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Цель исследования: оценка воздействия аторвастатина на динамику показателей липидного обмена, 
значения интенсивности воспалительной активности и выраженности боли у больных остеоартрозом с 
метаболическим синдромом. Материал и методы: в исследование включено 74 больных остеоартрозом 
с метаболическим синдромом. 37 из них (контрольная группа) получали стандартную патогенетическую 
терапию. В основной группе (37 человек) также принимали дополнительно аторвастатин по 10 мг в сутки 
на протяжении 12 месяцев. У пациентов обеих групп определяли показатели липидного спектра крови, 
значения СОЭ, С-реактивного белка (СРБ) и фактора некроза опухоли-α (ФНО-α), а также выраженность 
боли по шкале ВАШ, значения индексов Lequesne и WOMAC. Результаты: за время наблюдения в основ-
ной группе больных регистрировалась положительная динамика по всем показателям липидного спектра 
крови, снижение СОЭ, СРБ и ФНО-α, достоверное уменьшение боли, а также снижение интенсивности сус-
тавных проявлений согласно индексам Lequesne и WOMAC по сравнению с контрольной группой больных. 
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The purpose of the study: to assess the impact of atorvastatin on the dynamics of lipid metabolism, intensity values 
of inflammatory activity and severity of pain in osteoarthritis patients with metabolic syndrome. Material and methods: 
the study included 74 patients with osteoarthritis and metabolic syndrome, 37 of them (control group) received stan-
dard pathogenic therapy. In the main group (37 people) also received atorvastatin 10 mg daily for 12 months. Patients 
in both groups were determined blood lipid spectrum, the values of ESR, C-reactive protein (CRP) and tumor necrosis 
factor-alpha (TNF-alpha), as well as the severity of pain scale by VAS, Lequesne index and WOMAC. Results: during 
the observation in the main group patients recorded a positive trend in all indicators of the lipid blood spectrum, reduc-
tion in ESR, CRP and TNF-α, a significant decrease in pain and a reduction in the intensity of articular manifestations 
according to Lequesne and WOMAC indices in comparison with the control group of patients.
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Введение
Остеоартроз представляет собой наиболее часто 

встречающуюся форму ревматической патологии 
суставов, затрагивающую, по данным эпидемио-
логических исследований, не менее 20% населения 
всего мира. Однако несвоевременная диагностика 
в совокупности с низко результативной терапией 
неминуемо влекут за собой увеличение временной 
нетрудоспособности и, в конечном итоге, приводят 
к необратимым изменениям и инвалидизации рабо-
тающего населения. 

Причина развития заболевания кроется в нару-
шении функций хрящевого матрикса, при гипер-
продукции интерлейкинов 1 и 6, а также фактора 
некроза опухоли-α (ФНО-α) происходит усиление 
катаболизма хрящевой ткани, а также структурная 
перестройка субхондральной кости [1]. При этом 
наличие метаболического синдрома (МС) усугуб-

ляет процессы катаболизма хряща [2], ассоциация 
гипертриглицеридемии с гиперпродукцией ФНО-α 
[3] провоцирует дальнейшее разрушение хрящевого 
матрикса, что подтверждено данными артроскопи-
ческого исследования у пациентов с остеоартрозом 
и МС [4]. Дислипидемия, как одна из составляющих 
МС, тесно взаимосвязана с эрозивными дефектами 
в структуре хрящевой ткани и способствует частому 
рецидивированию синовитов и усилению болевого 
синдрома [5–6], негативно сказываясь на клиничес-
ких проявлениях остеоартроза при МС.

В настоящее время в практической работе для 
коррекции липидных нарушений широко приме-
няются статины, которые ограничивают синтез хо-
лестерина. В то же время известны так называемые 
плейотропные эффекты данной группы препаратов, 
не связанные с основным липидснижающим дейст-
вием. В их числе противовоспалительный, сосудо-
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расширяющий, антиоксидантный эффекты [7–8], 
которые позволяют использовать статины не только 
для коррекции липидного спектра крови, но и для 
лечения коморбидных состояний.

Цель исследования
Оценить клиническую эффективность аторваста-

тина в отношении динамики показателей липидного 
спектра крови, а также характера суставных измене-
ний и интенсивности воспалительной активности у 
больных остеоартрозом с МС.

