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Сердечная недостаточность

Анализ связи системного воспаления и диастолической 
дисфункции у пациентов с хронической сердечной 
недостаточностью на фоне ревматоидного артрита
Анкудинов А. С., Калягин А. Н.
ФГБОУ ВО “Иркутский государственный медицинский университет” Минздрава России. Иркутск, 

Россия 

Цель. Изучить наличие и  характер взаимосвязи параметров сис-
темного воспалительного процесса с  морфофункциональными 
параметрами миокарда у пациентов, страдающих хронической сер-
дечной недостаточностью (ХСН), как результат гипертонической 
болезни и ишемической болезни сердца, ассоциированной с рев-
матоидным артритом (РА). 
Материал и методы. В исследовании приняло участие 57 пациен-
тов (женщин), страдающих ХСН, функциональный класс I-II по NYHA 
(New-York Heart Association). Пациенты разделены на две сопоста-
вимые группы: 31 пациент, имеющих ХСН на фоне серопозитивного 
РА, рентгенологическая стадия I-III, и  26 пациентов с  ХСН без РА. 
Результаты. Сравнительный анализ морфофункциональных пара-
метров не выявил значимых различий: уровень фракции выброса 
левого желудочка в группе ХСН и РА и группе ХСН без РА составил 
51,06±5,6% и  51,6±6,4%, соответственно (р=0,7); соотношение 
максимальных скоростей в фазы раннего и позднего диастоличе-
ского наполнения (Е/А) составило 0,9±0,1 и 0,8±0,1, соответственно 
(р=0,7). По  другим эхокардиографическим параметрам различий 
также не  выявлено (p>0,05). При анализе взаимосвязи между 
выражен ностью воспаления и  морфофункциональными парамет-
рами миокарда у пациентов группы ХСН и РА построена статисти-
чески значимая регрессионная модель между индексом активно-
сти (DAS28) РА, ревматоидным фактором и  E/A: R=0,5; R2=0,3; 
F=2,6; p=0,04.

Заключение. В  результате проведенного исследования в  группе 
пациентов с  ХСН на  фоне РА выявлены умеренные статистически 
значимые прямые взаимосвязи индекса активности (DAS28) и  РА 
с одним из параметров оценки диастолической дисфункции левого 
желудочка — соотношением параметров трансмитрального потока 
(Е/А). Полученные данные могут указывать на  неблагоприятный 
прогноз ХСН при нарастании активности РА. 
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, рев-
матоидный артрит, системное воспаление, коморбидность. 
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Analysis of the relationship between systemic inflammation and diastolic dysfunction in patients with heart 
failure and rheumatoid arthritis
Ankudinov A. S., Kalyagin A. N.
Irkutsk State Medical University. Irkutsk, Russia

Aim. To study the relationship of the systemic inflammation with the 
morphological and functional myocardial parameters in patients with 
heart failure (HF) due to hypertension and coronary artery disease in 
combination with rheumatoid arthritis (RA).
Material and methods. The study included 57 women with NYHA class 
I-II HF. Patients were divided into two comparable groups: group 1 
(n=31) — patients with HF and seropositive RA (Steinbrocker X-ray stage 
I-III); group 2 (n=26) — HF patients without RA.
Results. A comparative analysis of morphological and functional 
parameters did not reveal significant differences: left ventricular 
ejection fraction in groups 1 and 2 were 51,06±5,6% and 51,6±6,4%, 
respectively (p=0,7); the ratio of peak velocity blood flow in early 
diastole to peak velocity flow in late diastole (E/A) was 0,9±0,1 and 
0,8±0,1, respectively (p=0,7). For other echocardiographic parame-

