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АССОЦИАЦИЯ ИЗМЕНЕНИЙ ЦИТОКИНОВОГО ПРОФИЛЯ 
И КОМПОНЕНТОВ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА 
У ПАЦИЕНТОВ МОЛОДОГО ВОЗРАСТА
Сумеркина В.А., Телешева Л.Ф., Головнева Е.С.
ФГБОУ ВО «Южно-Уральский государственный медицинский университет», г. Челябинск, Россия

Резюме. Компоненты метаболического синдрома (МС) являются независимыми факторами кар-
диометаболического риска и ассоциированы с нарушениями гуморального иммунитета, однако ли-
тературные данные об особенностях цитокинового профиля при МС неоднозначны. Выполнено 
определение уровня цитокинов у пациентов обоего пола с МС и исследована их взаимосвязь с ком-
понентами МС, а также показателями, характеризующими функцию висцеральной жировой ткани. В 
работу включили 149 пациентов в возрасте 18-45 лет. Пациентов распределили в 2 группы: 1-я группа 
(n = 71) – пациенты без абдоминального ожирения и компонентов МС (группа сравнения); 2-я груп-
па (n = 78) – пациенты с МС. Определяли концентрацию глюкозы, гликозилированного гемогло-
бина, инсулина, общего холестерина, ХсЛПВП, ХсЛПНП, триглицеридов, лептина, адипонектина; 
рассчитывали индексы инсулинорезистентности HOMA-IR, Тг/ЛПВП и TyG, а также маркер дис-
функции висцеральной жировой ткани VAI. Методом ИФА определяли концентрацию IL-1β, IL-2, 
IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IFNα, IFNγ, МСР-1 и TNFα. 

У пациентов с МС было определено повышение уровня IL-6, IL-10, МСР-1 и снижение цито-
кинов IL-2, IL-4, IFNγ. Методом корреляционного анализа установлена взаимосвязь уровня глюко-
зы и МСР-1; гликозилированного гемоглобина и IL-6, TNFα. Среди показателей липидного обмена 
установлена ассоциация ХсЛПНП и IFNγ; ХсЛПВП и IL-2, IL-4, IFNγ. Уровень триглицеридов был 
взаимосвязан с МСР-1. Установлена отрицательная взаимосвязь наличия артериальной гипертензии 
и содержания IL-4. Также была определена отрицательная корреляция уровня лептина с концентра-
цией IL-4 и IFNγ. Показатели, характеризующие инсулинорезистентность Тг/ЛПВП и TyG, были ас-
социированы с поддерживающим хронический воспалительный процесс хемокином МСР-1. Индекс 
VAI, отражающий дисфункцию висцеральной жировой ткани, был взаимосвязан с МСР-1.

Таким образом, полученные результаты свидетельствуют об участии системы цитокинов в форми-
ровании патологии висцеральной жировой ткани и развитии метаболического синдрома.

Ключевые слова: метаболический синдром, цитокины, инсулинорезистентность, адипокины, дисфункция висцеральной 
жировой ткани

ASSOCIATION OF THE CYTOKINE PROFILE AND METABOLIC 
SYNDROME COMPONENTS IN YOUNG PATIENTS
Sumerkina V.A., Telesheva L.F., Golovneva E.S.
South Ural State Medical University, Chelyabinsk, Russian Federation

