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У групах хворих на ревматоїдний артрит з 
атеросклеротичним ураженням судин і 

без супутньої патології за допомогою ультра-
звукової допплерографії виявлені порушен-
ня ендотелійзалежної та ендотелійнезалежної 
вазодилатації плечової артерії. Встановлено 
кореляційні зв’язки показників ендотеліальної 
дисфункції, товщини комплексу інтима-медіа з 
маркерами запального процесу, більш виражені 
у хворих з атеросклеротичним ураженням су-
дин. Наголошується спрямованість до погір-
шення стану ендотеліальної регуляції судинно-
го тонусу при зростанні активності запального 
процесу.
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ВСТУП
Рівень серцево-судинної смертності серед 

хворих на ревматоїдний артрит (РА) за даними 
епідеміологічних досліджень в 1,5 рази переви-
щує рівень смертності в загальній популяції на-
селення [4, 12, 15]. Проте він не може бути по-
яснений лише звичайними чинниками ризику 
атеросклерозу (АС). Відомо, що прогресуван-
ню атерогенезу в цій популяції хворих сприяє 
хронічна запальна відповідь [1, 3, 15]. 

У дослідженнях останніх років у виникнен-
ні і прогресуванні серцево-судинної патології 
в патогенезі багатьох захворювань приділяєть-
ся велика увага ролі порушень функціональних 

властивостей ендотелію [5, 6, 13]. Дані числен-
них досліджень свідчать про те, що в розвитку 
ендотеліальної дисфункції (ЕД) при РА важли-
ву роль відіграє пряме ураження судин, в основі 
якого лежить імунне запалення [4, 5, 11], а ЕД, в 
свою чергу, є одним з важливих незалежних чин-
ників ризику і може сприяти формуванню ран-
нього розвитку АС в даній популяції хворих [8, 
9, 15]. На сьогодні розроблені численні методи 
дослідження функції ендотелію. Окрім прямого 
визначення рівня ..O і ..O-залежних медіаторів 
з метою виявлення ЕД використовують оцінку 
«сурогатних» показників ендотеліальної функ-
ції методами магнітно-резонансної томографії, 
ультразвукової допплерографії (УЗДГ) пери-
феричних артерій. Найбільш зручним у прак-
тиці є УЗДГ — неінвазивний метод досліджен-
ня стану периферичних артерій, що дозволяє 
оцінювати товщину судинної стінки, швидкіс-
ні показники стану периферичних артерій, ва-
зодилатуючу функцію ендотелію шляхом про-
ведення вазодилатаційних проб з реактивною 
гіперемією (ендотелійзалежна вазодилатація 
(ЕЗВД) і нітрогліцерином (ендотелійнезалеж-
на вазодилатація (ЕНВД) [9]. У багатьох ро-
ботах досліджується зв’язок порушень функції 
ендотелію у хворих на РА з чинниками ризику 
серцево-судинної патології, тривалістю захво-
рювання, H.. та серопозитивністю [2, 10]. Є 
дані, що свідчать про наявність кореляцій між 
ЕД та високою активністю РА [17]. Але недо-
статньо робіт присвячених вивченню особли-
востей змін ендотеліальної регуляції судинно-
го тонусу у хворих на РА з атеросклеротичним 
ураженням судин.

Метою роботи було дослідити стан ендо-
теліальної регуляції судинного тонусу у хворих 
на ревматоїдний артрит з супутнім атероскле-
ротичним ураженням судин. 
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МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
ДОСЛІДЖЕННЯ

У дослідження було включено 116 хворих з 
верифікованим діагнозом РА (згідно з критерія-
ми .C., 1987), з яких (з урахуванням критеріїв 
виключення з дослідження) було відібрано 77 
хворих. Критерії виключення з дослідження: 
тривалість захворювання менше 3,5 років, дис-
циркуляторна енцефалопатія ІІ-ІІІ ст., пере-
несені гострі порушення мозкового кровообі-
гу, наявність в анамнезі проявів недостатності 
кровообігу та інфарктів міокарда, гіпертонічна 
хвороба та АС, верифіковані раніше за РА, за-
стосування антиоксидантної і ліпідкоригуючої 
терапії впродовж останніх 6 місяців. 

