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Цель работы ― провести обзор и анализ современных научных данных по особенностям развития острых форм 
ишемической болезни сердца, в частности, острого коронарного синдрома, у пациентов с ревматоидным артри-
том.

Материал и методы. Обзор основных публикаций в современной периодической научной литературе по теме осо-
бенностей развития и течения острого коронарного синдрома и инфаркта миокарда при ревматоидном артрите.  

Результаты. Повышенный риск развития атеросклероза связан с хроническим системным воспалением. Ревма-
тоидный артрит является хроническим системным заболеванием, и его наличие обуславливает высокий риск раз-
вития атеросклероза и его осложнений. Это проявляется более высокой частотой мозговых и кардиальных сосуди-
стых событий у таких пациентов по сравнению с популяцией в целом. Сердечно-сосудистые осложнения являются 
одной из причин повышенной смертности у больных с ревматоидным артритом. 

Заключение. Для пациентов с ревматоидным артритом характерно более тяжелое течение инфаркта мио-
карда и повышенная внутрибольничная летальность. Повышенный уровень рецидивов острой коронарной недо-
статочности и связанной с ней летальности сохраняется у таких больных в течение длительного времени после 
перенесенного инфаркта. 
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Objective ― to review and analyze the modern scientific publications on the features of acute forms of coronary heart 
disease in patients with rheumatoid arthritis.

Material and methods. The review of the main publications in modern periodic scientific literature on the subject of 
characteristic features of development and clinical course of acute coronary syndrome and myocardial infarction in patients with 
concurrent rheumatoid arthritis.  

Results. The increased risk of development of atherosclerosis is connected with chronic systemic inflammation. The 
rheumatoid arthritis is a chronic systemic disease, and its existence causes high risk of development of atherosclerosis and 
its complications. This is manifested in higher frequency of cerebral and cardiovascular events in such patients compared to 
the general population. The cardiovascular complications are the main cause of high mortality in rheumatoid arthritis patients. 
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Conclusion. The more severe course of myocardial infarction and increased in-hospital lethality is characteristic of patients 
with rheumatoid arthritis. The increased level of recurrence of acute coronary syndrome and related lethality remains in such 
patients for a long time after myocardial infarction.
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Острый коронарный синдром (ОКС) является 
проявлением атеросклероза коронарных артерий. 
Фактором, повышающим риска развития атеро-
склероза и его осложнений, являются системные 
воспалительные заболевания, к которым относит-
ся ревматоидный артрит (РА). Деструкция тканей 
сустава при РА носит воспалительный характер, 
обуславливая более высокий риск развития атеро-
склероза у пациентов с РА, что проявляется в бо-
лее высокой частоте развития мозгового инсульта и 
сердечно-сосудистых событий в сравнении с общим 
уровнем в популяции. Сердечно-сосудистые ослож-
нения считаются одной из основных причин повы-
шенной летальности у больных с РА. Системные 
заболевания оказывают негативное влияние на 
состояние сердечно-сосудистой системы. Основны-
ми вариантами сердечно-сосудистых заболеваний 
при системной патологии считаются острые фор-
мы ишемической болезни сердца, хотя могут также 
наблюдаться гипертония и нарушения ритма серд-
ца. Для таких пациентов характерна повышенная 
внутрибольничная летальность и большая частота 
геморрагических осложнений лечения. В течение 
длительного времени после ОКС у таких больных 
сохраняется повышенный уровень рецидивов и 
летальности. Сочетание острого коронарного син-
дрома с ревматоидным артритом является значимой 
проблемой современной медицины.

Атеросклероз и системные заболевания
В основе развития острого коронарного синдрома 

лежит атеросклероз коронарных артерий. Ревмато-
идный артрит является системным аутоиммунным 
заболеванием, представляющим собой деструкцию 
тканей сустава. Пациенты с РА имеют более высо-
кий риск развития атеросклероза, что проявляется 
в более высоких показателях мозгового инсульта 
и сердечно-сосудистых событий, по сравнению со 
здоровыми людьми. Заболеваемость ИБС среди па-
циентов с РА в четыре раза выше, чем у населе-
ния в целом. РА является фактором риска развития 
сердечно-сосудистых событий. Данная взаимосвязь 
определяется доказанным сочетанием повышенно-
го риска развития атеросклероза и его осложнений 
с системными воспалительными заболеваниями, к 
которым относится РА [1]. Более того, сердечно-со-
судистые осложнения считаются одной из основных 
причин повышенной заболеваемости и преждевре-
менной смертности у больных с РА. 

