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Р евматоидный артрит (РА) – иммуновоспалительное
(аутоиммунное) ревматическое заболевание неизвест-

ной этиологии, характеризующееся хроническим эрозив-
ным артритом и системным поражением внутренних орга-
нов, приводящее к ранней инвалидности и сокращению
продолжительности жизни пациентов [1].

Распространенность РА среди взрослого населения в раз-
ных географических зонах мира колеблется от 0,5 до 2% [2].
По данным официальной статистики, в России зарегистри-
рованы около 300 тыс. пациентов с РА [1, 3], однако при скри-
нирующем анкетировании более 76 тыс. взрослых жителей
из 12 регионов страны истинная распространенность РА
превышает данные официальной статистики в 2,5 раза [4].

Ранее факторами неблагоприятного исхода и высокой
преждевременной смертности при РА преимущественно
считали поражения почек (АА-амилоидоз, гломерулонеф-
рит, «лекарственная почка») и интерстициальную болезнь
легких, однако в последние десятилетия на первый план вы-
ходят сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ). По данным
крупных когортных исследований кардиоваскулярная ле-
тальность составляет от 15 до 50% [5–7]. Заболеваемость и
смертность от ССЗ при РА сравнима с таковой у больных
сахарным диабетом (СД), которые старше на 10 лет больных

РА [8, 9]. ССЗ встречаются гораздо раньше у пациентов с
РА и часто регистрируются еще до развития клинической
картины заболевания и его диагностики [10]. В метаана-
лизе, включающем 14 исследований (41 490 больных РА),
продемонстрировано увеличение риска кардиоваскулярных
событий у пациентов с РА по сравнению с населением в
целом – на 48% [11].

Основными причинами высокой смертности от ССЗ при
РА являются ускоренное прогрессирование атеросклероза
и развитие хронической сердечной недостаточности. Риск
ишемической болезни сердца и инфаркта миокарда (ИМ)
при РА повышен в 2 раза, мозгового инсульта – в 1,9 раза,
хронической сердечной недостаточности – в 1,8 раза по
сравнению с общей популяцией, причем его существенное
увеличение отмечено на самой ранней стадии заболевания
[12]. В ряде других исследований и обзоров авторы отме-
чают более высокую частоту ССЗ при РА [2, 3, 5, 11]. Пере-
численные осложнения имеют тенденцию к широкому рас-
пространению и встречаемости в относительно молодом
возрасте [13].

Одной из основных проблем является наличие множе-
ства случаев бессимптомного развития ишемической бо-
лезни сердца на фоне РА. Так, за 2 года до установления ди-
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Ревматоидный артрит – частое и одно из наиболее тяжелых иммуновоспалительных заболеваний человека, что определяет большое медицинское
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Abstract

Rheumatoid arthritis is a frequent and one of the most severe immuno-inflammatory diseases in humans, which determines the great medical and socio-economic
importance of this pathology. One of the priority problems of modern cardiac rheumatology is an increased risk of cardiovascular complications in rheumatoid
arthritis. This review discusses traditional cardiovascular risk factors for cardiovascular diseases (metabolic syndrome, obesity, dyslipidemia, hypertension, insulin
resistance, diabetes mellitus, smoking and hypodynamia) and a genetic predisposition in patients with rheumatoid arthritis, as well as their specific features: "lipid
paradox" and "paradox of obesity." It was noted that traditional risk factors for cardiovascular diseases are to some extent related and burdened by a systemic in-
flammatory process in rheumatoid arthritis, however, this relationship requires a more detailed review. The interaction of rheumatologists, cardiologists and first
contact doctors (therapist and general practitioner) in studying the mechanisms of the development of atherosclerosis in patients with rheumatoid arthritis will allow
in real clinical practice to develop adequate methods for the timely diagnosis and prevention of cardiovascular diseases in patients with rheumatoid arthritis.
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агноза у больных РА недиагностированный ИМ развива-
ется в 6 раз чаще, чем у лиц без РА, а после верификации РА
у данной категории пациентов в 2 раза чаще наблюдаются
случаи недиагностированного ИМ и внезапной сердечной
смерти [14].

