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ДИНАМИКА ЛИПИДНЫХ ПАРАМЕТРОВ КРОВИ 
У БОЛЬНЫХ РЕВМАТОИДНЫМ АРТРИТОМ НА ФОНЕ 
КОМБИНИРОВАННОЙ ТЕРАПИИ ТОЦИЛИЗУМАБОМ 
И МЕТОТРЕКСАТОМ В СРАВНЕНИИ С МОНОТЕРАПИЕЙ 
МЕТОТРЕКСАТОМ ПРИ 24-НЕДЕЛЬНОМ НАБЛЮДЕНИИ
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Актуальность. По данным литературы терапия тоцилизумабом (ТЦЗ) у больных ревматоидным артритом (РА) сопровождается ухудшением липидного профиля 
крови. 
Цель. Изучить динамику липидных параметров крови у больных РА на фоне комбинированной терапии ТЦЗ и метотрексатом (МТ) или монотерапии МТ при 24-не-
дельном наблюдении.
Материал и методы. В пилотное открытое нерандомизированнное 24-недельное исследование включено 72 пациента с достоверным диагнозом РА: 1) группа ТЦЗ+МТ
(n=39; 30 женщин, медиана возраста 51 [43-55] лет; 6 внутривенных инфузий ТЦЗ по 8 мг/кг + МТ 10-20 мг/нед); 2) группа МТ (n=33; 23 женщины, медиана воз-
раста 56 [48-63] лет; МТ 7,5-20 мг/нед). 
Результаты. Исходно в обеих группах наблюдался проатерогенный профиль крови. В группе МТ больше пациентов принимало статины (n=19; 57,6%), по сравне-
нию с группой ТЦЗ+МТ (n=7; 18%), (p<0,05). Уровень липидов положительно коррелировал с традиционными факторами риска (p<0,05). Длительность и актив-
ность РА отрицательно коррелировали с уровнем холестерина липопротеидов высокой плотности (ХС ЛПВП), (p<0,05). Через 24 нед в обеих группах наблюдался хо-
роший/удовлетворительный противовоспалительный эффект терапии. В группе ТЦЗ+МТ уровень общего холестерина увеличился на 11%, ХС ЛПВП на 110%, индекс
атерогенности (ИА) уменьшился на 47%, (p<0,05). В группе МТ уровень ХС ЛПВП повысился на 22%, ИА снизился на 16%, (p<0,05). У пациентов группы МТ, не при-
нимавших статины, повысился как ХС ЛПВП на 24%, так и ХС неЛПВП на 27% (p<0,05), ИА значимо не изменился. У пациентов группы МТ, принимавших статины
изолированно повысился ХС ЛПВП на 22%, ИА снизился на 37,3%, (p<0,05). Количество пациентов с достигнутыми целевыми уровнями сразу всех липидных пара-
метров в обеих группах значимо не изменилось.
Заключение. Комбинированная терапия ТЦЗ+МТ, как и монотерапия МТ, сопровождается положительной динамикой липидных параметров крови. Для достижения
оптимального липидного профиля крови у больных РА требуется назначение адекватных доз статинов.
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Changes in serum lipids in patients with rheumatoid arthritis treated with a combination of tocilizumab and methotrexate compared with methotrexate alone for
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Background. According to the some studies tocilizumab therapy (TCZ) in patients with rheumatoid arthritis (RA) is accompanied by deterioration of blood lipid profile.
Aim. To study changes in serum lipid parameters in patients with RA treated with a combination of tocilizumab and methotrexate compared with methotrexate alone for 24 weeks
of observation.
Material and methods. Patients (n=72) with RA were included into the pilot non-randomized 24-week study and divided in two groups: 1) TCZ+MTX group (n=39; women
- 30; median age 51 [43-55] years; 6 i.v. infusions of TCZ 8 mg/kg + МТX 10-20 mg/week); 2) MTX group (n=33; women - 23; mеdian age 56 [48-63] years; MTX 7.5-20
mg/week). 
Results. At the baseline, similar proatherogenic blood profile was observed in both groups. The patients of MTX group more frequently took statins (n=19; 57.6%) compared
with the group TCZ+MTX (n=7; 18%), (p<0.05). The lipid levels correlated positively with traditional risk factors (p<0.05). RA activity and duration correlated negatively with
high density lipoprotein cholesterol (HDL-C), (p<0.05). Good/satisfactory anti-inflammatory effect was achieved in both groups after 24 weeks of treatment. Patients of TCZ+MTX
group showed an increase in total cholesterol and HDL-C levels by 11% and 110%, respectively and decrease in plasma atherogenic index (PAI) by 47%, (p<0.05). HDL-C lev-
el increased by 22% and PAI decreased by 16% in patients of MTX group (p<0.05). Among patients of MTX group without statin therapy HDL-C as well as non-HDL-C levels
were increased by 24% and 27%, respectively (p<0.05); PAI did not change significantly in this subgroup. Among patients of MTX group treated with statins isolated increase
in HDL-C level by 22% and decrease in PAI by 37.3% (p<0.05) were observed. A number of patients with achieved target levels of all studied lipid parameters did not change
significantly in both groups.
Conclusions. TCZ+MTX combined therapy as well as MTX monotherapy are associated with similar improvement in lipid parameters. Adjusted statin doses may be needed to achieve
target serum lipid profile in RA patients.
Key words: rheumatoid arthritis, tocilizumab, methotrexat, lipids, statins.
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Противоревматическая терапия при РА и липиды крови

