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Ïðèêðåïëåíèå ñèíîâèàëüíûõ ôèáðîáëàñòîâ ê
õðÿùó è êîñòè � îäèí èç âàæíåéøèõ ìîìåíòîâ ïà-
òîãåíåçà ðåâìàòîèäíîãî àðòðèòà (ÐÀ), ñïåöèôè÷-
íûé äëÿ ýòîãî çàáîëåâàíèÿ è îòëè÷àþùèé åãî îò
àðòðèòîâ äðóãîé ýòèîëîãèè. Ñåìåéñòâî ðàñïîçíàí-
íûõ ìîëåêóë àäãåçèè íåïðåðûâíî óâåëè÷èâàåòñÿ.
Îäíà èç òàêèõ ìîëåêóë � ìîëåêóëà ñîñóäèñòî-êëå-
òî÷íîé àäãåçèè-1 (VCAM-1, èç êëàññà èììóíîãëî-
áóëèíîâ) � ïðèñóòñòâóåò â âûñòèëàþùèõ ñëîÿõ ïðî-
ëèôåðèðóþùåé ñèíîâèàëüíîé òêàíè ïðè ÐÀ
(Kriegsmann J. et al., 1995a). VCAM-1 â áîëüøîì
êîëè÷åñòâå ýêñïðåññèðóåòñÿ íà ôèáðîáëàñòîïî-
äîáíûõ êëåòêàõ ñèíîâèàëüíîé îáîëî÷êè ó áîëüíûõ
ÐÀ, â òî âðåìÿ êàê â ñîñóäèñòîì ýíäîòåëèè ñèíî-
âèàëüíîé òêàíè ýòà ìîëåêóëà îòñóòñòâóåò. Ýòèì, ïî-
âèäèìîìó, îáóñëîâëåíà ñêëîííîñòü ïðîëèôåðèðó-
þùèõ ñèíîâèàëüíûõ êëåòîê ê ïðèêðåïëåíèþ ñ ïî-
ñëåäóþùåé èíâàçèåé ñóñòàâíîãî õðÿùà.

Ïðîäóöèðóåìûé ñèíîâèàëüíûìè ôèáðîáëàñòà-
ìè VCAM-1 ïðåèìóùåñòâåííî ñâÿçûâàåòñÿ ñ ëèì-
ôîöèòàðíûì èíòåãðèíîì VLA-4. Î÷åâèäíî, ÷òî ñó-
ùåñòâóþò è äðóãèå ìîëåêóëû àäãåçèè ñåìåéñòâà
VCAM, âîâëå÷åííûå â ýòîò ïðîöåññ. Íà ëèìôîöè-
òàõ CD8+ ñèíîâèàëüíîé æèäêîñòè ó áîëüíûõ ÐÀ
îáíàðóæåí ãîìîëîã VCAM-ñâÿçûâàþùåãî èíòåãðè-
íà àëüôà-4-áåòà-7 � ìóêîçèëîâûé ëèìôîöèòàð-
íûé ìàðêåð (Jorgensen C. et al., 1994).

Ïî-âèäèìîìó, èìåííî ñèíîâèàëüíûå ôèáðî-
áëàñòû ÿâëÿþòñÿ ïðè÷èíîé ìèãðàöèè âîñïàëèòåëü-
íûõ êëåòîê â ñèíîâèàëüíóþ îáîëî÷êó. Ñ ïîìîùüþ
ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè îáíàðóæåíà ìÐÍÊ
ìíîãî÷èñëåííûõ õåìîòàêñè÷åñêèõ ìîëåêóë, ïðîäó-
öèðóåìûõ ýòèìè êëåòêàìè (Hosaka S. et al., 1994).
Ëåéêîòðèåí Â4 (LTB4) è ïðîñòàãëàíäèí Å2 (PGE2)
óñèëèâàþò ìåòàëëîïðîòåèíàççàâèñèìóþ õåìîòàê-
ñè÷åñêóþ àêòèâíîñòü Ò-êëåòîê (Leppert D. et al.,
1995), à èíãèáèòîðû ìàòðèêñíûõ ìåòàëëîïðîòåè-

íàç (MMP) ïîäàâëÿþò ìèãðàöèþ Ò-êëåòîê â ìàò-
ðèêñ îñíîâíîé ìåìáðàíû.

