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Введение: Выработка прокальцитонина индуцируется в ответ на воздействие микробных 

токсинов и определенных цитокинов (ИЛ-1β, ФНО-α и ИЛ-6), после чего он поступает в 

кровоток, где можно провести его количественное определение. При COVID-19 высокие 

уровни ПКТ в течение антимикробной терапии, особенно при отсутствии тенденции к их 

снижению, являются важным прогностическим фактором, особенно у пациентов пожилого 

возраста и пациентов с тяжелыми хроническими заболеваниями. 

Цель: изучить уровень прокальцитонина и интерлейкина-6 у пациентов пожилого и 

старческого возраста с подтвержденным диагнозом COVID-19. 

Материалы и методы: Проведено исследование крови у 305 пациентов с подтвержденным 

диагнозом COVID-19. Критерии не включения пациентов в исследование: наличие системных 

аутоиммунных, онкологических заболеваний в анамнезе. Все обследуемые лица были 

разделены на три возрастные группы: 1 группа (лица моложе 59 лет) – 54 человека, 2 группа 

(лица в возрасте 60-74 года) – 126 человек, 3 группа (лица старше 75 лет) – 125 человек. Оценка 

диагностической чувствительности и специфичности производили с помощью анализа ROC 

кривых, с оценкой максимальной площади по кривой. Совокупности количественных 

показателей, распределение которых отличалось от нормального, описывали при помощи 

медианы и нижнего и верхнего квартилей. 

Результаты: Повозрастная сравнительная оценка уровней ИЛ-6 и прокальцитонина среди 

пациентов с COVID-19 показала восходящую тенденцию: концентрации обоих аналитов 

увеличивались с возрастом. Прирост уровня ИЛ-6 составил в среднем 42,15 пг/мл, для 

прокальцитонина аналогичный показатель равен 0,665 нг/мл. Кроме того, обнаружена 

значимая связь между уровнем исследуемых маркеров воспаления и исходом новой 

коронавирусной инфекции. С возрастом неблагоприятный исход заболевания сопровождается 

более высокими уровнями рассматриваемых аналитов. Так, среди лиц среднего возраста при 

неблагоприятном исходе COVID-19 уровень ИЛ-6 был в 1,65, а ПКТ – в 5,44 раза выше по 

сравнению с группой пациентов с благоприятным исходом. В то же время для лиц пожилого 

возраста аналогичные изменения были 2,68 и 7,75 раз, соответственно, а для людей 

старческого возраста – 4,72 и 9,56 раз, соответственно.  

Выводы: Полученные результаты демонстрируют прогностическую ценность интерлейкина-

6 и прокальцитонина как у лиц среднего возраста, так и у людей старшей возрастной 

категории. Диагностическая ценность определялась посредством ROC-анализа: определен 

приемлемый уровень информативности для прокальцитонина, для ИЛ-6 – слабый уровень 
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информативности, данная закономерность справедлива для пациентов среднего и пожилого 

возраста. 

 

Ключевые слова: COVID-19, пожилой возраст, прокальцитонин, интерлейкин 6 
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Introduction: Procalcitonin production is induced in response to exposure to microbial toxins and 

certain cytokines (IL-1β, TNO- α and IL-6), after which it enters the bloodstream where it can be 

quantified. In COVID-19, high levels of PCT during antimicrobial therapy, especially in the absence 

of a tendency to reduce them, are an important prognostic factor, especially in elderly patients and 

patients with severe chronic diseases. 

Purpose: to study the level of procalcitonin and interleukin-6 in elderly and senile patients with a 

confirmed diagnosis of COVID-19. 

Materials and methods: Blood was tested in 305 patients with a confirmed diagnosis of COVID-

19. Criteria for not including patients in the study: history of systemic autoimmune, oncological 

diseases. All subjects were divided into three age groups: 1 group (persons under 59 years of age) - 

54 people, 2 group (persons aged 60-74 years) - 126 people, 3 group (persons over 75 years of age) - 

125 people. Diagnostic sensitivity and specificity were assessed by ROC-analysis, with maximum 

area estimated from the curve. Sets of quantitative indicators, the distribution of which was different 

from normal, were described using the median and lower and upper quartiles. 

