
Вестник восстановительной медицины № 3•2019

Диссертационная орбита50

Введение
В современных условиях человек находится под по-

стоянным воздействием факторов физической, химиче-
ской и/или биологической природы. Приблизительно 
10% из них обладает мутагенной активностью. В связи с 
этим действие мутагенов на человека неизбежно, что де-
лает актуальным изучение природных и синтетических 
антимутагенов для профилактики спонтанного и инду-
цированного мутагенеза [1,2,3,4,5]. Учитывая, что меха-
низм действия многих мутагенов является прооксидант-
ным, в качестве антимутагенов стали изучать витамины, 
обладающие антиоксидантным действием, например, 
витамины А и С. Антимутагенное и антиканцерогенное 
действие витаминов интенсивно исследовали в опытах 
in vitro и in vivo в конце прошлого века [6]. При изучении 
отдельных витаминов-антиоксидантов получены неод-
нозначные результаты. В то же время результаты опытов 
на животных дают надежду на возможное антимутаген-
ное действие комплекса витаминов в профилактических 
дозах. В настоящее время в России расширяются иссле-
дования по оценке эффективности и безопасности при-
менения витаминов [7–13], в том числе как антимутаге-
нов при обследовании людей. 

Основным методом оценки цитогенетического стату-
са человека является анализ частоты хромосомных абер-
раций в лимфоцитах крови [1,2,3,4]. Однако, в качестве 
альтернативы для оценки хромосомных повреждений 
все чаще применяют неинвазивный (без взятия крови) 
микроядерный метод на эпителиальных клетках слизи-
стой щеки [14–20]. 

Опубликованы обзоры данных, указывающие на по-
вышение частоты микроядер у человека при геноток-
сическом действии различных факторов окружающей 
среды, а также при ожирении, диабете, сердечно-сосуди-
стых, онкологических, гематологических, нейро-дегене-
ративных и других заболеваниях [21, 22, 23, 24]. Становит-
ся очевидным, что этот подход является перспективным, 
в том числе как инструмент фундаментальных исследо-
ваний физиологических и патологических процессов в 
организме, связанных с повреждением генома [25–30]. 
Сегодня, широко используется усовершенствованный 
метод – неинвазивный полиорганный кариологический 
тест (ПКТ), позволяющий оценивать наряду с микроядра-
ми широкий спектр состояния ядра эксфолиативных 
клеток по цитогенетическим показателям, показателям 
пролиферации и апоптоза в эксфолиативных клетках 
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[16,19,20]. Основное преимущество ПКТ по сравнению 
с учетом хромосомных аберраций – неинвазивное взя-
тие материала для анализа и отсутствие необходимости 
культивировать клетки крови. Кроме того, ПКТ позволя-
ет оценивать все виды цитогенетических нарушений со-
стояния ядра интерфазной клетки, а также показатели 
клеточной кинетики: пролиферации и апоптоза. Измене-
ние соотношения этих процессов ведет либо к деструк-
ции ткани, либо к развитию новообразований. 

В данной работе проведено изучение влияния при-
ема рекомендуемых профилактических доз препа-
рата “Helvesana”, обладающего антиоксидантными и 
адаптогенными свойствами, на здоровье человека по 
показателям цитогенетического статуса и клеточной 
кинетики соматических клеток (буккальных эпители-
оцитах). Исследование проведено с использованием 
инновационного неинвазивного ПКТ, позволяющего 
учитывать широкий спектр цитогенетических показа-
телей, показателей пролиферации и деструкции ядра 
клеток [16,20]. 

Материалы и методы исследования
Препарат. швейцарский препарат “Helvesana” пред-

ставляет собой мультивитаминный комплекс, включаю-
щий большой набор водо- и жирорастворимых витами-
нов (С, B1, B2, B6, B12, Е, D, ниацин, фолаты, пантотеновую 
кислоту), витаминоподобных соединений (коэнзим Q10, 
лютеин), минералов (кальций, магний). 

