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Радиационная авария на  Чернобыльской АЭС 
(ЧАЭС) повлекла за собой серьезные экологиче-

ские изменения, приведшие к переселению и эвакуа-
ции населения из зон отчуждения и отселения, к вы-
нужденному проживанию граждан на  радиоактивно 
загрязненных территориях. Одним из  важнейших 

вопросов, возникших после аварии на  ЧАЭС, явля-
ется то,  насколько эта авария отразится на генетиче-
ском аппарате человека, насколько возможен и опа-
сен риск онкологической заболеваемости, появления 
новых заболеваний и  изменения характера течения 
известных заболеваний.

Ионизирующее излучение низкой интенсивно-
сти, не  приводя к  гибели организма, модифицирует 
клеточно-тканевые процессы: приводит к активации 
свободнорадикальных механизмов, увеличению раз-
рывов ДНК, ускорению клеточного старения, апо-
птоза и  компенсаторной клеточной пролиферации. 
Воздействие радиационного фактора вызывает акти-
вацию защитных и  компенсаторно-восстановитель-
ных реакций, выраженность которых определяется 
генетическими особенностями, а  также глубиной 
и интенсивностью окислительного стресса. При хро-
ническом воздействии малых доз радиации, незави-
симом и сочетанном с другими экзо- и эндогенными 
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Проведено исследование особенностей проявления геномной нестабильности (по кариологическим показателям микроядер-
ного теста в клетках буккального эпителия). Для оценки иммунного ответа на мутагенное действие ионизирующей радиации 
проводили количественное определение лимфоцитов периферической крови с фенотипическими признаками субпопуляции 
CD95+ с помощью проточной цитофлюориметриии с оценкой возможных последствий для потомства передачи мутагенного 
действия ионизирующей радиации. Всего в семейном аспекте обследовано 112 пациентов 1-го и 2-го поколений, постоянно 
проживающих в регионах радионуклидного загрязнения после аварии на ЧАЭС с уровнем загрязнения почвы по цезию-137 
более 556 кБк/м2. Полученные в исследовании данные на моделях отдельных семей предварительно позволяют рассматри-
вать отдельные цитогенетические показатели у детей 2-го поколения в качестве предикторов канцерогенеза и возможности 
их трансгенерационной передачи в поколениях лиц, подвергшихся воздействию радиации..

Ключевые слова: ионизирующее излучение, дети, 1–2-го поколение облученных лиц, цитологические (кариологические) пока-
затели клеток буккального эпителия, микроядерный тест, показатели маркера готовности к апоптозу.

The specific features of a manifestation of genomic instability, as shown by the karyological indicators of the micronucleus test us-
ing buccal epithelial cells, were investigated. To assess an immune response to the mutagenic action of ionizing radiation, peripheral 
blood lymphocytes with the phenotypic characteristics of CD95+ subpopulations were quantified using flow-through cytofluorom-
etry, by estimating the possible consequences of transferring the mutagenic effect of ionizing radiation to posterity. A total of 112 
first- and second-generation patients residing in the areas polluted with radionuclide cesium-137 (more than 556 kBq/m2) were 
examined in the aspect of family. The data obtained in the investigation employing the models for individual families may anticipato-
rily consider certain cytogenetic indicators in second-generation children as predictors of carcinogenesis and the possibility of their 
transgenerational transfer in the generations of persons exposed to radiation.

Key words: ionizing radiation, children, first- and second-generations of the irradiated, cytological (karyological) indicators of buccal 
epithelial cells, micronucleus test, apoptotic readiness marker values.
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факторами, риск развития свободнорадикальных 
и геномных повреждений повышается. 

Детский организм в  связи с  функциональной 
незрелостью тканей, систем адаптации и  защиты 
особенно чувствителен к  влиянию сложного ком-
плекса факторов окружающей среды. Неблагопри-
ятное экологическое воздействие способствует пе-
рестройке процессов жизнедеятельности, особенно 
в критические периоды детства. К группам высоко-
го риска по развитию радиоиндуцированной пато-
логии следует относить когорты 1-го и  2-го поко-
лений, проживающих в радиационно загрязненных 
регионах [1].

