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ЦИтОГенетИчесКИе ОсОБеннОстИ БуККальнОГО ЭПИтелИЯ у шКОльнИКОв 
старшеГО вОзраста, ПрОЖИваЮЩИХ в высОКИХ И среДнИХ шИрОтаХ 

ФИЦ Кольский научный центр РАН, 184209, Апатиты

 Развитие северных регионов РФ связано с добычей и переработкой природных ресурсов, что приводит к загрязнению 
окружающей среды и делает актуальным задачи санитарно-гигиенического мониторинга. Одним из методов токси-
кологических исследований популяций человека является хорошо себя зарекомендовавший микроядерный тест на клет-
ках буккального эпителия. Отсутствие исследований по межширотному сравнению результатов цитогенетических 
исследований затрудняет сопоставление получаемых в АЗРФ результатов с данными из более южных районов.  Цель 
данного исследования состоит в сравнении цитогенетических нарушений в буккальном эпителии у двух групп школь-
ников старшего возраста, проживающих в высоких и средних широтах. Исследование проводилось в г. Апатиты Мур-
манской области (67°34′03″ с. ш., 33°23′36″ в. д.) и г. Серпухов Московской области (54° 54’ 56» с.ш., 37° 24’ 40» в.д.). 
Всего обследован 61 ребенок: 41 ребенок из г. Апатиты и 20 детей из г. Серпухова (16-18 лет). Микроядерный тест 
проводился согласно международному протоколу. Показано, что средние значения частоты встречаемости клеток с 
микроядрами в группах сравнения школьников, проживающих в высоких и средних широтах, достоверно не отличались 
и не превышали показатели для среднепопуляционной нормы. Частота встречаемости клеток с ядерными почками 
и двумя ядрами была достоверно выше в группе школьников, проживающих в средних широтах, что, в свою очередь, 
компенсируется более высокой скоростью элиминации клеток с нарушениями.  Следовательно, при сопоставлении 
данных микроядерного теста на клетках буккального эпителия вполне допустимо не учитывать широту проживания 
исследуемых групп. 

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  микроядра; буккальный эпителий; микроядерный тест; индекс репарации; высокие широты; 
Арктика.
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The Russian northern regions development is associated with the extraction and processing of natural resources, which leads to 
environmental pollution and makes the task of sanitary-hygienic monitoring relevant. Buccal micronucleus cytome assay is one 
of the toxicological methods for human population studies. Studies on the inter-latitudinal comparison of Buccal micronucleus 
cytome assay are lacking, therefore there are difficulties in comparing the results obtained in the Russian Arctic with data from 
more southern regions. The aim of this study is to compare cytogenetic abnormalities in the buccal epithelium in two groups of 
older schoolchildren living in high and middle latitudes. The study was conducted in the city of Apatity (Murmansk region, 67 ° 
34′03 ″ N, 33 ° 23′36 ″ E) and the city of Serpukhov (Moscow region, 54 ° 54 ‘56 ″ N, 37 ° 24 ‘40 “E). A total of 61 children were 
examined: 41 children from the Apatity and 20 children from the Serpukhov (16-18 years old). The Buccal micronucleus cytome 
assay was carried out according to an international protocol. It was shown that the average frequency values of the cells with 
micronucleus in the comparison groups of schoolchildren living in high and middle latitudes did not significantly differ and did 
not exceed the values for the average population norm. The frequency of cells with nuclear buds and two nucleus was significantly 
higher in the group of schoolchildren living in middle latitudes, which, in turn, is compensated by a higher rate of elimination 
of cells with impaired. Therefore, when comparing Buccal micronucleus cytome assay data, it is quite possible not to take into 
account the breadth of the studied groups.
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Введение. Согласно эпидемиологическим данным, 
заболеваемость и смертность от злокачественных ново-
образований повышена среди жителей высоких широт 
Земли. Данный  градиент отмечен как в масштабах Ев-
ропейской части России так и масштабах всей планеты 
[1–4]. При этом определенный вклад в заболеваемость 
жителей арктического региона вносят высокоширотные 
космо- и гелиофизические агенты, ассоциированные 
с солнечной активностью [5]. Проживание на Севере 
повышает чувствительность к воздействию высокоши-
ротных факторов среды и сужает адаптационный диа-
пазон.