Results: An age-related comparative assessment of IL-6 and procalcitonin levels among COVID-19 

patients showed an upward trend: concentrations of both analytes increased with age. The increase in 

IL-6 level averaged 42.15 pg/mL, for procalcitonin the same indicator is 0.665 ng/mL. In addition, a 

significant association was found between the level of inflammatory markers studied and the outcome 

of a new coronavirus infection. With age, the adverse outcome of the disease is accompanied by 

higher levels of the analytes in question. Thus, among middle-aged people with an unfavorable 

outcome of COVID-19, the level of IL-6 was 1.65, and the PCT was 5.44 times higher compared to 

the group of patients with a favorable outcome. At the same time, for elderly people, similar changes 

were 2.68 and 7.75 times, respectively, and for people of senile age - 4.72 and 9.56 times, 

respectively. 

Conclusions: The findings demonstrate the prognostic value of interleukin-6 and procalcitonin in 

both middle-aged and older-aged individuals. The diagnostic value was determined through ROC-

analysis: an acceptable level of informativity was determined for procalcitonin, for IL-6 - a weak 

level of informativity, this pattern is true for middle-aged and elderly patients. 

 

Keywords: COVID-19, elderly age, procalcitonin, interleukin 6. 
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Пандемия новой коронавирусной инфекции 2019 года COVID-19 привлекла самое 

пристальное внимание к проблемам иммунопатологии человека, к развитию гипериммунной 

патологии, получившей название - синдром «цитокинового шторма», входящих в число 

наиболее тяжёлых осложнений при коронавирусной инфекции [1]. В спектре цитокинов, 

которые принимают в нем участие, большое значение придаётся интерлейкину-6.  

Интерлейкин-6 – плейотропный цитокин с молекулярной массой 21–28 кDa с широким 

диапазоном биологической активности, продуцируется как лимфоидными, так и 

нелимфоидными клетками. Ил-6 регулирует иммунный ответ, острофазный ответ, воспаление, 

онкогенез и гемопоэз. 

Было обнаружено, что коронавирус способен приводить к излишнему 

нерегулируемому иммунному ответу в организме хозяина, что является одним из основных 

факторов тяжести течения заболевания и смертности у больных COVID-19. В исследовании 

Wu et al. пациенты при оценке факторов риска острого респираторного дистресс-синдрома 

(ОРДС) и смерти имели значительное повышение уровня интерлейкина-6 [2]. Кроме того, 

повышение уровня интерлейкина-6, ассоциированное со смертью, в исследовании Ruan et al. 

также было зафиксировано у пациентов с летальным исходом [3]. 

Известно, что множество клинических и лабораторных симптомов, характеризующих 

воспалительную активность, являются неспецифическими и могут наблюдаться как при 

аутоиммунном, так и при инфекционном генезе заболевания. 

Определение уровня прокальцитонина (ПКТ) – одного из современных биомаркеров 

системного воспаления бактериальной природы является наиболее часто используемым в 

лабораторной практике. Раннее распознавание природы воспаления крайне важно для 

своевременного выбора адекватного лечения, поскольку при наличии инфекции необходимо 

быстрое применение антибактериальных препаратов, а при аутоиммунном воспалении – 

усиление иммуносупрессивной терапии [2]. Ошибка в выборе целенаправленной терапии в 

той или иной клинической ситуации ухудшает прогноз для жизни пациента. Таким образом, в 

повседневной клинической практике существует настоятельная потребность обоснования 

подходов, позволяющих с высокой точностью дифференцировать системные проявления 

аутоиммунного и инфекционного воспаления. В данной публикации проведен анализ уровня 

прокальцитонина (ПКТ) – одного из современных биомаркеров системного воспаления 

инфекционной природы и интерлейкина-6, как одного из цитокинов при развитии 

гипериммунной патологии [3]. 
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У здоровых людей гормон кальцитонин секретируется С-клетками щитовидной железы 

после внутриклеточного расщепления прокальцитонина. ПКТ – полипептид, предшественник 

кальцитонина, включающий в себя 116 аминокислотных остатков, с молекулярной массой 

около 12,6 кДа. Концентрация ПКТ в плазме крови в норме ничтожна [5]. 

