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Περίληψη
Το αντιφωσφιλιπιδικό σύνδρομο (ΑΦΛΣ) είναι μία επίκτητη αυτοάνοση θρομβοφιλία. Χαρακτηρίζεται
από την παρουσία αντισωμάτων έναντι φωσφολιπιδίων ή πρωτεϊνών που σχετίζονται με φωσφολιπίδια.
Κύριοι αντιπρόσωποι των τελευταίων είναι η β2-γλυκοπρωτεΐνη 1 (β2-GP1) και η αννεξίνη 5. Η συχνότη-
τα του ΑΦΛΣ στο γενικό πληθυσμό είναι άγνωστη, αν και γνωρίζουμε ότι η συχνότητα κυμαίνεται γύρω
στο 0,3% στον εγκύμονα πληθυσμό. Το σύνδρομο χαρακτηρίζεται από θρομβοεμβολικά επεισόδια και
μαιευτική νοσηρότητα. Οι κυριότερες μαιευτικές επιπλοκές είναι οι καθ' έξιν αποβολές, η προεκλαμψία,
ο πρόωρος τοκετός και η πλακουντιακή ανεπάρκεια. Ο ακριβής παθογενετικός μηχανισμός που το σύν-
δρομο προκαλεί τις μαιευτικές επιπλοκές είναι άγνωστος. Εν τούτοις, η παρουσία αντιφωσφολιπιδικών
αντισωμάτων προκαλεί απενεργοποίηση των πρωτεϊνών S και C και ενεργοποίηση των ενδοθηλιακών αγ-
γειακών κυττάρων και των αιμοπεταλίων. Η παρουσία επίσης αντισωμάτων έναντι  της β2-GP1 προκαλεί
ελαττωμένη πλακουντιακή διείσδυση, ενώ η παρουσία αντισωμάτων έναντι της αννεξίνης 5 προκαλεί
θρομβώσεις στον πλακούντα. Δεν φαίνεται να υπάρχει συσχέτιση μεταξύ ΑΦΛΣ και υπογονιμότητας
όπως και μεταξύ του συνδρόμου και αποτυχίας της εξωσωματικής γονιμοποίησης. Η θεραπεία με ασπι-
ρίνη ή/και ηπαρίνη αυτών των γυναικών δεν βελτιώνει τη συχνότητα επιτυχούς εγκυμοσύνης ή αυτής
της γέννησης ζωντανών παιδιών. Στη διάρκεια της εγκυμοσύνης, εντούτοις, η θεραπεία με ασπιρίνη
(80mg) μαζί με ηπαρίνη μικρού μοριακού βάρους βελτιώνει κατά πολύ το περιγεννητικό αποτέλεσμα. 

Λέξεις κλειδιά: Αντιφωσφολιπιδικό σύνδρομο, καθ' έξιν αποβολές, προεκλαμψία, πλακουντιακή ανεπάρκεια. 

Εισαγωγή

Το αντιφωσφολιπιδικό σύνδρομο (ΑΦΛΣ) είναι μία
επίκτητη ανοσολογικής αιτιολογίας θρομβοφιλία.
Αναφέρεται σε ασθενείς που εμφανίζουν ορισμένες

κλινικές εκδηλώσεις παράλληλα με την παρουσία
αντισωμάτων έναντι φωσφολιπιδίων ή αντισωμά-
των έναντι πρωτεϊνών που σχετίζονται με τα φω-
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σφολιπίδια. Συνήθως βρίσκει κανείς θετικά αντι-
καρδιολιπιδικά (aCL) αντισώματα (IgG ή/και IgM)
και/ή μόνο παρουσία αντιπηκτικό του λύκου.1
Η συνύπαρξη αντικαρδιολιπιδικών αντισωμάτων
και αντιπηκτικό του λύκου ανιχνεύεται στο 70%
των ασθενών με ΑΦΛΣ.(2) Αντισώματα έναντι
πρωτεϊνών είναι συνήθως αντισώματα έναντι της
β2 γλυκοπρωτεΐνης Ι (anti-β2 GΡ1), έναντι της αν-
νεξίνης 5 και έναντι της προθρομβίνης.2
Το σύνδρομο μπορεί να είναι πρωτοπαθές, ή δευ-
τεροπαθές όταν συνυπάρχει και με άλλα νοσήματα,
συνήθως με ερυθηματώδη λύκο.3
Η συχνότητα του συνδρόμου στο γενικό πληθυσμό
δεν είναι επακριβώς γνωστή. Εν τούτοις aCL αντι-
σώματα βρίσκονται στο γενικό πληθυσμό με συχνό-
τητα 1-4,5%. Ακόμη η συχνότητα aCL αντισωμάτων
σε ασθενείς με φλεβική θρόμβωση κυμαίνεται μετα-
ξύ 5-16% και σ' αυτούς με αρτηριακή θρόμβωση με-
ταξύ 5-46%.(4,5,6) Το ΑΦΛΣ σύνδρομο απαντάται
σε ποσοστό 0,3% μεταξύ του εγκύμονα πληθυσμού.7

