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Длительное время в литературе доминиро-
вало представление об остеоартрозе (ОА) как 
следствии дистрофического процесса в суста-
вах, возникающего в результате их хронической 
перегрузки, особенно в сочетании с генетически 
обусловленной повышенной уязвимостью хря-
щевого матрикса. Это представление подтверж-
далось наличием прямой связи между распро-
страненностью ожирения или избыточной мас  -
сы тела и риском развития ОА [46].

Однако повреждение суставов при ожире-
нии возникает и в суставах, не испытывающих 
нагрузку, и часто имеет системный характер. 
Помимо этого, при последующем уменьшении 
выраженности ожирения отмечается улучшение 
симптоматики ОА, которое связано в основном с 
уменьшением массы жировой ткани, но не 
массы тела. 

Уже в 1990-х годах положение о чисто меха-
нической природе ОА было пересмотрено, и 
преобладающее значение приобрела «воспали-
тельная» гипотеза.

В конце последующего десятилетия синови-
ит был окончательно признан критическим фак-
тором патогенеза ОА, в котором решающую 
роль играют воспалительные медиаторы, вы  -
свобождаемые хрящевой тканью, костью и си  -
новиальной оболочкой. Существенную роль в 
разрушении хряща играют и синовиальные 
макрофаги, а также тучные клетки, которые 
выступают основными продуцентами интер    -
лейкина(ИЛ)-17 – цитокина, являющегося ос   -
новным участником и маркером аутоиммунного 
воспаления. В то же время, выраженность сино-

виита и сопутствующего болевого синдрома 
ассоциируется с интенсивностью системного 
воспаления и коррелирует с содержанием 
С-реактивного протеина (С-РП) в плазме крови. 
В связи с установлением тесной связи ОА с вос-
палением в последние  годы в англоязычной 
литературе значительно более широкое распро-
странение приобрел термин «остеоартрит».

Существенную роль в развитии ОА, особен-
но у лиц с метаболическим синдромом (МС) и 
сахарным диабетом (СД), играют продукты гли-
коксидации – AGEs, которые взаимодействуют с 
RAGE – специфическими рецепторами на мем-
бране хондроцитов, приводя к гиперпродукции 
провоспалительных цитокинов и матриксных 
металлопротеиназ (ММП), развитию локального 
воспаления в суставах и разрушению хрящевого 
матрикса.

Наличие при ОА системного воспаления и 
выраженных метаболических нарушений обу-
словливает его участие в развитии так называе-
мых коморбидных, то есть патогенетически 
сочетанных патологических процессов, прежде 
всего сердечно-сосудистой патологии.

Начиная с ранних 1970-х годов, атероскле-
роз признан одной из важнейших причин ле   -
тального исхода у лиц с заболеваниями, имею-
щими воспалительную природу. Особенно это 
значимо для заболеваний, включающих выра-
женный аутоиммунный компонент, таких как 
ревматоидный артрит (РА), системная красная 
волчанка (СКВ), СД, ОА. Показано, что риск раз-
вития атеросклероза и ишемической болезни 
сердца (ИБС) у лиц с РА повышен в 1,5–2 раза, и 
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кардиальные явления в этих условиях от     вет -
ственны за летальный исход более чем в 50 % 
случаев, приводя к уменьшению продолжитель-
ности жизни на 5–15 лет [19]. В соответствии с 
данными ряда крупных исследований, распро-
страненность ИБС в общей популяции лиц без 
РА и СД составляет 5 %, у лиц с РА – 13 %, у лиц 
с СД 2-го типа – 12 % [48]. По данным метаана  -
ли за результатов 60 различных исследований, 
риск возрастания толщины комплекса инти-
ма – медиа сонной артерии (КИМ СА) у лиц с 
хроническими системными воспалительными 
заболеваниями достигал 1,56 по отношению к 
норме [52]; выраженный атеросклероз в этих 
условиях отмечен даже в педиатрической попу-
ляции больных [22]. Неоднократно отмечено 
наличие независимой связи между КИМ СА и 
распространенностью коленного ОА, а также 
между развитием бляшек в сонной артерии и 
дистальным межфалангиальным ОА [16]. 

Однако вопрос о механизмах развития ате-
росклероза и ИБС при заболеваниях, сочетаю-
щихся с системным воспалением, остается и в 
настоящее время окончательно не решенным. 

У больных ОА субклиническое сосудистое 
поражение, определяемое по увеличению 
КИМ СА и возникновению в них бляшек, часто 
отмечается на фоне умеренно выраженных 
традиционных факторов риска, прежде всего 
дислипидемии [45, 53], но в сочетании с дис  -
функ цией эндотелия даже на самых ранних ста-
диях течения заболевания [12, 29]. 

Если при атеросклерозе преобладающий 
характер имеют локальные изменения в круп-
ных магистральных сосудах с формированием 
стенозирующих бляшек, то для ОА и других 
заболеваний, сочетающихся с развитием сис -
темного воспаления, более типичным является 
гене   рализованный тип поражения с вовлечени-
ем как макро- так и микрососудов. Помимо 
этого, приступы стенокардии и развитие остро-
го коронарного синдрома в этих условиях часто 
происходят при степени стенозирования, не 
пре   вышающей 50 %. Хотя для диагностики 
наличия атеросклеротического поражения со  -
судов сердца в этих условиях используются 
такие показатели, как КИМ СА, скорость про-
ведения пульсовой волны и др., они являются 
только суррогатными, неспецифическими для 
атеросклеротического поражения и могут 
давать ошибочную информацию, особенно на 
ранних этапах течения ОА.

В настоящее время особенности сосудисто-
го поражения в условиях системного воспале-
ния и определяющие их факторы до конца не 
исследованы.

Цель работы – определить особенности 
развития сосудистого поражения у пациентов с 
остеоартрозом, исследовать участие в нем 
традиционных факторов сердечно-сосудистого 
риска и факторов, связанных с наличием сис-
темного воспаления.

Материал и методы 

Обследовано три группы лиц: 1-ю группу 
(основную) составили 83 пациента с ОА, 2-ю 
(группу сравнения) – 20 пациентов с МС без ОА, 
3-ю (группу контроля) – 25 здоровых лиц. Все 
группы были сопоставимы по возрасту, полу, 
длительности и тяжести течения ОА.

Все обследованные больные находились на 
лечении в стационаре отделения некоронарных 
заболеваний сердца и ревматологии ННЦ «Ин   -
ститут кардиологии им. акад. Н.Д. Стражеско» 
НАМН Украины в 2011–2014 гг. Клинический 
диагноз ОА устанавливали в соответствии с кри-
териями Американской коллегии ревматологов 
(2010). У всех больных ОА в момент обследова-
ния не отмечалось признаков воспалительного 
процесса в суставах.

