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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Системные заболевания соединительной ткани
у детей, к которым относится и системная
красная волчанка (СКВ), часто сопровожда�

ются поражением почек [1, 2, 3, 4]. Одной из основ�
ных причин нарушения функции почек является по�
ражение эндотелия сосудов почек и активация сис�
темы гемостаза [5, 6, 7]. При вторичном антифос�
фолипидном синдроме (АФС), который диагности�
руется в 30�36 % случаев СКВ, поражение почек яв�
ляется важным клиническим признаком, определя�
ющим прогноз у большинства пациентов [8, 9, 10].

Доказано, что у больных с СКВ обнаруживают�
ся разнообразные органоспецифические аутоантите�
ла, прослеживается четкая направленность к преи�
мущественной выработке антител, связывающихся с
антигенами почек, печени, миокарда [9, 11]. Анти�
тела к гломерулам выявляются только в группе боль�
ных с ревматическими болезнями, что, скорее всего,
подтверждает системность процесса при СКВ и вто�
ричном АФС [7, 11, 12].

В то же время, определение скрининговых фос�
фолипид�зависимых тестов, дающих представление
о нарушениях коагуляционного звена гемостаза у
больных СКВ и АФС, недостаточно широко исполь�
зуется в педиатрической практике. В связи с этим,
диагностика с использованием скрининговых тестов
и своевременное лечение вторичного АФС у детей
является важной и актуальной задачей.

Целью исследования была диагностика вторич�
ного АФС у детей с использованием современных
методов исследования и установление некоторых ме�
ханизмов нарушения гемостаза у больных с СКВ.

Задачей исследования явилось определение чувс�
твительности, специфичности, а также прогностичес�

кой ценности скрининговых тестов, используемых
для диагностики вторичного АФС у детей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Для выполнения поставленных задач нами было
обследовано 38 детей с диагнозом СКВ. Диагноз СКВ
устанавливали согласно диагностическим критериям
заболевания [4]. Степень активности заболевания оп�
ределяли по рекомендациям В.А. Насоновой [4], а
также используя индексы SLEDAI и SLAM [10]. Ост�
рое течение заболевания нами установлено у 11 паци�
ентов, подострое – у 20, хроническое течение заболе�
вания – у 7 больных. Высокую степень активности
СКВ диагностировали у 16 больных, умеренную –
у 12 детей, минимальную – у 10 больных. Нефро�
патия была диагностирована у 21 ребенка (55,3 %).
Вторичный антифосфолипидный синдром верифи�
цировался при наличии классификационных крите�
риев заболевания [13].

Как видно из таблицы 1, в группе больных с сис�
темной красной волчанкой преобладали девочки –
35 больных, мальчиков было трое. Вторичный АФС
нами был диагностирован у 7 девочек в пре� и пу�
бертатном период. Средний возраст больных сис�
темной красной волчанкой составил 13,0 ± 1,8 лет,
а у детей с АФС – 13,3 ± 2,1 лет.

Всем больным, наряду с общеклиническим обс�
ледованием, проводилось исследование антифосфо�
липидных антител (АФА): антител к кардиолипину
класса IgG, антител к фосфатидилсерину IgG. По�
казатели коагуляционного гемостаза у больных с вы�
явленным ВА оценивали комплексом тестов по ал�
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горитму, разработанному З.С. Баркаганом и А.П. Мо�
мотом (1998) и включающему: каолиновое время,
тромбопластиновое время с «разведенным» тромбоп�
ластином, лебетоксовое время. Также у пациентов
проводилось определение эхитоксового времени, ак�
тивированного парциального тромбопластинового вре�
мени (АПТВ) по Caen et al.(1968), выявлялись рас�
творимые фибрин�мономерные комплексы (РФМК)
с помощью количественного ортофенантролиново�
го теста (ОФТ) по В.А. Елыкомову и А.П. Момоту
(1987).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

По результатам исследования проведен анализ
частоты обнаружения различных антифосфолипид�
ных антител у больных с выявленным волчаночным
антикоагулянтом (табл. 2).

Как следует из полученных данных, изолирован�
ное выявление антител к кардиолипину класса IgG
не обнаружено ни у одного больного. Наиболее час�
то у больных СКВ выявлялись антитела к фосфа�
тидилсерину IgG в сочетании с кардиолипином, что,
по нашему мнению, является более информативным
методом для диагностики вторичного АФС у детей,
по сравнению с обнаружением изолированных ан�
тител.

