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По некоторым оценкам, Россия входит в пя�
терку стран с развитой угледобывающей про�
мышленностью, постоянным наращиванием

объемов добычи угля, увеличением производитель�
ности труда шахтеров [1]. Тяжелые условия труда,
постоянное воздействие вредных производственных
факторов, таких как высокое содержание вредных
веществ во вдыхаемом воздухе, интенсивная физи�
ческая нагрузка, стресс, гипоксия, сопровождаются
высоким числом профессиональных и общесоматичес�
ких заболеваний в этой популяции. В связи с этим,
остается актуальной проблема изучения механизмов
развития патологических процессов, совершенство�
вания мониторинга состояния здоровья шахтеров�у�
гольщиков.

При постоянном воздействии на организм стрес�
совых факторов, таких как гипоксия, воспаление,

окислительный стресс, развивается нарушение гоме�
остаза эндотелиальной системы [2, 3]. В последнее
время медицинский научный мир все чаще сталки�
вается с таким понятием, как «эндотелиальная дис�
функция». Многочисленные исследования доказа�
ли, что эндотелий – это не пассивный барьер между
кровью и тканями, а активный орган, дисфункция
которого является обязательным компонентом пато�
генеза многих патологических процессов, в том чис�
ле сердечно�сосудистых заболеваний, включая атерос�
клероз, гипертонию, ишемическую болезнь сердца,
хроническую сердечную недостаточность, воспали�
тельной реакции, аутоимунного процесса, роста зло�
качественных опухолей [4, 5]. При возникновении
критических состояний у шахтеров с уже имеющей�
ся эндотелиальной дисфункцией происходит дезадап�
тивный ответ эндотелиальной системы на макро� и
микрососудистом уровне [6�8]. В связи с этим, изу�
чение состояния эндотелиальной системы представ�
ляет несомненный интерес.

Особую значимость представляет собой изучение
реакции эндотелиальной системы при интенсивных
физических нагрузках в условиях воздействия неб�
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лагоприятных внешних факторов для понимания при�
роды долгосрочной адаптации к гипоксии на уровне
организма в целом, и механизмов течения критичес�
ких состояний у шахтеров�угольщиков. Немаловаж�
ным представляется исследование влияния продолжи�
тельности работы во вредных условиях на состояние
эндотелия, для более полного понятия о механизмах
формирования преморбидного фона.

Поэтому целью нашей работы явилось изучение
функционального состояния эндотелиальной систе�
мы шахтеров�угольщиков с различным стажем под�
земных работ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Объектом исследования эндотелиальной системы
стали работники угольной шахты, занятые на под�
земных горных работах, проходившие периодический
медицинский осмотр.

Дизайн исследования: эпидемиологическое исс�
ледование по типу сравнения с контролем.

Критерии включения в исследование: отсутствие
по данным профосмотра сердечно�сосудистой и дру�
гой соматической патологии; непрерывный подземный
стаж работы от одного года и более; профессии: гор�
норабочий очистного забоя, машинист горно�выемоч�
ных машин, машинист подземных установок, элек�
трослесарь, проходчик, горнорабочий подземный.

Критерии исключения из исследования: лица,
находящиеся на момент профосмотра на больничном
листе по какому�либо заболеванию; лица с установ�
ленным профзаболеванием.

В исследование включены 163 шахтера, ко�
торые были разделены на три группы в соот�
ветствии с продолжительностью стажа подзем�
ных работ. В первую стажевую группу вошли
61 шахтер в возрасте 19�49 лет со стажем ра�
боты от 1 до 9 лет. Во вторую группу вошли
54 шахтера в возрасте 28�54 лет со стажем под�
земной работы от 10 до 19 лет. Третью стаже�
вую группу составили 48 шахтеров в возрасте
41�59 лет, у которых стаж работы превышал
20 лет. Стажевое распределение и возрастные
характеристики групп представлены в таблице 1.
Также было произведено разделение на подгруп�
пы «до смены» и «после смены» для более деталь�

ного изучения немедленной реакции эндотелия на
воздействие внешних неблагоприятных факторов. Ха�
рактеристики подгрупп также представлены в таб�
лице 1.