Κριτήρια διάγνωσης του ΑΦΛΣ

Η διάγνωση του συνδρόμου γίνεται εφ' όσον το
άτομο παρουσιάσει τουλάχιστον μία κλινική εκδή-
λωση μαζί μ' ένα τουλάχιστον εργαστηριακό εύρη-
μα. Η κλινική εκδήλωση μπορεί να είναι είτε θρόμ-
βωση φλέβας ή αρτηρίας, ακόμη και μικρού διαμε-
τρήματος, είτε αυξημένη μαιευτική νοσηρότητα. Το
είδος της μαιευτικής νοσηρότητας αναφέρεται σε
ιδιαίτερο κεφάλαιο. 
Τα εργαστηριακά ευρήματα είναι η παρουσία ενός
ή περισσοτέρων από τα ακόλουθα αντισώματα: α)
αντιπηκτικό λύκου, σε δύο τουλάχιστον εξετάσεις
αίματος με χρονική διαφορά 12 εβδομάδων, β)
αντικαρδιολιπίνες (IgG ή/και IgM) σε τίτλο >20
UI, σε δύο τουλάχιστον εξετάσεις αίματος με χρονι-
κή διαφορά 12 εβδομάδων και γ) αντισώματα ένα-
ντι της β2-γλυκοπρωτεΐνης σε δύο τουλάχιστον εξε-
τάσεις αίματος με χρονική διαφορά 12 εβδομάδων.8
Η κλινική εικόνα της φλεβικής ή αρτηριακής θρόμ-
βωσης παρατηρείται πιο συχνά στις γυναίκες που
επιπλέον του συνδρόμου παρουσιάζουν και άλλους
παράγοντες κινδύνου, όπως: κάπνισμα, υπέρταση,
διαβήτη, υπερλιπιδαιμία, λήψη αντισυλληπτικών δι-
σκίων.6
Το σύνδρομο παρουσιάζει όμως και άλλες κλινικές
εκδηλώσεις, λιγότερο συχνές από τις αναφερόμε-
νες. Οι ασθενείς μπορεί να εμφανίζουν α) δικτυω-
τή πελίωση και εκδηλώσεις από την καρδιά, όπως
βαλβιδικές ανωμαλίες και συστολική ή διαστολική
δυσλειτουργία της καρδιάς,9 β) νεφροπάθεια, η

οποία εκδηλώνεται με υπέρταση, αύξηση των επι-
πέδων της κρεατινίνης και χαρακτηριστικά ιστολο-
γικά ευρήματα,10,11 γ) πρώιμη αθηρωματική νό-
σο,12 δ) άσηπτη νέκρωση της κεφαλής του μηριαί-
ου,13 και ε) καταστροφικό σύνδρομο. Το τελευταίο
χαρακτηρίζεται από ταυτόχρονη θρόμβωση πολλα-
πλών οργάνων με θνησιμότητα που φθάνει το
50%.14

Η εμφάνιση μιας ή περισσοτέρων από τις αναφε-
ρόμενες εκδηλώσεις θα πρέπει να θέτει την υποψία
ΑΦΛΣ και την αναζήτηση αντιφωσφολιπιδικών
(aCL) αντισωμάτων ή αντιπηκτικό λύκου (LA). Η
παρουσία aCL αντισωμάτων και σε ποσότητα
>20UI ή/και θετικά LA θέτουν τη διάγνωση. Επί
αρνητικών ευρημάτων ή χαμηλού τίτλου αντισωμά-
των, χρειάζεται η επανάληψή τους. Εάν παραμέ-
νουν αρνητικά θα πρέπει να αναζητηθεί η ύπαρξη
ή όχι αντισωμάτων έναντι της β2- γλυκοπρωτεΐνης
(β2-GP1). Το αρνητικό αποτέλεσμα στα τελευταία
αντισώματα θέτει μετά βεβαιότητος την ανυπαρξία
του συνδρόμου.7
Πρέπει να τονισθεί ότι διεθνώς αποδεκτές οδηγίες
για τον τρόπο εκτέλεσης και μέτρησης των ανωτέ-
ρω δοκιμασιών δεν υπάρχουν. Δεν υπάρχει επίσης
διεθνώς αποδεκτό cut-off μεταξύ φυσιολογικών
και παθολογικών τιμών. Πρόσφατα, ομάδα εργα-
σίας, σε διεθνές συνέδριο που αφορούσε τα αντι-
φωσφολιπιδικά αντισώματα, αποφάσισε ότι θα
πρέπει να θεσπιστούν αρχές που να διέπουν τον
τρόπο εκτέλεσης και μέτρησης των aCL και anti-β2
GPI αντισωμάτων και να γίνουν αποδεκτές από τη
διεθνή κοινότητα.15