Допплерографическое исследование пери-
ферических сосудов проводили на аппарате 
Imagic-5000 (Kontron Medical, Франция) с при-
менением линейного датчика 7 МГц в триплек-
сном режиме в положении лежа после 15 мин 
пребывания в покое. Исследование сонных 
артерий осуществляли по стандартной методи-
ке с определением диаметра сосуда, пиковой 
систолической (Vps) и конечнодиастолической 
скорости кровотока (Ved). С помощью общепри-
нятого метода определяли толщину КИМ СА на 
1,0 см проксимально от ее бифуркации. В каче-
стве нормы рассматривали значение показате-
ля 0,9 мм: о наличии атеросклеротической 
бляшки судили по возрастанию этого значения 
выше 1,3 мм.

Для оценки функционального состояния 
эндотелия плечевой артерии определяли вели-
чину ее эндотелийзависимого расслабления 
(ЭЗР) с оценкой внутрипросветного диаметра и 
скорости кровотока до наложения манжетки и 
через 30 с после ее снятия после 5-минут ной 
компрессии. Возрастание просвета сосуда 
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после компрессии менее чем на 10 % рассма-
тривали как показатель дисфункции эндотелия.

Для оценки состояния крупных и средних 
артериальных сосудов определяли лодыжечно-
плечевой индекс (ЛПИ), значение которого 
менее 0,9 рассматривали как показатель ремо-
делирования сосудов на этом участке и увеличе-
ния их сопротивления.

О наличии системного воспаления и его 
выраженности судили по уровню С-РП в плазме 
крови и активности циркулирующих моноцитов, 
интенсивность оксидативного стресса оценива-
ли по содержанию в плазме малонового диаль-
дегида (МДА) и активности каталазы.

Для определения характера нарушений сис-
темного метаболизма исследовали липидный и 
липопротеиновый спектр крови (содержание в 
плазме общего холестерина (ХС) и триглицери-
дов (ТГ), ХС липопротеинов низкой (ЛПНП), 
очень низкой (ЛПОНП) и высокой (ЛПВП) плот-
ности, о выраженности проатерогенного потен-
циала крови судили по индексу атерогенности 
(ИА – отношение ТГ/ХС ЛПВП), содержанию в 
плазме модифицированных ЛПНП и ЛПОНП, 
которое определяли посредством биотестиро-
вания с применением мышиных макрофагов, 
отношению апоВ/апоА-1; содержание ХС и ТГ в 
циркулирующих иммунных комплексах (ЦИК) 
использовали как показатель иммуногенной 
модификации соответственно ЛПНП и ЛПОНП и 
их включения в ЦИК в качестве аутоантигенов. О 
характере нарушений обмена углеводов судили 
по содержанию в плазме крови глюкозы и глико-
зилированного гемоглобина (HbA1c). Активность 
ангиотензинпревращающего фермента (АПФ) в 
плазме крови рассматривали как показатель 
активности ренин-ангиотензиновой системы 
(РАС). Проведена обзорная статистическая об  -
работка полученных данных, а также парный и 
многофакторный корреляционные анализы с 
использованием пакетов анализа Excel (2003) и 
Statistica (2005). Детально использованные ме   -
тодические подходы описаны в ранее опублико-
ванной работе [1]. 

Результаты

Несмотря на то, что практически все ис   -
следованные больные находились на стадии 
ремиссии, у них отмечено наличие выраженного 
системного воспаления. Средняя величина 
содержания С-РП в крови была увеличена по 

сравнению с нормой в 5 раз (соответственно 
(6,25±0,51) и (1,25±0,08) мг/л; Р<0,001), актив-
ность циркулирующих моноцитов, определяе-
мая по содержанию в них МДА, была повышена 
в 2,8 раза ((3,59±0,11) и (1,29±0,09) мкмоль/мг 
белка; Р<0,001). Эти изменения сочетались с 
наличием выраженного оксидативного стресса 
с возрастанием содержания МДА в сыворотке 
крови в 3,4 раза (с (0,89±0,06) до (3,02±0,12) 
мкмоль/л; Р<0,001), снижением активности ка  -
талазы на 29 % (с (10,11±0,81) до (7,22±0,15) 
мккат/л; Р<0,001).

Параллельно у пациентов отмечены выра -
женные нарушения содержания липидов в 
плазме с повышением уровня общего ХС на 
28 % (с (5,00±0,09) ммоль/л в норме до 
(6,40±0,14) ммоль/л; Р<0,001) и значительно 
более вы    раженное возрастание содержания ТГ 
(на 87 %, с (1,42±0,11) до (2,65±0,20) ммоль/л). 
Эти сдвиги сочетались с изменениями спектра 
липопротеинов крови – уровень ХС ЛПНП был 
повышен на 29 % (Р<0,001), ХС ЛПОНП – на 
86 % (Р<0,001) на фоне снижения уровня 
ХС ЛПВП на 30 % (Р<0,001). Результаты парно-
го корреляционного анализа свидетельствова-
ли о том, что изменения содержания ХС в плаз-
ме крови в большей степени были связаны с 
изменениями концентрации ЛПОНП (r=0,470), 
чем ЛПНП (r=0,330). 

Нарушения спектра липопротеинов плазмы 
проявлялись также изменениями содержания в 
ней апобелков – уровень апоВ – основного бел  -
ка ЛПНП и ЛПОНП – был повышен в среднем на 
23,5 % (Р<0,001), уровень апоА-1 – апобелка 
ЛПВП – снижен на 35 %, а отношение 
апоВ/апоА-1, отражающее соотношение про   -
атерогенных частиц ЛППН и ЛПОНП к анти  -
атерогенным ЛПВП, было увеличено более чем в 
2 раза (с 0,72±0,05 до 1,48±0,10; Р<0,001). О 
проатерогенном характере липидного состава 
крови свидетельствовало также резкое возрас-
тание (в 2,9 раза) ИА – отношения ТГ/ХС ЛПВП (с 
1,04±0,08 до 2,97±0,29; Р<0,001).

Возрастание проатерогенного потенциала 
плазмы проявлялось также увеличенным содер-
жанием в плазме крови модифицированных 
ЛПНП и ЛПОНП, о котором судили по повыше  -
нию уровня соответственно ХС и ТГ в тестирую-
щих мышиных макрофагах после инкубации с 
плазмой. Содержание ХС было увеличено в 
2,2 раза по сравнению с контролем (соответ-
ственно (219,93±8,33) и (101,10±8,70) мкг/мг 
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белка в норме; Р<0,001), ТГ – в 5,7 раза (соо-
тветственно (221,80±7,72) и (38,70±2,76) мкг/мг 
белка; Р<0,001).

Модифицированные липопротеины приоб-
ретали антигенные свойства и вызывали разви-
тие аутоиммунной реакции. На это указывало 
возрастание содержания ХС в ЦИК в 5,3 раза (до 
67,87 мг/дл по сравнению с 12,80 мг/дл в кон  -
троле; Р<0,001), ТГ – в 5,6 раза (до 57,26 мг/дл 
по сравнению с 10,30 мг/дл в контроле; 
Р<0,001), что свидетельствовало о включении в 
состав ЦИК модифицированных ЛПНП и ЛПОНП 
в качестве аутоантигенов.