Abstract. The components of metabolic syndrome (MS) are independent factors of cardiometabolic risk and 
are associated with impaired humoral immunity. However, the literature data on the cytokine profile features 
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in MS are ambiguous. Therefore, associations between cytokine levels and MS components were determined 
in a group of MS patients of both sexes, as well as indices of visceral adipose tissue function were studied. The 
work included 149 patients aged 18-45 years. The patients were divided into 2 groups: group 1 (n = 71) included 
patients without abdominal obesity and MS components (comparison group); group 2 (n = 78), patients with 
MS. The concentrations of glucose, glycosylated hemoglobin, insulin, total cholesterol, HDL-C, LDL-C, 
triglycerides, leptin, adiponectin were determined. The indexes of insulin resistance HOMA-IR, Tg/HDL and 
TyG, as well as marker of visceral adipose tissue dysfunction VAI were calculated. ELISA technique was used 
to determine the concentration of IL-1β, IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IFNα, IFNγ, MCP-1 and TNFα. 
Results: In the patients with MS, we have found increased levels of IL-6, IL-10, MCP-1, and decrease of 
IL-2, IL-4, IFNγ levels. Correlation analysis established a relationship between glucose levels and MCP-1; 
glycosylated hemoglobin and IL-6, TNFα. Among the indices of lipid metabolism, we have revealed some 
associations between LDL-C and IFNγ; HDL-C and IL-2, IL-4, IFNγ. The levels of triglycerides correlated 
with MCP-1. A negative relationship between the presence of arterial hypertension and the IL-4 contents was 
established. A negative correlation of leptin levels with IL-4 and IFNγ concentrations was also determined. 
Markers of insulin resistance (Tg/HDL and TyG) were associated with MCP-1 chemokine, thus supporting 
chronic inflammatory process. The VAI index, which reflects the dysfunction of visceral adipose tissue, showed 
a correlation with MCP-1. Thus, the results of investigation suggest an involvement of the cytokine system in 
the disorders of visceral adipose tissue and development of the metabolic syndrome.

Keywords: metabolic syndrome, cytokines, insulin resistance, adipokines, visceral adipose tissue dysfunction

Введение
В настоящее время достигнуты успехи в из-

учении патогенеза отдельных компонентов мета-
болического синдрома (МС), однако отсутствует 
понимание механизмов инициирования муль-
тисистемного ответа и прогрессии типовых па-
тологических процессов, лежащих в основе раз-
вития артериальной гипертензии, дислипидемии 
и гипергликемии. Ожирение и метаболический 
синдром рассматривают в качестве хронического 
субклинического воспаления. В работах, осве-
щающих патогенез отдельных компонентов МС 
(артериальной гипертензии, дислипидемии, ги-
пергликемии, дисфункции эндотелия) воспали-
тельный процесс представлен одним из ведущих 
механизмов [4, 8]. Вместе с тем сведения о ха-
рактере системных иммунологических наруше-
ний при ожирении и МС неоднозначны [5, 15]. 
Большинство современных исследований со-
средоточены на механизмах развития локальных 
иммунных изменений в жировой ткани [1, 2]. Та-
ким образом, изучение при МС системы цитоки-
новой регуляции представляет большой научный 
интерес. 

Материалы и методы
В работу включили 149 человек в возрасте 18-

45 лет. Пациентов распределили в 2 группы: 1-я 
группа (n = 71) – условно здоровые лица без аб-
доминального ожирения, избытка массы тела 
и дополнительных критериев метаболического 
синдрома; 2-я группа (n = 78) – пациенты с МС 
(в соответствии с Национальными рекоменда-
циями «Диагностика и лечение метаболического 
синдрома» Российского кардиологического об-
щества, 2009). Определяли концентрацию глю-
козы, гликозилированного гемоглобина, инсу-
лина, общего холестерина, ХсЛПВП, ХсЛПНП, 

триглицеридов, лептина, адипонектина; рас-
считывали индексы инсулинорезистентности 
HOMA-IR, Тг/ЛПВП и TyG, а также маркер дис-
функции висцеральной жировой ткани VAI. В 
периферической крови пациентов методом ИФА 
определяли уровень цитокинов IL-1β, IL-2, IL-4, 
IL-6, IL-8, IL-10, IFNα, IFNγ, МСР-1 и TNFα. 
Статистическую обработку полученных резуль-
татов выполняли с помощью пакета прикладных 
программ STATISTIСA 10 (StatSoft, Inc., 2011, 
США). Для всех видов анализа статистически 
значимыми считались значения p < 0,05.

