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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ

Актуальность работы. Артериальная гипертония (АГ) является одним из самых распространенных хронических неинфекционных заболеваний (Гогин Е.Е., Гогин Г.Е., 2006; Кобалава Ж.Д. и соавт., 2009; Оганов Р.Г. и соавт., 2011). По данным эпидемиологических исследований, в России более 40 млн больных АГ (Оганов Р.Г., Погосова Г.В., 2007). Тревогу вызывает широкое распространение АГ среди особых профессиональных групп мужчин трудоспособного возраста, а также ранняя инвалидизация и снижение продолжительности жизни.

Перспективы не только демографического, но и социально-экономического возрождения России определяются её трудовым потенциалом (Белов В.Б., Роговина А.Г., 2007). Одновременно формирование риска развития сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) во многом определяется социальной средой, одним из значимых компонентов которой является рабочее место, на котором человек проводит существенную часть времени (Barnett E. et al., 2007). Многие поведенческие факторы риска (ФР) ССЗ, такие как курение, стресс, избыточная масса тела в современном обществе часто непосредственно связаны с условиями трудовой деятельности (Kuriyama S. et al., 2004; Chandola T. et al., 2006). Модификация образа жизни и снижение уровня факторов риска может замедлить развитие заболевания как до, так и после выявления клинических симптомов (Оганов Р.Г., 2010). Снижение заболеваемости АГ и ССЗ возможно только в результате проведения активных профилактических мероприятий, основанных на знании распространенности ФР этих заболеваний среди населения (Гайнуллин Ш.М. и соавт., 2006). Современные исследования позволяют с позиций доказательной медицины утверждать, что психоэмоциональный стресс является независимым фактором риска сердечно-сосудистых заболеваний и их осложнений (Погосова Г.В., 2006; Гарганеева Н.П., 2009; Оганов Р.Г. и соавт., 2011; Matthews K.A., 2002).

Производственная деятельность работников многих железнодорожных профессий, в первую очередь, работников локомотивных бригад, характеризуется высоким психоэмоциональным напряжением, что является важным фактором риска развития АГ (Крюков Н.Н., Романчук П.И., 2005; Осипова И.В. и соавт., 2006). Актуальность данной проблемы связана с ежегодным ростом заболеваемости АГ и повышением её роли в медицинском обеспечении безопасности движения поездов (Крюков Н.Н. и соавт., 2007). У работников дороги болезни, связанные с повышением кровяного давления в структуре болезней системы кровообращения занимают 85,2% случаев, в то время как у работников локомотивных бригад - 96,5% случаев.

Кроме того, АГ создает, благодаря высокому риску развития «пароксизмальных состояний», реальную угрозу безопасности движения на железнодорожном транспорте, а профессиональный отбор железнодорожников проводится по приказу № 6Ц/99, который не ставит своей целью прогнозирования возможного риска развития заболеваний (Борисова Л.В., 2006).

Вышеизложенные данные определяют актуальность исследования распространённости факторов риска ССЗ и их влияния на поражение органов-мишеней при артериальной гипертонии у работников железнодорожного транспорта.
Цель исследования: Оценить распространённость факторов риска и их влияние на органы-мишени у работников железнодорожного транспорта с артериальной гипертонией.
Задачи исследования:
1. Изучить распространённость факторов риска ССЗ среди организованной популяции работников железнодорожного транспорта с артериальной гипертонией.
2. Определить частоту поражения органов-мишеней у работников железнодорожного транспорта с артериальной гипертонией.

3. Провести корреляционный анализ факторов риска и поражения органов-мишеней у работников железнодорожного транспорта с артериальной гипертонией.

4. Разработать клинико-гемодинамическую модель прогноза поражения органов-мишеней при артериальной гипертонии у работников железнодорожного транспорта.

Научная новизна
Проанализирована распространённость факторов риска ССЗ у работников железнодорожного транспорта и оптимизирован алгоритм их обследования. Показано и обосновано, что психоэмоциональное рабочее напряжение оказывает влияние на модифицируемые факторы риска развития сердечно-сосудистых заболеваний. Выявлены особенности поражения органов-мишеней у работников локомотивных бригад, труд которых сопряжён с высокими психоэмоциональными нагрузками, нередко стрессовыми ситуациями, связанными с обеспечением безопасности движения поездов. С новых позиций рассматривается взаимосвязь факторов риска и поражения органов-мишеней у работников железнодорожного транспорта с артериальной гипертонией. Впервые создана модель логистической регрессии для прогноза поражения органов-мишеней при артериальной гипертонии у работников железнодорожного транспорта.