Проатерогенный характер нарушений мета-
болизма липидов и липопротеинов крови у 
исследован ных больных носил не изолирован  -
ный характер, а сочетался с нарушениями обме-
на углеводов. Это проявлялось возрастанием 
концентрации в крови глюкозы на 50 % (до 
(6,64±0,18) ммоль/л по сравнению с (4,33±0,28) 
ммоль/л в контроле; Р<0,001) и HbA1c на 46 % 
(до (5,84±0,16) % по сравнению с (4,00±0,18) % 
в контроле; Р<0,001). Все отмеченные измене-
ния происходили на фоне возрастания актив-
ности РАС, и активность АПФ в плазме крови 
была повышена в 2,7 раза ((44,18±2,21) мккат/л 
по сравнению с (16,12±0,11) мккат/л в контроле; 
Р<0,001).

У больных отмечены также сосудистые на  -
рушения, как функциональные, так и структур  -
ные, с соответствующими изменениями гемо-
динамики. Так, величина систолического крово-
тока в плечевой артерии была уменьшена на 
13 % и составила (54,92±1,93) мл/мин по срав-
нению с (63,20±2,62) мл/мин у контрольных 
испытуемых (Р<0,05), величина диастолическо-
го кровотока была уменьшена в большей степе-
ни – на 27 % ((7,48±0,20) мл/мин по сравнению с 
(10,20±0,33) мл/мин в контроле; Р<0,001). В 
сонной артерии эти показатели были уменьше   -
ны соответственно на 10 % (с (93,40±3,36) до 
(83,61±3,21) мл/мин; Р<0,05) и на 19 % 
(с (26,20±1,11) до (21,25±1,37) мл/мин; Р<0,02).

Закономерно наблюдались также наруше-
ния функции магистральных артериальных сосу-
дов с дисфункцией эндотелия, и ЭЗР плечевой 
артерии при манжеточной пробе было уменьше-
но более чем 2 раза (до 5,91 % по сравнению с 
12,18 % в контроле; Р<0,001). Это сочеталось с 
уменьшением выраженности реактивной гипе-
ремии (РГ) после снятия манжеты (в среднем на 
36 %, с уменьшением выраженности РГ и при-

роста кровотока с 143 % в норме до 92 %, 
Р<0,001), что свидетельствовало о снижении 
реактивности мелких резистивных сосудов 
верхних конечностей и уменьшении их дилата-
торного резерва.

Умеренно выраженный, однако законо    мер -
ный характер имели изменения показате лей 
сосудистого ремоделирования: средняя вели-
чина КИМ СА у исследованных больных была 
увеличена на 32 % ((0,97±0,01) мм по сравнению 
с (0,82±0,01) мм в контроле; Р<0,02), значение 
ЛПИ было уменьшено на 18 % (1,07±0,02 по 
сравнению с 1,30±0,02; Р<0,02), хотя и остава-
лось в пределах нормы. Эти данные указывают 
на генерализованный характер функционально-
го и структурного ремоделирования стенки как 
магистральных, так и периферических арте  -
риальных сосудов.

Для определения зависимости между ин   -
тенсивностью воспалительного процесса и ха   -
рактером возникающих изменений все боль   -
ные были распределены на квартили в за   -
висимости от содержания С-РП в плазме крови: 
1-й квартиль – содержание С-РП менее 3 мг/л 
(в среднем 2,29 мг/л), 2-й квартиль – более 3,0 
и менее 5,0 мг/л (в среднем 3,93 мг/л), 
3-й квартиль – более 5,0 и менее 7,0 мг/л (в 
среднем 5,81 мг/л), 4-й квартиль – более 7 мг/л 
(в среднем 10,53 мг/л). Данные сравнительного 
анализа изменений исследованных показате-
лей между квартилями свидетельствовали о 
тесной связи между активностью воспаления и 
нарушениями метаболизма липидов, липопро-
теинов и углеводов (рис. 1А), изменениями 
активности АПФ, выраженностью атерогенной 
и иммуногенной модификации ЛПНП и ЛПОНП 
(рис. 1Б), характером функциональных измене-
ний арте   риальных сосудов и их ремоделирова-
ния (рис. 1В). При данных градациях активнос-
ти воспаления содержание ХС в плазме возрас-
тало соответственно на 1, 10, 23 и 47 %, содер-
жание ТГ – на 12, 29, 44 и 178 %, содержание 
ХС ЛПНП уменьшилось на 11, 27, 30 и 34 %, ИА 
возрастал на 90, 142, 209 и 425 %. Содержание 
глюкозы в плазме крови в этих квартилях было 
увеличено соответственно на 36, 38, 49 и 59 %, 
HbA1c – на 18, 29, 56 и 73 %. В прямой зависи-
мости от активности воспаления возрастала и 
модификация ЛПНП: на 90, 101, 114 и 150 %, 
более значительно – модификация ЛПОНП: на 
236, 377, 446 и 531 %. Иммуногенная модифи-
кация ЛПНП усилилась соответственно на 331, 
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340, 430 и 579 %, ЛПОНП – на 341, 362, 420 и 
660 %, активность АПФ повысилась на 39, 123, 
210 и 272 %.

В прямой зависимости от активности вос-
паления были также изменения показателей, 
отражающих функциональные и структурные 
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свойства стенки артериальных сосудов. Па  рал-
лель     но с возрастанием активности воспаления 
уме   нь    шалась скорость тока крови в правой сон-
ной артерии на высоте систолы соответственно 
на 1, 12, 14 и 26 %, в конце диастолы – на 12, 19, 
27 и 31 %, уменьшались ЭЗР плечевой артерии 
(соответственно на 13, 33, 57 и 85 %), а также РГ 
(на 8, 9, 19 и 39 %). Параллельно отмечали про-
грессирующее возрастание КИМ СА на 20, 34, 
38 и 42 %, уменьшение ЛПИ, хотя и в пределах 
нормального диапазона, – на 8, 13, 23 и 25 %.

В результате парного корреляционного ана-
лиза установили сильную связь между содержа-
нием С-РП в плазме крови и выраженностью 
нарушений обмена липидов, липопротеинов и 
углеводов крови (прямую – с ИА, содержанием 
глюкозы, HbA1c, ХС, ТГ, ХС ЛПОНП, апоВ и отно-
шения апоВ/апоА-1, обратную – с содержанием 
ХС ЛПВП, апоА-1). В то же время, отмечено 
отсутствие связи между содержанием в плазме 
крови С-РП и ХС ЛПНП (r=0,137). Отмечена 
сильная прямая связь уровня С-РП в крови с 
активностью АПФ, атерогенной (содержанием 
ХС и ТГ в мышиных макрофагах) и иммуногенной 
(содержанием ХС и ТГ в ЦИК) модификацией 
ЛПНП и ЛПОНП, прооксидантной активностью 
моноцитов, интенсивностью оксидативного 
стресса (содержанием МДА в плазме крови), а 
также изменениями функциональных и струк-
турных свойств стенки артериальных сосудов 
(прямая – с КИМ СА, обратная – с выраженно-
стью ЭЗР, РГ, ЛПИ). Закономерная отрицатель-
ная связь выявлена между содержанием в крови 
общего ХС, ТГ, ХС ЛПНП и ХС ЛПОНП и исследо-
ванными показателями морфофункционального 
состояния как макро-, так и микрососудов арте-
риального рус ла.

