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Метаанализ показал, что ресвератрол значительно улучшил структуру суста-
вов, ингибируя высвобождение медиаторов воспаления (IL-1β, TNF-α и IL-6) и NO 
[медиатора воспаления, продуцируемого индуцибельной NO-синтазой (NOS)]. Сле-
дует отметить, что большинство иссле-дований на животных проводилось на мышах/
кроликах-самцах. Было показано, что IL-6 оказывает катаболическое действие на су-
ставной хрящ, препятствуя анаболизму. И наоборот, было обнаружено, что ингибиро-
вание IL-6 ограничивает ремоделирование внеклеточного матрикса и потерю костной 
массы, тем самым сохраняя гомеостаз суставной ткани. Обнаружено, что сывороточ-
ный IL-6 подавлялся дозозависимо у кроликов с ОА после приема ресвератрола (30 
мг/кг/день, или 60 мг/кг/день, или 120 мг/кг/день в течение 45 дней) в сравнении с 
кроликами, не получавших ресвератрол.

Выводы. Остеоартрит (ОА) – наиболее распространенное возрастное забо-
левание суставов, распространенность которого во всем мире возрастает. Предпо-
лагается, что причиной ОА является стойкое воспаление в суставной щели. Ресве-
ратрол – это противовоспалительное и антиоксидантное соединение, которое может 
влиять на метаболизм хряща посредством нескольких сигнальных путей. Было 
показано, что ресвератрол ингибирует секрецию интерлейкина-1β, фактора некро-
за опухоли-α, интерлейкина-6, оксида азота и апоптоз суставных хондроцитов. В 
эксперименте на моделях животных с ОА показано, что структура суставов может 
быть восстановлена ​​с помощью ресвератрола. Таким образом, экспериментальные 
исследования свидетельствуют о том, что ресвератрол является потенциальным те-
рапевтическим средством при ОА.
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Цель исследования. Проанализировать результаты исследований о роли ин-
фламмасомы NLRP3 при ревматоидном артрите с позиций использования имеющейся 
информации для таргетной терапии аутоиммунных заболеваний.

Материалы и методы. Использованы современные литературные данные по 
изучаемому вопросу.

Результаты и обсуждение. Ревматоидный артрит (РА) – хроническое ауто-
иммунное заболевание, характеризующееся необратимым и прогрессирующим раз-
рушением суставов, воспалением синовиальной оболочки, а также повреждением 
хрящей и костей, что в конечном итоге приводит к деформациям суставов и функ-
циональным нарушениям. Все больше данных свидетельствуют о ключевой роли 
инфламмасомы NLRP3 в патогенезе РА, в первую очередь путем модуляции ниже-
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стоящих цитокинов, участвующих в возникновении и прогрессировании РА [1]. Раз-
личные воспалительные факторы, такие как TNF-α, IL-1β и IL-6, участвуют в воз-
никновении и прогрессировании повреждения суставов при РА [2], среди которых 
ингибирование нижестоящего регуляторного фактора IL-1β инфламмасомы NLRP3 
особенно важно для лечения РА.

Проводимые исследования указывают на повышенные внутриклеточные уров-
ни NLRP3, активированной каспазы-1, про-IL-1β и активированного IL-1β в клетках 
цельной крови пациентов с активным РА. Более того, моноциты, макрофаги и ден-
дритные клетки пациентов с РА демонстрируют значительно повышенную экспрес-
сию инфламмасомы NLRP3. Понимание роли инфламмасомы NLRP3 в патогенезе РА 
должно учитывать дифференциацию между различными типами клеток. Было пока-
зано, что экспрессия NLRP3 в мононуклеарных клетках крови пациентов значительно 
выше, чем у здоровых лиц. Генетические исследования показывают, что аллель C в 
локусе rs4612666 и аллель G в локусе rs10754558 NLRP3 могут повышать риск РА. 
Аналогичные результаты исследований показывают, что мутации в белках инфлам-
масомы NLRP3 (NLRP3 rs35829419 и CARD8 rs2043211) могут приводить к повы-
шенной восприимчивости и тяжести РА, усиливая активность инфламмасомы NLRP3 
и секрецию IL-1β у пациентов с РА. Кроме того, было показано, что нуклеотидные 
полиморфизмы, связанные с NLRP3, модулируют индивидуальную восприимчивость 
к развитию РА и ответу на лечение. C. Guo с соавт. обнаружили, что MCC950 (селек-
тивный ингибитор NLRP3) может подавлять активацию инфламмасом NLRP3 в моно-
цитах и макрофагах, тем самым облегчая артрит, воспаление и повреждение костей. 
Это доказывает участие инфламмасом NLRP3 в патогенезе РА и их критическую па-
тофизиологическую роль в нем.