Ревматоидный артрит (РА) является заболеванием
с высоким сердечно-сосудистым риском (ССР) [1].
Это обусловлено ранним возникновением и быстрым
прогрессированием атеросклероза сосудов [2] под
действием традиционных факторов риска (ТФР) и
воспаления [3]. В свою очередь, в развитии ауто-
иммунного воспаления и сердечно-сосудистых забо-
леваний (ССЗ) большое значение придается действию
интерлейкина-6 (ИЛ-6) [4]. Тоцилизумаб (ТЦЗ) является
генно-инженерным биологическим препаратом (ГИБП),
который эффективен в лечении РА. ТЦЗ представляет
собой гуманизированные моноклональные антитела
(IgG1), которые, связываясь с мИЛ-6Р и рИЛ-6Р, по-
давляют оба сигнальных пути ИЛ-6-зависимой кле-
точной активации [5], в связи с чем обсуждается по-
тенциально положительное влияние препарата на сер-
дечно-сосудистую систему (ССС) [6,7]. С другой стороны
в исследованиях различных авторов показано, что те-
рапия ТЦЗ у больных РА сопровождается повышением
в крови уровня общего холестерина (ОХС), холестерина
липопротеидов низкой плотности (ХС ЛПНП) и холе-
стерина липопротеидов высокой плотности (ХС ЛПВП)
[4,8-10]. В настоящее время остается неясным, связа-
ны ли эти изменения со снижением системного вос-
паления на фоне терапии ТЦЗ, либо являются специ-
фическим эффектом данного препарата.

Цель настоящего исследования: изучить динамику
липидных параметров крови у больных РА на фоне ком-
бинированной терапии ТЦЗ и метотрексатом (МТ) или
монотерапии МТ при 24-нед наблюдении.

Материал и методы
В пилотное открытое нерандомизированное ис-

следование длительностью 24 нед включено 72 паци-
ента с достоверным диагнозом РА (по критериям ACR
1987 г), с умеренной или высокой активностью забо-
левания. Исследование проводилось на базе НИИР им.
В.А. Насоновой в рамках выполнения научной темы
«Сердечно-сосудистая патология при ревматических за-
болеваниях: диагностика, профилактика и лечение».
Протокол исследования был одобрен местным этиче-

