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ОСОБЕННОСТИ                                                                 
ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНОВ ИЛ-6 (IL-6-174G/C;                                                                             

IL-6-572G/C) У ПАЦИЕНТОВ РАЗЛИЧНЫХ                                                                                
ЭТНИЧЕСКИХ ГРУПП С ИШЕМИЧЕСКОЙ                                                                                 

БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА                                                            
(ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)

Смирнова О.В., Каблуков В.С.

Цель исследования. Представить читателю подробный обзор осо-
бенностей полиморфизма генов ИЛ-6 у пациентов различных этниче-
ских групп с ишемической болезнью сердца (ИБС), а также исследо-
вать влияние разных генотипов однонуклеотидных полиморфизмов 
интерлейкина ИЛ-6 на циркуляционные уровни воспалительных и про-
тивовоспалительных цитокинов у пациентов с различными частотами 
аллелей с ИБС. 

Материал и методы исследования. Авторами был проведён поиск 
литературы об особенностях полиморфизма генов ИЛ-6 у пациентов 
различных этнических групп с ИБС, с использованием соответствующих 
ключевых слов, в поисковых системах PubMed и Google Scholar, по базам 
данных Scopus, Web of Science, MedLine, The Cochrane Library, EMBASE, 
Global Health, CyberLeninka, РИНЦ и другим.

Результаты. Потенциальная связь между полиморфизмами генов 
ИЛ-6 и ИБС широко исследованы на сегодняшний день, однако результа-
ты исследований остаются непоследовательными и несколько проти-
воречивыми. Наиболее сильная взаимосвязь установлена по генотипам 
IL-6-174G/C; IL-6-572G/C для различных этнических групп, что и обусла-
вливает интерес изучения в этом направлении в эпоху индивидуализации 
медицины.

Область применения результатов. Организация здравоохранения, 
кардиология, внутренние болезни, патологическая физиология.

Ключевые слова: ИЛ-6; полиморфизм генов; цитокиновая регуляция; 
ишемическая болезнь сердца; атеросклероз.
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FEATURES OF GENE POLYMORPHISMS                                
OF IL-6 (IL-6-174G/C IL-6-572G/C) IN PATIENTS                             

OF DIFFERENT ETHNIC GROUPS WITH CORONARY 
HEART DISEASE (LITERATURE REVIEW)

Smirnova O.V., Kablukov V.S. 

The aim of the study: to Provide the reader with a detailed overview of the 
features of IL-6 gene polymorphism in patients of different ethnic groups with 
coronary heart disease (CHD), as well as to investigate the effect of different 
genotypes of single-nucleotide polymorphisms of interleukin IL-6 on the circu-
lation levels of inflammatory and anti-inflammatory cytokines in patients with 
different frequencies of alleles with CHD. 

Material and methods: the Authors searched the literature on the pecu-
liarities of IL-6 gene polymorphism in patients of different ethnic groups with 
ischemic heart disease, using the appropriate keywords in the search engines 
PubMed and Google Scholar, databases Scopus, Web of Science, MedLine, the 
Cochrane Library, EMBASE, Global Health, CyberLeninka, RSCI and others.

Results: the Potential relationship between IL-6 and IHD gene polymor-
phisms has been widely studied to date, but the results remain inconsistent and 
somewhat contradictory. The strongest relationship was established by geno-
types IL-6-174G/C; IL-6-572G/C for different ethnic groups, which leads to the 
interest of studying in this direction in the era of individualization of medicine.

Practical implications: health care Organization, cardiology, internal dis-
eases, pathological physiology.

Keywords: IL-6; gene polymorphism; cytokine regulation; coronary heart 
disease; atherosclerosis. 

