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Беременность и  ее исход 
при антифосфолипидном синдроме 
после острого нарушения 
мозгового кровообращения  
(клиническое наблюдение)
Т.М. Решетняк, Ф.А. Чельдиева, Н.М. Кошелева, А.А. Шумилова,  
Л.М. Бланк, Н.В. Середавкина

Акушерская патология (потери беременности на разных сроках гестации, преждевременные роды морфологи-
чески нормального плода из-за пре-/эклампсии или плацентарной недостаточности) наряду с тромботически-
ми осложнениями является основным клиническим проявлением антифосфолипидного синдрома (АФС). 
Большинство исследований беременности при АФС сосредоточены на женщинах с рецидивирующими 
потерями плода; данные об исходах беременности у пациенток с другими клиническими фенотипами АФС, 
например с тромботическим АФС, ограничены. Представляем клиническое наблюдение больной достовер-
ным тромботическим АФС (с рецидивирующими ишемическими нарушениями мозгового кровообращения) 
и высокопозитивными уровнями антифосфролипидных антител с благоприятным исходом беременности. 
Ключевые слова: антифосфолипидный синдром, антифосфолипидные антитела, нарушение мозгового кро-
вообращения, беременность
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PREGNANCY AND ITS OUTCOME IN ANTIPhOSPhOLIPID SYNDROME AFTER ACUTE 
CEREBRAL CIRCULATORY FAILURE (CLINICAL CASE STUDY)

Tatiana M. Reshetnyak, Fariza A. Cheldieva, Nadezhda M. Kosheleva, Anastasiia A. Shumilova, 
 Leonid M. Blank, Nataliya V. Seredavkina

Obstetric pathology (pregnancy loss at different gestational ages; premature delivery of morphologically normal foetus 
due to pre-/eclampsia or placental insufficiency), along with thrombotic complications are the main clinical mani-
festations of antiphospholipid syndrome (APS). Among arterial thromboses in APS, cerebral vascular thromboses 
in the form of strokes or transient ischaemic attacks. Patients with APS have a well known increased risk of thrombosis 
associated with pregnancy or conditions accompanied by hyperestrogenemia. More than half of thrombotic compli-
cations in women with APS occur during gestation or hyperestrogenemia. Most studies of pregnancy in APS have 
focused on women with recurrent fetal loss, and data on pregnancy outcomes in patients with other clinical pheno-
types of APS, such as thrombotic APS, are limited. We present a case report of a patient with reliable thrombotic APS 
(with recurrent ischaemic cerebral circulatory disorders) and highly positive levels of antiphosphrolipid antibodies 
with a favourable pregnancy outcome.
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Антифосфолипидный синдром (АФС) 
является одной из наиболее распростра-
ненных приобретенных причин гиперкоа-
гуляции. В число основных его проявлений 
входят тромботические осложнения (арте-
риальные, венозные или микрососудистые) 
и патология беременности (выкидыши, вну-
триутробная гибель плода и преждевремен-
ные роды из-за пре-/эклампсии (ПЭ) или пла-
центарной недостаточности). Серологические 
классификационные критерии АФС пред-
ставлены тремя различными антифосфо-
липидными антителами (аФЛ): волчаноч-
ным антикоагулянтом (ВА), антителами 
к кардиолипину (аКЛ) и антителами к β2-
гликопротеину 1 (анти-β2-ГП1) [1, 2]. 

