
пациентка имала крварење & болка а 31(96,90%) пациентки немале крварење & 
болка. 
Во прикажаната дистрибуција на резултати за Fisher Exact Test p>0,05(p=1,00)       
нема значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се 
однесуваат на крварење & болка. 
 
 

Табела 43. Хепарин / Хепарин & Аспирин / Крварење & Болка 
   Болка 

   Да Не Total 

Count 0 31 31 Хепарин 

% ,0% 100,0% 100,0% 

Count 1 31 32 

Група 

Хепарин & Аспирин 

% 3,1% 96,9% 100,0% 

Count 1 62 63 Total 

% 1,6% 98,4% 100,0% 
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8. Дискусија 
 
Во оваа студија од 100 испитанички 64 беа третирани со антенатална 
тромбопрофилакса со НМХ и Аспирин. Успешно завршување на бременоста имаше 
кај 63 третирани испитанички или во 98.5%(64/63) од случаевите на третирани 
бремености, додека во контролната група  тој процент изнесуваше 80.6% (36/29). 
Слични резултати се добиени и во студиите на повеќе други автори [142,143].  
Ова студија индицира дека употребата на НМХ и Аспирин кај пациентки со анамнеза 
за претходна ризична бременост, го редуцира бројот на повторени бремености со 
компликации од плацентарно потекло и ја регулира утеро-плацентарната 
циркулација и крвниот притисок што е карактеристика на нормална бременост.  
Системот ренин-ангиотензин освен во познатиот вазо-моторен систем е вклучен и 
во настаните на инфламаторниот процес, со зголемување на васкуларната 
пермеабилност и во иницирање на регрутирање на инфламаторните клетки [144]. 
Во врска со хемостаза, многу реакции се модулирани преку системот ренин-
ангиотензин и постои сознание за поврзаност меѓу системот ренин-ангиотензин 
генотипот и зголемен ризик за тромботични промени [145]. Позитивниот ефект на 
хепаринот  уочен во ова студија произлегува од  неговата вмешаност во 
инфламаторниот и хемостатскиот механизам, што придонесува развој на 
ендотелниот и васкуларното корито. Кај жени со висок ризик за преекламсија 
документирано е активирање на ендотелијалните клетки поради високо ниво на 
циркулирачки адхезивни молекули, редуцирано е активноста на растечкиот фактор 
на плацента,васкуларниот ендотелијален растечки фактор, хепарин обврзувачки 
растечки фактор кој е инволвиран во трофобластната диференцијација и инвазија. 
НМХ делува позитивно во создавање на сите растечки фактори а со тоа го намалува 
бројот на случаеви со преекламсија [146].  
               Антитромботичната профилакса со НМХ во споредба со соодветен 
медицински надзор, во нашата студија не успеа да го намали бројот на  доцните 
компликации на бременоста кај 64 третирани жени со антенатална 
тромбопрофилакса споредбено со 36 бремени жени кои се водени со соодветен 
медицински надзор. Сите жени, од трите групи беа со анамнеза за повторувачки 
абортуси, преекламсија, мртвороденост, ИУЗР плодови и абрупција на постелка. 
Основните карактеристики на учесниците од трите групи беа слични, така што 
неможноста за детектирање на било кој ефект на третманот, веројатно нема да се 
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објасни со случајно групирање на факторите на ризик за послаб исход во 
третираната група на испитанички, што би можело да ја надомести потенцијалната 
корист од лекарскиот надзор.Распределбата на третманот беше избалансиран со 
секоја испитаничка и медицинскиот надзор беше ист за сите вклучени испитанички, 
со разумно исклучен секој значаен извор на пристрасност кои би можеле да имаат 
неточни анализи и толкување на податоци. 
             Нашите наоди се совпаѓаат со резултатите на мета-анализа од 5 
рандомизирани клинички студии за улогата на антенаталната антитромботична 
профилакса со НМХ кај 484 жени со доцни компликации во бременоста [147]. Истите 
резултати ги покажува и HEPEPE студијата изведена над 249 испитанички кај кои не 
е најдена сигнификантна редукција на компликациите меѓу тие што примале НМХ и 
тие со Аспирин кај пациентки со претходна преекламсија [148]. Во друга студија пак 
е најдено дека НМХ не го редуцира бројот на случаевите со преекламсија и ИУЗР 
плодови кои што претходно ги имале истите состојби [149]. Во мета анализа од 8 
студии, позната како PROSPERO студија, биле вклучени 963 прифатливи жени за 
анализа, од кои 480 биле третирани со НМХ и 483 без НМХ .Заклучено било дека НМХ 
не го редуцира сигнификантно ризикот за повторно појавување на компликации од 
плацентарно потекло, и тоа со НМХ 14% према 22% без НМХ, абсолутна разлика од -
8%, р=0.09. Само во случаевите со претходна абрупција е најдено сигнификантна 
редукција на истата кај пациентките третирани со НМХ, р=0.006 [127]. 
                   Неколку студии нашле позитивен ефект на хепаринот врз секундарните 
исходи како што се развој на преекламсија или раѓање на плод под 10-та перцентила 
[150]. Овие наоди беа хетерогени меѓу различни студии,веројатно отсликувајќи 
ефект на шанса, а не вистински ефект на третман.   
            Нашите резултати се разликуваат од тие во студијата на Rey и сор.кои што 
заклучиле дека Deltaparin доведува до редукција на доцни компликации во 
бременоста кај 116 испитанички [119]. Слични резултати се добиени и во студија 
која е направена врз 140 испитанички од кои 44 се третирани со НМХ а 69 не биле 
третирани со НМХ.Најдено е дека НМХ сигнификантно и независно го редуцира 
повеќе од 90% ризикот за повторување на  негативниот исход на бременоста 
најчесто поврзано со абнормалната функција на постелката [151].  
            Во друга моноцентрична пилот студија најдено е дека третман со НМХ 
споредено со соодветен медицински надзор, доведува до редукција на инциденцата 
на доцни комликации на бременоста во високо селектирана популација кај жени со 
претходна абрупција без мртвороденост [121]. 
             
