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ПОКАЗАТЕЛИ ЦИТОКИНОВОЙ АКТИВНОСТИ И УРОВНЯ 
ПРОДУКЦИИ β-ЭНДОРФИНА ПРИ АРТЕРИАЛЬНОЙ 
ГИПЕРТЕНЗИИ, ПРОТЕКАЮЩЕЙ НА ФОНЕ АСТЕНО-
НЕВРОТИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ, У МУЖЧИН МОЛОДОГО 
ВОЗРАСТА ИЗ ГРУППЫ НАПРЯЖЕННЫХ ПРОФЕССИЙ
Герцев А.В.1, 2, Ищук В.Н.1, 2, Закревский Ю.Н.3
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Резюме. В настоящее время гипертоническая болезнь является наиболее распространенной сома-
тической патологией среди лиц молодого и трудоспособного возраста. Особой проблемой является 
развитие и прогрессирование артериальной гипертензии у лиц молодого возраста напряженных спе-
циальностей. У таких больных, на фоне хронического стресса, как правило, часто возникают эмоци-
ональные нарушения в виде тревоги и депрессии. Прямое патофизиологическое воздействие тревож-
но-депрессивных расстройств на сердечно-сосудистую систему способствует развитию нарушений 
со стороны основных регуляторных процессов и опасных для жизни клинических форм ишемической 
болезни сердца и гипертонической болезни. Однако, несмотря на наличие достаточного количества 
данных о влиянии тревожно-депрессивных нарушений на течение кардиологической патологии, тем 
не менее открытыми остаются вопросы степени изменений со стороны нейропептидно-цитокиново-
го пула иммунной системы у лиц молодого возраста с артериальной гипертензией из группы напря-
женных специальностей. Кроме того, стоит проблема минимальной изученности вопросов взаимоза-
висимости изменений в функционировании основных регуляторных систем (вегетативной нервной 
и иммунной) у таких больных.

В связи с чем целью данной работы явилось изучение цитокиновой активности иммунной систе-
мы и уровня продукции β-эндорфина при артериальной гипертензии, протекающей на фоне астено-
невротических нарушений, у мужчин молодого возраста из группы напряженных профессий, а также 
исследование характера взаимовлияний между показателями функционирования надсегментарной 
области вегетативной нервной системы и иммунитетом у этих больных. Были сформированы группы: 
1-я (n = 34) – больные с артериальной гипертензией и астено-невротическими нарушениями; 2-я 
(n = 20) – пациенты с артериальной гипертензией без психологических нарушений, острых и хро-
нических стрессов в анамнезе (контроль). Нейропептидно-цитокиновый пул иммунной системы ис-
следовали по уровню содержания в сыворотке крови цитокинов провоспалительного (TNFα, IL-1β, 
IL-6) и противовоспалительного (IL-4, IL-10) спектра, а также β-эндорфина. 

В ходе проведенного клинико-лабораторного обследования авторами установлено, что у пациен-
тов с артериальной гипертензией и астено-невротическими нарушениями, имеет место активация 
уровня провоспалительных цитокинов (TNFα, IL-1β, IL-6), подавление противовоспалительных ци-
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токинов (IL-4, IL-10), а также снижение β-эндорфина в крови. Кроме того, выявлены нарушения 
во взаимовлиянии между вегетативной нервной и иммунной системами у этих больных.
Ключевые слова: гипертензия, астения, β-эндорфин, цитокин, интерлейкин, воспаление

INDICATORS OF CYTOKINE ACTIVITY AND BETA-ENDORPHIN 
PRODUCTION LEVEL IN ARTERIAL HYPERTENSION 
ASSOCIATED WITH ASTHENIC/NEUROTIC DISORDERS IN 
YOUNG MEN EMPLOYED IN STRESSFUL PROFESSIONS
Gertsev A.V.a, b, Ischuk V.N.a, b, Zakrevsky Yu.N.c
a S. Kirov Military Medical Academy, St. Petersburg, Russian Federation  
b A. Nikiforov Russian Centre of Emergency and Radiation Medicine, St. Petersburg, Russian Federation  
c The Northern Joint Strategic Command, Russian Federation

Abstract. At the present time, arterial hypertension is the most common somatic pathology among young 
and able-bodied persons. Development and progression of hypertension in young people occupied with stressful 
jobs presents a particular problem. Anxiety and depression arise quite commonly in such persons subjected 
to chronic stress. Direct pathophysiological effects of anxiety and depressive disorders upon cardiovascular 
system leads to development of disturbances of basic regulatory processes and life-threatening clinical forms 
of ischemic heart disease and hypertension. However, despite sufficient data about the impact of anxiety and 
depressive disorders on the course of cardiac pathology, some open questions remain concerning the degree of 
changes in neuropeptide-cytokine pool of immune system in young, intensively working hypertensive patients. 
Moreover, there is lack of knowledge concerning interdependence in functioning of the major regulatory 
systems (autonomic nervous and immune) in such patients.

