
99

КЛИНИЧЕСКАЯ  ЛАБОРАТОРНАЯ  ДИАГНОСТИКА.  2021 66(2)
DOI: http://dx.doi.org/10.51620/0869-2084-2021-66-2-99-103

CYTOLOGY

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2021

Абдрахманова Е.Р.1,2, Власова Н.В.1, Масягутова Л.М.1,2, Гизатуллина Л.Г.1, Гимранова Г.Г.1,2, Чудновец Г.М.1, 
Садретдинова Г.Р.1

ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ БУККАЛЬНОГО ЭПИТЕЛИЯ ПРИ ВОЗДЕЙСТВИИ 
ВРЕДНЫХ ФАКТОРОВ МЕТАЛЛУРГИЧЕСКОГО ПРОИЗВОДСТВА

1ФБУН «Уфимский научно-исследовательский институт медицины труда и экологии человека», 450106, Россия, Уфа;  
2ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет» Минздрава РФ, 450008, Уфа, Россия

На современном этапе развития общества, актуальными остаются вопросы сохранения и укрепления важнейшей про-
изводительной силы, определяющей экономическое развитие и национальную безопасность страны. Одной из базовых 
отраслей промышленности России, формирующей до 20% ВВП, является металлургия. Данное исследование посвящено 
оценке состояния слизистой оболочки полости рта у работников этой отрасли.
Цель работы – оценить образование микроядер в буккальных клетках в качестве раннего биомаркера нарушений здоро-
вья в результате профессионального воздействия факторов производства металлургического комбината. Проведены 
гигиенические и клинико-лабораторные исследования у работников металлургического комбината республики Башкор-
тостан. Выполнены цитологические исследования буккального эпителия. Статистическая обработка результатов про-
ведена при помощи прикладных программ IBM, SPSS, Statistics, Microsoft Excel. Общая оценка условий труда, согласно 
критериям Р.2.2.2006-05 для работников металлургического комбината, установлена 3.2-3.3. Анализ буккального эпи-
телия выявил встречаемость клеток с цитогенетическими нарушениями у рабочих основной группы. Клетки с ядрами 
атипичной формы идентифицированы у работников при длительности контакта с неблагоприятными факторами про-
изводства более десяти лет. Выявлены признаки деструкции ядра, характеризующие повышение апоптической актив-
ности у рабочих с продолжительным временем контакта. Исследования выявили, что при стаже работы более 10 лет 
происходит преобладание процессов пролиферации над процессами дифференцировки. Полученные результаты могут 
быть использованы в качестве диагностических методов, расширяющих перспективы выявления предпатологических и 
патологических состояний.
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At the present stage of development of society, the issues of preserving and strengthening the most important productive force that 
determine the economic development and national security of the country remain relevant. Metallurgy is one of the basic indus-
tries in Russia, which forms up to 20% of GDP. This study assesses the condition of the oral mucosa in workers in the industry. 
To evaluate the formation of micronuclei in buccal cells as an early biomarker of health disorders as a result of occupational 
exposure to production factors of a metallurgical plant. Hygienic and clinical laboratory tests were carried out for workers of the 
metallurgical plant of the Republic of Bashkortostan. Cytological studies of the buccal epithelium were performed. Statistical pro-
cessing of the results was carried out using the applied programs IBM, SPSS, Statistics, Microsoft Excel. The general assessment 
of working conditions in accordance with the criteria of R.2.2.2006-05 for workers of the metallurgical plant was established as 
3.2-3.3. Analysis of the buccal epithelium revealed the occurrence of cells with cytogenetic disorders in the workers of the main 
group. Cells with atypical nuclei were identified in workers with a duration of contact with unfavorable factors of production for 
more than ten years. Signs of nuclear destruction were revealed, characterizing an increase in apoptotic activity in workers with 
prolonged contact times. Studies have shown that with more than 10 years of work experience, proliferation processes prevail over 
differentiation processes.
The results obtained can be used as diagnostic methods that expand the prospects for identifying pre-pathological and pathologi-
cal conditions.
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Введение. На современном этапе развития общества, 
актуальными остаются вопросы сохранении и укрепле-
нии важнейшей производительной силы, определяющей 
экономическое развитие и национальную безопасность 
страны, а именно ее трудовых ресурсов. Одной из базо-
вых отраслей промышленности России, формирующей 
до 20% ВВП, является металлургия. Россия на мировом 
рынке входит в число ведущих экспортеров цветных и, 
особенно черных металлов [1].

Металлургическое производство относится к пред-
приятиям полного цикла, что предполагает использо-
вание огромного числа технологических процессов, 
различных температурных режимов, связующих и ка-
тализаторных материалов. Несмотря на проводимую 
модернизацию отрасли, существенному снижению 
доли операций, выполняемых вручную и преоблада-
нию непрерывных технологических процессов, усло-
вия труда ряда профессий не исключают воздействия 
комплекса вредных производственных факторов: на-
гревающий микроклимат, сложные аэрозоли металлов, 
а также огнеопасные и взрывоопасные, ядовитые ве-
щества, шум, вибрация, воздействие электромагнит-
ного излучения [2]. Несомненно, указанные факторы, 
воздействующие на работников в процессе трудовой 
деятельности, способны явиться причиной развития 
нарушений здоровья. Исследования отечественных ав-
торов подтвердили значительную роль вредных факто-
ров металлургического производства в формировании 
патологических состояний различных органов и си-
стем. [3, 4, 5].  