Практическая значимость 
Данные, полученные в результате исследования отражают распространённость факторов риска ССЗ у работников железнодорожного транспорта Куйбышевской железной дороги с учётом возраста и профессиональной принадлежности, что позволяет практическому здравоохранению разработать программу первичной и вторичной профилактики АГ как среди организованной популяции работников железнодорожного транспорта в целом, так и индивидуально с учётом стратификации факторов риска. На основании полученных результатов установили, что эхокардиография и дуплексное сканирование брахиоцефального ствола имеют диагностическую значимость при экспертной оценке функционального состояния сердечно-сосудистой системы работников железнодорожного транспорта с АГ. Данные, полученные в ходе исследования, могут быть использованы в практической работе врача-терапевта, кардиолога при определении прогноза заболевания и эффективности реабилитационных мероприятий.
Основные положения, выносимые на защиту

1.  У работников железнодорожного транспорта с артериальной гипертонией под влиянием рабочего психоэмоционального напряжения увеличивается частота модифицируемых факторов риска развития сердечно-сосудистых заболеваний.

2.  Процесс сердечно-сосудистого ремоделирования у работников локомотивных бригад с артериальной гипертонией проявляется эксцентрическим типом гипертрофии миокарда левого желудочка и атеросклеротическим поражением брахиоцефальных артерий.

3.  Структурно-геометрические показатели левого желудочка имеют умеренную прямую корреляцию с факторами риска (возраст, показатели индекса массы тела и объема талии) у всех обследованных. Корреляционная связь индекса массы тела с гипертрофией левого желудочка усиливается у работников локомотивных бригад (r=0,318; p=0,0001).

4.  Предложенная методика расчёта на основе математического моделирования с помощью регрессионного анализа позволяет прогнозировать вероятность развития поражения органов-мишеней у работников железнодорожного транспорта с артериальной гипертонией.

Внедрение результатов исследования в практику 

Результаты исследования используются в практической работе терапевтического отделения поликлиники, врачей кардиологического отделения и Центра артериальной гипертонии Негосударственного учреждения здравоохранения Дорожная клиническая больница на станции Самара открытого акционерного общества «Российские железные дороги».

Материалы диссертации включены в лекционный курс на кафедре внутренних болезней с курсом транспортной медицины ГОУ ВПО «Самарский государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения и социального развития Российской Федерации.

Апробация работы

Материалы диссертации представлены на Российском национальном конгрессе кардиологов (Москва, 2009, 2010), Всероссийской конференции «Кардиоваскулярная профилактика и реабилитация» (Москва, 2010).
Апробация диссертации состоялась на совместном заседании кафедр внутренних болезней и факультетской терапии ГОУ ВПО «Самарский государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения и социального развития Российской Федерации 7 апреля 2011 года.

Публикации
По теме диссертации опубликовано 20 печатных работ, из них – 5 статей в рецензируемых научных изданиях, рекомендованных ВАК Министерства образования и науки РФ.
Объем и структура работы

Диссертация изложена на 151 странице машинописи, иллюстрирована 20 таблицами, 44 рисунками. Работа состоит из введения, обзора литературы, главы материалов и методов исследования, 3 глав результатов собственных исследований, главы обсуждения полученных результатов, выводов, практических рекомендаций и списка литературы. Библиографический указатель включает 284 источника, из них – 122 отечественных и 162 – иностранных авторов.
ОСНОВНОЕ СОДЕРЖАНИЕ РАБОТЫ
Материалы и методы исследования

В ходе выполнения работы было обследовано 230 пациентов мужского пола. Исследование проводилось на базе Негосударственного учреждения здравоохранения «Дорожная клиническая больница на станции Самара» открытого акционерного общества «Российские железные дороги». Все пациенты были поделены на две группы по профессиональному признаку. I (основную) группу составили 119 работников локомотивных бригад (машинистов и их помощников), имеющие высокий уровень рабочего напряжения по R. Karasek. Во II (группу сравнения) - были включены 111 работников железнодорожного транспорта других специальностей, профессиональная деятельность которых не связана с безопасностью движения поездов (инженеры и работники офиса). Средний возраст пациентов составил 47,5±8,8 лет, 46,6±8,5 лет, соответственно в I и во II группах. Обе группы были сопоставимы по возрасту, по стажу работы, по степени АГ, по длительности гипертонической болезни. Выявлены статистически достоверные различия по стадии гипертонической болезни. Среди пациентов I группы достоверно чаще на 18% встречалась II стадия гипертонической болезни (р<0,05). У пациентов II группы преобладала гипертоническая болезнь I стадии. Практически все знали о повышении артериального давления, но регулярно гипотензивные препараты не принимали. Большинство пациентов принимали гипотензивные препараты ситуационно (чаще препараты короткого действия). В предшествующий обследованию месяц гипотензивная терапия не проводилась. В основной группе 29% больных и 35% в группе сравнения были младше 45 лет. 71% и 65% пациентов в I и во II группах соответственно были в возрасте 45-59 лет.
Все пациенты были обследованы в условиях стационара в соответствии с обязательными диагностическими стандартами, рекомендованными ВНОК/МОАГ (2008). Критериями включения в исследование были: мужской пол, возраст 20-59 лет, согласие на участие в исследование. Критерии исключения: лица старше 59 лет, симптоматическая артериальная гипертония, гипертонический криз, наличие ишемической болезни сердца и других ассоциированных клинических состояний; острое нарушение мозгового кровообращения, гипертоническая болезнь III стадии; АГ III степени, сахарный диабет I и II типов, нарушения ритма сердца высоких градаций, хроническая сердечная недостаточность; хронические заболевания с функциональной недостаточностью органов и систем.