Для исследования состояния эндотелиальной сис�
темы у 163 рабочих был проведен забор венозной кро�
ви на исследование содержания эндотелина и оксида
азота (NO), у 69 из них дополнительно оценивалось
содержание фактора Виллебранда (ФВ). Контроль�
ную группу составили 19 практически здоровых муж�
чин, не имеющих подземного стажа, у которых так�
же исследовалось содержание эндотелина, NO и ФВ
в венозной крови. Средний возраст – 35,5 ± 0,93 лет.

В сыворотке крови определяли содержание эн�
дотелина�1 (фмоль/мл), иммуноферментным мето�
дом. О продукции оксида азота (NO) судили по
суммарной концентрации конечных стабильных ме�
таболитов NO2� и NO3� (NOсумм.) с использовани�
ем комплекта оборудования для ИФА (ридер, вошер,
шейкер�инкубатор). Содержание фактора Виллеб�
ранда (%), оценивали с помощью ИФА тест�системы
«Technoclone» с использованием комплекта обору�
дования для ИФА (ридер, вошер, шейкер�инкуба�
тор).

На втором этапе полученные данные подверга�
лись статистической обработке. Все значения пред�
ставлены в виде Mе (QI�QIII) (медиана, первый и
третий квартили). Для проверки совпадения распре�
деления исследуемых количественных показателей с
нормальным в группах пользовались критерием сог�
ласия Колмогорова�Смирнова. Так как закон рас�
пределения исследуемых числовых показателей от�

Таблица 1
Распределение исследуемых по группам 

и возрастные характеристики групп
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Стаж, лет

Возраст, лет

Эндотелин, n 

NO, n

ФВ, n

Контрольная
группа

�

30,87 ± 0,41

20

20

20

до 
смены

36

35

17

после 
смены

25

27

10

I группа

1�9

28,05 ± 0,61

до 
смены

31

33

11

после 
смены

23

21

12

II группа

10�19

38,07 ± 0,64

до 
смены

26

21

11

после 
смены

22

22

8

III группа

20 и более

47,57 ± 0,65

Примечание: n � количество человек.
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личался от нормального, достоверность различий про�
веряли при помощи критерия Краскалла�Уоллиса (в
случае множественных независимых совокупностей),
различия считали значимыми при p < 0,05. Парное
межгрупповое сравнение показателей производилось
по U�критерию Манна�Уитни, при количестве групп
более 2 парное межгрупповое сравнение проводи�
лось по критерию Данна. Для анализа результатов
и графического представления использовалась сер�
тифицированная программа «Statistica 7.0».

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Для изучения влияния возраста на состояние эн�
дотелиальной системы было проведено сравнение
возрастной подгруппы 19�29 лет с 30�49 лет из числа
лиц I�й стажевой группы, а так же возрастной подгруп�
пы 28�39 лет с 40�54 года из числа лиц II�й стажевой
группы. В результате проведенных исследований не
выявлено значимой зависимости между содержани�
ем исследуемых маркеров и возрастом (табл. 2). Де�
ление III стажевой группы не проводилось, так как
возрастные характеристики (от 41 года до 59 лет) уже
предполагают наличие изменений в состоянии эндо�
телиальной системы.

Установлено что уровень эндотелина�1 превышал
значения контрольной группы в третьей стажевой
группе (р = 0,017). Также он был достоверно выше
в группах со стажем подземных работ более 10 лет в
сравнении с первой стажевой группой (табл. 3). Внут�
ри стажевых групп не выявлено достоверных разли�
чий по содержанию эндотелина�1 между подгруппа�
ми «до» и «после смены», хотя с увеличением стажа
подземных работ возрастали значения разброса по�

казателей. Отмечено, что содержание эндотелина�1 у
лиц, обследованных до смены, значимо повышалось
с увеличением стажа подземных работ (табл. 4).

Концентрация стабильных метаболитов NO оп�
ределялась ниже у всех обследованных шахтеров в
сравнении с контрольной группой (р = 0,000). По
таблице 2 видно прогрессивное снижение содержа�
ния NO во второй [13,7 мкмоль/л (10,8�15,4)] и тре�
тьей [12,95 мкмоль/л (10,5�16,07)] стажевых груп�
пах в сравнении с первой группой [14,29 мкмоль/л
(12,5�17,5)], р = 0,039 и р = 0,034, соответственно.
При анализе подгрупп «до» и «после смены» не вы�
явлено значимых различий содержания NO (табл. 4).
Показатели содержания метаболитов NO во всех ста�
жевых группах также имели значительный разброс.

