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Цель: оценка зависимости количества ядерных аномалий буккального эпителия от локализации злокачественных новообразований, оценка 
эффективности применения микроядерного теста буккального эпителия в качестве скрининг-теста при I и II стадиях злокачественных ново-
образований. 
Материал и методы: в качестве испытуемых выступили две группы больных, находящихся на лечении в онкологическом диспансере по 
поводу злокачественных новообразований: 10 больных отделения патологии головы и шеи; 10 больных онкогинекологического отделения. 
Контрольную группу составили 10 человек без злокачественных новообразований. Сбор материалов, изготовление препаратов и окраску их 
азур-эозином по Романовскому-Гимзе осуществляли по стандартной методике. Вычисляли частоту встречаемости клеток с каждым  типом 
ядерных аномалий.
Результаты: было выявлено, что количество ядерных аномалий больных отделения патологии головы и шеи и больных онкогинекологи-
ческого отделения значительно превысило этот показатель контрольной группы испытуемых. Это доказывает возможность использования 
микроядерного теста буккального эпителия для скрининга в онкологии. Кроме того, сумма всех ядерных аберраций у больных онкоги-
некологического отделения значительно превысила этот показатель у больных отделения патологии головы и шеи. Таким образом, была 
выявлена обратная зависимость между числом ядерных аномалий буккального эпителия и локализацией патологического процесса в непо-
средственной близости от буккального эпителия. Связано это, вероятно, с провоцирующими факторами злокачественных новообразований, 
действие которых в разной мере отражается на структурах организма и буккальном эпителии, в частности.
Заключение: проведённое исследование показало возможность использования микроядерного теста буккального эпителия в качестве 
скрининга в онкологии. Между числом ядерных аномалий буккального эпителия и близостью расположения патологического процесса 
была выявлена обратная зависимость. Методика является простой в использовании, неинвазивной, дешёвой. Она может стать новым мето-
дом ранней диагностики развития злокачественных новообразований.  
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Objective: Assessment of dependence the number of nuclear anomalies of the buccal epithelium from the localization of malignant neoplasms; 
evaluation of the effectiveness of the use of the micronuclear test of buccal epithelium as a screening test for malignant neoplasms on the  I, II stages.
Methods: Two groups of patients in the oncological clinic for malignant neoplasms treated as test subjects: 10 patients from the Department of 
Head and Neck Pathology; 10 patients from the Gynecology Oncology Department. The control group consisted of 10 people without malignant 
neoplasms. Collection of materials, making preparations and colouring them with Azur-eosin by Romanovsky-Giemsa was carried out according to a 
standard method. The frequency of occurrence of cells with each type of nuclear anomalies was counted.
Results: It was revealed that the number of nuclear anomalies of patients in the Department of Head and Neck Pathology and Gynecology Oncology 
Department patients significantly exceeded the control group indicators of the test subjects. This proves the possibility of using a micronuclear test 
of buccal epithelium for screening in oncology. In addition, the sum of all nuclear aberrations in patients of Gynecology Oncology Department has 
significantly exceeded this index in patients with head and neck pathology. Thus, it was revealed the inverse correlation between the number of 
nuclear anomalies in the buccal epithelium and the localization of the pathological process in the immediate vicinity of the buccal epithelium. It is 
connected probably due to the provoking factors of malignant neoplasms actions, which in the different measure is reflected on structures of the 
organism and buccal epithelium, in particular.
Conclusions: Studies have shown the possibility of using the micronuclear test of buccal epithelium as a screening in oncology. Between the number 
of nuclear anomalies of buccal epithelium and the proximity of the location of the pathological process was revealed the inverse dependence. The 
technique is simple in use, non-invasive, and cheap. It can be a new method of early diagnosis of malignant neoplasms.
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Я.В. Булгакова с соавт. Микроядерный тест как метод скрининга в онкологии

