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резюме
цель исследования — в течение проспективного (годового) наблюдения изучить хронофизиоло-

гические особенности ритмов артериального давления (АД) у нормотензивных лиц и определить их 
прогностическую значимость в развитии артериальной гипертензии (АГ) в условиях вахты на Крайнем 
Севере. материалы и методы. В течение проспективного годового наблюдения в условиях вахтового 
режима труда в Заполярье обследованы 173 мужчины с нормальным АД и с отрицательным анамнезом 
по АГ, средний возраст 40,2 ± 4,1 года; северный стаж 16,5 ± 6,8 года; стаж работы вахтой — 11,2 ± 3,8 го-
да; офисное систолическое/диастолическое АД 123,4 ± 7,5 / 80,5 ± 5,5 мм рт. ст. Всем пациентам 1 раз 
в 3 месяца выполнено суточное мониторирование АД (СМАД) и индивидуальный косинор-анализ дан-
ных с определением хронотипов (ХТП) суточных ритмов АД. результаты. Результаты проспективного 
годичного изучения хронобиологических параметров выявили высокую распространенность атипичных 
ХТП суточных ритмов АД у нормотензивных лиц в условиях вахты на Крайнем Севере. Прогностиче-
ское значение нарушений суточного ритма АД заключается в высокой частоте трансформации атипич-
ных нормотензивных ХТП в гипертензивные. В условиях заполярной вахты хронобиологический подход 
в сравнении со стандартным анализом СМАД показал более высокие диагностические чувствительность, 
специфичность и эффективность выявления АГ у нормотензивных лиц по результату проспективного 
(годичного) наблюдения. выводы. Метод логистической регрессии выявил прогностическую значимость 
нормотензивных атипичных ХТП АД в развитии АГ в сравнении с основными факторами риска: курение, 
низкая физическая активность, избыточная масса тела, дислипидемия, возраст, длительность северного 
и вахтового стажа, режим и тип вахты. С помощью мультивариантного анализа получена модель, по-
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Abstract
objective. To study chronophysiological alterations in blood pressure (BP) rhythms in normotensive patients 

and define their prognostic value in development of arterial hypertension (HTN) in shift workers at the Arctic 
Polar region in a prospective (one-year) observation. design and methods. We examined 173 men with normal 
BP and without HTN (mean age: 40,2 ± 4,1 years; mean northern shift-work experience: 16,5 ± 6,8 years; mean 
length of service: 11,2 ± 3,8 years and mean office systolic/diastolic BP 123,4 ± 7,5 / 80,5 ± 5,5 mmHg) within 
one-year prospective study during shift work in the Arctic region (monthly roundabouts to Arctic region and back 
to home cities). All patients underwent ambulatory BP monitoring (ABPM) with consequent chronobiologic data 
analyses once every 3 months. Results. One-year prospective study of chronobiological parameters showed a high 
prevalence of distinct atypical types of BP diurnal rhythms/variability disorders in normotensive persons staying in 
the Far North. Moreover, preexisting BP variability/rhythm disorders have high prognostic value and are associated 
with high risk of HTN development within one year. Also, atypical normotensive BP variants were characterized 
by more evident structural cardiovascular changes. Moreover, chronobiological approach showed higher diagnostic 
sensitivity, specificity and efficiency in comparison with conventional analysis of ABPM. Conclusions. Logistic 
regression showed prognostic significance of normotensive atypical rhythm/variability disorders compared to the 
conventional risk factors (smoking, low physical activity, body mass index, dyslipidemia, age, duration of stay in 
the North and camp experience, the mode and type of shift schedule). By multivariate analysis we developed 
a model for the risk prediction of HTN development during the year in normotensive people working as shift-
workers in the Far North.
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зволяющая определить диагностический показатель, прогнозирующий риск развития АГ в течение года 
у нормотензивных лиц в условиях вахты на Крайнем Севере.
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введение
Артериальная гипертензия (АГ) является важ-

ной проблемой здоровья среди лиц, работающих 
вахтовым методом [1], так как является типичной 
болезнью адаптации [2]. Наследственно обуслов-
ленные возможности механизмов адаптации почти 
у 70 % пришлого населения Севера не могут обеспе-
чить длительное сохранение здоровья в экстремаль-
ных условиях высоких широт, что ведет к «омоло-
жению» хронических заболеваний, преждевремен-
ному старению и сокращению продолжительности 
жизни [3]. В сложной системе патогенеза АГ трудно 
выделить ключевое звено. Традиционной медицине 
свойственна недооценка значимости биоритмов, 
анализа физиологических констант или пределов 
их колебаний с учетом временной зависимости [4]. 
Циркадианные ритмы обладают высокой чувстви-
тельностью к различным видам внешних воздей-
ствий (стресс, переезд в другую климатическую 
зону, смена часовых поясов и т. д.), а также зависят 
от влияния внутренних факторов: состояния тонуса 
вегетативной нервной системы, взаимодействия ва-
зоактивных гормонов, их нарушения могут служить 
первыми симптомами начинающихся отклонений 
в жизнедеятельности организма [5–8].

