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Введение. Проведён систематический обзор и анализ литературы, посвящённый генотоксическим обследованиям лиц, кон-
тактирующих с парами формальдегида (ФА) при работе в патоморфологических лабораториях медицинских учреждений. 
ФА классифицирован Международным агентством ВОЗ по исследованию рака как канцероген I класса. Опубликован ряд ис-
следований, свидетельствующих о генотоксическом повреждении персонала патологоанатомических лабораторий, работа-
ющего с ФА, выявленного с помощью различных цитогенетических методов, использующихся для мониторинга биологических 
эффектов у людей, в частности, метода по учёту микроядер в лимфоцитах периферической крови и клетках буккального 
эпителия, метода по учёту хромосомных аберраций и метода «ДНК-комет». 
Материал и методы. Поиск литературы проводили до декабря 2019 г. с использованием базы данных научной литерату-
ры MedLine/PubMed (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/PubMed). Ключевые термины поиска включали «formaldehyde laboratory 
micronuclei», «formaldehyde laboratory chromosomal aberration» или «formaldehyde laboratory DNA comet». Рассматривали полно-
текстовые статьи, опубликованные на английском языке в журналах с присвоенными DOI.
Результаты. Во всех исследованиях сообщалось о присутствии паров ФА на рабочем месте, при этом только в половине случаев 
уровень ФА находился не выше предельно допустимых значений. Средняя экспозиция формальдегидом за 8-часовой рабочий день 
составила 0,79 ± 0,43 мг/м3. Во всех исследованиях сообщалось о присутствии повышенного уровня исследуемых цитогенетиче-
ских биомаркеров по сравнению с контролями. Суммарный анализ данных показал более чем 2,5-кратное превышение уровня ми-
кроядер в лимфоцитах периферической крови работников лабораторий по сравнению с контрольными группами (8,15 ± 2,57 vs. 
3,56 ± 1,15‰; p < 0,05) и более чем 5-кратное превышение в случае уровня микроядер в буккальных эпителиоцитах (0,83 ± 0,09 
vs. 0,16 ± 0,01‰; p < 0,05). 
Заключение. Таким образом, персонал патоморфологических лабораторий, контактирующий с парами ФА, подвергается  
потенциальному риску для жизни и здоровья, связанному с отдалёнными последствиями генотоксических воздействий.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  формальдегид; генотоксичность; повреждения ДНК; хромосомные аберрации; микро-
ядра; обзор.
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Introduction. A systematic review and analysis of literature on genotoxic examinations of individuals occupationally exposed to formalde-
hyde vapors (FAV) when working in pathomorphological laboratories of medical institutions has been performed. Formaldehyde is classified 
by the WHO International Agency for Research on Cancer as a class I carcinogen. Many studies have been published concerning testification 
of the genotoxic damage of pathomorphological laboratory personnel working with formaldehyde, identification using various biomonitoring 
cytogenetic methods, in particular, the micronucleus test in peripheral blood lymphocytes and buccal epithelial cells, a chromosomal aber-
rations test, and the DNA comet assay. 
Material and methods. Literature was searched until December 2019 using the MedLine / PubMed database of scientific literature (https://
www.ncbi.nlm.nih.gov/PubMed). Key search terms included formaldehyde laboratory micronuclei, formaldehyde laboratory chromosomal 
aberration, or formaldehyde laboratory DNA comet. Full-text articles published in English in journals with assigned DOIs were considered.
Results. All studies reported the presence of FAV in the workplace, while in only half of the cases the level of formaldehyde was not higher than 
the maximum permissible values. The average exposure to formaldehyde over an 8-hour working day was 0.79 ± 0.43 mg/m3. All studies 
reported the presence of an increased level of the studied cytogenetic biomarkers compared to controls. A total analysis of the data showed 
more than a 2.5-fold excess in the level of micronuclei in the peripheral blood lymphocytes of laboratory workers compared with the control 
groups (8.15 ± 2.57 ‰ vs. 3.56 ± 1.15 ‰; p < 0.05), and more than a 5-fold excess in case of the level of micronuclei in buccal epithelial 
cells (0.83 ± 0.09 ‰ vs. 0.16 ± 0.01 ‰; p < 0.05). 
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Введение
Медицинская и биологическая значимость генотокси-

ческих поражений генома неоднократно обоснована и об-
щепризнанна наряду с необходимостью генотоксического 
скрининга и мониторинга потенциально опасных геноток-
сикантов, среди которых – формальдегид (ФА), относящий-
ся к I классу опасности (высокоопасные вещества)1,2. ФА 
широко используется в промышленности, а также в качестве 
дезинфицирующего средства и консерванта (формалин) в 
медицинских исследовательских и патологических лабора-
ториях в качестве цитологического фиксатора для сохране-
ния целостности клеточных структур для широкого круга це-
лей, включая описательные исследования клеток, тканей и 
органелл для постановки клинических диагнозов и в научно-
исследовательских целях. Как следствие люди, работающие 
в этих отраслях, подвержены высокому уровню воздействия 
ФА. Анализы воздуха показывают, что уровни воздушно-ка-
пельного ФА в патологоанатомических лабораториях суще-
ственно превышают допустимые уровни [1].

Опубликовано большое количество разноплановых ис-
следований по генотоксической и канцерогенной активности 
формальдегида с помощью различных биологических систем 
in vitro и in vivo [2]. В 1980 г. обнаружено, что воздействие ФА 
вызывает рак носоглотки у крыс [3]. В 1987 г. Агентство по ох-
ране окружающей среды США (EPA) классифицировало ФА 
как «вероятный канцероген» для человека в условиях высоко-
го или длительного воздействия [4]. За последние два десяти-
летия несколько эпидемиологических исследований выявили 
повышенный риск развития рака носоглотки и миелолейко-
за среди рабочих, подвергшихся воздействию ФА. На осно-
вании этих и ряда других данных Международное агентство 
по исследованию рака (МАИР) заключило, что ФА является 
«вероятным канцерогеном» для человека [5], а впоследствии 
переклассифицировало его как «известный канцероген» для 
человека (Группа 1) [6, 7]. Распространено мнение, что ге-
нотоксическое и канцерогенное действие ФА ограничено 
местными эффектами в области первого контакта [8–10], не-
смотря на то, что более 90% вдыхаемого ФА абсорбируется из 
верхних дыхательных путей в системный кровоток, после чего 
окисляется до формиата, который включается в биологиче-
ские макромолекулы, выделяется с мочой или окисляется до 
углекислого газа и воды [11].

