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Резюме

Цель исследования: оценить эффективность применения плазмафереза в комбинации с терапией низкомолекулярными 
гепаринами (НМГ) и  ацетилсалициловой кислотой (АСК) у  женщин с  высокими титрами антифосфолипидных антител 
(АФА) и повторными акушерскими потерями.

Материалы и  методы. Проведено 327 сеансов плазмафереза 75 пациенткам: на этапе подготовки к  беременности –  
17 (22,6 %) женщинам, в I триместре – 11 (19,0 %) беременным, во II триместре – 33 (56,9 %) беременным, в III триместре 
– 34 (58,6 %) беременным. Критерием включения в исследование явилось наличие высоких титров как критериальных, так 
и  некритериальных АФА у  беременных с  потерями и  неблагоприятными исходами беременности в  анамнезе.  
У 36 (62,1 %) женщин имелись потери беременности в анамнезе. Все пациентки получали терапию низкими дозами АСК  
и НМГ, 15 (25,86 %) беременных также получали курсы внутривенных иммуноглобулинов в I и II триместрах.

Результаты. Родоразрешено 47 беременных, у 10 беременность на данный момент прогрессирует. Роды в срок прошли 
у 40 (85,1 %) пациенток, у 23 (48,9 %) беременных роды прошли через естественные родовые пути. Средний вес плода 
составил 3364,00 ± 393,76 г, рост – 52,13 ± 1,82 см. Оценка по шкале Апгар в 100 % случаев составила 8 баллов. Путем 
операции кесарева сечения родоразрешены 24 (51,1 %) беременные. Средняя кровопотеря при оперативном родоразре-
шении составила 528,64 ± 166,10 мл. Средний вес плода в группе родоразрешенных оперативным путем составил 2982,14 
± 582,88 г, средний рост – 49,14 ± 4,09 см, оценка по шкале Апгар – 7,69 ± 0,47 балла. Преждевременные роды произошли 
в 7 (14,9 %) случаях, все – путем операции кесарева сечения. В одном случае беременность замерла при сроке 8/9 нед; по 
результатам кариотипирования абортного материала обнаружена хромосомная аномалия плода. Тяжелых акушерских 
осложнений не наблюдалось ни в одном случае.

Заключение. Комбинация плазмафереза с НМГ и АСК показала высокую эффективность в лечении акушерского антифос-
фолипидного синдрома – высокий процент благоприятных исходов беременности, отсутствие тяжелых акушерских 
осложнений.

Ключевые слова: антифосфолипидный синдром, плазмаферез, низкомолекулярные гепарины, внутривенные иммуногло-
булины, привычное невынашивание
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Abstract

Aim: to evaluate efficacy of plasmapheresis combined with low molecular weight heparins (LMWH) and acetylsalicylic acid (ASA).

Materials and Methods. 327 plasmapheresis sessions were performed for 75 patients: 17 (22.6 %) patients during preparation for 
pregnancy, 11 (19.0 %) pregnant women in the first trimester, 33 (56.9 %) pregnant women in the second trimester, and 34 
(58.6 %) pregnant women in the third trimester. Study inclusion criteria were as follows: high titers of antiphospholipid antibodies 
(APA) as well as included non-inclusion criteria in pregnant women with miscarriages and unfavorable anamnestic pregnancy 
outcome. 36 (62.1  %) women had pregnancy loss in anamnesis. All patients received low-dose ASA and LMWH therapy;  
15 (25.86 %) pregnant women also received courses of intravenous immunoglobulins in the first and second trimesters.

Results. 47 pregnant women had delivery, whereas 10 of women had pregnancy in progress. Term delivery was in 40 (85.1 %) 
patients, so that 23 (48.9 %) pregnant women had delivery per vias naturales. The average weight of the fetus was 3364.00 ± 
393.76 g, height – 52.13 ± 1.82 cm. In 100 % cases, Apgar score was 8 points. 24 (51.1%) pregnant women had delivery via 
cesarean section. The average blood loss comprised 528.64 ± 166.10 ml. The average fetal weight in group after surgical delivery 
was 2982.14 ± 582.88 g, average height – 49.14 ± 4.09 cm, the Apgar score – 7.69 ± 0.47 points. Preterm births were observed 
in 7 (14.9%) cases, all via cesarean section. In 1 case, early fetal death was at gestational age of 8/9 weeks; according to the 
karyotyping data, a fetal chromosomal abnormality was detected. No severe obstetric complications were observed.

