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В статье обсуждаются направления исследований в области генетической токсикологии, позволяю-
щие решать важные для гигиены задачи, нацеленные на обеспечение генетического здоровья насе-
ления. Основными направлениями исследований являются: оценка генетической опасности фак-
торов окружающей среды и уровня загрязнения генотоксикантами; анализ суммарной мутагенной 
активности смесей химических загрязнителей; контроль за мутационными событиями в соматиче-
ских клетках людей, работающих во вредных условиях производства, необходимый для совершен-
ствования профилактики, диагностики и лечения профзаболеваний и мультифакториальной  па-
тологии; изучение индивидуальной генетически детерминированной чувствительности человека к 
действию неблагоприятных факторов среды для совершенствования профессионального отбора и 
развития персонализированной превентивной медицины; оценка мутагенности в краткосрочных 
тестах для прогнозирования канцерогенности изучаемых веществ; поиск антимутагенов. Описаны 
методы, используемые в генетической токсикологии. Приведены основные направления и результа-
ты работ отдела генетической токсикологии ФБУН «ФНЦГ им. Ф.Ф. Эрисмана» Роспотребнадзора.
Заключение. Результаты генотоксикологических исследований позволяют оценивать и устанавли-
вать классы опасности тестируемых веществ, прогнозировать возможные отдаленные эффекты. 
Контроль за мутационными событиями в соматических клетках людей, подвергающихся воздей-
ствию различных факторов среды, оценка индивидуальной чувствительности человека к конкрет-
ным факторам или их сочетаниям дают возможность выявлять и оценивать потенциально опасные 
для генетического здоровья факторы, разрабатывать меры профилактики и осуществлять обосно-
ванный профессиональный отбор лиц для работы во вредных условиях производства.
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The article discusses the directions of research in the field of genetic toxicology, which allow solving problems 
important for hygiene, aimed at ensuring the genetic health of the population. The main areas of research 
are: assessment of the genetic hazard of environmental factors and the level of pollution by genotoxicants; 
analysis of the total mutagenic activity of mixtures of chemical pollutants; control over mutational events in 
the somatic cells of people working in hazardous production conditions, which is necessary to improve the 
prevention, diagnosis and treatment of occupational diseases and multifactorial pathology; study of individual 
genetically determined human sensitivity to the impacts of adverse environmental factors in order to improve 
professional selection and development of personalized preventive medicine; assessment of mutagenicity in 
short-term tests to predict the carcinogenicity of the studied substances; search for antimutagens. The methods 
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Введение

Основной задачей гигиенической науки яв-
ляется выявление и оценка факторов окружающей 
и производственной среды, способных неблаго-
приятно влиять на здоровье человека, а также 
изучение реакции организма на такие факторы. 
Результаты исследований становятся базой для 
научно обоснованной разработки мер, направлен-
ных на предупреждение заболеваний, укрепление 
здоровья и продление жизни человека.

Одна из важнейших проблем гигиены — обес-
печение генетического здоровья населения. 

Генотоксические факторы способны повре-
ждать генетический материал в клетках чело-
века. В ряде случаев такие повреждения реали-
зуются в мутации. Мутации в половых клетках 
передаются следующим поколениям, приводя к 
росту частоты спонтанных абортов, врождённых 
пороков развития, наследственных патологий и 
генетического груза в популяциях человека [1]. 
Около 10% новорожденных имеют генетически 
обусловленные дефекты, а у 70% людей в тече-
ние жизни проявляется хотя бы одно генетиче-
ски обусловленное нарушение [2]. Мутации в 
соматических клетках могут запускать процессы 
канцерогенеза [3], нарушать работу иммунной, 
эндокринной, нервной и других систем организ-
ма и, как следствие, приводить к развитию забо-
леваний [4–6]. Поэтому неотъемлемым этапом 
санитарно-токсикологической оценки факторов 

https://doi.org/10.47470/0869-7922-2022-30-5-271-276
Original  article

среды является изучение их генотоксичности 
(мутагенности) с целью недопущения поступле-
ния в окружающую среду веществ, вызывающих 
нарушения генетических структур в клетках рас-
тений, животных и человека. 

Генетическая токсикология решает такие 
важные для гигиены задачи, как:

• оценка генетической опасности факторов окру-
жающей среды и уровня загрязнения геноток-
сикантами;

• анализ суммарной мутагенной активности 
смесей химических загрязнителей;

• контроль за мутационными событиями в сома-
тических клетках людей, работающих во вред-
ных условиях производства, необходимый для 
совершенствования профилактики, диагно-
стики и лечения профзаболеваний и мульти-
факториальной  патологии;

• изучение индивидуальной генетически детер-
минированной чувствительности человека к 
действию неблагоприятных факторов среды 
для совершенствования профессионального 
отбора и развития персонализированной пре-
вентивной медицины;

• оценка мутагенности в краткосрочных тестах 
для прогнозирования канцерогенности изуча-
емых веществ;