Механизмы возникновения ФА-индуцированного рака 
включают в себя как генотоксические, так и эпигенетиче-
ские эффекты, возникающие прямо или через индукцию 
окислительного стресса [12–14].

Генотоксичность ФА может быть реализована через: 
1) образование сшивок ДНК-белок, приводящих к наруше-
нию репликации и разрывам ДНК; 2) повреждения белков 
ахроматинового веретена деления, что приводит к непра-
вильной сегрегации хромосом; 3) повреждения ДНК, инду-
цированные активными формами кислорода; 4) сниженную 
экспрессию паксиллина, приводящую к недостаточности 
цитокинеза и образованию полиплоидных клеток [15, 16]. 
Схема, описывающая биологические механизмы ингаляци-
онного воздействия ФА, прямо или косвенно приводящего к 
повреждению ДНК или митотических белков с образовани-
ем микроядер в клетках слизистых оболочек пищеваритель-
ного тракта и в ядросодержащих клетках крови (лимфоци-
тах), представлена на рис. 1 [2].

Цитогенетические исследования широко применяются 
в биомониторинговых исследованиях людей для выявления 
генотоксических воздействий. Наиболее верифицированны-
ми биомаркерами в настоящее время считаются микроядра 
(МЯ) и хромосомные аберрации (ХрА) в лимфоцитах пери-
ферической крови или клетках буккального эпителия. Ин-
дуцированное увеличение уровней ХрА и МЯ сопряжено с 
повышенным риском развития рака [17–21].

Наряду с вышеупомянутыми классическими биомарке-
рами генотоксичности всё большее распространение приоб-
ретает регистрация повреждённости ДНК с помощью метода 
«ДНК-комет» [22].

В качестве биоматериала в мониторинговых исследова-
ниях наиболее распространены клетки, получение которых 
не связано с серьёзными инвазивными процедурами. Как 
правило, это лимфоциты периферической крови, буккаль-
ные или назальные эпителиальные клетки.

В настоящем систематическом обзоре рассмотрены ис-
следования, посвящённые оценке генотоксических повреж-
дений у персонала патологоанатомических лабораторий, ре-
гулярно подвергающихся профессиональному воздействию 
ФА, выполненные методами учёта МЯ, ХрА и повреждений 
ДНК в лимфоцитах или клетках буккального эпителия.

Материал и методы
Поиск литературы проводили до декабря 2019 г. с ис-

пользованием базы данных научной литературы MedLine/
PubMed (Национальная медицинская библиотека, Нацио-
нальные институты здравоохранения, Бетесда, Мэриленд, 
США, https://www.ncbi.nlm.nih.gov/PubMed). Ключевые тер-
мины поиска включали «formaldehyde laboratory micronuclei», 
«formaldehyde laboratory chromosomal aberration» или 
«formaldehyde laboratory DNA comet». Рассматривали полно-
текстовые статьи, опубликованные на английском языке в 
журналах с присвоенными DOI.

Conclusion. Thus, pathomorphological laboratory personnel exposed to FAV is at potential risk to life and health from the long-term impact 
of genotoxic effects.
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Статьи, касающиеся оценки связи между многократным 
профессиональным воздействием ФА в патологоанатомиче-
ских лабораториях и генотоксическим повреждением под-
верженных воздействию субъектов признавали приемлемы-
ми для учёта и анализа, если соответствовали следующим 
критериям включения:

1. сбалансированность обследованных контингентов 
по полу, возрасту и статусу курения в экспериментальной и 
контрольной (неэкспонированной) группах, каждая из кото-
рых превышала 20 человек;

2. средний стаж работы в патологоанатомических ла-
бораториях свыше 1 года;

3. применение верифицированных цитогенетических 
методов исследования (метод учёта микроядер в любых ва-
риациях, метод учёта хромосомных аберраций) или метод 
регистрации повреждений ДНК (метод «ДНК-комет»), про-
ведённые в соответствии со стандартными протоколами;

4. проведение мониторинга воздуха рабочей зоны с 
оценкой среднего 8-часового содержания ФА;

5. наличие адекватного статистического анализа, 
представление средних значений по группам со стандартны-
ми ошибками (SD);

6. соблюдение этических норм при проведении ис-
следования, одобрение Протокола исследования Этическим 
комитетом.

Из полнотекстовых версий статей была отобрана инфор-
мация относительно когорты субъектов исследования (коли-
чество в группах, пол, возраст, стаж работы, использование 
средств индивидуальной защиты (перчатки и маски), статус 
курения, потребление алкоголя и качество питания), уро-
вень воздействия ФА (методы определения, средние вели-
чины и локально измеренные значения), исследуемые био-
маркеры и используемые цитогенетические методы, а также 

собственно результаты исследования в формате (среднее ± 
стандартная ошибка среднего). Подробно рассматривали 
только публикации, содержащие чёткое описание дизайна и 
результатов исследования.

Полученные данные сводили в таблицы в формат Excel. 
Далее высчитывали средние значения по исследованной 
популяции с расчётом стандартного отклонения средне-
го, кратность превышения биомаркера у экспонированных 
групп по сравнению с контрольными в каждом исследова-
нии.

Содержание ФА представлено как в виде ppm («parts per 
million»), так и в мг/м3, что более характерно для отечествен-
ных стандартов.

Результаты
Результаты литературного поиска. Электронный поиск 

в базе данных MedLine/PubMed выявил всего 58 записей, из 
которых на основании резюме отобрано 26 оригинальных 
исследовательских статей. При дальнейшем рассмотрении 
полнотекстовых версий для систематического обзора ото-
браны 10 публикаций, отвечающих всем критериям вклю-
чения. В частности, из обзора исключали исследования, 
проведённые с участием студентов-медиков, проходивших 
практику в патоморфологических отделениях больниц, по 
причине малой величины выборки и короткого времени экс-
позиции ФА [23, 24].

Описание включённых исследований. Исследования 
проведены в период с 2006 по 2019 г. в Португалии (8 ис-
следований), Франции (1) и Тунисе (1). Субъектами ис-
следования являлись работники патологоанатомических 
отделений нескольких больниц. Контрольные группы на-
бирались среди административного персонала больниц, 
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Рис. 1. Биологические механизмы ингаляционного воздействия формальдегида, прямо или косвенно приводящего к повреждению ДНК или 
митотических белков с образованием микроядер в клетках слизистых оболочек пищеварительного тракта и в лимфоцитах [2].