Ñèíîâèàëüíûå ìàêðîôàãè ýêñïðåññèðóþò ìî-
ëåêóëó ìåæêëåòî÷íîé àäãåçèè-1 (ICAM-1), êîòîðàÿ
ñâÿçûâàåòñÿ ñ èíòåãðèíîì ëèìôîöèòîâ LFA-1 (van
Dinther-Janssen A.C.H.M. et al., 1994). Ñóùåñòâóåò
îáðàòíàÿ ñâÿçü, êîòîðàÿ ïîääåðæèâàåòñÿ ðàñòâî-
ðèìûìè ìîëåêóëàìè ICAM-1. Ðàñòâîðèìûå ICAM-1
èíãèáèðóþò àäãåçèþ ëèìôîöèòîâ è ìîíîöèòîâ ê
ñèíîâèîöèòàì (Shingu M. et al., 1994). Ýòîò ìåõà-
íèçì ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí â ëå÷åíèè ÐÀ
(Haskard D.O., 1995). Ââåäåíèå àíòèòåë ê ICAM
ïðèâîäèò ê ÷àñòè÷íîé àíåðãèè Ò-êëåòîê ïðîäîë-
æèòåëüíîñòüþ äî 5 ìåñ (Davis L.S. et al., 1995).

Àäãåçèÿ ñèíîâèîöèòîâ ê õðÿùó óñèëèâàåòñÿ ëè-
ãàíäàìè íà ïîâåðõíîñòè õîíäðîöèòîâ (Summers K.L.
et al., 1995). Ïðè îñòåîàðòðîçå (ÎÀ) âûÿâëÿþò â
îñíîâíîì èíòåãðèíû àëüôà-v è àëüôà-v-áåòà-5 �
ëèãàíäû äëÿ ôèáðîíåêòèíà è âèòðîíåêòèíà, â òî
âðåìÿ êàê íà ïðîëèôåðèðóþùèõ êëåòêàõ ïðè ÐÀ ýòè
ìîëåêóëû íå îïðåäåëÿþòñÿ (Nikkari L. et al., 1995).

Ýíäîòåëèàëüíûå ìîëåêóëû àäãåçèè Å- è Ð-ñå-
ëåêòèíû ìîãóò èãðàòü âàæíóþ ðîëü â àêêóìóëÿöèè
ëåéêîöèòîâ ïðè ÐÀ. Â ðàáîòå U.M. Walter,
A.C. Issekutz (1997) ïîêàçàíà ðîëü ýòèõ ìîëåêóë
ïðè àäúþâàíòíîì àðòðèòå ó êðûñ. Ìèãðàöèÿ ëåé-
êîöèòîâ â âîñïàëåííûå ñóñòàâû èëè êîæó çàâèñèò
â îñíîâíîì îò Ð-ñåëåêòèíà, à íå îò Å-ñåëåêòèíà.
Îäíàêî ïîñëåäíèé ñïîñîáñòâóåò ìèãðàöèè â òåõ
ñëó÷àÿõ, êîãäà Ð-ñåëåêòèí íå ó÷àñòâóåò â ïðèâëå-
÷åíèè ëåéêîöèòîâ.

Ìîëåêóëû ýíäîòåëèàëüíîé êëåòî÷íîé àäãåçèè-1
(ELAM-1) â òåðìèíàëüíûõ ñîñóäàõ ïðè ÐÀ òàêæå
ñïîñîáñòâóþò ïåðåõîäó ëèìôîöèòîâ èç êðîâè â
ñèíîâèàëüíóþ òêàíü (Kriegsmann J. et al., 1995b).
Âçàèìîäåéñòâèå ýíäîòåëèÿ ñ Ò-êëåòêàìè ïðèâî-
äèò ê íàðóøåíèþ ðåãóëÿöèè HLA-DR è àêòèâàöèè
CD69, òåì ñàìûì óñèëèâàÿ àêòèâíîñòü Ò-ëèìôî-
öèòîâ (Iannone F. et al., 1994). Èíãèáèòîðû àíãèî-
ãåíåçà ñíèæàþò êîëè÷åñòâî èììóíîëîãè÷åñêè
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íû íîâûå ïîäõîäû ê òåðàïèè ðåâìàòîèäíîãî àðòðèòà, ðàçðàáàòûâàå-
ìûå íà îñíîâå ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ.
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àêòèâíûõ êëåòîê, ìèãðèðóþùèõ â ñèíîâèàëüíóþ
îáîëî÷êó (Peacock D.J. et al., 1995).

