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УДК:616.72-002:618.173-092:615.37-036

МЕДИАТОРЫ ВОСПАЛЕНИЯ У БОЛЬНЫХ ОСТЕОАРТРИТОМ В СОЧЕТАНИИ С 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ
Сагатова Д.Р., Набиева Д.А.
ARTERIAL GIPERTENZIYA BILAN BIRGALIKDA OSTEOARTRITLI BEMORLARDA YALLIG’LANISH 
VOSITACHILARI
Sagatova D.R., Nabieva D.A.
IHFLAMMATORY MARKERS IN PATIENTS WITH OSTEOARTHRITIS AND ARTERIAL 
HYPERTENSION
Sagatova D.R. Nabieva D.A.
Ташкентская медицинская академия

Maqsad: аrterial gipertenziya bilan birgalikda osteoartritli bemorlarda yallig’lanish vositachilarini aniqlash. Ma-
terial va usullar: оsteoartritning klinik va rentgenologik belgilari aniqlangan 58 nafar bemor tekshirildi. 1-guruhda 
artroz bilan og’rigan 35 bemor normal qon bosimi, 2-guruhda - arterial gipertenziya bilan birga artroz bilan og’rigan 
23 bemor. Nazorat guruhi - qo’shma patologiyasi va arterial gipertenziyasi bo’lmagan 16 kishi. Bemor guruhlari jin-
si va yoshi bo’yicha taqqoslangan. Natijalar: оsteoartrit bilan og’rigan bemorlarda yallig’lanishga qarshi sitokinlar 
(IL-1β, TNF-α, IL-6) kontsentratsiyasining oshishi va limfotsitlar-trombotsitlar yopishqoqligi faolligining oshishi ku-
zatildi. Yallig’lanishga qarshi sitokinlar darajasi va limfotsitlar-trombotsitlarning adezyon faolligi darajasi o’rtasida 
bog’liqlik aniqlandi. Xulosa: оsteoartrit bilan og’rigan bemorlarda limfotsitlar-trombotsitlar yopishishini aniqlash 
yallig’lanishning og’irligining o’ziga xos bo’lmagan belgisi bo’lib xizmat qilishi mumkin. 

Kalit so’zlar: osteoartrit, endotelial disfunktsiya, sitokinlar.

Objective: To identify inflammatory mediators in patients with osteoarthritis in combination with arterial hy-
pertension. Material and methods: 58 patients with identified clinical and radiological signs of osteoarthritis were 
examined. The 1st group consisted of 35 patients with osteoarthritis with normal blood pressure, the 2nd group – 23 
patients with osteoarthritis in combination with arterial hypertension. Control group – 16 people without joint pathol-
ogy and arterial hypertension. The patient groups were comparable by gender and age. Results: In patients with os-
teoarthritis, an increase in the concentration of pro-inflammatory cytokines (IL-1β, TNF-α, IL-6) and an increase in the 
activity of lymphocyte-platelet adhesion were observed. A relationship was revealed between the level of pro-inflam-
matory cytokines and the degree of lymphocyte-platelet adhesion activity. Conclusions: In patients with osteoarthri-
tis, determination of lymphocyte-platelet adhesion can serve as a nonspecific marker of the severity of inflammation.

Key words: osteoarthritis, endothelial dysfunction, cytokines.

Остеоартрит (ОА) – широко распространенная 
патология суставов. Проведенные в послед-

ние годы исследования патогенетических механиз-
мов ОА позволяют рассматривать это заболевание 
как воспалительно-дегенеративный процесс с воз-
никновением воспаления в клетках синовиальной 
оболочки, субхондральной кости и хрящевой ткани 
[9,11]. В пораженных суставах роль эффектора вос-
паления играют, главным образом, клетки синови-
альной мембраны. Синовиоциты макрофагального 
типа секретируют протеазы и медиаторы воспале-
ния. В качестве основных индукторов деструкции 
суставных тканей задействованы ИЛ-1β, TNF-α, ИЛ-6 
[6,8,13]. Роль регуляторного цитокина, угнетающе-
го продукцию ИЛ-1 и снижающего ферментативную 
деградaцию ткани, принадлежит ИЛ-4 [4]. Адгезив-
ные процессы между тромбоцитами и лейкоцитами 
являются ведущими звеньями механизмов, обеспе-
чивающих мигрaцию клеток в зону повреждения. 
Лимфоцитарно-тромбоцитарные агрегаты (ЛТА) 
принимают непосредственное участие в протека-
нии местных иммунологических и гемостатических 
реакций, а также репаративных процессов, направ-
ленных на восстановление поврежденных тканей 
[14]. В ряде исследований описано патогенетиче-

ское и клиническое значение лимфоцитарно-тром-
боцитарной адгезии (ЛТА) при различных пато-
логических состояниях [2,3], однако аналогичных 
исследований межклеточного взаимодействия при 
ОА не проводилось.