Conclusions. Combining plasmapheresis with low dose LMWH and ASA therapy demonstrated high efficacy in treating obstetric 
APS manifested as high percentage of favorable pregnancy outcomes and low number of obstetric complications.

Keywords: antiphospholipid syndrome, plasmapheresis, low molecular weight heparins, intravenous immunoglobulins, recurrent 
pregnancy loss

For citation: Eremeeva D.R., Zainulina M.S., Dolgova J.S., Shakhaliev R.A., Silvanovich O.A., Pavlova L.A. Use of plasmapheresis 
in treatment of patients with unfavorable anamnestic pregnancy outcomes coupled to antiphospholipid antibodies.  
Akusherstvo, Ginekologia i Reprodukcia = Obstetrics, Gynecology and Reproduction. 2021;15(1):22–31. (In Russ.).  
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Введение / Introduction
Антифосфолипидный синдром (АФС) – это аутоим-

мунное заболевание, связанное с  наличием сосуди-
стого тромбоза и/или акушерских осложнений, а также 
наличием антифосфолипидных антител (АФА) [1]. 

Согласно алгоритму, принятому в 2006 г. в Сиднее, 
для постановки диагноза АФС должны быть соблю-
дены строгие лабораторные и клинические критерии 
[2]. К принятым в  практику акушерским критериям 
относятся: одна или несколько смертей морфологиче-
ски нормального плода на 10-й неделе беременности 
или позднее, и/или одни или несколько преждевре-
менных родов морфологически нормального новоро-
жденного до 34-й недели беременности, вызванных 
эклампсией или тяжелой преэклампсией, или плацен-
тарной недостаточностью, и/или 3 или более последо-
вательных самопроизвольных аборта до 10-й недели 

беременности у пациенток, у которых была исключена 
хромосомная и  экстрагенитальная патология. Не 
менее важным является обнаружение в крови специ-
фических иммунологических маркеров – АФА. К 
данной группе антител относятся: антитела к кардио-
липину IgM/IgG, к β2-гликопротеину IgM/IgG и позитив-
ный тест на волчаночный антикоагулянт (ВА) [2]. 

В последние годы исследователи обращают внима-
ние на отдельный класс некритериальных АФА. Обна-
ружена выраженная взаимосвязь развития тромбоэм-
болических осложнений у  пациентов с  высокими 
титрами данных антител. Так, антитела против 
протромбина (aPT) и  фосфатидилсерин-протромби-
нового комплекса (aPS/PT) являются потенциальными 
диагностическими маркерами АФС [3]. Доказано, что 
наличие aPS/PT связано с артериальными тромбозами, 
тромботической микроангиопатией и  другими тяже-

Еремеева Д.Р., Зайнулина М.С., Долгова Ю.С., Шахалиев Р.А., Сильванович О.А., Павлова Л.А.
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Основные моменты

Что уже известно об этой теме?

► �На данном этапе сложно судить об эффективности изоли-
рованного применения плазмафереза (ПФ), его влиянии на 
течение и  исход беременности, осложненной антифосфо-
липидным синдромом (АФС), поскольку процедуры всегда 
назначались в дополнение к другим методам лечения, вклю-
чая стероиды, гепарин, низкие дозы ацетилсалициловой 
кислоты (АСК) или внутривенные иммуноглобулины (ВВИГ).

► �Стратегия терапии пациенток с АФС предусматривает соче-
тание стандартного лечения с одним или несколькими тера-
певтическими средствами среди стероидов, ВВИГ и  тера-
певтическим ПФ.

Что нового дает статья?

► �Использование ПФ в  комбинации с  АСК и  низко-
молекулярными гепаринами в  нашем исследовании 
позволило добиться высокого процента благоприятных 
исходов беременности.

Как это может повлиять на клиническую практику 
в обозримом будущем?

► �Следует продолжить изучение данной проблемы с  целью 
поиска патогенетически обоснованных методов лечения 
беременных с АФС.