Äîñòèæåíèå òåðàïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà âîçìîæ-
íî çà ñ÷åò ïîäàâëåíèÿ ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ, òàê êàê
ðåöåïòîðû ê íèì â èçáûòî÷íîì êîëè÷åñòâå îáíàðó-
æåíû â ìèêðîñîñóäàõ è êëåòêàõ ýíäîòåëèÿ (íàïðè-
ìåð, ðåöåïòîðû ýíäîòåëèíà) (Szekanecz Z. et al.,
1995). Îñòàåòñÿ íåÿñíîé ðîëü ðåöåïòîðîâ ê ñîìà-
òîñòàòèíó, îáíàðóæåííûõ â âåíîçíîì ñåãìåíòå ìèê-
ðîöèðêóëÿöèè ïðè ÐÀ. G. Coari è ñîàâòîðû (1995)
èññëåäîâàëè âëèÿíèå ñîìàòîñòàòèíà-14 íà ñèíîâè-
àëüíóþ îáîëî÷êó. Ïîêàçàíî, ÷òî ñîìàòîñòàòèí-14
óìåíüøàåò ãèïåðòðîôèþ ñèíîâèàëüíîé îáîëî÷êè.
Ïîñëå 6 âíóòðèñóñòàâíûõ èíúåêöèé ñîìàòîñòàòèíà
â äîçå 750 ìã ñ 15-äíåâíûìè èíòåðâàëàìè òîëùèíà
ñèíîâèàëüíîé ìåìáðàíû, îöåíåííàÿ ñ ïîìîùüþ
äîïïëåðîãðàôèè, äîñòîâåðíî óìåíüøàëàñü.

Íåîáðàòèìàÿ äåñòðóêöèÿ ñóñòàâà � íàèáîëåå
õàðàêòåðíîå ïðîÿâëåíèå ÐÀ. Áîëüøèíñòâî ïàòîôè-
çèîëîãè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ íàïðàâëåíû íà äåñòðóê-
öèþ õðÿùà è êîñòè. Èçìåíåíèÿ â êîñòíîé òêàíè
íàñòîëüêî õàðàêòåðíû ÷òî äèàãíîç ÐÀ ìîæíî ïî-
ñòàâèòü èíîãäà ÷åðåç ñîòíè ëåò ïîñëå ñìåðòè. Òàê,
Ê. Õëóä ïðè èçó÷åíèè îñòàíêîâ àâñòðèéñêîãî ãåð-
öîãà Àëüáðåõòà II (1298�1358) îïðåäåëèë, ÷òî ó íåãî
áûë òÿæåëûé ïðîãðåññèðóþùèé ÐÀ (Chlud K., 1991).

Ê ñîæàëåíèþ, ñîâðåìåííûå ëåêàðñòâåííûå
ïðåïàðàòû íå ìîãóò ýôôåêòèâíî âëèÿòü íà ýòîò
ïðîöåññ. Äåñòðóêöèþ ñóñòàâîâ âûçûâàþò òàêèå
ýíçèìû, êàê ñûâîðîòî÷íûå ïðîòåàçû, MMP è êà-
òåïñèíû (Cunnane G. et al., 1998).

Íåéòðîôèëüíûå ãðàíóëîöèòû, ñîñòàâëÿþùèå
áîëåå 90% êëåòîê ñèíîâèàëüíîé æèäêîñòè ïðè ÐÀ,
ñïîñîáíû çàõâàòûâàòü ñîäåðæàùèåñÿ â ñèíîâèàëü-
íîé æèäêîñòè èììóííûå êîìïëåêñû (IgG�IgG è IgG�
IgM ðåâìàòîèäíûå ôàêòîðû) è ïðîäóêòû ðàñùåï-
ëåíèÿ êîìïëåìåíòà (C5, C5A, DES, ARG, C3B). Ýòî
ïðèâîäèò ê ñåêðåöèè ëèçîñîìàëüíûõ ãèäðîëàç, îñî-
áåííî íåéòðàëüíûõ ïðîòåàç, êîòîðûå ïðîâîöèðóþò
ïîâðåæäåíèå òêàíè è ãåíåðèðóþò îáðàçîâàíèå ñî-
åäèíåíèé êèñëîðîäà. Íåéòðîôèëüíûå ãðàíóëîöè-
òû òàêæå âûäåëÿþò ïðîäóêòû 11-öèêëîîêñèãåíàçû
(PGE2, TXA2) è 5-/15-ëèïîîêñèãåíàçû (ìîíî-, äè- è
òðè-õåòû, LTB4 è èõ èçîìåðû). Ïðîäóêòû öèêëîîê-
ñèãåíàçû (êðîìå TXA2) íå âûçûâàþò âîñïàëåíèå
ñàìîñòîÿòåëüíî; îíè èíãèáèðóþò ôóíêöèþ íåéòðî-
ôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ, òðîìáîöèòîâ, ìàêðîôàãîâ
è òó÷íûõ êëåòîê. Ñàìûì âåðîÿòíûì ïðîâîñïàëè-
òåëüíûì àãåíòîì èç íûíå âûÿâëåííûõ ñ÷èòàåòñÿ
LTB4 (âîçìîæíûé èîíîôîð êàëüöèÿ, ñèëüíûé õåìî-
àòòðàêòàíò, èíäóöèðóþùèé ìåñòíîå âîñïàëåíèå è
àêòèâèðóþùèé íåéòðîôèëüíûå ãðàíóëîöèòû)
(Weissmann G., Korchak H., 1994).

