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Антитела к фосф олипидам  (аФ Л) - семейство аутоан­
тител, распознаю щ их антигенны е детерм инанты  анионны х 
и нейтральных ф осф олипидов (Ф Л) и ком плексны е эп ито­
пы, образующиеся в процессе взаим одействия ФЛ и фос- 
фолипидсвязываю щ их белков плазмы крови [1]. Гиперпро­
дукция аФЛ ассоциируется с развитием антиф осф олипид­
ного синдрома (АФ С), к клиническим  проявлениям  кото­
рого относятся рецидивирую щ ие венозны е и артериальные 
тромбозы, привы чное невы наш ивание берем енности и 
тром боцитопения [2,3,4]. В ы деляю т первичны й АФ С 
(ПАФС) и вторичный А Ф С  (ВАФ С), связанны й с систем ­
ной красной волчанкой (С К В ) и другими аутоиммунны ми 
заболеваниями, а также с ин ф екци ям и, злокачественными 
новобразованиями и приемом лекарственны х препаратов
[3]. Основными методами лабораторной диагностики АФ С 
являются обнаружение волчаночного антикоагулянта (ВА) 
с помощью ф осф олипидзависим ы х коагуляционны х тестов 
и определение р2-гликопротеин -I (р2-ГП 1)-зависим ы х ан ­
тител к кардиолипину (аКЛ) класса IgG и IgM стандартным 
иммуноферментным методом (И Ф М ) [5-12]. Вместе с тем, 
стандартные методы исследования ВА и аКЛ не позволяю т 
выявить весь спектр аФ Л , ассоциирую щ ихся с различными 
клиническими проявлениям и АФ С. При наличии у паци­
ентов характерных клинических признаков А Ф С и ни зко­
положительных или отрицательны х результатов тестирова­
ния ВА и аКЛ целесообразно использовать дополнительны е 
лабораторные методы для постановки диагноза АФ С, в 
первую очередь, определение антител к р2-ГП I (а(32-ГП1), 
реже - IgA аКЛ и антител к другим ФЛ (фосф атидилино- 
зитолу - Ф И , ф осф атидилсерину - Ф С , ф осф атидилэтано- 
ламину -Ф Э , фосфатидилхолину - Ф Х, смеси ФЛ) и фос- 
фолипидсвязываю щ им белкам (протром бину, аннексину V 
и др.) [13]. Методы идентиф икации ВА представлены в об­
зоре З.С .Баркагана и соавт. [14]. Целью настоящ его иссле­
дования являлось изучение диагностической точности и 
методических аспектов им м уноф ерм ентного анализа аФЛ.

Результаты количественного определения аКЛ с пом о­
щью ИФМ  не соответствует закону нормального распреде­
ления, что затрудняет использование параметрических тес­
тов при интерпретации полученных данны х. Д ля улучш е­
ния воспроизводимости и м еж лабораторной сопоставим ос­
ти результатов рекомендуется оценка концентрации IgG- и 
IgM-аКЛ в международных единицах G P L  и M PL с исполь­
зованием стандартных сы вороток, предоставляемых .лабо­
раторией по стандартизации аФЛ (Louisville). Имею тся так­
же стандарты для количественного определения IgA-аКЛ 
[13]. Одна единица G P L  соответствует ф осф олипидсвязы - 
вающей активности 1 м кг/м л IgG -аК Л , а одна единица 
M PL- 1 м кг/мл IgM -аК Л , очищ енны х методом аф инной 
хроматографии. Пересчет показателей ОП исследуемых сы ­
вороток в единицы концентрации G P L  и M PL осущ ествля­
ется с помощью построения калибровочной кривой зависи­
мости логарифма ОП стандарта от логариф м а концентра­
ции аКЛ, представленной уравнением линейной  регрессии
[15]. По данны м литературы верхняя граница нормальной 
концентрации IgG -аКЛ в сыворотке крови составляет от 
7,0 до 23,0 G PL, IgM -аКЛ  - от 6,0 до 15,0 M PL [16]. С о­
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гласно международным рекомендациям при интерпретации 
результатов следует использовать не абсолютные значения 
уровня аКЛ в G P L /M P L , а уровень позитивности [15] 
(табл.1).