В моделях мышей с коллаген-индуцированным артритом (КИА) повышенная 
экспрессия NLRP3 в синовиальных тканях коррелирует с тяжестью артрита и рентге-
нологическими повреждениями. Накопление сукцината в синовиальных тканях крыс 
с КИА вызывает активацию NLRP3 путем регуляции транскрипции фактора 1α, инду-
цируемого гипоксией (HIF-1α), тем самым участвуя в фиброзе артрита. Исследования 
показали, что некоторые экзогенные и эндогенные частицы, включая вдыхаемые эк-
зогенные вещества, такие как кремний, асбест, квасцы, а также патологические фак-
торы в организме, формирующие кристаллы, такие, как мононатрийурат, кристаллы 
холестерина и белковые отложения, островковый амилоидный полипептид, могут вы-
зывать повреждение лизосом, разрыв, утечку содержимого и активировать инфлам-
масому NLRP3 посредством фагоцитоза. Этот процесс приводит к высвобождению 
катепсина B (лизосомальная цистеиновая протеаза, принадлежащая к семейству па-
паина) в цитоплазму. Недавние исследования показали, что катепсин B играет более 
общую роль в активации инфламмасомы NLRP3 с различными типами активаторов 
NLRP3, включая АТФ, нигерицин и частицы.

Выводы. Инфламмасома NOD-подобного рецепторного белка 3 (NLRP3) пред-
ставляет собой белковый комплекс, который регулирует врожденные иммунные ре-
акции путем активации каспазы-1 и воспалительных цитокинов IL-1β и IL-18. Мно-
гочисленные исследования выявили его решающую роль в патогенезе и развитии 
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воспалительных заболеваний кишечника, ревматоидного артрита, системной красной 
волчанки, аутоиммунных заболеваний щитовидной железы и другой аутоиммунной 
патологии. Исследование основных механизмов функционирования инфламмасомы 
NLRP3 при ревматоидном артрите и других аутоиммунных заболеваниях имеет важ-
ное клиническое значение для обоснования разрабатываемой таргетной лекарствен-
ной терапии.
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Цель исследования. Определить распространенность ранее неверифициро-
ванной болезни Крона (БК) в когорте больных ревматическими заболеваниями (РЗ) 
на основании результатов исследования фекального кальпротектина (ФК).

Материалы и методы. В анализ включен 271 больной: 37 – ревматоидным 
артритом (13,7%), 87 – псориатическим спондилитом (ПС, 32,1%) и 147 анкилозиру-
ющим спондилитом (АС, 54,2%). Уровень ФК определяли у всех пациентов методом 
иммуноферментного анализа: <80 мкг/гр – норма (n=102, 37,6%); 80-160 мкг/гр – про-
межуточный уровень (n=37, 13,7%), >160 – повышение (n=132, 48,7%). Фиброколоно-
скопию (ФКС) и гистологическое исследование полученного биопсийного материала 
выполняли 85 больным с повышением ФК, 3 – с промежуточным уровнем и 9 – с 
нормальным значением данного показателя.

Результаты. Среди пациентов с повышенным показателем ФК в 49,4% случа-
ев (n=42) при ФКС были выявлены признаки воспалительных изменений, а у 18,8% 
(n=16) больных установлено наличие БК, подтвержденное гистологическим исследо-
ванием. В данной когорте 87,5% (n=14) наблюдаемых страдали АС, 12,5% (n=2) – ПС, 
у 75% (n=12) регистрировался периферический артрит, у 31,3% (n=5) энтезит, у 12,5% 
(n=2) увеит, 68,8% (n=11) были позитивны по HLA-B27.

У всех 3 пациентов с промежуточным уровнем ФК при ФКС были выявлены 
признаки воспаления, в то время как у одного HLA-B27 позитивного больного АС с пе-
риферическим артритом и энтезитом в анамнезе, гистологически верифицирована БК.
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