Хроническая боль повышает активность тала-
мических центров головного мозга и секрецию ка-
техоламинов [1]. В свою очередь НПВП ингибируют 
синтез вазодилатирующих простагландинов, увели-
чивают реабсорбцию натрия в восходящем отделе 
петли Генле и, следовательно, снижают диурез [7]. 
Кроме того, при ОА даже без значительного воспа-
лительного процесса наблюдается умеренная эндо-
телиальная дисфункция, сопровождающаяся эндо-
телиоцитемией [12].

Цель исследования
Определение медиаторов воспаления у больных 

остеоартритом в сочетании с артериальной гипер-
тензией

Материал и методы
Обследованы 58 больных с выявленными кли-

ническими и рентгенологическими признаками ОА. 
1-ю группу составили 35 больных ОА с нормальным 
уровнем АД, 2-ю – 23 больных ОА в сочетании с ар-
териальной гипертензией (АГ). Контрольная груп-
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па – 16 человек без патологии суставов и АГ. Группы 
пациентов были сопоставимы по полу и возрасту 
(табл. 1). Все лица, включенные в исследование, 
дали информированное согласие на проведение ма-

нипуляций. В работу не включались пациенты с со-
путствующими хроническими заболеваниями, в том 
числе с ИБС, ожирением, сахарным диабетом. 

Таблица 1
Клиническая характеристика больных остеоартритом

Показатель 1-я группа 2-я группа
Число больных 35 23
Возраст, лет 38,3±7,2 42,5±2,2

Пол, абс. (%):
- женщины
- мужчины

26 (74,3)
9 (25,7)

20 (87)
3 (13)

Длительность ОА, лет 4,5±3,4 6,2±4,6

Стадия ОА (по I. Kellgren), абс. (%)
- I
- II
- III

10 (28,6)
19 (54,3)
6 (17,1)

2 (8,7)
16 (69,9)
5 (21,7)

Показатели АД, мм рт. ст.:
- САД
- ДАД

120±8
75±5

145±10
95±12

У большинства пациентов (50%) наблюдался ОА 
коленных суставов, рентгенологически II и III ста-
дии по I. Kellgren. 23% пациентов страдали поли-
остеоартритом. У 25% больных артроз сочетался с 
остеохондрозом различных отделов позвоночника. 
Синовит диагностирован у 23% обследованных.

Интерлейкины определяли методом иммуно-
ферментного анализа с использованием наборов ре-
агентов для количественного определения челове-
ческих интерлейкинов в биологических жидкостях 
ЗАО «Вектор-Бест».

Для оценки функционального состояния им-
мунокомпетентных клеток применяли тест ЛТА по 
методу, предложенному Ю.А. Витковским и соавт. 
(1999). Количество лимфоцитарно-тромбоцитар-
ных розеток подсчитывали в камере Горяева после 
получения общего пула лимфоцитов путем наслое-
ния гепаринизированной крови на урографин-фи-
колл (плотность 1,077) и центрифугирования при 
1500 об/мин в течение 40 минут, после чего интер-
фазное кольцо забирали пипеткой.

Полученные данные обработаны методом вариa-
ционной статистики для несвязанных между собой 
наблюдений с помощью пакета программ Statistica 6. 
Распределение практически всех вариaционных рядов 
не подчинялось критериям нормальности, поэтому ис-
пользовались методы непараметрической статисти-
ки. Группы сравнивали попарно при помощи вычисле-
ния критерия Манна – Уитни. Корреляционный анализ 
выполнен с использованием коэффициента ранговой 
корреляции Спирмена. Достоверными считали разли-
чия между группами при р<0,05.

Результаты и обсуждение
У пациентов обеих групп уровни провоспали-

тельных цитокинов (ИЛ-1 β, TNF-α, ИЛ-6) достовер-
но превышали контрольные значения контролем 
(табл. 2). Эти показатели у больных ОА в сочетании 

с АГ были выше, чем у пациентов с ОА с нормальным 
уровнем АД. Реализуя свои эффекты, цитокины (ИЛ-
1β, ИЛ-6) усиливают синтез матриксных металлопро-
теиназ (ММП), активируют ИЛ-1β – зависимую цепь 
внутриклеточных реакций. В результате инактиви-
руется ключевой фермент, опосредующий синтез 
глюкозаминов и усиливается деструкция хряща [5]. 

ИЛ-1β обладает способностью модулировать уро-
вень продукции нейромедиаторов и стимулировать 
симпатоадреналовую систему. TNF-α способствует по-
вышению генерaции свободных радикалов и, возмож-
но, является причиной интенсификatsiи процессов 
апоптоза эндотелия сосудов и инактивatsiи оксида азо-
та [12]. Вследствие этого ослабляется эндотелийзави-
симая релаксaция сосудов. Регулируя воспалительную 
реакцию, ИЛ-1β, TNF-α, ИЛ-6 стимулируют пролиферa-
цию эндотелиоцитов, привлекают в очаг воспаления 
клетки крови, усиливают синтез коллагена фибробла-
стами [10]. Эти эффекты вызывают развитие измене-
ний в структуре сосудистой стенки, что может играть 
патогенетическую роль в повышении АД.