ters, differences were also not detected (p>0,05). Nevertheless, 
significant regression model was created between the RA activity 
score (DAS28), rheumatoid factor, and E/A was created: R=0,5; 
R2=0,3; F=2,6; p=0,04.
Conclusion. As a result of the study, significant direct moderate correla-
tion of the RA activity score (DAS28) with E/A ratio was revealed in the 
group of patients with HF and RA. The data obtained may indicate an 
unfavorable prognosis of HF with an increase in RA activity.
Key words: heart failure, rheumatoid arthritis, systemic inflammation, 
comorbidity.
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АЦЦП — антитела к цитруллинированному циклическому пептиду, ВАШ — визуально-аналоговая шкала боли, ЛЖ — левый желудочек, РА — ревматоидный артрит, РФ — ревматоидный фактор, СКФ — скорость 
клубочковой фильтрации, СОЭ — скорость оседания эритроцитов, СРБ — С-реактивный белок, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желудочка, ХС ЛНП — холестерин 
липопротеинов низкой плотности, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, E/A — соотношение максимальных скоростей в фазы раннего и позднего диастолического наполнения (параметров транс-
митрального потока), DAS28 — индекс активности РА.
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Введение 
Коморбидные ассоциации при сердечно-сосу-

дистых заболеваниях (ССЗ), в частности при хрони-
ческой сердечной недостаточности (ХСН) на сегод-
няшний день являются одной из активно обсуждае-
мых и исследуемых тематик [1]. Наиболее изученными 
являются ассоциации ХСН с хронической болезнью 
почек, сахарным диабетом 2 типа, анемией, фибрил-
ляцией предсердий [2-5]. Указанные состояния 
в значительной мере ухудшают качество жизни паци-
ентов, повышают риск декомпенсации и повторной 
госпитализации, оказывают негативное влияние 
на  прогноз сердечной недостаточности. Однако 
существует ряд патологий, наличие которых у паци-
ентов, на первый взгляд, остается незамеченным для 
врача, что соответственно не  учитывается при под-
боре терапии. Из наиболее активно изучаемых ассо-
циаций стоит выделить заболевания опорно-двига-
тельного аппарата, в частности ревматоидный артрит 
(РА) [6]. Роль системного воспаления обсуждается 
не только в качестве фактора, ухудшающего течение 
ССЗ, но  и  как причины, их вызывающей. Точную 
оценку частоты ревматологической патологии в  ас- 
социации с  ССЗ дать сложно: в  литературе отмеча-
ются различающиеся данные — от 22,6% и до 58,0% 
случаев [7, 8]. Актуальными предметами изучения 
данной ассоциации является влияние системного 
хронического процесса на течение и прогнозирова-
ние ХСН.

Целью исследования было изучить наличие 
и характер взаимосвязи параметров системного вос-
палительного процесса с  морфофункциональными 
параметрами миокарда у  пациентов, страдающих 
ХСН, как результат гипертонической болезни и ише-
мической болезни сердца, ассоциированной с  РА. 

Материал и методы 
Проведено когортное, сравнительное, одномомент-

ное исследование с  участием 57 женщин, страдающих 
сердечной недостаточностью с  сохранной фракцией вы-
броса левого желудочка (ФВ ЛЖ), функциональный класс 
I-II по NYHA (New-York Heart Association). Диагноз ХСН 
выставлен на основании современных критериев “Обще-
ства специалистов по  сердечно-сосудистой недостаточ-

ности” (2018) [9]. Оценка морфофункциональных пара-
метров проводилась с  помощью трансторакальной эхо-
кардиографии, с оценкой ФВ ЛЖ по Симпсону. Диагноз 
РА выставлен в соответствии с критериями EULAR/ACR 
(European League Against Rheumatism/American College of 
Rheumatology) (2010) и  отечественными клиническими 
рекомендациями [10, 11]. Пациенты с  РА имели низкую 
и среднюю степени активности — индекс активности РА 
(DAS28) (3,2< DAS28 <5,1). Рентгенологическая стадия 
I-III по классификации Штейнброкера [11].