Материал и методы
В исследование включено 74 пациента с вери-

фицированным остеоартрозом и МС. Больные на-
блюдались ревматологом Липецкой областной кли-
нической больницы в 2013–2015 гг. Все пациенты 
были рандомизированы на две группы. Контроль-
ную группу из 37 человек составили 11 мужчин 
и 26 женщин в возрасте от 44 до 68 лет, которые 
получали стандартную патогенетическую терапию 
остеоартроза. Основную группу из 37 больных со-
ставили 9 мужчин и 28 женщин в возрасте от 46 до 
67 лет, которые принимали аторвастатин совместно 
со стандартным патогенетическим лечением остео-
артроза. Исследование выполнено в соответствии с 
положениями Хельсинкской декларации об этичес-
ких принципах медицинских исследований, утверж-
денной Всемирной медицинской ассоциацией (1964 
г.) и пересмотренной на 64-м съезде Генеральной 
ассамблеи ВМА (2013 г.).

Длительность основного заболевания – остеоар-
троза – составила: до 5 лет у 33,8% пациентов; от 
5 до 10 лет – у 43,2%, более 10 лет – у 23% боль-
ных. Рентгенологические изменения суставов (со-
гласно диагностическим критериям I. Kellgren и 
I. Lawerens) соответствовали II ст. и определялись 
при обследовании у всех 100% пациентов. Синовиты 
диагностировались клинически и были верифициро-
ваны инструментально в процессе УЗИ-диагностики 
суставов. Также у всех 74 больных были выявлены 
нарушения липидного обмена: у всех отмечено уве-
личение показателей суммарного холестерина (СХ), 
ХС-ЛПНП и триглицеридов (ТГ). Артериальная ги-
пертензия имела место у 98,7% больных, ожирение 
− у 94,6%, ИБС – у 87,8%.

Интенсивность суставного синдрома основыва-
лась на выраженности боли при движении и в покое 
по визуальной аналоговой шкале (ВАШ). Данный 
показатель отражает интенсивность боли по оценке 
больного, используется 100-миллиметровая шкала 
боли, где 0 означает отсутствие боли, а 100 – мак-
симальную интенсивность боли (мм) [9]. При этом 
данный показатель оценивался отдельно при дви-
жении и в покое. Индекс Lequesne включал оценку 
боли в покое и при ходьбе (5 вопросов) с учетом 
максимально проходимого расстояния (1 вопрос) и 
повседневной активности (4 вопроса). Оценка каж-
дого вопроса в баллах суммировалась и составляла 
счет тяжести заболевания. Индекс WOMAC (West-

ern Ontario and McMaster University) определялся с 
помощью опросника для самостоятельной оценки 
пациентом выраженности боли в покое и при ходьбе 
(5 вопросов), выраженности и длительности скован-
ности (2 вопроса) и функциональной недостаточнос-
ти при повседневной деятельности (17 вопросов). 
При этом оценка проводилась по шкале ВАШ (в см), 
а затем все показатели суммировались [9].

Пациентам обеих групп были назначены нестеро-
идные противовоспалительные препараты (НПВП) 
(нимесулид 100 мг х 2 раза либо мелоксикам 15 мг 
утром), хондроитин 100 мг в/м, при наличии сино-
витов внутрисуставно вводили лорноксикам 8 мг 
после пункции сустава. Пациенты в амбулаторных 
условиях также получали симптом-модифицирую-
щие препараты медленного действия (хондроитин 
сульфат 1000 мг/сут и глюкозамин 1500 мг/сут по 
3 месяца 2 курса в год). НПВП системно амбула-
торно пациенты обеих групп не принимали. Также 
пациенты получали препараты ацетилсалициловой 
кислоты и гипотензивные средства, причем метабо-
лически нейтральные – ингибиторы АПФ и блока-
торы кальциевых каналов. Контрольные осмотры 
проводились через 3, 6 и 12 месяцев. При наличии 
синовитов после пункции пациентам вводили по 
8 мг лорноксикама внутрисуставно. Аторвастатин 
был назначен больным основной группы по 10 мг в 
сутки на протяжении всего периода исследования. 
В обеих группах в динамике определяли показатели 
липидного спектра крови: суммарный холестерин 
(СХ), триглицериды (ТГ), холестерин липопроте-
идов высокой (ХС-ЛПВП) и низкой (ХС-ЛПНП) 
плотности. Также отслеживали показатели воспа-
лительной активности: СОЭ (по Вестергрену), С-ре-
активный белок (СРБ), фактор некроза опухоли-α 
(ФНО-α). Выраженность болевого синдрома опреде-
ляли по шкале ВАШ, индексам Lequesne и WOMAC 
изначально, а также через 3, 6 и 12 месяцев. 