   Во нашата студија е најдено дека администрацијата на антенаталната 
тромбопрофилакса сигнификантно го зголемува бројот на живороени деца кај жени 
со повторувачки абортуси и кај бремености со претходни компликации од 
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плацентарно потекло. Презентираните резултати покажуваат дека, 
антикоагулантната терапија може да се примени кај повторувачките абортуси со 
непозната етиологија и делува позитивно во крајниот исход на бременоста, со 
сигнификантна разлика меѓу нетретираните и третираните пациентки со 
антенатална тромбопрофилакса. Разликата помеѓу пациентките третирани само со 
НМХ и НМХ со Аспирин е несигнификантна. Хипотезата дека жените со  
повторувачки абортуси со непозната етиологија имаат бенефит од НМХ, Аспирин 
или двете заедно е поткрепена со фактот дека ова состојба се случува поради 
тромбоза во децидуалните крвни садови на постелката [152,153].  
                Возраста како анализиран демографски податок во нашата студија немаше 
сигнификантно влијание врз исходот на бременоста. Просечната возраст во групата 
на пациентки третирани со НМХ беше 33,46+-4,5, во групата на пациентки 
третирани со НМХ и Аспирин беше 29,97+-4,6 и во контролната група просечната 
возраст изнесуваше 31,31+-5,26. Не беше најдена значајна разлика во возраста на 
пациентките помеѓу трите групи. И во други студии најдени се слични вредности со 
незначителна разлика во возраста на пациентките меѓу компаративните групи (92, 
113, 154). 
               Нашата студија беше дизајнирана на тој начин да може да детектира  многу 
важна клиничка разлика од 10% во стапката на живородени деца помеѓу 
третираните и контролната група на пациентки. Со горна граница од 95% на КИ 
околу разликата во стапката на живородените, добиено е абсолутна разлика од  
+18%. 
               При анализа на податоци кои се однесуваат на новородените во контролната 
група и групата на пациентки третирани со НМХ, во контролната група од 36 
новородени 29 (80,60%) биле живородени, додека во групата на пациентки 
третирани со НМХ сите 31(100%) новородени биле живородени. Проценетиот ризик 
за живородени во двете групи укажува дека веројатноста за живородени во 
контролната група е за 0,81 пати значајно  помала него во групата на пациентки 
третирани со НМХ (RR=0,81/95%CI:0,69-0,95). Постои значајна разлика во наодите 
кои се однесуваат на новородените во двете групи на испитанички (p=0,01) [155, 
156, 157]. 
               При анализа на податоци кои се однесуваат на новородените во контролната 
група и групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин, од 33 третирани 
пациентки 32(97%) биле живородени. Релативниот ризик (RR=0,83 / 95%CI:0,70-
0,99) укажува дека веројатноста за живородени во контролната група за 0,83 пати 
значајно е помала него во групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин. Нема 
значајна разлика во наодите кои се однесуваат на новородените во двете групи 
(p=0,06) [113, 140].  
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               При анализа на податоци кои се однесуваат на новородените во групата на 
пациентки третирани со НМХ и групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин, 
релативниот ризик (RR=1,03 / 95%CI:0,97-1,10) укажува дека веројатноста за 
живородени во групата на пациентки третирани со НМХ за 1,03 пати незначајно е 
поголема него во групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин. Нема значајна 
разлика во наодите кои се однесуваат на новородените во двете групи на пациентки. 
[105, 109, 114]. 
              Успешен краен исход на бременоста зависи од адекватна плацентарна 
васкуларизација. Оштетувањето на плацентарната васкуларизација е вклучена во 
патофизиологијата на разни компликации на бременоста, како што се 
повторувачките абортуси, ИУЗРП, интраутерина смрт на плодот, абрупција на 
постелка, преекламсија, предвремено породување [158].  Поврзаноста меѓу 
повторувачките абортуси и тромбофилијата, особено антифосфолипидниот синдром 
и тромбоцитемијата се основани. Антитромботичната терапија во тек на бременоста 
кај жените со ваква состојба, може да го подобри исходот на бременоста. Тромбозата 
на крвните садови на плацентата предизвикува инфаркти на плацента, а како 
последица на тоа и плацентарна инсуфициенција што доведува до повторувачки 
абортуси кај жени со тромбофилија. Истражувањето на поврзаноста на 
тромбофилијaта со негативните исходи на бременоста може да резултира со 
имплементација на тромбопрофилакса со цел на зголемување на стапката на 
живороденоста [159, 160].  
              Иако во многу студии е прифатено поврзаноста на хипертромботичната 
состојба со повторувачки абортуси,има многу експерти од таа област кои што не се 
согласуваат со ставот дека хиперкоагулабилноста е единствен механизам за појава 
на абортуси, туку и  плацентацијата  и трофобластната диференцијација може 
истотака да биде погодена [161].  
               Сепак, ставот за употребата на НМХ во превенција на повторувачките 