Результаты и обсуждение
В группе пациентов с МС дислипидемия ха-

рактеризовалась повышением уровня общего 
холестерина, ХсЛПНП, триглицеридов и сни-
жением ХсЛПВП (табл. 1). Были установлены 
гипергликемия (повышение уровня глюкозы и 
гликозилированного гемоглобина) и гиперин-
сулинемия. Индексы НОМА-IR, Тг/ХсЛПВП и 
TyG при МС были выше, чем в группе сравнения, 
их значения свидетельствовали о наличии инсу-
линорезистентности. При МС установлено изме-
нение профиля адипокинов (повышение лептина 
и соотношения лептин/адипонектин и снижение 
адипонектина), а также повышение значения ин-
декса VAI, отражающего дисфункцию висцераль-
ной жировой ткани. 

Анализ уровня цитокинов выявил у пациен-
тов с МС повышение концентрации IL-6, IL-10 
и МСР-1 (табл. 2), а также снижение уровня IL-2, 
IL-4, IFNγ относительно группы сравнения. Со-
держание цитокинов IL-1β, IL-8, IFNα и TNFα 
не имело статистически значимых межгрупповых 
различий.

Нами были проанализированы взаимосвязи 
между уровнем цитокинов и описанными выше 
биохимическими показателями при МС (табл. 3).
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Установлены ассоциации уровня про- и про-
тивовоспалительных цитокинов с компонен-
тами МС, маркерами инсулинорезистентности 
и дисфункции висцеральной жировой ткани. 
Противовоспалительный цитокин IL-4 имел по-
ложительную корреляцию с ХсЛПВП и отрица-
тельную взаимосвязь с содержанием лептина и 
наличием у пациентов артериальной гипертен-
зии. Повышенный уровень IL-6 при МС был по-

ложительно взаимосвязан с гликозилированным 
гемоглобином. Содержание IFNγ коррелировало 
с показателями липидного обмена ХсЛПНП (по-
ложительная связь) и ХсЛПВП (отрицательная 
связь); лептином (отрицательная связь). Были 
определены положительные корреляционные 
связи МСР- 1 с уровнем глюкозы, триглицеридов, 
маркерами инсулинорезистентности Тг/ ХсЛПВП 

ТАБЛИЦА 1. ПОКАЗАТЕЛИ ЛИПИДНОГО И УГЛЕВОДНОГО ОБМЕНА, ИНДЕКСЫ ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТИ 
И ДИСФУНКЦИИ ВИСЦЕРАЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ ТКАНИ, КОНЦЕНТРАЦИЯ АДИПОКИНОВ У ПАЦИЕНТОВ 
С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ, Ме (Q0,25-Q0,75)

TABLE 1. CHARACTERISTICS OF LIPID AND CARBOHYDRATES METABOLISM, INDEXES OF  INSULIN RESISTANCE 
AND VISCERAL ADIPOSE TISSUE DYSFUNCTION, CONCENTRATIONS OF ADIPOKINES IN PATIENTS WITH METABOLIC 
SYNDROME, Ме (Q0.25-Q0.75)

Показатель
Characteristics

Группа сравнения
Comparison group

(n = 71)

МС
MS

(n = 78)
р

Глюкоза, ммоль/л
Glusose, mmol/L

5,0
(4,7-5,4)

5,7
(5,3-6,0) p ˂ 0,001

HbA1C, % 4,2
(3,9-4,4)

4,9
(4,5-5,4) p ˂ 0,001

Инсулин, мкМЕ/мл
Insulin, mcU/mL

9,4
(6,9-27,0)

15,5
(10,0-26,1) p = 0,033

Общий холестерин, ммоль/л
Total cholesterol, mmol/L

4,4
(4,1-4,8)

5,9
(5,0-6,5) p ˂ 0,001

Холестерин ЛПВП, ммоль/л
Cholesterol HDL, mmol/L

1,9
(1,4-2,3)

1,2
(0,9-1,6) p ˂ 0,001

Холестерин ЛПНП, ммоль/л
Cholesterol LDL, mmol/L

2,1
(1,8-2,6)

3,8
(3,2-4,3) p ˂ 0,001

Триглицериды, моль/л
Triglyceride, mmol/L

0,7 
(0,5-1,0)

1,8 
(1,2-2,6) p ˂ 0,001

НОМА-IR 2,1 
(1,6-6,0)

4,3 
(2,4-7,1) p = 0,009

Тг/ХсЛПВП
Tg/HDL

0,38 
(0,27-0,60)