Введение
Вторая половина XX  века – время «всплеска» развития 

злокачественных новообразований (ЗН) [1]. Статистика пугает: 
ежегодно регистрируется около 100 миллионов ЗН, умирает бо-
лее 8,7 миллионов человек. На сегодняшний день ЗН занимают 
третье место среди причин смертности населения России, усту-
пая только сердечно-сосудистым заболеваниям и внешним при-
чинам смерти [2]. Кроме того, известно, что 80-90% случаев ЗН 
являются следствием воздействия внешних факторов: химиче-
ских канцерогенов (медикаментов, продуктов индустриального 
происхождения, вредных привычек), инфекционных агентов, ра-
диации [3]. По оценке экспертов, 30% из всех ЗН можно предот-
вратить [4]. Сделать это можно, когда опухоль находится в фазе 
инициации (в клетке произошла мутация ДНК, но она неактивна 
без воздействия дополнительных стимулов) и в фазе промоции 
(на трансформированную клетку действуют внешние и внутрен-
ние факторы, формируется первичный опухолевый узел, но он 
не способен к инфильтрирующему росту и метастазированию). 
Однако диагностика столь ранних фаз очень сложна. 

Для решения этих и других проблем в области онкологии 
во Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) существует 
специальный Отдел рака. Помимо него действует связанное с 
ВОЗ Международное агентство по изучению рака (МАИР). Актив-
но работает Международный противораковый союз. Таким об-
разом, проблема роста числа заболеваний ЗН является задачей 
мирового масштаба, для решения которой, необходим поиск 
новых методов диагностики и лечения. Особенно важным явля-
ется распознавание подобного рода патологий на более ранних 
стадиях их формирования и развития [5-7].

Безусловно, изменения, происходящие при опухолевом ро-
сте ткани, затрагивают многие системы организма. Отражаются 
они и на состоянии ядер клеток буккального эпителия, являюще-
гося, по мнению специалистов, своеобразным «зеркалом» состо-
яния организма [8]. В связи с этим, ряд исследований зарубежных 
и российских учёных рассматривают его как один из методов ди-
агностики в онкологии [9,10]. Немногочисленные работы не дают 
возможности однозначно трактовать результаты микроядерного 
теста при разных видах ЗН [11]. Так же возникает вопрос, суще-
ствует ли зависимость между числом ядерных аномалий буккаль-
ного эпителия и локализацией патологического процесса в непо-
средственной близости или удалении от буккального эпителия? 
Вышеизложенное и определило цель настоящего исследования.

Цель исследования
Оценка зависимости количества ядерных аномалий бук-

кального эпителия от локализации ЗН, оценка эффективности 

применения микроядерного теста буккального эпителия в каче-
стве скрининг-теста при I и II стадиях ЗН.

Материал и методы
В качестве испытуемых при их добровольном согласии 

выступили две группы больных, находящихся на лечении в 
онкологическом диспансере по поводу ЗН: 10 человек, прохо-
дили лечение в отделении патологии головы и шеи по поводу 
злокачественных образований головы и шеи (возраст в группе 
66,7±16,2 лет); 10 человек, находившихся на лечении в онкоги-
некологическом отделении (возраст в группе 50,8±9,6 лет). Пер-
вую группу составили пациенты с раком: кожи головы и шеи (4), 
околоушной слюнной железы (2), губы (1), ротоглотки (1), щи-
товидной железы (1), а также липосаркомой шеи (1). Во вторую 
группу включены больные с раком: тела матки (6), шейки матки 
(2), яичника (2). Больные с такой локализацией ЗН выбраны не 
случайно: в настоящее время очень велика доля больных ра-
ком шейки (6,6%) и тела (6,9%) матки, уступая по численности 
только больным раком кожи (13,2%) и молочной железы (17,7%) 
[4]. Контрольную группу составили 10 человек без ЗН (возраст в 
группе – 50,2±0,6 лет).