Способность провоспалительных цитокинов 
(ИЛ-1β, TNF-α, ИЛ-6) изменять функцию эндотелия 
сосудов, модулировать уровень продукции нейроме-
диаторов и стимулировать симпатоадреналовую си-
стему, вероятно, частично обусловливает развитие 
АГ при ОА. Также установлено, что у всех пaциентов, 
в отличие от лиц контрольной группы, отмечается 
повышение концентрaции регуляторного цитокина 
(ИЛ-4). При этом статистически достоверной разни-
цы в концентрaции ИЛ-4 между 1-й и 2-й группами 
не обнаружено. ИЛ-4 в патогенезе ОА осуществляет 
противовоспалительные эффекты путем угнетения 
продукции ИЛ-1, снижения уровня NO и NO-синтазы 
в хондроцитах, уменьшения ферментативной де-
градaции ткани [5].
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Таблица 2
Показатели цитокинов (пг/мл) и ЛТА в крови больных ОА (медиана, 25-75-й перцентили)

Показатель Контроль, n=16 1-я группа, n=35 2-я группа, n=24

ЛТА, % 8 (8-12) 22,5а (19-26,5) 28аб (23-34)

ИЛ-1β 14,7 (12,3-16,8) 19а (14,1-22,4) 23аб (18,1-32,1)

TNF-α 8 (7,1-9,6) 10а (8,5-12) 12,8аб (11,7-14,3)

ИЛ-6 12,3 (11,3-13,9) 15,6а (11,4-22,3) 22,6аб (18,2-32,2)

ИЛ-4 2,8 (1,6-3,6) 4,3а (2,4-6,2) 4,3а (3-5,8)
Примечание. р<0,05: а – по сравнению с контрольной группой; б – по сравнению с 1-й группой.

У больных обеих групп выявлено достоверное 
возрастание степени ЛТА, что свидетельствует об 
изменениях в клеточном иммунитете [2]. При про-
ведении корреляционного анализа установлена 
взаимосвязь концентрaции и провоспалительных 
цитокинов (ИЛ-1-β, TNF-α) и повышения адгезивно-
го взаимодействия между лимфоцитами и тромбо-
цитами у больных ОА. Коэффициенты корреляции 
между уровнями ИЛ-1β, TNF-α и ЛТА у пациентов 1-й 
группы составили 0,634 и 0,637, 2-й группы – 0,538 
и 0,532.

Активированные тромбоциты, находясь на по-
верхности коллагена, обеспечивают первичный ге-
мостаз и разворачивают проферметноферментный 
каскад свертывания крови. Одновременно с этим 
кровяные пластинки усиливают свой контакт с лим-
фоцитами (Т-хелперами) и стимулируют их с помо-
щью высвобождающихся молекул ИЛ-1. Известно, 
что под влиянием последнего стимулируется секре-
ция ИЛ-2, в присутствии которого розеткообразую-
щая способность хелперно-индуцирующих клеток с 
интактными тромбоцитами увеличивается в 4 раза 
[2]. Это приводит к повышению адгезивного взаи-
модействия между лимфоцитами и тромбоцитами, 
что отражает усиление ЛТА.

Выводы
1. У пациентов с ОА повышение концентрa-

ции цитокинов свидетельствует о наличии воспа-
лительного компонента в патогенезе заболевания. 
Наличие хронического воспаления, возможно, явля-
ется одним из патогенетических факторов возник-
новения и формирования АГ у этих больных.  

2. У больных обеих групп количества лимфоци-
тарно-тромбоцитарных агрегатов было выше кон-
трольных значений, что указывает на изменения 
клеточного иммунитета. Тест ЛТА при данной пато-
логии может служить неспецифическим маркером 
выраженности воспаления.
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МЕДИАТОРЫ ВОСПАЛЕНИЯ У БОЛЬНЫХ 
ОСТЕОАРТРИТОМ В СОЧЕТАНИИ С 
АРТЕРИАЛЬНОМ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ
Сагатова Д.Р., Набиева Д.А.

Цель: определение медиаторов воспаления у 
больных остеоартрозом в сочетании с артериаль-
ной гипертензией. Материал и методы: обследо-
ваны 58 больных с выявленными клиническими и 
рентгенологическими признаками остеоартрита. 
1-ю группу составили 35 больных остеоартритом 
с нормальным уровнем артериального давления, 
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2-ю – 23 больных остеоартритом в сочетании с ар-
териальной гипертензией. Контрольная группа – 16 
человек без патологии суставов и артериальной ги-
пертензии. Группы пациентов были сопоставимы 
по полу и возрасту. Результаты: у больных остео-
артритом наблюдалось повышение концентрaции 
провоспалительных цитокинов (ИЛ-1β, TNF-α, ИЛ-
6) и увеличение активности лимфоцитарно-тром-
боцитарной адгезии. Выявлена взаимосвязь между 

уровнем провоспалительных цитокинов и степенью 
активности лимфоцитарно-тромбоцитарной адге-
зии. Выводы: у пациентов с остеоартритом опре-
деление лимфоцитарно-тромбоцитарной адгезии 
может служить неспецифическим маркером выра-
женности воспаления.

Ключевые слова: остеоартрит, дисфункция эн-
дотелия, цитокины.