ским комитетом. Все пациенты подписывали пись-
менное информированное добровольное согласие. В
зависимости от проводимого лечения больные были
разделены на две группы. Группа ТЦЗ+МТ: 39 пациен-
тов без предшествующей терапии ГИБП, включенные
в российское открытое многоцентровое 24-нед ис-
следование IV фазы (ЛОРНЕТ), посвященное изучению
эффективности и безопасности ТЦЗ при РА. Всем па-
циентам проведена комбинированная терапия ТЦЗ (6
инфузий по 8 мг/кг внутривенно с интервалом 4 нед)
и МТ (10-20 мг/нед), в сочетании с глюкокортикосте-
роидами (ГКС) и нестероидными противовоспали-
тельными препаратами (НПВП). Группа МТ: 33 пациента,
получающих монотерапию МТ (7,5-20 мг/нед), в со-
четании с ГКС и НПВП. Клиническая оценка ревмато-
логического и кардиологического статуса, исследова-
ние крови с определением уровня С-реактивного бел-
ка (СРБ), скорости оседания эритроцитов (СОЭ), рев-
матоидного фактора (РФ) IgМ, антител к циклическо-
му цитруллинированному пептиду (АЦЦП) и липидных
параметров проводились исходно и через 24 нед
лечения. 

Концентрацию ОХС и триглицеридов (ТГ) в крови
определяли колориметрически, уровень ХС ЛПВП – ко-
личественным фотометрическим методом. Остальные
показатели были рассчитаны по формулам: 

ХС ЛПНП=ОХС-ХС ЛПВП - ТГ/2,2 (формула Friede-
wald W.T.); 

ХС неЛПВП=ОХС-ХС ЛПВП; 
Индекс атерогенности (ИА)=(ОХС=-ХС ЛПВП)/

ХС ЛПВП. 
Оценка значений липидных параметров проводи-

лась с учетом суммарного ССР согласно рекомендациям
Российского кардиологического общества [11]. С этой
целью для каждого пациента был определен суммар-
ный риск развития смертельного ССЗ в течение 10 лет.
Расчет производился с использованием калькулятора
шкалы SCORE (с учетом уровня ХС ЛПВП). Для пациентов
с ишемической болезнью сердца (ИБС), атеросклеро-
зом сонных артерий (АСА), СД суммарный риск, вне за-
висимости от рассчитанного по шкале SCORE, оцени-
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вался как очень высокий. На протяжении исследования
в обеих группах по показаниям проводилось лечение
сердечно-сосудистыми препаратами, и была реко-
мендована терапия статинами по стандартным схемам. 

Статистический анализ результатов проводили с
помощью статистического пакета SPSS 15 (Softonic In-
ternacional S.A., США). Распределение анализируе-
мых показателей описывалось посредством медианы
(Ме) 25 и 75 процентилей [25%-75%]. Значимость раз-
личий распределения непрерывных переменных в
разных группах определяли, используя непараметри-
ческий критерий Манна-Уитни. Для определения
значимости изменений переменных в динамике (свя-
занные выборки), использовался критерий Вилкоксо-
на. При сравнении между группами частот дискретных
параметров пользовались критерием χ2 «хи-квадрат»
и в ряде случаев – точным критерием Фишера. Связь
между непрерывными переменными выявляли с по-
мощью коэффициентов ранговой корреляции Спирмена.
Значимыми считали различия показателей при p<0,05.

Результаты
Группы были сопоставимы по полу (табл. 1). Паци-

енты группы ТЦЗ+МТ были моложе, при этом дли-
тельность РА в этой группе была выше, чем в группе МТ
(p<0,05). В обеих группах c сопоставимой частотой пре-
обладали пациенты, положительные по РФ IgM и
АЦЦП. Медиана (Ме) DAS28 и доля пациентов с вы-
сокой активностью РА были выше в группе ТЦЗ+МТ,
(p<0,05). Также в данной группе были выше концент-
рация РФ IgM и АЦЦП, индекс HAQ и концентрация СРБ,

(p<0,05). Пациентов, принимающих ГКС, было боль-
ше в группе ТЦЗ+МТ, (p<0,05).

