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Цель: провести анализ современной литературы на тему системных аутоиммунных репродуктивных потерь (RAFS). 

Изучить описанные в литературе случаи беременностей у женщин с системной красной волчанкой, антифосфолипидным 
синдромом, циркуляцией антител к фосфолипидам, отметить особенности протекания гестационного периода. Сформули-
ровать современные принципы диагностики, лечения и прегравидарной подготовки женщин с признаками синдрома си-
стемных аутоиммунных репродуктивных потерь.  

Материалы и методы: проведен анализ современной научной литературы по проблеме системных аутоиммунных ре-
продуктивных потерь.  

Результаты: наличие у женщины аутоантител сопряжено с высоким риском для здоровья как самой женщины, так и 
ее плода. Аутоиммунные заболевания способствуют таким осложнениям беременности и родов, как невынашивание бере-
менности, мертворождение, преждевременные роды, преждевременная отслойка нормально расположенной плаценты 
(ПОНРП), преэклампсия, эклампсия, фетоплацентарная недостаточность, задержка внутриутробного развития плода 
(ЗВУР) [11,14,15]. Своевременная диагностика заболевания, проведение прегравидарной подготовки и грамотно подобран-
ная терапия являются основной мерой профилактики осложнений беременности, родов, возникновения пороков развития 
плода.  

Ключевые слова: синдром аутоиммунных репродуктивных потерь, привычное невынашивание беременности, анти-
фосфолипидные антитела, системная красная волчанка. 
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REPRODUCTIVE AUTOIMMUNE FAILURE SYNDROME 
 
The Aim of the study: to analyze modern literature on the topic of systemic autoimmune reproductive loss (RAFS); to study the 

cases of pregnancies described in the literature in women with systemic lupus erythematosus, antiphospholipid syndrome, circula-
tion of antibodies to phospholipids; to note the features of gestational period; to formulate modern principles for the diagnosis, 
treatment and pregravid preparation of women with signs of systemic autoimmune reproductive loss syndrome.  

Materials and methods: the analysis of modern scientific literature on the problem of systemic autoimmune reproductive loss is 
carried out.  

Results: the presence of autoantibodies in a woman is associated with a high risk to the health of both the woman and the fetus. 
Autoimmune diseases lead to such complications during pregnancy and childbirth as miscarriage, preterm delivery, premature de-
tachment of normally situated placenta, preeclampsia, eclampsia, fetoplacental insufficiency, intrauterine growth retardation 
[11,14,15]. Early diagnosis of the disease, pregravid preparation and well-chosen therapy are the main measures to prevent compli-
cations of pregnancy, childbirth, the occurrence of fetal malformations.  

Key words: reproductive autoimmune failure syndrome, recurrent miscarriage, antiphospholipid antibodies, systemic lupus ery-
thematosus.  

 
Невынашивание беременности (НБ) яв-

ляется одной из наиболее сложных и соци-
ально значимых проблем. По данным ВОЗ 
частота НБ составляет 20-25% [1]. Есть пред-
положение, что около 80% ранее необъясни-
мых причин привычного невынашивания бе-
ременности (ПНБ) так или иначе связаны с 
дисфункцией иммунитета и прежде всего с 
циркуляцией различных аутоантител [2,20]. 
Привычное невынашивание беременности 
считают маркером аутоиммунных заболева-
ний у женщины [2,3].  

Нарушения в аутоиммунитете, которые 
могут привести к репродуктивным потерям, 
впервые описал Lubbe et al в 1984 году [4]. 
Далее Gleicher в 1988 году объединил эти 
нарушения в синдром аутоиммунных репро-
дуктивных потерь (RAFS) [5]. В настоящее 
время не существует единого определения 
RAFS-синдрома. В 1999 году Американское 
общество репродуктивной иммунологии 
(ASRI) определило RAFS как диагностиче-
скую единицу, включающую пациенток с 
признаками аутоиммунного заболевания, 

нарушающего репродуктивную функцию, или 
системными аутоиммунными заболеваниями 
с антифосфолипидным синдромом (АФС) [6]. 
S.T. Matalon et al в своей статье описывает 
данный синдром, как циркуляцию аутоанти-
тел, отличных от антител к фосфолипидам 
(АФА). Антитела к фосфолипидам автор от-
нес отдельно к клиническим проявлениям ан-
тифосфолипидного синдрома (АФС) [7].  