Отмечена также сильная обратная зависи-
мость между содержанием АПФ и ЭЗР (r=–0,92), 
а также РГ (r=–0,45) и ЛПИ (r=–0,47), сильная 
прямая – между содержанием АПФ и КИМ СА 
(r=0,910), что свидетельствует о значимости 
гиперактивации РАС в функциональном и струк-
турном ремоделировании стенки артериальных 
сосудов как магистральных, так и системы 
микроциркуляции при выраженном воспалении. 
Однако при регрессионном анализе с включе  -
нием в модель ХС, ТГ и глюкозы только содержа-
ние С-РП и ТГ сохраняло закономерную обрат-
ную связь с маркерами сосудистого ремодели-
рования, тогда как связь последних с активно-
стью АПФ, содержанием в плазме крови ХС и 

глюкозы утрачивалась. В модели с сочетанием 
С-РП, общего ХС и ХС ЛПНП независимая связь 
с выраженностью ЭЗР была характерна только 
для С-РП и общего ХС, но утрачивалась для 
ХС ЛПНП, свидетельствуя о том, что в данных 
условиях возрастание уровня ХС определяется 
ХС ЛПОНП.

Эти данные свидетельствуют о том, что у 
больных ОА интенсивность системного воспале-
ния и гиперлипидемия являются доминантами 
развития как дисфункции макро- и микрососу-
дов, так и их структурного ремоделирования, 
тогда как РАС, гиперхолестеринемия и гипер-
гликемия в данных условиях реализуют свое 
повреждающее действие на сосуды посред-
ством активации воспаления.

Как и предполагалось, возрастание актив-
ности АПФ находилось в сильной корреляцион-
ной связи с возрастанием уровня С-РП в плазме 
крови (r=0,76), содержания в крови ТГ и 
ХС ЛПОНП (r=0,72), HbA1с (r=0,941), глюкозы 
(r=0,935) c уменьшением содержания ХС ЛПВП 
и апоА-1, возрастанием – апоВ, тогда как между 
активностью АПФ и уровнями в плазме крови 
общего ХС (r=–0,87) и ХС ЛПНП (r=–0,90) отме-
чена обратная зависимость. Отмечено также 
наличие сильной обратной связи между актив-
ностью АПФ и ЭЗР (r=–0,92), РГ (r=–0,56) и ЛПИ 
(r=–0,47) и прямой – с КИМ СА (r=0,91). Эти дан-
ные подтверждают положение о том, что РАС 
является связующим звеном между системным 
воспалением, системными нарушениями мета-
болизма, структурного и функционального ре  -
мо    делирования стенки артериальных сосудов.

В группе больных с МС изменения исследо-
ванных показателей имели качественно анало-
гичный характер, хотя количественно были 
менее выраженными. Так, выраженность сис  -
темного воспаления и оксидативного стресса 
были статистически значимо меньшими (увели-
чение содержания С-РП в плазме крови было 
меньше на 40 %, активность циркулирующих 
моноцитов – меньше на 20 %, активность ката-
лазы – меньше на 17 %). На 20 % меньше воз-
росло содержание в плазме крови ТГ, ХС ЛПОНП 
и ИА, на 10 % – содержание глюкозы. Хотя раз-
личия в содержании в плазме крови апоВ и 
апоА-1 между группами больных были не     зна  -
чительны, но их отношение статистически зна-
чимо меньше (на 15 %) возросло у лиц с МС без 
ОА. На 32 % меньше возросла активность АПФ. 
Менее выраженными, хотя и закономерными, 
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были изменения показателей морфофункцио-
нального ремоделирования стенки артериаль   -
ных сосудов. Выраженность ЭЗР была большей 
на 19 %, РГ и ЛПИ были большими на 10 %.

Больные с МС были разделены на две 
подгруппы по интенсивности системного воспа-
ления и уровню С-РП в плазме крови выше и 

ниже среднего значения (рис. 2). Как и в группе 
больных ОА, отмечена четкая зависимость 
между интенсивностью воспаления, характером 
нарушений системного метаболизма и особен-
ностями морфофункционального сосудистого 
ремоделирования.

Для подтверждения значимости системного 
воспаления в развитии проатерогенных сдвигов 
метаболизма и сосудистого поражения при 
данных патологических процессах мы просле-
дили изменения исследованных показателей у 
больных обеих групп при идентичном возраста-
нии интенсивности воспаления. Результаты 
этого сопоставления представлены на рис. 3. 
Содержание С-РП у лиц с МС без ОА было уве-
личено в среднем на 203 %, в отобранной группе 
больных ОА – на 212 %. При сопоставлении 
изменений исследованных показателей у 
больных обеих групп отмечены сдвиги, иден   -
тичные по направленности и близкие по величи-
не – прирост содержания общего ХС равнялся 
соответственно 10 и 17 %, ТГ – 44 и 54 %, 
ХС ЛПНП – 38 и 40 %, ИА – 196 и 216 %, умень-
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шение содержания ХС ЛПВП – 26 и 29 %. 
Концентрация апоА-1 в плазме крови была 
уменьшена на 30 и 29 %, апоВ – увеличена на 21 
и 22 %, отношение апоВ/апоА-1 – увеличено на 
78 и 76 %. Содержание глюкозы в крови было 
увеличено соответственно на 38 и 40 %, HbA1c – 
на 30 и 40 %, активность АПФ повышена соо-
тветственно на 95 и 110 %.

Более того, в обеих группах наблюдали прак-
тически идентичные изменения мофрофункцио-
нального состояния стенки артериальных сосу-
дов, имеющие генерализованный характер. Так, 
выраженность ЭЗР была уменьшена на 37 и 34 % 
соответственно, выраженность РГ – на 9 и 10 %, 
ЛПИ был уменьшен на 10 и 13 %, значение 
КИМ СА увеличено на 29 и 31 %.

Парный корреляционный анализ изменений 
исследованных показателей у лиц с МС без ОА 
свидетельствовал о наличии прямой сильной 
связи между активностью воспаления (содержа-
нием С-РП в плазме крови) и ИА, содержанием в 
крови ТГ, глюкозы, НbA1c, ХС ЛПОНП, активнос-
тью АПФ, тогда как зависимость между содер-
жанием С-РП, общего ХС и ХС ЛПНП имела 
сильный, но обратный характер. В отличие от 
этого, зависимость между изменениями содер-
жания С-РП и апоВ была сильной и прямой, 
тогда как зависимость между С-РП и апоА-1 
была также сильной, но обратной. Связь между 
активностью воспаления и показателями функ-
ционального состояния стенки артериальных 
сосудов (ЭЗР и РГ) была обратной, со 
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структурными изменениями стенки сонных 
артерий (КИМ СА) – прямой и отсутствовала – с 
изменениями проводимости аорты и бедренных 
артерий, несмотря на закономерный характер 
его уменьшения. Эти данные свидетельствуют о 
том, что активность воспаления у лиц с МС 
определяет проатерогенный характер наруше-
ний обмена липопротеинов крови, но находится 
в обратной связи с содержанием как общего ХС, 
так и ХС ЛПНП. При этом содержание апоВ и его 
связь с активностью воспаления имеет сильный 
прямой характер, что определяется, по-види мо-
му, возрастанием содержания ЛПОНП. Особен  -
но значимо, что содержание ХС ЛПНП и общего 
ХС находилось в сильной прямой связи с пока-
зателями функционального состояния стенки 
артериальных сосудов и обратной – с показате-
лями их ремоделирования. Однако содержание 
апоВ в плазме крови и отношение апоВ/апоА-1 
сохраняли отрицательную связь с выражен  -
ностью РГ, указывая на прямое участие апоВ-
содержащих липопротеинов в ремоделирова-
нии периферических сосудов. Этот эффект был 
связан прежде всего с ХС ЛПОНП, с которым в 
этих условиях отмечена отрицательная связь с 
развитием РГ, тогда как ХС ЛПНП не обладал 
подобным прямым действием.