Определенную роль в развитии ССЗ у пациентов с РА
оказывают традиционные сердечно-сосудистые факторы
риска (ФР), а также специфические генетические факторы,
связанные как с РА, так и с ССЗ [15–18].

Рассмотрим основные кардиоваскулярные ФР у пациен-
тов с РА.

Метаболический синдром (МС). МС характеризуется уве-
личением массы висцерального жира, снижением чувстви-
тельности периферических тканей к инсулину и гиперинсу-
линемией, которые вызывают нарушения углеводного,
липидного, пуринового обмена и артериальную гипертензию
(АГ) [19]. Распространенность МС при раннем РА противо-
речива [20], однако метаболические изменения возможны
даже при доклиническом РА [21]. Взрослые пациенты с юве-
нильным РА в анамнезе имеют значимо повышенный риск
МС по сравнению с пациентами без артрита [22].

В большом числе исследований отмечена повышенная
распространенность МС у пациентов в различных популя-
циях в клинически развернутой стадии РА по сравнению с
лицами без РА [23–30]. МС и измененные паттерны секре-
ции провоспалительных адипокинов могут рассматри-
ваться в качестве связующего звена между ССЗ и РА. Кроме
того, активация при РА провоспалительных сигнальных
путей приводит к индукции ряда биологических маркеров
хронического воспаления, способствующих развитию ССЗ
[31, 32]. Кроме этого, в многочисленных исследованиях вы-
явлена прямая связь между концентрацией лептина и ак-
тивностью РА: уровень сывороточного лептина повышен у
пациентов с активным РА [33, 34].

Пациенты с МС и РА демонстрируют более высокую ча-
стоту кардиоваскулярных ФР [26, 31], что указывает на не-
обходимость лучшего контроля у пациентов как активности
РА, так и компонентов МС с целью ослабления негативного
влияния МС на развитие ССЗ у пациентов с РА [21, 25].

Ожирение. В большинстве исследований не отмечается
увеличения лиц с ожирением среди больных РА по сравне-
нию с общей популяцией [35]. Вместе с тем ожирение по-
вышает риск развития РА, и в дебюте болезни ожирение
может быть широко распространено у пациентов с РА и
тесно связано с активностью и тяжестью заболевания [36].
Основываясь на данных современных исследований, пред-
полагается, что приверженность средиземноморской диете,
увеличение потребления жирной рыбы, сокращение по-
требления подслащенных напитков и поддержание нор-
мальной массы тела способствуют снижению риска разви-
тия РА [37].

ССЗ традиционно связаны с центральным (абдоминаль-
ным) ожирением и повышением индекса массы тела (ИМТ).
Эти ассоциации прослеживаются и при РА, однако также
установлена связь между смертностью от ССЗ с потерей
массы тела и низкими значениями ИМТ [38–42]. Так, в мно-
гоцентровом исследовании показано, что ожирение связано
со снижением смертности у пациентов с РА [43]. Потеря
ИМТ<2 кг/м2 в год не сопровождалась повышенным риском
смерти, потеря 2–3 кг/м2 в год увеличивала риск смерти
примерно в 1,5 раза, а потеря более 3 кг/м2 связана с наи-
большим риском. Эти результаты свидетельствуют, что
слишком быстрая потеря массы тела является плохим про-
гностическим фактором при РА, тогда как медленное изме-
нение массы тела менее тревожно. В других исследованиях
продемонстрировано, что ожирение способствует одинако-
вому или меньшему значению риска ССЗ у пациентов с РА
по сравнению с контрольной группой [44, 45].

