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ВВЕДЕНИЕ

Ревматоидный артрит (РА) — одно из наиболее 
частых воспалительных заболеваний суставов, на-
носящее огромный социально-экономический вред 
больным и государству в целом (Коваленко В.М. 
та співавт., 2008; Ngian G.S., 2010; Scott D.L. et al., 
2010). В различных регионах земного шара распро-
страненность РА составляет около 1% взрослого 
населения, причем число таких больных ежегод-
но увеличивается даже в странах с относительно 
низкой распространенностью болезни (Hakoda M., 
2007). Это же касается и Украины (Борткевич О.П., 
Білявська Ю.В., 2008).

В течение последних лет началось обсуждение 
возможной связи развития и особенностей после-
дующего течения РА с неблагоприятными факто-
рами окружающей среды (Синяченко О.В., 2007; 
Holmberg S. et al., 2004; Proffitt F., Bagla P., 2009). 
Роль загрязняющих экологических агентов (ксено-
биотиков) в развитии данного заболевания рассма-
тривается в рамках отдельного научного направле-
ния — «геоэпидемиологии» (Shapira Y. et al., 2010; 
Toboіn G.J. et al., 2010). В настоящее время во мно-
гих странах обсуждается взаимодействие эколо-
гических и генетических составляющих патоге-
нетических построений ревматоидного процесса 
(Engelman C.D. et al., 2009; Oliver J.E., Silman A.J., 
2009; Adams D.D. et al., 2010; Trenkmann M. et al., 
2010).

Гипотетически, распространенность РА опре-
деляется именно экологической ситуацией 
в том или ином регионе (Carmona L. et al., 2010; 
Markatseli T.E. et al., 2010). По данным R. Meziani 
и соавторов (2011), от ряда экологических состав-
ляющих проживания больных РА зависит дальней-
ший прогноз заболевания. Считается, что опре-

деление влияния неблагоприятных экологических 
факторов окружающей среды на организм боль-
ных РА будет способствовать пониманию новых 
звеньев патогенеза заболевания. Целью и задача-
ми данной работы стали оценка распространенно-
сти РА в зависимости от степени развития в регио-
нах отдельных отраслей промышленности, транс-
порта и сельского хозяйства, уровня загрязнения 
ксенобиотиками воздуха, почвы, питьевой и грун-
товых вод, а также от содержания токсичных и эс-
сенциальных микроэлементов (МЭ) в зонах про-
живания людей.

ОБЪЕКТ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В Донецкой области сконцентрировано около 
2000 промышленных предприятий черной и цвет-
ной металлургии, угледобывающей, химической 
(коксохимической), машиностроительной и дру-
гих отраслей промышленности, а суммарная тех-
ногенная антропогенная нагрузка на единицу тер-
ритории вчетверо выше средней по государству. 
Вот почему Донецкую область можно считать некой 
моделью оценки влияния неблагоприятной эколо-
гической ситуации на здоровье человека в целом 
и распространенность РА, в частности.

Гигиеническая оценка антропогенного загряз-
нения окружающей среды проводилась на осно-
вании определения ксенобиотиков в четырех ее 
объектах — атмосферном воздухе, почве, воде по-
верхностных водоемов и подземных водоисточни-
ков. Данные получены в результате лабораторных 
исследований санитарно-гигиенических станций, 
региональных отделений Государственных коми-
тетов по гидрометеорологии, контролю природ-
ной среды и экологической безопасности. В почве 
33 регионов Донецкой области исследованы уров-
ни 16 МЭ, а в подземных водах — 8.
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Оценивали интегральные показатели небла-
гоприятной экологической нагрузки на атмосфе-
ру (Q), воду (R) и почву (S) регионов. Все перечис-
ленные показатели сравнивали с распространенно-
стью РА (F) на 10 тыс. населения и с интегральным 
эпидемиологическим критерием в регионе (G), ко-
торый подсчитывали по формуле:
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где G — интегральный эпидемиологический кри-
терий распространенности и заболеваемости РА 
в Донецком регионе (о.е.), Y1 — распространен-
ность РА (показатель в Донецком регионе), Y2 — 
распространенность РА (среднегосударственный 
показатель), Y3 — распространенность РА (сред-
необластной показатель), Z1 — заболеваемость РА 
(показатель в Донецком регионе), Z2 — заболева-
емость РА (среднегосударственный показатель), 
Z3 — заболеваемость РА (среднеобластной показа-
тель), s1 — среднеквадратическое отклонение госу-
дарственного показателя, s2 — среднеквадратиче-
ское отклонение областного показателя, n — чис-
ло критериев (4).