795Gigiena i Sanitariya (Hygiene & Sanitation, Russian Journal). Volume 99, Issue 8, 2020

OCCUPATIONAL HEALTH

Eremina N.V., Zhanataev A.K., Durnev A.D.  
Genotoxic biomarkers in employees of pathomorphological laboratories working with formaldehyde (systematic review)

https://dx.doi.org/10.47470/0016-9900-2020-99-8-792-802
Systematic review

Т
аб

л
и

ц
а 

1
К

ра
тк

ий
 о

бз
ор

 р
ез

ул
ьт

ат
ов

 и
сс

ле
до

ва
ни

й 
ци

то
ге

не
ти

че
ск

ог
о 

по
вр

еж
де

ни
я 

ли
мф

оц
ит

ов
 и

 к
ле

то
к 

бу
кк

ал
ьн

ог
о 

эп
ит

ел
ия

 у
 р

аб
от

ни
ко

в 
па

то
ло

го
ан

ат
ом

ич
ес

ки
х 

ла
бо

ра
то

ри
й,

  
вы

яв
ле

нн
ы

х 
с 

по
мо

щ
ью

 м
ет

од
а 

уч
ёт

а 
ми

кр
оя

де
р

П
ер

вы
й 

ав
то

р,
 

го
д 

пу
бл

ик
ац

ии
С

тр
ан

а
И

ст
оч

ни
к

Ра
зм

ер
 гр

уп
п,

 
во

зр
ас

т (
ст

аж
 р

аб
от

ы)
, л

ет
С

ре
дн

ий
 в

оз
ра

ст
, л

ет

Ст
аж

 р
аб

от
ы,

 
ле

т

Ср
ед

ни
й 

ур
ов

ен
ь 

во
зд

ей
ст

ви
я 

за
 8

-ч
ас

ов
ой

 
ра

бо
чи

й 
де

нь
Би

ом
ат

ер
иа

л

Ч
ас

то
та

 М
Я

 н
а 

10
00

 д
ву

яд
ер

ны
х 

кл
ет

ок
,  

‰
, с

ре
дн

ее
 ±

 S
E

гр
уп

пы
гр

уп
пы

эк
сп

он
и-

ро
ва

нн
ые

 
(М

/Ж
)

ко
нт

ро
ль

ны
е 

(М
/Ж

)
эк

сп
он

ир
ов

ан
ны

е
ко

нт
ро

ль
ны

е
эк

сп
он

ир
ов

ан
ны

е
ко

нт
ро

ль
ны

е

pp
m

 
мг

/м
3

ли
мф

оц
ит

ы
бу

кк
. э

пи
т.

ли
мф

оц
ит

ы
бу

кк
. э

пи
т.

C
os

ta
 S

. e
t a

l.,
 

20
19

П
ор

ту
га

ли
я

[2
5]

85
 (1

7/
68

)
87

 (1
7/

70
)

39
,8

 ±
 9

,5
38

,9
 ±

 1
1,

0
12

,0
 ±

 8
,2

0,
38

0,
47

Ли
мф

оц
ит

ы
 

пе
ри

ф
ер

ич
ес

ко
й 

кр
ов

и 
и 

кл
ет

ки
 

бу
кк

ал
ьн

ог
о 

эп
ит

ел
ия

4,
3 

±
 0

,3
0,

6 
±

 0
,1

2,
8 

±
 0

,4
0,

2 
±

 0
,1

C
os

ta
 S

. e
t a

l.,
 

20
13

П
ор

ту
га

ли
я

[2
6]

35
 (7

/2
8)

35
 (4

/3
1)

41
,2

 ±
 8

,7
39

,8
 ±

 1
0

12
,5

 ±
 8

,1
0,

36
0,

45
Ли

мф
оц

ит
ы

 
пе

ри
ф

ер
ич

ес
ко

й 
кр

ов
и

3,
5 

±
 0

,4
–

1,
4 

±
 0

,3
–

La
de

ira
 C

. e
t a

l.,
20

13
П

ор
ту

га
ли

я
[2

7]
54

 (1
9/

35
)

82
 (2

9/
53

)
39

,8
0 

±
 1

1,
56

32
,7

9 
±

 8
,0

3
11

,7
 ±

 7
,5

0,
16

0,
20

Ли
мф

оц
ит

ы
 

пе
ри

ф
ер

ич
ес

ко
й 

кр
ов

и 
и 

кл
ет

ки
 

бу
кк

ал
ьн

ог
о 

эп
ит

ел
ия

4,
00

 ±
 0

,5
2

1,
00

 ±
 0

,2
7

0,
83

 ±
 0

,1
8

0,
17

±
0,

06

Bo
ur

ao
ui

 S.
 et

 al
.,

20
13

Ту
ни

с
[2

8]
31

 (1
2/

19
)

31
 (1

2/
19

)
42

,1
6 

±
 8

,9
5

43
,0

0 
±

 9
,2

8
15

,6
8 

±
 1

0,
05

3,
4

4,
24

Ли
мф

оц
ит

ы
 

пе
ри

ф
ер

ич
ес

ко
й 

кр
ов

и

25
,3

5 ±
 6,

28
‰

–
7,

08
 ±

 4,
62

‰
–

C
os

ta
 S

. e
t a

l.,
 

20
11

П
ор

ту
га

ли
я

[2
9]

48
 (1

2/
36

)
50

 (1
4/

36
) 

40
,3

 ±
 9

,9
37

,4
 ±

 1
0,

3
13

,6
 ±

 8
,7

0,
43

0,
54

Ли
мф

оц
ит

ы
 

пе
ри

ф
ер

ич
ес

ко
й 

кр
ов

и

6,
19

 ±
 0

,6
2

–
3,

66
 ±

 0
,5

1
–

La
de

ira
 C

. e
t a

l.,
20

11
П

ор
ту

га
ли

я
[3

0]
56

 (1
9/

37
)

85
 (3

1/
54

)
39

,4
5 

±
 1

1,
5

32
,4

2 
±

 8
,1

14
,5

0,
16

0,
20

Ли
мф

оц
ит

ы
 

пе
ри

ф
ер

ич
ес

ко
й 

кр
ов

и 
и 

кл
ет

ки
 

бу
кк

ал
ьн

ог
о 

эп
ит

ел
ия

3,
96

 ±
 0

,5
3

0,
96

 ±
 0

,2
8

0,
81

±
0,

11
0,

16
 ±

 0
,0

6

Vi
eg

as
 S

. e
t a

l.,
 

20
10

П
ор

ту
га

ли
я

[3
1]