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) являются лидирующей при-
чиной смертности во всем мире. По данным ВОЗ в 2000 г. ССЗ стали ос-
новной причиной смертности. В 1996 г. в мире от ССЗ умерло 15 млн. 
человек, по прогнозам экспертов к 2020 г. эта цифра может достичь 25 млн. 
Среди CCЗ основной ущерб здоровью населения России и мира наносят 
ИБС и цереброваскулярная болезнь, поэтому усилия по профилактике и 
лечению в первую очередь должны быть направлены именно на эти две 
группы болезней, среди причин развития которых ведущее место занима-
ет атеросклероз (АТ). 
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Существует сильная ассоциация между системным воспалением и 
ИБС; эта ассоциация считается причинной, т. е. воспаление увеличивает 
риск заболевания, а не просто обозначает присутствие атеросклероза, ко-
торый сам по себе является воспалительным процессом [1].

Основоположником клеточно-воспалительной гипотезы атеросклеро-
за считается Рудольф Вирхов (R. Virchow), который в 1892 г. предложил 
термин «endarteriitis deformans nodosa», подчеркнув этим воспалительную 
природу заболевания, вовлечение в процесс внутренней оболочки сосу-
дистой стенки с деформацией последней и очаговый (узловой) характер 
процесса; но представление об атеросклерозе, как о хроническом вялоте-
кущем воспалительном заболевании, которое связано с дислипидемией 
и хронической иммунной дисрегуляцией, окончательно сформировалось 
лишь в XX столетии [2]. 

Согласно условиям доказательной медицины, маркеры воспаления в ка-
честве предикторов риска развития сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) 
и их осложнений, в настоящее время не соответствуют наивысшему уровню 
доказательности. Особого внимания заслуживает интерлейкин-6 (ИЛ-6), это 
мультифункциональный, плейотропный провоспалительный цитокин с мо-
лекулярной массой 26 кДа, синтезирующийся различными типами лимфо-
идных и нелимфоидных клеток, включая Т- и В-лимфоциты, фибробласты, 
эндотелиальные клетки, макрофаги/моноциты, мезангиальные и глиальные 
клетки, клетки синовиальной оболочки сустава, клетки жировой и опухо-
левой ткани [3]. Среди большого количества цитокинов, синтезируемых 
активированными Т-клетками, макрофагами и В-клетками, ключевая роль 
в развитии сердечно-сосудистых катастроф принадлежит именно ИЛ- 6. 
Уровни ИЛ-6 являются прогностическими в отношении ССЗ [2, 4, 5, 6, 7, 8, 
9, 10, 11] и повышены у пациентов с нестабильной стенокардией по сравне-
нию со стабильная стенокардия [12]. Сердечно-сосудистые факторы риска, 
такие как курение и физические упражнения, стресс приводят к повышению 
концентрации ИЛ-6 [13, 14, 15, 16, 17, 18]. 

Ген ИЛ-6 кодирует противовоспалительный цитокин в связи с этим 
повышение его концентрации в крови приводит к повышенной восприим-
чивости к развитию атеросклероза. Генотипы, в частности ИЛ-6-174G/G 
полиморфизма G–174C в промоторе гена ИЛ-6 (rs1800795) повышают ген-
ную транскрипцию и в значимой степени ассоциированы с повышенными 
уровнями общего холестерина и ЛПНП [19], что и обуславливает влияние 
полиморфизма гена ИЛ-6 на метаболические факторы атерогенеза. Боль-
шое количество исследований показали, что генотип IL6–174G/С ассоци-
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ирован с высоким риском значительного стеноза коронарной артерии и 
является тем самым сильным предиктором ИБС.

В таблице 1 приведены 16 исследований по изучению генотипа IL-6-
174 G/C в разных странах у разных этнических групп, которая демонстри-
рует неоднородность в полученных данных, в большинстве исследований 
взаимосвязь с ИБС не установлена у жителей Южной Азии; положительна 
у жителей Америки и некоторых областей Европы.