Таблица 1
ГРАНИЦЫ СТЕПЕНЕЙ ПОЗИТИВНОСТИ  

ПРИ ОЦЕНКЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ОПРЕДЕЛЕНИЯ аКЛ

Степень позитивности Класс аКЛ

IgG аКЛ (GPL) IgM аКЛ (M PL)

Высокопозитивные > 65 > 45

Умереннопозитивные 30-65 35-45

Низкопозитивные 23-30 26-35

Негативные < 23 < 26

С позиций доказательной медицины оптимальный 
подход к анализу диагностической точности ИФМ опреде­
ления аФЛ связан с использованием характеристических 
кривых (R O C -curve - receiver-operator characteristic curve) 
[17, 18, 19]. При построении графика ROC-кривых по оси 
абсцисс откладываю т частоту ложнополож ительных резуль­
татов (1-специф ичность) (%), а по оси ординат - частоту 
и сти ннополож ительны х результатов (чувствительность) 
(%). Значения чувствительности и соответствующие им до­
ли ложнополож ительны х результатов определения аФЛ, 
рассчитанны е по всему диапазону точек разделения между 
нормой и патологией, наносятся на плоскость и соединя­
ются плавной линией . Точка, наиболее близкая к перегибу 
графика, рассматривается как оптимальное соотнош ение 
чувствительности и специф ичности. Выбор точки разделе­
ния делается с учетом соотнош ения ложноположительных 
и лож ноотрицательны х результатов. Универсальным мето­
дом анализа R O C -кривы х является оценка площади под 
кривой (area under curve - A U C ), изменяю щ ейся от 0,5 (от­
сутствие диагностической эф ф ективности теста) до 1,0 
(максимальная эф ф ективность теста).

Нами изучена диагностическая точность ИФ М  опреде­
ления аКЛ и ар2-ГП1 у 170 больных, включая 41 больного 
с ПАФС, 50 больных с ВАФС (С К В  с АФС) и 79 больных 
с СКВ при уровнях позитивьш^ти, установленных по верх­
ней границе нормы у 100 зд ^ В в ы х  лиц [20], и с использо­
ванием RO C -кривы х. А нализ значений аФЛ относительно 
верхней границы нормы показал, что IgG ар2-ГП1 в целом 
более чувствительный и специф ичны й маркер АФС и 
тромбозов, чем IgG и IgM аКЛ. По результатам ROC- ана­
лиза при использовании оптимальных "cut off* значений 
аФ Л, ассоциирую щ ихся с диагнозом  АФ С, IgG ар2-ГП1 
являлись более специф ичны м , но менее чувствительным 
маркером АФ С по сравнению  с IgG и IgM аКЛ (табл. 2). 
Относительно тромбозов IgG аКЛ и IgG ар2-ГПI проявля­
ли сходную чувствительность (53-54%) и специфичность 
(84-85% ), значительно превосходя по уровню специф ично­
сти IgM аКЛ (64,6%). При этом оптимальный уровень по­
зитивности IgG аК Л, ассоциирую щ ийся с развитием тром ­
ботических ослож нений (33,2 G PL), оказался выше, чем
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Таблица 2
ДИАГНОСТИЧЕСКАЯ ТОЧНОСТЬ ИФ М  ОПРЕДЕЛЕНИЯ аФЛ ОТНОСИТЕЛЬНО АФС

Тип аФЛ IgG аКЛ IgM аКЛ IgG ар2-ГГП

АНАЛИЗ ПО ВЕРХНЕЙ ГРАНИЦЕ НОРМ Ы

"Cut-off' 23,0 G PL 26,0 M PL 9,3 ед/мл
Чувствительность, % 57,1 69,1 60,0
Специфичность, % 73,5 80,9 83,8

АНАЛИЗ ПО ROC- КРИВЫ М

"Cut-off' 18,1 G PL 7,8 M P L 11,2 ед/мл
Чувствительность, % 62,4 67,8 56,2
Специфичность, % 71,4 72,3 85,9
AUC 0,763; 0,704; 0,821;
(ДИ 95%) 0,691-0,835 0,620-0,789 0,758-0,884