Для виявлення атеросклеротичного уражен-
ня судин усім обстеженим хворим на РА та кон-
трольній групі (КГ), до якої увійшли 32 особи, 
зіставлені з хворими за віком та статтю, про-
ведено УЗДГ загальних сонних артерій (ЗСА) 
і плечової артерії (ПА). Збільшення товщини 
комплексу інтима-медіа ЗСА (КІМ) >0,9 мм 
або наявність атеросклеротичної бляшки роз-
цінювали як маркер атеросклеротичного про-
цесу [14]. Дослідження проводили на апараті 
«Te...nos MP E..OTE» (Італія, 2002) з вико-
ристанням лінійного датчика частотою 7,5 МГц, 
що вимірює товщину стінки судин з точністю до 
0,1 мм. Вибирали поле вимірювання, що вклю-
чає товщину КІМ протягомі як мінімум 1 см, на 
відстані 2 см проксимально від біфуркації ЗСА. 
Вивчали стан брахіоцефальних артерій (наяв-
ність атеросклеротичного ураження, деформа-
цій), проводили кількісну оцінку кровотоку за 
даними швидкісних показників — пікова швид-

кість (Vрs) систоли, кінцева швидкість (Vеd) 
діастоли; індексів — еластичності (систоло-діас-
толічне співвідношення — ./D), периферично-
го опору (індекс Пурсело .I) та пульсаторного 
(індекс Геслінга PI). За нормальну ЕЗВД при-
ймали показник приросту дилатації артерії на 
10%, за нормальну ЕНВД — приріст більше 15% 
[9]. Визначали індекс вазодилатації (ІВД) — від-
ношення ступеня приросту ЕНВД до приросту 
ЕЗВД (норма 1,5-1,9). Вміст загального холес-
терину (ЗХС), триглицеридів (ТГ), холестери-
ну липопротеїдів високої (ЛПВЩ) та низької 
щільності (ЛПНЩ) визначали ензиматичним 
колориметричним методом, коефіцієнт атеро-
генності (КА) розраховували за А.Н.Клімовим 
(1984). Досліджували маркери активності за-
пального процесу (АЗП): концентрацію С-ре-
активного протеїну (СРП) в сироватці і рівень 
ревматоїдного фактора (РФ) високочутли-
вим імуноферментним методом, показники 
ШОЕ, сіалових кислот, тимолової проби. Індекс 
D..28 обчислювали за формулою: 

D..28=0,56 КБС+0,28 КНС+0,70*ln 
(СОЕ)+0,014 (СЗП), де 

КБС та КНС — кількість болючих та на-
бряклих суглобів, 

СЗП — стан здоров’я пацієнта за ВАШ.
Статистичну обробку виконували за допо-

могою пакета прикладних програм «.tatisti.a» 
6.0 .tat.o.t In.., з оцінкою середніх величин 
і стандартного відхилення (M± ), лінійного 
коефіцієнта кореляції Пірсона (r), критерію 
Стьюдента. Відмінності вважали достовірними 
при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

За результатами проведеного дослідження 
(залежно від товщини КІМ ЗСА, специфічних 

ТАБЛИЦЯ 2
Порівняльна характеристика показників 
загальних сонних артерій у групах (M± )

Показник КГ (n=32) 1 група 
(n=36)

2 група 
(n=�1)

КІМ, мм 0,61±0,071 1,0±0,11* # 0,67±0,06*
D ЗСА, мм 6,01±0,52 6,47±0,68* 6,22±0,56
Vps ЗC., см/с 101,77±11,48 45,71±15,6* 50,396±5,17*
VedD ЗC., см/с 19,89±3,88 11,17±5,0* # 14,4±1,6*
./D ЗC. 5,29±1,41 4,58±1,57* # 3,49±0,34*
PI ЗC. 2,6±0,29 1,81±0,49* 1,64±0,08*
.I ЗC. 0,81±0,045 0,76±0,06* # 0,71±0,03*

Примітки: * — достовірність відмінностей груп хворих з конт-
рольною групою (р<0,05); # — достовірність відмінностей по-
казників 1 групи у порівнянні з 2 групою (р<0,05).