Отмечено, что пациенты с РА и ожирением имеют более
низкий риск ранней смертности, чем пациенты с нормаль-

ной массой тела. Этот феномен описан под названием «па-
радокс ожирения»: пациенты с РА и ИМТ>30 кг/м2 живут
дольше, чем пациенты с ИМТ<30 кг/м2 [46, 47]. Наблюдае-
мый «парадокс ожирения», по-видимому, обусловлен нали-
чием связи между катаболической потерей массы тела и
увеличением воспаления и смертности [41]. Хроническое
воспаление при РА приводит к изменению состава тела
(саркопении) – уменьшению общей клеточной массы и, со-
ответственно, потере мышечной массы тела и увеличению
жировой массы, особенно с ожирением в брюшной полости
и висцеральным жиром [48, 49]. Этот феномен обознача-
ется как ревматоидная кахексия [50]. Нарастание жировой
массы стабилизирует показатели ИМТ, а в некоторых слу-
чаях даже приводит к его увеличению, что обозначается как
кахектическое ожирение [50].

Ревматоидная кахексия может встречаться у 10–67% па-
циентов с РА [48, 50, 51]. Среди больных РА классическая
кахексия (ИМТ<20) связана с увеличением смертности от
ССЗ [35]. Таким образом, казалось бы, защитный эффект
ожирения при РА, вероятно, является отражением отсут-
ствия выраженной воспалительной активности заболева-
ния [52].

Таким образом, опираясь на обычно используемые ант-
ропометрические измерения (ИМТ и окружность талии),
есть вероятность неверно интерпретировать сердечно-со-
судистый риск у пациентов с РА [53]. Изучение биоэлектри-
ческого анализа импеданса продемонстрировало, что боль-
ные РА могут иметь больше жировой массы для данного
ИМТ, чем лица без РА, что позволяет предполагать, что из-
мерения ИМТ могут недооценивать жировую массу и риск
ССЗ при РА [35, 40, 54]. Повышенный ИМТ при РА связан
с типичными ФР ССЗ, дислипидемией, АГ и повышенным
уровнем С-реактивного белка [39, 40, 55].

Взаимосвязь между ИМТ и ССЗ при РА является U-об-
разной, так как при низком ИМТ преобладают воспали-
тельные и связанные с РА факторы, способствующие риску
ССЗ, тогда как при высоком ИМТ традиционные ФР ССЗ
вносят значительный вклад [10]. Это приводит к снижению
риска ССЗ у пациентов с РА с более высоким ИМТ по
сравнению с пациентами с более низким ИМТ, подтверждая
постулат о том, что воспаление, связанное с РА, является
важным ФР ССЗ, не уступающим по значимости тради-
ционным ФР ССЗ. «Парадокс ожирения» при РА суще-
ственно усложняет задачу врачу и пациенту в профилак-
тике кардиоваскулярного риска: с одной стороны – явное
негативное влияние ожирения, с другой – возможные про-
блемы при быстром снижении массы тела.

Дислипидемия. Распространенность дислипидемии при
РА в 2 раза больше, чем при системной склеродермии, для
которой также характерен высокий кардиоваскулярный
риск [56–58]. Однако необходимо отметить, что высокий
кардиоваскулярный риск у пациентов с РА ассоциирован с
более низкими уровнями общего холестерина (ОХС) и ли-
попротеинов низкой плотности по сравнению с общей по-
пуляцией [58–63].

Понижение уровня липидов при повышении активности
воспалительного процесса при РА и ряде других иммуно-
воспалительных заболеваний обозначается как «липидный
парадокс» [64]. Низкий уровень ОХС также может быть ре-
зультатом хронического воспаления и сочетаться с высоким
уровнем триглицеридов [65]. Воспалительная активность
при РА также ассоциируется и с качественными, и с коли-
чественными изменениями в структуре липопротеинов вы-
сокой плотности [66–68], и при обострениях или
высокой/умеренной активности РА складывается неблаго-
приятное соотношение ОХС и липопротеинов высокой
плотности, что формирует общий атерогенный липидный
профиль у пациентов с РА [35, 69–72]. Таким образом, низ-
кие уровни холестерина и липопротеинов низкой плотно-
сти у пациентов с РА не следует рассматривать в качестве
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позитивного фактора при оценке липидного профиля боль-
ного РА [73].

