
ÎÄÅÑÜÊÈÉ ÌÅÄÈ×ÍÈÉ ÆÓÐÍÀË58

Професійна патологія

Заболевания бронхолегоч-
ной и сердечно-сосудистой сис-
тем являются важнейшими ме-
дико-социальными проблема-
ми в Украине.

В структуре бронхолегочной
патологии существенное место
занимают пылевые заболева-
ния органов дыхания, среди
которых особое место отводит-
ся силикозу, характеризующе-
муся не только значительным
распространением, но и про-
грессирующим необратимым
течением, приводящему к ин-
валидизации лиц трудоспособ-
ного возраста и значительным
трудовым потерям. Наиболь-
ший удельный вес среди боль-
ных с патологией сердечно-
сосудистой системы занима-
ет артериальная гипертензия
(АГ) [1].

В последние годы активно
изучается роль эндотелиаль-
ной дисфункции, системного
иммунного воспаления и фиб-
роза в патогенезе как заболе-
ваний органов дыхания, так и
сердечно-сосудистой системы.
Установлены различные сдви-
ги в нейрогуморальной регуля-
ции при силикозе, доказана
роль эндотелиальной дисфунк-
ции и иммунного воспаления в
прогрессировании артериаль-
ной гипертензии. Одним из

маркеров эндотелиальной дис-
функции является содержание
эндотелина-1 (ЭТ-1) в плазме
крови [2]. При силикозе созда-
ются условия для развития
эндотелиальной дисфункции.
Доказано, что легочная ткань
принимает участие в метабо-
лизме ЭТ-1, и в нормальных
физиологических условиях
бóльшая часть ЭТ-1 утилизи-
руется в легких. При развитии
патологии бронхолегочной си-
стемы эти процессы наруша-
ются. Кроме того, персисти-
рующий иммуновоспалитель-
ный процесс при силикозе спо-
собствует дополнительной вы-
работке этого пептида [3].

Последний вызывает по-
вышение тонуса сосудов, что
имеет существенное значение
в развитии гемодинамических
сдвигов и может способство-
вать развитию АГ. Прогресси-
рование бронхолегочного про-
цесса приводит к снижению
растяжимости ткани легких,
развитию обструкции дыхатель-
ных путей, нарастанию гипок-
сии, а последняя является
самостоятельным фактором,
влияющим на эндотелий. Меж-
ду тем, роль указанных факто-
ров в патогенезе сочетанного
течения силикоза и АГ изуче-
на недостаточно. В связи с из-

ложенным, целью настоящей
работы было изучить содержа-
ние эндотелина и фибронекти-
на, как маркеров эндотелиаль-
ной дисфункции, фиброза и
воспалительного процесса при
силикозе в сочетании с АГ.

Материалы и методы
исследования

Под нашим наблюдением
был 71 больной с силикозом
литейщиков в сочетании с
АГ (основная группа). Группу
сравнения составили 30 боль-
ных силикозом. Все обследо-
ванные — мужчины в возрас-
те от 40 до 70 лет (средний
возраст — (54,90±4,87) года).
Контроль — 10 практически
здоровых добровольцев.

Согласно классификации
пневмокониозов (2002), у 97
(96,0 %) человек с интерстици-
альным и узелковым фиброзом
(s/s, 1/1; s/s, 2/2; t/t, 2/2; sp/sp,
1/1; sp/sp, 2/2; pq/pq, 2/2) изме-
нения в легких позволили ус-
тановить силикоз I стадии. У 4
(4,0 %) пациентов с узелковым
фиброзом изменения в легких
(pq/pq, 3/3 и qr/qr, 3/3) были
характерны для силикоза II
стадии [4].

Диагноз АГ ставился в со-
ответствии с классификацией
ВОЗ/МОГ (2003) и рекоменда-
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циями Украинской ассоциации
кардиологов (2004) [5].

Изучение содержания ЭТ-1
в плазме крови больных сили-
козом проводилось методом
иммуноферментного анализа
(ИФА) при помощи набора ре-
активов “Endothelin-1 ELIZA sys-
tem” (Великобритания). Для
изучения уровня фибронекти-
на (ФН) в плазме крови ис-
пользовали метод ИФА с при-
менением тест-системы “Im-
munotech” (Москва). Все ис-
следования проводили до на-
чала лечения. Забор крови про-
изводился утром, натощак.