При оценке некоторых параметров коагуляцион�
ного гемостаза у больных с СКВ, пациенты были
распределены на 2 группы. В первую группу вошли
больные с вторичным АФС (с положительной реак�
цией на АФА), во вторую – больные СКВ без обна�
ружения АФА. Как видно из приведенных данных,
средние показатели каолинового времени свертыва�
ния, тромбопластинового времени, лебетоксовый тест
в группе больных с выявленным
ВА и активным нефритом был
достоверно выше (р < 0,01), чем
в контроле и у больных второй
группы (табл. 3).

Полученные данные соответс�
твовали гипокоагуляции, что под�
тверждалось и данными АПТВ.
Данный показатель отражает на�
чальный этап свертывания крови,
и у больных с положительной ре�
акцией на АФА был на 36 % боль�
ше, чем у детей контрольной груп�
пы, в то время как у больных
2 группы выявлена гиперкоагуля�
ция по АПТВ, достоверно отли�

чающаяся от больных с АФС и группы контроля
(р < 0,01).

В обеих группах больных выявлено повыше�
ние растворимых фибрин�мономерных комплексов
(РФМК) по сравнению с контрольной группой (р <
0,01), что свидетельствовало о наличии тромбине�
мии и активации коагуляционного звена гемостаза,
как у больных с положительной реакцией на АФА,
так и у больных без антифосфолипидных антител
(р < 0,01). Наличие гипокоагуляции или гиперкоа�
гуляции по АПТВ, высокой тромбинемии в обеих
группах обследованных детей свидетельствовало о
текущем внутрисосудистом свертывании крови у боль�
ных СКВ и при вторичном антифосфолипидном син�
дроме.

Более выраженные нарушения коагуляционного
звена гемостаза регистрировались у больных с вы�
явленным волчаночным антикоагулянтом. Следует
отметить, что у всех больных с вторичным АФС в
остром периоде заболевания отмечались клиничес�
кие признаки системного васкулита различной сте�
пени выраженности с наличием петехиальной сыпи
и/или сосудистых тромбозов.

При проведении исследования, нами были опре�
делены чувствительность, специфичность и прогнос�
тическая ценность положительных результатов скри�
нинговых тестов при вторичном АФС у детей. Оп�
ределение лебетоксового времени относится к скри�
нинговым фосфолипид�зависимым тестам, дающим
представление о нарушениях, связанных с эффек�
тами ВА. Коагулаза яда гюрзы (лебетокс) осущест�
вляет запуск свертывания крови путем активации

Таблица 3
Показатели коагуляционного гемостаза у больных с выявленным ВА

Таблица 2
Выявляемость различных антифосфолипидных 

антител у больных с обнаруженным 
волчаночным антикоагулянтом

Таблица 1
Распределение обследованных больных 
по нозологическим формам, полу, возрасту
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ДИАГНОСТИЧЕСКАЯ ЗНАЧИМОСТЬ СКРИНИНГОВЫХ 
ТЕСТОВ У БОЛЬНЫХ СИСТЕМНОЙ КРАСНОЙ ВОЛЧАНКОЙ

Форма

СКВ

АФС

М

�

Д

2

М

�

Д

6

1

М

3

Д

27

6

Всего

38

7

2�7 лет 7�12 лет 12�16 лет

Примечание: М � мальчики, Д � девочки.

Выявляемые антифосфолипидные антитела

Изолированное выявление антител 
к кардиолипину класса Ig G

Изолированное выявление антител 
к фосфатидилсерину Ig G

Одновременное выявление антител 
к кардиолипину и фосфатидилсерину Ig G

Число больных

0

2

5

Тесты

Каолиновое время, сек

Тромбопластиновое
время с "разведенным"
тромбопластином, сек

Лебетоксовое время, сек

Эхитоксовое время, сек

АПТВ,сек.

