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Интерлейкин 6 (ИЛ6) играет важную роль в патогенезе ишемического инсульта (ИИ), оказывая модулирующее действие на ряд

процессов, определяющих исход этого заболевания. 

Цель исследования – изучение содержания ИЛ6 в периферической крови у пациентов в остром периоде при разных патогенетиче-

ских подтипах ИИ и его влияния на темпы восстановления. 

Пациенты и методы. В исследовании участвовали 155 больных (74 мужчины и 81 женщина, средний возраст 63,8 года). Группу

контроля составили 28 лиц без ИИ. Патогенетический подтип ИИ устанавливали в соответствии с критериями TOAST (Trial of

Org 10172 in Acute Stroke Treatment) на основании клинической картины, данных компьютерной или магнитно-резонансной томо-

графии, УЗИ магистральных артерий головы. Тяжесть состояния, выраженность очагового неврологического дефекта и динами-

ку клинических показателей определяли с помощью шкалы оценки тяжести неврологического дефекта после инсульта Националь-

ного института здоровья (National Institutes of Health Stroke Scale, NIHSS).  Содержание ИЛ6 определяли в 1-е, на 7-е и 21-е су-

тки после развития ИИ методом иммуноферментного анализа.

Результаты. Уровень ИЛ6 достоверно повышался в остром периоде ИИ. Наибольших значений он достигал на 7-е сутки у пациен-

тов с атеротромботическим патогенетическим подтипом ИИ. Наличие пиковой концентрации ИЛ6 на 7-е сутки исследования

было характерно для пациентов со всеми подтипами ИИ, кроме лакунарного. У пациентов же с лакунарным подтипом ИИ уровень

ИЛ6 после повышения в 1-е сутки во все остальные сроки исследования достоверно не изменялся.

На концентрацию ИЛ6 в остром периоде ИИ достоверно влияли следующие факторы сердечно-сосудистого риска: гиперхолесте-

ринемия в 1-е, на 7-е (p<0,01) и 21-е сутки (p<0,05), артериальная гипертензия в 1-е сутки (p<0,05), сахарный диабет  в 1-е и на

7-е сутки (p<0,05) и ишемическая болезнь сердца во все сроки исследования (p<0,01). Концентрация ИЛ6 достоверно коррелирова-

ла с выраженностью неврологического дефекта, но не влияла достоверно на темп восстановления пациента в остром периоде ИИ. 

Заключение. Установлено прогностическое значение ИЛ6 для исхода острого периода ИИ на 7-е сутки. Показатель темпа вос-

становления может быть использован для определения мишеней терапевтического воздействия.
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Interleukin 6 (IL-6) plays an important role in the pathogenesis of ischemic stroke (IS), exerting a modulating effect on a number of process-

es that determine the outcome of this disease.

Objective: to investigate the peripheral blood levels of IL-6 in patients in the acute period of different IS pathogenetic subtypes and its effect on

recovery rates.

Patients and methods. The study enrolled 155 patients (74 men and 81 women; mean age, 63.8 years). A control group consisted of 28 people

without IS. Pathogenetic subtype II was established in accordance with the TOAST (Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment) criteria on

the basis of their clinical picture and the data of computed tomography or magnetic resonance imaging and ultrasonography of the main arter-

ies of the head. The severity of a patient's condition and a focal neurological defect and the time course of clinical changes after stroke were

determined using the National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS). An enzyme immunoassay (EIA) was used to measure IL-6 levels on
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Проблема инсульта имеет важное медицинское и со-

циальное значение, что обусловлено высокими показателя-

ми заболеваемости, в том числе лиц молодого возраста, ин-

валидизации и смертности [1]. 

Интерлейкин 6 (ИЛ6) играет существенную роль в па-

тогенезе ишемического инсульта (ИИ) [2]. Ряд авторов рас-

сматривает ИЛ6 как прогностический маркер, в частности

развития инфекционных осложнений, в остром периоде ИИ

[3], при этом выдвигаются предположения о целесообразно-

сти предотвращения таких осложнений у пациентов с высо-

ким содержанием этого цитокина путем превентивной анти-

биотикотерапии [4]. Кроме того, в экспериментальных рабо-

тах выявлены и другие функции ИЛ6: поддержание нейро-

генного воспаления, инициация реакции врожденного им-

мунитета, модуляция процессов нейрогенеза, участие в моду-

ляции ответа стресс-реализующей системы и процессе апоп-

тоза нейронов, обеспечение адекватного ответа при ишеми-

ческом прекондиционировании [5, 6]. Также изучается роль

ИЛ6 в прогрессировании атеросклероза [7, 8]. Все эти работы

свидетельствуют о значении ИЛ6 в патогенезе ИИ и возмож-

ности использования его в клинической практике. 

Однако ИИ гетерогенен. В прошлом столетии была

разработана классификация патогенетических подтипов

ИИ – TOAST (Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment),

которая используется при проведении клинических иссле-

дований и в настоящее время [9]. Согласно классификации

TOAST, выделяют следующие патогенетические варианты

ИИ: атеротромботический, кардиоэмболический, лакунар-

ный, другой этиологии, неустановленной этиологии. Это

разделение имеет большое значение как для тактики веде-

ния пациента в остром периоде ИИ, так и для профилакти-

ки повторной сосудистой катастрофы. Оценка выраженно-

сти неврологического дефекта в баллах необходима для

проведения клинических исследований, однако она отра-

жает состояние пациента только в конкретный момент вре-

мени. Восстановление пациента – это динамический про-

цесс, и анализ участия в нем различных факторов требует

соответствующего показателя. Поэтому в нашем исследова-

нии введен новый параметр – темп восстановления. 

Цель исследования – изучение влияния содержания

ИЛ6 на выраженность неврологического дефекта и темп

восстановления в остром периоде ИИ у пациентов с различ-

ными факторами сердечно-сосудистого риска и различны-

ми патогенетическими подтипами ИИ.

Пациенты и методы. Проведено проспективное одно-

центровое контрольно-групповое исследование, которое

соответствовало требованиям Хельсинской декларации

Всемирной медицинской ассоциации (2000) и было одобре-

но Межвузовским комитетом по этике (выписка из прото-

кола заседания № 06-11 от 23.06.11). Все пациенты, участво-

вавшие в исследовании, получали соответствующий стан-

дарту объем медицинской помощи больным с инсультом

(при оказании специализированной помощи). Данное ис-

следование не предполагало какого-либо вмешательства в

план диагностических и лечебных мероприятий.

Критерии включения в основную группу: впервые раз-

вившийся ИИ в бассейне левой или правой средней мозго-

вой артерии, установленный клинически, подтвержденный

при помощи методов нейровизуализации (компьютерная

томография – КТ, магнитно-резонансная томография –

МРТ) или патологоанатомически; информированное согла-

сие на участие в исследовании; отсутствие геморрагическо-

го ИИ, черепно-мозговых травм, онкологических и аутоим-

мунных заболеваний в анамнезе, аллергических и воспали-

тельных реакций на момент исследования. 

Критерии включения в группу контроля: добровольцы

сопоставимого с пациентами основной группы возраста; от-

сутствие в анамнезе инсультов, черепно-мозговых травм,

онкологических и аутоиммунных заболеваний и аллергиче-

ских и воспалительных реакций на момент исследования;

информированное согласие на участие в исследовании. 

Патогенетический подтип ИИ определяли в соответ-

ствии с критериями TOAST на основании клинической кар-

тины, данных КТ или МРТ, УЗИ магистральных артерий го-

ловы [9].

Для объективизации тяжести состояния, выраженно-

сти очагового неврологического дефекта и динамики кли-

нических показателей использовали балльную шкалу оцен-

ки тяжести неврологического дефекта после инсульта На-

ционального института здоровья (National Institutes of

Health Stroke Scale, NIHSS) [10]. Темп восстановления рас-

считывали как отношение разности баллов по NIHSS 

30Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2018;10(3):29–35

О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е  И С С Л Е Д О В А Н И Я  И  М Е Т О Д И К И

days 1, 7, and 21 after onset of IS. An enzyme immunoassay (EIA) was used to measure IL-6 levels on days 1, 7, and 21 after onset of IS.

Results. In the acute period of IS, there were significantly elevated levels of IL-6. The latter reached its highest values on day 7 in patients with

the atherothrombotic pathogenetic subtype of IS. On day 7 of the study, the peak concentration of IL6 was typical for patients with all subtypes

of IS, except for lacunar stroke. After its increase on day 1 of the study, the IL6 level in patients with lacunar stroke did not change significant-

ly in all other periods.

In acute IS, the concentration of IL-6 was significantly influenced by the following cardiovascular risk factors: hypercholesterolemia of days 1,

7 (p<0.01) and 21 (p<0.05), hypertension in day 1 (p<0.05), diabetes mellitus on days 1 and 7 (p<0.05), and coronary heart disease in all the

study periods (p<0.01). The IL-6 concentration significantly correlated with the severity of neurological defect, but did not significantly affect

the rate of recovery in the patient with acute IS.

Conclusion. IL-6 was established to be of prognostic value for the outcome of acute IS on day 7. 

The rate of recovery can be used to identify targets for therapeutic intervention. 

Keywords: ischemic stroke; interleukin-6; risk factors; TOAST criteria.
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в 1-е и на 7-е сутки, а также на 7-е и 21-е сутки ко времени

в неделях по формуле: Т = (NIHSS1 – NIHSS2)/n, где: 

Т – темп восстановления; (NIHSS1 – NIHSS2) – разность

баллов по NIHSS за данный временной промежуток; n – ко-

личество недель в данном временном промежутке. 

Выявляли наличие следующих факторов сердечно-со-

судистого риска: курение, артериальная гипертензия (АГ),

гиперхолестеринемия, сахарный диабет (СД), ишемическая

болезнь сердца (ИБС), мерцательная аритмия. При опросе

выявляли, у кого из пациентов отсутствовал адекватный

контроль факторов риска. Контроль считали неадекватным

при наличии фактора риска по данным лабораторных ана-

лизов, выполненных в стационаре, и

при отсутствии регулярной терапии

или неосведомленности пациента о ее

необходимости. 

Исследовали содержание ИЛ6 в

1-е, на 7-е и 21-е сутки после развития

ИИ методом иммуноферментного

анализа с использованием стандарт-

ных тест-систем (Bender Medsystems,

Aвстрия). Статистическую обработку

данных проводили при помощи про-

граммного обеспечения Statistica 6.0.

Применяли методы дисперсионного,

корреляционного, кластерного анали-

за. Значимость различия двух выборок

(p) определяли при помощи t-крите-

рия Стьюдента.

Результаты. В исследовании уча-

ствовали 948 пациентов, поступивших

по скорой медицинской помощи в

неврологический стационар и отделе-

ние реанимации клинических боль-

ниц № 6 и № 36 Москвы в период с

2011 по 2013 г. Из них 155 больных (74 мужчины и 81 жен-

щина) удовлетворяли критериям включения в исследова-

ние (см. таблицу). В течение первых 7 дней пребывания в

стационаре умерли 19 больных основной группы и в следу-

ющие 14 дней – еще 11. Основной причиной летального ис-

хода в 1-ю неделю явилось развитие отека головного мозга

вследствие обширного инфаркта, в последующие дни –

тромбоэмболия легочной артерии. В группу контроля были

включены 28 добровольцев (15 мужчин и 13 женщин).

В соответствии с критериями TOAST атеротромботиче-

ский подтип инсульта диагностирован у 66 пациентов, кар-

диоэмболический – у 29, лакунарный – у 28, инсульт неуста-

новленной этиологии (в том числе сочетание нескольких

возможных причин) – у 32. Наибольшие выраженность нев-

рологических нарушений и величина инфаркта по данным

МРТ в день поступления были у пациентов с атеротромботи-

ческим и кардиоэмболическим подтипами инсульта.

Средний балл по NIHSS при поступлении составил

12±5, на 7-е сутки – 8±4, на 21-е – 5±3. Темп восстановле-

ния в 1-ю неделю пребывания в стационаре равнялся в сре-

днем 2,9±2,8 балла по NIHSS, в последующие 2 нед –

1,9±1,4 балла/нед. При этом самый высокий темп восстанов-

ления зарегистрирован у пациентов с кардиоэмболическим

подтипом ИИ в 1-ю неделю пребывания в стационаре (рис. 1),

а самый низкий – у пациентов с лакунарным ИИ.

Наибольшее количество летальных исходов наблюда-

лось у пациентов с кардиоэмболическим ИИ (45% всех по-

ступивших с этим диагнозом), несколько меньшим этот по-

казатель был при ИИ неустановленной этиологии (28%) и

при атеротромботическом ИИ (12%). Среди пациентов с ла-

кунарным подтипом ИИ не было ни одного летального ис-

хода. В связи с улучшением из стационара до завершения

исследования выбыли 14% пациентов, преимущественно с

лакунарным подтипом ИИ (что составило 29% всех вошед-

ших в исследование пациентов). По разным причинам вы-

были из исследования 27% пациентов, преимущественно с

атеротромботическим ИИ (или 35% всех вошедших в иссле-

дование пациентов с данным подтипом ИИ).
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Х а р а к т е р и с т и к а  п а ц и е н т о в  о с н о в н о й  
и  к о н т р о л ь н о й  г р у п п

Показатель                                           Основная группа                            Контрольная группа
(n=155)                                           (n=28)

Возраст, годы (М±SD) 63,8±9,98 63,2±8,38

Пол, n:
мужской 77 13
женский 78 15

Факторы риска, %:
курение 54 21
АГ 91 43
гиперхолестеринемия 73 36
СД 21 14
ИБС 35 11
мерцательная аритмия 19 0

Тип инсульта, %: 
атеротромботический 43 0
кардиоэмболический 19 0
лакунарный 18 0
неустановленный 21 0

Рис. 1. Темпы восстановления по NIHSS у пациентов с раз-

ными патогенетическими подтипами ИИ в остром периоде.

Черные ящики – показатели за 1-ю неделю, белые – среднее

за 2-ю и 3-ю недели; А – атеротромботический инсульт, 

К – кардиоэмболический, Л – лакунарный, Н – инсульт 

неустановленной этиологии
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Среди факторов сердечно-сосудистого риска у паци-

ентов преобладали АГ, курение и гиперхолестеринемия; СД,

мерцательная аритмия и ИБС выявлялись гораздо реже.

При этом СД ассоциировался с атеротромботическим и ла-

кунарным подтипами ИИ, а мерцательная аритмия – с кар-

диоэмболическим. В группе контроля частота данных фак-

торов была достоверно ниже.

До развития ИИ у многих пациентов контроль факто-

ров сердечно-сосудистого риска либо полностью отсутст-

вовал, либо был неэффективным. В большинстве случаев

причиной этого оказалась низкая приверженность пациен-

тов терапии. Например, все пациенты с кардиоэмболиче-

ским подтипом ИИ, злоупотреблявшие алкоголем, не по-

лучали адекватного систематического лечения. Курящие

пациенты почти в 2 раза реже следовали инструкциям леча-

щего врача, чем некурящие. Видимо, это связано с психо-

логическими аспектами (аутоагрессивное поведение) таба-

кокурения и злоупотребления алкоголем. При этом многие

авторы отождествляют суицидальное и аутоагрессивное по-

ведение, считая, что аутоагрессивное поведение при нали-

чии риска фатального исхода вследствие недоучета реаль-

ных обстоятельств фактически эквивалентно суицидально-

му [11]. Поэтому мы считаем, что психологические причи-

ны курения и злоупотребления алкоголем необходимо в

первую очередь принимать во внимание для повышения

приверженности терапии. 

Наличие мерцательной аритмии, гиперхолестеринемии,

ИБС, СД, АГ достоверно положительно коррелировало с

тяжестью неврологического дефекта при поступлении, тог-

да как с курением такой связи не выявлено. К 21-м суткам

после развития ИИ все факторы риска также достоверно

ухудшали прогноз, кроме курения: курящие пациенты к

концу острого периода в среднем имели меньший балл по

NIHSS, чем некурящие. Курящие пациенты были в среднем

на 14±1,6 года моложе, чем некурящие (р<0,05), однако воз-

раст достоверно не влиял на темп восстановления ни в 1-ю

неделю исследования (r=-0,13, р=0,18), ни в последующие

сроки (r=-0,05, p=0,67) независимо от типа инсульта. При

анализе влияния факторов риска на темп восстановления

выявлено, что в 1-ю неделю после ИИ наличие любого фа-

ктора риска, кроме СД и ИБС, ассоциировано с более высо-

ким темпом восстановления. Вероятно, это связано с меха-

низмом развития патогенетического подтипа инсульта у па-

циентов с данными факторами риска. 

Концентрация ИЛ6 в основной группе в 1-е сутки со-

ставила 11,15±4,25 пг/мл, на 7-е сутки – 21,62±11,05 пг/мл,

на 21-е сутки – 13,96±7,32 пг/мл, а в группе контроля –

4,21±1,12 пг/мл. Таким образом, концентрация ИЛ6 была

достоверно повышена во все сроки исследования. Значи-

мых различий концентрации ИЛ6 у лиц разного пола не об-

наружено как в основной, так и в контрольной группе. 

В группе контроля концентрация ИЛ6 не зависела от воз-

раста во все сроки исследования.

Наиболее высокий уровень ИЛ6 зафиксирован у па-

циентов с атеротромботическим подтипом ИИ –

13,76±3,63; 27,84±8,42 и 17,24±7,90 пг/мл соответственно в

1-е, на 7-е и 21-е сутки исследования. Наименьшим этот по-

казатель был у пациентов с лакунарным подтипом ИИ:

6,72±1,40; 6,78±2,13 и 7,00±2,08 пг/мл соответственно в 1-е,

на 7-е и 21-е сутки. У пациентов с кардиоэмболическим и

неуточненным подтипами ИИ зарегистрированы следую-

щие значения ИЛ6: в 1-е сутки  – соответственно 11,43±3,05

и 9,12±3,94 пг/мл, на 7-е сутки –  24,72±7,11 и 18,99±9,43

пг/мл, на 21-е сутки – 14,35±3,44 и 15,00±6,43 пг/мл. Для
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Рис. 2. Влияние факторов сердечно-сосудистого риска на концентрацию ИЛ6 в остром периоде ИИ: а – курение, б – АГ, 

в – гиперхолестеринемия, г – СД, д – ИБС, е – мерцательная аритмия. Черные ящики – отсутствие фактора риска, 

белые – его наличие. * – p<0,05, ** – p<0,01
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пациентов со всеми подтипами ИИ, кроме лакунарного, бы-

ло характерно наличие пиковой концентрации ИЛ6 на 7-е

сутки исследования. Тогда как при лакунарном подтипе ИИ

после повышения в 1-е сутки во все остальные сроки иссле-

дования этот показатель достоверно не изменялся.

На концентрацию ИЛ6 в остром периоде ИИ досто-

верно влияли следующие факторы сердечно-сосудистого

риска: гиперхолестеринемия в 1-е, на 7-е (p<0,01) и 21-е су-

тки (p<0,05), АГ в 1-е сутки (p<0,05), СД в 1-е и на 7-е сутки

(p<0,05) и ИБС во все сроки исследования (p<0,01; рис. 2).

Концентрация ИЛ6 достоверно коррелировала с вы-

раженностью неврологического дефекта во все сроки иссле-

дования, максимального значения (0,6) коэффициент кор-

реляции достигал на 7-е сутки (p<0,01). Связь темпа восста-

новления и концентрации ИЛ6 была недостоверно отрица-

тельной в 1-ю неделю исследования и слабоположительной

в последующие сроки (рис. 3).

Для оценки прогностического значения уровня ИЛ6

проводили корреляционный анализ между его величиной в

1-е и 7-е сутки и баллом по NIHSS на 21-е сутки после раз-

вития ИИ. Выявлено, что в 1-е сутки он не имеет прогно-

стического значения (r=0,1, p=0,34), но уже на 7-е сутки от-

мечается прямая достоверная связь этих показателей

(r=0,45, p<0,01). 

Обсуждение. В остром периоде ИИ достоверно повы-

шено содержание ИЛ6 в периферической крови пациентов.

Это можно объяснить тем, что при развитии ИИ активиру-

ются резидентная микроглия и астроциты, которые высво-

бождают большое количество провоспалительных цитоки-

нов, таких как ИЛ6, фактор некроза опухоли α (ФНОα),

ИЛ1β. Этот воспалительный каскад ведет к увеличению по-

вреждения головного мозга, а в периферической крови – к

повышению концентрации провоспалительных агентов

[12]. При этом как в нашей работе, так и в других исследо-

ваниях концентрация провоспалительных агентов прямо

коррелировала с объемом инфаркта и тяжестью неврологи-

ческого дефекта [3, 5, 12]. Наличие инфекционных ослож-

нений, например пневмонии, приводит к значительному

повышению концентрации ИЛ6 в крови, которое происхо-

дит еще до клинического проявления специфической сим-

птоматики воспаления и может рассматриваться как его

предиктор [4]. В нашей работе наличие инфекционных ос-

ложнений было критерием исключения пациентов из ис-

следования. Однако хорошо извест-

но, что атеросклероз является хрони-

ческим воспалительным заболевани-

ем, которое возникает в артериальной

стенке главным образом в ответ на

эндогенно модифицированные стру-

ктуры, особенно окисленные липо-

протеины (например, окисленный

липопротеин низкой плотности),

стимулирующие как врожденный,

так и адаптивный иммунный ответ

[13]. Врожденный ответ начинается с

активации эндотелиальных клеток в

стенках сосудов и активации моноци-

тов/макрофагов; за ним быстро следу-

ет адаптивный иммунный ответ на

массу потенциальных антигенов,

представленных эффекторным Т-лим-

фоцитам с помощью антиген-презентирующих клеток, та-

ких как дендритные клетки. Эти события всегда сопровож-

даются увеличением концентрации провоспалительных

агентов, в том числе ИЛ6, в периферической крови [8]. Та-

ким образом, пациенты с атеросклерозом и ассоциирован-

ными с ним гиперхолестеринемией, ИБС и атеротромботи-

ческим ИИ должны иметь повышенный уровень ИЛ6, что и

продемонстрировало наше исследование: наибольших зна-

чений концентрация ИЛ6 достигала у пациентов с атерот-

ромботическим подтипом ИИ. Также наше исследование

показало, что у таких пациентов в 1-ю неделю после сосуди-

стой катастрофы отмечался более низкий темп восстановле-

ния, чем у пациентов с кардиоэмболическим инсультом, в

патогенезе которого атеросклероз не является ведущим, что

отражается на уровне неврологического дефекта в исходе

острого периода ИИ. Так как концентрация ИЛ6 достовер-

но не влияет на темп восстановления, то он может рассмат-

риваться не как причина указанных отличий, а лишь как до-

полнительный диагностический сигнал. Также следует с ос-

торожностью использовать этот показатель как предиктор

инфекционных осложнений для принятия решения о пре-

вентивной антибиотикотерапии у пациентов с обширным

атеротромботическим ИИ.

Наше исследование продемонстрировало положи-

тельную достоверную связь концентрации ИЛ6 с наличи-

ем СД в 1-е и на 7-е сутки исследования (см. рис. 2, г). 

И если повышение этого параметра при атеросклерозе,

будучи проявлением системного воспалительного процес-

са, характерно во все сроки исследования, то для пациен-

тов с СД это, вероятно, не так. В экспериментальных ра-

ботах показано, что ИЛ6 способен ингибировать глюкозо-

зависимую секрецию инсулина; результаты клинических

исследований свидетельствуют о том, что это результат

сочетанного действия нескольких сопряженных факторов

[14]. Инсулинорезистентность является основным шагом

к развитию СД 2-го типа  и связана с увеличением содер-

жания циркулирующих цитокинов, что приводит к хрони-

ческому воспалению низкого уровня. В частности, при

хронических болезненных состояниях повышенный уро-

вень ИЛ6 играет решающую роль в регуляции резистент-

ности к инсулину в периферических тканях и использует-

ся в качестве маркера устойчивости к инсулину. Сущест-

вует также эндогенная регуляция ИЛ6 в ответ на физиче-
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Рис. 3. Корреляция концентрации ИЛ6 с выраженностью неврологического дефек-

та по NIHSS в 1-е (I), на 7-е (II) и 21-е (III) сутки (а) с темпом восстановления 

в 1-ю неделю (IV), в две последующие недели (V; б)
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ские упражнения, которая связана с улучшенной чувстви-

тельностью к инсулину [15].

При остром или преходящем повреждении под влия-

нием ИЛ6 быстро и заметно увеличивается содержание

АМФ-зависимой протеинкиназы в цитоплазме, которая яв-

ляется одним из основных регуляторов энергетического ба-

ланса в клетке. Действие этого фермента направлено на ком-

пенсацию дефицита АТФ и снижение соотношения

АМФ/АТФ в условиях метаболического стресса. Однако при

хронических болезненных состояниях повышенный уровень

ИЛ6 играет решающую роль в регуляции резистентности к

инсулину в периферических тканях и используется в качест-

ве маркера устойчивости к инсулину. Хронически повышен-

ный уровень ИЛ6 приводит к увеличению экспрессии бел-

ков-супрессоров цитокиновой сигнальной системы 3

(SOCS3) в скелетных мышцах, печени и жировой ткани пу-

тем контроля отрицательной обратной связи на пути

Jak/STAT с помощью различных механизмов. Эта повышен-

ная экспрессия SOCS3 опосредует ингибирующее действие

ИЛ6 на передачу сигналов инсулина через транспортер глю-

козы GLUT4 и метаболизм глюкозы, в том числе в ЦНС [15].

ИЛ6 также способен активировать сигнальные каскады,

включающие ядерный фактор NF-κB и киназы JNK, кото-

рые ингибируют эффект инсулина путем фосфорилирова-

ния рецептора инсулина IRS-1 и тем самым уменьшения

транслокации GLUT4 к клеточной мембране [16]. Развитие

ИИ приводит к активации гипоталамо-гипофизарно-надпо-

чечниковой оси. В частности, увеличивается концентрация

кортикостерона, который способен блокировать инсулин-

зависимую транслокацию GLUT4 в нейронах [17]. В то же

время активация симпатической нервной системы – это еще

один путь, по которому развитие ИИ индуцирует иммунный

ответ и повышение уровня ИЛ6 на периферии [18]. В нашем

исследовании наблюдалась пиковая концентрация ИЛ6 на

7-е сутки, затем она постепенно снижалась. По данным дру-

гих исследований, пиковые значения нейтрофилов и лим-

фоцитов, способных секретировать ИЛ6, в периферической

крови после развития ИИ приходятся на 2–3-й день, далее

их количество  постепенно снижается в течение месяца [19].

Причины этого снижения могут быть следующие. На 3–10-е

сутки после ИИ становится возможным включение регуля-

торных механизмов по принципу отрицательной обратной

связи. Известно, что локальное повышение уровня ИЛ1,

ИЛ6, ИЛ10 и ФНОα в ткани головного мозга в результате

ИИ может приводить к чрезмерному выделению глюкокор-

тикоидов. В то же время индуцированная инсультом актива-

ция симпатической нервной системы вызывает секрецию

катехоламинов надпочечниками и нервными окончаниями.

Катехоламины и глюкокортикоиды взаимодействуют с ре-

цепторами на поверхности иммуноцитов, что сопровождает-

ся иммуносупрессией с уменьшением концентрации ИЛ6

[12, 20]. Также существует мнение, что ранний устойчивый

воспалительный ответ может истощать иммунную систему,

что приводит к подавлению иммунитета и снижению кон-

центрации ИЛ6 [20]. Таким образом, прослеживается пато-

генетическая связь между концентрацией ИЛ6, наличием

СД и стресс-опосредованной активацией гипоталамо-гипо-

физарно-надпочечниковой системы, и связь эта наиболее

патогенетически значима в 1-ю неделю после развития ИИ.

Учитывая, что в нашем исследовании наличие СД достовер-

но влияло на темп восстановления после ИИ, а уровень ИЛ6

таким эффектом не обладал, можно сделать вывод, что ИЛ6

не может быть мишенью терапевтического воздействия с це-

лью нейропротекции, а факторы, непосредственно влияю-

щие на развитие инсулинорезистентности при СД, могут. 

Концентрация ИЛ6 достоверно коррелировала с выра-

женностью неврологического дефекта во все сроки исследо-

вания. Это связано с тем, что степень неврологического де-

фекта косвенно отражает объем поврежденной нервной тка-

ни головного мозга – источника ИЛ6 и других провоспали-

тельных цитокинов, стимулирующих выработку ИЛ6 имму-

ноцитами. Корреляция темпа восстановления и концентра-

ции ИЛ6, вероятно, отражает вклад данного цитокина в ме-

ханизмы восстановления. 

Заключение. Исходя из низких значений коэффициен-

тов корреляции, можно полагать, что для динамики восста-

новления абсолютная концентрация ИЛ6 не имеет сущест-

венного значения и ИЛ6 не может, таким образом, рассмат-

риваться как основная мишень для нейропротекции в ост-

ром периоде ИИ. На наш взгляд, выявлять мишени для тера-

пии при ИИ и оценивать ее эффективность можно с помо-

щью такого показателя, как темп восстановления.
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