Уровень выбросов в атмосфере на площадь тер-
ритории за год составляет 9683,6±598,62 т/км2, 
на 1 больного РА человека — 1474,4±85,15 кг, со-
ответственно показатели накопления промышлен-
ных отходов — 993,7±54,46 т3/км2 и 738,8±34,72 т. 
Средняя структура выбросов в атмосферу в До-
нецком регионе, где проживали обследован-
ные больные РА, следующая: металлургическая 
промышленность — 16,0±1,55%, угледобыва-
ющая — 35,5±2,08%, химическая — 4,2±0,43%, 
машиностроительная — 5,5±0,83%, энерге-
тика — 17,6±1,93%, производство строитель-
ных материалов — 11,7±1,38%, автомобильный 
транспорт — 3,2±0,73%, сельское хозяйство — 
2,8±0,65%. Интегральная степень загрязнения ат-
мосферного воздуха (Q) была равна 1,04±0,031 у.е., 
питьевой и грунтовых вод (R) — 0,83±0,020 у.е., 
поч вы (S) — 0,83±0,021 у.е. Первые два показате-
ля в городах были достоверно выше, чем в сельских 
районах, соответственно на 58 и на 29%, а третий 
экологический параметр — на 21% ниже. Уровень 
нагрузки выбросов в атмосферу на площадь тер-
ритории в городах превышал в 23,2 раза, на боль-
ного — в 9,1 раза, накоплений промышленных от-
ходов — в 9,0 раз и 7,1 раза соответственно (все 
p<0,001).

Статистическая обработка полученных резуль-
татов исследований проведена с помощью компью-
терного вариационного, корреляционного, одно- 
(ANOVA) и многофакторного (ANOVA/MANOVA) дис-
персионного анализа (программы «Microsoft Excel» 
и «Statistica-Stat-Soft», США). Оценивали средние 
значения (M), их ошибки (m), среднеквадратиче-
ские отклонения (s), коэффициенты корреляции (r), 
критерии дисперсии (D), Стьюдента (t), Уилкоксо-
на — Рао (WR), χ2 Макнемара — Фишера и досто-
верность статистических показателей (р).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

По Донецкой области F составила 16,5±0,33 че-
ловека на 10 тыс. населения, заболеваемость — 
1,1±0,03 о.е., а интегральный критерий G — 
1,7±0,01 о.е. Увеличение G (>2 о.е.) констатиро-
вано в регионах, где проживали 5,1% больных РА. 
По данным дисперсионного анализа все три эко-
логических показателя (Q, R, S) высокодостоверно 
влияют на F независимо от места проживания боль-
ных. В свою очередь, среди горожан на G не оказы-
вает воздействия R, а среди представителей сель-
ских районов G не зависит от S (табл. 1).

Таблица 1

Достоверность связей эпидемиологических показателей РА 

с экологическим состоянием внешней среды

Группа

обследованных

П
о

к
а

з
а

те
л

ь Влияние на эпи-

демиологические 

показатели (p D)

Корреляции с эпи-

демиологическими 

показателями (p r)

F G F G

Все
население

Q
R
S

<0,001
<0,001
<0,001

0,149
0,465
0,688

<0,001
<0,001
 0,020

0,007
0,001
0,230

Городское
население

Q
R
S

<0,001
<0,001
<0,001

0,027
0,085
0,030

<0,001
<0,001
0,663

0,029
<0,001
0,001

Сельское
население

Q
R
S

<0,001
<0,001
<0,001

0,001
0,031
0,593

0,670
<0,001
0,103

<0,001
0,586
0,928

В табл. 1 и 2: прямая корреляционная связь;  обратная корреля-
ционная связь.

