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Рівень 25(OH)D в сироватці крові хворих  
із полісуглобовою формою ревматоїдного артриту 
та його залежність від деяких клінічно вагомих 
показників

Вступ. За останні роки значно зросла зацікавленість 
науковців позаскелетним впливом вітаміну D на орґанізм 
людини, його зв’язком із виникненням та перебігом 
деяких автоімунних захворювань, зокрема  ревма-
тоїдного артриту (РА) [3, 12, 13]. 

Як відомо, вітамін D проходить два етапи хімічно-
го перетворення (в печінці та нирках) і досягає своєї 
активної форми 1,25(ОН)2D, яка, власне, володіє плейо
тропною дією [12]. Доведено, що вітамін D пригнічує 
запалення, впливаючи на обидві ланки імунної систе-
ми [4, 11]. 1,25(ОН)2D пригнічує експресію білків, які 
беруть участь у автоімунних процесах, ініційованих 
Т-хелперами субпопуляції 1 (Th1), а також інгібує 
продукцію антитіл, проліферацію лімфоцитів, дифе-
ренціювання дендритних клітин і вивільнення цитокінів, 
таких як інтерлейкін-2, інтерлейкін-6, інтерферон-γ 
й фактор некрозу пухлин-α [7, 9]. Доведено, що провід-
на роль у виникненні РА належить Th1 і цитокіновим 
розладам [14]. Таким чином, вітамін D може скерову-
вати Т-клітинну відповідь у бік імуносупресії.

Зниження рівня вітаміну D – ґлобальна проблема 
людства. Його частота сягає 36,0 % серед здорових 
молодих осіб, близько 57,0 % – серед пацієнтів лікарів 
сімейної медицини в США. Серед населення Європи 
його частота  значно вища – від 28,0 до 100,0 % серед 
здорових осіб і 70,0–100,0 % – серед ушпиталених мо-
лодих людей [6]. Проведені одномоментні епідеміо-
лоґічні дослідження в різних реґіонах України показа-
ли, що зниження рівня вітаміну D є у 81,8 % дорослого 
населення [1, 2]. Незважаючи на це, забезпеченню 
вітаміном D орґанізму хворих на РА приділяється не-
достатньо уваги.

Мета дослідження. Дослідити рівень 25(OH)D в 
сироватці крові пацієнтів із полісуглобовою формою 
ревматоїдного артриту та його залежність від деяких 
клінічно вагомих показників.

Матеріали й методи дослідження. Обстежено 93 
пацієнтів із полісуглобовою формою РА віком від 27 
до 80 років, які перебували на стаціонарному ліку-
ванні в ревматолоґічному відділенні Львівської об-
ласної клінічної лікарні з приводу загострення РА. 
Дослідження проводили впродовж жовтня та листо-
пада 2015 р. Усі пацієнти останнім часом не вживали 
вітамін D курсом лікування й харчувалися відповід-
но до дієти столу № 15 за М. Певзнером. 

Серед оглянутих переважали жінки (74,2 %). Се-
редній вік жінок становив 53,45 ± 11,16 року, чоловіків 
– 53,29 ± 12,06 року. Середня тривалість захворюван-
ня обстежених пацієнтів 8,59 ± 5,99 року. У 36 (38,6 
%) обстежених тривалість РА становила менше 5 років, 
у 34 (36,6 %) – 5–10 років, у 14 (15,0 %) – 10–15 років 
і лише в 9 (9,8 %) обстежених – понад 15 років. 

Усі пацієнти ушпиталені в активній фазі захворю-
вання, з них 18 (19,4 %) мали І ступінь активності 
РА, 48 (51,6 %) – ІІ, 27 (29,0 %) – ІІІ. 

У 72 пацієнтів (77,4 %) виявлено серопозитивний 
варіант РА. В 11 (11,8 %) хворих за результатами 
рентґенолоґічного обстеження діаґностовано І стадію 
процесу, у 51 пацієнта – ІІ (54,9 %), а в 29 (33,3 %) 
оглянутих – ІІІ, важку стадію РА.

У 50 (53,8 %) пацієнтів РА перебігав без ускладнень. 
У 43 (46,2 %) пацієнтів РА був ускладнений, зокрема, 
анемією – у 13 (14,0 %), системним вторинним остео
порозом – у 7 (7,5 %), поєднанням анемії та систем-
ного вторинного остеопорозу – у 23 (24,7 %) осіб.