ТАБЛИЦЯ 1
Показники ліпідограми та маркерів запального 

процесу в групах (M± )

Показник Р 1 група 
(n=36)

2 група 
(n=�1)

ЗХС, ммоль/л р<0,001 5,92±0,74 4,49±0,83
ТГ, ммоль/л р<0,001 1,99±0,37 1,16±0,23
ЛПВЩ, ммоль/л р<0,001 1,16±0,15 1,57±0,32
ЛПНЩ, ммоль/л р<0,001 3,35±0,6 1,99±0,56
КА р<0,001 4,3±0,72 1,95±0,62
D..28 р=0,55 5,16±0,81 4,84±1,02
РФ, МО/мл р=0,009 124,3±101,6 67,5±91,8
СРП, мг/л р<0,001 10,65±3,3 7,19±3,8
ШОЕ, мм/г р=0,001 34,0±12,9 28,7±13,4
Тимолова проба, у.о. р=0,41 3,03±1,17 2,71±2,0
Сіалові кислоти, у.о. р=0,22 257,8±30,7 246,5±49,4

Примітка: р — достовірність відмінностей показників у гру-
пах хворих.
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кардіоваскулярних чинників ризику, клініч-
них проявів), хворих розподілено на дві групи: 
1 — 36 хворих з ознаками атеросклеротичного 
ураження судин, 2 група — 41 пацієнт без ате-
росклеротичних змін. Хворі у групах не розріз-
нялися за статтю, віком на початку захворюван-
ня та віком на момент обстеження. Тривалість 
захворювання та індекс маси тіла були віро-
гідно вищими в 1 групі: 11,2±4,7 року проти 
7,6±4,2 в 2 групі та 28,4±3,6 і 23,5±2,3 відповід-
но (р<0,001 в обох випадках). У 1 групі I фазу 
активності встановлено в 11 (30,6%), II — у 20 
(55,5%), III — у 5 (13,9%) хворих, у 2 групі від-
повідно у 21(51,2%), у 13 (31,7%) та у 7 (17,1%). 
Аналіз показників АЗП виявив у 1 групі хво-
рих порівняно з 2 групою достовірно вищий рі-
вень РФ, СРП, ШОЕ та всіх показників ліпі-
дограми (р<0,05) (табл. 1).

Аналіз стану ЗСА виявив достовірність від-
мінностей показників у групах хворих порівня-
но з КГ. Вивчення товщини КІМ виявило біль-
ші структурні зміни стінки ЗСА у вигляді її 
потовщення в 1 групі порівняно з 2 групою та 
КГ (табл. 2). З інших показників у 1 групі вста-
новлена достовірна різниця (всі р<0,05) Ved, ./
D та .I з показниками 2 групи, що, ймовірно, 
пов’язано з наявністю значного опору вище міс-
ця локації, обумовленого атеросклеротичними 
змінами і деформаціями судин [11, 17]. Діаметр 
(D), Vps і PI ЗC. у групах хворих достовірно не 
розрізнялися. За показниками стану ПА вияв-
лено достовірне зменшення Ved — 3,1±1,83 см/с  
у 1 групі у порівнянні з 2 групою — 4,31±1,39 
см/с (р=0,047) і зростання ./D відповідно 
21,9±4,1 та 10,3±3,6 (р=0,01). 

У 1 групі визначено достовірне зниження 
ЕНВД ПА до 10,6±6,7% та ІВД до 1,39±0,6 у 
порівнянні з КГ (18,7±4,2%, 1,69±0,21 відповід-
но ) та 2 групою хворих (відповідно 13,7±4,2% 
та 1,93±0,7). За ЕЗВД ПА відмінності між гру-
пами невірогідні. Отримані дані свідчать про 
наявність ЕД у хворих обох груп та не супере-
чать результатам інших авторів [2, 4]. У 1 групі в 
порівнянні з 2 групоювиявлено більш виражені 
ознаки порушень ендотеліальної регуляції су-
динного тонусу, які проявлялися достовірним 
зниженням ЕНВД та ІВД ПА, що, ймовірно, 
свідчить про звуження діапазону ауторегуля-
торних компенсаторних механізмів унаслідок 
прогресування АС.