В классификационных критериях АФС 
перечислены три вида ассоциированных с ним 
осложнений беременности. Первый – рециди-
вирующие выкидыши на ранних сроках – явля-
ется неспецифическим. В общей акушерской 
популяции 10–15% беременностей заканчива-
ется ранними потерями, при этом 1–2% жен-
щин имеют повторные выкидыши на ранних 
сроках беременности. У большинства женщин 
с повторными ранними выкидышами причи-
ны потери беременности остаются неизвест-
ными. В 25–60% случаев повторных ранних 
выкидышей один из партнеров имеет ано-
мальный кариотип [3]. У большинства жен-
щин с ранними выкидышами может насту-
пить успешная беременность без какого-либо 
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специфического лечения [4]. Поздние потери (гибель пло-
да) в общей акушерской популяции встречаются в 1–2% 
случаев [5]. Частота ранних выкидышей (<10 недель ге-
стации) или поздней гибели плода при нелеченом акушер-
ском АФС не известна. В исследованиях, посвященных 
лечению акушерского АФС, частота рождения живых де-
тей составляет 70–80%, однако в это число в основном 
включались женщины с рецидивирующими ранними вы-
кидышами, не соответствующие современным критериям 
АФС [6, 7]. Тяжелая ПЭ может возникать как идиопатиче-
ская патология, а при системной красной волчанке (СКВ) 
она может быть связана с активностью заболевания и по-
ражением почек [8, 9]. 

Среди артериальных тромбозов при АФС преобла-
дает поражение артерий головного мозга в виде инсуль-
тов или транзиторных ишемических атак (ТИА) [10]. 
У пациенток с АФС отмечается повышенный риск тром-
боза, связанный с беременностью или состояниями, со-
провождающимися гиперэстрогенемией. Более полови-
ны тромботических осложнений при АФС происходят 
на фоне гестации или гиперэстрогенемии [11, 12]. Боль-
шинство исследований беременности при АФС сосредото-
чены на женщинах с рецидивирующими потерями плода; 
данные об исходах беременности у пациенток с другими 
клиническими фенотипами АФС, например с тромботиче-
ским АФС, ограничены.

Представляем клиническое наблюдение больной до-
стоверным тромботическим АФС и высокопозитивными 
уровнями аФЛ с благоприятным исходом беременности. 

Пациентка Х., 32 года, наблюдается в ФГБНУ НИИР 
им. В.А. Насоновой с 2020 г.; на тот момент – нулевой пари-
тет. 

Из анамнеза известно, что с 2018 г. появилось измене-
ние кожного рисунка тела по типу сетчатого ливедо. В но-
ябре того же года отметила резкое снижение слуха и «зало-
женность в ушах». За медицинской помощью не обращалась, 
в течение суток симптоматика самостоятельно регресси-
ровала. В плановом порядке выполнила магнитно-резонан-
сную томографию (МРТ) головного мозга (15.11.2018): оча-
говые и другие изменения не выявлялись. В декабре 2018 г. 
проведена МРТ головного мозга с внутривенным контраст-
ным усилением: обнаружены ишемические изменения в ве-
ществе теменно-височно-затылочной зоны и островковой 
доли правой гемисферы, расцененные как острое наруше-
ние мозгового кровообращения (ОНМК) в поздней под острой 
стадии (рис. 1).

В марте 2019 г. при повторной МРТ головного мозга 
выявлены признаки кистозно-глиозных изменений в бассей-
не правой среднемозговой артерии (СМА) как последствия 
ОНМК по ишемическому типу (рис. 2). Антикоагулян-
тная терапия не назначалась. В дальнейшем состояние оста-
валось стабильным. 

В январе 2020 г. появилась выраженная слабость в пра-
вых верхней и нижней конечностях, нарушение речи по типу 
дизартрии. Бригадой скорой медицинской помощи была госпи-
тализирована в неврологическое отделение городской больни-
цы, где симптоматика регрессировала в течение нескольких 
часов. По данным МРТ было выявлено ОНМК по ишемическо-
му типу в бассейне левой СМА. При проведении МРТ голов-
ного мозга с внутривенным контрастированием (14.01.2020) 
наблюдалась картина ОНМК в левой лобной доле в бассейне 
левой СМА, последствия ОНМК в правой СМА (теменно-за-
тылочная область; рис. 3). 

Рис. 1. Ишемические изменения в веществе теменно-височно-за-
тылочной зоны и островковой доли правой гемисферы у пациен-
тки Х. в декабре 2018 г. Магнитно-резонансная томография го-
ловного мозга в режимах Apparent Diffusion Coefficient (а), 
Т2 FLAIR (б) и FSPRG BRAVO (в) 

Пациентка была консультирована гематологом, за-
подозрен АФС, рекомендованы дообследование и консульта-
ция ревматолога. Антикоагулянтная терапия не назначалась.