абортуси останува контраверзен поради мал број на студии или недостаток на 
контролна група во студискиот дизајн. Потребни се големи рандомизирани, добро 
дизајнирани студии. Од друга страна пак, менаџирањето на бремените жени со 
анамнеза за повторувачки абортуси со непозната етиологија е нејасно, така што 
улогата на антикоагулантната терапија кај жени со повторувачки абортуси останува 
неизвесна. Разлчни стратегии на третман се тестирани. Многу од нив се фокусирани 
во употреба само на тромбопрофилакса исклучиво со НМХ или пак други 
известуваат дека комбинираниот третман со преднисон, Аспирин, фолна киселина и 
прогестерон може да биде ефикасен колку и третманот само со НМХ. [156] во мета 
анализа изведена кај жени со повторувачки абортуси за да се утврди ефектот на НМХ 
во подобрување на стапката на живородени деца, не може да се изврши поради 
сигнификантна хетерогеност забележано меѓу студиите [162].  
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               Секако, користењето на антитромботичната терапија со хепарин не се 
препорачува за повторувачки абортуси со непозната етиологија. Се препорачува кај 
случаеви со вродена тромбофилија или кај жените со три или повеќе повторувачки 
абортуси или абортус во втората половина на бременоста, кај кои што можеби би 
имале корист од терапијата [110, 163]. Употребата на емпириска терапија кај 
случаеви со повторувачки абортуси со непозната етиологија, несомнено е 
непотребно со оглед на фактот дека редовната контрола на бременоста нуди 
можност за успешна бременост повеќе од 75% на случевите [164].  . Но постои друга 
група на пациентки кои што имаат потреба повеќе од рутинскиот третман. 
Претпоставката дека жените со повторувачки абортуси со непозната етиологија 
може да имаат бенефит од Аспирин, хепарин или двете заедно се базира на 
претпоставката дека ова состојба се случува поради тромбоза на децидуалните 
крвни садови [140]. Докажано е дека употребата на НМХ е ефикасен во порастот на 
стапката на живородени деца и при отсуство на докажан етиолошки фактор [104]. 
Ова се опишува со фактот на низа други својства   на хепаринот освен 
антикоагулантниот ефект. Хепарин има анти-инфламаторен ефект и анти-
комплементарен ефект кој што превенира инфламација и васкуларна тромбоза на 
децидуалните крвни садови а со тоа и на инфаркти и некроза [152]. 
Laude и сор. откриле дека нивото на циркулирачките прокоагулантни 
микропартикли во крвта е поголемо кај жените со повторувачки абортуси отколку 
кај контролната група на жени [165]. Кај пациентки со хипертромботична состојба 
докажано е дека употребата на НМХ со или без Аспирин или само на Аспирин делува 
позитивно врз крајниот исход на бременоста и го зголемува процентот на 
живородени деца [166]. Во една проспективна студија каде се рандомизирани 38  
пациентки со повторувачки абортуси со непозната етиологија, препишано им било 
НМХ со Аспирин. Во 92% од случаевите завршиле со живородени деца [167]. додека 
во студија спроведена кај 520 испитанички било испитувано разликата на 
живороденоста кај пациентки третирани со НМХ и Аспирин и само со Аспирин. Не е 
најдена сигнификантна разлика во живороденоста помеѓу двете групи иако поголем 
процент на живородени деца биле добиени во групата на жени третирани само со 
Аспирин, и тој сооднос изнесувал 79.8 : 74.5% [95].  Во најнова студија изведена над 
216 испитанички со повторувачки абортуси, од кои 108 биле со тромбофилија и 98 
без, биле третирани со Аспирин и НМХ  само пациентките со тромбофилија додека 
другата група е користена како контролна. Во третираната група  сигнификантно 
било поголемо процентот на живородени деца и тој сооднос изнесувал 83:67% [168]. 
Некои автори предложената антенатална тромбопрофилакса не ја гледаат од корист 
во превенирање на мртвороденоста [140, 169].  
Дебатата за да или не во третманот на тромбофилични жени со повторувачки 
абортуси со антенатална тромбопрофилакса, резултира со поделеност од страна на 
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експертите  години наназад правејќи ја ова проблематика комплексна и тешка  за 
лекари  за примена на терапијата во договор со пациентките [170, 171, 172].  
             Повеќе студии покажаа дека НМХ може да го подобри исходот на бременоста. 
Податоци за тековниот терапевтски пристап кон жените со тромбофилија се 
добиени од мали серии на испитанички, со НМХ како најчестo користен лек. 
Клиничките резултати од администрацијата на НМХ во бременоста се споредени со  
исходот на претходната бременост или со бремености третирани со други лекови, 
најчесто Аспирин. Исходот на бременостите третирани со НМХ кај жени со 
тромбофилијa или повторувачки абортуси е охрабрувачки. Споредувањето на 
сегашната бременост  со исходот на претходните бремености или со третманот со 
Аспирин, заклучено е дека употребата на НМХ ја подобрува стапката на живородени 
деца [100,173].  
Пред иницирањето на нашата студија во 2013 година уочивме на резултати од 
повеќе рандомизирани студии за повторувачки абортуси со непозната етиологија 
[143, 156, 174]. 

