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Введение 

Концепция системной воспалительной реакции,
или системного воспаления, при хронической
обструктивной болезни легких (ХОБЛ), отно-

сительно нова. Как подчеркивается в определениях за-
болевания, ХОБЛ характеризуется хроническим воспа-
лением всех дыхательных путей. На ранних стадиях
заболевания воспалительный процесс, чаще всего вы-
зываемый ингаляцией табачного дыма, может быть об-
ратимым. Однако со временем воспаление дыхатель-
ных путей становится хроническим, персистирующим,
даже несмотря на прекращение курения. Основная ло-
кализация воспаления при ХОБЛ — малые дыхатель-
ные пути, но активное воспаление присутствует также
и в крупных бронхах, и в легочной паренхиме, и в ле-
гочных сосудах [7]. При ХОБЛ часто отмечается повы-
шение уровня маркеров воспаления в периферической
крови: С-реактивного белка (СРБ), фибриногена, лей-
коцитов, провоспалительных цитокинов – интерлей-
кинов 1 (ИЛ-1), 6 (ИЛ-6), 8 (ИЛ-8) и фактора некроза
опухолей-α (ФНО-α). 

Точные механизмы системного воспаления
при ХОБЛ изучены недостаточно. Предполагается,
что местное (т.е. бронхолегочное) и системное воспа-
ление приводят к выходу стресс-индуцированных ци-

токинов и свободных радикалов из бронхолегочной си-
стемы в системную циркуляцию крови [3]. 

Развитие системного субклинического воспаления
и является ключевым звеном, связывающим ХОБЛ
и компоненты метаболического синдрома (МС) [7].
Важно, что интенсивность системной провоспалитель-
ной активации у пациентов с ХОБЛ хорошо коррели-
рует с риском возникновения МС [6] и сахарного диа-
бета 2 типа (СД2) [9]. Примечательно, что в когорте
пациентов с СД2 и сопутствующей ХОБЛ наблюдаются
более высокие концентрации СРБ, фибриногена, ИЛ-
6, ФНО-α [2], а также наименьший уровень плазмен-
ного альбумина по сравнению с лицами без обструк-
тивных заболеваний легких, независимо от их пола
и возраста [2].

Необходимо отметить, что при ХОБЛ наблюдается
повышение содержания маркеров воспаления в крови
даже в период клинической ремиссии [1, 5].

Таким образом, в настоящее время актуальна про-
блема анализа клинического течения рассматривае-
мого заболевания с позиций оценки интенсивности
системного воспаления при ХОБЛ с сопутствующим
МС. 

Цель работы – изучить особенности клинического
течения ХОБЛ и маркеры системного воспаления
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Особенности клинического течения ХОБЛ
при метаболическом синдроме: роль системного
воспаления

Резюме. Развитие системного субклинического воспаления является ключевым звеном, связывающим хроническую об-
структивную болезнь легких (ХОБЛ) и метаболический синдром (МС). Целью данного исследования было изучение па-
раметров системного воспаления при ХОБЛ в сочетании с МС и без него. Пациенты с ХОБЛ были подразделены на 3 сте-
пени тяжести (GOLD, 2008). Было отмечено повышение уровней интерлейкинов-6 и 8, ФНО-α и неспецифических
параметров воспаления – фибриногена и С-реактивного белка – во всех группах обследованных, однако более значимое
повышение исследуемых параметров было зарегистрировано при сочетанной патологии. Таким образом, присоединение
МС к ХОБЛ приводит к более высокому содержанию провоспалительных цитокинов и усилению системного воспаления.
Ключевые слова: ХОБЛ, метаболический синдром, интерлейкин-6, интерлейкин-8, ФНО-α.

Resume. The development of systemic subclinical inflammation is a key element connecting COPD and metabolic syndrome.
The purpose of our research comprised in analyzing the parameters of systemic inflammation in patients with COPD with and
without metabolic syndrome. Patients with COPD were subdivided into 3 severity levels (GOLD, 2008), another group included pa-
tients with COLD combined with metabolic syndrome. We found an increase in levels of interleukin-6, and -8 TNF-α and non-
specific parameters of inflammation (fibrinogen and C-reactive protein) in all groups; but more significant increase was registered
in case of combination of the pathologies. Thus, combination of metabolic syndrome and COPD results in an increase in the number
of proinflammatory cytokines and increase in systemic inflammation. Key words: COPD, metabolic syndrome, interleukin-6, inter-
leukin-8, TNF-α.
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у больных с сопутствующим МС во время ремиссии ос-
новного заболевания. 

Материалы и методы 
Обследовано 140 мужчин. Средний возраст обсле-

дованных составил 51,2±5,3 года. Средний показа-
тель ИМТ – 25,9±5,3. Все пациенты были информи-
рованы о проведении исследования, выразили свое
согласие и были разделены на 3 группы. В первую
группу вошли 45 пациентов с ХОБЛ (критерии
GOLD, пересмотр 2008 г.). Длительность заболевания
в среднем составляла 7,8±1,1 года. Индекс курящего
человека – 30,7±9,8 пачка/лет. Во вторую группу
вошли 39 пациентов с МС (критерии ВНОК, 2008 г.)
Индекс курящего человека – 13,56±1,68 пачка/лет.
Длительность заболевания в среднем составила
5,7±1,4 года. В третью – 36 пациентов с сочетанной
патологией (ХОБЛ с МС). Длительность заболевания
ХОБЛ составила 9,3±0,7 года, индекс курящего чело-
века – 30,7±9,8 пачка/лет.

Пациенты первой группы были разделены на под-
группы в зависимости от стадии течения ХОБЛ (по по-
казателям спирографии): первая подгруппа – паци-
енты с 1 стадией заболевания; вторая – со 2 и третья –
с 3 стадией заболевания.

Для исследования интерлейкинов использовали
сыворотку крови, определяя их содержание методом
ИФА-анализа с использованием тест-системы
«Цитокин» (Санкт-Петербург) по инструкции про-
изводителя. Регистрацию результатов проводили
на горизонтальном фотометре ELx800 (США) при
длине волны 450 нм. ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-α, С-реак-
тивный белок плазмы крови определяли с использо-
ванием качественной и количественной методики.
Качественно СРБ определяли по методике латекс-
теста; в случае положительного результата опреде-
ляли количественное содержание СРБ в плазме
крови на автоматическом анализаторе «Array»
(США). Количественное определение содержания
фибриногена в плазме крови производилось хроно-
метрическим методом по Clauss на коагулометре.
Забор крови осуществлялся натощак в утренние часы
с 8.00 до 9.00.

Достоверность выявленных различий оценивалась
по t-критерию Стъюдента со статистически значимой
границей р<0,05. Для определения степени статисти-
ческой связи между исследуемыми параметрами ис-
пользовали корреляционный анализ. 

Результаты исследования и их обсуждение
Поскольку воспалительная реакция при ХОБЛ свя-

зана с нейтрофильной инфильтрацией в очаге воспа-
ления при повышенной активности ИЛ-6, 8 и ФНО-α
[2, 9], в нашей работе мы выбрали именно эти маркеры.

Согласно полученным результатам (табл. 1), у паци-
ентов с ХОБЛ при всех исследуемых стадиях заболева-
ния в фазу ремиссии наблюдается повышение актив-
ности провоспалительных цитокинов сыворотки
крови. 

Анализ содержания цитокинов в зависимости от тя-
жести ХОБЛ показал повышенное содержание ИЛ-6
при II стадии болезни, тогда как при III стадии кон-
центрация ИЛ-6 значимо снижается (табл. 1).
Это можно объяснить снижением синтеза цитокинов
вследствие истощения белково-энергетических ресур-
сов при более тяжелом течении заболевания [1].

Уровень ИЛ-8 в сыворотке крови у пациентов
с ХОБЛ имеет тенденцию к повышению независимо
от стадии болезни. 

При проведении корреляционного анализа было
установлено, что содержание ИЛ-6, ИЛ-8 было тесно
связано с длительностью заболевания и частотой его
обострений (r=0,832, р<0,05; r=0,691, р<0,05 соответ-
ственно). 

Отмечено более низкое содержание ФНО-αна III ста-
дии заболевания, чем на второй (табл. 1). Была выявлена
корреляционная связь между уровнем ФНО-αи стадией
ХОБЛ (r=0,5838, р=0,001).

При анализе показателей цитокинов у пациентов
с ХОБЛ были выявлены значительные колебания уров-
ней ИЛ-6, поэтому независимо от стадии заболевания
они были разделены на два подгруппы: подгруппа А –
без активации ИЛ-6 (концентрация цитокина соста-
вила 2,83±4,03 пг/мл); подгруппа В – с активацией
ИЛ-6 (уровень цитокина – 9,31±6,98 пг/мл).

У пациентов с ХОБЛ без активации системы цитоки-
нов отмечались менее выраженные нарушения бронхи-
альной проходимости, чем у больных с активацией си-
стемы цитокинов: они имели более низкие показатели
СРБ в плазме крови (0,08±0,12 мг/дл и 0,211±0,26 мг/дл
соответственно). Уровень ФНО-α в обеих подгруппах
имел тенденцию к повышению. 

В подгруппу А вошли больные с I, реже со II стадией
ХОБЛ и пациенты с редкими обострениями заболева-
ния (не более трех в год); в под группу В – пациенты со ΙΙ
и ΙΙΙ стадией ХОБЛ и частыми обострениями в течение
года. По-видимому, это связано с более выраженной си-

Таблица 1
Средние значения уровней провоспалительных цитокинов у обследованных пациентов

Цитокины

(ед. измерения)
Группа ХОБЛ Группа МС группа ХОБЛ+МС р

I стадия II стадия III стадия 

ИЛ-6 (пг/мл) 5,84±3,8 6,70±39,2 4,68±79,15 2,94+0,75 10,5+1,7
p1<0,05

p2<0,005

ИЛ-8 (пг/мл) 2,41+0,37 3,21±23,1 3,54±23,2 5,4+0,9 14,1+2,56
p1<0,05

p2<0,005

ФНО-α (пг/мл) 11,71±8,62 12,075±1,49 7,34±22,52 11,2+0,06 29,4+2,9
p1<0,05

p2<0,005

p1 – различия между группами 1 и 3; p2 – различия между группами 2 и 3.
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стемной воспалительной реакцией. Установленные
особенности цитокинового статуса свидетельствуют
о более выраженных и длительных нарушениях систем-
ного воспалительного ответа при III стадии ХОБЛ. 

При анализе концентрации интерлейкинов наибо-
лее выраженные патологические сдвиги c увеличе-
нием уровня провоспалительных цитокинов обнару-
жены у больных с сочетанием ХОБЛ и МС, что можно
объяснить наличием у этих больных выраженного
скопления абдоминальной жировой ткани, являю-
щейся источником гиперпродукции данных цитоки-
нов (табл. 1). Так, у больных с сочетанной патологией
уровень ИЛ-6 был на 28%; ИЛ-8 – на 38% и ФНО-α–
на 38,3% выше по сравнению с показателями у паци-
ентов с изолированным МС. Все показатели были
значимыми.

Неспецифические маркеры воспаления также пре-
терпевали изменения, которые отражены в таблице 2.
Как видно из данных, представленных в таблице, не-
смотря на то, что пациенты исследовались в стадию ре-
миссии ХОБЛ, у них сохранялись повышенные значе-
ния острофазовых белков воспаления. 

Увеличение уровня фибриногена в плазме крови
у больных с сочетанной патологией свидетельствует
о возрастании риска обострения ХОБЛ.

В настоящее время накоплены данные о большом
диагностическом и прогностическом значении С-ре-

активного белка при ХОБЛ. Этот белок коррелирует
с течением данного заболевания – по его уровню
в крови можно судить о завершенном обострении
ХОБЛ или исходе заболевания [4]. Как видно из таб-
лицы 2, большее значение СРБ отмечено при сочетан-
ной патологии, что также свидетельствует о высоком
риске обострений у таких больных. 

Полученные нами результаты согласуются с данными
литературы. Наличие системного воспаления у пациен-
тов с ХОБЛ стабильного течения показано в метаанализе
Gan W.Q. и соавт., где было рассмотрено 14 исследова-
ний, посвященных изучению маркеров системного вос-
паления при хронической обструктивной болезни легких.

Выводы
1. Выраженность воспалительного ответа у пациентов

с ХОБЛ увеличивается по мере прогрессирования
заболевания.

2. Уровни маркеров системного воспаления у пациен-
тов с ХОБЛ остаются повышенными и без обостре-
ния заболевания. 

3. Сочетание хронической обструктивной болезни лег-
ких с метаболическим синдромом отягощает тече-
ние основного заболевания, что объясняется значи-
тельным повышением уровней провоспалительных
цитокинов, в избытке секретируемых висцеральной
жировой тканью.

Таблица 2

Средние значения уровней фибриногена и СРБ у обследованных пациентов

Цитокины

(ед. измерения)

Группа ХОБЛ Группа МС группа ХОБЛ+МС

I стадия II стадия III стадия 

Фибриноген (г/л) 2,97±0,4 3,07±0,6 3,15±0,7 3,4±0,2 4,3±0,1

СРБ (мг/дл) 0,122±0,1 0,16±0,2 0,154±0,1 0,23±0,1 0,27±0,1
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