В январе 2020 г. впервые консультирована в ФГБНУ 
НИИР им. В.А. Насоновой. На момент консультации были 
предоставлены результаты дообследования, по данным ко-
торого выявлен аФЛ: умеренно положительный уровень ВА; 
высокопозитивный уровень IgG аКЛ – 113,3 GPL; низкопози-
тивный уровень IgG анти-β2-ГП1 – 28,6 Ед/мл; негативный 
уровень IgM аКЛ – 6,6 MPL и IgM анти-β2-ГП1 – 1,6 Ед/мл. 
Кроме того, определялись высокие значения D-димера 
(1489,0 мкг/л) и антинуклеарного фактора (АНФ) – 1/1280; 
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позитивные уровни антител к двуспиральной ДНК (анти-
дсДНК) – 71,7 МЕ/мл (норма 0–20 МЕ/мл); АНФ к плотно-
му мелкоячеистому ядерному белку 70 кДа (DFS70, dense fine 
speckled) не обнаружен. Была заподозрена СКВ в сочетании 
с АФС. Инициирована терапия гидроксихлорохином (ГХ) – 
200 мг вечером, а также двойная антиагрегантная терапия: 
плавикс 75 мг/сут. и тромбо АСС 100 мг вечером. Пациен-
тка была госпитализирована; после проведенных обследова-
ний данных, свидетельствующих о достоверной СКВ, не полу-
чено. Обнаружены только иммунологические критерии СКВ 
(умеренно позитивный уровень анти-дсДНК и АНФ, гипоком-
плементемия). Обращало на себя внимание наличие высоко-
позитивного уровня антител к экстрагируемому ядерному 
антигену SS-A(Ro) (анти-Ro/SS-A), однако данных, свиде-
тельствующих о наличии синдрома Шегрена, не было получе-
но. При осмотре в клинической картине, кроме распростра-
ненного сетчатого мелкоячеистого ливедо правильной формы, 
других органных изменений не выявлялось. При эхокардиогра-
фии была исключена патология клапанов сердца как возмож-
ный источник эмболии. 

Диагностирован достоверный АФС: ОНМК по ишемиче-
скому типу в бассейнах правой (2018 г.) и левой (2020 г) СМА 
на фоне тройной позитивности по аФЛ (ВА, высокопозитив-
ный уровень аКЛ, анти-β2-ГП1), что являлось показанием 

к пожизненному приему антикоагулянтов. Препаратом выбо-
ра был варфарин с поддержанием целевых уровней международ-
ного нормализованного отношения (МНО) в пределах 2,5–3,0. 

За период наблюдения ухудшения состояния не было, 
сохранялись иммунологические нарушения: повышение уровня 
анти-дсДНК, гипокомплементемия, положительный уровень 
АНФ и высокопозитивный уровень анти-Ro/SS-A. 

В ноябре 2021 г. в связи с планированием беременности 
варфарин был заменен на клексан. Пациентка была направле-
на к неврологу и на контрольную МРТ головного мозга. Невро-
логом на момент осмотра клинически значимого неврологиче-
ского дефицита не выявлено. По данным МРТ от мая 2022 г. 
по сравнению с исследованием, выполненным в январе 2020 г., 
отрицательной динамики не наблюдалось (рис. 4). Абсолют-
ных противопоказаний для беременности не было. 

Более года беременность не наступала. При обследова-
нии супруга была диагностирована астенозооспермия, в свя-
зи с чем пациентке дважды была проведена искусственная 
инсеминация. В декабре 2022 г. наступила беременность, 
был отменен тромбо АСС (с возобновлением терапии после 
12-й недели гестации), продолжено лечение низкомолекуляр-
ными гепаринами (НМГ) под контролем анти-Ха активно-
сти и ГХ. Данные лабораторных обследований представлены 
в таблице 1. 

