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До настоящего времени не проводилось исследований субклинического атеросклероза при болезни депонирования кристаллов пиро-

фосфата кальция (БДПК), а при остеоартрите (ОА) такие работы единичны. 

Цель исследования – оценка распространенности субклинического атеросклероза сонных артерий (СА) у пациентов с БДПК и ОА. 

Пациенты и методы. В исследование методом случай-контроль было включено по 26 пациентов с БДПК и ОА. Диагноз БДПК ус-

танавливали на основании критериев D.J. McCarty, диагноз ОА – на основании национальных клинических рекомендаций. Фиксиро-

вали данные о курении, уровне артериального давления. Определяли липидный спектр крови, сывороточные уровни глюкозы, креа-

тинина, мочевой кислоты, СРБ. Диагностика ожирения осуществлялась в соответствии с рекомендациями ВОЗ. Всем пациентам

выполнена ультразвуковая допплерография (УЗДГ) СА. Проявлением субклинического атеросклероза считали увеличение толщины

комплекса интима-медиа (ТКИМ) >0,9 мм. У всех пациентов рассчитан индекс SCORE.

Результаты и обсуждение. Медиана сывороточного уровня СРБ была сопоставима при БДПК и ОА. Уровень СРБ >5 мг/л выявлен

у 8 пациентов с БДПК и у 3 с ОА (p=0,09). Начальные признаки атеросклероза имелись у 11 (42%) больных с БДПК и у 8 (31%) с

ОА (р=0,39). При БДПК увеличение ТКИМ ассоциировалось с уровнем СРБ ≥5 мг/л в 19% случаях, а при ОА – в 12,5% (р=0,08).

Увеличения ТКИМ >1,3 мм у пациентов обеих групп не обнаружено.

Заключение. У больных БДПК и ОА часто выявляется субклинический атеросклероз по данным УЗДГ СА. Раннее обнаружение не-

осложненного субклинического атеросклероза при БДПК и ОА необходимо для своевременного начала лечения, направленного на

предотвращение прогрессирования атеросклероза и развития сердечно-сосудистых заболеваний.
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To this date there have been no studies of subclinical atherosclerosis in the patients with calcium pyrophosphate crystal deposition disease

(CPPD); in osteoarthritis (OA) such works are rare. 

Objective: to assess the prevalence of subclinical atherosclerosis of carotid arteries (CA) in patients with CPPD and OA. 

Patients and methods. The case-control study included 26 patients with CPPD and OA. The diagnosis of CPPD was based on the criteria of 

D.J. McCarty, diagnosis of OA was based on national clinical practice guidelines. We recorded data on smoking, blood pressure level. Assessed

blood lipid spectrum, serum levels of glucose, creatinine, uric acid, CRP. Obesity was diagnosed in accordance with the WHO recommenda-

tions. All patients underwent CA Doppler ultrasonography (DUS). An increase in intima-media thickness (IMT) >0.9 mm was considered a

manifestation of subclinical atherosclerosis. The SCORE index was calculated for all patients. 

Results and discussion. The median serum CRP level was comparable in CPPD and OA. The CRP level >5 mg/L was detected in 8 patients

with CPPD and in 3 patients with OA (p=0.09). Initial signs of atherosclerosis were present in 11 (42%) patients with CPPD and in 8 (31%)

patients with OA (p=0.39). In CPPD, an increase in IMT was associated with a CRP level of ≥5 mg/L in 19% of cases, and in OA – in 12.5%

(p=0.08). An increase in IMT >1.3 mm was not found in patients of both groups. 
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Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) занимают

первое место в структуре общей смертности как в России,

так и во всем мире [1]. Атеросклероз – хроническое воспа-

лительное заболевание артериальной стенки, которое явля-

ется основной причиной большинства сердечно-сосуди-

стых событий и 50% смертности в мире [2].

