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Аннотация

Цель – проанализировать нарушения липидного и церамидного обмена у лиц, занятых до-
бычей угля подземным способом, с артериальной гипертензией (АГ). Материал и методы. В ис-
следование были включены 209 мужчин-шахтеров Кузбасса. Проведены сбор анамнеза, антро-
пометрия, измерение артериального давления (АД). В сыворотке крови определены параметры 
липидограммы (общий холестерин (ОХС), триглицериды (ТГ), холестерин липопротеинов низ-
кой, очень низкой и высокой плотности (ХС ЛПНП, ХС ЛПОНП, ХС ЛПВП), аполипопротеи-
ны А и В (Апо А, Апо В), липопротеин (а) (Лп(а)), а также уровень пятнадцати церамидов (Cer) 
с содержанием жирно-кислотного остатка с различной длиной углеводородной цепи. Верифи-
кация АГ и дислипидемии (ДЛП) осуществлялась в соответствии с действующими клинически-
ми рекомендациями. Результаты. Распространенность АГ и ДЛП составила 43,5 и 64,1 % соот-
ветственно. Из 91 шахтера с АГ 82 (90,1 %) соответствовали 1-й степени АГ и 9 (9,9 %) – 2-й 
степени. Наиболее частыми вариантами ДЛП были гиперхолестеринемия (ГХС) (61,7 %) и по-
вышенный уровень Апо В (50,7 %). Лица с АГ имели худший липидный профиль: достоверно 
выше были медианы уровня ОХС (5,38 ммоль/л, p = 0,020), ТГ (1,26 ммоль/л, p = 0,010) и ХС 
ЛПОНП (0,57 ммоль/л, p = 0,010). У участников исследования с выявленной АГ статистически 
выше была доля лиц с ожирением (36,6 % против 16,1 %, p < 0,001) и большей концентрацией 
глюкозы сыворотки крови (5,65 и 5,50 ммоль/л соответственно, p = 0,005). Лица с АГ 2-й степе-
ни в сравнении с лицами с АГ 1-й степени отличались большим возрастом и уровнем АД. Мно-
гофакторный анализ показал, что АГ у шахтеров ассоциирована преимущественно с гипертриг-
лицеридемией (ГТГ) и повышением ХС ЛПОНП. При анализе церамидного профиля выявлено 
достоверно более низкое содержание Cer d18:1/21:0 у пациентов с АГ (p = 0,022). При проведе-
нии корреляционного анализа выявлена отрицательная связь САД с Cer d18:1/21:0 (r = – 0,167,  
p = 0,018). Заключение. АГ и ДЛП являются распространенными факторами сердечно-сосудистого 
риска среди лиц, занятых в угледобывающем секторе. ГХС и повышенный уровень Апо В опре-
делены как самые распространенные варианты ДЛП. Анализ церамидного профиля показал ста-
тистически значимое снижение концентрации Cer d18:1/21:0 у лиц с АГ, что требует дальней-
шего изучения для оценки его протективной роли. Наиболее неблагоприятный клинический и 
липидный профиль наблюдался среди лиц с АГ по сравнению с шахтерами без АГ. Результа-
ты многофакторного анализа показали связь АГ с нарушением липидного обмена у работников 
угольной промышленности.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, дислипидемия, нарушение липидного обмена, 
церамиды, болезни системы кровообращения, угольная отрасль, шахтеры.
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Abstract

Aim – to analyze disorders of lipid and ceramide metabolism in individuals engaged in underground 
coal mining with arterial hypertension (AH). Material and methods. The study included 209 male min-
ers from Kuzbass. Anamnesis collection, anthropometry and blood pressure (BP) measurement were per-
formed. Serum levels of lipid profile parameters (total cholesterol (TC), triglycerides (TG), low-, very 
low-, and high-density lipoprotein cholesterol (LDL-C, VLDL-C, HDL-C), apolipoproteins A and B 
(Apo A, Apo B), lipoprotein (a) (Lp(a))), as well as the levels of fifteen ceramides (Cer) containing fat-
ty acid residues with different hydrocarbon chain lengths were determined. Verification of AH and dys-
lipidemia (DLP) was carried out in accordance with current clinical guidelines. Results. The prevalence 
of AH and DLP was 43.5 % and 64.1 %, respectively. Of the 91 respondents with AH, 82 (90.1 %) had 
stage 1 AH and 9 (9.9 %) had stage 2 AH. The most common variants of DLP were hypercholesterol-
emia (HC) (61.7 %) and elevated Apo B levels (50.7 %). Individuals with AH had a worse lipid profile: 
median levels of TC (5.38 mmol/L, p = 0.020), TG (1.26 mmol/L, p = 0.010), and VLDL cholesterol 
(0.57 mmol/L, p = 0.010) were significantly higher. Respondents with diagnosed AH had a statistical-
ly higher proportion of obese individuals (36.6 % vs. 16.1 %, p = 0.001) and higher serum glucose con-
centrations (5.65 and 5.5 mmol/L, respectively, p = 0.005). Individuals with stage 2 AH, compared to 
stage 1, differed in age and blood pressure levels. Multifactorial analysis showed that AH in miners is 
mainly associated with hypertriglyceridemia (HTG) and an increase in VLDL cholesterol. The analy-
sis of the ceramide profile revealed a significantly lower content of Cer d18:1/21:0 in patients with AH  
(p = 0.022). Correlation analysis revealed a negative association of systolic blood pressure with Cer d18:1/21:0  
(r = – 0.167, p = 0.018). Conclusions. AH and DLP are common cardiovascular risk factors among individ-
uals employed in the coal mining sector. HC and elevated Apo B levels were identified as the most com-
mon types of DLP. Ceramide profile analysis showed a statistically significant decrease in Cer d18:1/21:0 
concentration in individuals with AH, which requires further study to assess its protective role. The most 
unfavorable clinical and lipid profile was observed in individuals with AH compared to respondents with-
out AH. The results of multifactorial analysis demonstrated the association of AH with lipid metabolism 
disorders in coal industry workers.