Несмотря на то, что пациенты в группе ТЦЗ+МТ были
моложе, обе группы были сопоставимы по количеству
женщин в периоде менопаузы, семейному анамнезу
ранних ССЗ, индексу массы тела (ИМТ), частоте арте-
риальной гипертензии (АГ) и сахарного диабета (СД)
(табл. 2).

В обеих группах с сопоставимой частотой преобла-
дали пациенты с очень высоким ССР. В группе МТ те-
рапия статинами проводилась у 19 пациентов (57,6%).
В группе ТЦЗ+МТ из-за низкой приверженности статины
регулярно принимали только 7 пациентов (18%). Это
было значимо реже, чем в группе МТ (p<0,05).

Исходно у включенных в исследование больных РА
наблюдался проатерогенный липидный профиль кро-
ви. Уровень ОХС и ХС ЛПНП у большинства пациентов
обеих групп был выше целевых значений (табл. 3). В
группе ТЦЗ+МТ уровень ХС ЛПВП был ниже, чем в груп-
пе МТ, (p<0,05). Вследствие этого в группе ТЦЗ+МТ па-
циентов с целевыми значениями ХС ЛПВП было мень-
ше, а ИА был выше (p<0,05). Значимой разницы в кон-
центрации ОХС, ТГ, ХС ЛПНП крови, а также ХС неЛПВП
между двумя группами не выявлено. Доля пациентов
с рекомендованными значениями сразу всех липидных
параметров была низкой, и их количество в обеих груп-
пах значимо не различалось.

В группе МТ большая часть пациентов, находилась
на терапии статинами. В связи с этим в данной группе
проведен дополнительный анализ липидного статуса в
зависимости от наличия гиполипидемической терапии.

Параметр ТЦЗ+МТ (n=39) МТ (n=33)

Возраст, лет 51 [43-55] 56 [48-63]*

Женщины, n (%) 30 (77) 23 (69,7)

Длительность РА, мес 56 [23-83]* 8 [6-14]

Рентгенологическая стадия РА, n (%) I/II/III/IV 1 (2,6)/16 (41)/19 (48,7)/3 (7,7) 6 (18,2)/23 (69,7)/4 (12,1)/0

DAS28 6,9 [6,19-7,36]* 5,23 [4,82-5,85]

Активность РА, n (%)

Умеренная/Высокая 4 (10,3)/35 (89,7)* 17 (51,5)/16 (48,5)

HAQ, баллы 1,75 [1,38-2,25]* 1,13 [0,63-2]

СОЭ, мм/ч 40 [30-70]* 24 [15-48]

СРБ, мг/мл 31,6 [17,8-63]* 13,7 [8,4-41,1]

РФ IgM (+), n (%) 34 (87,2) 26 (78,8)

АЦЦП (+), n (%) 33 (84,6) 30 (91)

Прием ГКС, n (%) 23 (59)* 6 (18,2)

Доза ГКС, мг/сут 6 [4-8] 6 [5-10]
Данные представлены в виде Me [25%-75%], если не указано иначе
*p<0,05 по сравнению с аналогичным показателем в противоположной группе 
РА – ревматоидный артрит; DAS28 – индекс активности заболевания по 28 суставам (Disease Activity Score); 
HAQ – опросник качества жизни (Health Assessment Questionnaire); СОЭ – скорость оседания эритроцитов; СРБ – С-реактивный белок; 
РФ – ревматоидный фактор; АЦЦП – антитела к циклическому цитруллинированному пептиду; ГКС – глюкокортикостероиды

Таблица 1. Общая характеристика групп на момент включения в исследование
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Исходно в подгруппе статинов был выше уровень ОХС,
ХС ЛПНП и ХС неЛПВП, при этом количество пациен-
тов с целевыми значениями ОХС и ХС ЛПНП было значи-
мо меньше, (p<0,05).

