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Z espół antyfosfolipidowy (anti-
phospholipid syndrome, APS)
jest chorobą autoimmunologi-
czą, którą definiuje występo-

wanie charakterystycznych objawów
klinicznych i określonego miana
przeciwciał antyfosfolipidowych w krą-
żeniu (ramka 1 i 2). Rozpoznanie
tego zespołu wymaga spełnienia
przynajmniej jednego kryterium
klinicznego i jednego kryterium labo-
ratoryjnego. Ponieważ około 70%
chorych na APS stanowią kobiety,1

zespół jest względnie częsty wśród
kobiet w wieku rozrodczym. Prze-
ciwciała antyfosfolipidowe są zró-
żnicowaną grupą immunoglobulin
wiążących się swoiście z ujemnie na-
ładowanymi fosfolipidami na po-
wierzchni komórek. Mimo częstego
występowania i klinicznego znacze-
nia APS nadal przedmiotem kontro-
wersji są wskazania do wykonania
i rodzaj testów w kierunku przeciw-
ciał antyfosfolipidowych, jakich nale-
ży użyć, aby rozpoznać tę chorobę.
Przyczyną kontrowersji jest przede
wszystkim brak dobrze zaprojekto-
wanych badań kontrolowanych po-
święconych diagnostyce i leczeniu
APS. Celem tej pracy jest ocena da-
nych dotyczących rozpoznawania
i leczenia APS.

Wprowadzenie

Dostępne dane wskazują, że deter-
minantą antygenową dla przeciwciał
antyfosfolipidowych o największym
znaczeniu klinicznym jest β2-glikopro-
teina I. Ta glikoproteina jest powszech-
nie występującym wielofunkcyjnym
białkiem osocza o powinowactwie do
ujemnie naładowanych fosfolipidów.
Pełni rolę regulacyjną w krzepnięciu,
fibrynolizie i innych procesach fizjo-
logicznych.2 Obecność przeciwciał
antyfosfolipidowych wiąże się z róż-
nymi problemami klinicznymi, w tym
zakrzepicą żylną i tętniczą, mało-
płytkowością autoimmunologiczną
i poronieniami.3-8 Do kryteriów położni-
czych zespołu antyfosfolipidowego,
poza poronieniami, należą stan przed-
rzucawkowy, wewnątrzmaciczne zaha-
mowanie wzrostu płodu, niewydolność
łożyska i poród przedwczesny.9,10

Przeciwciała antyfosfolipidowe

Trzema typami przeciwciał antyfosfo-
lipidowych, których wykrycie pozwala
na rozpoznanie zespołu antyfosfolipi-
dowego, są 1) antykoagulant tocznio-
wy, 2) przeciwciała antykardiolipinowe
i 3) przeciwciała przeciw β2-gliko-
proteinie I (ramka 1). Większość eks-
pertów jest zdania, że badania na
obecność antykoagulantu toczniowego,
który wykrywa się za pomocą testów
krzepnięcia w osoczu, cechuje większa
swoistość, ale mniejsza czułość niż dwa
pozostałe testy.11,12 U niektórych cho-
rych na APS wykrywa się wszystkie
trzy typy przeciwciał. U wielu pacjen-
tów tak jednak nie jest, co wskazuje, że
te trzy rodzaje przeciwciał nie są iden-
tyczne. Poszczególne typy przeciwciał

antyfosfolipidowych należałoby po-
strzegać jako pokrewne, ale różniące się
między sobą immunoglobuliny. Ponie-
waż dodatni wynik testu na obecność
przeciwciał może być przejściowy,
do rozpoznania ASP wymagane są dwa
dodatnie wyniki testów na obecność
przeciwciał antyfosfolipidowych wyko-
nanych w odstępie 12 tygodni.

Antykoagulant toczniowy

Antykoagulant toczniowy występuje
u wielu osób, które nie chorują na to-
czeń rumieniowaty układowy, a jego
obecność nie wiąże się z działaniem
antykoagulacyjnym, ale z zakrzepicą.
Obecność antykoagulantu toczniowe-
go bada się pośrednio, a dla uzyskania
rozpoznania laboratoryjnego koniecz-
ne jest przeprowadzenie serii testów.
Wstępny test przesiewowy na obec-
ność antykoagulantu toczniowego wy-
konuje się na ogół za pomocą czułych
testów krzepnięcia, takich jak czuły
wobec antykoagulantu toczniowego
czas częściowej tromboplastyny po ak-
tywacji i test z rozcieńczonym jadem
żmiji Russella. Paradoksalnie antyko-
agulant toczniowy blokuje zależne
od fosfolipidów testy krzepnięcia, za-
burzając wiązanie kompleksu pro-
trombiny. Czułość i swoistość każdego
z testów na obecność antykoagulantu
toczniowego zależy w dużej mierze
od użytych odczynników i różni się
znacznie między laboratoriami.

Ponieważ wydłużenie czasu krzep-
nięcia w tych testach może zależeć
od innych czynników niż obecność an-
tykoagulantu toczniowego (na przykład
błąd przy przygotowywaniu próbki, sto-
sowane przez pacjenta leki przeciw-
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krzepliwe, niedobory czynników krzep-
nięcia i obecność swoistych inhibitorów
poszczególnych czynników), osocze,
w którym na podstawie wydłużenia
czasu krzepnięcia podejrzewa się obec-
ność antykoagulantu toczniowego, jest
poddawane dodatkowym badaniom.
W przypadku, gdy wydłużenie czasu
krzepnięcia jest spowodowane niedo-
borem czynników krzepnięcia, dodanie
osocza osoby zdrowej (zawierającego
brakujący czynnik) spowoduje, że w po-
wtórnym badaniu czas krzepnięcia bę-
dzie prawidłowy. W obecności inhibitora,
jakim jest antykoagulant toczniowy,
czas krzepnięcia pozostanie jednak wy-
dłużony mimo dodania osocza osoby
zdrowej. Zaleca się przeprowadzanie
drugiego testu potwierdzającego, który
polega na dodaniu lub usunięciu fosfo-
lipidów. Na przykład wstępna inkubacja
osocza z fosfolipidami powoduje zwią-
zanie i usunięcie antykoagulantu tocz-
niowego z badanej próbki i prowadzi
do normalizacji czasu krzepnięcia. Nie-
zależnie od rodzaju użytego testu nie
można ocenić zawartości antykoagulan-
tu toczniowego ilościowo, a wynik ba-
dania informuje tylko, czy jest on
obecny, czy nie.