Δευτεροπαθές ΑΦΛΣ

Σε πολλά νοσήματα ανιχνεύονται εκτός των άλλων
αντισωμάτων και αντιφωσφολιπιδικά αντισώματα.
Σ' αυτές τις περιπτώσεις μιλάμε για δευτεροπαθές
ΑΦΛΣ. Τέτοια νοσήματα είναι: 1) αυτοάνοσα νο-
σήματα και κυρίως ο ερυθηματώδης λύκος, 2) αι-
ματολογικά νοσήματα όπως η θρομβωτική θρομβο-
πενική πορφύρα, η πολυκυτταραιμία, η δρεπανο-
κυτταρική αναιμία και η νόσος Willebrand, 3) πρω-
τεϊναιμίες όπως πολλαπλούν μυέλωμα και μονο-
κλωνικές γαμοπάθειες, 4) λευχαιμίες, 5) νεοπλά-
σματα όπως θύμωμα, καρκίνος πνεύμονα, καρκίνος
παχέος εντέρου, προστάτου και ωοθηκών, 6) λοι-
μώξεις από ιούς ή βακτηρίδια, 7) το σύνδρομο
Kleinefelter, 8) αντιδράσεις σε φάρμακα όπως στη
χλωροπρομαζίνη, αντισυλληπτικά και φαινοθειαζί-
νες.16 Η εμφάνιση ενός ή περισσοτέρων από τα
ακόλουθα κλινικά ή εργαστηριακά ευρήματα σε
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γυναίκες με θετικά αντιφωσφολιπιδικά αντισώμα-
τα αποκλείει τη διάγνωση πρωτοπαθούς ΑΦΛΣ.
Τέτοια ευρήματα είναι: 1) Το δισκοειδές εξάνθημα
παρειών, 2) έλκη στο στόμα ή στο φάρυγγα, γ)
πλευρίτιδα σε απουσία πνευμονικής εμβολής, 3)
περικαρδίτιδα σε απουσία εμφράγματος, 4) επίμο-
νη πρωτεϊνουρία, 5) λεμφοπενία (<1000/μl λεμφο-
κύτταρα, 6) αντισώματα έναντι διπλής έλικος
DNA, 7) τα αντι-ΕΝΑ αντισώματα.17

Μαιευτική νοσηρότητα 

Γυναίκες με πρωτοπαθές ΑΦΛΣ εμφανίζουν πολ-
λές μαιευτικές επιπλοκές. Κατ' αρχάς παρουσιά-
ζουν αυξημένη συχνότητα θρομβώσεων στη διάρ-
κεια της εγκυμοσύνης ή της λοχείας. Γυναίκες με
ΑΦΛΣ έχουν πιθανότητα 5-12% να εμφανίσουν
θρόμβωση στη διάρκεια της εγκυμοσύνης,18 ενώ
25% των θρομβωτικών επεισοδίων σε γυναίκες με
ΑΦΛΣ συμβαίνουν στη διάρκεια της
εγκυμοσύνης.19 Μία άλλη σημαντική επιπλοκή εί-
ναι η αυξημένη συχνότητα αποβολών. Υποψία για
το ΑΦΛΣ τίθεται όταν: α) έχουμε τρεις ή περισσό-
τερες καθ' έξιν αποβολές πριν την 10η εβδ. είτε μία
ή περισσότερες αποβολές μετά τη 10η εβδ., ή έναν
ή περισσότερους ανεξήγητους ενδομήτριους θανά-
τους. Το έμβρυο στις αποβολές μετά τη 10η εβδο-
μάδα ή στις περιπτώσεις του ενδομητρίου θανάτου,
πρέπει να είναι μορφολογικά φυσιολογικό, καλής
ενδομήτριας ανάπτυξης, χωρίς εμφανείς συγγενείς
ανωμαλίες και τα άλλα αίτια αποβολής ή ενδομη-
τρίου θανάτου να έχουν αποκλεισθεί. Ήδη από το
1996 ο Oshiro και συν.,20 αναφέρει ότι 80% των γυ-
ναικών με αντιφωσφολιπιδικά αντισώματα είχαν
τουλάχιστον μία απώλεια κυήματος συγκριτικά με
λιγότερο από 25% των γυναικών με αρνητικά αντι-
φωσφολιπιδικά αντισώματα. 
Πιο πρόσφατα, ο Vashisht και Regan το 2005,21