50
 (3

0/
20

)
85

 (3
1/

54
)

35
,7

4 
±

 9
,4

7
33

,8
7 

±
 8

,2
6

14
,5

 ±
 9

,1
2

0,
28

 
0,

35
Ли

мф
оц

ит
ы

 
пе

ри
ф

ер
ич

ес
ко

й 
кр

ов
и 

и 
кл

ет
ки

 
бу

кк
ал

ьн
ог

о 
эп

ит
ел

ия

3,
70

 ±
 3

,8
6

0,
64

 ±
 1

,7
4

1,
17

 ±
 1

,9
5

0,
13

 ±
 0

,4
8

C
os

ta
 S

. e
t a

l.,
 

20
08

П
ор

ту
га

ли
я

[3
2]

30
 (1

1/
19

)
30

 (9
/2

1)
38

 ±
 8

37
 ±

 1
0

11
 ±

 7
0,

44
0,

55
Ли

мф
оц

ит
ы

 
пе

ри
ф

ер
ич

ес
ко

й 
кр

ов
и

5,
47

 ±
 0

,7
6

–
3,

27
 ±

 0
,6

9
–

O
rsi

er
e T

. e
t a

l.,
20

06
Ф

ра
нц

ия
[3

3]
59

 (1
1/

48
)

37
 (9

/2
8)

44
,7

 ±
 7

,9
44

,0
 ±

 8
,7

13
,2

 ±
 8

,5
0,

1
0,

12
Ли

мф
оц

ит
ы

 
пе

ри
ф

ер
ич

ес
ко

й 
кр

ов
и

16
,9

 ±
 9

,3
–

11
,1

 ±
 6

,0
–

С
ум

ма
рн

ое
 ч

ис
ло

 у
ча

ст
ни

ко
в 

 
ис

сл
ед

ов
ан

ий
44

8
55

2

П
р

и
м

еч
ан

и
е.

 З
де

сь
 и

 в
 та

бл
. 2

–
4:

 S
E 

–
 st

an
da

rd
 er

ro
r (

ср
ед

не
кв

ад
ра

ти
че

ск
ая

 о
ш

иб
ка

).



796 Гигиена и санитария. Том 99, № 8, 2020

не подвергавшегося действию ФА, или привлекались 
здоровые добровольцы, проживающие в том же регионе. 
У участников исследований собирали медицинский анам-
нез и информацию о недавно проведённых медицинских 
процедурах (в том числе рентгенологическом обследова-
нии) и принимаемых лекарственных препаратах. С по-
мощью опросников собирали данные об использовании 
средств индивидуальной защиты во время работы, а также 
о статусе курения, потреблении алкоголя, качестве пита-
ния, образе жизни. Во всех исследованиях группы были 
сбалансированы по вышеуказанным показателям. Пери-
ферическую кровь для исследований отбирали путём вене-
пункции, клетки буккального эпителия – путём соскоба с 
обеих щёк. Протоколы всех исследований были одобрены 
Этическими комитетами.

МЯ в лимфоцитах и клетках буккального эпителия. Пре-
валирующее большинство исследователей (9/10) выбирали 
для оценки повреждающего действия ФА метод учёта МЯ 
с цитокинетическим блоком в лимфоцитах или простой 
микроядерный тест в буккальных эпителиоцитах рабочих. 
Краткий обзор результатов данных исследований представ-
лен в табл. 1.

Всего в упомянутых 9 исследованиях с МЯ в лимфо-
цитах периферической крови в качестве биомаркера были 

МЕДИЦИНА ТРУДА

Еремина Н.В., Жанатаев А.К., Дурнев А.Д. 
Генотоксические биомаркеры у сотрудников патологоанатомических лабораторий, работающих с формальдегидом (систематический обзор)
https://dx.doi.org/10.47470/0016-9900-2020-99-8-792-802
Систематический обзор

проанализированы данные 448 рабочих и 552 контрольных 
субъекта. Сводные данные по возрасту, уровню воздей-
ствия ФА, частоте МЯ, а также кратность превышения ча-
стоты МЯ в экспозиционной по сравнению с контрольной 
группой представлены в табл. 2.

В 8 (8/9) исследованиях была показана значимость от-
личий (p < 0,05) в количестве МЯ в лимфоцитах рабочих по 
сравнению с контрольной группой, причём в трёх случаях 
значимость оказалась высокой (p < 0,001). Суммарный ана-
лиз данных также показал более чем 2,5-кратное превыше-
ние данного показателя (2,83 ± 0,45; p < 0,05) (рис. 2).

Выявлена положительная корреляция (R = 0,7428; 
p < 0,001) между данными для экспонированных и кон-
трольных субъектов (рис. 3), что указывает на то, что в целом 
наблюдается хорошая согласованность между результатами 
исследований. Косвенно данная корреляция указывает на 
надлежащее составление групп контроля по переменным, 
которые влияют на частоту МЯ в лимфоцитах, то есть воз-
раст, пол, питание, потребление алкоголя и статус курения, 
а также на приемлемость метода учёта микроядер с цитоки-
нетическим блоком в лимфоцитах субъектов исследования 
для аналогичных биомониторинговых исследований.

В четырёх (4/10) исследованиях в качестве биомаркеров 
генотоксического повреждения выбраны МЯ в буккальных 

Т а б л и ц а  2
Данные по частоте лимфоцитов с микроядрами, а также по сопутствующим факторам у работников патанатомических лабораторий

Автор Источник
Возраст

Стаж работы, 
лет

Средняя экспозиция ФА 
за 8-часовой рабочий 

день, мг/м3

МЯ, ‰, среднее ± SE
Кратность 

превышенияэкспонированные 
группы

контрольные 
группы

экспонированные 
группы

контрольные 
группы

Costa S. et al. [25] 39,8 38,9 12 0,47 4,3* 2,7 1,6
Ladeira C. et al. [27] 39,8 32,97 11,7 0,2 4** 0,83 4,8
Costa S. et al. [26] 41,2 39,8 12,5 0,45 3,5* 1,4 2,5
Bouraoui S. et al. [28] 42,16 43 15,68 4,24 25,35* 7,08 3,6
Costa S. et al. [29] 40,3 37,4 13,6 0,54 6,19* 3,66 1,7
Ladeira C. et al. [30] 39,45 32,42 14,5 0,2 3,96** 0,81 4,9
Viegas S. et al. [31] 35,74 33,87 14,5 0,35 3,7** 1,17 3,2
Costa S. et al. [32] 38 37 11 0,55 5,47* 3,27 1,7
Orsière T. et al. [33] 44,7 44 13,2 0,12 16,9 11,1 1,5
Среднее значение 40,13 37,71 13,19 0,79 8,15 3,56 2,83*
Стандартная ошибка 
среднего

0,84 1,39 0,51 0,43 2,57 1,15 0,45

П р и м е ч а н и е. Здесь и в табл. 3, 4: * – p < 0,05; ** – p < 0,001.
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томических лабораторий и контрольных групп, ‰, среднее ± SEМ 
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эпителиоцитах (табл. 3). Во всех исследованиях был показан 
значимый прирост исследованного параметра по сравнению 
с контролем (p < 0,05). Расчёт средней кратности превыше-
ния показал более чем 5-кратное превышение (5,23 ± 0,44; 
p < 0,05; рис. 4), что в 2 раза превышает эффект, измеренный 
в лимфоцитах.