РФМК,мкг/мл

Больные 
с положительной
реакцией на АФА

(n = 7)

122,9 ± 9,8*

58,3 ± 6,0*

66,3 ± 7,3*

27,6 ± 1,7

49,7 ± 2,5*

220 ± 20,3*

Больные 
без АФА 
(n = 31)

92,6 ± 6,4

39,2 ± 4,1

48,5 ± 3,6

27,8 ± 1,2

26,2 ± 1,4*

160 ± 12,3*

Контроль

80,4 ± 6,9

34,6 ± 2,9

43,8 ± 2,7

26,9 ± 0,3

36,7 ± 0,4

38,7 ± 4,6

Примечание: * � отличия от группы контроля при р < 0,01.



фактора X в присутствии ио�
нов кальция и фактора V. Это
действие усиливается фосфо�
липидным компонентом (плаз�
менными фосфолипопроте�
идными мембранами, кефа�
лином). Гипокоагуляция, вы�
являемая в данном тесте, не
коррегируется нормальной,
бедной тромбоцитами, плаз�
мой (БТП), но исправляется добавлением к иссле�
дуемой БТП разрушенных нормальных тромбоци�
тов (тромбоцитина).

Анализируя полученные данные, установлено, что
чувствительность лебетоксового времени у больных
с АФС составляет 100 %, тогда как специфичность
(37,5 %) и прогностическая ценность (58,3 %) зна�
чительно ниже, что снижает практическую значи�
мость данного теста (табл. 4).

Кроме того, нами были определены чувствитель�
ность, специфичность и прогностическая ценность по�
ложительного результата эхитоксового времени при
АФС на фоне СКВ. Коагулаза яда эфы (эхитокс) об�
ладает прямым активирующим действием на протром�
бин (фактор II). Тромбин, образуемый ядом эфы, в
отличие от обычного α�тромбина, практически не бло�
кируется гепарином и комплексом «антитромбин III –
гепарин». В связи с этим, реагент из яда эфы нашел
применение для ориентировочной оценки дефицита
фактора II и фибриногена при различных видах кро�
воточивости, выявления «скрытой» гиперкоагуляции,
в том числе во время проведения гепаринотерапии и
в III стадии ДВС�синдрома. Данный тест у больных
с АФС является более специфичным (62,2 %), чем
предыдущий, но его чувствительность всего 42 %, а
прогностическая ценность составляет лишь 50 %.

Исходя из этого, нами был проведен расчет ле�
бетокс�эхитоксового индекса у детей с АФС. Впер�
вые лебетокс�эхитоксовый индекс был подсчитан у
взрослых пациентов с АФС на фоне СКВ [13] и
составил 1,35 ± 0,12 против 1,0 ± 0,1 в контроле.
У детей в норме лебетокс�эхитоксовый индекс сос�
тавил 1,52 ± 0,32, с учетом референтных границ кон�
троля нами были отобраны значения > 1,84, как по�
ложительный результат. Более высокие показатели
чувствительности (100 %), специфичности (83,3 %)
и прогностической ценности (85,7 %) установлены
при использовании лебетокс�эхитоксового индекса,
что позволяет более широко использовать данный
показатель для диагностики вторичного антифосфо�
липидного синдрома у больных СКВ.

Таким образом, при проведении обследования с
использованием скрининговых тестов нами установ�
лено, что при вторичном АФС чаще выявляются ан�
титела к фосфатидилсерину IgG в сочетании с кар�
диолипином, что, по нашему мнению, является более
информативным методом исследования, по сравне�

нию с выявлением изолированных антител. Подсчет
лебетокс�эхитоксового индекса у детей с вторичным
АФС является наиболее чувствительным, более спе�
цифичным и прогностически значимым, чем опре�
деление лебетоксового и эхитоксового времени, что
необходимо учитывать для диагностики АФС. Для
больных с данной патологией характерна активация
коагуляционного звена гемостаза с выраженной тром�
бинемией, гипер� или гипокоагуляцией, что обуслав�
ливает необходимость комплексного обследования
системы гемостаза у больных СКВ с последующей
коррекцией лечения.
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Таблица 4
Чувствительность и специфичность скрининговых тестов и лебетокс�

эхитоксового индекса при вторичном антифосфолипидном синдроме (%)
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Тест

Лебетоксовое время

Эхитоксовое время

Лебетокс�эхитоксовый индекс

Чувствительность

100

42

100

Специфичность

37,5

62,2

83,3

Прогностическая
ценность

58,3

50

85,7
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