Статистическая обработка
полученных данных проводи-
лась на персональном компью-
тере с применением програм-
мы “Microsoft Excel”; качест-
венные признаки определя-
лись с помощью независимых
испытаний Бернулли (с поправ-
кой Йейтса на непрерывность)
[6].

Результаты исследования
и их обсуждение

Нами определялось повы-
шение уровня ЭТ-1 у 67,6 %
обследованных лиц, среднее
значение показателя было до-
стоверно повышено в сравне-
нии с контрольной группой
(8,48±0,55 против 4,24±0,54,
p<0,001). Повышение уровня
ЭТ-1 было выявлено в равной
степени как среди обрубщиков
(68,4 %), так и среди формов-
щиков (67,3 %). И это законо-
мерно, т. к. литейщики обеих
профессиональных групп ра-
ботают в условиях повышенно-
го содержания пыли, что еще
раз подтверждает роль про-
фессионального аспекта в па-
тогенезе заболевания.

Число лиц с повышенными
концентрациями ЭТ-1 увели-
чивалось по мере нарастания
продолжительности заболева-
ния: от 69,2 % при первичной
диагностике заболевания до
100,0 % при длительности 11–
15 лет (p<0,05). Корреляцион-
ный анализ выявил положи-
тельную взаимосвязь между
уровнем ЭТ-1 и длительнос-

тью заболевания силикозом
(r=+0,35, p<0,05).

У пациентов с силикозом на
фоне АГ повышение уровня
ЭТ-1 в плазме крови опреде-
лялось у 69,6 % лиц, у боль-
ных с силикозом — у 64,3 %.
Средние величины ЭТ-1 в
плазме крови больных были
выше, чем в контроле — (4,24±
±0,54) пмоль/л, как в основной
группе — (8,34±0,67) пмоль/л,
так и в группе сравнения —
(7,93±1,13) пмоль/л, p<0,01. Раз-
витию нарушения эндотелия
сосудистой стенки способству-
ет гипоксия, которая является
существенным фактором раз-
вития не только хронических
бронхолегочных заболеваний,
но и АГ [7]. Нами определя-
лись положительная корреля-
ционная связь между показа-
телями ЭТ-1 и выраженностью
одышки (r=+0,42, p<0,05) и от-
рицательная — с показателя-
ми ФВД, свидетельствующие о
значении вентиляционных на-
рушений в развитии эндотели-
альной дисфункции (с VC —
r=-0,31, p<0,01; FVC — r=-0,42,
p<0,01; FEV1 — r=-0,52, p<0,02).
У больных с сочетанной пато-
логией эта зависимость была
более выражена. Так, в основ-
ной группе коэффициент кор-
реляции между ЭТ-1 и VC со-
ставил r=-0,35, (p<0,05); FVC
— r=-0,36, (p<0,05); FEV1 —
r=-0,58, (p<0,05), в группе
сравнения — с VC — r=-0,20,
(p<0,1); FVC — r=-0,21, (p<0,1);
FEV1 — r=-0,23, (p<0,1). Это
можно объяснить взаимоотя-
гощающими факторами разви-
тия силикоза и АГ, связанны-
ми с вентиляционными нару-
шениями, гемодинамической
нагрузкой, обусловленной по-
вышением артериального дав-
ления и с развитием эндотели-
альной дисфункции.

Полученные нами результа-
ты свидетельствуют о взаимо-
связи между эндотелиальной
дисфункцией и выраженнос-
тью заболеваний при сочетан-
ном течении бронхолегочной
патологии и АГ. Чем больше
снижается FEV1 и тяжелее про-

текает патология бронхолегоч-
ной системы, тем больше на-
рушается функция эндотелия.
Вентиляционные нарушения,
повышение АД и изменения
гемодинамики взаимосвязаны
между собой. В этом процес-
се принимают участие сниже-
ние бронхиальной проходимо-
сти и повышение давления в
системе легочной артерии [8].

Известно, что фиброгенная
кварцевая пыль, воздействуя
на макрофаги, стимулирует вы-
деление ими ФН, который, в
свою очередь, стимулирует
фагоцитарную активность мак-
рофагов, участвует в механиз-
ме «дыхательного взрыва»,
способствуя усилению про-
дукции фагоцитами АФК, за-
тем усиливает пролиферацию
фибробластов, вызывает агре-
гацию и формирование кле-
точно-пылевого очажка [9].
Вышеизложенное позволило
предположить участие ФН в
развитии силикоза.

