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АКТИВНОСТЬЮ ЗАБОЛЕВАНИЯ (Обзор литературы) 
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 Резюме

Ревматоидный артрит (РА) – одно из наиболее частых аутоиммунных ревматических

заболеваний, в клинической картине которого превалирует хронический эрозивный 

артрит, приводящий к нарушению функций суставов и инвалидизации пациентов. Витамин 

D в настоящее время рассматривается как стероидный гормон, играющий важную роль 

в гомеостазе костной ткани. Так он непосредственно регулирует метаболизм кальция и 

фосфора, способствуя здоровой минерализации, росту и ремоделированию костей. 

Показано, что дефицит витамина D связан с рядом иммунологических нарушений и может 

являться одним из средовых факторов риска развития РА.  

Ключевые слова: Ревматоидный артрит, витамин D, ген рецептора витамина D (VDR), 

остеопороз. 
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 Резюме

Ревматоид артрит (РА) энг кенг тарқалган аутоиммун ревматик касалликлардан бири

булиб, унинг клиник кўринишида сурункали эрозив артрит устунлик қилади, бу эса 

буғимларнинг дисфунксиясига ва беморларнинг ногиронлигига олиб келади. Д витамини 

ҳозирда суяк гомеостазида муҳим рол уйнайдиган стероид гормони сифатида қаралади. 

Шундай қилиб, у калсий ва фосфор метаболизмини тўгридан-тўгри тартибга солади, 

суякларнинг соғлом минераллашуви, усиши ва қайта тикланишига ёрдам беради. Д 

витамини етишмовчилиги бир қатор иммунологик касалликлар билан боғлиқлиги ва РА 

ривожланиши учун атроф-муҳит хавф омилларидан бири бўлиши мумкинлиги курсатилган. 

Калит сўзлар: Ревматоид артрит, D витамини, D витамини рецепторлари гени (VDR), 

остеопороз. 
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 Resume

Rheumatoid arthritis (RA) is one of the most common autoimmune rheumatic diseases, in the

clinical picture of which chronic erosive arthritis prevails, leading to impaired joint function and 

disability of patients. Vitamin D is currently considered as a steroid hormone that plays an important 

role in bone homeostasis. In this way, it directly regulates the metabolism of calcium and phosphorus, 

promoting healthy mineralization, growth and bone remodeling. Vitamin D deficiency has been 

shown to be associated with a number of immunological disorders and may be one of the 

environmental risk factors of RA. 

Key words: Rheumatoid arthritis, vitamin D, vitamin D receptor gene (VDR), osteoporosis. 

Актуальность 

последние     несколько    лет    витамин  D    стал    предметом     невероятного    интереса  и

   возобновившихся дебатов. Среди всех затронутых тем было опубликовано большое 

количество статей, посвященных взаимосвязи витамина D с аутоиммунными заболеваниями 

[1,4,8]. В частности, была поднята его роль в патогенезе, активности и лечении ревматоидного 

артрита (РА) на основе наблюдений и результатов клинических и лабораторных исследований 

[2,3,12]. 

На самом деле, РА является аутоиммунным заболеванием с очень сложной физиопатологией. 

Первым пусковым событием может быть активация антигензависимых Т-клеток, приводящая к 

иммунному ответу типа Th1. Последующие эффекты многочисленны, включая активацию и 

пролиферацию эндотелиальных и синовиальных клеток, привлечение и активацию 

провоспалительных клеток, секрецию цитокинов и протеаз макрофагами и 

фибробластоподобными синовиальными клетками, а также выработку аутоантител [3,6,9,14]. 

Витамин D как прогормон, считается способным играть потенциальную 

иммуносупрессивную роль и оказывать эндокринное действие на клетки иммунной системы, 

вызывая противовоспалительные и иммунорегуляторные эффекты [5,11,13]. 

Обоснование связи витамина D и РА основано на двух фактах. Первый заключается в том, что 

есть данные, указывающие на то, что у пациентов с РА низкий уровень витамина D [14,18,22]. 

Второй заключается в том, что также было продемонстрировано присутствие витамина D и VDR 

в макрофагах, хондроцитах и синовиальных клетках суставов этих пациентов. 

Таким образом, связь между РА и витамином D была тщательно изучена, и результаты 

остаются спорными. Несколько исследований показывают, что у пациентов с РА уровень 

витамина D ниже [5,6]. Также было описано, что недостаточность или дефицит витамина D 

связаны с более высоким риском потери костной массы, активностью заболевания и 

инвалидностью [16,26]. Однако другие исследования не обнаружили никакой связи между РА и 

концентрацией витамина D [17]. 