In this connection, the aim of this work was to study cytokines of the immune system, and the levels of beta-
endorphin production in hypertension, proceeding with astheno-neurotic disorders in young men of intensive 
specialties, as well as study of interactions between the indices of autonomic nervous system functioning, and 
immunity parameters in these patients. The following groups were under study: 1st (n = 34) included patients with 
hypertension and astheno-neurotic problems; 2nd (n = 20), patients with hypertension without psychological 
disorders, with acute or chronic stress in previous history (controls). Neuropeptide-cytokine profile of the 
immune system was evaluated by levels of proinflammatory cytokines (TNFα, IL-1β, IL-6), antiinflammatory 
cytokines (IL-4, IL-10), and β-endorphin.

In the course of clinical and laboratory examination, we have found that, in the patients with hypertension 
and astheno-neurotic disorders, activation of proinflammatory cytokines (TNFα, IL-1β, IL-6), suppression 
of anti-inflammatory cytokines (IL-4, IL-10), and reduced β-endorphin in the blood are registered. Moreover, 
the disturbances detected showed the mutual interactions between autonomic nervous and immune systems in 
these patients.

Keywords: hypertension, asthenia, β-endorphin, cytokine, interleukin, inflammation

Введение
В настоящее время гипертоническая болезнь 

(ГБ) является наиболее распространенной сома-
тической патологией среди лиц молодого и тру-
доспособного возраста [2]. Особой проблемой 
является развитие и прогрессирование ГБ у лиц 
молодого возраста напряженных специально-
стей [1]. У таких пациентов основными фактора-
ми риска, участвующими в формирования артери-
альной гипертензии (АГ), являются психические 
и эмоциональные перенапряжения [3]. Психоло-
гический статус у пациентов молодого возраста 
с АГ, подвергающихся хроническому стрессу, ха-
рактеризуется как смешанный тип реагирования, 
для которого характерно общее перенапряжение 

и соматизация внутреннего конфликта (психо-
соматический вариант дезадаптации) [15]. У этих 
больных, как правило, часто возникают эмоци-
ональные нарушения в виде тревоги и депрес-
сии [12]. С усилением психических расстройств 
симптомы основного заболевания уходят на вто-
рой план, а ведущее место начинает занимать аф-
фективная патология [11]. Депрессивные и тре-
вожные расстройства являются неблагоприятным 
прогностическим фактором, утяжеляют течение 
сердечно-сосудистой патологии, способствуют 
прогрессированию атеросклеротических процес-
сов и приводят к более раннему возникновению 
осложнений – острого инфаркта миокарда и ин-
сульта [13]. Прямое патофизиологическое воз-
действие тревожно-депрессивных расстройств 
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на сердечно-сосудистую систему способствует 
развитию нарушений со стороны основных регу-
ляторных процессов и опасных для жизни клини-
ческих форм ишемической болезни сердца (ИБС) 
и ГБ [4]. 

Несмотря на наличие достаточного количе-
ства данных о влиянии тревожно-депрессивных 
нарушений на течение кардиологической пато-
логии, тем не менее открытыми остаются вопро-
сы степени изменений со стороны нейропеп-
тидно-цитокинового пула иммунной системы, 
являющегося одним из важных эффекторных 
звеньев патогенеза при сердечно-сосудистых 
заболеваниях, у пациентов с АГ, подвергшихся 
хроническому стресс-индуцированному воздей-
ствию в период профессиональной деятельности. 
Кроме того, на сегодняшний день стоит также 
проблема минимальной изученности вопросов 
взаимозависимости изменений в функциони-
ровании основных регуляторных систем (веге-
тативной нервной [ВНС] и иммунной) у таких 
больных.