Системные заболевания в целом оказывают мно-
гообразное влияние на состояние сердечно-сосуди-
стой системы пациента. Более 3% больных с ОКС 
в популяции составляют пациенты с системными 
заболеваниями, при том, что частота системных за-
болеваний в общей популяции по разным данным 
составляет 0,6-1,5% [2]. Наиболее значимыми фор-
мами сердечно-сосудистых заболеваний у паци-

ентов с системной патологией были фибрилляция 
предсердий, артериальная гипертензия, а также 
процедуры коронарной ангиографии и чреcкожной 
реваскуляризации. Осложняющими факторами при 
ведении таких больных являются более чем дву-
кратно повышенная внутрибольничная летальность 
в коронарных отделениях и частота геморрагиче-
ских осложнений при применении антиагрегантных 
и антикоагулянтных препаратов [3]. В течение года 
после выписки из отделения летальность среди па-
циентов с системными заболеваниями также оста-
валась повышенной почти вдвое, причем риск ин-
сульта или повторного инфаркта оставался также 
повышенным более чем в полтора раза. 

Влияние ревматоидного артрита на течение 
ОКС

Существенное значение для ведения пациентов 
с РА также имеет повышенная частота их госпита-
лизации и стационарного лечения, составляющая 
более 8% в год. Наиболее частыми причинами го-
спитализации, непосредственно связанными с ха-
рактером основного заболевания, были внесустав-
ные проявления РА, составившие около 8 случаев 
на 1000 всех госпитализаций в год, и сердечно-со-
судистые события, составившие 2 случая. Таким 
образам, по частоте развития и в качестве причин 
госпитализации сердечно-сосудистые заболева-
ния, представленные главным образом различными 
формами ОКС, лишь не на много уступали симпто-
мам основного заболевания [4]

Наличие РА предрасполагает не только к повы-
шенной вероятности развития ОКС, но и к более 
тяжелому его течению, а также к развитию ослож-
нений и неблагоприятным исходам [5]. У пациен-
тов с РА при инфаркте миокарда более часто раз-
вивалась остановка сердца и внезапная сердечная 
смерть в качестве первых клинических проявлений 
инфаркта миокарда. Также в этой группе достовер-
но чаще развивался ОКС с подъемом сегмента ST 
на ЭКГ. В случае развития инфаркта миокарда, эти 
больные демонстрировали более высокие уровни 
подъема тропонинов, а также более высокую ча-
стоту развития осложнений инфаркта в период го-
спитализации. Неблагоприятным фактором РА яв-
ляется и для прогноза ОКС. Летальность в остром 
периоде инфаркта миокарда, до 30 суток от на-
чала симптомов, у пациентов с РА была в среднем 
в полтора раза выше, и не зависела от характера 
изменений сегмента ST на ЭКГ при поступлении 
[6]. Выяснение причин данного феномена требует 
дальнейших исследований в связи с тем, что по-
вышенная летальность при инфаркте миокарда не 
может в полной мере определяться более высокой 
частотой его развития. 

Помимо оценки рисков, связанных с развитием 
ОКС впервые, для пациентов с РА существенную 
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угрозу представляет повышенный риск рециди-
ва коронарных событий, таких как повторный ин-
фаркт миокарда или рецидив ОКС. При наблюдении 
в течение года после выписки после перенесенного 
ОКС, относительный риск рецидива острых коро-
нарных событий для больных с РА был повышен в 
1,3 раза, а летальность была повышена в 1,4 раза. 
Этот показатель кумулятивно возрастал с течени-
ем времени и концу второго года уже составлял  
1,5 раза. Частота рецидивов ОКС была в ряде слу-
чаев выше среди пациентов с меньшим использова-
нием статинов в лекарственной терапии для вторич-
ной профилактики. В то же время, данная разница 
сохранялась и для стандартных режимов дозировки 
статинов. Очевидно, что патогенетические механиз-
мы коронарных осложнений при РА имеют много-
факторную природу, включая как воспалительные 
причины, так и метаболические нарушения [7].  

