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же поврежденный кожный барьер в совокупности, 
позволили создать наиболее приближенную к данно-
му дерматиту модель: кожные проявления (сухость 
кожи, за которой последовали эритема, геморрагии  
и отек, впоследствии – гиперкератоз, геморрагиче-
ские изменения), гистологические (связанные с ин-
фильтрацией тучными клетками и эозинофилами), 
повышенное содержание общего Ig-Е и Ig-E специ-
фичного к Df, а также повышенную продукцию ИЛ-5, 
ИЛ-13 и ИФН-γ клетками лимфатических узлов [11]. 

Также имеются данные о совместном применении 
аллергена Df и суперантигена (например, стафилокок-
кового энтеротоксина В – SEB в экспериментальной 
модели NC/Nga). Суперантиген в данном случае явля-
ется не только индуктором иммунного ответа, но и ал-
лергеном, так как приводит к продукции специфичных 
Ig-E. Преимущество использования аллергенов Df для 
индукции АД связано с наличием специфических им-
муноглобулинов Ig-E к Df у 95 % пациентов с АД [9]. 

На данный момент в клинических исследованиях 
с применением мезенхимальных стволовых клеток 
для клеточной терапии используется модель, раз-
работанная Yamamoto М. с соавторами [11], как не 
только одна из наиболее приближенных к человече-
скому АД, но и одна из наиболее воспроизводимых  
и наименее затратных.

Таким образом, рассмотренные эксперимен-
тальные модели значительно отличаются по многим 
показателям, однако, наиболее близкими к челове-
ческому АД являются модели, сочетающие как гене-
тическую предрасположенность, так и наличие про-
воцирующего фактора аллергической природы. 

При планировании исследования ключевую роль 
в выборе экспериментальной модели АД играют не-
посредственно поставленные цели и задачи, так как 
каждая из предложенных моделей может быть при-
менена с учетом определенных требований и задач, 
которые она позволит решить.
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В статье приведены результаты сравнения пациентов с вероятным и достоверным антифосфолипид-

ным синдромом (АФС) по клиническим проявления и серологическим маркерам АФС, внутригрупповые осо-
бенности пациентов с вероятным и достоверным АФС, а также содержания общего витамина D. Описано 
влияние дополнительного приема холекальциферола пациентами с наличием антифосфолипидных анти-
тел (АФЛА) с гиповитаминозом D на уровень общего витамина D и содержание отдельных АФЛА в кро-
ви. Исследование включало 193 пациента: 104 пациента с достоверным АФС, 66 пациентов с вероятным 
АФС и 23 практически здоровых человека. Ассоциация с системной красной волчанкой (СКВ) наблюдалась  
у 25 пациентов с достоверным АФС и у 22 пациентов с вероятным АФС. 

Выявлены отличительные черты пациентов с вероятным АФС: больший удельный вес лиц с биологиче-
ской ложноположительной реакцией Вассермана и меньший – с поражением кожи. Показана связь одновре-
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менного наличия двух и более видов АФЛА с клиническими проявлениями АФС как у лиц с вероятным, так  
и с достоверным АФС. Представлены серологические особенности пациентов с достоверным АФС с уровнем 
общего витамина D < 20,0 нг/мл, Выявлено, что наименьшее содержание общего витамина D имеют лица  
с достоверным АФС, ассоциированным с СКВ, чем без СКВ и практически здоровых лиц. Показана коррек-
ция гиповитаминоза D и снижение уровня антител к β2-гликопротеину I у АФЛА-позитивных пациентов, 
которым назначался дополнительный прием холекальциферола. 

Ключевые слова: антифосфолипидный синдром, вероятный, достоверный, профиль антифосфолипид-
ных антител, витамин D.
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THE CLINICAL AND IMMuNOLOGICAL FEATuRES AND CORRECTION  
OF VITAMIN D DEFICIENCY IN PATIENTS WITH ANTIPHOSPHOLIPID SYNDROME

The article presents the results of comparison of patients with probable and reliable antiphospholipid syndrome 
(APS) for clinical manifestations and serological markers of AFS, intra-group features of patients with probable 
and reliable APS, as well as the content of total vitamin D. the effect of additional administration of cholecalciferol  
in patients with the presence of antiphospholipid antibodies (APLA) with hypovitaminosis D on the level of total 
vitamin D and the content of individual AFL in the blood is described. The study included 193 patients: 104 patients 
with reliable APS, 66 patients with probable AFS and 23 practically healthy person. The Association with systemic 
lupus erythematosus (SLE) was observed in 25 patients with reliable AFS and 22 patients with probable APS. 

The distinctive features of patients with probable AFS were revealed: greater proportion of persons with biological 
false – positive reaction of Wasserman and lesser proportion with skin lesions. The connection of simultaneous 
presence of two or more types of APLA with clinical manifestations of APS both in persons with probable and reliable 
AFS is shown. Presented serological features of patients with reliable APS with a level of total vitamin D < 20,0 ng/ml, 
Revealed that the lowest content of total vitamin D have the person with the reliable APS associated with SLE than 
those without SLE and healthy individuals. Shown correction of vitamin D deficiency and reduced level of antibodies 
to β2-glycoprotein I in AFLA-positive patients who were administered the additional intake of cholecalciferol.

