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В первой части обзора, посвященного

роли курения в развитии ревматических бо-

лезней, было показано, что оно связано с вы-

соким риском развития ревматоидного артри-

та (РА) как среди женщин, так и среди муж-

чин. У женщин, куривших более 20 лет, риск

развития РА был повышен на 24–39%, а риск

возникновения серопозитивного РА – на

30–49%, в зависимости от количества выку-

риваемых в течение дня сигарет. Доказана до-

стоверная взаимосвязь между курением и сте-

пенью тяжести болезни, количеством эрозий,

появлением ревматоидных узелков, в том

числе при раннем РА, а также признаков пре-

ждевременного развития атеросклероза. По-

казана четкая корреляция между наличием

HLA-DR B1 SE-генотипа и развитием серо-

позитивного по ревматоидному фактору (РФ)

и антителам к циклическому цитруллиниро-

ванному пептиду (АЦЦП) РА, при этом риск

развития АЦЦП-позитивного РА среди куря-

щих с двумя аллелями в сравнении с никогда

не курившими без SE-аллелей возрастал бо-

лее чем в 20 раз [1].

В последнее десятилетие накапливаются

данные о возможном участии курения в раз-

витии других ревматических болезней. Осо-

бое внимание уделялось системной красной

волчанке (СКВ). Этиология СКВ как полиси-

стемного воспалительного заболевания им-

мунной природы остается неясной, хотя гене-

тические факторы играют важную роль.

У родственников больных первой степени

родства СКВ развивается в 5–12% случаев

при врожденной недостаточности С4-компо-

нента комплемента в 90% случаев [2, 3]. Гор-

мональные нарушения и внешнесредовые фа-

кторы, включая ультрафиолетовое облучение,

лекарства, инфекционные агенты, краски для

волос, кремний, силиконовые импланты, ди-

етические факторы, также ассоциируются

с СКВ [4–10]. Известно, что сигареты содер-

жат большое количество токсичных химиче-

ских компонентов (моноксид углерода, циа-

нид, гидрохинон, гидразин и др.), многие из

которых могут генерировать выработку более

активных соединений. Эти токсины связыва-

ются с ДНК, вызывая генетические мутации

и активацию генов, что может способствовать

развитию аутоиммунных нарушений. Вероят-

но, индивидуальная реакция на эти токсины

может быть генетически детерминирована,

и курение сигарет в совокупности с другими

факторами внешней среды может привести

к развитию болезни [11].

Показано, что курение повышает поли-

клональный митогенез Т- и В-клеток, экс-

прессию моноцитарного тканевого фактора

и продукцию иммуномодулирующих соеди-

нений [12, 13]. Оно способствует формирова-

нию тромбоцитами тромбоксана А2 и увели-

чению уровня фибриногена, который усили-

вает эндотелиальную дисфункцию [14]. Куре-

ние также ассоциируется со снижением ак-

тивности оксида азота, который может играть

центральную протективную роль при сосуди-

стой патологии [15].

Проведенные в ФГБУ «НИИР» РАМН

в начале 90-х годов прошлого века эпиде-

миологические исследования по изучению

распространенности курения среди пробан-

дов с СКВ и членов их семей показало, что

наиболее высокая частота курения отмечена

среди девушек и молодых женщин, страдаю-

щих СКВ, – курила каждая пятая. Процент

курящих родителей оказался также более

высоким в группе больных СКВ – 30,6,

в сравнении с родителями больных РА (3,3)

и больных анкилозирующим спондилитом

(16), среди которых преобладали лица муж-

ского пола. Одновременно отмечено сочета-

ние курения и злоупотребления алкоголем

в большей степени среди больных СКВ и их

родственников [16]. Полученные нами дан-

ные были подтверждены в последующих ра-

ботах зарубежных авторов, которые обсуж-

даются ниже.

С целью оценки роли курения как фак-

тора риска развития СКВ большой группой

авторов проведен метаанализ всех опублико-

ванных научных работ, посвященных этой

проблеме, с использованием Medline

и EMBASE (с 1966 г. по настоящее время)

и базы данных Cochran Сollaboration. Основ-

ной задачей данного исследования явилось

изучение взаимоотношения текущего куре-

ния и курения в прошлом с развитием СКВ.