В настоящее время рекомендуется максимальная кор-

рекция традиционных факторов риска ССЗ у пациентов с

различными заболеваниями, в том числе ревматическими

(РЗ) [3–5]. В то же время изучение подобных ассоциаций

при многих заболеваниях, например при остеоартрите (ОА),

затруднено из-за необходимости учитывать большое число

сопутствующих нетрадиционных факторов риска субкли-

нического атеросклероза [6]. Есть данные о более высокой

вероятности развития сердечно-сосудистой патологии у па-

циентов с болезнью депонирования кристаллов пирофос-

фата кальция (БДПК) по сравнению с общей популяцией

[7], что может быть связано как со значительной распро-

страненностью традиционных факторов риска у этих боль-

ных, так и с наличием хронического микрокристаллическо-

го воспаления, коморбидных заболеваний (например, ги-

перпаратиреоза) и обменных нарушений [8]. Может иметь

значение иммунный воспалительный процесс, характеризу-

ющийся последовательной активацией кристаллами пиро-

фосфата кальция (ПФК) toll-like-рецепторов, инфламмасо-

мы NALP3, каспазы 1 и последующим синтезом активной

формы интерлейкина (ИЛ) 1β и предопределяющий воз-

можность существования при БДПК хронического субкли-

нического воспаления, что также способно влиять на риск

развития и прогрессирование атеросклероза [9]. 

Пациенты с ОА тоже имеют более высокие риск ССЗ и

сердечно-сосудистую смертность, чем в популяции [10].

Взаимосвязь ОА с риском ССЗ неоднозначна, среди воз-

можных патофизиологических механизмов, объединяющих

данные заболевания, рассматривалась высокая вероятность

наличия системного воспаления при ОА [11].

В последние годы опубликованы данные проспектив-

ных исследований, в которых сообщалось о связи между

атеросклерозом и OA [12]. Тем не менее изучения субклини-

ческого атеросклероза при БДПК не проводилось, а при ОА

такие работы единичны [13]. 

В отличие от ОА, при БДПК обсуждается существова-

ние связи между процессами патологической кальцифика-

ции хряща и артерий [14]. Это может являться возможной

причиной микрокристаллического воспаления в сосуди-

стой стенке, однако неясно, насколько эти процессы реали-

зуются у пациентов с БДПК. 

Цель исследования – сравнительная оценка распро-

страненности субклинического атеросклероза у пациентов с

БДПК и ОА.

Пациенты и методы. Представлены данные работы, в

которой изучается риск ССЗ у больных с БДПК. В иссле-

дование, выполненное методом случай-контроль, было

включено по 26 пациентов с БДПК и ОА, сопоставимых по

возрасту и полу, находившихся на амбулаторном либо ста-

ционарном лечении в ФГБНУ «Научно-исследователь-

ский институт ревматологии им. В.А. Насоновой». Диаг-

ноз БДПК устанавливали на основании критериев 

D.J. McCarty и обязательного выявления с помощью поля-

ризационной микроскопии кристаллов ПФК в синовиаль-

ной жидкости, полученной при диагностической пункции

коленных суставов [15]. При диагностике ОА руководство-

вались национальными клиническими рекомендациями

[16] и рекомендациями EULAR (European Alliance of

Associations for Rheumatology) [17]. 

Протокол исследования одобрен локальным этиче-

ским комитетом, все пациенты подписали информирован-

ное согласие.

Критерии включения: мужчины и женщины старше 

18 лет; верифицированный диагноз БДПК или ОА; подпи-

санное информированное согласие на участие в исследо-

вании. 

Критерии исключения: неподписанное информированное

согласие; возраст старше 65 лет; наличие системного заболе-

вания соединительной ткани, других микрокристаллических

артритов или любого другого РЗ, протекающего с симптома-

ми артрита; онкологические заболевания (в том числе в слу-

чае ремиссии менее 5 лет); сахарный диабет; ишемическая

болезнь сердца (ИБС); перенесенные ранее инфаркт, инсульт

или операция по реваскуляризации миокарда; расчетная ско-

рость клубочковой фильтрации <60 мл/мин/1,73м2; наличие

высокого риска по шкале SCORE (Systematic COronary Risk

Evaluation – Национальный калиброванный индекс система-

тической оценки коронарного риска).

При опросе у всех пациентов фиксировали данные о ку-

рении, измеряли уровень артериального давления (АД). Оп-

ределяли липидный спектр крови, сывороточные уровни

глюкозы, креатинина, мочевой кислоты, содержание СРБ

(с использованием высокочувствительного иммунотурби-

диметрического метода). 

