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АУТОАНТИТЕЛА КАК МАРКЕРЫ СОСТОЯНИЯ СЕРДЦА 
У ПАЦИЕНТОВ С ВИБРАЦИОННОЙ БОЛЕЗНЬЮ, 
ОТЯГОЩЕННОЙ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 
Маснавиева Л.Б., Кудаева И.В., Кузнецова Ю.А.
ФГБНУ «Восточно-Сибирский институт медико-экологических исследований», г. Ангарск, Иркутская обл., 
Россия

Резюме. Воздействие физических и химических факторов, ожирение, нарушение липидного об-
мена, сахарный диабет оказывают влияние на состояние эндотелия сосудов, процессы тромбообра-
зования, фибринолиза и повышают риск развития сердечно-сосудистых заболеваний. Можно пред-
положить, что развитие и протекание патологических процессов в сердечно-сосудистой системе, 
обусловленных вибрационной болезнью в условиях отягощения сахарным диабетом, будут претерпе-
вать изменения. Целью исследования являлось изучение уровней специфических аутоантител к ан-
тигенам сердечной ткани у пациентов с вибрационной болезнью, отягощенной сахарным диабетом 
2 типа. Обследованы пациенты с вибрационной болезнью (группа I), больные сахарным диабетом 
2 типа (II группа) и лица, имеющие вибрационную болезнь в сочетании с сахарным диабетом 2 типа 
(группа III). В обследование включены лица, не имеющие в анамнезе ишемической болезни сердца, 
инсульта и инфаркта миокарда. Изучены сывороточные уровни специфических аутоантител к анти-
генам кардиомиоцитов. Выявлено, что содержание аутоантител к β1-адренергическим рецепторам 
у пациентов группы I было выше, чем у лиц группы II. Относительное содержание аутоантител к ком-
понентам мембраны и цитоплазмы клеток миокарда у больных I-III групп не различалось. Установле-
но, что повышенные уровни аутоантител к компонентам мембраны и цитоплазмы клеток миокарда, 
кардиомиозину и β1-адренергическим рецепторам наблюдались чаще у пациентов с вибрационной 
болезнью в сочетании с сахарным диабетом, а также без такового, чем у лиц с сахарным диабетом. 
Среди пациентов с вибрационной болезнью (I и III группы) не выявлено лиц с пониженным содер-
жанием аутоантител к β1-адренергическим рецепторам. У лиц с вибрационной болезнью изменения 
в уровнях специфических аутоантител могут свидетельствовать о развитии функционально-метаболи-
ческих и структурных изменениях в сердце, нарушениях его электрической активности, которые еще 
не манифестировались в виде патологического процесса. Для пациентов с сахарным диабетом 2 типа, 
не имеющих вибрационной болезни, более низкие уровни аутоантител к β1-адренорецепторам могут 
быть обусловлены повышением уровней катехоламинов, которое характерно для больных диабетом. 
Для подтверждения выдвинутых нами предположений необходимо проведение дальнейших исследо-
ваний, включающих клинические данные и показатели функциональной диагностики.

Ключевые слова: аутоантитела, вибрационная болезнь, сахарный диабет, сердечно-сосудистая система, сердце,  
β1-адренорецептор
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AUTOANTIBODY AS MARKERS OF THE HEART STATE IN 
PATIENTS WITH VIBRATION DISEASE BURDENED DIABETES 
MELLITUS
Masnavieva L.B., Kudaeva I.V., Kuznetsova Yu.A.
East-Siberian Institute of Medical and Ecological Research, Angarsk, Irkutsk Region, Russian Federation