Key words: antiphospholipid syndrome, verified, probable, profile of antiphospholipid antibodies, vitamin D. 

Антифосфолипидный синдром (АФС) представ-
ляет собой аутоиммунное заболевание, в ка-

честве клинических проявлений которого выступают 
рецидивирующие тромбозы и/или акушерская па-
тология, а лабораторных – персистентное наличие 
антифосфолипидных антител (АФЛА) в крови пациен- 
тов [9]. Одним из наиболее частых заболеваний, ас-
социированным с АФС, является системная красная 
волчанка (СКВ). До 30 % пациентов с СКВ имеют 
АФЛА в крови, поэтому существует мнение о том, что 
наличие сопутствующей СКВ влияет на проявления 
АФС [7]. Диагноз достоверного АФС базируется на пе-
ресмотренных диагностических критериях (Сидней, 
2006 год). Пациенты с наличием клинических про-
явлений, характерных для АФС, но без наличия АФЛА 
в крови, или с наличием не диагностических видов 
АФЛА, или с наличием диагностических АФЛА и без 
клинических проявлений относятся к лицам с вероят-
ным АФС. Согласно данным литературы, у АФЛА-пози-
тивных пациентов с тромбоцитопенией, поражением 
клапанов сердца, сетчатым ливедо и нефропатией, 
серологически ди- и три-позитивных носителей АФЛА 
без клинических проявлений АФС высок риск тром-
боза, который увеличивается при наличии сопутству-
ющей аутоиммунной патологии [3]. 

За последние десятилетии выявлено, что низкий 
уровень общего витамина D в крови (25(ОН)D) свя-

зан со многими аутоиммунными заболеваниями,  
в том числе с АФС и СКВ [1, 10]. Согласно реко-
мендациям, достаточным считается содержание 
25(ОН)D ≥ 30 нг/мл, недостаточным – от 20 до 30 нг/мл,  
дефицит витамина D – уровень 25(ОН)D < 20 нг/мл [1]. 
Исследования указывают на взаимосвязь дефицита 
общего витамина D с состоянием гиперкоагуляции  
и большим числом тромбозов в анамнезе у пациен-
тов с АФС [5, 6]. Однако исследования по дополни-
тельному приему витамина D при аутоиммунных 
заболеваниях немногочисленны и результаты их 
неоднозначны. Например, согласно одному из ис-
следований дополнительный прием витамин D3 
(холекальциферола) пациентами с СКВ с гиповита-
минозом D не оказывал влияния на активность за-
болевания [8], согласно другому – способствовал 
снижению активность СКВ по SLEDAI, уровню анти-
тел к нативной ДНК, Sm-антигену и СОЭ [4]. Несмо-
тря на малое число данных о применении витами- 
на D для лечения пациентов с АФС, многие иссле-
дования свидетельствуют о необходимости коррек-
ции гиповитаминоза D у всех пациентов с нали- 
чием АФЛА. 

Несмотря на растущее число исследований, не-
достаточно работ по сравнительному анализу па- 
циентов с достоверным и вероятным АФС между со-
бой с учетом наличия или отсутствия сопутствующей 
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СКВ и о влиянии коррекции уровня общего витамина 
D на содержание АФЛА у пациентов с АФС. 

Целью исследования явилось изучение клини-
ко-лабораторных особенностей у пациентов с вери-
фицированным и вероятным антифосфолипидным 
синдромом и влияние дополнительного приема хо-
лекальциферола на содержание общего витамина D  
и антител в крови у лиц с исходным гиповитаминозом D. 

Материалы и методы. Исследование проводи-
лось в период 2012–2017 гг. на базе УЗ «9 городская 
клиническая больница» и УЗ «Минский консультаци-
онно-диагностический центр» г. Минска. В исследо-
вание было включено 193 пациента: 104 пациента  
с достоверным АФС, 66 пациентов с вероятным АФС 
и 23 практически здоровых человека Сопутству-
ющая ассоциация с СКВ была выявлена у 25 па- 
циентов с достоверным АФС и у 22 пациентов с ве- 
роятным АФС. 

В сравниваемых группах оценивали позитивность 
по виду выявляемых АФЛА, одновременное присутст-
вие нескольких видов АФЛА (моно-, ди- и три-позитив-
ность), наличие клинических проявлений и их детали-
зация, наличие биологической ложноположительной 
реакцию Вассермана (БЛПРВ), акушерской патоло-
гии и тромбозов в анамнезе, наличие аутоиммунных 
заболеваний в семье, содержание общего витамина 
D и тромбоцитов в периферической крови. Отсутст-
вие АФЛА в крови либо наличие одного вида АФЛА 
условно относили к профилю АФЛА низкого тромбо-
генного риска, наличие двух и более видов АФЛА од-
новременно – высокого тромбогенного риска.