Keywords: arterial hypertension, dyslipidemia, lipid metabolism disorders, ceramides, circulatory 
system diseases, coal industry, miners.
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Введение

Согласно последним оценкам Всемирной ор-
ганизации здравоохранения за 2024 г., 1,4 млрд 
человек в возрасте от 30 до 79 лет по всему миру 
страдают артериальной гипертензией (АГ), что 
составляет 33 % населения в этом возрастном ди-
апазоне [1]. В 2012–2014 гг. по данным популя-
ционного исследования ЭССЕ-РФ распростра-
ненность АГ среди мужчин и женщин составила 
48,2  и 40,8 % соответственно, в 2017 г., по дан-
ным ЭССЕ-РФ2, 49,1 и 39,9 % [2, 3]. По пред-
ставленным в 2023 г. результатам ЭССЕ-РФ3, при 
стандартизации данных по возрасту (35–64 года) 
выявлено статистически значимое снижение рас-
пространенности АГ среди обоих полов к 2020– 
2022 гг.: так, если в 2012–2014 гг. это были значе-
ния 58,8 % среди мужчин и 55,5 % среди женщин, 
в 2017 г. – 57,7 и 50,7 %, то в 2020–2022 гг. – 
51,5 и 43,9 % соответственно [4].

Хотя АГ сама по себе признана одной из ве-
дущих причин смертности, пациенты с гиперто-
нией и дополнительными сердечно-сосудистыми 
факторами риска демонстрируют еще более вы-
сокие показатели заболеваемости и смертности 
[5]. По результатам международного исследова-
ния INTERHEART с участием более 29 тыс. че-
ловек из 52 стран мира выделены девять основ-
ных факторов, оказывающих влияние на развитие 
болезней системы кровообращения (БСК), среди 
которых дислипидемия (ДЛП) и АГ по отдель-
ности повышали вероятность развития инфар-
кта миокарда в 3,25 и 1,91 раза соответственно, 
а сочетание АГ, ДЛП, сахарного диабета 2 типа 
и курения у одного человека может привести к 
увеличению риска более чем в 20 раз по сравне-
нию с пациентами, страдающими только гипер-
тонией или ДЛП [6, 7]. Сосуществование ДЛП и 
АГ зарегистрировано у 50–80 % пациентов, а их 
синергетическое действие приводит к повышен-
ному риску развития сердечно-сосудистых забо-
леваний (ССЗ), который превышает сумму ин-
дивидуальных рисков [8]. 

Так, по результатам исследования Ю.А. Ба
лановой и коллег, наличие АГ статистически 
значимо снижает выживаемость (p < 0,001) в по-

пуляции, что значимо при поправке на воз-
раст (мужчины – < относительный риск (ОР) 
1,47, p  <  0,001, женщины – ОР 1,17, p  <  0,001). 
Наличие АГ достоверно ухудшает сердечно-со-
судистую выживаемость у лиц обоего пола 
(p  <  0,0001). Наличие АГ увеличивает риск на-
ступления комбинированной конечной точки как 
для мужчин, так и для женщин (p < 0,001). Анализ 
кривых Каплана – Мейера показал худшую выжи-
ваемость у лиц с АГ, принимающих антигипер-
тензивные препараты, но не достигающих целе-
вых уровней артериального давления (АД) [9]. 

Работа в угледобывающем секторе экономики, 
особенно в подземных условиях, ассоциирована 
не только с высоким риском развития професси-
онально обусловленной патологии, но и с боль-
шим количеством хронических неинфекционных 
заболеваний. По данным Кемеровского област-
ного центра профпатологии, в 2021 г. при про-
ведении периодического медицинского осмотра 
работников угольных предприятий зарегистриро-
вано 15 645 случаев заболеваний сердечно-сосуди-
стой системы (с учетом возможного наличия не-
скольких диагнозов у одного работника), из них в 
30,9 % случаев установлен диагноз эссенциальная 
первичная гипертензия, в 36,8 % – нарушение об-
мена липидов и другие липидемии [10]. 

Помимо таких особенностей профессии, как 
хронический стресс, тяжелые физические усло-
вия труда, вахтовый режим работы и т.д., на шах-
теров также оказывают влияние вредные про-
изводственные факторы, в частности, аэрозоли 
преимущественно фиброгенного действия (уголь-
ная пыль, содержащая диоксид кремния и другие 
компоненты), способные провоцировать развитие 
бронхолегочной и кардиоваскулярной патологии. 
Так, по результатам исследований Н.И. Панева 
и коллег, установлено, что у работников уголь-
ной промышленности с антракосиликозом АГ и 
ишемическая болезнь сердца (ИБС) встречают-
ся чаще, чем у шахтеров, длительно работающих 
во вредных условиях труда, но не имеющих про-
фессиональной легочной патологии. Это дает ос-
нование полагать, что наличие антракосилико-
за может являться самостоятельным фактором 
риска развития АГ и ИБС. Также для больных 
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антракосиликозом, страдающих АГ, характер-
на и большая встречаемость непрофессиональ-
ных факторов сердечно-сосудистого риска: воз-
раст 50 лет и старше, наличие гипергликемии 
натощак, гипергомоцистеинемии, абдоминаль-
ного типа ожирения, гиперстенического консти-
туционально-морфологического типа по индексу 
Риса – Айзенка. [11]. 

Недавно проведенное эпидемиологическое 
исследование на территории Китая выявило тре-
вожно высокую распространенность ДЛП среди 
работников угольных шахт. В масштабном попе-
речном исследовании с участием 4341 китайско-
го шахтера ДЛП выявлена у 68,28 %: у 40,46 % 
отмечен повышенный уровень триглицеридов 
(ТГ), у 38,08 % – гиперхолистеринемия (ГХС), 
у 35,08 % – повышенный уровень холестерина 
липопротеинов низкой плотности (ХС ЛПНП) 
и у 25,84 % – пониженный уровень холестерина 
липопротеинов высокой плотности (ХС ЛПВП) 
[12]. Более поздние исследования подтвердили 
эти выводы, показав, что воздействие угольной 
пыли значительно увеличивает риск ДЛП (ОШ 
1,869–2,033 в различных скорректированных мо-
делях), причем риск возрастает пропорциональ-
но длительности воздействия фактора, достигая 
50 % через 11 лет работы [13].

