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ВВЕДЕНИЕ

Десятилетие 2000–2010 гг. объявлено Всемир-
ной организацией здравоохранения Международ-
ной декадой по заболеваниям костей и суставов, 
которая должна способствовать углублению пони-
мания патологии опорно-двигательного аппарата и 
ее связи с другими заболеваниями, прежде всего 
патологией сердечно-сосудистой системы (Насо-
нова В.А., Эрдес Ш., 2000; Насонова В.А., 2003). За 
последние годы в Украине отмечают рост заболе-
ваемости ревматоидным артритом (РА). Ежегодная 
заболеваемость составляет около 0,02%, а после 
10 лет болезни 50% пациентов теряют трудоспособ-
ность, из них 20% прикованы к постели и нуждают-
ся в постоянном уходе (Коваленко В.Н., Шуба Н.М. 
(ред.), 2004; Коваленко В.М. (ред.), 2005).

Одним из патогенетически обусловленных ком-
понентов генерализованного ревматоидного вос-
паления является нарушение состояния микро-
циркуляторного (МЦ) русла, характерное прак-
тически для всех ревматических заболеваний 
(Возіанова С.В., Верещака В.В. 2004; Сучков и со-
авт., 2004). Выявление степени и характера изме-
нений показателей МЦ помогают в диагностике, 
достоверной оценке активности воспалительного 
процесса (АВП) и его тяжести, способствуют оцен-
ке прогноза и эффективности лечения заболевания 
(Гусева Н.Г., 1986; Майданник В.Г. и соавт., 1996). 
Исследование взаимосвязи этих изменений с тя-
жестью течения РА позволит выявить закономер-
ности нарушений в системе МЦ в зависимости от 
АВП, что будет способствовать их своевременной 

коррекции и позволит улучшить прогноз заболева-
ния. В клинической практике наиболее доступным 
объектом для исследования МЦ нарушений являет-
ся сосудистая сеть конъюнктивы глазного яблока. 
Биомикроскопия бульбарной конъюнктивы (ББК) 
характеризует качественные и количественные 
показатели состояния МЦ русла (артериол, венул, 
капилляров, окружающей ткани) (Селезнёв С.А. и 
соавт., 1985; Майданник В.Г. и соавт., 1996; Бене-
диктов И.И. и соавт., 1999). Капилляроскопию при-
меняют для оценки структурных изменений капил-
ляров ногтевого ложа. Несмотря на недостатки (ко-
личество получаемой информации не дает полного 
представления о состоянии всех звеньев системы 
МЦ), ее использование целесообразно и апроби-
ровано в клинической практике как дополнитель-
ный метод комп лексной оценки МЦ сочетанно с 
ББК (Лук’янова І.С. та співавт., 2005).

Цель работы — изучить особенности состоя-
ния МЦ русла у больных РА в зависимости от сте-
пени АВП.

ОБЪЕКТ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование включили 53 больных РА (42 жен-
щины и 11 мужчин) в возрасте от 20 до 57 лет 
(средний возраст — 42,5±1,6 года), проходивших 
стацио нарное лечение в ревматологическом отде-
лении Луганской областной клинической больни-
цы. Длительность заболевания — от 3,5 до 12 лет 
(средняя — 7,4±1,1 года). Все они были обследо-
ваны при поступлении в стационар (до проведения 
медикаментозной терапии), дали информирован-
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ное согласие на участие в исследовании. С целью 
исключения влияния лекарственных препаратов на 
состояние МЦ русла за 3 сут до обследования отме-
нили нестероидные противовоспалительные пре-
параты, дезагреганты и вазодилататоры.