При включении в исследование у больных РА вы-
явлена положительная связь концентрации липидов с
возрастом, менопаузой, курением, ИМТ и уровнем АД
(r=0,3-0,4; p<0,05). Длительность и активность РА от-
рицательно коррелировали с уровнем ХС ЛПВП (r=0,3-
0,6; p<0,05) и положительно с ИА (r=0,2-0,5; p<0,05).
Также выявлена положительная связь концентрации ТГ
в крови с уровнем СОЭ, РФ IgM и приемом ГКС (r=0,2-
0,4; p<0,05). Связи между уровнем липидов крови и
полом, семейным анамнезом ранних ССЗ, длитель-
ностью курения, уровнем АЦЦП не выявлено.

Через 24 нед лечения в обеих группах достигнут хо-
роший или удовлетворительный противовоспали-

тельный эффект специфической терапии РА. В группе
ТЦЗ+МТ в динамике зарегистрировано увеличение
уровня ОХС крови на 11%, ХС ЛПВП на 110% и
уменьшение ИА на 47% (p<0,05) (рис. 1). Значимо-
го изменения уровня ТГ и ХС ЛПНП крови, а также 
ХС неЛПВП не выявлено.

В группе МТ в динамике выявлено увеличение
уровня ХС ЛПВП на 22% и снижение ИА на 16%,
(p<0,05) (рис. 1). Однако указанные изменения в груп-
пе МТ были менее выражены, по сравнению с группой
ТЦЗ+МТ, (p<0,05). Значимого изменения уровня
ОХС, ТГ и ХС ЛПНП, ХС неЛПВП в динамике не вы-
явлено.

У пациентов группы МТ, не принимавших статины,
в динамике отмечалось увеличение уровня ОХС на
22,7%, ХС ЛПВП – на 24% и ХС неЛПВП – на 27%
(p<0,05). При этом остальные показатели липидного

Параметр ТЦЗ+МТ (n=39) МТ (n=33)

Семейный анамнез ранних ССЗ, n (%) 11 (28,2) 10 (30,3)

ИМТ, кг/м2 24,91 [22,6-30,44] 26,12 [24,02-29,21]

Менопауза, n (%) 16 (53,3) 14 (60,9)

Курение, n (%) 12 (30,8) 4 (12,1)

Длительность курения, мес 33 [21-38] 34 [24-43]

Артериальная гипертензия, n (%) 21 (53,8) 22 (66,7)

Сахарный диабет, n (%) 1 (2,6) 1 (3)

ИБС, n (%) 4 (10,3) 6 (18,2)

Атеросклероз сонных артерий, n (%) 22 (56,4) 24 (72,7)

Категории ССР, n (%) <1%/1-5%/5-10%/>10% 16 (41)/1 (2,6)/0/22 (56,4) 7 (21,2)/2 (6,1)/0/24 (72,7)

Аторвастатин, n (%) 7 (18) 12 (63)

Доза аторвастатина, мг 10 [10-10] 15 [10-20]

Розувастатин, n (%) 0 7 (37)

Доза розувастатина, мг 0 5 [5-10]
Данные представлены в виде Me [25%-75%], если не указано иначе 
Для всех показателей p>0,05
ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания; ИМТ – индекс массы тела; ИБС – ишемическая болезнь сердца; ССР – сердечно-сосудистый риск

Таблица 2. Факторы риска сердечно-сосудистых заболеваний и проводимое лечение у пациентов изучаемых групп

Параметр ТЦЗ+МТ (n=39) МТ (n=33)

ОХС, ммоль/л 5,05 [4,4-5,9] 5,21 [4,6-5,99]

Целевой уровень ОХС, n (%) 16 (41) 10 (30,3)

Триглицериды, ммоль/л 1,19 [0,95-1,68] 1,12 [0,9-1,5]

Целевой уровень ТГ, n (%) 29 (76,3) 26 (78,8)

ХС ЛПВП, ммоль/л 0,95 [0,72-1,39] 1,31 [1,02-1,73]*

Целевой уровень ХС ЛПВП, n (%) 18 (46,2) 23 (69,7)*

ХС ЛПНП, ммоль/л 3,44 [2,87-3,84] 3,27 [2,64-4,1]

