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Резюме

Цель исследования. Оценить клинико-патогенетическую значимость содержания интерлейкина-6 (ИЛ-6) сыворотки крови у больных 

с хронической болезнью почек. Материалы и методы. В одномоментное исследование было включено 288 больных с хронической бо-

лезнью почек (ХБП) в возрасте от 16 до 86 лет, средний возраст 54,5±14,5 лет. В исследовании приняли участие 146 (50,7%) женщин 

и 142 (49,3%) мужчины. В зависимости от значения расчетной скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) все обследованные больные 

были разделены на две группы: 1-я (n=154) — лица с рСКФ >60 мл/мин; 2-я (n=134) — с рСКФ <60 мл/мин диагностировали при наличии 

признаков повреждения и/или снижения почечной функции. Скорость клубочковой фильтрации рассчитывали по методике F.J. Hoek на 

основе измерения цистатина С сыворотки крови, а тяжесть ХБП базировалась на показателях рСКФ. У всех больных исследовали концен-

трацию креатинина, цистатина С и ИЛ-6 сыворотки крови. Результаты. Во 2-й группе больных с рСКФ менее 60мл/мин средний возраст 

(57,9±14,5 лет 51,6±13,9 лет; p <0,05), величина систолического артериального давления (142±24 мм рт.ст. и 133±22 мм рт. ст; р <0,05), 

концентрация цистатина С [1,815 (ИКР:1,430-3,070) мг/л и 0,980 (ИКР:0,900-1,100) мг/л; р <0,05)] и ИЛ-6 [2,761 (ИКР:1,400-6,495) пг/мл 

и 1,754 (ИКР:0,849-3,226) пг/мл; р <0,05)] сыворотки крови были достоверно выше по сравнению с 1-й группой. Между концентрацией 
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ИЛ-6 и величиной рСКФ отмечалась обратная взаимосвязь (r=-0,144; р=0,018). Выводы. У больных с хронической болезнью почек при 

уровне рСКФ ниже 60 мл/мин наблюдается повышение систолического артериального давления и концентрации ИЛ-6 сыворотки крови. 

При хронической болезни почек увеличение содержание ИЛ-6 коррелирует со снижением скорости клубочковой фильтрации и повыше-

нием диастолического артериального давления.

Ключевые слова: хроническая болезнь почек, скорость клубочковой фильтрации, интерлейкин-6, воспаление, кардиоваскулярные 
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Abstract

Objective of the study. To assess the clinical and pathogenetic significance of serum interleukin-6 (IL-6) in patients with chronic kidney disease. 

Materials and methods. A cross-sectional study enrolled 288 patients with chronic kidney disease (CKD) aged 16 to 86 years, average age 

(54.5 ± 14.5) years. The study enrolled 146 (50.7%) women and 142 (49.3%) men. Depending on the value of estimated glomerular filtration rate 

(eGFR), all the examined patients were divided into two groups: 1st (n = 154) – persons with eGFR > 60 ml/min; 2nd (n = 134) – patients with 

eGFR < 60 ml/min, i.e. renal failure. CKD was identified when there was evidence of damaged and/or reduced renal function. Glomerular filtration 

rate was calculated using the Hoek equation based on measurement of serum cystatin C, and severity of CKD was based on eGFR values. All patients 

had concentration of creatinine, cystatin C and IL-6 in their blood serum studied. Results. In the 2nd group of patients with eGFR below 60 ml/min, 

average age [(57.9 ± 14.5) years vs. (51.6 ± 13.9) years; p < 0.05], systolic blood pressure [(142 ± 24) mm Hg vs. (133 ± 22) mm Hg; p < 0.05], cystatin 

C [1.815 (1.430–3.070) mg/l vs. 0.980 (0.900–1.100) mg/l; p < 0.05)] and IL-6 [2.761 (1.400–6.495) pg/ml vs. 1.754 (0.849–3.226) pg/ml; p < 0.05)] 

levels in blood serum were significantly higher compared with the 1st group. An inverse correlation was found between serum IL-6 and eGFR level 

(r = −0.144; p = 0.018). Conclusion. In patients with chronic kidney disease with an eGFR level below 60 ml/min, an increase in systolic blood pressure 

and serum IL-6 concentration was observed. In chronic kidney disease, an increase in the content of IL-6 was accompanied by a decrease in glomerular 

filtration rate and an increase in diastolic blood pressure.
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ИЛ — интерлейкин, ИМТ — индекс массы тела, рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, СД — сахарный диабет, СКФ — 
скорость клубочковой фильтрации, ФНО-α — фактор некроза опухоли-альфа, ХБП — хроническая болезнь почек, ХГН — хронический 
гломерулонефрит

