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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 

АОЗ – антиоксидантная защита 

АО – адаптивный ответ 

АОП - антиоксидантные препараты 

АОС - антиоксидантной системы 

АФК – активные формы кислорода 

ВОЗ - всемирная организация здравоохранения 

ВП – вредное производство 

ВПР – врожденные пороки развития 

ГБО - гипербарическая оксигенация 

ДНК – дезоксирибонуклеиновая кислота 

КТ – каталаза 

МАК – мультиаберрантные клетки 

МДА - малоновый диальдегид 

ОАА - отягощенный акушерский анамнез 

ПАУ - полициклические ароматические углеводороды 

ПДК – предельно допустимые концентрации 

ПОЛ – перекисное окисление липидов 

РСО-А - Республика Северная Осетия-Алания 

СОД – супероксиддисмутаза 

СРО – свободно-радикальное окисление 

СТ - стандартная терапия 

СЭС – санитарно-эпидемиологическая станция 

УФ – ультрафиолет 

ФГА – фитогемагглютинин 

ХА – хромосомные аберрации 

ЧАЭС - Чернобыльская атомная электростанция 

ЦП – церулоплазмин 

ЭТ – эрадикационная терапия 

FISH – fluorescence in situ hybridization 

НР – Helicobacter pillory  
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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ 

Актуальность темы 

Высокие темпы урбанизации и индустриализации привели к 

возникновению проблем, связанных с антропогенным воздействием 

неблагоприятных факторов окружающей среды, ведущих к ухудшению 

здоровья населения и демографической ситуации, к нарушению 

наследственных структур, репродуктивной функции и внутриутробного 

развития [Бочков, 2003; Fucic et al., 2016]. ВОЗ относит воздействия 

ксенобиотиков к основным факторам риска смертности от хронических 

заболеваний [WHO, 2009; Budnik et al., 2018]. В условиях антропогенной 

нагрузки наиболее уязвимыми группами являются беременные женщины и 

дети, в первую очередь страдают репродуктивная функция и иммунная 

защита. В промышленных регионах проблема сохранения здоровья 

нынешнего и последующих поколений вышла за рамки чисто медицинских, 

ввиду прогрессирующего ухудшения здоровья наиболее уязвимых групп 

населения. Показана связь с ухудшением экологической ситуации в г. 

Владикавказ увеличения числа преэклампсий, анемий и дисбиозов 

беременных [Цаллагова и др., 2009; Майсурадзе и др., 2013; Попова, 2014], 

патологий гастродуоденальной области и прочих заболеваний [Бутаев и др., 

2010; Бораева, Матвеева, 2014]. С хромосомными и геномными нарушениями 

связывают не менее 50% случаев невынашивания беременности [Бочков, 

Чеботарев, 1989]. Показаны корреляции между химической индукцией 

повреждений ДНК в эмбриональных клетках и тератогенным поражением 

плода, между ДНК-повреждениями в сперматозоидах и мужским 

бесплодием. Большинство мутаций, приводящих к репродуктивным потерям, 

возникает de novo, как следствие взаимодействия факторов эндогенной и 

экзогенной природы [Дурнев, 2011; Дурнев и др., 2013]. 

Попадание в организм человека тяжелых металлов изменяет 

микроэлементный гомеостаз, способствует резкому снижению иммунитета и 

усугубляет последствия инфекций [Ильинских и др., 2005; Ильинских и др., 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Budnik%20LT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29441119
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2004; Ильинских и др., 2013]. При этом возможны вторичные 

генотоксические эффекты, связанные с действием образующихся эндогенно 

свободных радикалов, изменяющих дозовую и временную эффективность 

мутагенов [Сычева, 2012; Сычева и др., 2013]. АФК повреждают 

макромолекулы, вызывают снижение адаптационных, регулирующих, 

репарационных и прочих возможностей клетки, что сопровождается 

увеличением мутирования и чувствительности к мутагенам [Дурнев и др., 

2013]. 

Во всем мире уделяется серьезное внимание изучению нестабильности 

генома детей, так как его чувствительность к неблагоприятным факторам 

выше, чем у взрослых [Neri et al., 2003; Holland et al., 2011] и генетические 

нарушения, произошедшие в детском возрасте, могут иметь негативные 

последствия для здоровья в будущем [Landriganet al., 2004; Scheuplein et al., 

2002; Wild, Kleinjans, 2003]. Изменение состояния здоровья детей 

облученных родителей может быть обусловлено не только генетическими 

эффектами, связанными с мутациями в половых клетках родителей, но и с 

развитием нестабильности генома [Воробцова, 2008; Сусков и др., 2008], 

предрасполагать потомство к повышенным рискам генетических 

заболеваний, бесплодию и раку [Dubrova, 2003]. 

Все более актуальными становятся вопросы профилактики и ранней 

диагностики заболеваемости населения, особенно важно оценить состояние 

генома человека, уникальное значение генетических тестов в их способности 

оценить отклонения от нормы, наступающие до появления изменений на 

уровне морфологии, физиологии и популяции [Бочков, 2003; Battershill et al., 

2008; Биол. контроль ..., 2010; Сычева, 2012; Дурнев и др., 2013]. 

Исследование генетических повреждений на индивидуальном и 

популяционном уровне имеет большое значение для контроля 

эффективности индивидуальных профилактических мероприятий, а в случае 

заболевания - для контроля и коррекции лечения. Доказательства 

генотоксичности некоторых заболеваний и способности мутагенной 
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активности лекарственных средств подвергаться существенной модификации 

при комбинированной терапии указывают на необходимость взвешенного, 

учитывающего соотношение риск/польза подхода и минимизации доз, 

которые бы обеспечили клинический эффект без чрезмерного риска для 

наследственного аппарата [Дурнев, Середенин, 1998; Ревазова, Журков, 2001; 

Сычева и др., 2013]. 

Этиологическая и патогенетическая роль индуцированных 

генотоксических событий не вызывает сомнений, защита от которых 

является критической проблемой охраны здоровья [Дурнев и др., 2013]. 

Анализ состояния и динамики уровня хромосомных аберраций в популяции 

жителей промышленного региона может помочь разработать принципы 

прогнозирования отдаленных биомедицинских последствий и 

способствовать управлению здоровьем населения [Дружинин, 2003]. 

В Северной Осетии данная проблема особенно актуальна, так как 

население более ста лет подвергается действию техногенных нагрузок 

[Чопикашвили, 1993; Алборов и др., 2015]. В г. Владикавказ, столице 

Республики Северная Осетия - Алания (РСО-А), влияние антропогенных 

факторов на биосферу носит угрожающий характер, в результате 

деятельности расположенных в центре города предприятий цветной 

металлургии [Менчинская, 2004; Ревич, 2007; Алборов, 2009]. По данным 

Комитета охраны окружающей среды и природных ресурсов по РСО-А в 

республике регулярно регистрировались случаи аварийных выбросов 

загрязняющих веществ в атмосферный воздух от ОАО "Электроцинк", 

расположенного в центре г. Владикавказ [Гос. доклад о состоянии и об 

охране …, 2005]. В 2009 году зафиксировано 2 аварийных выброса от ОАО 

«Электроцинк», в результате чего в атмосферу поступило 314,65 т диоксида 

серы [Гос. доклад о состоянии и об охране …, 2009]. В г. Владикавказ в 2009 

году превышений ПДК в атмосферном воздухе отмечено по диоксиду серы, 

оксиду углерода, диоксиду азота, бенз(а)пирену, меди, железу, свинцу и др. 

[Гос. доклад о сост. санит.-эпидем…., 2009]. В формировании техногенного 
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ореола рассеяния тяжелых металлов на территории г. Владикавказ основной 

вклад принадлежит аномальным полям свинца и цинка, отмечены высокие 

концентрации меди, ртути, серебра, мышьяка, вольфрама, кадмия, марганца, 

висмута, индия, сурьмы и многих других [Пряничникова, 2005; 

Скупневский, 2006]. 

Сведения о загрязнении окружающей среды и климатогеографические 

особенности в Северной Осетии позволяют рассматривать регион как 

важный объект для проведения мониторинга генотоксических эффектов у 

населения. Напряженная экологическая ситуация в РСО-А и данные Росстата 

о прогрессирующем ухудшении здоровья населения и об увеличении числа 

ВПР [Стат. ежегодник РСО-А, 2012] обосновали необходимость изучения 

наиболее уязвимых групп населения, с целью защиты от мутагенных 

влияний и предупреждения отдаленных генотоксических последствий 

[Дурнев и др., 2005; Дурнев, 2011]. 

Степень разработанности темы исследования 

Накоплено большое число исследований, посвященных изучению частот 

хромосомных аберраций, в связи с воздействием факторов различной 

природы [Бочков, Чеботарев, 1989; Дурнев, Середенин, 1998; Бочков, 2003; 

Дружинин, 2003; Hagmar et al., 2004; Sram, 2004; Battershill et al., 2008; 

Ильинских и др., 2014; Дурнев, 2016; Fucic et al., 2016]. Число публикаций, 

представляющих сведения о многолетних цитогенетических исследованиях 

значительно меньше [Бочков и др., 2001; Дружинин, 2003]. 

В Северной Осетии данными проблемами занималась Л.В.Чопикашвили, 

которая в 1993 г. защитила докторскую диссертацию по теме: «Генетико-

гигиенические аспекты воздействий тяжелых металлов (Cd, Co, Mo) на 

организм человека и животных», в которой была показана высокая 

генетическая активность тяжелых металлов в крови рабочих 

металлургического предприятия и экспериментальных животных, 

представлены неоспоримые доказательства серьезной антропогенной 

нагрузки в г. Владикавказ. 
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Многие работы свидетельствуют о подверженности организма 

генетическим нарушениям при высоком уровне АФК, вследствие 

окислительного стресса, в условиях токсико-генетической нагрузки и при 

заболеваниях [Дурнев, Середенин, 1998; Сычева, 2012; Сычева и др., 2013; 

Дурнев и др., 2013]. Представлено большое число публикаций, посвященных 

исследованию мутагенных эффектов лекарственных средств, однако, также 

известно, что при сочетании их воздействие может подвергаться 

существенной модификации. Комплексное влияние химических, 

радиационных и биологических факторов представляет не предсказуемую 

опасность для наследственности человека [Бочков, 2003; Дурнев, Середенин, 

1998; Ильинских и др., 2004]. 

Несмотря на то, что метод хромосомного анализа многие десятилетия 

применяется с целью изучения мутационной изменчивости, имеются 

ограниченные сведения об учете хромосомных аберраций в группах больных 

и после терапии [Кондакова и др., 2003; Мовсесян, 1990; Гайнетдинова, 

Исмагилов, 2005; Кравченко, 2013; Anand et al., 2014; Иванов и др., 2015; 

Свидан, 2015]. Трудов об использовании хромосомного анализа для контроля 

и коррекции лечения, контроля эффективности индивидуальных 

профилактических мероприятий в рамках персонализированной медицины в 

доступной литературе не обнаружено. 

Цель и задачи работы 

Цель: исследовать хромосомные нарушения в лейкоцитах крови населения 

промышленного региона (на примере Северной Осетии). 

Задачи: 

1. Определить фоновый уровень частот аберрантных метафаз в 

регионе. Оценить динамику формирования хромосомных нарушений у 

населения промышленного региона за изучаемый период (2002-2011 гг). 

2. Оценить основные количественные и качественные показатели 

хромосомных аберраций в популяции жителей республики (спонтанный и 

индуцированный мутагенез). 
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3. Дать оценку влияниям факторов возраста, пола и курения на 

уровни хромосомных аберраций. 

4. Провести картографирование по уровню хромосомных аберраций 

и по содержанию тяжелых металлов (свинца и кадмия) в крови жителей РСО-

А с учетом экологических характеристик мест проживания. 

5. Проанализировать хромосомные аберрации в группах лиц, 

профессионально связанных с вредными веществами. 

6. Исследовать уровень хромосомных нарушений и состояние 

системы ПОЛ-АОЗ в некоторых группах риска (беременные с ОАА, лица с 

нарушением репродуктивной функции, с инфекционными заболеваниями, и 

дети ликвидаторов аварии на ЧАЭС). 

7. Оценить частоты хромосомных аберраций после стандартной 

терапии и при включении в нее препаратов с антимутагенными свойствами. 

Методология и методы диссертационного исследования 

Методологической основой данного исследования являлись работы 

отечественных и зарубежных исследователей в области изучения 

медицинской и экологической генетики, мутационной изменчивости, 

окислительного стресса и антимутагенеза на клеточном, организменном и 

популяционном уровнях. 

Данное исследование направленно на проведение многолетнего 

цитогенетического мониторинга в популяции жителей промышленного 

региона, на проведение анализа частот и типов хромосомных аберраций в 

группах риска – лиц, проживающих вблизи металлургического предприятия, 

связанных с вредными веществами профессионально, беременных женщин с 

ОАА, больных и детей ликвидаторов аварии на ЧАЭС. 

При проведении исследования использовался системный подход, 

который включал хромосомный анализ, исследование состояния системы 

ПОЛ-АОЗ (содержание малонового диальдегида, церулоплазмина, каталазы 

и супероксиддисмутазы) и содержания тяжелых металлов (свинца и кадмия) 

в крови. 



 12 

Научные положения, выносимые на защиту 

1) Определен фоновый уровень хромосомных аберраций в лейкоцитах 

крови жителей РСО-А за 10 лет исследований, составивший в среднем 

2,3±0,1%. Оценена динамика цитогенетических нарушений с трендом к 

увеличению с 2002 по 2011 гг., с максимальными величинами 

хромосомных нарушений в 2009-2011годах. 

2) Выявлено повышение частот хромосомных аберраций в крови 

населения г. Владикавказ, Пригородного района республики и 

респондентов, проживающих вблизи от металлургического 

предприятия, ассоциированное с концентрацией тяжелых металлов 

(свинца и кадмия). 

3) Определена зависимость частот аберрантных метафаз от возраста и 

отсутствие значимых отличий между полами и приверженности к 

курению. 

4) Сравнительная характеристика генотоксического потенциала лиц, 

имеющих профессиональные вредности, показала увеличение частот 

клеток с хромосомными аберрациями по сравнению с группой 

контроля. 

5) В группах риска (беременные с ОАА, лица с нарушением 

репродуктивной функции, с инфекционными заболеваниями, и дети 

ликвидаторов аварии на ЧАЭС) определено увеличение уровней 

хромосомных нарушений и дисбаланс системы ПОЛ-АОЗ в крови. 

6) Антибактериальная терапия способна быть фактором модификации 

цитогенетических эффектов. Перспективы использования 

антимутагенных препаратов в комплексной терапии и с 

профилактической целью в условиях антропогенной нагрузки. 

Научная новизна 

Впервые исследована динамика цитогенетических эффектов в крови 

населения Северной Осетии, за период с 2002 по 2011 гг. Показано 

увеличение фонового уровня частот аберрантных метафаз в крови взрослого 
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населения республики за период наблюдений с 2,07±0,37% до 3,04±0,16% 

(р<0,05); в крови детского населения с 0,50±0,25% в 2005 г. до 1,85±0,20% в 

2011 г. (р<0,01). Впервые осуществлено картографирование 

цитогенетических эффектов в РСО-А, минимальные значения частот 

аберрантных метафаз среди взрослых выявлены в группе жителей 

Дигорского и Ирафского районов - 1,4±0,52%, максимальные – в 

Промышленном округе г. Владикавказ - 3,87±0,22%. Средняя частота 

аберрантных метафаз в крови взрослых жителей г. Владикавказ достоверно 

отличалась от показателей в других районах республики (р<0,01). Анализ 

цитогенетических эффектов в крови детей из г. Владикавказ выявил 

максимальные частоты аберрантных метафаз - 2,56±0,44% в крови детей из 

Промышленного округа и минимальные - 1,7±0,40% в крови детей из Северо-

Западного округа (р<0,05). Анализ результатов цитогенетического 

обследования населения Северной Осетии показал статистически значимые 

отличия частот клеток с хромосомными аберрациями в крови проживающих 

вблизи от металлургического предприятия лиц по сравнению с индивидами 

из отдаленных районов (р<0,001). 

Проведенные методом атомно-абсорбционной спектрометрии 

исследования выявили высокие концентрации кадмия и свинца в крови 

проживающих вблизи металлургического завода индивидов по сравнению с 

данными лиц из отдаленных районов (р<0,001). 

Исследование цитогенетических эффектов в крови жителей РСО-А, 

профессионально связанных с вредными веществами, выявило статистически 

значимые отличия средних частот аберрантных метафаз по сравнению с 

контролем (4,37±0,21% и 2,23±0,28% соответственно; р<0,001). 

Максимальные величины данного биомаркера выявлены в крови рабочих 

металлургического предприятия (6,04±0,47%; р<0,001). 

Проведенное комплексное цитогенетическое и биохимическое 

обследование в группах риска выявило статистически значимые отличия 

средних частот аберрантных метафаз, содержания малонового диальдегида, 
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церулоплазмина, каталазы и супероксиддисмутазы по сравнению с 

контролем (p<0,05). 

Установлено генотоксическое действие эрадикационной терапии у 

больных детей с патологией гастродуоденальной области. Обосновано 

включение в схему терапии препаратов с антимутагенными свойствами. 

Впервые в клинических исследованиях показано, что афобазол в 

суточных дозах 0,5 мг/кг и 1 мг/кг перорально способен модифицировать 

мутагенные эффекты неблагоприятных факторов антропогенной природы. 

Теоретическая и практическая значимость работы 

Результаты анализа динамики и спектра хромосомных аберраций в РСО-

А будут полезны в последующих работах и при исследованиях в других 

популяциях, подверженных токсико-генетическим эффектам со сходным 

спектром поллютантов. 

Полученные в результате проведенного десятилетнего пространственно-

временного цитогенетического мониторинга данные позволяют ставить 

вопрос о необходимости усиления санитарно-гигиенических мероприятий, 

направленных на снижение техногенной нагрузки в популяции жителей 

Северной Осетии. 

Проведенные в течение 10 лет цитогенетические исследования 

свидетельствуют о прогрессирующем ухудшении здоровья, особенно 

наиболее уязвимых групп населения и обосновывают необходимость 

диспансерного надзора над ними, с целью ранней диагностики заболеваний, 

прежде всего, онкологических. 

Проведенные исследования обосновывают необходимость выявления 

групп повышенного генотоксического риска в условиях антропогенного 

пресса и позволяют рекомендовать проведение тестов в рамках 

профилактических осмотров: 

1. учет хромосомных аберраций в культуре лейкоцитов крови. 

2. анализ системы ПОЛ-АОЗ в крови. 

3. анализ содержания тяжелых металлов в крови (свинца и кадмия). 
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Выявление лиц с нарушениями цитогенетических и биохимических 

показателей, данных о содержании тяжелых металлов в крови в ходе 

диспансеризации населения могут служить основой для мероприятий 

детального обследования. Полученные данные обосновывают необходимость 

активизации реабилитационных мероприятий, с целью снижения 

мутационного груза, предотвращения отдаленных цитогенетических 

эффектов и перспективы использования антимутагенных средств. 

Сведения о потенциальной мутагенной активности некоторых 

лекарственных средств (метронидазол, фурозалидон), способности 

подвергаться существенной модификации при комбинированной терапии и 

использование препаратов с антимутагенными свойствами (аскорбиновая 

кислота, веторон, димефосфон, «рекицен-РД», фитококтейль «Биоритм -РС», 

афобазол) будут способствовать снижению риска для хромосомного 

аппарата больных. 

Внедрение результатов работы 

Полученные результаты применяются в практической работе 1 

Родильного Дома г. Владикавказ, дневного стационара лаборатории 

вспомогательных репродуктивных технологий клинической больницы 

ФГБОУ ВО СОГМА МЗ РФ г. Владикавказ, отделения челюстно-лицевой 

хирургии Республиканской клинической больницы г. Владикавказ, 

гастроэнтерологического отделения Республиканской детской клинической 

больницы г. Владикавказ.  

Результаты исследований применяются на лекциях и практических 

занятиях на кафедрах акушерства и гинекологии, детских болезней № 1 

ФГБОУ ВО СОГМА МЗ РФ и при чтении лекций по курсу «Генетика» в 

ФГБОУ ВО СОГУ. 

Степень достоверности результатов 

Высокая степень достоверности и обоснованности выводов, основных 

научных положений диссертации определяются большим объемом 

собранного материала: база данных включает сведения о 833 респондентах, 
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общее количество проанализированных метафаз - более 100000. 

Использование цитогенетических, биохимических и статистических методов, 

большой объем выполненных исследований подтверждают достоверность 

результатов проведенной работы. Выводы полностью и в логической 

последовательности отражают полученные результаты. 

Соответствие диссертации паспорту научной специальности 

Диссертация соответствует формуле специальности 03.02.07 – 

«Генетика» (биологические науки) и областям исследований, описанных в 

пунктах 4 и 17 паспорта научной специальности, а именно, положениям: 

«Мутационная изменчивость. Радиационный и химический мутагенез», 

«Генетика человека. Медицинская генетика. Генотоксикология. 

Апробация и реализация результатов исследования 

Результаты работы доложены на: конференции «Современные проблемы 

медицины окружающей среды» ГУ НИИ экологии человека и гигиены 

окружающей среды им. А.Н. Сысина РАМН (Москва, 2004), 7 

международной научно-практической конференции РУДН «Здоровье и 

образование в 21 веке» (Москва, 2006), V научной конференции молодых 

ученых СОГМА (Владикавказ, 2006), VI научной конференции молодых 

ученых СОГМА (Владикавказ, 2007), 4 региональной научно-практической 

конференции «Новые технологии в рекреации здоровья населения» 

(Владикавказ, 2007), научно-практической конференции «Фармакотерапия в 

педиатрии» (Москва, 2007), III междисциплинарном конгрессе «Ребенок, 

врач, лекарство» (Санкт-Петербург, 2008), всероссийской научной 

конференции «Актуальные проблемы экологии и сохранения 

биоразнообразия» (Владикавказ, 2008), VII конференции молодых ученых 

СОГМА и ИБМИ ВНЦ РАН (Владикавказ, 2008), всероссийской научной 

конференции «Актуальные проблемы экологии и сохранения 

биоразнообразия» (Владикавказ, 2009), VI съезде Российского общества 

медицинских генетиков (Ростов-на-Дону, 2010), VI всероссийской научной 

конференции «Актуальные проблемы экологии и сохранения 
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биоразнообразия России и сопредельных стран» (Владикавказ, 2010), XI 

международном конгрессе «здоровье и образование в XXI веке», “Научные и 

прикладные аспекты концепции здоровья и здорового образа жизни» 

(Москва, 2010), V всероссийской научной конференции «Актуальные 

проблемы экологии и сохранения биоразнообразия» (Владикавказ, 2011), 

XVI всероссийском конгрессе «Экология и здоровье человека» (Самара, 

2011), VIII международной научно-практической конференции «Актуальные 

проблемы наук -2012» (Прага, 2012), XVII всероссийском конгрессе 

«Экология и здоровье человека» (Самара, 2012), XIX всероссийском 

конгрессе «Экология и здоровье человека» (Самара, 2014), научно-

практической конференции «Экологическая безопасность горных территорий 

и здоровье населения» (Владикавказ, 2014), научно-практической 

конференции «Экологическая безопасность горных территорий и здоровье 

населения» (Владикавказ, 2015), VII съезде Российского общества 

медицинских генетиков (Санкт-Пб, 2015). 

Публикации 

Материалы диссертации представлены в 45 печатных работах, в том 

числе в 15 статьях в журналах, рекомендованных ВАК МОН РФ для 

соискателей ученой степени доктора биологических наук. Получен патент на 

изобретение РФ № 2008125365/14(030805) «Способ лечения язвенной 

болезни двенадцатиперстной кишки средней тяжести» (от 15.04.2009). 

Структура и объем работы 

Диссертация изложена на 236 страницах, включает 31 таблицы и 26 

рисунков. Работа состоит из введения, обзора литературы, описания 

материалов и методов исследования, главы, отражающей результаты 

собственных исследований, заключения, выводов, указателя литературы, 

содержащего 246 отечественных и 334 иностранных источников. 

Диссертационная работа выполнена на базе федерального 

государственного бюджетного образовательного учреждения высшего 

образования «Кемеровский государственный университет». 
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ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ  

ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ НАРУШЕНИЯ КАК БИОМАРКЕР 

НЕСТАБИЛЬНОСТИ ГЕНОМА 

Более полувека хромосомная изменчивость клеток человека является 

предметом исследований, в результате чего достигнуты значительные успехи 

в области генотоксикологии, фармакогенетики, нутригенетики и 

радиобиологии (для биологической индикации дозы). Значительный вклад 

внесен отечественными учеными - Н.П. Бочковым, его коллегами и 

учениками [Ревазова, Журков, 2001; Воронина, 2016]. В законодательные 

акты всех стран по регламентации вредных химических веществ и факторов 

окружающей среды включены требования к оценке их мутагенности [Журков 

и др., 2013]. Оценка риска возникновения мутаций в соматических и половых 

клетках при действии загрязнителей окружающей среды является основной 

проблемой генетической токсикологии [Абилев, Глазер, 2015]. Большое 

внимание исследователей привлекают проблемы химического и физического 

мутагенеза, однако, известно, что биологические факторы способны 

индуцировать мутационные поражения клеток и модифицировать 

последствия индуцированного мутагенеза. При ингибировании систем, 

контролирующих генетический гомеостаз организма, происходит накопление 

в организме количества мутантно измененных клеток. В этих условиях даже 

очень слабые мутагенные факторы индуцируют мутации, которые не 

устраняются из организма. Накопление генетических нарушений в 

соматических клетках может приводить к дисфункциональным изменениям, 

болезням  и старению [Бочков, Чеботарев, 1989; Ильинских и др., 2004a]. 

Важными задачами экологической генетики и генетической 

токсикологии являются оценка и последующее длительное динамическое 

наблюдение за возможными отрицательными генетическими последствиями 

применения химических веществ и воздействия иных факторов окружающей 

среды, а также, снижение вероятности возникновения отдаленных 

медицинских и биологических последствий для человека и популяции 
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[Бочков, 2003; Bonassi et al., 2005; Дурнев, 2011б]. 

Цитогенетические биомаркеры часто используются в 

биомониторинговых исследованиях и широко используются с целью 

выявления воздействия на генетический аппарат профессиональных, 

экологических и медицинских неблагоприятных факторов [Бочков, 

Чеботарев, 1989; Sram et al., 2004; Battershill et al., 2008]. Метод учета 

структурных хромосомных аберраций в лимфоцитах периферической крови 

человека используется в профессиональных и экологических когортах в 

качестве биомаркера ранних эффектов генотоксических веществ [Ashby, 

Richardson, 1985; Бочков, Чеботарев, 1989; Hagmar et al., 2004б; Пикалова, 

2008; Дурнев и др., 2013; Хвостунов и др., 2013] и удобен для биоиндикации 

генотоксических воздействий в популяциях [Бочков и др., 1990; Sorsa et al., 

1992; Tates et al., 1994; Kukura, Korinkova, 1994; Пикалова, 2008; Минина, 

2011а], что связано с его достаточно высокой чувствительностью и 

прогностической значимостью [Дружинин, 2003б]. Данный метод на 

протяжении нескольких десятилетий пользуется международным 

признанием [Бочков, Чеботарев, 1989; Hagmar et al.,1998; Albertini et al., 2000; 

Sram et al., 2007б; Bonassi et al., 2005; Mateuca et al., 2006; Ильинских и др., 

2014] и позволяет получить информацию о мутагенном воздействии на 

клетки и целый организм [генетический мониторинг, 2010]. Актуальность 

метода учета хромосомных аберраций в качестве биомаркера стала еще более 

очевидной в ходе эпидемиологических исследований, предполагающих, что 

высокая частота хромосомных аберраций является предиктором 

повышенного риска развития онкологических заболеваний [Bishun, 1981; 

Hagmar et al., 1998; Bonassi et al., 2000; Smerhovsky et al., 2002; Boffetta, 

Nyberg, 2003; Hagmar et al., 2004а; Norppa, 2004б; Norppa et al., 2006; Fucic et 

al., 2007; Mateuca et al., 2006; Минина и др.., 2009б; Елисеева и др., 2010; 

Минина, 2011а; Obe et al., 2011 и др.], может привести к увеличению 

наследуемых генетических патологий и лежать в основе соматических 

заболеваний [Bonassi et al., 2001; Bonassi, Au, 2002; Бочков, 2003; Дурнев и 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mateuca%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16919864
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Norppa%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15055296
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mateuca%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16919864
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др., 2013]. 

1.1. Нестабильность хромосомного аппарата в условиях антропогенного 

пресса 

На протяжении жизни человек неизбежно сталкивается с 

многочисленными генотоксикантами, с которыми в ходе эволюции ранее не 

встречался, и к действию которых его адаптационные механизмы не 

приспособлены [Бочков, 2003; Ильинских и др., 2014]. Это неблагоприятные 

факторы окружающей среды: химические соединения производственного и 

бытового назначения, лекарственные препараты, пищевые мутагены, 

широкое применение радиации в медицине и прочие [Бочков, Чеботарев, 

1989; Дурнев, Середенин, 1998; Sram et al., 2004; Ильинских и др., 2013]. 

Промышленные генотоксические загрязнители представляют серьезную 

опасность для работников, связанных с производством и проживающих в 

районе источника вредностей людей [Бочков, Чеботарев, 1989; Дружинин, 

2003б; Минина и др., 2013]. 

1.1.1. Тяжелые металлы - основные неорганические экотоксиканты, 

индукторы хромосомной нестабильности 

К одним из наиболее опасных загрязнителей окружающей среды 

относят тяжелые металлы, которые могут поступать в почву, водоемы и 

атмосферу в результате не только естественных процессов (выветривание 

горных пород, вулканическая деятельность), но и в результате хозяйственной 

деятельности человека (горнодобывающая, металлургическая, химическая 

промышленность, транспорт, внесение минеральных удобрений, 

производство стекла, сборка автомобилей, ремонт автомобилей, сварка и 

другие). 

Существует 12 металлов (Ве, Аl, Cr, As, Se, Cd, Sb,Sn, Ba, Hg, Pb, Tl) 

токсичных во всех своих водо-, щелоче- и кислотно-растворимых 

соединениях и представляющих опасность для здоровья людей 

[Чопикашвили, 1993; Зайцева и др., 2013; Рыбкин и др., 2014; Sanders et al., 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sanders%20AP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26231505
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2015; Таносова, Зайцев, 2016; Larsson, Wolk, 2016; Yeter et al., 2016; Chen et 

all., 2016; Attademo et al., 2016]. 

Цитогенетические исследования воздействия тяжелых металлов 

показали неоднозначные результаты по их способности к проявлению 

генотоксических свойств в эксперименте [Sharma, Talukder, 1987; Yamada et 

al., 1993б; Winder, Bonin, 1993; Kochhar et al., 1996; Basu et al., 2001; Rozgaj et 

al., 2002; Sram, 2004; Halasova et al., 2012 и др.], в группах лиц, связанных с 

поллютантами профессионально [Shamy et al., 1995; Knudsen et al., 1999; 

Дружинин, 2003а; Дружинин и др., 2003; Grover et al., 2010; Омельчук и др., 

2014] и в условиях загрязнения окружающей среды [Winder, Bonin, 1993; 

Sram, 2004; Cerná et al. 2007; Liu et al., 2009; Halasova et al., 2012; Coelhoa et 

al., 2013; Mesic, Nefic, 2015]. К настоящему времени накоплено значительное 

число сведений о генотоксическом потенциале тяжелых металлов [Nersesyan 

et al., 2016; Annangi et al., 2016], которые зависели от тест-системы, пути 

введения, времени экспозиции и концентрации тестируемого соединения 

[Vainio, Sorsa, 1981; Sharma, Talukde, 1987; Ильинских и др., 2013]. 

Наиболее распространенным и токсичным для организма считается 

свинец, есть данные о способности Pb индуцировать хромосомные аберрации 

in vivo и in vitro, влиять на веретено деления клетки и модифицировать 

кластогенные эффекты других веществ, влияя на систему репарации 

[Реутова, 1991; Hartwig, 1995; Pinto et al., 2000; Hengstler et al., 2003; 

Шушкевич, 2008; Grover et all., 2010]. Сообщается, что различные типы 

хромосомных аберраций наблюдаются в лимфоцитах людей, подвергшихся 

действию свинца, увеличение частоты хромосомных аномалий наблюдается 

при достаточно низких концентрациях свинца в крови [Winder, Bonin, 1993]. 

Имеются сведения о способности свинца индуцировать хромосомные 

аберрации, от незначительных до таких как дицентрики, кольцевые 

хромосомы и транслокации, которая зависела от тест-системы, концентрации 

металла и продолжительности экспозиции, а также других факторов, таких 

как диета [Sharma, 1987; Winder, Bonin, 1993; Anwar, 1994; Sram et al., 2007б; 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Larsson%20SC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25997435
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wolk%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25997435
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yeter%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26742052
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27006759
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27006759
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Attademo%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27720315
file:///C:/Documents%20and%20Settings/Администратор/Application%20Data/Microsoft/Word/Halasova
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shamy%20MY%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9003694
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cern%C3%A1%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17296328
file:///C:/Documents%20and%20Settings/Администратор/Application%20Data/Microsoft/Word/Halasova
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mesic%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24861359
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nefic%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24861359
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vainio%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7023931
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sorsa%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7023931
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hartwig%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7865990
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Grover et al., 2010]. Значительное увеличение индукции аберраций 

хроматидного и хромосомного типов зарегистрировано у лиц, подвергшихся 

воздействию свинца [Forni et al., 1980; Forni, 1980; Fomenko et all., 1982]. 

По данным [Grover et al., 2010] рабочие, подвергавшиеся воздействию 

свинца, имели значительно большее число по сравнению с контролем 

хроматидных разрывов (2,13 против 0,95), разрывов хромосом (1,82 против 

0,62), кольцевых хромосом (1,46 против 0,46), дицентриков (1,02 против 0,22) 

и ацентрических фрагментов (0,75 против 0,20). Результаты обследования 

жителей области в Китае, загрязненной электронными отходами 

(концентрация свинца в крови детей выше, чем в контрольной зоне), 

показали рост хромосомных аберраций до 5,50%, что значительно выше, чем 

в контроле (1,7%). Наиболее распространенными хромосомными 

аберрациями были фрагменты, хотя частота дицентрических и кольцевых 

хромосом была также значительно выше, чем в клетках из контрольной 

группы [Liu et al., 2009]. У рабочих, подвергавшихся профессиональному 

воздействию свинца, наблюдали увеличение частот микроядер, по сравнению 

с контрольной группой [Singh et al., 2013]. Оценка генотоксических эффектов 

в соматических клетках работников польского завода, подвергавшихся 

профессиональному воздействию свинца и кадмия, с использованием 

микроядерного анализа и  метода комет продемонстрировали кластогенные и 

анеугенные эффекты в лимфоцитах периферической крови [Palus et al., 2003]. 

Обследование 114 женщин-работниц из аккумуляторного завода позволило 

сделать вывод о зависимости частоты хромосомных аберраций от 

продолжительности профессионального воздействия тяжелых металлов - 

свинца и ртути [Lazutka et al., 1999]. 

Одними из самых серьезных загрязнителей окружающей среды 

являются соединения ртути, которые широко используются в промышленных 

целях. Экспериментальные исследования, проведенные на лабораторных 

животных и обследование лиц, подвергавшихся действию этого тяжелого 

металла в условиях производства, показали способность ртути индуцировать 
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хромосомные аберрации [Anwar, Gabal, 1991; Yamada et al., 1993а]. Есть 

данные, которые дают основания полагать, что воздействие ртути может 

вызывать значительный генетический риск для популяций человека, 

потребляющих большое количество морепродуктов, из-за высокой 

концентрации ртути во многих средиземноморских водных организмах 

[Franchi, 1994]. 

Известно, что ртуть, как и другие тяжелые металлы, способна влиять на 

реализацию кластогенных эффектов в клетках, снижая эффективность 

системы репарации. Влияние паров ртути на лимфоциты человека в 

естественных условиях, на их восприимчивость к УФ- и X-лучам, на 

эффективность системы репарации in vitro изучены [Cebulska, Wasilewska et 

al., 2005] и показаны статистически значимо более высокие уровни 

повреждений ДНК при воздействии паров ртути. В работе [Yamada et al., 

1993a] показан кластогенный потенциал органических и неорганических 

соединений ртути в клетках китайского хомячка и их способность 

увеличивать выход хромосомных аберраций, индуцированных другими 

мутагенами. 

Цинк в культурах лимфоцитов человека индуцировал разрывы, в том 

числе двойные, и вызывал снижение митотического индекса в зависимости 

от дозы [Saksoong, Campiranon, 1983]. Ацетат цинка индуцировал 

хромосомные аберрации и диплоидию в лимфоцитах человека, которые 

подвергались воздействию в G0 фазе клеточного цикла. Хлорид цинка был 

генотоксичен для стимулированных культур лимфоцитов человека. 

Субтоксические дозы, добавленные в 48- и 72-часовые культуры в G0 и через 

24 ч после стимуляции, индуцировали хромосомные аберрации, главным 

образом, фрагменты. Дицентрические хромосомы наблюдали только при 

самой низкой концентрации (3·10
-5

 M) из ZnCl2 добавленной в G0, 

независимо от продолжительности культивирования [Deknudt, Deminatti, 

1978]. Хроническое вдыхание аэрозоля ZnO (0,1 и 0,5 мг / м
3
) увеличивало 

полиплоидию в клетках костного мозга крыс [Ворошилин и др., 1978]. 
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Соединения кадмия обладали выраженными генотоксическими 

свойствами и усиливали мутагенный эффект других повреждающих агентов, 

CdI2, добавляемый в культуру лимфоцитов человека в концентрации 0,02 

мг/мл на 4 часа в G2 –периоде клеточного цикла, вызывал статистически 

достоверное увеличение выхода клеток с хромосомными аберрациями (до 

3,4±0,7 % против 1,0±0,9% в контроле, р<0,05). Внутрибрюшинное введение 

CdCl2 (0,42-6,75 мг/кг) дозозависимо индуцировало возникновение 

хромосомных аберраций в костном мозге в экспериментах на мышах 

[Дурнев, Середенин, 1998]. 

Изучение хромосомных аберраций в лимфоцитах крови 56 человек, 

подвергшихся экологическому воздействию кадмия (Cd) за период до 30 лет, 

показало [Fu et al., 1999] значительную корреляцию между уровнем 

хромосомных аберраций и концентрацией Cd в моче. Были существенные 

различия частот хромосомных аберраций между людьми из загрязненных 

деревень, подверженных влиянию кадмия, и контрольной группой (3,07; 5,21; 

7,21; 8,50 и 2,33 % соответственно). Генотоксические эффекты хлорида 

кадмия в лимфоцитах крови были изучены in vitro [Rozgaj et al., 2002]. 

Результаты цитогенетических тестов показали увеличение частоты 

хромосомных аберраций во всех обработанных культурах, но не выявлено 

корреляции между концентрациями хлорида кадмия и частотой 

повреждений. Показано, что фрагменты были наиболее частым видом 

аберраций, в то время как дицентрики наблюдались только в образце, 

обработанном 5·10
-3

 моль/л хлорида кадмия [Rozgaj et al., 2002]. 

Исследования, проведенные в течение 12 лет в северной Италии в крови 

работников, профессионально связанных с кадмием, напротив, показали 

увеличение хромосомных аберраций в лимфоцитах исключительно за счет 

аберраций хромосомного типа [Alessio et al., 1993]. С использованием 

методов классической и молекулярной цитогенетики исследованы 

механизмы влияния кадмия и кобальта на ДНК хромосом, которые вызывали 

дестабилизацию репродукции во время репликации и нарушали правильную, 
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сбалансированную сегрегацию гомологичных пар хромосом, приводя к 

анеуплоидии [Ониашвили, 2002]. 

Особую опасность кластогенный потенциал кадмия представляет в связи 

с информацией о его способности индуцировать нерепарабильные разрывы 

ДНК, воздействуя не только непосредственно на ДНК, но и на процессы 

репарации в клетке [Засухина, 1976; Засухина, 2011]. Увеличение количества 

аберраций, в том числе обменного типа, индуцированных митомицином С и 

4-нитрохинолина 1-оксидом, наблюдали при обработке клеток Cd
2+

 в течение 

фазы G1 [Yamada et al., 1993б]. Повышение генотоксичности тяжелых 

металлов: двухвалентных - Cd, Ni, Co, Pb и трехвалентного – В, наблюдали 

при низких, не цитотоксических концентрациях в сочетании с различными 

ДНК повреждающими агентами [Hartwig, 1995]. Ионы металлов: кадмия, 

кобальта, никеля и свинца повышали мутагенный эффект, тормозили 

репарацию ДНК поврежденной прямыми генотоксическими агентами, 

такими как УФ-облучение и алкилирующие вещества [Beyersmann, 1994]. 

Исследование влияния сульфата алюминия на лейкоциты человека in 

vitro в трех возрастных группах показало увеличение частоты хромосомных 

аберраций во всех культурах по сравнению с соответствующим контролем. 

При анализе различных типов аберраций наблюдали увеличение 

повреждений хроматидного типа у мужчин и женщин, в то время как частота 

транслокаций и дицентриков была низкой [Roy et al., 1990]. 

При оценке уровня и спектра хромосомных аберраций у работников 

алюминиевого завода наблюдали достоверное увеличение по сравнению с 

контролем доли аберрантных метафаз, аберраций хроматидного и 

хромосомного типов - парных фрагментов и хромосомных обменов 

[Дружинин, 2003a]. 

Исследование лимфоцитов крови 73 сварщиков, подвергшихся 

воздействию хрома (10,2 ± 1,67 лет) и 71 донора без известных рисков не 

выявило достоверных отличий частот хромосомных аберраций (1,89% 

против 1,70%) при положительной корреляции аберраций хроматидного типа 
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с уровнем хрома в крови [Halasova et al., 2012]. Статистически значимое 

увеличение хромосомных аберраций наблюдали в группе сварщиков, 

которые имели значительно более высокие концентрации марганца и никеля 

в сыворотке и моче [Elias et al., 1989]. 

Повышенный уровень хромосомных аберраций хромосомного и 

хроматидного типов наблюдали в лимфоцитах крови рабочих бериллиевого 

производства по сравнению с контрольной группой [Газалиева, 2009]. 

На экспериментальных животных и у рабочих, контактирующих с 

соединениями молибдена (молебденат аммония, молибденовый агарок) 

показана способность индуцировать хромосомные аберрации [Чопикашвили 

и др., 1989; Бобылева, 1992]. Обследование 11 рабочих со стажем работы от 

0,5 до 15 лет выявило повышение уровней хромосомных аберраций в 3-6 раз 

по сравнению с данными контрольной группы. В культивируемых in vitro 

лимфоцитах человека молибденат аммония вызывал формирование 

хромосомных аберраций до 9,93±1,91%. Анализ спектра хромосомных 

нарушений, регистрируемых у рабочих, связанных в профессиональной 

деятельности с соединениями Mo, Co или Сd, показал во всех изученных 

группах значительное преобладание аберраций хромосомного типа над 

нарушениями хроматидного типа. Наблюдали увеличение более чем в 2 раза 

частот парных фрагментов, дицентрических и кольцевых хромосом 

[Бобылева, 2015]. 

В производственных условиях молибден и его соединения 

(парамолибдат аммония, трехокись молибдена), находившийся, в основном, 

на уровнях ПДК, достоверно увеличивали частоту аберраций хромосом в 

клетках лимфоцитов крови лиц, контактирующих с ними. При 

комбинированном воздействии меди и молибдена, а также меди, молибдена и 

этилового ксантогената калия в хронических экспериментах в не 

действующих при их изолированном поступлении концентрациях установлен 

синергический эффект по повышению частот аберраций хромосом [Погосян, 

1986]. Однократное введение соединений молибдена мышам сопровождалось 

http://link.springer.com/search?facet-author=%22Erika+Halasova%22


 27 

дозозависимым повышением уровня хромосомных аберраций в клетках 

костного мозга, хроническое введение соединений молибдена приводило к 

усилению кластогенных эффектов [Бобылева, 1992]. При ингаляционном 

хроническом воздействии молибдена и молибденита на организм белых 

беспородных крыс наблюдали увеличение частот аберраций хромосом в 

клетках костного мозга [Погосян, 1986]. 

Уровни хромосомной нестабильности изучены под влиянием солей Cu 

(II) в культуре лимфоцитов, полученных из крови 80-93- и 18-30-летних лиц. 

Анализ полученных результатов указывает, что 50 мкМ Cu (II) вызывали 

значительно более высокий уровень клеток с хромосомными аберрациями 

(13,8±1,5% и 3,8±1,7% соответственно) в крови доноров старшей возрастной 

группы по сравнению с контролем [Lezhava et al., 2011]. 

Накоплено большое число исследований о генотоксическом влиянии 

соединений мышьяка; данные обобщены в обзорах [Sharma, Talukder, 1987; 

Basu et al., 2001;Gebel, 2001; Marchiset-Ferlay et al., 2012; Faita et al., 2013]. 

Сообщалось о значительном увеличении хромосомных аберраций у 

населения, потребляющего загрязненную мышьяком воду [Gonsebatt et al., 

1997; Mäki-Paakkanen et al., 1998; Mahata et al., 2003; Mahata et, 2004; Ghosh 

et al., 2007; De Chaudhuri et al., 2008]. Повышение средних значений 

процента аберрантных клеток (8,08±0,24; р<0,01) наблюдалось у населения 

из загрязненных районов Индии по сравнению с контрольной группой 

(1,96±0,22). В основном встречались хроматидные аберрации; аберрации 

хромосомного типа, такие как дицентрики наблюдались реже, показано 

также снижение среднего митотического индекса в тестируемой группе 

[Mahata et al., 2003; Mahata et al., 2004]. Воздействие неорганического 

мышьяка, содержащегося в питьевой воде, изучали в группе жителей из 

разных районов Мексики. У лиц, подвергшихся воздействию, наблюдали 

увеличение аберраций хроматидного и хромосомного типов [Gonsebatt et al., 

1997]. 

В исследованиях [Nakamuro, Sayato, 1981; Nordenson et al., 1981; Lee et 

http://rd.springer.com/search?facet-author=%22Teimuraz+Lezhava%22
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S143846390470036X
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Marchiset-Ferlay%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22208756
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Faita%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23583964
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gonsebatt%20ME%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9219560
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=M%C3%A4ki-Paakkanen%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9882004
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gonsebatt%20ME%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9219560
http://www.sjweh.fi/show_issue.php?issue_id=234
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al., 1985; Barrett et al., 1989; Kochhar et al., 1996; Chakraborty, 2009] показана 

более выраженная способность индуцировать хромосомные аберрации 

трехвалентного мышьяка по сравнению с пятивалентной формой. 

Трехвалентные соединения мышьяка, особенно при высоких концентрациях, 

вызывали увеличение количества разрывов и обменов. Изучали соединения 

мышьяка (трехвалентного  и пятивалентного) на лимфоцитах человека  в 

концентрациях, сопоставимых с уровнями мышьяка, обнаруженных в моче 

работников медеплавильного завода. Наблюдали значительное увеличение 

частоты хромосомных аберраций: пробелов, хроматидных разрывов, 

хроматидных обменов и хромосомных разрывов [Nordenson et al.,1981]. Оба 

соединения мышьяка индуцировали хромосомные аберрации в клетках 

яичников китайского хомячка [Wan et al., 1982]. 

Значительное повышение частот хромосомных аберраций по сравнению 

с контролем зарегистрировано в клетках костного мозга мышей при 

воздействии доз мышьяка, включая допустимые [Kesari et al., 2012]. При 

хроническом воздействии мышьяка наблюдали дозозависимое увеличение 

частоты хромосомных аберраций в костном мозге крыс во всех вариантах 

исследуемых доз, даже в пределах допустимых ВОЗ концентрациях [Mehta, 

Hundal, 2014]. Длительное (6 месяцев) исследование на культуре лимфоцитов 

и лимфобластов человека продемонстрировало способность низких доз 

арсенита натрия (8нг/мл) индуцировать значительные уровни ацентрических 

фрагментов. Изучение длительного воздействия низких концентраций 

арсенита на действие ионизирующей радиации показало аддитивный эффект 

[Nuta et al., 2014]. При комбинированном влиянии натрия арсенита и 

вызывающего гипометилирование ДНК агента (5-азацитидина) показана 

способность индуцировать хромосомные аберрации и полиплоидию в 

клетках костного мозга мыши [Alarifi et al., 2009]. В ряде работ показана 

корреляция между воздействием мышьяка, полиморфизмом генов 

дезинтоксикации и репарации ДНК с индукцией хромосомных аберраций 

[Kundu et al., 2011; Azizian-Farsani et al., 2014; Das et al., 2016]. 

http://www.sjweh.fi/show_issue.php?issue_id=234
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kundu%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21035470
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Расширяющийся контакт человека и экосистем с новыми 

наночастицами, а также целенаправленное применение наночастиц в области 

медицины обосновали актуальность их исследования [Дурнев, 2008б; 

Сычова, 2008; Sycheva et al., 2011; Омельянчук и др., 2014; Chen, Yan, 2014; 

Golbamaki et al., 2015]. При исследовании in vitro в культуре лейкоцитов 

крови человека способности наночастиц оксида цинка (ZnO) индуцировать 

хромосомные аберрации, наблюдали увеличение числа фрагментов и 

дицентрических хромосом [Gümüş et al., 2014]. 

В клетках китайского хомячка in vitro показана способность квантовых 

точек теллурида кадмия (CdTe) индуцировать хромосомные аберрации [Xie 

et al., 2014]. Наночастицы серебра (AgNPs) широко используются при 

изготовлении товаров и медицинских изделий. Основными факторами, 

влияющие на их генотоксичность являются размер, форма, поверхность 

покрытия и поверхностный заряд [Sharma et al., 2014; Zhang et al., 2014]. Так, 

исследование наночастиц серебра, покрытых поливинилпирролидоном, со 

средним диаметром 42,5 ± 14,5 нм на бронхиальных эпителиальных клетках 

человека in vivo не выявило способности индуцировать хромосомные 

аберрации, что авторы связывают с покрытием, защищающим клетки от 

прямого взаимодействия с AgNPs [Nymark et al., 2013]. 

У млекопитающих кластогенная активность металлов в пределах каждой 

вертикальной группы периодической таблицы прямо пропорциональна 

увеличению атомного веса, электрофильности и растворимости катионов в 

воде и липидах [Sharma, Talukder, 1987]. Исследования цитогенетических 

эффектов металлов выявили некоторые общие тенденции, показывающие, 

что при введении высшим организмам большинство из них являются 

мутагенами при определенных дозах и длительности экспозиции. Например, 

селен в очень малых дозах способен проявлять антимутагенные свойства, а в 

концентрациях, превышающих физиологические, наблюдаются 

генотоксические эффекты [Shamberger, 1985; Itoh, Shimada, 1996]. 

Митотический индекс, как правило, уменьшается с увеличением дозировки и 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24673907
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Golbamaki%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25580680
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=G%C3%BCm%C3%BC%C5%9F%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23784729
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Xie%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23805517
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Xie%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23805517
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sharma%20VK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24406050
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zhang%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24532494
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zhang%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24532494
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nymark%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23142790
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периода экспозиции. Влияние на деление клеток включает нарушение 

веретена деления, приводящее к остановке деления, отставанию хромосом, 

полиплоидии или анеуплоидии. Хромосомные повреждения могут быть 

различной степени: от незначительных с пробелами, фрагментацией и / или с 

обменом сегментов хромосом, до серьезных повреждений хроматина, 

приводящих к гибели клетки. Изменчивость в данных может быть связанна с 

тканевой специфичностью и физиологическим состоянием организма 

[Sharma, Talukder, 1987]. 

Преобладают два механизма действия металлов: индукция 

окислительного повреждения ДНК и влияние на процессы репарации ДНК, 

что приводит к повышению генотоксичности в сочетании с различными ДНК 

повреждающими агентами. В случае двухвалентных Cd, Ni, Co, Pb и As (III), 

процессы репарации ДНК нарушаются при низких, не цитотоксичных 

концентрациях соответствующих металлических соединений [Hartwig, 1995]. 

Кластогенная активность металла значительно изменяется при 

использовании его в сочетании с другими металлами. Действие может быть 

антагонистическим, синергетическим или аддитивным, в зависимости от 

различных переменных [Sharma, Talukder, 1987]. Важную роль имеет 

понимание влияния косвенных механизмов и их совместного воздействия, 

которое способно вызвать генотоксические эффекты, даже если 

концентрация отдельных тяжелых металлов не превышает ПДК [Hengstler еt 

all., 2003]. Есть сведения о возможных эпигенетических механизмах, 

благодаря которым металлы способны приводить к значительным 

изменениям в метилировании ДНК и модификации гистонов, что приводит к 

эпигенетическому молчанию или реактивации экспрессии генов [Salnikow, 

Zhitkovich, 2008; Chervona еt al., 2012]. Под воздействием тяжелых металлов 

увеличивается число инсерций в результате существенного влияния на 

репарацию ДНК [Morales et al., 2016]. Показана способность тяжелых 

металлов приводить к образованию разрывов двухцепочечной ДНК, в том 

числе не репарируемых [Gastaldo еt al., 2007] и к хромосомным аномалиям, 

file:///C:/Documents%20and%20Settings/Администратор/Application%20Data/Microsoft/Word/Hengstler
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gastaldo%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17855027
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включая потери теломер [Pottier et al., 2013], что может приводить к 

образованию дицентрических хромосом [Counter et al., 1992]. 

Поэтому при оценке последствий загрязнения окружающей среды 

конкретным тяжелым металлом, важно учитывать сведения о наличии других 

металлов [Sanders et al., 2015] и иных токсичных химических веществ, так 

как, в природных условиях металлы способны образовывать сложные смеси 

и комплексы, которые являются факторами модификации мутагенных 

эффектов [Sharma, Talukder, 1987; Скупневский, 2006; Jadhav et al., 2006]. 

Известные сведения об эффектах металлов дают основания полагать, что 

их поступление в организм, превышающее его физиологические 

потребности, может представлять серьезную генотоксическую опасность 

[Дурнев, Середенин, 1998]. Существование положительной корреляции 

между степенью мутагенности металлического соединения и 

онкозаболеваемостью [Бочков, 2003; Hagmar et al, 2004а; Rossner et al., 2005; 

Bonassi et al, 2008; Rossi et al., 2009; Минина, 2011а] показывает 

необходимость исключения мутагенных факторов из среды обитания 

человека и необходимость использования средств профилактики. 

1.1.2. Мутагены синтетической природы 

В быт человека ежегодно вводиться большое количество новых 

синтетических веществ, для многих из которых показана способность 

индуцировать хромосомные нарушения. Это производственные вредности, 

отдельные мутагенные лекарства, сельскохозяйственные ядохимикаты, 

пищевые мутагены, наноматериалы и прочие [Бочков, Чеботарев,1989; 

Дурнев, Середенин, 1998; Дурнев, 2011; Sram et al., 2004; ген. мониторинг, 

2010]. Способность индуцировать цитогенетические изменения в условиях in 

vivo и in vitro хорошо изучена для таких соединений как: полициклические 

ароматические углеводороды, N-нитрозамины, винилхлорид, формальдегид, 

эпоксидные смолы и стирол; органические растворители (бензол, ксилол, 

толуол) и др. [Бочков и др., 1993; Holecková et al., 2004; Gwinn et al., 2011; 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pottier%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23840724
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sanders%20AP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26231505
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Bolognesi, Moretto, 2014; Costa et al., 2015; Fenech et al., 2016; Ghosh, Godderis, 

2016; Sram et al., 2016; Silva, 2016]. 

Полициклические ароматические углеводороды (ПАУ) считаются 

одними из самых опасных и распространенных химических веществ [Srám et 

al., 1999; Binkova et al., 2003; Wang et al., 2012]. Содержащиеся в городском 

воздухе ПАУ были связаны с частотой стабильных аберраций в пуповинной 

крови (р<0,01) 60 новорожденных [Bocskay et al., 2005]. Значительную связь 

между повышенным пренатальным воздействием ПАУ и увеличением 

уровня хромосомных аберраций в пробах пуповинной крови городских 

жителей Нью-Йорка выявили исследования с использованием метода FISH. 

Показано, что эффект пренатального воздействия ПАУ на частоту 

хромосомных аберраций наблюдался даже при более низких уровнях ПАУ и 

способен избирательно влиять на хромосомы [Orjuela et al., 2010]. 

Обследование подверженных воздействию загрязнителей окружающей 

среды (таких как ПАУ, бензапирен и др.) полицейских, работающих в центре 

г. Прага [Sram et al., 2007б; Rossner et al., 2011] позволило отнести их к 

группе повышенного генотоксического риска. Частота хромосомных 

аберраций у подвергавшихся воздействию выхлопных газов автомобилей 

египетских полицейских [Anwar, 1991] была значительно выше по сравнению 

с контролем (7,7±3,1 и 2,8±2,1 соответственно). Цитогенетические 

исследования продемонстрировали повышенный уровень хромосомных 

аберраций (р=0,001) у таксистов из загрязненных районах Тегерана по 

сравнению с водителями из незагрязненных районах на севере Ирана 

[Taghizadeh et al., 2014]. 

Бензол является одним из широко распространенных экополлютантов, с 

которым люди контактируют при многочисленных производственных 

процессах и при обычной жизни (загрязнение воздуха в городах в результате 

автомобильных выхлопов и летучих органических соединений, курение и 

др.). Мета-анализ показал, что воздействие бензола связано с повышением 

уровня микроядер в периферической крови [Angelini, et al., 2016]. Показана 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bolognesi%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24275385
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Moretto%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24275385
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ghosh%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27894693
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Godderis%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27894693
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sram%20RJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27894684
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sr%C3%A1m%20RJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10517994
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wang%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21461768
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bocskay%20KA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15734979
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Orjuela%20MA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20709184
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Taghizadeh%20S%5Bauth%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Angelini%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27894691
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способность бензола индуцировать хромосомные аберрации в клетках 

костного мозга животных [Stronati et al., 2004], в лейкоцитах крови 

работников [Yardley-Jones et al., 1990; Paz-y-Miño et al., 2008; Fracasso et al., 

2010; Hildur et al., 2015; Francés et al., 2016], в условиях непрофессионального 

воздействия бензола и других органических растворителей [Vozenílková et 

al., 1991]. Показана способность вызывать хромосомные нарушения при 

воздействии окиси этилена, стирола, бензола и винилхлорида [Sorsa et al., 

1990]. 

Генотоксичность 1,2-дихлорэтана, который используется в производстве 

винилхлорида, обнаруживается в пробах атмосферного воздуха, а также в 

подземных водах, поверхностных водах и в питьевой воде, хорошо изучена в 

различных тест-системах и представлена в обзоре [Gwinn et al., 2011]. Мета-

анализ генотоксичности винилхлорида показал повышение частоты 

микроядер с увеличением воздействия или времени работы [Bolognesi et al., 

2017]. Потенциальный цитогенетический риск винилхлорида исследовали в 

лимфоцитах крови 52 работников, подвергавшихся его воздействию. 

Предоставлены доказательства генотоксичного эффекта винилхлорида 

(р<0,05), продемонстрировавшие увеличение аберраций хроматидного типа 

[Kumar et al., 2013]. 

Способность винилхлорида вызывать хромосомные повреждения, даже 

при низком уровне экспозиции (ниже национального стандарта в Китае: 10 

мг/м) показана при обследовании 317 работников завода в провинции Китая 

[Wang et al., 2014]. Цитогенетическое обследование 77 работников, 

подвергавшихся воздействию винилхлорида, исследование экспрессии 

информационной РНК и генетических полиморфизмов генов контроля 

клеточного цикла не обнаружило взаимосвязи между хромосомными 

аберрациями, генотипом и экспрессией p53, p21 и CCND1 [Qiu et al., 2011]. 

Значительное увеличение хромосомных аберраций у подвергавшихся 

воздействию винилхлорида и выбросов нефтепродуктов работников 

наблюдали исследователи из Великобритании. Было установлено, что у 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fracasso%20ME%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19427373
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hildur%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26221948
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Franc%26%23x000e9%3Bs%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27479010
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vozen%C3%ADlkov%C3%A1%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=1815345
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Qiu%20YL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22076037
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профессионально связанных с нефтепродуктами работников увеличение 

хромосомных аберраций не коррелирует с продолжительностью экспозиции, 

в отличие от влияния винилхлорида [Anderson, 1999; Anderson, 2001]. 

Цитогенетический анализ лимфоцитов крови, полученных от 233 

работающих в разных местах крупного нефтеперерабатывающего завода 

людей, показал значительные отличия частот аберрантных клеток по 

сравнению с контролем, состоящим из 47 человек [Khalil, 1995]. Отличия 

частот хромосомных аберраций отмечены между работниками 

нефтехимической промышленности, подвергавшихся воздействию 1,3-

бутадиена, акрилонитрила и контролем [Sram еt al., 2007а]. У проживающих 

на загрязненных нефтепродуктами территориях детей, выявлены 

достоверные отличия клеток с микроядрами в буккальном эпителии по 

сравнению с условно чистой зоной [Джамбетова и др, 2009]. 

Систематический обзор исследований занятых в резиновой 

промышленности работников предположил, что опасность генотоксических 

эффектов все еще может присутствовать, несмотря на предпринимаемые в 

последние годы меры профилактики [Bolognesi, Moretto, 2014]. Частота 

хромосомных аберраций у работников резинового производства, как в 

опытной, так и в контрольной группах, в 2 раза превышала величины 

спонтанного уровня, что свидетельствует о негативном влиянии комплекса 

факторов производства резины на хромосомный аппарат работников. 

Показано увеличение у них доли парных фрагментов и хромосомных 

обменов [Бочков и др., 1993]. Обследование лиц, контактирующих с 

потенциальными мутагенными факторами в производственных условиях, 

таких как хлоропрен и ускорители вулканизации, показало увеличение 

частоты клеток с хромосомными аберрациями до 2,90 и 2,63% 

соответственно по сравнению с контролем -1,19% [Журков и др., 1983]. 

Повышение частоты хромосомных аберраций в периферической крови 

показано у женщин, работающих в резинотехническом и шинном 

производствах. У таких работниц при медицинских абортах наблюдали 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Anderson%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10517993
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увеличение хромосомных аберраций и у плодов 8-12-недельного срока 

беременности [Александров, 1982; Бочков, Чеботарев, 1989]. Анализ 

хромосомных аберраций в лимфоцитах 177 работников, подвергавшихся 

воздействию ксенобиотиков на шинном заводе, показали достоверные 

отличия по сравнению с контролем. Частоты хромосомных аберраций были 

самыми высокими среди работников-курильщиков и самыми низкими у 

некурящих лиц неэкспонированной группы - 2,5±1,8% и 1,7±1,2%, 

соответственно [Musak et al., 2008]. 

Данные о цитогенетических эффектах в крови работников производства 

мебели (дубильные вещества, алкалоиды, сапонины, гликозиды, клей 

содержащие формальдегиды и другие химические вещества), посуды 

(аэрозоли из минеральных масел, ПАУ и высокие температуры), резины 

(пыли, содержащей сажу, а также органические растворители), обуви (смесь 

химических веществ, компоненты которых не превышали ПДК) были 

обобщены в обзоре чешских исследователей [Sram еt al., 2004]. Был сделан 

вывод о существовании доказательств кластогенных эффектов условий 

производства мебели, вызванных воздействием формальдегида, и 

стекольного производства, которые были связаны с ПАУ. Многолетний опыт 

цитогенетических наблюдений в Хорватии показал значительный рост 

нарушений в группах, подвергшихся воздействию химических веществ (клей, 

формальдегид) по сравнению с не экспонированной группой. Значительное 

увеличение дицентриков обнаружено не только у субъектов, подвергшихся 

воздействию ионизирующего излучения (0,14±0,40 против 0,03±0,16, р<0,01), 

но и у тех, кто подвергался воздействию химических веществ (0,16±0,40, 

р<0,01), цитостатиков (0,12±0,57, р<0,05), и другим воздействиям (0,15±0,48, 

р<0,05). Частота дицентриков была также связана с возрастом [Fucic et al., 

2007]. Исследование 84 работников, подвергавшихся воздействию 

формальдегида, показали изменения всех цитогенетических параметров: 

частот хромосомных аберраций, хромосомного типа, хроматидного типа, 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sram%20RJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17070509
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пробелов и анеуплоидий, которые были значительно повышены по 

сравнению с контролем [Costa et al., 2015]. 

Изучение цитогенетических эффектов у работников 

теплоэнергетического производства показало достоверное увеличение частот 

метафаз с аберрациями в группе рабочих (3,89±0,15%; n=288) по сравнению с 

контролем (2,06±0,17%; n=141). Зависимости цитогенетических нарушений от 

стажа работы, возраста и пола не установлено [Савченко и др., 2008; Савченко 

и др., 2011]. Исследование 115 работников, задействованных на площадках 

каменноугольного плавления, а также на строительстве дорог, показали более 

высокую среднюю величину частот хромосомных аберраций: хроматидного 

типа 2,01±1,76 и хромосомного типа 2,22±1,73 по сравнению с контролем 

0,82±0,51 и 0,87±0,54 соответственно [Kumar et al., 2011]. 

Сравнительная оценка уровня и спектра хромосомных аберраций у 192 

работников, занятых в 3 отраслях промышленности (коксохимического, 

металлургического и горно-обогатительного), показала максимальные и 

минимальные значения хромосомных аберраций у тех, кто занят в 

коксохимическом производстве и в горно-обогатительном комбинате 

(6,43±0,32% и 3,81±0,46%, соответственно). Изучение частот хромосомных 

аберраций у всех рабочих, профессионально подверженных воздействию 

комплекса неблагоприятных факторов, выявили достоверные отличия по 

сравнению с группами контроля. Показана непрямая зависимость между 

частотой цитогенетических нарушений и продолжительностью трудового 

стажа. Автором сделан вывод о комбинированном воздействии химических и 

радиационных факторов, что является причиной более высокого уровня 

хромосомных аберраций [Дружинин, 2003 а,б; Дружинин и др., 2003]. 

В работе [Трубникова и др., 2007] авторы, напротив, приходят к 

выводу, что комплексное воздействие неблагоприятных факторов 

промышленного производства не оказывает существенного влияния на 

состояние генетического аппарата сотрудников. При исследовании 1900 

клеток 19 работников горно-обогатительного комбината установлено, что 

http://elibrary.ru/author_items.asp?authorid=598737
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средняя частота клеток с хромосомными аберрациями составляла 

0,84±0,23%. Возраст и стаж работы не влиял на изученные показатели, в то 

время как анализ гендерных отличий показал: количество аберрантных 

клеток в выборке мужчин равно 0,33±0,24, в выборке женщин - 1,30±0,34, 

при р=0,03. Среди выявленных нарушений кариотипа 58,82% было 

представлено аберрациями хроматидного типа и 41,18% аберрации 

хромосомного типа, как простых, так и обменных. 

Цитогенетическое обследование двух групп работников промышленных 

предприятий: рабочих завода по производству цемента (N=130) и рабочих 

завода по производству пластика (N=51), проведенное в г. Баджиль, показало 

достоверные отличия по сравнению с контролем (N=70). На данных 

промышленных производствах наиболее часто встречались одиночные 

фрагменты (2,46±0,33% на пластиковом заводе и 3,90±0,34% на цементном 

заводе), часто встречались кольцевые хромосомы и парные фрагменты [Саид 

и др., 2012 а, б; Саид, 2013]. 

Данные цитогенетических исследований пяти групп людей, в условиях с 

различным уровнем загрязнения производственной среды химическими 

веществами (рабочие завода сухих элементов, рабочие завода пластмассовых 

изделий, рабочие ковровой фабрики), позволили установить различную 

потенциальную генетическую опасность между отдельными цехами того же 

завода, и не позволили обнаружить четкой зависимости от 

продолжительности стажа работы, пола и возраста [Лекявичюс, 1984]. 

Диоксид серы является одним из опасных загрязнителей, 

выбрасываемых в атмосферу при многих производственных процессах: 

металлургические заводы, предприятия по производству удобрений, 

целлюлозно-бумажные фабрики, угольные электростанции и многие другие. 

Воздействие бисульфита натрия (диоксид серы) в концентрациях от 5 x 10
-5

 

до 2 х 10
-3

 моль/л было исследовано в лимфоцитах крови человека in vitro. 

Результаты показали, что NaHSO3 и Na2SO3 вызывали задержки митоза и 

снижение митотического индекса лимфоцитов. При низких концентрациях 
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индуцировали аберрации хроматидного типа, однако при высоких 

концентрациях – и хроматидного и хромосомного типов [Meng, Zhang, 1994]. 

Значительное увеличение частоты хромосомных аберраций (главным 

образом связанное с воздействием диоксида серы, а не с воздействием хлора 

или пыли в других рабочих местах в пределах завода) обнаружено среди 

работников целлюлозного завода: 7,5; 3,1; 3,9 по сравнению с контролем – 

2,7 на 100 клеток. Исследования показали способность SO2 индуцировать 

аберрации не только хроматидного типа, но и хромосомного. У 6 из 7 

работников обнаружены аберрации хромосомного типа, тогда как в контроле 

лишь у 1 из 15 человек [Nordenson et al., 1980]. В одном исследовании 

показано отсутствие влияния SO2 на рабочих, занятых в алюминиевой 

промышленности, которое автор связывает с низким количеством 

обследованных (8 рабочих против 8 лиц контрольной группы) и с большим 

пристрастием к курению доноров контрольной группы [Sorsa et al., 1982]. 

Результаты обследования хронически подвергавшихся воздействию 

диоксида серы на заводе серной кислоты 40 рабочих позволили сделать 

вывод о способности приводить к повреждению генетического материала на 

хромосомном уровне даже невысоких концентраций SO2 в воздухе. Частота 

хромосомных аберраций и клеток с хромосомными аберрациями у рабочих 

была выше по сравнению с контрольной группой (3,03±0,30 и 0,58±0,11). 

Показано, что кольцевые хромосомы, транслокации и дицентрики 

встречались чаще в крови рабочих по сравнению с контролем (0,963 и 0,227 

на 100 клеток соответственно). При этом в тестируемых группах значительно 

отличались частоты аберраций хроматидного (0,29±0,08 и 0,96±0,17) и 

хромосомного (0,30±0,08 и 2,06±0,23) типов. От стажа работы и 

приверженности к курению при этом не выявлено зависимости [Meng, Zhang, 

1990]. Возникновение различных типов хромосомных аберраций, включая 

такие аберрации как дицентрические и кольцевые хромосомы, наблюдали в 

крови 42 работников завода удобрений под воздействием двуокиси серы в 

средней концентрации 41,7 мг / м
3 
[Yadav, Kaushik, 1996]. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Meng%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8003345
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zhang%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8003345
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В настоящее время почти все люди неизбежно подвергаются 

воздействию сельскохозяйственной химией при производстве, либо 

получают из окружающей среды с пищевыми продуктами и водой. 

Результаты экспериментов и цитогенетических обследований лиц, 

контактирующих с пестицидами, позволили сформулировать представление 

об их потенциальной мутагенной опасности [Пилинская, 1985; Ergene et al., 

2007; Kapka-Skrzypczak et al., 2011; Kocaman et al., 2014; Bolognesi, Holland, 

2016]. Обзор 24 цитогенетических исследований профессионального влияния 

пестицидов показал положительные результаты в семнадцати работах [Bull et 

al., 2006]. Результаты исследования хромосомных аберраций в лимфоцитах 

крови работников, занятых в производстве пестицидов, показали 

статистически значимое увеличение по сравнению с контролем числа клеток 

с хромосомными аберрациями, хроматидных и хромосомных разрывов, 

ацентрических фрагментов и дицентрических хромосом [Zeljezic, Garaj-

Vrhovac, 2001; Garaj-Vrhovac, Zeljezic, 2002]. Анализ данных показывает, что 

цитогенетический эффект зависит от вида пестицида и дозы [Kier, 2015]. 

Большинство цитогенетических исследований показали дозозависимые 

эффекты, связанные с увеличением продолжительности или интенсивности 

воздействия пестицидов на население и рабочих. Хроническое воздействие 

низких доз сложных смесей пестицидов обладает кумулятивным 

цитогенетическим эффектом [Bolognesi, 2003]. Результаты обследования 

детей показали, что хроническое потребление повышенных концентраций 

нитратов с питьевой водой индуцирует цитогенетические эффекты [Tsezou et 

al., 1996]. 

Способность полихлорированных бифенилов [Kalina et al., 1991] и 

диоксинов [Ingel et al., 2001] вызвать хромосомные аберрации в лимфоцитах 

крови показана в группах работников, подвергавшихся их воздействию. 

Выявлена способность диоксинов влиять на уровень и спектр хромосомных 

аберраций в клетках периферической крови [Ingel, Prikhozhan, 2002], частота 

хромосомных обменов и микроядер отличалась у работниц, подвергавшихся 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kapka-Skrzypczak%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22216802
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bolognesi%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27894686
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Holland%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27894686
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Holland%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27894686
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kier%20LD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25687244
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bolognesi%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12787816
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tsezou%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9012325
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воздействию диоксинов, по сравнению с контролем [Юрченко и др., 2000; 

Revazova et al., 2001]. 

Систематический обзор лиц, подверженных воздействию волокон или 

пыли (асбест, кремнезем, минеральная вата, бериллий, табак и древесина) 

продемонстрировал способность частиц, переносимых по воздуху, 

увеличивать повреждение ДНК [Bonassi et al., 2016]. 

Исследование генотоксических эффектов наноматериалов начиналось с 

изучения влияния различных минеральных пылей [Бочков и др. 1986; 

Середенин, Дурнев, 1992; Валамина и др. 1994]. Первые исследования 

показали, что в форме наночастиц различные материалы приобретают новые, 

ранее не присущие им биологические свойства. Подчеркивается приоритет 

исследований in vivo, зависимости проявления эффектов наночастиц от 

формы, размера, исходного материала, площади поверхности, заряда и 

других физико-химических особенностей, а также от сроков экспозиции, 

дозы, пути введения, особенностей пробоподготовки [Дурнев, 2008б; Сычева, 

Журков, 2011; Дурнев, 2014]. Например, кристаллические наночастицы 

кремния с размерами 2-5 нм в виде гранул в водной взвеси вводили 

внутрибрюшинно однократно самцам мышей. В дозах 5, 25 и 50 мг/кг 

кристаллические наночастицы не проявляли цитогенетическую активность в 

клетках костного мозга мышей после 24-часовой, а в дозах 5 и 25 мг/кг после 

7 и 14-дневной экспозиции [Дурнев и др., 2010а]. Повышение индукции 

структурных хромосомных аберраций в лейкоцитах мышей было обнаружено 

после внутрибрюшинного введения многослойных углеродных нанотрубок 

[Patlolla еt al., 2010; Patlolla еt al., 2016]. Сообщалось о повышении 

аберраций, деконденсации и численном изменении хромосом под влиянием 

одностенных и многослойных углеродных нанотрубок [Di Giorgio et al., 

2011]. Показаны численные изменения хромосом, фрагментированные 

центросомы и анафазные мосты в эпителиальных клетках индуцируемые 

одностенными углеродными нанотрубками при лечении дыхательных путей 

человека [Sargent et al., 2009]. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Revazova%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11372894
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Особый интерес представляет сравнительная оценка генотоксического 

потенциала асбеста и углеродных нанотрубок, данная в некоторых 

исследованиях. Генотоксическая активность асбеста хорошо известна, 

значительное увеличение хромосомных аберраций под его влиянием 

обнаружено по сравнению с контролем [Dusinská et al., 2004]. Исследования в 

клетках легких китайского хомячка, обработанных углеродными 

нанотрубками или асбестом, показали похожие результаты генотоксичных 

эффектов. Так же, как асбест углеродные нанотрубки способны 

взаимодействовать с компонентами митотического веретена, что приводит к 

анеуплоидии [Sargent et al., 2009; Sargent et al., 2010; Sargent et al., 2012; van 

Berlo et al., 2012]. Показана способность дозозависимо индуцировать 

хромосомные аберрации с помощью углеродных нанотрубок и наночастиц 

диоксида титана в лимфоцитах человека in vitro после двух клеточных 

циклов [Catalán et al., 2012]. 