Общий анализ крови выполняли на автоматиче-
ском гематологическом анализаторе «Cell Dyn 3700» 
(Abbott Co., США). Уровень антител к кардиолипину 

(анти-КЛ) и к β2-гликопротеину I (анти-β2-ГП I) опреде-
ляли методом твердофазного иммуноферментного 
анализа (Euroimmun AG, Германия). лабораторного 
Наличие волчаночного антикоагулянта (ВА) опреде-
ляли согласно рекомендациям Международного об-
щества тромбозов и гемостаза (исследовательская 

группа по ВА/фосфолипидзависимым антителам, 
2009). Содержание 25(ОН)D в крови определяли хе-
милюминесцентным методом. 

Статистическую обработку данных осуществляли 
в программе STATISTICA for Windows 10.0. Нормаль-
ность распределения определяли с помощью крите-
рия Колмогорова-Смирнова. Данные представлены 
в виде среднего значения и ошибки среднего (нор-
мальное распределение данных) и в виде медианы 
и значениями 25–75 квартилей (распределение, от-
личное от нормального). Различия между тремя не-
зависимыми группами оценивали по Краскеллу-Уол-
лису и методом множественных сравнений (распре-
деление, отличное от нормального) и методом ANOVA 
(нормальное распределение). Различия между двумя 
независимыми группами по количественному при-
знаку определяли с помощью t-критерия Стьюдента 
и U теста Манна-Уитни. Различия между группами по 
качественным признакам оценивали по критерию χ2 
и точному критерию Фишера. Различия между двумя 
зависимыми группами по количественному призна-
ку определяли с помощью T критерия Вилкоксона,  
по качественному признаку – с использованием 
критерия χ2 по МакНемару. Корреляционный анализ 
проводили с использованием коэффициента ρ Спир-
мена. Для оценки вероятности возникновения собы-
тия рассчитывали отношение шансов (ОШ) с указани-
ем доверительного интервала (ДИ) – 95 %. Различия 
счи тали значимыми при p < 0,05. 

Результаты и обсуждение 
Было проведено сравнение пациентов с вероят-

ным и достоверным АФС без учета наличия или отсут-
ствия сопутствующей СКВ (таблица 1). 

Как видно из таблицы 1, в группе вероятного АФС 
был больше удельный вес лиц с уровнем тромбоци-
тов менее 100х109/л, так как в эту группу вошли па-
циенты (n = 21), ранее наблюдавшиеся у врача-гема-
толога по поводу иммунной тромбоцитопении. У па-
циентов с вероятным АФС по сравнению с лицами  

Таблица 1. Распределение по некритериальным клиническим проявлениям АФС на начало исследования  
и данным анамнеза пациентов групп вероятного АФС и достоверного АФС, % (абс.) 

Признак Вероятный АФС,  
n = 66 

Достоверный АФС,  
n = 104 

Статистическая  
значимость различий

1. Некритериальные клинические проявления АФС 
на начало исследования: 63,6 (42) 51,0 (53) χ2 = 2,63; р = 0,105 

поражение кожи 26,2 (11) 64,2 (34) χ2 = 5,33; р = 0,021
неврологические проявления 2,4 (1) 5,7 (3) F = 0,01; р = 1,000
суставные проявления 28,6 (12) 26,4 (14) χ2 = 0,69; р = 0,405
тромбоцитопения 47,6 (20) 37,7 (20) χ2 = 2,75; р = 0,097
из них содержание тромбоцитов менее 100×109/л 45,0 (9) 25,0 (5) χ2 = 4,16; р = 0,041
поражение почек 4,8 (2) 9,4 (5) F = 0,01; р = 0,707

2. БЛПРВ 18,2 (12) 7,7 (8) χ2 = 4,28; р = 0,039
3. Аутоиммунные заболевания в семье 10,6 (7) 8,7 (9) χ2 = 0,18; р = 0,671
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с достоверным АФС вероятность наличия БЛПРВ 
была значимо выше: ОШ = 2,67 (95 % ДИ 1,03–6,93; 
χ2 = 4,28, р = 0,039), а поражений кожи – значи-
мо ниже: ОШ = 0,41 (95 % ДИ 0,19–0,89; χ2 = 5,33;  
р = 0,021). При дополнительном сравнении пациен-
тов с вероятным и достоверным АФС без СКВ выше-
указанные особенности сохранялись: удельный вес 
лиц с БЛПРВ был значимо выше: ОШ = 3,81 (95 %  
ДИ 1,19–12,20), а с поражениями кожи – ниже:  
ОШ = 0,18 (95 % ДИ 0,05–0,63). Однако при наличии 
ассоциированной СКВ указанные особенности не 
были выявлены.

Было проведено сравнение пациентов с веро-
ятным и достоверным АФС без учета наличия или 
отсутствия сопутствующее СКВ по наличию АФЛА 
(таблица 2). 