Обследуемые. В исследовании принимали участие 
40 практически здоровых доноров-добровольцев без на-
личия хронических заболеваний, не имевших в анамнезе 
контактов с химическими, радиационными или иными 
вредными факторами, не подвергавшихся рентгенологи-
ческому исследованию в течение года или вирусным за-
болеваниям в предшествующий месяц (по данным анке-
тирования). Для выполнения настоящего исследования 
случайным образом отобрана основная группа людей в 
количестве 20 человек, которые ежедневно в течение 30 
дней принимали препарат “Helvesana” в рекомендуемой 
производителем (22 мл) суточной дозе. Также сформиро-
вана контрольная группа людей в количестве 20 чело-
век, которые в течение 30 дней не принимали препарат 
“Helvesana”. У участников исследования, входящих в со-
став основной и контрольной группы до начала приема 
препарата “Helvesana” взяты соскобы со слизистой щеки. 
Второй раз соскобы со слизистой оболочки щеки взяты 
на следующий день после окончания приема “Helvesana” 
у обследуемых как основной, так и контрольной группы. 
Все участники исследования подписали информирован-
ное согласие на участие в исследованиях. 

В основную группу (группу воздействия) входили 12 
женщин и 8 мужчин в возрасте 30–40 лет, в контрольную 
группу – 8 женщин и 12 мужчин в возрасте 30–40 лет. 
Препарат “Helvesana” участники исследования основной 
группы принимали в зимний период.

Методы исследования 
Исследование проведено с использованием иннова-

ционного кариологического анализа в соответствии с 
Руководством ВОЗ (1989); методическими рекомендаци-
ями «Оценка цитологического и цитогенетического ста-
туса слизистых оболочек полости носа и рта у человека» 
(2005); «Способом неинвазивной диагностики цитогене-
тического и цитотоксического действия факторов окру-
жающей среды на организм человека (Патент № 2292027 
по заявке от 24.03.2005)». 

Подготовка препаратов к исследованию. 
Клетки слизистой оболочки щеки готовили в соот-

ветствии с Методическими рекомендациями (2005): сте-
рильным деревянным шпателем делали соскоб с вну-
тренней стороны щек с двух сторон, наносили на пред-
метные стекла, высушивали. Все препараты были зафик-
сированы этанолом-уксусной кислотой (3:1), окрашены 
ацетоорсеином-светлым зеленым. 

Кариологический анализ. 
Препараты шифровали, проводили микроскопиче-

ский анализ 1000 эпителиоцитов слизистой оболочки 
щеки от каждого индивидуума и оценивали цитогене-
тические показатели и показатели клеточной кинетики. 
В соответствии с Методическими рекомендациями каж-
дую из 1000 анализируемых от индивидуума клеток от-
носили к следующим категориям: 
1. Клетки с цитогенетическими нарушениями (микро-

ядрами, протрузиями, суммой цитогенетических на-
рушений, ядрами атипичной формы).

2. Клетки с двумя ядрами (изолированными; сдвоен-
ными, суммарно теми и другими), которые являются 
косвенными показателями пролиферации.

3. Клетки с деструкцией ядра: 
−	на ранней стадии деструкции ядра (с перину-

клеарной вакуолью; повреждением ядерной 
мембраны; конденсацией хроматина; вакуоли-
зацией ядра и началом кариолизиса);

−	  на поздней стадии деструкции ядра (с карио-
рексисом, кариопикнозом; полным кариолизи-
сом; суммарным показателем позднего апопто-
за; суммарным показателем всех клеток в апоп-
тозе – полного апоптоза).

По результатам кариологического анализа сформи-
рована база данных, включающая 16 показателей для 
каждого из 80 обследований.

Для оценки влияния препарата “Helvesana” была 
предварительно проведена оценка показателей цито-
генетического статуса людей в основной (принимавшей 
препарат) и контрольной группе до начала исследования 
(табл.1). 

Сравнение показателей с использованием t-критерия 
Стьюдента и критерия Манна-Уитни: *отличие показате-
лей между группами по обоим критериям.

Основная и контрольная группы на момент начала 
обследования не отличались статистически достоверно 
ни по одному из 16 исследованных показателей, что по-
зволило сравнивать их при оценке влияния препарата 
“Helvesana” на основную группу доноров.

Статистический анализ данных проводили с помощью 
компьютерных программ Excel и Statistica for Windows. 
Сравнение данных по группам проводили с помощью 
t-критерия Стьюдента и непараметрического критерия 
Манна-Уитни. Различия считали значимыми при Р<0,05. 

Результаты и обсуждения
1. Оценка цитогенетического статуса основной 

группы людей (группы воздействия) до и после при-
ема в течение месяца препарата “Helvesana”. 