Содержание фактора Виллебранда было досто�
верно выше во второй и третьей стажевых группах
в сравнении с первой (р = 0,018 и р = 0,025, соот�
ветственно). Также прослеживалась тенденция к даль�
нейшему росту показателя (табл. 3). При исследова�
нии содержания ФВ у лиц, обследованных до смены,
выявлено достоверное (р = 0,028) отличие между
первой [89,37 % (83,94�97,99)] и третьей [100,55 %
(95,43�106,68)] основными группами (табл. 4).

ОБСУЖДЕНИЕ

Эндотелиальная дисфункция является ключевым
звеном в развитии широкого спектра патологичес�
ких процессов [4, 5]. Поэтому идентификация фун�
кционального состояния системы эндотелия, как име�
ющегося преморбидного фона шахтеров, необходима
для понимания особенностей течения патологических
процессов.

ОСОБЕННОСТИ ФОРМИРОВАНИЯ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ 
ДИСФУНКЦИИ У ШАХТЕРОВ�ПОДЗЕМНИКОВ

Information about authors:

ZOLOEVA Olesya Sergeevna, physician of anesthesiology and resuscitation department, branch of Scientific Research Institute of General Re�

animatology, Novokuznetsk, Russia. E�mail: kolesso�zoloeva@mail.ru

CHURLYAEV Yurij Alexeevich, doctor of medical sciences, professor, anesthesiology and resuscitation chair, Novokuznetsk State Institute of

Postgraduate Medicine, Novokuznetsk, Russia. E�mail: chur@online.kuzbass.ru

EKIMOVSKIKH Alexandr Vladimirovich, physician of clinical and laboratory diagnostics department, City Clinical Hospital N 1, Novokuznetsk,

Russia. E�mail: alexandr�vek@rambler.ru

KAN Sergey Ludovikovich, candidate of medical sciences, physician of anesthesiology and resuscitation department, branch of Scientific Re�

search Institute of General Reanimatology, Novokuznetsk, Russia. E�mail: kansergey1980@mail.ru

KOSOVSKIKH Andrey Alexandrovich, postgraduate student, anesthesiology and resuscitation chair, Novokuznetsk State Institute of Postgra�

duate Medicine, Novokuznetsk, Russia. E�mail: nasok84@rambler.ru

DANTSIGER Dmitrij Grigorjevich, doctor of medical sciences, professor, healthcare organization and public health chair, Novokuznetsk State

Institute of Postgraduate Medicine, Novokuznetsk, Russia. E�mail: nmt@hosp1.nkz.ru

Возраст 19�29 лет

Возраст 30�49 лет

Возраст 28�39 лет

Возраст 40�54 лет

n

40

23

36

18

Me (QI�QIII)

0,33 (0,19�0,46)

0,28 (0,18�0,45)

0,38(0,23�0,69)

0,48 (0,29�0,69)

Эндотелин�1, фмоль/мл

n

44

24

35

19

Me (QI�QIII)

13,5 (11,15�16,96)

14,2 (12,71�18,33)

12,9 (10,8�16,07)

13,7(10,58�15,2)

NO, мкмоль/л

n

17

10

11

12

Me (QI�QIII)

92,8 (87,43�103,11)

87,6 (78,6�96,4)

95,4 (82,4�102,7)

96,43 (87,28�103,96)

Фактор Виллебранда, %

I стажевая группа

II стажевая группа

Таблица 2
Содержание эндотелина{1 (ЭТ{1), суммы стабильных метаболитов оксида азота (NO) 

и фактора Виллебранда (ФВ) в различных возрастных подгруппах у I и II стажевых групп



В ходе проведения исследования на�
ми выявлено, что у шахтеров�подзем�
ников имеются биохимические приз�
наки дисфункции эндотелия, проявля�
ющиеся ростом содержания эндотели�
на�1 (ЭТ�1), низким содержанием ста�
бильных метаболитов NO и ростом со�
держания ФВ. Также было выявлено
преимущественное влияние стажа под�
земных работ в сравнении с возрастом
на состояние эндотелиальной системы.

ЭТ�1 экспрессируется в основном в
клетках монослоя эндотелия артери�
ального русла. Обладает выраженным
инотропным, хронотропным эффекта�
ми, а также провоспалительными свойс�
твами, принимает участие в регулиро�
вании клеточной пролиферации и апоптоза [9]. Из�
вестно, что ЭТ�1 инициируют вазоактивные гормо�
ны, факторы роста, состояние гипоксии, напряжение
сдвига, создаваемое на поверхности эндотелия по�
током крови [9], липопротеиды низкой плотности,
активные формы кислорода, экзо� и эндотоксины.
Продукцию ЭТ�1 клетками эндотелия ингибируют
синтезируемые ими же оксид азота и его стабиль�
ные метаболиты по принципу обратной связи [9]. В
нашем исследовании значения ЭТ�1 у шахтеров�под�
земников достоверно превышали значения контроль�
ной группы только при стаже подземных работ бо�
лее 20 лет. Причиной этому может быть стимуля�
ция пролиферации эндотелия [3]. По данным ряда
авторов, изменение функции внешнего, возникающее
как адаптивный ответ на неблагоприятные условия
труда при продолжительном стаже подземных ра�
бот, приводит к хронической дыхательной гипоксии,
которая способствует усиленной пролиферации эн�
дотелия [10]. Эти процессы отражаются на секретор�
ной активности эндотелия. Повышение вязкости кро�
ви, как следствие возникающего функционального
эритроцитоза, также негативно воздействует на эндо�
телий, вызывая повышенную экспрессию ЭТ�1 [11].
Основываясь на выявленных межгрупповых разли�
чиях в содержании ЭТ�1, мы предполагаем, что при�
чиной повышения его содержания может быть умень�
шение пула циркулирующего NO, прогрессирующее
с увеличением подземного стажа. Одновременно про�
текающие физиологические возрастные процессы так�

же влияют на развитие эндотелиальной дисфункции
[12], но под воздействием особых производственных
условий её первые признаки появляются намного
раньше, уже при стаже подземных работ более 10 лет
(табл. 3).

При раздельном анализе подгрупп шахтеров от�
мечено, что до смены шахтеры третьей стажевой груп�
пы имеют более высокий уровень ЭТ�1 в сравнении
с первой (табл. 4). Это может свидетельствовать о
более грубой дисфункции эндотелия, обусловленной
уже его структурными изменениями.

Особенностью NO является короткий период жиз�
ни, по сути действие NO как вазодилятатора проис�
ходит в течение того времени, пока его синтезирует
и выделяет эндотелий [9]. Согласно нашим резуль�
татам, у шахтеров концентрация NO значительно
ниже, чем в контрольной группе обследованных. Од�
ним из механизмов снижения концентрации стабиль�
ных метаболитов оксида азота может быть связывание
его в эндотелиальных клетках (eNOS) и торможе�
ние экспрессии в условиях оксидантного стресса [13].
Согласно литературным данным, снижение концен�
трации свободно циркулирующего NO является следс�
твием нарушения регенеративной способности эндо�
телия, повреждение которого неизбежно происходит
под непрерывным воздействием совокупности экзо�
генных и эндогенных повреждающих агентов [2].
Второй механизм является наиболее вероятной при�
чиной выявленного снижения NO с увеличением про�
должительности работы в неблагоприятных условиях.

Таблица 4
Содержание эндотелина{1 (ЭТ{1), 

суммы стабильных метаболитов оксида азота (NO) 
и фактора Виллебранда (ФВ) у шахтеров в зависимости от смены
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

n

20

63

51

46

Me (QI�QIII)

0,35 (0,27�0,47)

0,32 (0,18�0,45)

0,44 (0,27�0,78)*

0,47 (0,31�0,74)#,°

Эндотелин�1, фмоль/мл

n

20

62

54

43

Me (QI�QIII)

34 (31,4�38,5)

14,29 (12,5�17,5)°

13,7 (10,8�15,4)*,°

12,95 (10,5�16,07)#,°

NO, мкмоль/л

n

20

27

23

19

Me (QI�QIII)

98,0 (95,5�103,5)

88,75 (81,15�97,99)°

97,83 (90,93�102,95)*

99,77 (93,02�103,18)#

Фактор Виллебранда, %

Контрольная группа

I группа

II группа

III группа

Примечание: ° � статистическая значимость в различии показателей относительно контрольной группы; * � статистическая значимость
показателей между 1 и 2 стажевыми группами; # � статистическая значимость показателей между 1 и 3 стажевыми группами; 
n � количество человек.

Таблица 3
Содержание эндотелина{1 (ЭТ{1), суммы стабильных метаболитов 

оксида азота (NO) и фактора Виллебранда (ФВ) в различных стажевых группах

I группа

II группа

III группа

I группа

II группа

III группа

Эндотелин�1, фмоль/мл
Me (QI�QIII)

0,29 (0,17�0,41)

0,38 (0,21�0,61)

0,42 (0,23�0,66) #

0,32 (0,22�0,59)

0,44 (0,28�0,92)

0,41 (0,24�0,62)

NO, мкмоль/л
Me (QI�QIII)

14,2 (11,54�19,2)

13,7 (11,6�16,07)

12,9 (10,5�14,6)

14,29 (13,39�17,41)

13,7 (10,58�15,2)

13,62 (11,06�16,07)

Фактор Виллебранда, %
Me (QI�QIII)

89,37 (83,94�97,99)

97,91 (81,51�102,95)

100,55 (95,43�106,68) #

87,63 (79,48�96,20)

96,43 (88,87�103,29)

96,4 (85,03�100,77)

До смены

После смены

Примечание: # статистическая значимость показателей между 1 и 3 стажевыми
группами; n � количество человек.
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Общепризнанным маркером эндотелиальной дис�
функции является фактор Виллебранда (ВФ), кото�
рый был впервые использован в этом качестве B. Bo�
neu и соавт. (1975 г). ФВ синтезируется исключи�
тельно эндотелиальными клетками, и циркулирует
в плазме крови с примерным временем полураспада
18 часов. Синтез ФВ происходит с некоторым «из�
бытком», не выполняющий функциональной роли ФВ
накапливается во внутриклеточных органеллах эн�
дотелиальных клеток, откуда он может быть быстро
мобилизирован [14]. В нашем исследовании выяв�
лено достоверное повышение плазменного ФВ при
стаже работ более 20 лет. Это может быть призна�
ком запуска повреждения эндотелия атеросклероти�
ческим процессом, или специфическими агентами,
характерными для данных условий производства (тя�
желый физический труд, высокое содержание вред�
ных веществ во вдыхаемом воздухе, интермиттиру�
ющая гипоксия, вибрация и пр.). Так как в ходе
исследования не выявлено зависимости содержания
плазменного ФВ от возраста обследуемых шахтеров,
то наиболее вероятная трактовка этих данных зак�
лючается, скорее, во вредном влиянии именно про�
изводственных условий. Повышение ФВ у шахтеров
III группы, обследованных до смены, в сравнении с
I группой вероятнее обусловлено высвобождением его

из поврежденных клеток эндотелия, и является неб�
лагоприятным прогностическим признаком в отно�
шении развития серьезных сосудистых событий. Воз�
можно, увеличение ФВ является маркером систем�
ного воспалительного процесса, или маркером мес�
тного повреждения эндотелия, или просто маркером
степени субклинического атеросклероза. Некоторые
исследования также свидетельствуют о связи меж�
ду уровнем фактора Виллебранда и риском разви�
тия ишемической болезни сердца, но без обозначе�
ния причинно�следственных отношений [15].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Длительное воздействие неблагоприятных усло�
вий труда оказывает негативное влияние на состо�
яние эндотелиальной системы шахтеров�подземни�
ков. Постоянная стимуляция эндотелия стрессовыми
агентами приводит к усиленной экспрессии клетка�
ми гуморальных факторов, запуская сложный пато�
физиологический процесс, итогом которого является
эндотелиальная дисфункция. В то же время, возрас�
тные изменения, которые в норме также влияют на
функциональное состояние системы эндотелия, име�
ют второстепенную роль в развитии эндотелиальной
дисфункции у работающих шахтеров.

ОСОБЕННОСТИ ФОРМИРОВАНИЯ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ 
ДИСФУНКЦИИ У ШАХТЕРОВ�ПОДЗЕМНИКОВ
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