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ОСОБЕННОСТИ КАРДИОРЕСПИРАТОРНОЙ ПАТОЛОГИИ, 
АССОЦИИРОВАННОЙ С ХРОНИЧЕСКИМ АЭРОГЕННЫМ

ВОЗДЕЙСТВИЕМ ФЕНОЛА И ФОРМАЛЬДЕГИДА, У ДЕТЕЙ
С ГЕНОТОКСИЧЕСКИМИ НАРУШЕНИЯМИ

О.А. Маклакова, О.Ю. Устинова

ФБУН «Федеральный научный центр медико-профилактических 

технологий управления рисками здоровью населения», г. Пермь, Россия

ФГБОУ ВПО «Пермский государственный национальный 

исследовательский университет», г. Пермь, Россия

Проведено обследование детей дошкольного возраста, проживающих в условиях загрязнения 
атмосферного воздуха фенолом и формальдегидом. У детей с повышенным содержанием в крови 
фенола и формальдегида генетоксические нарушения проявляются в виде увеличения показателей 
деструкции ядра и ускорения апоптозной активности и сопровождаются развитием хронических 
заболеваний органов дыхания (воспалительных заболеваний с гипертрофией лимфоидной ткани, 
аллергической патологии дыхательных путей) с частыми и длительными обострениями. Наличие 
у детей с повышенным содержанием фенола и формальдегида окислительного стресса, прояв-
лявшегося снижением содержания в крови глутатион-S-трансферазы, супероксиддисмутазы 
и повышением уровня гидроперекиси липидов в сыворотке крови, 8-гидрокси-2-деоксигуанозина 
в моче, способствует развитию нарушений электрофизиологических процессов в миокарде в 
виде удлинения интервала PQ и укорочением интервала QT. 
Ключевые слова: дети, кардиореспираторные нарушения, генотоксические эффекты, окис-
лительный стресс.

О.А. Maklakova, O.Yu. Ustinova  �  FEATURES  OF  CARDIORESPIRATORY  PATHOLOGIES  
ASSOCIATED  WITH CHRONIC  AEROGENIC  IMPACT  PHENOL  AND  FORMALDEHYDE,  
IN  CHILDREN  WITH DISABLITIES  GENOTOXIC  �  Federal Scientific Center for Medical 

and Preventive Health Risk Management Technologies, Perm, Russia; Perm State National 

Research University, Perm, Russia.

A survey of preschool children living in conditions of air pollution by benzene, toluene, phenol and 
formaldehyde was conducted. Children with higher blood phenol and formaldehyde genetoksicheskie 
violations appear in the form of increased performance and accelerate the degradation of the core 
apoptotic activity and accompanied by the development of chronic respiratory diseases (inflammatory 
disease with hypertrophy of the lymphoid tissue, allergic diseases of the respiratory tract) with frequent 
and prolonged exacerbations. Availability in children with a high content of phenol and formaldehyde, 
oxidative stress, exhibits a reduction in the blood levels of glutathione-S-transferase, superoxide 
dismutase and increased levels of lipid hydroperoxides in the serum, 8-hydroxy-2-deoxyguanosine, 
urinary disorders promotes electrophysiological processes in the myocardium in a lengthening of PQ 
interval, and shortening of the interval QT. 
Key words: children, cardiorespiratory disorders, genotoxic effects, oxidative stress.

На фоне социально-экономических изменений 
общества и санитарно-гигиенического неблагополучия 
среды обитания отмечается устойчивая тенденция 

к ухудшению состояния здоровья детского населе-
ния [1, 2, 6]. По данным официальной статистики, 
за последние 15 лет частота регистрации болезней 
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ОВ органов дыхания увеличилась в 1,3 раза, заболеваний 

системы кровообращения – в 1,2 раза. В настоящее 
время доказано, что многие заболевания дыхательной 
и сердечно-сосудистой систем являются мульти-
факторными болезнями, в патоморфозе которых 
значительная роль принадлежит факторам среды 
обитания [6, 13, 14]. 

