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ÂÇÀÈÌÎÑÂßÇÜ ÎÑÒÅÎÏÎÐÎÇÀ È ÂÅÃÅÒÀÒÈÂÍÎÉ 
ÄÈÑÔÓÍÊÖÈÈ ÏÐÈ ÐÅÂÌÀÒÎÈÄÍÎÌ ÀÐÒÐÈÒÅ

Резюме. Актуальность. Ревматоидный артрит (РА) относится к наиболее частым воспалительным бо-

лезням суставов, и количество больных с этой патологией повсеместно увеличивается, что связано с 

огромным медико-социальным и экономическим ущербом. Важная роль в патогенезе РА отводится на-

рушениям функции вегетативной нервной системы (ВНС), состояние которой тесно связано с костным 

метаболизмом и минеральной плотностью кости. Цель и задачи: оценить частоту остеопороза при раз-

ном «вегетативном паспорте» больных РА, изучить взаимосвязи признаков вегетативной дисфункции (ВД) 

с характером плотности кости. Материал и методы. Обследованы 173 больных РА в возрасте от 18 до 79 

лет (средний возраст 46 лет), среди которых было 21 % мужчин и 79 % женщин. Длительность манифеста-

ции заболевания составила 10 лет, серопозитивный по ревматоидному фактору и цитруллиновым анти-

телам вариант РА установлен в 3/4 случаев, внесуставная (системная) форма болезни диагностирована 

в 37 % наблюдений. Результаты. Остеопороз развивается у 2/3 от числа больных РА, а патогенетические 

построения его тесно связаны с наличием ВД, тяжесть течения которой коррелирует с показателями 

плотности кости, причем те, в свою очередь, — с параметрами вариационной пульсометрии, активно-

стью и костно-деструктивными составляющими артикулярного синдрома, зависят от вегетативного типа 

пациентов (для больных с остеопорозом в большей степени характерна ваготония, а для остальных па-

циентов — симпатотония). Дисбаланс маркеров костного метаболизма у больных РА усиливает суще-

ствующие нарушения ВНС, а уровень магнемии обладает прогностической значимостью в отношении 

ВД. Тяжесть последней взаимосвязана с выраженностью остеопороза, при этом прогностически не-

благоприятными являются показатели в крови кальция более 80 мг/л и активности щелочной фосфатазы 

более 180 Е/л. Заключение. Развитие остеопороза взаимосвязано не только с особенностями течения 

суставного синдрома и экстраартикулярных признаков РА, но и с состоянием ВНС, которая участвует в 

патогенетических построениях уменьшения плотности кости и дисбалансе маркеров костного метабо-

лизма. В будущем будет полезным активное выявление ВД для последующих своевременных реабилита-

ционных мероприятий. 

Ключевые слова: артрит ревматоидный, остеопороз, вегетативная нервная система.

Àêòóàëüíîñòü 
Ревматоидный артрит (РА) относится к наиболее 

частым воспалительным болезням суставов, и его рас-

пространенность среди населения достигает 3 % [7], 

причем численность таких больных постоянно растет 

[6, 14], нанося огромный медико-социальный и эконо-

мический ущерб не только больным людям, но и стра-

нам в целом [4].

Важная роль в патогенезе РА, помимо прочего, от-

водится нарушениям функции вегетативной нервной 

системы (ВНС) [3]. Подчеркивается значимость веге-

тативной дисфункции (ВД) при вовлечении в патоло-

гический процесс периартикулярных тканей, скелет-

ных мышц и костей [5]. Как известно, с состоянием 

ВНС тесно связаны костный метаболизм и минераль-

ная плотность кости (BMD) [13]. Наличие остеопороза 

при РА сопровождается расстройствами ВНС, кото-

рые, в свою очередь, участвуют в патогенетических по-

строениях уменьшения массы кости [2], что в большей 

степени присуще женщинам в постменопаузальном 

периоде [1]. Замыкается порочный круг усугублением 

остеодефицита за счет активации щелочной фосфата-

зы (АР) и телопептида коллагена типа I [12].
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Разные звенья ВНС определяют состояние остео-