Во една студија (ALIFE) од 299 бремени која е плацебо-тераписка со 85% од 
пациентките со негативна тромбофилија, не е најдена сигнификанта разлика во 
соодносот на живородени деца меѓу третираните пациентки со Аспирин и НМХ и 
плацебо [140]. SPIN студијата не покажува поголема ефикасност на Аспирин со НМХ 
наспроти редовна антенатална контрола на бремените жени [113]. Во поглед на 
употребата на НМХ, во две рандомизирани студии не се забележува сигнификантна 
корист од НМХ према Аспирин [169, 174], дури во HABENOX студијата стапката на 
живородените деца е поголема со НМХ (71% према 61% за НМХ со Аспирин 
соодветно) [169]. Во друга студија пак, кај жени со негативен резултат за 
тромбофилија, стапката на живороденост е сигнификантно поголема кај бремените 
жени кои примале НМХ према тие што примале терапија со плацебо ефект (81% 
према 48%) [156]. Према овие заклучоци се уште не постои унифициран став за 
ефектот на НМХ во зголемување на стапката на живородени деца кај бремени жени 
со повторувачки абортуси со непозната етиологија. Ова е поткрепено и со новата 
мета-анализа од девет студии со вкупно 1228 рандомизирани жени за да се евалуира 
ефектот на НМХ во разни дози, на Аспирин или на двете заедно, во живороденоста 
кај бремените жени со повторувачки абортуси со  или без тромбофилија. Овој 
ревијален труд не ја подржува употребата на антикоагулантната терапија кај жени 
со повторувачки абортуси со непозната етиологија [114].  

