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Резюме
Цель. Выявление наиболее значимого фактора, влияющего на  уровень цитокинов в  крови пациентов высокого и  очень 
высокого сердечно-сосудистого риска. Материалы и  методы. Проанализирована база пациентов из  проекта «Ведение 
хронических больных с  множественными заболеваниями». Включено 523 человека, средний возраст пациентов составил 
75±17,8 лет. В образцах плазмы крови пациентов исследовалось содержание: натрия, креатинина, интерлейкинов (ИЛ) -1, 
-2, -4, -6, -8, -10, -18, NT-proBNP. СКФ рассчитывали по формуле CKD-EPI. Оценивали динамику прогрессирования хро-
нической болезни почек (ХБП) через год, под динамикой прогрессирования ХБП считалось увеличение ее стадии. Уровень 
потребления поваренной соли определяли с помощью опросника «Charlton: SaltScreener» на визите включения и через год. 
Всем пациентам была рекомендована диета с пониженным содержанием соли – 5 г соли в сутки, для пациентов с установлен-
ным диагнозом ХСН – 3–5 г соли в сутки. Для статистической обработки полученных данных использовали программное 
обеспечение Statistica 10.0. Результаты. 52,2 % включенных пациентов потребляли 6–10 г соли в сутки, 10 г и более потре-
бляли 43,4 % пациентов и только 4,4 % пациентов потребляют 5 г соли и менее в сутки. 21 % включенных пациентов имели 
высокий риск сердечно-сосудистых осложнений, тогда как у абсолютного большинства пациентов (79 %) риск был страти-
фицирован, как очень высокий. Были сформированы два кластера пациентов в зависимости от степени гипертонической 
болезни (ГБ), прогрессирования ХБП в течение года и уровня ИЛ-6, -8, -18 в крови. Прогрессирование ХБП в течение года 
оказывало наиболее значимое влияние на уровень ИЛ-18, -8, -6. Определена корреляция между содержанием ИЛ-6 и уров-
нем NT-proBNP, примерно такой же уровень связи установлен между содержанием NT-proBNP и уровнем АД. Заключение. 
Проведенный статистический анализ позволил выявить связь между следующими факторами: уровнем ИЛ-6, NT-proBNP, 
прогрессированием ХБП в течение года.
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Summary
Aim. To identify the most significant factor influencing blood levels of cytokines in patients at high and very high cardiovas-
cular risk. Materials and methods. A patient base from the “Management of chronic patients with multiple diseases” project 
was analyzed. 523 patients (mean age, 87±17.8) were included. Plasma samples were analyzed for concentrations of sodium, 
creatinine, IL-1, IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-18, and NT-proBNP. GFR was calculated using the CKD-EPI formula. 
Time-related CHF progression was assessed in one year; the time-related progression was considered an increase in CHF 
stage. Salt consumption was determined using the Charlton: SaltScreener questionnaire at the baseline visit and at one year. 
Low-salt diet containing 5 g of salt per day was recommended to all patients; 3.5 g of salt per day was recommended to pa-
tients with a  documented diagnosis of CHF. Statistical analysis was performed using the Statistica 10.0 software. Results. 
52.2 % of  included patients consumed 6–10 g of salt per day; 43.4 % of patients consumed 10 g of salt or more per day; 
and only 4.4 % of patients consumed 5 g of salt or less per day. 21 % of included patients were at high risk of cardiovascu-
lar complications whereas for the vast majority of patients (79 %), the risk was stratified as very high. Two clusters of pa-
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Сегодня особое внимание уделяется ФР развития забо-
леваний, в частности, факторам сердечно-сосудисто-

го риска, таким как, например, ХС, ЛПНП, С-реактивный 
белок (СРБ) и другие. Однако наибольший интерес пред-
ставляют уровень потребления натрия и  новый, пока 
малоизу ченный фактор – уровень цитокинов в крови.

Уровень потребления натрия в  экономически раз-
витых странах достаточно высок и  способствует фор-
мированию феномена соль-чувствительности [1], при 
этом работы последних лет показывают, что  соль-
чувствительность и  высокий уровень потребления соли 
в  частности, являются факторами, провоцирующими 
воспаление [2]. Также воспаление в  сосудистой стен-
ке взаимосвязано с  уровнем цитокинов в  крови [2–4]. 
Воспаление, приводящее к  наращению функции эндо-
телия, повышению жесткости сосудистой стенки, воз-
можно, является одним из  факторов возникновения АГ. 
Однако действие различных интерлейкинов на сердечно-
сосудистый риск неоднородно, например, увеличенный 
уровень экспрессии РНК ИЛ-6 способствует повыше-
нию воспалительной инфильтрации в интерстициальной 
ткани почек [5], повышение уровня ИЛ-18 увеличивает 
риск сердечно-сосудистых событий у пациентов с АГ [6], 
уровень ИЛ-17 связан с АII и его повышенная концентра-
ция в крови характерна для пациентов с АГ [7].

В связи с этим целью нашего исследования было выяв-
ление наиболее значимого фактора, влияющего на  уро-
вень цитокинов в  крови у  пациентов с  ГБ высокого 
и очень высокого сердечно-сосудистого риска.

Материалы и методы
Проанализирована база пациентов из  проекта 

«Ведение хронических больных с  множественными 
заболеваниями» (на базе ГБУЗ г. Москвы ГП № 64 ДЗМ 
филиал № 1). В данный проект приглашались мобильные 

пациенты пенсионного возраста: женщины  – от  55  лет 
и  старше, мужчины  – от  60  лет и  старше, у  которых 
установлены три и  более заболевания: АГ, ИБС, цере-
бро-васкулярная болезнь, ХСН, СД 2 типа, хроническая 
обструктивная болезнь легких, бронхиальная астма, хро-
ническая болезнь почек (ХБП), фибрилляция или трепе-
тание предсердий.

В  2016 г. в  проект было включено 724 пациента, 
из  которых критериям включения (табл. 1) соответство-
вало 523 человека. Средний возраст пациентов составил 
75±17,8 лет, среди включенных в исследование пациентов 
77 % составили женщины.

Основные клинические характеристики группы: 
окружность талии в  среднем составила 105±13,7 см, 
ИМТ 30,5±6,4 кг / м2, 1-ю степень ожирения имели 15 %, 
2-ю  – 7,7 %, 3-ю степень  – 5,5 % пациентов, избыточ-
ная масса тела была у  24,4 % пациентов, абдоминальное 
ожирение имели 42,2 % пациентов; «офисное» САД 
в среднем составило 140±22 мм рт. ст., «офисное» ДАД – 
81±13 мм рт. ст., пульсовое АД  – 58,8±14,6 мм рт. ст., 
ЧСС  – 87,8±5,4 уд / мин, уровень общего ХС рав-
нялся 5,3±1,4 ммоль / л, ЛПНП 3,2±1,2 ммоль / л, ТГ 
1,7±1,1 ммоль / л, гликемия натощак составила 4,2 [3,1; 
5,6] ммоль / л, уровень креатинина 91,7±20,7 ммоль / л, 
СКФ 48,9±7,8 ммоль / л, СРБ 12,8±9,6 мг / л.

Гипертоническая болезнь была установлена у  100 % 
включенных в исследование пациентов, из них достигли 
целевых значений АД 28,8 % пациентов, 1-ю степень АД 
имели 1,3 %, 2-ю – 25,5 %, 3-ю степень – 44,4 % пациентов. 
Стенокардия I ФК установлена у  46,6 %, II ФК у  47,7 %, 
III ФК у  4,4 % пациентов. Постинфарктный кардиоскле-
роз (ПИКС) имел 41 % пациентов. У  12,1 % пациентов 
установлен диагноз фибрилляция предсердий (ФП), 
из  них пароксизмальная форма у  была 7,7 % пациентов, 
постоянная форма у 4,4 % пациентов. ХСН имелся у 31 % 

tients were formed based on the grade of hypertension, one-year CHF progression, and plasma levels of IL-6, -8, and -18. 
The one-year progression of CHF most significantly influenced the levels of IL-18, -8, and -6. The IL-6 level was correlated 
with the NT-proBNP level; an approximately similar degree of correlation was found for NT-proBNP and BP. Conclusion. 
Therefore, the performed statistical analysis determined correlations between the following factors: IL-6 level, NTproBNP 
level, and one-year CHF progression.

Таблица 1. Критерии включения и невключения пациентов в исследование

Критерии включения Критерии невключения

Мужчины в возрасте 60 лет и старше  
и женщины в возрасте 55 лет и старше

Любые тяжелые, декомпенсированные или нестабильные соматические за-
болевания или состояния, которые, по мнению исследователя, угрожают жизни 
больного или ухудшают прогноз заболевания, включая острые инфекционные 
заболевания

Наличие установленного диагноза ГБ (высокого 
или очень высокого риска), ИБС (включая пост-
инфарктный кардиосклероз), ХСН

Маловероятное сотрудничество с пациентом во время исследования, его низкая 
приверженность терапии по социальным, психологическим, экономическим и 
иным причинам, недееспособность

Наличие подписанного информированного согласия 
пациента на участие в клиническом исследовании Злоупотребление алкоголем или лекарственными средствами
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пациентов, из  них НК 1 была у  13,3 %, НК 2А у  11,1 %, 
НК 2Б у 6,7 %, НК 3 у 1 % пациентов. ХБП имели 34,2 % 
пациентов, из них 1-ю стадию – 7,6 %, 2-ю стадию – 5,5 %, 
3а стадию – 13,3 %, 3б стадию – 6,7 %, 4-ю стадию – 1,1 % 
пациентов. СД 2 типа имели 38,8 % пациентов, бронхи-
альную астму  – 5,5 % пациентов, хронический обструк-
тивный бронхит – 2,2 % пациентов.

Всем пациентам было проведено стандартное обсле-
дование, включающее в себя клинический анализ крови, 
общий анализ мочи, ЭКГ, биохимический анализ крови 
(уровень креатинина, общего ХС, глюкозы), флюоро-
графию. В  образцах плазмы крови исследовалось содер-
жание: натрия, креатинина, ТГ, общего ХС, ЛПНП. 
Уровень ИЛ-1, -2, -4, -6, -8, -18 в  плазме крови исследо-
вались с  помощью ИФА-наборов производства Bender 
Med-Systems. Пределы детекции указаны в  нашей пре-
дыдущей статье [8, 9].

С  целью подтверждения диагноза ХСН исследован 
уровень в крови NT-proBNP методом ИФА.

СКФ рассчитывали по  формуле CKD-EPI (Chronic 
Kidney Disease Epidemiology Collaboration) в  соот-
ветствии с  Национальными рекомендациями по  ХБП. 
Оценивали прогрессирование ХБП через год, прогрес-
сирование ХБП выражалось в увеличении ее стадии.

Уровень потребления соли определяли с  помощью 
опросника «Charlton: SaltScreener» [10] на визите вклю-
чения и спустя год. Всем пациентам была рекомендована 
диета с пониженным содержанием соли: 5 г соли в сутки, 
для пациентов с установленным диагнозом ХСН – 3–5 г 
соли в сутки.

Риск сердечно-сосудистых осложнений был оценен 
по  шкале стратификации риска больных с  ГБ согласно 
рекомендациям по лечению АГ ESH / ESC 2013 г.

Для  статистической обработки полученных данных 
использовали программное обеспечение Statistica 10.0. 
Нормальность распределения определялась с  помощью 
критерия Шапиро–Уилка и  критерия Колмогорова–
Смирнова. При  изложении результатов пользовались 
методами непараметрической и  параметрической стати-
стики. Количественные показатели представлены в  фор-
ме среднее значение (M) ± стандартное отклонение (S) 
или  медиана, 25 и  75 процентиль. Для  сравнения групп 
применялся t-критерий Стьюдента при  правильном рас-
пределении, критерий Вилкоксона – при  неправильном. 
Для  сравнения результатов между независимыми выбор-
ками применяли критерий Манна–Уитни, для  сравне-
ния бинарных распределений использовался χ-квадрат 
Пирсона. Для сравнения трех или более выборок исполь-
зовался критерий Краскела–Уоллиса. С  целью выявле-
ния связи факторов между собой были использованы 
однофакторная и  многомерная регрессионная модель, 
для бинарных данных логит-регрессионная модель, непа-

раметрический метод ранговых коэффициентов конкор-
дантности Кендалла, непараметрический метод ранговой 
корреляции Спирмена. Для  изучения влияния одного 
или  нескольких факторов на  рассматриваемый признак 
применялся однофакторный и  многофакторный дис-
персионный анализ. Для  решения задач классификации 
и  кластеризации данных использовался модуль Data 
Mining методом к-средних, k-ближайших соседей (модуль 
MARSplines). При  проверке статистических гипотез 
нулевую гипотезу отвергали при  уровне значимости 
менее 0,05.

Результаты
Изучение уровня потребления соли у  включенных 

в исследование пациентов дало следующие результаты:
•    на момент рандомизации наибольшее число включен-

ных пациентов (52,2 %) потребляли 6–10 г соли в сут-
ки, 10 г и более потребляли 43,4 % пациентов и только 
4,4 % пациента пациентов потребляли 5 г соли и менее 
в сутки.

•    через год существенных изменений уровня потребле-
ния соли выявлено не  было, пациенты продолжали 
придерживаться привычной диеты с  высоким содер-
жанием натрия.
Изучение изменения СКФ позволило выявить про-

грессирование ХБП у  некоторых пациентов. Через год 
возрос процент пациентов, имеющих 3а стадию ХБП 
(32,2 % против 13,3 %) и 3б стадию (13,3 % против 6,7 %).

Оценка риска развития сердечно-сосудистых ослож-
нений показала, что  только 21 % включенных пациен-
тов имели высокий риск, тогда как у  абсолютного боль-
шинства пациентов (79 %) риск был стратифицирован 
как очень высокий.

Изучение уровня NT-proBNP позволило подтвер-
дить наличие ХСН только у  22 % пациентов, уровень 
NT-proBNP в  группе включенных пациентов составил 
17,4 [0,0; 255,7] пг / мл.

С  целью выявления факторов, имеющих влияние 
на  уровень цитокинов в  изучаемой группе пациен-
тов, был проведен предварительный факторный анализ. 
Данный анализ позволил выделить цитокины ИЛ-18 
(146,3±104,7 пг / мл), ИЛ-6 (0,15 [0; 1,55] пг / мл), ИЛ-8 
(0,83±2,1 пг / мл) и  определить наиболее значимое влия-
ние на их  уровень всего одного из  изучаемых факторов 
(рис. 1). Таким образом, наибольшей факторной нагруз-
кой (чувствительностью) обладал ИЛ-18 (0,78), а  наи-
большая дисперсия была у фактора 1 (1,83).

С  целью поиска этого фактора был проведен кла-
стерный анализ методом к-средних со  всеми доступны-
ми для  анализа данными. Результаты поиска показали, 
что статистически значимое (p<0,05) влияние имели сле-
дующие факторы: факт наличия гипертонической болез-
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ни, постинфарктный кардиосклероз, абдоминальное 
ожирение, динамика ХБП, уровень креатинина, объем 
талии. Для  проведения дальнейшего поиска фактора, 
имеющего наибольшее значение, из  кластерной моде-
ли были удалены все статистически незначимые данные. 
Повторно построенная модель позволила сформировать 
два кластера (табл. 2).

Кластер 1.
Характерно наличие ГБ 2 степени, прогрессирование 

ХБП в течение года и высокий уровень ИЛ-6, -8, -18 в крови.
Кластер 2.
Характерно наличие ГБ 3 степени, перенесенный 

в  анамнезе ИМ, отсутствие прогрессирования ХБП 
в  течение года и  более низкий уровень концентрации 
ИЛ-6, -8, -18 в крови.

Общим для кластеров являлось наличие абдоминаль ного 
ожирения, однако стоит отметить, что наибольшая степень 
ожирения была у пациентов, относящихся к кластеру 1.

В  связи с  более высокой концентрацией цитоки-
нов в  целом, и в  особенности ИЛ-18, наибольший 
интерес представляют именно пациенты, относящие-
ся к  кластеру 1. Стоит отметить, что  наиболее высо-
кий риск прогрессирования ХБП в  течение года был 
выявлен именно у этих пациентов. Мы предположили, 
что именно данный фактор (прогрессирование ХБП) 
оказывал наиболее значимое влияние на  уровень 
ИЛ-18, ИЛ-8, ИЛ-6.

С  целью изучения влияния динамики прогрес-
сирования ХБП в  течение года у  изучаемой группы 
пациентов был проведен корреляционный анализ 
(рис. 2), где группирующей переменной была выбра-
на «динамика ХБП». Результаты анализа показали, 
что у пациентов с прогрессированием ХБП выявлена 
корреляция между:
•    уровнем ИЛ-6 и уровнем NT-proBNP, r=0,96 (p<0,05), 

уровнем САД r=0,75 (p<0,05), ДАД r=0,74 (p<0,05), 
АД пульсового, r=0,72 (p<0,05);

•   уровнями ИЛ-8 и ИЛ-18, r=0,77 (p<0,05);
•    уровнем NT-proBNP и уровнем САД, r=0,93 (p<0,05), 

ДАД r=0,93 (p<0,05), АД пульсового, r=0,87 (p<0,05).
У  пациентов без  прогрессирования ХБП достоверно 

значимых результатов получено не было.
Обращает на  себя внимание наиболее высокий 

уровень корреляции между уровнем ИЛ-6 и  уровнем 
NT-proBNP. Примерно такой же уровень связи демон-
стрируют уровень NT-proBNP и  уровень АД, что  лег-
ко объяснить физиологическими причинами, причем 
следует отметить, что  проведенные ранее анализы 
не выявляли столь высокий уровень связи между ИЛ-6 
и NT-proBNP.

Таким образом, проведенный статистический анализ 
позволил выявить связь между следующими факторами: 
уровнем ИЛ-6, NT-proBNP, прогрессированием ХБП 
в течение года.

Таблица 2. Кластеры пациентов

Клас тер ГБ ПИКС Абдоминальное 
ожирение

Динамика 
ХБП

ИЛ-6 
конц

ИЛ-8 
конц

ИЛ-18 
конц Креатинин ОТ, см n Процент 

(%)
1 2 нет да Прогрессирование 2,5687 1,5131 209,8874 81 109,7 10 52,63
2 3 да да без динамики 1,682 0,37 132,9 90,111 103,7 9 47,36
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Рис.  1. Факторный анализ уровня 
интерлейкинов у пациентов высокого и очень 
высокого сердечно-сосудистого риска
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Рис.  2. Корреляция уровня ИЛ-6 и уровня 
NT-proBNP у пациентов с прогрессированием 
и без прогрессирования ХБП в течение года
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Обсуждение

В  настоящее время наличие АГ у  пациентов высоко-
го и  очень высокого сердечно-сосудистого риска явля-
ется основным фактором возникновения новых сердеч-
но-сосудистых событий и развития ХБП [11, 12]. В ряде 
исследований, опубликованных в  последние время, было 
показано, что  повышенный уровень цитокинов у  паци-
ентов с  нормальными цифрами АД может предсказать 
возникновение гипертензии [13]. Отчасти это может 
быть связано с инфильтрацией тубулоинтерстициальной 
ткани (ТИТ) почек воспалительными клетками у  соль-
чувствительных пациентов, находящихся на  высокосоле-
вой диете. Так, в  исследовании, проведенным Franco  M 
с соавт. [14] в 2013 г., на экспериментальных моделях было 
показано, что у  соль-чувствительных крыс, находящихся 
на  высокосолевой диете, повышался уровень экскреции 
воспалительных цитокинов, уменьшался уровень натрий-
уреза и почечный кровоток, а СКФ не отличалась от кон-
трольной группы. При этом чем выше была воспалитель-
ная инфильтрация, тем  больше был снижен натрийурез. 
В наших работах также была показана связь между уров-
нем натрийуреза и выраженностью поражения тубулоин-
терстициальной ткани почек у пациентов с ХСН и ГБ [15, 
16]. Самый главный вывод данных исследований состоит 
в  том, что при  отсутствии выраженного снижения филь-
трационной функции почек, традиционно наиболее кон-
тролируемом, у  пациентов уже имеются изменения кри-
вой «давление–натрийурез», что  способствует возник-
новению соль-чувствительной гипертензии (по-видимому, 
это связано с  изменениями в  тубулоинтерстициальной 
ткани у пациентов). Полученные нами результаты показы-
вают, что для пациентов, относящихся к Кластеру 1, харак-
терен более высокий уровень цитокинов и бóльший риск 
прогрессирования ХБП в течение года, при том, что тра-
диционные маркеры почечного повреждения не вошли ни 
в одну из построенных нами моделей, т. е. они не оказыва-
ли значимого влияния на риск прогрессирования ХБП.

Таким образом, избыточное потребление натрия  – 
это один из  факторов, способствующих воспалению, 
что должно отражаться на изменении уровня цитокинов 
в  крови. Так, в  нашем исследовании у  пациентов, отно-
сящихся к  Кластеру 1, плазменный уровень цитокинов 
был выше по  сравнению с  пациентами, относящимся 
к  Кластеру 2, в  частности, ИЛ-6. В  ряде исследований 
была показана связь между уровнем ИЛ-6 и  гипертен-
зией. Например, в  работе Suzuki с  соавт. (1991 г.) [17] 
было показано, что ряд феохромацитом, продуцирующих 
ИЛ-6, вызывают тяжелую гипертензию. Также прослежи-
вается корреляционная связь между уровнем АД и ИЛ-6 
у здоровых добровольцев [18, 19]. В исследовании Zhang 
с соавт. (2012 г.) [20] было показано, что уровень ИЛ-6 
в большей степени увеличивается у пациентов с ХБП и АГ 
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по  сравнению с  группой пациентов без  АГ. Результаты 
нашего исследования также демонстрируют более высо-
кие значения уровня ИЛ-6 у  пациентов Кластера 1, т. е. 
в группе пациентов с прогрессированием ХБП в течение 
года. Исходя из представленных выше данных прослежи-
вается взаимосвязь между уровнем ИЛ-6, АГ и поражени-
ем почек.

Взаимосвязь ИЛ-6 и  ИЛ-18 была ранее продемон-
стрирована у  пациентов, перенесших ИМ, при  этом 
уровень ИЛ-18 имел более высокую корреляционную 
связь с выраженностью атеросклероза у данной группы 
пациентов, чем другие маркеры [21]. В эксперименталь-
ном исследовании, проведенном на биологических моде-
лях [22], было показано, что введение ИЛ-18 здоровым 
биологическим моделям приводит к  дисфункции мио-
карда даже без  какого-либо дополнительного гемодина-
мического воздействия. Также в  исследовании Colston 
JT с соавт. [23] в 2007 г. на экспериментальных моделях 
было показано, что  ИЛ-18 участвует в  формировании 
гипертрофии миокарда. Впоследствии в  исследовании 
Suleyman O с соавт. [24] в 2017 г. было обнаружено, что 
у  пациентов, имеющих ГБ, но не  имеющих какую-либо 
другую сердечно-сосудистую патологию, инфекцию 
или иммунное заболевание, индекс массы миокарда ЛЖ 
связан с  ИЛ-18 независимо от  высокочувствительного 
СРБ (p=0,033). Авторы сделали вывод, что ИЛ-18 может 
быть предиктором гипертрофии ЛЖ у  пациентов с  ГБ. 
В исследовании Y Naito с соавт. [25] в 2002 г. была пока-
зана связь между концентрацией ИЛ-18 в  крови и  ФК 
ХСН, при  этом связи с  концентрацией ИЛ-6 не  было 
продемонстрировано, однако прослеживалась корре-
ляционная связь между уровнем ИЛ-6 и  ИЛ-18. Кроме 
того, в  некоторых исследованиях была показана связь 
ИЛ-18 не только с ФК ХСН, но и с предсердным натрий-
уретическим пептидом [26]. Представленные данные 
согласуются с нашими результатами: продемонстрирова-
на сильная корреляционная связь между уровнем ИЛ-6 
и NT-proBNP, r=0,96 (p<0,05).

В  наших более ранних работах была показана связь 
потребления натрия и  гипертрофии миокарда, также 

нами была показана связь между уровнем АД, уровнем 
потребления натрия и  депонированием натрия в  мио-
карде [27, 28]. Таким образом, депозиция натрия, напри-
мер, в гликозаминогликанах (ГАГ) миокарда, по аналогии 
с ТИТ почек, может быть одним из механизмом форми-
рования воспалительного ответа, что проявляется в виде 
повышения уровня ИЛ-6, -8, -18 и, возможно, других 
цитокинов, что  приводит к  отложению коллагена и  спо-
собствует в дальнейшем формированию диастолической 
дисфункции миокарда из-за  изменяющейся жесткости 
миокарда. В  работах Titze J с  соавт. [29, 30] было пока-
зано, что натрий может осмотически неактивно накапли-
ваться в  ГАГ поперечно-полосатой мускулатуры и  коже. 
Избыточное накопление натрия в  ГАГ также приводит 
к повышению уровня цитокинов, что стимулирует повы-
шение сосудистого эндотелиального фактором роста 
(VEGF) типа С [31]. Также в последнее время появился 
ряд исследований, подтверждающих связь VEGF и ИЛ-6 
[32, 33]. В  работе Schatz V с  соавт. [31] была показана 
связь между избыточным накоплением натрия в  депо 
и уровнем ИЛ-1. Как известно, ИЛ-6 относится к семей-
ству ИЛ-1, в связи с чем не исключена возможность избы-
точной экспрессии ИЛ-6 в ответ на избыток натрия в ГАГ. 
По-видимому, эти механизмы приводят к  росту лимфа-
тических сосудов под влиянием VEGF-C, а повышенный 
уровень цитокинов приводит к  накоплению иммунных 
клеток в ткани (прежде всего макрофагов). В нашем иссле-
довании был продемонстрирован более высокий уровень 
ИЛ-6 именно в  группе пациентов с  высоким риском 
прогрессирования ХБП, а  также продемонстрирована 
тесная корреляционная связь между ИЛ-6 и NT-proBNP, 
при этом абсолютное большинство пациентов, по нашим 
данным, находилось на высокосолевой диете, что косвен-
но подтверждает нашу гипотезу.

Таким образом, анализ базы данных пациентов, нахо-
дящихся в  проекте «Ведение хронических больных 
с  множественными заболеваниями» позволил выявить 
пациентов с  высоким уровнем цитокинов и  определить 
их  взаимосвязь с  прогрессированием ХБП и  уровнем 
потребления соли.
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