Вместе с тем, развитие северных регионов РФ в 
большой степени связано с добычей и переработкой 
природных ресурсов, что приводит к загрязнению окру-
жающей среды и делает актуальным задачи санитарно-
гигиенического мониторинга. Одним из методов токси-
кологических исследований популяций человека являет-
ся микроядерный тест на клетках буккального эпителия, 
который хорошо себя зарекомендовал и получил доволь-
но широкое распространение [6]. В Арктической зоне РФ 
такой мониторинг проводится на Кольском полуострове 
и в Ямало-Ненецком автономном округе [7-9]. Однако, в 
литературе нет исследований по межширотному сравне-
нию, что затрудняет сопоставление получаемых в АЗРФ 
результатов с данными из более южных районов.  

Цель данного исследования состоит в сравнении ци-
тогенетических нарушений в буккальном эпителии у 
двух групп школьников старшего возраста, проживаю-
щих в высоких и средних широтах. Выбор детей стар-
шего школьного возраста для исследования обусловлен 
следующими причинами: a) дети более чувствительны к 
генотоксическим агентам, чем взрослые [10]; б) меньше 
подвержены миграции, чем взрослые; в) легче интер-
вьюируются, чем школьники младшего возраста. 

Материал и методы. Выбор исследуемых террито-
рий. Для проведения исследования необходимо было 
подобрать схожие населенные пункты, расположенные 
в разных широтах. Критериями отбора являлись схожая 
транспортная доступность, отсутствие градообразую-
щего предприятия, схожая экологическая обстановка,  
схожий уровень оказания медицинской помощи, схожий 
возрастной состав населения, общие сети поступления 
продуктов питания. 

Среди регионов России, находящихся за Полярным 
кругом, наилучшей транспортной доступностью обла-
дает Мурманская область. Город Апатиты Мурманской 
области (67°34′03″ с. ш., 33°23′36″ в. д.) является един-
ственным городом, в котором нет градообразующего 
предприятия. Транспортная доступность – автомобиль-
ная дорога, железная дорога и аэропорт (14 км). 

В качестве города-сравнения, расположенного в 
средних широтах, был выбран г. Серпухов Московской 
области (54° 54’ 56″ с.ш., 37° 24’ 40″ в.д.), поскольку он 
соответсвовал описанным выше критериям. Важным 
моментом является то, что данные муниципальные об-
разования сопоставимы между собой по качеству оказа-
ния медицинской помощи населению, по оснащенности 
диагностической аппаратурой и по профессиональному 
медицинскому составу. Имеется сходство и по демогра-
фическим показателям [3].

Исследуемые группы. Всего для исследования бук-
кального эпителия был выбран 61 ребенок: 41 ребенок 
из г. Апатиты и 20 детей из г. Серпухова. Исследование 
проводилось в школах среди  учеников 10-11 классов 

(16–18 лет). Перед началом исследования были получе-
ны  информированные согласия на участие. 

Перед взятием образцов буккального эпителия  про-
водилось интервьюирование по специальному опро-
снику, который включал в себя вопросы относительно 
питания, вредных привычек, роста, веса, вакцинации, 
употребления витаминов и медикаментозных препара-
тов, хронических и острых заболеваний, прохождения 
рентгенологических обследований, семейной истории 
относительно онкологических заболеваний, образа жиз-
ни. Также проводилось психологическое тестирование 
(Тест САН, шкала тревожности Спилберга-Ханнина).

Критерии исключения: онкологические заболевания 
в семейной истории, наличие хронических заболеваний 
легких, диабет и ожирение, курение, употребление ал-
коголя, употребление витаминов в течение месяца, про-
студные заболевания в течение месяца, прохождение 
рентгенологических исследований в течение полугода, 
использование в питании продуктов с приусадебного 
хозяйства, вегетарианство, высокий уровень тревожно-
сти.