Введение

Проблема ранней диагностики, профилактики и ле-
чения хронической болезни почек (ХБП) в клинике 
внутренних болезней продолжает оставаться акту-
альной для современной медицины. Своевременная 
оценка тяжести ХБП и связанных с ней кардиова-
скулярных и церебральных осложнений имеет важ-
ное практическое значение для первичной и вто-
ричной профилактики [1]. Всеми исследователями 
признается многофакторность происхождения 
и прогрессирования ХБП [2,3]. Широкая распро-
страненность заболеваний, соп ровождающихся 
развитием ХБП и кардиоваскулярных событий, 

диктует необходимость дальнейшего изучения этой 
проблемы [4]. В ряде исследований установлено, что 
в возникновении и прогрессировании ХБП играет 
роль изменение содержания интерлейкина (ИЛ)-
6 как в сыворотке крови [5, 6], так и ткани почек [7, 
8]. Стоит отметить, что в здоровой почке ИЛ-6 от-
сутствует, а его уровень в плазме крови колеблется 
в пределах 1-2 пг/мл [8]. По данным отдельных ис-
следователей ИЛ-6 продуцируется активирован-
ными моноцитами/макрофагами, фибробластами, 
эндотелиальными клетками, а также мезангиаль-
ными и эпителиальными клетками канальцев по-
чек [9, 10]. По современным данным ИЛ-6 являет-
ся одним из важнейших медиаторов острой фазы 
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воспаления [11-13]. При острых воспалительн ых 
заболеваниях секреция ИЛ-6 максимально стиму-
лируется, и его концентрация в плазме крови мо-
жет достигать значений до 1000 пг/мл. В мышцах 
и жировой ткани ИЛ-6 стимулирует мобилизацию 
энергии, которая приводит к повышению темпе-
ратуры тела, а в печени является главным стиму-
лятором синтеза белков острой фазы. Кроме того, 
данный цитокин стимулирует пролиферацию 
и дифференцировку B- и T-клеток, а также лейко-
цитопоэз. ИЛ-6 связывается на поверхности клетки 
с гетеродимерным рецепторным комплексом, назы-
ваемым «рецептор цитокинов I типа», который со-
стоит из двух трансмембранных белков: рецептора 
ИЛ-6 и gp130 (или CD130). Этот рецептор связыва-
ет несколько других интерлейкинов, относящихся 
по этому признаку к надсемейству ИЛ-6. Роль про-
воспалительных цитокинов в развитии кардиова-
скулярных осложнений активно изучается. Однако 
взаимосвязь ИЛ-6 сыворотки крови с маркерами 
ХБП продолжает оставаться малоизученной. 

Цель исследования. Оценить клинико-патогене-
тическую значимость содержания ИЛ-6 сыворотки 
крови у больных с хронической болезнью почек. 

Материалы и методы

Обследовано 288 больных с хронической болезнью 
почек (ХБП) в возрасте от 16 до 86 лет, средний 
возраст 54,5±14,5 лет. В исследовании принима-
ли участие 146 (50,7%) женщин, средний возраст 
54,5±14,6 лет, и 142 (49,3%) мужчины, средний воз-
раст 54,6±14,4 лет. В зависимости от значения рас-
четной скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) 
обследованные больные были разделены на две груп-
пы: 1-я (n=154) — лица с рСКФ >60 мл/мин (88 жен-
щин/66 мужчин) и 2-я (n=134) — больные с рСКФ 
<60 мл/мин (58 женщин/76 мужчин).
Согласно международным рекомендациям ХБП 
диагностировали при наличии признаков повреж-
дения и/или снижения почечной функции [14]. 
Для оценки тяжести ХБП использовался показа-
тель рСКФ, величина которого рассчиты валась по 
методике F.J. Hoek et al., предложенной в 2003г.: 
СКФ=80,35/ЦистатинС-4,32 [15]. Критерием вклю-
чения больных в исследование было наличие при-
знаков ХБП. В исследование не включались боль-
ные, принимающие кортикостероидные и имму-
носупрессивные препараты, имеющие патологию 
щитовидной железы, лихорадку и С5Д стадию ХБП. 
У всех больных измеряли рост (см), массу тела (кг), 
определяли индекс массы тела (ИМТ) по способу 
Кетле: ИМТ, кг/м2 = вес, кг/рост, м2. По общепри-
нятым методикам измеряли систолическое и диа-
столическое артериальное давление (САД и ДАД, 
мм рт.ст.), частоту сердечных сокращений (ЧСС, 
уд/мин). У всех больных исследовали концентрации 