Highlights

What is already known about this subject?

► �At this stage, it is hard to judge about efficacy of stand-alone 
plasmapheresis (PP), its impact on pregnancy course and 
outcome complicated by antiphospholipid syndrome (APS), 
because the procedures were always prescribed in addition to 
other therapeutic methods including steroids, heparin, low 
doses of acetylsalicylic acid (ASA) or intravenous immuno-
globulins (IVIGs).

► �The therapy strategy for patients with APS infers combined 
basic treatment with one or more therapeutic agents belonging 
to steroids, IVIGs and therapeutic РР.

What are the new findings?

► �The use of РР in combination with ASA and low molecular 
weight heparins in our study allowed us to achieve a high 
percentage of favorable pregnancy outcomes.

How might it impact on clinical practice in the foreseeable 
future?

► �This issue should be further investigated in order to seek out 
for pathogenetically justified treatment methods for pregnant 
women with APS.

лыми осложнениями беременности [4, 5]. Антитела 
против других белков плазмы также могут быть 
значимы в  диагностике АФС. Другие исследования 
показали, что титры антител против аннексина А2 
и  аннексина А5 связаны с  тромбозами и  осложнени-
ями беременности [6]. Аутоантитела против ряда 
других белков, таких как протеин S, протеин C, плацен-
тарный антикоагулянтный протеин (РАР-1) также 
выявлялись в  высоком титре у  пациентов с  АФС [6]. 
Однако не до конца ясно, играют ли эти антитела 
причинную роль в  патогенезе, и  дает ли анализ на 
наличие этих антител возможность постановки 
диагноза АФС и стратификации риска.

Патогенез / Pathogenesis
В основе патогенеза несостоятельности или ослож-

ненного течения беременности при АФС лежит форми-
рование плацентарной недостаточности, которая 
в свою очередь может быть опосредована как тромбо-
генным эффектом АФА, так и  нетромботическими 
механизмами, обусловленными функциональными 
нарушениями в децидуальных клетках и нарушением 
инвазии трофобласта в  спиральные артерии [7–9]. 
Также стоит отметить, что существуют эксперимен-
тальные исследования на животных, которые подтвер-
ждают способность большого количества АФА инду-
цировать задержку роста плода за счет отложения 
в плаценте IgG и компонента С3 системы комплемента, 
нейтрофильной инфильтрации и локальной секреции 
фактора некроза опухоли альфа (TNF-α) [10, 11].

Принцип действия плазмафереза при АФС заклю-
чается в удалении антител к фосфолипидам из крово-

тока, что уменьшает их патологическое влияние на 
организм. На данном этапе сложно судить об эффек-
тивности изолированного применения плазмафереза, 
его влиянии на течение и исход беременности, ослож-
ненной АФС, поскольку процедуры всегда назначались 
в  дополнение к  другим методам лечения, включая 
стероиды, гепарин, низкие дозы ацетилсалициловой 
кислоты (АСК) или внутривенные иммуноглобулины 
(ВВИГ). Стоит отметить, что использование плазмафе-
реза у  беременных с  АФС не столь распространено, 
и  описания в  литературе ограничиваются сообщени-
ями об отдельных случаях.

Цель исследования: оценить эффективность 
применения плазмафереза в комбинации с  терапией 
низкомолекулярными гепаринами (НМГ) и  АСК 
у  женщин с  высокими титрами АФА и  повторными 
акушерскими потерями.

Материалы и методы / Materials  
and Methods

Проведено проспективное исследование, в котором 
изучено течение беременностей и их исходы у пациен-
ток с  высоким титром АФА и  отягощенным акушер-
ско-гинекологическим анамнезом.

В СПб ГБУЗ «РД № 6 им. проф. В.Ф. Снегирева» 
было проведено 327 сеансов мембранного плазмафе-
реза 75 пациенткам в период с 2017 по 2019 гг. вклю-
чительно. На этапе подготовки к  беременности плаз-
маферез проводили 17 (22,6 %) женщинам, в I триме-
стре – 11 (19,0 %) беременным, во II триместре – 33 
(56,9  %) беременным, в  III триместре – 34 (58,6  %) 
беременным.