Показатели F у жителей городов обратно корре-
лируют с Q и прямо с R, тогда как в сельских райо-
нах наблюдается только позитивная корреляцион-
ная связь между F и R. Необходимо отметить, что 
среди городов G достоверно коррелирует и с Q, 
и c R, и c S, a среди сельских районов — лишь с Q.

Как свидетельствует ANOVA, на параметры G 
влияет степень нагрузки на атмосферу региона 
выбросов металлургической и химической от-
раслей промышленности. Результаты корреля-
ционного анализа демонстрируют прямую связь 
G с деятельностью угледобывающей промыш-
ленности, с развитием энергетики и с произ-
водством строительных материалов. G зависит 
от нагрузки выбросов промышленных предпри-
ятий как на площадь территории, где проживают 
больные, так и на 1 пациента, а уровень накопле-
ния промышленных отходов определяет в первую 
очередь только нагрузку на отдельного больного. 
F РА тесно связана со всеми изученными ксено-
биотиками, находящимися в атмосфере, а досто-
верная корреляция с их уровнем не касается толь-
ко аммиака и диоксида азота. На G воздействуют 
концентрации в воздухе зон проживания больных 
аммиака, 3,4-бензпирена, диоксида углерода, ок-
сида углерода, сероводорода и фенола, а досто-
верные корреляционные связи относятся к содер-
жанию аммиака и фенола.

Значения распространенности РА F не связа-
ны с параметрами в питьевой воде нитратов и ам-
монийных фосфатов. В свою очередь, на G влия-
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ют концентрации сульфатов и фосфатов (табл. 2), 
о чем свидетельствует дисперсионный анализ, 
а корреляционные (разнонаправленные) связи 
отмечаются с показателями минерализации воды 
(обратная) и содержания в ней сульфатов (пря-
мая). Следовательно, высокий уровень солей суль-
фатов в питьевой воде способствует распростра-
нению в том или ином городе и районе РА.

Таблица 2

Связь G с гигиеническими показателями атмосферного воздуха 

и питьевой воды в регионах проживания больных РА

О
б

ъ
е

к
т

Показатель

Связь с показателем G

влияние на G корреляции с G

D p D r p r

Во
зд

ух

Аммиак
Бензпирен
Диоксид азота
Диоксид серы
Диоксид углерода
Оксид углерода
Сероводород
Фенол

8,02
10,44
0,58
0,74

12,26
14,87
13,67
4,87

0,005
0,001
0,446
0,390
0,001

<0,001
<0,001
0,028

0,242
0,025
0,081
0,014
0,028
0,108
0,059
0,163

<0,001
0,673
0,165
0,818
0,636
0,066
0,316
0,005

Во
да

Минерализация
Жесткость
Хлориды
Сульфаты
Нитраты
Фосфаты

1,69
3,46
2,73
4,07
0,11
5,36

0,195
0,064
0,100
0,045
0,741
0,021

0,144
0,096
0,010
0,165
0,069
0,075

0,014
0,100
0,863
0,005
0,237
0,198

Как видно на рис. 1, показатели F РА в регио-
нах с высокими предельно допустимыми концен-
трациями (ПДК) в атмосфере достоверно ниже, 
чем в остальных. Зависимость F от загрязнения 
воздуха ксенобиотиками в большей степени свой-
ственна сельским районам. Параметры F РА по-
вышены в регионах Донецкой области с высокой 
минерализацией питьевой воды и с уровнем в ней 
сульфатов.

Показатели G во многом зависят от ксенобио-
тического состава атмосферы и воды, что пред-
ставлено на рис. 1. В случаях превышения ПДК в в              
оздухе диоксида серы достоверно снижаются зна-
чения G и сероводорода, но при этом в формиро-
вании РА «не участвуют» концентрации 3,4-бенз-
пирена, оксида углерода, фенола и сульфатов. G 
в отношении ПДК аммиака не снижается, а повы-
шается, снижается в связи с диоксидом азота и ам-
монийных фосфатов.