Принимаемая терапия соответствовала современ-
ным клиническим рекомендациям. Базовыми препарата-
ми для лечения ХСН являлись β-адреноблокаторы, инги-
биторы ангиотензинпревращающего фермента и  диуре-
тики (по показаниям). В группе пациентов с РА использо-
вался метотрексат со средней дозировкой 12,9±2,5 мг/нед. 
Для симптоматического лечения РА использовались как 
неселективные, так высокоселективные нестероидные 
противовоспалительные препараты. 

Пациенты разделены на  две сопоставимые группы: 
31 пациент, имеющих ХСН на фоне серопозитивного РА, 
и  26 пациентов без РА. Средний возраст не  имел стати-
стически значимых различий и составил 60,6±4,7 в груп-
пе ХСН и 58,5±5,6 лет в группе ХСН и РА, соответственно 
(р=0,8). Также оценивались общепринятые клинические 
параметры, такие как общий анализ крови, скорость 
 оседания эритроцитов (СОЭ); биохимические исследо-
вание: липидограмма, скорость клубочковой фильтрации 
(СКФ). Активность и  характер течения РА оценивались 
с помощью стандартных клиническо-лабораторных пара-
метров, таких как ревматоидный фактор (РФ), С-реак-
тивный белок (СРБ) и антитела к циклическому цитрул-
линированному пептиду (АЦЦП). 

Статистический анализ представленных данных 
проводили с  помощью программы анализа данных 
STATISTICA 8.0. Все исходные данные, использованные 
в работе, имели распределение Гаусса. Характер распре-
деления оценен с  помощью критерия Шапиро-Уилка. 
Результаты сравнительного анализа представлены в виде 
M±SD, где М  — среднее значение, а  SD  — стандартное 
отклонение. Данные, отклоняющиеся от Гауссова распре-
деления, представлены в  виде Me (min; max), где Me  — 
медиана и  min и  max  — минимальное и  максимальное 
значения показателя, соответственно. Взаимосвязи ана-
лизировали методом логистической регрессии. Критиче-
ский уровень значимости при проверке статистических 
гипотез р<0,05 [12]. 

Представленная работа была выполнена в  соответ-
ствии со стандартом Good Clinical Practice и принципами 
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Обсуждение 
Результаты, полученные в  ходе настоящего 

исследования, дополняют современные представле-
ния о выраженном патогенетическом значении сис-
темного хронического воспаления в  течении ССЗ, 
в частности, сердечной недостаточности [13]. В пер-
вую очередь, необходимо выделить выраженные 
статистически значимые различия в  уровнях гемо-
глобина, СОЭ и СКФ. Разница в уровне СОЭ зако-
номерно объясняется наличием воспалительного 
процесса (РА), который имеет системный характер, 
а  также дополняется значимо повышенным уров-
нем СРБ, визуальной аналоговой шкалы боли 
(ВАШ) и DAS28, что в целом характеризует клини-
ческую картину РА. Интересно отметить выражен-

Хельсинской Декларации. Протокол исследования был 
одобрен локальными этическими комитетами Иркутской 
городской клинической больницы № 1 и Иркутским госу-
дарственным медицинским университетом. Перед иссле-
дованием пациенты были ознакомлены с  соответствую-
щей информацией. Письменное согласие получено. 

Результаты 
На предварительном этапе проведен сравни-

тельный анализ базовых клинических параметров 
пациентов, включенных в исследование. Результаты 
представлены в таблице 1. 

Анализ полученных данных выявил различия 
в  уровнях гемоглобина, СОЭ и  СКФ. Кроме того, 
обнаружена статистически значимая разница 
в уровне холестерина липопротеинов низкой плот-
ности (ХС ЛНП).

Для оценки морфофункциональных парамет-
ров миокарда проведен сравнительный анализ дан-
ных эхокардиографии (таблица 2). Анализ не  выя-
вил статистически значимых различий между пока-
зателями в исследуемых группах. 

На заключительном этапе исследования прове-
ден анализ параметров, отражающих интенсивность 
воспалительного процесса у  пациентов с  РА и  его 
возможную связь с морфофункциональными пара-
метрами миокарда (таблица 3).

