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Активность воспаления у больных c ишемической  
болезнью сердца и необструктивным поражением  
коронарных артерий
Пахтусов Н.Н.*, Юсупова А.О., Лишута А.С., Слепова О.А., Привалова Е.В.,  
Беленков Ю.Н. 
Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова  
(Сеченовский Университет), Москва, Россия

Цель. Изучить уровни провоспалительных биомаркеров у пациентов с ишемической болезнью сердца (ИБС) и гемодинамически незначимыми 
стенозами коронарных артерий (КА), выявить возможные различия для диагностики степени обструкции коронарного русла. 
Материал и методы. В обсервационное исследование были включены две группы пациентов: с необструктивной (основная группа, стеноз 
КА<50%; n=30) и обструктивной (группа сравнения, гемодинамически значимый стеноз КА по результатам коронарографии; n=30) ИБС. 
Уровни интерлейкина-1β (ИЛ-1β) и интерлейкина 6 (ИЛ-6) измеряли в плазме крови с помощью иммуноферментного анализа.  
Результаты. Уровень ИЛ-6 были значимо выше у пациентов с обструктивной ИБС (p=0,006), чем у пациентов с необструктивной ИБС. 
Значимых различий в уровне ИЛ-1β в обеих группах выявлено не было (p=0,482). При построении ROC-кривой пороговое значение  
ИЛ-6 составило 26,060 пг/мл. При уровне ИЛ-6 меньше данной величины диагностировалась ИБС с гемодинамически незначимыми  
стенозами КА. 
Заключение. Результаты данного исследования подтверждают, что у пациентов с различными вариантами поражения КА имеются различия 
в активности процесса воспаления в артериальной стенке. ИЛ-6 был выше в группе с обструктивным поражением, а уровни ИЛ-1β не  
различались между группами. Таким образом можно предположить, что гемодинамически значимая обструкция КА развивается вследствие 
высокоактивного воспаления сосудистой стенки. Учитывая наличие доказанной биологической основы и имеющихся данных эффективности 
моноклональных антител к ИЛ-1β, нельзя исключить их возможную пользу и у когорты пациентов с ИБС и гемодинамически незначимыми 
стенозами.  
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Aim. To study the levels of pro-inflammatory biomarkers in patients with obstructive and non-obstructive coronary artery disease (CAD), to identify 
possible differences for diagnosing the degree of coronary obstruction. 
Material and methods. The observational study included two groups of patients: with non-obstructive (main group, coronary artery stenosis <50%; 
n=30) and obstructive (comparison group, hemodynamically significant coronary artery stenosis according to the results of coronary angiography; 
n=30) CAD. The levels of interleukin-1β (IL-1β) and interleukin 6 (IL-6) were measured in plasma using enzyme immunoassay. 
Results. IL-6 levels were significantly higher in patients with obstructive CAD (p=0.006) than in patients with non-obstructive CAD. There were no 
significant differences in the level of IL-1β in both groups (p=0.482). When constructing the ROC curve, the threshold value of IL-6 was 26.060 
pg/ml. At the level of IL-6 less than this value, CAD was diagnosed with hemodynamically insignificant stenoses of the coronary arteries. 
Conclusion. The results of this study confirm that in patients with different types of coronary artery lesions, there are differences in the activity of the 
inflammation process in the arterial wall. IL-6 was higher in the obstructive lesion group, and IL-1β levels did not differ between groups. Thus, it can 
be assumed that hemodynamically significant obstruction of the coronary arteries develops as a result of highly active inflammation of the vascular 
wall. Given the presence of a proven biological basis and the available data on the effectiveness of monoclonal antibodies to IL-1β, one cannot exclude 
their possible benefit in a cohort of patients with CAD and hemodynamically insignificant stenoses.  
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Inflammation markers in coronary artery disease  
Маркеры воспаления при ишемической болезни сердца

Введение 
Согласно последним данным, сердечно-сосудистые 

заболевания, и, в частности ишемическая болезнь 
сердца (ИБС), являются ведущей причиной смертности 
населения во всем мире [1]. Несмотря на современные 
достижения медицины ИБС остается широко распро-
странённым заболеванием с высокой летальностью, 
что требует значительных финансовых затрат со стороны 
государства и определяет необходимость разработки 
новых подходов для стратификации пациентов в за-
висимости от тяжести течения заболевания, опреде-
ления его прогноза и подбора оптимальных методов 
терапии. 

В настоящее время фармакологическая терапия и 
различные методы реваскуляризации миокарда смогли 
ослабить бремя сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ), однако, к сожалению, у определенной доли 
пациентов не удается предотвратить развитие сердеч-
но-сосудистых катастроф. Одним из инновационных 
направлений, на которое возлагали большие надежды, 
является клеточная терапия и введение ростовых фак-
торов. Хотя в различных клинических испытаниях со-
общалось о многообещающих преимуществах терапии 
стволовыми клетками, до сих пор остается неясным 
точный механизм действия и мало изучены осложнения 
и отдаленные последствия их применения [2]. Кроме 
того, ограниченное приживление, низкая выживае-
мость, сложности мониторинга состояния стволовых 
клеток являются определенными препятствиями для 
их клинического применения [3,4]. Таким образом, в 
настоящее время клеточная терапия не рекомендована 
для лечения ССЗ и ИБС, в частности. Что касается ин-
тервенционного лечения, то эффективность опера-
тивных вмешательств может достигать 50%, но отме-
чается ее резкое снижение при наличии многососу-
дистого поражения коронарных артерий (КА). Не-
обходимо отметить, что при стабильной ИБС чрес-
кожное коронарное вмешательство не продемонстри-
ровало улучшения прогноза (по данным метаанализа) 
[5]. Основным недостатком и лимитирующим фактором 
эндоваскулярных методов терапии является рестено-
зирование. Кроме того, проведение реваскуляризации 
миокарда невозможно у больных ИБС с дистальным 
типом поражения коронарного русла, которое часто 
встречается при сахарном диабете или микроваску-
лярной стенокардией.  

Известно, что в патогенезе атеросклеротического 
поражения стенок артерий процессы воспаления играют 
существенную роль. Начальным звеном, запускающим 
сердечно-сосудистый континуум, является дисфункция 
эндотелия. На первом этапе формирования атеро-
склероза возникает избыточная адгезия моноцитов и 
их миграция в субэндотелиальный слой, где они диф-
ференцируются в тканевые макрофаги. Поглощая мо-

дифицированные липопротеиновые частицы, эти мак-
рофаги превращаются в пенистые клетки, из которых 
впоследствии формируется ядро атеросклеротической 
бляшки. Из активированных макрофагов высвобож-
даются провоспалительные цитокины, активные формы 
кислорода и матриксные металлопротеиназы, что при-
водит к усилению местного воспалительного ответа и 
дестабилизации атеросклеротической бляшки [6,7].  

Интерлейкин-1β (ИЛ-1β) представляет собой мощ-
ный провоспалительный цитокин, имеющий решающее 
значение для активации защитных реакций организма 
в ответ на инфекции и повреждение [8]. Стимуляция 
гладкомышечных клеток (ГМК) и других типов клеток 
с помощью ИЛ-1 приводит к выработке другого цито-
кина, интерлейкина-6 (ИЛ-6). Генетические исследо-
вания человека подтверждают причинно-следственную 
связь ИЛ-6 и ИБС [9,10]. Эта пара медиаторов оказывает 
бесчисленное множество эффектов на защитные воз-
можности организма и задействована в патогенезе 
широкого спектра заболеваний. Клинические иссле-
дования демонстрируют, что модуляция воспаления 
может предотвращать развитие клинических ослож-
нений атеросклероза. Таким образом, таргетная тера-
пия, направленная на медиаторы воспаления, может 
быть новым многообещающим способом профилак-
тики прогрессирования и лечения атеросклероза, в 
том числе и ИБС. 

Несмотря на первоначальные неоднозначные ре-
зультаты исследований, использование противовос-
палительных препаратов у пациентов с ИБС послужило 
отправной точкой для проведения дальнейших работ 
[11]. И, опираясь на результаты исследования CANTOS 
(Canakinumab Antiinflammatory Thrombosis Outcomes 
Study), можно рассматривать канакинумаб (монокло-
нальное антитело к ИЛ-1β) в качестве принципиально 
новой группы препаратов для противовоспалительной 
терапии пациентов с ИБС [12]. 

Благодаря широкому внедрению в клиническую 
практику визуализирующих методов диагностики ИБС 
наблюдается постоянный и прогрессирующий рост 
пациентов с необструктивным поражением КА. На-
пример, по результатам исследования, проведенного 
L. Jespersen и соавт., из 11223 пациентов со стабильной 
ИБС приблизительно 15% имели необструктивное 
поражение коронарного русла [16]. Установлено, что 
отсутствие гемодинамически значимых стенозов КА 
не означает благоприятного течения заболевания. На 
основании небольших исследований, в которых изучали 
больных с необструктивной ИБС, можно предположить 
наличие у них повышенного риска развития неблаго-
приятных сердечно-сосудистых событий [13], частой 
госпитализации (в 3-4 раза выше) [14] и, следова-
тельно, более высоких медицинских затрат для данной 
когорты пациентов [15]. 
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Сложности ранней диагностики ИБС, которая про-
текает с необструктивным поражением КА, в том числе 
и при интактных КА (микроваскулярная или вазоспа-
стическая стенокардия), подбора терапии, оценки 
прогноза течения заболевания и предотвращения раз-
вития сердечно-сосудистых катастроф требуют про-
ведения исследований, направленных на изучение 
фундаментальных аспектов патогенеза ИБС с гемоди-
намически незначимым поражением коронарного рус-
ла, что в будущем может послужить основой для воз-
можного использования противоспалительной терапии 
и у данной категории пациентов. Изучение уровня 
экспрессии провоспалительных цитокинов имеет ог-
ромный потенциал для их будущего применения в 
клинической практике в качестве биомаркеров и те-
рапевтических мишеней при ИБС, в том числе и для 
разработки таргетной персонифицированной тера-
пии. 

Цель исследования – изучить уровни провоспали-
тельных биомаркеров у пациентов с ИБС и гемодина-
мически незначимыми стенозами КА, выявить воз-
можные различия для диагностики степени обструкции 
коронарного русла. 

 
Материал и методы 

Обсервационное поперечное исследование про-
водилось в соответствии с Хельсинкской декларацией. 
В исследование были включены 60 пациентов с ИБС, 

из них 30 пациентов по данным коронароангиогра-
фии/мультиспиральной компьютерной томографии 
КА с внутривенным контрастированием имели гемо-
динамически незначимые стенозы (<50%), либо не-
измененные КА, но при этом у всех пациентов была 
клиническая картина стенокардии и доказано с помо-
щью инструментальных методов диагностики наличие 
ишемии миокарда. Другие 30 пациентов имели об-
структивную ИБС и/или реваскуляризацию КА в анам-
незе. Все пациенты проходили стационарное обсле-
дование и лечение в отделении кардиологии №1 Уни-
верситетской клинической больницы №1 (Сеченовский 
Университет). Проведение исследования было одоб-
рено локальным этическим комитетом Сеченовского 
Университета. Участники исследования были детально 
проинформированы обо всех целях и задачах иссле-
дования и методах его проведения. Критерии исклю-
чения: острый коронарный синдром, хроническая сер-
дечная недостаточность (III-IV функциональный класс 
по NYHA), гемодинамически значимые пороки сердца, 
инсульт в течении предшествующих 6 мес, хроническая 
болезнь почек со скоростью клубочковой фильтрации 
<30 мл/мин, заболевания перикарда, аутоиммунные 
и онкологические заболевания, а также сахарный диа-
бет (рис. 1). 

Всем участникам проводились следующие лабо-
раторные исследования: общеклинический анализ 
для скринингового исключения анемии, различных 
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Figure 1. Study Design  
Рисунок 1. Дизайн исследования

CAD – coronary artery disease, MSCT – multislice computed tomography, MRI – magnetic resonance imaging  
ИБС – ишемическая болезнь сердца, МСКТ – мультиспиральная компьютерная томография, МРТ – магнитно-резонансная томография

Verified cardiac ischemia 
(stress echocardiography,  

myocardial scintigraphy and 
cardiac MRI with stress test) 

Верифицированная ишемия 
(стресс-эхокардиография, 
сцинтиграфия миокарда  

и МРТ сердца с нагрузочной 
пробой)

Assessment of biomarker levels in blood plasma 
Оценка уровней биомаркеров в плазме крови  

(n=60) 

Patients admitted to the cardiology department with CAD or suspected CAD 
Пациенты, госпитализированные в кардиологическое отделение  

с ИБС или подозрением на ИБС  
(n=60) 

Coronary angiography or MSCT of the coronary arteries 
Коронарография или МСКТ коронарных артерий  

(n=60)

Main group (stenosis<50%) 
Основная группа (стеноз<50%)  

(n=30)

Comparison group (stenosis ≥ 50%) 
Группа сравнения (стеноз ≥ 50%) 

(n=30)
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гематологических патологий, острого системного вос-
палительного ответа (гематологический анализатор 
XP 300, производителя Sysmex®, Япония). Биохими-
ческий анализ крови: общий холестерин (ОХС), ли-
попротеины низкой (ЛНП) и высокой плотности (ЛВП) 
определяли колориметрическим методом, с помощью 
реагентов «ADVIA® Chemistry Cholesterol Reagent», 
«ADVIA® Chemistry Direct LDL Cholesterol Reagents», 
«ADVIA® Chemistry Direct HDL Cholesterol Reagents»), 
мочевая кислота (колориметрический метод, с помо-
щью реагента «ADVIA® Chemistry Uric Acid Reagents»), 
креатинин (кинетический метод (метод Яффе) с по-
мощью реагента «ADVIA® Chemistry Creatinine 
Reagents»), глюкоза венозной плазмы натощак (гек-
сокиназный метод с помощью реагента «ADVIA® Chem-
istry Glucose Hexokinase II Reagents»). Инструментальное 
обследование включало в себя суточное монитори-
рование ЭКГ (medilogAR®,Shiller, Швейцария), рент-
геновское исследование органов грудной клетки (Уни-
веРС-МТ, Россия), велоэргометрию (ERG 911 S/L, 
Shiller, Швейцария) и КАГ (Siemens Artis Zee, Siemens 
Healthineers GmbH, Германия). Все диагнозы установ-
лены на основании актуальных российских рекомен-
даций с учетом данных анамнеза пациентов. 

Определение уровня ИЛ-1β и ИЛ-6 проводилось с 
использованием иммуноферментного анализа (ИФА) 
на ИФА анализаторе Adaltis Personal Lab (Италия) с 
помощью набора Enzyme-Linked Immunosorbent Assay 
Kit For Interleukin 1 Beta (Cloud-Clone Corp., США) и 
Enzyme-Linked Immunosorbent Assay Kit For Interleukin 
6 (Cloud-Clone Corp., США). Коэффициент вариации 
(CV) у наборов составил 10% и 12% соответственно. 

Использовалась плазма крови после центрифуги-
рования. Центрифугирование образцов проводилось 
в течение 20 мин с ЭДТА К3 в качестве антикоагулянта. 
Образцы были заморожены в криопробирках при 
температуре -80ºС. 

Статистический анализ проводился с использованием 
программы StatTech v. 3.0.6 (Статтех, Россия). Количе-
ственные показатели оценивались на предмет соот-
ветствия нормальному распределению с помощью кри-
терия Шапиро-Уилка (при числе исследуемых менее 
50) или критерия Колмогорова-Смирнова (при числе 
исследуемых более 50). Показатели с ненормальным 
распределением подвергались логистической норма-
лизации. Количественные показатели, имеющие нор-
мальное распределение, описывались с помощью сред-
них арифметических величин (M) и стандартных от-
клонений (SD), границ 95% доверительного интервала 
(95% ДИ). В случае отсутствия нормального распре-
деления количественные данные описывались с по-
мощью медианы (Me) и нижнего и верхнего квартилей 
(Q1; Q3). Сравнение двух групп по количественному 
показателю, имеющему нормальное распределение, 

при условии равенства дисперсий выполнялось с по-
мощью t-критерия Стьюдента. Сравнение двух групп 
по количественному показателю, распределение кото-
рого отличалось от нормального, выполнялось с по-
мощью U-критерия Манна-Уитни. Для оценки диаг-
ностической значимости количественных признаков 
при прогнозировании определенного исхода приме-
нялся метод анализа ROC-кривых. Разделяющее значе-
ние количественного признака в точке cut-off опреде-
лялось по наивысшему значению индекса Юдена. 

Используя программу G*Power ver.3.1.9.6 (Германия) 
[16], было рассчитано, что размер выборки при уровне 
значимости α=0,05 и мощности 1-β=0,8 может соста-
вить 30 человек в группе. Вводные данные (SD, mean) 
получены из статей в открытом доступе [17,18], в пред-
ставленных публикациях похожий дизайн и исследуемая 
патология. После получения собственных результатов 
был проведен апостериорный анализ мощности. 