Комбинированные исследования. В нескольких исследо-
ваниях применяли множественный подход для интегра-
ции различных цитогенетических биомаркеров (табл. 4). 
В частности, в трёх исследованиях в качестве биомаркера 
дополнительно применяли метод «ДНК-комет» [29, 32, 34]. 
Авторы исследования [29] продемонстрировали слабую 
корреляцию между частотой появления МЯ в лимфоцитах 
периферической крови работников и длиной хвоста кометы 
(r = 0,199).

В одном исследовании [34] также оценивали уровень ХА 
в лимфоцитах периферической крови рабочих лаборатории, 
который значимо отличался от неэкспонированной группы, 
что коррелировало с параллельно проведённым анализом 
методом «ДНК-комет».

В трёх исследованиях [25, 26, 32] для дополнительной 
оценки генетического повреждения использовали также 
тесты по учёту сестринских хроматидных обменов (СХО). 
Среднее значение СХО было значимо выше (p < 0,05) сре-
ди групп, подвергшихся воздействию ФА, по сравнению 
с контрольными группами (6,13 ± 0,29 vs. 4,49 ± 0,16 [32]; 
5,1 ± 0,1 vs. 3,7 ± 0,2 [26]; 5,1 ± 0,1 vs. 4,0 ± 0,1 [25]).

В двух исследованиях [25, 34] применяли Т-рецепторный 
метод учёта мутаций (T-cell receptor mutation assay), при этом 
в обоих исследованиях значимого отличия в частоте возник-
новения мутаций Т-клеточного рецептора у работников па-
тологоанатомических лабораторий обнаружено не было.

В двух исследованиях дополнительно применяли метод 
флуоресцентной гибридизации in situ (FISH) панцентромер-
ным ДНК-зондом человека, с помощью которого было об-
наружено, что частота центромерных микроядер была выше 
в экспонированных группах по сравнению с контрольны-
ми, однако во втором случае разница оказалась незначимой 
(18,38 ± 5,94 vs. 5,03 ± 3,64‰, p < 0,05 [28]; 17,3 ± 11,5 vs. 
10,3 ± 7,1‰ [33]).

В одном исследовании повреждение ДНК в начале и кон-
це рабочего дня у работников лаборатории измеряли с по-
мощью хемилюминесцентного микропланшетного метода 
(Chemiluminescence microplate assay), при этом значитель-
ных различий не наблюдалось (3,9 ± 0,6 vs. 3,6 ± 0,5 ОСЕ/нг3 

ДНК), и результаты не коррелировали ни с видом выполняе-
мой работы, ни с данными отбора проб воздуха [33].
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Данные по частоте клеток буккального эпителия с микроядрами, а также по сопутствующим факторам у работников  
патанатомических лабораторий

Автор Источник
Возраст

Стаж работы, 
лет

Средняя экспозиция ФА 
за 8-часовой рабочий 

день, мг/м3

МЯ, ‰, среднее ± SE
Кратность 

превышенияэкспонированные 
группы

контрольные 
группы

экспонированные 
группы

контрольные 
группы

Costa S. et al. [25] 39,8 38,9 12 0,47 0,7** 0,17 4,1
Ladeira C. et al. [27] 39,8 32,97 11,7 0,2 1* 0,17 5,9
Ladeira C. et al. [30] 39,45 32,42 14,5 0,2 0,96* 0,16 6,0
Viegas S. et al. [31] 35,74 33,87 14,5 0,35 0,64** 0,13 4,9
Среднее значение 38,70 34,54 13,18 0,31 0,83 0,16 5,23
Стандартная ошибка 
среднего

0,99 1,48 0,77 0,07 0,09 0,01 0,44

Рис. 4. Частота микроядер в клетках буккального эпителия работни-
ков патологоанатомических лабораторий и контрольных групп, ‰, 
среднее ± SEM (n = 4; p < 0,05).

Поскольку известно, что генетические полиморфизмы 
играют важную роль в индивидуальной реакции на воз-
действие генотоксиканта, ряд исследователей включали в 
дизайн исследования оценку экспрессии генов, участвую-
щих в метаболизме ксенобиотиков, модулирующих уров-
ни биомаркеров или участвующих в процессах репарации 
ДНК. Например, в исследовании [32] изучали корреля-
цию воздействия ФА и экспрессию генов GSTM1 и GSTT1, 
кодирующих суперсемейство полиморфных ферментов 
глутатион-S-трансфераз, участвующих в конъюгации реак-
ционноспособных химических промежуточных соединений 
в растворимые формы и играющих важную роль в детокси-
кации эндогенных и экзогенных соединений, а также гены 
ERCC1, ERCC4 и ERCC5, кодирующие белки эксцизионного 
репарационного пути нуклеотидов (NER – nucleotide excision 
repair). Авторы отмечают, что значимого влияния генетиче-
ских полиморфизмов на исследованные цитогенетические 
конечные точки не выявлено.

Однако в другом исследовании [25] обнаружено, что 
полиморфизмы в генах CYP2E1 и GSTP1 и гене FANCA, 
характерном для анемии Фанкони, оказались связанны-
ми с повышенным уровнем генетического повреждения 
у субъектов, подвергшихся воздействию ФА. Другие ис-
следованные гены, кодирующие ферменты, метаболизи-
рующие ксенобиотики (GSTM1, GSTT1) и репаративные 

3 ОСЕ – относительные световые единицы.
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ферменты ДНК (RAD51, XRCC2, XRCC3, XRCC1, PARP1, 
MUTYH) аналогичной корреляции не обнаружили. Сла-
бые доказательства связи между полиморфизмами XRCC3, 
участвующего в восстановлении/разрыве рекомбинации 
двухцепочечной ДНК, Thr241Met, ADH5 Val309Ile и репа-
рации ДНК и индукцией МЯ продемонстрированы в ис-
следовании [27].