Многолетний опыт изучения мутагенных свойств лекарственных 

препаратов обобщен в работе [Дурнев, 1998]. Показана потенциальная 

способность противопаразитарных, антимикробных, антивирусных, 

гормональных, психотропных, противоопухолевых и других препаратов 

индуцировать хромосомные нарушения in vivo и in vitro. Хорошо изучена 

способность многих цитостатиков индуцировать хромосомные аберрации 

[Ferguson, Pearson, 1996]. При лечении циклофосфамидом больных со 

злокачественными опухолями доля аберрантных метафаз возросла с 3 – 7 % 

перед лечением до 8 – 35 % в процессе лечения [Стукалов и др, 1985; 

Bochkov et al., 1986]. Способность индуцировать хромосомные аберрации и 

влиять на митотическую активность хорошо изучены in vitro на лимфоцитах 

человека [Srb et al., 1989] и клетках животных [Bocian et al., 1983]. 

Результаты обследования медиков, работающих с противоопухолевыми 

препаратами, представлены в [Suspiro, Prista, 2011], в другой работе проведен 

обзор за период с 1980 по 2009 гг. [Kopjar et al., 2010]. Анализ хромосомных 

аберраций в лимфоцитах периферической крови медицинских работников, 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=van%20Berlo%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23444280
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Catal%C3%A1n%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21995283
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Srb%20V%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2640354
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bocian%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6849795
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kopjar%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19049854
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профессионально подверженных влиянию цитотоксических препаратов, 

выявили высокие уровни цитогенетических повреждений [Šmerhovsy et al., 

2001; Kopjar et al., 2009; Villarini et al., 2016]. Результаты исследования 

подтвердили, что контактирующие с цитостатиками без соответствующих 

мер безопасности медицинские работники потенциально подвергаются 

генотоксические риску [Kopjar et al., 2009]. Во всех исследованиях, 

проанализированных в обзоре, которые опубликованы в период с 1996 по 

2013 год, сообщается об увеличении частоты микроядер у медицинских 

работников, подвергшихся воздействию анестезирующих газов [Vodicka et 

al., 2016]. 

Пища является источником сложной смеси мутагенов: это микотоксины, 

нитрозосоединения, нитроарены, растительные алкалоиды, 

гетероциклические амины, флавоноиды, фурокумарины, хинолиновые и 

хиноксалиновые производные, отдельные ароматические углеводороды 

[Ames, 1989; Durnev, 1997; Дурнев, Середенин, 1998]. Слабыми мутагенными 

свойствами обладают такие пищевые добавки, как сахарин, производное 

нитрофурана AF-2 (консервант), краситель флоксин и др. [Сусков, Сазонова, 

1983]. 

Исследования, проводимые в течение длительного периода времени - 

1979-1995 гг. показали принципиальную разницу между воздействием 

органических веществ и тяжелых металлов: увеличение частоты 

хромосомных аберраций зависит от продолжительности воздействия 

тяжелых металлов, но не от продолжительности воздействия большинства 

органических веществ. Автор объясняет это способностью тяжелых металлов 

накапливаться в различных тканях организма, а органические вещества, как 

правило, метаболизируются и выводятся быстро [Lazutka et al., 1999]. 

Показано, что основным фактором для возникновения повреждающего 

эффекта на организм при воздействии малых и сверхмалых доз токсичных 

химических веществ является продолжительность контакта. В группах с 

различным стажем работы результаты цитогенетического обследования 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kopjar%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19049854
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отличались, спектр хромосомных аберраций расширялся за счет увеличения 

обменных аберраций. В группе со стажем работы более 5 лет появлялись 

отсутствовавшие кольцевые хромосомы и мультиаберрантные клетки, 

значительно возрастали частоты обменных аберраций, хромосомного и 

хроматидного типов [Харченко и др., 2014а]. Данные подтверждают 

синергетический эффект действия курения и веществ повышенной 

химической опасности [Харченко и др., 2014б]. 

Не вызывает сомнений, что многие факторы окружающей среды, 

представленные широким спектром вновь синтезированных химических 

веществ в воздухе, воде, пище, на рабочем месте, в лекарственных средствах 

и др., являются потенциальными мутагенами, тератогенами и 

канцерогенами. Что ставит вопрос о необходимости контроля над 

интенсивностью их поступления в среду и организм человека [Бочков, 2003]. 

1.1.3. Мутагены физической природы 

Как известно, некоторые физические агенты способны вызывать 

генотоксические эффекты. Доказано, что ионизирующие и коротковолновое 

ультрафиолетовое излучения являются эффективными индукторами 

хромосомных аберраций [Бочков, Чеботарев, 1989; Ильинских и др., 2014]. 

По поводу кластогенного потенциала электрического и магнитного полей 

сведения не столь однозначны [Bauchinger et al., 1981; Benz, Carsten, 1986; 

Крюков, 2000; Vijayalaxmi, Obe, 2005; Balamuralikrishnan et al., 2012]. 

Разработка количественных и качественных методов учета 

хромосомных нарушений сыграла большую роль в развитии теорий 

радиационной генетики. Цитогенетические эффекты ионизирующего 

излучения хорошо изучены российскими исследователями [Елисеева, 1991; 

Репин, 2000; Севанькаев и др., 2003; Нугис, 2003; Пономарева, 2004; 

Okladnikova et al., 2005; Рябченко и др., 2006; Нагиба, 2009; Снигирева, 2009; 

Семенов и др. 2010; Хвостунов, 2011; Хвостунов и др., 2013; Сотник, 

Азизова, 2016] и зарубежными [Edwards et al., 1996; Hoffmann et al., 1999; 

Tucker et al., 2005а, б; Liu et al., 2009]. Выработаны рекомендации ВОЗ, 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vijayalaxmi%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15887256
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Obe%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15887256
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Balamuralikrishnan%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22938490
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Okladnikova%20ND%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15585521
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Edwards%20AA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9001578
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tucker%20JD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15657915
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МАГАТЭ и НКДАР ООН, применяющиеся для анализа хромосомных 

аберраций в лейкоцитах крови и позволяющие провести количественную 

оценку воздействия мутагенных факторов радиационной природы 

[International Atomic Energy Agency, 2011]. 

Результаты популяционно-цитогенетического обследования 149 

человек, родившихся и постоянно проживающих в загрязненных районах 

Семипалатинского региона, зафиксировали частоты хромосомных аберраций 

более чем в 3-1,7 раза превышающие контрольные показатели. Высокий 

уровень аберраций хромосом в зонах радиационного риска обнаружен 

главным образом за счет радиационно-индуцированных хромосомных 

маркеров – парных фрагментов, дицентрических и кольцевых хромосом, 

стабильных хромосомных аберраций [Абильдинова и др., 2003]. За период 

2007-2011 гг. обследовано 965 человек (472 мужчины и 493 женщины) – 

лица, подвергавшиеся прямому облучению в дозе 250-500 мЗв и более в 

результате испытаний ядерного оружия на Семипалатинском полигоне в 

период 1949-1962 гг., и их потомки. Зафиксировано существенное 

повышение, по сравнению с контрольной группой, уровня нестабильных 

хромосомных аберраций в трех поколениях людей [Мулдагалиев, 2013]. 

Многолетний опыт (1987 и 2000 гг.) цитогенетических наблюдений в 

Хорватии показал рост нарушений в группах, подвергшихся воздействию 

ионизирующей радиации, по сравнению с не экспонированной группой. 

Значительное увеличение числа дицентриков обнаружено у подвергшихся 

воздействию ионизирующего излучения субъектов по сравнению с 

контролем (0,14±0,40 против 0,03±0,16, р<0,01). Выявлена связь частоты 

дицентриков с возрастом [Fucic et al., 2007]. 

Обследована группа людей, проживающих в Фокусиме, во время и 

через год после аварии на атомной станции. Общая частота хромосомных 

аберраций в тестируемой и контрольной группах были 0,40±0,036% и 

0,20±0,034%, соответственно (р<0,01). Частоты дицентриков с кольцами 

были равны 0,17±0,024% и 0,13±0,028% в исследуемой и контрольной 
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популяциях (р>0,05), частоты ацентриков - 0,21±0,026% и 0,06±0,018% 

соответственно, р<0,01. Через год после аварии частоты дицентриков не 

увеличились, тем не менее, наблюдалась высокая частота хроматидных 

аберраций и ацентриков [Chen et al., 2014]. 

Методы учета нестабильных и стабильных хромосомных аберраций 

(частота аберрантных метафаз, различных типов аберраций, характер 

распределения аберраций по клеткам, сочетание аберраций в клетке, 

соотношение количества парных фрагментов и обменных аберраций, число 

аберраций на клетку) позволяют реконструировать поглощенные дозы 

ионизирующих излучений в разные сроки после воздействия [Богомазова, 

2000; Léonard et al., 2005; Пикалова, 2008; Шепель, 2008]. Известно, что 

частота аберраций хромосом со временем снижается в культурах 

лимфоцитов крови пострадавших при аварии на Чернобыльской АЭС лиц, в 

2 раза снижается частота дицентриков за 3 года, клеток с дицентриками за 

3,7 лет, всех нестабильных аберраций за 3,6 лет и метафаз с нестабильными 

хромосомными аберрациями за 4,4 года [Дудочкина, 2009]. Изменения 

цитогенетических показателей в лимфоцитах крови эвакуированных 

жителей 30-км зоны ЧАЭС проявились в виде постепенного снижения 

частоты структурных перестроек хромосом и геномных нарушений (гипер- 

и полиплоидия) от достоверно повышенного уровня в первые 1–2 года 

после аварии до субконтрольных значений в конце 14-летнего периода 

наблюдений [Мазник, 2004]. 

Результаты цитогенетического обследования 507 ликвидаторов, 

проведенных в разные сроки после пребывания в зоне ЧАЭС, показали 

зависимость «время—эффект» от 0 до 10,5 лет после экспозиции. Наблюдали 

экспоненциальное снижение частот хромосомных обменов с периодом 

полуэлиминации 2,2 года. После облучения (10,5-13 лет) наблюдали 

повышение и стабилизацию частот хромосомных обменов на уровне 2-3 

кратного превышения контроля. Повторное повышение частоты обменов 

хромосомного типа в сроки свыше 10 лет после экспозиции проходило с 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24925900
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одинаковой интенсивностью у лиц с разной длительностью пребывания в 

зоне ЧАЭС и разным начальным уровнем аберраций, что позволяет 

рассматривать полученное значение периода полуэлиминации как 

универсальный параметр для условий пролонгированного облучения в 

низких дозах [Мазник, Винников, 2004]. 

По вопросам радиационного воздействия в малых дозах нет единого 

мнения среди исследователей [Воробцова, 2003; Булдаков, Калистратова, 

2005; Любимова, 2007; Репина, 2007; Нагиба, 2009; Мадонова, 2010; 

Воробцова, Семенов, 2010 и др.]. Эксперименты in vitro в лимфоцитах 

продемонстрировали значительное увеличение нестабильных хромосомных 

аберраций при рентгенологических дозах ниже 50 мГр, но не в дозах ниже 

20 мГр [Lloyd et al., 1992]. Исследование in vitro в диапазоне низких доз 0, 

10, 20, 40 и 1000 мГр показало значительное увеличение частоты 

дицентриков и центрических колец при дозе выше 20 мГр и линейную 

зависимость «доза-эффект» вплоть до нулевой дозы [Iwasaki et al., 2011]. 

Исследование методом FISH 79 и 150 медицинских радиологических 

технологов, 83 пилотов и 50 университетских преподавателей показали 

статистически значимое линейное увеличение частоты транслокаций 

(р<0,001) с увеличением кумулятивной дозы рентгенографических 

обследований. Наблюдали значительную зависимость доза-эффект при дозе 

до 10 мГр и ниже (Bhatti et al., 2010). В работе [Abe et al., 2016] сообщается 

об увеличении формирования дицентрических хромосом и транслокаций 

после однократной компьютерной томографии (5,78-60,27 мЗв, в среднем 

24,24 мЗв). 

Исследования, направленные на оценку работников хронически 

подверженных низким дозам ионизирующего излучения в больницах 

показали, что долгосрочный профессиональный контакт с низкими дозами 

радиации способствует увеличению частоты хромосомных аберраций, в 

частности дицентриков [Cardoso et al., 2001; Milacic, 2009; Vellingiri et al. 

2014]. Результаты 3-х летнего обследования показали, что среднее число 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lloyd%20DC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=1347066
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Iwasaki%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21268714
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cardoso%20RS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11746256
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ацентрических фрагментов постепенно уменьшалось в течение 36 месяцев у 

тех медицинских работников, которые применяли средства радиационной 

защиты [Zakeri, Assaei, 2004]. Исследование частот хромосомных аберраций 

в периферических лимфоцитах работников больницы, имевших 

профессиональный контакт с низким уровнем ионизирующего излучения, 

зафиксировало более высокие частоты аберрантных клеток и разрывы 

хромосом у облученных рабочих, чем в контрольной группе. Разрывы 

хромосом могут быть хорошими маркерами для оценки генетического 

повреждения в популяциях, подверженных низким дозам ионизирующего 

излучения [Maffei et al., 2004]. 

В группе людей, получивших в прошлом неконтролируемое облучение в 

низких дозах, частота хромосомных аберраций всех типов была повышена по 

сравнению с контролем. В контрольной выборке достоверное увеличение 

числа аберраций с возрастом наблюдали лишь при ее разбиении на 10-летние 

возрастные интервалы. В экспонированной выборке возрастная зависимость 

общей частоты хромосомных аберраций обнаружена в основном за счет 

парных фрагментов при всех способах обработки данных [Никонорова, 2006; 

Любимова, Воробцова, 2007]. 

Для изучения влияния малых доз радиоактивного излучения 

проанализировали хромосомы лимфоцитов крови жителей области Китая с 

высокой фоновой радиацией, вызванной естественными радионуклидами в 

почве и в материалах для строительства домов. Обнаружили увеличение 

частот дицентрических и кольцевых хромосом в три-пять раз по сравнению 

с контрольной зоной. Результаты показывают отсутствие порога дозы для 

индукции хромосомных аберраций [Hayata et al., 2004]. С другой стороны, 

приводятся данные о благоприятных эффектах низких доз тотального 

внешнего радиационного воздействия и малых количеств 

инкорпорированных радионуклидов [Булдаков, Калистратова, 2005]. В 

опытах использовали самцов кроликов, поглощённые дозы у-излучения 

определяли при помощи специальных индивидуальных дозиметров, 
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расположенных на шее каждого кролика. В течение 20 месяцев кролики 

получали от 36300 до 130750 мГр, а в контроле 2400 мГр. Сумма 

структурных аномалий хромосом в виде делеций и фрагментов вначале 

увеличивалась, но к 20-му месяцу эксперимента на фоне продолжающегося 

повышенного облучения снижалась до исходного уровня. Сумма 

дицентрических хромосом в лимфоцитах крови после начала облучения 

достигала пика к 7-му месяцу, а сумма фрагментов хромосом к 12-му 

месяцу облучений. Затем количество поломок снижалось до нормы к 20-му 

месяцу, несмотря на продолжающееся облучение. 

Есть мнение, что в малых дозах ионизирующее излучение в организме 

человека не является доминирующим фактором индукции ци-

тогенетических нарушений, а становится дополнительным провоцирующим 

компонентом на неблагоприятном экологическом фоне [Бардина, 2001; 

Богданов и др., 2005]. Данное утверждение, видимо, не справедливо для 

облучения тяжелыми ионами. Показано значительное увеличение в 

лимфоцитах крови человека in vitro частоты хромосомных нарушений и 

образование большего числа хромосомных аберраций на одну клетку даже в 

низких дозах [Репина, 2007]. 

В группе атомщиков наблюдали значительно более высокие по 

сравнению с контролем частоты хромосомных аберраций (2,27 против 1,76, 

р<0,05), ацентрических фрагментов (0,89 против 0,6, р=0,014), 

дицентрических хромосом (0,2 против 0,07, р=0,004) и аберраций 

хромосомного типа (1,11 против 0,70, р=0,002). Аналогичные результаты 

(повышенные частоты аберраций хромосомного типа) наблюдали при 

сравнении работников с внутренним облучением по сравнению с 

контрольной группой. Тогда как существенных различий между 

контактирующими с источниками внешнего гамма-излучения работниками и 

контролем не выявлено [Gricienė et al., 2014]. 

Увеличение частоты мультиаберрантных клеток (МАК) является еще 

одним маркером радиационного влияния, однако, природа их 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gricien%C4%97%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24748484
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происхождения не ясна [Awa et al., 1986]. Так, у работников предприятия 

ядерно-химического производства и жителей прилегающих территорий (10- 

и 30-км зоны его влияния) обнаружена высокая частота мультиаберрантных 

клеток, существенно превышающая спонтанный уровень [Яковлева, 2000; 

Aseeva et al., 2010]. У лиц с содержанием плутония-239 в организме более 

13 нКи частота МАК составила 0,105%, что превышает спонтанный уровень 

более чем в 10 раз. В основе возникновения МАК может лежать внутреннее 

облучение организма инкорпорированными источниками плотно-

ионизирующего излучения, что с большей вероятностью может вызвать 

повреждение генов репарации и репликации ДНК, детерминирующих 

впоследствии образование МАК [Попова и др., 2004]. 

На роль альфа-излучений радона в возникновении лимфоцитов с МАК 

указывают результаты обширного мониторинга этих клеток в когортах 

жителей кемеровской области, дифференцированных по признакам 

радиоэкологической обстановки в местах проживания, профессиональной 

принадлежности и наличию заболеваний [Druzhinin et al., 2016]. Авторы 

предполагают, что наличие в образцах крови мультиаберрантных (roque) 

лимфоцитов является биомаркером воздействия излучений с высокой 

линейной передачей энергии. 

Накоплено значительное количество свидетельств генотоксического 

воздействия радона, на основе цитогенетических исследований in vivo и in 

vitro показано, что этот инертный газ является фактором канцерогенного 

риска [Jostes, 1996; Smerhovsky et al., 2002; Al-Zoughool et al., 2009; Hamza, 

Mohankumar, 2009]. Исследование влияния радона особенно актуально в 

связи с его широким распространением в земной коре. Облучение in vitro 

образцов крови радоном в дозах от 0 до 127 мГр показало значительное 

увеличение числа дицентриков, ацентрических фрагментов и центрических 

колец с увеличением дозы радона. Исследование показало, что радон может 

вызвать значительные нарушения хромосом при очень низких дозах [Hamza, 

Mohankumar, 2009]. 
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Частота и спектр хромосомных аберраций проанализированы в 

лимфоцитах периферической крови 372 (средний возраст 12 лет) детей, 

проживающих в условия сверхнормативного (свыше 200 Вк/м
3
) воздействия 

радона и продуктов его распада. Обнаружили, что средние частоты 

одиночных и парных фрагментов, обменов хромосомного типа, общее 

количество аберраций хроматидного и хромосомного типов были 

значительно увеличены в группе, подвергшейся воздействию. Влияния пола 

на частоту и типы хромосомных аномалий не наблюдали, но существовала 

тенденция к возрастающей частоте парных фрагментов в старшей возрастной 

группе [Druzhinin et al., 2015; р<0,05]. В крови детей школы-интерната г. 

Таштагол неоднократно зарегистрирован высокий уровень хромосомных 

нарушений. Цитогенетическое обследование, проведенное в 1992 году, 

показало частоты аберрантных метафаз - 5,78±0,63%, обменов хромосомного 

типа - 0,32±0,14% [Минина и др., 2009а; Дружинин и др., 2010; Ахматьянова, 

2010; Минина и др., 2012а]. Показано значительное увеличение количества 

содержащих дицентрические хромосомы и/или центрические кольца клеток в 

группах лиц из жилых помещений с концентрациями радона > 200 Бк/м
3
 по 

сравнению с контрольным уровнем [Oestreicher et al., 2004]. 

Увеличение хромосомных аберраций наблюдали у подверженных 

повышенным концентрациям радона учеников в возрасте от 9 до 12 лет 

[Bilban, Vaupoti, 2001] и у работающих в пещерах экскурсоводов [Bilban et 

al., 2001], доминирующим типом хромосомных аберраций были 

хромосомные разрывы и фрагменты. Цитогенетическое обследование 70 

шахтеров, работающих в свинцово-цинковой шахте, где возможно 

воздействие радона и коктейля из тяжелых металлов, выявило значительное 

снижение общей доли структурных аберраций хромосом за 3 года 

наблюдений с 5,08 / 200 метафаз в 1995 году до 3,28 в 1997 году, в связи с 

уменьшением воздействия в процессе закрытия шахт [Bilban, Jakopin, 2005]. 

Показана способность УФ увеличивать плоидность клеток мыши и 

частоты хромосомных аберраций [Urushibara et al., 2014]. Изучение влияния 
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УФ на клетки V79 китайского хомячка показало, что УФ может вызвать 

эффект свидетеля посредством растворимых факторов, выделяемых из 

облученных клеток. Авторы показали взаимосвязь доза-эффект между 

хромосомными аберрациями и облучением (p<0,01). Основным видом 

аберраций были структурные аберрации хроматидного типа [Wu et al., 2014]. 

Значительное повышение общего числа хромосомных аберраций в 

лимфоцитах периферической крови детей с псориазом, пролеченных УФ и 

мазью с ПАУ, показано в работе [Borska et al., 2014], в которой авторы 

предполагают синергетический эффект УФ и ПАУ. 

Данные исследований генотоксического воздействия неионизирующего 

излучения чрезвычайно низкой частоты электромагнитных полей с 

использованием животных и культуры клеток человека, в том числе 

лимфоцитов крови, были обобщены в обзоре [Vijayalaxmi, Obe, 2005]. 

Авторы не указывают на увеличение генетического эффекта в 46% работ, в 

22% - полагают увеличение такого влияния и наблюдения других 

исследований (32%) - сочли неубедительными. Данные по индукции 

хромосомных аберраций в лимфоцитах сотрудников электроэнергетических 

компаний показаны в работах [Nordenson et al., 1984., 1988]. В другом 

исследовании не обнаружено увеличения числа хромосомных аберраций в 

лимфоцитах рабочих в аналогичных условиях [Bauchinger et al., 1981]. 

Увеличение числа хромосомных аберраций обнаружено в культуре 

лимфоцитов человека при воздействии пульсирующего электромагнитного 

поля [Khalil, Qassem, 1991]. В другом исследовании показаны отрицательные 

результаты возможных мутагенных эффектов электромагнитного поля в 

работах in vivo [Benz, Carsten, 1986] и in vitro [Cohen et al., 1986]. 

Наблюдаемые расхождения мнений, возможно, связанны, в том числе, с 

тем, что по данным российских авторов на величину частоты хромосомных 

аберраций влияет скорость изменения магнитного поля, а не его абсолютная 

величина [Чеботарев и др., 2002]. 
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Широкое применение микроволновых печей показывает необходимость 

изучения их влияния. Проведенные исследования [Garaj- Maes et al., 1991; 

Дыбский, 1992; Sarkar et al., 1994] показали мутагенные эффекты 

микроволновых печей в клетках человека и мышей. 

Принято считать, что в естественных условиях в лимфоцитах человека 

воздействие ионизирующего излучения вызывает в основном аберрации 

хромосомного типа, однако, в работе [Lazutka et al., 1999] наблюдали 

увеличение частот аберраций хроматидного типа – хроматидные фрагменты 

и обмены хроматидного типа. Авторы предполагают, что эти события могут 

быть вызваны нестабильностью генома. Цитогенетическое исследование 

выборки людей из г. Саранск, длительно проживавших на территории с 

радиоактивным загрязнением, показало повышение уровня аберрантных 

метафаз и всех типов аберраций, в том числе хроматидного типа, что авторы 

связывают с формированием хромосомной нестабильности [Трофимов, 

Мадонова, 2012]. В другой работе показано, что в годы после облучения в 

крови пациентов, пострадавших при аварии на ЧАЭС, частота аберраций 

хроматидного типа в культурах лейкоцитов подвержена существенным 

индивидуальным колебаниям. Данный показатель лишь в отдельных случаях 

выходил за границы спонтанного уровня. Что, считают авторы, не 

доказывает развитие феномена хромосомной нестабильности [Дудочкина, 

2009]. 

Актуальность изучения существования передачи радиационно-

индуцированной нестабильности генома через гаметы родителей потомству 

и провоцирующее воздействие радиации для её выявления 

продемонстрировано в работах [Воробцова, 2008; Сусков и др., 2008; 

Агаджанян, Сусков, 2010]. Показано, что дети родителей, испытавших 

радиационное воздействие до зачатия ребёнка, характеризуются 

нестабильностью генома и могут быть отнесены к группе повышенного 

канцерогенного риска. 
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На основе результатов цитогенетических методов биологической 

дозиметрии могут прогнозироваться канцерогенные и генетические 

последствия облучения [Ilyinskikh et al., 1999; Шевченко, Снигирева, 2006; 

Севанькаев и др. 2006; Михайлова, 2007; Пикалова, 2008]. 

*** 

Известно, что давление мутационного процесса на генофонд 

человечества в настоящее время усиливается в связи с ростом 

индуцированных мутаций, вызванных факторами регионального и/или 

глобального характера. Человек контактирует с потенциально опасными 

веществами, как правило, в незначительных количествах, но действуют они 

комплексно [Дурнев, 2001; Дурнев, 2016]. При этом возможно не только 

прямое влияние, но кумулятивный эффект и пролонгация [Ильинских и др., 

2013]. Комплексное воздействие радиационных, химических веществ, 

факторов биологической природы представляет опасность для 

наследственности человека [Бочков, Катосова, 1992; Дурнев, Середенин, 

1998; Ильинских и др., 2004а; Дурнев, 2016]. Не вызывает сомнений, что 

индуцированный мутагенез, обусловленный действием средовых факторов 

различной природы, представляет угрозу для здоровья человека. Что ставит 

вопрос о необходимости контроля мутационного процесса в клетках 

человека и проведении мероприятий по охране среды обитания человека 

[Бочков, 2003]. 

1.2. Модификация хромосомных нарушений в зависимости от состояния 

физиологического гомеостаза 

Физиологическое состояние клетки имеет большое значение при 

реализации действия мутагенных факторов. Предполагается существование 

общего механизма модификации мутагенных эффектов, опосредованного 

реакцией нейро-иммунно-эндокриниой системы организма [Ильинских и др. 

1984; Ильинских и др., 1990]. Сопоставление цитогенетических, 

цитологических и иммунологических показателей выявило полное 

соответствие между ними [Колюбаева и др., 2013]. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ilyinskikh%20NN%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10474827
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При физиологических условиях, в здоровом организме формируется 

динамическое прооксидантно-антиоксидантное равновесие. Чрезмерное 

усиление продукции свободных радикалов под влиянием экзогенных, 

эндогенных факторов или вследствие недостаточности антиоксидантной 

системы (АОС) может приводить к развитию окислительного стресса, 

который выражается в устойчивом нарушении баланса про- и 

антиоксидантных процессов в сторону преобладания первых и вызывает 

разнообразные генотоксические повреждения [Дурнев, Середенин, 1998]. В 

проведенных клинико-гигиенических исследованиях и опытах на животных 

показана зависимость между свободнорадикальными и цитогенетическими 

показателями [Хрипач, 2003; Рычков, Мадонова, 2012; Трофимов, Мадонова, 

2012; Borska et al., 2014]. 

1.2.1. Биологический мутагенез 

В литературе накоплены сведения об ассоциации хронических и 

инфекционных заболеваний с количеством цитогенетических нарушений в 

периферической крови больных [Лукаш, 2004; Ильинских и др., 2005]. 

Сообщается об увеличении уровня аберраций в лимфоцитах больных с 

онкологическими заболеваниями [Елисеева и др., 2010; Vodicka et al., 2010; 

Иванов и др., 2015], с сахарным диабетом [Anand et al., 2014], с 

заболеваниями ЖКТ [Cottliar et al., 2000 а, б], у детей с ДЦП [Гайнетдинова, 

Исмагилов, 2005] и прочих. Признается возможный механизм влияния 

мутагенных факторов в развитии артериальной гипертензии и атеросклероза, 

есть сведения о том, что развитие атеросклеротических бляшек обусловлено 

мутационными событиями [Benditt, 1976; Benditt, 1977]. Большинство 

авторов отмечают влияние образа жизни (курение, употребление спиртных 

напитков, питание, нагрузки) на частоты цитогенетических нарушений, 

которые особенно выражены у лиц, подверженных мутагенным 

воздействиям [MacGregor, 1990; Дурнев, Середенин, 1998; Бочков и др., 

2001]. Стресс может быть фактором модификации, и влияет на уровень 

индуцированных генетических повреждений, пролиферативную активность и 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Borska%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25197429
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Anand%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24969887
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cottliar%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11007232
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Benditt%20EP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=985299
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=MacGregor%20JT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2217386
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систему репарации ДНК клеток [Ингель, 1999]. С индукцией воспалительной 

реакции связывают наблюдаемые цитогенетические эффекты у работников, 

подвергавшихся хроническому воздействию низких доз (ниже ПДК) 

древесной пыли [Wultsch et al., 2015]. 

Повышенная чувствительность к генотоксическому воздействию 

характерна для «синдромов хромосомной нестабильности», к которым 

относят такие заболевания как анемия Фанкони, пигментная ксеродерма, 

атаксия-телеангиэктазия, синдром Блюма, синдром Дауна и другие. 

Считается, что повышенная повреждаемость хромосомного аппарата у этих 

больных связана с дефектами репаративных систем [Kuhn, Therman, 1986; 

Бочков и др., 2011]. Показано, что при инфекционных заболеваниях и многих 

аутоиммунных конфликтах в организме образуются антинуклеарные 

антитела, которые способны соединяться с хроматином ядра. Есть сведения о 

том, что у больных склеродермией образуются антитела против кинетохоров, 

что при делении клетки может привезти к неверному расхождению хромосом 

[Ильинских и др., 2004; Ильинских, 2004]. При обследовании больных 

миопатиями показан повышенный уровень клеток с хромосомными 

аберрациями в лимфоцитах крови. При этом наиболее часто наблюдали 

клетки с хроматидными разрывами и гиперплоидным кариотипом. 

Проведенные исследования позволили авторам заключить, что между 

степенью неврологических поражений, нарушениями иммунитета и 

нестабильностью генома имеется определенная связь [Ильинских и др., 

1990]. Наблюдаемое увеличение образования микроядер у пациентов с 

сахарным диабетом I и II типов авторы связывали с индукцией свободных 

радикалов [Gуmez-Meda et al., 2016]. 

Многочисленные исследования выявили способность всех известных 

вирусов вызывать цитогенетические нарушения, как в лейкоцитах 

периферической крови человека, так и клетках экспериментальных 

животных. Доказана способность индуцировать хромосомные нарушения 

вирусами гриппа, кори, краснухи, полиомиелита, паротита, оспы, клещевого 
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энцефалита, гепатита С и многих других [Новицкий и др., 2003; Ильинских и 

др., 2005; Machida et al., 2009]. 

Установлено, что при генетически обусловленных иммунодепрессиях и 

при физиологических нагрузках, вирус кори вызывал увеличение нарушений 

в наследственном аппарате организма [Ильинских и др., 1990]. 

Показана так же способность некоторых вирусов индуцировать 

мультиаберрантные клетки, причинные механизмы, появления которых до 

конца не изучены, но есть предположение о связи с ослаблением иммунитета 

[Neel et al., 1996; Neel, 1998]. Имеются данные о способности вирусов, также 

как и некоторых химических агентов, таких как блеомицин и цитохолазин В, 

вызывать пульверизацию [Лукаш, 2004]. Исследование группы лиц, 

работающих в микробиологических лабораториях, показало связь 

профессионального воздействия различных инфекционных агентов с 

высоким генотоксическим риском [Srb, Kubzová, 1985]. 

Способность бактерий, простейших и гельминтов индуцировать 

мутагенные эффекты в клетках также признается многими исследователями 

[Rosin et al., 1994; Herrera et al., 2001; Ильинских, 2005; Кравченко и др. 2010; 

Кравченко, 2013]. 

Установлено, что не только инфекционные агенты, но и некоторые 

живые вакцины (против кори и полиомиелита), дериваты невирусных 

инфекционных агентов (стрептолизин-О, токсоплазмин, туберкулин и 

описторхин) могут индуцировать хромосомные нарушения в клетках 

человека [Ильинских, 2002; Семёнов, Кошпаева, 2008]. 

Показана важность сроков взятия крови для исследования, так как 

наибольшие изменения в хромосомном наборе наблюдаются в первые дни 

болезни [Ильинских, 2005]. Анализ воздействия на клетки крови вирусов 

кори, полиомиелита, клещевого энцефалита, бактерий туберкулеза, 

стрептококков, простейших - токсоплазм и гельминтов (описторхисов), 

выявило возникновение в первые дни после начала инфекционного процесса 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Neel%20JV%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Neel%20JV%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9683586
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rosin%20MP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8137314
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Herrera%20LA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11682640
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кариопатологических изменений, которые постепенно исчезали после 

выздоровления на протяжении 1-3 месяцев. 

Выявлена способность инфекционных агентов разных систематических 

групп вызывать изменения архитектоники интерфазного ядра, поражения 

митотического аппарата, числа и структуры отдельных хромосом 

[Ильинских, 2002]. Исследование последствий инфекционного мутагенеза 

выявило статистически достоверное возрастание наряду с количеством 

разрывов числа клеток с транслокационными хромосомными перестройками. 

Чаще обнаруживали дицентрические хромосомы, реже встречали 

хромосомные симметричные обмены и кольцевые хромосомы, обмены 

хроматидного типа наблюдали редко [Ильинских, 2005]. 

Накоплено большое число исследований, направленных на выявление 

влияния возраста на цитогенетические показатели крови, однако, полученные 

сведения не однозначны. Так, анализ базы данных частот аберраций 

хромосом в культуре лейкоцитов периферической крови человека не выявил 

зависимости от возраста. Однако было обнаружено, что количество 

фрагментов увеличилось, а количество обменов уменьшалось с возрастом 

[Бочков и др., 2001]. Цитогенетическое обследование 493 доноров (от 1,1 до 

83,7 лет) не выявило существенных изменений частот аберрантных метафаз в 

лимфоцитах периферической крови пенсионеров по сравнению с детьми. 

Единственным исключением были частоты дицентрических хромосом, 

которые показали небольшое, но статистически значимое увеличение с 

возрастом [Bender et al., 1989]. 

Другие авторы, напротив, приходят к выводу, что хромосомные 

нарушения являются биомаркерами старения клеток человека [Gorbunova, 

Seluanov, 2016]. Цитогенетические исследования клеток крови человека 

показали увеличение числа потерь хромосом и частоты стабильных 

хромосомных аберраций с возрастом [Воробцова и др., 2003; Wojda, Witt, 

2003]. Показано накопление стабильных хромосомных аберраций в 

зависимости от возраста в диапазоне от 45 до 76 лет, более выраженное у 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bochkov%20NP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11421131
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gorbunova%20V%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26923716
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gorbunova%20V%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26923716
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gorbunova%20V%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26923716
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wojda%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12923314
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Witt%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12923314
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облученных людей [Воробцова и др., 2004]. В контрольной выборке 

наблюдали достоверное увеличение числа аберраций с возрастом при ее 

разбиении на 10-летние возрастные интервалы [Любимова, Воробцова, 2007]. 

Выявлено значительное увеличение стабильных аберраций, дицентриков 

и ацентрических фрагментов с возрастом [Ramsey et al., 1995; Tawn, 

Whitehouse, 2001]. Цитогенетическое обследование здоровых жителей Киева 

разного возраста, проведенное с использованием дифференциальной G-

окраски метафазных хромосом, показало увеличение числа аберраций 

хромосом у взрослых (2,51±0,34) по сравнению с группой детей (1,26±0,28), 

за счет транслокаций и делеций, которые являются стабильными 

хромосомными перестройками и накапливаются в течение жизни. Отмечено, 

что большинство разрывов происходило в эухроматиновых районах 

хромосом [Талан, Шеметун, 2010]. Результаты цитогенетического анализа 

5430 доноров из Чехии выявили повышение спонтанной частоты 

аберрантных клеток с возрастом [Rössner et al., 1998]. Ежегодное 

исследование на протяжении 2002-2004 гг. двух групп - в возрасте 20-25 лет 

и в возрасте 65-70 показало, что у пожилых людей значительно повышены 

частоты аберрантных клеток и дицентрических хромосом, по сравнению с 

молодыми [Kazimírová et al., 2009]. 

Данные биомониторинга человека, собранные по материалам 12 

итальянских лабораторий, также подтверждают связь с возрастом частот 

хромосомных изменений в лимфоцитах периферической крови [Bolognesi et 

al., 1997]. Анализ зависимости повреждения хромосом от возраста показал, 

что частота транслокаций, ацентрических фрагментов, укорочений теломер, 

нерасхождений и потерь хромосом, анеуплоидий постепенно увеличивается с 

возрастом [Fenech, 1998], весьма значительное и линейное увеличение 

аберраций с возрастом, с более высокой частотой у мужчин наблюдали в 

работе [Gangulu, 1993а]. Обследование здоровых добровольцев из 

Республики Хорватия показало отсутствие значительного влияния возраста и 

пола на цитогенетические показатели, но наблюдали значимое отличие числа 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ramsey%20MJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7565886
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tawn%20EJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11342242
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Whitehouse%20CA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11342242
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=R%C3%B6ssner%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9820658
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kazim%C3%ADrov%C3%A1%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19027756
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bolognesi%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9107430
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ацентрических фрагментов в группе 40-49 летних по сравнению с другими 

группами [Kopjar et al., 2006]. 