Как видно из таблицы 2, удельный вес ди-пози-
тивных лиц был значимо выше среди пациентов с ве-
роятным АФС (χ2 = 10,06; р = 0,002). При детальном 
сравнении пациентов с вероятным и достоверным 
АФС без сопутствующей СКВ доля ди-позитивных 
лиц также была выше среди пациентов с вероятным 
АФС (χ2 = 10,88; р = 0,001), а три-позитивных – выше 
среди пациентов с достоверным АФС (χ2 = 4,30;  
р = 0,038). Пациенты с вероятным и достоверным 
АФС в целом, а также при их сравнении с учетом на-
личия или отсутствия ассоциированной СКВ значимо 
не отличались по доле лиц с наличием ВА, анти-КЛ  

и анти-β2-ГП I антител классов IgG и IgM, а также по 
профилю АФЛА.

Результаты сравнения лиц с профилем АФЛА вы-
сокого тромбогенного риска среди пациентов с веро-
ятным и достоверным АФС без сопутствующей СКВ 
представлены в таблице 3. 

Согласно таблице 3, среди пациентов с веро-
ятным АФС без СКВ была значимо выше доля лиц  
с тромбоцитопенией (χ2 = 6,79; р = 0,009), а среди па-
циентов с достоверным АФС без СКВ - с поражением 
кожи (F = 0,15; р = 0,007), с наличием ВА (χ2 = 6,11;  
р = 0,013), анти-КЛ антител IgG (χ2 = 5,24; р = 0,022) 
и анти-β2-ГП I антител IgG (χ2 = 11,79; р = 0,001). 

Пациенты с вероятным АФС с тромбоцитопени-
ей и без тромбоцитопении значимо не отличаются 
по удельному весу лиц с поражением кожи, суставов  
и наличием БЛПРВ, а также по наличию АФЛА. 

При проведении дополнительного анализ среди 
пациентов с вероятным АФС без сопутствующей СКВ 
с учетом профиля АФЛА было выявлено, что среди 
пациентов с профилем АФЛА высокого тромбогенно-
го риска (n = 22) был значимо больше удельный вес 
лиц с наличием некритериальных клинических про-
явлений АФС на начало исследования (χ2 = 13,09;  
р = 0,001), в частности, с тромбоцитопенией (F = 0,18; 
р = 0,012), и БЛПРВ (F = 0,16; р = 0,021), чем среди 
пациентов с профилем АФЛА низкого тромбогенного 
риска (n = 22). 

Таблица 2. Распределение пациентов с вероятным и достоверным АФС по выявляемым АФЛА, % (абс.)

Признак Вероятный АФС, n = 66 Достоверный АФС, n = 104 Статистическая значимость различий

наличие ВА 42,4 (28) 52,9 (55) χ2 = 1,77; р = 0,184
наличие анти-КЛ класса IgG 39,4 (26) 43,3 (45) χ2 = 0,25; р = 0,618
наличие анти-КЛ класса IgM 45,5 (30) 33,7 (35) χ2 = 2,38; р = 0,123
наличие анти-β2-ГП I класса IgG 30,3 (20) 41,4 (43) χ2 = 2,11; р = 0,146
наличие анти-β2-ГП I класса IgM 48,5 (32) 39,4 (41) χ2 = 1,35; р = 0,245
моно-позитивность 33,3 (22) 34,6 (36) χ2 = 0,03; р = 0,864
ди-позитивность 37,9 (25) 16,4 (17) χ2 = 10,06; р = 0,002
три-позитивность 18,2 (12) 31,7 (33) χ2 = 3,81; р = 0,051
низкий тромбогенный риск 43,9 (29) 51,9 (54) 

χ2 = 1,03; р = 0,310 
высокий тромбогенный риск 56,1 (37) 48,1 (50) 

Таблица 3. Распределение пациентов с профилем АФЛА высокого тромбогенного риска с вероятным АФС без СКВ 
и достоверным АФС без СКВ по клиническим и серологическим проявлениям АФС, % (абс.)

Признак Вероятный АФС без СКВ, n = 22 Достоверный АФС без СКВ, n = 33 Статистическая значимость 
различий

Некритериальные клинические 
проявления АФС на начало 
исследования:

77,3 (17) 60,6 (20) χ2 = 1,67; р = 0,197

поражение кожи 11,8 (2) 75,0 (15) F = 0,15; р = 0,007
тромбоцитопения 76,5 (13) 40,0 (8) χ2 = 6,79; р = 0,009
Наличие ВА 54,5 (12) 84,9 (28) χ2 = 6,11; р = 0,013
Наличие анти-КЛ класса IgG 45,5 (10) 75,8 (25) χ2 = 5,24; р = 0,022
Наличие анти-КЛ класса IgM 81,8 (18) 66,7 (22) F = 0,03; р = 0,354
Наличие анти- β2-ГП I класса IgG 36,4 (8) 81,8 (27) χ2 = 11,79; р = 0,001
Наличие анти-β2-ГП I класса IgМ 63,6 (14) 63,6 (21) χ2 = 0,00; р = 1,000
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Среди пациентов с достоверным АФС без нали-
чия сопутствующей СКВ было проведено сравнение 
лиц с профилем АФЛА низкого тромбогенного риска 
(n = 46) и высокого тромбогенного риска (n = 33) 
между собой (таблица 4). Сравнение числа случаев 
тромбозов и патологии беременности не проводи-
лось, так как эти события имели место в анамнезе 
у пациентов, а профиль АФЛА учитывался на начало 
исследования.