Таким образом, результаты проведенного 
сопоставления свидетельствуют о том, что акти-
вация системного воспаления у больных ОА явля-
ется ведущим фактором развития как системных 
нарушений метаболизма проатерогенного харак-
тера, так и развития генерализованного пораже-
ния артериальных сосудов, независимо от того, 
возникает ли воспаление первично или как след-
ствие нарушений метаболизма. 

Обсуждение

Полученные в исследовании данные свиде-
тельствуют о том, что у больных ОА, даже в 
состоянии ремиссии, сохраняется значительно 
выраженное системное воспаление. Оно опред-
еляет развитие умеренно выраженных про  -
атерогенных нарушений метаболизма липидов, 
имеющих характер диабетической дислипиде-
мии с типичными для нее гипертриглицериде-
мией, умеренной гиперхолестеринемией, воз-
растанием ИА и снижением уровня ХС ЛПВП. В 
основе развития метаболических нарушений 
при ОА лежит наличие инсулинорезистентности, 
на что указывает их сочетание с развитием 

гипергликемии и повышением уровня HbA1c. 
Отмеченные нарушения метаболизма характе-
ризовались отчетливой зависимостью от интен-
сивности воспаления, и у 75 % больных с уров-
нем С-РП в крови, превышающим 4,0 мг/л, они 
соответствовали критериям МС.

В ряде исследований в этих условиях было 
установлено даже снижение уровня ХС ЛПНП по 
сравнению с контролем на фоне повышенного 
уровня ТГ и глюкозы, что свидетельствует о 
принципиальных отличиях в механизмах сосу-
дистого поражения на фоне системного воспа-
ления [26].

Одной из важнейших особенностей наруше-
ний обмена липопротеинов у лиц с ОА и РА явля-
ется приобретение ЛПВП провоспалительных 
свойств, снижение антиоксидантной активности 
и способности защищать ЛПНП от пероксида-
ции, что наблюдается примерно у 20 % пациен-
тов. Это сочетается с потерей способности 
ЛПВП осуществлять обратный транспорт ХС 
через ABCG1 – АТФ-зависимый кассетный тран-
спортер, который критичен для оттока ХС от 
гепатоцитов на ЛПНП, бедные липидами [13].

Неоднократно показано, что системное вос-
паление, сопровождающее вирусную или бакте-
риальную инфекцию, сопровождается развити-
ем гипертриглицеридемии [24]. Аналогичный 
ответ отмечен при введении липополисахарида 
(ЛПС) или фактора некроза опухоли α (ФНО-α), 
ИЛ-1β и ИЛ-6. Это происходит в результате как 
усиленной продукции ЛПОНП в гепатоцитах, так 
и угнетения ЛПЛ. При этом уровень общего ХС 
может не изменяться или даже снижаться в 
результате уменьшения содержания ХС как в 
ЛПНП в результате нарушенной трансформации 
ЛПОНП в ЛПНП и ослабления оттока ХС от тка-
ней, так и, особенно, в ЛПВП [17, 55].

Подобный характер метаболических нару-
шений и их зависимость от инсулинорезис тент-
ности отмечены при различных заболеваниях, 
сочетающихся с развитием системного воспа-
ления. В проведенном ранее метаанализе 
результатов 15 исследований с включением 
2956 пациентов показано, что распространен-
ность МС у лиц с РА была увеличена на 74 %. Ряд 
исследователей рассматривает данный факт 
как ведущую причину развития атеросклероза и 
его клинических проявлений в этих условиях. 
Так, если у контрольных лиц бляшки в сонной 
артерии обнаруживались в 9,5 % случаев, то в 
группе лиц с РА – в 71 %.
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Однако необходимо учитывать, что у ряда 
пациентов атеросклероз и ИБС развивались до 
возникновения РА, и для них было более ха    -
рактерным наличие выраженных традиционных 
факторов риска. В то же время, у лиц с появле-
нием кли нических признаков ИБС после разви-
тия РА типичным являются умеренная вы  -
раженность классических проатерогенных фак-
торов и наличие бляшек, зависящих от воспале-
ния. Они характеризуются небольшим разме-
ром, но нестабильностью и высоким уровнем 
локального воспаления, что подтверждено 
посмертными гистологическими исследования-
ми [32, 44].

В большом числе исследований показано 
наличие прямой связи между воспалением, 
развитием МС и повышением риска поврежде-
ния венечных артерий. Так, среди исследован   -
ных 154 пациентов, МС по версии ВОЗ был 
установлен у 42 % лиц с длительно текущим РА 
(в среднем 20 лет), у 31 % – с ранним РА 
(2 года) и у 11 % – среди 85 контрольных 
испытуемых. ОА также характеризуется зако  -
номерным наличием воспалительного и мета-
болического профиля, отмечаемого при МС, 
что позволило ряду авторов рассматривать ОА 
как компонент МС. Рас     пространенность МС у 
лиц с РА была по   вы    шенной даже у лиц с индек-
сом массы тела < 30 кг/м2, и анализ показал 
отсутствие зависимости распространенности 
МС от массы тела [21].

Установлено, что развитие МС при РА, ОА и 
других заболеваниях иммуновоспали тельной 
природы определяется действием медиаторов 
воспаления, прежде всего – ФНО-α, который 
способствует развитию ИР. Чувствительность к 
инсулину была сниженной у 58 % пациентов с 
длительным течением РА и у 51 % – с его ранни-
ми формами, тогда как в контроле ИР установле-
на у 19 % лиц [9]. У 45 больных РА применение 
инфликсимаба – антагониста ФНО-α, способ-
ствовало восстановлению чувствительности к 
инсулину, и этот эффект был особенно вы    -
раженным у лиц с наибольшей инсулинорезис-
тентностью [25].