цистатина С (мг/л) и креатинина (мкмоль/л) сыво-
ротки крови. Содержание ИЛ-6 (пг/мл) в сыворотке 
крови определяли с использованием набора реаген-
тов ЗАО «Вектор-Бест» (Новосибирск, Россия) ме-
тодом твердофазного иммуноферментного анализа. 
Учет результатов исследования проводился на ска-
нере ChroMate Microplate Reader (США, 2015). Со-
гласно инструкции фирмы-изготовителя набора, за 
верхнюю границу нормы ИЛ-6 была принята кон-
центрация, равная 10 пг/мл. 
Статистический анализ проводился с использова-
нием пакета компьютерных программ Statistiсa 10.0 
(Statsoft, США), предусматривающего возможность 
проведения параметрического и непараметриче-
ского анализа. Результаты представлены в виде сред-
него арифметического (М) и среднего квадратично-
го отклонения (SD) — для признаков с нормальным 
распределением, и межквартильного размаха (25-й 
квартиль; 75-й квартиль) — в случае непараметри-
ческого распределения признака. Межгрупповые 
сравнения проводили с использованием непара-
метрического критерия Манна-Уитни, а при нали-
чии признаков с нормальным распределением — 
t-критерия Стьюдента. Для измерения линейной 
связи между переменными в зависимости от вида 
распределения использовался коэффициент корре-
ляции Пирсона или Спирмена. Нулевую статисти-
ческую гипотезу об отсутствии различий и взаимос-
вязей отвергали при p <0,05.

Результаты

У обследованных больных ХБП сочеталась с таки-
ми патологиями как избыточная масса тела и ожи-
рение — 206 (71,5%), симптоматическая артери-
альная гипертензия — 48 (16,7%), гипертоническая 
болезнь — 88 (30,5%), сахарный диабет (СД) 2-го 
типа — 62 (21,5%), хроническая обструктивная бо-
лезнь легких — 38 (13,1%), хронический пиелонеф-
рит — 23 (7,9%), хронические гломерулонефриты 
(ХГН) — 42 (14,5%), стабильные формы ишемиче-
ской болезни сердца — 66 (22,9%) и 2 (0,6%) — по-
дагра. Следует отметить, что численность больных 
с первичной патологией почек в анализируемых 
подгруппах достоверно не различались. Так, доля 
больных с хроническим пиелонефритом составила 
в 1-й группе 13 (56,5%) больных и 10 (43,5%) — во 
2-й группе. А ХГН имелись у 18 (42,8%) больных 
в 1-й и 24 (57,2%) больных во 2-й группе (p >0,05). 
Примечательно, что в нашем исследовании более по-
ловины обследованных больных [154 (53,4%)] имели 
С1 и С2 стадии ХБП. В то же время доля больных 
с выраженным нарушением азотовыделительной 
функции почек была незначительной (табл.1) и со-
ставила всего 46 (15,9%). Больных с С3а стадией ХБП 
было больше, чем с С3б стадией — 20,5% и 10,1%. 
Терминальную стадию почечной недостаточности 
имели 7,2% обследованных больных (табл.1). 
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Средний возраст обследованных больных во 
2-й группе был достоверно выше (p <0,05). Ген-
дерный состав обследованных групп был различ-
ным (в 1-й группе доля лиц женского пола была 
выше по сравнению со 2-й группой). Показатели 
ИМТ, диастолического АД и ЧСС в исследуемых 
группах были равнозначными (табл. 2). Значения 
САД были существенно выше у больных 2-й груп-
пы по сравнению с 1-й группой (142±24 мм рт.ст. 
и 133±22 мм рт.ст.; р <0,05). Медиана и меж-
квар тильный показатель содержания ИЛ-6 сы-

воротки крови были существенно выше у боль-
ных с рСКФ <60 мл/мин, т.е. во 2-й группе [2,761 
(ИКР:1,400-6,495) пг/мл и 1,754 (ИКР:0,849-3,226) 
пг/мл; p<0,05], чем в 1-й группе. 
Проведенный корреляционный анализ выявил на-
личие достоверной отрицательной взаимосвязи 
между содержанием ИЛ-6 сыворотки крови и вели-
чиной рСКФ (r=-0,144; р=0,018). Кроме того, отме-
чалась тенденция тесной связи между содержанием 
ИЛ-6 сыворотки крови и уровнем диастолического 
АД (r=0,119; р=0,050).

Таблица 1. Контингент обследованных больных с ХБП
Table 1. The population of examined patients with CKD

Стадии хронической болезни почек, NKF KDOQI, 2012г/
Stages of chronic kidney disease, NKF KDOQI, 2012 n, (%)

С1, повреждение почек с нормальной или повышенной СКФ / Stage 1, kidney damage with normal or elevated GFR 46 (16,0%)

С2, повреждение почек с легким снижением СКФ / Stage 2, kidney damage with a mild GFR decrease 108 (37,5%)

С3а, умеренное снижение СКФ / Stage 3A, moderate GFR decrease 59 (20,5%)

С3б, существенное снижение СКФ / Stage 3B, significant GFR decrease 29 (10,1%)

С4, выраженное снижение СКФ / Stage 4, severe GFR decrease 25 (8,7%)

С5, терминальная почечная недостаточность / Stage 5, end-stage renal disease 21 (7,2%)

Примечания. ХБП — хроническая болезнь поче к, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, n — число больных
Notes. CKD – chronic kidney disease, NKF KDOQI – National Kidney Foundation Kidney Disease Outcomes Quality Initiative, GFR – glomerular filtration rate, 
n – the number of patients

Таблица 2. Клинико-лабораторная характеристика обследованных подгрупп
Table 2. Clinical and laboratory parameters of examined subgroups

Показатели / Parameters 1-я группа / 1st group
(n=154)

2-я группа / 2nd group
(n=134)

Возраст, годы / Age in years 51,6±13,9 57,9±14,5*

Пол, женщины — мужчины / Gender, female – male 60,3% — 46,5% 39,7% — 53,5%

Систолическое АД, мм рт.ст. / Systolic blood pressure, mm Hg 133±22 142±24*

Диастолическое АД, мм рт.ст. / Diastolic blood pressure, mm Hg 86±14 87±15

Частота сердечных сокращений, уд/мин / Heart rate, beat/min 79±14 80±15

Индекс массы тела, кг/м2 / Body mass index, kg/m2 28,3±5,2 31,0±3,6

Интерлейкин-6, пг/мл / Interleukin-6, pg/ml 1,754 (ИКР:0,849-3,226) 2,761 (ИКР:1,400-6,495) *

Креатинин сыворотки крови, мкмоль/л / Plasma creatinine, μmol/l 69,3 (ИКР:57,6-83,0) 115,9 (ИКР:88,4-307,0) *

Цистатин С сыворотки крови, мг/л /Serum Cystatin C, mg/l 0,980 (ИКР:0,900-1,100) 1,815 (ИКР:1,430-3,070) *

Расчетная СКФ, мл/мин / Estimated GFR, ml/min 77,6 (ИКР:68,7-84,9) 39,9 (ИКР:21,8-51,8) *

Примечания. АД — артериальное давление, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, n — число больных, * — p <0,05
Notes. BP – blood pressure, GFR – glomerular filtration rate, n – the number of patients, * p < 0.05

Таблица 3. Корреляционные взаимосвязи между содержанием ИЛ-6 и клинико-лабораторными показателями
Table 3. Correlation between IL-6 value and clinical and laboratory parameters

Параметры
Интерлейкин — 6, пг/мл

R P

Систолическое артериальное давление, мм рт.ст. / Systolic blood pressure, mm Hg 0,063 0,303

Диастолическое артериальное давление, мм рт.ст. / Diastolic blood pressure, mm Hg 0,119 0,050

Индекс массы тела, кг/м2 / Body mass index, kg/m2 0,011 0,850

Креатинин сыворотки крови, ммоль/л / Plasma creatinine, μmol/l 0,023 0,710

Цистатин С сыворотки крови, мг/л / Serum Cystatin C, mg/l 0,038 0,533

Расчетная СКФ, мл/мин / Estimated GFR, ml/min 0,144 0,018

Примечания. ИЛ — интерлейкин, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, R — корреляция, P — достоверность
Notes. IL – interleukin, GFR – glomerular filtration rate, R – correlation, P – reliability
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Обсуждение