43 (46,2 %) хворих уживали тільки один лікарський 
засіб, а 50 (53,8 %) отримували одночасно комбінацію 
– метилпреднізолон з метотрексатом. 

51 пацієнт із РА отримував метотрексат у базовому 
комплексі лікування. Усіх пацієнтів поділили на три 
ґрупи. До І ґрупи увійшли 43 пацієнти, які не вжива-
ли цитостатик, до ІІ – 31 хворий, який отримував його 
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дозою до 10,0 мґ на тиждень, а до ІІІ – 19 обстежених, 
що вживали щотижнево 15,0 мґ метотрексату.

Залежно від добової дози метилпреднізолону, яку 
отримували пацієнти з РА, їх поділено таким чином: 
13 уживали 2,0–4,0 мґ, 51 – 6,0–8,0 мґ, 19 – 12,0– 
16,0 мґ та 3 – 24,0–32,0 мґ на день. Лише у 7 пацієнтів 
метилпреднізолон не входив у лікувальний комплекс. 

Усіх пацієнтів обстежували відповідно до «Уніфі-
кованого клінічного протоколу первинної, вторинної 
(спеціалізованої), третинної (високоспеціалізованої) 
медичної допомоги та медичної реабілітації пацієнтів 
із ревматоїдним артритом», затвердженого Наказом Мі-
ністерства охорони здоров’я України від 11.04.2014 р. 
№ 263. Додатково визначали рівень 25(ОН)D в сиро-
ватці крові. Активність РА оцінювали за шкалою 
Disease Activity Score (DAS)  28 із включенням у фор-
мулу для розрахунку значення швидкості осідання 
еритроцитів (ШОЕ) – DAS28- ШОЕ [8, 10]. 

Для верифікації діаґнозу дефіциту й недостатності 
вітаміну D використовували останню класифікацію, 
прийняту Міжнародним інститутом медицини та 
Комітетом ендокринолоґів зі створення настанов із 
клінічної практики, згідно з якою зниження рівня 
вітаміну D діаґностують за рівня 25(ОН)D в сироват-
ці крові нижче 30,0 нґ/мл, а рівень 25(ОН)D в сиро-
ватці крові в діапазоні 30,0–50,0 нґ/мл уважають нор-
мою [5].

Рівень 25(ОН)D в сироватці крові оцінювали за-
лежно від деяких клінічно вагомих показників: три-
валості РА, клінічних ознак захворювання, наявності 
чи відсутності ревматоїдного фактора (РФ) в сиро-
ватці крові (серопозитивний/серонеґативний РА), 
деяких інших лабораторних показників активності 
[ШОЕ, С-реактивного білка (СРБ), антитіл до цикліч-
ного цитрулінового пептиду (А-ССР)], ступеня ак-
тивності, функціональної недостатності суглобів, 
Rtg-стадії, наявності чи відсутності ускладнень, дози 
метилпреднізолону, метотрексату, яку вживали па-
цієнти.

Усі клінічні дослідження виконували відповідно 
до вимог належної клінічної практики. Учасникам 
досліджень пояснювали умови дослідження, пропо-
нували ознайомитися з «Листом інформації для па-
цієнта», брали в них письмову згоду на участь у до-
слідженні. 

Статистичний аналіз проводили з визначенням па-
раметричних і непараметричних критеріїв. Під час 
аналізу використовували пакети проґрам Statistica 
6.0. Отримані результати представлені відповідно до 
характеру їх розподілу: за нормального (за критерієм 
Х. Ліліфорса) – у вигляді середнього значення й се-
реднього квадратичного відхилення (M ± SD), за від-
мінного від нормального – у вигляді медіани (Me) та 
міжквартильного розмаху [LQ-UQ]. За нормального 
розподілу для перевірки гіпотези про рівність серед-
ніх значень двох ґруп змінної використовували критерій 
Стьюдента (t). Якщо розподіл змінної не відповідав 
нормальному, дві незалежні ґрупи досліджуваної 
змінної порівнювали за допомогою тесту Ф. Вілкок-

сона – Х. Манна – Д. Вітні. Для оцінки зв’язку між 
змінними використовували кореляційний аналіз К. 
Пірсона (r). Відносний ризик (ВР) обчислювали на 
основі таблиць кростабуляції за формулою: ВР = (а/А) 
/ (с/В). Для кожного з цих показників окремо визна-
чали довірчий інтервал (ДІ 95,0 %). Для дослідження 
впливу декількох чинників, а також їх комбінацій на 
досліджуваний показник застосовували багатофак-
торний дисперсійний аналіз ANOVA. Нульову гіпо-
тезу відкидали за рівня p ≤ 0,05 для кожного з вико-
ристаних тестів. 