Физико-патологические механизмы, лежащие 
в основе нарушений липидного обмена у работ-
ников угольной промышленности, многофак-
торны. Угольная пыль индуцирует хроническое 
воспаление в легких с высвобождением провос-
палительных цитокинов (IL-6, TNF-α), которые 
системно влияют на метаболизм печени, спо-
собствуя накоплению липидов и развитию инсу-
линорезистентности [14]. Исследования на жи-
вотных моделях показали накопление угольной 
пыли в легких и печени, сопровождающееся по-
вышением уровня общего холестерина (ОХС), ХС 
ЛПНП и печеночных ферментов [13].

Помимо прямого токсического воздействия 
условий рабочей среды, вышеуказанный про-
фессиональный стресс является еще одним важ-
ным фактором, способствующим развитию ДЛП 
у шахтеров [15]. Традиционные факторы риска, 
включая курение, употребление алкоголя, непра-
вильное питание и ожирение и, конечно же, АГ 
также усугубляют метаболическую нагрузку, с 
которой сталкиваются работники угольной про-
мышленности [12].

Определение уровня церамидов представля-
ет собой сдвиг парадигмы в оценке риска ССЗ, 
являясь биомаркерами нового поколения, пре-
доставляющими независимую прогностическую 

ценность сверхтрадиционных факторов риска, та-
ких как ХС ЛПНП, ТГ и рутинные клинические 
параметры [16]. Эти биоактивные сфинголипи-
ды, синтезируемые преимущественно в печени 
путем конденсации пальмитоил-кофермента А и 
серина, служат сенсорами питательных веществ 
в клеточных мембранах и играют центральную 
роль в метаболических путях, связанных с обме-
ном липидов и глюкозы. Новизна оценки уровня 
церамидов заключается в их способности фик-
сировать метаболическую дисфункцию и эктопи-
ческую липотоксичность, которые предшеству-
ют ССЗ и способствуют их развитию, открывая 
механистическое окно в кардиометаболический 
риск, которое традиционные липидные панели 
предоставить не могут [16, 17].

Повышение уровней церамидов в плазме 
крови (d18:1/16:0) (ОР 1,21, 95 % ДИ 1,11–1,32, 
I2 = 88 %), Cer(d18:1/18:0) (ОР 1,19, 95 % ДИ 
1,10–1,27, I2 = 68 %) и Cer(d18:1/24:1) (ОР 1,17, 
95 % ДИ 1,08–1,27, I2 = 83 %), Cer(d18:1/18:0) 
и Cer(d18:1/24:1) было связано с серьезными не-
благоприятными сердечно-сосудистыми событи-
ями (ССС) и другими хроническими неинфек-
ционными заболеваниями, включая ожирение, 
инсулинорезистентность и сахарный диабет [18]. 

У мышей и крыс подавление биосинтеза 
сфинголипидов ослабляет кардиометаболиче-
ские факторы риска, включая нарушение толе-
рантности к глюкозе, инсулинорезистентность, 
сахарный диабет (СД), АГ, развитие атероскле-
ротических бляшек, артериальную дисфункцию 
и сердечную недостаточность [19–21]. Данные, 
полученные от пациентов, также указывают на 
связь уровней тканевых и циркулирующих в кро-
ви сфинголипидов с повышенным риском ССЗ, 
включая сердечную недостаточность, АГ, мета-
болический синдром и ИБС [19, 22–24].

Несмотря на уже достоверно и многократ-
но доказанную взаимосвязь АГ и заболеваний 
ССС, а также БСК и нарушениями обмена ли-
пидов, о взаимосвязи АГ и церамидного обмена 
известно недостаточно, в связи с чем сохраняет-
ся актуальность и продолжается активное изуче-
ние данной проблемы. 

Цель: проанализировать нарушения липидно-
го и церамидного обмена у лиц, занятых добы-
чей угля подземным способом, с АГ.

Материал и методы

Исследование проводилось с участием 209 
мужчин – работников угольных предприятий 
Кузбасса, занятых подземной добычей угля. 
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Данные о факторах сердечно-сосудистого риска 
(ФССР) были получены и обработаны в ходе про-
ведения периодического медицинского осмотра в 
период с 2022 по 2023 г. Включение участников в 
исследование проводилось после подписания ин-
формированного добровольного согласия и по-
сле одобрения этического комитета НИИ КПССЗ 
(выписка из протокола № 8 от 10.10.2022). 

У всех включенных в исследование работни-
ков различных профессий условия труда по ре-
зультатам специальной оценки отнесены к вред-
ным, по совокупному классу не выше 3.2.

Исследование включало в себя сбор анамнеза 
о наличии традиционных ФССР (курение, алко-
голь, ожирение, АГ, ДЛП), ранее зарегистриро-
ванных сосудистых событий и наличия регуляр-
ного приема терапии исследуемых патологий. 
Клинико-инструментальная часть исследования 
представляла собой трехкратное измерение систо-
лического (САД) и диастолического (ДАД) арте-
риального давления по правилам, оформленным 
в актуальных клинических рекомендациях 2024 г. 
[25], расчет индекса массы тела (ИМТ), а так-
же верификацию АГ и ожирения в соответствии 
с  актуальными клиническими рекомендациями. 
У пациентов с АГ определены степени с учетом 
параметров САД и ДАД в соответствии с офици-
ально принятой классификацией: АГ 1-й степе-
ни – САД/ДАД 140–159/90–99 мм рт. ст., АГ 2-й 
степени – САД/ДАД 160–179/100–109 мм рт. ст., 
АГ 3-й степени – САД/ДАД ≥ 180/100 мм рт. ст. 

Среди участников исследования лиц с ранее 
перенесенными сосудистыми событиями и сахар-
ным диабетом не выявлено. Включенные в дан-
ное исследование участники ранее не получали 
терапию ни статинами, ни другими липид-сни-
жающими препаратами, лицам с установленной 
на периодическом медицинском осмотре АГ бы-
ла назначена необходимая гипотензивная тера-
пия в соответствии с клиническими рекоменда-
циями по ведению пациентов с АГ.

Определение липидной панели плазмы кро-
ви (ОХС, ТГ, ХС ЛПНП, ХС ЛПОНП и ХС 
ЛПВП) выполнено при помощи стандартных 
тест-систем Thermo Fisher Scientific (Финляндия). 
Определение уровня Лп(а) выполнено методом 
ИФА с использованием американской тест-си-
стемы Human Lp (a) ELISA Kit фирмы AssayPro. 
Анализ уровня липидов выполнен в соответствии 
с клиническими рекомендациями Российского 
кардиологического общества по нарушениям ли-
пидного обмена 2023 г. [26]. Оптимальные зна-
чения параметров липидного обмена у муж-

чин группы низкого риска: ОХС < 5,0 ммоль/л,  
ТГ < 1,7 ммоль/л, ХС ЛПНП < 3,0 ммоль/л, ХС 
ЛОНП < 0,85 ммоль/л и ХС ЛПВП > 1,0 ммоль/л, 
Лп(а) < 50 мг/дл.

Определение уровня аполипопротеинов А 
(Апо А) и В (Апо В) проводилось иммунотур-
бидиметрическим методом на биохимическом 
анализаторе Roche Cobas c 311 (Швейцария). 
Референсными значениями считались для 
Апо В ≤ 1,0 г/л, для Апо А ≥ 1,2 г/л. 

Полуколичественное определение уровня це-
рамидов в сыворотке крови выполнено в ФГБУ 
«НМИЦ АГП им. В.И. Кулакова» Минздрава 
России. Определение уровней сфинголипидов в 
образцах сыворотки крови проведено методом 
высокоэффективной жидкостной хроматогра-
фии с масс-спектрометрическим детектировани-
ем. С учетом отсутствия официально принятых 
единиц измерения и референсов для церами-
дов далее в тексте результаты будут представле-
ны в виде значения условных единицах (× 10-4). 
Идентификация липидов произведена скрип-
тами LipidMatch в соответствии с номенкла-
турой LipidMaps. Проанализированы церами-
ды (Cer d18:1) с содержанием остатка жирных 
кислот с различной длиной углеводородной це-
пи: C12:0 – лауриновая, C14:0 – миристиновая, 
C16:0 – пальмитиновая, С16:1 – пальмитолеи-
новая, С17:0 – маргариновая, С18:0 – стеари-
новая, С18:1 – олеиновая, С19:0 – нонадецило-
вая, С20:0 – арахиновая, С20:1 – эйкозеновая, 
С21:0  – генэйкозановая, С22:0 – бегеновая, 
С23:0 – трикозиловая, С24:0 – лигноцериновая, 
С24:1 – нервоновая.

Общая характеристика анализируемых шах-
теров представлена в ранее опубликованной ра-
боте [27].

Статистический анализ. Статистическая обра-
ботка данных проводилась в программе Statistica 10 
(StatSoft, Inc., США). Для оценки характе-
ра распределения данных использован крите-
рий Шапиро – Уилка. Распределение всех ко-
личественных данных отлично от нормального. 
Качественные показатели представлены в ви-
де частот (n, %). Количественные переменные 
представлены в виде медианы (Ме), в качестве 
мер рассеяния использованы верхний и нижний 
квартили (25 % (Q1) и 75 % (Q3)). Оценка раз-
личий относительных величин проводилась с 
использованием анализа таблиц сопряженности  
2 × 2. Сравнение трех и более независимых групп 
проводилось с использованием анализа по Крас
келу – Уоллису. Анализ связей между признака-
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ми проводился с использованием коэффициента 
ранговой корреляции Спирмена. В качестве ко-
личественной меры эффекта при сравнении от-
носительных показателей рассчитывалось отно-
шение шансов с 95 % доверительным интервалом 
(ОШ; 95 % ДИ). Для изучения взаимосвязей меж-
ду факторами риска использован анализ методом 
главных компонент (Principal Component Analysis, 
PCA). Учитывая, что распределение всех количе-
ственных показателей отличалось от нормально-
го (p < 0,05 по критерию Шапиро–Уилка), PCA 
проводился на основе матрицы ранговых корре-
ляций Спирмена, что позволяет ослабить влияние 
ненормальности и выбросов. Перед проведением 
PCA все переменные были стандартизированы 
(Z-преобразование: вычитание среднего и деление 
на стандартное отклонение), чтобы устранить вли-
яние разных единиц измерения. При проведении 
PCA каждая выделенная компонента представля-
ет собой линейную комбинацию исходных пере-
менных. Факторная нагрузка – это коэффициент 
корреляции между исходным показателем и ком-
понентой. Чем ближе значение к ±1, тем сильнее 
вклад показателя в компоненту (далее в результа-
тах будет указываться в скобках, знак нагрузки (+ 
или –) определялся алгоритмом произвольно, поэ
тому для единообразия нами нагрузки были при-
ведены в том виде, как их выдала программа, а 
при интерпретации учитывали абсолютную вели-
чину). Различия медиан и корреляционные связи 
считали статистически значимыми при p ≤ 0,05.

Результаты

В результате анализа установлено, что тремя 
наиболее распространенными модифицируемы-
ми факторами сердечно-сосудистого риска сре-
ди обследованных стали курение (73,2 %), ДЛП 
(64,1 %) и наличие АГ (43,5 %). Среди работни-
ков угольной промышленности по результатам 
трех измерений АД с интервалом 1–2 минуты 
выявлен 91 шахтер с повышенным уровнем АД 
(> 139/89 мм рт. ст.), из них 82 (90,1 %) шахтера 
с повышением АД, соответствующим 1-й степе-
ни АГ, и 9 (9,9 %) – с повышением, соответству-
ющим 2-й степени АГ (согласно классификации 
АГ, приведенной в разделе «Материалы и мето-
ды»). Лиц с АД ≥ 180/100 мм рт. ст. на момент 
осмотра в ходе исследования не выявлено. 

Медианы концентраций липидного спектра 
участников исследования были в пределах ре-
ференсных значений, за исключением ОХС и 
Апо В, превышавших норму (табл. 1). Из всех 

вариантов нарушений липидного обмена пре-
обладала ГХС (61,7 %), у половины работни-
ков угольной промышленности выявлены по-
вышенные значения Апо В (50,7 %), чуть более 
трети лиц с повышенным уровнем ХС ЛПНП 
(34,5 %), практически идентична частота выяв-
ления ГТГ (23,0 %) и пониженного уровня ХС 
ЛПВП (23,9 %). К наиболее редко встречавшим-
ся вариантам ДЛП отнесены низкий уровень ХС 
ЛПОНП и Апо А, лиц с повышенным уровнем 
Лп(а) выявлено не было. С учетом того, что поня-
тие референсных значений для изучаемых в дан-
ном исследовании церамидов в настоящее вре-
мя отсутствует, оценка полученных результатов и 
оценка значимости той или иной концентрации 
затруднены. Но важно отметить, что наименьшая 
концентрация определена у Cer d18:1/12:0, мак-
симальная – у Cer d18:1/24:0.

Далее был проведен сравнительный анализ 
клинико-лабораторных данных с учетом нали-
чия АГ (см. табл. 1). Возраст лиц с АГ был до-
стоверно выше, чем в группе без АГ (p = 0,012), 
что закономерно нашло отражение и в большем 
стаже работы в подземных условиях у лиц с АГ  
(p = 0,005). Лица с АГ чаще страдали ожирением в 
сравнении с участниками исследования, не име-
ющими АГ (36,3 % против 16,1 %, p < 0,001). Риск 
наличия АГ среди шахтеров с ожирением был 
выше в 3 раза (ОШ 2,96; 95 % ДИ 1,546–5,684;  
p < 0,05), чем у лиц без ожирения. Как ни стран-
но, в ходе данного исследования выявлен так на-
зываемый «парадокс курения», по результатам 
которого отмечена большая распространенность 
курения среди лиц, не страдающих АГ (80,5 % 
против 63,7 %). Шанс наличия АГ среди курящих 
шахтеров был ниже в 2,4 раза по сравнению с не-
курящими (ОШ = 0,426; 95 % ДИ 0,228–0,795; 
p < 0,05). Лица с АГ показали значимо худший 
липидный профиль. Достоверно выше были кон-
центрации ОХС (p = 0,020), ТГ (p = 0,010) и ХС 
ЛПОНП (p = 0,010). Статистически значимых 
различий по частоте выявления вариантов ДЛП 
не выявлено. Но все же риск наличия ГХС был 
выше в 1,6 раза среди лиц с АГ в сравнении с 
шахтерами, не страдающими гипертонией, хоть 
данное значение не продемонстрировало стати-
стической значимости (95 % ДИ 0,919 – 2,883;  
р > 0,05). Обратная зависимость выявлена при 
оценке пониженного уровня ХС ЛПВП, так как 
риск более низкого уровня ХС ЛПВП был выше в 
1,4 раза у лиц без АГ по сравнению с гипертони-
ками (ОШ 0,697; 95 % ДИ 0,360–1,350; p < 0,05). 
Риск более высокого уровня Лп(а) был выше  
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у лиц с АГ (95 % ДИ 0,964–8,927; p < 0,05) по 
сравнению с участниками исследования без АГ.

Сравнительный анализ концентраций це-
рамидов показал достоверно значимое сниже-
ние концентрации Cer d18:1/21:0 у лиц с АГ 
(p =  0,022). В остальном данный анализ значи-
мых статистических различий не показал. Однако 
необходимо отметить, что большие концентра-
ции церамидов Cer d18:1/14:0, Cer d18:1/16:0, 
Cer d18:1/16:1, Cer d18:1/17:0, Cer d18:1/18:0, 
Cer d18:1/20:0, Cer d18:1/20:1, Cer d18:1/23:0, 
Cer d18:1/24:0 определены в группе лиц с АГ, в 
то время как концентрации Cer d18:1/12:0, Cer 
d18:1/18:1 среди них были ниже.

После этого участников исследования раз-
делили на группы с учетом степени АГ: без АГ 
(САД < 139 и ДАД < 89 мм рт. ст.), АГ 1-й сте-
пени (САД 140–159 мм рт. ст. и/или ДАД 90–
99 мм рт. ст.), АГ 2-й степени (САД 160–179 мм 
рт. ст. и/или ДАД 100–109 мм рт. ст.) (табл. 2). 
По результатам анализа выявлено достоверное 
параллельное увеличение возраста (p < 0,001) и 
стажа (p = 0,012) совместно со степенью ожире-
ния, а также нарастание ИМТ по мере увеличе-
ния степени АГ (p < 0,001). Частота ожирения 
была выше у лиц с АГ, однако среди них мак-
симальная частота ожирения наблюдалась при 
первой степени АГ (p = 0,004). При оценке ча-
стоты вредных привычек выявлен так называе-
мый «парадокс курения», при котором наиболь-
шая часть курящих шахтеров не имела проблем 
с АД, хотя распространенность курения и была 
велика во всех исследуемых группах (p = 0,015). 
При оценке лабораторных показателей лица с АГ 
показали худший профиль. Так, по мере увели-
чения степени АГ увеличивалась и концентрация 
глюкозы сыворотки крови (p = 0,019). При раз-
боре липидного профиля работников угольной 
отрасли выявлено достоверное повышение ОХС 
параллельно со степенью АГ (p = 0,010), а так-
же повышение концентраций ТГ и ХС ЛПОНП 
среди угольщиков-гипертоников, но в данном 
случае наибольшие концентрации показали па-
циенты с 1-й степенью АГ (для ТГ p = 0,034, для 
ХС ЛПОНП p = 0,034). Среди остальных пока-
зателей, характеризующих липидный обмен, до-
стоверных различий установлено не было, но 
стоит отметить, что среди лиц с 1-й степенью 
АГ определены наибольшие концентрации ХС 
ЛПНП (p = 0,874) и наименьшие показатели ХС 
ЛПВП (p = 0,852), а пациенты со 2-й степенью 
отличались максимальными значениями Апо В  
(p = 0,460) и Лп(а) (p = 0,193).

При сравнительном анализе концентраций 
церамидов в зависимости от степени АГ стати-
стически значимых различий не выявлено. Стоит 
лишь отметить наибольшие концентрации в груп-
пе с отсутствием АГ церамида Cer d18:1/12:0, а 
также наибольшие концентрации Cer d18:1/14:0, 
Cer d18:1/16:1 и наименьшие Cer d18:1/18:0, Cer 
d18:1/18:1, Cer d18:1/19:0 среди пациентов с АГ 
2-й степени. Также отмечено интересное варьи-
рование концентрации Cer d18:1/21:0 с пиком 
медианы концентрации у лиц с 2-й степенью 
ожирения и значительным снижением медиа-
ны концентрации у пациентов с 1-й степенью 
(p = 0,051).

При проведении корреляционного анализа 
между средними значениями САД и ДАД участ-
ников исследования, с одной стороны, и концен-
трациями липидов – с другой, выявлены слабые, 
но статистически достоверные связи. Связи меж-
ду САД и параметрами липидома не установле-
ны, но выявлена отрицательная связь САД с Cer 
d18:1/21:0 (r = – 0,167, p = 0,018). Установлена 
положительная связь ДАД с ОХС (r = 0,208, 
p = 0,002) и Лп (а) (r = 0,182, p = 0,010). При про-
ведении корреляционного анализа между САД и 
ДАД с клинико-лабораторными параметрами так-
же отмечены статистически достоверные связи. 
Так, выявлена положительная связь САД c воз-
растом (r = 0,151, p = 0,029), подземным стажем 
(r = 0,174, p = 0,012), ИМТ (r = 0,300, p < 0,001) 
и уровнем глюкозы сыворотки крови (r = 0,149, 
p = 0,031). Для ДАД также выявлены положи-
тельные связи с возрастом (r = 0,202, p = 0,003), 
подземным стажем (r = 0,170, p = 0,014), ИМТ  
(r = 0,211, p = 0,002) и глюкозой (r = 0,192, p = 0,005).

Далее проведен анализ связи АГ с различ-
ными вариантами нарушения липидного обме-
на методом главных компонент как в целом у 
лиц с АГ, с учетом ее степени, а также с уче-
том возраста участников исследования (≤ 39 лет,  
n = 106 и ≥ 40 лет, n = 103) и длительности ра-
боты в подземных условиях (≤ 13 лет, n = 103 и 
≥ 14 лет, n = 106).

Так, ДЛП в целом у лиц с АГ, АГ ассоцииро-
вано у 28,43 % с ГТГ (0,89) и повышенным уров-
нем ХС ЛПОНП (0,88), у 22,03 % – с повышен-
ным уровнем ХС ЛПНП (0,87) и повышенным 
уровнем Апо В (0,85), у 14,8 % – с ГХС (0,77) и 
повышенным уровнем Лп(a) (0,63).

У лиц с АГ 1-й степени ассоциировано у 
27,62 % с ГТГ (0,87) и повышенным уровнем ХС 
ЛПОНП (0,86), у 21,58 % – с повышенным уров-
нем ХС ЛПНП (0,88) и повышенным уровнем 
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Апо В (0,79), у 15,72 % с ГХС (0,69) и повышен-
ным уровнем Лп(a) (0,66). А среди лиц с АГ 2-й 
степени – у 27,62 % с ГТГ (0,81) и повышенным 
уровнем ХС ЛПОНП (0,80), у 31,29 % – с ГХС 
(– 0,74) и повышенным уровнем Апо В (– 0,75), 
у 17,09 % – с ГХС (0,56) и пониженным уров-
нем ХС ЛПВП (0,69). 

Учитывая длительность работы в подземных 
условиях, ДЛП у работников угольной отрасли 
со стажем ≤ 13 лет АГ в целом ассоциировано у 
31,92 % с ГТГ (– 0,88) и повышенным уровнем 
ХС ЛПОНП (– 0,85), у 25,40 % – с повышенным 
уровнем ХС ЛПНП (0,77) и повышенным уров-
нем АпоВ (0,83), у 16,83 % – с ГХС (0,91) и по-
вышенным уровнем Лп(a) (0,87). У лиц со стажем 
≤ 13 лет АГ 1-й степени обусловлено у 32,12 % 
ГТГ (– 0,81) и повышенным уровнем ХС ЛПОНП 
(– 0,76), у 22,72 % – повышенным уровнем ХС 
ЛПНП (– 0,74) и повышенным уровнем Апо В 
(– 0,62), у 16,33 % – ГХС (0,89) и повышенным 
уровнем Лп(a) (0,65). Кластерный анализ мето-
дом «полных связей» не выявил кластеры фак-
торов риска ДЛП у шахтеров со стажем работы 
≤ 13 и с АГ 2-й степени. В многофакторном ана-
лизе группы объединяющих факторов риска свя-
зей также не выявлено ввиду малой численности 
пациентов с АГ 2-й степени в данной когорте. 

У работников угольной промышленности со 
стажем ≥ 14 лет АГ в целом обусловлено у 30,48 % 
ГТГ (0,94) и повышенным уровнем ХС ЛПОНП 
(0,94), у 24,21 % – повышенным уровнем ХС 
ЛПНП (0,84) и повышенным уровнем Апо  В 
(0,89), у 13,93 % — ГХС (0,61) и повышенным 
уровнем Лп(a) (0,71). У работников угольной про-
мышленности со стажем ≥ 14 лет АГ 1-й степени 
обусловлено у 29,37 % ГТГ (0,93) и повышенным 
уровнем ХС ЛПОНП (0,94), у 24,61 % – повышен-
ным уровнем ХС ЛПНП (– 0,87) и повышенным 
уровнем Апо В (– 0,79), у 15,07 % – ГХС (0,83) и 
повышенным уровнем Лп(a) (– 0,84). Среди шах-
теров со стажем подземных работ ≥ 14 лет АГ  
2-й степени обусловлено у 49,63 % ГТГ (– 0,89) 
и повышенным уровнем ХС ЛПОНП (– 0,99), у 
35,25 % – ГХС (– 0,88) и повышенным уровнем 
Лп(a) (– 0,88), у 17,09 % – повышенным уров-
нем ХС ЛПНП (0,78) и повышенным уровнем 
Апо В (0,58). 

В возрасте ≤ 39 лет у работников угольной 
отрасли АГ обусловливает у 31,92 % ГТГ (– 0,84) 
и повышенный уровень ХС ЛПОНП (– 0,75), 
у 19,83 % – повышенный уровень ХС ЛПНП 
(– 0,77) и повышенный уровень Апо В (– 0,64), 
у 15,93 % – ГХС (0,95) и повышенный уровень 

Лп(a) (0,81). Кластерный анализ методом «пол-
ных связей» в зависимости от степени АГ в дан-
ной когорте шахтеров не выполнен ввиду от-
сутствия лиц с 2-й степенью АГ среди группы  
≤ 39 лет. У лиц в возрасте ≥ 40 лет АГ обуслов-
ливает у 30,49 % ГТГ (0,94) и повышенный уро-
вень ХС ЛПОНП (0,94), у 25,43 % – повышен-
ный уровень ХС ЛПНП (0,84) и повышенный 
уровень Апо В (0,89), у 14,80 % – ГХС (0,61) и 
повышенный уровень Лп(a) (0,71). У лиц в воз-
расте ≥ 40 лет АГ 1-й степени обусловливает у 
29,03 % ГТГ (0,95) и повышенный уровень ХС 
ЛПОНП (0,95), у 25,82 % – повышенный уро-
вень ХС ЛПНП (0,89) и повышенный уровень 
Апо В (0,87), у 16,23 % – ГХС (0,53) и повы-
шенный уровень Лп(a) (0,82). Среди шахтеров в 
возрасте ≥ 40 лет АГ 2-й степени обусловливает 
у 42,21 % ГТГ (0,80) и повышенный уровень ХС 
ЛПОНП (0,80), у 31,29 % – ГХС (– 0,74) и по-
вышенный уровень Апо В (–0,76), у 17,09 % – 
ГХС (– 0,57) и пониженный уровень ХС ЛПВП 
(– 0,69).

Обсуждение

Результаты одноцентрового исследования с 
вовлечением 209 работников, занятых в уголь-
ном секторе, продемонстрировали высокую рас-
пространенность ДЛП (64,6 %) и АГ (43,5 %). 
Наибольшую распространенность имели такие 
варианты ДЛП, как ГХС (61,7 %), повышенный 
уровень Апо В (50,7 %) и ХС ЛПНП (34,5 %). 
Сравнительный анализ ДЛП с учетом наличия 
АГ продемонстрировал значимо худший про-
филь у лиц с АГ за счет лиц, имевших повы-
шенные концентрации ОХС, ТГ и ХС ЛПОНП, 
а также пациентов с ГХС. Также среди работни-
ков угольной промышленности достоверно ча-
ще встречались повышенный ИМТ, ожирение, 
повышение концентрации глюкозы и гипергли-
кемия. Как известно по данным литературы, на 
протяжении длительного времени сочетание по-
вышенных цифр АД и дисбаланса липидов крови 
является синергичным процессом, где оба фак-
тора усугубляют развитие эндотелиальной дис-
функции, что приводит к развитию атеросклеро-
за, а также повышает риск развития сосудистых 
событий, в связи с чем контроль данных ФССР 
должен являться приоритетной задачей в рам-
ках как первичной, так и вторичной профилак-
тики. Снижение уровня системного АД на 10 % 
на фоне снижения уровня ОХС в плазме крови 
на 10 % может способствовать 45-процентному 
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снижению общей величины сердечно-сосудисто-
го риска в популяции [28]. 

В ходе интервенционного исследования про-
демонстрировано, что даже легкие и умеренные 
уровни гипертонии и ДЛП оказывают мульти-
пликативный эффект на риск развития ИБС [29– 
31]. При АГ ДЛП может усугублять развитие ате-
росклероза посредством следующих механизмов: 
во-первых, хронический сдвиг, вызывающий 
окислительный стресс, окислительно-восстано-
вительный дисбаланс и повышение активности 
ферментов окисления липидов, что приводит к 
окислению и интернализации ХС ЛПНП [32, 33]. 
Во-вторых, повышенное АД усиливает связыва-
ние ангиотензина II с рецептором ангиотензина 1 
типа (AT1), что приводит к увеличению поглоще-
ния липидов в стенке сосуда [32, 34]. В-третьих, 
ДЛП приводит к повышению регуляции рецеп-
тора AT1, усиливая вазоконстрикторный эффект 
ангиотензина II [35, 36]. В-четвертых, доказано, 
что ДЛП увеличивает жесткость артерий, пред-
располагая к развитию АГ [37, 38]. Наконец, 
ДЛП, снижая чувствительность барорефлекса, 
нарушает петлю отрицательной обратной свя-
зи и нарушает регуляцию контроля АД [39, 40].

В настоящее время сохраняется высокая ак-
туальность поиска новых биомаркеров для эф-
фективного прогнозирования и стратификации 
кардиоваскулярного риска из-за нерешенности 
проблемы высоких показателей смертности и ин-
валидизации от БСК, поэтому изучение церами-
дов является перспективным направлением [41]. 
Церамиды представляют собой основные компо-
ненты сигнальных путей сфинголипидных кле-
ток, а их уровни в плазме доказали свою связь с 
кардиометаболическими нарушениями [42]. 

По результатам данного исследования опре-
делена достоверно меньшая концентрация Cer 
d18:1/21:0 у лиц с АГ (p = 0,022), что позволя-
ет предположить защитный эффект этого фос-
фолипида. При сравнительном анализе концен-
траций других церамидов достоверных различий 
выявлено не было. По данным литературы, из-
менения уровня церамидов выявляются при раз-
личных патологических процессах, в том числе 
при воспалении сосудистой стенки и атероскле-
розе [43, 44]. 

По результатам исследования M. Shoghli 
et al. церамиды и фосфатидилхолин определе-
ны как ключевые биомаркеры АГ, а их дисба-
ланс способствует ее развитию. Так, соотноше-
ние церамидов и фосфатидилхолина, в том числе 
Cer d18:1/18:0, Cer d18:1/24:1, фосфатидилхолин 

(16:0/16:0), а также соотношение Cer d18:1/18:0 / 
d18:1/16:0 постоянно ассоциировалось с распро-
страненностью и новым возникновением гипер-
тонии. Cer d18:1/24:0 также был связан с обои-
ми показателями гипертонии [45].

В исследовании E. Michelucci с участием 123 
пациентов, перенесших инфаркт миокарда с 
подъемом сегмента ST, показано, что существу-
ет связь между определенными видами и соот-
ношениями церамидов в индексе CERT1 и коли-
чеством факторов риска ССЗ, а также функцией 
левого желудочка у пациентов с острым инфар-
ктом миокарда. Например, уровень Cer d18:1/16:0 
был выше у женщин и пациентов с ДЛП. Он имел 
прямую и значимую корреляцию с возрастом, на-
трийуретическим пептидом, скоростью оседания 
эритроцитов и фибриногеном. Cer d18:1/18:0 так-
же был повышен у женщин и пациентов с ДЛП, 
его уровень возрастал с увеличением числа фак-
торов риска ССЗ (АГ, ДЛП, СД) [46]. 

У лиц с перенесенными неблагоприятными 
ССС в анамнезе наблюдалось повышение кон-
центрации изучаемых церамидов и их соотно-
шений. При этом церамиды Cerd18:1/18:0 име-
ли наибольшую связь с риском развития ССС  
(ОШ 1,31, 95 % ДИ 1,21–1,41), даже после кор-
ректировки на традиционные факторы риска 
(ОШ 1,21, 95 % ДИ 1,11–1,33) [46]. В другой ча-
сти исследования A.S. Havulinna et al. с участи-
ем 8101 человека продемонстрировано, что Cer 
d18:1/16:0, Cer d18:1/18:0, Cer d18:1/20:0, Cer 
d18:1/24:1 и Cer d18:1/24:0 ассоциированы с ри-
ском развития серьезных неблагоприятных сер-
дечно-сосудистых событий [47]. Кроме того, те 
же самые виды и соотношения церамидов свя-
заны с риском инфаркта миокарда и сердеч-
но-сосудистой смерти у пациентов с ИБС [48]. 
Результаты исследования S. Anroedh et al. проде-
монстрировали более сильную связь между це-
рамидами и ССЗ в отношении рецидивирующих 
сосудистых событий и летальных исходов [23]. 
В более поздних трудах M. Hilvo et al. показано, 
что концентрации церамидов в сыворотке кро-
ви потенциально могут использоваться в каче-
стве предикторов таких ССЗ, как ИБС, инсульт, 
сердечная недостаточность и фибрилляция пред-
сердий [24, 49].

Помимо изучения уровней плазменных це-
рамидов в сыворотке крови, перспективным мо-
жет также служить и определение уровня цера-
мидов в моче. Так, например, в исследовании 
Y. Morita с участием 420 пациентов с различны-
ми патологиями (хронический гломерулонефрит  
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(n = 126), СД (n = 167), системная красная волчанка  
(n = 88) и АГ (n = 39)), были измерены сфин-
голипиды мочи – Cer d18:1/16:0, d18:1/18:0, 
d18:1/18:1, d18:1/20:0, d18:1/22:0 и d18:1/24:0. Cer 
в моче были значительно выше у пациентов с 
хроническим гломерулонерифтом, АГ и систем-
ной красной волчанкой по сравнению с участни-
ками контрольной группы (p < 0,05) [50]. 

В настоящем проведенном исследовании пока-
зана связь церамидов с ДЛП и АГ у лиц без пред-
шествующих ССЗ, что, вероятно, в совокупности 
с небольшим размером выборки может затруднять 
получение достоверной и полной картины, но, с 
другой стороны, позволяет рассмотреть использо-
вание данных биомаркеров для первичной профи-
лактики ССЗ. Результаты данного исследования 
показывают значительный потенциал для будущих 
научных исследований и позволят выполнить бо-
лее глубокий анализ, в том числе и в механизмах 
формирования изучаемых процессов.

Заключение

АГ и ДЛП являются распространенными 
ФССР среди лиц, занятых в угледобывающем 
секторе. ГХС и повышенный уровень АпоВ опре-
делены как самые распространенные варианты 
ДЛП. Наименьшую частоту имели случаи низ-
кого уровня ХС ЛПОНП и АпоА. Случаев повы-
шенного уровня Лп(а) в ходе исследования вы-
явлено не было. Анализ церамидного профиля 
показал статистически значимое снижение кон-
центрации Cer d18:1/21:0 у лиц с АГ. Наиболее 
неблагоприятный клинический и липидный про-
филь наблюдался среди лиц с АГ по сравнению 
с шахтерами без АГ. Результаты многофакторно-
го анализа также показали влияние АГ на разви-
тие нарушений липидного обмена у работников 
угольной промышленности.
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