Микроядерный тест на буккальном эпителии. Клетки 
буккального эпителия собирались путем взятия мазков 
стерильным деревянным шпателем с внутренней сторо-
ны щеки. Перед взятием образцов школьников просили 
прополоскать рот дистиллированной водой. Шпатель с 
клетками эпителия ополаскивался в буферном растворе, 
который затем переливался в пробирки по 10 мл. Образ-
цы промывались, фиксировались на предметном стекле 
и окрашивались ацетоорсеином.  Для каждого образца 
анализировалось не менее  2000 клеток при увеличении 
1000x с использованием масляной иммерсии (AXIO-
STAR PLUS, Karl Zeiss). Микроядра и другие аномалии 
ядра определяли согласно международному протоколу 
[11]. В данном исследовании определялись следующие 
показатели: a) клетки с нарушением ДНК (микроядро, 
ядерная почка, разбитое яйцо и прочие протрузии); б) 
клетки с нарушением пролиферации (двуядерные клет-
ки, круговая насечка); в) показатели клеточной смерти 
(конденсация хроматина, карирексис, пикноз, кариоли-
зис и клетки с апоптозными телами).

Все полученные данные были внесены в специаль-
ную базу данных [12]. Частота микроядер и других ано-
малий ядра представлены как средняя частота на 1000 
клеток с ошибкой. Индекс репарации рассчитывался по 
формуле:

RI = (KL + KR) / (MN + BE), 
где KL — частота встречаемости клеток с кариолизи-

сом,  KR — частота встречаемости клеток с кариорекси-
сом, MN — частота встречаемости клеток с микроядра-
ми, BE — частота встречаемости клеток с протрузией 
по типу «разбитое яйцо» [13].  Достоверность разли-
чий между группами определялась согласно критерию 
Манна-Уитни. Критический уровень для подтверждения 
нулевой гипотезу принимался в 5% (p < 0,05). Статисти-
ческий анализ был выполнен с использование пакета 
Statistica 10.0.

Результаты. Средние значения частоты клеток с 
микроядрами в исследуемых группах достоверно не от-
личалось и не превышало показатели для среднепопуля-
ционной нормы в 2-4% [14] (см. таблицу).

У школьников, проживающих в г. Серпухов, досто-
верно выше частота клеток с ядерными почками, пока-
зателями нарушения пролиферации клеток и кариолизи-
сом. А у школьников из г. Апатиты достоверно выше ча-
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стота клеток с конденсацией хроматина и апоптозными 
телами (см. таблицу).

Обсуждение. Буккальный эпителий характеризуется 
высокой скоростью обновления и, следовательно, более 
выраженной чувствительностью к мутагенам эндоген-
ной и экзогенной природы. Микроядерный тест на бук-
кальном эпителии позволяет идентифицировать как эф-
фекты, связанные с повреждением генома (образование 
микроядер и ядерных почек), так и эффекты, связанные 
с различными проявлениями вариантов гибели клеток - 
апоптоз и некроз (конденсированный хроматин в ядро, 
пикноз ядра, кариорексис и др.) [11, 15, 16]. 

Микроядра являются признанными биомаркерами ге-
нотоксического действия различных факторов. Они пред-
ставляют собой отдельную часть генетического материала 
вне основного ядра, которая является либо фрагментом 
хромосомы, образованной в результате повреждения ДНК, 
либо одной или несколькими целыми хромосомами, отста-
ющими в анафазе и не включенными в основное ядро [17]. 
Увеличение частоты клеток с микроядрами в полости рта 
является наиболее ранним проявлением риска развития ра-
ка полости рта [18]. Данное исследование показывает от-
сутствие  достоверных различий по частоте встречаемости 
клеток с микроядрами между группами школьников, про-
живающих в высоких и средних широтах.

Частота встречаемости протрузий, таких как ядерная 
почка и «разбитое яйцо», также является важным показа-
телем микроядерного теста. Механизм их появления до 
конца не изучен и все еще остается спорным. Предпола-
гается, что протрузии являются результатом дегенератив-
ных клеточных изменений [19]. Однако ряд авторов объ-
ясняют такие ядерные аномалии как результат геноток-
сических эффектов [20-22], эпигенетических процессов 
[23] или отделения части ядра во время S-фазы [24]. В то 
же время ряд исследователей предлагают рассматривать 
образование протрузий как результат цитогенетических 
нарушений, поскольку при воздействии мутагенов было 
показано значительное увеличение их частоты [25-28]. В 
то же время предполагается, что появление ядерных по-
чек может быть связано с элиминацией амплифицирован-
ной ДНК и процессами репарации ДНК [19, 23, 24, 29]. 