Целевой уровень ХС ЛПНП, n (%) 15 (38,5) 8 (24,2)

Индекс атерогенности 4,16 [2,83-5,77]* 2,89 [2,3-3,67]

Все липидные параметры в диапазоне целевых значений, n (%) 6 (15,4) 4 (12,1)
Данные представлены в виде Me [25%-75%], если не указано иначе
*p<0,05 по сравнению с аналогичным показателем в противоположной группе

Таблица 3. Исходные показатели липидного обмена изучаемых групп 
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профиля крови (ТГ, ХС ЛПНП, ИА) значимо не изме-
нились. В подгруппе статинов в динамике отмечалось
увеличение концентрации ХС ЛПВП на 22% (p<0,05)
на фоне снижения ИА на 37,3% (p<0,05) и значимо 
не изменившегося уровня ОХС, ТГ, ХС ЛПНП и 
ХС неЛПВП.

Через 24 нед лечения в группе ТЦЗ+МТ значимо уве-
личилось количество пациентов с целевым уровнем 
ХС ЛПВП (p<0,05), чего не наблюдалось в группе МТ
(табл. 4). В обеих группах не зарегистрировано значи-
мого изменения количества больных РА с целевыми
значениями ОХС, ХС ЛПНП, ТГ и сразу всех липидных
параметров.

Исходно высокая активность РА ассоциировалась с
более выраженным снижением ИА в динамике как на
фоне комбинированной терапии ТЦЗ+МТ (DAS28 
r=-0,6, p<0,01; HAQ r=-0,4; p<0,05), так и на моно-
терапии МТ (DAS28 r=-0,4, p<0,05; HAQ r=-0,7;
p<0,01).

Обсуждение 
Повышенный риск ССЗ у больных РА обусловлен ТФР

и воспалением [1-3]. С этим согласуются и результа-
ты нашего исследования. Так, вследствие высокой
частоты АГ, дислипидемии, атеросклероза сонных ар-
терий среди больных РА большая часть включенных в
исследование пациентов (64%) относилась к катего-
рии очень высокого ССР. Кроме того, нами выявлено,
что ТФР (возраст, менопауза, курение, ИМТ, уровень
АД), а также активность и длительность РА, прием ГКС
ассоциировались с менее благоприятным липидным
профилем крови. Необходимость проведения дина-
мического контроля активности РА на сегодняшний день
является неоспоримым фактом как с ревматологиче-
ской, так и кардиологической точки зрения. Следуя этой
цели, нельзя не учитывать риск возможных осложне-
ний от терапии тем или иным противоревматиче-
ским препаратом. В ряде исследований продемон-
стрирована отрицательная динамика липидных пара-
метров на фоне терапии ТЦЗ [4, 8-10]. Однако ре-

Параметр ТЦЗ+МТ (n=39) МТ (n=33)
Без статинов (n=14) Со статинами (n=19)

ОХС, n (%) 1/2/3/4 23(59)/5 (13)/11 (28)/0 6 (43)/5 (36)/3 (21)/0 13(68)/1(5)/1(5)/4(21)

ТГ, n (%) 1/2/3/4 6 (15)/2 (5)/27 (69)/4 (10) 3 (21)/1 (7)/10 (72)/0 1 (5)/2 (10)/14 (74)/2 (11)

ХС ЛПНП, n (%) 1/2/3/4 21 (54)/2 (5)/13 (33)/3 (8) 6 (43)/5 (36)/3 (21)/0 16 (84)/0/0/3 (16)

ХС ЛПВП, n (%) 1/2/3/4 3 (8)/0/18 (46)/18 (46) 3 (21)/0/9 (65)/2 (14) 2 (10)/0/14 (74)/3 (16)