На параметры G влияют уровни в почве зон 
проживания больных РА таких токсичных МЭ, как 
Ba, Bi, Li и Sn, а также эссенциальных Cr и V, о чем 
свидетельствуют результаты выполненного одно-
факторного дисперсионного анализа. Показате-
ли G прямо коррелируют с содержанием в почве 
Bi, Sn и Ti, а обратно — с концентрациями Ba, Co 
и Mo (рис. 2). Таким образом, наиболее влиятель-
ными в отношении G являются уровни в почве ток-
сичных Ba, Bi и Sn.

На G оказывают достоверное воздействие по-
казатели в грунтовых водах Li, Mn, Ti и Zn, с кото-
рыми имеют место обратные корреляционные свя-
зи. Кроме того, наблюдается прямая корреляция G 
c Cu и Pb. Следовательно, повышение в грунтовых 
водах Li, Mn, Ti и Zn способствует уменьшению G 
РА или наоборот.
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Рис. 1. Изменения параметров F (слева) и G (справа) у больных РА 
при превышении ПДК ксенобиотиков в атмосферном воздухе и нор-
мальных значениях, которые приняты за 100%: 1 — аммиак; 2 — 
3,4-бензпирен; 3 — диоксид азота; 4 — диоксид серы; 5 — диоксид 
углерода; 6 — оксид углерода; 7 — сероводород; 8 — фенол
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Рис. 2. Достоверность корреляционных связей (p r) G с уровнем МЭ 
в почве регионов проживания больных РА

Все обследованные больные РА были распре-
делены на две группы — с нормальными значе-
ниями G (<2 о.е.) и высокими (>2 о.е.), в которых 
были сопоставлены показатели МЭ в почве и грун-
товых водах (табл. 3). Оказалось, что концентрация 
Ва в неблагоприятных по РА регионах достоверно 
ниже на 24%, Cr — на 43% и Li — на 42%, но Bi выше 
на 13%, Sn — на 47% и V — на 14%. В зонах прожи-
вания людей, неблагоприятных по распространен-
ности и заболеваемости РА, отмечаются в 14,2 раза 
более низкие концентрации в грунтовых водах Li, 
в 24,3 раза — Mn, на 66% — Тi и в 25,5 раза — Zn. 
С учетом выполненного вариационного, дисперси-
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онного и корреляционного анализа можно сделать 
следующие заключения: 

1) распространенность РА возрастает согласно 
повышению в почве содержания токсичных Bi и Sn; 

2) распространенность РА возрастает согласно 
снижению в грунтовых водах концентраций эссен-
циальных (жизненно необходимых) Mn и Zn;

3) неблагоприятными по отношению развития 
РА в Донецкой области являются города Дзержинск 
и Шахтерск, Володарский и Ясиноватский районы, 
в которых следует повысить качество первичных 
эпидемиологических исследований, направлен-
ных на раннее активное выявление заболевания.

Таблица 3

Показатели МЭ в почве и грунтовых водах регионов проживания 

больных РА в зависимости от параметров G (M±m)

О
б

ъ
е

к
т

МЭ

Параметры G Отличия

<2 о.е. >2 о.е. t p

По
чв

а,
 м

г/
кг

Ba
Be
Bi
Co
Cr
Cu
Hg
Li

Mn
Mo
Ni
Pb
Sn
Ti
V
Zn

864,74±23,138
0,18±0,003
0,16±0,001
1,90±0,023

217,99±11,029
61,12±1,135

462,48±2,647
50,19±2,046

2245,00±169,618
2,55±0,038

63,18±1,179
92,08±6,320
8,49±0,437
1,11±0,093

101,77±1,258
229,93±10,928

658,55±57,337
0,20±0,009
0,18±0,003
1,90±0,126

123,07±5,097
54,60±3,325

469,80±12,302
29,33±1,767

1196,67±49,393
2,66±0,154

70,07±5,794
126,87±35,97
13,00±4,952
1,45±0,394

115,67±14,804
183,00±20,141

2,05
1,81
4,37
0,01
2,00
1,32
0,62
2,36
1,43
0,67
1,31
1,22
2,06
0,84
2,18
0,99

0,041
0,071

<0,001
0,995
0,047
0,189
0,533
0,019
0,153
0,504
0,191
0,222
0,040
0,399
0,030
0,322