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ êëþ÷åâûìè ìåäèàòîðàìè
èíâàçèè ñèíîâèàëüíîé òêàíè â õðÿù ñ÷èòàþò MMP.
Áîëåå äåñÿòêà èçâåñòíûõ ýíçèìîâ ýòîãî ñåìåé-
ñòâà ñïîñîáíû ðàçðóøèòü âñå êîìïîíåíòû õðÿùà,
êîñòè è ñîåäèíèòåëüíîòêàííûé ìàòðèêñ (Birkedahl-
Hansen, 1995). Ñðåäè MMP âûäåëÿþò 3 îñíîâíûõ
ïîäñåìåéñòâà � êîëëàãåíàçû, ñòðîìåëèçèíû è
æåëàòèíàçû. Ïîä äåéñòâèåì öèòîêèíîâ ñèíîâèàëü-
íûå ôèáðîáëàñòû ïðè ÐÀ âûäåëÿþò áîëüøîå êî-

ëè÷åñòâî ñòðîìåëèçèíà è êîëëàãåíàçû (Tetlow L.C.
et al., 1995). Ñòðîìåëèçèí, êîëëàãåíàçó è òêàíå-
âûé èíãèáèòîð ìåòàëëîïðîòåèíàçû 1 îáíàðóæè-
âàþò â ñèíîâèàëüíîé òêàíè êàê ïðè ÐÀ, òàê è ïðè
ÎÀ (Hembry R.M. et al., 1995). Êîíöåíòðàöèÿ ñòðî-
ìåëèçèíà (MMP 3) â ñèíîâèàëüíîé æèäêîñòè âûøå
ïðè ÐÀ, ÷åì ïðè ÎÀ (Taylor D.J. et al., 1994).

Ïðè ñðàâíèòåëüíîì èññëåäîâàíèè ðîëè äâóõ
êëàññîâ ïðîòåèíàç � àããðåêàíàç è MMP � â õîí-
äðîäåñòðóêöèè ïðè êîëëàãåíèíäóöèðîâàííîì àð-
òðèòå ó ìûøåé ïîêàçàíî, ÷òî ïîâûøåííûå êîíöåí-
òðàöèè ôåðìåíòîâ îáîèõ êëàññîâ îïðåäåëÿëèñü â
ïåðèöåëëþëÿðíîì ïðîñòðàíñòâå õîíäðîöèòîâ
(÷àùå îäíîâðåìåííî, èíîãäà ïî îòäåëüíîñòè).
Ïîêàçàíî, ÷òî ðàñùåïëåíèå àããðåêàíà â ýòîé ìî-
äåëè ìîæåò îñóùåñòâëÿòüñÿ íåçàâèñèìî àããðåêà-
íàçàìè è MMP (Singer I.I. et al., 1997).

MMP âçàèìíî àêòèâèðóþò äðóã äðóãà ïóòåì ýí-
çèìàòè÷åñêîãî ðàñùåïëåíèÿ. Ñóùåñòâóåò ïàðàëëå-
ëèçì ìåæäó óâåëè÷åííîé ýêñïðåññèåé æåëàòèíà-
çû Â (MMP 9) è åå ïîòåíöèàëüíûì àêòèâàòîðîì
ñòðîìåëèçèíîì â ñèíîâèàëüíîé æèäêîñòè (Kool-
wijk P. et al., 1995).

Êàòåïñèíû (ñåìåéñòâî ïðîòåîëèòè÷åñêèõ ýíçè-
ìîâ) òàêæå âîâëå÷åíû â äåãðàäàöèþ õðÿùà. Îäíà-
êî èõ âëèÿíèå íåñïåöèôè÷íî äëÿ ÐÀ, ïîñêîëüêó
ïîâûøåííàÿ ýêñïðåññèÿ ìÐÍÊ êàòåïñèíîâ D è L
îáíàðóæèâàåòñÿ è ïðè ÎÀ (Keyszer G.M. et al., 1995).