Результати дослідження та їх обговорення. У 
результаті проведеного дослідження у 92,4 % огля-
нутих діаґностовано зниження рівня вітаміну D  
(рис. 1). 

  
Рис. 1. Діаґрама розподілу пацієнтів із ревматоїдним артритом 

за рівнем вітаміну D. 

Аналіз результатів дослідження середнього рівня 
25(ОН)D в сироватці крові хворих на РА, залежно від 
тривалості основного захворювання, не виявив  зв’яз-
ку між досліджуваними показниками (r = –0,02, p = 0,86). 
Не  зафіксовано також достовірної різниці (p > 0,05) 
вмісту 25(ОН)D в сироватці крові пацієнтів, тривалість 
захворювання у яких не перевищує 5 років (19,00 ± 9,65 
нґ/мл) порівняно з тими, тривалість РА у яких стано-
вить 5–10 (19,72  ±  9,37 нґ/мл), 10–15 (19,09  ±  
9,93 нґ/мл) та понад 15 років (18,39 ± 7,37 нґ/мл).

Проаналізовано клінічні ознаки втягнених у пато-
лоґічний процес суглобів залежно від рівня 25(ОН)D 
в сироватці крові. Виявлено зв’язок між рівнем 25(ОН)
D в сироватці крові та кількістю уражених суглобів 
хворого з РА (r = –0,21, p < 0,04), проте такої залеж-
ності не констатовано щодо кількості набряклих су-
глобів (r = –0,20, p > 0,06).  

Не отримано також достовірної різниці показника 
25(ОН)D в сироватці крові залежно від варіанта РА. 
Так, у хворих із серопозитивним варіантом РА серед-
ній рівень 25(ОН)D в сироватці крові становив 18,51 
± 8,87 нґ/мл, а з серонеґативним – 21,46 ± 10,06 нґ/мл 
(p > 0,05).

Виявлено достовірний кореляційний зв’язок між 
рівнем 25(ОН)D в сироватці крові та деякими лабо-
раторними показниками активності хвороби. Зокре-
ма, зафіксовано неґативний достовірний кореляційний 
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зв’язок між рівнем 25(ОН)D в сироватці крові та по-
казниками DAS-28 (r = –0,36, p < 0,001), ШОЕ (r = –0,26, 
p < 0,05) і СРБ (r = –0,24, p < 0,05) у хворих на РА. 
Не виявлено   такого зв’язку між рівнем РФ (r = –0,07, 
p = 0,66) та А-ССР (r = –0,04, p = 0,77).

Вивчали залежність ступенів активності захворю-
вання від середнього рівня 25(ОН)D в сироватці крові. 
Так, аналіз середнього рівня 25(ОН)D в сироватці 
крові пацієнтів із різним ступенем активності РА по-
казав, що у хворих із активністю ІІІ ступеня середній 
рівень 25(ОН)D в сироватці крові був достовірно  
нижчим, порівняно з тими, в кого хвороба була з міні-
мальною активністю (16,6 ±  9,3 проти 22,6 ±  
9,7 нґ/мл) (рис. 2).

Рис. 2. Діаґрама середнього рівня 25(ОН)D в сироватці крові 
пацієнтів залежно від активності ревматоїдного артриту.

За результатами дослідження, ризик мати високу 
активність РА достовірно збільшується за рівня 25(ОН)
D в сироватці крові менше 20,0 нґ/мл: ВР = 3,00  
(ДІ 95,0 %; 1,01–8,86; р < 0,05).

Аналіз залежності показників функціональної не-
достатності суглобів від рівня 25(ОН)D в сироватці 
крові не виявив достовірної різниці між середнім 
рівнем 25(ОН)D в сироватці крові пацієнтів з І і ІІІ 
ступенем функціональної недостатності суглобів (21,15 
± 8,42 нґ/мл і 17,98 ± 11,60 нґ/мл відповідно). 