В результате проведенного
исследования было установ-
лено повышение его уровня у
больных силикозом — (506,98±
±111,48) мг/л против (286,0±
±20,0) мг/л в контроле, p<0,05.
С увеличением стажа работы
в пылевых условиях увеличи-
валось число лиц с повышен-
ной концентрацией ФН крови
(от 37,5 до 54,6 %). Средние
показатели в группе лиц со
стажем работы более 15 лет
превышали показатели конт-
рольной группы (p<0,05). Сре-
ди обрубщиков определялось
большее число лиц с повышен-
ными уровнями ФН (75,0 %),
чем среди формовщиков и др.
(44,5 %). Более частое повы-
шение концентрации ФН плаз-
мы крови у обрубщиков мы
связываем с развитием в этой
группе более выраженной эн-
дотелиальной дисфункции,
усиливающей, в свою очередь,
секрецию ФН [10]. Имеет зна-
чение тот факт, что среди об-
следованных нами обрубщи-
ков у 83,3 % лиц определялась
АГ, а среди формовщиков — у
66,2 % (p<0,05).
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При изучении влияния дли-
тельности заболевания на со-
держание ФН установлено, что
при увеличении длительности
заболевания до 11–15 лет уве-
личивалось количество лиц с
повышенным уровнем ФН в
плазме крови. Влияние дли-
тельности заболевания на
уровень ФН подтверждалось
установленной положительной
корреляционной связью между
этими показателями (r=+0,41,
p<0,05).

Установлено, что у лиц ос-
новной группы уровень ФН по-
вышается существенно чаще
(в 63,6 % случаев), чем в груп-
пе сравнения (31,6 %, p<0,02).
Среднее значение показателя
в основной группе в 2 раза ча-
ще превышало показатели ФН
в группе сравнения.

Для оценки роли ФН в раз-
витии клинических проявлений
были изучены корреляцион-
ные связи между уровнями ФН
и некоторыми клиническими по-
казателями. Так, были установ-
лены положительная взаимо-
связь между ФН и выраженнос-
тью одышки (r=+0,46, p<0,05).
Корреляционная связь между
показателями ФН и вентиля-
ционными нарушениями была
отрицательной (VC — r=-0,47,
p<0,05; FVC — r=-0,50, p<0,02;
FEV1 — r=-0,40, p<0,05). У па-
циентов основной группы по-
ложительная корреляционная
взаимосвязь между уровнем
ФН и выраженностью одышки
(r=+0,57, p<0,05), ФН и про-
должительностью заболева-
ния (r=+0,43, p<0,05) была бо-
лее существенной, чем в груп-
пе сравнения (соответственно
r=+0,36, p<0,05 и r=+0,38,
p<0,1). Полученные результа-
ты позволяют говорить о том,
что ФН участвует в прогресси-
ровании силикоза, особенно у
больных силикозом в сочета-
нии с АГ. Выявленные нами
результаты совпадают с дан-
ными других авторов о том,
что сама по себе АГ сопровож-
дается повышением уровня
плазменного ФН, который яв-
ляется одним из ранних мар-

керов поражения органов-ми-
шеней при АГ [11].

Между ЭТ-1 и ФН выявле-
на умеренная положительная
корреляционная взаимосвязь
(r=+0,56, p<0,05), особенно
среди больных основной груп-
пы (r=+0,62, p<0,05), что сви-
детельствует об участии сис-
темы эндотелия и связанного
с ним ФН в развитии заболе-
ваний.

Выводы

1. Эндотелиальная дисфунк-
ция проявляется увеличением
содержания в крови ЭТ-1. Бо-
лее высокие уровни ЭТ-1 в пе-
риферической крови опреде-
ляются у больных с сочетан-
ной патологией.

2. Изменения ЭТ-1 и ФН со-
провождаются вентиляционны-
ми нарушениями и как маркеры
эндотелиальной дисфункции и
воспалительных процессов
могут быть связаны с гипокси-
ей и метаболическими сдвига-
ми.

3. Эндотелиальная дисфунк-
ция и активация воспалитель-
ных процессов при силикозе
на фоне АГ — один из меха-
низмов прогрессирования со-
четанного течения заболева-
ний.

Перспективным в дальней-
шем станет изучение терапев-
тического воздействия на ус-
тановленные сдвиги ЭТ-1 и
ФН.
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