52 публикации были идентифицированы

и выбраны для детальной обработки, но толь-

ко 9 (7 – вида «случай–контроль» и 2 когорт-

ных исследования) были включены в мета-

анализ. Для курящих в настоящее время

в сравнении с некурящими риск развития

СКВ был существенно выше: отношение

шансов (ОШ) 1,50, 95% доверительный ин-

тервал (ДИ) 1,09–2,08. Но у бывших куриль-

щиков такого повышения не отмечалось

(OШ=0,98; 95% ДИ 0,75–1,27) [11].

Проведено несколько исследований

случай–контроль у больных СКВ с разверну-
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той стадией болезни, которые подтверждают положитель-

ную ассоциацию с курением и обратную зависимость от

употребления алкоголя [17–20].

M.K. Formica и соавт. [20] поставили перед собой за-

дачу изучить взаимосвязь курения и злоупотребления ал-

коголем с развитием СКВ среди американских женщин

африканского происхождения, так как известно, что среди

негроидной расы в 3 раза чаще регистрируется смертность

от СКВ и более часто в процесс вовлекается центральная

нервная система. 

С 1995 г. в Black Women & Health Study (BWHS) бы-

ли включены 64 500 афроамериканских женщин, о кото-

рых была собрана информация по демографическим ха-

рактеристикам, репродуктивному и медицинскому

анамнезу, курению и приему алкоголя. По опросникам

1997 и 1998 гг. уточнялась распространенность СКВ

в данной популяции. 67 женщин сообщили о вновь уста-

новленном диагнозе СКВ и проводимом лечении.

При мультивариабельном анализе IRR (incindence rate

ration) для курящих и ранее куривших женщин составил

1,6 (для обоих групп 95% ДИ 0,8–3,3). Более значитель-

ный риск выявлен для женщин, начавших курить до 

19 лет (IRR=1,9; 95% ДИ 1,0–3,6). Риск СКВ не увели-

чивался с увеличением длительности курения и числа

выкуренных пачек-лет. Не было ассоциации между СКВ

и пассивным курением в детстве и взрослом возрасте

(IRR=0,9; 95% ДИ 0,5–1,7). У курящих женщин, нико-

гда не употреблявших алкоголь, IRR был 1,1 (95% ДИ

0,6–1,9), а для бывших курильщиков – 0,9 (95% ДИ

0,6–1,9). Употребление алкоголя как в прошлом

(IRR=1,0; 95% ДИ 0,4–2,4), так и в период проведения

исследования (IRR=0,9; 95% ДИ 0,3–2,7) не ассоцииро-

валось с СКВ [21].

C. Nagata и соавт. сообщают, что у лиц, употребля-

ющих алкоголь на момент исследования, риск развития

СКВ снижен в 4,5 раза по сравнению с теми, кто его не

употребляет. Таким образом, полученные результаты под-

тверждают высокий риск СКВ среди курильщиков, тогда

как алкоголь можно рассматривать как протективный фа-

ктор [22].

Ряд публикаций посвящен влиянию курения на

клинические проявления болезни и активность волча-

ночного процесса. M.M. Ward, S. Studenski выявили вза-

имосвязь курения с более быстрым развитием конечной

стадии волчаночного нефрита [23]. В Hopkins Lupus

Cohort M. Petri обнаружил, что у курильщиков с СКВ

наиболее часто развиваются аваскулярный некроз, ле-

гочный фиброз, инфаркт миокарда и переломы. Им так-

же отмечена взаимосвязь курения с частотой дискоидной

волчанки [24].

P. Rahman и соавт. выявили у курильщиков ассоци-

ацию между снижением эффективности гидроксихлоро-

хина при кожной форме волчанки [25]. В отдельных ис-

следованиях показана взаимосвязь между курением, ак-

тивностью болезни и поражением внутренних органов

[26, 27].

Большой интерес представляет работа N.O. Ghaussy

и соавт. [28], где проводилась оценка влияния курения на

активность болезни и тяжесть поражения внутренних ор-

ганов – при СКВ. Широкий спектр демографических

и клинических данных, включая текущее и предыдущее

курение, был собран у 111 больных СКВ. Активность бо-

лезни оценивалась по индексу SLEDAI, поражение внут-

ренних органов – по индексу SLISS/ACR. 95% обследуе-

мых были женщины. Из 70 пациентов испанской попу-

ляции 34% курили в период исследования, 33% состави-

ли бывшие курильщики; среди пациентов белой расы ку-

рящих выявлено 28,6%, бывших курильщиков – 33,3%.