Оценивали следующие антропометрические парамет-

ры: рост, масса тела, окружность талии (ОТ), индекс массы

тела (ИМТ, в кг/м2) по формуле Кетле: отношение массы те-

ла (в кг) к длине тела (в м), возведенной в квадрат. Диагно-

стику ожирения и определение его степени осуществляли с

помощью ИМТ в соответствии с рекомендациями ВОЗ:

ИМТ от 18,5 до 24,9 кг/м2 – нормальная, от 25 до 29,9 кг/м2 –

избыточная масса тела, >30 кг/м2 – ожирение [18]. Абдоми-

нальное ожирение (АО) диагностировали при ОТ ≥94 см у

мужчин и ≥80 см у женщин [19].
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Conclusion. In patients with CPPD and OA, subclinical atherosclerosis is often present according to the CA ultrasound. Early detection of

uncomplicated subclinical atherosclerosis in CPPD and OA is necessary for timely initiation of treatment aimed to prevent the progression of

atherosclerosis and the development of cardiovascular diseases.

Key words: calcium pyrophosphate crystal deposition disease; osteoarthritis; subclinical atherosclerosis; risk factors; Doppler ultrasonography

of the carotid arteries.
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Всем пациентам была выполнена ультразвуковая допп-

лерография (УЗДГ) сонных артерий (СА). Исследование

проводилось на ультразвуковой системе Esaote MyLab Twice

(Италия). Проявлением субклинического атеросклероза

считали увеличение толщины комплекса интима-медиа

(ТКИМ) >0,9 мм. Критериями наличия атеросклеротиче-

ской бляшки в СА являлось локальное увеличение ТКИМ

СА >50% по сравнению с окружающими участками или уве-

личение ТКИМ >1,3 мм [20].

У всех пациентов рассчитывали индекс SCORE (в %), а

также вероятность смертельного исхода в ближайшие 10 лет.

Значение <1% считается низким риском, 1–5% – умерен-

ным, 5–10% – высоким и >10% – очень высоким. У лиц мо-

ложе 40 лет определяли относительный суммарный риск

ССЗ. Для расчета SCORE использовали версию шкал для

стран с высоким риском ССЗ; анализировали связь между

этим показателем и клинико-серологическими данными

пациентов.

Статистическая обработка данных проводилась с помо-

щью программы Statistica 12.0 (StatSoft Inc., США). Результа-

ты представлены в виде медианы и интерквартильного ин-

тервала (Ме [25-го; 75-го перцентили]). Для сравнения двух

независимых групп применяли критерий Манна–Уитни. Для

оценки взаимосвязи двух признаков использовали корреляци-

онный анализ Спирмена. Для сравнения частот качественных

признаков в несвязанных группах применяли критерий χ2.

Сравнение трех и более независимых групп выполняли с по-

мощью метода ANOVA по Краскелу–Уоллису (H-тест). Ре-

зультаты считали статистически значимыми при р<0,05.

Результаты. Общая характеристика пациентов, вклю-

ченных в исследование, представлена в табл. 1. Как видно

из табл. 1, пациенты двух групп были полностью сопостави-

мы по представленным параметрам. Так, пациенты с БДПК

и ОА имели сравнимый уровень СРБ, медиана которого со-

ставила 1,08 [0,36; 3,9] и 1,04 [0,26; 3,0] мг/л соответственно,

хотя при БДПК уровень СРБ >5 мг/л был зарегистрирован у

8 (30,8%) пациентов, а при ОА только у 3 (11,5%) (p=0,09).

Единственным отличием был индекс SCORE, медиана ко-

торого была больше у пациентов с ОА (2,03 [0,8; 3,1]), чем у

пациентов с БДПК (0,98 [0,32; 1,32]), p=0,02. 

До проведения УЗДГ СА пациенты с БДПК и ОА были

стратифицированы по шкале SCORE, результаты отражены

в табл. 2. В исследование не включали пациентов с высоким

и очень высоким значением SCORE. Соотношение пациен-

тов с низким и умеренным риском по шкале SCORE в двух

группах было сопоставимым. 