бластов, вызывая нарушения остеогенеза [9]. Подоб-

ные результаты получены также в исследованиях на 

мышах с экспериментальным дисгормональным осте-

опорозом [8]. В кости имеются парасимпатические 

нервы, а нарушения холинергической иннервации 

свойственны больным остеопорозом, что тесно свя-

зано с уровнем остеоассоциированных химических 

элементов [10]. У ваготоников (ВТ) основным нейро-

медиатором является ацетилхолин, стимулирующий 

при РА остеогенез, а у симпатотоников (СТ) — гор-

мон норадреналин, который угнетает метаболические 

процессы в кости [11].

Целью данной работы стала оценка частоты остео-

пороза при разном «вегетативном паспорте» больных 

РА, изучение взаимосвязей признаков ВД с характером 

плотности кости.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Обследованы 173 больных РА в возрасте от 18 до 

79 лет (средний возраст 45,8 ± 0,9 года), среди ко-

торых было 20,8 % мужчин и 79,2 % женщин. Дли-

тельность манифестации заболевания составила 

10,00 ± 0,56 года. Серопозитивный по ревматоид-

ному фактору вариант РА установлен в 3/4 случа-

ев, серопозитивный по антителам к циклическому 

цитруллиновому пептиду — в 72,8 %, внесустав-

ная (системная) форма болезни диагностирована 

в 37 % наблюдений. Пациентам выполняли рент-

генологическое исследование периферических су-

ставов, крестцово-подвздошных и позвоночных 

сочленений (аппарат Multix-Compact-Siеmens, 

Германия), сонографию суставов (Envisor-Philips, 

Нидерланды), двухэнергетическую рентгеновскую 

остеоденситометрию проксимального отдела бе-

дренной кости (QDR-4500-Delphi-Hologic, США), 

электрокардиографию (МІДАК-ЕК1Т, Украина, 

Bioset-8000, Германия), эхокардиографию (Acuson-

Aspen-Siemens, Германия, Еnvisor-C-Philips, Ни-

дерланды), вариационную пульсометрию («Кар-

диолаб-2000», Украина, «Аксион-Варикард-2.5», 

Россия). Изучали уровень противоцитруллиновых 

антител в сыворотке крови иммуноферментным 

методом (ридер PR2100 Sanofi diagnostic pasteur, 

Франция), концентрации ревматоидного фактора, 

С-реактивного протеина, фибриногена и актив-

ность АР (анализатор Olympus-AU-640, Япония), 

содержание макро- и микроэлементов, участвую-

щих в метаболизме костной ткани (кальция — Ca, 

магния — Mg, фосфора — P, свинца — Pb, строн-

ция — Sr), использовав атомно-эмиссионный спек-

трометр с индуктивно связанной аргоновой плаз-

мой IRIS-Intepid-II-XDL и атомно-абсорбционный 

спектрометр SolAAr-Mk2-MOZe с электрографито-

вым атомизатором (Великобритания). Оценивали 

параметры общей активности и стадии болезни, 

активности артрита для основных 28 суставов, ин-

дексов прогрессирования болезни, Лансбури, тяже-

сти течения суставного синдрома, метакарпального 

Барнетта — Нордина (BNI), BMD, выраженности 

вегетативных расстройств (VSI) и симпатовагаль-

ного (SVI), определяли мощности зон низких (LF) 

и высоких частот (HF) ритмограмм, подсчитывали 

нормированные LF (LFN) и HF (HFN), устанавли-

вали исходный вегетативный тонус («вегетативный 

паспорт») больных — ВТ, СТ и эйтония (ЭТ). В ка-

честве контроля обследованы 40 практически здо-

ровых людей в возрасте от 18 до 63 лет, среди кото-

рых было 11 мужчин и 29 женщин.