Диагноз РА и степень АВП устанавливали на осно-
вании критериев, рекомендованных Американской 
ассоциацией ревматологов (1987) (Коваленко В.Н., 
Шуба Н.М. (ред.), 2004; Олюнин Ю.А., Балабано-
ва Р.М., 2005). У большинства обследованных  (42 
(79,24%)) отмечали серопозитивный вариант забо-
левания. У больных проводили рентгенографию по-
раженных суставов с оценкой изменений по клас-
сификации N. Steinbrocker. Преобладали больные 
со II — 23 (43,4%) и III — 20 (37,7%) рентгенологи-
ческой стадией изменений, в 18,9% случаев выяв-
лена I стадия. Внесуставные проявления заболева-
ния выявлены у ⅓ обследуемых. Наиболее часто от-
мечали межкостную атрофию мышц кистей (76,5%), 
анемию (32,8%), лимфаденопатию (28,9%), по-
линейропатию (23,1%), уменьшение массы тела 
(7,4%). Пациентов распределили по группам в за-
висимости от степени АВП. Диагностировали I (ми-
нимальную) степень АВП у 11 (20,7%) — 1-я груп-
па, II (умеренную) — у 25 (47,2%) — 2-я группа, III 
(высокую) — у 17 (30,3%) пациентов — 3-я группа 
(табл. 1). У 34 больных выявлена функциональная 
недостаточность суставов II, у 14 — III, у 5 — I сте-
пени. Исследовали маркеры АВП: концентрацию 
С-реактивного белка (СРБ) и уровень ревматоид-
ного фактора (РФ) в сыворотке крови высокочув-
ствительным иммуноферментным методом, а так-
же показатели СОЭ, сиаловых кислот, серомукои-
да. Подсчет DAS28 проводили по формуле: 

DAS 28 = 0,56 √¯ ЧБС + 0,28√¯ ЧПС + 0,70 х 
ln(СОЭ) + 0,014(СЗП), 
где ЧБС и ЧПС — число припухших и болезненных 
суставов (из 28), а СЗП — состояние здоровья па-
циента по визуальной аналоговой шкале (ВАШ).

Больным основных и контрольной (КГ) группы, в ко-
торую вошли 35 практически здоровых лиц, сопоста-
вимых по возрасту и полу с больными РА, проводили 
исследование состояния МЦ методами ББК и капил-
ляроскопии с количественно-качественной оценкой 
периферического кровотока. Состояние МЦ русла 
бульбарной конъюнктивы изучали с помощью щеле-
вой лампы ЩЛ-2Б (Красногорск, Россия) с увеличени-
ем в 40 раз в течение 8–10 мин при соблюдении стан-
дартных условий обследования. Диаметр микросо-
судов, расстояние между ними и количество сосудов 
на единицу площади определяли при помощи объект-
микрометра и калибровочной сетки. Полученные пу-
тем морфометрического анализа показатели состо-
яния МЦ обрабатывали по балльной шкале на основе 
системы десятичных индексов (Селезнёв С.А. и соавт., 
1985). Количественные изменения оценивали, вычис-
ляя парциальные — индекс сосудистых (СИ), внесо-
судистых (периваскулярных) (ПИ), внутрисосудистых 
изменений (ВИ) и общий конъюнктивальный индекс 
(ОКИ). Капилляроскопию проводили в течение 15 мин 
после адаптации к комнатной температуре (20–22 °С) 
капилляроскопом М-70А при увеличении в 18–70 раз 

на ногтевом ложе IV пальца обеих кистей. Характери-
стика капилляроскопической картины включала мор-
фологические и функциональные показатели МЦ, ко-
торые оценивали в соответствии с общепринятыми ре-
комендациями (Лук’янова І.С. та співавт., 2005).

Таблица 1

Распределение больных по степени АВП РА (M±m)

Показатель

Степень АВП
I

(n=11)

II

(n=25)

III

(n=17)
Утренняя скованность, мин 39,2±2,05 72,2±2,38 107,2±3,81
DAS28 3,2±0,11 5±0,08 6,12±0,13
Индекс Ричи, баллов 14,3±2,2 24,7±1,07 29,87±1,46
Оценка по HAQ, баллов 14,4±2,29 23,8±3,47 29,9±7,37
Количество воспаленных суставов 3,3±1,6 9,0±3,1 11,3±2,9
СОЭ, мм/ч 16,5±2,9 36,5±4,1 53,5±2,8
α2-Глобулин,% 10,5±1,5 13,8±2,8 14,9±1,9
СРБ, МЕ/мл 4,86±0,44 9,73±0,45 12,8±0,37
РФ, МЕ/мл 40,1±6,47 136,6±18,2 178,6±21,8
Серомукоид, усл. ед. 0,3±0,03 0,54±0,07 0,69±0,08
Сиаловые кислоты, усл. ед. 218,0±5,23 242,9±5,96 312,5±5,98

Статистическую обработку полученных результа-
тов проводили при помощи пакетов статистических 
программ Microsoft Excel, Statistica версии 6.0 с ис-
пользованием критериев Стьюдента и Вилкоксона 
(при распределении значений переменных, отлич-
ном от нормального). Различия считали достоверны-
ми при р<0,05. Для выявления взаимо связи перемен-
ных рассчитывали коэффициент корреляции r.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