В двух исследованиях [25, 34] проводили иммунотокси-
кологическую оценку фенотипических подмножеств лим-
фоцитов CD3+ (всего Т-клеток), CD4+ (Т-хелперов), CD8+ 
(Т-цитотоксических клеток), CD19+ (В-клеток) и CD16+56+ 
(естественных киллеров, NK-клеток). Обнаружено значи-
тельное снижение процента В-клеток в группе, подвергшей-
ся воздействию. Кроме того, значительная взаимосвязь меж-
ду уровнем воздействия ФА и увеличением процента общих 
Т-лимфоцитов и Th-клеток и падением процента NK-клеток 
была отмечена у лиц, подвергшихся воздействию, что указы-
вает на то, что воздействие ФА может влиять на иммуноло-
гические параметры.

Кроме того, в исследовании [25] оценивали уровень  
муравьиной кислоты в моче субъектов исследования, однако 
не было обнаружено устойчивой корреляции между концен-
трациями муравьиной кислоты в моче и уровнями воздей-
ствия ФА.

Влияние пола, возраста, времени экспозиции, статуса  
курения, потребления алкоголя и питания. Во всех исследова-
ниях количество женщин превышало количество мужчин в 
группах, что связано с традиционной спецификой работы. 
По результатам двух исследований сделан вывод о том, что 
значимо большее число МЯ наблюдалось в лимфоцитах пе-
риферической крови женщин по сравнению с мужчинами 
[29, 33]. Авторами исследования [29] высказано мнение, что 
эти данные согласуются с современными знаниями о влия-
нии пола на генетические повреждения, которое определя-
ет в 1,5 раза большую частоту развития МЯ у женщин, чем 
у мужчин, что связано с преимущественными анеугенными 
событиями с участием Х-хромосомы.

Средний возраст работников лабораторий составил 
40,13 ± 0,84 года, участников исследования из контрольных 
групп – 37,71 ± 1,39 года. Анализ влияния возраста рабо-
чих на риск возникновения генотоксического повреждения 
оценивали авторы нескольких исследований. В частности, 
было показано, что для лиц старше 35–40 лет наблюдалось 
значительное повышение МЯ в лимфоцитах и буккальных 
эпителиоцитах (p < 0,01) [25, 30, 31], а также существовала 
положительная корреляция между возрастом и количеством 
хромосомных аберраций [26].

Средний стаж работы в лаборатории составил 13,19 ± 0,51 
года, средняя экспозиция формальдегидом за 8-часовой ра-
бочий день составила 0,79 ± 0,43 мг/м3 (0,63 ± 0,34 ppm). 
Корреляцию времени экспозиции формальдегидом и часто-
ту возникновения микроядер оценивали в 4 исследованиях 
(4/10; [26, 28, 29, 32]), при этом только в одном [28] связь 
оказалась значимой.

Поскольку риск возникновения ДНК-повреждений дав-
но и хорошо изучен для курильщиков и известно, что курение 
вносит негативный вклад в формирование цитогенетических 
повреждений и повреждений ДНК, авторы всех работ учиты-
вали статус курения при формировании обследуемых групп, 
при этом рассматривали как некурящих людей, так и тех, кто 
не употреблял сигареты в течение 1 года [33] или 2 лет (все 
остальные). Результаты большинства исследований (9/10)  
не выявили значимого влияния статуса курения на увели-
чение количества МЯ в лимфоцитах вследствие экспози-
ции ФА. Однако в клетках буккального эпителия показано 
2-кратное значимое отличие (p < 0,01) [25], что связывают 
с дополнительным отрицательным воздействием продуктов 
сгорания табака, включающих помимо ФА еще и бензол, 
мышьяк и другие токсичные соединения, на клетки ротовой 
полости.

МЕДИЦИНА ТРУДА

Еремина Н.В., Жанатаев А.К., Дурнев А.Д. 
Генотоксические биомаркеры у сотрудников патологоанатомических лабораторий, работающих с формальдегидом (систематический обзор)
https://dx.doi.org/10.47470/0016-9900-2020-99-8-792-802
Систематический обзор
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0,01 мг/м3 (0,008 ppm)6. Предельно допустимый уровень 
воздействия на рабочем месте, установленный Европей-
ским научным комитетом по предельно допустимым уров-
ням воздействия химических веществ (European Scientific 
Committee on Occupational Exposure Limits for Chemical 
Agents – SCOEL), составляет 0,37 мг/м3 (0,3 ppm) в течение 
8 ч. Американская конференция правительственных спе-
циалистов по промышленной гигиене (American Conference 
of Governmental Industrial Hygienists – ACGIH) установила 
максимальный уровень 8-часового профессионального воз-
действия ФА, равный 0,13 мг/м3 (0,10 ppm) [37]. Из табл. 3 
следует, что только в половине случаев (5/10) уровень ФА 
находился не выше предельно допустимых значений, а в од-
ном исследовании [28] – превышал ПДК в 9 раз.

В 3 исследованиях дополнительно измеряли моменталь-
ные уровни содержания ФА в воздухе рабочих зон во время 
различных лабораторных работ с помощью ламп с фотоио-
низационным детектором (Photo Ionization Detection – PID; 
лампы 11,7 эВ) с целью определения максимальных значе-
ний и установления связи между деятельностью работников 
и предельными значениями, а также определения основных 
источников выбросов ФА [27, 30, 31] (табл. 5). Выявлено, что 
концентрации ФА варьировали в зависимости от выполняе-
мых задач. Так, наибольшие концентрации паров ФА наблю-
дали во время макроскопического исследования образцов, 
хранившихся в формалине, и при утилизации образцов и рас-
творов: 1,5–3,2 и 2,8–4,43 ppm соответственно [25, 30–32]. 
Таким образом, работники лабораторий подвергаются воз-
действию уровней ФА, значительно превышающих допусти-
мые международные нормы.

Авторами отмечается, что во время проведения большин-
ства работ, связанных с ФА, работники использовали маски, 
предназначенные для защиты только от биологической опас-
ности, но не для защиты от паров ФА. Основной причиной, 
по которой работники не использовали защитные очки и со-
ответствующие предметы химической защиты (если таковые 
имелись), оказалось снижение эффективности выполняе-
мых действий, а именно обработка материалов, составление 
заметок, коммуникация с коллегами [34].