Научный и практический интерес представляет 
изучение механизмов хронобиологических нару-
шений (десинхронозов) и их роли в развитии АГ, 
а также способов хронокоррекции с целью предот-
вращения развития заболевания. Хронобиологиче-
ский подход позволяет выделение суточных ритмов 
артериального давления (АД), которые невозмож-
но определить при стандартном анализе суточного 
мониторирования АД (СМАД) [9]. Главная задача 
хронобиологического анализа процессов, происхо-
дящих в организме, состоит в получении однознач-
ных доказательств существования ритма, а именно: 
является ли этот процесс только шумом или ритми-
ческим сигналом, а также оценка его физиологиче-
ского значения.

цель исследования — в течение проспектив-
ного (годового) наблюдения изучить хронофизио-
логические особенности ритмов АД у нормотен-
зивных лиц в условиях вахты на Крайнем Севере 
и определить их прогностическую значимость 
в развитии АГ.

материалы и методы
В данном исследовании в группу наблюдения 

вошли 188 мужчин с нормальным АД и с отрица-
тельным анамнезом по АГ («здоровые»). Из них: 
173 человека, работающих вахтовым методом 
в условиях Ямбурга, и 15 человек — жителей Тю-
мени. Исследование соответствовало этическим 
стандартам в соответствии с Хельсинкской декла-
рацией, с правилами клинической практики в Рос-
сийской Федерации (2003) и проводилось при под-
писании информированного согласия на участие 
всех обследованных лиц. Северная группа была 
обследована непосредственно в условиях Крайне-
го Севера на базе филиала «МСЧ» ООО «Газпром 
добыча Ямбург». Тюменская группа — в отделении 
артериальной гипертонии и коронарной недостаточ-
ности научного отдела клинической кардиологии 
филиала ФГБНУ «ТНИМЦ РАН» «Тюменский кар-
диологический научный центр». Северная группа 
наблюдалась в течение 12 месяцев с кратностью 
контроля лечения 1 раз в 3 месяца. В комплекс 
первичных исследований включались: общий ана-
лиз крови и мочи, исследование плазмы крови 
на содержание общего холестерина и его фракций: 
холестерина липопротеинов высокой плотности 
и холестерина липопротеинов низкой плотности, 
креатинина, глюкозы; электрокардиограмма, эхо-
кардиография (ЭХОКГ), ультразвуковое иссле-
дование (УЗИ) брахиоцефальных артерий (БЦА) 
с определением толщины комплекса интима-медиа 
(КИМ) и допплерографией кровотока в интракра-
ниальных артериях, тредмилэргометрия (ТМЭМ). 
СМАД всем пациентам было выполнено первично, 
в северной группе — в последующие 12 месяцев 
наблюдения, начиная с 1-го визита и далее 1 раз 
в 3 месяца, СМАД проводили через неделю после 
начала вахты. ЭХОКГ, УЗИ БЦА, ТМЭМ выпол-
нялись во время первичного и заключительного 
обследований. СМАД проводилось всем обследо-
ванным по стандартной схеме (в соответствии с ре-
комендациями NBREP США, 1990) с использовани-
ем осциллометрического метода, на оборудовании 
Tonoport IV фирмы Hellige (США) и BPLAB фирмы 
ООО «Петр Телегин» (Российская Федерация). Мо-
ниторы соответствовали международным стандар-
там и протоколам AAMI/ANSI (США) и BHS (Ве-
ликобритания). В тюменской и северной группах 
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был проведен контроль сопоставимости результа-
тов. Согласно протоколу (Joint National Committee 
on Detection, Evolution and Treatment of High Blood 
Pressure, 1993) рассчитывались стандартные по-
казатели СМАД. В хронобиологическом анализе 
временных рядов широко использовался косинор-
анализ. В работе использована адаптированная для 
решения этой задачи программа, созданная в Уни-
верситете Миннесоты [10]. Анализ включал в себя: 
косинор-анализ [11] методом наименьших квадра-
тов, линейно по частоте от 1 цикла в 24 часа (ожи-
даемый циркадианный ритм) и далее ряд основных 
последовательных гармоник ультрадианной обла-
сти спектра хронома. Фиксированные компоненты 
вышеуказанного спектра были проанализированы 
по величине амплитуд и 95-процентной достоверно-
сти фиксированных ультрадианных гармоник с пе-
риодами (Т), равными: Т = 24,0 часа; Т = 12,0 часа; 
Т = 8,0 часа; Т = 6,0 часа; Т = 4,8 часа; Т = 4,0 часа; 
Т = 3,4 часа; а ведущие гармоники циркадианная 
(Т = 24 часа) и циркасемидианная (Т = 12 часов) — 
по величине процентного вклада в общую вариа-
бельность показателей систолического АД (САД), 
диастолического АД (ДАД) и частоты сердечных 
сокращений (ЧСС). Для оценки хроноструктуры 
АД и ЧСС использовали следующие показатели: 
«Период ритма» — продолжительность колебатель-
ного цикла волнообразно изменяющегося процес-
са; «Акрофаза» — момент времени максимального 
значения показателя в периоде; «Батифаза» — мо-
мент времени минимального значения показателя 
в периоде; «МЕЗОР» (“Midline Estimating Statistic 
of Rhythm”) — статистическая срединная ритма; 
«Амплитуда» — максимальная величина отклоне-
ния показателя в обе стороны от МЕЗОРа; «Фаза 
ритма» — характеризует состояние колебательного 
процесса в момент времени, когда регистрирует-
ся конкретная величина сигнала. Ниже приведена 
краткая характеристика хронотипов (ХТП) суточ-
ных ритмов АД согласно классификации Cugini P. 
и соавторов (1992) [12].