Цитогенетические показатели. У каждого из об-
следуемых доноров в обеих группах количество клеток 
с микроядрами на 1000 анализированных клеток варьи-
ровало от 0 до 3. Доля клеток с ядерными протрузиями 
и сумма цитогенетических нарушений в начале исследо-
вания варьировала от 1 до 5, и только у одного человека 
отмечено 13 клеток с ядерными протрузиями из 1000. На 
втором сроке исследования показатели у этого индивида 
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снизилась до 2. В целом, частота указанных показателей 
варьировала от 1 до 5. В начале исследования у 12 чело-
век не выявлены клетки с основным цитогенетическим 
показателем – микроядрами, в конце количество таких 
индивидов увеличилось до 16 человек. Ядерные про-
трузии встречаются в этой группе в 2–4 раза чаще, чем 
микроядра, что соответствует литературным данным. В 
целом, доноры основной группы характеризуются низ-
ким уровнем цитогенетических нарушений в начале ис-
следования, не превышающих ориентировочные норма-
тивные величины. 

При оценке препарата “Helvesana” основным вопро-
сом является изучение его влияния на цитогенетические 
показатели – микроядра и протрузии, поскольку образо-
вание клеток с такими нарушениями однозначно свиде-
тельствует о мутагенном действии фактора на соматиче-
ские клетки. В проведенном исследовании четко просле-
живается снижение всех цитогенетических показателей: 
доли клеток с микроядрами с 0,6‰ до 0,3‰; доли клеток 
с протрузиями с 1,3‰ до 1,2‰, доли клеток с атипичной 
формой ядра – с 1,9‰ до 1,5‰; суммарно доли клеток с 
цитогенетическими нарушениями – с 1,9‰ до 1,5‰. Од-
нако, эти отличия статистически не достоверны, так как 
общий фон цитогенетических нарушений в обследуемой 
группе достаточно низкий. 

Результаты анализа представлены в таблице 2.
Показатели пролиферации. Доля клеток с двумя 

изолированными ядрами (4,9‰) и суммарная доля дву-
ядерных клеток (8,0‰) также снизилась после приема 
препарата “Helvesana” в течение месяца (до 4,3‰ и 7,6‰ 
соответственно), достоверных отличий по этим показа-
телям не выявлено.

Показатели гибели клеток (деструкции клеточно-
го ядра). У доноров основной группы исследовано де-
вять показателей ранней и поздней стадий деструкции 
ядра. В этой группе после приема препарата “Helvesana” 

определено статистически значимое снижение на 50% 
доли клеток с перинуклеарной вакуолью, на 62% доли 
клеток с кариорексисом ядра и повышение в 2,3 раза 
доли клеток с полным кариолизисом, что является хоро-
шим показателем нормализации состояния буккального 
эпителия по показателям деструкции ядра, и определяет 
основной путь деструкции ядра через кариопикноз и ка-
риолизис. 

Таким образом, при сравнении кариологических по-
казателей буккального эпителия доноров до и после при-
ема препарата “Helvesana” отмечена тенденция к сниже-
нию частоты клеток с цитогенетическими нарушениями, 
показателей пролиферации и нормализация состояния 
буккального эпителия по показателям деструкции ядра.

2. Оценка цитогенетического статуса контроль-
ной группы людей в начале и конце исследования.

Поскольку прием препарата “Helvesana” осуществля-
ли в течение 30 дней и результат оценивали на следую-
щий день после окончания обследования, анализ цито-
генетического статуса людей контрольной группы также 
оценивали через месяц от начала исследования. Таким 
образом, контрольную группу, как и основную, обследо-
вали дважды: в начале и конце исследования. Биологиче-
ский материал (клетки буккального эпителия) собирали 
одновременно у людей основной и контрольной группы. 
В данном разделе представлены результаты анализа ци-
тогенетического статуса людей контрольной группы на 
двух сроках исследования (табл. 3.). 

Цитогенетические показатели. У каждого из об-
следуемых доноров в обеих группах количество клеток 
с микроядрами на 1000 анализированных клеток варьи-
ровало от 0 до 3, ядерных протрузий и суммы цитогене-
тических нарушений от 0 до 7. В начале исследования у 
11 человек не выявлено клеток с основным цитогенети-
ческим показателем (микроядрами), в конце количество 
таких индивидов увеличилось до 15 человек. В целом 

Таблица 1. Цитогенетические показатели, показатели пролиферации и деструкции ядра клеток в основной  
и контрольной группе людей в начале обследования