Ревматоидный артрит в патогенезе атеро-
склероза 

Связь патогенеза прогрессивного развития ате-
росклероза и его сосудистых осложнений с хрони-
ческими воспалительными заболеваниями ставит 
вопрос о взаимосвязи частоты и тяжести сердеч-
но-сосудистых осложнений с активностью воспали-
тельного процесса при РА. Обоснованным является 
предположение, что быстрое снижение активности 
аутоиммунного процесса при РА буде способство-
вать снижению скорости развития сосудистых ос-
ложнений и их клинической тяжести. В европей-
ской популяции у больных РА на ранней стадии 
заболевания частота ОКС составляет в среднем 
более 7-8 случаев на 1000 больных в год, что при-
мерно в полтора раза выше, чем в популяции в це-
лом. Вместе с тем, несмотря на быстрое достижение 
клинического улучшения и снижение активности 
заболевания, данная разница и повышенный отно-
сительный риск развития ОКС с течением времени 
не снижалась [8].  

Одним из механизмов развития сердечно-сосуди-
стых событий является повышение активности ма-
триксных металлопротеиназ (MMP). Эти ферменты 
разрушают компоненты внеклеточного матрикса, 
такие как коллаген IV типа, и являются воспали-
тельными медиаторами, вовлеченными в развитие 
атеросклероза. Серологический уровень MMP по-
вышен у пациентов с ИБС и является фактором ри-
ска сердечно-сосудистых событий [9].

Макрофаги создают инфильтрат в бляшке коро-
нарной артерии и интенсивно экспрессируют MMP. 
Они действуют на волокна в структуре бляшки ко-
ронарной артерии, что вызывает разрушение бляш-
ки и развитие тромбоза коронарной артерии. Таким 
образом, будучи непосредственно вовлеченным 
в развитие сердечно-сосудистых событий, повы-
шенный уровень экспрессии ММР является факто-
ром риска ОКС. Экспрессия таких MMP, как MMP-3 
и MMP-9, увеличена в синовиальной оболочке су-
ставов у пациентов с РА. Серологические уровни 
MMP и их содержание в синовиальной жидкости у 
таких больных также выше, чем у здоровых людей. 
Эти MMP участвуют в деструкции кости и хряща 
при РА. В частности, серологические уровни MMP-3 
коррелировали со степенью синовиита и с сероло-
гическим уровнем MMP-9, который может исполь-
зоваться в качестве маркера синовиита. С другой 
стороны, роль самой MMP-9 в РА остается неясной.

Активированные макрофаги проникают в си-
новиальную ткань у пациентов с РА и производят 

такие воспалительные медиаторы как TNF-α. Эти 
воспалительные медиаторы действуют на синови-
альные клетки, хондроциты и фибробласты, чтобы 
вызвать экспрессию MMP-3. Кроме того, TNF-α дей-
ствует на макрофаги и нейтрофилы, чтобы вызвать 
экспрессию MMP-9. Если главным местом производ-
ства MMP-3 и ММР-9 является воспаленная сино-
виальная ткань у пациентов с РА, эти MMP должны 
измяться параллельно с активностью болезни. Од-
нако, результаты показывают, что изменение в се-
рологическом уровне MMP-3 коррелирует с измене-
ниями в CPБ, но не с изменением в серологических 
уровнях MMP-9. Это может происходить из-за того, 
что эти MMP у пациентов с РА также производятся 
в других местах кроме синовиальной оболочки, или 
что воспалительные медиаторы кроме TNF-α могут 
также регулировать производство MMP.

Роль воспаления 
Корреляции между изменениями в сыворотке 

уровней MMP-3 и MMP-9 и индикаторов активности 
РА (CPБ, RF, СОЭ) после терапии инфликсимабом 
(анти-TNF-α препаратом) могут показывать возмож-
ности влияния данной терапии как на проявления 
активности РА, так и на риск развития сердечно-
сосудистых событий. Незначительная корреляция 
между MMP-9 и изменениями в индикаторах актив-
ности РА сопровождается аналогично низкой кор-
реляцией между MMP-9 и MMP-3. В последние годы 
атеросклеротические поражения были описаны как 
воспаление кровеносных сосудов и напоминают 
синовиальные поражения в РА [10]. В атероскле-
ротических поражениях клетки воспаления, такие 
как макрофаги, проникают в артериальную стенку 
и производят большие концентрации воспалитель-
ных медиаторов, таких как TNF-α. Активированные 
макрофаги также производят MMP-9. Сывороточ-
ные уровни MMP-9 у больных с ИБС коррелируют 
с уровнем сердечно-сосудистых событий. Разви-
тие атеросклероза у пациентов с РА ускоряется по 
сравнению со здоровыми из-за эффекта коморбид-
ного заболевания, которым является РА. Произ-
водство MMP-9 может быть также увеличено в ате-
росклеротических поражениях у пациентов с РА. 
Серологический уровень MMP-9 высок у пациентов 
с РА и высокой активностью болезни. Инфликсимаб 
уменьшает серологический уровень MMP-9, неза-
висимо от снижения маркеров активности болезни, 
включая MMP-3. Это может повлиять на предотвра-
щение развития сердечно-сосудистых событий. 