1,38 
(1,00-2,09) p ˂ 0,001

TyG 4,38 
(4,19-4,49)

4,85 
(4,61-5,02) p ˂ 0,001

VAI 0,62
(0,39-0,92)

2,33
(1,45-3,49) p ˂ 0,001

Лептин, нг/мл
Leptin, ng/mL

9,15 
(5,10-15,10)

32,80 
(11,90-61,90) p ˂ 0,001

Адипонектин, мкг/мл
Adiponectin, mcg/mL

8,6 
(7,1-12,6)

7,0 
(5,3-9,1) p = 0,002

Лептин / адипонектин, нг/мкг
Leptin / adiponectin, ng/mcg

0,96 
(0,48-1,56)

4,05 
(1,65-8,78) p ˂ 0,001

Примечание. НОМА-IR = Глюкоза (ммоль/л) × Инсулин (мкМЕ/мл) / 22,5. 
TyG = Ln [Триглицериды (мг/дл) × Глюкоза (мг/дл) / 2]. 
VAI мужчины = (ОТ/39,68 + (1,88 × ИМТ)) × Тг/1,03 × 1,31/ХсЛПВП.
VAI женщины = (ОТ/36,58 + (1,89 × ИМТ)) × Тг/0,81 × 1,52/ХсЛПВП.
Note. HOMA-IR = Glucose (mmol/L) × Insulin (mcU/mL) / 22.5. 
TyG = Ln [Triglyceride (mg/dL) × Glucose (mg/gL) / 2]. 
VAI men = (WC/39.68 + (1.88 × BMI)) × Tg/1,03 × 1.31/HDL. 
VAI women = (WC/36.58 + (1.89 × BMI)) × Tg/0.81 × 1.52/HDL. 
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и TyG, индексом VAI, отражающим дисфункцию 
висцеральной жировой ткани. 

По литературным данным, ожирение и МС 
сопровождаются повышением уровня провоспа-
лительных цитокинов. Доказано, что IL-1β, IL-6, 
TNFα синтезируются провоспалительными М1 
макрофагами висцеральной жировой ткани [7]. 

В нашем исследовании концентрация IL-6 при 
МС была повышена и взаимосвязана с гликемией 
(уровнем гликозилированного гемоглобина). IL-6 
синтезируется в макрофагах, эндотелиоцитах, 
Т-лимфоцитах. Под влиянием IL-6 активируется 
пролиферация В-лимфоцитов и белков острой 
фазы. Доказана роль IL-6 в развитии ангиотензин 
II индуцированной гипертензии [13]. 

У пациентов с МС было установлено повыше-
ние уровня противовоспалительного цитокина 
IL-10. Вероятно, данный процесс носит компен-
саторный характер в ответ на рост концентра-
ции провоспалительных цитокинов и действие 
других факторов, стимулирующих активацию 
воспаления. Так, в группе МС нами определена 
положительная взаимосвязь уровня IL-10 с IL-6 
(rs = 0,59; р = 0,026). 

В литературных источниках описано повыше-
ние уровня МСР-1 при ожирении и метаболиче-
ском синдроме, что подтвердилось в нашей рабо-

те. Рост концентрации МСР-1 оказывает влияние 
на такие иммунные механизмы, как регуляция 
иммунного ответа, функциональная активность 
миелоидных клеток, цитотоксические свойства 
моноцитов и макрофагов, а также является од-
ним из патогенетических факторов развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний при ожирении. 
Наши данные также подтвердили рост МСР-1 
при МС. МСР-1 является хемокином, поддержи-
вающим хроническое воспаление посредством 
привлечения в участок повреждения из перифе-
рической крови моноцитов, Т-лимфоцитов, ба-
зофилов [6]. Основной источник МСР-1 – моно-
циты и макрофаги, также МСР-1 синтезируется в 
эндотелии, фибробластах, клетках эпителия, ме-
зангия, астроцитах, адипоцитах и других. Индук-
ция синтеза МСР-1 происходит под действием 
цитокинов IL1, IL-4, IL-6, TNFα, IFNγ, PDGF, 
VEGF и других. Нами установлена ассоциация 
МСР-1 с компонентами МС – уровнем глюко-
зы, триглицеридов, маркерами инсулинорези-
стентности Тг/ЛПВП и TyG, а также с маркером 
дисфункции висцеральной жировой ткани VAI. 
В других исследованиях доказана взаимосвязь 
повышения содержания МСР-1 и нарушения ме-
таболизма глюкозы [3, 11]. 