Przeciwciała antykardiolipinowe

Przeciwciała antykardiolipinowe naj-
częściej wykrywa się przy użyciu te-

stu immunoabsorbcji enzymatycznej
(ELISA). Wskazane jest oznaczanie
immunoglobulin w klasie IgG i IgM.
Znaczenie kliniczne przeciwciał anty-
kardiolipinowych należących do im-
munoglobulin klasy A nie jest pewne
i nie należy opierać rozpoznania APS
na stwierdzeniu wyizolowania prze-
ciwciał antykardiolipinowych klasy A.
W przeszłości standaryzacja testów
wykrywających przeciwciała antykar-
diolipinowe stanowiła problem, co
było przyczyną niskiego stopnia zgod-
ności między laboratoriami.13 Z tego
powodu uprzednie wytyczne zalecały
posługiwanie się wynikami półilościo-
wymi (np. ujemne, niskie, średnie lub
wysokie). Ten brak zgodności utrud-
niał interpretację kliniczną. Ostatnio
jednak stopień zgodności wyników
między laboratoriami wyraźnie się po-
prawił.14

Dostępne są standardowe, referen-
cyjne odczynniki do testów na obec-
ność przeciwciał antykardiolipinowych,
a wyniki na ogół podawane są w mię-
dzynarodowych jednostkach standa-
ryzowanych, oznaczanych jako GPL
dla wiążących fosfolipidy IgG i MPL
dla IgM. Mimo że dokładność i rzetel-
ność ilościowych oznaczeń przeciwciał
antykardiolipinowych była niegdyś
dość ograniczona, aktualne wytyczne,
będące wynikiem konsensusu eksper-
tów, mówią, że dodatni wynik oznacza

wartość powyżej 40 GPL lub 40 MPL
(tj. powyżej 99 centyla).15

Przeciwciała przeciwko
β2-gli ko pro te inie I

Po dob nie jak prze ciw cia ła an ty kar dio -
li pi no we, prze ciw cia ła prze ciw β2-gli -
ko pro te inie I naj czę ściej wy kry wa
się te stem im mu no en zy ma tycz nym.
Na le ży zmie rzyć za war tość prze ciw -
ciał prze ciw β2-gli ko pro te inie I za rów -
no izo ty pu w kla sie IgG, jak i IgM. 
Naj czę ściej wy nik po da wa ny jest
w stan dar do wych jed nost kach mię -
dzy na ro do wych SGU lub SMU od po -
wied nio dla IgG i IgM. Ak tu al ne
wy tycz ne bę dą ce wy ni kiem kon sen su -
su eks per tów su ge ru ją, że wy nik do -
dat ni ma prze kra czać 99 cen tyl.15

In ne prze ciw cia ła 
an ty fos fo li pi do we

We dług zmo dy fi ko wa nych kry te riów
ze spo łu an ty fos fo li pi do we go 15 tyl ko
trzy ty py prze ciw ciał: 1) an ty ko agu -
lant tocz nio wy, 2) prze ciw cia ła an ty -
kar dio li pi no we i 3) prze ciw cia ła prze ciw
β2-gli ko pro te inie I mo gą być pod sta -
wą roz po zna nia. Nie któ re la bo ra to ria
czę sto ofe ru ją te sty na obec ność in -
nych prze ciw ciał an ty fos fo li pi do wych.
Wy ni ki ta kich te stów nie zwięk sza ją
do kład no ści roz po zna nia APS i ich
ozna cza nie nie jest za le ca ne.16

Po wi kła nia kli nicz ne ze spo łu 
an ty fos fo li pi do we go

Naj częst szy mi i naj po wa żniej szy mi
po wi kła nia mi APS są za krze pi ca żyl na
i tęt ni cza.5,6,17 Więk szość epi zo dów za -
krze po wych (65-70%) do ty czy ukła du
żyl ne go.18,19 U oko ło 2% wszyst kich
cho rych z za krze pi cą żyl ną stwier dza
się prze ciw cia ła ty pu an ty ko agu lan tu
tocz nio we go.20 Naj częst szą lo ka li za cją
za krze pi cy żyl nej są koń czy ny dol ne,
ale za krze pi ca mo że wy stą pić nie mal
w ka żdym na czy niu krwio no śnym. Za -
krze pi ca, szcze gól nie o nie ty po wej lo -
ka li za cji, po win na skła niać le ka rza
do uwzględ nie nia roz po zna nia APS.
Sza cu je się, że ka żde go ro ku do za -
krze pi cy do cho dzi u nie speł na 1% do -
ro słych bez ob ja wów cho ro bo wych

Ze spół an ty fos fo li pi do wy

� Antykoagulant toczniowy stwierdzony w osoczu przynajmniej dwukrotnie w odstępie
przynajmniej 12 tygodni. Wynik interpretuje się jako czynnik obecny lub nieobecny.
Najlepiej wykonać badanie na obecność antykoagulantu toczniowego
przed rozpoczęciem leczenia przeciwzakrzepowego
lub

� Przeciwciała antykardiolipinowe w klasie immunoglobulin G (IgG) lub
immunoglobulin M (IgM) stwierdzane w surowicy lub osoczu w mianie średnim lub
wysokim (tj. przekraczającym 40 GPL lub MPL, lub powyżej 99 centyla) przynajmniej
dwukrotnie w odstępie przynajmniej 12 tygodni
lub

� Przeciwciała przeciw β2-glikoproteinie I w klasie immunoglobulin G (IgG) lub
immunoglobulin M (IgM) stwierdzane w surowicy lub osoczu (w mianie powyżej
99 centyla dla populacji ogólnej zgodnie z definicją laboratorium wykonującego
badanie) przynajmniej dwukrotnie w odstępie przynajmniej 12 tygodni

Modyfikowane z Miyakis S, Lockshin MD, Atsumi T, Branch DW, Brey RL, Cervera R, et al. International consensus
statement on an update of the classification criteria for definite antiphospholipid syndrome (APS). 
J Thromb Haemost. 2006;4:295-306.

Laboratoryjne kryteria rozpoznania zespołu antyfosfolipidowego
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i nie bę dą cych w cią ży, u któ rych przy -
pad ko wo wy kry to prze ciw cia ła an ty -
fos fo li pi do we.21 W re tro spek tyw nym
ba da niu ko hor to wym z udzia łem 147
pa cjen tów stwier dzo no, że czę stość
na wro tów za krze pi cy u nie le czo nych
osób z ze spo łem an ty fos fo li pi do wym
wy no si 25% rocz nie, ale wy ka za no
rów nież, że tę licz bę mo żna znacz nie
ogra ni czyć, sto su jąc le ki prze ciw krze -
pli we.18

Ry zy ko za krze pi cy u cho rych na
APS jest znacz nie zwięk szo ne w cza -
sie cią ży. W du żym ba da niu ko hor to -
wym bli sko 25% epi zo dów za krze-
po wych wśród cho rych na APS wy stą -
pi ło pod czas cią ży lub w okre sie po -
po ro do wym.22 Te wy ni ki zna la zły
po twier dze nie w ba da niach pro spek -
tyw nych wy ka zu ją cych, że u ko biet
z ze spo łem an ty fos fo li pi do wym ry zy ko
za krze pi cy w cza sie cią ży lub okre sie
po po ro do wym wy no si 5-12%.9,10

Za krze pi ca tęt ni cza ma rów nież
zwią zek z obec no ścią prze ciw ciał
an ty fos fo li pi do wych i mo że mieć
nie ty po wą lo ka li za cję, np. w tęt ni cy
siat ków ki, tęt ni cy pod oboj czy ko wej,
tęt ni cach pal ców lub tęt ni cach ra -
mien nych. Naj częst szą kon se kwen cją
za mknię cia świa tła tęt ni cy jest udar
nie do krwien ny, przy czym zmia ny
wy stę pu ją naj czę ściej w tęt ni cy środ -
ko wej mó zgu. Z prze ciw cia ła mi an ty -
fos fo li pi do wy mi ma ją też zwią zek
prze mi ja ją ce epi zo dy nie do krwien ne
i przej ścio wa śle po ta (amau ro sis fu -
gax).22,23 Prze ciw cia ła te wy stę pu ją
u 4-6% zdro wych osób po ni żej 50 ro -
ku ży cia, któ re prze by ły udar.24,25 Opi -
sy wa no rów nież epi zo dy za mknię cia
tęt nic wień co wych.4 Oso by, u któ rych
wy stą pił epi zod za krze pi cy żyl nej
nie ja sne go po cho dze nia, udar, przej -
ścio wa śle po ta lub prze mi ja ją ce epi -
zo dy nie do krwien ne na le ży skie ro wać
na ba da nia na obec ność prze ciw ciał
an ty fos fo li pi do wych. 