Аналогичные исследования показывают, что 
анти-ФНО терапия ингибирует развитие сердеч-
но-сосудистых событий у пациентов с РА [11]. Это 
торможение в прогрессировании ИБС было при-
писано влиянию на повышенную резистентность 
к инсулину [12], эндотелиальную дисфункцию и 
повышенную жесткость артериальной стенки [13]. 
Анти-ФНО терапия связана с уменьшением толщи-
ны интимы сонной артерии. Существующие данные 
предполагают, что снижение серологических уров-
ней MMP-9 при анти-ФНО терапии также помогает 
ингибировать прогрессирование сердечно-сосуди-
стых заболеваний. 

Серологический уровень MMP-3 и ММР-9 до и 
после назначения инфликсимаба во время долго-
срочный терапии у пациентов с РА может являться 
маркером активности артрита. Сывороточные уров-
ни обеих MMP-3 и ММР-9 достигли минимальных 
значений через полтора месяца лечения инфликси-
мабом, но постепенно увеличивались после этого. 
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Относительно причин повторного увеличения этих 
уровней, быстро уменьшившихся во время долго-
срочного лечения, предлагается, что производство 
антител уменьшило эффекты инфликсимаба. Чтобы 
поддержать эффекты инфликсимаба на длительный 
период для снижения риска сердечно-сосудистых 
событий, инфликсимаб должен быть объединен с 
достаточным объемом иммунодепрессантов, чтобы 
подавить производство антител против инфликси-
маба. Кроме того, когда эффект инфликсимаба ста-
новится сниженным, это лекарственное средство 
должно быть заменено на другие биопрепараты для 
ингибирования воспаления у пациентов с РА.

В этой связи, наиболее вероятным механизмом 
повышения риска сердечно-сосудистых событий у 
пациентов с РА может рассматриваться воспали-
тельный эффект данного заболевания, оказываю-
щий свое действие также и на сосудистую стенку 
артерий. Хроническое воспаление, характерное 
для РА, может являться ведущей причиной сере-
дечно-сосудистых осложнений в данной группе 
больных. Длительное течение заболевания, со-
провождающееся периодами обострений, также 
способствует формированию изменений в интиме 
артериальных сосудов. Причиной развития со-
судистых осложнение вероятнее всего является 
атеросклеротический процесс, приводящий к бо-
лее распространенному и интенсивному росту ате-
росклеротических бляшек. Воспалительный ме-
ханизм развития атеросклероза способствует как 
прогрессивному развитию хронических изменений 
в сосудистой стенке, так и провоцированию воз-
никновения острого коронарного синдрома. Де-
стабилизация атеросклеротической бляшки, как 
считается, во многом является следствием активи-
рованного воспалительного процесса. 

Воспалительные медиаторы, включая метал-
лопротеиназы, способствуют постепенному раз-
рушению фиброзного каркаса крышки атеро-
склеротической бляшки. Нарушение структуры 
соединительнотканных волокон, в том числе гру-
бого коллагена, способствует снижению плотности 
соединительной ткани в целом, что повышает под-
верженность крышки атеросклеротической бляшки 
возможной деструкции вследствие внешних воз-
действий. Разрушение фиброзной крышки и бы-
строе формирование тромба на месте повреждения 
эндотелия сосудистой стенки считается основным 
механизмом развития ОКС. Таким образом, воспа-
лительные изменения, приводящие к прогрессиро-
ванию атеросклероза, также являются причиной 
развития острых сосудистых осложнений. 