Рис. 2. Кистозно-глиозные изменения в бассейне правой среднемозговой артерии – последствия острого нарушения мозгового крово-
обращения по ишемическому типу у пациентки Х. в марте 2019 г. Магнитно-резонансная томография головного мозга в режимах 
Т2 FLAIR (а) и Т2 PROPELLER (б) 

Рис. 3. Очаг острого нарушения мозгового кровообращения 
по ишемическому типу в бассейне левой среднемозговой арте-
рии у пациентки Х. в январе 2020 г. Магнитно-резонансная то-
мография головного мозга в режимах Т2 FLAIR (а) и Т1 (б)

Рис. 4. Кистозно-глиозные изменения после перенесенных 
острых нарушений мозгового кровообращения по ишемическому 
типу в бассейнах правой и левой среднемозговой артерии у па-
циентки Х. Магнитно-резонансная томография головного мозга 
в режимах Т2 FLAIR (а) и Т2W TSE (б) от мая 2022 г.
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В связи с позитивностью по анти-Ro/SS-A для преду-
преждения неонатальной волчанки у плода пациентка два-
жды получила человеческий иммуноглобулин внутривенно – 
во II и III триместрах беременности (апрель и июнь 2023 г.), 
суммарно 25 г. 

Стоит отметить, что до терапии НМГ имело ме-
сто повышение уровня креатинина крови, вероятно, в связи 
с тромботической нефропатией. На фоне терапии НМГ уро-
вень креатинина нормализовался.

За время беременности пациентка регулярно контроли-
ровала артериальное давление (АД). Максимальные цифры 
АД – 134/82 мм рт. ст. В мае 2023 г. (на 24-й неделе геста-
ции) проводилось определение маркеров ПЭ: плацентарного 
фактора роста (PIGF, placenta growth factor), растворимой 
fms-подобной тирозинкиназы-1 (sFlt-1, soluble fms-like tyrosine 
kinase-1), sFlt-1/PIGF – патологии не выявлено. При повтор-
ной допплерометрии маточно- и фетоплацентарного крово-
тока нарушения не выявлены. 

21 августа 2023 г. (на 38-й неделе гестации) проведе-
но плановое кесарево сечение в нижнем маточном сегменте, 
родился живой доношенный мальчик (3330 г, 54 см, оценка 
по шкале Апгар на 1/5-й минутах – 8/9 баллов). 

Через 12 часов после оперативного родоразрешения 
была возобновлена терапия НМГ (эноксапарин 1,2 мл/сут.). 

 До родов и в послеоперационном периоде пациентка постоян-
но использовала эластическую компрессию нижних конечно-
стей 2-го класса. 

В послеоперационном периоде был выполнен лаборатор-
ный контроль эффективности антикоагулянтной терапии. 
Все показатели клинического анализа крови и коагулограм-
мы были в пределах референсных значений. Перед выпиской 
выполнено ультразвуковое исследование вен нижних конеч-
ностей: признаков тромбоза не было. Продолжена антикоа-
гулянтная терапия (позднее была переведена на лечение вар-
фарином), разрешено естественное вскармливание ребенка. 
Выписана в удовлетворительном состоянии под наблюде-
ние гинеколога и ревматолога. 

Обсуждение

Целью описания настоящего клинического наблю-
дения была демонстрация успешного исхода беременно-
сти у женщины, перенесшей ранее цереброваскулярные 
осложнения без выраженного неврологического дефицита 
и имеющей повышенный риск как неблагоприятного ис-
хода беременности, так и повторных тромботических со-
бытий. Планирование беременности и последующее сов-
местное ведение пациентки акушерами и ревматологами, 

Таблица 1. Лабораторные показатели пациентки за период наблюдения 

Показатели Референсные значения До беременности I триместр II триместр III триместр