Таблица 3
ДИАГНОСТИЧЕСКАЯ ТОЧНОСТЬ ИФ М  ОПРЕДЕЛЕНИЯ аФЛ ОТНОСИТЕЛЬНО ТРОМ БОЗОВ

Тип аФЛ IgG аКЛ IgM аКЛ IgG ар2-ГП1

АНАЛИЗ ПО ВЕРХНЕЙ ГРАНИЦЕ НОРМ Ы

"Cut-off' 23,0 G PL 26,0 M PL 9,3 ед/мл
Чувствительность, % 54,5 58,6 58,1
Специфичность, % 72,7 77,0 84,6
OR 4,21 1,49 4,80
(ДИ 95%) (2,20-8,10) (0,37-2,86) (1,48-5,43)

АНАЛИЗ ПО ROC- КРИВЫ М

"Cut-off' 33,2 G PL 8,0 M PL 13,4 ед/мл
Чувствительность, % 53,3 61,0 53,8
Специфичность, % 84,8 64,6 83,8
AUC 0,729; 0,617; 0,779;
(ДИ 95%) 0,650-0,808 0,527-0,708 0,708-0,851
OR 6,42 2,83 5,60
(ДИ 95%) (3,10-13,35) (1,48-5,43) (2,69-11,61)

OR (odds ratio) - отношение шансов.

для диагностики АФ С (18,1 G PL) (табл.З). A U C  у IgG ар2- 
ГП1 при АФС и тромбозах была больш е, чем у IgG и IgM 
аКЛ (табл. 2 и 3; рис. 1 и 2). Таким образом, анализ R O C - 
кривых свидетельствует о больш ей диагностической эф ­
фективности определения ар2-ГП1 при А Ф С по сравнению  
с аКЛ. П рогностическое значение полож ительных резуль­
татов тестирования аФЛ относительно тромбозов (OR) бы ­
ло выше при "cut off," вы численны х с помощ ью  RO C-кри- 
вых (табл.2). П олож ительные результаты тестирования IgG 
аКЛ и IgG ар2-ГП1, в отличие от IgM аК Л, ассоциирова­
лись с высоким риском развития тромботических ослож не­
ний, при этом наиболее эф ф ективны м  тестом для прогно­
зирования тромбозов являлось определение IgG аКЛ.

Результаты нашего исследования хорош о согласуются с 
материалами других авторов. По данны м  литературы чувст­
вительность ИФ М  определения аКЛ для диагностики АФ С 
составляет 30 -87%, специф ичность - 54-86%. Тестирование 
ар2-ГП1 в сыворотках больных А Ф С имеет большую специ­
фичность (88-96%) и меньш ую  чувствительность (32-62%) 
по сравнению  с аКЛ [21 - 26]. Наиболее вы сокие показате­
ли чувствительности (83%) и специф ичности (99%) ар2-ГП1 
получены J.G uerin и соавт. [21]. J.-C .W asm uth и соавт. [18] 
применяли анализ R O C -кривы х у 144 больных с подозре­
нием на АФ С при изучении диагностической точности 23 
коммерческих тест-систем для определения аКЛ и ар2- 
ГП1. Д иагностическая точность больш инства методов опре­
деления аКЛ и ар2-ГП1 изотипов IgG и IgM возрастала по 
мере увеличения числа клинических критериев, использо­
вавшихся для постановки диагноза АФ С. В том случае, ког­
да диагноз АФ С базировался на двух или трех типичны х 
клинических признаках, чувствительность тестирования