В связи с чем целью данной работы явилось  
изучение цитокиновой активности иммунной 
системы и уровня продукции β-эндорфина при 
АГ, протекающей на фоне астено-невротических 
нарушений, у мужчин молодого возраста из груп-
пы напряженных профессий, а также исследова-
ние характера взаимовлияний между показателя-
ми функционирования надсегментарной области 
ВНС и иммунитетом у этих больных.

Материалы и методы
Провели клинико-лабораторное обследова-

ние 54 больных (мужчин) в возрасте от 30 до 45 
лет со средним возрастом (34,0±8,4) лет. У 34 об-
следуемых (основная группа) имелась впервые 
выявленная ГБ I и II стадии (I10 по МКБ – 10) 
и астено-невротическое расстройство с тре-
вожными и депрессивными проявлениями (F48 
по МКБ – 10). Контрольную группу (КГ) соста-
вили 20 пациентов с ГБ I и II стадии без психо-
логических нарушений, острых и хронических 
стрессов в анамнезе.

Длительность наблюдения за больными была 
(14±2,6) сут.

Для решения цели исследования нами сфор-
мированы группы: 

1-я (n = 34) – больные с АГ и астено-невроти-
ческими нарушениями.

2-я (n = 20) – контроль.
Критерием исключения являлись пациенты 

с активным воспалительным процессом, онко-
логическими заболеваниями и с заболеваниями 
иммунной системы. 

В группах обследования цитокиновый про-
филь и уровень продукции β-эндорфина иссле-
довали в лабораторных условиях in vitro методом 
иммуноферментного анализа с применением 

тест-систем как отечественного, так и зарубеж-
ного производства. Применяли тест-системы 
фирмы BioSource International (Калифорния, 
США) для определения в сыворотке крови IL- 1β, 
IL-4, и фирмы ProCon (Санкт-Петербург, Рос-
сия) – TNFα, IL-6, IL-10. Показатели продук-
ции β-эндорфина определяли с использовани-
ем тест-систем фирмы BioSource International 
(Калифорния, США). Чувствительность тест-
систем для определения цитокинов – 2 пг/мл, 
β-эндорфина – 0,04-0,06 пг/мл.

Исследования проводили в клинике военно-
морской терапии Военно-медицинской акаде-
мии им. С.М. Кирова, углубленное лабораторное 
обследование – в научно-исследовательской ла-
боратории клеточного и гуморального иммуни-
тета Всероссийского центра экстренной и ради-
ационной медицины им. А.М. Никифорова МЧС 
России (Санкт-Петербург).

Математическую обработку данных иссле-
дования осуществили на IBM-совместимом 
персональном компьютере. Электронная база 
данных создана в программной среде Microsoft 
Excel – 2003-2007, статистический анализ вы-
полнен с помощью пакета прикладных программ 
Statistica for Windows v. 6.0 (StatSoft, США). Пред-
варительно оценивали соответствие исследуемых 
выборок закону нормального распределения. 
Определяли среднее арифметическое и его стан-
дартное отклонение (M±SD), 95%-доверитель-
ный интервал для среднего (M±m). Кроме того, 
провели оценку качественных и количественных 
парных корреляционных связей между показа-
телями продукции β-эндорфина, провоспали-
тельных (TNFα, IL-1β, IL-6) и противовоспали-
тельных (IL-4, IL-10) цитокинов. Оценивались 
взаимосвязи при коэффициенте корреляции 
r < 0,3 как слабые, 0,3 < r < 0,4 как средние, 
0,4 < r < 0,7 как умеренные и r > 0,7 как сильные. 

Результаты
Состояние иммунной системы
После проведения клинико-лабораторных 

исследований выявлено изменение уровня со-
держания провоспалительных и противовос-
палительных цитокинов у пациентов молодого 
возраста с АГ, протекающей с астено-невротиче-
скими нарушениями (табл. 1).

Установлено, что уровень продукции TNFα, 
IL-1β, IL-6 у пациентов 1-й группы значимо пре-
вышали аналогичные показатели группы 2 (кон-
троль) (p < 0,05). Показатели продукции IL-4 
и IL-10 (p < 0,05) в 1-й группе обследуемых были 
значимо ниже по отношению к контрольной 
группе, что свидетельствует о низкой противовос-
палительной активности в этой группе больных.

Таким образом, полученные результаты сви-
детельствуют о значимых изменениях в цитоки-
новом пуле иммунной системы у пациентов мо-



752

Gertsev A.V. et al.
Герцев А.В. и др.