Антифосфолипидный синдром – это 
симптомокомплекс, характеризующийся 
наличием рецидивирующих тромбозов (арте-
риальных и/или венозных), акушерских пато-
логий (чаще синдром потери плода). Он свя-
зан с синтезом антифосфолипидных антител: 
антикардиолипиновых антител (аКЛ), и/или 
волчаночного антикоагулянта (ВА), и/или ан-
тител к β2-гликопротеину I [30]. Однако в 
практике встречаются случаи, когда выявля-
ются изолированная циркуляция АФА без 
клинических проявлений или АФА, не вхо-
дящие в критерии постановки АФС, то есть не 
всегда при выявлении АФА можно поставить 
диагноз АФС. 



103 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 15, № 5 (89), 2020 

Таблица 
Клинические и лабораторные критерии RAFS [6]. 

Клинические признаки Лабораторные признаки 
Задержка внутриутробного развития (ЗВУР) (<34 недель)  
Тяжелая преэклампсия (ПЭ)  
Акушерские осложнения (преждевременная отслойка нормально расположенной 
плаценты (ПОНРП), хорея беременных, герпес во время беременности, HELLP- 
синдром) 
Бесплодие неясной этиологии 
Эндометриоз 
Привычное невынашивание беременности (ПНБ) 
>1 последовательной или необъяснимой гибели плода (>10 нед) 
>3 случаев последовательной или необъяснимой гибели плода в преэмбриональ-
ном или эмбриональном периоде. 

Антифосфолипидные антитела (АФА) 
Волчаночный антикоагулянт (ВА) 
Гаммапатия 
Антинуклеарные антитела (АНА) 
Органоспецифические аутоантитела. 

 
У многих людей циркуляция АФА но-

сит транзиторный характер без клинических 
проявлений [11]. Можно предположить, что 
циркуляция АФА является универсальным 
ответом организма на патологические процес-
сы в организме, такие как инфекции, злокаче-
ственные новообразования, состояния, обу-
словленные воздействием экологических фак-
торов и медикаментов [11]. 

Циркуляция антител к фосфолипидам 
может провоцировать нарушение течения бе-
ременности, начиная с преэмбриональных 
этапов. Антифосфолипидные антитела влия-
ют на заряд и конфигурацию морулы, нару-
шается слияние синцития, подавляется синтез 
хорионического гонадотропина человека 
(ХГЧ), что приводит к снижению глубины 
инвазии трофобласта и прерыванию беремен-
ности [6,12].  

В норме при повреждении эндотелия 
появляются анионные фосфолипиды, аннек-
син V связывается с ними и образует щит, 
блокирующий реакцию коагуляции. Однако в 
условиях циркуляции АФА повышается аф-
финность β2-GPI к фосфолипидам более чем в 
100 раз, вытесняется аннексин V и активиру-
ется коагуляционное звено гемостаза [11,13]. 
По данным литературы у пациенток с уров-
нем антител к бетта-2 гликопротеиду менее 30 
RU/ml клинические признаки угрозы преры-
вания беременности не выявляются [10]. При 
этом только антитела к β2-GP1 с ВА-
активностью могут привести к тромботиче-
ским осложнениям. Основываясь на данном 
факте, выявлять риск тромбозов наиболее це-
лесообразно, определяя наличие как ВА, так и 
антител к β2-GP1 методом ELISA [11]. 

Антифосфолипидные тела нередко вы-
являются при аутоиммунных заболеваниях 
щитовидной железы (ЩЖ) и системной крас-
ной волчанке (СКВ).  