ТАБЛИЦА 2. КОНЦЕНТРАЦИЯ ЦИТОКИНОВ У ПАЦИЕНТОВ С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ, Ме (Q0,25-Q0,75)

TABLE 2.CONCENTRATIONS OF CYTOKINES IN PATIENTS WITH METABOLIC SYNDROME, Ме (Q0.25-Q0.75)

Показатель, пг/мл
Characteristics, pg/mL

Группа сравнения
Comparison group

(n = 71)

МС
MS

(n = 78)
р

IL-1ββ 3,0
(2,2-4,3)

3,2
(2,2-5,3) н/з

IL-2 9,8
(8,6-10,2)

4,2
(3,8-8,5) p ˂ 0,0001

IL-4 2,9
(2,7-3,1)

0,9
(0,7-2,8) p ˂ 0,0001

IL-6 3,6
(2,8-4,6)

5,1
(3,2-7,1) p = 0,012

IL-8 44,3
(23,3-95,3)

55,2
(18,4-142,0) н/з

IL-10 4,9
(4,1-5,6)

5,7
(5,0-7,0) p ˂ 0,001

IFNαα 12,5
(11,1-13,9)

11,2
(7,5-14,8) н/з

IFNγγ 21,9
(20,7-22,5)

5,9
(5,0-21,0) p ˂ 0,0001

МСР-1 139,2
(101,5-190,9)

164,3
(132,1-195,5) p = 0,030

TNFαα 5,2
(4,1-6,4)

5,4
(3,8-6,6) н/з

Примечание. н/з – различия статистически не значимые (р > 0,05).

Note. n/s, the differences are statistically no significant (p > 0.05).



539

Цитокины у пациентов с метаболическим синдромом 
Cytokines in young patients with metabolic syndrome 2022, Vol. 25, № 4

2022, Т. 25, № 4

TNFα в нашей работе не имел статистически 
значимых межгрупповых отличий, однако при 
МС был взаимосвязан с уровнем гликозилиро-
ванного гемоглобина. В исследованиях других 
авторов продемонстрировано повышение TNFα 
при МС [12].

IL-2 известен как аутокринный фактор роста 
для Т-клеток, а также фактор дифференцировки 
эффекторных клеток и клеток памяти. В нашем 
исследовании уровень IL-2 при МС был сни-
жен относительно группы сравнения. Снижение 
концентрации IL-2 или нарушение его взаимо-
действия с рецептором проявляется численным 
либо функциональным дефицитом регуляторных 
Т-клеток, что является одним из механизмов раз-
вития аутоиммунных реакций. IL-2 одновремен-
но участвует как в реакциях стимуляции иммун-
ного ответа, так и в механизмах его сдерживания. 
Синтез IL-2 происходит в СD4-активированных 
лимфоцитах, NKT- и NK-лимфоцитах. Данный 
цитокин стимулирует синтез IFNγ посредством 
Т-лимфоцитов. 

Нами определено снижение концентрации 
противовоспалительного цитокина IL-4 при МС. 
Снижение IL-4 при ожирении показано в работе 
зарубежных авторов [10]. В группе МС определе-

на ассоциация концентрации IL-4 с компонен-
тами метаболического синдрома (ХсЛПВП, ар-
териальная гипертензия), уровнем лептина. IL-4 
является медиатором дифференцировки Th2-
лимфоцитов. Установлено, что продукция IL-4 
угнетается при ангиотензин II индуцированной 
гипертензии [13]. Также ассоциация снижения 
уровня IL-4 и наличия АГ может быть связана с 
угнетением синтеза IL-4 под влиянием высокой 
концентрации ионов натрия, либо со снижением 
экспрессии генов противовоспалительных цито-
кинов при гипертензии, что описано в литерату-
ре [14]. Однако в других клинических и экспери-
ментальных работах определено повышение IL-4 
при артериальной гипертензии [9]. 