Показатели
Основная группа в начале 

исследования
Контрольная группа в начале 

исследования
Х ср. (95% ДИ); количество клеток

Цитогенетические показатели в промилле
Доля клеток с микроядрами 0,6 (0,2:1,0); 12 0,6 (0,2:0,9); 12
Доля клеток с протрузиями ядра 1,3 (-0,1:2,7); 26 1,4 (0,6:2,2); 28
Доля клеток с микроядрами и протрузиями суммарно 1,9 (0,5:3,3); 38 2,0 (1,2:2,8); 40
Доля клеток с ядрами атипичной формы 1,2 (0,5:1,9); 24 0,9 (0,3:1,4); 17
Показатели пролиферации в промилле
Доля клеток с двумя ядрами 4,9 (3,3:6,4); 97 4,3 (3,2:5,3); 85
Доля клеток со сдвоенными ядрами 3,1 (1,4:4,8); 62 2,4 (1,2:3,6); 48
Доля двуядерных клеток суммарно 8,0 (5,2:10,7); 159 6,7 (4,9:8,4); 133
Показатели деструкции ядра в процентах
Доля клеток с перинуклеарной вакуолью 1,8 (1,1:2,5); 35,8 1,4 (0,9:1,9); 28,4
Доля клеток с повреждением ядерной мембраны 0,6 (-0,4:1,6); 12,5 0,2 (0,03:0,4); 4,1
Доля клеток с началом кариолизиса 8,7(6,5:10,9); 174,2 9,4 (6,6:12,1); 187,3
Доля клеток с конденсацией хроматина 7,2 (3,5:10,9); 144,2 9,3 (4,4:14,1); 185,1
Доля клеток с кариорексисом 1,8 (0,9:2,6); 35,3 2,1 (1,1:3,1); 42,1
Доля клеток с кариопикнозом 1,0 (0,6:1,4); 19,6 1,2 (0,8:1,6); 24,3
Доля клеток с полным кариолизисом 1,3 (0,7:1,9); 26 1,5 (0,9:2,2); 30,5
Апоптический индекс (поздние стадии апоптоза) 4,0 (2,8:5,2); 80,1 4,8 (3,5:6,2); 96,9
Полный апоптический индекс 20,0 (16,1:23,9); 399,3 23,5 (18,4:28,5); 469
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Таблица 2. Цитогенетические показатели, показатели пролиферации и деструкции ядра клеток в основной группе 
людей в начале и конце обследования

Показатели

Основная группа в начале 
исследования

Основная группа в конце 
исследования

Х ср. (95% ДИ); количество клеток

Цитогенетические показатели в промилле
Доля клеток с микроядрами 0,6 (0,2:1,0); 12 0,3 (-0,4:0,6); 6
Доля клеток с протрузиями ядра 1,3 (-0,1:2,7); 26 1,2 (0,5:1,8); 23
Доля клеток с микроядрами и протрузиями суммарно 1,9 (0,5:3,3); 38 1,5 (0,7:2,2); 29
Доля клеток с ядрами атипичной формы 1,2 (0,5:1,9); 24 1,0 (0,2:1,8); 24
Показатели пролиферации в промилле
Доля клеток с двумя ядрами 4,9 (3,3:6,4); 97 4,3 (2,8:5,8); 86
Доля клеток со сдвоенными ядрами 3,1 (1,4:4,8); 62 3,3 (1,7:4,8); 65
Доля двуядерных клеток суммарно 8,0 (5,2:10,7); 159 7,6 (4,9:10,2); 151
Показатели деструкции ядра в процентах
Доля клеток с перинуклеарной вакуолью 1,8 (1,1:2,5); 35,8 0,9 (0,6:1,2); 18,4*
Доля клеток с повреждением ядерной мембраны 0,6 (-0,4:1,6); 12,5 0,6 (0,1:1,1); 11,7
Доля клеток с началом кариолизиса 8,7 (6,5:10,9); 174,2 9,3 (5,7:12,8); 185,9
Доля клеток с конденсацией хроматина 7,2 (3,5:10,9); 144,2 9,0 (4,3:13,7); 180,1
Доля клеток с кариорексисом 1,8 (0,9:2,6); 35,3 0,7 (0,4:1,0); 13,8*
Доля клеток с кариопикнозом 1,0 (0,6:1,4); 19,6 1,2 (0,8:1,7); 24,5
Доля клеток с полным кариолизисом 1,3 (0,7:1,9); 26 3,0 (1,4:4,6); 60,6*
Апоптический индекс (поздние стадии апоптоза) 4,0 (2,8:5,2); 80,1 4,9 (2,8:7,0); 98,9
Полный апоптический индекс 20,0 (16,1:23,9); 399,3 23,2 (15,1:31,4); 464,9

Сравнение показателей с использованием t-критерия Стьюдента и критерия Манна-Уитни: *отличие показателей между 
группами по обоим критериям.

Таблица 3. Цитогенетические показатели, показатели пролиферации и деструкции ядра клеток в контрольной 
группе людей в начале и конце обследования

Показатели
Контрольная группа в начале 

исследования
Контрольная группа в конце 

исследования

Х ср. (95% ДИ); количество клеток

Цитогенетические показатели в промилле
Доля клеток с микроядрами 0,6 (0,2:0,9); 12 0,3 (0,03:0,6); 6
Доля клеток с протрузиями ядра 1,4 (0,6:2,2); 28 1,2 (0,6:1,7); 23
Доля клеток с микроядрами и протрузиями суммарно 2,0 (1,2:2,8); 40 1,5 (0,8:2,1); 29
Доля клеток с ядрами атипичной формы 0,9 (0,3:1,4); 17 0,5 (-0,1:1,1); 10
Показатели пролиферации в промилле
Доля клеток с двумя ядрами 4,3 (3,2:5,3); 85 4,5 (2,8:6,2); 90
Доля клеток со сдвоенными ядрами 2,4 (1,2:3,6); 48 2,5 (1,6:3,4); 50
Доля двуядерных клеток суммарно 6,7 (4,9:8,4); 133 7 (4,9:9,1); 140
Показатели деструкции ядра в процентах
Доля клеток с перинуклеарной вакуолью 1,4 (0,9:1,9); 28,4 1,1 (0,6:1,6); 21,9
Доля клеток с повреждением ядерной мембраны 0,2 (0,03:0,4); 4,1 0,3 (0,0:0,6); 5,7
Доля клеток с началом кариолизиса 9,4 (6,6:12,1); 187,3 8,5 (5,7:11,4); 170,9
Доля клеток с конденсацией хроматина 9,3 (4,4:14,1); 185,1 10,8 (5,3:16,3); 215
Доля клеток с кариорексисом 2,1 (1,1:3,1); 42,1 1,0 (0,3:1,7); 20,2*
Доля клеток с кариопикнозом 1,2 (0,8:1,6);  24,3 1,4 (0,8:2,0); 27,7
Доля клеток с полным кариолизисом 1,5 (0,9:2,2); 30,5 1,1 (0,5:1,7); 22,1
Апоптический индекс (поздние стадии апоптоза) 4,8 (3,5:6,2); 96,9 3,5 (2,2:4,8); 70
Полный апоптический индекс 23,5 (18,4:28,5); 469 22,8 (14,9:30,7); 456

Сравнение показателей с использованием t-критерия Стьюдента и критерия Манна-Уитни: *отличие показателей между 
группами по Манна-Уитни.
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люди, входящие в контрольную группу с учетом обоих 
сроков исследования, характеризуется низким уровнем 
цитогенетических нарушений.

Цитогенетические нарушения в большей степени 
представлены клетками с ядерными протрузиями, ча-
стота которых в этой группе в 2,3–4 раза больше, чем 
клеток с микроядрами, что соответствует ранее получен-
ным нами и другими исследователями данным.

Отмечено улучшение цитогенетических показателей 
в конце исследования, однако отличия по средней часто-
те микроядер (0,6‰ в начале исследования и 0,3‰ че-
рез месяц); частоте клеток с протрузиями (1,4‰ и 1,2‰) 
и сумме цитогенетических нарушений (2,0‰ и 1,5‰) ста-
тистически не достоверны. Также не отличалась средняя 
частота клеток с ядрами атипичной формы, которая со-
ставила 0,9‰ в начале исследования и немного, но не-
достоверно снизилась до 0,5‰ в контрольной группе 
через месяц.

Показатели пролиферации. Доля клеток с изоли-
рованными (4,3‰ и 4,5‰) и сдвоенными ядрами (2,4‰ 
и 2,5‰) была приблизительно одинакова на обоих сро-
ках исследования. Суммарная доля двуядерных клеток у 
доноров контрольной группы составила 6,7‰ и 7,0‰ в 
начале и конце исследования. Достоверных отличий по 
этим показателям не выявлено.

Показатели гибели клеток (деструкции клеточно-
го ядра). У доноров контрольной группы исследовано 
девять показателей ранней и поздней стадий деструк-
ции ядра. Статистически достоверные отличия опреде-
лены только для показателя «кариорексис», который в 
два раза снизился на момент второго обследования. Это 
изменение можно рассматривать как благоприятное, 
определяющее основной путь деструкции ядра через 
кариопикноз и кариолизис.

Таким образом, в контрольной группе доноров от-
мечена тенденция к улучшению цитогенетического ста-
туса ко второму сроку обследования, однако следует 
учесть, что наблюдаемые изменения статистически не 
достоверны. 

3. Оценка влияния профилактических доз 
“Helvesana” на цитогенетический статус человека. 
Сравнение основной группы после приема препара-
та с контрольной группой при втором обследовании 

Результаты сравнения основной группы людей после 
приема препарата “Helvesana” и контрольной группы 
людей на тот же срок обследования представлены в та-
блице 4. 

Цитогенетические показатели. У доноров обеих 
групп количество клеток с микроядрами варьировало 
от 0 до 3, доля клеток с ядерными протрузиями и сум-
ма клеток с цитогенетическими нарушениями – от 0 до 
5 на 1000 анализированных клеток. В целом частота всех 
цитогенетических показателей оказалась низкой и оди-
наковой в основной и контрольной группе: доля клеток с 
микроядрами – 0,3‰; с протрузиями ядра – 1,2‰; сумма 
цитогенетических нарушений – 1,5‰.

Показатели пролиферации. Доля клеток с двумя 
изолированными ядрами (4,3‰ и 4,5‰), клеток со сдво-
енными ядрами (3,3‰ и 2,5‰) и суммарная доля двуя-
дерных клеток (7,6‰ и 7‰) также оказалась приблизи-
тельно одинаковой в основной и контрольной группе.

Показатели гибели клеток (деструкции клеточ-
ного ядра). Небольшое улучшение статуса буккального 
эпителия в основной группе по отношению к контроль-
ной отмечено по показателям деструкции ядра за счет 
снижения доли клеток с кариорексисом и повышением 
доли клеток с полным кариолизисом (этот показатель 
отличается статистически достоверно). Соответственно 

Таблица 4. Цитогенетические показатели, показатели пролиферации и деструкции ядра клеток в контрольной 
группе людей в начале и конце обследования

Показатели
Основная группа в конце 

исследования
Контрольная группа в конце 

исследования
Х ср. (95% ДИ); количество клеток

Цитогенетические показатели в промилле
Доля клеток с микроядрами 0,3 (–0,4:0,6); 6 0,3 (0,03:0,6); 6
Доля клеток с протрузиями ядра 1,2 (0,5:1,8); 23 1,2 (0,6:1,7); 23
Доля клеток с микроядрами и протрузиями суммарно 1,5 (0,7:2,2); 29 1,5 (0,8:2,1); 29
Доля клеток с ядрами атипичной формы 1,0 (0,2:1,8); 24 0,5 (–0,1:1,1); 10
Показатели пролиферации в промилле
Доля клеток с двумя ядрами 4,3 (2,8:5,8); 86 4,5 (2,8:6,2); 90
Доля клеток со сдвоенными ядрами 3,3 (1,7:4,8); 65 2,5 (1,6:3,4); 50
Доля двуядерных клеток суммарно 7,6 (4,9:10,2); 151 7 (4,9:9,1); 140
Показатели деструкции ядра в процентах
Доля клеток с перинуклеарной вакуолью 0,9 (0,6:1,2); 18,4 1,1(0,6:1,6); 21,9
Доля клеток с повреждением ядерной мембраны 0,6 (0,1:1,1); 11,7 0,3 (0,0:0,6); 5,7
Доля клеток с началом кариолизиса 9,3 (5,7:12,8); 185,9 8,5 (5,7:11,4); 170,9
Доля клеток с конденсацией хроматина 9,0 (4,3:13,7); 180,1 10,8(5,3:16,3); 215
Доля клеток с кариорексисом 0,7 (0,4:1,0); 13,8 1,0 (0,3:1,7); 20,2
Доля клеток с кариопикнозом 1,2 (0,8:1,7); 24,5 1,4 (0,8:2,0); 27,7
Доля клеток с полным кариолизисом 3,0 (1,4:4,6); 60,6* 1,1(0,5:1,7); 22,1
Апоптический индекс (поздние стадии апоптоза) 4,9 (2,8:7,0); 98,9 3,5(2,2:4,8); 70
Полный апоптический индекс 23,2 (15,1:31,4); 464,9 22,8 (14,9:30,7); 456

Сравнение показателей с использованием t-критерия Стьюдента и критерия Манна-Уитни: *отличие показателей между 
группами по обоим критериям.
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отмечено небольшое повышение апоптического индек-
са, учитывающего поздние стадии деструкции ядра (3,5% 
и 4,9%), и полного апоптического индекса, включающе-
го также клетки с началом кариолизиса и конденсацией 
хроматина (22,8% и 23,2%). 

Таким образом, при сравнении кариологических пока-
зателей буккального эпителия доноров основной группы 
после приема препарата “Helvesana” и контрольной группы 
на втором сроке обследования отмечена тенденция к нор-
мализации состояния буккального эпителия по показателям 
деструкции ядра, однако не выявлены отличия по цитогене-
тическим показателям и показателям пролиферации.

При обобщении результатов исследования по каж-
дому обследуемому индивидуально, очевидно, что в 
каждой группе есть участники, у которых отмечено 
ухудшение цитогенетического статуса, которое может 
быть связано со случайным воздействием каких-либо не 
определяемых на момент исследования факторов. В то 
же время в основной группе отмечена более благопри-
ятная ситуация: явное улучшение отмечено у 7 человек, 
небольшое улучшение – у 8, ухудшение – только у 5 че-
ловек. В контрольной группе улучшение также отмечено 
у 7 человек, у 5 человек статус не изменился, ухудшение 
отмечено у 8 индивидов, попадающих в группу риска.

Таким образом, при сравнении индивидуальных дан-
ных установлено, что прием препарата «Helvesana», улуч-
шил цитогенетический статус большей части индивидов 
в основной группе (15 из 20), ухудшение статуса выявле-
но только у пяти человек, тогда как в контрольной группе 
улучшение отмечено у 7 человек из 20, ухудшение – у 8 
человек.

В качестве одного из механизмов индукции мутаций 
в клетках организма рассматривается внутриклеточное 
образование свободных радикалов под воздействием 
химических, физических или биологических факторов. 
Анализ данных литературы показывает, что работ по ре-
альному применению антимутагенов для защиты генома 
от мутагенных воздействий немного, . Подобные иссле-
дования проводятся на культурах лимфоцитов человека. 
Так, для защиты от свободных радикалов рекомендуется 
использовать антиоксиданты, в частности, витамины С и 
А [5], показано, в случае употребления высоких доз (1 г/
сут) аскорбиновой кислоты, уменьшается количество по-
врежденных клеток. 

Для оценки хромосомных повреждений в качестве 
альтернативы все чаще применяют неинвазивный (без 

взятия крови) микроядерный метод на эпителиальных 
клетках слизистой щеки. Эпителиальная ткань пред-
ставляет особый интерес, поскольку является барьер-
ной на пути воздействия факторов окружающей среды 
(воздуха, воды, пищи). С 2007 года работает Междуна-
родный проект HUMNxL по применению микроядер-
ного теста на эксфолиативных клетках. Эти проекты 
позволили решить многие вопросы оценки цитогенети-
ческого статуса человека, в частности, стандартизации 
протоколов, подготовки препаратов к исследованию, 
критериев выявления микроядер, влияния сопутствую-
щих факторов [26, 27]. 

В рамках новой парадигмы профилактики заболева-
ний [32], основанной на персонифицированном предот-
вращении повреждений ДНК, на повестке дня стоит во-
прос о внедрении микроядерного теста для оценки эф-
фективности и безопасности применения природных и 
синтетических антимутагенов [20,25].

Выводы
1. При сравнении кариологических показателей 

буккального эпителия доноров до и после при-
ема препарата “Helvesana” отмечена тенденция 
к снижению частоты клеток с цитогенетически-
ми нарушениями, показателей пролиферации и 
нормализация состояния буккального эпителия 
по показателям деструкции ядра. Статистически 
достоверные отличия выявлены по доле клеток 
с перинуклеарной вакуолью, кариорексису и 
полному кариолизису. Для большей части участ-
ников обследования после приема препарата 
“Helvesana” отмечено улучшение цитогенетиче-
ского статуса, причем, для 7 человек – значитель-
ное улучшение. 

2. В контрольной группе доноров при сравнении сред-
них значений показателей отмечена тенденция к 
улучшению цитогенетического статуса ко второму 
сроку обследования, однако наблюдаемые измене-
ния статистически не достоверны. 

3. При сравнении индивидуальных данных установле-
но, что прием препарата «Helvesana», улучшил ци-
тогенетический статус большей части индивидов в 
основной группе (15 из 20), ухудшение статуса выяв-
лено только у пяти человек, тогда как в контрольной 
группе улучшение отмечено у 7 человек из 20, ухуд-
шение – у 8 человек.
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РЕЗЮМЕ
Механизм действия многих мутагенов является прооксидантным, в качестве антимутагенов стали изучать вита-

мины, обладающие антиоксидантным действием, например, витамины А и С. Основным методом оценки цитогенети-
ческого статуса человека является анализ частоты хромосомных аберраций в лимфоцитах крови. Однако, в качестве 
альтернативы для оценки хромосомных повреждений все чаще применяют неинвазивный (без взятия крови) микро-
ядерный метод на эпителиальных клетках слизистой щеки. В данной работе проведено изучение влияния приема 
рекомендуемых профилактических доз препарата “Helvesana”, обладающего антиоксидантными и адаптогенными 
свойствами, на здоровье человека по показателям цитогенетического статуса и клеточной кинетики соматических 
клеток (буккальных эпителиоцитах). В качестве одного из механизмов индукции мутаций в клетках организма рас-
сматривается внутриклеточное образование свободных радикалов под воздействием химических, физических или 
биологических факторов. Исследование проведено с использованием инновационного неинвазивного полиорган-
ного кариологичнского теста ПКТ, позволяющего учитывать широкий спектр цитогенетических показателей, показа-
телей пролиферации и деструкции ядра клеток. При сравнении кариологических показателей буккального эпителия 
доноров до и после приема препарата “Helvesana” отмечена тенденция к снижению частоты клеток с цитогенетиче-
скими нарушениями, показателей пролиферации и нормализация состояния буккального эпителия по показателям 
деструкции ядра. Статистически достоверные отличия выявлены по доле клеток с перинуклеарной вакуолью, кари-
орексису и полному кариолизису. Для большей части участников обследования после приема препарата“Helvesana” 
отмечено улучшение цитогенетического статуса. В рамках новой парадигмы профилактики заболеваний, основанной 
на персонифицированном предотвращении повреждений ДНК, на повестке дня стоит вопрос о внедрении микро-
ядерного теста для оценки эффективности и безопасности применения природных и синтетических антимутагенов.

Ключевые слова: Мутагены, витамины, хромосомные аберрации, антиоксиданты, адаптогены, цитогенетиче-
ский статус, буккальные эпителиоциты, кариологический тест, перинуклеарная вакуоль, кариорексис, кариолизис, 
свободные радикалы, микроядерный тест, генетический статус.

ABSTRACT 
The mechanism of action is many mutagens prooxidant as antimutagens began studying vitamins having an antioxi-

dant action, such as vitamins A and C. The basic method of evaluation of the status of a human cytogenetic analysis of 
chromosome aberrations in peripheral blood lymphocytes. However, as an alternative to assess chromosomal damage are 
increasingly using non-invasive (no blood sampling) micronucleus method in the epithelial cells of the buccal mucosa. In this 
work to study the influence reception recommended preventive doses “Helvesana”, having antioxidant and adaptogenic 
properties Ratios cytogenetic status and cell kinetics of somatic cells on human health (buccal epithelial cells). As one of the 
mechanisms for the induction of mutations in cells treated organism intracellular free radical formation under the influence 
of chemical, physical or biological factors. The study was conducted using an innovative non-invasive test multiple organ 
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kariologichnskogo FCT, allowing to take into account a wide range of cytogenetic indices, indices of proliferation and de-
struction of cell nuclei. When comparing figures karyological buccal donor before and after drug administration “Helvesana” 
the tendency to reduce the frequency with cytogenetic impaired cell proliferation and indices normalization condition buc-
cal Ratios nucleus degradation.Statistically significant differences were revealed for the proportion of cells with a perinuclear 
vacuole, and karyorrhexis karyolysis complete. For most of the participants in the survey after ingestion “Helvesana” marked 
improvement of cytogenetic status. The new disease prevention paradigm based on the personalized prevention of DNA 
damage, on the agenda is the question of the implementation of micronucleus test to assess the efficacy and safety of natu-
ral and synthetic antimutagens.

Keywords: Mutagens, vitamins, chromosomal aberration, antioxidants, adaptogens cytogenetic status, buccal epithelial 
cells, karyological test perinuclear vacuole, karyorrhexis, karyolysis, free radicals, micronucleus test, the genetic status.