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили с помощью программы Microsoft 
Exсell пакета Microsoft Office 2003. Подсчитывали 
величину средней, ошибки средней. Достоверность 
различий изученных показателей в контрольной и 
основной группах определяли по критерию Стью-
дента. При проверке статистических гипотез ори-
ентировались на доказательный уровень значимости 
критериев (< 0,05).

Результаты
Нежелательных побочных эффектов аторвастати-

на у пациентов на протяжении всего периода наблю-
дения отмечено не было.

У больных, составивших контрольную группу, 
показатель СХ достоверно не менялся, однако на-
метилась тенденция к его росту, и к концу исследо-
вания данный показатель недостоверно увеличился 
на 6,8%. Аналогичную тенденцию к росту (на 7,7%) 
имел и показатель ТГ. Напротив, в основной группе, 
СХ достоверно снизился уже через 3 месяца наблю-
дения на 27,2% (p < 0,001) и до конца исследования 
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оставался достоверно ниже первоначальных зна-
чений. Уровень ТГ также достоверно уменьшился 
через 3 месяца на 12,9% (p < 0,01), через 6 месяцев 
− на 15% (p < 0,001) и концу исследования был ниже 
первоначального показателя на 17,1% (p < 0,001). 
При сравнении данных показателей в обеих груп-
пах больных оказалось, что СХ и ТГ были досто-
верно ниже в основной группе пациентов через 3, 6 
и 12 месяцев (p < 0,001) (табл. 1).

У пациентов, составивших контрольную груп-
пу, наблюдалась статистически недостоверная тен-
денция к снижению показателя ХС-ЛПВП через 3 
и 6 месяцев, а к концу исследования данный пока-
затель достоверно уменьшился на 12,3% (p < 0,01). 
Показатель ХС-ЛПНП, напротив, имел тенденцию к 
росту через 3 и 6 месяцев, и достоверно увеличился 
к концу исследования на 10,8% (p < 0,01). В основ-
ной группе больных значения ХС-ЛПВП достоверно 
выросли через 3 месяца на 13,1% (p < 0,05), через 
6 месяцев этот показатель оказался выше первона-
чальных значений на 16,8% (p < 0,01), а концу ис-
следования – на 18,7% (p < 0,01). При этом отмеча-
лось достоверное значительное снижение показателя 
ХС-ЛПНП уже через 3 месяца на 34,5% (p < 0,001), 
и в дальнейшем до конца исследования данный 
показатель был достоверно ниже первоначальных 
значений (p < 0,001) (табл. 1). Оценка значений  
ХС-ЛПВП и ХС-ЛПНП в обеих группах больных по-
казала, что среди пациентов, принимавших аторвас-
татин, значения ХС-ЛПВП были достоверно выше, 
чем в контрольной группе через 3, 6 и 12 месяцев 
наблюдения (p < 0,001). Показатель ХС-ЛПВП в ос-
новной группе, напротив, спустя 3, 6 и 12 месяцев 
был достоверно ниже, чем в контрольной группе 
больных (p < 0,001).

В контрольной группе больных значения СОЭ 
имели тенденцию к увеличению на протяжении 
6 месяцев, а концу исследования достоверно вырос-

ли с 17,3 ± 0,64 мм/ч до 19,1 ± 0,57 мм/ч (p < 0,05). 
При этом показатель СРБ также имел тенденцию к 
росту − с 14,6 ± 0,64 мг/л до 16,4 ± 0,65мг/л к концу 
12-го месяца. Значения ФНО-α также имели тенден-
цию к росту с 8,4 ± 0,50 пг/мл до 8,7 ± 0,30 пг/мл к 
концу наблюдения. У пациентов основной группы 
значения СОЭ с 17,8 ± 0,72 мм/ч достоверно снизи-
лись до13,7 ± 0,34 мм/ч (p < 0,001) уже через 3 ме-
сяца и в дальнейшем продолжили снижение, соста-
вив 13,3 ± 0,31 мм/ч (p < 0,001) через 6 месяцев и 
12,0 ± 0,32 мм/ч (p < 0,001) через 12 месяцев. При 
этом значения СРБ также достоверно уменьшились 
с 13,9 ± 0,60 мг/л до 5,9 ± 0,27 мг/л (p < 0,001) через 
3 месяца, составив 5,3 ± 0,25 мг/л (p < 0,001) через 
6 месяцев и 4,6 ± 0,26 мг/л (p < 0,001) к концу ис-
следования. Показатель ФНО-α также достоверно 
снизился через 3 месяца от первоначальных 8,5 ± 
0,48 пг/мл до 6,0 ± 0,37 пг/мл (p < 0,001), в дальней-
шем составив 5,6 ± 0,30 пг/мл (p < 0,001) через 6 ме-
сяцев и 5,0 ± 0,29 пг/мл (p < 0,001) через 12 месяцев 
(табл. 2). При оценке данных показателей в обеих 
группах оказалось, что все они оказались достовер-
но ниже в основной группе больных спустя 3, 6 и 
12 месяцев (p < 0,001).