Артериальная гипертензия. АГ является многоуровне-
вой проблемой кардиологии и современной медицины в
целом. С одной стороны, АГ является одним из основных
ФР развития ССЗ и их осложнений, с другой – самостоя-
тельным заболеванием. В большинстве исследований отме-
чается, что АГ широко распространена у больных РА, ее ча-
стота достигает 70,5% [74–76].

Более чем в 1/2 случаев АГ развивается на фоне РА и ас-
социирована не только с наличием традиционных ФР АГ
(возраст, ожирение, дислипидемия, СД), но и с факторами,
обусловленными наличием РА: его активностью и высокими
значениями индексов DAS28 и SDAI, серопозитивностью по
ревматоидному фактору и рядом других факторов [77]. Про-
воспалительные цитокины, такие как фактор некроза опу-
холи a (ФНО-a), интерлейкин (ИЛ)-1 и ИЛ-6, при активном
иммуновоспалительном процессе связаны с высоким арте-
риальным давлением [78], что свидетельствует об опреде-
ленном участии этих цитокинов в развитии ССЗ у больных
РА. Подробный анализ патогенеза АГ при РА представлен в
обзоре сотрудников ФГБНУ «Научно-исследовательский
институт ревматологии им. В.А. Насоновой» [79].

Инсулинорезистентность и сахарный диабет. В метаана-
лизах [11, 26], посвященных кардиоваскулярным рискам у
больных РА, отмечается, что РА ассоциируется не только с
накоплением висцеральной жировой ткани, но и с инсули-
норезистентностью (ИР). Частота нарушения метаболизма
глюкозы у пациентов с РА выше, чем в общей популяции
[80–84]. ИР у больных РА встречается более чем у 50%, что
выше, чем в общей популяции (40–45%) [80, 85–87].

Распространенность СД у пациентов с РА может дости-
гать 15–19% [26, 85–88], риск его развития по сравнению 
с лицами без ревматических заболеваний повышен в 
1,5 раза [89].

У пациентов с РА ИР в значительной степени связана с
ИМТ и выраженностью синовита [90]. В ряде исследований
отмечена тесная связь ИР и системного воспаления при РА.
Возможно, что повышение при системном воспалении кон-
центрации ИЛ-6 и ФНО-a приводит к нарушениям нейро-
секреции в вентромедиальных ядрах гипоталамуса, вызывая
гиперкортизолемию и впоследствии – ИР [91]. Отмечена
связь ИР с повышением ФНО-a, ИЛ-6, СОЭ и С-реактив-
ного белка, показателями активности заболевания РА, а
также кальцификацией коронарных артерий [80], в других
исследованиях отмечено наличие связи ИР и СД 2-го типа с
ИЛ-1b и ФНО-a [92–94].

В пользу активного участия системного воспаления при
РА в развитии ИР свидетельствуют многочисленные дан-
ные о том, что эффективная противовоспалительная тера-
пия снижает выраженность ИР [87, 94, 95].

Курение. Среди пациентов с РА курение более распро-
странено, чем в общей популяции [44, 96, 97]. В ряде иссле-
дований показано, что курение способствует системному
воспалению, ускоряет атеросклеротические изменения в со-
судах, повышает риск ССЗ у пациентов с хроническими
воспалительными заболеваниями [98, 99].

Курение может выступать в качестве триггера возникно-
вения самого РА [100]. Так, у нынешних курильщиков повы-
шен риск развития РА (отношение шансов 1,35, 95% довери-
тельный интервал 1,17–2,55) по сравнению с некурящими на
протяжении жизни [101]. В проспективном исследовании
нидерландских ученых показано, что курение и избыточная
масса тела увеличивают риск развития РА у серопозитивных
по ревматоидному фактору лиц [102].