аКЛ и ар2-ГП1 составляла не более 67%, AU C - от 0,60 до
0,72. Наиболее вы сокая диагностическая точность методов 
определения аКЛ и ар2-ГП1 наблю далась при наличии че­
тырех и более клинических критериев АФ С (чувствитель­
ность до 100%, A U C  более 0,8), что связано с ум еньш ени­
ем числа лож ноотрицательны х результатов. По данны м 
J.M . Musial и соавт. [19], анализ характеристических кри­
вых позволяет установить оптимальны е "cu t-o ff значения 
аФ Л, связанны е с основны м и клиническим и симптомами 
АФС. При исследовании клинического значения аФЛ у 204 
больных АФ С полож ительные результаты тестирования ВА 
ассоциировались с вы соким риском развития тромбозов 
(OR: 3,04; 1,5-6,2; доверительны й интервал-ДИ  95%) и по­
вторными потерями плода (OR: 8,7; 2,8-26,7; Д И - 95%). 
Анализ ROC кривых показал, что для прогнозирования 
тромбозов наиболее точны м  тестом является исследование 
IgG аКЛ ("cu t-o ff’>17,2 G PL; OR: 3,69; 1,8-7,4; Д И - 95%); 
повторных потерь плода- IgG аФ И .("ст-оА Г>22,1 ед.; OR: 
6,21; 2,1-18,5; Д И - 95%), IgG аКЛ и IgG аЬ2-ГП I; тромбо­
цитопении - IgM аФ С  ("cut-ofT>6,7 ед.; OR: 1,9; 1,04-3,4; 
ДИ -95% ). При этом у 6,6% больных с клиническими при­
знаками АФ С и негативны ми результатами тестирования 
на ВА и аКЛ обнаруж ены другие субтипы аФЛ, главным 
образом IgM аФ И . П опуляционны е исследования предска­
зательной ценности полож ительных результатов иммуно- 
ферментного анализа аКЛ и ар2-ГП1 для диагностики АФ С 
показали, что аКЛ в целом имею т низкую  чувствительность 
и специф ичность, а ар2-ГП1 - низкую  чувствительность, но 
высокую специф ичность относительно вероятности воз­
никновения тромбозов при А Ф С [12].

Различия результатов изучения чувствительности и спе-
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Рисунок 1
ROC-КРИВЫ Е ДЛЯ И Ф М  ОПРЕДЕЛЕНИЯ аФЛ 

ОТНОСИТЕЛЬНО АФС

........................ IgG аКЛ

----------------- IgM аКЛ

..... IgG а(32-ГП I
По оси ординат - чувствительность 
По оси абсцисс - 1-специф ичность

цифичности аФЛ при АФ С могут зависеть от выбранного 
уровня позитивности, подбора больных А Ф С и методичес­
ких особенностей определения аФЛ.

В настоящее время предлож ено больш ое количество 
"home made" методик и коммерческих тест-систем  для им- 
м уноферментного анализа аКЛ. Несмотря на стандартиза­
цию основных методических аспектов ИФ М  определения 
аКЛ, полученные результаты нередко носят противоречи­
вый характер. Так, по данны м  м ногоцентрового исследова­
ния частота обнаруж ения аКЛ в популяции при использо­
вании 9 различных коммерческих тест-систем  варьировала 
от 31% до 60% для IgG аКЛ и от 6% до 50% для IgM аКЛ; 
при этом наклон графика линейной  регрессионной зависи­
мости результатов измерения концентрации аКЛ в едени- 
цах G PL  и M PL с помощ ью  стандартов, предоставленных 
лабораторией по стандартизации аФ Л , и калибраторов 
тест-систем составлял, 0,159-0,93 для IgG аКЛ и 0,236-0,836 
для IgM аКЛ [27]. Имеются такж е данны е о более высокой 
вариабельности операционны х характеристик шести ком ­
мерческих и одной "in-house" тест-систем  для определения 
IgG - и IgM аКЛ по сравнению  с пятью  коммерческими 
тест-системами на IgG- и IgM а(32-ГП1 [28]. Хорош ая вос­
производимость результатов в значительной степени зави­
сит от четкого вы полнения ряда реком ендаций, разрабо­
танных для им м уноф ерментного анализа аКЛ. Перед вне­
сением в лунки полистироловы х микроплат КЛ растворяю т 
в этаноле либо в смеси этанола и хлороформа. Для им м о­
билизации КЛ на твердой фазе лунки планш ета высуш ива­
ют под вакуумом, либо в течение 18 часов при 4°С. Предот­
вращ ение липидного окисления с помощ ью  азота на дан ­
ном этапе является спорны м  вопросом, так как окисление 
КЛ в целом способствует увеличению  его отрицательного 
заряда и связываю щ ей активности. Ранее интенсивно изу­
чалась возможность использования в тест-системах для им­
муноферментного анализа аФЛ помимо КЛ других ФЛ, 
включая Ф И , Ф С, Ф Э, ФХ и различные смеси ФЛ [29]. 
Полагают, что обнаруж ение различных субтипов аФЛ при