Практическая значимость определения групп боль-
ных с ХБП и провоспалительной цитокинемией за-
ключается в необходимости комплексной оценки 
прогноза как сердечно-сосудистого, так и прогрес-
сирования ХБП [12, 13]. Повреждающее воздействие 
провоспалительных цитокинов на почку впервые 
было описано R.J. Shalhoub et al. в 1974 г [16]. За-
тем, через 20 лет, C. Luttricken et al. (1994) описали 
молекулярный механизм действия ИЛ-6 [17]. Было 
показано, что при изменении структуры клубочков, 
интерстиция и околососудистой зоны могут экс-
прессироваться рецепторы к цитокинам, запуская 
тем самым воспаление и дальнейшее прогрессиро-
вание патологических изменений [18]. В частности, 
экспрессия рецепторов к ИЛ-6 на мезангиальных 
клетках свидетельствует об активизации иммунно-
го процесса в ткани, т.е. о том, что клетки мезангия 
начали фагоцитировать ИЛ-6, утратив при этом 
свою способность к фагоцитозу иммунных ком-
плексов [7]. Роль ИЛ-6 в пролиферативных и воспа-
лительных процессах в ткани почек хорошо проде-
монстрирована в работе И.А. Ракитянской и соавт. 
(1998) [7]. В многочисленных поперечно-срезо-
вых исследованиях также показано, что секреция 
ИЛ-6 умеренно повышена при хроническом слабо 
выраженном воспалительном процессе, характер-
ном для ХБП [11,12,13]. Этот факт полностью нашёл 
отражение в проведенном нами исследовании, где 
у больных с ХБП отмечалось статистически значи-
мое увеличение содержания ИЛ-6. Нам также уда-
лось продемонстрировать достоверную взаимосвязь 
ме жду величиной рСКФ и содержанием ИЛ-6 сыво-
ротки крови. Ранее нами была показана тесная вза-
имосвязь между другим провоспалительным цито-
кинами (ФНО-α — фактор некроза опухоли-альфа) 
и величиной рСКФ [19]. 
ИЛ-6 является гликопротеином, состоящим из 
184 аминокислот, реализующим свое действие путем 
образования рецепторного комплекса на мембра-
нах клеток. Как отмечено, рецепторный комплекс 
состоит из двух частей: специфического рецептора 
ИЛ-6 и неспецифического трансмембранного ре-
цептора CD130 [20, 21]. Последний ответственен за 
проведение сигнала внутрь клетки и состоит из двух 
одинаковых субъединиц, которые образуют ложе для 
ИЛ-6-рецептора. Имеется два вида специфического 
рецептора ИЛ-6: связанный с мембраной клеток 
(IL-6R) и растворимый, свободно циркулирующий 
в крови (IL-6Rs). Оба рецептора активируются при 
присоединении ИЛ-6. Полагают, что чувствитель-
ность этих двух видов рецепторов довольно высокая 
(0,5 — 2,0 нМ) и практически одинаковая [22, 23]. 
Установлено, что повышение содержание ИЛ-6 на-
блюдается при ожирении и СД 2-го типа [24]. Если 
принять во внимание этот факт, то в нашем исследо-
вании доля больных с повышенным весом и СД 2-го 
типа была довольно многочисленной. В ранее про-

веденных исследованиях показано, что увеличение 
содержание ИЛ-6 сопровождается пролиферацией 
гладкомышечных клеток сосудов и повышением 
продукции тромбоцитарного фактора роста [25, 26]. 
Возможно, этим объясняется участие провоспали-
тельных цитокинов в возникновении кардиоваску-
лярных осложнений у больных с ХБП. Следует также 
отметить, что нам не удалось выявить корреляцион-
ную зависимость между содержанием ИЛ-6 и вели-
чиной САД, хотя во 2-й группе значения провоспа-
лительного цитокина и САД были достоверно выше. 
В то же время прослеживалась тенденция тесной 
связи между ИЛ-6 и величиной ДАД (табл. 3).
Полученные корреляции между содержанием 
ИЛ-6 сыворотки крови и гемодинамическими па-
раметрами отчасти объясняются концепцией, со-
гласно которой ИЛ-6 рассматривается как индуктор 
вазоконстрикции и усиления активности симпа-
тической нервной системы. В проведенной нами 
ранее работе установлено, что увеличение концен-
трации провоспалительных цитокинов (ФНО-α) ас-
социируется с повышением жесткости сосудов [19]. 
Таким образом, в завершении обсуждения хочется 
отметить, что патогенетические механизмы про-
грессирования ХБП с участием провоспалительных 
цитокинов, в частности ИЛ-6, чрезвычайно сложны, 
многообразны и требуют дальнейшего изучения. 

Выводы

У больных с ХБП при уровне рСКФ ниже 60 мл/мин 
регистрируется повышение содержания ИЛ-6. При 
ХБП содержание ИЛ-6 сыворотки крови тесно свя-
зано со скоростью клубочковой фильтрации и вели-
чиной диастолического артериального давления.
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