В литературе последних лет достаточно работ, по-
священных анализу различных маркеров ранней, до-
нозологической диагностике при воздействии факторов 
производства [6,7]. Одним из тестов, позволяющих оце-
нить заболевания и процессы, связанные с индукцией 
повреждения ДНК, в качестве эффективного биомар-
кера рассматривается микроядерный тест буккального 
эпителия [8]. 

Актуальность проведенного исследования опреде-
ляется выявлением предпатологических и патологиче-
ских состояний, позволяющих диагностировать степень 
тяжести, прогнозировать течение профессиональных и 
профессионально обусловленных заболеваний. Кроме 
того, минимальная инвазивность сбора клеток, низкая 
стоимость, простота хранения и подготовка препаратов 
делают микроядерный тест буккального эпителия иде-
альным выбором для молекулярно-эпидемиологических 
исследований при воздействии различных факторов 
производства [9 – 11]. 

Цель работы – оценить образование микроядер в 
буккальных клетках в качестве раннего биомаркера на-

рушений здоровья в результате профессионального воз-
действия факторов металлургического производства.

Материал и методы.  Для достижения поставлен-
ной цели и решения задач настоящей работы на одном 
из предприятий металлургического комбината прове-
дены цитологические исследования буккального эпите-
лия, взятых у работников, работающих в основных це-
хах, сгруппированных по технологическому принципу. 
В основную группу вошли работники, профессиональ-
ная деятельность которых не исключает воздействие на 
организм факторов производственной среды (n=114), во 
вторую группу вошли работники вспомогательных под-
разделений, не имеющие контакта с промышленными 
веществами (n=50). Основная группа была подразделена 
по признаку времени контакта с промышленными аэро-
золями на 2 подгруппы: с малым временем контакта (до 
10 лет) и с продолжительным временем контакта (бо-
лее 10 лет). Средний возраст обследованных составил 
48,35+8,74 лет, общий стаж – 18,54+9,72 лет. Все группы 
сопоставимы по полу и возрасту и числу курящих со-
трудников.

Отбор проб проведен в условиях углубленного об-
следования работников, госпитализированных в стаци-
онар клиники ФБУН «Уфимский НИИ медицины труда 
и экологии человека» для уточнения диагноза и решения 
экспертных вопросов профпригодности. Лабораторные 
исследования осуществлены с информированного со-
гласия обследуемых, в соответствии с этическими нор-
мами Хельсинской декларации 2000 года.

Материалом исследования служили образцы много-
слойного плоского неороговевающего эпителия сли-
зистой оболочки полости рта (буккального эпителия) 
работников. Перед взятием образцов обследуемые тща-
тельно ополаскивали рот стерильным физиологическим 
раствором. Эпителиальные клетки соскабливали со сли-
зистой щеки стерильным шпателем и наносили на пред-
метное стекло. Образцы высушивали, окрашивали по 
методу Паппенгейма-Крюкова. Препараты анализирова-
ли под микроскопом Микмед-5 (Россия) при увеличении 
10х40; 10х100. Микроядра идентифицировали согласно 
стандарту, описанному в работе Tolbert P.E. [12]. Так же, 
учитывались двуядерные клетки, кариопикноз, карио-
рексис, кариолизис.

Анализ частоты встречаемости клеточных аномалий 
проводили на отдельно лежащих неповрежденных и рас-
правленных клетках с подсчетом не менее 1000 клеток в 
каждом препарате, определяли отношение количества 
клеток с микроядрами и другими признаками ядерной 
дегенерации к общему числу ядросодержащих клеток 
(‰). Из анализа исключали клетки, на поверхности ко-
торых имеются многочисленные микроорганизмы.
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Для оценки гигиенических параметров условий тру-
да проведен анализ санитарно-гигиенических характе-
ристик, предоставленных предприятием при установ-
лении связи заболевания с профессией. Всего проана-
лизировано 18 характеристик, из них по  профессиям: 
калильщик – 4 человека (22%); прессовщик лома и отхо-
дов металла – 3 человека (16,6%); машинист по навивке 
канатов – 3 человека (16,6%);  автоматчик холодно-вы-
садочных автоматов – 3 человека (16,6%); огнеупорщик, 
занятый на футеровке термических печей – 5 человек 
(27,7%).

Статистическая обработка результатов проведена 
при помощи прикладных программ IBM SPSS Statistics, 
Microsoft Excel. Проверку на нормальность распределе-
ния количественных показателей в группах проводили 
по критериям Колмогорова-Смирнова. Для описания 
количественных данных использовались следующие 
расчетные показатели: определение средних величин 
(M), стандартного отклонения (δ), стандартной ошиб-
ки средней (m). Для сравнения двух групп по выражен-
ности количественных признаков применяли критерии 
Стьюдента. В процессе анализа вывод о статистической 
значимости принимался при p<0,05.