МЕЗОР нормотензивные ХТП АД:
1. ХТП «истинная нормотония» (“True normoten-

sion”): все значения АД укладываются в границах 
коридора (косинородезма). Фазовая характеристика, 
значения МЕЗОРа и амплитуды ритма в норме.

2. ХТП «аллонормотония» (“Reverse-normo-
tension” или “Allo-normotension”): значения МЕЗОРа 
и амплитуды ритма укладываются в границах ко-
ридора косинородезма, но имеет место смещение 
(реверс) фазы.

3. ХТП «изонормотония» (“Aperiodic-normo-
tension” или “Iso-normotension”): значения МЕЗОРа 
укладываются в границах коридора косинородезма, 

но имеет место низкая амплитуда ритма, акрофаза 
(батифаза) не определяются.

ЭхоКГ и ультразвуковое сканирование БЦА вы-
полнены цифровыми ультразвуковыми сканерами 
фирм Cypress Ultrasound System, Siemens, США 
и MyLab30 фирмы ESAOTE S. p.A., Италия (в по-
селке Ямбург), General Electric Vivid 7 Dimension, 
США (в Тюмени). УЗИ в Тюмени и в поселке Ям-
бург проведены одним исследователем (А. С. Ве-
тошкин). Локация сердца и регистрация параметров 
проводились в стандартных режимах и позициях 
в трех последовательных сердечных циклах с по-
следующим усреднением данных. Определение 
величин объемных и линейных характеристик сте-
нок и полостей, параметров систолической функ-
ции левого желудочка (ЛЖ) проведено с помощью 
встроенного компьютерного обеспечения УЗИ ап-
паратов. Степень гипертрофии ЛЖ оценивалась 
на основании расчета массы миокарда ЛЖ (ММЛЖ) 
по методике Penn Convention и индексированной 
к площади поверхности тела (индекса ММЛЖ). 
При ультразвуковом сканировании БЦА и интра-
краниальных артерий анализировались: толщина 
КИМ; состояние сосудистой стенки, наличие ате-
росклеротических бляшек. Измерения выполня-
лись в режиме offline. Толщина КИМ определялась 
на расстоянии 2 см от бифуркации общей сонной 
артерии на задней стенке (норма — менее 0,8 мм, 
верхняя граница нормы — 0,9 мм, утолщение — бо-
лее 0,9 мм). За атеросклеротическую бляшку прини-
малось локальное утолщение стенки артерии, пре-
вышающее на 50 % и более толщину прилегающего 
неизмененного КИМ, выступающего в просвет со-
суда, и отличающееся по своей структуре от неиз-
мененной стенки артерии, и (или) утолщение КИМ 
более 1,3 мм [13].