Иммунологический анализ крови 

IgG аКЛ, GPL 0,0–25,0 92,8 54,5 29,4 114,6

IgM аКЛ, MPL 0,0–24,7 2,3 1,1 3,1 4,1

IgG анти-β2-ГП1, Ед/мл 0,0–15,3 43,7 39,8 18,4 20,7

IgM анти-β2-ГП1, Ед/мл 0,0–17,0 0,1 1,6 0,1 12,8

АНФ (Hep-2) <1/160 1/640 1/1280 – 1/1280

анти-дсДНК, МЕ/мл 0,0–100,0 158,6 124,2 86,4 163,9

C3, г/л 0,900–1,800 1,050 1,200 1,280 1,330

C4, г/л 0,100–0,400 0,245 0,292 0,295 0,314

анти-Ro/SS-A, Ед/мл 0,0–25,0 84,9 119,4 – 49,0

Клинический анализ крови 

Гемоглобин, г/л 120–140 148 150 133 138

Лейкоциты, ×109/л 4,0–9,0 4,9 6,9 10,1 11,09

Тромбоциты, ×109/л 150–390 313 290 216 265

Эритроциты, ×1012/л 3,90–4,70 5,21 5,24 4,77 4,65

СОЭ, мм/ч 2,0–30,0 7 4 58 29

Клинический анализ мочи

Протеинурия, г/л отр. отр. отр. отр. отр.

Изменения мочевого осадка нет нет нет нет нет

Биохимический анализ крови 

Креатинин, мкмоль/л 44,0–106,0 100,66 75,2 73,0 64,6

СРБ, мг/л 0,0–5,0 – 2,2 – 4,4

Коагулограмма

АЧТВ, с 26,2–31,2 33,4 33,9 36,7 32,10

Фибриноген, г/л 1,80–4,00 4,14 2,80 5,04 4,67

D-димер, нг/мл до 2000 – в III триместре – 193 542 719

Анти-Ха активность, МЕ/мл 0,10–1,50 0,52 0,63 0,67–0,70 0,81–0,79

Примечание: аКЛ – антитела к кардиолипину; анти-β2-ГП1 – антитела к β2-гликопротеину 1; АНФ – антинуклеарный фактор; анти-Ro/SS-A – антитела к экстрагируе-
мому ядерному антигену SS-A(Ro); СОЭ – скорость оседания эритроцитов; СРБ – С-реактивный белок; АЧТВ – активированное частичное тромбопластиновое время
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контроль показателей свертывания крови и серологиче-
ских маркеров является необходимым условием успешного 
завершения беременности у женщин с аФЛ и АФС. 

В проспективном исследовании S.R. Levine и со-
авт. [12], включившем 75 женщин с AФC и церебральной 
или глазной ишемией, 26 (35%) пациенток перенесли по-
вторный инсульт или ТИА со средним временем до ре-
цидива 1,18 года. Значительно повышали риск повтор-
ной ТИА гипертоническая болезнь и ишемическая болезнь 
сердца (ИБС). При ИБС вероятность повторного инсульта 
или ТИА была в три раза выше, чем у пациенток без ИБС. 
У пациенток с беременностями, осложненными ПЭ, авторы 
обнаружили статистически не значимое повышение риска 
нового эпизода ишемии головного мозга, наблюдавшегося 
в 2 из 8 случаев ПЭ; отношение шансов (ОШ) – 7,00 (p=0,15). 
Не было обнаружено никаких ассоциаций с другими потен-
циальными независимыми предикторами нового сердечно-
сосудистого заболевания (ССЗ), такими как более короткий 
промежуток времени между ССЗ и зачатием, наличие СКВ, 
позитивность по ВА, тройная позитивность по аФЛ и отказ 
от приема ГХ. Тенденция снижения риска повторных тром-
ботических осложнений отмечалась на фоне лечения ком-
бинацией аспирина и дипиридамола после корректировки 
по полу и этнической принадлежности.