Результаты. Производства металлургического 
предприятия имеют в своем составе доменные, марте-
новские и прокатные цеха. В процессе работы в этих це-
хах происходят существенные изменения внешней сре-
ды: резкое повышение температуры воздуха в теплый 

период года и снижение ее в холодный, мощное излуче-
ние от нагретого и расплавленного металла, выделение 
на некоторых участках значительных количеств окиси 
углерода, запыленность воздуха на подготовительных 
процессах и пр.

Общая гигиеническая оценка условий труда, работ-
ников металлургического комбината согласно критери-
ям Р.2.2.2006-05 соответствует вредному 3 классу 2-3 
степени (3.2-3.3) [13] (см. таблицу).

Встречаемость клеток с цитогенетическими наруше-
ниями у рабочих, контактирующих с вредным производ-
ственным фактором, выше, чем в контрольной группе, 
не имеющих контакта с вредным производственным 
фактором (рис. 1).

Микроядра являются обособленной частью генети-
ческого материала за пределами основного ядра, кото-
рая  представлена либо фрагментом хромосомы, обра-
зовавшимся в результате повреждения ДНК, либо одной 
или несколькими целыми хромосомами, отставшими в 
анафазе и не вошедшими в основное ядро. Повышение 
частоты клеток с микроядрами в ротовой полости иссле-
дователи относят к наиболее ранним проявлениям нару-
шения цитогенетического гомеостаза и снижения адап-
тационного резерва организма [14]. Клетки с ядрами 
атипичной формы идентифицированы у работников при 
длительности контакта с неблагоприятными факторами 
производства более десяти лет и могут быть обусловле-
ны неправильным расположением хроматина в ядре, а 

Классификация условий труда работников металлургического комбината по степени вредности и опасности

Профессия

Вредные факторы, класс условий труда

Шум 
Пыль раститель-
ного и животного 
происхождения 

Химические 
вещества (най-

ти в СГХ)

Тяжесть 
труда

Микроклимат 
производствен-
ных помещений

Общая оценка 
условий труда 

Калильщик 3.1 3.1 3.1 3.2 3.1 3.3
Прессовщик лома и отходов металла 3.1 3.2 3.2 3.2 3.1      3.3
Машинист по навивке канатов 3.1 3.1 3.1 3.1-3.2 3.1 3.2
Автоматчик холодно-высадочных 
автоматов 3.1 3.2 3.2 3.2 3.2 3.3

Огнеупорщик, занятый на футеровке 
термических печей 3.1 3.2 3.1 3.1-3.2 3.1 3.2 -3.3

Рис. 1. Встречаемость клеток с цитогенетическими нарушениями.
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также смещением положения интерфазных хромосом в 
результате хромосомных аберраций в митозе или нару-
шения веретена деления и анеуплоидии [15]. 

Схожая картина наблюдается и для показателей на-
рушения пролиферации: частоты встречаемости двуя-
дерных клеток и клеток с круговой насечкой (рис. 2). 

Обсуждение. Сравнительный анализ показателей 
пролиферации клеток буккальных эпителиоцитов выя-
вил, что частота многоядерных клеток у рабочих со ста-
жем до 10 лет в несколько раз меньше относительно дан-
ного показателя у рабочих со стажем более 10 лет. Также 
обращает на себя внимание признаки деструкции ядра, 
характеризующие повышение апоптической активности 
у рабочих с продолжительным временем контакта.  

Высокий пролиферативный потенциал и апоптиче-
ская активность клеток являются предпосылками на-
личия скрытых механизмов нарушения регенерации, 
компенсаторного характера (рис. 3). Нарушение баланса 

между клеточной пролиферацией и апоптозом влияет на 
эффективность регенераторных процессов при повреж-
дении и приспособлении к патологическим условиям 
организма. 

Анализ кариологических показателей позволил под-
твердить цитотоксическое действие промышленных 
аэрозолей. Исследования выявили, что при стаже ра-
боты более 10 лет происходит преобладание процессов 
пролиферации над процессами дифференцировки. При 
профессиональном стаже свыше 20 лет в организме, ра-
ботающих имеют место адаптивные процессы.

Таким образом, показана связь между частотой встре-
чаемости цитогенетических показателей и показателей 
деструкции ядра с длительностью контакта с вредным 
производственным фактором. Полученные результаты 
могут быть использованы в качестве диагностических 
методов, расширяющих перспективы выявления пред-
патологических и патологических состояний; для раз-

Рис. 2. Суммарный показатель пролиферации у работников металлургического производства.

Рис. 3. Апоптическая активность клеток буккального эпителия у работников металлургического производства.
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работки алгоритма скрининговых обследований работ-
ников, а также в качестве ранних индикаторов наруше-
ний здоровья в условиях воздействия вредных факторов 
производственной среды. 

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.
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