Изучаемые группы были сопоставимы по воз-
расту, который у нормотензивных лиц составил: 
у северян 40,2 ± 4,1 и 38,5 ± 8,5 года у тюменцев 
(р = 0,445). Все обследованные не различались 
по профессиональному составу, продолжительно-
сти рабочего дня (продолжительность рабочего дня 
в обеих группах была одинаковой в соответствии 
с действующим Трудовым кодексом с обязатель-
ным отсутствием ночных смен). Длительность про-
живания на Севере обследованных лиц составила 
16,5 ± 6,8 года. Средний стаж работы вахтой варьи-
ровал от 4,7 до 15,7 года (в среднем 11,2 ± 3,8 го-
да). Преимущественным режимом вахтования 
в северной группе был «месяц работы — месяц 
отдыха», составивший 94,2 %. Межрегиональный 
тип вахтования без пересечения часового пояса 
практиковали 42,9 % обследованных; межрегио-
нальный тип вахты с пересечением одного и более 
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часовых поясов — 32,3 %; внутрирегиональный — 
24,8 %. Средние значения офисного АД в группах 
наблюдения и сравнения составили: САД/ДАД 
123,4 ± 7,5 / 80,5 ± 5,5 и 121,1 ± 6,8 / 76,3 ± 6,1 мм 
рт. ст. (р = 0,253 и р = 0,064 соответственно).

Для статистического анализа результатов ис-
пользовались: Statistica (StatSoft, версии 6.1–8.0, 
США), SPSS 17.0 (США), MS Eхcel 2003. Количе-
ственные данные представлены в виде М ± SD, где 
M — среднее значение показателя, SD — стандарт-
ное отклонение. Применены следующие методы: 
метод логистической регрессии, описательная ста-
тистика с анализом вида распределения; проверка 
статистических гипотез; оценка статистической 
и клинической значимости полученных результатов. 
При сравнении двух независимых групп применял-
ся параметрический метод (t-критерий Стьюдента 
для независимых групп) и непараметрические ме-
тоды (U-критерий Манна–Уитни при анализе коли-
чественных или порядковых признаков); при срав-
нении двух и более зависимых групп — t-критерий 
Стьюдента для зависимых выборок (параметриче-
ский метод) и критерий Вилкоксона (для выборок 
с любым распределением признака). При сравнении 
трех групп и более при нормальном распределении 
признаков использовался однофакторный дисперси-
онный анализ (ANOVA). При сравнении трех и бо-
лее связанных групп (при любом распределении) 
применялся дисперсионный анализ по Фридмену. 
При сравнении двух относительных частот вну-
три одной группы или в двух несвязанных группах 
применялся «вероятностный» калькулятор про-
граммного софта Statistica. При сравнении частот 

бинарного признака в двух несвязанных группах 
использовался анализ таблиц «2 × 2» с вычислени-
ем критерия χ 2 по Пирсону (если абсолютные ча-
стоты были < 10, использовалась поправка Йетса 
и точный двусторонний критерий Фишера). При 
сравнении двух связанных групп применялся кри-
терий χ 2 МакНемара. В корреляционном анализе 
количественных показателей оценивались уровни 
корреляции (r) Пирсона (параметрический) или 
ранговая корреляция по Спирмену (непараметри-
ческий). Множественные и парные сравнения про-
ведены с помощью подпрограммы «апостериорные 
сравнения» или с поправкой Бонферрони.

результаты
Хроноструктура нормального АД в условиях 

вахты по данным хронобиологического анали-
за характеризовалась внутренним десинхроно-
зом в виде фазовой рассогласованности ритмов 
АД и ЧСС, уменьшением амплитуд, процентных 
вкладов и достоверности циркадианных ритмов 
АД на фоне усиления высокочастотного и низко-
дифференцируемого диапазона (шума) спектра 
хронома. Это подтверждается данными хронобио-
логического исследования, приведенными в та-
блице 1. Суточные колебания у нормотензивных 
лиц в условиях заполярной вахты характеризо-
вались значимо меньшими значениями суточных 
индексов (СИ) АД (СИ САД = 8,1 ± 6,7 против 
14,2 ± 8,4, р < 0,0001; СИ ДАД = 9,0 ± 6,4 про-
тив 17,3 ± 7,9, р < 0,0001) и циркадианного ин-
декса (ЦИ) ЧСС (ЦИ ЧСС = 1,12 ± 0,09 против 
1,25 ± 0,15, р < 0,0001).

Таблица 1
СравнИТелЬная харакТерИСТИка ОСнОвных ПОкаЗаТелей СуТОчных рИТмОв 

СИСТОлИчеСкОГО И ДИаСТОлИчеСкОГО арТерИалЬнОГО ДавленИя 
у нОрмОТенЗИвных лИц СевернОй И ТюменСкОй ГруПП

Показатель Группа
PСевер Тюмень

N (чел.) 173 15
ПВ (САД, %) 17,1 ± 14,4 21,1±14,4 0,0257
Амплитуда (САД, мм рт. ст.) 8,8 ± 4,7 9,8 ± 4,2 0,0376
Акрофаза (САД, градусы) –220 ± 81,5 –339,4 ± 66,6 0,0053
ПВ (ДАД, %) 16,7 ± 11,4 19,9 ± 14,1 0,0138
Амплитуда (ДАД, мм рт. ст.) 7,0 ± 3,7 8,2 ± 3,4 0,0017
Акрофаза (ДАД, градусы) –222,8 ± 83,5 –332,4 ± 68,1 0,0034