Наличие профиля АФЛА высокого тромбогенно-
го риска значимо повышало вероятность наличия 
некритериальных клинических проявлений АФС:  
ОШ = 4,90 (95 % ДИ 1,85–12,95); χ2 = 10,85;  
р = 0,001. При детальном анализе выявлено, что ве-
роятность наличия поражений кожи значимо выше  
у пациентов с профилем АФЛА высокого тромбо-
генного риска: ОШ = 3,96 (95 % ДИ 1,42–11,03);  
χ2 = 7,33; р = 0,007.

У пациентов с достоверным АФС без ассоцииро-
ванной СКВ (n = 59) и при наличии сопутствующей 
СКВ (n = 21), а также у практически здоровых лиц 
(n = 23), с вероятным АФС (n = 37) было определен 
уровень 25(ОН)D. Сравнительный анализ содержания 
общего витамина D в крови был выполнен среди па-
циентов с достоверным АФС и практически здоровых 
лиц (таблица 5). Диапазон с марта по сентябрь был 
выбран как период с наибольшим количеством сол-
нечных дней на территории Республики Беларусь, что 
учитывалось в дальнейшем при оценке влияния вре-
мя забора крови на уровень общего витамина D [2].

Значимо более низкое содержание общего 
витамина D было выявлено у пациентов с досто-
верным АФС с СКВ по сравнению с пациентами 
без СКВ (H = 10,78; p = 0,005; z = 2,86; р = 0,013) 
и с практически здоровыми лицами (H = 10,78;  
p = 0,005; z = 3,04; р = 0,007). При детальной оценке 
с учетом пола и времени забора крови на исследова-
ние сохранялись вышеуказанные особенности: уро-
вень 25(ОН)D был значимо ниже при заборе крови  
с марта по сентябрь у пациентов с АФС с ассо-
циированной СКВ по сравнению с пациентами без 
СКВ (z = 3,37; р = 0,002) и с практически здоро-
выми женщинами (H = 12,85; p = 0,002; z = 3,14;  
р = 0,005), а также при заборе крови с марта по 
сентябрь у женщин с АФС, ассоциированным с СКВ, 
по сравнению с женщинами без СКВ (H = 10,17;  
p = 0,006; z = 3,06; р = 0,006) и с практически здо-
ровыми женщинами (H = 10,17; p = 0,006; z = 2,72; 
р = 0,020).

При проведении оценки некритериальных 
клинических проявлений АФС, выявляемых АФЛА  
и назначаемого лечения выявлено, что на уро-
вень общего витамина D влияли профиль АФЛА  
(F = 4,348; р = 0,042) и наличие анти-β2-ГП I анти-
тел класса IgG (F = 4,032; р = 0,049) у пациентов 
без ассоциированной СКВ, а период забора крови  
(F = 5,409; р = 0,031) – у пациентов с ассоцииро-
ванной СКВ. У практически здоровых лиц период 
забора крови не оказывал влияния на уровень об-
щего витамина D.

Таблица 4. Распределение пациентов с достоверным АФС без СКВ  
по некритериальным проявлениям АФС с учетом профиля АФЛА, % (абс.) 

Признак Высокий тромбогенный риск, 
n = 33

Низкий тромбогенный 
риск, n = 46

Статистическая значимость 
различий

Некритериальные клинические проявления 
на начало исследования: 60,6 (20) 23,9 (11) χ2 = 10,85; р = 0,001

поражения кожи 75,0 (15) 72,7 (8) χ2 = 7,33; р = 0,007
тромбоцитопения, 40,0 (8) 36,4 (4) F = 0,05; р = 0,109
в том числе содержание тромбоцитов 
менее 100×109/л 37,5 (3) 25,0 (1) F = 0,02; р = 0,303

неврологические проявления 0,0 (0) 18,2 (2) F = 0,02; р = 0,507
нефрологические проявления 10,0 (2) 0,0 (0) F = 0,04; р = 0,171
суставные проявления: 5,0 (1) 0,0 (0) F = 0,02; р = 0,418

Таблица 5. Содержание общего витамина D у пациентов с достоверным АФС без СКВ,  
с СКВ и практически здоровых лиц, Me (Q1–Q3)

Признак Достоверный АФС без СКВ, n = 59 Достоверный АФС с СКВ, n = 21 Практически здоровые лица, n = 23