Результаты многих исследований показало, что распространенность низкого уровня витамина 

D является распространенной среди пациентов с РА. Эта распространенность действительно 

различалась между странами, с самыми высокими показателями, обнаруженными в Корее, и 

самыми низкими показателями в Италии (71% и 36%, соответственно). Эта изменчивость может 

быть объяснена некоторыми различиями между популяциями, такими как расовые/этнические 

различия, региональные климатические условия, отсутствие воздействия солнца, закрытый 

стиль одежды и др. Действительно, мы долгое время считали, что недостаточность и дефицит 

витамина D были прерогативой немногих солнечных стран, особенно в Северной Европе, с 

градиентом с севера на юг в Европе. Фактически, последние данные показывают, что тропики 

или субтропики, такие как Центральная Америка и Ближний Восток, особенно Азия, также 

широко затронуты. Этому есть несколько объяснений: отсутствие воздействия солнца в жарких 

странах, цвет кожи, которая синтезирует меньше витамина D, и ношение защитной одежды. Эта 

изменчивость также может быть связана с хорошо известным полиморфизмом гена рецептора 

витамина D (VDR) и его экспрессией в различных популяциях, способной влиять на тяжесть РА. 

Текущие эпидемиологические данные указывают на высокую распространенность 

недостаточности витамина D у пациентов с аутоиммунными заболеваниями и особенно при РА 

по сравнению с общей популяцией [18,21,24]. Однако, согласно некоторым исследованиям, 

существует большая вариабельность, скорее всего, из-за размера и методологии, используемой в 

этих исследованиях, или в соответствии с характеристиками популяций. В Турции и Индии 

В
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распространенность недостаточности витамина D составляла, соответственно, около 68% и 90%. 

В Дании Хага и др. оценили ее до 33,4%. Эта распространенность составила около 43% в 

итальянской когорте. В США распространенность колеблется от 41% до 84%, и она была 

распространена среди афроамериканцев с недавно начавшимся РА, поражая примерно половину 

этой популяции [11,15,20,23,25]. При рассмотрении широт стран некоторые исследования 

показали, что недостаточность витамина D, вместе с более высокой распространенностью РА, 

была более распространена среди пациентов из Севера, чем среди пациентов из Южной Европы 

[26]. Даже в северных широтах недостаточность витамина D была связана с более высокими 

широтами, поскольку она дополнительно характеризует гренландцев по сравнению с датчанами 

[29]. 

Хотя основным фактором, определяющим уровень витамина D, является воздействие 

солнечного света, распространенность дефицита витамина D парадоксальным образом выше в 

солнечных странах. В Марокко, несмотря на солнечный климат, распространенность 

недостаточности витамина D, как было показано, превышает таковую в европейских когортах, 

поскольку она затрагивает около 91% марокканских женщин [29,31]. 

Одной из гипотез недостаточности витамина D во всех странах может быть широта. 

Действительно, было описано, что распространенность РА увеличивается с более высокой 

широтой [27,28]. Однако было описано, что уровни витамина D низкие у пациентов с РА в низких 

широтах, особенно выше широты 33° (к северу от линии, проходящей через север Марокко, 

северный Алжир, Иран, Ирак, Японию и Лос-Анджелес). Считалось, что невозможно 

синтезировать витамин D под воздействием солнечного света в течение некоторых зимних 

месяцев. 

Во многих исследованиях статус витамина D был связан с несколькими независимыми 

факторами, которые ранее, как было показано, влияют на витамин D [18]. Ученые обнаружили 

значительную связь между низким уровнем витамина D и возрастом, уровнем образования и 

ИМТ. Эта корреляция оставалась значительной даже после многомерной корректировки. 

Фактически, независимо от заболевания, потребление витамина D с пищей и его выработка 

кожей снижаются с возрастом и ожирением [31,33]. Кроме того, пациенты с высоким уровнем 

образования имели лучший статус витамина D с более высокой распространенностью 

нормального уровня витамина D. Это, вероятно, связано с их лучшим пониманием своего 

заболевания и его осложнений, а также с их большей способностью выполнять дозировку 

витамина D. 

В исследовании Наджия Хаджадж-Хассоуни наблюдалась отрицательная связь между 

уровнями витамина D и активностью заболевания РА. После многомерной корректировки эта 

корреляция между уровнями витамина D и показателями DAS28 (Оценка активности 

заболевания с использованием 28 суставов) сохранилась. То есть, показатели DAS28 

увеличиваются, когда уровень витамина D уменьшается. Фактически, связь между низким 

уровнем витамина D и активным РА широко обсуждается в литературе с противоречивыми 

данными. Результаты Наджия Х. согласуются с некоторыми исследованиями [21,33,34,36], в то 

время как другие не обнаружили никакой значимой связи между РА и низким уровнем витамина 

D [6,12,21]. Эта связь может быть связана с широтой, как было описано. В регионах с низкими 

широтами не так много солнечного воздействия из - за месяцев дождей, что может усугубить 

боль в суставах и повысить баллы DAS28. 