В научной литературе представлены доказатель-
ства проявления феномена генетической неста-
бильности в  соматических клетках (лимфоцитах) 
облученных людей. Можно предполагать, что  фе-
номен радиационно-индуцированной генетической 
нестабильности способен оказывать существенное 
влияние на  состояние здоровья не  только самих об-
лученных лиц, но  и их потомков, приводя, прежде 
всего, к  повышению канцерогенного риска у  части 
лиц. Этот вопрос требует тщательного исследования 
с  помощью современных молекулярно-клеточных 
технологий, создания базы данных о состоянии гене-
тического аппарата облученных лиц и  их потомков, 
последующего длительного клинического наблюде-
ния и анализа [2].

Данные литературы последних лет свидетель-
ствуют, что ионизирующая радиация, даже в малых 
дозах, вызывает повреждения ДНК различного ха-
рактера: увеличение уровня аберрантных метафаз, 
аберраций хроматидного и  хромосомного типов 
(одиночные фрагменты, парные фрагменты, ди-
центрические, кольцевые хромосомы, транслока-
ции, делеции) [3–6]. Особенность ситуации состоит 
в том, что в обследуемых нами ранее когортах детей, 
проживающих в  условиях длительного действия 
малых доз радиации и  подвергшихся облучению 
на  различных стадиях онтогенетического развития, 
выявляются в  той или  иной комбинации различ-
ные типы хромосомных нарушений (хромосомные 

аберрации), характерные как  для прямого мутаген-
ного действия радиации, так и  для пострадиацион-
ной индукции геномной нестабильности. Наряду 
с  феноменом геномной нестабильности, анализ 
состояния иммунной системы  – одной из  важней-
ших специализированных систем, обеспечиваю-
щих биологическую устойчивость и адаптационный 
потенциал организма, показал, что  у большинства 
облученных детей с  выраженными дисгеномными 
эффектами наблюдались комбинированные откло-
нения, затрагивающие различные звенья иммуните-
та. Особенности формирования иммунного статуса 
у  таких пациентов могут не  только реализоваться 
в  иммунодефицитные состояния с  последующим 
развитием или  активацией инфекционного про-
цесса (в  том числе оппортунистических инфекций) 
и  хронических заболеваний, но  и провоцировать 
канцерогенез [7, 8].

Группы обследованных пациентов и методы 
исследования

Всего в  семейном аспекте обследованы 112 па-
циентов, постоянно проживающих в  регионах ра-
дионуклидного загрязнения после аварии на  ЧАЭС 
с  уровнем загрязнения почвы по  цезию-137 более 
556 кБк/м2. В 1-ю группу входили пациенты 1-го по-
коления  – матери пациентов. Женщины были раз-
делены на  две подгруппы в  зависимости от  спектра 
воздействующих радионуклидов (полный спектр ра-
диационного воздействия, включая радиойод-131) 
и  возраста начала радиационного воздействия 
в 1986 г.: 1-я подгруппа – матери в возрасте 30–35 лет 
(начало радиационного воздействия с  возраста 0–6 
лет), 2-я подгруппа – матери, которые в момент ава-
рии на  ЧАЭС были в  подростковом возрасте 10–15 
лет (см. схему).

Дети (2-е поколение) указанных подгрупп матерей 
были разделены также на  подгруппы в  зависимости 
от  возраста детей на  момент обследования (см. схе-
му). Дети от матерей 1-й подгруппы (моложе 35 лет) 
составили подгруппы 3 (дети в возрасте до 6 лет) и 4 
(дети в  возрасте старше 7 лет). Дети от  матерей 2-й 

Схема. Характеристика групп и подгрупп пациентов, обследованных в Детском научно-практическом 
центре противорадиационной защиты

1-е поколение (матери)
n= 47

Подгруппа 1: матери  в  возрасте
30–35  лет на момент обследования

n= 22

Подгруппа 2: матери  в  возрасте  
40–45  лет на момент обследования

n= 25

2 -е поколение (их дети)
n= 65

Подгруппа 3:  
дети в возрасте до 6 лет

n= 14

Подгруппа 4:  
дети 7 лет и старше 

n=15 

Подгруппа 5:  
дети в возрасте до 6 лет

n= 17

Подгруппа 6:  
дети 7 лет и старше 

n= 19
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подгруппы (старше 40 лет) аналогичным образом 
составили подгруппы 5 (дети в возрасте до 6 лет) и 6 
(дети в возрасте старше 7 лет).