25(ОН)D, нг/мл 20,82 (15,41–29,96) 15,04 (12,30–17,18)* 21,00 (15,70–37,10)
25(ОН)D с марта по сентябрь, нг/мл 22,50 (15,88–30,20) 14,60 (10,20–15,48) * 20,60 (15,80–42,9)
25(ОН)D с марта по сентябрь  
у женщин, нг/мл 22,7 (15,90–29,96) 15,04 (10,20–15,48) * 20,05 (15,75–37,05)

25(ОН)D с октября по февраль, нг/мл 18,73 (14,73–28,51) 16,59 (12,70–26,80) 21,75 (15,60–29,10)

П р и м е ч а н и е: * – р < 0,05 при сравнении с достоверным АФС без СКВ и практически здоровыми лицами.
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Дополнительно среди пациентов с достоверным 
АФС без сопутствующей СКВ было проведено лиц  
с уровнем общего витамина D < 20 нг/мл (n = 28)  
и ≥ 20 нг/мл (n = 31). Показано, что серологиче-
ски моно-позитивные лица преобладали среди 
пациентов с уровнем витамина D ≥ 20,0 нг/мл  
(χ2 = 5,12; р = 0,024), а среди лиц с уровнем вита-
мина D < 20,0 нг/мл – три-позитивные пациенты  
(χ2 = 3,92; р = 0,048). Было выявлено, что среди 
пациентов с уровнем общего витамина D в крови  
< 20,0 нг/мл значимо больше доля лиц с наличием ан-
ти-КЛ антител IgM (χ2 = 4,28; р = 0,028) и лиц с профи-
лем АФЛА высокого тромбогенного риска (χ2 = 4,80;  
р = 0,029). Установлено, что дефицит общего витами-
на D у пациентов с достоверным АФС без СКВ зна-
чимо повышал вероятность наличия профиля АФЛА 
высокого тромбогенного риска: ОШ = 3,25 (95 % ДИ 
1,12–9,45). По наличию некритериальных клиниче-
ских проявлений АФС пациенты с уровнем 25(ОН) ≥ 
20,0 нг/мл и < 20,0 нг/мл были сопоставимы. 

Нами были выявлены пациенты с гиповитамино-
зом D среди лиц с достоверным и вероятным АФС. 
Наступление беременности в процессе наблюдения, 
развитие острого нарушения мозгового кровообра-
щения или отсутствие результатов контрольного ла-
бораторного исследования послужило причинами 
для исключения пациентов из дальнейшего исследо-
вания. Таким образом, было проведено динамиче-
ское наблюдение за 32 пациентами с достоверным 
АФС и 15 пациентами с вероятным АФС. Случайным 
образом пациенты были разделены на группу иссле-
дования, представленную 20 пациентами с достовер-
ным АФС и 8 пациентов с вероятным АФС, которым 
дополнительно перорально назначался витамин D3, 
и группу сравнения, куда вошли 12 пациентов с до-
стоверным АФС и 7 пациентов с вероятным АФС, ко-
торые не получали дополнительно холекальциферол. 
В группе исследования лицам с дефицитом общего 
витамина D дополнительно назначался холекальци-
ферол в дозе 1000–1500 МЕ/сутки, лицам с недо-
статочностью витамина D – 500 МЕ/сутки. Средняя 
длительность наблюдения за пациентами группы ис-
следования составила 4,0 (3,0–6,5) месяцев, группы 
сравнения – 5,0 (4,0–7,0) месяцев и значимо не от-
личалась между группами (U = 199,0; р = 0,149).

Исходно содержание 25(ОН)D в группе исследо-
вания составило 15,00 (12,30–17,88) нг/мл, в группе 
сравнения – 17,08 (15,48–21,77) нг/мл и значимо не 
отличалось между группами (U = 180,0; р = 0,064). 

После лечения холекальциферолом средний уровень 
25(ОН)D в группе исследования был значимо боль-
ше исходного: 28,90 (23,38–35,79) нг/мл (T = 6,00; 
p = 0,001) и значимо больше был удельный вес лиц 
с содержанием 25(ОН)D ≥ 20 нг/мл (χ2

McN = 15,43;  
р = 0,001). В конце периода наблюдения средний 
уровень общего витамина D у пациентов группы 
сравнения значимо не отличалось от исходного: 
18,60 (16,80–22,31) нг/мл (T = 60,00; р = 0,159). 

У пациентов группы исследования и сравнения 
значимых изменений со стороны некритериальных 
клинических проявлений АФС (поражения кожи, ге-
матологические проявления, суставные и почечные 
проявления) после окончания лечения витамином 
D3 и к концу периода наблюдения выявлено не было. 
Результаты содержания АФЛА у пациентов группы ис-
следования до и после лечения холекальциферолом 
представлены в таблице 6. 

У пациентов группы исследования после проведе-
ния лечения холекальциферолом выявлено значимое 
снижение уровня анти-β2-ГП I антител IgG (T = 97,00; 
p = 0,016). Уровни анти-КЛ и анти-β2-ГП I антител IgG 
и IgM у пациентов группы сравнения к концу перио-
да наблюдения значимого не изменялись. Динамики  
со стороны наличие ВА не было выявлено у пациен-
тов обеих групп.