Методологической основой исследования явились принципы доказательной медицины (Котельников Г.П., Шпигель А.С., 2009).

Обследование включало:
Клинические и инструментальные методы:

●Измерение артериального давления по методу Н.С. Короткова.

●Антропометрические измерения. Измерение роста, массы тела, определение индекса массы тела (ИМТ), измерение окружности талии (ОТ). 

●Оценка факторов риска ССЗ проводилась в соответствии с рекомендациями ВНОК/МОАГ по диагностике и лечению АГ (2008, третий пересмотр).
Учитывались следующие факторы риска: курение, дислипидемия (уровень общего холестерина (ОХС)>5,0 ммоль/л; триглицеридов (ТГ)>1,7 ммоль/л; липопротеидов низкой плотности (ЛПНП)>3,0 ммоль/л; липопротеидов высокой плотности (ЛПВП)<1,0 ммоль/л), семейный анамнез ранних ССЗ (у мужчин моложе 55 лет, у женщин моложе 65 лет), избыточная масса тела (ИМТ≥25,0 кг/м²) и ожирение (ИМТ≥30,0 кг/м²), абдоминальное ожирение (ОТ>102 см), уровень глюкозы плазмы натощак 5,6-6,9 ммоль/л.
●Исследование липидного обмена. Для определения липидного спектра забор крови осуществлялся из локтевой вены утром натощак у некуривших в этот день пациентов. Уровень общего холестерина, липопротеидов высокой плотности, липопротеидов низкой плотности и триглицеридов в плазме крови определяли колориметрическими ферментативными методами на анализаторе «Clima-15».
●Эхокардиография проводилась на аппарате Combison 410 плюс (Австрия) из стандартных доступов с использованием «М» и «В» режимов. Оценивали параметры, характеризующие размеры сердца. Массу миокарда левого желудочка (ММЛЖ) рассчитывали по формуле R. Devereux (Devereux R. et al., 1986). Индексированную ММЛЖ (ИММЛЖ) определяли как отношение ММЛЖ к площади поверхности тела. Критерием ГЛЖ считали значения ИММЛЖ ≥125 г/м2 для мужчин.
●Дуплексное сканирование брахиоцефального ствола (БЦС) было произведено на аппарате En Vizor фирмы Philips (Голландия, 2003 года выпуска) линейным датчиком для поверхностных исследований с использованием B-режима, импульсного и цветного допплеров. В качестве нормы выбраны значения толщины комплекса интима-медиа (ТКИМ) общей сонной артерии менее 0,9 мм, утолщение слоя интима-медиа - ≥0,9мм - <1,3 мм, а критерием атеросклеротической бляшки (АБ) обозначена ТКИМ≥1,3 мм (ВНОК/МОАГ, 2008).
●Статистическая обработка результатов.

Статистическая обработка данных проводилась с помощью адекватных для медико-биологических исследований методик, включающих в себя дескриптивную статистику, непараметрический анализ сравнения независимых групп (тест Вальда-Вольфовица), непараметрический корреляционный анализ (методом Спирмена) и регрессионный анализ. Статистическая обработка данных проводилась с использованием программ Statistica 6.0 фирмы StatSoft Inc. (США), SPSS 11.5 и SPSS AnswerTree 3.0. Все количественные результаты имели нормальный тип распределения, данные представлялись в виде: числа наблюдений (n), среднего значения признака (М), среднего квадратического отклонения (S). Группы сравнивали, используя критерий t Стъюдента для связанных и не связанных групп. Для сравнения качественных переменных использовали критерий χ². Для выявления зависимости между показателями с ненормальным распределением использовали коэффициент ранговой корреляции Спирмена (rs). В качестве порогового уровня статистической значимости принималось значение p<0,05. Показатели шансов рассчитывались по соотношению частот произошедшего события к непроизошедшему.
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Последнее десятилетие характеризуется изменением подходов к профилактике сердечно-сосудистых заболеваний, направленных, прежде всего на коррекцию основных факторов риска (Недогода С.В. и соавт., 2009). К числу факторов, провоцирующих заболевание, относится отрицательный эмоциональный стресс, связанный с повышенной психоэмоциональной нагрузкой в рабочее время (Чепурина Н.А. и соавт., 2008).
Сравнительная оценка основных модифицируемых ФР в основной группе показала, что степень их проявления имеет свои особенности и отличается от группы сравнения. Наиболее распространёнными факторами риска у работников локомотивных бригад с артериальной гипертонией являются дислипидемия (65%) и абдоминальное ожирение (62%), у работников железнодорожного транспорта других специальностей - семейный анамнез ранних сердечно-сосудистых заболеваний (56%) и дислипидемия (47%) (таблица 1).
Распространённость курения в I и II группах была сопоставима – 47% и 39%, соответственно. Это может быть связано с тем, что излюбленным способом купирования стрессовой ситуации для большинства людей становится активное курение (Погосова Г.В., 2006).
При анализе распространённости факторов риска (таблица 1) обращает внимание высокий процент встречаемости избыточной массы тела в каждой группе 37% и 36%, соответственно, в I и во II группах и ожирения – 45% и 41%, соответственно, что возможно связано с низкой физической активностью, характером питания.
Результаты проведённого исследования показали высокую частоту встречаемости липидных нарушений у пациентов основной группы (машинистов и их помощников), работающих в условиях повышенного психоэмоционального напряжения, связанного с обеспечением безопасности движения поездов. В основной группе дислипидемия встречалась чаще на 18% , чем в группе сравнения (χ²=5,97, p=0,01). При этом машинисты и их помощники имеют в среднем более высокие уровни ЛПНП (р=0,01) и ТГ (р<0,01).
Анализ ФР показал, что пациенты основной группы достоверно чаще имеют такие ФР как абдоминальное ожирение на 21% (χ²=10,78; р=0,012) и дислипидемия на 18% (χ²=5,97, p=0,01), чем в группе сравнения.
У лиц основной и группы сравнения младше 45 лет значения ОХС и ЛПВП в среднем не отличались от нормальных показателей. Среди этой возрастной категории у мужчин основной группы триглицериды были на 33,8% больше, ЛПНП - на 14%, объём талии - на 3%, чем в группе сравнения. Данные показатели достоверных отличий между группами в возрасте младше 45 лет не имели.
Таблица 1
Распространённость основных факторов риска среди работников железнодорожного транспорта
	  
	Наименование

ФР
	Основная группа (n=119)
	Группа сравнения (n=111)
	Межгрупповые различия,

χ²*, p**

	
	
	n
	%
	n
	%
	

	1.
	Курение
	56
	47%
	43
	39%
	χ²=1,62; p=0,20

	2.
	Дислипидемия
	77
	65%
	52
	47%
	χ²=5,97, р=0,01

	3.
	ОХС>5,0 ммоль/л
	53
	44%
	36
	32%
	χ²=3,75; p=0,05

	4.
	ЛПНП>3,0 ммоль/л
	20
	17%
	7
	6%
	χ²=6,11; p=0,01

	5.
	ЛПВП<1,0 ммоль/л
	8
	8%
	12
	11%
	χ²=0,28; p=0,60

	6.
	ТГ>1,7ммоль/л
	24
	20%
	19
	17%
	χ²=0,05; p=0,83

	7.
	Глюкоза плазмы 5,6-6,9 ммоль/л
	5
	4,2%
	7
	6,3%
	χ²=0,51; p=0,45

	8.
	Семейный анамнез ранних ССЗ
	40
	34%
	62
	56 %
	χ²=11,51; p=0,001

	9.
	АО***
	74
	62%
	45
	41%
	χ²=10,78; p=0,001

	10.
	Избыточная масса тела (29,9≥ИМТ≥25)
	44
	37%
	40
	36%
	χ²=0,42; p=0,81

	11.
	Ожирение (ИМТ≥30)
	53
	45%
	46
	41%
	χ²=0,55; p=0,55


Примечание: * - χ² - непараметрический критерий для статистической проверки гипотезы о статистической связи между двумя переменными, ** - p - уровень значимости статистических различий, *** - АО - абдоминальное ожирение (окружность талии>102 см у мужчин), ОХС – общий уровень холестерина крови (ммоль/л); ЛПНП – липопротеиды низкой плотности; ЛПВП – липопротеиды высокой плотности; ТГ – триглицериды 

В возрастной группе 45-59 лет у работников локомотивных бригад по сравнению с работниками железнодорожного транспорта инженерно-технического звена, чаще на 25% отмечено абдоминальное ожирение (χ²=9,89; р=0,0016). У пациентов группы сравнения семейный анамнез ранних ССЗ встречался чаще на 30% (χ²=13,43; р=0,0002), по сравнению с работниками локомотивных бригад (рисунок 1).
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Рис 1. Распространенность факторов риска ССЗ среди работников железнодорожного транспорта с АГ младше 45 лет и в возрастной группе 45-59 лет
Примечание: *- статистически значимые различия в распространённости факторов риска между основной и контрольной группами в возрасте 45-59 лет; ОХC – содержание общего холестерина; АО – абдоминальное ожирение.

Результаты проведённого исследования показали высокую частоту встречаемости липидных нарушений в возрасте 45-59 лет у пациентов I группы (машинистов и их помощников), работающих в условиях повышенного психоэмоционального напряжения, связанного с обеспечением безопасности движения поездов. В основной группе дислипидемия встречалась чаще на 18% , чем в группе сравнения. В возрасте 45-59 лет у работников локомотивных бригад в сравнении с работниками инженерно-технического звена (таблица 2) уровень ТГ отмечался выше на 24,8% (р=0,03) и концентрация ЛПНП на 19,5% (р=0,04). Эта особенность позволяет предполагать у работников локомотивных бригад более ранее развитие атеросклеротического процесса и более высокий риск развития сердечно-сосудистых осложнений.
Среди обследованных работников локомотивных бригад отсутствовали факторы риска у 13 (11%) пациентов, имелся один – у 30 (25%), два - у 39 (33%) мужчин,
Таблица 2

Факторы риска у работников железнодорожного транспорта в возрасте 45-59 лет (M±m)
	Показатель
	Основная группа (n=85)
	Группа сравнения (n=64)
	Межгрупповые отличия, p*

	Возраст (лет)
	51,85±0,42
	51,75±0,6
	0,89

	ОХC (ммоль/л)
	5,06±0,12
	4,80±0,14
	0,17

	ТГ (ммоль/л)
	1,86±0,11
	1,49±0,11
	0,03

	ЛПВП (ммоль/л)
	1,17±0,07
	1,3±0,14
	0,49

	ЛПНП (ммоль/л)
	3,99±0,19
	3,34±0,21
	0,04

	ИМТ (кг/м2)
	30,05±0,51
	29,36±0,57
	0,37

	ОТ (см)
	104,27±0,85
	102,55±1,06
	0,20


Примечание:*- р - уровень значимости статистических различий
три - у 28 (23%) и четыре фактора риска – у 9 (8%) пациентов. У работников железнодорожного транспорта инженерно-технического звена отсутствовали факторы риска у 5 (4%) пациентов, по одному имелось– у 30 (27%), по два - у 54 (49%) мужчин, по три - у 16 человек (14%) и сочетание четырёх факторов риска – у 6 (6%) пациентов (рисунок 2).
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Рис 2. Комплексный анализ факторов риска ССЗ у работников железнодорожного транспорта с АГ

Примечание: *- статистическая достоверность различий с пациентами II группы (p<0,05).
Таким образом, сочетание трёх факторов риска наблюдалось у лиц стрессовой профессии чаще на 9% (χ²=9,581; p=0,048), чем у работников железнодорожного транспорта инженерно-технического звена, что, безусловно, имеет негативное прогностическое значение в развитии сердечно-сосудистых заболеваний и осложнений.

Как показало наше исследование, при стрессовой профессии увеличивается частота факторов риска, которые можно связать с нерациональным питанием и низкой физической активностью: абдоминальное ожирение, дислипидемия. Данные отличия, по-видимому, являются результатом неправильной «борьбы» со стрессом.
В работе О.Н.Антроповой (2009), получены сведения о негативном влиянии профессионального стресса на модифицируемые факторы риска ССЗ. Данные нашей работы также свидетельствуют, что психоэмоциональный профессиональный стресс оказывает неблагоприятное влияние на модифицируемые факторы риска.

Полученные результаты указывают на необходимость проведения первичной и вторичной профилактики АГ среди работников локомотивных бригад.

Следующим этапом нашей работы стал анализ поражения органов-мишеней у работников железнодорожного транспорта. Среди обследованных нами мужчин гипертрофия левого желудочка (ГЛЖ) встречалась у 37% в I группе и у 26% пациентов II группы, т.е. частота гипертрофии левого желудочка в группах была сопоставима (рисунок 3).
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Рис 3. Частота ГЛЖ у пациентов с АГ

Примечание: * - статистическая достоверность различий с показателем II группы

При изучении типов ремоделирования левого желудочка (ЛЖ) у пациентов обследованных групп наблюдались все 4 геометрические модели (рисунок 4). У пациентов I группы у 37% отмечалось нарушение геометрической адаптации, из них у 5% - концентрическая гипертрофия ЛЖ и у 31% - эксцентрическая гипертрофия. Нормальная геометрия ЛЖ определена у 63% пациентов I группы. Среди пациентов II группы нарушение геометрической адаптации выявлено у 26% , из них у 3% - концентрическая гипертрофия ЛЖ и у 22% - эксцентрическая гипертрофия. Нормальная геометрия ЛЖ отмечается у 83 (74%) пациентов II группы. У пациентов I группы эксцентрическая гипертрофия левого желудочка встречалась на 9% достоверно чаще, чем у пациентов II группы (p=0,004). Концентрическое ремоделирование встречалось очень редко в обеих группах (по 1%). Таким образом, проведённое исследование выявило достоверно более высокую распространённость прогностически неблагоприятного варианта ремоделирования ЛЖ – эксцентрической гипертрофии ЛЖ у работников локомотивных бригад. Этот тип ремоделирования ЛЖ определяет высокий риск сердечно-сосудистых событий (Джанашия П.Х. и соавт., 2008; Начкина Э.И., 2009).
У пациентов I группы по сравнению со II масса миокарда ЛЖ была больше на 7,5% (p<0,05), что свидетельствует о его выраженных гипертрофических изменениях, возможно, связанных с постоянной гиперактивацией нейрогуморальных систем в условиях психоэмоционального стресса (Осипова И.В. и соавт., 2010).
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Рис 4. Тип геометрии ЛЖ у работников ЖД транспорта с АГ

Примечание: * - статистическая достоверность различий с показателем II группы
Повышение массы миокарда ЛЖ является фактором риска ИБС, жизнеугрожающих аритмий сердца - состояний, влекущих отстранение от должности машиниста локомотива. Поэтому лицам с увеличенной массой миокарда ЛЖ необходимо проведение лечебно-профилактических мероприятий.
У пациентов I группы выявлены более значительные изменения, свидетельствующие о процессах ремоделирования миокарда по типу гипертрофии. Полученные данные согласуются с результатами исследований о преобладании ММЛЖ у лиц с АГ и высокой профессиональной нагрузкой (Devereux R.B. et al.,1983; Schnall P.L. et al., 1992).

Одним из важных направлений в кардиологии является обнаружение ранних доклинических проявлений атеросклероза. Косвенным маркером коронарного и системного атеросклероза может служить изучение толщины комплекса интима-медиа (ТКИМ) в общей сонной артерии. У работников локомотивных бригад по сравнению с работниками инженерно-технического звена на 12% (χ2=15,44, р=0,0004) чаще присутствовали ультразвуковые признаки утолщения стенки артерии БЦС (ТКИМ≥0,9мм), на 8% чаще встречалась атеросклеротическая бляшка БЦС (ТКИМ≥1,3мм) (рисунок 5).
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Рис 5. Частота поражения БЦС у пациентов с АГ

Примечание: * - (p<0,05) статистическая достоверность различий с пациентами II группы.
Результаты нашего исследования согласуются с исследованием S.A Everson. et al. (1997) о связи между повышением АД, обусловленным стрессом, и развитием атеросклероза сонной артерии. Таким образом, у больных АГ с высокой рабочей психоэмоциональной нагрузкой происходит более выраженное развитие атеросклеротического процесса в сонных артериях.
Пациенты с АГ и высоким уровнем профессионального напряжения имели большую частоту эксцентрического типа ГЛЖ и признаков атеросклероза БЦС по сравнению с работниками инженерно-технического звена. Особенностью работников локомотивных бригад с АГ являлось более частое выявление поражения органов-мишеней, что возможно связано с большим количеством имеющихся ФР, продолжительным психоэмоциональным напряжением на рабочем месте. Очевидно, что вклад профессии машиниста в патологию сердечно-сосудистой системы необходимо изучать и в дальнейшем с позиций разностороннего комплексного влияния производственных факторов.
При отягощённой наследственности у работников локомотивных бригад в большей степени выявлялась толщина ЗСЛЖ, чем у работников железнодорожного транспорта инженерно-технического звена (p= 0,04).
Анализируя факторы риска, которые могли повлиять на развитие гипертрофии ЛЖ у больных с АГ, мы выявили выраженную взаимосвязь толщины МЖП (с) и ЗСЛЖ (с) с ИМТ, ОТ, наследственностью и степенью АГ в группе старше 45 лет у всех обследованных. Установлена положительная умеренной силы корреляционная связь между ИМТ и конечным систолическим размером, конечным диастолическим размером, конечным систолическим объёмом, конечным диастолическим объёмом, размерами левого предсердия, ММЛЖ, МЖП (с), МЖП (д), ИММЛЖ, ЗСЛЖ (с), ЗСЛЖ (д), ГЛЖ.
Корреляционный анализ факторов риска и поражения органов-мишеней у работников железнодорожного транспорта (таблица 3) выявил ряд существенных ассоциаций.
Таблица 3
Значения коэффициентов корреляции Спирмена между исследуемыми показателями

	Наименование связи
	Работники ЖД транспорта с АГ (n=230)
	Основная группа (n=119)
	Группа сравнения (n=111)

	Возраст - ММЛЖ
	0,355
	0,355
	0,351

	Возраст - МЖП(с)
	0,226
	0,230
	0,192

	Возраст - ИММЛЖ
	0,470
	0,465
	0,472

	Возраст - ЗСЛЖ(с)
	0,156
	-
	-

	Возраст – ТКИМ ОСА
	0,327
	0,355
	0,275

	ИМТ - ММЛЖ
	0,541
	0,582
	0,475

	ИМТ - МЖП(с)
	0,498
	0,551
	0,431

	ИМТ - ИММЛЖ
	0,329
	0,405
	0,245

	ИМТ - ЗСЛЖ(с)
	0,483
	0,552
	0,399

	ИМТ – ТКИМ ОСА
	0,230
	0,304
	-

	ОТ - ММЛЖ
	0,557
	0,568
	0,543

	ОТ - МЖП(с)
	0,502
	0,508
	0,486

	ОТ - ИММЛЖ
	0,360
	0,437
	0,319

	ОТ - ЗСЛЖ(с)
	0,451
	0,504
	0,391

	ОТ – ТКИМ ОСА
	0,296
	0,328
	0,221


Примечание: в свободных ячейках коэффициент корреляции значимо (для уровня значимости p<0,05) не отличается от нуля.
Отмечалась прямая умеренная корреляционная зависимость ИММЛЖ с размерами левого предсердия (r=0,61; p<0,01), ИММЛЖ с ОТ (r=0,36; p<0,001) (рис. 6), ИММЛЖ с возрастом(r=0,47; p<0,001), ИММЛЖ с ТКИМ ОСА (r=0,39; p<0,001), ИММЛЖ с ИМТ (r=0,329; p<0,001).
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Рис. 6. График корреляции ОТ с ИММЛЖ у работников железнодорожного транспорта
Нами была найдена положительная корреляционная связь между ТКИМ ОСА и таким фактором риска развития ССЗ как возраст. В исследовании О.Н. Антроповой (2009), И.В. Осиповой и соавт. (2010) ТКИМ ОСА коррелировала с возрастом (r=0,3; p=0,01) у работников железнодорожного транспорта, в нашем исследовании подобной силы данная связь была у всех обследованных (r=0,327; p<0,0001) (рис. 7).
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Рис 7. График зависимости ТКИМ ОСА от возраста у работников железнодорожного транспорта
Полученные данные предсказуемы и отражают развитие атеросклеротических процессов при АГ.

Анализируя взаимосвязь ТКИМ ОСА с морфофункциональным состоянием ССС, можно отметить наличие прямой умеренной корреляционной связи ТКИМ ОСА с размерами левого предсердия (r=0,30; p<0,0001) у всех обследованных работников железнодорожного транспорта. Обращает на себя внимание наличие взаимосвязи ИММЛЖ с ТКИМ (r=0,36; p<0,001), что свидетельствует об однонаправленности процессов сердечно-сосудистого ремоделирования.
На основании анализа показателей ИМТ, ОТ, возраста и профессиональной принадлежности нами созданы математические модели, определяющие взаимосвязь факторов риска ССЗ и поражения органов-мишеней. Для всех обследованных построены следующие математические модели множественной регрессии, с помощью которых вычислялись ИММЛЖ и ММЛЖ: 
ИММЛЖ=7,28+1,254x Возраст+1,671x ИМТ

ММЛЖ=-212,119+3,528x ОТ+1,863x Возраст
Предикторами первой модели являлись возраст и ИМТ. Для прогнозирования показателя ИММЛЖ достаточно подставить в данное уравнение значения показателей возраста и индекса массы тела.

Предикторами второй модели являлись возраст и ОТ.

Расчет показателя ММЛЖ осуществляется аналогичным способом

Для прогнозирования показателя толщины комплекса интима медиа общей сонной артерии (мм) у всех обследованных в возрастной группе до 45 лет можно использовать следующее уравнение множественной регрессии:

ТКИМ ОСА=0,355+0,140x Профессия+0,059x ОХ

Предикторами модели являлись профессия и уровень общего холестерина.
Для прогнозирования показателя ТКИМ ОСА достаточно подставить в последнее уравнение значения показателей общего холестерина (ммоль/л) и код профессии (0 – работники инженерно-технического звена; 1 – работники локомотивных бригад). Таким образом, из данной математической модели, мы выявили влияние профессии на толщину комплекса интима-медиа.
С помощью логистической регрессии мы проводили прогнозирование наличия или отсутствия гипертрофии левого желудочка. Данная модель позволяет выявить факторы (клинические, биохимические и т.п.), способные разделить больных и здоровых, и показать, как изменятся шансы исходов при изменении значения предиктора.
В результате работы пошагового алгоритма отобраны 3 переменных: ИМТ, Возраст и профессия. Профессия была закодирована: 0- работники инженерно-технического звена (группа сравнения), 1 – работники локомотивных бригад (основная группа). Модель в целом статистически значима: χ² = 39,0, р<0,001.
Параметры модели представлены в таблице 4. Установлено, что для выявленных предикторов отношения шансов неблагоприятного состояния (наличие ГЛЖ) равны: для ИМТ ОШ=1,13 (95% ДИ 1,05–1,21); для возраста ОШ=1,09 (95% ДИ 1,05–1,14), для профессии ОШ=1,92 (95% ДИ 1,02–3,63).

Таблица 4
Параметры модели логистической регрессии

	Показатель
	Коэффициент регрессии b
	Уровень значимости коэффициента регрессии, р
	Экспонециальный коэффициент регрессии
eb
	95,0% Доверительный интервал для eb

	Возраст
	0,09
	<0,0001
	1,095
	1,05-1,14

	ИМТ
	0,12
	0,001
	1,13
	1,05-1,21

	Профессия
	0,65
	0,045
	1,92
	1,02-3,63

	Constant
	-9,86
	<0,0001
	-
	-


По классификационной таблице результатов работы диагностического алгоритма
(таблица 5) мы рассчитали следующие показатели:
Чувствительность — доля наблюдений с истинно-положительным результатом среди всех больных (с наличием ГЛЖ) = 46/67×100% = 69%.

Специфичность — доля наблюдений с истинно-отрицательным результатом среди здоровых =108/159×100% = 68%.

Прогностическая ценность положительного результата теста (т.е. наличия ГЛЖ) — доля наблюдений с истинно-положительным результатом среди всех лиц с положительным значением теста, (т.е. с предсказанным наличием ГЛЖ) = 46/97×100% = 47%.

Прогностическая ценность отрицательного результата теста (т.е. отсутствие ГЛЖ) -  доля наблюдений с истинно-отрицательным результатом среди всех лиц с отрицательным результатом, (т.е. предсказанным отсутствием ГЛЖ) = 108/129×100%= 84%.
Отношение правдоподобия положительного значения теста 
LR+ = чувствительность/(1-специфичность)=0,6865/(1-0,6792)=2,14.

Применение данных моделей для оценки поражения органов-мишеней у работников железнодорожного транспорта не требует дорогостоящего оборудования, а потому может легко использоваться в скрининговом обследовании.
Таблица 5
Классификационная таблица результатов работы диагностического алгоритма по модели логистической регрессии

	Группы
	
	Предсказано диагностическим алгоритмом
	Итого

	
	Градации теста
	ГЛЖ нет
	ГЛЖ есть
	

	Наблю-даемые
состояния обследо-ванных лиц
	ГЛЖ нет
	108
(истинно отрицательный результат)
	51
(ложно - положительный результат)
	159
 (всего здоровых людей)

	
	ГЛЖ есть
	21
(ложноотрицательный результат)
	46
(истинно положительный результат)
	67
(всего людей с наличием ГЛЖ)

	Итого
	
	129
(всего предсказано людей с отсутствием ГЛЖ)
	97
(всего предсказано людей с наличием ГЛЖ)
	226
 (всего наблюдений)


Таким образом, на основании проведенного нами исследования в арсенал врачей первичного звена попадает инструмент, позволяющий оценить поражение органов-мишеней у работников железнодорожного транспорта. На основании данных анализа факторов риска, эхокардиографического, допплерографического обследования у работников железнодорожного транспорта с артериальной гипертонией и комплексного статистического анализа в работе были сделаны выводы и рекомендации для практического здравоохранения.
ВЫВОДЫ
1. У работников локомотивных бригад с артериальной гипертонией наиболее распространёнными факторами риска являются дислипидемия и абдоминальное ожирение, в группе работников инженерно-технического звена - семейный анамнез ранних сердечно-сосудистых заболеваний и дислипидемия. Обнаружены достоверные различия по распространённости модифицируемых факторов риска: у работников локомотивных бригад чаще встречается абдоминальное ожирение на 21% и дислипидемия – на 18% по сравнению с работниками инженерно-технического звена.
2. Пациенты с артериальной гипертонией и высоким уровнем профессионального напряжения (машинисты и их помощники) имеют большую частоту эксцентрического типа гипертрофии левого желудочка на 9% и признаков атеросклероза брахиоцефального ствола на 20% по сравнению с работниками инженерно-технического звена.

3. Существует умеренная прямая корреляция между факторами риска (возраст, индекс массы тела, объём талии) и показателями структурно-функционального состояния левого желудочка у пациентов с артериальной гипертонией как у всех обследованных, так и среди работников локомотивных бригад и работников железнодорожного транспорта инженерно-технического звена.
4. Разработанные математические модели позволяют выявить ранние неблагоприятные изменения поражения органов-мишеней (гипертрофия левого желудочка, атеросклероз брахиоцефального ствола) у работников железнодорожного транспорта с артериальной гипертонией и проводить лечебно-профилактические мероприятия.
ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ
1. Обследование работников железнодорожного транспорта с обязательной оценкой факторов риска развития сердечно-сосудистых заболеваний позволит активно осуществлять первичную и вторичную профилактику.

2. С целью выявления поражения органов-мишеней в обязательный комплекс обследования у работников локомотивных бригад должны входить оценка толщины интима-медиа артерий брахиоцефального ствола и типа ремоделирования миокарда.

3. Важнейшей задачей медицинского обеспечения на транспорте является выделение групп повышенного риска возникновения и ранняя диагностика начальных стадий сердечно-сосудистых заболеваний, что повышает безопасность движения на транспорте, связанную с человеческим фактором.
4. Целесообразно прогнозирование риска гипертрофии левого желудочка и атеросклеротического поражения магистральных артерий у больных артериальной гипертонией с помощью представленных математических моделей с целью раннего выявления поражения органов-мишеней.

5. Медицинский работник на предрейсовом медицинском осмотре (ПРМО), используя математические модели, может сформировать группу риска развития сердечно-сосудистых заболеваний и их осложнений с целью снижения сердечно-сосудистых событий у машинистов и их помощников.
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ И УСЛОВНЫХ ОБОЗНАЧЕНИЙ

АБ – атеросклеротическая бляшка

АГ – артериальная гипертония

БЦС - брахиоцефальный ствол

ВНОК – Всероссийское научное общество кардиологов

ГЛЖ – гипертрофия левого желудочка
ДС БЦС – дуплексное сканирование брахиоцефального ствола

ЗСЛЖ – задняя стенка левого желудочка

ИММЛЖ – индексированная масса миокарда левого желудочка

ИМТ – индекс массы тела

ЛЖ – левый желудочек

ЛПВП – липопротеиды высокой плотности

ЛПНП – липопротеиды низкой плотности

МЖП – межжелудочковая перегородка

ММЛЖ – масса миокарда левого желудочка
МОАГ – медицинское общество по артериальной гипертонии
ОСА – общая сонная артерия

ОТ – объём талии
ОХС – общий холестерин

ССЗ – сердечно–сосудистые заболевания
ТГ- триглицериды
ТКИМ – толщина комплекса интима–медиа

ФР – факторы риска
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