При оценке возможного влияния вышеуказан-
ных параметров на морфофункциональные данные, 
отраженные в  эхокардиографических показателях, 
в группе пациентов с ХСН на фоне РА были полу-
чены статистически значимые взаимосвязи РФ 
и DAS28 с соотношением максимальных скоростей 
в фазы раннего и позднего диастолического напол-
нения (E/A) (таблица 4). 

Таблица 1
Сравнительный анализ  

клинических параметров, M±SD
Параметры Группы больных р

ХСН ХСН и РА
ИМТ (кг/м2) 28,6±4,3 25,3±3,4 0,4
Гемоглобин (г/л) 130±17,9 116,3±17,6 0,03
Эритроциты 5,4±1,7 4,5±0,5 0,09
Тромбоциты 284±93,03 293,55±94,3 0,7
СОЭ (мм/ч) 7,9±4,3 37,3±14,5 0,001
Глюкоза (ммоль/л) 6±1,2 5,1±0,7 0,3
Общий белок (г/л) 68,6±5,6 69,1±4,6 0,06
ОХС (ммоль/л) 4,4±0,9 5,2±2,2 0,09
ТГ (ммоль/л) 1,9±1,7 1,5±0,9 0,3
ХС ЛНП (ммоль/л) 2,6±0,8 3,1±1,1 0,04
ХС ЛВП (ммоль/л) 1,3±0,2 1,3±0,1 0,7
Креатинин (мкмоль/л) 81,6±18,5 74,8±21,1 0,2
СКФ (мл/мин) 88,5±14,5 63,8±14,2 0,001

Примечание: ИМТ — индекс массы тела, ОХС — общий холестерин, 
ТГ — триглицериды, ХС ЛВП — холестерин липопротеинов высокой 
плотности. 

Таблица 2
Сравнительный анализ морфофункциональных 

параметров миокарда, M±SD
Параметры Группы больных р

ХСН ХСН и РА
КДР, мм 4,9±0,4 4,8±0,4 0,4
КСР, мм 3,5±0,5 3,3±0,6 0,2
ЗСЛЖ, мм 1,1±0,5 1,1±0,09 0,7
МЖП, мм 1,1±0,1 1,6±0,08 0,4
ИММЛЖ, г 149±16,6 149,5±21,5 0,9
Е/А 0,8±0,1 0,9±0,1 0,7
ФВ ЛЖ, % 51,6±6,4 51,06±5,6 0,7

Примечание: КДР  — конечный диастолический объем, КСР  — 
конечный систолический объем, ЗСЛЖ  — задняя стенка ЛЖ, 
МЖП — межжелудочковая перегородка, ИММЛЖ — индекс массы 
миокарда ЛЖ. 

Таблица 3
Сравнительный анализ  

параметров воспаления, Mе (min;max)
Параметры Группы больных р

ХСН ХСН и РА
СРБ (мг/л) 2 (0;5) 28,6 (0,01;87) 0,001
АЦЦП (МЕ/мл) - 172,9 (0;100) -
ВАШ - 53,06 (30;60) -
DAS28 - 5,04 (2,9;6,6) -
РФ (МЕ/мл) - 31,1 (0;192) -

Таблица 4
Регрессионная модель взаимосвязи активности 

воспаления с морфофункциональными 
параметрами в группе ХСН и РА

Параметр Е/А
СРБ t=6,08 b=-0,05 р=0,7
РФ t=-2,4 b=0,4 р=0,02
АЦЦП t=1,6 b=0,2 р=0,1
DAS28 t=2,5 b=0,5 р=0,01
ВАШ t=-0,6 b=-0,1 р=0,5
Общее параметры модели: R=0,5; R2 (множественное)=0,3;  
R2 (скорректированное)=0,2; F=2,6; p=0,04.
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ные различия в уровнях гемоглобина между иссле-
дуемыми группами. Логично предположить, что 
данный феномен может быть обусловлен побочным 
действием приема метотрексата. Однако обращает 
на  себя внимание выраженное снижение уровня 
СКФ в исследуемой группе по отношению к группе 
сравнения, что может быть вызвано рядом факто-
ров: влиянием системного воспалительного про-
цесса, угнетением синтеза эритропоэтина, а  также 
негативным влиянием регулярного приема нестеро-
идных противовоспалительных препаратов. Таким 
образом, на данном этапе исследования прослежи-
вается выраженная патогенетическая взаимосвязь 
между изучаемыми явлениями  — ХСН и  РА, соот-
ветствующая современным представлениям о  рас-
сматриваемой проблеме [14]. 