Использование плазмафереза в лечении пациенток с неблагоприятными исходами беременностей в анамнезе 
и наличием антифосфолипидных антител
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Критерии включения и исключения / Inclusion  
and exclusion criteria

Критерии включения: наличие высоких титров АФА 
у  пациенток с  потерями и  неблагоприятными исхо-
дами беременности в  анамнезе; подписанное инфор-
мированное согласие на участие в исследовании.

Критерии исключения: пациентки с тяжелой сопут-
ствующей соматической патологией (почечной, пече-
ночной недостаточностью, сахарным диабетом 1-го 
типа), аномалиями развития полового аппарата, 
хромосомными аномалиями.

Медикаментозная терапия / Drug therapy
Все беременные получали терапию АСК в  дозе 

50–100 мг и  НМГ (эноксапарин натрия) с  момента 
установления факта беременности до 34 нед (для 
АСК), подобранных по массе тела: 0,4 мл эноксапа-
рина натрия при весе от 60 до 90 кг и 0,6 мл для бере-
менных весом более 90 кг. Помимо комбинации НМГ 
и АСК, 15 беременных (25,86 %) получали курсы ВВИГ 
в I и II триместрах.

Этические аспекты / Ethical aspects
Все пациентки, участвовавшие в  исследовании, 

давали письменное информированное согласие. Все 
процедуры, выполненные в  данном исследовании, 
соответствуют этическим стандартам Хельсинской 
декларации 1964 г. и  ее последующим изменениям 
или сопоставимым нормам этики.

Методы исследования / Study methods
У всех пациенток определяли титры АФА путем 

твердофазной иммунофлуоресценции с  использова-
нием коммерческих тест-систем фирмы Orgentec 
Diagnostika GmbH (Германия). На протяжении бере-
менности у  пациенток неоднократно исследовали 
состояние свертывающей системы крови для выявле-
ния признаков активации внутрисосудистого сверты-
вания крови по следующим показателям коагуло-
граммы: протромбиновый индекс, протромбиновый 
тест (международное нормализованное отношение), 
активированное частичное тромбопластиновое время, 
содержание фибриногена и Д-димера.

Процедуры плазмафереза / Plasmapheresis procedure
Использовали аппарат «Гемос-ПФ» научно-произ-

водственного предприятия «Биотех-М» (Россия). При 
проведении процедуры экстракорпоральный контур 
(ЭК) аппарата присоединяют к вене с помощью един-
ственного катетера. Образуется временный сосуди-
стый контур, который объединяет ЭК аппарата с сосу-
дистой системой пациента. В фазе диастолы сердца из 
вены в ЭК отбирается порция крови объемом от 5 мл 
до 10 мл. В камере насоса кровь смешивается с опре-
деленной дозой антикоагулянта и  инфузата. В каче-
стве антикоагулянта использовали гепарин. В фазе 

систолы сердца стабилизированная кровь протекает 
через плазмофильтр, отделяющий плазму с содержа-
щимися в  ней патологическими агентами, которые 
фиксируются на гранулах сорбента. Детоксицирован-
ная кровь, прошедшая через плазмофильтр, в  фазу 
систолы возвращается в  ту же вену. Таким образом, 
методика плазмафереза имитирует воспроизведение 
венозно-клапанной системы и  отдельных элементов 
детоксикационной функции печени и почек. 

Статистический анализ / Statistical analysis
Статистический анализ и обработку данных произ-

водили в  программе Microsoft®Excel 2019 компании 
Microsoft®, США. Данная система является интегриро-
ванной средой статистического анализа и  обработки 
данных. Она осуществляет все расчеты по стандарт-
ным формулам математической статистики, исполь-
зуя только существующие, измеренные данные (все 
пропуски исключаются из расчетов и не учитываются 
при формировании выводов). 

В соответствии с целями и задачами исследования, 
а также с учетом специфики анализируемых перемен-
ных нами выполнялись:

•  построение и  визуальный анализ графиков 
разброса данных;

•  расчет частотных таблиц как одномерных, так 
и многоуровневых;

•  расчет элементарных статистик (среднее значение, 
ошибки средних, среднеквадратические отклонения).