Остеопороз, распространенность которого оценивалась по проценту пациентов, 

принимавших определенный антиостеопоротический препарат в нашем исследовании, был 

значительно выше у пациентов с низким уровнем витамина D. Вероятно, это связано с РА, 

который вызывает потерю костной массы, и использованием кортикостероидов, которое 

усиливает ремоделирование костей и снижает плотность костей. Это также можно объяснить тем 

фактом, что низкий уровень витамина D участвует в патогенезе остеопороза [26,27,33]. 

Действительно, было показано, что низкий уровень витамина D может быть результатом 

изменений в кортикальной кости и приводить к хрупкости костей. 

Во многих исследованиях недостаточность витамина D также была значительно связана с 

другими сопутствующими заболеваниями при РА, в основном с заболеваниями легких. 

Фактически, было описано, что у пациентов с респираторными заболеваниями часто 

наблюдается дефицит витамина D. Вероятно, это связано с тем, что респираторные 
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моноциты/макрофаги и эпителиальные клетки конститутивно экспрессируют рецептор витамина 

D. Курение также может приводить к дефициту витамина D. Другие исследования показали, что 

более низкие уровни витамина D увеличивают мутации гена VDR. Это может быть объяснением 

повышенного риска рака легких [6,9]. 

Потребление глюкокортикоидов остается независимо и обратно пропорционально связанным 

с низким уровнем витамина D. GRIO уже рекомендовал систематическое добавление у 

пациентов, использующих длительную кортикотерапию [20]. Недавно кортикостероиды и 

витамин «D» стали предметом экспериментальных исследований и клинических испытаний при 

множестве аутоиммунных заболеваний. Эти молекулы являются лигандами для ядерного 

рецептора, что приводит к прямой регуляции транскрипции генов, участвующих в иммунной 

системе. Это в конечном итоге приводит к иммунному ответу, менее провоспалительному и, 

следовательно, полезному при аутоиммунных заболеваниях [24]. 

В исследовании Наджия Хаджадж-Хассоуни 43% пациентов принимали добавки витамина D. 

Эта распространенность значительно различалась между странами. Это можно объяснить 

изменчивостью числа пациентов, включенных в каждую страну. Пациенты, которым принимали 

добавки витамина D, имели лучший статус витамина D, чем те, кто не принимал добавки 

витамина D. И наоборот, пациенты, которым не давали добавки витамина D, имели дефицит 

витамина D. Это подразумевает необходимость оптимизации доз добавок витамина D у 

пациентов с РА. Некоторые исследования пришли к выводу, что клиническое улучшение у 

пациентов с РА, получавших лечение витамином D, тесно коррелировало с 

иммуномодулирующим потенциалом приема витамина D, в то время как другие предполагают, 

что противоревматические препараты в сочетании с витамином D следует рекомендовать 

пациентам с РА, чтобы предотвратить и лечить остеопороз и улучшить его влияние на 

активность заболевания [35]. Таким образом, состояние низкого уровня витамина D 

распространено при РА в разных странах и на разных широтах. Отсутствие добавок витамина D 

связано с более высокой распространенностью дефицита витамина D. Многие факторы, 

связанные с пациентами и их заболеваниями, по-видимому, связаны с низким уровнем витамина 

D. 

Заключение 

Добавление витамина D полициклических ненасыщенных одноатомных спиртов – 

циклопентанпергидрофенантрен является активными натуральными или синтетическими 

аналогами может быть, возможно, использовано в качестве вспомогательной терапии с 

болезнью-модифицирующие противоревматические препараты у пациентов с активным РА. 

Более того, его можно рассматривать как недорогое, потенциально безопасное и полезное 

вспомогательное средство, направленное на снижение тяжести заболевания, а также разрушения 

суставов и костей. Тем не менее, необходимы рандомизированные и контролируемые 

исследования, чтобы определить, с каких контрольных уровней следует рассматривать дефицит 

или недостаточность. Также необходимо оценить, какой механизм и какую дозировку выбрать. 

Все это необходимо для достижения фармакологической и клинической эффективности и 

безопасности, предлагая конкретные стратегии лечения, особенно у пациентов с РА. 
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