Статистическая обработка полученных резуль-

татов исследований проведена с помощью вариа-

ционного, непараметрического, корреляционного, 

регрессионного, одно- (ANOVA) и многофактор-

ного (ANOVA/MANOVA) дисперсионного ана-

лиза (программы Microsoft Excel и Statistica-Stat-

Soft, США). Оценивали средние значения (M), их 

стандартные ошибки и отклонения (SD), параме-

трические коэффициенты корреляции Пирсона и 

непараметрические Кендалла, критерии множе-

ственной регрессии, дисперсии Брауна — Форсай-

та, Уилкоксона — Рао, Мак-Немара  — Фишера, 

Стьюдента и достоверность статистических пока-

зателей.

Ðåçóëüòàòû
Остеопороз диагностирован у 115 (66,5 %) боль-

ных РА, а показатели BNI и BMD соответственно 

составили 42,2 ± 0,4 • 102 o.e. и 1,70 ± 0,07 – SD. 

У пациентов с ВД (основная группа) параметры 

BMD оказались достоверно (на 1/4) большими по 

сравнению с таковыми без изменений ВНС. По 

данным однофакторного дисперсионного анализа 

Брауна — Форсайта, уровень BMD оказывает вли-

яние на вегетативный тип пациентов, что не каса-

ется параметров BNI. Установлено, что показатель 

BMD на 33 % выше у больных с ВТ по сравнению 

с ЭТ.

Необходимо отметить, что корреляционные свя-

зи BNI и BMD c VSI отсутствуют. Между тем при ЭТ 

отмечено достоверное влияние VSI на BNI и BMD. 

Анализ множественной регрессии продемонстрировал 

зависимость от состояния плотности кости интеграль-

ных параметров ВНС. В целом частота ВД у больных 

РА отмечена в 18,3 % наблюдений остеопороза и у 

22,4 % от числа остальных обследованных (различия 

недостоверны).

Как показывает выполненный ANOVA, остео-

пороз при РА во многом определяется тяжестью 

костно-деструктивных изменений суставов, оце-

ненной по параметру рентгенологической стадии 

патологического процесса Штейнброккера. Обра-

щает на себя внимание достоверное влияние тем-

пов прогрессирования артикулярного синдрома 

на формирование остеопороза. Многофакторный 

регрессионный анализ показал прямую зависи-

мость от состояния плотности кости интегральных 

параметров течения РА. Как продемонстрировал 

однофакторный дисперсионный анализ Брауна — 
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Форсайта, BМD влияет на показатели активности 

и прогрессирования артрита, а зависит от уровня 

тяжести суставного синдрома. Показатель BNI 

оказывает достоверное воздействие на содержание 

в крови ревматоидного фактора, антител к цикли-

ческому цитруллиновому пептиду, C-реактивного 

протеина и фибриногена.

У больных РА с остеопорозом показатели Са в кро-

ви составляют 65,7 ± 2,1 мг/л, Mg — 30,60 ± 0,34 мг/л, 

P — 371,10 ± 8,82 мг/л, Pb — 63,90 ± 4,12 мкг/л, Sr — 

48,00 ± 2,05 мкг/л, AP — 148,00 ± 4,48 Е/л. По срав-

нению с уровнем маркеров костного метаболизма при 

РА с нормальной плотностью кости обнаружено досто-

верное повышение концентрации Са на 14 % и актив-

ности АР на 27 % при уменьшении на 7 % содержания 

Mg. Особенности параметров костного метаболизма у 

больных с остеопорозом и без такового представлены 

на рис. 1–3.

ВД при РА усугубляет процессы гиперкальциемии 

и способствует негативному влиянию на показатели в 

крови Р и Sr. Существует обратное влияние Sr на пока-

затель VSI, что происходит параллельно с воздействием 

на ВД Mg. Вместе с тем, если в первом случае конста-

тируется прямая корреляционная связь, то во втором — 

обратная достоверная. Прогнознегативным признаком 

состояния ВНС и тяжести течения ВД при РА является 

показатель в крови Mg < 25 мг/л (< M-SD больных).