По данным исследования качественных показате-
лей ББК у больных РА выявили сосудистые наруше-
ния: неравномерность калибра сосудов, снижение ар-
териоловенулярного коэффициента (АВК) до 1:4—1:6 
во всех 3 группах больных по сравнению с КГ (р<0,05). 
Извитость венул и капилляров выявлена у большин-
ства больных всех 3 групп, данные достоверны во всех 
группах по сравнению с КГ (р<0,05). Дилатация венул, 
спазм капилляров, появление микроаневризм, выра-
женное нарушение тонуса сосудов конъюнктивы чаще 
выявляли во 2-й и 3-й группах и практически не ре-
гистрировали в КГ (р>0,05). Уменьшено количество 
функционирующих капилляров у 36,3% больных 1-й и 
у 64 и 65% — во 2-й и 3-й группах (р<0,05 по сравне-
нию с КГ). Появление артериовенозного анастомоза 
свидетельствует о наличии препятствий току крови по 
капиллярам из-за спазма микрососудов, повышения 
агрегации эритроцитов или периваскулярного отека. 
Периваскулярные изменения проявлялись в основ-
ном мутностью конъюнктивального фона  (признак пе-
риваскулярного отека) — выявлен в 73,6% наблюде-
ний, что соответствовало 7 (63,6%) случаям в 1-й, 19 
(76%) — во 2-й и 13 (73,6%) в 3-й группах. Геморрагии 
определяли во 2-й группе — у 24%, в 3-й — у 35,3%; в 
1-й группе — у 2 больных. Во внутрисосудистом отде-
ле отмечены замедление кровотока с развитием ста-
за, агрегация форменных элементов крови (сладж-
феномен) I–II степени. В 1-й группе замедление ско-
рости кровотока отмечали у 45% больных, в основном 
в венулярном отделе, во 2-й и 3-й группах — у 76 и 
82,3% в венулах и капиллярах. Агрегацию эритроцитов 
в 1-й группе выявляли в основном в венулярном отде-
ле, по мере повышения степени АВП — в венулярном 
и капиллярном. Анализ количественных показателей в 
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целом свидетельствовал о нарушении состояния МЦ 
по общему КИ и по всем парциальным индексам по 
сравнению с больными КГ (р<0,001) (табл. 2). У паци-
ентов со II и III, по сравнению с I степенью АВП, отме-
чали достоверный рост парциальных индексов и ОКИ 
(р<0,05). Полученные данные свидетельствуют о по-
вышении ОКИ у всех больных РА в основном за счет 
внутри- и внесосудистого компонентов, а сосудистые 
изменения были наиболее выражены в группе больных 
с максимальной АВП.

Таблица 2

Количественные показатели состояния МЦ (по данным ББК) 

у больных РА в зависимости от степени АВП

Показатель, 

баллы
КГ (n=35) I (n=11) II (n=25) III (n=17)

СИ 3,0±0,18 5,6±0,2* 8,4±0,24**# 9,3±0,22**#

ВИ 0,62±0,08 3,7±0,09** 4,9±0,1**# 5,7±0,12**#

ПИ 0,14±0,02 1,3±0,03* 1,8±0,07** 2,2±0,08**#

ОКИ 3,75±0,19 10,6±0,24** 15,1±0,29**# 17,2±0,32**#

*р<0,05 и **р<0,001 по сравнению с КГ; #р<0,05 по сравнению с па-
циентами с АВП I степени.