Используемые системой методы статистического 
анализа не требуют специального контроля достаточ-
ности количества наблюдений, все допустимые оценки 
и  заключения делаются при автоматическом учете 
фактически имеющихся данных. Статистически значи-
мыми различия считали при p < 0,05.

Результаты / Results 

Абсолютными противопоказаниями к  применению 
плазмафереза являются состояния, при которых адек-
ватная антикоагуляция не может быть достигнута, 
а также необратимые повреждения жизненно важных 
органов. Противопоказаний к  проведению плазмафе-
реза не было.

Средний возраст пациенток составил 32,29 ± 4,4 
лет, средний вес – 71,03 ± 16,3 кг; первородящих паци-
енток было 31 (53,45  %), повторнородящих – 27 
(46,55  %). У 36 (62,1  %) пациенток имелись потери 
беременности в анамнезе: неразвивающаяся беремен-
ность определена у  20 (34,5  %) женщин; самопроиз-
вольный выкидыш до 12 нед произошел у 11 (18,97 %); 
антенатальная гибель плода наблюдалась у  10 
(17,24 %); у 2 (3,5 %) беременных в анамнезе имелась 
преждевременная отслойка нормально расположен-
ной плаценты (ПОНРП), в обоих случаях при сроке 24 
нед; тяжелая преэклампсия в  анамнезе была у  3 
(5,17 %) пациенток; у 11 (18,97 %) женщин беремен-
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ность наступила в  результате экстракорпорального 
оплодотворения (ЭКО); неудачи ЭКО имелись в  анам-
незе у 8 (13,8 %) пациенток; в 5 (8,62 %) случаях отме-
чалась беременность дихориальной диамниотической 
двойней (ДХДА) (рис. 1).

Хроническую артериальную гипертензию имели 
8 (13,8  %) пациенток, хронический пиелонефрит – 
3 (5,17 %) пациентки; хроническая плацентарная недо-
статочность отмечалась у 7 (12,1 %) пациенток; нару-
шения гемодинамики были обнаружены у  5 (8,6  %) 
беременных; гипотрофия плода выявлена у 2 (3,4 %) 
пациенток; гестационный сахарный диабет диагности-
рован у 10 (17,24 %) беременных; генетическую тром-
бофилию (гетерозиготная мутация фактора II – 
протромбина) имела только 1 (1,7  %) пациентка; 
гипергомоцистеинемия была выявлена у 15 (25,86 %) 
пациенток, средний уровень гомоцистеина составил 
9,2 ± 4,0 мкмоль/л; варикозная болезнь отмечалась 
у  8 (13,8  %) пациенток; субклинический гипотиреоз 
установлен у  7 (12,1  %) беременных; тромбоз при 
беременности (тромбоз поверхностных вен) был 
выявлен у  1 (1,7  %) пациентки; гепатоз беременных 
развился у 3 (5,2 %) пациенток (рис. 2).

При исследовании содержания АФА выявлено 
следующее (табл. 1). В I триместре повышение ВА 
установлено у 7 (63,6 %) пациенток, средний уровень 
составил 1,43 ± 0,34. Антитела к  кардиолипину (IgG) 
в высоких титрах определены у 1 (9,1 %) пациентки – 
13,5 Ед/мл, антитела к аннексину V – у 1 (9,1 %) паци-

ентки в титре 7,0 Ед/мл, антитела к β2-гликопротеину – 
у 2 (19,2 %) пациенток (12,69 ± 0,30 Ед/мл). 

Во II триместре повышение ВА найдено у 19 (59,38 %) 
пациенток, средний уровень составил 1,46 ± 0,18. Анти-
тела к  кардиолипину (IgG) в  высоких титрах обнару-
жены у  4 (12,5  %) пациенток (19,16 ± 13,42 Ед/мл), 
антитела к аннексину V – у 2 (6,5%) пациенток в титре 
5,76 ± 1,07 Ед/мл, антитела к β2-гликопротеину – у 9 
(28,13 %) беременных (92,85 ± 61,43 Ед/мл).

В III триместре повышение ВА установлено у  18 
(52,94 %) пациенток, средний уровень составил 1,40 ± 
0,15. Антитела к кардиолипину (IgG) в высоких титрах 
определены у 2 (5,88 %) пациенток (18,38 ± 3,71 Ед/мл), 
антитела к аннексину V – у 2 (5,88 %) пациенток в титре 
14,1 ± 7,5 Ед/мл, антитела к β2-гликопротеину – у  6 
(17,65 %) пациенток (67,03 ± 68,04 Ед/мл).