Ìåíåå èçó÷åíà â íàñòîÿùåå âðåìÿ ðîëü äðóãèõ
ïðîòåîëèòè÷åñêèõ ôåðìåíòîâ (òàêèõ, êàê òðèïòà-
çà, õèìàçà è êàëïåèí). Òðèïòàçà è õèìàçà âûäåëÿ-
þòñÿ â îñíîâíîì òó÷íûìè êëåòêàìè è, âåðîÿòíî,
àêòèâèðóþò ïðîñòðîìåëèçèí è ïðîêîëëàãåíàçó. È
õîòÿ êîëè÷åñòâî òó÷íûõ êëåòîê â ñèíîâèè ïðè ÐÀ
ñîñòàâëÿåò îêîëî 2% (Tetlow L.C., Woolley D.E.,
1995), èõ âëèÿíèå ìîæåò îêàçàòüñÿ áîëåå ñèëü-
íûì, ïîñêîëüêó òðèïòàçà è õèìàçà ïðèâîäÿò ê íà-
ðóøåíèþ öåëîñòè õðÿùåâîãî ìàòðèêñà è ê îòåêó
ñèíîâèàëüíîé îáîëî÷êè. Êàëïåèí ìîæåò ðàçðóøàòü
ïðîòåèíãëèêàíû. Ýòîò ôåðìåíò îáíàðóæåí íà ðàí-
íèõ ñòàäèÿõ äåãðàäàöèè õðÿùà ó ìûøåé ñ êîëëà-
ãåí-II-èíäóöèðîâàííûì àðòðèòîì, à çíà÷èò, îí ïðè-
íèìàåò ó÷àñòèå â àêòèâàöèè ïðîýíçèìîâ ñèíîâè-
àëüíîé îáîëî÷êè (Szomor Z. et al., 1995).

Ïîñêîëüêó IgG ãëóáîêî ïðîíèêàþò â õðÿù, ïðî-
öåññû äåãðàäàöèè õðÿùà ìîãóò óñèëèâàòüñÿ ïðè ÐÀ
èììóíîãëîáóëèíàìè (Mannik M., Person R.E., 1994).
Êîìïîíåíòû ìàòðèêñà òàêæå ñïîñîáíû èíäóöèðîâàòü
åãî äåñòðóêöèþ. Íàïðèìåð, ôèáðîíåêòèí ñòèìóëè-
ðóåò ôèáðîáëàñòû ïðè ÐÀ è ÎÀ, ïðèâîäÿ ê ôîêàëü-
íîé äåãðàäàöèè ìàòðèêñà (Wang A.Z. et al., 1995).

Î÷åíü èíòåðåñíûì ïðåäñòàâëÿåòñÿ âîïðîñ î
ñîîòíîøåíèè èììóííûõ è íåèììóííûõ ìåõàíèç-
ìîâ â ïðîãðåññèðîâàíèè ïîðàæåíèÿ ñóñòàâîâ ïðè
ÐÀ. U. Muller-Ladner è ñîàâòîðû (1995) íàáëþäàëè
áîëüíîãî ñ õðîíè÷åñêèì ÐÀ è ñèíäðîìîì ïðèîá-
ðåòåíîãî èììóíîäåôèöèòà, ó êîòîðîãî, íåñìîòðÿ
íà âûðàæåííûé äåôèöèò Ò-ëèìôîöèòîâ, ïðîãðåñ-
ñèðîâàëà äåñòðóêöèÿ õðÿùà è êîñòè ïðîëèôåðè-
ðóþùèìè ñèíîâèàëüíûìè ôèáðîáëàñòàìè. Äåñò-
ðóêöèÿ áûëà ñâÿçàíà ñ âûäåëåíèåì ñèíîâèàëüíû-
ìè ôèáðîáëàñòàìè â ìåñòå èíâàçèè êàòåïñèíîâ
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B, D, è L. Íàèáîëåå ïîðàçèòåëüíî òî, ÷òî êëèíè-
÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé âîñïàëåíèÿ â ïîðàæåííûõ ñóñ-
òàâàõ íå áûëî (âåðîÿòíî, èç-çà ñíèæåíèÿ ñèíòåçà
Ò-êëåòî÷íûõ âîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ).