Îáñóæäåíèå 
Параметры BMD зависят от значений VSI и LFN, 

а, в свою очередь, уровень BMD влияет на показа-

тель VSI. Кроме того, существует прямая корреля-

Рисунок 1. Различия параметров ВНС и марке-

ров костного метаболизма у больных РА основ-

ной и контрольной групп, которые приняты за 

100 %

Рисунок 2. Гистограммы показателей актив-

ности АР в крови у больных РА с остеопорозом 

(темная кривая) и без такового (светлая кривая)

Рисунок 3. Гистограммы Лапласа показателей остеоассоциированных микроэлементов у больных 

РА с остеопорозом (темная кривая) и без такового (светлая кривая)
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ционная связь между BMD и VSI. С учетом досто-

верных критериев Брауна — Форсайта и Кендалла 

сделаны следующие заключения, имеющие практи-

ческую направленность: 1) тяжесть ВД при РА тес-

но взаимосвязана с выраженностью остеопороза; 

2) значения VSI > 820 o.e. (> M + SD больных с ВД) 

в отношении остеопороза являются прогнознега-

тивным признаком.

Дисперсионное взаимовлияние остеопороза и 

вегетативного типа больных отсутствует. Одна-

ко, по результатам критерия Мак-Немара — Фи-

шера, существуют достоверные различия групп 

больных с разным «вегетативным паспортом» по 

частоте развития остеопороза. Больным с остео-

порозом в большей степени был свойственен ВТ, 

а остальным пациентам — СТ. Многофакторный 

дисперсионный анализ Уилкоксона — Рао свиде-

тельствует об отсутствии влияния остеопороза на 

интегральные параметры ВНС. Однофакторный 

анализ также показывает отсутствие взаимосвязей, 

но уже с отдельными параметрами ВНС. Показа-

тели ВД и вариационной пульсометрии у больных 

с остеопорозом и без такового достоверно не раз-

личаются между собой.

Выполненный ANOVA/MANOVA показал суще-

ствующее влияние ВД и «вегетативного паспорта» 

больных РА на интегральные маркеры костного 

метаболизма. В свою очередь, наличие у больных 

остеопороза не оказывает воздействия на отдель-

ные показатели костного метаболизма в крови, что 

продемонстрировал ANOVA. Вместе с тем разви-

тие при РА остеопороза  зависит от уровней Ca, 

Mg, Pb и активности АР. С показателями Са и АР 

существуют непараметрические корреляционные 

связи, а с уровнем магниемии — обратная корре-

ляция. С учетом выполненного вариационного, 

дисперсионного и корреляционного анализа сде-

лано следующее заключение: прогностически не-

благоприятными в отношении остеопороза при 

РА являются показатели в крови Са > 80 мг/л и АР 

> 180 Е/л (> M + SD больных с уменьшением плот-

ности кости).

Âûâîäû
1. Остеопороз развивается у 2/3 от числа боль-

ных РА.

2. Патогенетические построения остеопороза 

при РА тесно связаны с наличием ВД, тяжесть те-

чения которой коррелирует с показателями плот-

ности кости, причем те, в свою очередь, с пара-

метрами вариационной пульсометрии, зависят от 

вегетативного типа пациентов, активности и кост-

но-деструктивных составляющих артикулярного 

синдрома.

3. Дисбаланс маркеров костного метаболизма (Ca, 

Mg, P, Pb, Sr, AP) у больных РА усиливает существую-

щие нарушения ВНС.

4. Уровень магниемии при РА обладает прогности-

ческой значимостью в отношении ВД.
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Резюме. Актуальність. Ревматоїдний артрит (РА) нале-