αναφέρουν ότι 15% των γυναικών με καθ' έξιν
αποβολές α’ τριμήνου είχαν αντιφωσφολιπιδικά
αντισώματα, ποσοστό που αυξανόταν στο 21% στις

γυναίκες με αποβολή 2ου τριμήνου. Λίαν πρόσφα-
τα, ο Bick και Baker,22 αναφέρουν ότι από τις αιμα-
τολογικές διαταραχές, υπεύθυνες για καθ' έξιν
αποβολές (ποσοστό 60%), οφείλεται στο αντιφω-
σφολιπιδικό σύνδρομο. Ακόμη, αναφέρεται από
τον Khaskeli και συν.,23 ότι μεταξύ 88 γυναικών με
αποβολή α’ τριμήνου το ΑΦΛΣ βρέθηκε σε ποσο-
στό 5,68%
Η σχέση του ΑΦΛΣ με την προεκλαμψία φαίνεται
από μια σχετικά πρόσφατη συστηματική ανασκό-
πηση και μετανάλυση.24 Εκεί φαίνεται ότι η παρου-
σία του συνδρόμου αυξάνει τη συχνότητα εμφάνι-
σης προεκλαμψίας κατά 2 φορές περισσότερο συ-
γκριτικά με τη συχνότητα εμφάνισης της νόσου
στον υγιή εγκύμονα πληθυσμό. Αξιοσημείωτο είναι
το γεγονός ότι το σύνδρομο ενώ αυξάνει λίγο τη
συχνότητα εμφάνισης προεκλαμψίας σε προχωρη-
μένη εγκυμοσύνη, η πιθανότητα εμφάνισης προε-
κλαμψίας νωρίς στην εγκυμοσύνη (<34 εβδομά-
δες) αυξάνεται κατά 11 φορές. 
Η συσχέτιση μεταξύ του συνδρόμου και της πλημ-
μελούς ενδομήτριας ανάπτυξης δεν φαίνεται να εί-
ναι σαφής. Πολλοί συγγραφείς αναφέρουν ότι η
πλημμελής ενδομήτρια ανάπτυξη εμφανίζεται σε
ποσοστό 15-30% των κυήσεων σε γυναίκες με πρω-
τοπαθές ή δευτεροπαθές ΑΦΛΣ.25-28 Άλλοι θεω-
ρούν ότι τα θετικά αντιφωσφολιπιδικά αντισώματα
δεν σχετίζονται με επιπλοκές της εγκυμοσύνης και
ιδιαίτερα με πλημμελή ενδομήτρια ανάπτυξη.29, 30

Λόγω όλων των ανωτέρω επιπλοκών υπάρχουν πε-
ριπτώσεις γυναικών με ΑΦΛΣ που η εγκυμοσύνη
θα πρέπει να αποφεύγεται. Πρέπει να αποφεύγε-
ται σε γυναίκες με πνευμονική υπέρταση, επίσης
να αποφεύγεται ή να αναβάλλεται σε περιπτώσεις
πρόσφατου θρομβωτικού επεισοδίου, ιδιαίτερα
εγκεφαλικού θρομβωτικού επεισοδίου.31

Ακόμη γυναίκες με ΑΦΛΣ στη διάρκεια της εγκυ-
μοσύνης πρέπει να παρακολουθούνται συχνά ακο-
λουθώντας σε γενικές γραμμές τα αναφερόμενα
στον πίνακα 1.32

Η Doppler υπερηχογραφία θα πρέπει να γίνεται
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Πίνακας 1: Παρακολούθηση της εγκυμοσύνης

• Πλήρης έλεγχος των αντιφωσφολιπιδικών αντισωμάτων πριν τη σύλληψη.
• Συχνή παρακολούθηση (κάθε 2-4 εβδ. στο α’ μισό και κάθε 1-2 εβδ. στο β’ μισό της εγκυμοσύνης)
• Στο β’ και γ’ τρίμηνο, έλεγχος για υπέρταση, λευκωματουρία
• Συχνός υπερηχογραφικός έλεγχος (ανάπτυξη εμβρύου ποσότητα ΑΥ) 
• Έλεγχος της ενδομήτριας κατάστασης του εμβρύου από την 32η εβδομάδα της εγκυμοσύνης ή και ενωρίτε-
ρα, εάν υπάρχει υποψία πλακουντιακής ανεπάρκειας
• Έλεγχος με Doppler υπερηχογραφία
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συχνά σε περιπτώσεις που υπάρχει υποψία υπολει-
πόμενης ενδομήτριας ανάπτυξης καθώς και επί ευ-
ρημάτων από τις μητριαίες αρτηρίες που υποδηλώ-
νουν πιθανή μελλοντική ανάπτυξη προεκλαμψίας. 

Παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί υπεύθυνοι για
τις μαιευτικές επιπλοκές 

Τα αντιφωσφολιπιδικά αντισώματα μειώνουν τη
δραστηριότητα της πρωτεΐνης S και κυρίως της
πρωτεΐνης C. Η πρωτεΐνη C φυσιολογικά ενώνεται
με προθρομβωτικές ουσίες, όπως είναι ο παράγων
Va και VIIIa, απενεργοποιώντας αυτές τις ουσίες
και κατ' ακολουθία τον σχηματισμό θρόμβου. Η
μειωμένη δραστηριότητα έτσι ευνοεί τη θρομβογέ-
νεση.33 Πρόσφατα φάνηκε η μεγάλη σημασία που
έχουν τα αντισώματα έναντι της β2-γλυκοπρω-
τεΐνης, τα οποία παρεμβαίνουν στην ένωση της
πρωτεΐνης C με τις προθρομβωτικές ουσίες, ανα-
στέλλοντας αυτή τη σύνδεση.34

Επιπλέον τα αντιφωσφολιπιδικά αντισώματα προ-
καλούν: α) ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων με αυ-
ξημένη παραγωγή θρομβοξάνης και μειωμένη πα-
ραγωγή προστασυκλίνης,35, 36 β) βλάβη των αγγεια-
κών ενδοθηλιακών κυττάρων και αυξημένη παρα-
γωγή μορίων προσκόλλησης.37, 38

Η αννεξίνη 5 είναι μία ουσία απαραίτητη για την
αποφυγή πήξεως του αίματος στους μεσολάχνιους
χώρους. Η παρουσία αντισωμάτων έναντι αυτής
της ουσίας που παρατηρείται στο ΑΦΛΣ προκαλεί
θρομβώσεις στον πλακούντα.39 Από την άλλη πλευ-
ρά η β2-γλυκοπρωτεΐνη 1 είναι ουσία απαραίτητη
για την ομαλή διείσδυση της τροφοβλάστης. Η πα-
ρουσία αντισωμάτων έναντι της ανωτέρω ουσίας
συμβάλλει στην ανώμαλη διείσδυση της τροφοβλά-
στης και την ανεπαρκή πλακουντοποίηση.40 Είναι
γνωστό δε ότι η ανεπαρκής διείσδυση της τροφο-
βλαστικής και η εξ αυτής πλακουντιακή ισχαιμία
αποτελεί το πρωταρχικό στάδιο ανάπτυξης προε-
κλαμψίας. Οι μηχανισμοί εν συντομία φαίνονται
στον πίνακα 2. 

Η σχέση ΑΦΛΣ με τη γονιμότητα και την επι-
τυχία εξωσωματικής γονιμοποίησης 

Πολλοί συγγραφείς μελέτησαν την παρουσία αντι-
φωσφολιπιδικών αντισωμάτων σε γυναίκες με ανε-
ξήγητη υπογονιμότητα. Βρέθηκε ότι η συχνότητα αυ-
τών των αντισωμάτων ήταν μεταξύ 0-67%.41, 42 Δεν
υπήρχε όμως ομοιομορφία στους υπό μελέτη πληθυ-
σμούς. Άλλοι συγγραφείς συσχέτισαν την υπογονι-
μότητα με χαμηλά επίπεδα αντισωμάτων, άλλοι με

μέτρια και υψηλά επίπεδα. Άλλοι συσχέτισαν την
υπογονιμότητα με την παρουσία IgM αντισωμάτων
και άλλοι με την παρουσία μόνο IgG αντισωμάτων. 
Έτσι πρόσφατες κριτικές μελέτες αναφορικά με το
ρόλο της παρουσίας των αντιφωσφολιπιδικών αντι-
σωμάτων στην αιτιολογία της ανεξήγητης υπογονι-
μότητας, δεν καταλήγουν ότι υπάρχει σαφής συ-
σχέτιση αυτών των αντισωμάτων με την κλινική εκ-
δήλωση της υπογονιμότητας.43, 44

Στις περιπτώσεις επανειλημμένων αποτυχιών εξω-
σωματικής γονιμοποίησης έχουν βρεθεί αντιφω-
σφολιπιδικά αντισώματα σε συχνότητα από 4,2-
65,9%,41,45 όπως και συχνότητα αντιφωσφολιπιδι-
κών αντισωμάτων από 0-33,3% σε γυναίκες με επι-
τυχή εξωσωματική γονιμοποίηση.46,47 Τα προβλή-
ματα και τα ερωτήματα παραμένουν όπως αυτά
αναφέρθηκαν προηγουμένως. Πρόσφατες εντού-
τοις μελέτες δείχνουν ότι το ποσοστό της επίτευξης
εγκυμοσύνης μετά από εξωσωματική γονιμοποίηση
ήταν το ίδιο (42,7%) σε γυναίκες με θετικά αντιφω-
σφολιπιδικά αντισώματα με αυτό (41,9%) γυναι-
κών με αρνητικά τα ανωτέρω αντισώματα.  Επίσης,
η συχνότητα ζώντων νεογνών δεν διέφερε μεταξύ
των γυναικών με θετικά και αυτών με αρνητικά αντι-
φωσφολιπιδικά αντισώματα.43,48 Έτσι πολλοί συγ-
γραφείς καταλήγουν στο συμπέρασμα ότι η παρου-
σία αντιφωσφολιπιδικών αντισωμάτων δεν παρου-
σιάζει κλινικό ενδιαφέρον και δεν θα πρέπει να
αναζητώνται στη διερεύνηση της υπογονιμότητας ή
της αποτυχίας της εξωσωματικής γονιμοποίησης.49,50

Μήπως όμως σ' αυτές τις γυναίκες η φαρμακευτική
αγωγή θα μπορούσε να βοηθήσει στην αύξηση των
ποσοστών επιτυχίας της εξωσωματικής γονιμοποίη-
σης. Ήδη από παλαιότερες μελέτες είχε φανεί ότι
είτε χορηγώντας πρενδιζόνη ή μικρές δόσεις ασπιρί-
νης, ή μη χορηγώντας καμιά φαρμακευτική αγωγή,
το ποσοστό εμβρυϊκής εμφύτευσης όπως και το πο-
σοστό εγκυμοσύνης δε διέφερε μεταξύ τους.51 Επι-
πλέον δεν υπήρχαν συγκριτικές μελέτες μεταξύ γυ-
ναικών θετικών για αντιφωσφολιπιδικά αντισώματα
που έλαβαν κάποιο είδος θεραπείας και γυναικών
με θετικά αντισώματα που δεν έλαβαν θερα-
πεία.52,53 Έτσι, σήμερα έχει εδραιωθεί η άποψη ότι
η θεραπευτική αγωγή δεν φαίνεται να βελτιώνει τα
ποσοστά επιτυχίας αναφορικά με την εμβρυϊκή εμ-
φύτευση και την επίτευξη εγκυμοσύνης σε γυναίκες
που έχουν θετικά αντιφωσφολιπιδικά αντισώματα
και υφίστανται εξωσωματική γονιμοποίηση.43, 49

Θεραπεία εγκύων γυναικών με ΑΦΛΣ

Έγκυες με ΑΦΛΣ, έχουν μόνο 10% πιθανότητα επι-
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τυχούς εγκυμοσύνης, εάν δεν λάβουν θεραπεία.20

Η φαρμακευτική αγωγή που έχει προταθεί για την
αντιμετώπιση του συνδρόμου περιλαμβάνει τις
ανοσοσφαιρίνες, την πρενδιζόνη, την ασπιρίνη, την
ηπαρίνη όπως και το συνδυασμό αυτών των ου-
σιών. Η χορήγηση ανοσοσφαιρινών δεν μας δίνει
καλύτερα αποτελέσματα, ούτε στα ποσοστά γέννη-
σης ζώντων παιδιών, ούτε στα ποσοστά απώλειας
του κυήματος στο α’ τρίμηνο, συγκριτικά μ' αυτά
που παρατηρούνται όταν χορηγείται ηπαρίνη χαμη-
λού μοριακού βάρους μαζί με μικρή ποσότητα
(80mg) ασπιρίνης.54-56

Η χορήγηση πρενδιζόνης έχει τα ίδια καλά αποτελέ-
σματα στα ποσοστά γέννησης ζωντανών παιδιών, με
αυτά που προκύπτουν όταν χορηγείται ηπαρίνη μι-
κρού μοριακού βάρους. Εντούτοις η συχνότητα πρό-
ωρου τοκετού και γενικά των  μαιευτικών  επιπλοκών
είναι  μεγαλύτερη  μετά  από  χρήση πρενδιζόνης.57-59

Αρκετοί ερευνητές αναφέρουν ότι η χορήγηση μό-
νο ασπιρίνης έχει τα ίδια θεραπευτικά αποτελέ-
σματα σε σύγκριση με εκείνα που παρατηρούνται
όταν συνδυάζεται και με τη χορήγηση ηπαρίνης χα-
μηλού μοριακού βάρους.60-62 Άλλη μερίδα συγγρα-
φέων αναφέρει ότι τα θεραπευτικά αποτελέσματα
είναι τα ίδια είτε χορηγώντας ασπιρίνη είτε χορη-
γώντας placebo.63, 64 Αντίθετα, άλλοι θεωρούν ότι η
χορήγηση ασπιρίνης μαζί με ηπαρίνη χαμηλού μο-
ριακού βάρους υπερτερεί στο θεραπευτικό αποτέ-
λεσμα συγκριτικά με αυτό που παρατηρείται όταν
χρησιμοποιείται μόνο η ασπιρίνη.65-67 Μία πρό-
σφατη μεταανάλυση του όλου θέματος δείχνει ότι η
χορήγηση συνδυασμού ασπιρίνης και ηπαρίνης μι-
κρού μοριακού βάρους μειώνει την πιθανότητα
απώλειας του κυήματος στο α’ τρίμηνο συγκριτικά
μ' αυτήν όταν χορηγείται μόνο ασπιρίνη. Αντίθετα,
η συχνότητα εμφάνισης άλλων επιπλοκών ήταν η
ίδια είτε με τη χορήγηση ασπιρίνης είτε με τη χορή-
γηση ασπιρίνης μαζί με ηπαρίνη.68

Πρόσφατες οδηγίες για το είδος της θεραπείας σε
έγκυες με το ΑΦΛΣ αναφέρουν: α) γυναίκες χωρίς
ιστορικό θρόμβωσης και μαιευτικών επιπλοκών θα

πρέπει να λαμβάνουν μόνο ασπιρίνη ή συνδυασμό
μικρής δόσης (80mg) ασπιρίνης με προφυλακτική
δόση ηπαρίνης μικρού μοριακού βάρους, π.χ.
(enoxaparin 20mg), β) γυναίκες χωρίς ιστορικό
θρόμβωσης αλλά με ιστορικό αποβολών, προε-
κλαμψίας πριν την 34η εβδομάδα ή πλακουντιακής
ανεπάρκειας πρέπει να λαμβάνουν ασπιρίνη μαζί
με ηπαρίνη χαμηλού μοριακού βάρους σε προφυ-
λακτική δόση, γ) γυναίκες με ιστορικό θρομβοεμ-
βολικού επεισοδίου θα πρέπει να λαμβάνουν ασπι-
ρίνη με θεραπευτική δόση ηπαρίνης, σ' όλη τη
διάρκεια της εγκυμοσύνης και της λοχείας.69

Γυναίκες που γεννούν με Καισαρική τομή χωρίς την
παρουσία άλλων παραγόντων επικίνδυνων για
θρόμβωση, όπως και αυτών χωρίς ιστορικό θρομβο-
εμβολικού επεισοδίου ή θρομβοφιλίας, θα πρέπει
να λαμβάνουν προφυλακτικά ηπαρίνη και τοποθέ-
τηση ελαστικών καλτσών κατά την παραμονή τους
στο νοσοκομείο. Γυναίκες με Καισαρική τομή που
έχουν συγχρόνως και άλλους επικίνδυνους παράγο-
ντες για θρόμβωση, όπως και γυναίκες με θρομβο-
φιλία ή με ιστορικό πρόσφατης ή παλαιάς θρομβο-
φιλίας θα πρέπει να λαμβάνουν αντιπηκτική αγωγή
για τουλάχιστον 6-8 εβδομάδες μετά τον τοκετό.70

Οι κυριότερες παρενέργειες που μπορεί να παρα-
τηρηθούν όταν χορηγείται αντιπηκτική θεραπεία
είναι: α) θρομβοκυτταροπενία, β) οστεοπόρωση σε
μακροχρόνια χορήγηση, γ) αιμορραγία, συνήθως
μικρής έντασης αλλά και μέχρι εγκεφαλικού επει-
σοδίου και δ) ωοθηκική αιμορραγία.71

Τα παιδιά που γεννώνται από γυναίκες με ΑΦΛΣ
δεν παρουσιάζουν θρομβώσεις κατά τη νεογνική
περίοδο. Εντούτοις δεν υπάρχουν επαρκή δεδομέ-
να αναφορικά με τη μελλοντική τους νευροφυσιο-
λογική ανάπτυξη.72

Το θεραπευτικό μέλλον

Η μερική αντικατάσταση των β-λεμφοκυττάρων με
μονοκλωνικά αντισώματα έχει χρησιμοποιηθεί σε
λίγες περιπτώσεις, ιδιαίτερα σε γυναίκες με βαριά
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Πίνακας 2: Παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί που τα αντιφωσφολιπιφικά αντισώματα ευθύνονται για τις
επιπλοκές της εγκυμοσύνης

• Δρουν στο αγγειακό ενδοθήλιο προκαλώντας ενεργοποίησή του και αυξημένη έκφραση μορίων προ-
σκόλλησης 
• Αναστέλλουν την ενεργοποίηση των πρωτεϊνών S και C
• Προκαλούν ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων με      παραγωγή θρομβοξάνη, και � παραγωγή PGI
• Αναστέλλουν τη δράση της β2-GP1 και της αννεξίνης 5

�

BITWRATOS  19/9/2011  11:56 πμ  Σελίδα39



μορφή ΑΦΛ συνδρόμου. Η θεραπευτική ανταπό-
κριση ήταν καλή σε ποσοστό μεγαλύτερο του 90%
των περιστατικών.73

Ένα φάρμακο που πολλά υπόσχεται στη θεραπευτι-
κή αντιμετώπιση του συνδρόμου είναι οι στατίνες.
Οι στατίνες, εκτός της γνωστής δράσης τους στη μεί-
ωση της χοληστερίνης, δρουν αναστέλλοντας την πα-
ραγωγή μορίων προσκόλλησης από τα επιθηλιακά
κύτταρα.74 Επιπλέον η χορήγηση στατινών ενδείκνυ-
ται σε άτομα με ιστορικό θρομβοεμβολικών επεισο-
δίων, έστω και αν τα επίπεδα της χοληστερίνης είναι
εντός των φυσιολογικών ορίων.75 Οι στατίνες όμως
ανήκουν στην κατηγορία Χ και ως εκ τούτου αντεν-
δεικνύνται στη διάρκεια της εγκυμοσύνης. 
Μια άλλη ουσία που ήδη χρησιμοποιείται στον ερυ-
θηματώδη λύκο είναι η υδροξυχλωροκίνη. Έχει
παρατηρηθεί ότι η χορήγηση αυτού του φαρμάκου
μειώνει τον κίνδυνο θρομβοεμβολικών επεισοδίων
και σε ασθενείς με ερυθηματώδη λύκο.76 Έχει
αναφερθεί ότι η χορήγηση υδροξυχλωροκίνης σε
γυναίκες με AΦΑΣ μειώνει τη διέγερση των αιμο-
πεταλίων και το σχηματισμό θρόμβου.77, 78

Η υδροχλωροκίνη μπορεί να δοθεί στην διάρκεια
της εγκυμοσύνης μιας και ανήκει στην κατηγορία C
αναφορικά με τις βλάβες που μπορεί να προκαλέ-
σει στο έμβρυο.79

Συμπερασματικά, το αντιφωσφολιπιδικό σύνδρομο
πρέπει να αναζητείται όταν υπάρχουν θρομβοεμ-
βολικά επεισόδια ή μαιευτικές επιπλοκές όπως αυ-
τές αναφέρθηκαν, ώστε οι γυναίκες αυτές να λά-
βουν θεραπευτική αγωγή (Ηπαρίνη + Ασπιρίνη)
και να μειωθούν έτσι αυτές οι επιπλοκές. Νέα θε-
ραπευτικά σχήματα ίσως μειώσουν ακόμη περισσό-
τερο τις βλαπτικές επιδράσεις που προκαλεί το
σύνδρομο στην εγκυμοσύνη. 
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Summary
Antiphospolipid syndrome (APS) is an autoimmune
acquired thrombophilia disorder mediated by au-
toantibodies against phospholipids or phospho-
lipids-binding plasma proteins, mainly β2 glycopro-
tein (β2-GP1). The incidence of APS in unknown in
the general population although the rate is about
0,3% among pregnant women. The APS causes vas-
cular thrombosis and/or obstetrical morbidity. The
obstetrical complications attributed to the APS are:
recurrent pregnancy loss, preeclampsia, preterm la-
bor and placental insufficiency. The exact mecha-
nism of obstetric complications caused by APS is
unclear. However, antiphospholipids antibodies
cause an inactivation of Protein S and protein C, ac-
tivation of vascular endothelium and platelets inac-
tivation. Furthermore the presence of anti-β2-GP1
antibodies cause impair placentation and the pres-
ence of antiannexin antibodies predispose to throm-
botic events in the placenta. The association be-
tween APS and infertility a well as with IVF failure
is uncertain. Therapy with aspirine and/or heparin
in the above women has not improved the pregnan-
cy as well as the birth live rate. However, improve-
ment in pregnancy outcome can be achieved by a
combination of aspirin (80mg) and low-molecular-
weight heparin. 

Key words: Antiphospholid syndrome, recurrent pregnancy loss,
pre-eclampsia, placental insufficiency. 
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