На данный момент родоразрешено 47 пациенток 
(табл. 2), у 10 беременность прогрессирует. В одном 
случае беременность замерла при сроке 8/9 нед; по 
результатам кариотипирования абортного материала 
обнаружена хромосомная аномалия плода.

Роды в срок прошли у 40 (85,1 %) пациенток. Преж-
девременные роды были в  7 (14,9  %) случаях: 3 
(6,38 %) при сроке 35 нед, 3 (6,38 %) при сроке 36 нед, 
в 1 (2,12 %) случае беременная родоразрешена в 34 
нед в  связи с  появлением мажущих кровянистых 
выделений при полном предлежании плаценты. Все 
преждевременные роды проведены путем операции 
кесарева сечения. У 1 (2,13  %) пациентки родовая 

Рисунок 1. Структура отягощенного акушерского анамнеза у обследованных пациенток. 
Примечание: ПОНРП – преждевременная отслойка нормально расположенной плаценты; ЭКО – экстракорпоральное оплодотворение; 
ДХДА – дихориальная диамниотическая двойня.

Figure 1. Structure of aggravated obstetric anamnesis in patients examined. 
Note: ПОНРП – premature detachment of normally situated placenta; ЭКО – in vitro fertilization; ДХДА – dichorionic diamniotic twins. 
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Таблица 1. Титры антифосфолипидных антител у обследованных пациенток (М ± σ).

Table 1. Antiphospholipid antibody titers in patients examined (М ± σ).

Антифосфолипидные антитела
Antiphospholipid antibodies

Триместр / Trimester

I II III

Волчаночный антикоагулянт
Lupus anticoagulant 1,43 ± 0,34 1,46 ± 0,18 1,40 ± 0,15

Антитела к кардиолипину (IgG), Ед/мл
Anti-cardiolipin antibodies (IgG), U/ml 13,5 19,16 ± 13,42 18,38 ± 3,71

Антитела к аннексину V (IgG), Ед/мл
Anti-annexin V antibodies (IgG), U/ml 7,00 5,76 ± 1,07 14,1 ± 7,5

Антитела к β2-гликопротеину (IgG), Ед/мл
Anti-β2-glycoprotein antibodies (IgG), U/ml 12,69 ± 0,30 92,85 ± 61,43 67,03 ± 68,04

Таблица 2. Статистические показатели родоразрешения обследованных пациенток.

Table 2. Statistical delivery-related parameters in patients examined.

Показатель
Parameter

Родоразрешение
Delivery

через естественные родовые пути
via natural passages

путем операции кесарева сечения
via cesarian section

Путь родоразрешения, n (%)
Route of delivery, n (%) 23 (48,9) 24 (51,1)

Средний объем кровопотери, мл, М ± σ
Average blood loss volume, ml, М ± σ 301,54 ± 58,00 528,64 ± 166,10

Средний вес плода, г, М ± σ
Average fetal weight, g, М ± σ 3364,00 ± 393,76 2982,14 ± 582,88

Средний рост плода, см, М ± σ
Average fetal height, cm, М ± σ 52,13 ± 1,82 49,14 ± 4,09

Оценка по шкале Апгар, балл, М ± σ
Apgar score, points, М ± σ 8 ± 0 7,69 ± 0,47

Рисунок 2. Сопутствующая соматическая патология у обследованных пациенток. 
Примечание: АГ – артериальная гипертензия; СД – сахарный диабет; ПН – плацентарная недостаточность.

Figure 2. Comorbid pathology in patients examined. 
Note: АГ – arterial hypertension; СД – diabetes mellitus; ПН – placental insufficiency.
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деятельность самостоятельно развилась при сроке 36 
нед, 3 (6,38  %) пациентки родоразрешены досрочно 
при сроке 35 нед в  связи с  начавшейся гипоксией 
плода, 2 (4,26 %) пациентки родоразрешены в связи 
с развитием тяжелой преэклампсии. 