Таким образом, выявленные особенности па-
циентов с вероятным АФС с учетом наличия или от-
сутствия СКВ подчеркивают их значимое отличие от 
пациентов с верифицированным АФС и указывают 
на факторы, на которые следует обратить внимание 
врачу при постановке диагноза и ведении таких па-
циентов. Наличие у пациентов с достоверным АФС 
без СКВ профиля АФЛА высокого тромбогенного 
риска оказывает влияние на наличие некритери-
альных клинических проявлений АФС и, в свою оче-
редь, связано с низким уровнем общего витамина  
D в крови пациентов. Пациенты с достоверным АФС  
с сопутствующей СКВ имеют более низкий уровень 
общего витамина D, что отчасти может быть связа-
но с ограничением пребывания на солнце, так как 
время забора крови для определения содержания 
25(ОН)D оказывает значимое влияние на его уро-
вень. Дополнительный прием холекальциферола 
патогенетически обоснован у АФЛА-позитивных па-
циентов с достоверным и вероятным АФС с низким 
уровнем общего витамина D и приводит не только  
к его повышению, а и к снижению содержания анти-
тел к β2-ГП I класса IgG.

Таблица 6. Содержание АФЛА у пациентов группы исследования до и после лечения холекальциферолом, Me (Q1–Q3)

Признак До лечения После лечения Статистическая значимость различий

Анти-КЛ класс IgG, Ед/мл 25,51 (6,26–80,38) 17,42 (4,64–49,71) T = 153,00; p = 0,255
Анти-КЛ класс IgM, Ед/мл 18,30 (7,04–97,86) 6,31 (4,80–32,14) T = 141,00; p = 0,158
Анти-β2-ГП I класс IgG, Ед/мл 25,47 (12,03–115,11) 19,57 (8,71–54,75) T = 97,00; p = 0,016
Анти-β2-ГП I класс IgМ, Ед/мл 37,66 (17,06–109,88) 29,62 (12,31–128,50) T = 120,00; p = 0,159
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Выводы

1. Пациенты с вероятным АФС в отличие от па- 
циентов с достоверным АФС имеют ряд клинико- 
лабораторных особенностей:

– больший удельный вес лиц с БЛПРВ: ОШ = 2,67 
(95 % ДИ 1,03–6,93); χ2 = 4,28; р = 0,039 и мень-
шим – с поражениями кожи: ОШ = 0,41 (95 % ДИ 
0,19–0,89); χ2 = 5,33; р = 0,021. Указанные особен-
ности сохраняются у пациентов и в отсутствии СКВ  
и не выявляются при наличии ассоциированной СКВ;

– большая доля ди-позитивных лиц (χ2 = 10,06;  
р = 0,002), что также имеет место при сравнении па-
циентов без СКВ. Удельный вес три-позитивных лиц 
ниже среди пациентов с вероятным АФС без СКВ, 
чем среди пациентов с достоверным АФС без СКВ  
(χ2 = 4,30; р = 0,038);

– при сравнении лиц с профилем АФЛА высоко-
го тромбогенного риска среди пациентов с вероят-
ным АФС без СКВ меньше доля лиц с поражениями 
кожи (F = 0,15; р = 0,007), с наличием ВА (χ2 = 6,11; 
р = 0,013), анти-КЛ антител класса IgG (χ2 = 5,24;  
р = 0,022) и анти-β2-ГП I антител класса IgG (χ2 = 
11,79; р = 0,001), чем среди пациентов с достовер-
ным АФС без СКВ;

– пациенты с вероятным и достоверным АФС  
в целом, а также с сопутствующей СКВ и без нее 
значимо не отличаются по доле лиц с наличием ВА,  
анти-КЛ и анти-β2-ГП I антител классов IgG и IgM, а так-
же по профилю АФЛА.

2. Выявлены внутригрупповые особенности па-
циентов с вероятным АФС без СКВ:

– среди пациентов с профилем АФЛА высокого 
тромбогенного риска доля лиц с наличием некрите-
риальных клинических проявлений АФС на начало 
исследования больше (χ2 = 13,09; р = 0,001), в част-
ности, с тромбоцитопенией (F = 0,18; р = 0,012) и БЛ-
ПРВ (F = 0,16; р = 0,021) по сравнению с пациентами 
с профилем АФЛА низкого тромбогенного риска; 

– пациенты с тромбоцитопенией и без тромбоци-
топении значимо не отличаются по некритериальным 
клиническим проявлениям и серологическим мар- 
керам АФС. 

3. У пациентов с достоверным АФС без СКВ од-
новременное наличие 2-х и более видов АФЛА значи-
мо повышает вероятность наличия некритериальных 
клинических проявлений АФС: ОШ = 4,90 (95 % ДИ 
1,85–12,95); χ2 = 10,85; р = 0,001. Вероятность на-
личия поражений кожи почти в 4 раза выше у па-
циентов с профилем АФЛА высокого тромбогенного 
риска: ОШ = 3,96 (95 % ДИ 1,42–11,03); χ2 = 7,33;  
р = 0,007.