При оценке выраженности боли по ВАШ оказа-
лось, что в контрольной группе больных показатели 
спустя 3, 6 и 12 месяцев не отличались от первона-
чальных, тогда как в основной группе в эти же сро-
ки они были достоверно ниже (p < 0,001) (табл. 3). 
При сравнении данных показателей в обеих группах 
выяснилось, что интенсивность болей в покое в ос-
новной группе была достоверно ниже через 3 месяца 
(p < 0,01), 6 и 12 месяцев (p < 0,001), а при движе-
нии – достоверно ниже через 6 (p < 0,01) и 12 меся-
цев (p < 0,001) (табл. 3).

В контрольной группе больных индекс Lequesne 
не отличался от первоначальных значений, а значе-
ния индекса WOMAC достоверно выросли к концу 

Таблица 1
Динамика показателей липидного спектра в контрольной и основной  

группе пациентов за 12 месяцев

Показатели Группа В 1-е сутки Через 3 мес. Через 6 мес. Через 12 мес.

СХ, ммоль/л
Контрольная 5,71 ± 0,16 5,74 ± 0,13 5,79 ± 0,14 6,1 ± 0,14

Основная 6,04 ± 0,14 4,40 ± 0,11*** 4,29 ± 0,10*** 4,12 ± 0,11***
p нд  < 0,001  < 0,001  < 0,001

ТГ, моль/л
Контрольная 2,34 ± 0,13 2,39 ± 0,12 2,46 ± 0,13 2,52 ± 0,13

Основная 2,40 ± 0,13 2,09 ± 0,11** 2,04 ± 0,10*** 1,99 ± 0,12***
p нд нд  < 0,05  < 0,01

ХС-ЛПВП, ммоль/л
Контрольная 1,06 ± 0,04 1,01 ± 0,04 1,00 ± 0,03 0,93 ± 0,03**

Основная 1,07 ± 0,03 1,21 ± 0,04* 1,25 ± 0,03** 1,27 ± 0,03***
p нд  < 0,001  < 0,001  < 0,001

ХС-ЛПНП, ммоль/л
Контрольная 4,00 ± 0,12 4,11 ± 0,10 4,21 ± 0,10 4,43 ± 0,09**

Основная 4,09 ± 0,12 2,68 ± 0,11*** 2,63 ± 0,11*** 2,51 ± 0,09***
p нд нд  < 0,01  < 0,001

Примечание. *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 – по отношению к первоначальным значениям; нд – недостоверное различие.



21

2016. – Т. 15,  вып. 2

исследования (p < 0,01). У пациентов, принимавших 
аторвастатин, индексы Lequesne и WOMAC были 
ниже первоначальных значений на протяжении всего 
исследования (p < 0,001).

При сравнении индексов Lequesne и WOMAC 
в обеих группах больных выяснилось, что индекс 
WOMAC изначально в контрольной группе больных 
был достоверно ниже (p < 0,05), чем у пациентов, 
получавших аторвастатин. Однако через 6 и 12 ме-
сяцев у больных основной группы данные показате-
ли оказались достоверно ниже, чем в контрольной 
группе (p < 0,001) (табл. 3).

Обсуждение полученных  
результатов
Широкое применение статинов в лечении карди-

оваскулярной патологии в наши дни ассоциировано 
с улучшением долгосрочного прогноза и снижением 
летальности у пациентов с атеросклерозом и нару-

шением обмена липидов [10]. При этом сопутствую-
щие плейотропные эффекты статинов позволяют од-
новременно достичь положительных результатов и в 
отношении улучшения микроциркуляции, снижения 
эндотелиальной дисфункции, а также уменьшения 
воспалительной активности [8, 11].