Ìîæíî óòâåðæäàòü, ÷òî äåñòðóêöèÿ ñóñòàâîâ ïðè
ÐÀ � ðåçóëüòàò ðàçíîîáðàçíûõ ìîëåêóëÿðíûõ è
êëåòî÷íûõ âçàèìîäåéñòâèé â ñèíîâèàëüíîé îáîëî÷-
êå. Ñóùåñòâóåò îïðåäåëåííàÿ êîìáèíàöèÿ ýíçèìîâ,
âûçûâàþùèõ äåñòðóêöèþ õðÿùÿ, è ìîëåêóë ïðè-
êðåïëåíèÿ, õàðàêòåðíàÿ äëÿ ýòîãî çàáîëåâàíèÿ.

Òàêèì îáðàçîì, ÐÑ õàðàêòåðèçóåòñÿ óòîëùåíèåì
ñèíîâèàëüíîé îáîëî÷êè çà ñ÷åò ïðîëèôåðàöèè ñèíî-
âèàëüíûõ ôèáðîáëàñòîâ è åå èíôèëüòðàöèè âîñïà-
ëèòåëüíûìè êëåòêàìè. Ñèíîâèàëüíûå ôèáðîáëàñòû
ïðèîáðåòàþò ÷åðòû «òðàíñôîðìèðîâàííûõ» îïóõîëå-
ïîäîáíûõ êëåòîê, ÷òî îáúÿñíÿþò âëèÿíèåì ïðîòî-
îíêîãåíîâ, íàðóøàþùèõ ðåãóëÿöèþ êëåòî÷íîãî öèêëà.
Ìîëåêóëû àäãåçèè óñêîðÿþò êàê ìèãðàöèþ êëåòîê â
âîñïàëåííûé ñóñòàâ, òàê è ïðèêðåïëåíèå ñèíîâèàëü-
íûõ êëåòîê ê õðÿùó èëè êîñòè. Áîëüøîå êîëè÷åñòâî
âûðàáàòûâàåìûõ ôèáðîáëàñòàìè è ìàêðîôàãàìè
öèòîêèíîâ (èíòåðëåéêèí-1, TNF-a è äð.) ñòèìóëèðó-
þò ïðîäóêöèþ êëåòêàìè äåñòðóêòèâíûõ ýíçèìîâ. Äå-
ñòðóêöèÿ õðÿùà è êîñòè ïðè ÐÀ ïðîèñõîäèò ïîä âëè-
ÿíèåì ñûâîðîòî÷íûõ ïðîòåàç, MMP è êàòåïñèíîâ. È
õîòÿ ýòèîëîãèÿ è ìíîãèå âàæíûå ôàêòîðû ïàòîãåíå-
çà (íàïðèìåð, ñîîòíîøåíèå èììóííûõ è íåèììóí-
íûõ ìåõàíèçìîâ â ðàçâèòèè çàáîëåâàíèÿ) îñòàþòñÿ
íåèçó÷åííûìè, íà îñíîâå ñîâðåìåííûõ ïðåäñòàâëå-
íèé àêòèâíî èññëåäóþò íîâûå ïîäõîäû â ëå÷åíèè ÐÀ:
èíãèáèðîâàíèå MMP è ìîëåêóë àäãåçèè, áëîêàäó ÈË-1
èëè TNF-a, èñïîëüçîâàíèå àíòè-Fas-àíòèòåë äëÿ
èíäóöèðîâàíèÿ àïîïòîçà. Êðîìå òîãî, â ïîñëåäíèå
ãîäû ðàçðàáàòûâàåòñÿ ãåííàÿ òåðàïèÿ ÐÀ.
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ÏÀÒÎÃÅÍÅÇ ÐÅÂÌÀÒÎ¯ÄÍÎÃÎ
ÑÈÍÎÂ²ÒÓ. II. ÀÄÃÅÇ²ß ÑÈÍÎÂ²ÀËÜÍÈÕ
ÊË²ÒÈÍ ÄÎ ÑÓÃËÎÁÎÂÎÃÎ ÕÐßÙÀ
² ÌÅÕÀÍ²ÇÌÈ Ê²ÑÒÊÎÂÎ-ÕÐßÙÎÂÎ¯
ÄÅÑÒÐÓÊÖ²¯