Выявлены ассоциации между наличием у пациентов с РА
ревматоидного фактора и антител к циклическому цитрул-
линированному пептиду с курением [9, 102–105]. Не исклю-
чается возможность, что курение реализует атерогенные
эффекты посредством влияния на сосудистую стенку про-

воспалительных сигналов, ассоциированных с гиперпро-
дукцией ИЛ-6 [106, 107].

Гиподинамия. Клинические проявления РА: боль в суста-
вах при движении, утренняя скованность, раннее развитие
деформаций, ограничение объема активных и пассивных
движений в суставах [108] – приводят к снижению физиче-
ской активности больных РА, малоподвижному образу
жизни, что, в свою очередь, ведет к ожирению, ассоцииро-
ванному с АГ [109–111]. При анализе традиционных ФР
ССЗ у больных РА наиболее распространенным ФР была
недостаточная физическая активность – 77% пациентов с
РА не занимались регулярными физическими упражне-
ниями [112]. Исследования, проведенные при РА и систем-
ной красной волчанке, показали, что аэробные упражнения
могут благоприятно влиять на состояние сердечно-сосуди-
стой системы пациентов с хроническим системным воспа-
лением [113, 114].

Генетическая предрасположенность. Известно, что РА и
атеросклероз имеют значительную генетическую воспри-
имчивость. Наследственность составляет до 60% риска при
РА и от 30 до 60% риска при ССЗ [16], что определяет инте-
рес к поиску генетических маркеров атеросклероза при РА.
Эпидемиологические данные о распространенности ССЗ у
пациентов с РА, имеющих неблагоприятный семейный
анамнез по ССЗ, достаточно противоречивы – от полного
отрицания связи до необходимости его оценки в качестве
значимого дополнительного ФР ССЗ при РА [16, 115, 116].
Так, продемонстрирован повышенный риск смертности от
ССЗ у пациентов с РА с общими аллелями эпитопа HLA-
DRB1*04 и связь с HLA-DRB1*0404, которая была еще силь-
нее [117–120]. Аллель HLA-DRB1*04 также связан с рези-
стентным к лечению РА, эндотелиальной дисфункцией и
внесуставными проявлениями РА [117–124]. Аллель ИЛ-6-
174C связан с повышенным уровнем ССЗ у пациентов с РА,
что соответствует повышенным уровням ИЛ-6 в сыворотке
крови носителя [125]. Другие генетические ассоциации
включают гены суперсемейства ФНО, в особенности коди-
рующие цитокины ФНО-a и ФНО-b [126]. Кроме этого,
установлено, что полиморфизм гена TNFRSF11B, который
кодирует остеопротегерин, связан с наличием коронарного
атеросклероза у пациентов с РА [16].

Таким образом, у больных РА имеются выраженные тради-
ционные кардиоваскулярные ФР и генетическая предраспо-
ложенность, которые в определенной степени связаны и отя-
гощены системным воспалительным процессом при РА
[31–34, 48, 49, 71, 72, 78–80, 90–95, 101–105, 112, 126]. Однако
влияние воспаления и противовоспалительной терапии на
кардиоваскулярный риск при РА многогранно и предполагает
проведение более подробного обзора по данной проблеме.

В заключение данного обзора необходимо еще раз отме-
тить, что повышенный риск ССЗ при РА – одна из главных
проблем современной кардиоревматологии, однако в ре-
альной клинической практике при курации пациентов с РА
этой проблеме уделяется недостаточное внимание, осо-
бенно в отношении ранней диагностики ССЗ и их профи-
лактики. Проблема кардиоваскулярного риска у пациентов
с РА является трехуровневой: уровень пациента, уровень
врача первого контакта (терапевта и врача общей прак-
тики) и уровень врача-специалиста – ревматолога и кар-
диолога.