Medical Immunology (Russia)/Meditsinskaya Immunologiya
Медицинская Иммунология

ТАБЛИЦА 1. ВЕЛИЧИНА ПРОДУКЦИИ ЦИТОКИНОВ,  
M±SD (пг/мл)
TABLE 1. THE PRODUCTION OF CYTOKINES, M±SD (pg/ml)

Показатель
Index

Группы обследуемых
Groups of subjects P values1-я 
1st

2-я 
2nd

TNFα 18,7±6,1 10,4±1,8 < 0,05
IL-1β 2,8±1,3 2,2±1,1 < 0,05
IL- 6 9,3±1,7 4,3±1,2 < 0,05
IL- 4 4,3±1,6 6,3±1,2 < 0,05
IL-10 18,2±7,1 27,2±5,3 < 0,05

ТАБЛИЦА 2. ВЕЛИЧИНА ПРОДУКЦИИ β-ЭНДОРФИНА, 
M±SD (пг/мл)
TABLE 2. SERUM β-ENDORPHIN CONCENTRATIONS, M±SD 
(pg/ml)

Показатель
Index

Группы обследуемых
Groups of subjects P values
1-я 
1st

2-я 
2nd

β-эндорфин
β-endorphin

1927,12± 
624,84

4548,61± 
1081,52 < 0,05

ТАБЛИЦА 3. ХАРАКТЕРИСТИКА ПАРНЫХ 
КОРРЕЛЯЦИОННЫХ СВЯЗЕЙ МЕЖДУ ПОКАЗАТЕЛЯМИ 
ФУНКЦИОНИРОВАНИЯ НАДСЕГМЕНТАРНОГО 
АППАРАТА ВНС И ИММУННОЙ СИСТЕМЫ В ГРУППАХ 
ОБСЛЕДУЕМЫХ
TABLE 3. CHARACTERISTIC OF PAIRED CORRELATIONS 
BETWEEN THE INDICES OF AUTONOMIC NERVOUS 
SYSTEM AND IMMUNE SYSTEM FUNCTIONING IN THE 
GROUPS OF SUBJECTS

Цитокины
Cytokines

Уровень продукции β-эндорфина
Levels of β-endorphin production

Группы обследуемых
Groups of subjects P values1-я
1st

2-я
2nd

TNFα 0,67 0,76 < 0,01
IL-1β 0,58 0,74 < 0,01
IL- 6 0,66 0,68 < 0,01
IL- 4 0,28 0,66 < 0,01
IL-10 0,22 0,73 < 0,01

Примечание. В таблице представлены силы 
корреляционных связей в виде числовых величин 
между показателями продукции β-эндорфина, 
провоспалительных (TNFα, IL-1β, IL-6) 
и противовоспалительных (IL-4, IL-10) цитокинов 
у пациентов 1-й и 2-й групп, а также достоверность 
различий между этими связями (p < 0,01) в группах 
обследуемых.

Note. The table presents correlation forces as numerical 
values between the indices of β-endorphin production, pro-
inflammatory (TNFα, IL-1β, IL-6) and anti-inflammatory (IL-4, 
IL-10) cytokines in the patients from groups 1 and 2, as well as 
significance of the differences between these links (p < 0.01) in 
the groups under study.

лодого возраста с АГ и астено-невротическими 
нарушениями, в виде увеличения уровня про-
дукции провоспалительных (TNFα, IL-1β, IL-6) 
и уменьшения противовоспалительных (IL-4, 
IL- 10) цитокинов, по сравнению с группой кон-
троля.

Состояние вегетативной регуляции
У пациентов с АГ и астено-невротическими 

нарушениями установили изменение активно-
сти надсегментарной области ВНС, что отража-
ется низким уровнем содержания β-эндорфина 
(табл. 2).

Уровень β-эндорфина у больных с АГ и асте-
но-невротическими нарушениями значимо от-
личался от таковых показателей группы контроля 
(p < 0,001) и по своим значениям был ниже в 2,5 
раза в сравнении с контролем. 