Отмечено, что источниками загрязнения 
воздуха фенолом и формальдегидом являются 
не только промышленные предприятия и ав-
тотранспорт, но и строительные, отделочные 
материалы, корпусная мебель, находящиеся 
внутри помещений [10]. 

Установлено, что хроническое аэрогенное 
комбинированное воздействие фенола и формаль-
дегида нарушает процессы клеточного метаболизма 
и энергетического обмена органов-мишеней, 
что сопровождается развитием гипоксии, хро-
нической интоксикации и цитогенетическими 
эффектами [6, 12, 14]. 

Вместе с тем до настоящего времени остается 
недостаточно изученной роль генотоксических 
эффектов фенола и формальдегида в развитии у 
детей нарушений деятельности функциональных 
систем, обеспечивающих адаптацию к среде 
обитания. 

Цель исследования – выявить особенности 
кардиореспираторной патологии у детей с гено-
токсическими нарушениями, ассоциированными 
с хроническим аэрогенным воздействием фенола 
и формальдегида.

Материалы и методы. Объектом исследования 
были выбраны дети в возрасте четырех – шести 
лет, посещающие детские дошкольные учреждения 
г. Перми. Группу наблюдения составили 334 ребенка 
(средний возраст – 5,66 ± 0,10 лет) с повышенным 
содержанием в крови бензола, толуола, фенола и 
формальдегида. В группу сравнения был отобран 
101 ребенок (средний возраст – 5,78 ± 0,15 лет), 
у которых отсутствовал в крови фенол, а фор-
мальдегид не превышал референтных пределов. 
Группы были сопоставимы по полу и возрасту. Из 
обследования были исключены дети с острыми 
заболеваниями, врожденной патологией, а также 
дети из асоциальных семей.

Показатели качества атмосферного воздуха и 
воздуха внутри помещений исследовались в соответ-
ствии с ГОСТ 17.2.3.01—86 [8] и ГОСТ Р ИСО 16000-
1—2007 [3] и с учетом требований гигиенических 
нормативов ГН 2.1.6.1338—03 [4]. 

Медико-биологические исследования вклю-
чали в себя медико-социальное анкетирова-
ние, клиническое обследование (педиатром, 
неврологом), комплекс инструментальных, 
лабораторных и химико-аналитических методов 
диагностики. 

Оценку состояния дыхательной системы вы-
полняли методом спирографии на компьютерном 
спирографе. 

Исследование сердечно-сосудистой системы 
проводили путем записи электрокардиограммы 
(ЭКГ). 

Лабораторные исследования выполняли по 
традиционным методикам с использованием 
микроскопа, автоматического биохимического 
анализатора, иммуноферментного анализато-
ра и тест-наборов (глутатион-S-трансфераза, 

супероксиддисмутаза, гидроперекись липидов, 
8-гидрокси-2-деоксигуанозина). 

Цитогенетическая индикация нарушений 
ядерного аппарата клетки проводили микроя-
дерным тестом на буккальных эпителиоцитах в 
соответствии с методическими рекомендациями 
«Оценка цитологического и цитогенетического 
статуса слизистых оболочек носа и рта у чело-
века» и классификацией кариологических по-
казателей.

При проведении химико-аналитического ис-
следования определяли содержание в крови детей 
формальдегида методом высокоэффективной 
жидкостной хроматографии по МУК 4.1.2111—
06 [8]; фенола – методом газовой хроматогра-
фии в соответствии с МУК 4.1.765—99 [7] и 
МУК 4.1.2108—06 [9]. 

Анализ информации проводили статистиче-
скими методами (Statistica 6.0) с использованием 
двухвыборочного критерия Стьюдента. Оценку 
зависимостей между признаками проводили 
методами однофакторного дисперсионного и 
корреляционно-регрессионного анализа. 

Результаты исследования. При исследова-
нии качества атмосферного воздуха на терри-
ториях дошкольных учреждений превышения 
предельно допустимых максимально разовых и 
среднесуточных концентраций формальдегида 
не зафиксировано. 

Фенол в атмосферном воздухе обнаруживался 
в диапазоне 0,004—0,02 мг/м3, при этом только в 
5 % проб его уровень достигал 2 ПДКмр. Внутри 
помещений формальдегид постоянно определялся 
в пробах воздуха на уровне 0,0014—0,058 мг/м3. 
Среднесуточная концентрация во всех поме-
щениях дошкольных учреждений превышала 
ПДКсс в 1,1—3,5 раза, максимальный уровень ее 
составил 0,035 ± 0,007 мг/м3. Фенол был зафик-
сирован в воздухе помещений в концентрациях 
0,003—0,05 мг/м3 (ПДКмр 0,01 мг/м3), при этом 
в ⅔ обследованных помещений его превышение 
составило 1—5 ПДКмр и 1,2—6,1 ПДКсс. 

Установлено, что хроническое ингаляционное 
воздействие формальдегида и фенола формирует 
опасность развития нарушений со стороны орга-
нов дыхания (HI – до 2,3) и сердечно-сосудистой 
системы (HI – до 2,67). 

В ходе химико-аналитического исследова-
ния у детей группы наблюдения концентрация 
фенола в крови была достоверно выше показа-
теля группы сравнения (0,0012 ± 0,0011 мг/дм3) 
и составила 0,0324 ± 0,0065 мг/дм3 (р = 0,001) 
(табл. 1). Содержание формальдегида в крови 
определялось на уровне 0,0022 ± 0,0004 мг/дм3, 
что статистически значимо превышало показа-
тель группы сравнения (0,0015 ± 0,00017 мг/дм3; 
р = 0,001). 

Идентификация нарушений ядерного аппарата 
буккальных эпителиоцитов позволила установить, 
что у детей с повышенным содержанием в крови 
фенола и формальдегида достоверно в 2 раза 
чаще встречались клетки с цитогенетическими 
повреждениями в виде микроядер и ядерных 
протрузий типа «язык», чем у детей в группе 
сравнения (р = 0,01–0,001) (табл. 2). Суммарный 
уровень ядерных протрузий был выше в 1,8 раза 
в группе наблюдения и составил 0,59 ± 0,1 ‰ (в 
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Установлена прямая корреляционная зависимость 
суммарной частоты клеток с протрузиями от со-
держания в крови формальдегида (r = 0,198; р = 
0,007). Выявленные изменения могут являться 
интегральным показателем генетических на-
рушений в интерфазных ядрах под действием 
техногенных химических факторов. 

Пролиферативная активность эксфолиативных 
клеток не отличалась в сравниваемых группах 
(табл. 2). У детей с повышенным содержанием в 
крови фенола и формальдегида выявлено уско-
рение процессов апоптоза в виде достоверного 
увеличения клеток с кариолизисом и апоптозными 
телами (р = 0,001), что может свидетельствовать 
об ишемических повреждениях тканей организма. 
Установлена прямая корреляционная зависимость 
частоты клеток с кариолизисом и уровнем в крови 
фенола (r = 0,277; р = 0,004).

Клиническое обследование детей показало, 
что хронические заболевания органов дыхания в 
3,0 раза чаще встречались в группе наблюдения – 
29,4 % (в группе сравнения –9,7 %; р = 0,001) и были 
представлены хроническими пролиферативными 
заболеваниями (18,5 и 4,5 % соответственно; р = 
0,001) и аллергической патологией дыхательных 
путей (аллергический ринит, обструктивный 
бронхит, бронхиальная астма). 

Установлена достоверная причинно-
следственная связь между развитием забо-
леваний органов дыхания и повышенным 
уровнем фенола и формальдегида в крови (R2 = 

(р = 0,045). Установлена достоверная причинно-
следственная связь между развитием рестрик-
тивных нарушений и повышенным уровнем в 
крови формальдегида (R2 = –0,36; F = 126,97; 
р = 0,001); между развитием рестриктивных 
нарушений и наличием цитогенетических по-
вреждений эксфолиативных клеток (R2 = 0,28; 
F = 78,22; р = 0,001).