Рисунок 2
ROC-КРИВЫ Е ДЛЯ ИФ М  ОПРЕДЕЛЕНИЯ аФЛ 

ОТНОСИТЕЛЬНО ТРОМ БОЗОВ

........................ IgG аКЛ

------------------IgM аКЛ

----------------- IgG ар2-ГП1
По оси ординат - чувствительность 
По оси абсцисс - 1-специф ичность

АФС в основном определяется степенью  их связывания с 
Р2-ГП1 и не зависит от специф ического взаимодействия с 
отдельными Ф Л, за исклю чением реагирования антител с 
Ф Э [30]. E .N .H arris и S.S.Pierangeli [13] предложили наря­
ду с исследованием а(32-ГП1 определять антитела к смеси 
ФЛ с помощ ью  разработанной ими тест-системы "APhL 
ELISA kit" для диагностики "сомнительного" АФ С у боль­
ных с отрицательны ми результатами тестирования аКЛ и 
ВА или с низкими титрами аКЛ. Однако данны й метод не 
нашел подтверждения в работах H .M .D ay и соавт. [26]. 
Б локирование участков нееп ец иф ического  связы вания 
обычно проводится с помощ ью  10% раствора фетальной те­
лячьей или бычьей сыворотки в ф осф атно-солевом  буфере 
в качестве источника коф актора р2-ГП1, который связы ва­
ется с им м обилизированны м  на твердой фазе КЛ и частич­
но - со свободными участками на поверхности микроплат. 
Следует подчеркнуть, что лю бые методические различия, 
касаю щ иеся концентрации бычьей сыворотки, разведения 
и объема проб в лунке, свойств КЛ (окисление, степень 
очистки), могут приводить к изменению  связываю щ ей ак ­
тивности Р2-ГП1 и результатов определения аКЛ. При из­
мерении соотнош ения р2-ГП1 - зависимых и р2-ГП1 - неза­
висимых субфракций аКЛ до и после внесения в тест-си­
стему экзогенного р2-ГП I используется буферный раствор с 
добавлением бычьего сывороточного альбумина или ж ела­
тина [31]. Тестируемые сыворотки разводятся блокирую ­
щим буферным раствором, содержащ им не только р2-Г П I, 
но и другие белки сыворотки быка. Кроме того, в образцах 
исследуемых сывороток может присутствовать и собствен­
ный р2-ГП1 человека. В связи с этим при определении аКЛ 
в сыворотке крови рекомендуется вычитать ОП лунки без 
КЛ из ОП лунки с КЛ. В сыворотках больных могут вы яв­
ляться не только аКЛ и р2-ГП1, но и низкоаф ф инны е ан ­
титела к протромбину, белкам С и S [32] и кининогену [33], 
что в целом сниж ает чувствительность ИФ М  определения
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аКЛ. Для определения IgG -, IgM - и IgA-аКЛ используют 
изотипспецифические антитела к иммуноглобулинам чело­
века, меченные пероксидазой. П оказано, что^в отличие от 
IgG- и IgM -аКЛ уровень IgA-аКЛ слабо коррелирует с кли­
ническими проявленияи АФ С [34]. По данны м  литературы 
высокая частота обнаруж ения IgM -аКЛ  в низких титрах 
может быть связана с увеличением концентрации поликло­
нального IgM [35], а также наличием IgM -ревматоидного 
фактора [36] в тестируемых сыворотках. При определении 
аКЛ с помощ ью ИФ М  не рекомендуется предварительное 
прогревание сывороток, приводящ ее к конвертации аК Л - 
отрицательных образцов в аК Л -полож ительны е, в том чис­
ле и у здоровых лиц [37, 38]. Н есмотря на предполож ение, 
согласно которому использование в тест-системе для имму- 
ноферментного анализа аКЛ 0,05% буф ерного раствора де­
тергента Tween 20 позволяет отличить р2-ГП1 - зависимые 
от р2-ГП1 - независимых аКЛ [39], имеются данны е, что 
Tween 20 может полностью  блокировать связы вание Ь2-ГПI 
с КЛ [40], а также удалять КЛ со дна лунок при отмывках 
[41].