Все липидные параметры 
в диапазоне рекомендованных 
значений, n (%) 11 (28) 2 (14) 3 (16)
1– пациенты с нецелевым значением липидного параметра на всем протяжении исследования; 2 – пациенты, у которых значение липидного параметра
из исходно целевого диапазона через 24 нед лечения перешло в нецелевой; 3 – пациенты с целевым значением липидного параметра на всем протяжении
исследования; 4 – пациенты, у которых значение липидного параметра из исходно нецелевого диапазона через 24 нед лечения перешло в целевой

Таблица 4. Динамика липидных параметров относительно рекомендованных значений в группе ТЦЗ+МТ и МТ через

24 нед лечения

Рисунок 1. Концентрация ХС неЛПВП и ХС ЛПВП в структуре ОХС у пациентов изучаемых групп на момент включения
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зультаты этих работ не раскрывают причины наблю-
даемых изменений в липидном профиле (снижение
воспаления или специфическое действие ТЦЗ). На се-
годняшний день доказано, что применение низких доз
МТ сопровождается снижением ССР [12-14]. Одной из
возможных причин такого эффекта является потен-
циальная способность МТ влиять на основные звенья
атеротромбоза. Во-первых, на фоне его применения
наблюдается уменьшение выраженности воспаления
в стенке сосудов [15,16]. Во-вторых, посредством
активизации аденозинового рецептора А2а, МТ уве-
личивает обратный транспорт холестерина и ограничи-
вает образование пенистых клеток в артериальной стен-
ке. При этом пути реализации протективных эффектов
МТ отличаются от механизма действия статинов и ан-
титромботических препаратов [17,18]. Таким образом,
по влиянию на сердечно-сосудистую систему МТ яв-
ляется эталоном среди противовоспалительных пре-
паратов [19-21]. В нашем исследовании проведено из-
учение динамики липидных параметров на фоне ком-
бинированной терапии ТЦЗ и МТ и на фоне моноте-
рапии МТ при 24-нед наблюдении. В обеих группах че-
рез 24 нед отмечался хороший или удовлетворитель-
ный эффект от проводимой противоревматической те-
рапии. Нами показано, что динамика изменений ли-
пидных параметров крови на фоне успешного проти-
вовоспалительного лечения в целом является поло-
жительной. Как в группе ТЦЗ+МТ, так и в группе МТ от-
мечалось повышение концентрации ХС ЛПВП в крови,
что привело к закономерному снижению ИА. При
этом уровень ХС ЛПВП более значительно увеличил-
ся в группе ТЦЗ+МТ (ТЦЗ+МТ на 110%; МТ на 22%),
что определило и большее снижение ИА в данной груп-
пе (ТЦЗ+МТ на 47%; МТ на 16%). Столь выраженное
увеличение концентрации ХС ЛПВП в группе ТЦЗ+МТ
привело к повышению уровня ОХС (на 11%), а также
увеличению количества пациентов с целевым значением
ХС ЛПВП, чего не наблюдалось в группе МТ. Значимого
изменения уровня ТГ, ХС ЛПНП и ХС неЛПВП в обеих
группах не зарегистрировано. Необходимо отметить
ряд факторов, которые потенциально могли оказать
влияние на динамику липидных параметров. С одной
стороны, пациенты группы ТЦЗ+МТ исходно отлича-
лись более высокой активностью РА и меньшим уров-
нем ХС ЛПВП по сравнению с группой МТ, в связи с чем
более выраженное увеличение концентрации ХС ЛПВП
в группе ТЦЗ+МТ может объясняться эффектом «нор-
мализации» [22]. Это предположение косвенно под-
тверждается выявленной нами закономерностью бо-
лее интенсивного снижения ИА у пациентов с исход-
но высокой активностью РА. С другой стороны в груп-
пе ТЦЗ+МТ длительность РА была больше, чаще про-
водилась терапия ГКС, значимо меньшее число паци-
ентов принимало статины. Несмотря на это, в группе