Для подсчёта ядерных аномалий нами был применён ми-
кроядерный тест, и проанализировано 1000 изолированных кле-
ток, взятых в качестве мазка из полости рта каждого испытуемо-
го. При этом был использован следующий алгоритм: 

•	 испытуемый прополаскивает рот водой 
•	 стерильным шпателем, предварительно обработан-

ным спиртом, делается соскоб со слизистой щёк выше 
линии смыкания зубов 

•	 взятый материал наносится на стекло и высушивается 
на воздухе 

•	 материал окрашивается красителем – водным раство-
ром азур-эозина по Романовскому-Гимзе (1:5) 

•	 проводится анализ 1000 отдельно лежащих (рис. 1), с 
непрерывными краями, клеток [12]. 

При микроскопии мазков за микроядра принимали хрома-
тиновые тела округлой или овальной формы с гладким непре-
рывным краем, размером не более 1/3 ядра, лежащие отдельно 
от него, не преломляющие свет и имеющие интенсивность окра-
шивания и рисунок хроматина, как у основного ядра, и находя-
щиеся в одной с ним плоскости (рис. 2). Помимо микроядер, 
учитывались и другие ядерные аномалии: протрузия, перину-
клеарная вакуоль, насечка, двойное ядро, кариорексис, карио-
лизис, кариопикноз.

Протокол обследования включал: вычисление частоты 
встречаемости клеток с каждым типом нарушений – как отно-

Рис. 1 Клетка без 
ядерных аномалий. 
Окраска азур-эозином 
по Романовскому-Гим-
зе. Ув.×600.

Рис. 2 Клетка с   
микроядром. Окраска 
азур-эозином по 
Романовскому-Гимзе. 
Ув.×600.
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шение числа клеток с той или иной аберрацией к общему чис-
лу проанализированных клеток (в ‰); частоту аберраций всех 
типов – как отношение суммы клеток с нарушениями к общему 
числу проанализированных клеток (в ‰). 

Статистическая обработка данных была проведена с по-
мощью пакета статистических программ «Stadia» методом 
Ван-дер-Вардена, так как распределение частоты встречаемости 
аберраций ядра не подчиняется нормальному закону.

Результаты и их обсуждение
Для того, чтобы исключить влияние возраста испытуемых 

на достоверность данных исследования, мы разделили всех ис-
пытуемых на возрастные группы с шагом в 10 лет и вычисляли 
среднее количество ядерный аномалий в каждой (рис. 3). Коэф-
фициент корреляции = 0,01. 

В первой возрастной группе (30-39 лет) из ядерных анома-
лий преобладали: микроядро, протрузия; во второй (40-49 лет) 
– перинуклеарная вакуоль, протрузия; в третьей  (50-59 лет) – 
микроядро; в четвёртой (60-69 лет) – микроядро, протрузия; в 
пятой (70-79 лет) – микроядро; в шестой (80-89 лет) – микроядро. 

Среднее количество ядерных аномалий по группам соста-
вило: контрольная группа – 1,9±0,8‰; больные отделения пато-
логии головы и шеи – 2,9±1,45‰; больные онкогинекологиче-
ского отделения – 7,3±1,9‰ (рис. 4). 

В контрольной группе среди всех ядерных аномалий пре-
обладали: микроядро (62%) и перинуклеарная вакуоль (28%). У 
группы больных отделения патологии головы и шеи чаще всего 
встречались: микроядро (54%) и двойное ядро (25%). У группы 
больных онкогинекологического отделения преобладали абер-
рации: микроядро (55%) и перинуклеарная вакуоль (16%).

Коэффициент корреляции исследования испытуемых по 
возрастным группам показал, что переменные не связаны меж-
ду собой. Потому взаимосвязь между числом ядерных аномалий 
и возрастом мы не принимали в расчёт. А значит и различия в 
возрасте испытуемых не отразились на результатах основного 
исследования.

Полученные данные показывают достоверные различия 
в количестве клеток буккального эпителия с патологией ядра у 
исследуемых групп. Так, у больных отделения патологии головы 
и шеи было выявлено больше ядерных аномалий (2,9±1,45‰), 

чем у контрольной группы испытуемых (1,9±0,8‰) (р<0,05). Так-
же у больных онкогинекологического отделения обнаружено 
больше ядерных аномалий (7,3±1,9‰), чем у контрольной груп-
пы испытуемых (1,9±0,8‰) (р<0,05). Эти результаты подтвержда-
ют возможность использования микроядерного теста в качестве 
скрининга в онкологии. 

Полученные различия позволяют сравнить группы онкоболь-
ных между собой и оценить зависимость между числом ядерных 
аномалий и удалённостью патологического процесса от буккаль-
ного эпителия. Среднее значение суммы всех ядерных аберраций 
у больных онкогинекологического отделения (7,3±1,9‰) значи-
тельно превысило этот показатель у больных отделения патоло-
гии головы и шеи (2,9±1,45‰) (р<0,05). Причина такого яркого 
различия, вероятно, кроется в разной природе возникновения 
онкологических процессов. В основе патогенеза рака тела матки 
по Я.В. Бохману лежат два основных механизма: опухоль возни-
кает вследствие гиперплазии эндометрия и стромы яичников или 
возникает в менопаузу на фоне атрофии эндометрия. Провоциру-
ющий фактор – гормональный дисбаланс. Эндометрий является 
гормоночувствительной тканью, которая обладает способностью 
к циклическому обновлению почти всего клеточного состава [13]. 
В таком случае, неудивительно, что микроядерный тест помога-
ет выявить данные изменения в организме. Важно отметить, что 
изменения в эндометрии возникают до клинических проявлений 
опухолевого роста, в связи с чем микроядерный тест может стать 
одним из ранних методов диагностики. Гормональный дисбаланс 
считается также одним из провоцирующих факторов опухолевого 
роста шейки матки и яичников. Гормональные изменения в орга-
низме отражаются на числе аберраций буккального эпителия и 
выявляются при помощи данного теста. 

Говоря о другой группе испытуемых (больные отделения 
патологии головы и шеи), следует отметить, что провоцирующи-
ми факторами представленных новообразований являются кан-
церогены, инфекционные агенты и другие факторы. Несомнен-
но, это отражается и на буккальном эпителии. Вероятно поэтому 
число аномалий в данной группе было выше, чем в контроль-
ной. Однако действие канцерогенов и инфекционных агентов, в 
отличие от гормонального дисбаланса, не запускает целостный 
процесс перестройки организма. Потому, скорее всего, и чис-
ло ядерных аномалий первой группы испытуемых значительно 
уступает числу аномалий второй. 
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Рис. 3 Количество ядерных аномалий в зави-
симости от возраста



50

Таким образом, в результате исследования была выявлена 
обратная зависимость между числом ядерных аномалий бук-
кального эпителия и локализацией патологического процесса 
в непосредственной близости от буккального эпителия. Связа-
но это, вероятно, с провоцирующими факторами ЗН, действие 
которых в разной мере отражается на структурах организма и 
буккальном эпителии, в частности. Как современная медицина 
отказалась от поиска универсального онкомаркёра [2], так же 
и микроядерный тест не является универсальным методом ди-
агностики. Необходимо дальнейшее подробное изучение его 
результатов для разных видов ЗН. 

Заключение
Проведённое исследование показало возможность исполь-

зования микроядерного теста буккального эпителия в качестве 
скрининга в онкологии. Между числом ядерных аномалий бук-
кального эпителия и близостью расположения патологического 
процесса была выявлена обратная зависимость. Методика явля-
ется простой в использовании, неинвазивной, дешёвой, кратко-
срочной по времени исполнения, не требующей специального 
лабораторного оборудования для культивирования клеток. Она 
может стать новым методом ранней диагностики развития зло-
качественных новообразований. 
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Рис. 4. Количество ядерных аномалий в за-
висимости от локализации процесса
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