Одной из наиболее сложных проблем лабораторной ди­
агностики АФ С является недостаточно высокая специф ич­
ность аКЛ, что в ряде случаев может приводить к лож нопо­
ложительной диагностике АФ С и неоправданному назначе­
нию антикоагулянтов. Улучшение диагностики АФ С связа­
но с необходимостью  определения ар2-ГП1, обладающих 
большей специфичностью  в отнош ении диагноза АФС. 
При внесении очищ енны х антител больных в тест-систему 
для иммуноферментного анализа аКЛ без добавления ф е­
тальной сыворотки было показано, чтор2-ГП1 является ко­
фактором, обязательным для специф ического связы вания 
"аутоиммунных" аКЛ, ассоциирую щ ихся с АФ С, но подав­
ляю щ им связываю щ ую  активность "инфекционных" аКЛ 
[31,42]. Содержание р2-ГП1 в им м уноф ерм ентном  тесте, со­
ответствующее оптимальному связы ванию  аКЛ, составля­
ет 8 мкг/мл и более; при концентрации р2-ГП1 менее 1 
м кг/мл связываю щ ая активность аКЛ падает до нуля [8].В 
сыворотке человека р2-ГП1 присутствует в концентрации 
около 200 м кг/м л, в то время как в бычьей сыворотке его 
уровень в 2-3 раза выше [43]. Больш инство, но не все суб­
типы аКЛ человека связываю тся с бычьим р2-ГП1 [44,45]. 
Количеству аКЛ в тестируемой сы воротке, разведенной 
1:100 в 10% растворе фетальной сы воротки, соответствует 
адекватный для оптимального связы вания уровень р2-Г П I; 
использование блокирую щ его и разводящ его раствора без 
добавления фетальной сы воротки, содерж ащ ей экзогенны й 
Р2-ГП1, приводит к значительному сниж ению  связываю щ ей 
активности аКЛ [43]. П рямое тестирование р2-ГП1 с помо­
щью ИФ М  относительно им м обилизированного на твердой 
фазе аф ф инноочищ енного р2-ГП1 пока недостаточно стан­
дартизировано на международном уровне. При этом для 
иммуноферментного анализа р2-ГП1 в основном  прим еня­
ются "высокосвязываю щ ие" полистироловы е микроплаты, 
подвергнутые рентгеновскому облучению  [46]. П ротиворе­
чивость результатов определения р2-ГП1 в многом связана 
с методическими различиями при проведении им м уноф ер­
ментного анализа. В ряде случаев ком м ерческие препараты 
Р2-ГП1 могут подвергаться частичному расщ еплению  на 
уровне фрагмента Lys 317-Thr 318, находящ егося рядом с 
фосфолипидсвязываю щ им сайтом Cys 281-Cys 288 V дом е­
на, что приводит к сущ ественной потере функциональной 
активности р2-ГП1 [47]. Наряду с этим обнаруж ена способ­
ность плазмина и ф актора Ха расщ еплять данны й ф осф о- 
липидсвязываю щ ий участок р2-ГП1 [48]. Ь2-ГП1 - гетеро­
генная группа аутоантител, вклю чаю щ ая, главным образом, 
низкоаф инны е антитела, которые проявляю т ф ункциональ­
ную активность при условии бивалентного связы вания и 
высокой плотности антигена, им м обилизированного на по­