Au to im mu no lo gicz na ma ło płyt ko -
wość wy stę pu je u 40-50% cho rych na
APS.3,4,26 Ma ło płyt ko wość zwią za na
z obec no ścią prze ciw ciał an ty fos fo li pi -
do wych jest nie zwy kle trud na do róż -
ni co wa nia z idio pa tycz ną pla mi cą
ma ło płyt ko wą (idio pa thic throm bo cy -
to pe nic pur pu ra, ITP), choć an ty ge ny
płyt ko we po ma ga ją w ró żni co wa niu

tych cho rób. Ma ło płyt ko wość w prze -
bie gu ze spo łu an ty fos fo li pi do we go le -
czy się tak sa mo jak idio pa tycz ną
pla mi cę ma ło płyt ko wą (ITP). 

Z obec no ścią prze ciw ciał an ty fos fo li -
pi do wych mo że wią zać się wie le in nych
cho rób, w tym au to im mu no lo gicz na
nie do krwi stość he mo li tycz na, si ność
siat ko wa ta (li ve do re ti cu la ris), owrzo -
dze nia skó ry, plą sa wi ca cię żar nych
(cho rea gra vi da rum), de men cja wie -
lo za wa ło wa i po przecz ne za pa le nie
rdze nia.3,4 Wy stę pu ją cy u nie któ rych
cho rych stan, okre śla ny ja ko ka ta stro -
fal ny APS, cha rak te ry zu je się po stę -
pu ją cą za krze pi cą i nie wy dol no ścią
wie lo na rzą do wą.27 U nie któ rych pa cjen -
tek w okre sie po po ro do wym roz wi ja się
cię żka cho ro ba, na któ rą skła da się
głów nie nie wy dol ność krą że nio wo -od -
de cho wa, go rącz ka oraz nie wy dol ność
ne rek i ma syw na za krze pi ca.28-30

Po wi kła nia po ło żni cze

Po ro nie nia 
Du ży od se tek po ro nień zwią za nych
z prze ciw cia ła mi an ty fos fo li pi do wy mi
na stę pu je w okre sie pło do wym (po -
wy żej 10 ty go dnia cią ży). Ob umar cie
pło du w tym okre sie od po wia da za
sto sun ko wo nie wiel ką licz bę po ro nień
w po pu la cji ogól nej, w któ rej wy stę pu -

ją one głów nie przed 10 ty go dniem.7

W ko hor cie 76 ko biet, u któ rych wy -
kry to prze ciw cia ła an ty fos fo li pi do we,
50% po ro nień wy stą pi ło w okre sie 
pło do wym, w po rów na niu z 10% ko -
biet, któ re nie mia ły tych prze ciw ciał.
Stwier dzo no rów nież, że u 84% ko biet
z prze ciw cia ła mi an ty fos fo li pi do wy mi
przy naj mniej raz do szło do ob umar cia
pło du, w po rów na niu z 24% ko biet
bez tych prze ciw ciał.31 

Prze ciw cia ła an ty fos fo li pi do we nie
ma ją związ ku ze spo ra dycz ny mi po-
ro nie nia mi w okre sie em brio nal nym,
ale wią żą się z na wracającymi po ro nie -
nia mi w okre sie em brio nal nym lub
pło do wym. Ba da nia ob ser wa cyj ne jed -
no znacz nie wy ka za ły, że do dat nie wy -
ni ki te stów na obec ność prze ciw ciał
an ty fos fo li pi do wych czę ściej uzy sku je
się u ko biet z na wracającymi po ro nie -
nia mi niż w gru pie kon tro l nej.32-40

Więk szość ba dań wy ka zu je, że prze -
ciw cia ła an ty fos fo li pi do we wy stę pu ją
u 5-20% ko biet z po ro nie nia mi na -
wracającymi, choć po zo sta je kwe stią
spor ną, czy przy pad ki te speł nia ją
obo wią zu ją ce obec nie mię dzy na ro do -
we kry te ria roz po zna nia APS.41

Stan prze drzu caw ko wy
Stan prze drzu caw ko wy ma zwią zek
z APS.9,10 Mi mo że u 11-17% ko biet

Ze spół an ty fos fo li pi do wy

� Zakrzepica naczyń
Przynajmniej jeden epizod zakrzepicy tętniczej, żylnej lub małych naczyń dowolnej
tkanki lub narządu
lub

� Powikłania ciąży
a) Przynajmniej jeden zgon morfologicznie prawidłowego płodu w 10 tygodniu ciąży

lub później, przy prawidłowej morfologii udokumentowanej USG lub bezpośrednim
badaniem płodu

lub
b) Przynajmniej jeden poród przedwczesny morfologicznie prawidłowego noworodka

przed 34 tygodniem ciąży z powodu rzucawki, ciężkiego stanu przedrzucawkowego
lub objawów odpowiadających niewydolności łożyska

lub
� Przynajmniej trzy kolejne samoistne poronienia o niewyjaśnionej przyczynie

przed upływem 10 tygodnia ciąży, przy wykluczeniu wad anatomicznych i zaburzeń
hormonalnych u matki i wad chromosomowych u ojca i matki.

Modyfikowane z Miyakis S, Lockshin MD, Atsumi T, Branch DW, Brey RL, Cervera R, et al. International consensus
statement on an update of the classification criteria for definite antiphospholipid syndrome (APS). J Thromb
Haemost. 2006;4:295-306.

Kliniczne kryteria rozpoznania zespołu antyfosfolipidowego 

RAMKA 2

111-116_ACOG_118:Layout 1 2011-03-15 14:52 Page 113

www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie


114 MARZEC 2011 | GINEKOLOGIA PO DYPLOMIE

w sta nie prze drzu caw ko wym stwier dza
się prze ciw cia ła an ty fos fo li pi do we,42-45

to zwią zek ten jest naj sil niej szy u ko -
biet w cię żkim sta nie prze drzu caw -
ko wym, któ ry wy stą pił przed 34 ty-
go dniem cią ży. Po nad to wy ni ki pro -
spek tyw ne go ba da nia z udzia łem
po nad 1000 ko biet wy ka za ły, że u cię -
żar nych ma ją cych prze ciw cia ła an ty -
fos fo li pi do we ist nie je zwięk szo ne ry-
zy ko nad ci śnie nia tęt ni cze go in du ko -
wa ne go cią żą (ilo raz szans 5,5), w tym
rów nież sta nu prze drzu caw ko we go
(ilo raz szans 8,1).46 

We wnątrz ma cicz ne za ha mo wa nie
wzro stu pło du
We wnątrz ma cicz ne za ha mo wa nie wzro -
stu pło du (in trau te ri ne growth re -
stric tion, IUGR) sta no wi ty po we
po wi kła nie cią ży u cho rych na APS
i w więk szo ści ba dań stwier dzo no, 
że wy stę pu je w 15-30% przy pad -
ków.9,10,34,47 Mi mo że APS ma zwią zek
z IUGR, ist nie ją sprzecz ne da ne na
te mat związ ku mię dzy sa mą obec noś -
cią prze ciw ciał an ty fos fo li pi do wych
a IUGR.48 W nie któ rych ba da niach
nie stwier dzo no ko re la cji mię dzy
prze ciw cia ła mi an ty fos fo li pi do wy mi
a IUGR,49,50 ale ta roz bie żność mo że
być spo wo do wa na włą cze niem do
ba dań ko biet ze sła bo do dat ni mi wy -
ni ka mi te stów na obec ność tych prze -
ciw ciał.10,34,51