                  Со оглед на фактите за или против употребата на НМХ кај жени со 
повторувачки абортуси може да заклучиме дека ако ги исклучиме сите можни 
причини на абортусот, третман со НМХ изгледа дека е оправдан.Сите жени кои што 
учествуваа во оваа студија  беа информирани за можните компликации од 
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користената терапија и за недостаток на потполен став во користењето на 
антенаталната тромбопрофилакса кај жени со лошо акушерско минато. 
                 Во нашата студија прикажан е и полот на новородените во трите 
анализирани групи. Постои значајна разлика помеѓу трите групи на пациентки во 
бројот кои се однесуваат на пол на новородените. Машки новородени во 
контролната група има 30.60%, во групата третирани само со НМХ е 29% и во 
групата третирани со НМХ и Аспирин е 45,50%, p<0,05(p=0,021). Нема значајна 
разлика во наодите кои се однесуваат на пол на новородените/живородени/ меѓу 
трите групи на пациентки, p>0,05(p=0,35).  
                  Во однос на  родилната телесна маса на новородените  помеѓу трите групи 
на пациентки не е најдена значајна разлика, p>0,05(p=0,21). Ова покажува дека 
антенаталната тромбопрофилакса не делува значајно во телесната тежина на 
новородените бидејќи не е најдена разлика помеѓу третираните и нетретираните 
пациентки. Нашите наоди не се совпаѓаат со наодите од другите автори [124, 125]. 
                 Во нашата студија направена е анализа за времетраењето на бременоста. Не 
беше најдена значајна разлика помеѓу трите групи на пациентки во наодите кои се 
однесуваат на гестациска недела на породување, p>0,05(p=0,07).  Кога се направи 
споредба  на гестациската недела на новородените од контролната група со 
гестациската недела  на новородените од групата на пациентките третирани со НМХ, 
се најде значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите кои се 
однесуваат на гестациска недела на породување, p<0,05(p=0,02). Веројатноста за 
терминско породување во контролната група за 0,21 пати значајно е помала него во 
групата на пациентки третирани со хепарин. Слични резултати се најдени и друга 
студија [85, 126]. Релативниот ризик (RR=0,74 / 95% CI:0,57-0,96) укажа дека 
веројатноста за терминско породување во групата на пациентки третирани со НМХ е 
за 1,35 пати значајно поголема него во контролната група, додека веројатноста за 
предвремено породување во контролната група за 3,44 пати значајно е поголема 
него во групата на пациентки третирани со НМX, (RR=3,44 / 95% CI:1,07-11,10). При 
анализа на гестациската недела на новородените од контролната група со 
гестациската недела на новородените од групата на пациентки третирани со НМХ и 
Аспирин, не се најде значајна разлика помеѓу двете групи на пациентки во наодите 
кои се однесуваат на гестациска недела на породување, p>0,05(p=0,26). Разлика во 
гестациската недела на породување меѓу третирани и нетретирани жени со 
антенатална тромбопрофилакса не е најдена ни во други студии [92, 154, 175]. 
Релативниот ризик (RR=0,85/ 95% CI:0,63-1,13) укажа дека веројатноста за 
терминско породување во контролната група за 0,85 пати незначајно е помала него 
во групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин. Релативниот резик 
(RR=1,57/CI 95% CI:0,70-3,51) укажа дека веројатноста за предвремено породување 
во контролната група за 1,57 пати незначајно е поголема него во групата на 
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пациентки третирани со НМХ и Аспирин. Помеѓу групата на третираните пациентки 
со НМХ и групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин не е најдена значајна 
разлика во наодите кои се однесуваат на гестациска недела на 
породување,p>0,05(p=0,31). Други автори известуваат за значајна поголема РТМ и 
гестациска недела на новородените  кај пациентки третирани со НМХ во тек на 
бременоста [125].  
             Виталноста на новородените е оценето со Апгар-скорот на новородените во 
првата и петтата минута после породувањето. Не е најдена значајна разлика помеѓу 
трите групи на пациентки во вредноста на Апгар скорот на новородените во прва 
минута, p>0,05(p=0,13). Не е најдена значајна разлика помеѓу трите групи на 
пациентки во вредноста на Апгар скорот на новородените во петта минута, 
p>0,05(p=0,87). Во двете групи на третирани пациентки со НМХ и со НМХ и Аспирин 
Апгар скорот на новородените во петтата минута е значајно поголем од Апгар 
скорот на новородените во првата минута, p<0,001(p=0,000). Во контролната група 
Апгар скорот на новородените во 1 минута незначајно е поголем од Апгар скорот на 
новородените во 5 минута p>0,05 (p=0,91). 
             Породувањето на пациентките е направено на два начина, спонтано 
породување и со царски рез. Начинот на породувањето е направено според 
медицинска индикација. Според анализираните резултати не е најдена значајна 
разлика помеѓу трите групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на начинот 
на породување, p>0,05(p=0,22).  Не е најдена значајна разлика во начинот на 
породувањето и во студиите [92, 126], додека [151] известува за позитивен ефект на 
НМХ врз РТМ на новородените и редуцирање на предвременото породување. 
              Како секундарна цел на студијата беше анализирано колку антенаталната 
тромбопрофилакса ќе го намали процентот на негативен исход на оваа бременост 
кај пациентки со претходна ризична бременост, од типот на преекламсија, ИУЗРП, 
предвремено одлепување на постелка и повторувачки абортуси. 
                При анализа на бремености кои немале негативен исход во трите групи на 
испитанички, најдено е дека во контролната група во 72.40% (21/29) од 
бременостите завршило со позитивен исход. Во групата на испитанички третирани 
со НМХ позитивниот исход на бременостите изнесувал 84% (26/31), додека во 
групата на испитанички третирани со НМХ и Аспирин позитивен исход на 
бременоста имало во 75% (24/33) од случаевите. Иако позитивниот исход на 
бременоста кај третираните испитанички беше поголема, према дистрибуција на 
резултатите за Fisher Exact Test=4,93 i p>0,05 (p=0,87) не е најдена значајна разлика 
помеѓу трите групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на бремености со 
негативен исход.  
               Преекламсија (ПЕ) како негативен исход на бременоста беше анализирано во 
трите групи на испитанички. Во контролната група имаше 3(10,30%), во групата 