Положительное влияние аторвастатина было 
подтверждено и в настоящем исследовании. Так, 
помимо влияния на показатели липидного обме-
на и достоверного снижения показателей СХ, ТГ, 
ХС-ЛПНП при увеличении ХС-ЛПВП, оказалось 
возможным достичь снижения интенсивности 
воспалительной активности, что нашло свое под-
тверждение в достоверном снижении показателей 
СОЭ, СРБ и ФНО-α. При этом были достигнута до-
стоверно более благоприятная динамика показате-
лей суставного статуса и выраженности болевого 
синдрома при движении и в покое у пациентов с 
остеоартрозом и МС. 

Таблица 2
Динамика показателей СОЭ, СРБ и ФНО-α в контрольной  

и основной группе пациентов за 12 месяцев

Показатель Группа В 1-е сутки Через 3 мес. Через 6 мес. Через 12 мес.

СОЭ, мм/ч
Контрольная 17,3 ± 0,64 17,9 ± 0,54 18,6 ± 0,58 19,1 ± 0,57*

Основная 17,8 ± 0,72 13,7 ± 0,34*** 13,3 ± 0,31*** 12,0 ± 0,32***

p нд  < 0,001  < 0,001  < 0,001

СРБ, мг/л
Контрольная 14,6 ± 0,64 14,3 ± 0,46 15,1 ± 0,52 16,4 ± 0,65

Основная 13,9 ± 0,60 5,9 ± 0,27*** 5,3 ± 0,25*** 4,6 ± 0,26***

p нд  < 0,001  < 0,001  < 0,001

ФНО-α, пг/мл
Контрольная 8,4 ± 0,50 7,9 ± 0,29 8,3 ± 0,32 8,7 ± 0,30

Основная 8,5 ± 0,48 6,0 ± 0,37*** 5,6 ± 0,30*** 5,0 ± 0,29***

p нд  < 0,001  < 0,001  < 0,001

Примечание. *p < 0,05; ***p < 0,001 – по отношению к первоначальным значениям; нд – недостоверное различие.

Таблица 3
Динамика показателей суставного статуса в контрольной  

и основной группах больных за 12 месяцев

Показатель Группа В 1-е сутки Через 3 мес. Через 6 мес. Через 12 мес.
ВАШ при движении, 
мм 

Контрольная 56,7 ± 0,68 53,5 ± 1,77 55,4 ± 1,51 57,3 ± 1,53
Основная 57,7 ± 0,70 51,6 ± 0,80*** 49,5 ± 0,76*** 46,0 ± 0,82***

p нд нд  < 0,01  < 0,001
ВАШ в покое, мм Контрольная 20,8 ± 1,46 19,2 ± 1,54 20,3 ± 1,51 21,8 ± 1,60

Основная 23,1 ± 1,51 12,9 ± 0,87*** 11,2 ± 0,70*** 10,5 ± 0,51***
p нд  < 0,01  < 0,001  < 0,001
Lequesne, баллы Контрольная 10,7 ± 1,14 9,3 ± 0,51 10,6 ± 0,33 10,8 ± 0,31

Основная 11,0 ± 0,40 8,8 ± 0,27*** 8,5 ± 0,24*** 7,8 ± 0,20***
p нд нд  < 0,001  < 0,001
WOMAC, см Контрольная 104,4 ± 1,73 99,9 ± 1,87 107,2 ± 1,74 111,3 ± 1,78**

Основная 110,1 ± 1,92 98,4 ± 0,97*** 94,5 ± 0,86*** 91,9 ± 0,43***
p  < 0,05 нд  < 0,001  < 0,001

Примечание. **p < 0,01; ***p < 0,001 – по отношению к первоначальным значениям; нд – недостоверное различие.
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Выводы
На фоне приема аторвастатина в дозировке 10 мг 

в сутки на протяжении 12 месяцев у больных ос-
теоартрозом и метаболическим синдромом неже-
лательных побочных реакций, требующих отмены 
препарата, отмечено не было. 

Под воздействием аторвастатина удалось достичь 
положительных изменений со стороны всех основ-
ных показателей липидного спектра крови.

В группе больных, получавших аторвастатин, 
были получены достоверно более низкие значения 
воспалительной активности – СРБ, СОЭ, ФНО-α. 

У пациентов основной группы были отмечены до-
стоверно более низкие значения индекса ВАШ в по-
кое и при движении, индексов Lequesne и WOMAC, 
что доказывает положительное влияние статинов на 
показатели суставного статуса при остеоартрозе.

Полученные данные позволяют рекомендовать 
включение статинов в комплексную схему лечения 
больных остеоартрозом с МС.
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