Roz wa ża nia kli nicz ne 
i za le ce nia

Ko go na le ży pod dać ba da niom
na obec ność prze ciw ciał 
an ty fos fo li pi do wych?
Po wszech nie przy ję te wska za nia do ba -
dań na obec ność prze ciw ciał an ty fos fo -
li pi do wych wy mie nio no w ram ce 2.
Naj wa żniej szy mi ob ja wa mi ze spo łu an -
ty fos fo li pi do we go są za krze pi ca żyl na
i tęt ni cza, ty po we po wi kła nia cią ży,
po ro nie nia w pło do wym okre sie cią ży
i po ro nie nia na wracające. Ba da nia na
obec ność prze ciw ciał an ty fos fo li pi do -
wych na le ży wy ko ny wać u ko biet, któ -
re prze by ły epi zod za krze pi cy tęt ni czej
lub żyl nej nie ja sne go po cho dze nia,
z no wym epi zo dem za krze pi cy tęt ni -
czej lub żyl nej pod czas cią ży lub za -

krze pi cą żyl ną w wy wia dzie, u któ rych
nie wy ko ny wa no uprzed nio ta kich
ba dań. Do po ło żni czych wska zań do
ozna cza nia prze ciw ciał an ty fos fo li -
pi do wych na le ży jed no po ro nie nie
w pło do wym okre sie cią ży al bo trzy
i wię cej po ro nień na wracających 
w fa zie em brio nal nej. Cho ciaż cię żki
stan prze drzu caw ko wy i wcze sna nie -
wy dol ność ło ży ska zo sta ły uzna ne za
kry te ria kli nicz ne roz po zna nia APS,
do stęp ne pi śmien nic two nie po -
twier dza za sad no ści prze pro wa dza -
nia ba dań prze sie wo wych w kie run ku
prze ciw ciał an ty fos fo li pi do wych u ko -
biet z ty mi po wi kła nia mi. Ba da nia do -
ty czą ce te go pro ble mu by ły ma łe,
a kry te ria po ło żni cze nie pre cy zyj nie
zde fi nio wa ne. 

Do in nych cho rób sko ja rzo nych
z APS na le żą nie do krwi stość au to im -
mu no he mo li tycz na, ma ło płyt ko wość
au to im mu no lo gicz na, przej ścio wa śle -
po ta, si ność siat ko wa ta, to czeń ru mie -
nio wa ty ukła do wy i fał szy wie do dat nie
wy ni ki od czy nu szyb kich re agin oso -
czo wych. Wy mie nio ne za bu rze nia nie
na le żą do kli nicz nych kry te riów APS,
dla te go nie za le ca się ba da nia osób
z izo lo wa ny mi za bu rze nia mi te go ty -
pu. Le karz, któ ry zle ca ozna cze nie
prze ciw ciał an ty fos fo li pi do wych u ko -
bie ty bez kli nicz nych ob ja wów APS,
mo że sta nąć przed pro ble mem trud -
ne go do in ter pre ta cji wy ni ku do dat nie -
go oraz dy le ma tem te ra peu tycz nym.
Na le ży uni kać ta kich pro ble mów
i ba dać tyl ko te pa cjent ki, u któ rych
ob ja wy cho ro bo we jed no znacz nie
wska zu ją na obec ność prze ciw ciał an -
ty fos fo li pi do wych. 

Jakie kryteria laboratoryjne stosuje
się przy rozpoznawaniu zespołu
antyfosfolipidowego?
U pa cjent ki speł nia ją cej przy naj mniej
jed no kry te rium kli nicz ne APS (ram -
ka 2) na le ży wy ko nać ba da nia na
obec ność an ty ko agu lan tu tocz nio we -
go, prze ciw ciał an ty kar dio li pi no wych
(IgG i IgM) oraz prze ciw ciał prze ciw
β2-gli ko pro te inie I (IgG i IgM) (ram -
ka 1). Wstęp ne do dat nie wy ni ki te -
stów na le ży po twier dzić po upły wie co
naj mniej 12 ty go dni.15 Utrzy my wa nie
się do dat nich wy ni ków po twier dza
roz po zna nie te go ze spo łu. 

Jak należy leczyć zespół
antyfosfolipidowy w czasie ciąży
i w okresie poporodowym?
Ce lem le cze nia APS pod czas cią ży jest
po pra wa ro ko wa nia dla mat ki i pło -
du/no wo rod ka. W dwóch pra cach
prze glą do wy ch52,53 pod kre ślo no, że do
ba dań ob ser wa cyj nych se rii przy pad -
ków i ba dań sku tecz no ści le cze nia
włą cza no głów nie oso by na le żą ce do
jed nej z dwóch grup: 1) z epi zo da mi
za krze po wy mi w wy wia dzie i 2) bez
ta kich epi zo dów. W przy pad ku ko biet
cho rych na APS, u któ rych do szło
do epi zo du za krze po we go, więk szość
eks per tów za le ca pro fi lak tycz ne le cze -
nie he pa ry ną w okre sie cią ży i przez
6 ty go dni po po ro dzie.54 Pa cjent ki włą -
czo ne do więk szo ści opu bli ko wa nych
póź niej ba dań otrzy my wa ły rów nież
ma łą daw kę kwa su ace ty lo sa li cy lo we -
go, ale ko rzyst ny wpływ ta kie go po -
stę po wa nia z tych wska zań nie jest
po twier dzo ny. Le cze nie prze ciw za -
krze po we na le ży kon ty nu ować przez
przy naj mniej 6 ty go dni po po ro dzie,
aby zmi ni ma li zo wać ry zy ko wy stą pie -
nia epi zo du za krze po wo -za to ro we go
u mat ki.52 Po po ro dzie mo żna bez -
piecz nie pro wa dzić ta ką pro fi lak ty kę,
sto su jąc po chod ne ku ma ry ny. 

Nie prze pro wa dzo no wy star cza ją cej
licz by ba dań nad opty mal ną me to dą
le cze nia ko biet z ze spo łem an ty fos fo -
li pi do wym bez epi zo du za krze po we go
w wy wia dzie. We dług kon sen su su
eks per tów uza sad nio ne jest pro wa -
dze nie ob ser wa cji kli nicz nej lub pro fi -
lak tycz ne sto so wa nie he pa ry ny przed
po ro dem oraz 6 ty go dni po nim.54 Wy -
ni ki me ta ana li zy su ge ru ją, że u ko biet
z po ro nie nia mi na wracającymi, u któ -
rych wy stę pu ją prze ciw cia ła an ty fos -
fo li pi do we, pro fi lak tycz ne sto sow nie
he pa ry ny i ma łych da wek kwa su ace -
ty lo sa li cy lo we go mo że zmniej szyć
czę stość po ro nień o 50%.55 Ta kie sko -
ja rzo ne le cze nie wy da je się prze wa -
żać nad po da wa niem tyl ko ma łych
da wek kwa su ace ty lo sa li cy lo we go lub
pred ni zo nu. W związ ku z tym u ko -
biet ze spo ra dycz ny mi po ro nie nia mi
w wy wia dzie lub po ro nie nia mi na wra-
cającymi, ale bez epi zo dów za krze po -
wych, na le ży roz wa żyć za sto so wa nie
pro fi lak tycz nej daw ki he pa ry ny wraz
z ma łą daw ką kwa su ace ty lo sa li cy lo -
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we go pod czas cią ży i 6 ty go dni po po -
ro dzie. 

