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Резюме 
Цель. Важными задачами эколого‐генетического мониторинга являются оцен‐
ка  и  последующее  длительное  динамическое  наблюдение  за  возможными 
отрицательными  генетическими  последствиями  воздействия  поллютантов  на 
определенные звенья метаболизма. Цитогенетические и биохимические био‐
маркеры используются в биомониторинговых исследованиях с целью анализа 
генотоксичности  загрязняющих факторов  водной  среды.  Целью  является  ана‐
лиз использования маркеров оксидативного стресса и цитогенетических нару‐
шений у бычковых рыб, выловленных на мелководных и глубоководных стан‐
циях Северного Каспия, в системе эколого‐генетического мониторинга.  
Материал и методы. Исследование проведено на 227  экземплярах рыб быч‐
ковой породы, методом цитогенетического и биохимического анализа. 
Результаты.  Выявлена  корреляционная  зависимость  между  эритроцитами  с 
микроядрами и эритроцитами с суммированным количеством нарушений ядра 
R=‐0,83  (p˂0,05).  Представлены  результаты  корреляционного  анализа  между 
показателями оксидативного стресса и количеством деструктивных изменений 
в  ядре  эритроцитов.  Таким  образом,  проведенный  анализ  позволяет  сделать 
вывод,  что  соматический  мутагенез  (образование  микроядер)  после  воздей‐
ствия  свободных радикалов может являться адаптивной реакцией на данный 
стрессовый фактор.  
Заключение. Проведенный анализ позволяет сделать вывод, что соматический 
мутагенез  (образование микроядер) после воздействия свободных радикалов 
может являться адаптивной реакцией на стрессовый фактор в условиях обита‐
ния  в  районе  ликвидированных  поисково‐оценочных  скважин  «ЛУКОЙЛ‐
Нижневолжскнефть» в Северном Каспии. 
Ключевые слова 
Окислительный  стресс,  перекисное  окисление  липидов,  малоновый   
диальдегид, микроядра, эритроциты.  
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Abstract 
Aim. Assessment and subsequent long‐term dynamic observation of possible nega‐
tive genetic consequences of the effect of pollutants on certain units of metabolism 
are  important  tasks  in ecological‐genetic monitoring. Cytogenetic and biochemical 
biomarkers are used in biomonitoring studies to analyze the genotoxicity of aquatic 
pollutants. The purpose of the work was to analyse the use of markers of oxidative 
stress and cytogenetic disorders in goby fish caught at shallow and deep‐water sta‐
tions of the Northern Caspian Sea in the ecological‐genetic monitoring system.  
Material and Methods. The study was undertaken on 227 specimens of goby fish by 
cytogenetic and biochemical analysis.  
Results.  The  correlation  dependence  between  erythrocytes with micronuclei  and 
erythrocytes with the quantity of damaged nuclei summarized as R= ‐0.83 (p˂0.05) 
was shown. The results of correlation analysis between oxidative stress indices and 
the number of destructive changes in erythrocyte nucleus are presented. Our analy‐
sis  thus  leads  us  to  the  conclusion  that  somatic mutagenesis  (micronuclear  for‐
mation) after exposure  to  free  radicals can be an adaptive  response  to  this stress 
factor. 
Conclusion. Analysis leadsus to the conclusion that somatic mutagenesis (formation 
of micro‐nuclei)  after  exposure  to  free  radicals  can  be  an  adaptive  response  to 
stress factor in habitat conditions in areas of liquidated prospecting wells of LUKOIL‐
Nizhnevolzhskneft in the Northern Caspian Sea. 
Key Words 
Oxidative stress, lipid peroxidation, malonic dialdehyde, micronucleus, erythrocytes. 
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ВВЕДЕНИЕ 
Окислительный  стресс  в  организме  возникает  тогда, 
когда имеет место,  с  одной  стороны,  чрезмерная про‐
дукция  активных  форм  кислорода  (АФК),  а  с  другой  – 
истощение  ресурсов  антиоксидантной  системы.  Из‐
лишнее образование свободных радикалов может быть 
следствием  прямого  влияния  поллютантов  окружаю‐
щей среды на органы‐мишени. Рост значения перекис‐
ного окисления липидов вызывают как тяжелые метал‐
лы,  например,  так  и  токсиканты  органического  ряда – 
пестициды,  гербициды,  нефтепродукты,  а  еще  смесь 
всевозможных  вредоносных  препаратов,  попадающих 
в  воду  в  виде  нечистых  стоков  промышленных  пред‐
приятий.  Обладая  высокой  окислительной  способно‐
стью, АФК вызывают повреждение всевозможных ком‐
понентов  клеточной  стенки  и  органелл  клеток,  в  осо‐
бенности  это касается липидных,  белковых молекул,  а 
также  молекул  ДНК.  Более  значимыми  негативными 
эффектами подобного взаимодействия АФК с клетками 
считается перекисное окисление липидов и фрагмента‐
ция  молекул  ДНК  [1].  Продукты  переокисления  липи‐
дов имеют мутагенный и генотоксический потенциал в 
отношении молекулы ДНК клеток. Увеличение количе‐
ства  молекул  малонового  диальдегида  (МДА)  прямо 
пропорциoнально  фрагментации  ДНК  клеток,  соб‐
ственно  что  показывает  связь  между  окислительным 
стрессом  клетки  и  повреждением  ее  генетического 
материала. Окислительный стресс  считается основным 
этиологическим моментом повреждения генетического 
материала  клетки  [2; 3].  Продукты окисления липидов 
приводят  к  перекисному  разрушению  структур  мем‐
браны  клетки,  снижению  функциональной  активности 
различных белков, активации апоптоза [4]. 

Накопление  в  организме  числа мутантно  изме‐
ненных  клеток  может  происходить  при  подавлении 
систем,  которые  держат  под  контролем  генетический 
гомеостаз  организма. Мутации  могут  возникнуть  в  от‐
вет на факторы, имеющие даже очень слабый мутаген‐
ный  эффект.  Аккумуляция  генетически  измененных 
соматических  клеткок  способствует  возникновению 
дисфункциональных  изменений,  заболеваний  и  старе‐
нию организма [5‐7]. 

Актуальными  задачами  эколого‐генетического 
мониторинга  являются  оценка  и  дальнейшее 
длительное динамическое наблюдение за вероятными 
отрицательными  генетическими  поcледствиями 
влияния  поллютантов  на  определенные  звенья  мета‐

болизма.  Цитогенетические  и  биохимические 
биомаркеры  используются  в  биомониторинговых 
исследованиях  с  целью  оценки  генотоксичности 
загрязняющих факторов водной среды [7].  

Метод  учета  микроядер  в  эритроцитах 
периферической  крови  обладает  довольно  высокой 
чувствительностью  и  прогностической  значимостью  и 
применяется  в  качестве  биомаркера  ранних  эффектов 
генотоксических  веществ  [8;  9].  Этот  метод  на 
протяжении  нескольких  десятков  лет  пользуется 
международным  признанием  и  позволяет  получить 
информацию о мутагенном воздействии на клетки и на 
весь организм в целом [10; 11]. 

Цель  работы:  анализ  использования маркеров 
оксидативного стресса и цитогенетических нарушений у 
рыб  бычковых  пород,  отловленных  в  местах 
ликвидированных  поисково‐оценочных  скважин 
«ЛУКОЙЛ‐Нижневолжскнефть»  в  Северном  Каспии,  в 
рамках  программы  производственного  экологического 
контроля  и  мониторинга  ООО  «ЛУКОЙЛ‐
Нижневолжскнефть».  

 
МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
Материалом  для  работы  послужили  цитогенетические 
и биохимические исследования рыб. Работа выполнена 
в рамках программы производственного экологическо‐
го  контроля  и  мониторинга  ООО  «ЛУКОЙЛ‐
Нижневолжскнефть».  Бычков  вылавливали  в  районе 
ликвидированных  поисково‐оценочных  скважин 
«ЛУКОЙЛ‐Нижневолжскнефть». В летний период 2017‐
2018  гг. исследование проведено на 227 экземпляраъх 
рыб  бычковой  породы  (рис.  1).  Анализ 
цитогенетических нарушений  в периферической  крови 
рыб  производился.  по  стандартной  методике  [12]. 
Всего  в  среднем  на  мазок  проанализировано  1050 
эритроцитов.  Маркером  цитогенетических  нарушений 
служили  микроядра,  вместе  с  этим  отмечали  и 
патологические  нарушения  ядра  кровяных  клеток. 
Маркером  оксидативного  стресса  служил  показатель 
малонового  диальдегида  (МДА),  определенный  по 
общепринятой  методике  [13].  В  таблице  1  приведена 
структура исследований. 

Результаты  обработаны  статистически  с 
помощью  программ  «Microsoft  Office  Excel  2007»  и 
«Statistica  10»,  достоверность  оценивали  по  критерию 
Стьюдента [14].  

 
 

Таблица 1. Структура проведенных исследований 
Table 1. Research structure 

Структура 
Structure 

Количество станций 
Number of stations 

Количество 
проанализированных рыб 
Number of fish analyzed 

Анализируемые 
показатели 

Indicators analysed 

Широтная / Shirotnay  5  56  Микроядра / Micronucleus 
Патология ядра /  

Pathology of the nucleus 
МДА /MDA 

АсПОЛ / AsPOL 
СпПОЛ / SpPOL 

Ракушечная / Rakushechnay  9  93 
Сарматская / Sarmatskay  4  39 

Западно‐Сарматская / 
Zapadno‐Sarmatskay 

3  39 
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Рисунок 1. Бычки, отобранные на цитогенетические и биохимические исследования 
Figure 1. Goby fish selected for cytogenetic and biochemical studies 

 
 

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
Рассматривая  различные  аспекты  проблемы 
регуляторной  роли  Н2?О2  в  биологических  системах, 
принципиально  важно  не  пропустить  и  вопрос 
причастности  прооксидантов  к  инициации  каскада  со‐
бытий,  ведущих  к  детерминации  апоптотического  или 
некротического  варианта  гибели  клеток.  Невысокие 
(физиологические)  концентрации  Н2?О2  повышают 
устойчивость  клеток  к  влиянию  неблагоприятных  фак‐
торов.  Излишняя  продукция  прооксидантов  и 
значительное  возрастание  окислительно‐
восстановительного потенциала индуцируется апоптоз. 
Наиболее  важное  значение  перекисного  окисления 
липидов  для  организма  заключается  в  обновлении 
мембранных  структур  клеток  и  поддержании 
посредством этого гомеостаза [2]. 

В  качестве  маркёра  оксидативного  стресса  был 
оценен  уровень  накопления  МДА  в  печени  бычковых 
рыб.  На  станциях  структур  «Сарматская»  и  «Западно‐
Сарматская»  межгодовые  изменения  однозначно 
направлены  на  увеличение  процессов  переокисления 
липидов  в  печени  бычковых  рыб.  Об  этом  свидетель‐
ствует  рост  продукта  окисления – МДА  в 2018  г.  в 3,5 
раза  относительно  2017  г.  в  печени  рыб  на  структуре 
«Западно‐Сарматская»,  а  на  стурктуре  «Сарматская» 
рост составил почти в 2 раза в сравнении с 2017 годом. 

На  рисунке  2  представлена  диаграмма 
накопления  МДА  в  печени  и  микроядер  (МЯ)  в 
эритроцитах  периферической  крови  рыб  за  годы  ис‐
следования,  а  с  помощью  регрессионного  анализа 
построена  трендовая  модель  с  коэффициентом 
аппроксимации R2 =0,9468. 

 

Рисунок 2. Изменения накопления МДА в печени и МЯ в эритроцитах бычковых рыб Северного Каспия 
Figure 2. Changes in accumulation of MDA in the liver and Mn in erythrocytes of goby fish of the Northern Caspian Sea 
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Маркером  цитогенетических  нарушений  служил 
микроядерный  тест.  Формирование  микроядер  в 
клетках  является  следствием  нарушения  тиолового 
механизма  митотического  аппарата  с  отслаиванием 
целых или фрагментов хромосом [15]. На мазках крови 
у  проанализированных  рыб  летом  2017‐2018  гг.  не 
отмечены эритроциты  с МЯ у 23%  и 25%  рыб  соответ‐
ственно.  Наибольший  уровень  встречаемости  данного 
маркера оценен на мазках крови рыб, выловленных на 
мелководных  станциях  структур  «Широтная»  и 
«Ракушечная»  (1,9±0,0063  и  1,8±0,002,  в  2017  и  2018 
году соответственно).  

Исследование  ядер  эритроцитов  продемон‐
стрировало  присутствие  таких  деструктивных  измене‐
ний  как:  кариорексис  (разложение  ядра на  отдельные 
части при сохранении ядерной оболочки), кариопикноз 
(уплотнение  ядерного  хроматина)  и  кариолизис 
(растворение  кариоплазмы  и  ее  вытекание  в 
цитоплазму клетки).  

Результаты  по  частоте  встречаемости 
микроядер  и  патологических  нарушений  в  ядрах 
эритроцитов  рыб,  отловленных  на  различных  структу‐
рах, показаны на рисунке 3. 

 

Рисунок 3. Сравнение типов патологий ядра в эритроцитах периферической крови бычковых рыб, выловленных 
структурах Северного Каспия (1 – Ракушечная, 2 – Широтная, 3 – Западно‐Сарматская, 4 – Сарматская) 
Figure 3. Comparison of the types of pathologies of the nucleus in the erythrocytes of peripheral blood of goby fish caught 
in areas of the Northern Caspian Sea (1 – Rakushechnay, 2 – Shirotnay, 3 – Zapadno‐Sarmatskay, 4 – Sarmatskay) 

 
 

Корреляционная  зависимость  между  эритроцитами  с 
МЯ  и  клетками  крови  с  суммированным  количеством 
патологический  нарушений  ядра  (кариорексис,  пикноз 
и кариолизис) равна коэффициенту R=‐0,83 (p˂0,05). Что 
подтверждает  ранее  приведенное  автором 
исследование  о  адаптивной  роли  образования 

микроядер  в  клетках  крови.  Результаты 
корреляционного  анализа  между  показателями 
оксидативного  стресса  и  количеством  деструктивных 
изменений  в  ядре  эритроцитов  представлены  в 
таблице 2. 

 
 

Таблица 2. Корреляционная зависимость уровня цитогенетических нарушений и показателей оксидативного стресса 
Table 2. Correlation dependence of cytogenetic disorders and indicators of oxidative stress 

Показатель 
Indicator 

Показатель ПОЛ (печень) 
Indicator POL (level) 

Коэф. корреляции 
Correlation coefficient 

p˂ 

Микроядра  
Micronucleus 

СпПОЛ / SpPOL 
АсПОЛ / AsPOL 
МДА / MDA 

‐0,74 
‐0,84 
‐0,87 

0,05 
0,05 
0,01 

Сумма нарушений в ядре  
Quantityof damages in the nucleus 

СпПОЛ / SpPOL 
АсПОЛ / AsPOL 
МДА / MDA 

0,47 
0,61 
0,71 

0,05 
0,05 
0,01 

Пикноз  
Piknoz 

СпПОЛ / SpPOL 
АсПОЛ/ AsPOL 

‐0,59 
‐0,6 

0,05 
0,05 
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МДА / MDA  ‐0,52  0,05 
Кариорексис  
Karyorecsis 

СпПОЛ / SpPOL 
АсПОЛ / AsPOL 
МДА / MDA 

0,44 
0,48 
0,55 

0,05 
0,05 
0,05 

Кариолизис  
Karyolyzis 

СпПОЛ / SpPOL  0,50  0,05 
АсПОЛ / AsPOL  0,65  0,05 
МДА / MDA  0,73  0,01 

 
 

В  результате  проведенного  анализа  оценки  маркеров 
цитогенетических нарушений и оксидативного стресса у 
бычковых  рыб,  выловленных  в  районе  ликви‐
дированных  поисково‐оценочных  скважин  «ЛУКОЙЛ‐

Нижневолжскнефть»  в  Северном  Каспии  можно 
представить  схему  цитогенетических  последствий 
пероксидации липидов (рис. 4). 

 

 

Рисунок 4. Связь оксидативного стресса и цитогенетического гомеостаза 
Figure 4. Relationship between oxidative stress and cytogenetic homeostasis 

 
 

Повышенное  образование  свободных  радикалов  в 
организме  и  связанное  с  этим  усиление  процессов 
пероксидации  липидов  (которое  называют 
оксидативным  стрессом)  сопровождается  рядом 
нарушений  в  функционировании  клеток.  Перекисное 
окисление  липидов  сопряжено  окислением  тиоловых 
(сульфгидрильных) групп мембранных белков. 

Возможно  одной  из  причин  патологических 
митозов при канцерогенезе может быть повреждение в 
соответствующих клетках тиолового механизма сборки 
митотического  аппарата,  вызванное  перокси‐
дативными  условиями  в  них.  Липидные  радикалы  и 
продукты  ПОЛ  могут,  вероятно,  непосредственно 

воздействовать  на  тиоловые  группы  белков  и  на 
указанный  механизм,  нарушая  цитоскелет,  сборку 
белков  митотического  аппарата  в  ориентированную 
систему  веретена  деления,  а  также  деление 
центриолей  и  расхождение  хромосом  [16].  И 
вследствие  микроядра  могут  образовываться  при 
конденсации  хромосомных  фрагментов  или  целых 
хромосом,  которые  не  включены  в  основанное  ядро 
после  анафазы  во  время  аномального  митоза.  Это 
молекулярный  механизм  образования  МЯ  из 
хромосомного материала [15].  

Вероятно,  липидные  радикалы  и  перекиси 
наряду  с  деструктивным  эффектом  протеиназ 
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непосредственно  влияют  на  обозначенный  механизм, 
нарушают  цитоскелет,  сборку  белков  митотического 
аппарата в направленную систему веретена деления, а 
также деление центриолей и расхождение хромосом. 

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Таким  образом,  анализ  полученных  результатов  и 
сравнение  их  с  литературными  источниками 
свидетельствует,  что  активные  кислородсодержащие 
радикалы  являются  универсальными  участниками 
любых видов клеточной гибели на ее конечных этапах, 
когда  происходит  деструктивные  нарушения  в 
клеточной  мембране  и  освобождение  свободных 
радикалов  из  органоидов  клетки.  Известно,  что 
высокие  концентрации  активных  радикалов  могут 
индуцировать  некробиоз,  средние  и  малые 
концентрации  тех  же  радикалов  (например,  перекиси 
водорода) способны включать программу апоптоза [15] 
или  наоборот  приспосабливать  клетки  путем 
образования микроядер [17]. 

Анализ полученных данных у рыб, обитающих в 
районах  ликвидированных  поисково‐оценочных 
скважин  «ЛукойлНижневолскнефть»,  позволяет 
сделать  вывод,  что    соматический  мутагенез 
(образование  микроядер)  после  воздействия 
свободных  радикалов  может  являться  адаптивной 
реакцией на данный стрессовый фактор. 
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