Полагают, что вовлечение в процесс синтеза предшественников кальцитонина других 

органов и их преобладающая секреция связаны с дерепрессией соответствующих генов 

(CALC-1) и изменениями в сортировке в аппарате Гольджи под действием провоспалительных 

цитокинов, таких как фактор некроза опухоли α, интерлейкин 1β и 6 [6]. 

В качестве дополнения к другим клиническим и лабораторным параметрам ПКТ 

предоставляет диагностическую, прогностическую и терагностическую информацию, и 

прежде всего при сепсисе и инфекциях дыхательных путей.  Высокие уровни ПКТ 

специфичны для сепсиса и отмечаются достаточно рано, уже примерно через 3 часа. 

Следовательно, диагностическая ценность определения концентрации ПКТ весьма высока [5]. 

Прокальцитонин, безусловно, является наиболее изученным биомаркером и 

единственным примером, который часто применяется как часть лечения сепсиса для 

определения продолжительности и оптимального выбора дозировок антибиотиков [4]. 

Выработка ПКТ индуцируется в ответ на воздействие микробных токсинов и 

определенных цитокинов (ИЛ-1β, ФНО-α и ИЛ-6), после чего он поступает в кровоток, где 

можно провести его количественное определение. Прогностическая информация при 

определении уровня ПКТ дает возможность корректировать решения о необходимости 

проведения дальнейших диагностических исследований или использования других 

терапевтических стратегий, влияет на принятие решения о целесообразности и необходимости 

проведения антибактериального лечения, его длительности и эффективности, что связано с 

определением сроков выписки пациента. При тяжелых инфекциях высокие уровни ПКТ в 

течение антимикробной терапии, особенно при отсутствии тенденции к их снижению, 

являются важным прогностическим фактором, особенно у пациентов пожилого возраста и 

пациентов с тяжелыми хроническими заболеваниями. 

Целью настоящего исследования стало изучение уровня прокальцитонина и 

интерлейкина-6 у пациентов пожилого и старческого возраста с подтвержденным диагнозом 

COVID-19. 
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Материалы и методы. Проведено исследование крови у 305 пациентов с 

подтвержденным диагнозом COVID-19, находившиеся на стационарном лечении в СПб ГБУЗ 

ГМПБ №2 с 18.12.2021 по 16.03.2022 гг.  

Критерии не включения пациентов в исследование: наличие системных аутоиммунных, 

онкологических заболеваний в анамнезе. 

Конечные точки исследования: неблагоприятный исход - летальный и нахождение в 

отделении реанимации и интенсивной терапии более 5 суток, благоприятный – выписка из 

стационара без пребывания в отделении реанимации и интенсивной терапии. 

Общее количество пациентов – 305 человек, средний возраст 70,2 ± 13,3 лет, общее 

количество женщин 170 (55,7%), общее количество мужчин 135 (44,3%), общее количество 

лиц с неблагоприятным исходом 232 (76,1%).  

Все обследуемые лица были разделены на три возрастные группы: 

 1 группа (лица моложе 59 лет) – 54 человека, средний возраст 48,3 ±9,5 лет; 

медиана возраста 50,0 (43,0; 56,0) лет, количество мужчин 30 (55,6%), количество женщины 

24 (44,4%), количество лиц с неблагоприятным исходом 24 (44,4%); минимальный возраст в 

данной группе 26 лет. 

 2 группа (лица в возрасте 60-74 года) – 126 человек, средний возраст 68,1 ± 4,2 

лет, медиана возраста 69,0 (64,0; 72,0) лет, количество мужчин 63 (50,0%), количество женщин 

63 (50,0%), количество лиц с неблагоприятным исходом 97(77,0%); 

 3 группа (лица старше 75 лет) – 125 человек, средний возраст 81,6 ± 5,4 года, 

медиана возраста 82,0 (76,0; 85,0) лет, количество мужчин 42 (33,6%), количество женщин 83 

(66,4%), количество лиц с неблагоприятным исходом 111 (88,8%); максимальный возраст в 

данной группе 98 лет. 

Метод определения концентрации интерлейкина-6 основан на трехстадийном 

«сэндвич»-варианте твердофазного иммуноферментного анализа с применением моно- и 

поликлональных антител к ИЛ-6. 