ТЦЗ+МТ отмечалось более выраженное увеличение
уровня антиатерогенных липопротеидов, чем в груп-
пе МТ. Однако, как в группе ТЦЗ+МТ, так и в группе МТ
положительная динамика липидных параметров не по-
влияла на общую картину липидного статуса больных
РА. Количество пациентов с целевым уровнем ОХС, 
ХС ЛПНП, как и пациентов с целевыми значениями сра-
зу всех липидных параметров в обеих группах значи-
мо не изменилось и оставалось крайне малым
[ТЦЗ+МТ=11 (28,2%); МТ=5 (15,1%)]. В обеих
группах зарегистрированы новые случаи ИБС (ТЦЗ+МТ
– 1 случай; МТ – 2 случая).

Анализ изменений липидных параметров в группе
МТ в зависимости от наличия терапии статинами дал до-
полнительные сведения. Так, в обеих подгруппах уро-
вень ТГ и ХС ЛПНП в динамике значимо не изменился.
При этом увеличение концентрации ХС ЛПВП на 24%
у пациентов без терапии статинами сопровождалось по-
вышением уровня ХС неЛПВП на 27%. Это привело к уве-
личению концентрации ОХС в крови на 22,7% и отсут-
ствию значимой динамики ИА. В то же время среди па-
циентов, принимавших статины, отмечено изолиро-
ванное повышение уровня ХС ЛПВП на 22%, и, как след-
ствие, снижение ИА на 37,3%. В работе Genovese M.C.
и соавт. также показано, что прием статинов на фоне те-
рапии ТЦЗ оказывает дополнительное положительное
влияние на липидный статус больных РА [23]. Таким об-
разом, гиполипидемическое действие статинов не теряет
своей актуальности и на фоне эффективного противо-
воспалительного лечения. Однако интенсивность ги-
полипидемической терапии (аторвастатин 10-20 мг, ро-
зувастатин 5-10 мг), проводимой у части пациентов груп-
пы МТ, была недостаточна для достижения целевых
значений липидных параметров.

Результаты нашего исследования отличаются от
данных других авторов [4] отсутствием значимого уве-
личения концентрации ХС ЛПНП и наличием снижения
ИА на фоне лечения ТЦЗ. Возможно, это связано с тем,
что основные исследования, посвященные данной
проблеме, проводились в основном на фоне моноте-
рапии ТЦЗ [4]. В нашем исследовании изучалось из-
менение липидных параметров на фоне терапии ТЦЗ
в комбинации с МТ. Кроме того, у большинства паци-
ентов группы ТЦЗ+МТ уровень ХС ЛПНП был повышен
исходно, что также могло повлиять на результат. Для бо-
лее детального анализа динамики липидных параметров
на фоне комбинированной терапии ТЦЗ+МТ требуется
проведение дополнительных исследований с большим
количеством пациентов.

Заключение 
Комбинированная терапия ТЦЗ и МТ, как и моно-

терапия МТ, сопровождается положительной дина-
микой липидных параметров крови. На фоне комби-
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нированной терапии ТЦЗ и МТ интенсивность изменений
липидного профиля крови выше, чем на фоне моно-
терапии МТ. Для достижения оптимального липидно-
го профиля крови и профилактики атеросклероза у боль-
ных РА эффективного противовоспалительного лече-
ния недостаточно, и требуется назначение адекватных
доз статинов.

Ограничение исследования: при интерпретации
полученных данных следует учитывать ряд ограниче-
ний, способных оказать существенное влияние на ре-
зультаты исследования. Основными из них являются: от-
крытый нерандомизированный дизайн исследования,

а также исходное различие изучаемых групп по ключе-
вым параметрам (возраст пациентов, длительность и
активность РА, проводимая сопутствующая терапия, не-
которые показатели липидного обмена) и малая чис-
ленность групп/подгрупп. С учетом пилотного характера
исследования все недостатки будут устранены на после-
дующих этапах исследования. 

Конфликт интересов. Все авторы заявляют об от-
сутствии потенциального конфликта интересов, тре-
бующего раскрытия в данной статье. 