4. Выявлены особенности пациентов с достовер-
ным АФС без СКВ в зависимости от уровня общего 
витамина D в крови:

– среди пациентов с уровнем общего витамина 
D < 20,0 нг/мл преобладают серологически три-по-

зитивные лица (χ2 = 3,92; р = 0,048), а с уровнем 
общего витамина D ≥ 20,0 нг/мл – моно-позитив- 
ные (χ2 = 5,12; р = 0,024);

– среди пациентов с уровнем общего витамина 
D < 20,0 нг/мл выше удельный вес лиц с наличием 
анти-КЛ антител класса IgM (χ2 = 4,28; р = 0,028)  
и лиц с профилем АФЛА высокого тромбогенного 
риска (χ2 = 4,80; р = 0,029) , чем среди пациентов  
с уровнем общего витамина D в крови ≥ 20,0 нг/мл;

– вероятность наличия профиля АФЛА высокого 
тромбогенного риска в 3 раза выше у лиц с дефици-
том общего витамина D, чем у пациентов с достаточ-
ным его уровнем (ОШ = 3,25 (95 % ДИ 1,12–9,45);  
χ2 = 4,80; р = 0,029);

– пациенты с уровнем общего витамина D < 
20,0 нг/мл и ≥ 20,0 нг/мл значимо не отличаются по 
некритериальным клиническим проявлениям АФС.

5. У пациентов с достоверным АФС без СКВ на 
уровень общего витамина D оказывают влияние 
профиль АФЛА (F = 4,348; р = 0,042) и наличие анти-
β2-ГП I антител класса IgG (F = 4,032; р = 0,049),  
у пациентов с достоверным АФС с СКВ – период за-
бора крови для определения уровня общего витами-
на D – (F = 5,409; р = 0,031). 

6. Пациенты с достоверным АФС с СКВ имеют 
более низкий средний уровень общего витамина D 
по сравнению с пациентами с достоверным АФС без 
СКВ (H = 10,78; p = 0,005; z = 2,86; р = 0,013) и с пра-
ктически здоровыми лицами (H = 10,78; p = 0,005; 
z = 3,04; р = 0,007). Вышеуказанное сохраняется  
и в случае определения среднего уровня общего 
витамина D в период с марта по сентябрь, а также 
при сравнении женщин групп достоверного АФС без 
СКВ, достоверного АФС с СКВ и практически здоро- 
вых женщин.

7. Дополнительное назначение холекальцифе- 

рола пациентам c достоверным и вероятным 
АФС с исходным гиповитаминозом D в дозе 500– 
1500 МЕ/сутки в течение 4,0 (3,0–6,5) месяцев 
приводит к росту среднего уровня общего витамина D 
в крови (T = 6,00; p = 0,001), увеличению доли лиц  
с содержанием 25(ОН)D ≥ 20 нг/мл (χ2

McN = 15,43;  
р = 0,001) и снижению содержание анти-β2-ГП I анти-
тел класса IgG (T = 97,00; p = 0,016). 
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Асноўныя клінічныя праявы афектыўных расстройстваў прадстаўлены ў выглядзе сімптомакомплек-

саў парушенняў індывідуальнай прасторы, вектара індывідуальнага часу, тэмпу яго руху і фізічных якасцяў 
часавай спіралі. Сцвярджаецца, што клінічныя сімптомы афектыўных расстройстваў абумоўлены выяўле-
нымі прасторава-часавымі парушэннямі і, як маючыя фізічную аснову, могуць быць вымераны ў адпавед-
ных велічынях. Выкрыты механізмы ўзнікнення атыповых клінічных праяваў афектыўных расстройстваў.  
Выпрацаваны рэкамендацыі па вядзенні і лячэнні пацыентаў.

Ключавыя словы: індывідуальныя прастора і час, афектыўныя расстройствы, мадэлі свя- 
домасці. 
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ПРОСТРАНСТВЕННО-ВРЕМЕННАЯ ТЕОРИЯ ПСИхИЧЕСКОГО ЗДОРОВьЯ  
И ЕГО РАССТРОЙCТВ: хАРАКТЕРИСТИКА ПРОСТРАНСТВЕННО-ВРЕМЕННых 

МОДЕлЕЙ АФФЕКТИВНых РАССТРОЙСТВ. Часть 2

Основные клинические проявления аффективных расстройств представлены в виде симптомоком-
плексов нарушений индивидуального пространства, вектора индивидуального времени, темпа его движе-
ния и физических качеств временнόй спирали. Утверждается, что  клинические симптомы аффектив-
ных расстройств обусловлены выявленными пространственно-временными нарушениями и, как имеющие 
физическую основу, могут быть измерены в соответствующих величинах. Вскрыты механизмы возник-
новенния атипичных клинических проявлений аффективных расстройств. Разработаны рекомендации  
по ведению и лечению пациентов.

Ключевыя слова: индивидуальные пространство и время, аффективные расстройства, моде- 
ли сознания.