Еще в одном проспективном исследовании [13] 23 бе-
ременностей у 20 женщин (средний возраст – 31 год) с пер-
вичным (n=8) или вторичным АФС (n=12) у 8 пациен-
ток были выявлены ТИА, а у 12 – инсульт до беременности. 
Все пациентки во время беременности получали аспирин 
100 мг/сут. в комбинации с НМГ. Коэффициент живоро-
ждения составил 91,3% (n=21). Акушерские осложнения 
в основном были представлены ПЭ (n=8; 34,8%) и пре-
ждевременными родами (n=9; 42,9%). Риск развития ПЭ 
повышался у пациенток с положительным результатом 
определения аФЛ (ОШ=3,06; 95% доверительный интер-
вал (95% ДИ): 1,01–9,32; р=0,049). У 3 пациенток во вре-
мя беременности наблюдался рецидив ССЗ (у одной 
во время беременности и у двух – в послеродовом перио-
де). Несмотря на лечение, существует значительный риск 
осложнений беременности, особенно ПЭ, у больных АФС 
с цереброваскулярными осложнениями в анамнезе. Была 
подчеркнута необходимость обязательного назначения ан-
тикоагулянтов для предотвращения рецидива ССЗ и це-
реброваскулярных осложнений.

Беременность у женщин с АФС считается сопряжен-
ной с высоким риском ее осложнений. В многоцентровой 
когорте из 590 женщин с АФС, имевших хотя бы одну бе-
ременность, наиболее частыми акушерскими осложнени-
ями были выкидыши (35,4%), потеря плода (16,9%), ПЭ 
(13,9%) и преждевременные роды (10,6%) [10]. Однако ис-
следования, проведенные для сравнения различных подхо-
дов к лечению, сообщают об очень широком диапазоне не-
благоприятных исходов беременности. Например, частота 
ПЭ при АФС колеблется от 0 до 51%, а частота прежде-
временных родов – от 0 до 65% [14]. Одним из объяснений 

подобных колебаний в частоте исходов может быть вклю-
чение очень разных групп пациенток, таких как женщи-
ны с определенными акушерскими или тромботически-
ми АФС или женщины, у которых просто выявлялись 
аФЛ независимо от их уровня. Метаанализ исследований, 
в которые были включены только женщины с АФС и по-
вторяющимися выкидышами, показал умеренную часто-
ту преждевременных родов (10,5%) [15]. В ряде иссле-
дований, включавших женщин с тромботическим АФС, 
она была значительно выше (43–92%) [16].

Еще одной проблемой у наблюдаемой нами паци-
ентки является необходимость исключения другого ауто-
иммунного заболевания, помимо АФС. У пациентки на-
ряду с аФЛ имелись и сохранялись иммунологические 
нарушения: повышение уровня анти-дсДНК, гипоком-
плементемия, положительный титр АНФ и высокопози-
тивные уровни анти-Ro/SS-A. Клинических проявлений 
СКВ и болезни Шегрена у нее не было. Наличие антину-
клеарных антител (АНА) может свидетельствовать о пред-
расположенности к аутоиммунитету, при этом для ряда 
аутоиммунных состояний описана экспрессия АНА, 
предшествующая появлению клинической симптомати-
ки заболевания [17]. С другой стороны, ложноположи-
тельные результаты у явно здоровых людей или у пациен-
тов без системных аутоиммунных заболеваний могут быть 
обусловлены специфическим связыванием и/или пере-
крестной реактивностью с неопределенными или опреде-
ленными мишенями, такими как антитела к DFS70 [18]. 
Эти антитела у нашей больной отсутствовали, т. е. не-
обходимо дальнейшее наблюдение с учетом возможно-
сти транс формации первичного АФС в СКВ с АФС.

Результаты нашего клинического наблюдения сви-
детельствуют о возможности успешного исхода плани-
руемой беременности у женщины, перенесшей ОНМК, 
с тройной позитивностью по аФЛ при условии динамиче-
ского наблюдения и междисциплинарного подхода к ку-
рации больных с участием ревматологов, неврологов, аку-
шеров-гинекологов, контроля лабораторных показателей 
и своевременной коррекции терапии. Следует подчерк-
нуть, что беременность была разрешена при отсутствии 
неврологического дефицита и отрицательной динамики 
по данным МРТ.
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