Основное внимание пациента с РА сосредоточено на про-
явлениях ведущего в клинической картине суставного син-
дрома. Систематический обзор литературы для оценки осве-
домленности о связи между РА и ССЗ и предполагаемого
риска ССЗ среди людей с РА, проведенный канадскими уче-
ными, показал, что пациенты с РА с самым высоким риском
ССЗ часто сообщают о низкой осведомленности и предпо-
лагаемом риске этой коморбидности. Авторы отмечают, что
это пробел в знаниях, которые требуют вмешательства,
адаптированного к потребностям пациента [127].
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Врач первого контакта (терапевт, врач общей практики)
нацелен на выявление РА с дальнейшим направлением па-
циента к ревматологу для установления диагноза, назначе-
ния медикаментозного и немедикаментозного метода лече-
ния, наблюдения за эффективностью лечения, как это
следует из алгоритма ведения больного. Кроме этого, не-
обходимо отметить и сложность стратификации кардиовас-
кулярного риска у больных РА на этапе оказания пациенту
первичной медико-санитарной помощи, поскольку факти-
ческий уровень сердечно-сосудистой смертности у больных
РА значительно превышает ожидаемый [128], определен-
ный как по шкале SCORE, так и с учетом модификации
EULAR [129, 130]. Дополнительные сложности в стратифи-
кации сердечно-сосудистого риска для врача первого кон-
такта представляют и специфические особенности тради-
ционных ФР у пациентов с РА: «липидный парадокс» [64],
«парадокс ожирения» [46, 47], ревматоидная кахексия и ка-
хектическое ожирение [50, 51].

Целью совместного американо-канадского исследования
было изучение, как часто ревматологи проводят скрининг
и управляют кардиоваскулярными ФР у пациентов с РА.
Большинство опрошенных исследователями ревматологов
считают, что они не справляются с риском ССЗ; 79,4% на-
звали основным препятствием недостаток времени, а 82,5%
считают, что этим должен заниматься врач на этапе оказа-
ния первичной медицинской помощи [131].

Консультация врача-кардиолога рекомендуется при на-
личии у пациента жалоб со стороны сердечно-сосудистой
системы для диагностики кардиоваскулярных заболеваний,
назначения или коррекции уже проводимой кардиопротек-
тивной терапии, а также для пациентов с признаками сер-
дечно-сосудистой недостаточности до назначения генно-
инженерных биологических препаратов [1].

Для снижения кардиоваскулярного риска международная
группа экспертов [132] рекомендует ряд профилактических
мероприятий у пациентов с РА:
1) уменьшение воспаления, предпочтительно при сниже-

нии риска ССЗ;
2) коррекция/лечение факторов, связанных с повышенным

риском ССЗ (например, курение, АГ, ИР и гипергликемия,
дислипидемия, заболевания почек, депрессия, пародонтит,
гипотиреоз, дефицит витамина D и синдром ночного
апноэ), пропаганда здорового образа жизни (прекращение
курения, здоровое питание, скорректированная физиче-
ская активность, регулирование стресса, контроль массы
тела);

3) ацетилсалициловая кислота и вакцинация против
гриппа и пневмококка;

4) ограничение использования лекарств, которые увеличи-
вают риск ССЗ. В рекомендациях EULAR подчеркива-
ется, что совместное принятие решений относительно
лечения пациентов с РА должно включать обсуждение
потенциального уменьшения повышенного сердечно-со-
судистого риска [129, 133].
По мнению экспертов, ревматологи должны взять на себя

ответственность за обучение медицинских работников и
пациентов с РА по проблеме кардиоваскулярного риска при
этом заболевании [132].

Таким образом, в реальной клинической практике к про-
блеме кардиоваскулярного риска у больных РА необходим
междисциплинарный подход, подразумевающий более тес-
ное взаимодействие ревматологов, кардиологов и врачей
первого контакта в изучении механизмов развития атеро-
склероза у больных РА, что позволит разработать адекват-
ные методы своевременной диагностики и активной про-
филактики ССЗ у таких пациентов и окажет существенное
влияние на их прогноз.
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