жить до найбільш частих запальних хвороб суглобів, і кіль-

кість хворих із цією патологією  всюди збільшується, що 

пов’язано з величезними медико-соціальними й економічни-

ми збитками. Важлива роль в патогенезі РА відводиться пору-

шенням функції вегетативної нервової системи (ВНС), стан 

якої тісно пов’язаний з кістковим метаболізмом та мінераль-

ною щільністю кістки. Мета і задачі: оцінити частоту остео-

порозу при різному «вегетативному паспорті» хворих на РА, 

вивчити взаємозв’язки ознак вегетативної дисфункції (ВД) з 

характером щільності кістки. Матеріал і методи. Обстежено 

173 хворих на РА віком від 18 до 79 років (середній вік 46 ро-

ків), серед яких було 21 % чоловіків і 79 % жінок. Тривалість 

маніфестації захворювання становила 10 років, серопозитив-

ний за ревматоїдним фактором та протицитруліновими анти-

тілами варіант РА встановлено в 3/4 випадків, позасуглобову 

(системну) форму хвороби діагностовано в 37 % спостере-

жень. Результати. Остеопороз розвивається у 2/3 від числа 

хворих на РА, а патогенетичні побудови його пов’язані з на-

явністю ВД, тяжкість перебігу якої корелює з показниками 

щільності кістки, причому ті, у свою чергу, — з параметрами 

варіаційної пульсометрії, активністю й кістково-деструктив-

ними складовими артикулярного синдрому, залежать від веге-

тативного типу пацієнтів (для хворих з остеопорозом більшою 

мірою характерна ваготонія, а для інших пацієнтів — симпа-

тотонія). Дисбаланс маркерів кісткового метаболізму у хворих 

на РА посилює існуючі порушення ВНС, а рівень магнемії 

має прогностичну значущість відносно ВД. Тяжкість остан-

ньої взаємопов’язана з вираженістю остеопорозу, при цьому 

прогностично несприятливими є показники в крові кальцію 

більше 80 мг/л і активності лужної фосфатази більше 180 О/л. 

Висновок. Розвиток остеопорозу взаємопов’язаний не лише з 

особливостями перебігу суглобового синдрому та екстраар-

тикулярних ознак РА, а й із станом ВНС, яка бере участь в 

патогенетичних побудовах зменшення щільності кістки і дис-

балансі маркерів кісткового метаболізму. У майбутньому буде 

корисним активне виявлення ВД для подальших своєчасних 

реабілітаційних заходів. 

Ключові слова: артрит ревматоїдний, вегетативна нервова 

система.

Summary. Relevance. Rheumatoid arthritis (RA) belongs to the 

most common inflammatory diseases of the joints, and the number 

of patients with this pathology increases everywhere, causing enor-

mous medical, social and economic damage. An important role in 

the pathogenesis of RA is given to dysfunctions of the autonomic 

neural system (ANS), which condition is closely related to the bone 

metabolism and bone mineral density. The purpose and objectives: to 

assess the incidence of osteoporosis at different «vegetative passport» 

of RA patients, to explore the relationship of vegetative dysfunction 

(VD) signs with the nature of bone density. Material and methods. 
There were examined 173 patients with RA aged 18 to 79 years 

(average age — 46 years), among them 21 % males and 79 % females. 

The duration of disease manifestations was 10 years, variation of RA, 

seropositive for rheumatoid factor and citrulline antibodies, was de-

tected in 3/4 of cases, extraarticular (systemic) form of the disease 

was diagnosed in 37 % of cases. Results. Osteoporosis develops in 2/3 

of RA patients, and its pathogenic constructions are closely associ-

ated with the presence of VD, the severity of which is correlated with 

indicators of bone density, and those, in turn, — with parameters of 

variation pulsometry, activity and bone-destructive components of 

articular syndrome, depends on the vegetative type of patients (vago-

tonia is more typical for patients with osteoporosis, and for the rest 

of the patients — sympathotony). The imbalance of bone metabo-

lism markers in RA patients enhances the existing violations of ANS, 

and the content of magnesemia has prognostic value in relation to 

VD. Its severity correlates with the severity of osteoporosis, wherein 

unfavorable prognostic indicators are blood calcium level more than 

80 mg/l and alkaline phosphatase activity over 180 U/l. Conclusion. 
The development of osteoporosis is associated not only with features 

of the articular syndrome course and extraarticular RA symptoms, 

but also with the state of the ANS, which is involved in the pathoge-

netic constructions of bone density reduction and imbalance of bone 

metabolism markers. In the future, the active identification of VD 

will be useful for subsequent timely rehabilitation.

Key words: rheumatoid arthritis, osteoporosis, autonomic ner-

vous system.
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