При розподілі хворих залежно від фази ак-
тивності відмічена тенденція до збільшення 
КІМ у хворих з вищими показниками АЗП у 
порівнянні з хворими з низькою АЗП в обох 
групах (табл. 3), що можна розцінити як наяв-
ність запального процесу, який протікає в су-
динній стінці. Наголошується спрямованість 
до зниження вазодилатуючої функції ендо-
телію (за показниками ЕЗВД, ЕНВД) по мірі 
наростання ступеня АЗП у хворих в обох гру-
пах. Звертає увагу загальна спрямованість до 
збільшення ІВД у 2 групі, яка проявлялася його 
значущим (р<0,05) перевищенням порівняно з 
КГ та даними 1 групи, що є характерною озна-
кою недостатнього вазодилатуючого ефекту. 
Зниження ІВД у 1 групі пов’язане з атероскле-
ротичними змінами в судинах та асоціюється з 
потовщенням КІМ [13].

У хворих 1 групи виявлені помірні пози-
тивні кореляційні зв’язки між КІМ і окремими 

ТАБЛИЦЯ 3
Показники ендотеліальної функції у хворих на РА в залежності від фази активності (M± )

Показник I фаза II фаза III фаза
1 група (n=11) 2 група (n=21) 1 група (n=20) 2 група (n=13) 1 група (n=5) 2 група (n=�)

ЕЗВД, % 8,8±5,0 8,45±2,56 6,7±4,0 7,3±2,5 6,42±5,5 6,22±2,19

ЕНВД, % 11,7±6,8 14,4±4,2 10,4±6,7 12,6±4,3 9,1±7,5 12,17±3,4
ІВД 1,2±0,6 1,89±0,78 1,5±0,57 1,83±0,59 1,18±0,67 2,05±0,63
КІМ, мм 0,93±0,09 0,66±0,06 1,03±0,09 0,68±0,07 1,12±0,11 0,69±0,07

ТАБЛИЦЯ 4
Кореляційний зв’язок між КІМ, показниками ендотеліальної регуляції  

та маркерами активності запального процесу в групах

Показник DAS28 РФ СРП ШОЕ Сіалові кислоти
Групи 1 2 1 2 1 2 1 2 1 2

КІМ 0,32 0,1 0,26 0,1 0,37* 0,32 0,45* 0,21 0,42* 0,17
ЕЗВД -0,36* -0,32* -0,19 -0,13 -0,34* -0,3 -0,38* -0,32 -0,1 -0,2
ЕНВД -0,18 -0,22 -0,27 -0,15 -0,24 -0,24 -0,32 -0,26 -0,14 -0,21

Примітка: * — достовірність кореляційного зв’язку.
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маркерами АЗП: СРП (r=0,37), ШОЕ (r=0,45) 
і сіаловими кислотами (r=0,42), в решті випад-
ків r<0,33 (табл. 4). У 2 групі вірогідних ко-
реляцій не встановлено. Достовірні кореля-
ції між КІМ і ЗХС (r=0,36) виявлено в 1 групі 
(табл. 5). У решті випадків, не дивлячись на 
наявність схожих в обох групах кореляційних 
взаємозв’язків, їх рівень був недостовірним. У 
групах хворих встановлено помірні зворотні 
кореляції між ЕЗВД, ЕНВД і окремими марке-
рами АЗП (D..28, СРП, ШОЕ), а також слаб-
кі кореляції з маркерами дисліпопротеїнемії 
(табл. 4, 5). 

Виявлений достовірно вищий рівень РФ, 
СРП та помірні кореляції між цими показни-
ками та товщиною КІМ у хворих на РА з ате-
росклеротичним ураженням судин не супере-
чать з даними, отриманими іншими авторами 
[3, 16]. А наявність зворотних кореляцій між 
окремими маркерами АЗП та ЕЗВД і ЕНВД в 
обох групах хворих (табл. 4), а також тенденція 
до збільшення КІМ, зниження ЕЗВД, ЕНВД 
у хворих з більш вищими показниками АЗП 
свідчать про можливість існування зв’язку між 
АЗП і порушеннями функції ендотелію. 

ВИСНОВКИ
1. У хворих на ревматоїдний артрит вияв-

лені ознаки порушень ендотеліальної регуля-
ції судинного тонусу у вигляді сповільненого 
або недостатнього вазодилатуючого ефекту в 
пробах з РГ і нітрогліцерином більш виражені 
(за показниками ендотелійнезалежної вазоди-
латації та індексу вазодилатації плечової ар-
терії) при ревматоїдному артриті із супутнім 
атеросклеротичним ураженням судин. Отри-
мані дані можуть бути використані для більш 
ранньої діагностики атеросклеротичних змін у 
хворих на ревматоїдний артрит. 