Гр
ун

то
вы

е 
во

ды
, м

г/
л Ba

Cu
Li

Mn
Ni
Pb
Ti
Zn

2,95±0,461
0,54±0,062
0,85±0,068
1,46±0,053
0,08±0,007
0,13±0,011
2,23±0,093
0,51±0,047

1,21±0,227
0,86±0,346
0,06±0,006
0,06±0,003
0,06±0,011
0,04±0,011
0,76±0,155
0,02±0,001

0,88
1,14
2,70
6,12
0,82
1,79
3,63
2,46

0,381
0,254
0,007

<0,001
0,415
0,074

<0,001
0,015

В отношении роли измененных концентраций 
Bi, Sn, Mn в Zn в окружающей среде для развития 
РА необходимы некоторые комментарии. У боль-
ных РА M. Krachler и W. Domej (2001) в сыворотке 
крови и синовиальной жидкости определяли уро-
вень Bi, оказалось, что он не был связан с наличи-
ем ревматоидного фактора, с параметрами моче-
вой кислоты и С-реактивного протеина. У этих па-
циентов отмечали позитивные корреляционные 
соотношения между концентрациями Bi в крови 
и синовии, что гипотетически определяется гипер-
перфузией данного МЭ из крови в суставную жид-
кость. Результаты, полученные нами в отношении 
Sn, оказались несколько неожиданными, посколь-
ку данный МЭ обладает ингибирующим действием 
на течение РА. К тому же, протопорфирин Sn отчет-
ливо угнетает проявления экспериментального ар-
трита у крыс, что проявляется уменьшением в сино-
виальной среде суставов лейкоцитарной инфиль-
трации, гиперплазии синовиоцитов, эрозий хряща 
и эпифизарного остеолиза (Синяченко О.В., Гера-
сименко А.М., 2008).

Комбинированное действие Mn и Zn при дли-
тельном вдыхании металлической пыли может 
вызывать развитие у рабочих соответствующе-
го производства ревматоидоподобного артри-
та (Leem J.H. et al., 2010). Гиперцинкемия у боль-
ных РА часто ассоциируется с развитием систем-
ных проявлений. Необходимо отметить, что как 
высокий, так и низкий уровень Zn в крови у паци-
ентов с РА способствует прогрессированию тече-
ния заболевания. Через повышенный уровень Zn 
в синовиальной среде суставов при РА возраста-
ет протеолитическая активность матриксных ме-
таллопротеиназ (Ram M. et al., 2006). На больных 
РА и в эксперименте на крысах с моделью данно-
го заболевания показано, что для реализации про-
воспалительного и деструктивного действия метал-
лопротеиназ необходимо присутствие ионов Zn.

ВЫВОДЫ

Распространенность РА в различных местах 
Донецкого региона зависит от степени выражен-
ности загрязнения окружающей среды (воздуха, 
почвы, воды), в том числе крупными промышлен-
ными предприятиями, транспортом и сельским 
хозяйством, а интегральный эпидемиологический 
показатель G определяется суммарным уровнем 
в атмосфере ксенобиотиков, в частности аммиа-
ка и фенола, степенью минерализации питьевой 
воды и концентрацией в ней сульфатов, уровнем 
в грунте и грунтовых водах токсичных (Ba, Bi, Sn, 
Li, Ti) и эссенциальных (Mn, Zn) МЭ. Представлен-
ные данные необходимо учитывать при проведении 
эпидемио логических, профилактических и реаби-
литационных мероприятий в рамках изучения РА. 
Не исключается, что результаты проведенных ис-
следований откроют новые звенья патогенетиче-
ских построений заболевания.
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ЗАЛЕЖНІСТЬ ПОШИРЕНОСТІ 