Прокальцитонин определялся количественно двухступенчатым иммуноанализом в 

сыворотке и плазме крови человека на основе технологии с применением гибких протоколов 

анализа, именуемой Chemiflex. 

Статистический анализ выполнен с применением лабораторной информационной 

системы «Ариадна». Статистическая обработка данных осуществляли с помощью 

программного обеспечения SPSS Statistics 23 (USA) и Microsoft Exсel, Office 365 (USA). Для 
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оценки количественных показателей на предмет соответствия нормальному распределению 

использовали критерий Шапиро-Вилка, а также показатели асимметрии и эксцесса. Для 

проверки достоверности межгрупповых различий количественных признаков использовали 

критерии Краскела–Уоллиса и Манна-Уитни. Взаимосвязь между непрерывными величинами, 

имеющими ненормальное распределение, оценивали по ранговой корреляции Спирмена.  

Оценка диагностической чувствительности и специфичности производили с 

помощью анализа ROC кривых, с оценкой максимальной площади по кривой. Совокупности 

количественных показателей, распределение которых отличалось от нормального, описывали 

при помощи медианы (Ме) и нижнего и верхнего квартилей (Q25; Q75). 

Отличия считали статистически значимыми при p <0,05 при сравнении двух групп. С 

учетом множественных сравнений при использовании критерия Манна-Уитни была введена 

поправка Бонферрони: расчет критического уровня значимости рассчитывался по формуле: 

p=1–0,951/n, где n – количество производимых сравнений. Для сравнения трех групп отличия 

считали статистически значимыми при p <0,017. 

Результаты и обсуждения. Повозрастная сравнительная оценка уровней ИЛ-6 и 

прокальцитонина среди пациентов с COVID-19 показала восходящую тенденцию. Так, 

концентрации обоих аналитов увеличивались с возрастом (таблица 1). Прирост уровня ИЛ-6 

составил в среднем 42,15 пг/мл, для прокальцитонина аналогичный показатель равен 0,665 

нг/мл.  

Таблица 1 

Уровень ИЛ-6 и ПКТ у пациентов разных возрастов с COVID-19 

Показатель <59 лет (n=54) 60-74 года 

(n=126) 

>75 лет 

(n=125) 

Уровень 

значимости, 

p 1 2 3 

ИЛ-6 (пг/мл), 

Me (Q25; 

Q75) 

41,85 (11,45; 

188,8) 

76,0 (25,5; 230,4) 84,0 (28,0; 164,5) p12=0,058 

p13=0,091 

p23=0,617 

ПКТ (нг/мл),  

Me (Q25; 

Q75) 

0,255 (0,070; 

1,178) 

0,890 (0,218; 

4,498) 

0,920 (0,305; 

4,830) 

p12=0,003 

p13<0,001 

p23=0,599 

 

Кроме того, обнаружена значимая связь между уровнем исследуемых маркеров 

воспаления и исходом новой коронавирусной инфекции. Согласно данным, представленным 
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в таблице 2, неблагоприятный исход инфекционного заболевания ассоциирован с более 

высокими концентрациями как интерлейкина-6, так и прокальцитонина. 

Таблица 2 

Сравнительная оценка уровней ИЛ-6 и ПКТ по исходу заболевания 

Показатель Исход 

благоприятный 

(n=73) 

Исход 

неблагоприятный 

(n=232) 

Уровень 

значимости, p 

ИЛ-6 (пг/мл), 

Me (Q25; Q75) 

28,8 (4,5; 160,2) 86,2 (32,6; 239,2) p<0,001 

 

ПКТ (нг/мл),  Me 

(Q25; Q75) 

0,13 (0,045; 0,620) 1,195 (0,320; 5,173) p<0,001 

 

 

Таблица 3 

Сравнительная характеристика ИЛ-6 и ПКТ по исходу заболевания  

в разрезе разных возрастов 

Показатель Исход благоприятный 

(n=30) 

Исход 

неблагоприятный 

(n=24) 

Уровень значимости, 

p 

<59 лет (n=54) 

ИЛ-6 (пг/мл), 

Me (Q25; Q75) 

28,6 (5,28; 123,5) 47,2 (28,0; 285,5) P=0,092 

 

ПКТ (нг/мл), 

Me (Q25; Q75) 

0,09 (0,04; 0,46) 0,49 (0,21; 3,60) P=0,001 

 

60-74 года (n=126) 

ИЛ-6 (пг/мл), 

Me (Q25; Q75) 

36,0 (8,0; 173,5) 96,4 (35,1; 261,2) P=0,030 

 

ПКТ (нг/мл), 

Me (Q25; Q75) 

0,16 (0,06; 0,89) 1,24 (0,27; 7,11) P=0,001 

 

>75 лет (n=125) 

ИЛ-6 (пг/мл), 

Me (Q25; Q75) 

18,95 (2,1; 82,13) 89,5 (34,0; 195,5) P=0,004 

 

ПКТ (нг/мл), 

Me (Q25; Q75) 

0,16 (0,06; 0,49) 1,53 (0,35; 5,12) P=0,001 

 

 

Аналогичная закономерность была обнаружена в отношении разных возрастов (таблица 3). 

Стоит отметить, что с возрастом неблагоприятный исход заболевания сопровождается более 

высокими уровнями рассматриваемых аналитов. Так, среди лиц среднего возраста при 

неблагоприятном исходе COVID-19 уровень ИЛ-6 был в 1,65, а ПКТ – в 5,44 раза выше по 
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сравнению с группой пациентов с благоприятным исходом. В то же время для лиц пожилого 

возраста аналогичные изменения были 2,68 и 7,75 раз, соответственно, а для людей 

старческого возраста – 4,72 и 9,56 раз, соответственно. Обнаруженные закономерности 

однозначно демонстрируют патогенетическую связь между возрастными особенностями и 

рассматриваемыми аналитами. 

Проведен корреляционный анализ ИЛ-6 и ПКТ с исходом заболевания в разных 

возрастных группах. Так, при проведении корреляционного анализа с использованием 

точечно-биссериального коэффициента между неблагоприятным исходом и ИЛ-6 и ПКТ у 

пациентов средней возрастной группы были получены умеренные, но статистически значимые 

корреляционные связи с ИЛ-6 (r=0,262 при p=0,003), ПКТ (r=0,307 при p<0,001). Кроме того, 

у пациентов пожилого возраста также была получена слабая, но статистически значимая 

корреляционная связь с ИЛ-6 (r=0,194 при p=0,029), и умеренной силы связь с ПКТ (r=0,310 

при p<0,001). Аналогичные данные были обнаружены у пациентов старческого возраста (ИЛ-

6 (r=0,262 при p=0,003), ПКТ (r=0,307 при p<0,001)). 

Для оценки чувствительности и специфичности биохимических аналитов в качестве 

предикторов неблагоприятного исхода заболевания был проведен анализ ROC-кривых (ROC 

– Receiver operating characteristic). Данные анализа представлены в таблице 4. Согласно 

данным, площадь ROC-кривой соответствует приемлемому уровню информативности для 

прокальцитонина (0,759), для ИЛ-6 – слабый уровень информативности (0,634). В связи с чем 

диагностическая информативность ПКТ несколько выше по сравнению с ИЛ-6 для пациентов 

среднего и пожилого возраста. Для людей старческого возраста диагностическая 

информативность как ИЛ-6, так и ПКТ достигала приемлемого уровня, хотя площадь ROC-

кривой для ПКТ была несколько выше по сравнению с ИЛ-6. 

Для показателей были определены пороги отсечения (cut-off). Для определения оптимального 

порога были заданы следующие критерии его определения: максимальная суммарная 

чувствительность (Se) и специфичность (Sp) модели (cut-off = max (Se + Sp)) и баланс между 

чувствительностью и специфичностью, т.е. когда Se≈Sp (cut-off = min │Se − Sp│). В таблице 

5 приведены пороги отсечения для изучаемых показателей. 

Таким образом, полученные результаты демонстрируют прогностическую ценность 

интерлейкина-6 и прокальцитонина как у лиц среднего возраста, так и у людей старшей 

возрастной категории. Стоит отметить, что имеет место следующая возраст-ассоциированная 

закономерность: с возрастом статически значимо возрастает концентрация обоих аналитов. 
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Таблица 4 

Анализ ROC-кривой по диагностической информативности ИЛ-6 и ПКТ у пациентов разных 

возрастных групп с COVID-19 

Показатель 

AUC 

95%ДИ 

p Нижняя граница Верхняя граница 

Пациенты <59 лет 

ИЛ-6 0,634 0,485 0,783 0,093 

ПКТ 0,759 0,631 0,887 0,001 

Пациенты 60-74 года 

ИЛ-6 0,633 0,510 0,826 0,030 

ПКТ 0,712 0,599 0,826 0,001 

Пациенты старше 75 лет 

ИЛ-6 0,739 0,582 0,897 0,004 

ПКТ 0,781 0,633 0,929 0,001 

Таблица 5 

Пороги отсечения с чувствительностью и специфичностью для прогнозирования 

наступления неблагоприятного исхода 

Показатель cut-off Se, % Sp, % 

Пациенты <59 лет 

ИЛ-6 41,85 0,625 0,600 

ПКТ 0,325 0,667 0,700 

Пациенты 60-74 года 

ИЛ-6 58,200 0,608 0,621 

ПКТ 0,660 0,629 0,690 

Пациенты старше 75 лет 

ИЛ-6 33,7 0,757 0,643 

ПКТ 0,455 0,721 0,786 

cut-off – порог отсечения, Se – чувствительность, Sp – специфичность. 

Обнаруженные особенности могут быть связаны с рядом причин. Широко известно, что 

продукция ПКТ индуцируется в ответ на воздействие определенных цитокинов (ИЛ-1β, ФНО-α и 

ИЛ-6), поступающих в системный кровоток [5]. Важно подчеркнуть, что фоновая концентрация 

цитокинов с возрастом существенно меняется. Так, современными геронтологами 

сформулировано понятие, обозначающее данные метаморфозы – SASP-фенотип (секреторный 

фенотип, ассоциированный со старением) [1]. При SASP-фенотипе существенно повышается 
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уровень таких провоспалительных цитокинов, как ФНО-α, ИЛ-6, ИЛ-1α, ИЛ-8, причем с 

возрастом проявление патологического фенотипа только усиливается [3]. 

Полученные результаты поиска прогностических клинико-лабораторных показателей 

демонстрируют однозначную связь между такими воспалительными показателями, как ИЛ-6 

и ПКТ в циркулирующей крови и особенностями патофизиологических процессов COVID-19 

у лиц старшей возрастной группы. Наличие цитокинового дисбаланса в сторону 

провоспалительной активности подпитывает патологические процессы на молекулярном 

уровне [1]. 

Стоит отметить, что обнаруженные особенности факторов воспаления могут быть 

также связаны с более частым присоединением вторичной бактериальной инфекции 

(маркером которой и является ПКТ) и, как следствие, развитие неблагоприятных исходов, что 

наиболее актуально для лиц пожилого возраста с ослабленной иммунной системой. Это 

требует дальнейших исследований с применением микробиологических подходов 

определения микробного пейзажа соответствующего контингента больных. 

Прогностическая значимость определения концентрации ПКТ дает возможность 

корректировать тактику проведения дальнейших диагностических исследований или 

применения иных терапевтических подходов, способствует принятию решения о 

целесообразности и необходимости и продолжительности проведения антибактериальной 

терапии (с учетом эффективности), что обусловливает сроки выписки пациента. 

Обнаруженные результаты согласуются с данными научной литературы в данной области [5]. 

При инфекциях с высокой степенью тяжести повышенные уровни ПКТ в процессе проведения 

антимикробной терапии имеют важное значение, особенно у людей пожилого и старческого 

возраста [5, 7-10]. 

Заключение. Таким образом, полученные результаты демонстрируют 

прогностическую ценность интерлейкина-6 и прокальцитонина как у лиц среднего возраста, 

так и у людей старшей возрастной категории. Диагностическая ценность определялась 

посредством ROC-анализа: определен приемлемый уровень информативности для 

прокальцитонина, для ИЛ-6 – слабый уровень информативности, данная закономерность 

справедлива для пациентов среднего и пожилого возраста. Для людей старческого возраста 

диагностическая информативность как ИЛ-6, так и ПКТ достигала приемлемого уровня. 
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