При скрининговом обследовании различий в средних и

максимальных значениях ТКИМ между группами не выяв-

лено. Медиана средней и максимальной ТКИМ у пациен-

тов с БДПК и ОА представлена в табл. 3.
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Параметр                                                                                       БДПК (n=26)                                ОА (n=26)                                p-value

Таблица 1. Характеристика пациентов с БДПК и ОА
Table 1. Characteristics of patients with CPPD and OA

Примечание. САД – систолическое артериальное давление; АГ – артериальная гипертензия; ХС – холестерин; ХС ЛПВП – холестерин ли-

попротеинов высокой плотности; ХС ЛПНП – холестерин липопротеинов низкой плотности.

Возраст, годы, M±SD 55,5±5,7 54,2±8,4 0,33

Пол, мужчины/женщины, n (%) 6 (23)/20 (77) 7 (27)/19 (73) 0,29

Курение, n (%) 4 (15) 5 (19) 0,78

САД, мм рт. ст., M±SD 138±19 128±18 0,15

АГ, n (%) 12 (46) 10 (38) 0,32

ИМТ, кг/м2, M±SD 29,01±6,8 29,12±4,9 0,95

ИМТ, n (%):

>25 кг/м2 12 (46) 13 (50) 0,92

>30 кг/м2 12 (46) 11 (42) 0,78

АО, n (%) 22 (85) 23 (88) 0,68

Отягощенная наследственность по ССЗ, n (%) 6 (23) 8 (31) 0,58

ХС, ммоль/л, M±SD 5,3±1,2 5,6±1,5 0,50

ХС >5,0 ммоль/л, n (%) 9 (35) 9 (35) 1,00

ХС ЛПВП, ммоль/л, M±SD 1,8±0,4 1,5±0,5 0,14 

ХС ЛПНП, ммоль/л M±SD 3,0±1,2 3,6±1,2 0,15

СРБ, мг/л, Me [25-й, 75-й перцентили] 1,08 [0,36; 3,9] 1,04 [0,26; 3,0] 0,73

СРБ >5 мг/л, n (%) 8 (31) 3 (12) 0,32

Креатинин, мкмоль/л, M±SD 73,2±17,2 76,4±14,2 0,59

Индекс SCORE, %, Me [25-й, 75-й перцентили] 0,98 [0,32; 1,32] 2,03 [0,8; 3,1] 0,02



По частоте обнаружения начальных признаков атеро-

склероза (ТКИМ >0,9 мм) группы также статистически

значимо не различались: при БДПК они имелись у 

11 (42%) больных, при ОА – у 8 (31%), р=0,39. Кроме то-

го, при БДПК увеличение ТКИМ ассоциировалось с по-

вышением уровня СРБ ≥5 мг/л в 5 (19%) из 11 случаев, а

при ОА – в 1 (12,5%) из 8 (р=0,08). Атеросклеротические

бляшки (ТКИМ >1,3 мм) у пациентов обеих групп отсут-

ствовали.

Обсуждение. Атеросклероз – про-

грессирующий процесс, который име-

ет длительную латентную фазу. С раз-

витием технологий визуализации ста-

ло возможным выявлять его субкли-

нические признаки. В то же время у

лиц без традиционных факторов риска

и клинически выраженных ССЗ отме-

чена высокая распространенность

субклинического атеросклероза в виде

увеличения ТКИМ [21].

За несколько последних десяти-

летий во многих исследованиях уста-

новлена прямая связь между увеличением ТКИМ и повы-

шенным риском ССЗ. Доказано, что увеличение ТКИМ

СА является независимым предиктором ИБС и инсульта

[22, 23].

Полученные ранее результаты свидетельствуют о том,

что медиана ТКИМ при БДПК и ОА сопоставима с популя-

ционными данными [24]. Хотя в наше исследование вклю-

чены пациенты с низким и умеренным сердечно-сосуди-

стым риском по шкале SCORE, увеличение ТКИМ >0,9 мм

было выявлено в 42 и 31% случаев при БДПК и ОА соответ-

ственно (р=0,39). 

Шкала кардиоваскулярного риска SCORE, наиболее

часто используемая в клинической практике, не учитывает

ряд факторов риска, например наличие ожирения, в связи с

чем реально существующий кардиоваскулярный риск мо-

жет быть занижен. Возможно поэтому было предложено до-

бавлять измерение ТКИМ СА к известным факторам риска

ССЗ для улучшения его прогнозирования [25]. 