Полученные результаты продемонстрировали более вы-

сокую активность волчаночного процесса по SLEDAI у

продолжающих курить (15,6±7,8; р<0,001), чем у бывших

курильщиков (9,63±5,75). Ассоциация с курением оста-

валась достоверной (р=0,001) после обработки всех ко-

вариаций, включая расовую принадлежность, уровень

образования, заработную плату, употребление алкоголя,

возраст начала болезни, текущий возраст, длительность

болезни, семейное положение и терапию гидроксихлоро-

хином. У продолжающих курить также отмечена корре-

ляция (р=0,003) с неврологическими симптомами по

SLEDAI, но статистической достоверности достигали два

признака: головная боль и проявления васкулита. Ин-

декс SLISS/ACR не выявил существенной разницы меж-

ду группами, однако в группе курящих отмечена тенден-

ция к более выраженному поражению внутренних орга-

нов: 4,34±2,41; 3,89±2,68 и 3,60±2,85 для курящих, быв-

ших курильщиков и никогда не куривших соответствен-

но. Авторы пришли к заключению, что курение ассоции-

руется с высокой степенью активности по SLEDAI и по-

этому больным СКВ необходимо избегать всех контактов

с табаком и его продуктами.

Заслуживает внимания исследование К.Т. Но и со-

авт. [29], в котором изучалась взаимосвязь между различ-

ными факторами риска развития СКВ и тромботически-

ми осложнениями. В когорту из 442 пациентов с СКВ

включены 99 лиц испанского происхождения, 36 пуэрто-

риканцев, 172 афроамериканца и 135 представителей бе-

лой расы. Кроме изучения уровней антифосфолипидных

антител (АФА), IgG и IgM и волчаночного антикоагулян-

та, оценивалось влияние на развитие тромбозов гидро-

ксихлорохина, социально-экономических и демографи-

ческих данных, активности болезни, поражения внутрен-

них органов, уровня холестерина, С-реактивного белка

(СРБ) и курения. Мультивариабельный анализ показал,

что только курение и активность по индексу SLAM стати-

стически достоверно ассоциировались с высокой часто-

той венозных и артериальных тромбозов. В унивариа-

бельных анализах показано протективное действие гид-

роксихлорохина на развитие тромбозов, тогда как в муль-

тивариабельных это действие не подтвердилось. Влияние

АФА оказалось статистически недостоверным во всех

проводимых анализах.

В связи с тем что уже имеется немало предположе-

ний и доказательств влияния табака и его токсичных

компонентов на аутоиммунные процессы, особый инте-

рес вызвала работа M.M. Fremer и соавт. [30]. Основная

задача состояла в определении взаимосвязи курения

и серопозитивности по антителам к двуспиральной ДНК

(анти-дсДНК) у больных СКВ. Исследуемую популяцию

составили 410 пациентов белой расы – участников San

Francisco Lupus Genetic Project. Диагноз СКВ подтвер-

жден критериями Американской коллегии ревматологов

(АСR) во всех случаях. Включались только те больные,

которые полностью представили информацию о куре-

нии и адекватную медицинскую документацию по ауто-

иммунному статусу. Использовался многовариантный

регрессивный анализ для определения взаимосвязи ку-
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рения с серопозитивностью по анти-дсДНК, с учетом

пола и возраста пациентов. Выявлен существенно повы-

шенный риск серопозитивности по анти-дсДНК у про-

должающих курить по сравнению с никогда не куривши-

ми и бывшими курильщиками. Ассоциация между теку-

щим курением и уровнем анти-дсДНК остается стати-

стически достоверной после поправки на пол, возраст

установления диагноза, количество выкуриваемых сига-

рет, возраст начала курения и продолжительность време-

ни после завершения курения (для бывших курильщи-

ков). Связь курения с серопозитивностью по анти-

дсДНК следует учитывать при изучении механизмов об-

разования антител [30].