У 23 (48,9 %) беременных роды прошли через есте-
ственные родовые пути, все плоды в  доношенном 
сроке гестации. Средний объем кровопотери при 
родах через естественные родовые пути составил 
301,54 ± 58,00 мл. Средний вес плода составил 3364,00 
± 393,76 г, рост – 52,13 ± 1,82 см. Оценка по шкале 
Апгар в 100 % случаев составила 8 баллов. В 1 (4,35 %) 
случае проводилось ручное выделение задержав-
шейся доли плаценты.

Путем операции кесарева сечения родоразрешены 
24 (51,1 %) беременные. Средняя кровопотеря соста-
вила 528,64 ± 166,10 мл. Средний вес плода в группе 
родоразрешенных оперативным путем составил 
2982,14 ± 582,88 г, средний рост – 49,14 ± 4,09 см. 
Оценка по шкале Апгар составила 7,69 ± 0,47 балла.

Стоит отметить, что развитие тяжелых акушерских 
осложнений, таких как преждевременная отслойка 
нормально расположенной плаценты, массивная 
кровопотеря, антенатальная гибель плода, не наблю-
дали ни в одном случае.

Обсуждение / Discussion

Лечение АФС, основной целью которого является 
предотвращение тромбозов, имеет лишь частичный 
успех. В настоящее время около 70–80 % беременно-
стей пациенток с  АФС, получающих терапию первой 
линии, приводят к  рождению живого доношенного 
плода, но также значительно увеличивается риск 
осложненного течения в виде преэклампсии (от 18 до 
40 %), задержки внутриутробного развития плода (от 
5 до 15 %) и преждевременных родов [12]. На совре-
менном этапе терапией первой линией женщин 
с  персистирующим АФС и  привычным невынашива-
нием является комбинация низких доз НМГ и  АСК 
[13–15]. Данная тактика лечения показала высокий 
процент эффективности в предотвращении тромботи-
ческих осложнений и осложненного течения беремен-
ности, но только при условии, что терапию начали 
сразу после установки факта беременности [16]. 
Поскольку было показано [17], что риск сосудистых 
событий значительно повышен у  беременных с  АФС 
по сравнению с  АФА-отрицательными женщинами 
(риск составляет 1,5  % для тромбоза глубоких вен, 
0,4 % для преэклампсии, 0,4 % для тромбоза поверх-
ностных вен и 0,3 % для цереброваскулярных наруше-
ний), рекомендуется продолжать тромбопрофилак-
тику с НМГ в течение 6 нед после родов даже у женщин 
без предшествующей истории венозных тромбоэмбо-
лических осложнений (ВТЭО). Если ВТЭО развивается 
во время беременности, лечение НМГ проводят в тера-
певтической дозировке с учетом массы тела беремен-

ной на протяжении всей беременности и  в течение  
6 нед после родов [18]. Другие авторы продемонстри-
ровали, что комбинированная терапия низкими дозами 
АСК и НМГ не является оправданной для всех женщин 
с АФС, но оказалась эффективной для женщин с повы-
шенным уровнем Д-димера в крови [19].

В настоящее время нет данных об оптимальном 
лечении женщин с рефрактерным к стандартной схеме 
лечения акушерским АФС. В опросе врачей 2008 г., 
посвященном акушерскому АФС, самой распростра-
ненной терапевтической стратегией было увеличение 
НМГ от профилактической до терапевтической дозы, 
хотя нет никаких доказательств в  поддержку этого 
подхода [20]. Другая стратегия предусматривает соче-
тание стандартного лечения с одним или несколькими 
терапевтическими средствами среди стероидов, ВВИГ 
и терапевтическим плазмаферезом [21, 22]. 

Недавние исследования показывают высокую 
эффективность лечения при комбинации с противома-
лярийным препаратом – гидроксихлорохином, что 
проявляется увеличением процента живорождения 
и  меньшим количеством осложнений беременности 
у  пациенток с  рефрактерным к  стандартной терапии 
АФС [23, 24]. Также выяснилось, что гидроксихлорохин 
предотвращал плацентарную недостаточность путем 
ингибирования компонента С3 системы комплемента 
[25]. После отчета о  его безопасности во время бере-
менности гидроксихлорохин был оценен как дополни-
тельный инструмент к  стандартной схеме лечения 
в нескольких ретроспективных исследованиях [26].