Тем не менее, несмотря на закономерно 
возникающие в этих условиях проатероген ные 
нарушения метаболизма, результаты ряда 
исследований позволили сделать за клю чение о 
преобладающей значимости системного воспа-
ления в развитии доклинического сосудистого 
поражения при РА и ОА в сопоставлении с вкла-

дом традиционных факторов риска. Об этом 
свидетельствовали, в частности, данные срав-
нительного исследования функции эндотелия, 
толщины КИМ СА, жесткости артериальной 
стенки и структуры атеросклеротических бля-
шек, проведенного у 84 пациентов с РА и 
у 48 лиц с СД 2-го типа без клинических прояв-
лений сердечно-сосудистой патологии. Не    -
смотря на значимо худший метаболический про-
филь при СД, все маркеры сосудистого пораже-
ния были выражены в такой же степени, как и 
при РА. Оба заболевания независимо сочета-
лись с возрастанием КИМ СА, но дисфункция 
эндотелия была значительно большей и разви-
валась более закономерно у лиц с РА, при том 
что у значительной части подобных больных 
отмечено уменьшение содержания в плазме 
крови общего ХС и ХС ЛПНП как следствия сис-
темного воспаления высокой градации [49].

Однако патогенез сосудистого поражения 
при ОА характеризуется существенными отли-
чиями от того, который явл яется традиционным 
для атеросклероза. С помощью многофакторно-
го регрессионного анализа показано, что доми-
нирующим фактором в нем является системное 
воспаление, и содержание в плазме крови 
ФНО-α и ИЛ-6 статистически значимо коррели-
рует с сердечно-сосудистым поражением даже 
при учете традиционных факторов риска атеро-
склероза. При этом наибольшая выраженность 
поражения характерна для сосудов микроцирку-
ляторного русла, тогда как ЭЗР, отражающее 
функцию крупных артериальных сосудов, стра-
дает в меньшей степени [43].

Неоднократно установлено, что как острое, 
так и хроническое воспаление низкой градации 
даже у здоровых лиц сопряжено с эндотелиаль-
ной дисфункцией и возрастанием жесткости 
стенки артериальных сосудов [44]. У больных ОА 
отмечено возрастание жесткости стенки арте-
рий пропорционально возрастанию концентра-
ции С-РП в плазме крови в сочетании с увеличе-
нием КИМ СА [8, 38, 45]. В соответствии с 
результатами анализа данных 60 различных 
исследований, у лиц с системными ревматиче-
скими заболеваниями (из них 37 % – с РА, 
35 % – с СКВ, 9 % – с системным склерозом и 
19 % – с другими) без клинических проявлений 
ИБС, возрастание КИМ СА по отношению к кон-
трольным испытуемым отмечалось на 56 % 
чаще. Среднее различие в величине КИМ СА 
составило 0,06 мм [53].
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Прямое проатерогенное действие систем-
ного воспаления подтверждается тем, что пре-
параты, блокирующие ФНО-α и уменьшающие 
выраженность воспаления (инфликсимаб, ток-
силизумаб) у пациентов с системными ревмати-
ческими заболеваниями существен но замедля-
ют прогрессирование ИБС и развитие острых 
коронарных явлений. Этот результат достигает-
ся без существенных изменений содержания в 
крови общего ХС, ХС ЛПНП и ЛПВП [18, 23, 36]. 
В другом исследовании показано, что умерен-
ная регулярная физическая активность ока  -
зывает противовоспалительное действие как у 
здоровых лиц, так и у лиц с хроническими вос-
палительными заболеваниями, и у пациентов с 
ОА и РА регулярные тренировки сопровождают-
ся снижением уровня С-РП и задерживают раз-
витие и прогрессирование кардиальных явле-
ний [20]. Физическая активность в этих условиях 
не только сни жает интенсивность воспаления, 
но и способствует сохранению менее атероген-
ного профиля факторов сердечно-сосудистого 
риска, и в настоящее время тренировки включе-
ны в режим ле чения лиц с РА [32].

Полученные в работе данные согласуются с 
результатами ряда исследований, в которых 
показано, что такие заболевания, как ОА, СКВ, 
РА, антифосфолипидный синдром, имеющие в 
своем патогенезе выраженный аутоиммунный 
компонент, характеризуются высоким сердечно-
сосудистым риском, независимо от Фремин  -
гемских факторов риска [35]. Показано, что у 
пациен тов даже без сопутствующих аутоиммун-
ных заболеваний, но с манифестирующей ИБС 
наличие высокого уровня аутоантител значи-
тельно ухудшает прогноз [4].

В последние годы установлено, что к числу 
подобных аутоантител относятся IgG антитела к 
апоА-1. В исследовании 2010 г. показано, что 
наличие высокого титра анти-апоА-1 IgG, уста-
новленное у 17 % лиц с РА, сочеталось с разви-
тием кардиоваскулярных явлений на протяже-
нии 9 лет наблюдения в 91 % случаев, тогда как у 
контрольных лиц с их низким титром – в 57 %. У 
140 исследованных здоровых доноров среди 
лиц, у которых титр анти-apoA-1 IgG превышал 
уровень 97,5 центиля, риск развития инфаркта 
миокарда или инсульта был повышен в 4 раза, 
независимо от традиционных факторов сердеч-
но-сосудистого риска и длительности заболева-
ния [57]. Установлено, что их титр в крови нахо-
дится в обратной корреляционной связи с ак -

тивностью параоксоназы-1 – антиоксидантного 
фермента, содержащегося в ЛПВП, и с общим 
антиоксидантным потенциалом сыворотки. Для 
этой категории больных характерным было 
также увеличенное содержание в плазме крови 
провоспалительных цитокинов, таких как ММП-9 
и окисленные ЛПНП, сопряженнoe с повышен-
ной уязвимостью атеросклеротической бляшки 
[2]. На этом основании высказано предположе-
ние, что анти-апоА-1 IgG участвуют в атерогене-
зе посредством создания дисфункциональных 
ЛПВП, утрачивающих противовоспалительный и 
антиоксидантный потенциал [5].

Как показано в проведенном исследовании, 
одной из особенностей нарушений метаболиз-
ма у лиц в наличием выраженного системного 
воспаления является модификация ЛПНП и 
ЛПОНП с появлением у них проатерогенных и 
иммуногенных свойств. Это согласуется с ре  -
зультатами исследования, в котором показано, 
что высвобождение провоспалительных цитоки-
нов (прежде всего ФНО-α и ИЛ-6) из синовиаль-
ной ткани у лиц с ОА инициирует системное вос-
паление, оксидативный стресс и развитие ате-
росклероза в значительной мере через окисле-
ние ЛПНП, и содержание в крови окис ленных 
ЛПНП при этом увеличивается пропорциональ-
но активности воспаления [57].

Окисленные ЛПНП – продукт оксидации 
полиненасыщенных жирных кислот, при которой 
об разуются альдегиды, обладающие сильной 
иммуногенностью и способствующие превра-
щению ЛПНП в аутоан тигены. Окисленные 
ЛПНП образуют комплексы с эндогенным плаз-
менным белком β2-гликопротеином Iс, которые 
связываются с антителами на поверхности 
эндотелиоцитов, приводя к их активации и раз-
витию иммунного воспаления [7]. Наличие анти-
тел к окисленным ЛПНП (IgG и T-лимфоци тов), 
реактивных к этим липопротеинам, установлено 
в крови больных с атеросклерозом и является 
как маркером, так и предиктором прогрессиро-
вания заболевания [15, 30].