 
Результаты 

В соответствии с критериями включения в иссле-
дование были отобраны 60 пациентов, из которых 30 
имели ИБС без обструктивного поражения КА (ноИБС) 
и составили основную группу, и 30 пациентов с об-
структивным типом поражения коронарного русла 
(группа сравнения). Обе группы пациентов были пол-
ностью сопоставимы по ведущим клиническим и де-
мографическим показателям: возрасту, индекс массы 
тела (ИМТ), площади поверхности тела, статусу курения. 
Необходимо отметить, что в основной группе пре-
обладали женщины (табл. 1).  

Пациенты обеих групп также были сопоставимы 
по таким клиническим характеристикам, как частота 
жалоб на одышку, боли в области сердца и по наличию 
другой (кроме ИБС) кардиологической патологии и 
сопутствующих заболеваний (табл. 2). 

Проведена сравнительная оценка стандартных ла-
бораторных параметров в обеих группах. По данным 
лабораторного обследования, у больных различались 
показатели липидограммы (ОХС, ЛНП, ЛВП). Выявлено, 
что у пациентов с ноИБС уровень общего холестерина, 
ЛНП, ЛВП был значимо выше (р<0,001), что можно 
объяснить назначением более высоких доз статинов 
и, следовательно, лучшим контролем показателей ли-
пидного спектра у пациентов с гемодинамически 
значимыми стенозами. Уровень мочевой кислоты был 
выше в группе с обструктивной ИБС (р=0,013). Других 
статистически значимых различий по клинико-лабо-
раторным показателям выявлено не было (табл. 3). 

При оценке уровня ИЛ-6 обнаружены статистически 
значимые различия в его уровне между изучаемыми 
группами (табл. 4). При сравнении уровней ИЛ-1β не 
удалось выявить статистически значимых различий 
между группами. 



Для оценки диагностической возможности уровня 
ИЛ-6 была построена ROC-кривая (рис. 2). 

Площадь под ROC-кривой составила 0,706 ± 0,067 
с 95% ДИ: 0,574–0,837. Полученная модель была 
статистически значимой (p=0,006). 

Пороговое значение показателя ИЛ-6 в точке cut-
off, которому соответствовало наивысшее значение 
индекса Юдена, составило 26,06 пг/мл. При уровне 
ИЛ-6 выше данной величины диагностировалась ИБС 
с гемодинамически значимыми стенозами КА. Чув-
ствительность и специфичность модели составили 
86,7% и 60,0%, соответственно (рис. 3). 

 
Обсуждение 

Понимание природы ИБС, ее патогенетических ме-
ханизмов постоянно меняется с развитием новых ди-
агностичестих методик и проведением фундаменталь-
ных исследований [19]. Растущее число пациентов, 
страдающих стенокардией, но при этом не имеющих 
гемодинамически значимых стенозов КА, привело к 
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Параметр                                     Основная              Группа                  p 
                                                             группа             сравнения 
                                                             (n=30)                 (n=30)                    
Мужчины, n (%)                                     7 (23,3)                  19 (63,3)               0,002 

Возраст, лет                                                  68±6                        66±9                   0,456 

ИМТ, кг/м2                                                    27,9                          28,3                    0,716 
                                                                 (26,3; 28,5)           (27,1; 31,5)                   

Курение, n (%)                                        4 (16,0)                   5 (16,7)                0,434 

Злоупотребление 
алкоголем, n (%)                                           0                           2 (6,7)                  1,000 

ИМТ – индекс массы тела 

Table 1. Demographic characteristics of patients 
Таблица 1. Демографическая характеристика  

пациентов

Параметр                                     Основная                 Группа                 p 
                                                             группа                сравнения 
                                                             (n=30)                     (n=30)                   
Гемоглобин, г/л                                141 (132;150)          143 (133;152)        0,446 

Глюкоза, ммоль/л                                   6,0±0,7                      5,0±0,41             0,121 

Креатинин, мкмоль/л                        89 (75;99)                 90 (81;102)          0,426 

Холестерин, ммоль/л                            5,0±0,9                       4,0±1,5             <0,001 

ЛНП, ммоль/л                                 2,98 (2,00;4,00)      2,30 (2,00;3,00)      0,005 

ЛВП, ммоль/л                                       1,39±0,31                  1,14±0,24            0,014 

Калий, ммоль/л                                   4,62±0,51                  4,60±0,65            0,785 

Мочевая кислота, мкмоль/л               303±60                       348±63              0,013 

Общий билирубин, мкмоль/л          12 (7;15)                   14 (11;19)            0,151 