Do in nych me tod le cze nia, któ re
su ge ro wa no w te ra pii cię żar nych z ze -
spo łem an ty fos fo li pi do wym, na le ży
po da wa nie kor ty ko ste ro idów i do żyl -
nej im mu no glo bu li ny (IVIG). W kil ku
ba da niach se rii przy pad ków po ze -
sta wie niu wcze śniej szych da nych
włas nych stwier dzo no, że u ko biet
z ze spo łem an ty fos fo li pi do wym le czo -
nych pred ni zo nem i ma łą daw ką kwa -
su ace ty lo sa li cy lo we go 60-70% ciąż
za koń czy ło się po myśl nie.56 Me ta ana -
li za ba dań kli nicz nych nie wy ka za ła
jed nak zmniej sze nia licz by po ro nień
wśród ko biet le czo nych pred ni zo nem
i ma łą daw ką kwa su ace ty lo sa li cy lo -
we go.55 Bez po śred nie po rów na nie ba -
dań jest trud ne, po nie waż pa cjent ki
ró żnią się ob ja wa mi kli nicz ny mi i la -
bo ra to ryj ny mi oraz spo so bem daw ko -
wa nia le ków, a wie le ba dań by ło
nie ran do mi zo wa nych i bez od po wied -
niej gru py kon tro l nej. Sku tecz ność
pred ni zo nu w cią ży po wi kła nej APS
po zo sta je nie po twier dzo na i w związ -
ku z ry zy kiem zwią za nym z pro fi lak -
tycz nym sto so wa niem pred ni zo nu
z tych wska zań nie na le ży go po da wać
je dy nie w le cze niu APS. 

Sku tecz ność le cze nia IVIG ba da no
na ma łej licz bie przy pad ków, w któ rych
po wi kła nia nie pod da wa ły się le cze niu
he pa ry ną lub pred ni zo nem.57-59 Po wi -
kła nia po ło żni cze u pa cjen tek le czo nych
IVIG wy stę po wa ły rzad ko.59,60 Więk -
szość ko biet otrzy mu ją cych IVIG by ła
jed nak le czo na rów nież he pa ry ną lub
pred ni zo nem i ma łą daw ką kwa su ace -
ty lo sa li cy lo we go. W ma łym ran do mi zo -
wa nym ba da niu kon tro lo wa nym nie
wy ka za no prze wa gi le cze nia IVIG (z he -
pa ry ną i kwa sem ace ty lo sa li cy lo wym)
nad sto so wa niem sa mej he pa ry ny
i kwa su ace ty lo sa li cy lo we go.61 W związ -
ku z tym, że sku tecz ność IVIG nie zos -
ta ła po twier dzo na w od po wied nio za -
pro jek to wa nych ba da niach, a lek jest
bar dzo dro gi, je go sto so wa nie nie jest
za le ca ne. 

Czy kobiety z zespołem
antyfosfolipidowym powinny być
obserwowane przed porodem?
W związ ku z po ten cjal nym ry zy kiem
we wnątrz ma cicz ne go za ha mo wa nia

wzro stu pło du i je go mar twe go uro -
dze nia su ge ro wa no po trze bę przed po -
ro do wej oce ny pło du u cię żar nych
z APS. Bra ku je prze ko nu ją cych da nych
na po par cie lub za ne go wa nie ta kie go
po stę po wa nia, ale wie lu eks per tów za -
le ca re gu lar ne ba da nia ul tra so no gra -
ficz ne i przed po ro do wą oce nę pło du
w trze cim try me strze. 

Na czym polega właściwe 
przewlekłe leczenie zespołu
antyfosfolipidowego?
Do dłu go trwa łych czyn ni ków ry zy ka
u ko biet z ze spo łem an ty fos fo li pi do -
wym na le żą za krze pi ca i udar. W ba da -
niach z udzia łem ko biet cho rych
na APS, w tym rów nież bez za krze pi cy
w wy wia dzie, stwier dzo no, że w cią -
gu 3-10 lat ob ser wa cji u po ło wy ba da -
nych wy stą pi ły epi zo dy za krze po we,
a u 10% roz wi nął się to czeń ru mie nio -
wa ty ukła do wy.22,62,63 Ba da na po pu la cja
skła da ła się z kie ro wa nych do spe cja -
li sty wy bra nych pa cjen tów i dla te go
mo gła obej mo wać przy pad ki o cię -
ższym prze bie gu. Nie ma jed nak obec -
nie me to dy po zwa la ją cej prze wi dzieć,
u któ rych pa cjen tek z ze spo łem an ty -
fos fo li pi do wym sto su ją cych le ki prze -
ciw krze pli we doj dzie do na wro tu
za krze pi cy po od sta wie niu le ków. Po -
nad to bra ku je do wo dów uza sad nia ją -
cych prze wle kłe le cze nie w przy pad ku
wy stą pie nia epi zo du za krze po we go
w sko ja rze niu z in nym czyn ni kiem ry -
zy ka.62 Z te go po wo du pa cjent ki z APS
na le ży po po ro dzie kie ro wać na dłu go -
trwa łe le cze nie do spe cja li sty po sia da -
ją ce go do świad cze nie w le cze niu te go
ze spo łu, np. in ter ni sty, he ma to lo ga lub
reu ma to lo ga. 

Cią ża i sto so wa nie za wie ra ją cych
es tro ge ny środ ków an ty kon cep cyj nych
wy da je się zwięk szać ry zy ko za krze pi -
cy u ko biet z APS. Eks per ci są zgod ni,
że ko bie ty z APS nie po win ny sto so wać
środ ków an ty kon cep cyj nych z es tro ge -
na mi,64 ale pre pa ra ty pro ge ste ro no we
nie są prze ciw wska za ne. 

Pod su mo wa nie wnio sków
i re ko men da cji

Po ni ższe re ko men da cje opar to na ogra -
ni czo nych lub nie spój nych do wo dach
na uko wych (sto pień za le ceń B):

�Wska za nia po ło żni cze do ba da nia
w kie run ku prze ciw ciał an ty fos fo -
li pi do wych po win ny się ogra ni czać
do przy pad ków z jed nym po ro-
nie niem w okre sie pło do wym
w wy wia dzie lub przy naj mniej trze -
ma po ro nie nia mi na wracającymi
w okre sie em brio nal nym.

�Ba da nia w kie run ku prze ciw ciał an -
ty fos fo li pi do wych na le ży wy ko ny -
wać u ko biet z za krze pi cą żyl ną
nie ja sne go po cho dze nia w wy wia -
dzie, no wym epi zo dem za krze pi cy
żyl nej pod czas cią ży lub z epi zo da -
mi za krze po wo -za to ro wy mi w wy -
wia dzie, któ re nie by ły uprzed nio
ba da ne.