В ряде исследований показано, что уровень 
окисленных ЛПНП у лиц с РА значительно 
повышен на протяжении 5 лет до развития 
сердечно-сосудистых явлений в прямой корре-
ляционной зависимости от активности воспале-
ния. Этот эффект, так же, как и развитие неста-
бильных атеросклеротических бляшек, не зави-
сел от наличия традиционных липидных факто-
ров риска [27, 31], что свидетельствовало о 
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самостоятельном патогене тическом значении 
окисленных ЛПНП в условиях хронического вос-
паления [57]. 

Уровень циркулирующих окисленных ЛПНП 
у больных ОА сочетается как с синовиальным, 
так и с системным воспалением [47]. В исследо-
вании 140 пациентов установлено наличие поло-
жительной корреляции содержания окисленных 
ЛПНП и титром антител к ним с содержанием 
С-РП, и отрицательной – с содержанием 
ХС ЛПВП; титр антител независимо сочетался с 
увеличением КИМ СА, однако эта связь значи-
тельно ослаблялась после учета активности вос-
паления. На этом основании было сделано 
заключение, что содержание окисленных ЛПНП 
и антител к ним предрасполагает к ускоренному 
развитию сосудистого поражения посредством 
активации воспаления по принципу положитель-
ной обратной связи [34, 54]. 

Результаты многофакторного корреляцион-
ного анализа полученных данных также свиде-
тельствовали о том, что повышение уровня в 
крови модифицированных липопротеинов ока-
зывало повреждающее влияние на сосудистую 
стенку опосредованно, через активацию воспа-
ления, так как содержание модифицированных 
ЛПНП и ЛПОНП находилось в силь ной пря мой 
связи с уровнем С-РП, но не коррелировало с 
показателями ремоделирования сосудистой 
стенки.

Большинство исследований, в которых изу-
чалась природа сердечно-сосудистых осложне-
ний ОА или других заболеваний иммунновоспа-
лительного генеза, проведено на лицах на ран-
них этапах заболевания, и наличие сосудистых 
поражений основывалось на суррогатных мар-
керах, таких как КИМ СА, ЭЗР, скорость проведе-
ния пульсовой волны, ЛПИ. На основании этих 
данных делалось заключение о наличии или 
отсутст вии атеросклеротических поражений со  -
судов сердца, хотя, по мнению многих исследо-
вателей, эти показатели позволяют только пред-
положить наличие ко ронароате ро склероза, и то 
косвенно, только на отдаленных этапах развития 
заболева ний.

В настоящее время считается доказанным, 
что дисфункция эндотелия, увеличение КИМ СА, 
уменьшение ЛПИ у лиц на ранних этапах разви-
тия ОА отражают морфофункциональ ные изме-
нения стенки аорты и магистральных артериаль-
ных сосудов, которые являются результатом не 
столько атероск ле роза, как гипертрофии глад-

комышечных клеток, характерной для артерио-
склероза. Это подтверждается тем, что подоб-
ные изменения имеют генерализованный харак-
тер и закономерно сочетаются с нарушениями в 
системе микроциркуляции, что свойственно для 
артерио-, но не атеросклероза [3, 41].

Полученные в проведенном исследовании 
данные также свидетельствуют о том, что у 
больных на ранних этапах развития ОА сосуди-
стые нарушения в большей степени соответ-
ствовали артериосклеротическому типу пора-
жения, чем атеросклеротическому. Прежде 
всего, они имели системный характер и отмеча-
лись как в макрососудах – аорте, сонной и пле-
чевой артериях, проявляясь увеличением 
КИМ СА, уменьшением ЛПИ и ослаблением ЭЗР, 
так и в артериях микроциркуляторного русла с 
уменьшением выраженности РГ, уменьшением 
скорости потока крови в сонной и плечевой 
артериях. В то же время, наличие бля  шек в сон-
ных артериях имело единичный характер. Поми-
  мо этого, хотя при проведении парного корреля-
ционного анализа метаболические про       ате  ро -
генные факторы коррелировали с сосудистыми 
нарушениями, эта зависимость исчезала в мно-
гофакторном регрессионном анализе при учете 
выраженности системного воспаления. В то же 
время, зависимость между активностью систем-
ного воспаления и сосудистыми нару шениями, 
отмеченная в парном анализе, сохранялась 
после учета традиционных метаболичес ких, 
прежде всего липидных факторов атерогенеза.

У больных ОА клинически выраженное истин-
но ате росклеротическое поражение венечных 
сосудов отмечается не ранее, чем через 10–
12 лет от начала процесса, несмотря на раннее 
появление выраженных метаболических наруше-
ний проатерогенного характера и признаков 
сосудистого поражения, таких как увеличение 
КИМ СА [4]. Поэтому считается бесспорным, что 
риск развития атеросклероза у больных ОА в 
большей степени определяется длительностью 
заболевания, чем его выраженностью и выра-
женностью традиционных факторов риска [40].

Существенную роль в функциональном и 
структурном ремоделировании стенки артери-
альных сосудов у больных ОА играла активация 
РАС, и практически все показатели этих наруше-
ний в парном корреляционном анализе находи-
лись в сильной связи с активностью АПФ. Одна  -
ко эта связь или исчезала (с КИМ СА), или значи-
тельно ослаблялась (с ЭЗР, РГ, ЛПИ) после учета 
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содержания С-РП в плазме крови, свидетель-
ствуя о том, что повреждающее действие повы-
шенной активности РАС в данных условиях в 
значительной мере опосредовано активацией 
воспаления.

Наличие двусторонней связи между актив-
ностью РАС и воспалением установлено во мно-
гих исследованиях. Показано, что ангиотензино-
ген – субстрат для образования ангиотен-
зина ІІ – является одним из белков острой фазы 
воспаления, тогда как ангиотензин ІІ стимулиру-
ет экспрессию ядерного фактора κB и активаци-
онного протеина-1, ответственных за развитие 
воспаления. В то же время, ангиотензин ІІ отно-
сится к числу наиболее мощных митогенов, и 
его активация в сосудистой стенке при воспале-
нии обусловливает гипертрофию гладкомышеч-
ных клеток и возрастание толщины стенки.

В результате особенностей сосудистого 
поражения при выраженном воспалении у бес-
симптомных пациентов с РА распространен-
ность ишемии миокар да при проведении пробы 
с добутамином примерно равна таковой у лиц с 
СД 2-го типа, но при значительно менее выра-
женном обструктивном поражении венечных 
сосудов. В то же время, у лиц с РА и ишемией 
уровень С-РП в сыворотке крови в 6 раз выше, 
чем у пациентов с РА, но нормальными показа-
телями стресс-эхокардиографии. Эти данные 
позволили сделать заключение, что микроцир-
куляторные нарушения, связанные с наличием 
интенсивной воспалительной реакции, являют-
ся важнейшим фактором уменьшения ко ро  -
нарного резерва у лиц с РА [51].

