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Резюме
Описана стратегия выбора потенциальных канцерогенов из множества вещ еств, присутствую щ их в атм осф ерном  воз­
духе промы шленного города и приоритетных для углубленного изучения биологической активности и разработки ги ­
гиенических нормативов. Приведены результаты апробации зтого подхода в М агнитогорске.
Клю чевы е слова: загрязнение суммарны х проб снега, нестабильность и чувствительность генома детей

Summary
4 The industrial town inhabitants are exposed to a great number of chemical pollutants of unknown carcinogenicity. The correlation and 

regression analysis of relations between the children's lymphocytes genome instability indexes and chemicals accumulated in snow in their 
residence places were performed in Magmtigorsk town. The potential carcinogenic chemicals (methylphenanthrene, methylcyclopenthane, 
benzanthracene et al) that have the priority for the establishment of consumption standards were selected by this means.
Key words: snow pollutions, children's genome instability and sensitivity

Снижение канцерогенной опасности лля здоро- 
вья человека требует разработки специальной страте­
гии выбора веществ, которые в первую очередь подле­
жат углубленному изучению биологической активно­
сти с целью дальнейшей регламентации. Эта страте­
гия должна позволить выявить потенциально канце­
рогенные соединения (И КС ) n t 101 о огромного списка 
малойзученных и не имеющих гигиенических норма- 
швов веществ, с которыми кон iактирует человек.

Для выбора ИКС. прнорпгсгнмх для шгиениче- 
ской регламентации в а 1мосферном во пухе, перспек-
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ТИВНЫМ представляется анализ нестабильности гено­
ма (термин, описывающий комплекс изменений, про­
исходящих при трансформации стабильного генома 
нормальной клетки в нестабильный, характерный для 
клеток опухоли [1]) жителей обследуемых террито­
рий, проводимый параллельно с анализом состава за­
грязнения воздуха. Для реализации этого подхода не­
обходимо решип, три задачи:

• выбран, субстанцию, удобную для концен­
трирования. поскольку в атмосферном воздухе, как 
правило, обнаруживаются очень небольшие концен­
трации BciiieciB. Такую возможность предоставляет 
снежный покров, коюрый является естественным ак­
кумулятором кпряшения атмосферного воздуха (2 J:

• выбрать !срриторип. на которых реально об­
наружить пенормируемые потенциально канцероген­
ные вещеова. Поскольку до 75"<. известных канцеро­
генов проявляю! рлшые виды i снотоксичсской акшв- 
нос I и. реденан i ной представляется оценка пн i ei ра п.-



НЫХ Г С1101 О KC11Ч С С К11 x эффектов суммарных мроо СПС- 
i а па хорошо щученном биологической модели. по­
зволяющей выявить широкий спектр генетических и *- 
M.'iieiniii. например, теет на инлукшпо ломинаншых 
летальных мутаций у Drosophila melanogaster:

• найти способ выявления максимальною ко­
личества эффектов нестабильности генома человека. 
Эту »адачу позволяет решить культивирование лим­
фоцитов крови человека в условиях цитокинетнчсско- 
го блока - самый современный многопараметровый 
ниroi енегический тесг. позволяющий выявить прак­
тически весь комплекс изменений, характеризующих 
лействие как гсмотокспчсских, так и негеногоксиче- 
ских канцерогенов (изменение скорости и симметрии 
леления клеток, анеуплондию, образование собствен­
но генетических повреждений - микроядер и нукле- 
оплазменных мостов, и апоптоз [3,4]). Дополнитель­
ную важную информацию даст параллельная оцен­
ка индивидуальной чувствительности генома, кото­
рая проводится при культивировании проб крови тех 
же доноров под нагрузкой (например, в присутствии 
стандартного мутагена [4].

Экспериментальное исследование проводили в
г. Магнитогорске, где расположен крупнейший в Рос­
сийской Федерации металлургический комплекс с 
полных! производственным циклом ОАО "Магнито­
горский металлургический комбинат" (М М К). В раз­
ных районах города с учетом удаленности от М М К, 
розы ветров и особенностей застройки были выбраны 
шесть муниципальных детских садов, расположен­
ных на расстоянии 2,6-6,6 км от М М К.