Важной частью работы, по  мнению авторов, 
является выявленная статистически значимая раз-
ница в  уровне ХС ЛНП. Механизмы взаимодей-
ствия иммунного воспаления с эндотелием у боль-
ных с ревматологическими заболеваниями, в част-
ности с  РА, недостаточно изучены. Однако в  со- 
временном понимании патогенеза атеросклероза 
при РА важная роль отводится формирующемуся 
в сосудистой стенке воспалению в ответ на актива-
цию цитокинов иммунной системы [15]. Таким об-
разом, увеличение концентрации ХС ЛНП в сыво-
ротке пациентов с РА, являясь результатом данной 
реакции, безусловно, будет негативно влиять на  те- 
чение эндотелиальной дисфункции [16].

На заключительном этапе исследования был 
проведен сравнительный анализ морфофункцио-
нальных параметров миокарда, а  также оценена 
возможная взаимосвязь с  показателями, отражаю-
щими клиническую картину РА. Как уже было ука-
зано ранее, значимых различий между группами 
по  результатам эхокардиографии обнаружено не 
было. Однако проведенный логистический регрес-
сионный анализ выявил прямые статистически зна-
чимые взаимосвязи DAS28 и РФ со значением соот-
ношения Е/А в группе ХСН и РА. Как известно, это 
соотношение является одним из критериев диагно-
стики диастолической дисфункции миокарда левого 

желудочка (ЛЖ) пациентов с сердечной недостаточ-
ностью. В  то  же время, существует ряд факторов, 
наличие которых может дать ложное заключение 
о наличии дисфункции ЛЖ либо о прогрессии дан-
ного состояния. К  ним следует отнести: возраст, 
частоту сердечных сокращений, пограничную 
гипертрофию, уровень гидратации, снижение пред-
нагрузки диуретиками или вазодилататорами, руб-
цовые изменения, диабетическую кардиомиопа-
тию, перегрузку правых отделов и  др. [17]. Тем 
не менее, данный показатель используется специа-
листами для диагностики сердечной недостаточно-
сти. В  литературе описаны работы, указывающие 
на  взаимосвязь провоспалительных цитокинов 
с  параметрами дисфункции ЛЖ, определенные 
не только с помощью эхо-параметров, но и биохи-
мическими способами (натрийуретические гор-
моны) с целью более точного определения исследу-
емых параметров миокарда ЛЖ [18]. 

Таким образом, полученная в результате иссле-
дования модель, указывает на возможную прогрес-
сию диастолической дисфункции у  пациентов 
с ХСН на фоне РА, что в совокупности с вышепере-
численными факторами может увеличивать риск 
сердечно-сосудистых осложнений [19]. Однако для 
подтверждения данной теории необходимо прове-
дение длительного, проспективного исследования, 
а также исследования уровней мозгового/предсерд-
ного натрийуретического пептида в  динамике. 

Заключение 
В результате проведенного исследования 

в  группе пациентов с  ХСН на  фоне РА выявлены 
умеренные статистически значимые прямые взаи-
мосвязи DAS28 и РФ с одним из параметров оценки 
диастолической дисфункции ЛЖ — соотношением 
Е/А. Полученные данные могут указывать на небла-
гоприятный прогноз ХСН при нарастании активно-
сти РА. 

Отношения и  деятельность: авторы заявляют 
об  отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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