Как показывают ранее полученные нами данные, более

половины (55%) пациентов с БДПК имели высокий или

очень высокий риск ССЗ [7]. Основными причинами стра-

тификации пациентов в группы очень высокого и высоко-

го риска ССЗ были возраст, курение (треть пациентов), на-

личие сопутствующих ССЗ, сахарного диабета, хрониче-

ской болезни почек [7]. Сердечно-сосудистый риск у бес-

симптомных лиц оценивается с учетом традиционных фак-

торов риска, которые определяют развитие и прогрессиро-

вание ССЗ [26].

По данным когортного исследования L. Fernandez-

Friera и соавт. [21], среди факторов риска ССЗ наиболее ча-

сто выявлялись повышение уровня ХС >5 ммоль/л (у 35%

пациентов и с БДПК, и с ОА) и АО (у 85 и 88% пациентов с

БДПК и ОА соответственно). Важно отметить, что дислипи-

демия и ожирение играют ключевую роль в атерогенезе [27].

В нашем исследовании частота традиционных факторов ри-

ска, в частности курения и АГ, была сопоставима в обеих

группах пациентов. 

Кроме факторов риска, весомый вклад в развитие ате-

росклероза и ССЗ вносит воспаление. Так, F. Perez-Ruiz и

соавт. [28] установили, что при подагре тяжесть артрита и

повышенный уровень СРБ оказывали более сильное влия-

ние на общую и сердечно-сосудистую смертность, чем тра-

диционные факторы риска. Не исключено, что подобный

механизм может быть реализован и при БДПК, поскольку

основой обоих заболеваний является кристалл-индуциро-

ванное воспаление. В отличие от предыдущих исследова-

ний, в нашу работу были включены менее тяжелые пациен-

ты, однако уровень СРБ >5 мг/л был выявлен не только у

31% пациентов с БДПК, но и у 12% больных ОА (р=0,32).

При этом в 19% случаев при БДПК и 12,5% при ОА увели-

чение ТКИМ ассоциировалось с уровнем СРБ ≥5 мг/л

(р=0,08). 

По данным метаанализа S. Mathieu и соавт. [29], у па-

циентов с ОА было значительно повышено содержание

маркеров субклинического атеросклероза, тогда как уро-

вень CPБ соответствовал более низкому системному воспа-

лению, чем при других РЗ. При этом частота сердечно-со-

судистых событий существенно не различалась. Можно

предположить, что даже минимально выраженного систем-

ного воспаления достаточно для увеличения риска разви-

тия ССЗ. 

Выявление ранних признаков сосудистой патологии

у бессимптомных лиц является ключевым этапом фор-

мирования индивидуальной профилактической про-

граммы [30]. 

Заключение. Таким образом, учитывая высокую частоту

обнаружения начальных признаков атеросклероза у паци-

ентов с БДПК и ОА при УЗДГ СА, представляется целесооб-

разным широкое использования этого метода для диагно-

стики неосложненного субклинического атеросклероза при

данных заболеваниях. Это позволит своевременно начинать

медикаментозную терапию, направленную на замедление

прогрессирования атеросклероза и, следовательно, умень-

шение вероятности развития ССЗ.
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Риск                          БДПК (n=26)           ОА (n=26)              p

Таблица 2. Результаты стратификации пациентов с БДПК и ОА 
по шкале SCORE, n (%)
Table 2. Results of stratification of patients with CPPD and OA on the
SCORE scale, n (%)

Медиана                                           БДПК                                 ОА                                 р

Таблица 3. Медиана средней и максимальной ТКИМ у пациентов с БДПК и ОА
Table 3. Median of mean and maximum IMT in patients with CPPD and OA

Средняя ТКИМ, мм:

левая СА 0,74 [0,60; 0,92] 0,69 [0,57; 0,85] 0,48

правая СА 0,76 [0,59; 1] 0,69 [0,58; 0,90] 0,09

Максимальная ТКИМ, мм:

левая СА 0,67 [0,56; 0,77] 0,69 [0,54; 0,83] 0,86

правая СА  0,68 [0,59; 0,78] 0,68 [0,56; 0,85] 0,15

Низкий 14 (54) 10 (38)

0,27
Умеренный 12 (46) 16 (62)
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