верхности облученных м икроплат [49]. Вместе с тем имеет­
ся небольш ое количество вы сокоафинных антител, взаимо­
действующих с человеческим или бычьим р2-ГП1, адсорби­
рованным на необработанны х микроплатах [5]. По данным 
R.A.S.Roubey и соавт. [49] связываю щ ая активность Ь2-ГПI 
человека проявляется при концентрации р2-ГП1 от 1 до 5 
м кг/м л, в т о  время как J.G uerin  и соавт. [21] использовали 
концентрацию  р2-ГП1 в 20 раз выше. По мнению  Т .Koike и 
E.M atsuura [51] вы сокоаф инны е мыш иные м оноклональ­
ные антитела одинаково эф ф ективно связываются с Ь2- 
ГП1, адсорбированны м на поверхности необработанных и 
облученных микроплат, а ар2-ГП1 человека не взаимодей­
ствуют с р2-ГП1, покры ваю щ им лунки необработанных ми­
кроплат. Для эф ф ективного связы вания с антителами важ­
ное значение имеют распределение и плотность р2-ГП1 на 
твердой фазе, обеспечиваю щ ие оптимальное расстояние и 
корректную пространственную  ориентировку каждого его 
эпитопа относительно молекул ар2-ГП1. Показано, что ди- 
меризация р2-ГП1 индуцирует выраженное повыш ение 
афинности поликлональных ар2-ГПI у больных АФС, при 
этом Fab' фрагменты ар2-ГП1 не реагируют с нативным и 
димеризованным р2-ГП1 [49,52]. С другой стороны, нельзя 
исклю чить экспрессию  ранее скрытых эпитопов р2-ГП1 в 
результате конф орм ационны х изменений, индуцированных 
связыванием с ар2-ГП1 [51]. Результаты им м уноф ерментно­
го анализа ар2-ГП1 могут варьировать в зависимости от ти ­
па буферного раствора, применяемого для нанесения анти­
гена на поверхность микроплат. При разведении р2-ГП1 
карбонатным буфером наблю дается более высокая чувстви­
тельность определения ар2-ГП1, чем при использовании 
Трис-буфера [52]. Выявление низкого и неспециф ическо­
го связывания ар2-ГП1 обусловлено реагированием антител 
больных АФ С не только с ФЛ и р2-ГП1, но и с ш ироким 
спектром белков (протром бин, аннексии V, белок С, белок 
S), потенциально присутствующих в тестируемых сыворот­
ках и связываю щ ихся с незаблокированны м и участками на 
дне лунок. Однако в целом данная проблема имеет большее 
значение для им м уноф ерментного анализа аКЛ, при кото­
ром указанные сывороточны е факторы могут содержаться 
как в исследуемых сыворотках, так и в фетальной бычьей 
сыворотке. Наряду с этим связываю щ ая активность ар2- 
ГПI зависит от количества и продолжительности отмывок, 
так как каждый цикл отмы вки может приводить к кумуля­
тивному сниж ению  числа связавш ихся низкоаф инны х ар2- 
ГПI и общ ему ум еньш ению  чувствительности ИФМ опре­
деления ар2-ГП1.

Таким образом, лабораторная диагностика АФС долж ­
на основываться на определении аФЛ в сыворотке крови с 
обязательным использованием комплекса методов, вклю ­
чая им муноф ерментны й анализ аКЛ и ар2-ГП1 и исследо­
вание ВА с помощ ью  коагулологических тестов, а КЛ-чув­
ствительный, но неспециф ический маркер АФ С, сильно 
вариирую щ ий из-за низкой межлабораторной сопостави­
мости результатов и различий в используемых тест-систе- 
мах. Наличие у больных АФ С ассоциации между повы ш е­
нием уровня аКЛ и увеличением риска развития тромбозов 
не исклю чает значения низкопозитивны х, лож нополож и­
тельных результатов тестирования аКЛ как потенциальных 
тромбогенных факторов при атеросклерозе и других забо­
леваниях, не связанны х с АФ С. Предсказательная ценность 
положительных результатов исследования ар2-ГП1 для по­
становки диагноза А Ф С выше, чем у аКЛ и ВА, однако 
при ш ироком использовании ар2-ГП1 в качестве лаборатор­
ного критерия диагностики А Ф С необходима дальнейш ая 
стандартизация ИФ М  определения данного показателя на 
международном уровне.
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