Для оценки степени нарушения пролиферации кле-
ток буккального эпителия учитываются клетки с двумя 
и более ядрами и круговой насечкой. Существуют дока-
зательства того, что двуядерные и многоядерные клетки 
образуются в основном в результате полиплоидизирую-
щего ацитокинетического митоза [30]. Круговая насечка 
или сдвоенное ядро образуется в процессе неполного 
митоза в результате повреждения веретена деления, ког-
да нарушается не только цитотомия, но и кариотомия 
[31]. Происхождение ядер с круговой насечкой не свя-
зано с прямым воздействием генотоксиканта на ДНК. 
Предполагается, что этот эффект возникает на заключи-
тельных этапах деления клеток [31]. 

В данном исследовании частота встречаемости 
клеток с ядерными почками и двумя ядрами была до-
стоверно выше в группе школьников, проживающих в 
средних широтах. Предыдущие наши исследования на 
клетках лимфоцитов показали, что у подростков из Сер-
пуховского района скорость деления клеток выше, чем 
у школьников из Мурманской области [32]. Возможно, 
из-за большей скорости деления клеток у школьников, 
проживающих в средних широтах, больше возникает та-
ких цитогенетических нарушений как наличие ядерных 
почек и двуядерных клеток. Однако, нельзя исключать, 
что при планировании исследования были учтены не все 
факторы.

Считается, что процесс кластогенеза может пере-
ходить в стадию мутагенеза, который в свою очередь 
может переходить в стадию канцерогенеза. Однако 
организм человека обладает гомеостазом. В клетках 
буккального эпителия гомеостаз реализуется за счет 
устранения поврежденных клеток посредством карио-
рексиса и кариолиза. Ряд авторов предлагает динамику 
канцерогенеза в буккальном эпителии отражать по-
средством индекса репарации (RI) [13, 33]. В нашем 
исследовании RI был значительно ниже у обследуемых 
в г. Апатиты, чем в г. Серпухов. Это свидетельствует 
о более высокой скорости элиминации поврежденных 
клеток у школьников, проживающих в средних широ-
тах. Следовательно, повышенная частота двуядерных 
клеток и  клеток с ядерными почками у школьников из 

Частота встречаемости нарушений

Показатель Высокие широты
г. Апатиты

Средние широты
г. Серпухов

(n=41) (n=20)
Цитогенетические нарушения, ‰

Частота клеток с микроядрами 4,0±0,51 3,4±0,37
Частота клеток с ядерными почками 2,7±0,90* 4,8±0,81
Частота клеток с протрузией «разбитое яйцо» 0,8±0,17 0,7±0,23
Частота клеток с прочими протрузиями 1.4±0.38 2,3±0,55

Показатели пролиферации, ‰
Частота клеток с двумя ядрами 2.6±0.49* 4,0±0,64
Частота клеток с круговой насечкой 0,5±0,11* 2,0±0,47

Стадии деструкции ядра, %
Частота клеток с конденсацией хроматина 4,8±0,54* 2,6±0,52
Частота клеток с кариолизисом 63,1±2,43* 79,7±2,40
Частота клеток с кариорексисом 0,2±0,03 0,1±0,05
Частота клеток с кариопикнозом 0,4±0,07 0,5±0,14
Частота клеток с апоптозными телами 4,1±0,54* 1,6±0,54
RI 19,3±2,61* 25,3±3,08

П р и м е ч а н и е . * – различия достоверны (р≤0,05); n –  количество обследуемых.



КЛИНИЧЕСКАЯ  ЛАБОРАТОРНАЯ  ДИАГНОСТИКА.  2019; 64(4)
DOI: http://dx.doi.org/10.18821/0869-2084-2019-64-4-229-233

ЦИТОЛОГИЯ

232

г. Серпухова компенсируется более высокой скоростью 
элиминации. 

Заключение. Проведенное исследование показало, 
что средние значения частоты встречаемости клеток с 
микроядрами в группах сравнения школьников, прожи-
вающих в высоких и средних широтах, достоверно не 
отличались и не превышали показатели для среднепо-
пуляционной нормы. В тоже время частота встречаемо-
сти клеток с ядерными почками и двумя ядрами была 
достоверно выше в группе школьников, проживающих 
в средних широтах, что, в свою очередь, компенсирует-
ся более высокой скоростью элиминации клеток с нару-
шениями.  Следовательно, при сопоставлении данных 
микроядерного теста на клетках буккального эпителия 
вполне допустимо не учитывать широту проживания ис-
следуемых групп. 
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