À.Ì. Ãíèëîðèáîâ

Ðåçþìå. Ó äàíîìó îãëÿä³ ïðîäîâæåíî ðîçãëÿä
ïàòîãåíåòè÷íèõ ìåõàí³çì³â ðåâìàòî¿äíîãî ñèíî-
â³òó. Îáãîâîðþþòüñÿ ïðè÷èíè ³ ìåõàí³çìè àäãåç³¿
ñèíîâ³àëüíèõ ô³áðîáëàñò³â äî ê³ñòêîâî-õðÿùîâî-
ãî ìàòðèêñó. Ïðîàíàë³çîâàíî ÷èííèêè, ÿê³ áåç-
ïîñåðåäíüî ïðèçâîäÿòü äî äåãðàäàö³¿ õðÿùà òà
ï³äëÿãàþ÷î¿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè. Âèêëàäåíî íîâ³
ï³äõîäè äî òåðàï³¿ ðåâìàòî¿äíîãî àðòðèòó, ÿê³
ðîçðîáëåí³ íà ï³äñòàâ³ îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ðåâìàòî¿äíèé ñèíîâ³ò, ïàòî-
ãåíåç, ìîëåêóëè àäãåç³¿, äåñòðóêö³ÿ õðÿùà, ïðî-
òåîë³òè÷í³ åíçèìè.

THE PATHOGENESIS OF RHEUMATOID
SYNOVITIS. II. SYNOVIAL CELL
ATTACHMENT TO THE ARTICULAR
CARTILAGE AND MECHANISMS OF THE
DESTRUCTION OF CARTILAGE AND BONE

A.M. Gnilorybov

Summary. In this article discussion about pathogenic
mechanisms of rheumatoid synovitis is continued.
The causes and mechanisms of attachment of
synovial fibroblasts to the bone-cartilage matrix are
considered. The analysis of the factors, directly
involved in the degradation of cartilage and bone is
presented. It is shown that the results of the research
reviewed here also provide new trends in the
treatment of rheumatoid arthritis.

Key words: of rheumatoid synovitis, pathogenesis,
adhesion molecules, destruction of cartilage,
proteolytic enzymes.
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83045, Äîíåöê, Ëåíèíñêèé ïðîñïåêò, 47
Äîíåöêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé
óíèâåðñèòåò, êàôåäðà ãîñïèòàëüíîé òåðàïèè
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Ëåâîæåëóäî÷êîâûå äèàñòîëè÷åñêèå ôóíêöèè
ïðè þâåíèëüíîì ðåâìàòîèäíîì àðòðèòå
Oguz D., Ocal B., Ertan U., Narin H., Karademir S.,

Senocak F. (2000) Left Ventricular Diastolic Functions
in Juvenile Rheumatoid Arthritis. Pediatr. Cardiol.,
21(4): 374�377.

Ïîðàæåíèÿ ñåðäöà � ïåðèêàðäèò, ìèîêàðäèò è
ýíäîêàðäèò � îáû÷íû ïðè þâåíèëüíîì ðåâìàòîèä-
íîì àðòðèòå (ÞÐÀ). Èìååòñÿ ìíîãî ñîîáùåíèé î ñè-
ñòîëè÷åñêîé è äèàñòîëè÷åñêîé ôóíêöèè ëåâîãî æå-
ëóäî÷êà ó âçðîñëûõ ïàöèåíòîâ ñ ÐÀ, îäíàêî íå ïðîâî-
äÿòñÿ èññëåäîâàíèÿ òàêîãî ðîäà ó äåòåé ñ ÐÀ. Â
èññëåäîâàíèå áûëè âêëþ÷åíû 30 ïàöèåíòîâ ñ ÐÀ áåç
êàêèõ-ëèáî ñèìïòîìîâ ñî ñòîðîíû ñåðäöà è 30 ëèö
êîíòðîëüíîé ãðóïïû, ñîïîñòàâèìûõ ïî ïîëó è âîçðà-
ñòó. Ïðîâîäèëè ýõî-èññëåäîâàíèå â Ì-ðåæèìå è äîï-
ïëåð-ýõîêàðäèîãðàôèþ äëÿ îöåíêè ñèñòîëè÷åñêîé è
äèàñòîëè÷åñêîé ôóíêöèè ëåâîãî æåëóäî÷êà. Â ãðóï-
ïå ÞÐÀ êîíå÷íî-ñèñòîëè÷åñêèé äèàìåòð è îáúåì
ëåâîãî æåëóäî÷êà ïðåâûøàëè òàêîâûå â íîðìå, à
ôðàêöèÿ âûáðîñà è ôðàêöèîíîå óêîðî÷åíèå áûëè
ñíèæåíû. Ïîâûøåíà ñêîðîñòü ïîçäíåãî òîêà, ñíèæå-
íà ñêîðîñòü ðàííåãî òîêà, ïðîëîíãèðîâàíî âðåìÿ èçî-
âîëþìè÷åñêîé ðåëàêñàöèè, îòðàæàþùåå àáíîðìàëü-
íóþ ôîðìó ðåëàêñàöèè äèàñòîëè÷åñêîé äèñôóíêöèè.
Ñìåðòíîñòü ïîâûøåíà ñðåäè âçðîñëûõ ïàöèåíòîâ ñ
ÐÀ, à îñíîâíîé ïðè÷èíîé ñìåðòè îò ñåðäå÷íî-ñîñó-
äèñòîé ïàòîëîãèè áûëà ÈÁÑ. Àáíîðìàëüíàÿ ôîðìà
ðåëàêñàöèè äèàñòîëè÷åñêîé äèñôóíêöèè, îáíàðóæåí-
íàÿ ó äåòåé ñ ÞÐÀ, íàáëþäàåòñÿ ïðè ÈÁÑ. Ýòè äåòè
ñîñòàâëÿþò ãðóïïó ðèñêà ðàçâèòèÿ ÈÁÑ â áóäóùåì,
äàæå ïðè îòñóòñòâèè ñèìïòîìîâ â íàñòîÿùåå âðåìÿ.
Òàêèì îáðàçîì, èñïîëüçîâàíèå ñåðèéíîé ýõîêàðäè-