Роль гиперхолестеринемии
В то же время, генез атеросклероза во многом 

связан с нарушениями липидного и углеводного об-
мена. Изолированные воспалительные изменения 
сами по себе не могут быть основанием для форми-
рования липидного ядра, лежащего в основе бляш-
ки. Как возникновение, так и прогрессирование 
атеросклероза предполагает наличие длительной и 
достаточно высокой гиперхолестеринемии. Именно 
высокое содержание липидов в структуре бляшки 
делает ее более рыхлой, травмируемой и склон-
ной к деструкции. Нормализация обмена жиров и 
липидного спектра у пациентов с атеросклерозом 
может быть фактором профилактики прогрессиро-
вания атеросклеротического поражения сосудисто-
го русла и снижения риска острых сосудистых ка-
тастроф. 

У пациентов с РА влияние гиперхолестеринемии 
также имеет ключевое значение. Исследования де-
монстрируют, что нормализация липидного спектра 
путем регулярного приема препаратов из группы 
статинов снижает риски острых коронарных собы-
тий. В этой связи практическое значение имеет не 
столько вторичная профилактика кардиальных ос-
ложнений после уже произошедшего сердечно-сосу-
дистого события, сколько их первичная профилакти-
ка. Повышенный риск развития атеросклероза и его 
коронарных проявлений при РА требует принятия 
своевременных мер для предотвращения или, как 
минимум, максимальной отсрочки первичного воз-
никновения острых коронарогенных состояний. 

Назначение статинов пациентам с РА, ранее не 
имевшим сердечно-сосудистых осложнений атеро-
склероза, продемонстрировало, что данная группа 
препаратов оказывает протективное воздействие в 
отношение ОКС пропорционально как кумулятив-
ной дозе, так и длительности лечения. По данным 
ретроспективного анализа более 25 тысяч случаев 
РА, профилактический прием статинов достоверно 
снижал относительный риск развития ОКС в этой 
группе больных до 0,78. Отмечено в среднем дву-
кратное снижение риска развития нового ОКС при 
сравнении коротких и длительных курсов лечения, 
а также меньших и больших кумулятивных доз пре-
паратов [14]. Эти данные указывают на присут-
ствие различных патогенетических механизмов в 
возникновении сердечно-сосудистых осложнений у 
пациентов с РА.

Заключение
Ревматоидный артрит является хроническим си-

стемным заболеванием. Воспалительная активность 
при РА представляет собой дополнительный фактор 
патогенеза атеросклероза и повышает риск разви-
тия его осложнений. Пациенты с РА имеют повы-
шенный риск возникновения острого коронарного 
синдрома и инфаркта миокарда. Течение инфаркта 
миокарда у таких больных более тяжелое и сопро-
вождается более высокой частотой осложнений и 
повышенной внутрибольничной летальностью. Су-
щественной причиной формирования атеросклеро-
за и больных с РА остается гиперхолестеринемия. 
Профилактическое назначение терапии статинами 
существенно снижает частоту развития острого ко-
ронарного синдрома при РА. Сочетанное исполь-
зование противовоспалительных и гиполипиде-
мических препаратов в сочетании с достижением 
сниженной активности основного заболевания яв-
ляется одной из перспективных возможностей сни-
жения негативного влияния РА на состояние сер-
дечно-сосудистой системы таких больных. 
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ВЫСОКИЙ УРОВЕНЬ ТЕСТОСТЕРОНА ПОВЫШАЕТ РИСК СЕРДЕЧНОГО ПРИСТУПА

British Medical Journal опубликовал данные исследования, проведенного специалистами из университетов Нью-
Йорка и Гонконга, которые установили, чем опасен для мужчин высокий уровень тестостерона в их организме. 
Ученые заявили, что данная особенность связана с повышенным риском тромбов, сердечной недостаточности 
и сердечного приступа. Были проанализированы медицинские данные о 3 225 мужчинах возрастом от 50 до 
75 лет, проходивших обследование на рак простаты. Специалистам удалось установить, что «проснувшийся» 
в мужском организме ген JMJD1C напрямую связан с повышенным уровнем синтезируемого тестостерона». 
При этом ученые обнаружили, что существует связь между наличием данного гена и склонностью мужчин к 
поражениям сосудов и сердца. Риск образования тромбов у мужчин оказался повышен вдвое, а риск сердечной 
недостаточности - в 7,8 раз.  Среди причин, обусловливающих повышенный уровень тестостерона у мужчин, 
они называют применение ряда лекарственных средств (в первую очередь, гормональных препаратов), 
нерациональное питание, недостаточный ночной сон, психоэмоциональное напряжение, чрезмерные 
физические нагрузки, длительное отсутствие сексуальных контактов.  

Источник: https://www.medikforum.ru

НОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫ


