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Активация цитокинового звена воспаления играет
важную роль в дестабилизации атеросклеротической
бляшки, атеротромбозе, постишемической регенера�
ции и ремоделировании миокарда [1–4]. Данные о ро�
ли Th�2 цитокинов в патогенезе острого коронарного
синдрома немногочисленны и противоречивы.

Целью данного исследования было изучение ди�
намики содержания интерлейкина�10 в плазме крови
в различные сроки острого коронарного синдрома,
связь с клиническим течением и клинической фор�
мой данного синдрома.

Материал и методы. Обследовано 156 больных
с острым коронарным синдромом. Критериями вклю�
чения в исследование были признаки острого коро�
нарного синдрома по определению ВНОК, приведен�
ные в национальных рекомендациях по диагностике
и лечению острого коронарного синдрома [5]. У 68
больных диагностирован ОИМ с подъемом сегмента
SТ, у 88 больных — ОИМ без подъема сегмента SТ
и нестабильная стенокардия.

В исследование не включались больные старше
75 лет, имевшие длительность болевого синдрома бо�
лее 48 часов от начала появления симптомов, перене�
сшие в течение месяца перед госпитализацией или
имевшие на момент госпитализации какие�либо вос�
палительные заболевания, имевшие хронические па�
ренхиматозные заболевания печени или выраженную
гепатомегалию, больные с выраженной левожелудоч�
ковой недостаточностью в дебюте заболевания
(III–IV классы по классификации Killip, т.е. призна�
ки развивающегося отека легких или кардиогенного

шока), перенесшие сердечно�легочную реанимацию
в связи с остановкой сердца или электроимпульсную
терапию в связи с угрожающими жизни нарушения�
ми сердечного ритма в дебюте заболевания.

Интерлейкин�10 определялся мультиплексным
методом в первые 24 часа, на 14�е сутки заболевания
и через 6 месяцев после развития ОКС на анализато�
ре «Bio�Plex» (США). Помимо ИЛ�10, определялся
широкий спектр Th�1 и Th�2 цитокинов (не анализи�
руются в данном сообщении). Оценка клинического
течения проводилась в течение 12 месяцев от момен�
та госпитализации по комбинированной конечной то�
чке исследования, включавшей развитие ранней пост�
инфарктной стенокардии, повторного ИМ, госпита�
лизации в связи с ОКС, развития сердечной недоста�
точности и смерти от ИБС. На основании анализа
клинического течения были выделены группы боль�
ных с осложненным течением, у которых отмечалось
достижение конечной точки исследования, и группа
больных с неосложненным течением. В группу боль�
ных с осложненным течением было включено 59
больных, с неосложненным — 97 больных. Также ана�
лизировались содержание и динамика ИЛ�6 у боль�
ных с различными формами ОКС (ОКС ПSТ, ОКС
БПSТ) и динамика ИЛ�6 у больных, получавших те�
рапию статинами (симвастатин в дозе 40 мг/сут или
аторвастатин в дозе мг/сут) с первого дня госпитали�
зации и у больных, не получавших статины в стацио�
наре, выделенных в соответствующие подгруппы.

Статистическая обработка: все количественные дан�
ные представлены как М±δ. Для оценки нормальности
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распределения данных использовался критерий Кол�
могорова — Смирнова. При ненормальном распределе�
нии данных они подвергались лог�трансформации.
При сопоставлении количественных данных использо�
вался t�критерий Стьюдента и модуль ANOVA для по�
вторных измерений. Для сравнения категориальных
данных использовался критерий χ2. Достоверным счи�
талось различие при значении р<0,05. Статистическая
обработка данных проводилась с помощью программы
SPSS for Windows, 14 версии (SPSS Inc., США).

Результаты. У большинства включенных в иссле�
дование больных исходно отмечено повышение со�
держания ИЛ�10 в плазме крови, среднее значение по
всем больным ОКС, включенным в исследование со�
ставило 1,33±1,30 пкг/мл.

Отмечена значительная вариабельность значений
ИЛ�10 в крови больных с различными формами
ОКС, индивидуальные значения варьировали от 0 до
6,14 пкг/мл.

Через 14 суток отмечено умеренное, но достовер�
ное увеличение среднего значения ИЛ�10 до
1,46±1,28 пкг/мл (Р<0,01), с разнонаправленной ди�
намикой данного показателя у отдельных больных.

Через 6 месяцев отмечено снижение среднего зна�
чения до 0,86±1,47 пкг/мл, также статистически дос�
товерное (Р<0,001) по отношению к исходным дан�
ным и результатам определения на 14�е сутки.

При анализе содержания и динамики ИЛ�10 у боль�
ных с различными формами острого коронарного син�
дрома выявлены существенные различия в уровне
ИЛ�10 у больных с крупноочаговым поражением мио�
карда, имевшим исходно форму ОКС с подъемом сег�
мента SТ на ЭКГ и у больных с ОКС без подъема сег�
мента SТ на ЭКГ, включавших больных с ОИМ без
подъема сегмента SТ и нестабильной стенокардией.

Исходные значения были значительно выше
у больных с ОКС ПSТ, составив в среднем соответст�
венно 1,69±1,62 и 1,05±0,91 пкг/мл, p<0,001 (табл. 1).
Через 14 суток отмечено умеренное повышение сред�
них значений содержания ИЛ�10 в плазме крови как
у больных с ОКС БПSТ, так и у больных с ОКС ПSТ

Средние значения на этом этапе исследования соста�
вили в этих подгруппах соответственно 1,17±0,74
и 1,84±`1,68 пкг/мл, различие между подгруппами на
14�е сутки было достоверным, p<0,001. Через 6 меся�
цев отмечено снижение содержания ИЛ�10 в указан�
ных подгруппах больных до 0,81±`0,56 и 0,91±0,92
пкг/мл соответственно, различие между подгруппами
сохраняло статистическую достоверность, p<0,01.

При сравнении подгрупп больных, объединивших
всех больных с осложненным и неосложненным ти�
пом течения заболевания выявлены различия в дина�
мике и уровне ИЛ�10 (табл. 2). Исходные средние зна�
чения ИЛ�10 были выше в группе больных с ослож�
ненным течением, составив соответственно 1,56±1,45
и 1,19±1,19 пкг/мл, различие было существенным,
но не достигало степени статистической достоверно�
сти, p<0,05. Через две недели среднее значение ИЛ�10
увеличилось в группе больных с неосложненным тече�
нием до 1,29±1,05 пкг/мл, тогда как в группе больных
с осложненным течением содержание ИЛ�10 повыси�
лось более значительно, составив 1,75±1,56 пкг/мл.
Различие между группами достоверно, p<0,001. Через
6 месяцев отмечено снижение содержания ИЛ�
10 в обеих подгруппах, различия между группами на
этом этапе не были достоверны.

Исходный уровень ИЛ�10 был практически иден�
тичным в группах больных получавших раннюю тера�

пию статинами и стандартную терапию, составив со�
ответственно 1,34±1,28 и 1,33±1,34 пкг/мл, p>0,05
(табл. 3).

Через 14 суток отмечено умеренное увеличение
средних значений ИЛ�10 в обеих группах, составив
соответственно 1,44±1,24 пкг/мл и 1,48±1,32 пкг/мл,
различие между группами к 14 суткам не было стати�
стически достоверно. Через 6 месяцев отмечено сни�
жение содержания ИЛ�10 в обеих группах, составив
в среднем соответственно 1,14±0,86 пкг/мл в группе,
получавших статины и 0,56±1,59 пкг/мл в группе
больных, получавших стандартную терапию, разли�
чие между группами на этом этапе исследования бы�
ло достоверно, Р<0,001.
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При сопоставлении динамики содержания ИЛ�10
на фоне различных режимов терапии статинами� сим�
вастатином в дозе 40 мг/сут и аторвастатином в дозе
80 мг/сут статистически достоверного отличия меж�
ду подгруппами не выявлено. Исходные значения
в подгруппах больных, получавших симвастатин
и аторвастатин не отличались достоверно (табл. 4).
Через 2 недели отмечено умеренное увеличение сред�
них значений ИЛ�10 в обеих подгруппах, несколько
более значительно выраженное в подгруппе больных,
получавших аторвастатин в дозе 80 мг/сут, средние
значения на этом этапе исследования составили соот�
ветственно 1,38±1,33 пкг/мл в группе симвастатина
и 1,58±1,03 пкг/мл в группе аторвастатина, но разли�
чия между группами не достигали степени статисти�
ческой достоверности. Через 6 месяцев произошло
снижение средних значений ИЛ�10 в обеих подгруп�
пах, различия между ними на этом этапе также не бы�
ли статистически достоверны.

Обсуждение. Нами отмечено умеренное повыше�
ние содержания ИЛ�10 при поступлении больных
в стационар с последующим увеличением среднего
содержания ИЛ�10 во всех наблюдаемых группах к 14
суткам заболевания. Отмечены более высокие сред�
ние уровни ИЛ�10 при осложненном течении заболе�
вания по сравнению с неосложненным вариантом
и при ОКС ПSТ по сравнению с ОКС БПSТ, т.е.
у больных с обширным некротическим поражением
миокарда по сравнению с больными нестабильной
стенокардией и ОИМ без подъема SТ на ЭКГ.

Данная динамика ИЛ�10 может быть объяснена фи�
зиологической ролью данного цитокина. ИЛ�10 изве�
стен как плеотропный цитокин, один из основных ре�
гуляторов активности воспалительного процесса
с преимущественно антивоспалительными и антиате�
рогенными свойствами. Основными источниками
продукции ИЛ�10 являются Тh�2 лимфоциты и акти�
вированные эндотоксином моноциты. ИЛ�10 действу�
ет на ряд клеток, основной мишенью данного цитоки�
на являются макрофаги и моноциты. Он ингибирует
продукцию этими клетками ряда провоспалительных

цитокинов (IL�1β, IL�6, IL�8, TNF�α) подавляя актив�
ность воспалительного ответа [6–9]. Предполагается,
что этот механизм реализуется через ингибирование
ядерного фактора транскрипции NF�κВ [9, 10].

Антиатерогенные свойства ИЛ�10 выявлены в ряде
экспериментальных исследований. Дефицитные по ге�
ну ИЛ�10 животные демонстрировали более быстрое
и обширное сосудистое поражение при эксперимен�
тальном моделировании атеросклероза, дефект гена
ИЛ�10 увеличивал уровень ЛПНП, частоту тромбоза
и процент нестабильных атеросклеротических бляшек.
Напротив, стимуляция экспрессии генов ИЛ�10 замед�
ляла развитие сосудистых поражений [9, 11–13 ].

При экспериментальном инфаркте ИЛ�10 экспрес�
сировался в миокарде с 5�го часа после реперфузии, до�
стигая максимальных значений к 5 суткам от развития
ИМ [14, 15]. Исследования последних лет показали,
что ИЛ�10 играет активную роль в регуляции постин�
фактного ремоделирования миокарда, в том числе по�

средством влияния на активность металлопротеиназ
и их тканевых ингибиторов [8, 15, 16]. Дефицит гена
ИЛ�10 при экспериментальном инфаркте миокарда
приводил к более выраженной воспалительной реак�
ции, сопровождавшейся более значительной лейкоци�
тарной инфильтрацией миокарда, более высоким уров�
нем экспрессии TNF�α и межклеточных молекул адге�
зии ICAM�1. Показано, что ИЛ�10 подавляет актив�
ность тканевого фактора, основного триггера тромбоза
при ОКС, замедляет апоптоз макрофагов и моноцитов
[14, 15, 17]. При анализе опубликованных к настояще�
му времени данных о содержании, клиническом и про�
гностическом значении ИЛ�10 в плазме крови при
ОКС необходимо отметить, что эти данные очень огра�
ничены и противоречивы. В более ранних исследова�
ниях сообщалось о благоприятном клиническом тече�
нии острого коронарного синдрома у больных с повы�
шенным содержанием ИЛ�10 в плазме крови. Авторы
предлагали считать повышение ИЛ�10 положитель�
ным прогностическим критерием в течении ИБС
и сделали вывод о решающем значении баланса про�
и антивоспалительных цитокинов в плазме крови для
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прогноза ОКС. Однако последующие исследования
поставили под сомнение полученные ранее результа�
ты. В частности, недавно опубликованы результаты
изучения широкого спектра цитокинов у 3489 больных
ОКС, включенных в крупное многоцентровое исследо�
вание FRISK�II [20]. Это наиболее значительное по
объему исследование по изучению роли ИЛ�10 при
ОКС, выполненное к настоящему времени. Авторы не
отметили связи между повышением содержания ИЛ�
10 в плазме крови и последующим благоприятным те�
чением заболевания. Напротив, повышение ИЛ�10
в данном исследовании сочеталось с плохим прогно�
зом и большим риском повторных сердечно�сосуди�
стых событий и внезапной смерти. Повышение ИЛ�10
сочеталось также с повышенной активностью ряда
провоспалительных цитокинов и С�реактивного белка.
При дополнительном регрессионном анализе с учетом
других факторов риска (уровень ИЛ�6, СРБ) интер�
лейкин�10 не являлся статистически достоверным фа�
ктором прогноза. Авторы данного исследования под�
вергли сомнению высказанное ранее предположение
о значимости баланса про� и антивоспалительных ци�
токинов для прогноза клинического течения ИБС.

Эти данные подтверждаются недавно опублико�
ванными результатами другой исследовательской
группы. E. Profumo с соавторами опубликовали дан�
ные об активности Th�1 и Th�2 интерлейкинов у боль�
ных с различной степенью атеросклеротического по�
ражения сонных артерий. Активность ИЛ�10 была
выше у больных с наиболее выраженным поражением
и резким стенозом сосудов, что сочеталось с повы�
шенной активностью ряда провоспалительных цито�
кинов в этой группе больных [21].

Это согласуется с полученными нами данными.
Мы не отметили положительной связи между содер�
жанием ИЛ�10 в плазме крови и клиническим тече�
нием заболевания. Содержание ИЛ�10 повышалось
к 14 суткам как у больных с неосложненным, так и ос�
ложненным течением острого коронарного синдрома,
у последних отмечены более высокие средние значе�
ния данного цитокина. Статистический анализ с ис�
пользованием логистической регрессии не выявил
достоверной связи между динамикой ИЛ�10 и после�
дующим клиническим течением заболевания.

Таким образом, выявленная нами активация ИЛ�10
в первые две недели острого коронарного синдрома
может быть объяснена указанными выше плеотроп�
ными физиологическими свойствами данного цитоки�
на. Увеличение продукции ИЛ�10 является частью
иммуновоспалительного ответа, подавляющей избы�
точную секрецию ряда провоспалительных факторов
и ограничивающей интенсивность воспаления в мио�
карде в раннем постинфарктном периоде. Через 6 ме�
сяцев наблюдения нами отмечено снижение значений
ИЛ�10 у большинства больных к среднему уровню,
близкому к значениям у здоровых лиц. Уровень ИЛ�
10 при этом был достоверно выше у больных, получав�
ших статины. Эти различия были достоверны через 6
месяцев от развития ОКС, что может свидетельство�
вать об отчетливом иммуномодулирующем эффекте

статинов на этом этапе исследования. Это может быть
объяснено антивоспалительным и иммуномодулиру�
ющим эффектом препаратов этого класса, отмечен�
ным в ряде исследований [22, 23].
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