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Приобретенная гемофилия А – редкое аутоиммунное заболевание, 

вызванное образованием аутоантител к VIII фактору свертывания крови и 

вызывающее расстройством системы коагуляции с геморрагическим 

синдромом различной степени тяжести. Данный приобретенный 

геморрагический синдром встречается значительно реже, чем генетически 

обусловленная гемофилия (около 2 случаев на 1 млн населения) [1].  

Образование аутоантител, влияющих на активность факторов 

свертывания, наиболее часто наблюдается у пациентов со злокачественными 

или аутоиммунными заболеваниями. В литературных источниках описаны 
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случаи обнаружения ингибиторов к различным факторам свертывания [2], 

однако наиболее часто выявляются ингибиторы факторов VIII и фактора Фон 

Вилленбранда, что приводит к развитию приобретенной гемофилии А и 

приобретенному синдрому Фон Вилленбранда как у детей, так и у взрослых 

[3]. 

Согласно литературным данным [4-5], частота возникновения 

приобретенной гемофилии А составляет в среднем 1,38-1,48 случаев на 

миллион населения в год, у детей до 16 лет 0,045 случаев на миллион в год, у 

взрослых старше 70 лет 14,7 случаев на миллион населения в год. Частота 

возникновения ассоциированной с беременностью гемофилии А составляет от 

2 до 15% случаев в структуре данной патологии. Сроки развития 

гемморагического синдрома составляют 3-150 дней после родов, иногда он 

может развиться во время родов, приводя к жизнеугрожающим кровотечениям 

[5-6].  

Патогенез развития ингибиторной приобретенной гемофилии А состоит 

в выработке антител к фактору свертывания VIII: сочетание поликлональных 

иммуноглобулинов классов 01 и 04, блокирующих участки А2, А3 и С2 

доменов фактора VIII. Нарушается взаимодействие VIII фактора с IXa 

фактором, фосфолипидами, фактором фон Виллебранда и X фактором, что в 

конечном итоге приводит к нарушению превращения протромбина в тромбин. 

Учеными выдвинуто предположение, что в развитии послеродовой гемофилии 

А играет роль сенсибилизация матери фетальным фактором VIII. 

Кровотечения обычно бывают тяжелыми и часто требуют немедленного 

лечения [7].  

В отличие от ингибиторов, синтезирующихся у больных с 

наследственной формой гемофилии А преимущественно в детском возрасте, 

аутоантитела чаще отмечаются у людей зрелого возраста.  
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Течение заболевания включает начальную (быстро-обратимую) фазу, 

фазу развернутых клинических проявлений и фазу осложнений. Клинические 

проявления приобретенной гемофилии А, как правило, внезапны и 

проявляются в виде петехиальных кровоизлияний на коже, обширных гематом 

мягких тканей, реже – геморрагического инсульта, гемоперикарда, 

гемоперитонеума, гемоторакса, гематурии, желудочно-кишечного или 

аномального маточного кровотечения. Отличительной чертой приобретенной 

коагулопатии является отсутствие гемартрозов и кровоизлияний в мышцы, 

которые характерны для врожденной гемофилии. Кроме того, часто 

наблюдаются персистирующие некупирующиеся кровотечения после 

хирургических вмешательств, травм, сопровождающиеся увеличением 

активированного частичного тромбопластинового времени (АЧТВ) [8-9]. 

Первичная диагностика ингибиторных коагулопатий основывается на 

изолированном увеличении АЧТВ, показанием к исследованию которого 

является подозрение на наличие нарушения коагуляционного звена гемостаза 

[5; 8; 10]. Окончательным подтверждением диагноза является определение 

наличия и уровня ингибитора в единицах Бетезда (BU) в ходе проведения 

тестов смешивания (плазма пациента смешивается с нормальной контрольной 

плазмой в соотношении 1:1). Единицей Бетезда (Bethesda) обозначают сумму 

ингибитора, который на 50% снижает активности единицы фактора VIII [1; 8]. 

В соответствии с общепринятой классификацией выделяют 2 группы 

пациентов с приобретенной ингибиторной гемофилией: с низким (10 ВЕ) и 

высоким (более 10 ВЕ) титром ингибитора [11].  

Лечение направлено на прекращение острого кровотечения, и 

устранение ингибирующих антител. Для лечения кровотечений применяются 

активаторы протромбинового комплекса, например, FEIBA, который содержит 

активированные факторы VII, IX и X, или рекомбинантный активированный 



International Electronic Scientific Journal “Science Online” http://nauka-online.com/ 

International Electronic Scientific Journal “Science Online” http://nauka-online.com/ 

фактор VII (Ново-Сэвен) [11-12]. Согласно ретроспективному исследованию, 

которое охватывало 34 пациента с приобретенной коагулопатией [13], в 

среднем для купирования тяжелого кровотечения необходимо 10 доз. При 

умеренном кровотечении достаточно 6 доз. 

Исследование, освещающее тему использования рекомбинантного 

активированного фактора VII в качестве первой линии у 139 пациентов с 

приобретенной гемофилией, указывает на сложности лабораторного 

мониторинга при лечении как FEIBA, так и фактором VII, и рекомендует 

оценивать ответ на лечение по клиническому эффекту [14]. 

Также назначается иммуно-супрессивная терапия сразу после 

установления диагноза приобретенной коагулопатии [1; 11]. Наболее часто 

отдают предпочтение введению преднизолона в дозе 1 мг/кг в сочетании с 

циклофосфамидом в дозе 50—100 мг/сутки перорально. В качестве 

альтернативного препарата применяют имуран. Лечение должно проводиться 

под контролем уровня АЧТВ [11].  

Существуют данные об эффективности препарата ретуксимаб для 

лечения приобретенной гемофилии [15]. Схема лечения включает 4 

внутривенных введения (в дозе 375 мг/м2 каждое) с интервалом 7 дней. 

Назначается данная терапия пациентам, не восприимчивым к препаратам 

первой линии и также больным с противопоказаниями к назначению 

стероидных препаратов и цитостатиков, а также в случаях, когда 

обнаруживается высокий титр ингибитора в дебюте заболевания [11].  

Титр антител более 10 BE является показанием к назначению 

плазмафереза или иммуносорбции с последующим введением концентрата 

фактора VIII. После исчезновения ингибитора у больных приобретенной 

гемофилией А рекомендуется проведение профилактики тромбозов, особенно 

при значительном повышении уровня фактора VIII [11]. 
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Исходом послеродовой ингибиторной коагулопати в 97% наблюдений 

является полное выздоровление, в то время как послеоперационные 

кровотечения на фоне приобретенной гемофилии А приводят в 22% 

наблюдаемых случаев к летальному исходу [8]. Ограниченные данные 

наблюдений указывают на возможное развитие рецидива ингибиторной 

формы гемофилии во время последующих беременностей. Международном 

исследование [16], охватывающее 11 беременностей, отмечает отсутствие 

рецидивов. Данные итальянского реестра приобретенных коагулопатий 

указывают аналогичные результаты [17].  
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