Мета-анализ частоты микроядер в популяции детского возраста показал 

очевидное влияние возраста и отсутствие влияния пола [Neri et al., 2005]. 

Увеличение частоты микроядер с возрастом наблюдали и в крови здоровых 

субъектов [Bolognesi et al., 1999]. Установлено, что исходные уровни 

микроядер у новорожденных детей являются относительно низкими по 

сравнению с взрослыми [Holland et al., 2011]. Значительное возрастание с 

возрастом частот микроядер для обоих полов наблюдали в работе [Jones et 

al., 2011], при самых низких и самых высоких показателях у 7-9-ти летних и 

60-69-ти летних, соответственно. 

Результаты исследований зависимости от возраста цитогенетических 

показателей крови лиц, связанных с мутагенными факторами, не столь 

противоречивы, в отличие от данных по спонтанному мутагенезу. Анализ 

возрастной зависимости частот стабильных хромосомных аберраций в 

лейкоцитах переживших неконтролируемое облучение в низких дозах лиц 

продемонстрировало, что стабильные хромосомные аберрации 

накапливаются с возрастом и сохраняются в течение долгого времени после 

облучения [Воробцова и др., 2003]. В экспонированной выборке возрастная 

зависимость общей частоты аберраций хромосом обнаружена в основном за 

счет парных фрагментов [Любимова, Воробцова, 2007]. Данные показывают, 

что с увеличением возраста радиочувствительность клеток растет [Conner, 

Wald, 1981]. Мутагенная чувствительность лимфоидных клеток организма к 

старости меняется, так наблюдались отличия частот лейкоцитов с 

цитогенетическими повреждениями у больных гриппом: детей (2-5 лет), лиц 

среднего возраста (17-35 лет) и в возрастной группе 65-80 лет. В крови лиц 

старшей возрастной группы выявлен особенно высокий уровень 

цитогенетических нарушений в клетках. 

Результаты экспериментов на зараженных гемолитическими 

стрептококками мышах разного возраста подтвердили, что в некоторые 
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периоды онтогенеза организм становиться чувствительным или наоборот 

резистентным к кариопатологическому действию инфекционного фактора 

[Ильинских и др., 1984; Ильинских и др., 2005]. Исследование зависимости 

цитотоксичности хлорида олова от возраста на лимфоцитах крови людей 

показало, что средние частоты хромосомных нарушений статистически 

значимо увеличиваются с возрастом [Gangulu, 1993б]. Анализ данных 16 

лабораторий в Северной Америке, Европе и Азии по зависимости частот 

транслокаций с возрастом, полом, расе и статусу курения показал увеличение 

повреждений хромосом с возрастом, особенно выраженном у лиц старше 50-

60 лет и у курильщиков [Tucker, Moore, 1996; Sigurdson et al., 2008]. 

Убедительных доказательств модифицирующего влияния пола на 

частоту хромосомных аберраций до сих пор нет [Bonassi et al., 1995; Бочков и 

др., 2001; Rössner et al., 2002; Дружинин, 2003б; Merlo et al., 2007]. Однако 

имеются сведения об увеличении частот микроядер у женщин и о том, что 

гендерные эффекты становятся более выраженными с возрастом [Hedner et 

al., 1982; Battershill et al., 2008; Coelhoa et al., 2013]. Исследования показали 

значительное увеличение гипоплоидии, в основном за счет половых 

хромосом, у мужчин и у женщин с возрастом, гендерные различия в 

основном наблюдались в младших возрастных группах до 50 лет [Wojda et 

al., 2006; Wojda et al., 2007]. 

Влияние биоритмов на частоту цитогенетических нарушений в 

экспериментах на животных [Ильинских, Губин, 1982; Ильинских, 2005] все 

больше находят свое подтверждение в исследованиях хромосомных 

нарушений у человека [Ильинских и др., 1990; Anderson et al., 1991; 

Чеботарев и др., 2001]. Цитогенетические исследования за 30-ти летний 

период в спонтанной группе и в группе с производственными и 

экологическими вредностями выявили сезонную изменчивость, 

максимальные частоты аберраций хромосом выявлены зимой и отчасти 

летом, показано снижение частот весной и особенно осенью. Во всех 

исследованных группах частоты хроматидных и парных фрагментов 
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изменялись с тем же положением минимумов и максимумов. Наибольшая 

частота хромосомных аберраций приходилась на зимние месяцы, 

наименьшая – на осенние. Установлена периодичность изменения частоты 

хромосомных аберраций, которая описывается синусоидой с периодом 4,5 

года. Как для контрольных групп, так и для групп с производственными и 

экологическими вредностями наиболее значимое повышение со временем 

наблюдалось для хромосомных обменов. Для групп контроля частота 

хроматидных фрагментов и обменов во времени не менялась, тогда как 

наблюдалось значимое повышение частоты парных фрагментов и 

хромосомных обменов. В группе лиц с вредностями наблюдалась значимая 

линейная регрессия для всех типов аберраций, кроме парных фрагментов 

[Чеботарев и др., 2001]. 

В странах с разными климатическими условиями сезонная 

изменчивость, видимо, может отличаться. Так цитогенетические 

исследования спонтанного уровня мутаций в культуре периферической крови 

показали снижение частоты хромосомных аберраций в летние месяцы и 

возрастание - в осенне-зимний период [Mattei et al., 1979; Anderson et al., 

1991]. Увеличение уровня цитогенетических нарушений в клетках крови 

вакцинированных против клещевого энцефалита вахтовиков – нефтяников 

показало мутагенный эффект вакцинации при 8 часовом режиме сна и 

бодрствования. Мутагенное воздействие вакцины у людей с 12-ти часовым 

режимом работы проявлялось меньше [Ильинских и др., 1990]. 

Характер и выраженность цитогенетических проявлений мутагенных 

воздействий на лимфоциты человека определяются не только видом, дозой и 

временем воздействия действующего фактора, но и степенью нарушения 

гомеостаза организма [Колюбаева, 2010]. Биологические факторы 

индуцируют мутации, оказывают регуляторно-информационное воздействие 

на системы, которые ответственны за поддержание генетической 

стабильности в клетке [Лукаш, 2004]. Имеются данные об увеличении 

вероятности появления повреждений в лимфоцитах при появлении 
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спонтанного повреждения (нестабильности генома) в каком-либо одном 

лимфоците [Серебряный и др., 2011]. 

Несмотря на весьма разноречивые результаты при анализе влияния 

таких факторов как пол, возраст обследованного, вредные привычки и 

влияние сезона на частоту хромосомных аберраций, полученные данные 

свидетельствуют о необходимости их учета при проведении 

цитогенетического биомониторинга [Бочков, 2001; Чеботарев, 2001б]. 

1.2.2. Антимутагенез и антиоксидантная система как средства защиты 

генетического аппарата клетки 

Эволюция жизни на Земле привела к появлению специальных систем, 

защищающих клетки организма от действия разнообразных мутагенных 

факторов: ДНК-репарация, антиоксидантная защита и другие защитные 

реакции приводят к снижению повреждающих эффектов воздействий 

различной природы. В результате комплекса механизмов обеспечивается 

нормальный уровень гомеостаза [Засухина, 2011]. Особенности 

функционирования в организме антиоксидантной системы определяются 

модификацией генотипа, поступлением в организм веществ, индуцирующих 

образование свободнорадикального окисления (СРО), обеспеченностью 

антиоксидантами биологической природы: а-токоферолом, аскорбиновой 

кислотой, b-каротином, фолиевой кислотой, витамином В12, селеном и 

прочих. Интенсификация СРО (длительная и тем более часто 

повторяющаяся) способствует снижению резистентности организма, истощая 

возможности антиоксидантной системы, приводя к дефициту витаминов, 

селена, глутатиона, снижая активность СОД, каталазы, 

глутатионпероксидазы и др. [Лисицына и др., 1999; Дурнев, 2001; Казимирко 

и др., 2004], что увеличивает чувствительность к действию мутагенов. 

Возможно проявление вторичных генотоксических влияний, в 

результате воздействия образующихся эндогенно свободных радикалов, что 

значительно модифицирует дозовые и временные эффекты мутагенов 

[Сычева и др., 2013b]. 



 63 

Известно, что индивидуальная чувствительность человека к действию 

мутагенов существенно зависит от полиморфизма генов [Дружинин, 1991; 

Norppa, 2001; Norppa, 2004а; Godderis et al., 2004; Засухина, 2005; Григорьева 

и др., 2007; Surowy et al., 2011]. Сведения о зависимости частот аберраций 

хромосом и полиморфизмом генов ферментов биотрансформации 

ксенобиотиков, репарации ДНК за период 2000 - 2011 гг. систематизированы 

в обзоре [Минина, 2011б]. Анализ продемонстрировал возможность 

использования генетического полиморфизма для прогноза индивидуальной 

чувствительности к кластогенам окружающей среды, но попытки выявить 

«рисковые» аллели пока не увенчались успехом. 

Полиморфизмы ферментов АОС, детоксикации, репарации ДНК и 

особенности метаболизма (например, фолиевой кислоты) могут иметь 

значение в модификации генотоксических эффектов ксенобиотиков и 

увеличивать риск развития онкопатологий [Дружинин, 1991; Минина и др., 

2009б; Norppa, 2004а]. Показана количественная и качественная зависимость 

мутагенного эффекта ксенобиотиков от фенотипа и генотипа используемого 

тест-объекта [Norppa, 1997; Дурнев, 1998; Засухина, 2005; Ревазова и др., 

2009; Засухина, 2011]. Анализ аддуктов ДНК и цитогенетических эффектов 

показал повышенную восприимчивость курильщиков с нулевым генотипом 

глутатион S-трансферазы. У подвергавшихся воздействию стирола 

работников была показана зависимость генотоксичности от генотипа 

[Norppa, 2003]. 

Клинические проявления нарушений репарации ДНК могут быть 

разнообразными, большинство нарушений могут вызвать 

предрасположенность к раку и нейродегенеративные процессы. 

Исследования показали, что в клетках с нарушением репаративной системы 

происходит накопление мутаций, тогда как в клетках с активной системой их 

уровень остается практически стабильным [Дубинин, Засухина, 1975; 

Засухина, 1979; Tuteja, Tuteja, 2001]. От эффективности работы системы 

репарации также зависит формирование типов аберраций под действием 
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мутагенов [Natarajan, Palitti, 2008; Natarajan et al., 2008]. Так, например, 

гипербарическая оксигенация (ГБО) в терапевтических режимах снижала 

спонтанные и индуцированные мутагенами in vivo и in vitro уровни 

хромосомных аберраций в лимфоцитах периферической крови человека. 

Уменьшение числа хромосомных аберраций происходило вследствие 

снижения частоты аберраций хромосомного типа, при этом уровень 

аберраций хроматидного типа не менялся. Авторы связывали наблюдаемое 

модифицирующее влияние ГБО с нормализацией репаративной, 

антиоксидантной и других систем, благодаря поступлению в клетку 

дополнительного количества физиологического акцептора электронов 

кислорода. Действие тиофосфамида после терапии ГБО либо совсем не 

проявлялось, либо проявлялось значительно слабее [Чеботарев и др., 1991; 

Дубынин, 1996]. 

Изучение некоторых защитных механизмов клетки приводит авторов к 

пониманию независимости систем репарации ДНК и формирования 

адаптивного ответа (АО). В качестве индуктора АО были использованы ра-

диация, алкилирующие мутагены, митомицин С, тяжелые металлы 

(соединения меди, цинка, селена) и кверцетин. Было показано адаптирующее 

действие солей кадмия, никеля против повреждающих доз солей 

соответствующих металлов и радиации [Засухина и др., 1995; Засухина, 2005; 

Засухина, 2011]. При предобработке клеток детей, проживающих в зоне с 

повышенным фоном радиации, низкими дозами хлорида кадмия c 

последующим воздействием высоких доз наблюдался АО [Засухина и др., 

1995]. Однако, в клетках перевиваемой линии, полученных от эмбрионов с 

синдромом Дауна, у которых, как известно, отсутствует способность к 

репарации гамма-индуцированных повреждений ДНК, защиты структуры 

ДНК не наблюдалось, т.е. адаптивный ответ в этих условиях не 

формировался [Васильева и др., 2009]. Развитие АО в необлученных клетках 

при адаптирующем радиационном воздействии на лимфоциты изучено в 
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многочисленных работах [Воробцова, Колесникова, 2007; Пелевина и др., 

2009; Колесникова, Воробцова, 2011; Чередниченко и др., 2012]. 

На модификацию защитных систем и устойчивость к мутагенам могут 

оказывать определенное влияние антимутагены, которые в большинстве 

случаев являются антиоксидантами, антиканцерогенами, а также 

адаптогенами [Дурнев, Середенин, 1990; Дурнев, Середенин, 1998]. Одними 

из первых природных препаратов, используемых в качестве антимутагенов и 

с которых начался каскад исследований, были интерфероны. 

Антимутагенные свойства интерферонов проявляются при низких 

концентрациях (30-50 МЕ/мл) в отличие от их антионкогенной активности, 

когда эффект наступает при использовании высоких концентраций 

[Засухина, 2011]. Антиоксиданты широко используются в клинике в качестве 

протекторных средств, снижающих риск нарушения генома при 

онкологических, воспалительных, аутоиммунных и наследственных 

заболеваниях [Порошенко, Абилев, 1988; Antunes et al., 2000; Гончарова, 

Кужир, 2005]. Снижением антиоксидантами скорости свободнорадикальных 

реакций в клетках и биологических жидкостях организма животных и людей 

сопровождается возникновение достоверных отрицательных 

корреляционных связей между свободнорадикальными и цитогенетическими 

показателями [Хрипач, 2003]. 

Накоплено значительное число сведений о влиянии витаминов и 

микроэлементов на спонтанный и индуцированный мутагенез [Чопикашвили 

и др., 1989; Бобылева, 1992; Antunes, Takahashi, 1998; Никитина и др., 2000; 

Перминова и др., 2001; Сиднева и др., 2005; Voronina et al., 2008; Абазова и 

др., 2012 и др.]. Есть доказательства влияния диеты и содержания в крови 

витаминов С, Е, В12, фолиевой кислоты и др. на цитогенетические показатели 

в лимфоцитах крови людей разных возрастов [MacGregor, 1990; Fenech, 1998; 

Guz et al., 2007]. Исследования показали значительные отрицательные 

корреляции цитогенетических показателей с содержанием фолиевой кислоты 

и витамина В12 [Fenech, 1998; Battershill et al., 2008]. Диетические природные 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Antunes%20LM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9804927
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Takahashi%20CS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9804927
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=MacGregor%20JT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2217386
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fenech%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9928417
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Guz%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17507866
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fenech%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9928417


 66 

ингибиторы мутагенеза и канцерогенеза имеют особое значение, так как они 

могут быть полезны для профилактики рака человека и не иметь 

нежелательных эффектов [Odin, 1997; Дурнев, 2001]. Показаны результаты 

эффективного применения в клетках перевиваемой линии, полученных от 

эмбрионов с синдромом Дауна, природных (чесночный экстракт, ретинол) и 

синтетических (краун-соединение) антимутагенов [Васильева и др., 2009]. 

Особое внимание уделяется сложности изучения возможных 

комутагенных взаимодействий. Многочисленные соединения различных 

групп оказывают комутагенное действие, в том числе витамины, 

использующиеся для обогащения пищевых продуктов. На примере широко 

распространенного и необходимого компонента питания витамина С 

показано, что вещество может обладать антимутагенными, мутагенными и 

комутагенными свойствами [Дурнев, 2001; Белоголовская, 2002; Дурнев, 

Середенин, 2003]. 

*** 

Изучение мутагенных свойств веществ, с которыми контактирует 

человек, нуждается в их тестировании с целью популяционного и 

индивидуального прогноза. При этом не всегда можно ограничиться 

исследованием только мутагенных свойств для оценки их вклада в изменение 

интенсивности мутационного процесса. Следует учитывать и возможные 

модифицирующие факторы, в результате которых могут проявиться 

защитные или сенсибилизирующие свойства некоторых тестируемых 

веществ [Арутюнян, 1981]. Сложность изучения закономерностей 

хромосомного мутагенеза у человека связана с разнообразием 

модифицирующих факторов и закономерностей реализации мутагенных 

эффектов. Кроме индивидуальной вариабельности индуцированных 

цитогенетических нарушений, зависящих от особенностей генотипа, при 

воздействии разнообразных мутагенов [Чеботарев, 2001.; Дружинин, 2003б] 

на хромосомную изменчивость показано влияние половозрастных факторов, 

приверженности к курению и потреблению алкоголя, а также ряда 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Odin%20AP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9100855
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алиментарных факторов [Дурнев, Середенин, 1998]. Предполагается влияние 

солнечной активности и магнитного поля Земли [Чеботарев и др., 2002]. 

Несколько поколений исследователей накопили большой опыт в области 

генотоксикологии, освещения спонтанного и индуцированного мутагенеза. 

Многие вопросы изучены достаточно в полной мере, исследование других 

привело к постановке новых. Существенный вклад внесли исследования, 

показавшие сопряженность между генотоксическими и канцерогенными, а 

также антимутагенными и антиканцерогенными эффектами химических 

соединений. В целях сохранения здоровья человека все большую 

актуальность приобретает необходимость обеспечения генетической 

безопасности факторов окружающей и производственной среды. 

Генотоксические повреждения представляют очевидную опасность для 

здоровья и жизни настоящего и будущих поколений. Сведения об 

увеличении генетического груза популяций показывают необходимость 

защиты от генотоксических воздействий, что является актуальной проблемой 

охраны здоровья людей [Дурнев и др., 2013; Сычева и др., 2013a]. Очевидна 

важность изучения генетических процессов в популяциях людей, 

необходимость учитывать условия проживания — географические, 

климатические, национальные [Бочков, 2003]. 
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ 

ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

2.1. Характеристика исследуемых контингентов, мест проживания и 

работы 

В работе представлены данные по результатам обследования 

контингентов населения Северной Осетии за 10-ти летний период (с 2002 по 

2011 гг.). 

Исследование состояло из трех этапов: на первом этапе проводилось 

цитогенетическое обследование жителей Северной Осетии, на втором этапе - 

цитогенетическое и биохимическое обследование групп риска (женщины с 

отягощенным акушерским анамнезом, лица с нарушением репродуктивной 

функции, больные с инфекционными заболеваниями и дети ликвидаторов 

аварии на ЧАЭС), на третьем этапе - цитогенетическое исследование и 

анализ содержания тяжелых металлов в крови жителей республики, 

работающих с вредными веществами и из разных экологических мест 

проживания после аварийных выбросов произошедших в 2009 году. 

Данные о половозрастной характеристике обследованных групп жителей 

РСО-А и количестве проанализированных метафаз приведены в таблице 1. 

С целью анализа генотоксических нарушений в лейкоцитах крови 

обследованы работники, связанные с вредными веществами 

профессионально. Из них обследовано 15 рабочих металлургического 

предприятия «ОАО Электроцинк» после аварийной ситуации. В группу 

профессионально связанных с химическими веществами вошли 33 человека, 

из которых 24 сотрудника химического факультета Северо-Осетинского 

университета и 9 работников научно-исследовательского института 

электронных материалов. Дополнительно обследовано 6 работников, 

связанных с прочими вредными веществами, и 5 сотрудников 

административных подразделений (бухгалтера) «ОАО Электроцинк», 

рабочее место которых расположено на территории завода. 
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Таблица 1 

 Половозрастная характеристика и количество проанализированных метафаз в крови жителей РСО-А 

 

 

Обследованные группы 

 

 

Период 

мониторинга 

Мужчины Женщины 

Число  

обследованных / 

Число метафаз 

Средний 

 возраст  

(X± SX) 

Число  

обследованных / 

Число метафаз 

Средний  

возраст 

(X± SX) 

Контроль (взрослые) 2002-2011 61/ 8470 31±1,3 224/ 26660 29±0,7 

Контроль (дети) 2005-2011 41/ 5600 14±0,6 65/ 7820 14±0,3 

Связанные с вредными веществами 2010-2011 22/3300 26,5±1,78 32/ 6000 44,6±2,8 

Работники администрации ООО «Электроцинк» 2010 - - 5/ 1000 32±5,9 

Группы 

риска 

Беременные женщины с ОАА 2002-011 - - 23/ 2500  31±1,57 

Беременные женщины с инфекционными 

заболеваниями 

2002-011 - - 27/2700 30±0,95 

С нарушением репродуктивной функции 2005-2011 22/ 3670 36±1,5 36/ 5310 33±1,2 

С заболеваниями челюстно-лицевой области 2002-2009 23/ 2800 33±2,1 8/ 800 41±4,1 

С  заболеваниями гастродуоденальной области 2002-2008 119/ 11900 13±0,3 96/ 9600 13±0,3 

Дети ликвидаторов аварии на ЧАЭС 2005-2006 14/ 1400 13±0,8 15/ 1500 13±0,9 
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Профессиональная деятельность в металлургической промышленности 

сопряжена с тяжелой физической нагрузкой, гипертермией, эмоциональным 

и физическим напряжением, шумом, вибрацией, химическим фактором. 

[Малышева, 2011; Алборов и др., 2015]. По данным СЭС (г. Владикавказ) 

концентрация вредных веществ в воздухе рабочих помещений 

металлургических производств характеризуется высокой загазованностью, 

запыленностью, отмечались превышения ПДК молибдена и кобальта в 3-4 

раза, кадмия – в 5 раз [Чопикашвили, 1993]. 

В группу профессионально связанных с химическими веществами 

вошли контактирующие с широким кругом органических и неорганических 

веществ (бензол, фенол, толуол, ацетон, спирты, растворители, соли 

металлов и др.) лица. Так как не выявлено отличий цитогенетических 

показателей в группах сотрудников химического факультета и НИИ 

электронных материалов, то данные группы были объединены в одну. 

В группы риска вошли беременные женщины с отягощенным 

акушерским анамнезом (ОАА), лица с нарушением репродуктивной 

функции, больные с челюстно-лицевыми заболеваниями, дети с 

гастродуоденальными заболеваниями и дети ликвидаторов аварии на ЧАЭС. 

Известно, что в условиях антропогенной нагрузки наиболее уязвимыми 

группами являются беременные женщины и дети, в первую очередь страдают 

репродуктивная функция и иммунная защита [Fucic et al., 2016]. 

При токсико-генетической нагрузке при дисфункции факторов 

иммунной системы, осуществляющей контроль генетического постоянства 

организма, устойчивость к заболеваниям и эффективность проводимой 

терапии могут снижаться [Дубинин, Засухина, 1975; Бочков, Чеботарев,1989; 

Дурнев, Середенин, 1998; Ильинских и др., 2004; Засухина, 2011]. Есть 

данные о значительном влиянии повреждений генома на основные 

показатели, характеризующие пролиферативную активность мягких тканей 

челюстно-лицевой области и их регенераторный потенциал [Тобоев, 2010]. 
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Имеются сведения о развитии нестабильности генома, которое 

обусловлено изменением состояния здоровья детей облученных родителей 

[Воробцова, 2008; Сусков и др., 2008] и приводит к повышенным рискам 

генетических заболеваний, бесплодию и раку у потомства [Dubrova, 2003]. 

Сведения о возможности инфекционных агентов и/или их метаболитов 

вызывать нарушения целостности генетического материала клеток 

[Ильинских и др., 1990; Жадан, 2004; Ильинских и др., 2005; Arabski et al., 

2005; Кравченко, 2011; Toller et al., 2011; Poplawski et al., 2013], а также 

формирование нестабильности генома при патологии [Дурнев и др., 2013; 

Тавокина, 2014; Anand et al., 2014; Иванов и др., 2015; Ryzhkova et al., 2016] 

обосновали выбор тестируемых групп и поиск возможных средств 

модификации негативных эффектов. 

Сбор анамнеза осуществляли устным анкетированием и анализом 

медицинских карт. Из исследования исключали лиц с хроническими 

заболеваниями, в течение 3 месяцев до сбора материала подвергавшихся 

вакцинациям и рентгенодиагностическим процедурам. Для обследования в 

группы риска (беременные с ОАА, больные и дети ликвидаторов аварии на 

ЧАЭС) включали лиц без сопутствующих хронических заболеваний. Участие 

респондентов базировалось на принципах добровольности и 

информированности о целях, методах и результатах исследования. 

Информированное согласие подписывали достигшие совершеннолетия 

доноры (детей их представители). 

2.2. Изучаемые лекарственные средства 

Для оценки влияния терапии на частоту хромосомных аберраций 

осуществляли взятие крови у больного в первые 24 часа после завершения 

курса. Было исследовано влияние эрадикационной терапии на детей с 

гастродуоденальными заболеваниями. Выбор лекарственных средств и доз 

осуществлялся в соответствии с требованиями, предложенными российской 

гастроэнтерологической ассоциацией МЗ РФ согласно Маастрихтскому 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Anand%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24969887


72 

 

соглашению [Проф. и леч. хрон. забол. верхних отделов желудочно-

кишечного тракта / Под ред. В.Т. Ивашкина, 2002]. Все препараты больные 

дети получали в стандартных дозировках: амоксициллин/флемоксин 25 мг/кг, 

де-нол 16 мг/кг, кларитромицин 7,5 мг/кг, омепразол/ультоп 0,5 мг/кг, и 

метронидазол 17 мг/кг, макмирор 15 мг/кг, фуразолидон 50 мг/кг. 

Продолжительность курса лечения 7 дней. Проанализировано 7 схем 

лечения: 

1- омепразол/ультоп+амоксициллин/флемоксин+метронидазол, 

2- де-нол+амоксициллин/флемоксин+метронидазол, 

3- омепразол/ультоп+де-нол+амоксициллин/флемоксин+метронидазол, 

4- омепразол/ультоп+амоксициллин/флемоксин+фуразолидон, 

5- де-нол+амоксициллин/флемоксин+фуразолидон, 

6- омепразол/ультоп+кларитромицин+амоксициллин/флемоксин, 

7- омепразол/ультоп+амоксициллин/флемоксин+макмирор. 

В качестве антимутагенов со стандартной терапией 21 больной 

принимал 5% аскорбиновую кислоту (1 мл. 1 раз в сутки внутримышечно), 

19 детей - веторон (0,25 мл в сутки), 19 детей - димефосфон (50 мг/кг в 

сутки), 18 детей 3 раза в день принимали «рекицен-РД» по 1 чайной ложке и 

15 детей -фитококтейль «Биоритм -РС» в суточной дозе 35 капель. 

Больные жители с челюстно-лицевыми заболеваниями получали одну из 

представленных трех схем: 

1 - Цефазолин 1 млн х2 р.+аскорбиновая кислота 5% 4,0 в/м+бисептол–480 2 

т. х 2р+глюконат кальция 0,5 х 3р.+нистатин 0,5 х 4р. 

2 - Линкомицин 2,0 х 2р+аскорбиновая кислота 5% 4,0 в/м+бисептол–480 2 т. 

х 2р+глюконат кальция 0,5 х 3р.+нистатин 0,5 х 4р. 

3 - Ампициллин 500 ЕД х 4 р.+ аскорбиновая кислота 5% 4,0 в/м+бисептол – 

480 2 т. х 2р+глюконат кальция 0,5 х 3р+нистатин 0,5 х 4р. 

Беременные женщины с инфекционными заболеваниями получали 

далацин (2% клиндамицина фосфат) по 5 г/сут и аскорбиновую кислоту 0,5 

г/сут в течение 7 дней. Беременные женщины с отягощенным акушерским 
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анамнезом (ОАО) на протяжении 7 дней получали следующую терапию: 

кокарбоксилазу 100 мг в/м, рибофлавина мононуклеотид 1% -1,0 в/м, 

пантотенат кальция 0,3 г/сут., липоевую кислоту 0,075 г/сут., лимонтар 0, 75 

г/сут., глицин 0,3 г/сут., ретинола ацетат 100000 МЕ/сут, аскорбиновую 

кислоту 1,5 г/сут., токоферола ацетат 100 мг/сут. 

По причине напряженной экологической ситуации в РСО-А часть 

жителей добровольно принимали лекарственное средство «афобазол» -

селективный анксиолитик - 2-[2-(морфолино)этилтио]-5-

этоксибензимидазола гидрохлорид. Выбор лекарственного средства и его 

суточной дозы осуществляли, руководствуясь данными об антимутагенной и 

антитератогенной активности «афобазола» [Шредер и др., 2008; Дурнев и др., 

2009; Дурнев и др., 2010б]. Жители РСО-А, подверженные техногенной 

нагрузке, на протяжении 14 дней принимали «афобазол» в суточной дозе 0,5 

или 1 мг/кг перорально 3 раза в день. 

2.3. Климатогеографическая и эколого-гигиеническая характеристика 

изучаемого региона 

Республика Северная Осетия-Алания (РСО-А) расположена на Северном 

Кавказе, на северных склонах Главного Кавказского хребта и части 

Центрального Предкавказья. Площадь РСО-А составляет 7971 км
2
, на юге 

граничит с Республикой Южная Осетия и с Грузией, на северо-западе и 

западе с Кабардино-Балкарией, на севере со Ставропольским краем, на 

северо-востоке с Чеченской Республикой, на востоке с Республикой 

Ингушетия. На юге РСО-А расположен Главный и Боковой хребты, 

поднимающиеся выше 4000 метров, где находится высшая точка республики 

– гора Джимара, 4780 метров. Большая часть населения проживает в 

центральной части республики на Осетинской наклонной равнине, к северу 

от которой располагаются Сунженский и Терский низкогорные хребты, за 

которыми находиться Моздокская равнина. Северная Осетия отделена на юге 

мощными горными хребтами, на севере, напротив, значительно открыта, 



74 

 

поэтому климат республики не соответствует своему субтропическому 

географическому положению - умеренно-континентальный, на равнине - 

засушливый. Средняя многолетняя температура января - 1,2
о 

С, июля +25,3
о 

С, среднегодовая скорость ветра 0,5 м/сек. 

Муниципальные районы: Алагирский, Ардонский, Дигорский, 

Ирафский, Кировский, Моздокский, Правобережный, Пригородный. 

Население РСО-А составляет более 700000 человек, около 70% из которых 

проживает в городской местности, в г. Владикавказ проживает более 300000 

жителей. На территории Северной Осетии находятся промышленные 

предприятия по добыче и производству полиметаллических руд, цинка, 

свинца, вольфрама и металлического молибдена, медного проката, твердых 

сплавов, ремонту железнодорожного подвижного состава, стекольной 

продукции и т.д. Ведущее место в структуре промышленного производства 

занимают цветная металлургия, металлообработка и машиностроение. Из 

полезных ископаемых наиболее распространены полиметаллические руды, в 

состав которых преимущественно входят: цинк, свинец, медь, серебро, 

кадмий, висмут. Широко используются инертные строительные материалы 

(глина, песок, щебень, гравий). 

Основные источники стационарных выбросов в РСО-А сосредоточенны 

преимущественно в промышленной зоне в центре г. Владикавказ (рис. 1, 

табл. 2). Наиболее актуальными экологическими проблемами в РСО-А 

являются вредные выбросы в атмосферу, сбросы жидких производственных 

и бытовых отходов в реки, загрязнение нефтепродуктами грунтовых вод, а 

также отходы горнорудной промышленности: отвалы производства ОАО 

«Электроцинк» в г. Владикавказ, хвостохранилища Фиагдонского рудника, 

Мизурской обогатительной фабрики (расположенных в горной части 

Осетии). 

В соответствии со степенью и характером экологических нагрузок в 

Северной Осетии можно выделить г. Владикавказ, на территории которого в 

Промышленном округе расположены основные стационарные источники 
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загрязнения в республике - два крупных металлургических предприятия: 

ОАО «Электроцинк» и завод «Победит». Из районов республики наибольшие 

выбросы в атмосферу наблюдались в Моздокском, Пригородном и 

Правобережном районах (табл. 2). 

Таблица 2 

 Объемы выбросов от стационарных источников по районам РСО – 

Алания 

Наименование районов % 

Алагирской 
2,92 

Ардонский 
0,08 

Дигорский 
0,018 

Ирафский 
0,15 

Кировский 
1,45 

Моздокский 
14,34 

Правобережный 
7,02 

Пригородный 
3,34 

Владикавказ 
70,51 

В середине 90-х годов произошло загрязнение почвы и подземных вод 

авиационным керосином в двух микрорайонах г. Моздок, источником 

загрязнения нефтепродуктами являются коммуникации военного аэродрома. 

В результате утечек содержание нефтепродуктов в водах хозяйственно-

питьевого назначения значительно превысило предельно допустимые 

концентрации. В Алагирском районе сосредоточены небольшие шахтерские 

поселки, хвостохранилища Фиагдонского рудника и Мизурской 

обогатительной фабрики. 

По загрязнению воздушного бассейна на первом месте находиться 

автомобильный транспорт, на втором месте - стационарные источники, из 

которых основными загрязнителями являются ОАО «Электроцинк», ОАО 

«Иристонстекло», ВМУП тепловых сетей. В республике регулярно 

регистрируются случаи аварийных выбросов загрязняющих веществ в 
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атмосферный воздух от ОАО "Электроцинк" (Гос. доклад о состоянии и об 

охране …, 2005 и др.). 

 

Рис.1. Карта Республики Северная Осетия-Алания,        - основные 

источники стационарного загрязнения 

Загрязнение атмосферного воздуха является наиболее острой 

экологической проблемой в республике. Северо-Осетинский Центр по 

гидрометеорологии и мониторингу окружающей среды осуществляет надзор 

за атмосферным воздухом в республике по 2 стационарным постам в г. 

Владикавказ, которые расположены на левом берегу р. Терек. Пост № 1 

расположен на ул. Гадиева, 79 (в жилых районах), пост № 2 - угол ул. 
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Коцоева и Кирова (в районе с интенсивным движением автотранспорта). 

Правобережный промышленный район г. Владикавказ наблюдениями не 

охвачен, что приводит к искажению сведений об уровне загрязнения 

атмосферного воздуха. В отбираемых пробах воздуха контролю 

подвергаются загрязняющие вещества: взвешенные вещества, диоксид серы, 

оксид углерода, диоксид азота, оксид азота, бенз(а)пирен, специфические 

примеси (хлороводород, аммиак) и тяжелые металлы (табл. 3). По 

результатам наблюдений за состоянием атмосферного воздуха в г. 

Владикавказ в 2009 году превышений концентрации диоксида серы более 

ПДК отмечено 6 раз на посту №1 и 7 раз на посту №2. По оксиду углерода 

среднегодовая концентрация составила 1,1 ПДК, максимальная из разовых – 

2,4 ПДК на посту №1, количество превышений отмечено 132 раза. По 

диоксиду азота среднегодовая концентрация была 1,7 ПДК, максимальная из 

разовых составила 2,1 ПДК на посту №1, всего количество превышений 

Таблица 3 

 Содержание тяжелых металлов в атмосферном воздухе г. Владикавказа 

за период с 2005-2013 гг. 

 

более ПДК отмечено 26 раз. Превышений ПДК по хлористому водороду 

отмечено 29 раз. Среднегодовая концентрация по бенз(а)пирену составила 

1,3 ПДК, максимальная из разовых – 3 ПДК. Превышения ПДК наблюдались 

по меди до 2,5 ПДК, по железу до 3 ПДК, по свинцу до 1,2 ПДК (Гос. доклад 

«О сост. санит.-эпидем. благополучия насел. в РСО-А в 2002-2012 гг.»). 

Наименование 

металла 

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 

Хром 0,01 0,01 0,022 0,014 0,028 0,016 0,126 0,010 0,008 

Марганец 0,033 0,027 0,038 0,055 0,042 0,048 0,117 0,021 0,019 

Железо 1,4 1,8 2,1 2,4 2,7 3,3 3,84 1,33 0,125 

Никель 0,014 0,014 0,015 0,013 0,029 0,035 0,012 0,021 0,018 

Медь 0,094 0,041 0,028 0,057 6,0 2,6 2,43 3,24 0,769 

Цинк 0,51 0,34 0,19 0,460 0,96 1,1 0,476 0,522 0,378 

Свинец 0,022 0,005 0,013 0,035 0,17 0,17 0,012 0,070 0,082 
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Географическое расположение г. Владикавказ (окружен с востока, юга и 

запада горами) и наличие слабых ветров приводит к накоплению вредных 

примесей в приземном слое атмосферы, к загрязнению природных сред: 

почв, водоемов, донных отложений. Техногенный ореол рассеяния тяжелых 

металлов сформирован за счет аномальных и высоких концентраций тяжелых 

металлов и химических соединений: цинка, свинца, кадмия, меди, серебра, 

ртути, вольфрама, мышьяка, сурьмы и многих других [Менчинская, 2004; 

Пряничникова, 2005; Скупневский, 2006]. 

Расположенные в Промышленном муниципальном округе Владикавказа 

скважины имеют повышенную жесткость воды: 9,0—21,5 мг/дм
3
, что 

связано в основном с повышенным содержанием солей кальция и 

просачиванием в грунт отходов производства предприятий [Бутаев и др, 

2010]. 

Большую тревогу вызывает факт многолетнего складирования отходов 

производства торированного вольфрама на заводских площадях АО 

«Победита» в центре г. Владикавказ. До 1992 года радиационные отходы 

складировались в Грозненском «могильнике» на специализированном 

полигоне. Радиоактивные отходы оставались на заводской территории с 1992 

года и до последнего времени, по причине военных действий на территории 

Чеченской республики. С 1990 по 1995 гг. на заводе перерабатывали 

свинцово-цинковый концентрат из ЮАР, который по некоторым данным был 

радиоактивным, но отходы производства от него были свалены в общие 

отвалы [Осикина, 2010]. Площадки расположены в центре города, не имеют 

санитарно-защитной зоны, на участке территории вблизи одного из цехов 

завода гамма-активность составляет 100-400 мкр/час [Менчинская, 2004]. 

Годовые величины суммарной солнечной радиации в РСО-А составляют 

от 4648 МДж/м
2
 в г. Моздок (высота над уровнем моря 135 м) до 6428 

МДж/м
2
 в высокогорной местности, при высоте над уровнем моря – 3657м 

[Прир. рес. РСО-А, 2002]. По материалам Роспотребнадзора мощность дозы 

гамма-излучения на территории РСО-А находится в пределах 8-15 мкР/ч, что 
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не превышает контрольный уровень по Российской Федерации – 20 мкР/ч. 

Наибольшая доля в дозе облучения населения принадлежит природным 

источникам ионизирующего излучения. Это, прежде всего, радон и его 

продукты, содержащиеся в воздухе жилых и общественных помещений. 

Превышение облучения населения за счет природных источников над 

средними по РФ (табл. 4) объясняется вкладом в дозу облучения данных по 

концентрации радона в жилых помещениях [Гос. доклад о состоянии 

санитарно-эпидем…, 2012]. Основным природным источником повышенного 

радиационного фона в горных районах республики считают месторождения 

урановых и полиметаллических руд. В отвалах добычи и переработки 

накоплено большое количество свинца, цинка, мышьяка, селена, меди, ртути, 

тория и прочих. 

Таблица 4 

Средняя годовая эффективная доза на жителей за счёт 

источников ионизирующего излучения (мЗв/год) 

 

 

 

Геологическая специфика РСО-А и г. Владикавказ, связанная с 

концентрацией полиметаллических месторождений и предприятий цветной 

металлургии, определяет возможность выделения из общей выборки 

населения жителей экологически различных групп при проведении 

цитогенетического мониторинга. Анализ загрязнения окружающей среды и 

климатогеографических особенностей в Северной Осетии позволяет 

рассматривать регион как важный объект для проведения мониторинга 

генотоксических эффектов у населения. 

2.4. Методы исследования 

Цитогенетическое исследование осуществлялось на препаратах 

метафазных хромосом, культивируемых in vitro в лейкоцитах 

2009 г. 2010 г. 2011 г. 

РСО-А РФ РСО-А РФ РСО-А РФ 

5,005 3,9 4,620 3,8 4,968 3,8 
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периферической крови в соответствии со стандартной процедурой [Бочков, 

1974]. Цельную кровь (1 мл) культивировали в смеси из среды RPMI 1640 

(7,5 мл) и эмбриональной сыворотки (1,5 мл), деление клеток стимулировали 

фитогемагглютином (0,01мг), гипотоническую обрабатку проводили в 

течение 15-20 минут при температуре 37°С раствором 0,55% KCl, 

фиксировали раствором уксусной кислоты и этанола (1:3). С 2002 по 2009 

года фиксировали на 72 часу культивирования, в 2010 году - на 72 и 48 часу, 

в 2011 году фиксировали на 48 часу культивирования. За 2 часа до фиксации 

в культуры добавляли колхицин (50 мкл) и готовили препараты нанесением 

клеточной суспензии на чистые обезжиренные и охлажденные предметные 

стекла, сушили и окрашивали красителем Гимза. На каждого донора в 

среднем анализировали 120 метафаз (от 100 до 300), оценивали процент 

аберрантных метафаз; число одиночных фрагментов, хроматидных обменов, 

парных фрагментов и хромосомных обменов. Число хромосомных обменов 

вычисляли как сумму всех дицентрических хромосом, кольцевых хромосом и 

атипичных моноцентриков. Ахроматические пробелы учитывали отдельно, в 

общее число аберраций не включали [Захаров и др., 1982; Бочков и др., 

2001]. 

Усиление процессов перекисного окисления липидов (ПОЛ) и снижение 

функциональной активности антиоксидантной системы (АОС) при патологии 

может усугубляться под воздействием токсико-генетических нагрузок и 

приводить к увеличению числа клеток с цитогенетическими нарушениями. 

Комплексное обследование групп риска наряду с цитогенетическим 

исследованием включало анализ системы ПОЛ-АОЗ: исследование 

активности церулоплазмина (ЦП), каталазы (КТ), супероксиддисмутазы 

(СОД) и содержания малонового диальдегида (МДА). 

Для определения активности церулоплазмина в крови методом 

Равина [Камышников, 2009] вносили в две пробирки по 100 мкл плазмы без 

следов гемолиза, одна из них служила контролем, в нее добавляли 2 мл 

раствора NaF (3 г на 100 мл дистиллированной воды) для ингибирования 
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активности церулоплазмина. После чего во все пробирки добавляли по 8 мл 

0,4 М ацетатного буфера и по 1 мл раствора р-фенилендиамина 

солянокислого (0,25 г на 50 мл дистиллированной воды), который 

использовали в качестве субстрата. Образцы выдерживали 30 минут при 

температуре 37˚С, затем во все пробы, кроме контрольных, вносили по 2 мл 

NaF, охлаждали 30 минут в холодильнике при +4˚С. Величину оптической 

плотности (D) определяли на спектрофотометре при длине волны 530 нм в 

кюветах 10 мм относительно контроля и рассчитывали содержание ЦП по 

формуле: ЦП = Dx875 (мг/л).                                                                        (2.1) 

Унифицированный метод подсчета эритроцитов в счетной камере 

Кровь разводили в 200 раз 0,9% раствором хлорида натрия, заполняли 

камеру Горяева, для оседания эритроцитов оставляли в горизонтальном 

положении на 1 минуту. Считали количество эритроцитов в 80 малых 

квадратах, рассчитывали на 1 мкл крови по формуле: 

Х = а x 104,                                                                                             (2.2) 

где Х–число эритроцитов в 1 мкл крови, а – число сосчитанных эритроцитов. 

Определение содержания каталазы осуществляли по методу Баха и 

Зубковой [Справочник по лабор. методам исслед. под ред. Даниловой, 2003]. 

Кровь центрифугировали при температуре +4˚С и 6000 g в течение 15 минут, 

к 20 мкл центрифугата добавляли 20 мл дистиллированной воды и 

выдерживали при +37˚С в течение 30 минут для полного гемолиза. 

Оценивали активность каталазы в двух параллельных пробах, состав которых 

представлен в таблице 5. Содержимое каждой пробы титровали 0,1 Н 

раствором KМnO4. Разницу между опытными и контрольными пробами 

умножали на титр 0,1 Н перекиси водорода, что соответствовало каталазному 

числу. Показатель каталазы вычисляли как отношение каталазного числа к 

числу миллионов эритроцитов в 1 мкл крови. 
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Активность супероксиддисмутазы (СОД) определяли по 

аутоокислению адреналина в щелочной среде [Сирота, 1999]. Использовали 

0,1% раствор адреналина, 0,2 М бикарбонатный буфер, рН 10,65 (Na2CO3). 

Таблица 5 

 Состав инкубационных проб для определения активности каталазы 

После центрифугирования отделяли осадок эритроцитов, который 

дважды промывали 1 мл физиологического раствора NaCl, избегая грубых 

механических воздействий. Готовили гемолизат добавлением Н2О. В кювету 

к 2 мл буфера добавляли 10 мкл гемолизата и 100 мкл 0,1% раствора 

адреналина, перемешивали и измеряли нарастание оптической плотности. В 

контрольную пробу, против которой проводилось измерение, также 

добавляли 10 мкл того же гемолизата, но без адреналина. Измерение 

оптической плотности проводили в течение 300 секунд при длине волны 347 

нм. Процент ингибирования вычисляли по формуле:  

% ингибирования (ед. ак.) =(1-(ΔD оп / Δ D к)х100%, (2.3) 

где дельта D опыт и дельта D контроль скорости реакции аутоокисления 

адреналина в присутствии гемолизата. 

Содержание малонового диальдегида (МДА) в эритроцитах крови 

определяли основанным на образовании окрашенного комплекса при 

взаимодействии МДА с тиабарбитуровой кислотой методом [Камышников, 

2009]. Отбирали 0,1 мл отмытых эритроцитов, гемолозовали внесением в 

пробирку 2,0 мл дистиллированной воды, добавляли 1,0 мл раствора 

трихлоруксусной кислоты (170 г/л) и 1,0 мл раствора 2-тиобарбитуровой 

Состав среды Контроль, мл Опыт, мл 

Дистиллированная вода 10,0 10,0 

Гемолизат 1,0 (предварительно прокипяченный) 1,0 

Н2О2, 1% 2,0 2,0 

Инкубация 15 мин при +37˚С 

H2SO4, 10% 5,0 5,0 
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кислоты (8 г/л). Переносили на кипящую водяную баню, оставляли на 10 

минут, после чего центрифугировали 10 мин при 3000 об/мин. Степень 

окраски оценивали при длине волны 540 нм на спектрофотометре в кювете с 

толщиной слоя 1 см. 

Определение массовой концентрации металлов в пробах крови 

осуществляли методом атомно-абсорбционной спектрометрии [Опред. 

вредных веществ в биол. средах, 2008]. Метод основан на измерении 

величины поглощения света соответствующей длины волны исследуемого 

элемента в высокотемпературном пламени. Для измерения использовали 

поглощение с длиной волны соответствующей максимуму поглощения 

определяемого металла при прохождении через содержащий пары атомов 

металлов слой воздуха: свинца - 283,3 нм, кадмия – 228,8 нм. К отобранным 

пробам крови добавляли 1% раствор азотной кислоты и помещали в тигель, 

высушивали при температуре 110º, после чего озоляли в муфельной печи с 

добавлением сульфата аммония. К охлажденному зольному остатку 

приливали 1% раствор азотной кислоты, оставляли на 30-40 минут. В 

полученном растворе на приборе определяли массовую концентрацию 

металлов. Расчет содержания металлов в крови проводили по формуле: 

'

)'(
Х

V

VCC 
 ,                                              (2.5) 

где С - концентрация, определяемая по градуировочному графику, мкг/см
3

, 

С´- значение концентрации холостой пробы, мкг/см
3
, 

V – общий объем анализируемой минерализованной пробы, мкг/см
3
, 

V  ́- объем пробы крови, взятой для анализа, мкг/см
3
, 

Х – содержание исследуемого металла в крови, мкг/см
3
. 

Инфицированность Helicobacter pylori определяли гистоморфологическим 

методом, HELPIL-тестом – быстрый уреазный тест, который основан на 

высокой уреазной активности Helicobacter pylori. Кроме того использовали 

неинвазивный дыхательный тест (Гелик-тест) с использованием 
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микропроцессора ELLITE и индикаторных трубок ИТ-NH3 (ИВТ- 

диагностика Helicobacter pylori). 

2.5. Математическая обработка результатов 

Статистическую обработку полученных результатов осуществляли с 

помощью программ «Microsoft Office Excel 2007» и «Statistica 10», 

достоверность оценивали по критерию Стьюдента, сравнение групп 

осуществляли непараметрическим ранговым U -тестом Манна-Уитни [Лакин, 

1980]. 
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ГЛАВА 3. РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

3.1. Основные показатели частот хромосомных аберраций в целом по 

базе данных 

С целью определения уровня хромосомных нарушений в регионе 

проведен анализ результатов цитогенетического обследования жителей 

Северной Осетии за период с 2002 по 2011 года. В базу данных включены 

сведения о 833 индивидах, общее количество проанализированных метафаз 

составило более 100000. 

В таблице 6 представлены частоты, проанализированных типов 

хромосомных аберраций по всей базе данных. Для сравнения результатов 

данной работы с исследованиями, проведенными в других регионах, в 

таблицу включены сведения, опубликованные Н.П. Бочковым с соавторами 

[Бочков, 2001] и В.Г. Дружининым [Дружинин, 2003б]. 

Из сравнений баз данных следует, что частота аберрантных метафаз в 

исследуемом регионе соответствует аналогичному показателю, полученному 

по результатам 30-ти летних исследований жителей европейской части СНГ 

(2,629 и 2,618 соответственно). Частоты ацентрических фрагментов: 

хроматидных и парных по базе данных за весь период исследований также 

сопоставимы с данными Бочкова Н.П. Однако, при сравнении частот 

обменных аберраций наблюдаются отличия, как с «кемеровской 

популяцией», так и с жителями европейской части СНГ. Средняя частота 

хроматидных обменов по результатам представленного исследования была 

ниже, чем в «европейской выборке» и выше чем в «кемеровской». Выявлена 

высокая частота обменов хромосомного типа, которая в целом по 

представленной базе данных выше, чем в группах сравнения, наибольшая 

разность показана для частот дицентрических хромосом без парных 

фрагментов. Тогда как частоты симметричных обменов были сопоставимы с 

«кемеровской выборкой», а частоты кольцевых хромосом с «европейской» 

(табл. 6). 
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Таким образом, анализ всей базы данных за 10 лет исследований 

показал, что общие частоты аберрантных метафаз и фрагментов в крови 

жителей изучаемого региона в целом сопоставимы с другими многолетними 

исследованиями, за исключением числа обменных аберраций. Особый 

интерес вызвало увеличение обменов хромосомного типа, из которых 

большая часть приходилась на долю дицентрических хромосом (0,4569). 

3.1.1. Спонтанный и индуцированный мутагенез в целом по базе данных 

Для определения спонтанного регионального уровня цитогенетических 

эффектов проанализированы показатели частот хромосомных аберраций в 

культуре лимфоцитов крови жителей Северной Осетии. Из общего числа 

обследованных выделены лица, контактировавшие профессионально с 

вредными веществами, больные, а также дети ликвидаторов аварии на ЧАЭС, 

которые составили группу из 442 человек, подверженных возможным 

экзогенным и/или эндогенным воздействиям. Другие доноры были 

обозначены базовой контрольной группой, которая состояла из 391 

индивидуума, не связанного профессионально с вредными веществами и не 

имеющего хронических заболеваний в стадии обострения. 

В таблице 7 представлены данные по частоте различных типов 

хромосомных аберраций в контрольной выборке в целом по базе данных. 

Из представленных данных следует, что основные параметры 

цитогенетических показателей для базовой контрольной группы 

сопоставимы с результатами исследований в других регионах, за 

исключением числа обменных аберраций, так обмены хроматидного и 

хромосомного типов в представленной выборке встречались более чем в 2 

раза чаще, чем в группе с жителями европейской части СНГ. Из общего 

числа хромосомных обменов отличия показаны для частот дицентрических 

хромосом и атипичных моноцентриков. 
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Таблица 6  

Частота хромосомных аберраций в целом по базе данных 
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833 100030 2,629 1,49 0,206 0,653 0,0274 0,4295 0,079 0,043 0,581 

Бочков Н.П. и др., 

2001 

1172 318382 2,618 1,74 0,993 0,682 0,0562 0,0298 0,0593 0,020 0,165 

Дружинин В.Г., 

2003 

925 92900 3,728 2,49 0,044 1,207 0,0581 0,0344 0,014 0,038 0,144 
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Таблица 7 

Частота хромосомных аберраций в целом по базе данных в базовой контрольной группе 
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391 48550 2,332 1,373 0,167 0,547 0,021 0,362 0,064 0,049 0,518 

Дружинин В.Г., 

2003 

110 11200 2,855 2,109 0,036 0,891 0,055 0,009 0,009 0,009 0,080 



89 

 

Результаты сравнения базовой контрольной выборки с группой с 

воздействиями по всей базе данных выявили статистически значимые 

отличия по среднему числу аберрантных метафаз и парных фрагментов 

(табл. 6 и 7; р<0,001; df=831). 

3.1.2. Зависимость от пола 

Среди 391 индивидуума базовой контрольной группы обследовано 107 

мужчин и 284 женщины результаты, которых представлены в таблице 8. По 

всем проанализированным цитогенетическим показателям не выявлено 

достоверных различий между полами для базовой контрольной группы 

(р>0,05, df=389). Среди лиц, подвергавшихся воздействиям (беременные 

женщины с ОАА, больные, связанные с вредными веществами и дети 

ликвидаторов аварии на ЧАЭС) было обследовано 205 мужчин и 237 

женщин. Из данных представленных в таблице 8 следует, что между 

мужчинами и женщинами данной когорты по основным цитогенетическим 

характеристикам также нет отличий (р>0,05, df=417). 

При разделении общей группы обследованных на мужчин и женщин 

сохранялась показанная ранее тенденция к увеличению числа обменных 

аберраций в крови жителей Северной Осетии по сравнению с многолетними 

исследованиями в других регионах России, тогда как частоты аберрантных 

метафаз и фрагментов сопоставимы (табл. 8 и 9). 

Таким образом, в результате анализа всей базы данных между полами 

не выявлено достоверных отличий по частотам аберрантных метафаз, а 

также по частотам аберраций отдельных типов, как в группе базисного 

контроля, так и в группе лиц, подверженных влиянию мутагенных факторов. 
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Таблица 8  

Основные статистические параметры цитогенетических показателей для мужчин и женщин базовой 

контрольной группы 
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Данное исследование 107 284 13970 34580 2,224 2,365 1,209 1,545 0,196 0,139 0,496 0,527 0,486 0,447 

Дружинин В.Г., 2003 27 83 11200 3,593 2,615 2,667 1,928 0,037 0,036 1,148 0,807 0 0,011 

Бочков Н.П. и др., 2001 108 99   2,088 2,049 1,540 1,397 0,069 0,050 0,466 0,568 0,124 0,117 
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Таблица 9 

 Основные статистические параметры цитогенетических показателей для мужчин и женщин, подвергавшихся 

воздействиям 
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Данное исследование 205 237 23070 29410 2,954 2,844 1,569 1,524 0,308 0,139 0,782 0,676 0,445 0,642 

Бочков Н.П. и др., 2001 467 393   2,939 2,610 2,009 1,764 0,188 0,051 0,849 0,691 0,185 0,147 
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3.1.3. Зависимость от возраста 

Возраст обследованных индивидов в целом по базе данных был от 3 до 

75 лет. Исследовали зависимость цитогенетических параметров от возраста в 

целом по базе данных, в базовой контрольной группе, в группе лиц, 

связанных с вредными веществами, и в группах риска. База данных 

включала 483 взрослых людей со средним возрастом 32±0,50 и 355 детей 

(средний возраст равен 13,4±0,15, из которых от 0 до 6 лет было 8 детей, от 7 

до 12 лет – 70 и от 13 до 18 лет – 277). Группа здоровых индивидуумов 

состояла из 285 взрослых от 18 до 75 лет со средним возрастом 30±0,62 и 

106 детей от 8 до 18 лет со средним возрастом 14±0,26 (от 7 до 12 – 29 и от 

13 до 18 - 78) . Группа больных включала 198 взрослых от 18 до 53 лет 

(средний возраст 35±0,76) и 244 детей от 3 до 18 лет со средним возрастом 

13±0,18 (от 0 до 6 лет - 8, от 7 до 12 – 41 и от 13 до 18 - 199). 

Проанализирована зависимость цитогенетических показателей от возраста в 

группе лиц, связанных с вредными веществами (средний возраст 41±1,85). 

По результатам корреляционного анализа всей базы данных выявлена 

зависимость исследуемых цитогенетических показателей в лейкоцитах 

крови жителей Северной Осетии от возраста. По данным анализа значимость 

фактора возраста была наибольшей для переменных: частота аберрантных 

метафаз, хромосомные обмены и дицентрические хромосомы, при 

коэффициенте корреляции r = 0,429, r=0,303, r=0,322 соответственно, 

p<0,001; df=830 (рис. 2). 

Корреляционный анализ в группе базисного контроля выявил высокий 

уровень зависимости частот аберрантных метафаз от возраста, коэффициент 

корреляции Пирсона был равен r = 0,465, p<0,001, df=389 (рис. 3). 

Коэффициент корреляции при анализе других цитогенетических 

переменных в данной группе был менее значим и составил 0,3. 

В группах риска высокий уровень корреляций показан между 

переменными возраст и частота аберрантных метафаз, частота хроматидных 

фрагментов, хромосомных обменов, дицентрических хромосом (r=0,443, 
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r=0,376, r=0,368 и r=0,395 соответственно, p<0,001, df=416). С возрастом 

выявлено увеличение числа содержащих более 1 аберрации клеток (r =0,325). 
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Рис. 2. Зависимость частоты аберрантных метафаз от возраста в целом 

по базе данных, коэффициент корреляции Пирсона r = 0,429, p<0,001 
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Рис. 3. Зависимость частоты аберрантных метафаз от возраста в группе 

базисного контроля, коэффициент корреляции Пирсона  r = 0,465, 

p<0,001 

Однако в группе лиц, связанных с вредными веществами, была выявлена 

корреляционная зависимость лишь для переменной «атипичные 

моноцентрики» с коэффициентом корреляции Пирсона равным r=0,337, 

p<0,001, df=53. Для всех других изучаемых цитогенетических показателей в 

группе индивидов, связанных с вредными веществами, прямых корреляций 

не показано (рис. 4). 
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При разделении всех обследованных на группы взрослых и детей 

выявлены статистически значимые отличия всех изучаемых 

цитогенетических параметров (табл. 10). Исследование показало, что в 

группе детей частоты аберрантных метафаз и фрагментов (одиночных и 

парных) в два раза ниже по сравнению с группой взрослых (р<0,001). 
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Рис. 4. Зависимость частоты клеток с хромосомными аберрациями от 

возраста в группе индивидов, связанных с вредными веществами, r = 

0,216 

Хромосомные обмены у взрослых встречались более чем в 3 раза чаще, 

чем у детей (р<0,001). Для хроматидных обменов в группе с воздействием 

зафиксированы более близкие показатели для взрослых и детей (0,242 и 0,198 

соответственно), но в спонтанной группе отличия, напротив, были наиболее 

выражены (0,197 и 0,044 соответственно, табл. 9). Минимальные частоты 

обменов хромосомного типа зафиксированы в спонтанной группе детей - 

0,164, максимальные - в группе взрослых с воздействием - 0,917 на 100 

клеток. 

Таким образом, в результате анализа всей базы данных выявлен высокий 

уровень прямых корреляций от возраста частот аберрантных метафаз, 

хромосомных обменов и дицентрических хромосом. В группе базисного 

контроля зависимость наблюдалась лишь для частоты аберрантных метафаз. 
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Таблица 10 

 Общая частота хромосомных аберраций в целом по базе данных в крови 

детей и взрослых 

Примечание. Сравнение с детьми, отличия достоверны по критерию 

корреляции Пирсона *р<0,001, **p<0,01, ***p<0,05 

В группе больных высокий уровень корреляций показан для возраста и 

переменных: «частота аберрантных метафаз», «хроматидные фрагменты», 

«хромосомные обмены» и «дицентрические хромосомы». Для лиц, связанных 

с вредными веществами, не выявлено зависимости цитогенетических 

показателей от возраста, за исключением параметра - симметричные обмены. 

3.1.4. Зависимость от курения 

В целом по базе данных взрослых было 67 курящих и 411 некурящих. 

При регистрации фактора курения использовали две градации: да и нет. 

Анализ данных выявил у курящих индивидов статистически значимое 

отличие исследуемых цитогенетических параметров: частот аберрантных 

метафаз, одиночных фрагментов и хромосомных обменов (рис. 5). 

показатель 

всего по базе 

данных 

спонтанный  с воздействием 

взрослые дети взрослые дети взрослые дети 

Количество 

обследованых 

483 350 285 106 198 244 

Проанализировано 

метафаз 

61510 38520 35030 13520 26480 25000 

Метафаз с 

аберрациями (М±m), 

% 

3,222* 1,816 2,738* 1,193 3,931* 2,085 

Число аберраций на 

100 клеток: 

      

Хроматидные 

фрагменты 

1,883* 0,989 1,726* 0,729 2,112* 1,101 

Хроматидные обмены 0,215** 0,151 0,197*** 0,044 0,242*** 0,198 

Парные фрагменты 0,727* 0,494 0,596** 0,312 0,920* 0,573 

Обмены 

хромосомного типа 

0,711* 0,233 0,569* 0,164 0,917* 0,263 
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Рис. 5. Зависимость частоты аберрантных метафаз от курения среди 

взрослых (р<0,001) 
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Рис. 6. Зависимость частоты аберрантных метафаз от курения среди 

здоровых мужчин (р>0,05) 

Однако анализ зависимости цитогенетических параметров от пристрасия 

к курению в группе здоровых мужчин не выявил статистически значимых 

отличий изучаемых показателей в крови курящих лиц (рис. 6, р>0,05). Кроме 
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того, следует с осторожностью относиться к результатам анализа, так как, 

несмотря на большой объем выборки, количество курящих лиц в ней было 

незначительным и в изучаемом регионе курение среди женщин не является 

общепринятым, есть вероятность получения от них ложных сведений по 

поводу пристрастия к вредной привычке. 

*** 

Частота аберрантных метафаз в целом по базе данных за период 

наблюдений (с 2002 по 2011гг.) в изучаемом регионе была равна 2,629, 

аналогичный показатель в базовой контрольной группе составил 2,332. В 

группе с воздействием частота аберрантных метафаз статистически значимо 

отличалась от контроля и составила 2,897, при р<0,001; df=831. 

Анализ спектра хромосомных нарушений свидетельствует о повышении 

числа обменных аберраций в крови жителей изучаемого региона. Общая 

частота хроматидных обменов в базе данных жителей РСО-А была ниже 

аналогичного показателя, полученного по результатам 30-ти летних 

исследований жителей европейской части СНГ, представленных Бочковым 

Н.П. [Бочков и др, 2001] и существенно выше данных Дружинина В.Г. в 

«кемеровской» популяции - 0,206 против 0,993 и 0,044 соответственно (табл. 

6). При сравнении полученных результатов с многолетними исследованиями 

[Бочков и др, 2001; Дружинин, 2003б] наибольшие отличия показаны для 

дицентрических хромосом без парных фрагменов – число которых в общей 

базе данных в представленной работе было существенно выше - 0,4295 

против 0,0298 и 0,0344 соответственно. Общая частота атипичных 

моноцентриков по результатам данного многолетнего исследования была в 

целом сопоставима с «кемеровской» популяцией, но была выше результатов 

исследований жителей европейской части СНГ (0,043 против 0,038 и 0,020 

соответственно). Однако в базовой контрольной группе данный показатель 

превосходил данные сравниваемых исследований - 0,049 против 0,0104 и 

0,009. 
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Показанные выше отличия результатов представленной работы по 

сравнению с многолетними исследованиями других авторов могут быть 

связанны с рядом факторов. Кроме факторов методического характера, 

определенное влияние могли оказать величина и неоднородность 

сравниваемых групп, а также временной фактор. Данное исследование 

проводилось в более поздние сроки, чем период исследований в 

сравниваемых многолетних работах. Как показано в работе [Чеботарев и др., 

2001], как в контрольной группе, так и в группе, связанной с 

производственными и экологическими вредностями наиболее значимое 

повышение со временем наблюдается для хромосомных обменов. 

Так, сравнение многолетних результатов по спонтанному мутагенезу в 

РСО-А с исследованием, проведенном в г. Саранск с 2003 по 2008гг. 

[Трофимов, Мадонова, 2012], выявило сопоставимые показатели по частоте 

хроматидных обменов в контрольной группе (0,17 и 0,27 соответственно). В 

литературе имеются сведения о высоком уровне хромосомных обменов у 

жителей с. Чаган-Узун - 0,8±0,2 при 0,1±0,1% в контроле; р<0,01 [Ильинских 

и др., 2011б] и в контрольной группе в Башкирии - 0,55±0,08 [Bersimbaev, 

Bulgakova, 2015]. Повышение числа клеток с хромосомными обменами 

авторы [Ильинских и др., 2011б] объясняют природным радиоактивным 

фоном, связанным с залежами урановых руд в Горном Алтае и увеличением 

эманации радона. 

Представленный в данной работе регион относится к области с 

потенциально повышенной радоновой опасностью, не исключено влияние и 

антропогенных факторов, складирование радиоактивных отходов 

производства в центре г. Владикавказ [Менчинская, 2004]. 

Основная доля загрязнений воздушного бассейна г. Владикавказ после 

аварийных выбросов приходилась на оксид углерода, оксид азота и диоксид 

серы. Представлены данные способности диоксида серы индуцировать 

аберрации хромосомного типа [Nordenson et al., 1980] и, в частности, 

дицентрические и кольцевые хромосомы [Yadav, Kaushik, 1996]. Частоты 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bersimbaev%20RI%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27350814
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bulgakova%20O%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27350814
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bulgakova%20O%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27350814
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yadav%20JS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8569799
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kaushik%20VK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8569799
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дицентрических и кольцевых хромосом, транслокаций в крови рабочих 

завода по производству серы и в контроле были соответственно 0,963 и 0,227 

на 100 клеток [Meng, Zhang, 1990]. 

Кроме того, в состав выбросов металлургического предприятия 

"Электроцинк" входили около 100 различных ингредиентов, в том числе 

вещества 1 и 2 класса опасности: свинец и его неорганические соединения, 

оксид кадмия, мышьяк, марганец и его соединения, серная кислота, соляная 

кислота, сероводород, 1,2-дихлорэтан и многие другие [Гос. доклад, 2009]. 

Изучаемый регион отличается высоким содержанием полиметаллов - более 

150 лет велась разработка свинцово-цинковых месторождений, в результате 

чего накопилось большое количество хвостов горной добычи и переработки. 

В результате хозяйственной деятельности на значительных территориях 

республики сформировался ореол рассеяния тяжелых металлов: свинца, 

кадмия, цинка, меди, серебра, ртути, мышьяка, вольфрама, марганца, индия, 

висмута, сурьмы и многих других [Менчинская, 2004; Скупневский, 2006; 

Ревич, 2007; Бурдзиева, 2011]. 

Показано, что экспозиция свинцом и другими тяжелыми металлами 

приводит к потере теломер [Pottier et al., 2013], которые, как известно, 

играют важную роль в поддержании стабильности хромосом и 

предотвращении их слияния. Снижение активности теломеразы и потеря 

теломер была связана с увеличением количества дицентрических хромосом 

[Counter et al., 1992]. Есть данные, которые связывают мутагенную 

активность ионов кадмия с наличием в его природной смеси радиоактивного 

изотопа способного давать β – излучение [Рупошев, 1976; Рупошев, Гарина, 

1976], показана способность кадмия индуцировать аберрации хромосомного 

типа [Alessio et al., 1993], изохроматидные разрывы и обменные аберрации 

[Gateva et al., 2013]. 

Согласно современным моделям формирования аберраций, 

повреждения обменного типа образуются в основном при нарушении 

процессов системы репарации [Edwards et al., 1996]. Показана способность 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pottier%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23840724
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Counter%20CM%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Edwards%20AA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=9001578
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тяжелых металлов оказывать существенное влияние на результаты 

репарации двойных разрывов [Hengstler et al., 2003; Gastaldo et al., 2007; 

Morales et al., 2016] и усиливать эффекты УФ радиации и прочих мутагенов 

[Beyersmann, Hartwig, 2008]. 

В условиях токсико-генетического давления не исключена возможность 

накопления с годами аберраций хромосомного типа. Частота хромосомных 

обменов в спонтанной группе детей из РСО-А соответствовала данным 

Бочкова Н.П. по данному показателю в спонтанной группе (0,164 и 0,165 

соответственно). Однако в спонтанной группе взрослых данный показатель 

был выше более чем в 3 раза. В литературе имеются сведения об увеличении 

доли носителей хромосомных аберраций обменного типа у работников 

химических предприятий, имеющих стаж работы более 5 лет [Харченко и 

др., 2014]. Показано статистически значимое увеличение частоты всех типов 

аберраций в группе работников с большим стажем по сравнению с 

индивидами, имеющими стаж работы менее 5 лет, и c контрольной группой, 

при том, что кольцевые хромосомы фиксировали только в крови работников 

с большим стажем. 

Не исключена возможность особенностей генотипа оказывать влияние 

на полученные в результате цитогенетические параметры в популяции 

жителей РСО-А. Показана зависимость цитогенетических эффектов от 

полиморфизма генов, сочетания разных вариантов аллелей генов 

биотрансформации ксенобиотиков [Ревазова и др., 2009; Минина, 2012]. Так, 

частота хромосомных обменов у жителей населенного пункта с повышенным 

фоновым содержанием в окружающей среде кадмия варьировала от 

0,13±0,09 до 1,22±0,2 в зависимости от генотипа по генам биотрансформации 

ксенобиотиков [Ильинских и др., 2011а]. 

Анализ базы данных жителей Северной Осетии выявил зависимость от 

возраста для переменных: частота аберрантных метафаз, хромосомные 

обмены и дицентрические хромосомы с коэффициентом корреляции r=0,429, 

r=0,303, r=0,322 соответственно, p<0,001; df=830. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gastaldo%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17855027
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Beyersmann%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18496671
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hartwig%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18496671
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Выделение из общей базы данных детей способствовало увеличению 

достоверности по сравнению с взрослыми во всех изучаемых группах, 

поэтому было принято решение в дальнейшем анализировать данные 

категории отдельно. В целом по базе данных частоты аберрантных метафаз в 

крови взрослых и детей были равны 3,222 и 1,815 соответственно на 100 

клеток, при р<0,001; df=831. 

Результаты обследования в спонтанной группе детей из РСО-А показали 

частоты аберрантных метафаз равные 1,193%, которые согласуются с 

данными в спонтанной группе детей из других регионов [Neri et al., 2006а, б; 

Merlo et al., 2007; Талан, 2012; Коваленко, 2012]. 

Все цитогенетические показатели в группах детей и взрослых 

статистически значимо отличались, за исключением кольцевых хромосом и 

симметричных обменов, что может быть связано с их малым числом. 

Интересно, что сравнение спектра хромосомных аберраций в детской 

выборке из РСО-А и Кемеровской области выявило общие тенденции. Так, 

частота хромосомных обменов у детей с воздействием из РСО-А была равна 

0,26±0,00039, тот же показатель в экспонированной группе детей из 

Кемеровской области был равен 0,22±0,43 [Druzhinin et al., 2015]. 

Анализ цитогенетических показателей по половому признаку не выявил 

существенных отличий. Изучение пристрастия к курению не позволило 

однозначно интерпретировать результаты. 

Таким образом, данные, полученные в ходе многолетнего 

цитогенетического обследования жителей РСО-А, позволяют предположить 

существование специфики фонового уровня хромосомных нарушений в 

регионе. Проведенные исследования подтверждают полезность 

использования базы данных для сравнительного изучения количественных 

характеристик цитогенетических параметров, сведения о том, что учет 

хромосомных аберраций в лейкоцитах крови человека является надежным 

методом для генетического мониторинга состояния среды, несмотря на 

известные возможные вариации в оценках уровня хромосомного мутагенеза. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Merlo%20DF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17604577
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Druzhinin%20VG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25904585
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3.2. Пространственный цитогенетический мониторинг экологически 

различных групп РСО-А 

Несмотря на многолетнюю историю исследований спонтанного и 

индуцированного мутагенеза, в вопросе о географических различиях в 

частотах хромосомных аберраций нет ясности из-за отсутствия большого 

числа унифицированных обследований [Бочков, Чеботарев, 1989]. 

Данное исследование проведено с использованием метода оценки 

частоты возникновения хромосомных и геномных мутаций в 

периферической крови жителей республики РСО-А. Исследование 

проводилось в период с 2009 по 2011 года, во время аварийных выбросов на 

одном из металлургических заводов г. Владикавказ. Из исследования 

исключали лиц с хроническими заболеваниями, подвергавшихся 

вакцинациям и рентгенодиагностическим процедурам в течение 3 месяцев до 

сбора материала. Проведено сравнение частот хромосомных нарушений в 

крови жителей населенных пунктов, расположенных в экологически 

благополучных и неблагополучных районах республики. 

3.2.1. Цитогенетическое картографирование в группе взрослых жителей 

РСО-А 

Сравнение результатов цитогенетического обследования взрослого 

населения РСО-А показало наличие значительных межгрупповых различий 

(табл. 11). Минимальные значения частот аберрантных метафаз выявлены в 

группе жителей Дигорского и Ирафского районов республики - 1,4±0,52%, 

максимальные – в Промышленном округе города Владикавказ - 3,87±0,22%, 

что выше общепринятой популяционной нормы. Из проанализированных 

районов республики максимальные значения данного показателя выявлены в 

Пригородном районе и составили 3,07±0,22% (рис. 7, 10). Из данных, 

представленных в таблице 11, следует, что средняя частота аберрантных 

метафаз в крови взрослых жителей г. Владикавказ выше, чем в среднем по 

районам республики (3,35±0,14% и 2,74±0,16%, соответственно, р<0,01; 

df=195). 
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Сравнение средних частот метафаз с хромосомными аберрациями в 

крови жителей из разных округов г. Владикавказ выявило наличие 

достоверных отличий при сравнении с группой из Промышленного округа 

(рис. 7, р<0,001; df=114). Сравнение других округов друг с другом не 

выявило статистически значимых отличий (p>0,05). 

Во всех обследованных группах преобладающим типом аберраций были 

одиночные фрагменты, увеличение частоты аберраций наблюдалось за счет 

аберраций как хроматидного, так и хромосомного типов. Анализ спектра 

хромосомных нарушений в обследованных группах взрослых показал 

существенные вариации обменных аберраций и парных фрагментов в крови 

жителей из разных мест проживаний. Так, средняя частота парных 

фрагментов на 100 клеток варьировала от 0,19±0,2 до 1,12±0,23, 

хромосомных обменов - от 0,36±0,25 до 1,07±0,21, хроматидных обменов - от 

0,17±0,05 до 0,37±0,14. Максимальные показатели всех перечисленных 

цитогенетических параметров зафиксированы в Промышленном округе г. 

Владикавказ, статистически значимые отличия выявлены для: парных 

фрагментов (р<0,01), хромосомных обменов (р<0,05), дицентрических 

хромосом (р<0,05), дицентрических хромосом с парными фрагмнтами 

(р<0,01), дицентрических хромосом без парных фрагментов (р<0,05), клеток 

содержащих более 1 аберрации (р<0,01; df=114). Следует отметить, что 

дицентрические хромосомы с парными фрагментами из всех округов г. 

Владикавказ обнаружены лишь в крови респондентов из Промышленного 

округа. Максимальные частоты полиплоидных клеток зафиксированы в 

Моздокском районе республики и в Промышленном округе г. Владикавказ - 

0,29±0,21 и 0,23±0,10 соответственно на 100 клеток. 

Анализ данных цитогенетического обследования проживающих вблизи 

промышленного предприятия, осуществляющего аварийные выбросы 

токсичных веществ в окружающую среду взрослых, по сравнению с лицами 

из отдаленных районов (более 2 км) выявили статистически значимые 

отличия всех цитогенетических показателей, за исключением кольцевых  
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Таблица 11 

Частота и спектр хромосомных аберраций в крови взрослого населения РСО-А 

Примечание. * р<0,001, **р<0,01, *** р<0,05 
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г. Владикавказ 116 15760 3,35±0,14 1,80±0,20 0,31±0,08 0,81±0,13 0,88±0,14 1,76±0,25 0,18±0,06 

районы РСО-А 81 10220 2,74±0,16 

** 

1,62±0,16 0,17±0,05 0,50±0,11 

*** 

0,55±0,12

*** 

0,83±0,17 

* 

0,12±0,05 

до 2 км от пром. зоны 93 12590 3,59±0,17 1,90±0,22 0,31±0,09 0,93±0,17 0,87±0,15 1,67±0,25 0,26±0,09 

более 2 км от пром. зоны 104 13390 2,67±0,14 

* 

1,56±0,17 

*** 

0,20±0,06

*** 

0,47±0,08 

* 

0,65±0,12

** 

1,14±0,23

** 

0,07±0,04

* 



хромосом и атипичных моноцентриков, что может быть связано с их малым 

числом (табл. 11). Исследование показало отличия уровней аберрантных 

метафаз в крови проживающих вблизи от металлургического предприятия 

респондентов по сравнению с жителями из отдаленных районов (4,3±0,5% 

против 2,8±0,3% соответственно, р<0,001; df=194). Выявлены отличия типов 

хромосомных аберраций: число парных фрагментов отличалось в 2 раза, 

хромосомных обменов - в 1,4 раза, содержащих более 1 аберрации клеток - в 

3,7 раз. Дицентрические хромосомы с парными фрагментами обнаружены 

лишь в крови респондентов, проживающих вблизи промышленного 

предприятия (0,0833±0,005, р<0,01). Кольцевых хромосом с парными 

фрагментами не обнаружено. 

Анализ средних частот аберрантных метафаз, в зависимости от половой 

 
Рис. 7. Результаты картографирования 

цитогенетических эффектов в крови 

взрослого населения г. Владикавказ. 

Средняя частота аберрантных метафаз, 

% : Промышленный округ - 3,87±0,22, 

Северо-западный округ - 3,03±0,31 

(р<0,05; df=86), Затеречный округ - 

2,70±0,24 (р<0,001; df=84); сравнение с 

промышленным округом. 

 
Рис. 8. Результаты картографи-

рования цитогенетических эффектов 

в крови взрослого населения РСО-А. 

Средняя частота аберрантных 

метафаз, %: Пригородный р-н 

3,07±0,22; Аллагирский р-н 2,4±0,43; 

Правобережный р-н 2,35±0,45; 

Кировский р-н - 2,4±0,69; 

Моздокский р-н 2,83±0,39; Ирафский 

и Дигорский р-ны 1,4±0,52. 



 106 

принадлежности, показал отсутствие достоверных отличий по этому 

показателю (р>0,05). 

Таким образом, анализ средних значений частот аберрантных метафаз и 

типов аберраций в обследованных группах взрослых жителей РСО-А из 

различных мест проживания выявил значительные вариации данных. 

Максимальные средние частоты аберрантных метафаз выявлены в крови 

жителей Промышленного округа г. Владикавказ, Пригородного и 

Моздокского районов республики, что согласуется со сведениями об объемах 

выбросов от стационарных источников по районам РСО – Алания (табл. 1). 

Результаты исследований выявили статистически значимое увеличение 

частоты аберрантных метафаз в группе проживающих вблизи от 

металлургического предприятия по сравнению с индивидами из отдаленных 

районов (проживающих на расстоянии более 2 км). В результате 

проведенного цитогенетического обследования зафиксировано повышение 

числа всех типов хромосомных аберраций в крови взрослых жителей 

промышленного региона. 

3.2.2. Цитогенетическое картографирование в группе жителей РСО-А 

детского возраста 

Сравнение результатов цитогенетического обследования детского 

населения РСО-А показало наличие значительных межгрупповых различий 

частот и спектра хромосомных аберраций (табл. 12). Минимальное значение 

средних частот аберрантных метафаз выявлено в группе детей из отдаленных 

районов республики - 1,21±0,25%, максимальное значение данного 

показателя зафиксировано в Промышленном округе г. Владикавказ - 

2,56±0,44%. 

Сравнение результатов цитогенетического анализа детей из 

Промышленного и Северо-Западного округов города Владикавказ выявило 

статистически значимые отличия частот клеток с хромосомными 

аберрациями (рис. 9; р<0,05; df=16). 



Таблица 12  

Частота и спектр хромосомных аберраций в крови детей РСО-А 
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г. Владикавказ  14 2360 2,19±0,30 1,65±0,47 0,04±0,07 0,25±0,17 0,34±0,25 0,04±0,07 

Промышленный о. 8 1300 2,56±0,44 1,92±0,61 0,08±0,13 0,39±0,26 0,39±0,42 0,08±0,13 

Северо-западный о. 6 1060 1,70±0,40*** 1,32±0,76 0 0,09±0,17 0,28±0,22 0 

районы РСО-А 19 3760 2,10±0,23 1,22±0,48 0,19±0,14 0,48±0,31 0,40±0,34 0,21±0,21 

до 2 км от пром. зоны 15 2990 2,75±0,29* 1,63±0,41 0,19±0,14 0,64±0,32*

** 

0,58±0,38 0,28±0,22*

** 

более 2 км от пром. зоны 18 3130 1,44±0,22 1,14±0,56 0,07±0,09 0,13±0,12 0,17±0,13 0 
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Средние частоты хромосомных аберраций в целом по районам 

республики и по г. Владикавказ не отличались (p>0,05, df=31), наблюдались 

отличия в спектре хромосомных аберраций. Наибольшая разница 

зафиксирована для хроматидных обменов (0,19±0,14 и 0,04±0,07 

соответственно) и парных фрагментов (0,48±0,31 и 0,25±0,17 соответственно 

на 100 клеток). В группе детей из сельских районов республики выявлено 

отличие частот клеток, содержащих более 1 аберрации (табл. 12). Сравнение 

результатов цитогенетического обследования детей, проживающих в 

Пригородном районе на правом берегу реки Терек с данными детей из 

отдаленных районов РСО-А (более 2 км от промышленной зоны) показало 

статистически значимые отличия (рис. 10; р<0,01; df=14). 

Сопоставление результатов цитогенетического обследования 

проживающих вблизи от металлургического предприятия детей и данных 

обследования из отдаленных районов (более 2 км) выявило статистически 

 
Рис. 9. Результаты картографирования 

цитогенетических эффектов в крови 

детей г. Владикавказ. Средняя частота 

аберрантных метафаз, %: 

Промышленный округ - 2,56±0,44; 

Северо-западный округ - 1,7±0,40; 

р<0,05; df=16 

Рис. 10. Результаты картогра-

фирования цитогенетических 

эффектов в крови детей в РСО-А. 

Средняя частота аберрантных 

метафаз, %: Пригородный р-н, 

правый берег - 2,9±0,39; отдаленные 

р-ны РСО-А (более 2 км от пром. 

зоны) - 1,21±0,25; р<0,01; df=14. 
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значимое увеличение частот клеток с хромосомными аберрациями 

(2,75±0,29% и 1,4±0,22% соответственно, табл. 12; р<0,001; df=31). 

Во всех обследованных группах детей преобладающим типом аберраций 

были одиночные фрагменты. Частоты парных фрагментов и дицентрических 

хромосом были выше у детей, проживающих вблизи от металлургического 

предприятия (до 2 км) по сравнению с детьми из отдаленных районов 

(p<0,05; df=31). В крови одного ребенка из с. Октябрьское Пригородного 

района зафиксированы дицентрические хромосомы с парными фрагментами. 

Кольцевых хромосом с парными фрагментами у детей представленных групп 

не выявлено. В группе детей, проживающих вблизи от металлургического 

завода, были зафиксированы метафазы, содержащие более 1 аберрации, тогда 

как в группе детей из отдаленных районов таковых не обнаружено. 

*** 

Таким образом, цитогенетическое обследование в группах взрослых и 

детей из различных мест проживания РСО-А выявило статистически 

значимые отличия частот аберрантных метафаз. Анализ типов аберраций в 

обследованных группах жителей РСО-А показал значительные вариации 

данных. 

В крови жителей г. Владикавказ и Пригородного района РСО-А 

выявлена частота аберрантных метафаз, превышающая общепринятую 

популяционную норму. В крови жителей Промышленного округа г. 

Владикавказ частоты аберрантных метафаз были максимальными и 

статистически значимо отличались от результатов обследования жителей из 

других экологических мест (р<0,001; df=132). 

Проведенное цитогенетическое обследование проживающих вблизи от 

металлургического предприятия групп показало статистически значимое 

повышение частот аберрантных метафаз по сравнению с индивидами из 

отдаленных районов (более 2 км., р<0,001; df=228). Зарегистрировано 

увеличение всех типов аберраций, повышение общего цитогенетического 

эффекта происходило, в том числе и за счет аберраций хромосомного типа. 
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Так как в исследование были включены жители не связанные 

профессионально с вредными веществами, то полученные в ходе 

цитогенетического обследования данные позволяют предположить, что 

экологические условия проживания играют определяющую роль в 

реализации цитогенетических эффектов для исследованных групп. 

Неожиданно выявленный высокий уровень цитогенетических 

нарушений в крови жителей сел можно объяснить тем, что в сельской 

местности на реализацию цитогенетических эффектов влияют 

дополнительные факторы. Поступление химических элементов, прежде всего 

тяжелых металлов, с растительной и животной пищей в организм жителей из 

сельской местности (особенно детей) может усугубить негативное 

воздействие мутагенных веществ, поступающих другими путями. О чем 

свидетельствуют сведения о загрязнении почв и водных ресурсов 

Пригородного района. Производственные сточные воды предприятий 

различных отраслей промышленности г. Владикавказ сбрасываются в р. 

Собачья Балка (Пригородный район). Пробы, отобранные в устье р. Собачья 

Балка в 2004 г. выявили превышение ПДК по следующим показателям: 

Алюминий – 10,63 ПДК, аммоний солевой – 1,14 ПДК, Железо общее - 4,05 

ПДК, Кадмий - 2,8 ПДК, Марганец 
2+

 - 6,8 ПДК, Медь - 2,6 ПДК, Молибден - 

2,3 ПДК Цинк - 16,0 ПДК, Нефтепродукты - 4,64, Вольфрам - 5,0 ПДК 

[Алборов и др., 2010]. 

Полученные результаты согласуются с выводами исследователей о том, 

что основным источником повышенного накопления экополлютантов в 

данном регионе является металлургическое производство, которое оказывает 

существенное влияние на здоровье населения [Менчинская, 2004; 

Скупневский, 2006; Ревич, 2007; Цаллагова и др., 2009]. 

3.3. Содержание тяжелых металлов (Pb, Cd) в крови жителей РСО-А 

В промышленных регионах загрязнение окружающей среды тяжелыми 

металлами вызывает особую озабоченность в связи с доказательствами 

тяжелых последствий для здоровья не только в группах, контактирующих с 
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поллютантами в профессиональных условиях, но и в популяциях, 

испытывающих высокие уровни воздействия через окружающую среду 

[Jarup, 2003; Nawrot et al., 2010; Рыбкин, Чуйков, 2012; Рыбкин и др., 2014; 

Sanders et al., 2015; Сальникова, Сизенцов, 2016; Yuan et al., 2016; Chen et al., 

2015; Attademo et al., 2016]. 

Антропогенные выбросы свинца в основном связывают с 

автомобильным транспортом, в то время как выбросы кадмия - с цветной 

металлургией и сгоранием топлива [UNEP, 2006; UNEP, 2010]. В последние 

годы многое делается для снижения выбросов токсичных веществ в 

окружающую среду, однако почвы могут оставаться загрязнёнными на 

протяжении десятилетий. Кроме того, тяжелые металлы способны 

мигрировать по пищевым цепям, биоаккумулироваться в продуктах питания 

растительного и животного происхождения, что приводит к увеличению 

негативного воздействия на здоровье детей и взрослых, потребляющих 

загрязненные пищевые продукты [Harmanescu et al., 2011; Zhuang et al., 2014; 

Chen et al., 2015; Balkhair, Ashraf, 2016; Khan et al., 2017]. Существуют 

доказательства того, что токсичность отдельных химических веществ может 

зависеть от присутствия в среде других поллютанов [Claus et al., 2014], 

тяжесть эффектов зависит от интенсивности и продолжительности 

воздействия [UNEP, 2006; Larsson, Wolk, 2016]. 

В этой связи, особый интерес представляет комплексное обследование 

включающее изучение цитогенетических параметров и содержание тяжелых 

металлов в крови индивидов, проживающих в экологически 

неблагоприятном по содержанию тяжелых металлов в среде регионе. 

Поэтому жителям РСО-А наряду с цитогенетическим анализом было 

проведено исследование содержания в крови металлов: свинца и кадмия. За 

период с января 2010 года по ноябрь 2011 года проанализировано 

содержание кадмия в крови жителей РСО-А: 26 детей со средним возрастом 

15±0,50 и 158 взрослых. Из числа взрослых обследовано 50 работников, 

связанных с вредными веществами профессионально, со средним возрастом 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nawrot%20TS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20517707
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sanders%20AP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26231505
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yuan%20W%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27803929
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27006759
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27006759
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Attademo%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27720315
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Harmanescu%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22017878
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zhuang%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24728502
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25617996
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Balkhair%20KS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26858563
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ashraf%20MA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26858563
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Khan%20ZI%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27761866
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Claus%20Henn%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24535499
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wolk%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25997435
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42±2,01 и не связанных с вредными веществами профессионально 108 

человек (средний возраст 30±1,05). Содержание свинца проанализировали в 

2011 г. в крови 16 детей со средним возрастом 15±0,59 и 73 взрослых со 

средним возрастом 31±1,44, из которых 10 человек были связанны с 

вредными веществами профессионально (средний возраст 45±4,49). 

Из представленных в таблице 13 данных следует, что обследование 

жителей РСО-А выявило высокие показатели среднего содержания кадмия в 

крови за период наблюдений. Средняя концентрация кадмия в крови во всех 

исследованных группах была значительно выше в 2010 году, когда данный 

показатель составил 9,91±0,10 мкг/л и выше. 

Таблица 13  

Содержание кадмия в крови жителей из РСО-А 

Примечание. В сравнении с не связанными с вредными веществами 

профессионально взрослыми: * р<0,05; ** р<0,001 

Содержание кадмия в крови взрослых жителей РСО-А статистически 

значимо отличалось от аналогичного показателя в группе детей (р<0,05,  

df=137). В крови лиц, профессионально связанных с вредными веществами, 

содержание кадмия в крови было выше по сравнению с контролем (р<0,001; 

df=154). Статистически значимых отличий в зависимости от 

приверженности к курению в группе лиц, связанных с вредными веществами 

профессионально, не выявлено. В группе курящих взрослых, не связанных с 

вредными веществами, напротив, выявлены достоверные отличия 

концентраций кадмия в крови по сравнению с некурящими (р<0,05). 

Обследованные 

группы 

Всего 

обследовано 

возраст Кадмий, мкг/л 

всего 2010 2011 

Конроль (дети) 26 15±0,50 5,02±0,10* 9,91±0,10 1,52±0,097 

Контроль (взрослые) 108 30±1,05 9,34±0,16 19,01±0,25 2,10±0,09 

Связанные с вредными 

веществами 

50 42±2,01 20,48±0,22*

* 

25,25±0,25 1,40±0,08 
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Содержание свинца в крови жителей РСО-А отличалось в 

исследованных группах. Максимальные концентрации данного показателя 

выявлены в группе связанных с вредными веществами профессионально лиц 

- 54,02±0,22 мкг/л, что статистически значимо отличалось от аналогичного 

показателя в группе контроля (табл. 14; р<0,05; df=68). 

Таблица 14  

Содержание свинца в крови жителей из РСО-А 

Примечание. * р< 0,05 при сравнении с не связанными с вредными 

веществами профессионально взрослыми 

Содержание свинца в крови взрослых жителей статистически значимо 

отличалось от результатов обследования в группе детей (р<0,05 df=74). 

Анализ содержания в крови тяжелых металлов в зависимости от места 

проживания обследованных показал существенные вариации концентраций 

изучаемых металлов в плазме крови (рис. 11; 12; 13). В группе взрослых 

минимальное содержание тяжелых металлов наблюдалось в крови жителей 

Дигорского и Ирафского районов республики (для свинца 28,05±0,15 мкг/л; 

для кадмия 1,68±0,12 мкг/л). Максимальные концентрации наблюдались в 

крови взрослых жителей Пригородного района республики (свинца 

78,09±0,40; кадмия 12,55±0,16). 

В крови детей наблюдаемая тенденция по содержанию тяжелых 

металлов сохранялась, при этом максимальные концентрации выявлены в 

крови детей из Промышленного округа г. Владикавказ – для свинца 

36,37±0,20 мкг/л, для кадмия 22,28±0,19 мкг/л (рис. 13, р<0,01; df=10). 

Обследованные группы Всего 

обследовано 

возраст свинец, мкг/л 

Конроль (дети) 16 15±0,59 28,84±0,17* 

Контроль (взрослые) 
63 31±1,44 43,20±0,18 

 

Связанные с вредными 

веществами   

10 45±4,49 54,02±0,22* 
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Рис. 11. Содержание кадмия в крови взрослых жителей РСО-А:       - 10 

мкг/л и более;        - не более 4 мкг/л 

Анализ содержания тяжелых металлов в крови жителей РСО-А в 

зависимости от расстояния до металлургического завода, осуществляющего 

аварийные выбросы, показал статистически значимые отличия (рис. 14; 15). 

Содержание кадмия и свинца в крови лиц, проживающих вблизи 

металлургического завода (до 2 км), было выше по сравнению с результатами 

обследования лиц из отдаленных районов (р<0,05; df=127 и 74 

соответственно). 
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Изучение временного фактора по содержанию в крови жителей РСО-А 

тяжелых металлов показало выраженные отличия концентраций свинца и 

кадмия во всех изучаемых группах (табл. 13, рис. 15 и 16). Из 

представленных в таблице 13 данных следует, что среднее содержание 

кадмия в крови респондентов в 2010 году было значительно выше по 

сравнению с аналогичным показателем в 2011 году (p<0,001). В крови 

взрослых жителей из РСО-А в марте 2011 среднее содержание свинца было 

81,7±0,24 мкг/л, к ноябрю данный показатель был равен 39,66±0,32 мкг/л. В 

крови детей данная тенденция была еще более выражена – среднее 

содержание свинца с марта по ноябрь снизилось с 61,41±0,18 мкг/л до 

17,9±0,22 мкг/л. 

 

Рис. 12. Содержание кадмия в 

крови взрослых жителей г. 

Владикавказ:        - Промышленный 

округ - 11,46±0,20 мкг/л;       - 

Затеречный округ -5,90±0,11 мкг/л, 

при р<0,05; df=68 

 

Рис. 13. Содержание кадмия в крови 

детей г. Владикавказ:          -

Промышленный округ - 2,28±0,19мкг/л;      

-    - Затеречный округ - 2,02±0,09 мкг/л, 

при р<0,01; df=10 
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Рис. 14. Содержание кадмия в крови детей и не связанных с ВП 

взрослых из РСО-А в зависимости от мест проживания (р<0,05); df=127 

 

март апрель май июнь июль октябрь ноябрь

-20

0

20

40

60

80

100

120

140

160

180

200

220

с
в
и
н
е
ц

, 
м

кг
/л

 

Рис. 15. Содержание свинца в крови жителей РСО-А с марта по ноябрь 

2011 года 

Выраженная корреляционная зависимость между содержанием тяжелых 

металлов в крови и фактором времени взятия образца наблюдалась для обоих 

исследуемых металлов: коэффициент корреляции Пирсона между 
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переменными «содержание кадмия», «содержание свинца» и «время» были 

r=-0,621202 и r=-0,417825 соответственно, p<0,001. 
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Рис. 16. Содержание кадмия в крови жителей РСО-А с марта по ноябрь 

2011 года 

При комплексном обследовании жителей РСО-А наблюдалась 

корреляционная зависимость между содержанием тяжелых металлов в крови 

и цитогенетическими параметрами: коэффициент корреляции Пирсона 

между переменными «частота хромосомных аберраций» и «содержание 

кадмия», «содержание свинца» были r=0,273, df=127 и r=0,354, df=74 

соответственно, p<0,001. 

Таким образом, проведенное обследование жителей РСО-А на 

содержание в крови тяжелых металлов  выявило высокие концентрации 

свинца и кадмия во всех тестируемых группах. Исследование показало 

высокий уровень среднего содержания кадмия в крови в 2010 году: в группе 

детей данный показатель был равен 9,91±0,10 мкг/л, в группе не связанных с 

вредными веществами профессионально взрослых - 19,01±0,25 мкг/л, что 

значительно превосходит допустимый уровень кадмия в крови – 0-2 мкг/л. 

Содержание кадмия и свинца в крови взрослых жителей РСО-А 

статистически значимо отличалось от аналогичного показателя в группе 

детей (р<0,05; df=127 и 74). Значимых отличий концентраций кадмия в 

зависимости от приверженности к курению в группе, связанных с вредными 
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веществами профессионально лиц, не выявлено. В группе курящих 

взрослых, не связанных с вредными веществами, выявлены достоверные 

отличия концентраций кадмия в крови по сравнению с некурящими (р<0,05). 

Полученные результаты согласуются с данными других авторов о 

влиянии возраста и приверженности к курению на содержание металлов в 

крови [Madeddu et al., 2013; Zhang et al., 2015]. Высокое содержание тяжелых 

металлов в крови жителей Пригородного района по сравнению с г. 

Владикавказ, видимо, можно объяснить особенностями образа жизни и 

питания жителей сельской местности. Как известно в условиях высокого 

содержания в почве солей тяжелых металлов, становится возможно их 

поступление с животной и растительной пищей [Трощак , 2002; Менчинская, 

2004; Скупневский, 2006; Засеев и др., 2012; Khan et al., 2017] в организм 

людей. Кроме того токсичные вещества, в том числе тяжелые металлы, 

попадавшие в атмосферу по розе ветров способны распространяться на 

значительные расстояния – до 30 км [Сокаев, 2008; Зангелиди, 2009; 

Бурдзиева, 2011]. Показано, что загрязнение почвы свинцом, цинком и 

кадмием обнаружено по направлению от Владикавказа в сторону сел Чермен и 

Сунжа и Чми. Значительное превышение ПДК - в 2,4-3,2 раза по содержание 

кадмия в почве обнаружено в пригородной зоне по направлению к г. Ардон. 

Показано, что с осадками в почву в среднем за год попадает Cd – 14,74 г/га, 

Pb -4604,91 г/га, Ni - 2691.39 г/га, Cu 102,5г/га, Zn - 929.96 г/га, что 

значительно больше, чем в других регионах России [Сокаев, 2010]. С 

приведенными сведениями может быть связано увеличение концентрации 

свинца и кадмия в крови обследованных жителей из сел, расположенных на 

расстоянии более чем 5 км от металлургического завода, осуществлявшего 

аварийные выбросы. 

Приведенные данные подтверждают сведения о том, что воздействие 

тяжелых металлов на организм людей на сегодняшний день остается серьезной 

проблемой, особенно для детей, которые более чувствительны к воздействию 

тяжелых металлов по сравнению с взрослыми [Отарбаева и др., 2011; Szkup-

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Madeddu%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23229279
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zhang%20LL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25836720
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Khan%20ZI%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27761866
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Szkup-Jab%C5%82o%C5%84ska%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22742795
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Jabłońska et al., 2012; Чуйков и др., 2013; Sanders et al., 2015; Chen et al., 

2015]. 

Последние эпидемиологические исследования связывают воздействие 

свинца и кадмия с этиологией развития патологий нервной и сердечно - 

сосудистой систем, риском возникновения многих видов рака, включая рак 

почек, легких, печени, кожи и желудка [Attademo et al., 2016; Orisakwe, 2014; 

Yuan, Yang, 2016]. Есть данные о способности кадмия оказывать воздействие 

на репродуктивную функцию, в значительной степени снижать 

концентрацию сперматозоидов в эякуляте и их подвижность [Benoff et al., 

2009]. 

Некоторые исследования показывают, что хроническое воздействие 

низких доз тяжелых металлов может неблагоприятно повлиять на население в 

целом [Santana et al., 2016; Fierens et al., 2016]. Показано наличие взаимного 

отягощения при действии нескольких факторов в объектах внешней среды, их 

способность к кумуляции и индукции экологически обусловленных 

заболеваний [Рыбкин, Чуйков, 2012; Claus et al., 2014; Sanders et al., 2015], 

что вызывает озабоченность и показывает необходимость проведения 

профилактических мероприятий. 

*** 

Таким образом, проведенные методом атомно-абсорбционной 

спектрометрии исследования выявили высокие концентрации свинца и 

кадмия в крови жителей РСО-А. Исследование содержания свинца и кадмия 

в крови взрослых и детей, проживающих вблизи металлургического завода, 

выявило повышенные концентрации изучаемых показателей по сравнению с 

данными лиц из отдаленных районов (р<0,001; df= 74 и 127соответственно). 

Проведенные исследования свидетельствуют о том, что в крови детей 

содержание свинца и кадмия статистически значимо отличалось по 

сравнению с взрослыми (p<0,05; df= 74 и 127соответственно). 

Наблюдаемая динамика содержания в крови тяжелых металлов 

свидетельствует о значительном снижении с течением времени 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sanders%20AP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26231505
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yuan%20W%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27803929
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yang%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27803929
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Santana%20VP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27469444
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fierens%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27729976
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sanders%20AP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26231505
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концентраций свинца и кадмия в организме обследованных жителей за 

период наблюдений. Коэффициент корреляции Пирсона между 

переменными «содержание кадмия», «содержание свинца» и «время» были 

r=-0,621202 и r=-0,417825, df=127 и 74 соответственно, p<0,001. 

Проведенные исследования показали наличие корреляционной 

зависимости между содержанием в крови тяжелых металлов и частотой 

хромосомных аберраций, p<0,001. 

Глава 3.4. Влияние афобазола на частоты хромосомных нарушений и 

содержание тяжелых металлов (Pb, Cd) в крови жителей РСО-А 

В связи с аварийными выбросами в окружающую среду на 

металлургическом предприятии группа жителей добровольно принимала 

антимутагенный препарат «афобазол» [Шредер и др., 2008; Дурнев и др., 

2009; Дурнев и др., 2010б] в суточной дозе 1 мг/кг три раза в день перорально 

на протяжении 14 дней. Обследовано 27 взрослых (средний возраст 41±2,02) 

и 5 детей (средний возраст 16±0,37) до и после приема «афобазола». 

Результаты цитогенетического обследования взрослых жителей РСО-А 

зарегистрировали статистически значимые отличия средних частот 

аберрантных метафаз до и после приема лекарственного препарата 

«афобазол» (табл. 15, 3,22±0,27% и 2,21±0,21% соответственно, р<0,001; 

df=51). 

Анализ хромосомных аберраций в группе жителей РСО-А показал 

снижение всех типов аберраций после антимутагенной профилактики (табл. 

15). Вызывает интерес снижение числа обменных аберраций после приема 

лекарственного средства, так количество хромосомных обменов снизилось с 

0,78±0,29 до 0,34±0,18 на 100 метафаз. После приема «афобазола» у 

обследованных взрослых жителей наблюдалось снижение количества 

имеющих более 1 аберрации клеток с 0,14±0,10 до 0,04±0,05 на 100 метафаз. 

Комплексное обследование, включающее анализ хромосомных 

аберраций и содержание тяжелых металлов в крови, проведено в крови 12 

взрослых жителей (средний возраст 39±4,32) до и после приема «афобазола». 
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Таблица 15 

Влияние афобазола на цитогенетические показатели крови жителей РСО-А 

Примечание. Сравнение со взрослыми до приема *р=0,0002; df=51 
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Взрослые до 

терапии 

27 41±2,02 4230 3,22±0,27 1,77±0,29 0,21±0,12 0,64±0,17 0,78±0,29 0,14±0,10 

Взрослые после 

терапии 

27 41±2,02 4980 2,21±0,21* 1,4±0,43 0,08±0,07 0,48±0,29 0,34±0,18 0,04±0,05 

Дети до терапии 5 16±0,37 1390 2,34±0,41 1,22±1,16 0,22±0,40 0,65±0,86 0,94±0,86 0,36±0,63 

Дети после терапии 5 16±0,37 700 1,60±0,47 1,00±0,40 0 0,43±0,40 0,29±0,25 0 
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Из представленных в таблице 16 данных следует, что после 

антимутагенной профилактики наблюдалось снижение среднего содержания 

тяжелых металлов в крови: свинца на 9,69 мкг/л, кадмия на 1,08 мкг/л. 

Нельзя исключать влияние временного фактора (см. главу 3.3), однако 

снижение концентраций металлов в крови обследованных было 

значительным, и для кадмия отличия были достоверны, р<0,05; df=21. 

Полученные результаты согласуются со сведениями о протекторных 

эффектах производных 2-меркаптобензимидазола по отношению к широкому 

спектру мутагенов и возможности рассматривать их в качестве наиболее 

эффективных средств среди известных антимутагенных соединений [Дурнев, 

2008а]. 

Таблица 16 

Содержание тяжелых металлов в крови взрослых жителей РСО-А до и 

после приема «афобазола» 

Примечание: *р<0,05 

Таким образом, комплексное обследование, включающее анализ 

цитогенетических параметров и содержание тяжелых металлов (свинца и 

кадмия) среди лиц, принимавших антимутагенный препарат «афобазол», 

показало, что данное лекарственное средство способно статистически 

значимо влиять на частоту клеток с хромосомными аберрациями и 

содержание кадмия в крови жителей РСО-А, подверженных техногенной 

нагрузке. Результаты исследования указывают на перспективы 

использования данного лекарственного средства с целью антимутагенной 

профилактики. 

 

Обследованные 

группы  

Обследовано возраст Свинец 

мкг/л 

Кадмий 

мкг/л 

До приема 12 39±4,32 51,50±0,22 1,98±0,09 

После приема 12 39±4,32 41,81±0,14 0,90±0,07* 
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Глава 3.5. Цитогенетическое и биохимическое обследование групп риска 

3.5.1. Частота хромосомных аберраций у жителей Северной Осетии, 

контактирующих с вредными факторами 

Гигиеническая обстановка на металлургических предприятиях все еще 

является неблагоприятной, несмотря на многочисленные усилия по 

улучшению условий труда рабочих. Остро стоит проблема обеспечения 

безопасности персонала, занятого при работах с токсичными веществами, 

часто профессиональная принадлежность является фактором токсико-

генетического риска. 

Для анализа цитогенетических эффектов в крови связанных 

профессионально с вредными веществами лиц обследовано 54 человек, 

профессионально контактирующих с вредными веществами (средний возраст 

41±1,85) за 2010 и 2011 года. Всего проведен цитогенетический анализ в 

крови 15 рабочих металлургического предприятия «ОАО Электроцинк», 33 

связанных с химическими веществами (24 сотрудника химического 

факультета Северо-Осетинского университета, 9 работников научно-

исследовательского института электронных материалов) и 6 респондентов, 

связанных с прочими вредными веществами (электросварщики и др.). 

Дополнительно обследовано 5 сотрудников административных 

подразделений (бухгалтера) «ОАО Электроцинк» со средним возрастом 

32±5,9. 

Профессиональная деятельность на металлургическом производстве 

сопряжена с тяжелой физической нагрузкой, гипертермией, эмоциональным 

напряжением; по данным СЭС (г. Владикавказ) концентрация вредных 

веществ в воздухе рабочих помещений металлургических производств 

характеризуется высокой загазованностью, запыленностью, отмечались 

превышения ПДК молибдена и кобальта в 3-4 раза, кадмия – в 5 раз 

[Чопикашвили, 1993; Алборов и др., 2015]. 

В группу, профессионально связанных с химическими веществами, 

вошли контактирующие с широким кругом органических и неорганических 
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веществ респонденты (бензол, фенол, толуол, ацетон, спирты, растворители, 

соли металлов и др.). Так как не выявлено отличий цитогенетических 

показателей в группах сотрудников химического факультета и НИИ 

электронных материалов, то данные группы были объединены в одну. В 

группу контроля вошли 24 респондента со средним возрастом 35±1,38. 

Средние частоты аберрантных метафаз и распределение типов 

хромосомных аберраций в культуре лейкоцитов связанных профессионально 

с вредными веществами лиц и результаты обследования контрольной группы 

представлены в таблице 17. Проведенный цитогенетический анализ 

зафиксировал статистически значимое увеличение средней частоты 

аберрантных метафаз в крови имеющих профессиональные вредности 

работников по сравнению с не связанными с вредными веществами 

респондентами (4,37±0,21% и 2,23±0,28% соответственно, р<0,001; df=76). 

Выявлены отличия всех исследуемых цитогенетических параметров, за 

исключением хроматидных обменов. Анализ результатов цитогенетического 

обследования продемонстрировал наибольшие мутагенные эффекты в крови 

рабочих металлургического предприятия и в группе работников 

административного подразделения «ОАО Электроцинк». В данных группах 

зарегистрированы максимальные частоты клеток с хромосомными 

аберрациями (р<0,001) и клеток, содержащих более 1 аберрации, (табл. 17, 

р<0,001). 

Обследование связанных с вредными веществами респондентов 

показало, что максимальное увеличение числа двухударных обменных 

хромосомных аберраций (дицентрических и кольцевых хромосом) 

зафиксировано в крови рабочих – 1,87 и 0,24 на 100 метафаз соответственно. 

Различия с контролем для дицентрических хромосом в 7,5 раз, для кольцевых 

хромосом - более 3 раз. В крови «химиков» число кольцевых хромосом 

соответствовало контролю, а количество атипичных моноцентриков, 

напротив, было максимальным из всех связанных с вредными веществами 

индивидов - 0,07 на 100 метафаз. 
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Таблица 17  

Частота и спектр хромосомных аберраций в крови связанных с вредными веществами работников  

Примечание. При сравнении с внезаводским контролем по критерию Манна-Уитни: * р<0,001, ** р<0,01, ***р<0,05 
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контроль 24 2760 2,23±0,28 1,56±0,24 0,11±0,07 0,29±0,10 0,25±0,13 0 

 с вредными 

веществами  

54 9300 4,37±0,21* 1,99±0,26* 0,26±0,11 1,02±0,22* 1,30±0,32* 0,30±0,10** 

 с химическими 

веществами 

33 5650 3,66±0,25* 1,84±0,33* 0,16±0,10 0,90±0,31** 1,03±0,39** 0,27±0,12*** 

рабочие  15 2520 6,04±0,47* 2,30±0,47* 0,48±0,31 1,15±0,38* 2,14±0,60* 0,40±0,23*** 

прочие 6 1130 4,10±0,6** 2,00±0,87*** 0,20±0,21 1,30±0,50* 0,80±0,62 0,30±0,22 

Работники 

администрации ОАО 

«Электроцинк» 

5 1000 5,30±0,7* 2,70±1,71*** 0 1,80±1,08** 1,50±0,44* 0,80±0,51** 
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Рис. 17. Сравнение типов хромосомных аберраций в крови жителей 

РСО-А и жителей Кемеровской области (Дружинин В.Г., 2003): 1 – не 

связанные с вредными веществами жители РСО-А, 2 - рабочие «ОАО 

Электроцинк», 3 – «химики», 4 – работники администрации ОАО 

«Электроцинк», 5 – жители Кемеровской области (контроль), 6 – 

работники алюминиевого завода Кемеровской области. 

Примечание. Сравнение с не связанными с вредными веществами жителями 

по критерию Манна-Уитни: * р<0,001, ** р<0,01, *** р<0,05. 
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В группе рабочих наблюдали статистически значимые отличия всех 

типов исследуемых аберраций, за исключением атипичных моноцентриков 

по сравнению с контролем. В крови рабочих обнаружено максимальное 

количество дицентрических хромосом с парными фрагментами (р<0,01; 

df=37). Сравнение цитогенетических показателей работников администрации 

ОАО «Электроцинк» и рабочих статистически значимых отличий не 

выявило, что можно объяснить близостью места расположения 

административного подразделения к источнику аварийных выбросов в 

атмосферу. Подтверждением чему может служить зарегистрированное 

статистически значимое повышение средней частоты клеток с 

хромосомными аберрациями в группе работников административного 

подразделения «ОАО Электроцинк» по сравнению с контролем (табл. 17; 

р<0,01; df=27). Из пяти бухгалтеров у одного обнаружено наличие двух 

клеток содержащих дицентрические хромосомы с парными фрагментами 

(р<0,05; df=27). 

Анализ результатов проведенных исследований показал отличие частот 

отдельных типов хромосомных аберраций между обследуемыми группами 

лиц, связанных с вредными веществами профессионально, которые 

проявлялись в соотношении хроматидных и хромосомных фрагментов, в 

увеличении доли обменов (табл. 17, рис. 17). 

Ранее проводимые исследования цитогенетических эффектов в крови 

работников ОАО «Электроцинк» также продемонстрировали высокий 

уровень аберраций хромосомного типа [Чопикашвили, 1993]. Регистрировали 

соотношение аберраций хромосомного и хроматидного типов у рабочих 

кадмиевого производства – 67,2% к 32,8%, молибденового производства – 

39,6% к 60,4%, кобальтового производства – 54,8% к 45,2%, соответственно. 

Что авторы связывали с контактом рабочих кадмиевого цеха с природными 

полиметаллическими рудами, имеющими сложный химический состав, 

содержащих кроме кадмия (до 25%) серебро, осмий, таллий, торий, мышьяк 

и излучающих гамма-лучи. 
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Из данных представленных на рисунке 17 следует, что изменение 

соотношения типов хромосомных аберраций ранее наблюдалось и в крови 

работников Кемеровской области [Дружинин, 2003б]. 

Проведенное цитогенетическое обследование в крови связанных с 

вредными веществами работников зависимости от пола и возраста 

невыявило. 

*** 

Проведенное обследование показало статистически достоверное 

увеличение средних частот аберрантных метафаз связанных с вредными 

веществами лиц и работников администрации «ОАО Электроцинк» по 

сравнению с контролем. Анализ показал наиболее выраженную 

подверженность рабочих «ОАО Электроцинк» воздействию комплекса 

неблагоприятных производственных факторов. Отсутствие достоверных 

отличий в группах рабочих и административных работников «ОАО 

Электроцинк» может быть связано, с одной стороны, с расположением 

рабочего места работников администрации на территории завода, 

осуществляющего аварийные выбросы, с другой стороны, нельзя исключить 

возможную адаптацию рабочих к факторам мутагенной природы, в 

результате чего ответ на дополнительное воздействие был менее выражен. 

Косвенным подтверждением чему может служить высокая индивидуальная 

вариабельность цитогенетических эффектов - в крови лиц, связанных с 

вредными веществами, выявлена частота аберрантных метафаз от 2% до 

10%; в крови рабочих «ОАО Электроцинк» от 4% до 10%. 

Представленные в данной работе сведения согласуются с имеющейся в 

литературе [Чопикашвили, 1993; Дружинин, 2003а, б] информацией об 

изменении соотношения различных типов аберраций в производственных 

выборках и стабильном увеличении доли обменов и фрагментов 

хромосомного типа. Что можно объяснить профессиональной деятельностью 

рабочих, связанной с комплексом неблагоприятных факторов – наличием в 

рабочей среде аэрозолей, содержащих вредные вещества, использованием 
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минерального сырья, высокими температурными воздействиями и 

электромагнитными и гамма излучениями. 

К категории лиц высокого генетического риска, если таковыми считать 

индивидов с частотой аберрантных метафаз, превышающей спонтанные 

показатели более чем в 4 раза, относится 3,7% обследованных работников. 

Полученные в ходе проведенного цитогенетического обследования 

имеющих профессиональные вредности работников результаты, 

продемонстрировавшие увеличение количественных показателей 

хромосомных аберраций, согласуются с известными сведениями других 

авторов [Бочков и др., 1993; Sram et al., 2004; Fucic et al., 2007; Савченко и 

др., 2008; Musak et al., 2008 и др.; Grover et al., 2010]. 

3.5.2. Частота хромосомных аберраций и показатели системы ПОЛ-АОЗ 

в крови беременных женщин 

Известна чувствительность женщин в период беременности к любым 

негативным факторам среды, ухудшение здоровья наиболее уязвимых групп 

населения напрямую связывают с возрастанием антропогенных нагрузок 

[Цаллагова и др, 2009; Майсурадзе и др., 2013]. Гестозы и анемии 

беременных выделены в числе приоритетных для г. Владикавказ, в связи с 

неблагоприятной экологической обстановкой [Попова, 2014]. Накопление 

тяжелых металлов в организме женщины является фактором риска развития 

патологии в системе мать-плацента-плод [Гаглоева, 2014]. 

Учитывая сведения об увеличении числа женщин с невынашиванием 

беременности и о двукратном росте числа больных с бактериальным 

вагинозом в зоне опасного загрязнения г. Владикавказ, проведено 

цитогенетическое и биохимическое обследование 67 женщин, проживающих 

в РСО-А, со сроком беременности 16-40 недель. В группу беременных с 

отягощенным акушерским анамнезом (ОАА) вошли 23 женщины со средним 

возрастом 31±1,57 год. К группе беременных с инфекционными 

заболеваниями (бактериальный вагиноз, цитомегаловирус, вирус простого 

герпеса, дрожжевой кольпит и уреоплазмоз) отнесены 27 женщин со средним 
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возрастом 30±0,95 лет. В контрольной группе было 17 здоровых беременных 

со средним возрастом 29±1,3 года. 

Проведенное цитогенетическое обследование показало статистически 

значимое повышение средней частоты клеток с хромосомными аберрациями 

в крови беременных женщин с ОАА и беременных с инфекционными 

заболеваниями по сравнению со здоровыми беременными (табл. 18, р<0,05, 

df=38 и р<0,01, df=42 соответственно). В крови беременных наблюдали 

широкие пределы вариаций частот аберрантных метафаз: с ОАА - от 1% до 

4%, с инфекционными заболеваниями от 2% до 7%. Тогда как у здоровых 

беременных зафиксированы колебания от 1% до 3%.  

Таблица 18  

Цитогенетическое обследование беременных женщин 

Примечание: *р<0,01, **р<0,05 по сравнению с контролем (здоровые 

беременные) 

Среди всех исследуемых групп частота клеток с хромосомными аберрациями 

была наибольшей в крови женщин с сочетанием в анамнезе 

вирусоносительства с другими нозологиями. 

Цитогенетическое обследование выявило увеличение частоты 

аберрантных метафаз выше общепринятой популяционной нормы (3%) в 

Обследованные 

группы  

Количество 

обследованных 

Количество 

проанализированных 

метафаз 

Всего клеток с 

аберрациями 

(М±m), % 

контроль 17 2100 2,06±0,31 

с ОАА 23 2500 2,86±0,33** 

с ОАА после терапии 23 2300 2,74±0,34 

с инфекционными 

заболеваниями 

27 2700 3,48±0,35* 

с инфекционными 

заболеваниями после 

терапии 

27 2700 3,75±0,37 
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группе беременных с инфекционными заболеваниями у 52 % женщин, в 

группе беременных с ОАА у 39% женщин. 

Цитогенетическое обследование беременных после проведенной 

терапии не выявило статически значимых отличий цитогенетических 

параметров (табл. 18, р>0,05). 

Результаты исследования содержания МДА и активности ферментов 

антиоксидантной защиты в крови беременных женщин представлены в 

таблице 19, анализ выявил изменение изучаемых показателей у 

инфицированных беременных женщин и беременных с ОАА. Анализ 

результатов биохимического обследования беременных женщин 

свидетельствует о повышении содержания МДА в крови больных с  

Таблица 19 

Система ПОЛ-АОЗ в крови беременных женщин РСО-А 

Примечание: *p<0,01; **р<0,05 при сравнении больных с контролем и после 

лечения 

инфекционными заболеваниями (р<0,01) и с ОАА (p<0,05) по сравнению со 

здоровыми. Исследование содержания ферментов АОЗ (церулоплазмина, 

каталазы и супероксидисмутазы) показало статистически значимые отличия 

Обследованные группы   
ЦП, мг/л 

М±m 

МДА, 

мкмоль/л 

М±m 

СОД, % 

ингибирования 

М±m 

КТ х10
4
, 

МЕ/г Нb 

М±m 

контроль 210,0±21,0 21,1±2,2 66,1±1,4 11,5±1,6 

с ОАА  308,0±29,0* 28,8±1,5** 52,0±2,4** 12,3±1,0** 

с ОАА после терапии 314,0±17,8 25,8±1,0** 50,0±3,5 11,2±0,6** 

с инфекционными 

заболеваниями  

327,1±24,1* 29,7±5,7* 

 

49,0±2,2** 10,5±1,5** 

с инфекционными 

заболеваниями после 

терапии 

339,0±27,0 31,4±6,9 52,6±2,1 9,5±1,8** 



 132 

изучаемых показателей у обследованных беременных женщин с 

инфекционными заболеваниями по сравнению с контролем (p<0,05). 

После лечения беременных с ОАА содержание в их крови МДА 

снизилось с 28,8±1,5 мкмоль/л до 25,8±1,0 мкмоль/л (p<0,05) что, видимо, 

свидетельствует об эффективности лечения. Напротив, в крови беременных с 

инфекционными заболеваниями после терапии данный показатель 

увеличился. Данный факт может быть связан с тем, что антибактериальная 

терапия способна влиять на систему ПОЛ-АОЗ, что подтверждают 

результаты исследования ферментов – незначительное увеличение 

содержания ЦП, увеличение процента ингибирования СОД и снижение 

содержания КТ (табл. 19). 

Таким образом, проведенное комплексное обследование беременных 

женщин показало увеличение уровней хромосомного мутирования, 

содержания ПОЛ и свободнорадикальных процессов в крови беременных 

женщин с ОАА и с инфекционными заболеваниями. Анализ результатов 

проведенного цитогенетического обследования выявил статистически 

значимое превышение среднего числа аберрантных метафаз в крови 

беременных с инфекционными заболеваниями и с ОАА по сравнению со 

здоровыми беременными (3,48±0,35% и 2,86±0,33% против 2,06±0,31 

соответственно). 

Представленные результаты согласуются с известными сведениями о 

мутагенном воздействии инфекционных заболеваний [Ильинских и др., 2004; 

Ильинских и др., 2005]. После лечения не выявлено значимого мутагенного 

влияния проведенной терапии, что может быть результатом снижения 

кластогенного воздействия на организм обследованных беременных, 

связанного с применяемой терапией и/или включением в ее состав 

антимутагенов. Показанное увеличение содержания МДА и изменение 

активности ферментов АОЗ в крови больных согласуется с известными 

сведениями об интенсификации свободнорадикальных процессов и 

дисбалансе в системе ПОЛ-АОЗ, наблюдаемых при большинстве острых 
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заболеваний [Попова, 2003; Попова и др., 2008; Журавлев, Зубкова, 2008; 

Кравченко, 2011; Колесникова и др., 2013]. 

3.5.3. Частота хромосомных аберраций в крови жителей РСО-А с 

нарушением репродуктивной функции 

Проблема роста числа бесплодных пар, невынашиваний беременности, 

аномалий развития эмбриона, плода и новорожденных особенно актуальна у 

населения промышленных регионов [Srám et al., 1999; Бочков, 2003]. 

В этой связи была обследована группа жителей Северной Осетии с 

нарушением репродуктивной системы, в которую вошли лица с 

нарушениями сперматогенеза, с привычной потерей беременности, а также с 

первичным бесплодием. Анализ частоты аберрантных метафаз в группе с 

нарушением репродуктивной функции выявил статистически значимые 

отличия по сравнению с группой контроля (табл. 20; р<0,001, df=128). 

Средняя частота аберрантных метафаз в культуре лейкоцитов лиц с 

нарушением репродукции была в 2 раза выше показателей здоровых 

респондентов (3,77±0,2% и 1,92±0,15%, соответственно). 

Таблица 20 

 Частота хромосомных аберраций в клетках крови жителей 

Северной Осетии 

 

Обследованные группы 
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Метафаз с 

аберрациями 

(М±m), % 

Частота 

клеток, 

содержащих 

более 1 ХА  

контроль 72 8070 1,92±0,15 0,04±0,02 

с нарушением репродукции 58 8980 3,77±0,20* 0,28±0,12*** 

с нарушением репродукции 

после терапии 

22 4200 2,48±0,24* 0,14±0,14 

Примечание: * р<0,001, ** р<0,01, *** р<0,05, df=128 

В результате проведенного цитогенетического обследования выявлены 

широкие пределы индивидуальных частот клеток с хромосомными 

аберрациями – в группе с нарушением репродукции от 1% до 9%, в группе 
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здоровых доноров  от 0 до 6%. Анализ показал статистически значимое 

увеличение частоты клеток, несущих более 1 аберрации, в группе жителей с 

нарушением репродуктивной функции по сравнению с группой здоровых 

доноров (табл. 20; р<0,05, df=128). 

Все изучаемые цитогенетические параметры в группе с нарушением 

репродуктивной функции статистически значимо отличались по сравнению с 

контролем (табл. 21). У больных наблюдалось увеличение всех типов 

аберраций - одиночных фрагментов в 1,66 раз, хроматидных обменов в 2,79 

раз, парных фрагментов в 3,39 раз, хромосомных обменов в 3,03 раз. 

Сравнение спектра хромосомных аберраций в крови здоровых и больных 

выявило изменения соотношения частот отдельных типов аберраций. 

Таблица 21 

 Спектр хромосомных аберраций в крови жителей РСО-А 

Примечание: * р<0,001, *** р<0,05, df=128 

В условиях антропогенного пресса сложно оценить вклад отсроченного 

мутагенеза в отдаленные последствия мутагенных воздействий [Бочков, 

Дурнев, 2011], в этих условиях защита от негативных воздействий на геном 

является критической проблемой охраны здоровья нынешнего и будущих 

поколений [Дурнев и др., 2013]. Из числа лиц с нарушением репродукции 22 

человека принимали селективный анксиолитик с антимутагенной и 

Обследуемые 

группы 
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контроль 1,23±0,14 0,14±0,06 0,26±0,07 0,32±0,08 1,09±0,23 

с нарушением 

репродукции 

2,04±0,35* 0,39±0,15*** 0,88±0,21* 0,97±0,22* 1,30±0,30*** 

с нарушением 

репродукции 

после терапии 

1,67±0,57 0,12±0,11 0,48±0,34 0,64±0,32 0,50±0,31 
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антитератогенной активностью - «афобазол», перорально, в суточной дозе 0,5 

мг/кг, 3 раза в день, на протяжении 14 дней. На основании данных 

цитогенетического обследования лиц с нарушением репродуктивной системы 

после приема «афобазола» было отмечено снижение частоты клеток с 

хромосомными аберрациями, доля поврежденных клеток в среднем по 

группе оказалась статистически значимо (табл. 20, р<0,001) ниже, чем до 

приема. После проведения антимутагенной терапии отмечено снижение всех 

типов аберраций (табл. 21). Наблюдалось двукратное снижение метафаз 

содержащих более 1 аберрации с 0,28±0,12% до лечения до 0,14±0,14% после 

14-дневного приема афобазола. 

Проведенное цитогенетическое обследование в группе лиц с 

нарушением репродуктивной функции из РСО-А свидетельствуют об 

увеличение уровней хромосомного мутирования в их крови выше 

общепопуляционной нормы (3%). Из 58 обследованных в крови 33 лиц с 

нарушением репродуктивной функции, то есть у 57%, выявлено увеличение 

частоты аберрантных метафаз более 3% Проведенная антимутагенная 

профилактика лекарственным препаратом «афобазол» способствовала 

снижению мутагенного давления и / или повышению устойчивости клеток 

лиц с нарушением репродукции к неблагоприятным факторам. Результаты 

обследования показали перспективы использования «афобазола» с целью 

антимутагенной профилактики у категории граждан, входящих в группу лиц 

с нарушением репродуктивной функции. 

3.5.4. Частота хромосомных аберраций и показатели системы ПОЛ-АОЗ 

в крови жителей с челюстно-лицевыми заболеваниями 

Есть данные о значительном влиянии повреждений генома на основные 

показатели, характеризующие пролиферативную активность мягких тканей 

челюстно-лицевой области и их регенераторный потенциал [Тобоев, 2010]. 

Накоплены многочисленные сведения о способности инфекционных агентов 

индуцировать цитогенетические нарушения и формировать нестабильность 

клеточного генома [Ilyinskikh, 1990; Ильинских, 2004; Ильинских и др., 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ilyinskikh%20NN%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2094117
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2005]. Так же известно, что мутагенное действие инфекционных заболеваний 

в большей степени опосредовано повышением количества активных форм 

кислорода, азота и продуктов ПОЛ [Кравченко, 2011; Зарипова, 2008]. Кроме 

того инфекционные агенты способны оказывать регуляторно-

информационное воздействие на клеточные системы поддержания 

генетической стабильности [Ильинских и др., 1990; Лукаш, 2004]. При 

инфекционной патологии снижается активность антиоксидантной системы и 

способность клетки к репарации повреждений ДНК, изменяется их 

чувствительность к различным экзогенным воздействиям [Засухина, 2011]. 

Последствия биологического мутагенеза в условиях воздействия 

экополлютантов и постоянного загрязнения окружающей среды 

непредсказуемы. Тяжелые металлы, попадая в организм человека, способны 

резко снижать иммунитет и усугублять последствия инфекций. Сами 

инфекты могут мутировать в этих условиях с формированием новых 

разновидностей болезнетворных организмов [Ильинских и др., 2005]. 

Поэтому в группе жителей РСО-А с челюстно-лицевыми заболеваниями 

был проведен анализ цитогенетических параметров и состояния системы 

ПОЛ-АОЗ. Воспалительные заболевания челюстно-лицевой области у 

больных с флегмонами, абсцессами и одонтогенными остеомиелитами 

челюстей по своей природе являются инфекционно-воспалительными 

процессами, вызываются стафилококками или ассоциацией стафилококка с 

бета-гемолитическим стрептококком. Под наблюдением находились 32 

больных с челюстно-лицевыми заболеваниями (28 мужчин и 8 женщин) в 

возрасте от 18 до 53 лет (35±2,86 лет). Из исследования исключались 

больные с тяжелой сопутствующей патологией и хроническими 

воспалительными заболеваниями в фазе обострения. Группу контроля 

составили 25 здоровых лиц.  

При цитогенетическом анализе последствий заболеваний челюстно-

лицевой области зафиксировано статистически значимое повышение средней 

частоты клеток с хромосомными аберрациями в крови больных по 
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сравнению с контролем (4,50±0,35% и 2,04±0,28% соответственно; табл. 22, 

р<0,001, df=54). Анализ спектра хромосомных аберраций выявил увеличение 

всех типов аберраций в крови больных, для одиночных фрагментов и 

аберраций хромосомного типа отличия были статистически значимы, при 

р<0,001 и р<0,05 соответственно, df=54. Из числа больных с заболеваниями 

челюстно-лицевой области у 58% выявлена частота хромосомных аберраций, 

превышающая общепринятые популяционные нормы (3%). 

Наибольшие цитогенетические эффекты выявлены в крови больных с 

остеомиелитом, частота аберрантных метафаз в данной группе была равна 

5,78±0,55. У больных с абсцессами и флегмонами данный показатель был 

значительно ниже - 3,17±0,51% и 3,33±0,73% и цитогенетические показатели 

крови в целом были сопоставимы (табл. 22). 

Цитогенетические исследования в крови лиц с заболеваниями челюстно-

лицевой области показали увеличение частоты хромосомных аберраций 

преимущественно за счет парных фрагментов и хромосомных обменов. 

Хромосомные обмены в крови больных были представлены 

преимущественно дицентрическими хромосомами – 56%. Частоты 

хромосомных обменов во всех группах больных были сопоставимы, тогда 

как число парных фрагментов было значительно выше в группе больных с 

остеомиелитом. Увеличение числа полиплоидных клеток было также 

наиболее выражено в данной группе больных (табл. 22). 

Анализ результатов цитогенетического обследования лиц с челюстно-

лицевыми заболеваниями после проведенного лечения выявил снижение 

средних частот аберрантных метафаз с 4,50±0,35% до 3,09±0,30%; р<0,05, 

df=60. При этом наблюдалось снижение всех цитогенетических показателей. 

Проведенные исследования в крови больных с заболеваниями челюстно-

лицевой области на содержание малонового диальдегида и ферментов 

антиоксидантной защиты выявили нарушения в системе ПОЛ-АОЗ. Анализ 

результатов крови больных показал статистически значимые отличия  
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Таблица 22 

Цитогенетическое обследование жителей РСО-А с челюстно-лицевыми заболеваниями 

Примечание. * p<0,001 сравнение с контролем, df=54, ** p<0,05 сравнение до и после лечения, df=60
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контроль 25 2500 2,04±0,28 1,48±0,24 0,08±0,05 0,24±0,09 0,24±0,11 0,04±0,04 

до лечения 31 3600 4,50±0,35* 2,61±0,16 0,11±0,08 1,22±0,44 0,72±0,19 0,31±0,16 

 абсцесс 12 1200 3,17±0,51 2,00±0,17 0 0,50±0,23 0,67±0,45 0,17±0,11 

флегмона 6 600 3,33±0,73 2,33±0,21 0 0,33±0,21 0,66±0,21 0,17±0,17 

остеомиелит 13 1800 5,78±0,55 3,11±0,24 0,22±0,15 2,00±0,83 0,78±0,22 0,44±0,31 

после лечения 31 3600 3,09±0,30** 2,09±0,21 0,10±0,07 0,73±0,17 0,27±0,11** 0,16±0,18 
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концентраций МДА, СОД, КТ и ЦП по сравнению со здоровыми донорами 

(табл. 23; p<0,05). Снижение % ингибирования СОД и содержания каталазы  

на фоне роста ПОЛ свидетельствует об усилении свободно-радикальных 

процессов в организмах больных. Наибольшее увеличение содержания МДА 

наблюдалось у больных с остеомиелитом, увеличение активности 

церулоплазмина при этом можно рассматривать как компенсаторное 

повышение. 

Таблица 23 

 Биохимическое обследование жителей РСО-А с челюстно-лицевыми 

заболеваниями 

Примечание. * p<0,05 сравнение с контролем, ** p<0,05 сравнение 

до и после лечения 

Результаты обследования больных с челюстно-лицевыми заболеваниями 

после лечения свидетельствуют о стабилизации показателей системы ПОЛ-

АОЗ в их крови после проведенной терапии (табл. 23). 

Таким образом, результаты анализа цитогенетических и биохимических 

данных крови больных с челюстно-лицевыми заболеваниями подтверждают 

предположение об увеличении мутирования при патологических состояниях, 

сопровождающихся возникновением окислительного стресса. Результаты 

цитогенетического обследования свидетельствуют о наибольшей 

подверженности влиянию мутагенных факторов (эндогенной и/или 

экзогенной природы) больных с остеомиелитом. О чем также 

свидетельствует наличие частоты аберрантных метафаз выше общепринятых 

 

Диагноз 
ЦП,  мг/л 

М±m 

МДА, 

мкмоль/л 

М±m 

СОД, % 

ингибирования 

М±m 

КТ х10
4
, МЕ/г Нb 

М±m 

здоровые 119±9,15 21±1,14 70±1,55 15±1,16 

до лечения 200±12,88* 28±1,44* 52±1,97* 10±0,35* 

 абсцесс 160±13,8 26±1,81 54±1,24 10±0,51 

флегмона 224±13,95 29±1,68 48±1,92 9±0,73 

остеомиелит 211±11,41 30±1,08 53±1,55 9±0,22 

после лечения 125±12,84** 25±1,25 63±1,23 16±0,39** 
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популяционных норм (3%) у большинства больных с заболеваниями 

челюстно-лицевой области - у 58%. 

Снижение мутагенной нагрузки и оксидативного стресса после лечения 

может свидетельствовать об эффективности антибактериальной терапии при 

включении в состав стандартной схемы аскорбиновой кислоты. 

Глава 3.5.5. Частота хромосомных аберраций и показатели системы 

ПОЛ-АОЗ в крови детей с гастродуоденальными заболеваниям 

Многие авторы  связывают тенденцию к увеличению 

распространенности гастродуоденальных заболеваний с ухудшением 

экологической ситуации [Бораева, Матвеева, 2014]. Особое внимание 

уделяется детям, поскольку они наиболее чувствительны к негативным 

факторам окружающей среды по сравнению с взрослыми [Holland et al., 

2011]. Считается, что Helicobacter pylori присутствует в желудках, по 

крайней мере, половины населения мира и инфицирование, как правило, 

происходит в детстве [Фазулина, Абдулина, 2011; Suzuki et al., 2012]. 

Оксидативный стресс, провоцируемый Helicobacter pylori, уже на ранних 

стадиях хронического гастрита создает серьезную опасность инициации 

гастроканцерогенеза [Букин, Драудин-Крыленко, 2000; Ferreira et al., 2008; 

Китаева, 2010; Chaturvedi et al., 2011; Shimizu et al., 2012; Tan et al., 2012; 

Hardbower et al., 2013; Sepulveda, 2013]. 

В рамках данного исследования было проведено определение уровней 

хромосомных аберраций в культуре лейкоцитов и системы ПОЛ-АОЗ в крови 

детей с различными заболеваниями гастродуоденальной области и разной 

степенью инфицированности Helicobacter pylori. Также изучено влияние 

терапии различными лекарственными комплексами, в том числе 

включающими лекарственный препарат, обладающий потенциальным 

мутагенным эффектом (метронидазол), и антимутагены (аскорбиновая 

кислота, веторон, димефосфон, «Рекицен-РД» и фитококтейль «Биоритм 

РС»). 
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Средние частоты клеток с аберрациями в культуре лейкоцитов детей с 

заболеваниями гастродуоденальной области и в контрольной группе 

представлены в таблице 24. Анализ результатов проведенного 

цитогенетического обследования выявил статистически значимое отличие 

средней частоты аберрантных метафаз в крови больных детей по сравнению 

со здоровыми (1,9±0,15% и 0,9±0,16% соответственно, р<0,001, df=249). 

Проведенное исследование в крови больных детей продемонстрировало 

широкие пределы вариаций частот аберрантных клеток - от 0 до 10%, тогда 

как в группе контроля - от 0 до 4%. Что, видимо, свидетельствует о широкой 

вариабельности хромосомной изменчивости у больных детей. Результаты 

обследования детей с заболеваниями гастродуоденальной области показали 

увеличение частоты полиплоидных клеток в их крови (табл. 24; р<0,001, 

df=249). 

Результаты цитогенетического обследования детей с заболеваниями 

гастродуоденальной области показали наиболее выраженные нарушения 

наследственного аппарата в крови детей с язвенной болезнью желудка и/или 

двенадцатиперстной кишки (2,8±0,29%), минимальные - с 

гастродуоденитами (1,8±0,18%; р<0,01). Сравнение результатов 

цитогенетического обследования детей с гастродуоденальной патологией, 

ассоциированной с Helicobacter pylori, выявили статистически значимые 

отличия средней частоты хромосомных аберраций по сравнению с больными 

детьми, не инфицированными Helicobacter pylori (р<0,001, df=213). Из 

данных, приведенных в таблице 24, следует, что с увеличением степени 

инфицированности детей средняя частота аберрантных метафаз возрастает с 

1,5±0,21% до 2,6±0,24%. 

Проведенные исследования системы ПОЛ-АОЗ в крови выявили 

отличия средних показателей у всех детей с гастродуоденальными 

заболеваниями по сравнению со здоровыми (рис. 19- 22). Анализ результатов 

показал, что наиболее выраженное повышение концентраций МДА 

наблюдалось в крови детей с язвенной болезнью и с резко положительными 
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Таблица 24 

 Частота хромосомных аберраций в крови детей с гастродуоденальными заболеваниями с разной степенью 

инфицированности Helicobacter pylori 

Примечание. * р<0,001 по сравнению со здоровыми, **р<0,001 по сравнению с не инфицированными больными 
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контроль 36 3600 0,9±0,16 0,6±0,17 1,2±0,28 0,08 

с гастродуоденальными заболеваниями 215 21500 1,9±0,15* 2,1±0,18 1,7±0,18 0,3* 

 с язвенной болезнью 64 6400 2,8±0,29 3,1±0,42 2,5±0,40 0,2 

с гастритом 59 5900 2,4±0,26 2,8±0,38 2,2±0,28 0,04 

с гастродуоденитом 92 9200 1,8±0,18 2,1±0,27 1,5±0,24 0,3 

тест на наличие H. pylori отрицательный  71 7100 1,5±0,21 1,5±0,27 1,5±0,35 0,2 

слабоположительный 96 9600 2,2±0,22 2,1±0,30 2,3±0,34 0,4 

резкоположительный 48 4800 2,6±0,24** 3,2±0,37 2,2±0,31 0,4 
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результатами тестов на наличие Helicobacter pylori по сравнению с детьми с 

другими гастродуоденальными заболеваниями и отрицательными 

результатами геликобактерного теста. 

Так, у инфицированных Helicobacter pylori детей средняя концентрация 

МДА составила 23±0,5 мкмоль/л, у больных детей с отрицательным 

 Рис. 19. Содержание МДА 

(мкмоль/л) в крови детей: 1- 

здоровые, 2 – с 

гастродуоденальными 

заболеваниями, 3- с язвенной 

болезнью, 4 – с гастритом, 5- с 

гатродуоденитом 

 Рис. 20. Содержание МДА (мкмоль/л) в 

крови больных детей в зависимости от 

результатов геликобактерного теста: 1- 

не инфицированные Helicobacter pylori, 2 

– со слабоположительным результатом 

теста на Helicobacter pylori, 3 – с резко 

положительным результатом теста на 

Helicobacter pylori 

 
Рис. 21. Содержание ЦП (мг/л) в 

крови детей: 1- здоровые, 2 - с 

гастродуоденальными 

заболеваниями, 3- с язвенной 

болезнью, 4 – с гастритом, 5- с 

гатродуоденитом 

 Рис. 22. Процент ингибирования СОД в 

плазме крови детей в зависимости от 

результатов геликобактерного теста: 1- 

не инфицированные Helicobacter pylori, 2 

– со слабоположительным результатом 

теста на Helicobacter pylori, 3 – с резко 

положительным результатом теста на 

Helicobacter pylori 
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результатом теста - 18±0,3 мкмоль/л, а у здоровых детей 16±1,0 мкмоль/л. 

Повышение содержания МДА у больных сопровождалось увеличением 

активности ферментов АОЗ, что, видимо, можно рассматривать как 

компенсаторное повышение (рис. 19-22). Полученные результаты 

исследований системы ПОЛ-АОЗ свидетельствуют об интенсификации 

свободнорадикальных процессов у больных детей с гастропатологиями. 

 Анализ результатов цитогенетического обследования детей после 

лечения выявил индивидуальные различия в чувствительности соматических 

клеток больных к действию лекарственных средств. У некоторых больных 

наблюдалось снижение уровня кластогенеза, однако, у большинства детей  

Таблица 25 

 Влияние эрадикационной терапии на частоту хромосомных аберраций у 

детей с гастродуоденальными заболеваниями 

 Примечание. Сравнение с результатами до терапии * р<0,001; ** 

р<0,01; *** р<0,05 

наблюдался рост хромосомных аберраций после стандартной терапии (СТ) - 

средний уровень хромосомных нарушений после эрадикации увеличился по 

сравнению с результатами наблюдаемыми до лечения (табл. 25, р≤0,001). 
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до лечения 215 21500 1,9±0,09 1,2 0,2 0,7 0,2 0,7 0,3 

После СТ 123 12300 3,1±0,16* 1,8 0,2 0,74 0,6 0,8 0,4 

Схема 1 10 1000 3,5±0,58** 2,3 0,3 0,7 0,6 1,6 0,2 

Схема 2 22 2200 3,8±0,40 1,7 0,3 0,7 1,2 1,2 0,7 

Схема 3 20 2000 4,2±0,45* 1,6 0,2 1,2 1,4 0,4 0,2 

Схема 4 19 1900 2,8±0,38*** 1,1 0,2 0,3 1,2 2,9 0,4 

Схема 5 18 1800 3,8±0,45* 1,2 0,1 0,9 1,4 2,3 0,3 

Схема 6 17 1700 2,3±0,36 0,9 0 0,9 0,9 1,1 0 

Схема 7 17 1700 2,3±0,36 1,0 0 1,0 0,7 1,0 0,7 
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 Сравнение результатов цитогенетического анализа больных детей до и 

после проведенной терапии стандартными схемами без включения 

антиоксидантных препаратов (АОП) показало статистически значимое 

повышение средней частоты аберрантных клеток после лечения (1,9±0,39% 

против 3,1±0,16% соответственно; р<0,001). Максимальная частота 

аберраций наблюдалась у детей после терапии комплексами включающими 

метронидазол (табл. 25, р<0,001) и фуразолидон (р<0,05 для схемы 4 и 

р<0,001 для схемы 5). Цитогенетический анализ детей после лечения 

схемами 6 или 7 не выявил статистически значимого увеличения частоты  

хромосомных аберраций. 

 Таблица 26 

 Влияние ЭТ на частоту хромосомных аберраций у детей с 

гастродуоденальными заболеваниями при параллельном приеме АОП 

 Примечание: сравнение со стандартной терапией без антиоксидантного 

препарата *р<0,001; **р<0,05 

Результаты цитогенетического обследования детей с 

гастродуоденальными заболеваниями показали, что включение 

антиоксидантных препаратов в стандартную схему терапии снижает 

ожидаемый рост частоты аберрантных клеток в культурах лейкоцитов (табл.  

обследованные  
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СТ без АОП  123 12300 3,1±0,16 1,8 0,2 0,74 0,6 0,8 0,4 

СТ с АОП, в т.ч.  92 9200 1,6±0,13* 0,6 0,2 0,7 0,4 1,1 0,4 

 СТ+ витамин С 21 2100 1,4±0,26* 0,3 0,2 0,8 0,2 1,4 0,5 

СТ+веторон 19 1900 1,8±0,31* 0,9 0,2 0,5 0,4 0,5 0,5 

 СТ+рекицен-РД 18 1800 1,6±0,30* 0,5 0 0,8 0,8 1,8 0,2 

 СТ+демифосфон 19 1900 2,3±0,34** 1,1 0,3 0,9 0,5 0,6 0,2 

 СТ+«Биоритм-РС» 15 1500 2,1±0,37** 0,7 0,2 0,6 0,7 0,6 0,3 
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26; 3,1±0,16% против 1,6±0,13% соответственно; р<0,001). Наибольший 

протекторный эффект выявлен для аскорбиновой кислоты, веторона и 

рекицена-РД. 

Анализ результатов исследований системы ПОЛ-АОЗ в крови детей 

после СТ выявил индивидуальные различия в чувствительности организма 

больных к действию лекарственных средств. Так, у некоторых детей после 

нее наблюдался рост содержания малонового диальдегида и активности 

ферментов АОЗ, у других детей наблюдалось снижение этих показателей. 

Однако у большинства больных после лечения стандартными схемами 

наблюдался дисбаланс системы ПОЛ-АОС, который проявлялся ростом 

содержания МДА и снижением активности ферментов АОЗ (рис. 23, 24). 

Данная тенденция особенно была заметна у детей, в схему лечения которых 

входил метронидазол, например, среднее содержание ЦП в крови детей после 

терапии схемой 2 снизилось с 125±2,5 мг/л до 83±3,4 мг/л (р<0,001), а 

концентрации МДА, напротив, выросли с 22±0,6 до 24±1,2 мкмоль/л (р<0,01). 

Исследование средних показателей биохимических анализов детей, 

которым наряду со СТ был рекомендован прием средств обладающих 

антиоксидантными свойствами, напротив, не выявило явлений дисбаланса. В 

крови данных больных наблюдалось снижение содержания продуктов ПОЛ и 

увеличение активности ферментов АОЗ (рис. 23, 24). 

Таким образом, результаты проведенного цитогенетического и 

биохимического обследования детей с гастродуоденальной патологией 

выявили увеличение частоты клеток с хромосомными аберрациями и 

нарушения системы ПОЛ-АОЗ. В крови больных детей после СТ 

лекарственными схемами, в состав которых входили метронидазол или 

фуразолидон, наблюдалось увеличение кластогенеза и явлений дисбаланса 

системы ПОЛ-АОЗ. 

Результаты обследования детей с гастродуоденальной патологией 

показали, что включение в комплекс лечения препаратов с 

антиоксидантными свойствами: аскорбиновая кислота, веторон, димефосфон, 
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«рекицен-РД» или фитококтейль «Биоритм -РС» снижает мутирование и 

дисбаланс системы ПОЛ-АОЗ. Наиболее выраженный протекторный эффект 

при включении в СТ аскорбиновой кислоты, видимо, можно объяснить не 

только ее высокой, универсальной антиокислительной активностью, 

иммуномодулирующими свойствами, но и тем, что, в отличие от других 

препаратов, применялся внутримышечный путь введения, который 

обеспечивал попадание аскорбата в кровь, минуя пищеварительную систему 

детей с заболеваниями гастродуоденальной области. 

Проведенное в группе условно здоровых школьников из РСО-А 

комплексное обследование включало цитогенетический анализ и не 

инвазивный дыхательный тест (Хелик-тест). Всего обследовано16 мальчиков 

и 35 девочек от 8 до 17 лет со средним возрастом 14±0,3 и без хронических 

заболеваний в анамнезе. В результате проведенного дыхательного теста 

 
Рис. 23. Содержание МДА 

(мкмоль/л) в крови больных 

детей: 1- здоровые, 2 - с 

гастродуоденальными 

заболеваниями до терапии, 3- 

Схема 1; 4- Схема 2; 5- Схема 3; 

6- Схема 4; 7- Схема 5; 8- Схема 

6; 9- Схема 7; 10- СТ+витамин С; 

11- СТ+веторон; 12- СТ+рекицен; 

13- СТ+димефосфон; 14- 

СТ+фитококтейль «Биоритм Р» 

Рис. 24. Содержание ЦП (мг/л) в 

крови детей: 1- здоровые; 2 - с 

гастродуоденальными 

заболеваниями до терапии; 3- 

Схема 1; 4- Схема 2; 5- Схема 3; 

6- Схема 4; 7- Схема 5; 8- Схема 

6; 9- Схема 7; 10- СТ+витамин С; 

11- СТ+веторон; 12- 

СТ+рекицен; 13- 

СТ+димефосфон; 14- 

СТ+фитококтейль «Биоритм Р» 
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условно здоровые дети были разделены на 2 группы: к первой - отнесены 

обследованные, у которых Helicobacter pylori не была выявлена; ко второй - 

инфицированные. В результате проведенного дыхательного теста 48 % 

обследованных детей являлись носителями Helicobacter pylori. 

Цитогенетическое обследование выявило статистически значимое 

увеличение средней частоты аберрантных метафаз в группе геликобактер-

положительных детей по сравнению с не инфицированными донорами 

(1,8±0,27% против 0,4±0,12% соответственно). 