Таблица 1. 
Взаимосвязь генотипа IL-6-174 G/C с ИБС в разных странах                                                  

с учетом этнических особенностей
№ 
п/п

Страна 
исследования

Год 
публикации

ИЛ-6 (генотип, 
полиморфизм)

Связь с ИБС 
и этническая связь

1 Франция [20] 2001 IL-6-174 G/C установлена

2 Италия [21] 2005 IL-6-174 G>C установлена для аллеля 
С у пожилых итальянцев

3 Бразилия [22] 2010 IL-6-174 G>C
у африканских бразиль-
цев установлена, у кав-
казских бразильцев нет

4 Китай [23] 2012 IL-6-174 G/C
у белых популяций 
установлена, у восточ-
ных азиатов нет

5 Северная Аф-
рика [24] 2013 IL-6-174 G/C установлена

6 Великобрита-
ния [25] 2001 IL-6-174 G/C сомнительна

7 США [26] 2002 IL-6-174 G/C сомнительна
8 США [27] 2005 IL-6-174 G>C сомнительна
9 Германия [28] 2002 IL-6-174 G/C не установлена

10 Великобрита-
ния [29] 2004 IL-6-174 G>C не установлена для жи-

телей Северной Европы

11 Нидерланцы 
[30] 2006 IL-6-174 G/C не установлена

12 Турция [31] 2007 IL-6 -174 G/C не установлена

13 Германия [32] 2004 IL-6-174 G/C не установлена в кав-
казских образцах

14 Тунис [33] 2010 IL-6-174 G>C не установлена
15 Турция [34] 2011 IL-6-174 G/C не установлена 
16 Китай [35] 2016 ИЛ-6-174 G>C не установлена
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В таблице 2 приведены 11 исследований по изучению генотипа IL-
6-572G/C в разных странах у разных этнических групп, которая также 
демонстрирует неоднородность в полученных данных, в большинстве ис-
следований взаимосвязь с ИБС не установлена у жителей Европы; в проти-
воположность IL-6-174 G/C положительна у жителей Азиатских странах.

Таблица 2. 
Взаимосвязь генотипа IL-6-572G/C с ИБС в разных странах                                                            

с учетом этнических особенностей

№ 
п/п

Страна 
исследования

Год 
публи-
кации

ИЛ-6 (генотип, 
полиморфизм)

Связь с ИБС 
и этническая связь

1 Китай [36] 2006 IL-6-572 C/G установлена

2 Китай [37] 2010 IL-6-572 G/C установлена у китайцев 
хань

3 Мексика [38] 2010 IL-6 -572 G>C 
(rs1800796)

установлена у мекси-
канских индивидов

4 Китай [39] 2011 IL-6-572 C/G установлена

5 Турция [40] 2015 IL-6-572 G/C установлена 
у родственников

6 Китай [41] 2006 IL-6-572 C/G сомнительна у китай-
ского населения Ганса

7 Великобритания 
[42] 2001 IL-6-572 G/C не установлена

8 Великобритания 
[29] 2004 IL-6-572 G>C не установлена у жите-

лей Северной Европы
9 Швеция [43] 2007 IL-6-572 G>C не установлена

10 Индия [44] 2009 IL-6-572 G/C 
не установлена 
у североиндейского 
населения

11 Турция [34] 2011 IL-6-572 G/C не установлено 
у турецкого населения

Таким образом проспективные клинические и эпидемиологические 
исследования показали, что повышение провоспалительного цитокина 
(ИЛ-6) свидетельствуют о более высоком риске и неблагоприятном про-
гнозе ССЗ, в том числе ИБС. Потенциальная связь между полиморфиз-
мами генов ИЛ-6 и ИБС широко изучены на сегодняшний день, однако 
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результаты исследований остаются непоследовательными и несколько 
противоречивыми, в связи с этим их изучение является крайне актуаль-
ным, ведь установление причинно-следственной связи между биомарке-
ром и развитием ИБС и знание аллельных вариантов генов, которые могут 
влиять на уровень его экспрессии или особенности функционирования у 
различных этнических групп, позволит осуществлять профилактические 
меры в отношении пациентов группы риска.
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