Болезнь Грейвса часто ассоциируется с 
АФА, что объясняется молекулярной мимик-
рией эпитопов ТТГ-рецепторов и b2-
гликопротеина I. Поэтому тиреотоксикоз часто 
сочетается с коагулопатиями. Описаны случаи 

развития инсультов, повторных венозных 
тромбозов, синдрома Бадда– Киари у больных 
тиреотоксикозом и циркуляцией АФА. Воз-
можно, тиреотоксикоз служит фактором риска 
продукции АФА. По данным литературы цир-
куляция АФА изотипа IgG встречается у 43% 
пациентов с болезнью Грейвса и у 7% изотипа 
IgM [8], АФС чаще всего выявляется у пациен-
ток с тиреотоксикозом (45%) и аутоиммунным 
тиреоидитом (33%) [9].  

Генетически обусловленный дефицит 
любого из компонентов классического пути 
активации комплимента почти всегда приво-
дит к развитию СКВ. Что подтверждает важ-
ность классического пути активации компли-
мента в защите организма от аутоиммунных 
процессов [25]. Высокий уровень С4 и/или 
высокий уровень С3 в плазме связаны с тром-
бозом и невынашиванием беременности [20].  

По данным исследования Менжинской 
с соавт., у 52% женщин с СКВ определяются 
антитела к хорионическому гонадотропину 
(ХГЧ), у 47% – антитела к прогестерону (ПГ), 
у 42% пациенток в анамнезе имеются заболе-
вания ЩЖ. Активация внутрисосудистого 
свертывания крови с высокой частотой как во 
время беременности (57,7%), так и в послеро-
довом периоде (73,1%) выявлялась чаще, чем 
у пациенток без антител к гормонам. Вероят-
но, эстроген, прогестерон и их метаболиты 
после связывания с белками крови и тканевы-
ми белками могут служить антигенами для 
последующего образования аутоантител [21].  

Аутоиммунные заболевания вызывают 
такие осложнения беременности и родов, как 
невынашивание беременности, мертворожде-
ние, преждевременные роды, преждевремен-
ная отслойка нормально расположенной пла-
центы (ПОНРП), преэклампсия, эклампсия, 
фетоплацентарная недостаточность, задержка 
внутриутробного развития плода (ЗВУР) 
[11,14,15]. Однако при каждом заболевании 
наблюдаются свои специфические осложне-
ния: при болезни Грейвса возможен феталь-
ный гипертиреоз за счет трансплацентарного 
переноса тиреоидстимулирующих антител, 
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развитие зоба у плода при нормализации ТТГ 
у матери [16,17,18]; при СКВ у матери воз-
можно развитие почечной недостаточности, 
инсулинорезистентности, у плода – развитие 
неонатальной волчанки [15].  

Терапия женщин с RAFS-синдромом 
должна начинаться с прегравидарной подго-
товки (санации очагов воспаления, лечение 
хронических заболеваний). Необходимо про-
ведение анализов на титр АФА, органоспеци-
фичных аутоантител. В случае высокого титра 
антител целесообразно проведение плазмафе-
реза, который способствует удалению аутоан-
тител, иммунных комплексов, иммуногенных 
плазменных белков, аутоантигенов, что снижа-
ет активность аутоиммунных процессов [11].  

Проводится системная энзимотерапия до 
и после наступления беременности. В случае 
безуспешного проведения плазмафереза и эн-
зимотерапии целесообразно начать терапию 
преднизолоном в дозе 5–10мг в I триместре с 
учетом тяжести аутоиммунных процессов. 
Возможно назначение внутривенного введения 
иммуноглобулинов (ВВИГ) беременным в ка-
честве резервной терапии в том случае, когда 
отмечается резистентность к стандартной те-
рапии, присутствуют другие аутоиммунные 
заболевания или сопутствующая инфекция, 
или когда назначение антикоагулянтов проти-
вопоказано [23]. Иммуноглобулины обладают 
антиидиотипическим эффектом и ингибируют 
фосфолипиды на поверхности клетки. Основ-
ной мишенью для иммуноглобулинов высту-
пают отрицательно заряженные тромбоциты и 
иммуноглобулины, за счет своих достаточно 
крупных размеров «прикрывают» поверхность 
тромбоцитов, что предотвращает их взаимо-
действие с АФА с последующими их агрегаци-
ей и активацией системы комплимента [10].  

Авторы рекомендаций Европейского 
общества репродукции человека и эмбриоло-
гии по тактике ведения женщин с привычной 
потерей беременности (2017) советуют жен-
щинам с АФА начать прием ацетилсалицило-

вой кислоты в малых дозах 75-100мг до зача-
тия, а после зачатия к терапии добавить низ-
комолекулярный гепарин в профилактических 
дозах [24]. 

По данным исследования Гончаровой 
А.А., прегравидарная подготовка, постоянный 
мониторинг состояния пациенток и терапия 
эффективно снижают частоту неблагоприят-
ных исходов беременности (80,6% случаев – 
положительный исход). Без терапии АФС 
рождение жизнеспособных детей регистриро-
валось лишь в 6% случаев [12]. 

Лечение СКВ во время беременности 
обычно проводят низкодозированным пред-
низолоном, гидроксихлорохином, пульсовым 
внутривенным введением метилпреднизолона 
ацепоната и азатиоприном [27]. В зависимо-
сти от степени активности основного заболе-
вания назначается двухкомпонентная терапия 
(глюкокортикостероиды+ плаквенил) или 
трехкомпонентная терапия (глюкокортико-
стероиды+ плаквенил+азатиоприн), или глю-
кокортикоиды без применения цитостатиков. 
Однако по данным исследования Yuanyuan 
Dong именно терапия глюкокортикоидами 
связана с повышенным риском развития ге-
стационного сахарного диабета у пациенток с 
СКВ. Scott RE в своем исследовании доказал, 
что гидроксихлорохин безвреден в отношении 
плацентарной ткани, он оказывает противо-
воспалительное действие за счет повышения 
уровня интерлейкина-10 и способствует реге-
нерации синцитиотрофобласта [28]. 

Таким образом, наличие у женщины 
аутоантител сопряжено с высоким риском для 
здоровья как самой женщины, так и ее плода. 
Однако рождение здорового ребенка возмож-
но при своевременной диагностике заболева-
ния, проведении прегравидарной подготовки 
и грамотно подобранной терапии, которая 
обеспечивает поддержание здоровья женщи-
ны и минимизирует риски осложнений бере-
менности, родов и возникновения пороков 
развития плода.  
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РОЛЬ ФАКТОРОВ ОКРУЖАЮЩЕЙ СРЕДЫ  

В РАЗВИТИИ ГИПЕРТЕНЗИВНЫХ НАРУШЕНИЙ У БЕРЕМЕННЫХ 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
Преэклампсия – это патологическое состояние, клинически проявляющееся после 20-й недели гестации, характеризу-

ющееся артериальной гипертензией, протеинурией, нередко отеками и нарушениями со стороны жизненно важных органов 
и систем. Частота данного состояния составляет 13–18% всех родов [1,2,4]. Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) 
в своем отчете о причинах материнской смертности на 2-е место поставила гипертензивные расстройства при беременно-
сти [5]. Возможными причинами развития преэклампсии являются плацентарные, нейрогенные, иммунные, гормональные 
и генетические факторы. Основой патогенетического механизма преэклампсии считают дисфункцию эндотелия [1,3,4]. Не-
смотря на имеющиеся исследования, изучение возможных причин и факторов риска этого состояния продолжается. По 
многочисленным данным систематических обзоров, которые были проведены в различных странах мира, доказано, что не-
которые факторы окружающей среды и изменение климата влияют на развитие и течение гипертензивных нарушений у бе-
ременных. Существует также сезонное влияние на распространенность преэклампсии в зависимости от времени и сезона 
зачатия. В данной статье приведен литературный обзор влияния факторов окружающей среды, климатогеографических 
условий, времени года на течение и развитие преэклампсии.  

Ключевые слова: гипертензивные нарушения, преэклампсия, беременность, факторы риска, климат, климатоэкологи-
ческие факторы. 