Преднизолон в  сочетании с  низкими дозами АСК 
является альтернативным методом лечения АФС. 
Однако имеются данные о существенных осложнениях 
при беременности в  результате применения этого 
метода. Эти наблюдения были подтверждены мета- 
анализом 2005 г., в котором сообщалось о значитель-
ном увеличении преждевременных родов и повышен-
ном риске гестационного сахарного диабета (в 3,3 
раза) при приеме высоких доз преднизолона. И наобо-
рот, преднизолон при назначении в низких дозах и на 
ранних сроках гестации может быть полезен при 
акушерском АФС благодаря его противовоспалитель-
ному действию и  влиянию на плаценту. Так, отмеча-
ется значительное увеличение рождаемости у женщин 
с  рефрактерными явлениями (с 4 до 61  %) путем 
добавления 10 мг преднизолона ежедневно к  стан-
дартному лечению в  I триместре. В недавнем много-
центровом ретроспективном исследовании использо-
вание стероидов во время беременности было связано 
с благоприятным исходом [24].

Следует отметить, что в настоящее время не суще-
ствует единых рекомендаций в отношении иммуноте-
рапии АФС. Однако особое внимание исследователи 
уделяют иммуномодуляции с  помощью препаратов 
иммуноглобулинов. В клинической практике инфузия 
ВВИГ предотвращает акушерские осложнения, опосре-
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дованные циркуляцией АФА в  крови [27]. Обычно 
применение ВВИГ хорошо переносится пациентами, 
а побочные реакции минимальны и обратимы. Данные 
об эффективности ВВИГ у  женщин с  АФС скудны 
и  противоречивы. Обзор литературы, включенный 
в Кокрейновскую библиотеку, осмысляющий большое 
количество исследований, показал, что применение 
ВВИГ для терапии акушерского АФС в  большинстве 
исследований повышало процент рождения живых 
детей, но при этом не снижался риск преждевремен-
ных родов, и некоторые исследователи докладывали 
о  повышении риска осложненного течения беремен-
ности [28]. Также стоит отметить, что комбинация 
ВВИГ с терапией НМГ и АСК приводило как к высокому 
проценту благоприятного исхода беременности, так 
и к снижению количества осложнений [26, 29, 30].

На данном этапе сложно судить об эффективности 
изолированного применения плазмафереза, его влия-
нии на течение и  исход беременности, осложненной 
АФС, поскольку процедуры всегда назначались 
в  дополнение к  другим методам лечения, включая 
стероиды, гепарин, низкие дозы АСК или ВВИГ. Такая 
комбинация приводила к  успешному исходу в  71,4–
100 % беременностей [31, 32]. Доказана безопасность 
применения плазмафереза во время беременности, 
и известно, что эта процедура снижает уровень АФА 
у пациентов с АФС [33]. По результатам большинства 
исследований, пациенткам из группы высокого риска 

процедуру плазмафереза стоит начинать либо на 
этапе подготовки к  беременности, либо в  течение  
I триместра [34–38].

Приведенные исследования были проведены на 
достаточно малых группах пациенток, что обуслов-
лено специфичностью патологии. 

Безусловно, требуется дополнительный опыт 
и дальнейшие исследования, прежде чем метод плаз-
мафереза можно будет принять за стандарт лечения 
пациенток с  очень высоким риском потери беремен-
ности.

Заключение / Conclusion

Ведение беременных с высоким титром АФА явля-
ется непростой задачей для клинициста. Данный 
контингент пациенток очень сложен, так как акушер-
ская патология может развиться на любом этапе бере-
менности. Применяя комбинацию НМГ и  низких доз 
АСК, а  также других групп препаратов (гидроксихло-
рохин, стероиды) не всегда удается достичь благопри-
ятного исхода беременности. Использование плазма-
фереза в комбинации с АСК и НМГ в нашем исследо-
вании позволило добиться высокого процента благо-
приятных исходов беременности, хотя абсолютно 
исключить развитие акушерских осложнений мы не 
смогли. Следует продолжить изучение данной 
проблемы с  целью поиска патогенетически обосно-
ванных методов лечения беременных с АФС.
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