�U ko biet z APS i do dat nim wy wia -
dem w kie run ku mar twych uro -
dzeń lub po ro nień na wracających,
ale bez epi zo dów za krze po wych,
na le ży roz wa żyć pro fi lak tycz ne
po da wa nie he pa ry ny wraz z ma łą
daw ką kwa su ace ty lo sa li cy lo we go
w cza sie cią ży i 6 ty go dni po po-
ro dzie. 

Po ni ższe re ko men da cje opar to na
kon sen su sie i opi nii eks per tów (sto -
pień za le ceń C):
�W przy pad ku ko biet z APS, któ re

prze by ły epi zod za krze po wy, więk -
szość eks per tów za le ca pro fi lak -
tycz ne le cze nie prze ciw za krze po we
he pa ry ną w cza sie cią ży i 6 ty go dni
po po ro dzie.

�W przy pad ku ko biet z APS, u któ -
rych nie wy stą pił epi zod za krze po -
wy, eks per ci uwa ża ją za wska za ną
ob ser wa cję kli nicz ną lub pro fi lak -
tycz ne sto so wa nie he pa ry ny przed
po ro dem oraz 6-ty go dnio we le cze -
nie po po ro dzie.

�W ce lu pro wa dze nia prze wle kłe go
le cze nia po po ro dzie pa cjent ki z APS
na le ży kie ro wać do spe cja li stów po -
sia da ją cych do świad cze nie w le cze -
niu te go ze spo łu, np. in ter ni stów,
he ma to lo gów lub reu ma to lo gów. 

�Ko bie ty z APS nie po win ny sto so -
wać środ ków an ty kon cep cyj nych
za wie ra ją cych es tro ge ny. 

Co py ri ght © Ja nu ary 2011 by the Ame ri can Col le ge of Ob ste -
tri cians and Gy ne co lo gi sts. All ri ghts re se rved. No part of this
pu bli ca tion may be re pro du ced, sto red in a re trie val sys tem,
po sted on the In ter net, or trans mit ted, in any form or by any
me ans, elec tro nic, me cha ni cal, pho to co py ing, re cor ding, or
other wi se, wi tho ut prior writ ten per mis sion from the pu bli sher.

Ze spół an ty fos fo li pi do wy

111-116_ACOG_118:Layout 1 2011-03-15 14:52 Page 115

www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie


116 MARZEC 2011 | GINEKOLOGIA PO DYPLOMIE

PI ŚMIEN NIC TWO

1. Lock shin MD. An ti pho spho li pid an ti bo dy. Ba bies, blo od
clots, bio lo gy. JA MA 1997;277:1549–51. (Le vel III)
2. de La at B, Derk sen RH, Urba nus RT, de Gro ot PG. IgG an ti -
bo dies that re co gni ze epi to pe Gly 40 -Ar g43 in do ma in I of be -
ta 2-gly co pro te in I cau se LAC, and the ir pre sen ce cor re la tes
stron gly with throm bo sis. Blo od 2005;105:1540–5. (Le vel III)
3. Alar con -Se go via D, Pe rez -Va zqu ez ME, Vil la AR, Dren kard C,
Ca bie des J. Pre li mi na ry clas si fi ca tion cri te ria for the an ti pho -
spho li pid syn dro me wi thin sys te mic lu pus ery the ma to sus.
Se min Ar th ri tis Rheum 1992;21:275–86. (Le vel II -2)
4. Asher son RA, Kha ma sh ta MA, Or di -Ros J, Derk sen RH, Ma -
chin SJ, Ba rqu ine ro J, et al. The „pri ma ry” an ti pho spho li pid
syn dro me: ma jor cli ni cal and se ro lo gi cal fe atu res. Me di ci ne
1989;68:366–74.(Le vel III)
5. Har ris EN. Syn dro me of the black swan. Br J Rheu ma tol
1987;26:324–6. (Le vel III)
6. Har ris EN, Chan JK, Asher son RA, Aber VR, Gha ra vi AE, Hu -
ghes GR. Throm bo sis, re cur rent fe tal loss, and throm bo cy to pe -
nia. Pre dic ti ve va lue of the an ti car dio li pin an ti bo dy test. Arch
In tern Med 1986;146:2153–6. (Le vel II -3)
7. Le vi ne JS, Branch DW, Rauch J. The an ti pho spho li pid syn -
dro me. N Engl J Med 2002;346:752–63. (Le vel III)
8. Viard JP, Amo ura Z, Bach JF. As so cia tion of an ti -be ta 2 gly co -
pro te in I an ti bo dies with lu pus -ty pe cir cu la ting an ti co agu lant
and throm bo sis in sys te mic lu pus ery the ma to sus. Am J Med
1992;93:181–6. (Le vel II -3)
9. Branch DW, Si lver RM, Blac kwell JL, Re ading JC, Scott JR.
Out co me of tre ated pre gnan cies in wo men with an ti pho spho -
li pid syn dro me: an upda te of the Utah expe rien ce. Ob stet
Gy ne col 1992;80:614–20. (Le vel II -3)
10. Li ma F, Kha ma sh ta MA, Bu cha nan NM, Ker sla ke S, Hunt BJ,
Hu ghes GR. A stu dy of si xty pre gnan cies in pa tients with the
an ti pho spho li pid syn dro me. Clin Exp Rheu ma tol 1996;14:
131–6. (Le vel II -3)
11. Gal li M, Lu cia ni D, Ber to li ni G, Bar bui T. Lu pus an ti co agu -
lants are stron ger risk fac tors for throm bo sis than an ti car dio li -
pin an ti bo dies in the an ti pho spho li pid syn dro me: a sys te ma tic
re view of the li te ra tu re. Blo od 2003;101:1827–32. (Le vel III)
12. Lock shin MD. Upda te on an ti pho spho li pid syn dro me. Bull
NYU Hosp Jt Dis 2008;66:195–7. (Le vel III)
13. Tri plett DA. An ti pho spho li pid an ti bo dies. Arch Pa thol Lab
Med 2002;126:1424–9. (Le vel III)
14. Er kan D, Derk sen WJ, Ka plan V, Sam ma ri ta no L, Pie ran ge -
li SS, Ro ubey R, et al. Re al world expe rien ce with an ti pho spho -
li pid an ti bo dy te sts: how sta ble are re sults over ti me? Ann
Rheum Dis 2005;64:1321–5. (Le vel II -3)
15. Miy akis S, Lock shin MD, At su mi T, Branch DW, Brey RL, Ce -
rve ra R, et al. In ter na tio nal con sen sus sta te ment on an upda te
of the clas si fi ca tion cri te ria for de fi ni te an ti pho spho li pid syn -
dro me (APS). J Thromb Ha emost 2006;4:295–306. (Le vel III)
16. Te bo AE, Ja skow ski TD, Phan sal kar AR, Li twin CM, Branch
DW, Hill HR. Dia gno stic per for man ce of pho spho li pid -
- spe ci fic as says for the eva lu ation of an ti pho spho li pid syn dro me.
Am J Clin Pa thol 2008;129:870–5. (Le vel II -3)
17. Hu ghes GR, Har ris NN, Gha ra vi AE. The an ti car dio li pin
syn dro me. J Rheu ma tol 1986;13:486–9. (Le vel III)
18. Kha ma sh ta MA, Cu adra do MJ, Mu jic F, Taub NA, Hunt BJ,
Hu ghes GR. The ma na ge ment of throm bo sis in the an ti pho -
spho li pid- an ti bo dy syn dro me. N Engl J Med 1995;332:993–7.
(Le vel II -2)
19. Ro so ve MH, Bre wer PM. An ti pho spho li pid throm bo sis: cli -
ni cal co ur se after the first throm bo tic event in 70 pa tients. Ann
In tern Med 1992;117:303–8. (Le vel II -2)
20. Malm J, Lau rell M, Nils son IM, Dahl back B. Throm bo em -
bo lic di se ase --cri ti cal eva lu ation of la bo ra to ry in ve sti ga tion.
Thromb Ha emost 1992;68:7–13. (Le vel II -2)
21. Lim W, Crow ther MA, Eikel bo om JW. Ma na ge ment of an -
ti pho spho li pid an ti bo dy syn dro me: a sys te ma tic re view. 
JA MA 2006;295:1050–7. (Le vel III)
22. Si lver RM, Dra per ML, Scott JR, Lyon JL, Re ading J, 
Branch DW. Cli ni cal con se qu en ces of an ti pho spho li pid an ti -
bo dies: an hi sto ric co hort stu dy. Ob stet Gy ne col 1994;83:
372–7. (Le vel II -3)
23. Si lver RM, Por ter TF, van Le eu we en I, Jeng G, Scott JR,
Branch DW. An ti car dio li pin an ti bo dies: cli ni cal con se qu en ces
of „low ti ters”. Ob stet Gy ne col 1996;87:494–500. (Le vel II -3)