 
95 

 

третирани со НМХ, имаше само еден случај (3,2%) и во групата третирани со НМХ и 
Аспирин имаше само еден случај со ПЕ (3,0%). Према добиените резултати 
p>0,05(p=0,43) не беше најдена значајна разлика помеѓу трите групи на пациентки 
во наодите кои се однесуваат на ПЕ како негативен исход. Кога се направи споредба 
помеѓу контролната група и групата пациентки третирани со НМХ не се најде 
значајна разлика во појавата на ПЕ, p>0,05(p=0,35). Веројатноста за ПЕ во релација 
контролна група/НМХ изнесува 3,46 (OR=3.46/0,339-35,342. Не е најдена значајна 
разлика во појава на ПЕ и помеѓу контролната група и групата на пациентки 
третирани со НМХ и Аспирин, p>0,05 (p=0,34). Веројатноста за ПЕ во релацијата 
контролна група/ НМХ и Аспирин изнесува 3,58 (OR=3,58/0,351-36,487). Нема 
значајна разлика помеѓу групата на пациентки третирани со НМХ и групата на 
пациентки третирани со НМХ и Аспирин во наодите кои се однесуваат на ПЕ, 
p>0,05(p=1.00). Нашите резултати се совпаѓаат со резултатите на други автори кои 
не даваат поткрепа за употреба на антенатална тромбопрофилакса во превенирање 
на појава на негативни исходи во бременоста [127, 176].  
Мислењата се поделени и во многу студии се известува за значителна редукција на 
појава на ПЕ кај пациентки третирани со НМХ и Аспирин и тоа ако Аспирин се 
почнува да се користи  пред 16 гн од бременоста [118, 141]. 
Интраутерин застој во раст на плодот (ИУЗРП) под 10 перцентила, како негативен 
исход на бременоста е прикажано во трите групи на пациентки. Во контролната 
група ИУЗРП имале 17,20% (5/29) од пациентките, кај пациентките третирани со 
НМХ тој процент изнесувал 13%(4/31), и кај пациентките третирани со НМХ и 
Аспирин ИУЗРП имале 21,90% (7/32). Према добиените резултати нема значајна 
разлика помеѓу трите групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на ИУЗРП 
како негативен исход, p>0,05(p=0,663) Не е најдена значајна разлика и при анализа 
на процентот на ИУЗРП меѓу контролната група и групата на пациентки третирани 
со НМХ, p>0,05(1,00), и при анализа на разликата помеѓу контролната група и 
групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин во појава на ИУЗРП, не е најдена 
значајна разлика, p>0,05(p=0,70). Мислењата се поделени во употреба на НМХ и 
Аспирин во редукција на преекламсија и ИУЗРП [119, 149]. 
Во мета анализа од осум рандомизирани студии било анализирано ефектот на НМХ и 
Аспирин во редукција на бројот на бремености со преекламсија и ИУЗРП. Во три 
студии(n=379) е најдено значајно дејство на НМХ и Аспирин во редукција на 
развивање на преекламсија, p=0,03, додека во други две студии (n=363), е најдено 
значајна редукција во бројот на ИУЗРП, р=0,02 [177].  
           Во однос на ефектот на НМХ и Аспирин во редукција на појава на предвремено 
одлепување на постелка (ПОП), беа анализирани податоци кои се однесуваат на ПОП 
како негативен исход во трите групи на пациентки. Во контролната група во 3,40% 
имало ПОП (1/29). Во групата на пациентки третирани со НМХ, ПОП имале 3,20% 
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(1/31) пациентки и во групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин во 3% 
(1/33) од случаевите имале ПОП. Према прикажаните резултати не беше најдено 
значајна разлика помеѓу трите групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на 
ПОП како негативен исход., p>0,05(p=1,000). Не е најдена значителна разлика и при 
споредување на појавата на ПОП и посебно помеѓу контролната група и групата на 
пациентки третирани со НМХ (р=1,00), како и разликата помеѓу контролната група и 
групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин (р=1,00). Во понова 
рандомизирана контролирана студија изведена на 244 пациентки со преекламсија 
во претходна бременост рандомизирани во две групи, на НМХ и Аспирин и само на 
Аспирин, било анализирано  стапката на појава на мртвороденост, ПЕ, ПОП, ИУЗРП. 
Било заклучено дека антенаталната употреба на НМХ и Аспирин значително не ги 
намалува компликациите од плацентарно потекло кај пациентки со преекламсија во 
претходна бременост [148]. Не се забележува позитивниот ефект на НМХ во 
редукција на компликации од плацентарно потекло и во мета анализа од осум 
рандомизирани контролирани студии. Во ова студија е најдено дека НМХ го 
редуцира бројот на бремености со негативен исход само кај  бремености со 
претходна абрупција на постелка [127].  
              Позитивен ефект на НМХ во превенција на појава на негативни исходи на 
бременост кај пациентки со претходна ризична бременост од плацентарно потекло 
известуваат бројни автори во нивните студии,  врз основа на антитромботичниот, 
антиинфламаторниот  и антикомплементарниот ефект на НМХ. Во овие студии е 
најдено значајно редуцирање на бројот  на бременостите со негативен исход [121, 
123]. 
           Како друг негативен исход на бременоста во нашата студија се анализирани и 
повторувачките абортуси (ПА). Во контролната група ПА имале 19,40% (7/36) од 
пациентките. Во групата на пациентки третирани со НМХ сите 31 пациентка немале 
ПА, додека во групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин, ПА имале 3% 
(1/33) пациентки. Во прикажаната дистрибуција на резултатите постои значајна 
разлика помеѓу трите групи на пациентки во наодите кои се однесуваат на ПА како 
негативен исход, p<0,01(p=0,005). Најдено е значајна разлика во ПА помеѓу 
контролната група и групата на пациентки третирани со НМХ,p<0,05(p=0,01). 
Веројатноста да има ПА во контролната група е за 1,24 пати значајно поголема од 
групата на пациентки третирани со НМХ (RR=0,81/95%CI:0,69-0,95) (invers RR=1,24). 
Не е најдено  значајна разлика помеѓу контролната група и групата на пациентки 
третирани со НМХ и Аспирин, p>0,05 (p=1,00). Веројатноста за ПА кај контролната 
група на пациентки за 6,42 пати незначајно е поголема него вогрупата на пациентки 
третирани со НМХ и Аспирин. При анализа на појава на ПА помеѓу групата на 
пациентки третирани со НМХ и групата на пациентки третирани со НМХ и Аспирин 
не е најдена значајна разлика, p>0,05 (p=1,00). Релативниот ризик (RR=1,03 / 95% 
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CI:0,97-1,10) укажа дека веројатноста за појавата на ПА во двете групи на пациентки 
е иста. Во понова мета-анализа е анализирано ефектот на антенатална 
тромбопрофилаксасо НМХ и Аспирин према плацебо кај 907 со повторувачки 
абортуси. Кај 367 од нив е администрирано НМХ и Аспирин. Анализата покажа дека 
стапката на живородени деца е значајно поголема во третираната група, но не се 
известува за бенефит од употребата на НМХ и Аспирин во редукција на ПЕ, ИУЗРП, 
предвремено породување и тромбоцитопенија [178].  
 
                
  
               
             
                 
                 
        
 
 
Негативни ефекти на антитромботична терапија 
 
             Потенцијални негативни ефекти од антитромботична терапија опфаќаат 
крварење, локална кожна реакција како чешање и пецкање и поретка компликација 
како тромбоцитопенија и остеопенија  предизвикана од хепарин. Во ревијален труд 
каде е анализирано безбедноста на НМХ во тромбопрофилакса и во третман на 
венска тромбемболија при бременост се опфатени 2777 бремени жени. Инциденцата 
на крварење било во 2,57% од случаевите, додека кожна алергиска реакција се 
појавило во 1,80% од случаевите. Кај една особа имало остеопоротична фрактура и 
кај ниедна не се појавило тромбоцитопенија. Авторите заклучиле дека НМХ е 
безбеден во бременоста [93]. 
            Во ALIFE  студијата пријавени се 40% од испитаничките со локална кожна 
реакција поради администрација на НМХ, и во 29% кај испитанички во други 
проспективни обсервациони студии [94, 140].  
              И во две други ретроспективни студии, кај 703 испитанички кај кои е 
адмистрирано НМХ, не се пријавени случаеви на тромбоцитопенија и 
остеопоротична фрактура [175, 179]. 
             Во нашата студија при анализа на негативните ефекти од администрираната 
терапија, во ниеден случај не е најдено тромбоцитопенија и клиничка фрактура. Во 
групата на пациентки третирани само со НМХ, од 31 пациентка, 3(9,70%) имале 
крварење, 1(3,20%) имала алергиска реакција на НМХ, болка на местото на 
ињектирањето имале 5(16,10%) пациентки, а 22 пациентки немале никаков 
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негативен ефект од терапијата. Од друга страна пак кај групата на пациентки 
третирани со НМХ и Аспирин , од 33 пациентки 5(15,20%) имале крварење, болки 
имале 5(15,20%) пациентки, 1(3,00%) пациентка имала алергиска реакција на НМХ, а 
22(66,70%) пациентки немале никаков негативен ефект од терапијата. Овие 
резултати не покажуваат значајна разлика помеѓу групата на испитанички 
третирани само со НМХ и групата испитанички третирани со НМХ и Аспирин. Овие 
резултати се совпаѓаат со резултатите добиени од другите проспективни и 
ретроспективни студии, каде е докажано безбедноста на употребата на НМХ и 
Аспирин во тек на бременоста [180, 181, 182].  
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9. Заклучок 
 

1. Антенаталната тромбопрофилакса со НМХ значајно ја зголемува 
стапката на живородени деца кај бремени жени со претходна бременост со 
негативен исход. 
 

2. Антенаталната тромбопрофилакса со НМХ и Аспирин се покажа 
помалку ефикасен во зголемување на стапката на живородени деца кај 
бремени жени со претходна бременост со негативен исход во споредба  со 
НМХ. 
 

3. Антенаталната тромбопрофилакса не го намалува бројот на 
бремености со негативен исход, како преекламсија, интраутерин застој на 
раст на плодот и предвремено одлепување на постелка. 
 

4. Антенаталната тромбопрофилакса значајно го намалува бројот на 
бремености со повторувачки абортуси. 
 

5. Ниско молекуларниот хепарин (Nadroparin) и Аспирин се безбедни 
за употреба во тек на бременост. Во ниеден случај не се најдени случаеви со 
тромбоцитопенија,остеопоротична фрактура. Не е најдена значајна разлика во 
појава на крварење помеѓу испитаните групи.    

 
Третманот со ниско молекуларен хепарин може значајно да ја зголеми стапката 
на живородени деца кај ризична бременост редуцирајќи го бројот на 
повторувачки абортуси. НМХ и Аспирин не се покажа ефикасен во редукција на 
негативните исходи на бременоста.  
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