Примечание: ПВ (САД, %) — процентный вклад 24-часового ритма в общую вариабельность показателей систолического 
артериального давления; амплитуда (САД, мм рт. ст.) — максимальная величина отклонения показателя систолического артери-
ального давления в обе стороны от статистической срединной ритма; акрофаза (САД, градусы) — момент времени максимального 
значения показателя систолического артериального давления в периоде; ПВ (ДАД, %) — процентный вклад 24-часового ритма 
в общую вариабельность показателей диастолического артериального давления; амплитуда (ДАД, мм рт. ст.) — максимальная 
величина отклонения показателя диастолического артериального давления в обе стороны от статистической срединной ритма; 
акрофаза (ДАД, градусы) — момент времени максимального значения показателя систолического артериального давления в пе-
риоде; p — уровень значимости различий между группами, выделены уровни р менее 0,05.
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В условиях северной вахты устойчивые нормо-
тензивные циркадианные ритмы АД определялись 
только у 60 % по САД и у 53,8 % по ДАД. Практи-
чески у каждого третьего обследованного имела 
место тенденция к превалированию 12-часовых 
(29 % по САД и 28 % по ДАД) и ультрадианных 
8-часовых гармоник. Следует отметить, что ритмы 
АД больных АГ и нормотензивных лиц отличались 
только положением МЕЗОРов и незначительно 
по «разбросу» акрофаз, которые у больных АГ ха-
рактеризовались более выраженным «блужданием» 
и неустойчивостью (рис. 1). Это подтвердило нашу 
гипотезу о глобальном влиянии Севера на суточную 
ритмику АД независимо от его уровня.

ХТП «истинная нормотония» среди лиц с нор-
мальным АД регистрировался только у 57,7 % 
по САД и 41,5 % по ДАД и характеризовался нор-
мальными параметрами всех хронобиологических 
характеристик (МЕЗОРа, амплитуды и акрофазы). 
Из атипичных ХТП максимально часто выявлялся 
ХТП «изонормотония» (23,1 % по САД и 28,5 % 
по ДАД). ХТП «аллонормотония» определялся 
у 15,4 % по САД и 17,7 % по ДАД.

ХТП «истинная нормотония» наиболее часто 
определялся у лиц, практиковавших внутрирегио-
нальный и межрегиональный (без пересечения ча-
сового пояса) тип вахты (у 68 %, р < 0,05), в режиме 
«1:1» (77 %, р < 0,05). ХТП «аллонормотония» — 
у работников с типом вахты межрегиональный 
(без пересечения часового пояса) (56 %, р < 0,05) 
и с типом, сопряженным с пересечением двух и бо-
лее часовых поясов (у 72 %, р < 0,05). ХТП «изо-
нормотония» — у работников межрегиональной 

вахты независимо от наличия пересечения часовых 
поясов. Закономерностей в распределении ХТП АД 
в зависимости от степени тяжести трудовой дея-
тельности не было обнаружено.

В течение 12 месяцев наблюдения только 66,7 % 
из 75 человек с первоначальным ХТП «истинная 
нормотония» сохранили его. У 12 % через год на-
блюдения «истинная нормотония» трансформиро-
валась в МЕЗОР нормотензивные атипичные ХТП: 
в «аллонормотонию» (2,7 %) и «изонормотонию» 
(9,3 %). У 21,3 % через 12 месяцев развилась АГ, 
причем атипичные ее формы: у 10,7 % определялся 
ХТП «апериодическая АГ» и у 10,6 % — «фазовая 
АГ». Таким образом, нестабильность нормальной 
циркадианной периодики к концу года наблюдения 
была отмечена у 43,4 % нормотензивных лиц. Су-
точный профиль non-dipper у нормотензивных па-
циентов соответствовал ХТП «аллонормотония». 
По данным нашего исследования в течение 12 ме-
сяцев наблюдения из 20 человек с ХТП «аллонор-
мотония» у 5 (25 %) ХТП изменился на МЕЗОР 
гипертензивные ХТП: «апериодическая» — у 1 че-
ловека (5 %), и «фазовая АГ» — у 4 человек (20 %). 
Из 30 человек с первоначальным ХТП «изонормото-
ния» у 3 человек (10,0 %) возникли фазовые наруше-
ния ритма («аллонормотония»), у 2 человек (6,7 %) 
в течение года развилась «фазовая АГ», у 6 человек 
(20,0 %) — «апериодическая АГ».