Abstract. Physical and chemical factors, obesity, lipid metabolism disorder, diabetes affect the state of the 
vascular endothelium, the processes of thrombus formation, fibrinolysis and increase the risk of developing 
cardiovascular diseases. It can be assumed that the development and course of pathological processes in the 
cardiovascular system, caused by vibration disease with the onset of diabetes, will undergo changes. The purpose 
of the study was to assess the state of heart condition according to the level of specific autoantibodies with the 
combined effect of vibration disease and type 2 diabetes mellitus. Patients with vibration disease (group I), 
patients with type 2 diabetes (group II) and persons with vibration disease in combination with type 2 diabetes 
(group III) were examined. Individuals do not have a history of coronary heart disease, stroke, and myocardial 
infarction have been included in obsledrovanie. Serum levels of specific autoantibodies characterizing the state 
of the heart have been studied. It was revealed that the content of autoantibodies to β1-adrenoreceptors in 
patients of group I was higher than in individuals of group II. The relative content of autoantibodies to the 
components of the membrane and cytoplasm of myocardial cells in patients of groups I-III did not differ. It was 
found that elevated levels of autoantibodies to components of the membrane and cytoplasm of myocardial cells, 
cardiomyosin, β1-adrenoreceptors were observed more often in patients with vibration disease combined with 
diabetes and in persons with vibration disease than in people with diabetes. Persons with a reduced content of 
autoantibodies to β1-adrenergic receptors were not detected among patients of groups I and III. Changes in the 
levels of specific autoantibodies in persons with vibration disease may indicate the development of functional 
metabolic and structural changes in the heart, disorders of its electrical activity that have not yet been manifested 
in the form of a pathological process. Lower levels of β1-adrenoceptor autoantibodies in patients with type 2 
diabetes without vibration disease can be caused by increased levels of catecholamines, which is characteristic 
of diabetics. Further research, including clinical data and indicators of functional diagnostics is necessary to 
confirm our assumptions.

Keywords: autoantibodies, vibration disease, diabetes, cardiovascular system, heart, β1-adrenergic receptor

Введение
Среди причин смертности трудоспособного 

населения лидируют заболевания сердечно-со-
судистой системы, обусловленные в том числе 
высокой распространенностью этиопатогене-
тических факторов риска проатерогенных нару-
шений и метаболического синдрома [36]. В риск 
развития сердечно-сосудистых заболеваний вно-
сят вклад как ожирение и сахарный диабет, так и 
воздействие производственных факторов [7, 19]. 
У пациентов с диабетом отмечаются измене-
ния в диастолической функции миокарда лево-
го желудочка [4]. Работники горнодобывающей, 
машино- и авиастроительной, транспортной 
и других отраслей промышленности в процессе 
выполнения профессиональной деятельности 
подвергаются влиянию вибрации. Ее длительное 
воздействие вызывает нейрогуморальные и ней-
рорефлекторные изменения в организме чело-
века, которые становятся причиной нарушения 

тонуса кровеносных сосудов, процессов тромбо- 
и атерогенеза и увеличивают вероятность воз-
никновения сердечно-сосудистой патологии [12, 
14]. Учитывая, что риск возникновения заболева-
ний сердечно-сосудистой системы увеличивается 
как при сахарном диабете (СД), так и вибрацион-
ной болезни (ВБ), можно предположить, что раз-
витие патологических процессов, обусловленных 
ВБ, протекающих на фоне СД, будет претерпе-
вать изменения, и, возможно, будет наблюдаться 
усугубление течения профессиональной и сома-
тической патологий. 

Известно, что при развитии любого заболе-
вания содержание аутоантител (ауто-АТ) зна-
чительно возрастает еще до его клинических 
проявлений, в то время как у здоровых лиц  
их сывороточные уровни незначительны [6, 11, 
23]. Выявлены связи между уровнями ауто-АТ 
к структурам миокарда, к β1-адренорецепторам 
и развитием нарушений ритма и проводимости 
сердца, которые могут указывать на важную роль 
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антител в развитии идиопатических нарушений 
сердца [3, 5, 10, 16].

Цель исследования – изучение уровней специ-
фических аутоантител к антигенам кардиомио-
цитов у пациентов с вибрационной болезнью, 
отягощенной сахарным диабетом 2 типа.

Материалы и методы
На проведение исследования было получено 

разрешение локального этического комитета. 
После подписания информированного согласия 
обследованы 62 мужчины с ВБ (группа I), 66 лиц 
с диагнозом «CД 2 типа» (группа II) и 20 пациен-
тов с сочетанной патологией – ВБ и СД 2 типа 
(группа III). Диагноз «ВБ» верифицирован с уче-
том санитарно-гигиенической характеристики 
условий труда, стажа работы, результатов клини-
ко-функционального обследования пациентов. 
Диагноз «СД» установлен в соответствии с Меж-
дународной классификацией болезней 10- го 
пересмотра и диагностическими критериями, 
принятыми Всемирной организацией здравоох-
ранения. Критериями исключения из исследова-
ния являлись: острые и хронические неинфекци-
онные заболевания в стадии обострения, наличие 
патологии в виде ИБС, хронических заболева-
ний дыхательной системы, наличие в анамнезе 
инсульта, инфаркта миокарда, онкологии, по-
чечной, печеночной недостаточности, туберку-
леза любой локализации, наличие психических 
или аутоиммунных заболеваний. Возраст мужчин 

в группе I составил 52,87±0,77 лет, в группе II – 
52,37±1,07 лет, в III группе – 57,95±1,30 лет. 