ЛНП – липопротеины низкой плотности, ЛВП – липопротеины высокой плотности 

Table 3. Laboratory parameters of patients  
of the studied groups 

Таблица 3. Лабораторные показатели пациентов  
изучаемых групп 

Параметр                                     Основная                 Группа                 p 
                                                             группа                сравнения 
                                                             (n=30)                     (n=30)                   
ИЛ-6, пг/мл                                           25 (25;31)                  31 (27;33)            0,006 

ИЛ-1β, пг/мл                                             78±20                          74±15                0,482 

ИЛ – интерлейкин

Table 4. Levels of interleukins 6 and 1β in patients of the 
studied groups 

Таблица 4. Уровни интерлейкинов 6 и 1β у пациентов 
изучаемых групп

Параметр                                     Основная              Группа                  p 
                                                             группа             сравнения 
                                                             (n=30)                 (n=30)                    
Отягощенный семейный 
анамнез ССЗ, n (%)                              15 (83,3)                20 (66,7)               0,317 

Одышка, n (%)                                       12 (40,0)                16 (53,3)               0,456 

Боли за грудиной, n (%)                     15 (50,0)                24 (80,0)               1,000 

САД, мм рт.ст.                                          135±14                   133±18                0,622 

ДАД, мм рт.ст.                                        80 (80;90)              80 (72;89)              0,252 

Инфаркт миокарда, n (%)                   4 (13,3)                  11 (36,7)               0,072 

Инсульт/ТИА, n (%)                                     0                           1 (3,4)                 0,492 

Дислипидемия, n (%)                         28 (93,3)                28 (93,3)               1,000 

Атеросклероз  
периферических 
артерий, n (%)                                       17 (56,7)                20 (66,7)               0,426 

Анемия, n (%)                                          1 (3,3)                      2 (6,7)                 1,000 

ХОБЛ, n (%)                                               1 (3,3)                    5 (16,7)                0,195 

Бронхиальная астма, n (%)                  2 (6,7)                    4 (13,3)                0,671 

Фибрилляция/трепетание 
предсердий, n (%)                                 4 (13,3)                   3 (10,0)                1,000 

Другие нарушения ритма 
и проводимости*, n (%)                     12 (41,4)                18 (60,0)               0,153 

Стентирование коронарных 
артерий в анамнезе, n (%)                        0                         18 (60,0)                    - 

АКШ/МКШ в анамнезе, n (%)                 0                                 0                            - 

*Частая наджелудочковые/желудочковые экстрасистолия, замедление атриовентрикуляр-

ного проведения, внутрижелудочковые блокады  

ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания, САД – систолическое артериальное давление,  

ДАД – диастолическое артериальное давление, ТИА – транзиторная ишемическая атака, 

ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких, АКШ – аортокоронарное шунтирова-

ние, МКШ – маммарокоронарное шунтирование  

Table 2. Clinical characteristics of patients 
Таблица 2. Клиническая характеристика пациентов



Inflammation markers in coronary artery disease  
Маркеры воспаления при ишемической болезни сердца

Rational Pharmacotherapy in Cardiology 2023;19(1) / Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2023;19(1) 31

постепенному признанию того, что при диагностике и 
лечении пациентов с ИБС следует учитывать наличие 
аномалии всего коронарного кровообращения, включая 
микроциркуляцию. В настоящее время имеются убе-
дительные экспериментальные, клинические и эпи-
демиологические доказательства тесной связи между 
воспалением, атеросклерозом и сердечно-сосудистыми 
исходами сердечно-сосудистых заболеваний [20]. Так, 
например, недавно описана взаимосвязь острых ин-

фекций и инфаркта миокарда [21]. Риск инфаркта 
миокарда оставался постоянным вне зависимости от 
этиологических факторов и места заражения инфек-
ционными заболеваниями. Исходя из этого возможно 
предположить, что системная воспалительная реакция 
является основным связующим звеном этой цепи. 

Повышенная активность воспаления в атероматоз-
ных бляшках может быть возможным патогенетическим 
механизмом развития значимых стенозов КА у паци-
ентов с ИБС. Открытие антител протеинконвертазы 
субтилизин-кексина типа 9 (PCSK9) доказало, что экс-
тремально низкие уровни холестерина ЛНП достижимы, 
однако, при дальнейшем исследовании сердечно-со-
судистых исходов с использованием ингибиторов 
PCSK9 (FOURIER) [22] выяснилось, что несмотря на 
целевые уровни ЛНП у значительного числа пациентов 
повторялись сердечно-сосудистые события или про-
грессировал атеросклероз КА по данным внутрисосу-
дистого ультразвукового исследования. Таким образом, 
можно сделать вывод, что существует дополнительный 
механизм в патогенезе ИБС, который может способ-
ствовать развитию неблагоприятных исходов. 