Нами определено снижение уровня IFNγ у 
пациентов с МС. При МС уровень IFNγ был 
взаимосвязан с компонентами МС (ХсЛПНП, 
ХсЛПВП), лептином. IFNγ относится к интер-
феронам II типа и является сигнальной регу-
ляторной молекулой, оказывающей более 100 
биологических эффектов. Наиболее значимыми 
функциями IFNγ являются противовирусная, 
противоопухолевая и иммуномодулирующая 
активность, которые реализуются посредством 
стимуляции антителообразования, фагоцито-

ТАБЛИЦА 3. КОРРЕЛЯЦИЯ ЦИТОКИНОВ С КОМПОНЕНТАМИ МС, ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТЬЮ, ПРОФИЛЕМ 
АДИПОКИНОВ У ПАЦИЕНТОВ С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ, rS 
TABLE 3. CORRELATIONS OF CYTOKINE LEVEL'S WITH METABOLIC SYNDROME COMPONENTS, INSULIN RESISTANCE, 
PROFILE OF ADIPOKINES IN PATIENTS WITH METABOLIC SYNDROME, rS 

Показатель
Characteristics

IL-4, пг/мл
IL-4, pg/mL

IL-6, пг/мл
IL-6, pg/mL

IFNγγ, пг/мл
IFNγ, pg/mL

МСР-1, пг/мл
MCP-1, pg/mL

Глюкоза, ммоль/л
Glusose, mmol/L

-0,04; 
p = 0,764

0,14; 
p = 0,420

0,01; 
p = 0,902

0,35; 
р = 0,003

HbA1C, % 0,51; 
p = 0,056

0,42; 
р = 0,010

0,42; 
p = 0,052

0,18; 
p = 0,130

Холестерин ЛПВП, 
ммоль/л
HDL, mmol/L

0,67; 
р < 0,0001

0,42; 
p = 0,051

0,67; 
p < 0,0001

0,01; 
p = 0,907

Холестерин ЛПНП, 
ммоль/л
LDL, mmol /L

-0,21; 
p = 0,077

-0,09; 
p = 0,601

-0,29; 
р = 0,015

-0,04; 
p = 0,742

Триглицериды, ммоль/л
Triglyceride, mmol/L

0,35; 
p = 0,053

0,21; 
p = 0,212

0,39; 
p = 0,056

0,39; 
р = 0,0007

Тг/ХсЛПВП
Tg/HDL

0,02; 
p = 0,843

0,13; 
p = 0,451

0,01; 
p = 0,958

0,28; 
р = 0,023

TyG 0,31; 
p = 0,008

0,27; 
p = 0,124

0,34; 
p = 0,054

0,35; 
р = 0,003

VAI -0,04; 
p = 0,755

0,15; 
p = 0,399

-0,07; 
p = 0,590

0,27; 
р = 0,026

Лептин, нг/мл
Leptin, ng/mL

-0,31; 
р = 0,016

0,091; 
p = 0,640

-0,27; 
р = 0,044

0,05; 
p = 0,710

Наличие артериальной 
гипертензии
Hypertension

-0,41; 
р = 0,0004

-0,28; 
p = 0,010

-0,25; 
p = 0,054

-0,21; 
p = 0,080
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за, активации NK-клеток, усиления экспрес-
сии MHC II, индукции дифференцировки 
Т-цитотоксических лимфоцитов и повышения 
экспрессии Th1-лимфоцитов, блокирования 
Т-супрессорного звена. Секреция IFNγ происхо-
дит преимущественно в Т-клетках [13]. Обнару-
женное нами снижение концентрации IFNγ, ве-

роятно, можно рассматривать в качестве маркера 
иммунодефицитного состояния при МС.

Таким образом, полученные результаты сви-
детельствуют об участии системы цитокинов в 
формировании патологии висцеральной жиро-
вой ткани и развитии метаболического синд-
рома.
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