Метод логистической регрессии (табл. 2, 3) по-
казал высокую прогностическую ценность (про-
цент корректных заключений = 74,6 %, χ 2 = 33,3, 
р = 0,009) атипичных нормотензивных ХТП у лиц 
с нормальным АД в развитии АГ наряду с такими 

Рисунок 1. Почасовые суточные кривые средних значений систолического артериального давления 
и диастолического артериального давления у пациентов с артериальной гипертензией 

и у здоровых лиц северной группы

Примечание: САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление; АГ — арте-
риальная гипертензия.
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факторами риска, как возраст, курение, нарушения 
липидного спектра крови. Прогностическое значе-
ние атипичных ХТП также заключалось в высокой 
частоте трансформации атипичных нормотензив-
ных ХТП в гипертензивные в течение проспектив-
ного годичного наблюдения.

У лиц с «истинной нормотонией» определялись 
значимо меньшие в сравнении с другими ХТП зна-
чения диаметра левого предсердия (34,9 ± 5,7 мм 
против 38,0 ± 3,6 мм, р = 0,003 и 38,8 ± 3,9 мм, 
р = 0,004 соответственно для ХТП «аллонормотония» 
и «изонормотония») и (незначимо) значения ММЛЖ 
и индекса ММЛЖ (215,3 ± 56,8 гр / 109 ± 24,2 гр/м 2 
против 221,4 ± 45,2 гр / 108,3 ± 21,5 гр/м 2, р = 0,878 

и 222,3 ± 63 гр / 111,1 ± 26,9 гр/м 2, р = 0,858 соот-
ветственно для ХТП «аллонормотония» и «изо-
нормотония»). Необходимо отметить незначимо 
большие величины концентрации ХС ЛПВП у лиц 
с нормальным суточным ритмом АД. У обследован-
ных лиц с ХТП «истинная нормотония» атероскле-
роз БЦА определялся у 33,3 % (25 человек), с ХТП 
«аллонормотония» — у 45 % (9 человек), р = 0,333; 
с ХТП «изонормотония» — у 53,3 % (16 человек), 
р* = 0,061.

Нами проведен сравнительный анализ точности 
методов стандартного анализа СМАД и хронобио-
логического анализа в выявлении АГ по данным 
СМАД через 1 год наблюдения пациентов с изна-

Таблица 3
аналИЗ ПрОГнОСТИчеСкОй ЗначИмОСТИ хрОнОТИПОв 

нОрмалЬнОГО арТерИалЬнОГО ДавленИя в вОЗнИкнОвенИИ арТерИалЬнОй ГИПерТенЗИИ 
череЗ 12 меСяцев ПрОСПекТИвнОГО наблюДенИя

Показатель константа анТ ИнТ нТИ
Коэффициент в регрессии 0,69 2,06 2,07 0,18
Стандартная ошибка 0,50 0,58 0,64 0,72
p-level 0,17 0,0001 0,0100 0,8000
Граница слева 95 % доверительного интервала -1,08 0,91 0,89 -1,24
Граница справа 95 % доверительного интервала 0,30 3,21 2,32 1,60
Статистика Вальда, Хи-квадрат 1,92 12,51 10,83 0,06
p-value 0,0469 0,0004 0,0027 0,7998
Отношение шансов 0,50 7,86 5,91 1,20
Граница слева 95 % доверительного интервала для 
отношения шансов 0,19 2,48 1,83 0,29

Граница справа 95 % доверительного интервала 
для отношения шансов 1,34 24,90 20,22 4,98

Примечание: тип модели: логистическая регрессия (логит); количество корректно классифицированных пациентов: с отсут-
ствием нарушений («0») — 47; с нарушениями («1») — 83; зависимая переменная: АГ; функция потерь: максимального правдо-
подобия (среднеквадратичные ошибки масштабируются до 1); верное предсказание ( %): 75,09; хи-квадрат (количество степеней 
свободы = 3) = 19,928, p = 0,0002. АНТ — аллонормотония; ИНТ — изонормотония; НТИ — нормотония истинная.