Изучение риска развития рака различной локализа-

ции у больных СКВ в зависимости от приема иммуносу-

прессивных препаратов и других лекарств (антималярий-

ные, глюкокортикоиды, нестероидные противовоспали-

тельные препараты, аспирин), курения, пола, расовой

принадлежности, места жительства, возраста, длитель-

ности болезни и индекса тяжести проводились

S. Bernatsky и большой группой исследователей. Включе-

ны 246 пациентов с СКВ, у которых развился рак различ-

ной локализации. Уровень риска для всех видов рака по-

сле любой иммуносупрессивной терапии составил 0,82

(95% ДИ 0,50–1,36). Для рака легкого (35 случаев) куре-

ние явилось важнейшим фактором риска. В заключение

авторы подчеркивают, что возраст старше 65 лет, тяжесть

болезни и курение четко ассоциировались с риском раз-

вития рака [31].

В связи с вышеуказанным становится совершенно

понятным, что курение является одним из серьезных фа-

кторов риска развития СКВ, а также влияет на тяжесть

течения болезни, ее исход и активность волчаночного

процесса.

Имеются четкие доказательства влияния курения на

метаболизм хряща. Исследования на животных и in vitro

показали, что компоненты табака оказывают губительное

воздействие на функцию хондроцитов межпозвонковых

дисков, тормозя клеточную пролиферацию и синтез экст-

рацеллюлярного матрикса [32, 33].

Курение приводит к нарастанию уровня окиси уг-

лерода в артериальной крови, вызывая тканевую гипок-

сию, которая может, в свою очередь, нарушить репро-

дукцию хряща у курящих [34]. Показана связь курения

не только с болями в спине, но и с мышечно-скелетны-

ми болями в целом [35, 36]. Курение увеличивает окси-

дантный стресс, который может способствовать потере

хряща [37, 38]. 

Проведено небольшое количество исследований,

где изучалась взаимосвязь между курением и манифест-

ным гонартрозом. По данным одних авторов, ассоциация

между курением и гонартрозом отсутствует, тогда как

другие сообщают о возможном влиянии курения на его

клинические проявления [39–41]. Поэтому работа

S. Amin и соавт. [42], в которой представлены данные по

взаимосвязи курения с риском потери хряща, а также бо-

лями в коленном суставе у больных остеоартрозом (ОА),

является весьма актуальной. 159 мужчин с манифестным

ОА коленных суставов были включены в 30-месячное

проспективное исследование. Диагноз симптоматиче-

ского ОА коленного сустава основывался на критериях

АСR. Магнитно-резонансную томографию (МРТ) про-

водили в начале исследования, на 15-м и 30-м месяцах.

Толщину хряща оценивали по Whole–Organ МРТ-шкале

полуколичественным методом на медиальном и лате-

ральном тибиофеморальном и пателлофеморальном со-

членениях. Боль оценивалась по визуальной аналоговой

шкале. Среди 159 мужчин 19 (12%) были с начала иссле-

дования курильщиками. Они оказались моложе осталь-

ных участников исследования (средний возраст 62 года

и 69 лет соответственно) и имели меньший индекс массы

тела (ИМТ; соответственно 28,9 и 31,3 кг/м2). Когда было

завершено сопоставление по возрасту, ИМТ и толщине

хряща, у курящих был обнаружен повышенный риск по-

тери хряща в медиальном тибиофеморальном (ОШ=2,5;

95% ДИ 1,7–5,7) и пателлофеморальном сочленениях

(ОШ=2,5; 95% ДИ 1,1–5,7) в сравнении с некурящими.

Курильщики также имели более высокий уровень боли,

чем некурящие (в начале исследования 60,5 и 45 мм;

р<0,05, а в последующем – 59,4 и 44,3; р<0,05, соответст-

венно). Таким образом, у курящих мужчин с ОА колен-

ных суставов определялась большая потеря хряща и бо-

лее выраженные боли, чем у некурящих.

Полученные данные подтвердили роль курения как

одного из важнейших факторов риска в развитии не

только аутоиммунных, но и дегенеративных заболеваний

суставов и позвоночника. Поэтому важнейшей задачей

не только врачей-ревматологов, но и всей системы отече-

ственного здравоохранения остается пропаганда здоро-

вого образа жизни, в ходе которой следует уделить особое

внимание разработке профилактических мер по борьбе

с курением.
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