Таким образом, ОА, как и другие патологи-
ческие состояния, которые сочетаются с сис  -
темным воспалением (РА, СКВ, МС, СД), сопро-
вождаются развитием уже на ранних этапах про-
атерогенных изменений метаболизма, являю-
щихся проявлением ИР (диабетической дисли-
пидемии, гипергликемии, модификации ЛПНП и 
ЛПОНП), а также выраженных сосудистых нару-
шений. Однако эти нарушения в большей степе-
ни соответствуют артериосклеротическому типу 
поражения, имеют генерализованный характер 
и проявляются морфофункциональным ремоде-
лированием как магистральных сосудов, так и 
сосудов микроциркуляции. Это положение под-
тверждается наличием связи между признаками 
сосудистого поражения только с показателями 
интенсивности системного воспаления, но не с 
традиционными факторами атерогенеза. Раз  -

витие атеросклероза венечных артерий проис-
ходит, по-видимому, на более поздних этапах 
основного заболевания, что подтверждается 
данными литературы о появлении его клиниче-
ских проявлений примерно через 10–12 лет 
после возникновения выраженного проатеро-
генного метаболического фона.

Однако артериосклеротическое сосудистое 
поражение оказывает сопоставимое с атеро-
склерозом влияние на дилататорные возможно-
сти периферических сосудов, в частности – 
сосудов сердца. Поэтому в условиях системного 
воспаления клинические проявления ИБС отме-
чаются уже на фоне незначительно поврежден-
ных или даже ангиографически интактных ве   -
нечных сосудов, а развитие атеросклеротиче-
ской бляшки, даже не достигающей существен-
ной выраженности, приводит на фоне исчерпан-
ного коронарного расширительного резерва к 
критическому нарушению кровоснабжения мио-
карда. Поэтому в подобных условиях развитие 
инфаркта миокарда часто отмечается на фоне 
стеноза венечных артерий, не превышающего 
50 % просвета сосудов. Эти данные означают, 
что как диагностика ИБС, так и ее лечение и 
принципы предупреждения развития ОКС в 
условиях выраженного системного воспаления 
должны базироваться на принципиально иных 
основах.
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Механізми розвитку серцево-судинної патології при остеоартрозі

В.М. Коваленко, Т.В. Талаєва, А.С. Козлюк, В.В. Братусь
ДУ «Національний науковий центр “Інститут кардіології ім. акад. М.Д. Стражеска” НАМН України», Київ

Мета роботи – визначити особливості розвитку судинного ураження в пацієнтів з остеоартрозом (ОА), дослі-
дити участь у ньому традиційних чинників серцево-судинного ризику і факторів, пов’язаних iз наявністю систем-
ного запалення.
Матеріал і методи. Обстежено три групи осіб: 1-ша (основна) – 83 пацієнти з ОА, 2-га (порівняння) – 20 паці-
єнтів з метаболічним синдромом без ОА, 3-тя (контролю) – 25 здорових осіб. Усі групи були порівнянними за 
віком, статтю. Хворим проводили допплерографічне дослідження периферичних судин, визначали величину 
ендотелійзалежного розслаблення плечової артерії з оцінкою внутрішньопросвітного діаметра і швидкості кро-
вотоку. Також визначали кісточково-плечовий індекс, досліджували ліпідний і ліпопротеїновий спектр крові, 
вміст у плазмі крові глюкози і глікозильованого гемоглобіну. Оцінку вираженості системного запалення прово-
дили за рівнем у плазмі крові С-реактивного протеїну та малонового діальдегіду. 
Результати. Встановлено, що ОА вже на ранніх етапах супроводжується розвитком виражених судинних пору-
шень на тлі системного запалення та проатерогенних змін метаболізму у вигляді інсулінорезистентності, діа-
бетичної дисліпідемії, гіперглікемії, модифікації ліпопротеїнів низької та дуже низької щільності. Проте судинні 
порушення більшою мірою відповідали артеріосклеротичному типу ураження, мали генералізований характер і 
виявлялися морфофункціональним ремоделюванням як магістральних судин, так i судин мікроциркуляторного 
русла. Це положення підтверджується наявністю зв’язку між ознаками судинного ураження тільки з показника-
ми інтенсивності системного запалення, проте не з традиційними факторами атерогенезу. Розвиток атероскле-
розу вінцевих артерій виникає на більш пізніх етапах основного захворювання, що підтверджується даними 
літератури про появу його клінічних ознак приблизно через 10–12 років після виникнення вираженого проате-
рогенного метаболічного фону. 
Висновки. Значне підвищення серцево-судинного ризику в осіб на ранніх етапах розвитку ОА пов’язане значно 
більшою мірою з розвитком генералізованого артеріосклерозу, ніж атеросклеротичного ураження вінцевих 
судин. Морфофункціональні судинні порушення в осіб з ОА є наслідком, перш за все, системного запалення і 
можуть виникати на тлі незначно виражених традиційних чинників атерогенезу. Як діагностика ішемічної хворо-
би серця, так і її лікування та принципи запобігання розвитку гострого коронарного синдрому в умовах вираже-
ного системного запалення повинні базуватися на принципово інших основах, ніж при класичному типі перебігу 
ішемічної хвороби серця. 

Ключові слова: остеоартроз, системне запалення, артеріосклероз, атеросклероз, ішемічна хвороба серця.
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Mechanisms of development of cardiovascular pathology in osteoarthrosis
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The aim – to study the pathogenetic specificity of the vascular injury in patients with OA, the role of the traditional 
cardiovascular risk factors and, especially, factors linked to the systemic inflammation.
Material and methods. There were investigated 3 groups of patients – 1st group (main) – 83 patients with osteoartri-
tis (OA), 2nd group (reference group) – 20 patients with metabolic syndrome without OA, 3rd group (control group) – 25 
healthy persons. All groups were comparable by age and sex. In all patients vascular Doppler study was performed; 
besides, we determined endothelial dependent relaxation of the brachial artery with evaluation of intraluminar diameter 
and blood flow velocity, ankle-brachial index, lipid and lipoprotein blood spectrum, glucose and glycated hemoglobin 
blood content. The extent of the systemic inflammation was elaluated by C-reactive protein and malone dialdehyde 
blood content. 
Results. The obtained data witness that OA even in early stages is accompanied with significant vascular damage on 
background of systemic inflammation and proatherogenic metabolic changes, such as insulin resistance, diabetic 
dyslipidemia, hyperglycemia, modification of LDL and VLDL. Nevertheless, vascular damages corresponded more to 
arteriosclerotic type, were generalized and appeared as morpho-functional remodelling of both systemic vessels and 
micro-circulatory vessels. The signs of the vascular damage were related to the indexes of systemic inflammation, but 
not to the traditional factors of atherogenesis. 
Conclusions. Pronounced increase of cardiovascular risk in patients on the early stages of OA is related to the devel-
opment of generalized arteriosclerosis, but not to the coronary atheroslerosis. Morpho-functional vascular distur-
bances in patients with OA are the consequences of mainly systemic inflammation. This should be taken into account 
in diagnosis, treatment and prevention of acute coronary syndrome. 

Key words: osteoarthritis, systemic inflammation, arteriosclerosis, atherosclerosis, ischemic heart disease.