Таким образом, обследованная популяция работников 
патоморфологических лабораторий подвергается воздей-
ствию высоких концентраций ФА в течение длительного 
времени.

OCCUPATIONAL HEALTH

Eremina N.V., Zhanataev A.K., Durnev A.D.  
Genotoxic biomarkers in employees of pathomorphological laboratories working with formaldehyde (systematic review)

https://dx.doi.org/10.47470/0016-9900-2020-99-8-792-802
Systematic review

Потребление алкоголя большинством исследователей 
учитывалось только при формировании равновесных групп 
контроля. Авторы одного исследования [30] подвергли дан-
ные опросников статистическому анализу с целью выявле-
ния закономерностей в частоте возникновения поврежде-
ний, в ходе которого выявили значимое отличие в частоте 
МЯ в лимфоцитах субъектов только контрольной группы.

В одном исследовании [26] авторы сообщили о том, что 
употребление фруктов значимо коррелирует со снижением 
мультиаберрантных клеток и повреждений ДНК, измерен-
ное с помощью метода «ДНК-комет» (% ДНК в хвосте ко-
меты), что связывают с действием фитохимических и анти-
оксидантных веществ, которые инактивируют активные 
формы кислорода.

Анализ содержания ФА в помещениях патологоанатоми-
ческих лабораторий. Отбор проб воздуха проводили во всех 
исследованиях в рабочей зоне для репрезентативных пери-
одов работы во время задач, связанных с ФА. Анализ образ-
цов воздуха в лабораториях осуществляли в 8 случаях в со-
ответствии с рекомендациями Национального института по 
охране труда и промышленной гигиене (National Institute for 
Occupational Safety and Health – NIOSH) с помощью абсорб-
ционной спектрометрии в видимой области [35] или газовой 
хроматографии [36]. В исследованиях [28] и [33] уровень ФА 
измеряли с помощью диффузионных радикальных пробоот-
борников, содержащих 2,4-динитрофенилгидразин (DNPH), 
в которых ФА реагирует с DNPH на химико-адсорбирующем 
картридже с образованием соответствующих динитрофенил-
гидразонов, далее производные DNPH экстрагируют ацето-
нитрилом и анализируют с помощью высокоэффективной 
жидкостной хроматографии. В результате анализа образцов 
воздуха из лабораторий были рассчитаны 8-часовые средне-
взвешенные уровни воздействия ФА (см. табл. 3, 4). Средняя 
экспозиция формальдегидом за 8-часовой рабочий день со-
ставила 0,79 ± 0,43 мг/м3.

В соответствии с Российским государственным стан-
дартом ФА относится ко 2-му классу опасности веществ 
(высокоопасные вещества4), предельно допустимая кон-
центрация (ПДК) которых в воздухе рабочей зоны долж-
на составлять не более 0,5 мг/м3 (0,4 ppm)5, в воздухе 
жилых и непроизводственных помещений – не более  

Т а б л и ц а  5
Максимальные значения содержания формальдегида в помещениях для макроскопической оценки патоморфологических  
лабораторий при проведении различных работ

Наименование 
работ

Автор, источник

Viegas S. et al. 
[31]

Ladeira C. et al. 
[30]

Costa S. et al. 
[25, 34]

Costa S. et al. 
[32]

Bouraoui S. et al. 
[28]

Orsière T. et al. 
[33]

максимальные значения

мг/м3 ppm мг/м3 ppm мг/м3 ppm мг/м3 ppm мг/м3 ppm мг/м3 ppm

Макроскопическое исследование 
образца

6,25 5,00 3,65 2,92 3,99 3,19 5,52 4,42 4,24 3,40 Выше 
2,49 

2,00

Утилизация образцов 
и использованных растворов

1,18 0,95 1,18 0,95 3,49 2,80 1,87 1,50 – – – –

Наполнение лабораторной посуды 3,13 2,50 3,13 2,50 – – – – – – – –

Мойка образцов 2,84 2,27 2,84 2,27 – – – – – – – –

Биопсийные исследования 2,38 1,90 2,38 1,90 – – – – – – – –

4 ГОСТ 12.1.005-88 Система стандартов безопасности труда 
(ССБТ). Общие санитарно-гигиенические требования к воздуху 
рабочей зоны.

5 ГОСТ 1625-2016 Формалин технический. Технические усло-
вия.

6 Гигиенические нормативы ГН 1.1.725-98 «Перечень веществ, 
продуктов, производственных процессов, бытовых и природных 
факторов, канцерогенных для человека».
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Обсуждение

Результаты настоящего систематического обзора, 
включающие анализ данных 10 исследований, посвящён-
ных оценке генотоксического статуса рабочих патоморфо-
логических лабораторий, подверженных воздействию ФА, 
показывают, что воздействие ФА в диапазоне концентра-
ций 0,12–0,54 мг/м3 (0,1–3,4 ppm) связано со значитель-
ным увеличением частоты МЯ в лимфоцитах перифериче-
ской крови и клетках буккального эпителия.

При проведении биомониторинговых исследований 
крайне внимательно следует относиться к надлежащему 
выбору биологических маркеров и методов исследова-
ния. Повышенный уровень МЯ в лимфоцитах является 
верифицированным предикативным биомаркером не-
благоприятных медицинских событий, среди которых 
злокачественные заболевания [18, 38]. Несмотря на то 
что прогностическая и биомаркерная значимость МЯ в 
отслоившихся эпителиальных буккальных клетках под-
вергается сомнению [39], в настоящее время существуют 
стандартизованные процедуры оценки МЯ в указанном 
биоматериале. В связи с тем, что уровень цитогенетиче-
ских повреждений в буккальных эпителиоцитах в два раза 
выше, чем в лимфоцитах, интересны результаты несколь-
ких исследований частоты возникновения МЯ в клетках 
назального эпителия [23, 40, 41], которые также показали 
увеличение данного биомаркера. Однако стандартизация 
протокола исследований МЯ в данном биоматериале в от-
личие от лимфоцитов и буккальных эпителиоцитов [42] на 
сегодняшний день находится в разработке [43], поэтому 
анализировать полученные данные затруднительно. Даль-
нейшие исследования в этой области актуальны также в 
связи с тем, что эксперты МАИР связывают негативное 
ингаляционное воздействие ФА с повышенным риском 
появления рака носоглотки.

Одним из критериев включения в настоящий система-
тический обзор являлась продолжительность профессио-
нального воздействия ФА с целью оценки кумулятивного 
воздействия генотоксиканта. Отметим, что существуют 
исследования краткосрочного воздействия ФА в аналогич-
ных условиях, а именно у студентов патанатомических ла-
бораторий [40] (29 студентов в сравнении с собственными 
значениями до 85-дневной экспозиции ФА в средневзве-
шенной 8-часовой концентрации 0,41 мг/м3 (0,33 ppm)) 
[23] (25 студентов в сравнении с собственными значениями 
до 8-недельной экспозиции ФА в средней концентрации  
0,51 мг/м3 (0,41 ppm)) и [44] (13 экспонированных в срав-
нении с 10 контрольными студентами; 12-недельная экспо-
зиции ФА в средней концентрации 3,17 мг/м3 (2,37 ppm)), 
также показавшие цитогенетические изменения в эпители-
альных клетках полости рта и лимфоцитах крови, что может 
свидетельствовать о негативном воздействии ФА даже при 
краткосрочной экспозиции и, как следствие, недостаточ-
ности применения средств индивидуальной защиты для 
работы в лаборатории. Однако авторы одной из таких ра-
бот показали, что при экспозиции ФА до 1,25 мг/м3 (1 ppm)  
не вызывают хромосомных аберраций в лимфоцитах сту-
дентов, работающих в течение 15 мес [24].

Кроме того, хромосомные нарушения у работников 
патанатомических лабораторий обнаружены в несколь-
ких контролируемых исследованиях, которые не были 
включены в обзор по причине малой выборки, отсутствия 
мониторинга воздуха в рабочей зоне или несбалансиро-
ванной контрольной группы. Так, авторы исследования 
[45] описали значительное увеличение частоты СХО в 
периферических лимфоцитах у патологов (90 экспониро-
ванных работников и 52 контрольных субъекта; уровень 
воздействия 0,5–2,7 мг/м3 (0,4–2,24 ppm)). В другой рабо-
те исследователи [46] продемонстрировали значимое уве-

личение уровня ХА в лимфоцитах периферической крови 
(36 экспонированных, 16 контрольных субъектов; уровень 
воздействия 0,073 мг/м3 (0,06 ppm)). Кроме того, авторы 
работы [47] показали значимое увеличение уровня ХА и 
СХО в лимфоцитах периферической крови (21 экспониро-
ванных, 37 контрольных субъектов; уровень воздействия 
0,23–1,21 мг/м3 (0,18–0,97 ppm)). Далее другие исследо-
ватели [48] показали значительное увеличение хромосом-
ного повреждения у рабочих, экспонированных ФА (105 
экспонированных, 250 контрольных субъектов; средний 
уровень воздействия 0,32 мг/м3 (0,26 ppm)).

В то же время ряд авторов не выявили генотоксиче-
ского вреда у рабочих патоморфологических лабораторий. 
В частности, исследователи [49] продемонстрировали от-
сутствие генетического повреждения при использовании 
таких биомаркеров эффекта, как ХА, МЯ и СХО в лимфо-
цитах периферической крови 36 рабочих, индивидуальные 
уровни воздействия ФА которых не превышали 0,27 мг/м3 
(0,22 ppm). Авторы пионерской в этой области работы [50] 
также не обнаружили различий между контрольной и экс-
понированной группами по индукции ХА или частот СХО 
(6 рабочих и 5 контрольных субъектов; уровень воздей-
ствия составлял 1,14–6,93 мг/м3 (0,91–5,55 ppm)).

Замена химического вещества другим, менее токсич-
ным, как правило, является первой рассматриваемой ме-
рой контроля опасности; тем не менее, поскольку ФА яв-
ляется широко используемым и признанным материалом, 
эффективным и недорогим, не многие соединения могут 
заменить его без ущерба для качества и стоимости. Сле-
довательно, следует реализовывать меры безопасности и 
гигиены, такие как эффективная вентиляция, контроль 
температуры в помещении, периодический отбор проб 
воздуха и биомониторинг персонала. Однако несмотря на 
то, что предпринимаются различные попытки снижения 
концентрации ФА в воздухе рабочих зон лаборатории, в 
частности, внедрение постоянного мониторинга воздуха, 
информирование и тренинг персонала и т. д. [51], суще-
ствует риск остаточного воздействия ФА и, как следствие, 
генотоксического риска для рабочих. Метод учёта МЯ с 
цитокинетическим блоком представляет собой простой, 
практичный и недорогой метод скрининга, который мож-
но использовать для клинической профилактики и лече-
ния работников, подвергающихся профессиональным 
канцерогенным рискам, а именно путём воздействия ге-
нотоксического агента, такого как ФА.

Результаты настоящего исследования подчёркивают 
важность проведения биологического мониторинга рабо-
чих мест наряду с оценкой генотоксического статуса ра-
ботников при составлении соответствующих Санитарно-
эпидемиологических норм и Стандартных операционных 
процедур и рабочих инструкций для работ, связанных с 
экспозицией генотоксичных веществ [52]. Кроме приме-
нения барьерных средств индивидуальной защиты (маски, 
респираторы) и обеспечения надлежащей вентиляции в 
помещениях, стоит рассмотреть целесообразность обе-
спечения персонала средствами антигенотоксической 
профилактической защиты. Например, выявлено, что по-
вышенные сывороточные концентрации витаминов A и E 
коррелировали с более низкими уровнями генотоксиче-
ских биомаркеров у работников больниц, подвергшихся 
воздействию формальдегида [53]. Кроме того, приём упо-
мянутых витаминов снижал частоту хромосомных аберра-
ций в лимфоцитах у рабочих, подвергшихся воздействию 
стирола, формальдегида и фенола [54]. Отметим, однако, 
что в данной области необходимы дополнительные кли-
нические исследования и проведение генотоксикологи-
ческого мониторинга персонала с целью своевременной 
фармакологической и/или нутрицевтической коррекции в 
российских медицинских учреждениях.
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Заключение

Результаты настоящего обзора не оставляют сомнений в 
том, что воздействие ФА на работников патологоанатомиче-
ских лабораторий увеличивает частоту возникновения хро-
мосомных нарушений в лимфоцитах периферической крови 
и клетках буккального эпителия, что свидетельствует о по-

тенциальной генетической опасности и для генеративных 
клеток [55].

Приведённая информация предоставляет новые важные 
данные для обоснования санитарно-гигиенических мер для про-
филактики генотоксических эффектов ФА, а также их фармако-
логической и нутрициологической антимутагенной профилак-
тики, основные принципы которой были изложены ранее [56].
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