В сыворотке крови изучали относительное 
содержание специфических ауто-АТ к компо-
нентам мембраны и цитоплазмы клеток мио-
карда (СоМ-02 и CoS-05 соответственно), β1-
адренорецепторам (β1-АР) и кардиомиозину L. 
Уровень ауто-АТ определяли методом иммуно-
ферментного анализа с помощью наборов реа-
гентов ЭЛИ-анкор-Тест (МИЦ «Иммункулус», 
Россия), измерение оптической плотности осу-
ществляли на ИФА-ридере (BioTek ELx-800). 
В соответствии с рекомендациями производите-
ля тест-системы оптимумом содержания ауто-АТ 
каждой специфичности считали диапазон -20 – 
+10%.

Для статистической обработки результа-
тов использовался пакет прикладных программ 
Statistica 6.0. После проверки на нормальность 
распределения признаков в выборке (метод Ша-
пиро–Уилка) сравнение количественных по-
казателей осуществляли непараметрическими 
тестами Краскела–Уоллиса и U-критерием Ман-
на–Уитни (с поправкой Бонферрони). Для выяв-
ления различий частот встречаемости признака 
в выборках использовали критерий хи-квадрат 
(χ2). Различия считали статистически значимы-
ми при р < 0,05 для тестов Краскела–Уоллиса 
и χ2, p < 0,017 – для U-критерия Манна–Уитни. 
Результаты исследований представлены в виде 
значения медианы (Ме) и интерквартильного 

ТАБЛИЦА 1. СОДЕРЖАНИЕ СПЕЦИФИЧЕСКИХ АУТОАНТИТЕЛ В КРОВИ ПАЦИЕНТОВ С ВИБРАЦИОННОЙ БОЛЕЗНЬЮ, 
ОТЯГОЩЕННОЙ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ, Me (Q0,25-Q0,75)
TABLE 1. CONTENT OF SPECIFIC AUTOANTIBODIES IN THE BLOOD OF PATIENTS WITH VIBRATION DISEASE BURDENED 
DIABETES MELLITUS, Me (Q0.25-Q0.75)

Показатель
Indicator

Группа I
Group I

Группа II
Group II

Группа III
Group III р

Ауто-АТ СоМ, %
Auto-AB СоМ, %

-4,43
(-16,39-6,21)

-5,48
(-13,43-1,45)

-11,38
(-18,94 – -0,46) 0,699

Ауто-АТ CoS, %
Auto-AB CoS, %

1,59
(-8,87-11,61)

0,36
(-4,91-10,93)

0,74
(-4,89-4,98) 0,892

Ауто-АТ к ββ1-АР, %
Auto-AB to β1-АР, %

2,07
(-8,69-13,74)

-5,12*

(-10,48-1,69)
-1,36

(-7,35-11,52) 0,026

Ауто-АТ к кардиомиозину, %
Auto-AB to cardiomyosin, %

-2,87
(-9,12-7,92)

-5,18
(-11,16-0,39)

-10,19
(-16,92 – -0,08) 0,074

Примечание. р – уровень статистической значимости различий по критерию Краскела–Уоллиса; * – различия 
статистически значимы по сравнению с группой I.

Note. p, the level of statistical significance of differences according to the Kruskal–Wallis criterion; *, the differences are statistically 
significant compared with group I.
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размаха (25-й и 75-й процентили), процентов 
и доверительного интервала (ДИ).

Результаты
В результате проведенных исследований 

было установлено, что содержание ауто-АТ к β1-
адренорецепторам у пациентов с ВБ было выше, 
чем у лиц с СД (р = 0,007) (табл. 1). 

Поскольку клинически значимым является 
отклонение индивидуальных уровней специфи-
ческих ауто-АТ от референтного диапазона, была 
проведена оценка частоты встречаемости пони-
женного и повышенного содержания АТ в каж-
дой из групп (рис. 1). Для лиц с ВБ характерным 
являлась высокая частота встречаемости откло-
нений в области положительных значений уров-
ня ауто-АТ к β1-АР (32,3% ДИ (20,6-43,9)), CoS 
(27,4% ДИ (16,3 – 38,5)) и кардиомиозину (24,2% 
ДИ (13,5-34,9)). Профиль отклонений от нормы 
в области отрицательных значений характеризо-
вался сниженными уровнями ауто-АТ к антиге-
нам СоМ и CoS у 17,7% ДИ (8,2-27,3) и 14,5% ДИ 
(5,75-23,28) обследованных соответственно. 

У пациентов с вибрационной болезнью в со-
четании с сахарным диабетом профиль частот 
встречаемости повышенных значений был сход-
ный с таковым у лиц с ВБ по CoS и β1-АР. Повы-
шенные уровни ауто-АТ к каждому из этих пока-
зателей выявлены в 25,0% ДИ (6,0-44,0) случаев. 
Профиль отклонений от нормативного уровня 
в области отрицательных значений в группе III, 
так же как и в группе I, характеризовался от-

сутствием случаев пониженных концентраций 
ауто-АТ к β1-АР, а также наличием гипоиммуно-
реактивности ауто-АТ CoМ у 20,0% ДИ (2,5-37,5) 
обследованных.

Обсуждение
Оценивая изучаемые показатели, следует от-

метить, что случаи пониженного содержания АТ 
к β1-АР встречались только среди обследованных 
II группы (р = 0,001 и р = 0,066 при сравнении 
группы II с группами I и III соответственно). 
Данный факт можно объяснить характерным 
для СД повышением содержания катехоламинов, 
которые регулируют количество адренорецепто-
ров на мембранах клеток по принципу отрица-
тельной обратной связи [9].

Среди лиц, имеющих ВБ, случаи повышен-
ных уровней АТ к β1-АР встречались чаще, чем 
среди пациентов группы II (р = 0,001 и р = 0,060 
при сравнении группы II с группами I и III соот-
ветственно). В качестве возможного объяснения 
установленного факта можно предположить сле-
дующее. Известно, что при вибрации происходит 
нарушение вегетативной регуляции на разных 
уровнях (в ретикулярной формации головного 
мозга, в спинном мозге и в надсегментарных ве-
гетативных структурах), что приводит к развитию 
симпатикотонии [18]. В свою очередь, согласно 
данным экспериментальных исследований, дли-
тельная симпатикотония способствует уменьше-
нию количества β1-АР [22], а также изменению 
их структуры и приобретению ими антигенных 

Рисунок 1. Частота встречаемости отклонений содержания специфических аутоантител ниже и выше референтных 
уровней (слева и справа соответственно) 
Примечание. С. miosin – кардиомиозин.
Figure 1. Frequency of occurrence of abnormalities in the content of specific autoantibodies below and above the reference levels 
(left and right, respectively)
Note. C. miosin, cardiomyosin.
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свойств. В свою очередь, ауто-АТ к измененным 
β1-АР обладают катехоламиноподобными эф-
фектами и способны оказывать на них стиму-
лирующее действие [20], вызывая повышение 
частоты сокращения кардиомиоцитов in vitro без 
развития десенситизации. Ее отсутствие может 
привести к развитию адренергической гиперсти-
муляции и гипертрофии миокарда [15, 25, 26]. 

Установлено также, что появление ауто-АТ 
к β1-АР сопряжено с увеличением титра ауто-
АТ к М2-холинорецепторам, которые обладают 
негативным хроно- и инотропным действием 
и способностью оказывать ингибирующее вли-
яние на активность аденилатциклазы [21, 24]. 
Однако у пациентов с ВБ регистрируются низ-
кие значения уровней ауто-АТ к ацетилхолино-
рецепторам [2], что, возможно, играет саногене-
тическую роль и в условиях повышения ауто-АТ 
к β1-АР предотвращает развитие нарушения 
ритма. Циркулирующие ауто-АТ к β1-АР при 
связывании с CD3+ лимфоцитами также индуци-
руют синтез интерферона-γ [17], который играет 
важную роль в патогенезе заболеваний миокарда. 
Однако данный механизм не может рассматри-
ваться в качестве возможного патогенетического 
пути формирования нарушений в миокарде у лиц 
с ВБ, так как показано, что у пациентов с данной 
патологией не наблюдается повышенных кон-
центраций данного цитокина [1]. 

Учитывая наличие феномена «молекулярной 
мимикрии» между β1-АР и a-миозином, в усло-
виях роста уровня ауто-АТ к β1-АР существует 
вероятность развития перекрестных реакций, ко-
торые способствуют β1-АР-зависимому повреж-
дению кардиомиоцитов. В связи с этим опреде-
ленный интерес представляет изучение уровня 
аутоантител к кардиомиозину L. Установлено, 
что повышенные уровни ауто-АТ к данному ком-
поненту клеток в группе I встречались статисти-
чески значимо чаще по сравнению с группой II 
(р = 0,008). Согласно данным литературы, по-
вышение титра ауто-АТ к кардиомиозину ассо-
циируется с вероятностью развития сердечной 
патологии, а также с повышением уровня аутоан-
тител к мембране и цитоплазме кардиомиоцитов 
(СoМ, CoS), характеризующих наличие измене-
ний в сердечной мышце [8, 15]. 

Установлено, что каждый пятый пациент с ВБ 
имел повышенную иммунореактивность ауто-АТ 
к слабоанионным компонентам мембран клеток 
миокарда (CoM). В двух других группах данный 
показатель был незначительно ниже (р = 0,296 
и р = 0,556 соответственно) и составил 14-15%. 
Повышенные уровни ауто-АТ к сильно анион-
ным компонентам цитоплазмы клеток миокарда 
(CoS-05), которые чаще выявлялись у пациентов 
с ВБ и у лиц, имеющих сочетанную патологию 

(р < 0,001 и p < 0,001 по сравнению с группой 
II), характерны для разного рода функциональ-
но-метаболических нарушений в деятельности 
сердца, не сопровождающихся дистрофическими 
изменениями [8, 23]. Частота встречаемости по-
ниженной иммунореактивности данных ауто-АТ 
в I-III группах не различалась. Сниженные уров-
ни ауто-АТ CoM в группе пациентов с СД встре-
чались чуть реже, чем среди лиц, имеющих ВБ, но 
межгрупповые различия не являлись статистиче-
ски значимыми (р = 0,077 и р = 0,090 для групп I 
и III соответственно). 

Данные АТ, с одной стороны, выступают не-
специфическими маркерами нарушений мио-
карда, с другой – могут участвовать в различных 
физиологических процессах, в том числе в эли-
минации стареющих или патологически изме-
ненных клеток. Снижение значений ауто-АТ 
к антигенам миоцитов СoМ и CoS у пациентов 
с ВБ, имеющих коморбидную патологию СД 
и без таковой, скорее всего, свидетельствует 
об их защитной роли. В то же время следует учи-
тывать, что пониженные уровни ауто-АТ любой 
специфичности могут быть обусловлены пато-
логически повышенным связыванием ауто-АТ 
при избыточном синтезе антиидиотипических 
АТ. Снижение иммунореактивности также может 
наблюдаться вследствие нефизиологического 
угнетения продукции ауто-АТ, ведущего к ухуд-
шению клиренса органов и систем от продуктов 
естественного катаболизма [8], и значительное их 
снижение может свидетельствовать о риске раз-
вития нарушений в будущем. В частности, в ли-
тературе имеются сведения о наличии у пациен-
тов с ВБ нарушений функционального состояния 
сердца в виде уменьшения податливости стенки 
левого желудочка, ее напряжении, приводящей 
к нарушению локальной сократимости, повыше-
ния внутримиокардиальных стрессов, увеличе-
ния давления в легочной артерии и постнагрузки 
для правого желудочка [13].

Заключение
Анализируя изменения в содержании специ-

фических аутоантител к антигенным компонен-
там кардиомиоцитов у пациентов с сахарным 
диабетом и вибрационной болезнью, можно от-
метить следующее. Около 25% пациентов из груп-
пы I и 10-25% из группы III имели повышенные 
уровни ауто-АТ CoS и к кардиомиозину. Более 
четверти пациентов этих групп имели гиперим-
мунореактивность антител к β1-АР. У пациентов 
с ВБ в сочетании с СД или без такового уста-
новлены повышенные уровни ауто-АТ к β1-
адренорецепторам, кардиомиозину L, ауто- АТ 
CoS, что указывает на начальные структурные 
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