îãðàôèè ó äåòåé ñ ÞÐÀ äëÿ îöåíêè ñèñòîëè÷åñêîé è
äèàñòîëè÷åñêîé ôóíêöèè ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü ñíè-
æåíèþ òÿæåñòè çàáîëåâàíèÿ è ñìåðòíîñòè, îáóñëîâ-
ëåííîé êàðäèàëüíûìè íàðóøåíèÿìè.

Àíòèòåëà ïðîòèâ ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê ïðè
ñèñòåìíîì âàñêóëèòå è ñèñòåìíîé êðàñíîé

âîë÷àíêå (ÑÊÂ). Âëèÿíèå òåïëîâîé
èíàêòèâàöèè íà ñâÿçûâàíèå
è ñïåöèôè÷íîñòü àíòèòåë
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Hughes G.R.V. (1999) Anti-endothelial cell antibodies in
systemic vasculitis and systemic lupus erythematosus
(SLE): Effects of heat inactivation on binding and
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Èçó÷àëè âëèÿíèå òåïëîâîé èíàêòèâàöèè êîìïëå-
ìåíòà íà àíòèýíäîòåëèàëüíûå àóòîàíòèòåëà (ÀÝÀÒ)
ñûâîðîòêè êðîâè ó 32 áîëüíûõ ñèñòåìíûì âàñêóëè-
òîì, 8 � ÑÊÂ è ó 10 çäîðîâûõ ëèö. Ñûâîðîòêó êðîâè
ïðîãðåâàëè ïðè òåìïåðàòóðå 56 °C â òå÷åíèå 30 ìèí.
Ïî äàííûì èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà óñòàíîâ-
ëåíî ïîâûøåíèå èíäåêñà ñâÿçûâàíèÿ (ÈÑ) ÀÝÀÒ ñ
ýíäîòåëèàëüíûìè êëåòêàìè ïóïî÷íîé âåíû ñ 20 äî
71,5% ó áîëüíûõ è ñ 14 äî 90% � ó çäîðîâûõ. Äî-
áàâëåíèå ñâåæåãî êðîëè÷üåãî êîìïëåìåíòà ê ïðî-
ãðåòîé ñûâîðîòêå êðîâè èëè óäàëåíèå èç íåå èììóí-
íûõ êîìïëåêñîâ íå âëèÿëî íà âåëè÷èíó ÈÑ. Ïîâûøåí-
íûé ÈÑ ñîõðàíÿëñÿ, åñëè ïðîãðåòóþ ñûâîðîòêó êðîâè
îõëàæäàëè äî 4 °C. Ïîâûøåíèå ñâÿçûâàþùåé àêòèâ-
íîñòè ñûâîðîòêè êðîâè îáóñëîâëåíî íàëè÷èåì èì-
ìóíîãëîáóëèíîâ. Â ïðîãðåòîé ñûâîðîòêå êðîâè áîëü-
íûõ âûÿâëåíî çíà÷èòåëüíîå íåñïåöèôè÷åñêîå ñâÿ-
çûâàíèå æåëàòèíà.