Одним из интерлейкинов, изученным в данной ра-
боте, является ИЛ-6, который был выбран не случайно. 
Доказана роль данного цитокина как одного из звеньев 
в биологической основе патогенеза ИБС [23,24]. По 
данным систематического обзора и мета-анализа [25], 
а также исследования STABILITY (Stabilization of Ather-
osclerotic Plaque by Initiation of Darapladib Therapy) Trial 
[26], уровень данного провоспалительного цитокина 
связан с неблагоприятными сердечно-сосудистыми 
событиями. В другом систематическом обзоре и мета-
анализе было показано, что мутация ИЛ-6-174 G/C 
ассоциирована с повышенными уровнями ИЛ-6 и на-
личием ИБС [27]. По нашим данным уровень ИЛ-6 
был выше в группе с гемодинамически значимыми 
стенозами, в отличие от пациентов с необструктивным 
поражением КА. Mohammad-Rezae M. и соавт. в своей 
работе сравнили уровни ИЛ-6, ИЛ-32 и фактора нек-
роза опухоли α (ФНО-α) у пациентов ноИБС и ИБС. 
По их результатам уровни данных провоспалительных 
цитокинов и ЛНП могут быть предикторами возник-
новения обструктивной ИБС [28]. 

Сигнальный путь ИЛ-1 представляет собой основную 
цель для иммунной модуляции, потому что активность 
ИЛ-1β не ограничивается врожденными иммунными 
клетками, но является неотъемлемым компонентом 
адаптивных ответов организма [8]. В представленной 
работе был оценен уровень ИЛ-1β в группах с об-
структивным и необструктивным поражением КА. Хотя 
статистически значимых различий между группами 
выявлено не было, можно предположить, что полу-
ченные результаты будет служить обоснованием для 
возможного использования антител к ИЛ-1β и у па-
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Figure 2. ROC-curve characterizing probability of having an 
obstructive lesion from the level of IL-6 in patients  
with verified coronary artery disease 

Рисунок 2. ROC-кривая, характеризующая зависимость 
вероятности обструктивной ИБС от уровня  
ИЛ-6

IL – interleukin 
ИЛ – интерлейкин
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Figure 3. Sensitivity and specificity analysis of the model 
depending on the threshold values of IL-6 

Рисунок 3. Анализ чувствительности и специфичности 
модели в зависимости от пороговых значений 
ИЛ-6

IL – interleukin 
ИЛ – интерлейкин
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циентов с ноИБС. В исследовании S. Enayati и соавт. 
оценивалась экспрессия гена ИЛ-1β у пациентов с об-
структивным и необструктивным поражением КА. В 
данной работе были выявлены значимые различия в 
экспрессии гена ИЛ-1β между группами, однако уровни 
ФНО-α и интерферона γ не различались.Тяжесть кли-
нической симптоматики у пациентов с гемодинами-
чески незначимыми стенозами зависела от активности 
воспаления [29]. В целом, исследование CANTOS [12] 
изменило отношение к воспалению в кардиологии: 
теперь стало совершенно ясно, что воспаление больше 
нельзя рассматривать просто как сопутствующий ответ 
на повреждение тканей. Перспективным представляется 
развитие новой стратегии лечения ИБС для дальнейшего 
снижения риска сердечно-сосудистых осложнений. 

Ограничения исследования. К ограничивающим 
факторам данного исследования следует выделить 
небольшой размер исследуемых групп и отсутствие 
группы контроля из здоровых добровольцев для опре-
деления референсных уровней провоспалительных 
цитокинов.  

 
Заключение 

Результаты данного исследования подтверждают 
наличие активного воспаления в стенке артерий у па-
циентов с ИБС и различными типами поражения ко-
ронарного русла. Учитывая наличие доказанной био-

логической основы и имеющихся данных эффектив-
ности моноклональных антител к ИЛ-1β, нельзя ис-
ключить их возможную пользу и у когорты пациентов 
с ИБС и гемодинамически незначимыми стенозами. 
Механизм влияния противовоспалительной терапии 
и возможности неинвазивной диагностики должен 
быть детально изучен. 
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