Взаимосвязи показателей функционирования 
надсегментарного аппарата ВНС и цитокинового 
пула иммунной системы

Выявлено следующее (табл. 3): 
– в 1-й группе установлены прямые кор-

реляционные связи умеренной силы между 
уровнем β-эндорфина и TNFα (p < 0,01), IL-1β 
(p < 0,01), IL-6 (p < 0,01). Прямые корреляцион-
ные связи слабой силы между значениями уров-
ня β-эндорфина и IL-4 (p < 0,01), а также IL-10 
(p < 0,01);

– в группе контроля были определены прямые 
сильные корреляционные связи между уровнем 
β-эндорфина и TNFα (p < 0,01), IL-1β (p < 0,01), 
IL-10 (p < 0,01). Прямые корреляционные свя-
зи умеренной силы между значениями уров-
ня β-эндорфина и IL -6 (p < 0,01), а также IL-4 
(p < 0,01).

Обсуждение
Анализ показателей, характеризующих состо-

яние иммунной системы у больных с АГ и асте-
но-невротическими нарушениями, позволил 
определить повышение показателей, отражаю-
щих активность воспаления – провоспалитель-
ных цитокинов (TNFα, IL-1β, IL-6) и угнетение 

продукции противовоспалительных цитокинов 
(IL-4, IL-10). 

Полученные нами данные в ходе проведен-
ного исследования свидетельствуют о высокой 
иммуновоспалительной активности при АГ, про-
текающей на фоне астено-невротических нару-
шений, у мужчин молодого возраста из группы 
напряженных профессий 

При исследовании функций надсегментарной 
области ВНС у больных с АГ и астено-невротиче-
скими нарушениями выявлено снижение уровня 
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продукции β-эндорфина. Эти результаты свиде-
тельствуют о нарушении механизмов вегетатив-
ной регуляции у пациентов молодого возраста 
с АГ и астено-невротическими нарушениями.

Снижение продукции β-эндорфина приво-
дит к формированию астенического синдрома, 
расстройствам вегетативной регуляции функций 
иммунной системы и снижению компенсатор-
но-приспособительных возможностей миокарда 
при острых повреждениях [9]. Уровень провоспа-
лительных и противовоспалительных цитокинов 
находится под тесным контролем ВНС. Основ-
ными белками ВНС, регулирующими функции 
иммунной системы в норме, при соматической 
патологии и психических нарушениях, явля-
ются эндогенные нейропептиды опиоидного 
происхождения (эндорфины, энкефалины) [6]. 
Отмечена сильная способность β-эндорфина 
регулировать продукцию цитокинов при раз-
витии воспалительных процессов на системном 
уровне при стрессе и депрессивных нарушени-
ях [5, 8]. β-эндорфин участвует в формировании 
устойчивой противовоспалительной активности 
при прогрессировании иммунного воспаления 
и тем самым поддерживает компенсаторно-при-
способительный характер иммунной системы 
при неблагоприятных внешних и внутренних 
условиях [7, 10]. Следовательно, снижение уров-
ня продукции β-эндорфина в периферической 
крови приведет к повышению активности про-
воспалительных и подавлению противовоспа-
лительных цитокинов, что будет способствовать 
неблагоприятному течению и прогрессированию 
основного патологического процесса при сома-
тической патологии.

При сравнении парных корреляционных 
связей между показателями, характеризующи-
ми функционирование вегетативной нервной 
и иммунной систем, у больных с АГ и астено-
невротическими нарушениями были установле-
ны корреляционные связи умеренной и слабой 
силы между уровнем продукции β-эндорфина, 
провоспалительных и противовоспалительных 
цитокинов, что позволяет объективизировать де-
синхронизацию в функционировании вегетатив-
ной нервной и иммунной систем в этой группе 
обследуемых. В группе контроля между показа-
телями, характеризующими функционирование 
вегетативной нервной и иммунной систем, были 
выявлены только сильные и умеренные корре-
ляционные связи, что свидетельствует о стойком 
взаимовлиянии и взаимодействии между этими 
регуляторными системами. 

Таким образом, выявлены различия в регу-
ляторном портрете, маркируемом корреляцион-
ными связями показателей, характеризующих 
состояние надсегментарной области вегетатив-
ной нервной и иммунной систем у больных с АГ 
и астено-невротическими нарушениями. Разли-
чия в регуляторном портрете обусловлены десин-
хронизацией в функционировании вегетативной 
нервной и иммунной систем, сопровождающей-
ся перестройкой регуляторных взаимодействий 
на уровне нейропептидно-цитокинового звена 
иммунитета, что способствует прогрессированию 
основного патологического процесса и неблаго-
приятному течению ГБ у специалистов молодого 
возраста с АГ и астено-невротическими наруше-
ниями, длительно подвергающихся воздействию 
стресса в период профессиональной деятельности.
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