РЕВМАТОЇДНОГО АРТРИТУ 

ВІД ЕКОЛОГІЧНИХ ЧИННИКІВ 

ЗОВНІШНЬОГО СЕРЕДОВИЩА

О.В. Синяченко, О.А. Петренко, 

Н.В. Науменко, Г.А. Гончар, А.Ю. Яковленко

Резюме. Поширеність ревматоїдного артри-
ту в різних регіонах залежить від ступеня вира-
женості забруднення довкілля (повітря, ґрунту, 
води) ксенобіотиками, в тому числі крупними 
підприємствами металургійної, вугільної, хіміч-
ної та машинобудівної галузей промисловості, 

виробництва будівельних матеріалів, транспор-
том та сільським господарством, а інтегральний 
епідеміологічний показник розповсюдженос-
ті визначається сумарним рівнем в атмосфері 
аміаку й фенолу, ступенем мінералізації питної 
води та концентрацією в ній сульфатів, рівнем 
у ґрунті та ґрунтових водах таких токсичних мі-
кроелементів, як барій, вісмут, олово, літій і ти-
тан, а також есенціальних (марганець, цинк).

Ключові слова: ревматоїдний артрит, 
поширеність, екологія.

ENVIRONMENTAL ECOLOGICAL FACTOR 

DEPENDENCE OF RHEUMATOID 

ARTHRITIS PREVALENCE

O.V. Syniachenko, O.A. Petrenko, 

N.V. Naumenko, G.A. Gonchar, 

A.Yu. Yakovlenko

Summary. Prevalence of rheumatoid arthritis in 
different regions depends on the intensity degree 
of environment (air, soil, water) contamination with 
xenobiotics, including large-scale enterprises of 
metallurgical, coal-mining, chemical and machine-
building industries, production of building materi-
als, transport and agriculture, and the integral epi-
demiological index of prevalence is determined by 
the total level of ammonia and phenol in the atmo-
sphere, degree of drinking water mineralization and 
concentration of sulfates in it, level of such toxic mi-
croelements as barium, bismuth, tin, lithium and ti-
tanium, and also essential ones (manganese, zinc) 
in soil and ground waters.

Key words: rheumatoid arthritis, prevalence, 
ecology.
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Р Е Ф Е Р А Т И В Н А  І Н Ф О Р М А Ц І Я
Новый метод лечения хронической 

обструктивной болезни легких

По материалам www.hopkinsmedicine.org
Ученые из Университета имени Джона Хопкинса 

(Johns Hopkins University) в эксперименте на животных 
показали, что применение лозартана, предназначен-
ного для контроля артериального давления, предот-
вращает развитие повреждений легких, возникающих 
вследствие воздействия сигаретного дыма в течение 
2 мес. Результаты данного исследования опубликова-
ны в журнале «Clinical Investigation». После этого было 
инициировано проведение клинических исследований 
эффективности препарата у пациентов с хронической 
обструктивной болезнью легких, которая в большин-
стве случаев является следствием курения. По сло-
вам Энида Нептуна (Enid Neptune), старшего научно-
го сотрудника Медицинской школы Университета име-

ни Джона Хопкинса (Johns Hopkins University School of 
Medicine) и одного из авторов исследования, ранее 
не было известно о методах лечения, позволяющих 
предотвратить или устранить повреждения легких, 
связанные с курением. Хроническая обструктивная 
болезнь легких является третьей по частоте причиной 
смерти в США. При этом у 12 млн американцев диа-
гностировано данное заболевание. Согласно мнению 
Э. Нептуна, результаты, полученные в эксперимен-
те на животных, свидетельствуют о том, что лозар-
тан может быть использован для лечения заболева-
ний легких, связанных с курением. Следует отметить, 
что, поскольку он одобрен регуляторными органами 
США в качестве средства для контроля артериального 
давления, то уже имеются данные о его профиле без-
опасности. Таким образом, одобрение лозартана для 
применения при хронической обструктивной болезни 
легких не должно занять много времени.
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