Ранее нами была доказана геномная нестабиль-
ность по уровню цитогенетических нарушений в де-
лящихся клетках (хромосомных аберраций, сестрин-
ских хроматидных обменов и  др.) [9]. В  настоящей 
работе для исследования характера наследования ге-
номной нестабильности использовали кариологиче-
ские показатели микроядерного теста в клетках бук-
кального эпителия. Микроядерный тест позволяет 
учесть численные хромосомные аберрации. Мы  от-
дали предпочтение данному тесту ввиду неинвазив-
ности его проведения, высокой чувствительности, 
меньших экономических затратах. Препараты эпи-
телиальных клеток буккального эпителия готовили 
и  анализировали в  соответствии с  методическими 
рекомендациями «Оценка цитологического и  цито-
генетического статуса слизистых оболочек полости 
носа и рта у человека» [10] и оценивали в промилях 
(‰) – на 1000 просмотренных клеток. 

Для выявления иммунного ответа на  мутагенное 
действие ионизирующей радиации осуществляли ко-
личественную оценку лимфоцитов периферической 
крови с  фенотипическими признаками субпопуля-
ции CD95+ с  помощью проточной цитофлюориме-
трии. Использовали нормативы субпопуляций лим-
фоцитов крови у  детей, полученные с  применением 
моноклональных антител («Клоноспектр», Протокол 
№ 8 от 18.09.2000 г.). 

Статистическая обработка результатов проведена 
с  применением общепринятых методов вариацион-
ной статистики, корреляционного и  дискриминант-
ного анализов. Доверительный интервал для средних 
величин вычислялся с  заданным уровнем достовер-
ности 0,95. Использовались пакеты стандартных 
статистических программ «STATGRAF» и «Excel 7.0» 
на  IBM-PC. Для  оценки достоверности различий 
применены параметрический критерий Стьюдента (t) 
и непараметрический – χ 2.

РЕЗУЛЬТАТЫ  И ОБСУЖДЕНИЕ

При исследовании характера геномной нестабиль-
ности по  кариологическим показателям микроядер-
ного теста в клетках буккального эпителия использо-
вали классификацию, предложенную Л.Н. Сычевой 
[11], и  оценивали следующие показатели: 1) цитоге-
нетические (микроядра и  протрузии); 2) показатели 
пролиферации (двуядерные клетки с  изолированны-
ми или  сдвоенными ядрами); 3) показатели ранней 
деструкции ядра (вакуоли, конденсация хроматина); 
4) показатели поздней деструкции ядер клеток, пере-
шедших в процесс апоптоза или некроза (кариолизис, 
кариорексис, кариопикноз, апоптотические тельца) 
[11–13]. На рис. 1 представлены собственные данные 
примеров цитогенетических нарушений в буккальном 
эпителии обследованных пациентов.

Результаты проведенного нами ранее цитогенети-
ческого обследования свидетельствуют о  повышен-
ных средних уровнях тех или иных радиационно-ин-
дуцированных аберраций хромосом во всех группах, 
проживающих на территориях, загрязненных радио-
нуклидами (1, 2-е поколение). Средние частоты абер-
рантных геномов у  этих детей в  1,5–2,8 раза превы-
шают таковой показатель у детей группы сравнения. 
Выявлена достоверная корреляционная связь между 
частотами аберрантных геномов у  детей 2-го поко-
ления и их матерей (r=0,41; р=0,028) [9]. При прове-
дении настоящего исследования отмечено (рис.  2), 
что  у матерей (1-е поколение), проживающих в  ре-
гионах радионуклидного загрязнения почвы по  це-
зию-137 более 556 кБк/м2, в  возрасте старше 40 лет 
(получавших радиационное воздействие с  подрост-
кового возраста) по сравнению с теми, кто моложе 35 
лет (получили радиационное воздействие с  возраста 
0–6 лет) имеет место достоверное превышение коли-
чества цитологических показателей (цитогенетиче-
ских – микроядер и протрузий разных форм). 

Нарастание цитогенетических изменений в  под-
группе матерей старшего возраста свидетельствует 

Рис. 1. Примеры цитогенетических нарушений в  буккаль-
ном эпителии. 1  – клетка с  микроядрами; 2  – протрузия 
ядра; 3 – клетка с двойным ядром; 4 – клетка с кариорекси-
сом; 5 – клетка с кариолизисом; 6 – клетки с вакуолизацией 
ядра. Окраска по Романовскому–Гимзе.
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об изменении хромосомного материала, которое воз-
никло вследствие повреждения молекулы ДНК с обра-
зованием хромосомных аберраций у лиц, облученных 
в  критический период онтогенеза  – в  пубертатном 
периоде [13–17]. По  данным литературы, микроядра 
и  протрузии могут рассматриваться как  биомаркеры 
канцерогенного эффекта и  являться самым ранним 
признаком риска рака ротовой полости, лимфатиче-
ских узлов, грудной клетки [16, 18, 19].

Уровень пролиферации (количество двойных 
и  сдвоенных ядер) у  матерей, получавших радиаци-
онное воздействие с  подросткового возраста, был 
аналогичен таковому у  матерей, получавших радиа-

ционное воздействие с возраста 0–6 лет. Эти данные 
свидетельствуют о практически одинаковой активно-
сти процессов пролиферации независимо от возраста 
пациентов 1-го поколения. 

Увеличение количества двуядерных клеток в  от-
вет на  действие различных мутагенных факторов 
(в том числе радиации) свидетельствует об усилении 
клеточной пролиферации, направленной на  обра-
зование новых клеток, замещающих поврежденные 
или  погибшие клетки. Двуядерные клетки являют-
ся полиплоидными. У  таких клеток выше функцио-
нальная и генетическая активность [20]. Ряд авторов 
считают, что увеличение числа клеток со сдвоенными 

Рис. 2. Кариологические показатели у пациентов 1–2-го поколения лиц, проживаю-
щих в регионах радионуклидного загрязнения, в зависимости от возраста родителей 
на момент аварии на ЧАЭС.  

Рис. 3. Кариологические показатели у детей (2-е поколение), проживающих в регио-
нах радионуклидного загрязнения, в зависимости от их возраста.
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ядрами является индикатором токсического действия 
радиационных факторов, а кроме того, дополнитель-
ным прогностическим признаком их потенциальной 
канцерогенной активности. 

Показатели ранней (вакуолизация ядер, конден-
сация хроматина) и поздней деструкции ядра, харак-
теризующие апоптоз, были статистически достоверно 
более высокими у  матерей старше 40 лет по  сравне-
нию с таковыми у матерей моложе 35 лет.

Проведен анализ кариологических данных у  де-
тей (2-е поколение) в  зависимости от  их возраста 
на момент обследования (рис. 3). У детей старше 7 лет 
от матерей 40 лет и старше (подгруппа 6) выявлен до-
стоверно самый высокий уровень протрузий, ранней 
деструкции ядра (количества клеток с  конденсацией 
хроматина и  вакуолями) и  поздней деструкцией ядра 
по сравнению с детьми аналогичного возраста от ма-
терей моложе 35 лет (подгруппа 4). В то же время у де-
тей до 6 лет от матерей 40 лет и старше (подгруппа 5) 
выявлялось достоверное снижение кариологических 
показателей пролиферации и возрастание показателей 
поздней деструкции ядра по сравнению с детьми ана-
логичного возраста от матерей до 35 лет (подгруппа 3).

Анализ результатов обследования продемонстри-
ровал схожие изменения кариологических данных 
у  матерей и  их детей, что  свидетельствует о  передаче 
мутагенного действия ионизирующей радиации в  по-
следующих поколениях. Установлено, что  среди ка-
риологических показателей клеток буккального эпите-
лия у  облученного населения (матери 1-го поколения) 
суммарный уровень поздней деструкции ядер был  
в 3 раза выше у матерей, чем у их детей (2-е поколение). 
Что касается цитологических показателей (клетки с ми-
кроядрами и протрузиями), то они в 2 раза чаще встреча-
лись у детей (II-е поколение), чем у их матерей.