24. Brey RL, Hart RG, Sher man DG, Te ge ler CH. An ti pho spho -
li pid an ti bo dies and ce re bral ische mia in young pe ople. Neu -
ro lo gy 1990;40:1190–6. (Le vel II -2)
25. Fer ro D, Qu in ta rel li C, Ra su ra M, An to ni ni G, Vio li F. Lu pus
an ti co agu lant and the fi bri no ly tic sys tem in young pa tients
with stro ke. Stro ke 1993;24:368–70. (Le vel II -2)
26. Har ris EN, Asher son RA, Gha ra vi AE, Mor gan SH, De rue G,
Hu ghes GR. Throm bo cy to pe nia in SLE and re la ted au to im mu -
ne di sor ders: as so cia tion with an ti car dio li pin an ti bo dy. Br J Ha -
ema tol 1985;59:227–30. (Le vel II -3)
27. Asher son RA, Ce rve ra R, Piet te JC, Font J, Lie JT, Bur co glu A,
et al. Ca ta stro phic an ti pho spho li pid syn dro me. Cli ni cal and la bo ra -
to ry fe atu res of 50 pa tients. Me di ci ne 1998;77:195–207. (Le vel III)
28. Hoch feld M, Dru zin ML, Ma ia D, Wri ght J, Lam bert RE, McGu -
ire J. Pre gnan cy com pli ca ted by pri ma ry an ti pho spho li pid an ti -
bo dy syn dro me. Ob stet Gy ne col 1994;83:804–5. (Le vel III)
29. Ko che no ur NK, Branch DW, Ro te NS, Scott JR. A new post -
par tum syn dro me as so cia ted with an ti pho spho li pid an ti bo -
dies. Ob stet Gy ne col 1987;69:460–8. (Le vel III)
30. Kup fer minc MJ, Lee MJ, Gre en D, Pe ace man AM. Se ve re
post par tum pul mo na ry, car diac, and re nal syn dro me as so cia -
ted with an ti pho spho li pid an ti bo dies. Ob stet Gy ne col 1994;
83:806–7. (Le vel III)
31. Oshi ro BT, Si lver RM, Scott JR, Yu H, Branch DW. An ti pho -
spho li pid an ti bo dies and fe tal de ath. Ob stet Gy ne col 1996;87:
489–93. (Le vel II -2)
32. Rai RS, Re gan L, Clif ford K, Pic ke ring W, Da ve M, Mac kie I,
et al. An ti pho spho li pid an ti bo dies and be ta 2-gly co pro-
te in -I in 500 wo men with re cur rent mi scar ria ge: re sults of
a com pre hen si ve scre ening ap pro ach. Hum Re prod 1995;10:
2001–5. (Le vel II -3)
33. Ba lasch J, Creus M, Fa bre gu es F, Re ver ter JC, Car mo na F,
Tas sies D, et al. An ti pho spho li pid an ti bo dies and hu man re pro -
duc ti ve fa ilu re. Hum Re prod 1996;11:2310–5. (Le vel II -2)
34. Kut teh WH. An ti pho spho li pid an ti bo dy -as so cia ted re cur -
rent pre gnan cy loss: tre at ment with he pa rin and low -do se
aspi rin is su pe rior to low -do se aspi rin alo ne. Am J Ob stet
Gy ne col 1996;174:1584–9. (Le vel II -1)
35. Mac Le an MA, Cum ming GP, McCall F, Wal ker ID, Wal ker JJ.
The pre va len ce of lu pus an ti co agu lant and an ti car dio li pin
an ti bo dies in wo men with a hi sto ry of first tri me ster mi scar ria -
ges. Br J Ob stet Gy na ecol 1994;101:103–6. (Le vel II -3)
36. Out HJ, Ko oij man CD, Bru in se HW, Derk sen RH. Hi sto pa -
tho lo gi cal fin dings in pla cen tae from pa tients with in trau te ri -
ne fe tal de ath and an ti -pho spho li pid an ti bo dies. Eur J Ob stet
Gy ne col Re prod Biol 1991;41:179–86. (Le vel II -3)
37. Pa raz zi ni F, Aca ia B, Fa den D, Lo vot ti M, Ma rel li G, Cor te -
laz zo S. An ti pho spho li pid an ti bo dies and re cur rent abor tion.
Ob stet Gy ne col 1991;77:854–8. (Le vel II -2)
38. Par ke AL, Wil son D, Ma ier D. The pre va len ce of an ti pho -
spho li pid an ti bo dies in wo men with re cur rent spon ta ne ous
abor tion, wo men with suc cess ful pre gnan cies, and wo men
who ha ve ne ver be en pre gnant. Ar th ri tis Rheum 1991;34:
1231–5. (Le vel II -3)
39. Pe tri M, Gol bus M, An der son R, Whi ting -O’Ke efe Q, Co -
rash L, Hel l mann D. An ti nuc le ar an ti bo dy, lu pus an ti co agu -
lant, and an ti car dio li pin an ti bo dy in wo men with idio pa thic
ha bi tu al abor tion. A con trol led, pro spec ti ve stu dy of for ty -
-four wo men. Ar th ri tis Rheum 1987;30:601–6. (Le vel II -2)
40. Yet man DL, Kut teh WH. An ti pho spho li pid an ti bo dy pa nels
and re cur rent pre gnan cy loss: pre va len ce of an ti car dio li pin
an ti bo dies com pa red with other an ti pho spho li pid an ti bo dies.
Fer til Ste ril 1996;66:540–6. (Le vel II -2)
41. Branch DW, Si lver RM, Por ter TF. Ob ste tric an ti pho spho li -
pid syn dro me: cur rent un cer tan ties sho uld gu ide our way. Lu -
pus 2010;19:446–52. (Le vel III)
42. Branch DW, An dres R, Di gre KB, Ro te NS, Scott JR. The as -
so cia tion of an ti pho spho li pid an ti bo dies with se ve re pre ec -
lamp sia. Ob stet Gy ne col 1989;73:541–5. (Le vel II -2)
43. Mil liez J, Le long F, Bay ani N, Jan net D, el Me dja dji M, La tro us
H, et al. The pre va len ce of au to an ti bo dies du ring third -tri me ster
pre gnan cy com pli ca ted by hy per ten sion or idio pa thic fe tal growth
re tar da tion. Am J Ob stet Gy ne col 1991;165:51–6. (Le vel II -2)
44. Mo odley J, Bho ola V, Du ur sma J, Pu di fin D, Byr ne S, Ke noy er
DG. The as so cia tion of an ti pho spho li pid an ti bo dies with se ve re
ear ly -on set pre -ec lamp sia. S Afr Med J 1995;85:105–7. (Le vel III)
45. Slet nes KE, Wi sloff F, Moe N, Da le PO. An ti pho spho li pid
an ti bo dies in pre -ec lamp tic wo men: re la tion to growth re tar -

da tion and neo na tal out co me. Ac ta Ob stet Gy ne col Scand 1992;
71:112–7. (Le vel II -2)
46. Yama da H, At su mi T, Ko ba shi G, Ota C, Ka to EH, 
Tsu ru ga N, et al. An ti pho spho li pid an ti bo dies in cre ase the risk
of pre gnan cy -in du ced hy per ten sion and ad ver se pre gnan cy
out co mes. J Re prod Im mu nol 2009;79:188–95. (Le vel II -2)
47. Ca ru so A, De Ca ro lis S, Fer raz za ni S, Va le si ni G, Ca fo rio L,
Man cu so S. Pre gnan cy out co me in re la tion to ute ri ne ar te ry
flow ve lo ci ty wa ve forms and cli ni cal cha rac te ri stics in wo men
with an ti pho spho li pid syn dro me. Ob stet Gy ne col 1993;82:
970–7. (Le vel II -3)
48. Po lzin WJ, Ko pel man JN, Ro bin son RD, Re ad JA, Bra dy K.
The as so cia tion of an ti pho spho li pid an ti bo dies with pre gnan -
cies com pli ca ted by fe tal growth re stric tion. Ob stet Gy ne col
1991;78:1108–11. (Le vel II -2)
49. Lynch A, Mar lar R, Mur phy J, Da vi la G, San tos M, Ru tled -
ge J, et al. An ti pho spho li pid an ti bo dies in pre dic ting ad ver se
pre gnan cy out co me. A pro spec ti ve stu dy. Ann In tern Med
1994;120:470–5. (Le vel II -2)
50. Pat ti son NS, Cham ley LW, McKay EJ, Lig gins GC, Bu tler WS.
An ti pho spho li pid an ti bo dies in pre gnan cy: pre va len ce and cli -
ni cal as so cia tions. Br J Ob stet Gy na ecol 1993;100:909–13.
(Le vel II -3)
51. Lock shin MD, Dru zin ML, Qa mar T. Pred ni so ne do es not
pre vent re cur rent fe tal de ath in wo men with an ti pho spho li pid
an ti bo dy. Am J Ob stet Gy ne col 1989;160:439–43. (Le vel II -3)
52. Branch DW, Kha ma sh ta MA. An ti pho spho li pid syn dro me:
ob ste tric dia gno sis, ma na ge ment, and con tro ver sies.[see com -
ment]. Ob stet Gy ne col 2003;101:1333–44. (Le vel III)
53. Derk sen RH, Kha ma sh ta MA, Branch DW. Ma na ge ment
of the ob ste tric an ti pho spho li pid syn dro me. Ar th ri tis Rheum
2004;50:1028–39. (Le vel III)
54. Ba tes SM, Gre er IA, Pa bin ger I, So fa er S, Hirsh J. Ve no us
throm bo em bo lism, throm bo phi lia, an ti th rom bo tic the ra py, and
pre gnan cy: Ame ri can Col le ge of Chest Phy si cians Evi den ce -
-Ba sed Cli ni cal Prac ti ce Gu ide li nes (8th Edi tion). Chest
2008;133:844S–86S. (Le vel III)
55. Emp son M, Las se re M, Cra ig JC, Scott JR. Re cur rent pre -
gnan cy loss with an ti pho spho li pid an ti bo dy: a sys te ma tic re -
view of the ra peu tic trials. Ob stet Gy ne col 2002; 99:135–44.
(Le vel III)
56. Lub be WF, Wal kom P, Ale xan der CJ. He pa tic and sple nic
ha emor r ha ge as a com pli ca tion of to xa emia of pre gnan cy in a
pa tient with cir cu la ting lu pus an ti co agu lant. N Z Med J
1982;95:842–4. (Le vel III)
57. Car re ras LD, Pe rez GN, Ve ga HR, Ca sa vil la F. Lu pus an ti co -
agu lant and re cur rent fe tal loss: suc cess ful tre at ment with
gam ma glo bu lin. Lan cet 1988;2:393–4. (Le vel III)
58. Scott JR, Branch DW, Ko che no ur NK, Ward K. In tra ve no us im -
mu no glo bu lin tre at ment of pre gnant pa tients with re cur rent pre -
gnan cy loss cau sed by an ti pho spho li pid an ti bo dies and Rh
im mu ni za tion. Am J Ob stet Gy ne col 1988;159:1055–6. (Le vel III)
59. Spin na to JA, Clark AL, Pie ran ge li SS, Har ris EN. In tra ve no -
us im mu no glo bu lin the ra py for the an ti pho spho li pid syn dro -
me in pre gnan cy. Am J Ob stet Gy ne col 1995; 172:690–4.
(Le vel III)
60. Emp son MB, Las se re M, Cra ig JC, Scott JR. Pre ven tion of
re cur rent mi scar ria ge for wo men with an ti pho spho li pid an ti bo -
dy or lu pus an ti co agu lant. Co chra ne Da ta ba se of Sys te ma tic
Re views 2005, Is sue 2. Art. No.: CD002859. DOI:
10.1002/14651858.CD002859.pu b2. (Me ta -ana ly sis)
61. Branch DW, Pe ace man AM, Dru zin M, Si lver RK, El -Say ed
Y, Si lver RM, et al. A mul ti cen ter, pla ce bo con trol led pi lot stu -
dy of in tra ve no us im mu ne glo bu lin tre at ment of an ti pho spho -
li pid syn dro me du ring pre gnan cy. The Pre gnan cy Loss Stu dy
Gro up.  m J Ob stet Gy ne col 2000;182:122–7. (Le vel I)
62. Er kan D, Mer rill JT, Yazi ci Y, Sam ma ri ta no L, Buy on JP, Lock -
shin MD. High throm bo sis ra te after fe tal loss in an ti pho spho -
li pid syn dro me: ef fec ti ve pro phy la xis with aspi rin. Ar th ri tis
Rheum 2001;44:1466–7. (Le vel III)
63. Shah NM, Kha ma sh ta MA, At su mi T, Hu ghes GR. Out co -
me of pa tients with an ti car dio li pin an ti bo dies: a 10 year fol -
low -up of 52 pa tients. Lu pus 1998;7:3–6. (Le vel II -2)
64. Er kan D, Pa tel S, Nuz zo M, Ge ro sa M, Me ro ni PL, Tin ca ni A,
et al. Ma na ge ment of the con tro ver sial aspects of the
an ti pho spho li pid syn dro me pre gnan cies: a gu ide for cli ni cians
and re se ar chers. Rheu ma to lo gy 2008;47 (suppl 3):iii 23–7. 
(Le vel III)

Ze spół an ty fos fo li pi do wy

111-116_ACOG_118:Layout 1 2011-03-15 14:52 Page 116

www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie

