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РЕЗЮМЕ
Введение. Болезни сердца – основная причина смерти шахтёров (> 60%). За 2000–2016 гг. на рабочих местах случилось 1797 острых сердечно-
сосудистых событий, 467 со смертельным исходом. Обычно их относят к ишемической болезни сердца, но это не подтверждено микроскопией 
и не учитывает прямого повреждения сердца угольно-породной пылью.
Цель работы – комплексное морфологическое, гистохимическое и иммуногистохимическое обоснование выделения пылевой кардиомиопатии как 
самостоятельной нозологической формы.
Материалы и методы. Изучена ткань сердца 80 шахтёров (стаж от 1 года до 30 лет) и 30 здоровых лиц того же возраста. Проведены гистология, 
гистохимия и иммуногистохимия (маркёры CD34, CD31, α-SMA, TGF-β1, Bcl-2) с подсчётом размеров.
Результаты. Со стажем стенки микрососудов утолщались в 1,5–2,5 раза, площадь клеток эндотелия увеличивалась в 2–4 раза. Уже при стаже 
от 1 года до 5 лет в мышечных клетках сердца появлялся пигмент липофусцин (площадь 143,7 ± 33,6 мкм²), достигая пика при 12–20 годах стажа 
(159,6 ± 33,4 мкм²), что значительно превышает показатели контроля (p < 0,001). Мышечные клетки утолщались до 20,02 ± 4,66 мкм, масса 
сердца увеличивалась до 530–580 г. Впервые показано появление белков CD31 и CD34 в стенках сосудов как признак эндотелиально-мезенхимальной 
трансформации.
Ограничения исследования. Аутопсия остаётся «золотым стандартом» установления причины смерти. Экспериментальные исследования на жи-
вотных, общепризнанные в доказательной медицине, также завершаются этапом аутопсии, сопряжённым со стрессом и агональными изменения-
ми, однако это не ставит под сомнение достоверность полученных в них данных. Работа проведена на материале Кузбасса, использованы образцы 
от погибших при катастрофах, что требует обдуманной трактовки.
Заключение. Полученные морфологические данные создают научную основу для выделения пылевой кардиомиопатии как самостоятельной нозологи-
ческой формы профессионального генеза. Её признаки: поражение внутренней выстилки сосудов, разрастание соединительной ткани вокруг сосудов 
и накопление липофусцина. Для окончательного утверждения необходимы дальнейшие клинические исследования.
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ABSTRACT
Introduction. Heart diseases are the leading cause of death among miners (>60%). Between 2000 and 2016, 1,797 acute cardiovascular events occurred at the 
workplace, including 467 fatal cases. These are usually classified as ischemic heart disease, but this is not confirmed by microscopy and does not account for direct 
damage to the heart by coal-rock dust.
Objective. To provide microscopic evidence for defining “dust cardiomyopathy” as a distinct occupational heart disease.
Materials and methods. Heart tissue from 80 miners (work experience from 1 to 30 years) and 30 age‑matched healthy controls was examined using histology, 
histochemistry, and immunohistochemistry (markers CD34, CD31, α-SMA, TGF-β1, Bcl-2) with morphometric measurements.
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Введение
Сердечно-сосудистая патология часто встречается 

как причина смертности и преждевременной инвалидиза-
ции работников угледобывающей промышленности. Со-
гласно данным научной литературы, до 60% случаев сердеч-
но-сосудистой смерти у шахтёров не имели классических 
признаков острого коронарного синдрома или критического 
атеросклероза венечных артерий [1–6]. Это свидетельствует 
о наличии иных, неишемических механизмов повреждения 
миокарда. В многочисленных исследованиях накапливались 
данные о поражении сердечной мышцы у работников пы-
левых профессий [7, 8]. Однако в этих работах полностью 
отсутствует достоверное подтверждение состояния коронар-
ных артерий, что делает неправомочным автоматическое от-
несение этих случаев к группе ишемической болезни сердца 
(ИБС). Ещё в 1964 г. А.А. Земец описал у шахтёров крупные 
перинуклеарные гранулы тёмно-коричневого цвета в кар-
диомиоцитах, однако объяснения данному феномену дано 
не было [9].

В современной научной литературе главным патогенети-
ческим звеном считается патология эндотелия, приводящая 
к дисфункции, с развитием дисбаланса оксида азота (NO) 
[10, 11]. Важнейшим компонентом патогенеза, связываю-
щим пылевое воздействие с эндотелиальной дисфункцией 
(ЭД), является оксидативный стресс. Как показано в работе 
Б.Т. Величковского [12], при активации фагоцитов пылевы-
ми частицами происходит генерация активных форм кисло-
рода, повреждающих клетки. В последние годы внимание 
исследователей привлекал феномен эндотелиально-мезен-
химальной трансформации (EndMT) – процесса, при ко-
тором эндотелиальные клетки утрачивали свои специфи-
ческие маркёры и приобретали мезенхимальный фенотип, 
начиная вырабатывать внеклеточный матрикс [13, 14]. Этот 
процесс до недавнего времени считался главным патомор-
фологическим механизмом в формировании фиброза, не-
кробиоза мышечных волокон и склероза сосудистой стенки 
при различных патологических состояниях [15], а ведущую 
роль в нём играл липофусцин – гликолипопротеид, нака-
пливающийся в лизосомах миокардиальных клеток. Долгое 
время его считали пассивным «пигментом старения» [16, 
17], однако современные данные подтверждают, что липо-
фусцин – конечный продукт перекисного окисления ли-
пидов с модификацией клеточных белков, которые клетка 
не может утилизировать [16]. Накопление липофусцина 
связано с оксидативным стрессом и может служить его до-
стоверным морфологическим маркёром [16, 17]. Обнаруже-

ние липофусцина у шахтёров молодого возраста указывает 
на патологическое ускорение процессов свободнорадикаль-
ного окисления. В новейшей литературе активно обсужда-
ется роль воспалительного типа клеточной гибели – пироп-
тоза, опосредованного активацией NLRP3-инфламмасомы, 
при хронических болезнях сердца [18, 19]. Угольно-пород-
ная пыль способна активировать макрофаги с поврежде-
нием лизосомальных мембран, что признано классическим 
триггером сборки инфламмасомы. Однако отсутствуют 
прямые иммуногистохимические доказательства пироптоза 
в миокарде шахтёров, и это требует дальнейшего изучения. 
Комплексные исследования последних лет продемонстри-
ровали системный характер сосудистых изменений у шах-
тёров, в том числе гипертрофию гладкомышечного слоя 
артериол, эндотелиоз и периваскулярный фиброз не только 
в лёгких, но и в миокарде, почках, печени. Эти изменения 
развивались параллельно с гипертрофией кардиомиоцитов 
и накоплением липофусцина, что позволяет говорить о фор-
мировании специфической кардиомиопатии профессио-
нального генеза [20–27].

Цель исследования – комплексное морфологическое, 
гистохимическое и иммуногистохимическое обоснование 
выделения пылевой кардиомиопатии как самостоятельной 
нозологической формы с определением роли эндотелиаль-
ной дисфункции, оксидативного стресса, гипертрофии ми-
окарда, липофусциноза и эндотелиально-мезенхимальной 
трансформации в её патогенезе.

Материалы и методы
Дизайн исследования. Проведено ретроспективное пато-

морфологическое исследование аутопсийного материала, 
полученного при судебно-медицинских экспертизах в Ке-
меровской области за период 2007–2023 гг.

Основная группа. В основную группу включены 80 шах-
тёров основных профессий угледобывающей отрасли (про-
ходчики, горнорабочие очистного забоя, подземные электро-
слесари, машинисты горно-выемочных машин), погибших 
в результате техногенных катастроф и несчастных случаев 
на производстве. Критерии включения: документально под-
тверждённый стаж подземной работы от 1 года до 30 лет, 
наличие патоморфологических признаков пневмокониоза 
по данным аутопсии, отсутствие прижизненного диагноза 
ИБС, гипертонической болезни или других кардиологиче-
ских патологий. Группа стратифицирована на четыре под-
группы в зависимости от стажа: группа I – стаж от 1 года до 5 
лет (n = 20); группа II – стаж 6–11 лет (n = 20); группа III – 

Results. With increasing work experience, microvessel walls thickened by 1.5–2.5 times, and endothelial cell area increased by 2–4 times. As early as 1–5 years 
of exposure, lipofuscin pigment appeared in cardiomyocytes (area 143.7±33.6 µm²), peaking at 12–20 years (159.6±33.4 µm²) — significantly higher than in 
controls (p<0.001). Cardiomyocyte diameter increased up to 20.02±4.66 µm, heart weight to 530–580 g. For the first time, there was demonstrated a sign of 
endothelial‑to‑mesenchymal transition as the appearance of CD31 and CD34 proteins in vessel walls.
Limitations. Autopsy remains the gold standard for determining the cause of death. Experimental animal studies also end with autopsy, which does not question 
their validity. The study was conducted only on material from Kuzbass, using samples from those who died in industrial catastrophes, which requires careful 
interpretation.
Conclusion. The obtained morphological data provide a scientific basis for distinguishing dust cardiomyopathy as an independent occupational heart disease. Its 
hallmarks are damage to the inner lining of vessels, perivascular fibrosis, and lipofuscin accumulation. Further clinical studies are needed for final confirmation.

Keywords: dust cardiomyopathy; miners; endothelial dysfunction; endotheliosis; myocardial hypertrophy; lipofuscin; endothelial-mesenchymal transformation; 
vascular remodeling; Bcl-2; oxidative stress; pyroptosis
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стаж 12–20 лет (n = 20); группа IV – стаж более 20 (до 30) лет 
(n = 20). Возраст шахтёров – от 22 до 64 лет (Me = 44,5 года).

Контрольная группа. Эту группу составили 30 лиц муж-
ского пола, погибших в результате автодорожных катастроф 
или внезапной смерти, не связанной с болезнями системы 
кровообращения или болезнями органов дыхания. Крите-
рий включения: отсутствие профессионального контакта 
с промышленными аэрозолями. Для обеспечения сопо-
ставимости по возрасту с основной группой контрольная 
группа разделена на две подгруппы: Контроль-1 (n = 15) 
для оценки исходных морфологических параметров – моло-
дой возраст (от 20 до 35 лет; Me = 28,1 года); Контроль-2  
(n = 15) для оценки возрастных изменений миокарда, не свя-
занных с профессиональным воздействием, – средний воз-
раст (от 36 до 55 лет; Me = 45,2 года). Важное дополнение: 
в протоколах судебно-медицинских экспертиз зафиксиро-
вано отсутствие инвазивных реанимационных мероприя-
тий (внутрисердечных инъекций, интубации трахеи с ИВЛ, 
длительного непрямого массажа сердца) как в основной, так 
и в контрольной группах. Время от момента травмы до кон-
статации смерти в обоих случаях не превышало 5–10 мин, 
вскрытие проводилось в первые 24 ч при хранении тела в хо-
лодильной камере.

Для исследования использовали множественные образ-
цы миокарда левого и правого желудочков, межжелудочко-
вой перегородки, а также фрагменты коронарных артерий 
(передняя нисходящая, огибающая, правая коронарная) 
для оценки степени атеросклеротического поражения. До-
полнительно исследовали фрагменты лёгких, почек, печени 
для оценки системности сосудистых изменений. Определя-
ли массу сердца. Материал фиксировали в 10%-м нейтраль-
ном забуференном формалине, обезвоживали в спиртах 
возрастающей крепости и заливали в парафин. Серийные 
срезы толщиной 4–5 мкм окрашивали: гематоксилином 
и эозином (общая оценка), пикрофуксином по Ван-Гизону 
(определение коллагена), по Касону и Гейденгану (оценка 
эластического каркаса сосудов), суданом чёрным B (полуко-
личественная оценка содержания липофусцина).

Иммуногистохимические методы. Исследования проводи-
ли с использованием системы визуализации на основе поли-
мерного комплекса с пероксидазой хрена и диаминобензидина. 
Применяли моноклональные антитела: CD34, CD31 (маркёры 
эндотелия), α-SMA (маркёр миофибробластов), TGF-β1 (фак-
тор фиброгенеза), Bcl-2 (регулятор апоптоза). Оценку экспрес-
сии CD31 и CD34 в периваскулярных зонах проводили полу-
количественно (0 – отсутствие; 1+ – слабая; 2+ – умеренная; 
3+ – выраженная) с подсчётом количества иммунопозитивных 
клеток за пределами эндотелиальной выстилки.

Морфометрический анализ. Анализ проводили с исполь-
зованием программного обеспечения BioVision 4.0 и Nikon 
NIS-Elements, микроскопии Olympus CX 31. Оценивали 
толщину стенки сосуда (мкм) для калибров < 50; 50–100 
и 100–250 мкм; среднюю площадь ядер эндотелиоцитов 
(мкм²); толщину периваскулярного фиброза (мкм); индекс 
Керногана как отношение удвоенной толщины стенки к на-
ружному диаметру сосуда (2Т/D); объёмную долю интерсти-
циального фиброза (%) методом точечного счёта; диаметр 
кардиомиоцитов (мкм) на уровне ядра; площадь ядер кар-
диомиоцитов с вычислением ядерно-цитоплазматического 
отношения; накопление липофусцина в баллах (от 0 до 3) 
и в мкм² (площадь гранул в цитоплазме) в 10 полях зрения 
при увеличении ×400; массу сердца (г).

Статистическая обработка проведена с использованием 
непараметрических методов (U-критерий Манна – Уитни, 
H-критерий Крускала – Уоллиса, корреляционный анализ 
Спирмена) в IBM SPSS Statistics 22 (лицензионный договор 
№ 20/604/3-1 от 22.04.2016 г.). Статистически значимыми 
считали различия при p < 0,05. При множественных срав-
нениях применяли поправку Бонферрони (уровень зна-
чимости α = 0,05/6 = 0,0083 для шести групп; в таблицах 
приведены номинальные значения p, но значимыми после 
коррекции считаются различия при p < 0,0083).

Для группы I (стаж от 1 года до 5 лет) иммуногистохи-
мическое исследование Bcl-2 и морфометрия интерстици-
ального фиброза выполнены на 15 из 20 образцов (в пяти 
случаях объём материала был недостаточен для указанных 
методов); полученные средние значения представлены 
как оценочные.

Результаты
Макроскопическое исследование коронарных артерий. 

При макроскопическом и гистологическом исследовании 
коронарных артерий в группе шахтёров не было выявле-
но гемодинамически значимых стенозов. Для полуколиче-
ственной оценки использована классификация Американ-
ской ассоциации сердца (AHA): 0 – интима не изменена;  
1 – липидные пятна (полоски); 2 – фиброзная бляшка 
без стеноза или стеноз < 30%; 3 – фиброзная бляшка со сте-
нозом 30–50%; 4 – стеноз > 50% или осложнённая бляшка. 
В 68 из 80 случаев (85%) атеросклеротические изменения 
отсутствовали или были представлены единичными липид-
ными пятнами и полосками (тип 0–1), не суживающими 
просвет сосуда. В 12 случаях (15%) обнаружены единичные 
фиброзные бляшки (тип 2), стенозирующие просвет не бо-
лее чем на 25–30%. Нестабильных, морфологически значи-
мых атеросклеротических бляшек (тип 3–4) не выявлено. 
В группе Контроль-2 частота встречаемости и степень вы-
раженности атеросклероза коронарных артерий были сопо-
ставимы с таковыми у шахтёров (p > 0,05). Таким образом, 
процесс в артериях не может объяснить морфологических 
изменений миокарда у шахтёров.

Гистологическая картина. В контрольной группе струк-
тура миокарда была сохранена: кардиомиоциты с чёткой 
поперечной исчерченностью, центрально расположенными 
ядрами, строма представлена тонкими прослойками соеди-
нительной ткани. Сосуды с тонкими стенками, эндотелий 
уплощён, периваскулярный фиброз отсутствовал или был 
минимальным (в Контроле-2). У шахтёров в группе I (стаж 
от 1 года до 5 лет) определялись начальные признаки эн-
дотелиального повреждения: гиперхромия и чёткое уве-
личение ядер эндотелиоцитов, неровность контуров ядра, 
выбухание цитоплазмы в просвет сосуда с формированием 
частоколообразных структур (эндотелиоз). В периваскуляр-
ных пространствах имелись фибропластические изменения. 
Морфометрический анализ выявил стажезависимое про-
грессирование ремоделирования сосудов (табл. 1).

Корреляционный анализ выявил зависимость между пло-
щадью эндотелиальных клеток и толщиной периваскуляр-
ного фиброза (rs = 0,833; p < 0,01), а также между толщиной 
стенки и индексом Керногана (rs = 0,791; p < 0,01).

Гипертрофия миокарда и липофусциноз. Во всех груп-
пах шахтёров наблюдалась гипертрофия кардиомиоцитов, 
наиболее выраженная в группах II и III. Масса сердца зна-
чительно увеличивалась, достигая в группе III 530–580 г, 
что превышало нормальные значения (до 350 г). В группе IV 
масса сердца была меньше (480–520 г) на фоне дистрофиче-
ских изменений.

При гистологическом исследовании в кардиомиоцитах 
шахтёров уже при стаже от 1 года до 5 лет (группа I) выявле-
ны перинуклеарные скопления гранул липофусцина тёмно-
коричневого цвета, дающие положительную ШИК-реакцию 
и окрашивающиеся суданом черным B. В контрольной 
группе липофусцин отсутствовал (Контроль-1) или был ми-
нимален (Контроль-2).

Количественный анализ показал стажезависимое увели-
чение объёма липофусцина (табл. 2). Максимальное нако-
пление пигмента зафиксировано в группе II (стаж 6–11 лет), 
после чего в группе III и IV отмечалось плато со снижени-
ем в группе IV, вероятно, вследствие гибели наиболее по-
ражённых липофусцин-содержащих клеток, что приводило 
к уменьшению средней площади пигмента на одну выжив-
шую клетку (см. табл. 2). Таким образом, снижение показа-
теля в группах III и IV не противоречит продолжающемуся 
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Т а б л и ц а  1  /  T a b l e  1
Морфометрические параметры микрососудов миокарда (диаметр 50–100 мкм) в зависимости от стажа работы, M ± SD
Morphometric parameters of myocardial microvessels (diameter of 50–100 µm) in dependence on occupational exposure duration, M ± SD

Группа 
Group

Толщина стенки, 
мкм 

Wall thickness, µm

Площадь ядра 
эндотелия, мкм² 

Endothelial nucleus 
area, µm²

Толщина 
периваскулярного 

фиброза, мкм 
Perivascular fibrosis 

thickness, µm

Индекс Керногана 
(2Т/D), усл. ед. 
Kernogan’s index 

(2T/D), а. u.

Контроль-1 (возраст 20–35 лет, n = 15) 
Control-1 (age of 20–35 years, n = 15)

12.8 ± 2.3 29.4 ± 8.9 0 0.20 ± 0.04

Контроль-2 (возраст 36–55 лет, n = 15) 
Control-2 (age 36–55 years, n = 15)

13.9 ± 2.7 32.1 ± 10.2 5.2 ± 2.1* 0.22 ± 0.05

Группа I (стаж от 1 года до 5 лет, n = 20) 
Group I (occupational exposure duration 1–5 years, n = 20)

12.19 ± 2.47 23.44 ± 14.30 32.56 ± 26.79*# 0.23 ± 0.05&

Группа II (стаж 6–11 лет, n = 20) 
Group II (occupational exposure duration 6–11 years, n = 20)

14.1 ± 3.9* 41.8 ± 14.1*# 32.4 ± 11.2*# 0.24 ± 0.05*

Группа III (стаж 12–20 лет, n = 20) 
Group III (occupational exposure duration 12–20 years, n = 20)

18.9 ± 4.6*# 56.7 ± 20.1*# 48.5 ± 11.8*# 0.31 ± 0.06*#

Группа IV (стаж > 20 лет, n = 20) 
Group IV (occupational exposure duration > 20 years, n = 20)

20.8 ± 3.5*# 82.1 ± 23.1*# 64.9 ± 11.2*# 0.38 ± 0.07*#

П р и м е ч а н и е. * – p < 0,05 по сравнению с Контролем-1; # – p < 0,05 по сравнению с предыдущей группой (с поправкой Бонферрони); 
& – для группы I индекс Керногана рассчитан по средним значениям, статистически значимых отличий от контроля не выявлено.
N o t e: * – p < 0.05 vs. Control-1; # – p < 0.05 vs. the previous group (with Bonferroni correction); & – for Group I, the Kernogan’s index was 
calculated based on mean values; no statistically significant differences from control were detected.

Т а б л и ц а  2  /  T a b l e  2
Показатели гипертрофии кардиомиоцитов, липофусциноза и фиброза, M ± SD
Parameters of cardiomyocyte hypertrophy, lipofuscinosis, and fibrosis, M ± SD

Группа 
Group

Диаметр 
кардиомиоцитов, 

мкм 
Diameter of 

cardiomyocytes, μm

Ядерно-
цитоплазматическое 

отношение 
Nuclear-cytoplasmic 

ratio

Накопление 
липофусцина, 
баллы (0–3) 

Lipofuscin 
accumulation, 
scores (0–3)

Площадь 
липофусцина, 

мкм² 
Lipofuscin area, 

μm²

Экспрессия  
Bcl-2 

(оптическая 
плотность) 

Bcl-2 expression 
(optical density)

Объёмная доля 
интерстициального 

фиброза, % 
Volume fraction of 

interstitial fibrosis, %

Масса 
сердца, г 

Heart 
mass, g

Контроль-1  
(возраст 20–35 лет) 
Control-1 (age 20–35 years)

14.8 ± 1.7 0.15 ± 0.03 0.1 ± 0.1 0 0.09 ± 0.02 2.1 ± 0.8 280–320

Контроль-2  
(возраст 36–55 лет) 
Control-2 (age 36–55 years)

16.1 ± 2.0* 0.16 ± 0.03 0.8 ± 0.3* 12.4 ± 5.2* 0.15 ± 0.04* 3.8 ± 1.2* 300–350

Группа I  
(стаж от 1 года до 5 лет) 
Group I (OED 1–5 years)

14.95 ± 4.58 0.16 ± 0.04& 1.1 ± 0.3*# 143.7 ± 33.6*# 0.20 ± 0.05*& 3.5 ± 1.5*& 350–400

Группа II  
(стаж 6–11 лет) 
Group II (OED 6–11 years)

18.19 ± 4.51*# 0.18 ± 0.05* 1.5 ± 0.4*# 190.01 ± 
32.20*#

0.30 ± 0.06*# 5.5 ± 2.0*# 450–500

Группа III  
(стаж 12–20 лет) 
Group III (OED 12–20 years)

20.02 ± 4.66*# 0.20 ± 0.05*# 2.2 ± 0.4*# 159.6 ± 33.4*# 0.48 ± 0.08*# 10.2 ± 2.8*# 530–580

Группа IV  
(стаж > 20 лет) 
Group IV (OED > 20 years)

16.65 ± 2.94*# 0.14 ± 0.04# 2.5 ± 0.3*# 107.8 ± 26.1*# 0.60 ± 0.09*# 14.5 ± 3.0*# 480–520

П р и м е ч а н и е. * – p < 0,05 по сравнению с Контролем-1; # – p < 0,05 по сравнению с предыдущей группой; & – оценочные 
данные для показателей «Экспрессия Bcl-2» и «Объёмная доля интерстициального фиброза» в группе I (стаж от 1 года до 5 лет) 
в связи с недостаточным объёмом аутопсийного материала у 5 из 20 пациентов, что не позволило достаточно чётко провести коли-
чественный анализ всех образцов. Приведены средние значения, рассчитанные по 15 наблюдениям. Полуколичественная оценка 
(0–3 балла) отражала долю кардиомиоцитов с липофусцином: 0 – < 10%; 1 – 10–30%; 2 – 31–60%; 3 – > 60%. Площадь (мкм²) 
рассчитывалась как средняя площадь гранул на одну клетку. Снижение средней площади липофусцина на клетку в группах III и IV  
по сравнению с группой II обусловлено гибелью кардиомиоцитов с максимальным содержанием пигмента, а не уменьшением 
количества липофусцина в выживших клетках.
N o t e: OED – occupational exposure duration. * – p < 0.05 vs. Control-1; # – p < 0.05 vs. the previous group; & – estimated data for the parameters 
“Bcl-2 expression” and “Volume fraction of interstitial fibrosis” in Group I (occupational exposure duration 1–5 years) due to insufficient autopsy material 
in 5 out of 20 patients, which did not allow a sufficiently clear quantitative analysis of all samples. The mean values calculated from 15 observations are 
presented. Semi-quantitative scoring (0–3 points) reflected the proportion of lipofuscin containing cardiomyocytes: 0 – < 10%; 1 – 10–30%; 2 – 31–60%; 
3 – >60%. The area (µm²) was calculated as the mean granule area per cell. The decrease in mean lipofuscin area per cell in Groups III and IV compared 
to Group II is due to the death of cardiomyocytes with the highest pigment content, rather than to a reduction of lipofuscin quantity in surviving cells.
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макрофагов, гиперхроматоз ядер, неровность ядерной мем-
браны, инфильтрация нейтрофилами), мы рассматриваем 
пироптоз как гипотетический механизм, требующий специ-
ального изучения в будущем.

Обсуждение
Полученные результаты доказывают существование 

специфического поражения миокарда у шахтёров, которое 
трудно объяснить в рамках традиционной ишемической 
болезни сердца (ИБС) или лёгочного сердца. Проведён-
ное исследование на аутопсийном материале подтвержда-
ет структурные изменения эндотелия, носящие системный 
характер и имеющие связь со стажем. Принципы, заложен-
ные классиками отечественной патологической анатомии  
А.И. Абрикосовым и И.В. Давыдовским, подчёркивают пер-
востепенную роль аутопсии в объективной оценке патоло-
гических процессов. Морфологическим эквивалентом дис-
функции является эндотелиоз – гипертрофия и гиперплазия 
эндотелиоцитов, приводящие к сужению просвета сосудов, 
что подтверждается увеличением индекса Керногана. Утол-
щение сосудистой стенки происходит за счёт гипертро-
фии гладкомышечного слоя и периваскулярного фиброза, 
а не за счёт атеросклеротических бляшек. Это принципиаль-
но отличает выявленную патологию от ИБС. Системность 
поражения эндотелия (в сосудах лёгких, сердца, почек) по-
зволяет рассматривать пылевую кардиопатию как часть ге-
нерализованной профессиональной ангиопатии.

Выявленная стажезависимая гипертрофия кардиомио-
цитов (рост диаметра с 14,8 мкм в контроле до 20 мкм в груп-
пе III) отражает компенсаторную реакцию на повышенную 
нагрузку и хроническую гипоксию. Увеличение массы серд-
ца до 530–580 г подтверждает выраженность гипертрофиче-
ских процессов. Изменения в группе IV (стаж более 20 лет) 
регистрируют снижение диаметра кардиомиоцитов и массы 
сердца, что свидетельствует о дистрофических изменениях 
и истощении компенсаторных механизмов.

Выявленное накопление липофусцина в перинуклеар-
ной зоне кардиомиоцитов является ключевым доказатель-
ством хронического оксидативного стресса. Принципи-
ально важно, что у шахтёров группы I (стаж от 1 года до 5 
лет, средний возраст 25–30 лет) площадь липофусцина до-
стигала 143,7 мкм², тогда как в группе Контроль-1 он отсут-
ствовал, а в группе Контроль-2 (средний возраст 36–55 лет) 
составлял лишь 12,4 мкм². Это свидетельствует о патологи-
ческом, а не инволютивном характере процесса. В норме 

накоплению липофусцина в отдельных кардиомиоцитах, 
а отражает элиминацию клеток с максимальной пигментной 
нагрузкой.

Оценка апоптоза и клеточного стресса. Иммуногистохи-
мическое исследование с маркёром Bcl-2 выявило статисти-
чески значимое повышение его экспрессии в цитоплазме 
кардиомиоцитов шахтёров групп II, III и IV по сравнению 
с контролем (p < 0,01). Экспрессия носила очаговый харак-
тер и была наиболее выражена в клетках, содержащих круп-
ные скопления липофусцина, а также в миофибробластах 
зон периваскулярного фиброза. Обнаружена сильная поло-
жительная корреляция между объёмом липофусцина и оп-
тической плотностью экспрессии Bcl-2 (rs = 0,85; p < 0,001). 
Повышение Bcl-2 свидетельствует об активации компенса-
торных цитопротективных механизмов в условиях хрониче-
ского оксидативного стресса.

Эндотелиально-мезенхимальная трансформация (EndMT). 
При исследовании не только сердца, но и других органов 
(лёгкие, почки, печень) у шахтёров выявлены однотипные 
изменения сосудистого русла. Иммуногистохимическое ис-
следование с маркёрами эндотелия CD31 и CD34 выявило 
не только усиление экспрессии в эндотелиоцитах, но и по-
явление позитивных клеток за пределами сосудистой стен-
ки. В контрольной группе экспрессия CD31 и CD34 была 
строго ограничена эндотелиальной выстилкой. У шахтёров 
группы I единичные клетки CD34+ появлялись в перива-
скулярных пространствах. В группах II, III и IV количество 
таких клеток резко возрастало, они имели веретеновидную 
форму, формировали скопления в адвентиции и зонах фи-
броза, ко-экспрессируя α-SMA (маркёр миофибробластов). 
Этот феномен – эндотелиально-мезенхимальная трансфор-
мация – указывает на то, что часть фибробластов (миофи-
бробластов), продуцирующих коллаген в периваскулярных 
зонах, имеет эндотелиальное происхождение. Количе-
ственный анализ показал стажезависимое увеличение доли 
микрососудов с периваскулярными клетками, экспрес-
сирующими моноклональные антитела CD34 и α-SMA:  
с 4,2 ± 1,8% в группе I до 31,2 ± 6% в группе IV (p < 0,05 
при попарных сравнениях) (табл. 3).

В настоящем исследовании не проводилась иммуно-
гистохимическая верификация маркёров пироптоза (ка-
спаза-1, газдермин D, NLRP3), однако с учётом новейших 
данных о роли инфламмасомы NLRP3 в развитии карди-
омиопатий при хроническом воспалении [18, 19], а так-
же морфологических признаков, косвенно указывающих 
на воспалительный тип повреждения клеток (набухание 

Т а б л и ц а  3  /  T a b l e  3
Эктопическая экспрессия эндотелиальных маркёров в периваскулярных зонах
Ectopic expression of endothelial markers in perivascular zones

Группа 
Group

Клетки CD31+  
вне эндотелия (0–3+) 

CD31+ cells outside 
endothelium (0–3+)

Клетки CD34+  
вне эндотелия (0–3+) 

CD34+ cells outside 
endothelium (0–3+)

Ко-экспрессия с α-SMA 
Co-expression with α-SMA

Доля сосудов с ко-экспрессией 
CD34+/α-SMA+, % 

Proportion of vessels with  
co-expression CD34+ with α-SMA+, % 

M ± SD

Контроль-1 | Control-1 0 0 Нет | No 0
Контроль-2 | Control-2 0–1+ 0–1+ Нет | No 0
I 1+ 1+ Единичные клетки | Single cells 4.2 ± 1.8*
II 2+ 2+ Умеренная | Moderate 12.5 ± 3.4*#
III 3+ 3+ Выраженная | Pronounced 27.8 ± 5.1*#
IV 3+ 3+ Выраженная | Pronounced 31.2 ± 6.0*#

П р и м е ч а н и е. * – p < 0,05 по сравнению с Контролем-1; # – p < 0,05 по сравнению с предыдущей группой. Доля сосудов 
рассчитана как количество сосудов с наличием хотя бы одной клетки с ко-экспрессией CD34+/α-SMA+ в адвентиции от общего числа 
просмотренных сосудов (не менее 30 на группу).
N o t e: * – p < 0.05 compared to Control-1; # – p < 0.05 compared to the previous group. The proportion of vessels was calculated as the number 
of vessels with at least one cell co-expressing CD34+/α-SMA+ in the adventitia from the total number of examined vessels (at least 30 per group).



735Gigiena i Sanitariya / HYGIENE & SANITATION, RUSSIAN JOURNAL • Volume 105 • Issue 7 • 2026

OCCUPATIONAL MEDICINEhttps://doi.org/10.47470/0016-9900-2026-105-7-730-736

Original article

сутствовал достоверно значимый атеросклероз коронарных 
артерий, сопоставимый с возрастным контролем.

2. Подтверждён системный характер поражения эн-
дотелия, проявляющийся эндотелиозом, утолщением сосу-
дистой стенки за счёт гипертрофии гладкомышечного слоя 
и повышением индекса Керногана. Эти изменения прогрес-
сировали со стажем и приводили к обструктивной ангиопа-
тии микроциркуляторного русла.

3. Выявлена стажезависимая динамика гипертрофии 
кардиомиоцитов (максимум при стаже 12–20 лет) с после-
дующим переходом в дистрофию и атрофию при стаже бо-
лее 20 лет, что сопровождалось увеличением массы сердца до  
530–580 г и последующими его дегенеративными изменениями.

4. Центральным звеном патогенеза является хрони-
ческий оксидативный стресс, морфологическим маркёром 
которого выступает стажезависимое накопление липофус-
цина в перинуклеарной зоне кардиомиоцитов. Выявленный 
уровень липофусциноза у шахтёров достоверно превышал 
показатели возрастного контроля уже при стаже от 1 года 
до 5 лет, что подтверждает патологическое, а не возрастное 
развитие патологического процесса. Снижение средней 
площади липофусцина в группах III и IV относительно вы-
соких показателей в группе II обусловлено гибелью клеток 
с максимальной пигментной нагрузкой.

5. Впервые в миокарде шахтёров продемонстрированы 
морфологические признаки EndMT (эктопическая экспрес-
сия CD31/CD34 в периваскулярных зонах с экспрессией 
α-SMA), объясняющей прогрессирующий периваскулярный 
фиброз как следствие профессионального пылевого воздей-
ствия. Доля сосудов с экспрессией CD34+/α-SMA+ возрас-
тала до 31,2% в группе с максимальным стажем.

6. Повышение экспрессии антиапоптотического белка 
Bcl-2 в кардиомиоцитах, содержащих липофусцин, оценива-
ется как компенсаторная реакция клетки на стресс, приводя-
щая к их гибели при снижении адаптационных резервов.

7. Предложена и обоснована морфологическая триада 
для патоморфологического подтверждения пылевой карди-
омиопатии: эндотелиоз сосудов, периваскулярный фиброз, 
диффузный липофусциноз кардиомиоцитов.

8. Полученные морфологические данные создают науч-
ную основу для выделения пылевой кардиомиопатии как са-
мостоятельной нозологической формы профессионального ге-
неза, что должно быть учтено при последующих пересмотрах 
международной классификации болезней (МКБ-11 и её актуа-
лизации) и при разработке клинических рекомендаций по диа-
гностике и экспертизе профессиональных болезней сердца. 
Для окончательного утверждения данной нозологической еди-
ницы необходимы дальнейшие клинические и эпидемиологи-
ческие исследования с прижизненной верификацией диагно-
стических критериев (эхоКГ, МРТ сердца, биомаркёры).

Перспективы дальнейших исследований
Обнаруженные патоморфологические признаки (липо-

фусциноз, периваскулярный фиброз, эндотелиоз, стажеза-
висимая гипертрофия кардиомиоцитов с последующей дис-
трофией) позволяют предположить участие воспалительных 
механизмов клеточной гибели, в том числе пироптоза, в па-
тогенезе пылевой кардиомиопатии. Однако для подтвержде-
ния этой гипотезы необходимы дополнительные иммуноги-
стохимические исследования с маркёрами NLRP3, каспазы 
1 и газдермина D на аналогичном материале.

липофусцин начинает накапливаться после 60–70 лет, и его 
присутствие у молодых шахтёров доказывает ускоренное 
старение миокарда под влиянием профессиональных факто-
ров. Снижение средней площади липофусцина в группах III 
и IV относительно высоких показателей в группе II объясня-
ется не уменьшением пигмента в каждой клетке, а гибелью 
патологически поражённых кардиомиоцитов. Этот эффект 
научно доказан и известен при хроническом оксидативном 
стрессе. Выявленное повышение антиапоптотического бел-
ка Bcl-2 в клетках, содержащих липофусцин, следует рас-
сматривать как компенсаторную реакцию, направленную 
на выживание кардиомиоцитов в условиях стресса.

Ведущим открытием, объясняющим прогрессию фи-
броза, является наличие признаков EndMT. Положи-
тельная детекция CD31/CD34 в периваскулярных зонах, 
их ко-экспрессия с α-SMA показывают, что эндотелий 
при хроническом воздействии пыли становится источни-
ком клеток с фиброгенными эффектами. Этот патогенети-
ческий механизм впервые продемонстрирован в миокар-
де шахтёров. Количественно доля сосудов с экспрессией 
CD34+/α-SMA+ возрастала с 4,2% при стаже от 1 года до 5 
лет до 31,2% при стаже более 20 лет, что подтверждает про-
грессирующий характер EndMT.

Что касается пироптоза, то, несмотря на отсутствие 
прямых ИГХ-доказательств в настоящем исследовании, 
его возможная роль в патогенезе пылевой кардиомиопатии 
обсуждается в современной литературе. Высвобождение 
катепсина B из повреждённых лизосом макрофагов при фа-
гоцитозе кварцсодержащей пыли признано классическим 
триггером NLRP3-инфламмасомы. В дальнейших исследо-
ваниях мы планируем провести ИГХ-верификацию маркё-
ров пироптоза (NLRP3, каспаза-1, газдермин D) на анало-
гичном материале.

Ограничения исследования. Необходимо подчеркнуть, 
что аутопсия остаётся «золотым стандартом» установле-
ния причины смерти и основным методом патоморфоло-
гической диагностики. Экспериментальные исследования 
на животных, общепризнанные в доказательной медици-
не, также завершаются этапом аутопсии, сопряжённым со 
стрессом и агональными изменениями, однако это не ста-
вит под сомнение достоверность полученных в них данных. 
Более того, расхождения клинического и аутопсийного 
диагнозов достигали 61% в ряде выборок, что подтвержда-
ет необходимость морфологической верификации. Про-
ведённое исследование имеет ряд ограничений, связанных 
с ретроспективным дизайном, региональной выборкой 
(Кузбасс) и использованием аутопсийного материала погиб-
ших при техногенных катастрофах. Указанные ограничения 
определяют необходимость дальнейших научных исследо-
ваний в рамках данной тематики с прижизненной оценкой 
биомаркёров системного поражения эндотелия и фиброза.

Заключение
Проведённое научное исследование позволяет обосно-

вать существование специфической формы вторичного по-
ражения сердца профессиональной этиологии – пылевой 
кардиомиопатии.

1. На основании комплекса морфологических, морфо-
метрических и иммуногистохимических данных доказано, 
что пылевая кардиомиопатия является самостоятельной 
нозологической формой, отличной от ИБС. У шахтёров от-
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