Таблица 2
реЗулЬТаТы ПОшаГОвОГО аналИЗа

шаг Предиктор Статистика χ 2 
вальда

верное предсказание 
(%) р

1 Возраст 42,11 76,8 0,0001
2 ГЛЖ (наличие/отсутствие) 41,00 70,8 0,0001
3 ХТП АД 33,3 74,6 0,0091
4 Атеросклероз БЦА 28,7 74,6 0,0101
5 Суточный профиль АД 14,45 78,5 0,0148
6 Уровень ХС ЛПНП 10,9 75,1 0,0010
7 ЧСС 5,02 76,7 0,0250
8 Длительность работы вахтой 4,91 71,0 0,0265
9 Курение 3,96 78,3 0,0465
10 Нарушения функции ВНС 4,12 79,1 0,0423

Примечание: ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка; ХТП АД — хронотип артериального давления; БЦА — брахиоце-
фальные артерии; ХС ЛПНП — холестерин липопротеинов низкой плотности; ЧСС — частота сердечных сокращений; ВНС — 
вегетативная нервная система; р — достигнутый уровень значимости.
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чально нормальным АД. Для определения диагно-
стической ценности хронобиологического метода 
анализа СМАД были рассчитаны следующие ха-
рактеристики: диагностическая чувствительность 
(ДЧ), диагностическая специфичность (ДС), диа-
гностическая эффективность (ДЭ), прогностиче-
ская ценность положительного результата (ПЦПР), 
прогностическая ценность отрицательного резуль-
тата (ПЦОР). Для расчета использованы следующие 
формулы: ДЧ = а / (а + с) × 100 %, ДС = d / (d + b) × 
100 %, ДЭ = (ДЧ + ДС %)/2, ПЦПР = а / (а + b) × 
100 %, ПЦОР = d/(c + d) × 100 %, где а — истинно 
положительный результат, b — ложноположитель-
ный результат, с — ложноотрицательный результат, 
d — истинно отрицательный результат. В результате 
было получено, что диагностическая чувствитель-
ность хроноанализа СМАД в сравнении со стан-
дартным анализом значимо превосходит его на фоне 
достаточно высокой одинаковой диагностической 
специфичности, эффективности и прогностиче-
ской ценности положительного результата (табл. 4). 
Необходимо отметить значимо более высокую про-
гностическую ценность отрицательного результата 
хронобиологического метода анализа. Анализ со-
гласованности двух диагностических методов по-
казал высокую степень согласованности (92,7 %). 
Это подтверждает значение индекса Каппа (0,46 ± 
0,08), являющегося мерой повышения согласия над 
случайным совпадением.

Учитывая, что манифестация многих сердечно-
сосудистых заболеваний тесно ассоциирована с су-
точной периодикой, а также учитывая полученные 
в результате проведенного нами обследования 
данные, нами было сделано предположение, что 
у нормотензивных лиц в условиях вахты на Край-
нем Севере десинхроноз может являться одним 

из ведущих патогенетических механизмов развития 
«северной» АГ.

Для решения поставленной задачи мы исполь-
зовали мультивариантный анализ — бинарную ло-
гистическую регрессию. В исходную совокупность 
переменных были включены следующие признаки: 
возраст (годы), суточная ЧСС (ЧСС 24), процент-
ный вклад 4,8-часового ритма САД (Проц 4,8 САД); 
процентный вклад 3,4-часового ритма САД (Проц 
3,4 САД); процентный вклад 8-часового ритма 
ДАД (Проц 8 ДАД); вариабельность ночного САД 
(ВСАДн); вариабельность ночного ДАД (ВДАДн); 
наличие/отсутствие признаков десинхроноза. В ре-
зультате анализа были отобраны существенные 
признаки, создана модель с четырьмя переменны-
ми. Технический результат выражается формулой 
уравнения полученной линейной функции:

F = –2,477 + 0,818 × Десинхр + 0,095 × Проц 
3,4 САД + 0,080 × Проц 4 ДАД + 0,095 × ВСАДн

Для возможности классификации всей сово-
купности на подгруппы, с использованием по-
лученной линейной функции, применено логит-
преобразование с расчетом точки разделения:

Р = 1 / (1 + е (-F)),
где P — вероятность того, что произойдет ин-

тересующее событие (через 1 год разовьется АГ); 
е — математическая константа, равная 2,718; F — 
значение уравнения регрессии.

Точка разделения оказалась равной 0,459. Зна-
чение функции меньше или равно 0,459 определяет 
принадлежность к подгруппе лиц с низким риском 
развития АГ через 1 год. Значение функции боль-
ше 0,459 определяет принадлежность к подгруппе 
пациентов, у которых риск развития АГ через 1 год 
высокий. Специфичность данной модели составила 
56 %, чувствительность — 72 %; в среднем класси-

Таблица 4
раЗлИчИя ПОкаЗаТелей Двух меТОДОв ДИаГнОСТИкИ 

в ОПреДеленИИ арТерИалЬнОГО ДавленИя череЗ 12 меСяцев 
ПрОСПекТИвнОГО наблюДенИя нОрмОТенЗИвных лИц

Показатель Формула Стандартный 
анализ хроноанализ р

ДЧ a / (а + с) 94,6 98,3 0,0156
ДС d / (d + b) 84,6 90,0 0,1922
Диагностическая 
эффективность  (ДЧ + ДС) / 2 89,6 94,1 0,7909

Прогностическая ценность 
положительного результата a / (а + в) 93,3 95,7 0,1979

Прогностическая ценность 
отрицательного результата c / (с + d) 12,7 4,1 0,0157

Примечание: ДЧ — диагностическая чувствительность; ДС — диагностическая специфичность; р — уровень значимости 
различий между двумя методами диагностики.
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фицировано правильно 64 % исходных сгруппиро-
ванных наблюдений. (Оформлена заявка на Патент 
№ 2016116130 от 25 апреля 2016 года.)