Для идентификации ПКС, приоритетных для из­
учения биологической активности с целью дальней­
шей гигиенической регламентации, проводили хими­
ческий анализ проб снега, собранных в конце снеж­
ного периода (когда в них аккумулирован практиче­
ски полный состав многокомпонентного загрязнения 
воздуха) на территориях выбранных детских садов, 
оценку суммарной мутагенности этих проб в модель­
ных экспериментах на половых клетках Drosophila 
melanogaster, цитогенетический анализ нестабильно­
сти и индивидуальной чувствительности генома здо­
ровых детей, проживающих в местах сбора снеговых 
проб и посещающих выбранные детские сады (из 44 
изученных показателей выбрали только тс, которые 
дают интегральную оценку состояния генома: уро­
вень повреждения ядер, пролиферативная активность 
клеток в культуре и частота апоптоза; проанализиро­
вано более 360000 клеток).

Выбор ПКС, приоритетных для гигиенической 
регламентации, проводили по результатам корреляци­
онного анализа между показателями нестабильности 
или чувствительности генома к действию стандартно­
го мутагена и прямого канцерогена N-mciiiл-М-нитро- 
\-нитрозог уанидина (М Н Н Г ) и концен iрациями хи­
мических соединений в пробах снега. Корректность 
сделанных включений проверяли с га i не i пчески. 
л 1акже с использованием данных ли icp.ii\ ри о ре*

»ультатах оценки генотоксическнх и канцерогенных 
свойств выбранных соединений.

Исследования соответствовали иическим стан­
дартам Комитета по экспсримсшам на человеке или 
Хельсинской декларации 1975 i. и ее пересмотренно­
го варианта 1983 г. На их проведение было получе­
но разрешение главного педиатра г. Магнитогорска и 
письменное согласие родителей всех обследованных 
детей.

Результаты этой работы показали, что из 293 ор­
ганических соединении и ионов 30 металлов, обнару­
женных в составе загрязнения проб снега, высокоу­
ровневые корреляции с показателями нестабильно­
сти и чувствительности генома детей (р<0,005) про­
явили 2-метил-2-циклопентеи- 1-он. метилфенан- 
трен, 2-метилфецол, 5-гсптилдигидро-2(ЗН)-фуранон, 
7Н-бснз[(1с]антрацен-7-он и аценафтен. а также ионы 
молибдена, свинца, никеля и меди.

Принципиальным является вопрос о том, дей­
ствительно ли вещества, проявившие корреляцион­
ные связи, являются потенциальными канцерогенами. 
Для ответа на него мы провели факторный анализ, ко­
торый продемонстрировал, что на интегральные по­
казатели нестабильности и чувствительности гено­
ма детей оказывают влияние три группы веществ. В 
группу показателей воздействия I -го фактора вошел 
мегилфенантрен, влияние которою оценено в 76,9%. 
В группу показателей воздействия 2-го фактора (21,5 
%) вошли 2-циклопентен-1-он-2-метил. 7H-6cin[dc] 
антрацен-7-он, 2(ЗН)-фуранон-5-гептилдигидро, мо­
либден, свинец и никель. В группу показателей воз­
действия 3-го фактора (12,3 % )  вошли: 2-метилфе- 
нол, дибенз[а,Ь]антрацен. аценафтен и ионы меди. Та­
ким образом, результаты факторного и регрессионно­
го анализов показали, что присутствие в пробах снега 
указанных соединений действительно может индуци­
ровать повышение уровня нестабильности и чувстви­
тельности генома детей, проживающих в районах сбо­
ра этих проб. Синергические эффекты с МННГ, обна­
руженные для всех этих веществ, позволили предпо­
ложить у этих веществ наличие гснотоксичсского и 
канцерогенного потенциала. Синергнчсскнс эффек­
ты ионов молибдена, свинца, никеля и меди с указан­
ными органическими соединениями позволяют пред­
положить наличие у них ко-канцерогенной активно­
сти [5].

Анализ 9 доступных баз и сетей данных и 549 ис­
точников литературы показал, что все указанные ор­
ганические соединения могут рассматриваться как 
кандидаты на определение или уточнение норматива 
по содержанию в атмосферном воздухе населенных 
мест с учетом генотоксической и потенциальной кан­
церогенной активное ги.
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