2. У хворих на ревматоїдний артрит з атеро-
склеротичним ураженням судин встановлено 
наявність взаємозв’язку між товщиною комп-
лексу інтима-медіа та С-реактивного протеїну, 

ШОЕ, сіаловими кислотами, а також рівнем за-
гального холестерину.

3. Зниження ендотелійзалежної вазодила-
тації плечової артерії у хворих на ревматоїд-
ний артрит асоційоване з окремими маркерами 
активності запального процесу (D..28, СРП, 
ШОЕ). Виявлені зворотні кореляції між да-
ними показниками та спрямованість до погір-
шення стану ендотеліальної регуляції судинно-
го тонусу при зростанні активності запального 
процесу підтверджують існування зв’язку між 
ендотеліальною дисфункцією та активністю за-
пального процесу, більш вираженого у хворих 
на ревматоїдний артрит з атеросклеротичним 
ураженням судин. 
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ТАБЛИЦЯ 5
Кореляційний зв’язок між КІМ, показниками ендотеліальної регуляції  

і ліпідного спектра крові в групах

Показник ЗХС ТГ ЛПНЩ ЛПВЩ КА
Групи 1 2 1 2 1 2 1 2 1 2

КІМ 0,36* 0,05 0,1 0,06 0,17 0,14 -0,17 -0,26 0,27 0,16
ЕЗВД -0,2 -0,12 -0,2 -0,28 -0,14 -0,1 0,12 0,1 -0,23 -0,11
ЕНВД -0,12 -0,02 -0,09 -0,06 -0,1 -0,1 0,1 0,12 -0,11 -0,11

Примітка: * — достовірність кореляційного зв’язку.
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Б.А.Ребров, И.И.Благинина, О.А.Реброва, 
Т.В.Мещерякова, Н.Г.Блудова, А.Е.Гамачек. 
Состояние эндотелиальной регуляции сосу-
дистого тонуса у больных ревматоидным ар-
тритом с атеросклеротическим поражением 
сосудов. Луганск, Украина.

Ключевые слова: ревматоидный артрит, 
атеросклеротическое поражение сосудов, эндоте-
лиальная регуляция сосудистого тонуса, марке-
ры воспалительного процесса, комплекс интима- 
медиа.

В группах больных ревматоидным артри-
том с атеросклеротическим поражением сосудов 
и без сопутствующей патологии с помощью уль-
тразвуковой допплерографии выявлены наруше-
ния эндотелийзависимой и эндотелийнезависимой 
вазодилатации плечевой артерии. Установлены 
корреляционные связи показателей эндотелиаль-
ной дисфункции, комплекса интима-медиа с мар-
керами воспалительного процесса, более выражен-
ные у больных с атеросклеротическим поражением 
сосудов. Отмечена тенденция к ухудшению состо-
яния эндотелиальной регуляции сосудистого то-
нуса при нарастании активности воспалительно-
го процесса. 

B.A.Rebrov, I.I.Blaginina, O.A.Rebrova, 
T.V.Mecheriakova, N.G.Bludova, A.E.Gamachek. 
State of the endothelial adjusting of vascular tone 
for patients by a rheumatoid arthritis with the ath-
erosclerotic defeat of vessels. Lugansk, Ukraine.

Key words: rheumatoid arthritis, atherosclerotic 
defeat of the vessels, endothelial adjusting of vascu-
lar tone, markers of inflammatory process, complex in-
tima-media.

Violations of endothelial-dependent and endothe-
lial-independent vasodilatation of humeral artery in 
the groups of patients with rheumatoid arthritis and 
atherosclerotic defeat of the vessels and without con-
comitant pathology by ultrasonic dopplerography are 
exposed. The correlative relations between indices of 
endothelial dysfunction, complex intima-media and 
the markers of inflammatory process is set, they are 
more expressed at patients with atherosclerotic defeat 
of the vessels. The tendency of worsening of indices of 
endothelial regulation of function of vascular tone at 
growth of activity of inflammatory process is marked.
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