Під час порівняння рівня 25(ОН)D в сироватці крові 
та рентґен-стадії захворювання у хворих на РА з’я-
совано, що найвищий рівень 25(ОН)D в сироватці 
крові був у пацієнтів із І стадією захворювання (25,73 
± 8,29 нґ/мл), що на 24,5 % більше порівняно зі се-
реднім показником у хворих із ІІ (19,43 ± 8,77 нґ/мл) 
та на 39,2 % – у хворих із ІІІ (15,62 ± 8,34 нґ/мл) 
стадією захворювання (рис. 3).

Середній рівень 25(ОН)D в сироватці крові у па-
цієнтів із РА, які мали ускладнення, становив 18,14 
± 10,26 нґ/мл і достовірно не відрізнявся від його 
середнього показника в тих хворих, у яких РА був 
неускладненим (20,24 ± 8,13 нґ/мл).

Рис. 3. Діаґрама середнього рівня 25(ОН)D  
в сироватці крові пацієнтів із ревматоїдним артритом  

залежно від рентґенолоґічної стадії захворювання.

Досліджено залежність рівня 25(ОН)D в сироват-
ці крові у пацієнтів, що вживали метотрексат, порівня-
но з хворими, які його не вживали. Не виявлено до-
стовірних відмінностей (p > 0,05) вмісту 25(ОН)D в 
сироватці крові у пацієнтів, які не отримували мето-
трексат (18,87 ± 9,53 нґ/мл), порівняно з хворими, що 
вживали до 10,0 мґ/тиждень (19,56 ± 8,14 нґ/мл), і з 
тими, що отримували 15,0 мґ на тиждень (19,25 ±  
10,38 нґ/мл).

Вивчали вміст 25(ОН)D в сироватці крові у хворих 
на РА залежно від дози метилпреднізолону (рис. 4). 
Як бачимо з рис. 4, не виявлено достовірних відмін-
ностей у рівні 25(ОН)D залежно від середньодобової 
дози метилпреднізолону. 

Рис. 4. Діаґрама середнього рівня 25(ОН)D в сироватці 
крові пацієнтів із ревматоїдним артритом залежно від 

середньодобової дози метилпреднізолону.

Висновки. Зниження рівня вітаміну D зафіксовано 
в 92,4 % хворих із полісуглобовою формою ревма-
тоїдного артриту. У хворих на ревматоїдний артрит 
рівень 25(ОН)D в сироватці крові достовірно корелює 
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з показниками DAS-28 (r = –0,36, p < 0,001), зокрема, 
кількістю уражених суглобів (r = –0,21, p < 0,04), 
швидкістю осідання еритроцитів (r = –0,26, p < 0,05) 
і СРБ (r = –0,24, p < 0,05), а середній рівень 25(ОН)
D в сироватці крові достовірно нижчий у хворих на 
ревматоїдний артрит максимального ступеня актив-

ності, порівняно з тими, в кого хвороба має мінімаль-
ну активність (16,6 ± 9,3 проти 22,6 ± 9,7 нґ/мл).  Ри-
зик високої активності ревматоїдного артриту 
достовірно зростає за рівня 25(ОН)D в сироватці крові 
менше 20,0 нґ/мл: відносний ризик = 3,00 (довірчий 
інтервал 95,0 %; 1,01–8,86; р < 0,05).
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Рівень 25(OH)D в сироватці крові хворих із полісуглобовою формою 
ревматоїдного артриту та його залежність від деяких клінічно вагомих 

показників
О. В. Синенький

За останні роки значно зросла зацікавленість впливом вітаміну D на орґанізм людини та його зв’язком із 
виникненням та перебігом ревматоїдного артриту (РА).

Досліджено рівень 25(OH)D в сироватці крові пацієнтів із полісуглобовою формою РА та його залежність 
від деяких клінічно вагомих показників. 