Полученные предварительные данные на моделях 
отдельных семей позволяют рассматривать цитогене-
тические показатели клеток с микроядрами и протру-
зиями у детей в качестве предикторов канцерогенеза. 
Так, максимальные кариологические (цитологиче-
ские) изменения были выражены у матерей с наличи-
ем новообразований (в  том числе злокачественных) 
щитовидной, молочной желез, перенесших опера-
тивное лечение по поводу этих заболеваний. Карио-
логические изменения у  их детей были аналогичны 
материнским, хотя в настоящее время новообразова-
ния у детей отсутствуют.

В ранее проведенных нами исследованиях [7, 8] 
показано, что важнейщим признаком нарушения им-
муногенеза для лиц 1, 2-го поколения, подвергшихся 
воздействию радиации в результате аварии на ЧАЭС, 
является увеличение выхода в периферическую кровь 
клеток, несущих рецептор для  индукции апоптоза 
(СD95+ -лимфоцитов), что  может быть трактова-
но как  проявление готовности к  апоптозу. Возмож-
но, это связано с  перепроизводством «неполноцен-
ных» клеток и их активным выходом в циркуляцию. 

По-видимому, это явление следует рассматривать 
как  феномен «раннего старения клеток». Однако 
не исключено, что имеет место защитный компенса-
торный механизм, позволяющий ускорить выведение 
из  циркуляции клеток с  цитогенетическими и/или 
функциональными нарушениями (рис. 4). 

У детей, проживающих в  радиационно-загряз-
ненных территориях, отмечен высокий уровень го-
товности к апоптозу, причем у детей 2-го поколения 
он выше (на уровне тенденции), чем у детей 1-го по-
коления. Этим, вероятно, в большей степени можно 
объяснить восстановительные способности орга-
низма детей 2-го поколения. Указанные результаты 
коррелируют с  данными, полученными при  оценке 
кариологических показателей микроядерного теста.

Возрастающий интерес к  процессу апоптоза, от-
крытому почти 40 лет назад, связан с рядом широких 
перспектив, открывающихся при  исследовании про-
граммируемой клеточной смерти. Изучение апоптоза 
оказалось очень продуктивным для  понимания ряда 
важнейших процессов и явлений (включая иммунный 
гомеостаз и онкогенез), а также этиологии ряда забо-
леваний [21]. Одна из  важнейших функций апопто-
за  – элиминация поврежденных нежизнеспособных 
клеток или  клеток с  генетическими мутациями. Су-
ществует огромное количество факторов, запускаю-
щих процессы апоптоза, среди которых важная роль 
отводится радиации. Апоптоз представляет собой за-
программированную гибель клеток, направленную 
на утилизацию старых и наработанных клеток.

Явление апоптоза (по  показателю высокого 
уровня CD95) способствует активной элиминации 
дизгеномных клеток. Так, по нашим данным, у под-
вергшихся облучению детей повышение показателя 
отмечается в  40–70% случаев, в  то время как  у де-
тей контрольной группы этот показатель составляет 

Рис. 4. Показатели готовности к апоптозу (уровень СD95+ 
-лимфоцитов) у детей различных поколений, подвергшихся 
действию ионизирующего излучения.
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10–30%. По  данным ряда авторов, некоторые па-
тологические процессы, обусловленные усилением 
апоптоза, индуцируются ионизирующей радиацией. 
При  этом преимущественно гибнут лимфоидные 
клетки и  развивается иммунная недостаточность. 
Именно такой механизм мы  наблюдали у  обследо-
ванных нами детей через 10–15 лет после воздействия 
ионизирующего излучения. В  то же время в  рабо-
те С.А. Пушкарева [22] показано, что  многолетнее 
низкоинтенсивное воздействие радиоактивных из-
лучений через 57–58 лет после начала облучения на-
селения вследствие аварии на  ПО «Маяк» снижает 
способность лимфоцитов периферической крови 
к гибели по механизму апоптоза.