• поиск антимутагенов.
Для оценки генотоксичности разработаны 

многочисленные тесты, позволяющие выявлять 
способность различных факторов повреждать  

used in genetic toxicology are described. The main directions and results of the work of the Department of 
Genetic Toxicology of the FBES “Federal Scientific Center of Hygiene named after F.F. Erisman” of the 
Rospotrebnadzor are given.
Conclusion. The results of genotoxicological studies allow us to evaluate and establish hazard classes of the 
tested substances, predict possible long-term effects. Monitoring of mutational events in the somatic cells of 
people exposed to various environmental factors, assessment of individual human sensitivity to specific factors 
or their combinations make it possible to identify and evaluate potentially dangerous factors for genetic health, 
develop preventive measures and carry out reasonable professional selection of persons to work in harmful 
production conditions.
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генетический материал в клетках и, как следствие,  
вызывать определенные типы мутаций. Однако 
проблема заключается в том, что факторы отли-
чаются друг от друга по воздействию на живые 
организмы, и их генотоксическая активность мо-
жет быть обусловлена различными механизмами, 
приводящими в итоге к возникновению самых 
разнообразных типов нарушений генетического 
аппарата. Универсального теста, позволяющего 
однозначно оценить способность факторов к ин-
дукции разных типов мутаций в половых и сома-
тических клетках, не существует, что делает необ-
ходимым использование для оценки мутагенных 
свойств комплекса методов, выполняемых на 
разных тест-объектах в условиях in vitro и in vivo. 
Выбор методов исследования влияет на объектив-
ность оценки потенциальной генотоксичности и, 
как следствие, приводит к противоречивым за-
ключениям. 

В настоящее время для оценки первичных по-
вреждений молекул ДНК наиболее часто исполь-
зуют такие методы, как анализ внепланового син-
теза ДНК и метод «ДНК-комет» (электрофорез 
отдельных клеток). Генные мутации оценивают в 
тесте Эймса (на бактериях), в тестах оценки му-
таций в локусах hprt или xprt в культивируемых 
клетках млекопитающих. Хромосомные и геном-
ные нарушения можно выявлять методами изу-
чения наследуемых траслокаций у мышей, учета 
хромосомных аберраций (in vitro и in vivo), учета 
микроядер (in vitro и in vivo), анализа доминантных 
леталей у грызунов [7–21]. В каждом конкретном 
случае необходимо выбрать оптимальный набор 
тестов на основе информации, имеющейся для 
конкретных факторов или их структурных анало-
гов (в случае химических факторов) или получен-
ной в ходе предварительного эксперимента.

Системы тестирования генотоксических 
свойств постоянно совершенствуются с появ-
лением новых научных данных и разработок 
новых методов исследования.

Для уменьшения неоправданного использова-
ния большого количества лабораторных живот-
ных в экспериментах и для этичного обращения 
с животными в мировом научном сообществе в 
последнее время все больше реализуются так на-
зываемые принципы 3R (replacement, reduction, 
refinement), т.е. замена (переход от исследова-
ний на животных к методам in vitro); сокращение 
(выполнение как можно меньшего количества  
исследований на животных); усовершенствова-
ние (сведение к минимуму стресса для живот-
ных). Однако полностью отказаться от тестов на 
животных пока невозможно, в том числе и при 

исследованиях генотоксичности. Более того, в 
случае противоречивых результатов более весо-
мыми следует считать доказательства, получен-
ные в условиях in vivo. Противоречивые результа-
ты, получаемые в разных тестах, могут быть обу-
словлены разными путями поступления в орга-
низм и разной биодоступностью по отношению 
к органу-мишени; образованием разных актив-
ных продуктов метаболизма в связи с большим 
разнообразием механизмов биотрансформации 
ксенобиотиков, присущих широкому кругу жи-
вых организмов; неспособностью систем in vitro 
всегда полно отражать этапы метаболизма в це-
лом организме; разными механизмами индукции 
генетических эффектов и возможностью реги-
стрировать в конкретном тесте только опреде-
ленные типы генетических нарушений (первич-
ные повреждения ДНК, генные, хромосомные 
и геномные мутации); ограничениями методов, 
связанными с неодинаковой токсичностью хи-
мических веществ по отношению к организмам 
разных систематических групп (или органов-ми-
шеней) [22].

Учитывая, что в реальных условиях человек 
контактирует с совокупностью различных фак-
торов, необходимо изучать последствия воздей-
ствия суммарных загрязнений среды. Такие ис-
следования могут быть проведены как в лабора-
торных условиях с использованием, например, 
модельных смесей химических веществ, так и в 
эпидемиологических исследованиях.

Задачей эпидемиологических исследований 
в области генетической токсикологии является 
изучение генотоксического действия факторов 
среды на различные группы населения в реаль-
ных условиях [23, 24]. Такие исследования поз-
воляют выявлять группы риска среди населения и 
территории риска, характеризующиеся повышен-
ным уровнем генетических нарушений в клетках 
человека.