Обсуждение
Описанные особенности хронобиологиче-

ских параметров у вахтовиков с нормальным АД 
на Крайнем Севере, по всей видимости, являются 
следствием как минимум двух факторов: климато-
географических условий региона [14–16] и незавер-
шенной адаптации при регулярных трансширотных 
и трансмеридиональных перемещениях [16, 17], что 
способствует развитию десинхроноза с формирова-
нием атипичных нормотензивных ХТП суточных 
ритмов АД.

В то же время адаптационные возможности 
циркадианных механизмов индивидуальны и, 
в какой-то мере, взаимосвязаны с генотипическим 
полиморфизмом, в том числе с особенностями ХТП 
человека [18], поэтому ХТП «истинная нормото-
ния» среди лиц с нормальным АД регистрировался 
более чем у половины обследованных (60 %) и ха-
рактеризовался нормальными параметрами всех 
хронобиологических характеристик. Вместе с тем 
у каждого третьего обследованного превалировали 
атипичные нормотензивные ХТП, которые в тече-
ние 12 месяцев наблюдения в 25 % случаев транс-
формировались в АГ. Кроме того, временные рамки, 
необходимые для ресинхронизации разных физио-
логических функций, неодинаковы [17].

В дальнейших исследованиях в данном направ-
лении большую ценность будет иметь фазовый 
анализ сопряжения ритмов гемодинамики с мар-
керными циркадианными ритмами — температу-
рой тела и уровнем мелатонина на закате (DLMO, 
dim light melatonin onset), а также дальнейшее изу-
чение функции вегетативной нервной системы, 
которая непосредственно участвует в процессе 
адаптации, влияет на тонус сосудов и регуляцию 
АД и, вероятно, формирует ХТП АД. Это позво-
лит лучше понять механизмы и временные рам-
ки нарушений вариабельности АД у вахтовиков 
Северных широт, что особенно важно в регио-
нальных фотопериодических условиях Крайнего 
Севера, при существовании фаз полярного дня 
и полярной ночи и высоком уровне использования 
искусственных источников освещения в течение 
последней фазы.

В условиях, когда признаки десинхроноза на-
блюдаются ранее клинических проявлений ли-
бо подпадают под дефиницию «прегипертензии» 
[19], оправданным может быть профилактическое 
применение хронобиотиков — адаптогенов, обла-
дающих способностью к ресинхронизации физио-

логических процессов и коррекции десинхроноза. 
Особенно перспективными выглядят дальнейшие 
исследования препаратов мелатонина, обладающего 
одновременно хронобиотическим и гипотензивным 
потенциалом [7, 20].

выводы
На основе результатов проспективного годич-

ного изучения хронобиологических параметров 
у лиц с нормальным АД показана роль десинхро-
ноза в формировании атипичных ХТП суточных 
ритмов АД у нормотензивных лиц в условиях 
вахты на Крайнем Севере. Прогностическое зна-
чение нарушений суточного ритма АД заключает-
ся в высокой частоте трансформации атипичных 
нормотензивных ХТП в гипертензивные. В усло-
виях заполярной вахты хронобиологический под-
ход в сравнении со стандартным анализом СМАД 
показал более высокие диагностические чувстви-
тельность, специфичность и эффективность вы-
явления АГ у нормотензивных лиц по результату 
проспективного (годичного) наблюдения. Метод 
логистической регрессии выявил прогностическую 
значимость нормотензивных атипичных ХТП АД 
в сравнении с основными факторами риска (куре-
ние, низкая физическая активность, избыточная 
масса тела, дислипидемия, возраст, длительность 
северного и вахтового стажа, режим и тип вахты). 
С помощью мультивариантного анализа получена 
модель, позволяющая определить диагностический 
показатель, прогнозирующий риск развития АГ 
в течение года у нормотензивных лиц в условиях 
вахты на Крайнем Севере, позволяя тем самым 
оптимизировать меры по первичной профилакти-
ке АГ и снижению риска сердечно-сосудистых за-
болеваний у трудоспособного населения в районах 
месторождений нефти и газа.
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