В результате постоянного возникновения пер-
вичных повреждений в  условиях хронического дей-
ствия радиации и  их клеточного «тиражирования» 
в  организме персистирует огромный спектр клеток 
с  разнообразными дисгеномными эффектами: му-
тациями и  внеплановой супрессией/экспрессией ге-
нов, структурными мутациями хромосом (делециями, 
инверсиями, транслокациями) и  моно-/трисомиями, 
что  приводит к  переходу унаследованных вредных ре-
цессивных мутаций из  гетеро- в  геми-/гомозиготное 
состояние. В  то же время, по  нашим данным, сни-
женные возможности репарации и  повышенная,  
но, вероятно, функционально  недостаточно реализую-
щая себя готовность к апоптозу приводят к накоплению 
мутагенного груза, что в последующем может реализо-
ваться активацией канцерогенеза и  дисэмбриогенеза. 
Однако следует иметь в виду, что после Чернобыльской 
аварии прошло только 30 лет.

Более чем через 50 лет после начала хронического 
радиационного воздействия в группе облученных лиц 
уровень апоптоза лимфоцитов крови снижен по срав-
нению с  аналогичным показателем в  контроле, 
что противоречит данным о повышении частоты апо-
птоза у  людей, подвергшихся хроническому облуче-
нию [23]. Можно предполагать, что  при длительно 
персистирующей радиационной нагрузке данные от-
личия связаны с подавлением апоптотической гибели 
лимфоцитов. Предположение о наличии угнетающе-
го действия хронического облучения на способность 
клеток к гибели по механизму апоптоза было выска-
зано некоторыми  авторами, сообщавшими об угне-
тении р53-зависимого апоптоза под влиянием хрони-
ческого облучения [24]. 

Еще одним возможным объяснением снижен-
ного уровня апоптоза может быть незавершенный  

характер апоптотической гибели части клеток, когда 
гибель клетки, начавшаяся как апоптоз, завершается 
гибелью по пути некроза из-за истощения энергети-
ческих ресурсов. Сниженная частота апоптоза у лю-
дей, подвергшихся хроническому облучению, может 
свидетельствовать об увеличении количества клеток, 
не способных завершить апоптоз, что приводит к вы-
раженной деградации генома [25]. Полагаясь на соб-
ственные исследования и  данные литературы [26], 
мы вправе предположить, что вслед за повреждением 
ДНК происходит включение защитного механизма 
с  активацией белка р53, контролирующего целост-
ность геномной ДНК, арест аномальных клеток 
(с цитогенетическими нарушениями) в G1 фазе с по-
следующей индукцией апоптоза. Такой механизм, 
с  нашей точки зрения, позволяет сохранить клеточ-
ный гомеостаз и избежать формирования клона кле-
ток с опухолевой трансформацией, т.е. предупредить 
развитие онкогенного эффекта как у населения, под-
вергшегося хроническому облучению в малых дозах, 
так и у потомков облученных. 

Выводы

1. Микроядерный тест в клетках буккального эпи-
телия возможно использовать для оценки последствий 
мутагенного действия ионизирующей радиации.

2. Полученные в исследовании данные позволяют 
рассматривать отдельные цитогенетические показа-
тели у  детей 2-го поколения от  облученных матерей 
в  качестве предикторов канцерогенеза (микроядра, 
протрузии).

3. Показана возможность трансгенерационной 
передачи геномной нестабильности в  поколениях 
лиц, подвергшихся воздействию радиации.

4. Полученные нами данные об усилении клеточ-
ной пролиферации, направленной на  образование 
новых клеток, замещающих поврежденные или  по-
гибшие клетки, по  нашему мнению, могут быть до-
полнительным прогностическим признаком их кан-
церогенной активности.

5. Выявленная нами высокая корреляция карио-
логических показателей микроядерного теста с  уве-
личением выхода в  периферическую кровь клеток, 
несущих рецептор для индикации апоптоза, подтвер-
ждает, что у лиц, получивших радиационное воздей-
ствие, функционирует защитный механизм, позво-
ляющий ускорить выведение из  циркуляции клетки 
с цитогенетическими и/или функциональными нару-
шениями.
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