Для капилляроскопической картины больных РА 
было характерным изменение окраски и прозрачно-
сти (бледность и помутнение) капилляроскопического 
фона, обусловленное повышением проницаемости ка-
пиллярной мембраны к белкам плазмы крови. У 94,3% 
больных по сравнению с КГ — 3 (17,6%) (р<0,001), кро-
воток замедлен, его характер изменен: гомогенно-
зернистый у 15 (28,3%) больных, зернистый— у 18 
(33,9%), с развитием стаза и сладж-феномена — у 17 
(32,1%). У большинства (79,2%) пациентов выявлено 
расширение венозной бранши и сужение артериаль-
ной, полиморфность капиллярных петель — в виде 
восьмерок (>1 на 5 нормальных петель), точек, спи-
ралей. У 34 (64%) обследованных (р<0,05 в сравне-
нии с КГ) отмечено умеренное уменьшение количества 
капиллярных петель в поле зрения (до 4–5 на 1 мм). 
В 9,4% случаях определяли очаги экстравазатов, со-
стоящие из группы мелких геморрагий. У 28 (52,8%) 
больных количество межкапиллярных анастомозов 
увеличено, что можно рассматривать как компенса-
торную реакцию на уменьшение количества функци-
онирующих капилляров (в КГ не выявляли р<0,05). 
Данный признак распределялся по группам следую-
щим образом: в 1-й группе — 4 (36,2%), во 2-й и 3-й 
— 14 (56%) и 10 (58,8%) случая соответственно. Изме-
нения во 2-й и 3-й группах достоверны по сравнению 
с 1-й (р<0,05). При сопоставлении количественных 
изменений с клинико-лабораторными показателями 
АВП у больных РА выявлено, что количество капилля-
ров со спазмированной артериальной и расширен-
ной венозной браншами достоверно выше во 2-й и 
3-й группах (в сравнении с 1-й; р<0,05) и коррелирует 
с повышением уровня СРБ — r=0,36 и r=0,44 соответ-
ственно. Выявлена положительная корреляционная 
зависимость между уменьшением количества функ-
ционирующих капилляров и СОЭ во 2-й (r=0,54) и 3-й 
(r=0,6) группах; а также с уровнем РФ — во 2-й (r=0,4) 
и 3-й (r=0,52) группах. Также выявлены корреляции 
между данными показателями и увеличением коли-
чества артерио венозных анастомозов, увеличиваю-
щимся по мере повышения степени АВП.

При сопоставлении показателей разных отделов МЦ 
русла определяется корреляционная связь между выяв-

ленными изменениями капилляроскопической картины 
и величинами парциальных индексов: ВИ (r=0,46), СИ 
(r=0,5), ПИ (r=0,38) и ОКИ (r=0,54), подтверждающая си-
стемный характер нарушений МЦ у больных РА. Опре-
делены прямые корреляции между ОКИ и показателями 
АВП (СОЭ, СРБ, РФ) во всех 3 группах больных. Наибо-
лее сильные взаимосвязи отмечены в 3-й группе — при 
максимальной АВП, где корреляции между ОКИ и мар-
керами АВП (СОЭ, СРБ, РФ) составили r=0,58; r=0,64 и 
r=0,56 соответственно. 

ВЫВОДЫ

У больных РА степень патологических изменений 
МЦ (по данным ББК и капилляроскопии) положитель-
но коррелирует с маркерами АВП, что позволяет сде-
лать вывод об однонаправленности негативных изме-
нений в состоянии микрогемодинамики у этой катего-
рии больных. Полученные результаты в дальнейшем 
можно использовать для разработки дифференциро-
ванного подхода к коррекции МЦ нарушений у боль-
ных РА с учетом степени АВП.
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УРАЖЕННЯ СИСТЕМИ МІКРОЦИРКУЛЯЦІЇ 

ЗАЛЕЖНО ВІД АКТИВНОСТІ 

ЗАПАЛЬНОГО ПРОЦЕСУ У ХВОРИХ 

НА РЕВМАТОЇДНИЙ АРТРИТ

І.І. Благініна

Резюме. Обстежені 53 хворих на ревматоїдний 
артрит (РА) віком від 20 до 57 років (середній 
вік — 42,5±1,6 року), тривалість захво-
рювання — від 3,5 до 12 років (середня — 
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7,4±1,1 року). Досліджено особливості ста-
ну мікроциркуляторного (МЦ) русла у хво-
рих на РА залежно від ступеня активності 
запального процесу. Їх результати за даними 
біомікроскопії бульбарної кон’юнктиви (ББК) 
у хворих на РА свідчать про порушення за за-
гальним кон’юнктивальним (ЗКІ) і за всіма 
парціальними індексами. Виявлено кореляцію 
між змінами показників капіляроскопії та дани-
ми клініко-лабораторної активності РА. Вивче-
но взаємозв’язок капіляроскопічних характери-
стик і величин ЗКІ та парціальних індексів, що 
підтверджує системність порушень МЦ у хво-
рих на РА. Встановлено прямий кореляційний 
зв’язок між ЗКІ (за даними ББК) і маркерами 
активності запального процесу у хворих на РА. 
Посилення кореляційних зв’язків зумовлює 
підвищення активності запального процесу.