Индивидуальные различия в ответной реакции 
на действие мутагенных факторов необходимо 
учитывать при лечении ряда патологий, при про-
фессиональном отборе людей для работы во вред-
ных условиях производства. Для контроля за му-
тационными событиями в соматических клетках 
людей и для изучения индивидуальной чувстви-
тельности клеток человека к генотоксикантам 
наиболее часто используют анализ ДНК-комет, 
оценку сестринских хроматидных обменов, хро-
мосомных аберраций, микроядер в лимфоцитах 
периферической крови (в том числе при оценке 
воздействия в условиях in vitro) или в эксфолиа-
тивных клетках буккального эпителия [25–27].
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При изучении процессов канцерогенеза была 
выявлена важная роль в этих процессах новооб-
разованных мутаций, возникших под действием 
неблагоприятных факторов среды. В связи с об-
наруженной корреляцией между мутагенностью и 
канцерогенностью Международное агентство по 
изучению рака (МАИР) рекомендовало исполь-
зовать тесты на мутагенность для выявления по-
тенциальных канцерогенов [28]. ВОЗ ещё в 1989 г. 
опубликовало руководство по краткосрочным те-
стам для выявления мутагенных и канцерогенных 
химических веществ [29].

Важнейшая задача гигиены — научное обосно-
вание и разработка профилактических меропри-
ятий, позволяющих обеспечить сбалансирован-
ные взаимоотношения «среда-человек». В этом 
отношении особое значение приобретает поиск 
антимутагенов, препятствующих действию гено-
токсикантов, и разработка способов их профи-
лактического применения [30].

В Институте гигиены, токсикологии пестици-
дов и химической безопасности ФБУН «ФНЦГ 
им. Ф.Ф. Эрисмана» Роспотребнадзора вопро-
сам генетической токсикологии всегда уделялось 
большое внимание. В 2015 г. был создан отдел ге-
нетической токсикологии. Важным достижением 
работы отдела стала разработка системы оценки 
генотоксичности пестицидов. Проведены иссле-
дования генотоксичности около 250 технических 
продуктов действующих веществ пестицидов  
методами in vitro и in vivo [31–33]. 

В связи с тем, что в Российской Федерации 
большую долю на рынке химических средств 
защиты растений занимают пестициды, содер-
жащие действующие вещества-дженерики, ко-
торые могут отличаться от оригинальных про-
дуктов по своей активности из-за повышенно-
го уровня или измененного состава примесей, 
разработан алгоритм оценки эквивалентности 
с учетом национальных особенностей в обла-
сти обращения с пестицидами. Этот алгоритм 
используется при проведении анализа эквива-
лентности технических продуктов действую-
щих веществ пестицидов оригинальным дей-
ствующим веществам с позиции генетической 
опасности [34].

Изучена генотоксичность некоторых модель-
ных комбинаций действующих веществ пестици-
дов, входящих в состав одной и той же препара-
тивной формы. Выявлены комбинации, способ-
ные вызывать слабые, но статистически значи-
мые генотоксические эффекты [35, 36]. 

Проводится оценка воздействия на клетки 
буккального эпителия лиц, непосредственно кон-

тактирующих с различными факторами произ-
водственной среды при осуществлении профес-
сиональной деятельности [37].

Одним из направлений в работе отдела яв-
ляется оценка индивидуального генетического 
риска на основе моделирования воздействия од-
нокомпонентных и многокомпонентных средств 
защиты растений на клетки человека in vitro. 
Исследования проводятся на лимфоцитах пери-
ферической крови человека. Оцениваются пер-
вичные повреждения ДНК при воздействии пе-
стицидов разных химических классов в условиях 
in vitro [38], эффективность работы систем репа-
рации, сравниваются эффекты в условиях in vitro 
и in vivo, анализируются полиморфизмы генов 
детоксикации и репарации ДНК с целью поиска 
ассоциаций с чувствительностью клеток человека 
к генотоксическому действию.

Кроме того, ведется работа по совершенство-
ванию системы оценки генотоксичности хими-
ческих веществ, целью которой является повы-
шение качества, надежности и объективности 
оценки генетической опасности химических ве-
ществ на основе совершенствования протоколов 
экспериментальных исследований и критериев 
экспертной оценки генотоксичности химических 
веществ [39].

Заключение 
Последствия мутагенеза, индуцированного 

факторами среды, создают угрозу здоровью и 
жизни человека.

Результаты генотоксикологических исследова-
ний позволяют оценивать и устанавливать классы 
опасности тестируемых веществ, прогнозировать 
возможные отдаленные эффекты, в том числе му-
тагенность и канцерогенность, что необходимо 
для определения возможности государственной 
регистрации и обеспечения надёжности разра-
батываемых гигиенических нормативов и регла-
ментов их применения для обеспечения санитар-
но-эпидемиологического благополучия человека.

Контроль за мутационными событиями в со-
матических клетках людей, подвергающихся 
воздействию различных факторов среды, оцен-
ка индивидуальной чувствительности челове-
ка к конкретным факторам или их сочетаниям 
дают возможность выявлять и оценивать потен-
циально опасные для генетического здоровья 
факторы, разрабатывать меры профилактики и 
осуществлять обоснованный профессиональ-
ный отбор лиц для работы во вредных условиях 
производства.
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