Глава 3.5.6. Частота хромосомных аберраций и показатели системы 

ПОЛ-АОЗ в крови детей ликвидаторов аварии на ЧАЭС 

В связи с доказательствами наиболее выраженной чувствительности к 

неблагоприятным факторам окружающей среды детей ликвидаторов аварии 

на ЧАЭС, возможности трансгенерационной передачи нестабильности 

генома [Воробцова, 2008; Сусков и др., 2008] и повышенного канцерогенного 

риска обследованы проживающие в РСО-А дети. Цитогенетическое 

обследование детей ликвидаторов аварии на ЧАЭС показало увеличение 

частоты аберрантных метафаз по сравнению со спонтанным уровнем 

(2,9±0,27% и 0,8±0,21%, соответственно; р<0,001, df=48). Обследование 

детей ликвидаторов аварии на ЧАЭС выявило индивидуальную 

вариабельность хромосомной изменчивости - количество аберрантных 

метафаз варьировало в широких пределах (от 0 до 8 %), в группе сравнения - 

от 0 до 2 %. Из приведенных в таблице 27 данных следует, что в крови детей 

ликвидаторов аварии на ЧАЭС наблюдалось увеличение частоты всех типов 

аберраций, при этом для одиночных фрагментов и хромосомных обменов 

выявлен высокий уровень достоверности (p<0,001, df=45). Высокая частота в 

крови детей ликвидаторов аварии на ЧАЭС хромосомных обменов, которые 

были представлены дицентрическими (0,34±0,17%) и кольцевыми 

хромосомами (0,13±0,07%), а также атипичными моноцентриками 

(0,19±0,10%) подтверждает сведения о трансгенерационной передаче 

хромосомной нестабильности у потомков участников ликвидации 



 149 

последствий аварии. В группе сравнения дицентрических хромосом и 

атипичных моноцентриков не обнаружено, зафиксирована лишь 1 кольцевая 

хромосома (0,08±0,06%). Цитогенетическое обследование показало, что у 

детей ликвидаторов ЧАЭС наблюдалось увеличение также частоты 

полиплоидных клеток по сравнению со здоровыми детьми (табл. 27, p<0,001, 

df=45). 

Таблица 27 

 Частота и спектр хромосомных аберраций у детей ликвидаторов аварии 

на ЧАЭС 

Примечание. * p<0,001 

Анализ результатов биохимического обследования детей ликвидаторов 

аварии на ЧАЭС и здоровых детей не показал статистически значимых 

отличий системы ПОЛ-АОЗ. 

Сравнение результатов данного исследования со сведениями других 

авторов показывает, что у детей ликвидаторов аварии на ЧАЭС, 

проживающих в РСО-А, цитогенетические показатели выше аналогичных 

параметров, представленных другими авторами [Агаджанян, 2008]. Так, по 

данным цитируемого исследования, частота аберрантных метафаз в крови 

детей-ликвидаторов, не испытывающих экологического давления, была равна 

2,28±0,17%, у детей-ликвидаторов из РСО-А аналогичный показатель был 

равен 2,84±0,29%. Данный факт можно объяснить увеличением проявления 

О
б

сл
ед

о
в
ан

н
ы

е 

гр
у
п

п
ы

 

К
о
л

и
ч
ес

тв
о

 

о
б

сл
ед

о
в
ан

н
ы

х
 

К
о
л

и
ч
ес

тв
о
 

п
р
о
ан

ал
и

зи
р
о

в
ан

н
ы

х
 

м
ет

аф
аз

 
В

се
го

 к
л
ет

о
к
 с

 

аб
ер

р
ац

и
я
м

и
 (

М
±

m
),

 

%
 

Аберрации (на 100 клеток) 

П
о
л

и
п

л
о
и

д
и

я
  

(н
а 

1
0
0
 к

л
ет

о
к
) 

О
д

и
н

о
ч
н

ы
е 

ф
р
аг

м
ен

ты
 

Х
р
о
м

ат
и

д
н

ы
е 

о
б

м
ен

ы
 

П
ар

н
ы

е 

ф
р
аг

м
ен

ты
 

Х
р
о
м

о
со

м
н

ы
е 

о
б

м
ен

ы
 

Здоровые 

дети 

18 1800 0,78±0,21 0,39±0,18 0,06±0,06 0,28±0,16 0,06±0,06 0,06±0,06 

Дети 

ликвида-

торов  

29 2900 2,84±0,29* 1,47±0,20

* 

0,25±0,12 0,50±0,18 0,66±0,19* 0,41±0,13* 
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нестабильности генома в крови детей ликвидаторов аварии на ЧАЭС в 

условиях антропогенной нагрузки. О чем косвенно свидетельствуют 

результаты здоровых детей из РСО-А, обследованных в аналогичный период 

времени, цитогенетические показатели которых не превышают данных 

других авторов [Севанькаев и др., 2003; Коваленко, 2012; Талан, 2012; Аль-

ани, 2015]. 

Таким образом, повышение уровня аберрантных метафаз и обменных 

аберраций хромосомного типа в крови детей-ликвидаторов, проживающих в 

РСО-А, подтверждает данные о существовании трансгенерационного 

феномена хромосомной нестабильности у потомков участников ликвидации 

ЧАЭС. Проведенные цитогенетические исследования позволяют отнести 

детей ликвидаторов ЧАЭС к группе риска и обосновывают необходимость 

антимутагенной профилактики среди них в условиях антропогенной 

нагрузки. 

*** 

Представленные в данном разделе результаты свидетельствуют о том, 

что профессиональная принадлежность является фактором токсико-

генетического риска. Анализ результатов цитогенетического исследования, 

проведенного после аварии на металлургическом предприятии, показал 

наибольшую подверженность мутагенной нагрузке рабочих и лиц 

административной службы того же предприятия. 

Зарегистрирован высокий уровень хромосомных нарушений в 

обследованных группах: 52% беременных женщин с инфекционными 

заболеваниями, 39% с ОАА, 57% с нарушением репродукции, 58% больных с 

заболеваниями челюстно-лицевой области, 18% детей с заболеваниями 

гастродуоденальной области и 34% детей ликвидаторов аварии на ЧАЭС 

имели уровень аберрантных метафаз, превышающий общепринятые 

популяционные нормы (3%). Результаты обследования продемонстрировали 

увеличение хромосомной изменчивости в группах риска, к которым можно 

отнести беременных женщин с ОАА, детей ликвидаторов аварии на ЧАЭС и 
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жителей промышленного региона при различных патологических 

состояниях. 

Цитогенетическое и биохимическое обследования жителей РСО-А, 

профессионально связанных с вредными веществами и при различных 

патологических состояниях, позволяют сделать вывод о необходимости 

проведения мониторинга персонала потенциально опасных в генетическом 

отношении производств, уделять особое внимание группам риска в условиях 

антропогенной нагрузки. 

Глава 3.6. Динамика спонтанного мутагенеза 

Классический цитогенетический анализ позволяет фиксировать 

основные типы аберраций, преимущественно нестабильного типа, которые со 

временем утрачиваются. При хроническом воздействии, за счет 

возникновения de novo, количество хромосомных аберраций может 

поддерживаться на высоком уровне. Поэтому интересным представляется 

анализ динамики цитогенетических нарушений популяции жителей 

экологически неблагополучных регионов, подверженных влиянию 

разнообразных эндогенных и экзогенных мутагенных факторов. 

3.6.1. Временные колебания спонтанного уровня хромосомных аберраций 

в крови взрослого населения 

Результаты анализа цитогенетических эффектов в крови взрослого 

населения Северной Осетии проведенного в период с 2002 по 2011 гг. 

представлены в таблицах 27 и 28. Исследование динамики частот и спектра 

хромосомных аберраций продемонстрировало тенденцию к увеличению 

хромосомных нарушений в крови взрослого населения РСО-А за период с 

2002 по 2011 гг. с 2,07±0,37% до 3,04±0,16%; пик данного показателя 

пришелся на 2009 г. - 3,26±0,25%, незначительное снижение наблюдалось в 

2005, 2006 и 2007 гг. (рис. 25). Клеток, содержащих более 1 хромосомной 

аберрации, до 2009 года не регистрировалось в крови здоровых взрослых, 

пик данного параметра зафиксирован в 2010 году. Мультиаберрантных 

клеток (если таковыми считать клетки, содержащие более 5 аберраций) за 
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период наблюдений в крови обследованных из данной группы не 

зафиксировано. 

 

 

Рис. 25. Динамика частоты аберрантных метафаз в крови взрослых 

жителей РСО-А 

Проведенные цитогенетические исследования выявили существенные 

колебания всех типов хромосомных аберраций в крови взрослого населения 

РСО-А за изучаемый период (табл. 28). Анализ динамики цитогенетических 

показателей позволил выявить стабильное увеличение с течением времени 

количества ацентрических фрагментов. Для хроматидных обменных 

аберраций были характерны значительные колебания от 0 до 0,36±0,10 на 100 

клеток. Из представленных в таблице 29 данных следует, что изменение числа 

хромосомных обменов за период с 2002 по 2008 гг. было не существенным, 

увеличение данного показателя наблюдалось после 2009 года. До 2009 года 

дицентрических хромосом с парными фрагментами не фиксировали в крови 

здоровых жителей РСО-А, пик данного биомаркера зарегистрирован в 2010 

году, когда он был выявлен в крови 8% обследованных респондентов. 
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Таблица 28 

 Динамика частоты хромосомных аберраций в клетках крови здоровых взрослых жителей Северной Осетии 

Год 

К
о
л
и

ч
ес

тв
о
 

о
б

сл
ед

о
в
ан

н
ы

х
 

К
о
л
и

ч
ес

тв
о
 м

ет
аф

аз
 Метафаз с аберрациями (М±m), % Пробелы (на 100 клеток) Частота клеток, содержащих более 

1 ХА (на 100 клеток) 

всего мужчины женщины всего мужчины женщины всего мужчины женщины 

2002-

2003 

15 1500 2,07±0,37 2,75±0,82 1,82±0,40 0,40±0,21 0 0,55±0,28 0 0 0 

2004 26 2950 2,18±0,27 3,41±0,61 1,63±0,28 0 0 0 0 0 0 

2005 9 900 1,67±0,43 0 1,67±0,43 0 0 0 0 0 0 

2006 22 2200 1,59±0,27 1,50±0,61 1,61±0,30 0,14±0,10 0,25±0,25 0,11±0,10 0 0 0 

2007 8 800 1,75±0,46 0 1,75±0,46 1,30±0,82 0 1,30±0,82 0 0 0 

2008 8 800 2,50±0,55 2,50±0,78 2,50±0,78 0,13±0,13 0 0,25±0,25 0 0 0 

2009 51 5100 3,26±0,25 3,50±0,92 3,23±0,26 3,12±0,39 4,50±0,65 3,00±0,42 0,14±0,06 0 0,15±0,06 

2010 58 8650 3,06±0,19 3,40±0,36 2,95±0,22 1,15±0,26 1,22±0,44 1,11±0,31 0,17±0,09 0,20±0,21 0,16±0,09 

2011 88 12230 3,04±0,16 3,42±0,32 2,92±0,18 0,84±0,22 0,99±0,62 0,79±0,22 0,16±0,07 0,27±0,25 0,11±0,05 
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Таблица 29 

 Динамика типов хромосомных аберраций в клетках крови здоровых 

взрослых жителей Северной Осетии 

Сопоставление частот хромосомных аберраций в крови обследованных 

взрослых жителей Северной Осетии и данных литературы показывает, что 

средняя частота аберрантных метафаз в исследуемом регионе до 2009 года 

соответствовала данным других авторов [Болтина, 2007; Любимова, 2007, 

Sram et al., 2007а; Чеботарев, 2001]. Сравнение спектра хромосомных 

аберраций у жителей РСО-А с результатами других исследований выявили 

отличия, которые зависели от периода исследований. Так, число 

дицентрических хромосом в крови жителей РСО-А в 2006 году было равно 

0,05±0,046 на 100 клеток, что не превышает данных по спонтанному 

мутагенезу, характерных для других популяций [Бочков, 2001; Дружинин, 

2003б]. Однако уже в 2010 году данный показатель в крови взрослого 

здорового населения РСО-А существенно увеличился до 0,72±0,18 на 100 

клеток. 

Таким образом, результаты цитогенетического обследования в целом 

показали тенденцию к увеличению числа хромосомных аберраций в крови 

здоровых взрослых жителей РСО-А за период с 2002 по 2011гг. 

Зафиксированная динамика частоты клеток с хромосомными аберрациями 

связанна с числом парных фрагментов и обменных аберраций, показатели 

Год 

 Аберраций (на 100 клеток) 

Одиночные 

фрагменты 

Хроматидные 

обмены 

Парные 

фрагменты 

Хромосомные 

обмены 

2002-2003 1,60±0,21 0 0,20±0,11 0,27±0,15 

2004 1,22±0,22 0,14±0,07 0,54±0,16 0,31±0,14 

2005 1,00±0,47 0,22±0,15 0,22±0,15 0,22±0,24 

2006 0,82±0,20 0 0,64±0,19 0,14±0,10 

2007 0,75±0,31 0,25±0,25 0,63±0,42 0,13±0,13 

2008 1,63±0,57 0 0,50±0,19 0,38±0,18 

2009 1,53±0,15 0,26±0,08 0,80±0,13 0,86±0,17 

2010 1,67±0,24 0,09±0,05 0,74±0,17 0,84±0,20 

2011 1,85±0,24 0,36±0,10 0,60±0,15 0,64±0,13 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sram%20RJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17070509
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которых за период наблюдений увеличились в разы. Полученные 

цитогенетические данные по спонтанному мутагенезу в крови взрослого 

населения РСО-А зависели от года обследования. 

Результаты многолетнего мониторинга за цитогенетическими 

эффектами в крови взрослого населения РСО-А показали выраженные 

стабильно воспроизводящиеся кластогенные влияния с четкой тенденцией к 

увеличению. За изучаемый период максимальных значений 

цитогенетические биомаркеры достигли в 2009 году и оставались высокими в 

2010 и 2011 годах. 

3.6.2. Временные колебания спонтанного уровня хромосомных аберраций 

в крови детей 

Анализ цитогенетических эффектов среди населения Северной Осетии 

детского возраста проведенный в период с 2005 по 2011 гг. выявил 

значительные колебания частоты аберрантных метафаз (табл. 30). 

Обследование показало тенденцию к увеличению частоты аберрантных 

метафаз в крови детей с 0,50±0,25% в 2005 г. до 1,85±0,20% в 2011 г., 

максимальный рост данного показателя выявлен в 2010 г. и составил 

2,66±0,44% (рис. 26). 

 

Рис. 26. Изменение во времени частоты хромосомных аберраций в крови 

детей из РСО-А 
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Таблица 30 

 Динамика частоты хромосомных аберраций в клетках крови здоровых детей из Северной Осетии 

год 

К
о
л
и

ч
ес

тв
о
 

о
б

сл
ед

о
в
ан

н
ы

х
 

П
р
о
ан

ал
и

зи
р
о

в
ан

о
 

м
ет

аф
аз

 
Метафаз с аберрациями (М±m), % Пробелы (на 100 клеток) Частота клеток, содержащих 

более 1 ХА (на 100 клеток) 

всего Мальчики Девочки всего Мальчики Девочки всего Мальчики Девочки 

2005 8 800 0,50±0,25 0,50±0,35 0,50±0,35 2,13±0,40 2,25±0,48 2,00±0,71 0 0 0 

2006 10 1000 1,00±0,32 0,67±0,33 1,50±0,61 0,40±0,27 0 1,00±0,58 0 0 0 

2007 18 1800 1,33±0,27 1,00±0,30 1,86±0,51 0,67±0,31 0,27±0,14 1,29±0,75 0 0 0 

2008 38 3800 0,63±0,13 0,71±0,20 0,57±0,16 0,95±0,24 1,06±0,32 0,81±0,36 0 0 0 

2010 8 1330 2,66±0,44 3,65±0,77 2,33±0,56 1,50±0,66 1,50±1,50 1,51±0,54 0,30±0,38 0,50±1,50 0,14±0,17 

2011 24 4690 1,85±0,20 1,54±0,36 1,97±0,24 0,51±0,27 0,58±0,49 0,49±0,33 0,06±0,09 0 0,09±0,13 
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Индивидуальные частоты аберрантных метафаз в 2005 и 2006 гг. были 

от 0% до 2%, в 2007 и 2008гг. от 0 до 3%, в 2010 году от 0 до 5%, в 2011 г. от 

0 до 3%. Тенденция к увеличению хромосомного мутагенеза хорошо видна и 

при рассмотрении динамики числа не имеющих хромосомных нарушений 

детей. Так, на начало мониторинга в 2005 г. таковых было 75%, на 

завершающем этапе - в 2011г. всего 4%. 

За период с 2005 по 2008 гг. клеток содержащих более 1 хромосомной 

аберрации не выявлено, в 2010 и 2011 годах данный показатель составил на 

100 клеток 0,30±0,38 и 0,06±0,09 соответственно. 

Анализ спектра хромосомных нарушений показал увеличение 

количества аберраций всех типов в крови детей РСО-А с течением времени, с 

максимумом всех изучаемых цитогенетических показателей в 2010 году 

(табл. 31). 

Таблица 31 

 Динамика типов хромосомных аберраций в клетках крови 

здоровых детей из Северной Осетии 

 

Из представленных в таблице 31 данных следует, что в 2010 году в культуре 

лейкоцитов детей зафиксированы хроматидные обмены - 0,30±0,27 на 100 

клеток, которых в предыдущие годы не наблюдалось, при этом в разы 

увеличилось количество аберраций и хроматидного и хромосомного типов. 

Анализ такого важного биомаркера как число дицентрических хромосом 

показал сходную динамику: в 2005 и 2006 гг. их не обнаружено в крови 

Год 

 Аберрации (на 100 клеток) 

Одиночные 

фрагменты 

Хроматидные 

обмены 

Парные 

фрагменты 

Хромосомные 

обмены 

2005 0,25±0,25 0,13±0,13 0,13±0,13 0 

2006 0,50±0,27 0 0,40±0,27 0,10±0,11 

2007 0,56±0,17 0 0,39±0,12 0,39±0,18 

2008 0,34±0,10 0 0,24±0,09 0,05±0,04 

2010 1,88±0,90 0,30±0,27 0,68±0,67 0,68±0,67 

2011 1,22±0,36 0,06±0,07 0,26±0,12 0,26±0,20 
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обследованных здоровых детей; пик числа дицентрических хромосом 

зафиксирован в 2010 г. - 0,53±0,48% и в 2011 г. вновь наблюдалось снижение 

данного показателя до 0,21±0,20%. Дицентрические хромосомы с парными 

фрагментами были обнаружены в крови двух детей в 2010 году. 

Сопоставление частот хромосомных аберраций в крови обследованных 

детей из Северной Осетии и данных литературы показало, что средние 

частоты аберрантных метафаз в представленном регионе до 2010 года 

соответствовали данным других авторов по спонтанному мутагенезу в 

детской популяции [Волков, Дружинин, 2001; Merlo et al., 2007; Коваленко, 

2012]. 

Таким образом, представленный по результатам многолетнего 

цитогенетического мониторинга рост аберрантных метафаз в крови 

населения РСО-А детского возраста можно интерпретировать как показатель 

усиливавшегося мутагенного влияния на их организм в период с 2005 по 

2011 годы с максимумом в 2010 году. Изученная динамика спектра 

хромосомных аберраций также свидетельствует о наибольшем мутагенном 

воздействии на организм обследованных детей в 2010 году. 

*** 

Представленные в данном разделе результаты за период исследований с 

2002 по 2011гг. свидетельствуют об увеличении хромосомной изменчивости 

у жителей РСО-А. Выявлены существенные колебания цитогенетических 

показателей, минимальные значения хромосомного мутагенеза 

зафиксированы в 2005 и 2006 гг., максимальные - в 2009-2011гг. 

Проведенное цитогенетическое исследование в крови жителей РСО-А 

свидетельствует об интенсификации мутагенеза в данной популяции и 

позволяет предположить увеличение давления антропогенных факторов на 

геном обследованных жителей после аварийных выбросов в 2009 году на 

металлургическом предприятии. 

Полученные результаты по динамике цитогенетических показателей в 

крови жителей РСО-А с пиком в 2009 году свидетельствуют о существенном 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Merlo%20DF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17604577
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влиянии факторов антропогенного характера. Что согласуется с выводами 

некоторых исследователей о том, что основным источником экополлютантов 

в данном регионе является металлургическое производство [Менчинская, 

2004; Скупневский, 2006; Ревич, 2007] и показывает необходимость усиления 

мер профилактики заболеваемости в изучаемой популяции. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

На основе построения и статистической обработки базы данных были 

получены основные количественные и качественные характеристики 

хромосомных аберраций в крови жителей Северной Осетии за период 

наблюдений с 2002 по 2011 года. В выборку включены 833 индивида, 

средняя частота клеток с хромосомными аберрациями по базе данных 

составила 2,629187±0,064738%, при частоте хроматидных фрагментов 

1,5024±0,000601 (53,1 %), парных фрагментов - 0,6319±0,000355 (22,3%), 

хроматидных обменов - 0,1892±0,000186 (6,7 %), хромосомных обменов - 

0,5078±0,000298 (17,9 %). 

По результатам корреляционного анализа всей базы данных выявлена 

зависимость исследуемых цитогенетических показателей в лейкоцитах крови 

жителей РСО-А от возраста. Высокий уровень зависимости показан для 

переменных: частота аберрантных метафаз, хромосомные обмены и 

дицентрические хромосомы с коэффициентом корреляции r = 0,429, r=0,303, 

r=0,322 соответственно, p<0,001, df=830. 

Выделение из общей базы данных детей способствовало увеличению 

достоверных отличий в тестируемых группах. В целом по базе данных 

средние частоты аберрантных метафаз в крови взрослых и детей были равны 

3,222% и 1,815%, при р<0,001, df=831. 

Анализ цитогенетических показателей по половому признаку не выявил 

существенных отличий. Изучение пристрастия к курению не позволило 

однозначно интерпретировать результаты. 

Базовая контрольная группа включала 391 индивидуума, средняя 

частота аберрантных метафаз составила 2,3299±0,08108%, при частоте 

хроматидных фрагментов 1,3836±0,000694 (55 %), парных фрагментов - 

0,5190±0,000377 (21 %), хроматидных обменов - 0,1492±0,000203 (6 %), 

хромосомных обменов - 0,4567±0,000397 (18 %). 
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Цитогенетические показатели в контрольной группе статистически 

значимо отличались от результатов исследований в группе с воздействием 

(р<0,001, df=831). 

Результаты обследования работников, связанных с вредными 

веществами профессионально, показали высокий уровень цитогенетических 

нарушений в их крови (р<0,001). Исследования показали наибольшую 

подверженность мутагенным эффектам рабочих металлургического 

предприятия, в крови которых зафиксированы максимальные показатели 

средних частот хромосомных аберраций - 6,04±0,47%. К категории лиц 

высокого генетического риска, если таковыми считать индивиды с частотой 

аберрантных метафаз, превышающей спонтанный уровень более чем в 4 раза, 

можно отнести 3,7% обследованных работников. Анализ спектра 

хромосомных аберраций в крови работников свидетельствует о наиболее 

выраженном увеличении аберраций хромосомного типа в крови рабочих 

металлургического предприятия, в крови которых средняя частота 

хромосомных обменов была максимальной из всех тестируемых групп и 

составила 2,14±0,60 на 100 клеток. 

Полученные в ходе цитогенетических исследований результаты 

показали снижения градиента цитогенетических эффектов в ряду: рабочие → 

административный персонал → население. Что указывает на существование 

зависимости между частотой цитогенетических нарушений и степенью 

подверженности организма производственным генотоксикантам. 

Цитогенетическое обследование лиц, проживающих вблизи от 

металлургического предприятия, осуществлявшего выбросы токсичных 

веществ в окружающую среду, зарегистрировало статистически значимые 

отличия уровней хромосомных нарушений по сравнению с респондентами из 

отдаленных районов (более 2 км, р<0,001, df=390), все анализируемые 

цитогенетические биомаркеры за исключением кольцевых хромосом и 

атипичных моноцентриков статистически значимо отличались. 

Дицентрические хромосомы с парными фрагментами были обнаружены 
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лишь в крови респондентов, проживающих вблизи промышленного 

предприятия (0,0833±0,005, р<0,01). В крови индивидов из отдаленных 

районов данный биомаркер свидетельствующий о недавнем радиационном 

воздействии не выявлен. 

Исследование содержания свинца и кадмия в крови проживающих 

вблизи от металлургического завода лиц выявило повышенные концентрации 

изучаемых показателей по сравнению с данными респондентов из 

отдаленных районов (р<0,05, df=137). 

Проведенное цитогенетическое картографирование Северной Осетии 

дает возможность суммарной генотоксической оценки параметров среды 

промышленного региона, анализ биомаркеров по всей республике 

свидетельствует о наибольшей подверженности влиянию антропогенных 

факторов населения г. Владикавказ и Пригородного района республики. 

Наличие значимых различий между частотами хромосомных аберраций 

в группах из разных районов г. Владикавказ не позволяет характеризовать 

население города как единую популяцию, сформировавшуюся под 

воздействием генотоксикантов. Население Промышленного округа г. 

Владикавказ можно выделить как наиболее подверженное давлению токсико-

генетических факторов, в группе взрослых и детей из данного округа 

зафиксирована максимальная средняя частота аберрантных метафаз 

(3,87±0,22% и 2,56±0,44% соответственно), что статистически значимо 

отличалось от результатов обследования жителей из других экологических 

мест (р<0,001). 

Среднее содержание тяжелых металлов в крови взрослой и детской 

популяций населяющих Промышленный округ также было максимальным. В 

крови респондентов из Промышленного округа г. Владикавказ обнаружено 

содержание свинца и кадмия более чем в 2 раза превышающее данные 

Затеречного округа. 

Проведенные многолетние исследования выявили существенное 

увеличение цитогенетических показателей крови обследованных жителей 
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после аварийных выбросов произошедших в 2009 году на одном из 

металлургических предприятий г. Владикавказ. Основная доля загрязнений 

воздушного бассейна г. Владикавказ после аварийных выбросов приходилась 

на оксид углерода, оксид азота и диоксид серы. Известна способность 

диоксида серы индуцировать аберрации хромосомного типа и, в частности, 

дицентрические и кольцевые хромосомы, транслокации [Nordenson et al., 

1980; Meng, Zhang, 1990; Yadav, Kaushik, 1996]. Кроме того, в состав 

выбросов металлургического предприятия ОАО «Электроцинк" входило 

около 100 различных ингредиентов, в том числе вещества 1 и 2 класса 

опасности: свинец и его неорганические соединения, оксид кадмия, мышьяк, 

марганец и его соединения, серная кислота, соляная кислота, сероводород, 

1,2-дихлорэтан и многие другие [Гос. доклад, 2009]. 

Очевидно, определенное влияние на результаты цитогенетического 

анализа в крови жителей РСО-А оказали тяжелые металлы, входящие в 

состав выбрасываемых в атмосферу веществ. Известна способность тяжелых 

металлов влиять на результаты репарации двойных разрывов [Hengstler et al., 

2003; Gastaldo et al., 2007; Morales et al., 2016] и усиливать эффекты УФ 

радиации и прочих мутагенов [Beyersmann, Hartwig, 2008]. 

Возможными причинами региональной специфики типов хромосомных 

аберраций в крови обследованных жителей Северной Осетии могло явиться 

комплексное влияние факторов антропогенной и естественной природы. 

Исследуемый регион относится к области, с потенциально повышенной 

радоновой опасностью, превышение облучения населения за счет природных 

источников над средними по РФ объясняется вкладом в дозу облучения 

данных по концентрации радона в жилых помещениях [Гос. доклад о 

состоянии санитарно-эпидем…, 2012]. 

В условиях токсико-генетического давления не исключена возможность 

накопления с годами аберраций хромосомного типа. Известна возможность 

увеличения доли носителей хромосомных аберраций обменного типа среди 

работников химических предприятий со стажем работы более 5 лет 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yadav%20JS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8569799
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kaushik%20VK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8569799
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gastaldo%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17855027
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Beyersmann%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18496671
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hartwig%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18496671
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[Харченко и др., 2014а]. Косвенным свидетельством, подтверждающим 

данный факт можно рассматривать результаты цитогенетического 

обследования и анализа содержания свинца и кадмия в плазме крови 

взрослых и детей из РСО-А, показавшие влияние возрастного фактора. 

Проведенные исследования выявили статистически значимое повышение 

содержания свинца и кадмия (р<0,05) в плазме крови взрослых по 

сравнению с детьми. 

Не исключена возможность особенностей генотипа оказывать влияние 

на полученные в результате цитогенетические параметры в популяции 

жителей РСО-А. В литературе имеются сведения о значительной вариации 

частот хромосомных обменов у жителей населенного пункта с повышенным 

фоновым содержанием в окружающей среде кадмия [Ильинских и др., 

2011а]. 

Представленные результаты, зарегистрировавшие увеличение 

цитогенетических эффектов и дисбаланс в системе ПОЛ-АОЗ в крови 

обследованных: беременных женщин, граждан с нарушением 

репродуктивной функции и больных с инфекционными заболеваниями - 

подтверждают сведения об уязвимости некоторых групп населения, которые 

можно отнести к группам риска. В крови 52% беременных женщин с 

инфекционными заболеваниями, 39% с ОАА, 57% с нарушением 

репродукции, 58% больных с заболеваниями челюстно-лицевой области, 18% 

детей с заболеваниями гастродуоденальной области и 34% детей 

ликвидаторов аварии на ЧАЭС обнаружен уровень аберрантных метафаз, 

превышающий общепринятые популяционные нормы (3%). Результаты 

обследования, продемонстрировавшие увеличение хромосомной 

изменчивости в группах риска, обосновывают необходимость 

антимутагенной профилактики среди них в условиях антропогенной 

нагрузки. 

Проведенный цитогенетический анализ среди лиц промышленного 

региона, принимавших антимутагенный лекарственный препарат 
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«афобазол», показал перспективы применения его с целью профилактики у 

жителей, подверженных техногенной нагрузке. 

Стандартная антибактериальная терапия может обладать 

генотоксическими свойствами и рассматриваться как потенциально 

мутагенная. Показано статистически значимое повышение средней частоты 

аберрантных метафаз после эрадикационной терапии (р<0,001), 

максимальная частота аберраций наблюдалась у детей после лечения 

комплексами включающими метронидазол (р<0,001) или фуразолидон 

(р<0,05). 

Показаны перспективы использования антиоксидантных препаратов с 

целью снижения неблагоприятных эффектов при лечении 

антибактериальными лекарственными средствами. Результаты 

цитогенетического обследования детей с гастродуоденальными 

заболеваниями показали, что включение антиоксидантных препаратов в 

стандартную схему терапии снижает ожидаемый рост частоты аберрантных 

клеток в культурах лейкоцитов (3,1±0,16% против 1,6±0,13% соответственно; 

р<0,001). Наибольший протекторный эффект выявлен для аскорбиновой 

кислоты, веторона и рекицена-РД. 

Таким образом, анализ результатов цитогенетического и 

биохимического обследований жителей Северной Осетии, а также 

исследование содержания тяжелых металлов в крови свидетельствуют о 

неблагоприятной экологической обстановке в регионе, сложившейся за 

анализируемый период, и значительном ее ухудшении после аварийных 

выбросов в окружающую среду на металлургическом предприятии в 2009 

году. Анализ цитогенетических данных свидетельствует об интенсификации 

мутагенных эффектов в популяции жителей РСО-А за период с 2002 по 2011 

года. 

Анализ динамики биомаркеров эффекта (хромосомные аберрации) и 

биомаркеров воздействия (содержание тяжелых металлов в крови, продуктов 

ПОЛ, активность АОС) позволяет сделать прогноз о неблагоприятных 
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биомедицинских последствиях загрязнения среды в Северной Осетии. 

Результаты исследований обосновывывают необходимость контроля над 

мутационным процессом у жителей промышленного региона и проведения 

профилактических мероприятий по охране здоровья человека, в условиях 

возможного не только прямого влияния, но и кумулятивного и 

пролонгированного эффектов. 

Анализ полученныхданных свидетельствует о необходимости 

увеличения внимания к перечисленным выше нозологиям и 

профилактическим мероприятиям, с целью снижения «мутационного груза» 

в популяции жителей промышленного региона, перспективы использования 

антимутагенов. 

Результаты показали актуальность исследований для оценки 

модифицирующего действия экологических факторов и специфики 

климатогеографических условий в конкретном промышленном регионе. 
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ВЫВОДЫ 

 

1) Фоновый уровень клеток с аберрациями хромосом в крови жителей 

РСО-А составляет в среднем 2,3±0,1%. Этот показатель у взрослых за период 

с 2002 по 2011 года увеличился с 2,1±0,4% до 3,0±0,2% (р<0,05); у детей с 

0,5±0,3% в 2005 г. до 1,9±0,2% в 2011 г. (р<0,01). Максимальные частоты 

хромосомных нарушений зафиксированы после аварийных выбросов на 

металлургическом предприятии в 2009 году, пик хромосомных нарушений в 

группе взрослых зарегистрирован в 2009 году - 3,26±0,25%, в группе детей - 

в 2010 году - 2,66±0,44%. 

2) Цитогенетическое обследование лиц, проживающих вблизи от 

металлургического предприятия, показало статистически значимое 

увеличение уровней клеток с аберрациями хромосом по сравнению с 

жителями из отдаленных районов (3,59±0,17% против 2,67±0,14%, р<0,001), 

увеличение ассоциировано с содержанием тяжелых металлов (свинца и 

кадмия) в крови обследованных лиц. 

3) Средние частоты аберрантных метафаз в крови взрослых и детей из 

Промышленного округа г. Владикавказ и Пригородного района республики 

статистически значимо (р<0,001) выше результатов, полученных при 

обследовании жителей других районов, увеличение ассоциировано с 

содержанием тяжелых металлов (свинца и кадмия) в крови лиц этих когорт 

(р<0,05). 

4) Корреляционный анализ в группе базисного контроля выявил 

высокий уровень зависимости частот аберрантных метафаз от возраста, 

p<0,001. Частоты клеток с хромосомными аберрациями в группах детей и 

взрослых составили (1,2±0,09% и 2,75±0,09% соответственно, р<0,001). 

Статистически значимых отличий между полами не выявлено. Изучение 

пристрастия к курению не позволило однозначно интерпретировать 

результаты. 
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5) В крови лиц, имеющих профессиональные вредности, выявлено 

статистически значимое увеличение частот клеток с хромосомными 

аберрациями по сравнению с группой контроля (5,2±0,3% и 2,4±0,3% 

соответственно, р<0,001). Максимальные показатели данного биомаркера 

зафиксированы в группе рабочих металлургического предприятия (6,3±0,6%, 

р<0,001). К категории лиц высокого генетического риска можно отнести 

3,7% обследованных работников. 

6) В крови 52% беременных женщин с инфекционными заболеваниями, 

39% беременных с ОАА, 57% лиц с нарушением репродукции, 58% больных 

с заболеваниями челюстно-лицевой области, 18% детей с заболеваниями 

гастродуоденальной области и 34% детей ликвидаторов аварии на ЧАЭС 

обнаружен уровень аберрантных метафаз, превышающий общепринятые 

популяционные нормы (3%). Анализ результатов больных и беременных 

женщин с ОАА показал статистически значимоые отличия содержания 

малонового диальдегида, церулоплазмина, каталазы и супероксиддисмутазы 

по сравнению с контролем (p<0,05). 

7) После эрадикационной терапии у детей с гастродуоденальными 

заболеваниями наблюдали увеличение средней частоты аберрантных метафаз 

с 1,9±0,09% до 3,1±0,16% (p<0,001). 

8) Включение антиоксидантных препаратов в стандартную схему 

терапии детей с гастродуоденальными заболеваниями снижало ожидаемый 

рост частоты аберрантных метафаз (3,1±0,16% против 1,6±0,13% 

соответственно, р<0,001). После приема лекарственного средства «афобазол» 

отмечено снижение средней частоты аберрантных клеток в крови лиц с 

нарушением репродуктивной функции с 3,77±0,20% до 2,48±0,24%, при 

р<0,001 и в когорте жителей промышленного региона с 3,22±0,27% до 

2,21±0,21%, р<0,001. 
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ПРИМЕНЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ И НАУЧНЫХ ВЫВОДОВ 

 

1) Проведенные исследования обосновывают необходимость экспертной 

оценки суммарной генотоксичности параметров среды и мониторинга за 

динамикой хромосомного мутагенеза в промышленном регионе. 

2) Необходимость выявления групп повышенного генотоксического риска в 

популяции жителей промышленного региона. 

3) Результаты позволяют рекомендовать проведение в динамике тестов в 

группах риска в рамках мероприятий детального обследования (на 

предприятиях и при профилактических осмотрах): 

1. учет хромосомных аберраций в культуре лейкоцитов периферической 

крови. 

2. анализ системы ПОЛ-АОЗ в крови (содержание малонового диальдегида, 

церулоплазмина, каталазы и супероксиддисмутазы). 

3. анализ содержания тяжелых металлов в крови (свинца и кадмия). 

4) Выявление граждан с нарушениями цитогенетических и биохимических 

показателей, с увеличением содержания тяжелых металлов в крови в ходе 

диспансеризации населения могут служить основой для активизации 

реабилитационных мероприятий, с целью предотвращения отдаленных 

цитогенетических эффектов и снижения мутационного груза. 

5) Возможность контроля и коррекции терапии, эффективности 

индивидуальных профилактических мероприятий методами анализа уровня 

хромосомных аберраций и состояния системы ПОЛ-АОЗ. 

6) Учитывать потенциальную мутагенную активность некоторых 

лекарственных средств (метронидазол, фурозалидон), способность 

подвергаться существенной модификации при комбинированной терапии и 

перспективы использования препаратов с антимутагенными свойствами 

(аскорбиновая кислота, веторон, димефосфон, «рекицен-РД», фитококтейль 

«Биоритм -РС», афобазол) с целью снижения риска для хромосомного 

аппарата. 
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