Обстежено 93 пацієнтів із полісуглобовою формою РА віком від 27 до 80 років. Серед оглянутих перева-
жали жінки (74,2 %). Середній вік жінок – 53,45 ± 11,16 року, чоловіків – 53,29 ± 12,06 року  (р > 0,05). 
Виявлено, що у 92,4 % хворих на РА діаґностується зниження рівня вітаміну D. У хворих на РА рівень 25(ОН)
D в сироватці крові достовірно корелює з показниками DAS-28 (r = –0,36, p < 0,001), зокрема, кількістю 
уражених суглобів (r = –0,21, p < 0,04), швидкістю осідання еритроцитів (ШОЕ) (r = –0,26, p < 0,05) та С-ре-
активним білком (СРБ) (r = –0,24, p < 0,05), а середній рівень 25(ОН)D в сироватці крові достовірно нижчий 
у хворих на РА максимального ступеня активності, порівняно з тими, в кого хвороба має мінімальну актив-
ність (16,6 ± 9,3 проти 22,6 ± 9,7 нґ/мл). 
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Зниження рівня вітаміну D можна розглядати як один із чинників погіршення перебігу РА, що обґрунто-
вує його введення у комплексне лікування таких пацієнтів.

Ключові слова: полісуглобова форма ревматоїдного артриту, клінічний перебіг, зниження рівня вітаміну D.

25(OH)D Level in Patients with Polyarticular Form of Rheumatoid Arthritis  
and its Dependence on Certain Clinically Significant Parameters

O. Synenkyi

Introduction. Vitamin D has multiple physiological functions in the human organism and is associated with the 
pathogenesis of several autoimmune diseases including rheumatoid arthritis.

The aim of the study was to evaluate the the level of 25(OH)D in the serum of patients with polyarticular form 
of rheumatoid arthritis and its dependence on certain clinically significant parameters.

Materials and research methods. The study included 93 patients with rheumatoid arthritis, 74.2 % were wom-
en. Mean age of women was 53.45 ± 11.16 and of men – 53.29 ±12.06 yrs old. Mean duration of the disease was 
8,59 ± 5,99 yrs. Subjects suffering from liver and kidney insufficiency and those who had received vitamin D in the 
previous 3 months have been excluded. Disease activity was assessed by DAS-28, joint pain degree, morning stiff-
ness time and laboratory measures including erythrocyte sedimentation rate (ESR), C-reactive protein (CRP). 25(OH)
D level was evaluated by electrochemiluminescence method. The level of 25(OH)D in serum was evaluated depend-
ing on some clinically important parameters: duration of  rheumatoid arthritis, clinical signs of the disease, presence 
or absence of rheumatoid factor in serum (seropositive/seronegative rheumatoid arthritis), some other laboratory 
parameters of the activity of the process [ESR, CRP, antibodies to cyclic citrullinated peptide (A-CCP)], the degree 
of activity, functional failure of the joints, Rtg-stage, presence or absence of complications, the dose of methylpred-
nisolone, methotrexate, which were received by patients. 

Results of the investigation and their discussion. In patients with rheumatoid arthritis the frequency of vitamin 
D decrease was 92.4 %. The level of 25(OH)D was significantly associated with DAS-28 (r = -0.36, p = 0.001), 
including the amount of the injured joints (r = -0,36, p < 0,001), ESR level (r = -0.26, p < 0.05), CRP level (r = 
-0.24, p < 0.05). The mean level of 25(OH)D in serum is significantly lower in patients with rheumatoid arthritis of 
maximum degree activity, compared with those in whom the disease has minimal activity (16,6 ± 9,3 vs 22,6 ±  
9,7 ng/ml). The risk of high disease activity is in patients with vitamin D level less than 20,0 ng/ml: RR =  
3.00 (95,0 % CI; 1.01-8.86, p < 0.05). 

Conclusions. In patients with rheumatoid arthritis the level of vitamin D was decreased in majority of the patients. 
The level of 25(OH)D was significantly associated with DAS-28, including the amount of the injured joints, ESR, 
CRP level. The mean level of 25(OH)D in serum was significantly lower in patients with rheumatoid arthritis of 
maximum degree activity, compared with those in whom the disease has minimal activity. The risk of high disease 
activity was greater in patients with vitamin D level less than 20,0 ng/ml. Vitamin D deficiency can be an important 
factor in worsening of rheumatoid arthritis. Vitamin D supplementation is needed to be recommended for treatment 
of the patients with rheumatoid arthritis routinely.

Keywords: rheumatoid arthritis, clinical course, decreased level of vitamin D.