Ключові слова: ревматоїдний артрит, 
мікроциркуляція, біомікроскопія бульбарної 
кон’юнктиви, капіляроскопія.

DEPENDENCE OF MICROCIRCULATION 

SYSTEM AFFECTION 

ОN OF INFLAMMATORY PROCESS 

ACTIVITY IN PATIENTS WITH RHEUMATOID 

ARTHRITIS

I.I. Blaginina

Summary. We observed 53 patients with rheuma-
toid arthritis (RA), age from 20 to 57 years (mean 
age — 42,5±1,6), disease duration — from 3,5 to 
12 years (mean — 7,4±1,1). The features of the mi-

crocirculation state are explored in patients with RА 
depending on the degree of inflammatory process 
activity. Results of microcirculation research on the 
base of bulbar conjunctiva biomicroscopy data in 
patients with RA showed its abnormalities on a to-
tal conjunctival (TCI) and particular conjunctival 
indexes. We defined the correlations between the 
changes of capillaroscopic picture separate index-
es and clinic-laboratory activity of RA. We studied 
intercommunications between capillaroscopic de-
scriptions and sizes TCI and particular conjunctival 
indexes, which  confirm the systemic character of 
microcirculation abnormalities in patients with RA. 
Direct correlation is set between TCI and particular 
indexes of inflammatory process activity for all pa-
tients. The increasing of inflammatory process ac-
tivity assist the strengthening of the exposed cor-
relation connections. 

Key words: rheumatoid arthritis, 
microcirculation, biomicroscopy of bulbar 
conjunctiva, capillaroscopy.
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Высокие уровни NK клеток у перифериче-

ской крови пациентов с антифосфолипидным 

синдромом и рецидивирующими спонтанны-

ми абортами: потенциально новая гипотеза

Perricone C., de Carolis C., Giacomelli R., 
Zaccari G., Cipriani P., Bizzi E., Perricone R. (2007) 

High levels of NK cells in the peripheral blood of 
patients affected with anti-phospholipid syndrome 

and recurrent spontaneous abortion: a potential new 
hypothesis.

Rheumatology, 46(10): 1574–1578.
В литературе нет данных, рассматривающих фе-

нотипические классы циркулирующих лимфоцитов 
при антифосфолипидном синдроме (АФС). Роль ан-
тифосфолипидных антител (аФЛ) в развитии ре-
цидивирующих спонтанных абортов (РСА) остает-
ся неопределенной, тогда как известным является 
факт, что натуральные киллеры (NK)-клеток вовле-
чены в патогенез развития РСА. В данном исследо-
вании пациенток с АФС без РСА, АФС с РСА и РСА 
без аФЛ обследовали для определения субпопуля-
ций NK-клеток для оценки их роли в возникновении 
выкидышей, типичных для АФС.

Уровни NK-клеток в периферической крови у па-
циенток с АФС без РСА (n=28) и АФС с РСА (n=25) 
определяли с помощью проточной цитофлуоме-

трии. Установлены уровни NK-клеток при РСА без 
аФЛ, связанные с эндокринными (n=86), анатоми-
ческими (n=30) или идиопатическими (n=72) состо-
яниями, а также у 42 здоровых женщин.

Высокие уровни NK-клеток отмечены у 14/25 
(56%) пациенток с АФС и РСА. В данной группе у 
всех пациенток в анамнезе был один аборт в сро-
ке до 10 нед гестации, тогда как у оставшейся ча-
сти пациенток аборт происходил после 10-й неде-
ли гестации. Средние уровни NK-клеток были до-
стоверно выше АФС-РСА по сравнению с другими 
изученными состояниями, включая группу здоро-
вых добровольцев, за исключением идиопатиче-
ского РСА.

Результаты исследования демонстрируют, что 
количество и соотношение NK-клеток достоверно 
выше у пациенток с РСА и АФС, чем в группе АФС 
без РСА. Повышенное число NK-клеток коррелиру-
ет со снижением гестационного возраста во время 
аборта у пациенток с АФС и РСА. Эти данные по-
зволяют выдвинуть гипотезу, что NK-клетки спо-
собствуют развитию РСА при АФС. NK-клетки мо-
гут способствовать повреждению, инициирован-
ному аФЛ, или возникновению патологии при РСА 
независимо от аФЛ.
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