Анализ временных показателей электро-
кардиографического исследования показал, 
что у детей группы наблюдения отмечено до-
стоверное увеличение интервала PQ, измеряе-
мого в секундах (с), относительно показателя 
у детей в группе сравнения (0,124 ± 0,0019 и 
0,118 ± 0,003 с соответственно; р = 0,004), а у 
троих детей с повышенным содержанием в крови 
фенола и формальдегида выявлено удлинение 
интервала PQ. 

Достоверное укорочение интервала QT, от-
ражающего длительность деполяризации кар-
диомиоцитов желудочков, было отмечено у детей 
группы наблюдения в отличие от детей группы 
сравнения (0,334 ± 0,0027 и 0,342 ± 0,0047 с со-
ответственно; р = 0,006). Выявлено, что детей с 
интервалом QT 0,31 с и менее в группе наблюдения 
было в 1,7 раза больше, чем в группе сравнения 
(р = 0,05) [5]. 

У детей с повышенным содержанием в крови 
фенола и формальдегида выявлены признаки 
оксидативного стресса: повышение уровня ги-
дроперекиси липидов (364,22 ± 7,64 мкмоль/дм3) 
относительно нормативных значений и показателя у 

Таблица 1. Содержание химических веществ 
в крови обследованных детей (M ± m), мг/дм3

Показатель
Фоновый уровень,

мг/дм3

Группа наблюдения,

мг/дм3

Группа сравнения,

мг/дм3 p*

Фенол 0,01—0,037 0,032 4± 0,0065 0,0012 ± 0,0011 0,001 

Формальдегид 0,005—0,0076 0,0022 ± 0,0004 0,0015 ± 0,00017 0,001

*р – достоверность различий между группами.

Таблица 2. Кариологические показатели эксфолиативных 
клеток у детей (M ± m)

Показатель

Группа 

наблюдения, 

‰

Группа 

сравнения, 

‰ 

p*

Цитогенетические показатели клеток

Микроядра 0,75 ± 0,11 0,34 ± 0,13 0,001

Ядерные протрузии типа «язык» 0,29 ± 0,08 0,13 ± 0,09 0,01

Ядерные протрузии типа «разбитое яйцо» 0,29 ± 0,07 0,2 ± 0,11 0,13

Суммарная частота клеток с протрузиями 0,59 ± 0,1 0,33 ± 0,13 0,001

Частота клеток с цитогенетическими 

повреждениями
1,32 ± 0,16 0,67 ± 0,19 0,001

Показатели пролиферации клеток

Многоядерные клетки 0,41 ± 0,09 0,31 ± 0,14 0,25

Клетки с круговой насечкой ядра 0,78 ± 0,12 0,6 ± 0,16 0,08

Суммарная частота 1,17 ± 0,14 0,91 ± 0,19 0,04

Показатели деструкции ядра

Клетки с кариорексисом 2,49 ± 0,15 2,38 ± 0,22 0,43

Клетки с кариолизисом 148,84 ± 3,28 136,26 ± 6,03 0,001

Клетки с апоптозными телами 0,72 ± 0,13 0,34 ± 0,14 0,001

*р – достоверность различий между группами.

0,36–0,69; 175,49 ≤ F ≥ 
662,89; р = 0,001). 

По данным анамнеза 
выявлено, что дети группы 
наблюдения достоверно в 
1,5 раза в большем количе-
стве болели частыми про-
студными заболеваниями 
(более пяти раз в год), в 
2,1 раза – обструктивным 
бронхитом, в 3,1 раза – ал-
лергическим ринитом в от-
личие от детей группы срав-
нения (р = 0,011–0,006). 

У каждого четвертого 
ребенка группы наблю-
дения родители отмечали 
наличие кашля в осенне-
зимний период (26,1 против 
18,6 % в группе сравнения; 
ОШ = 1,55; ДИ = 0,92–2,59; 
р = 0,08), у 15,5 % – затруд-
ненного носового дыхания 
(8,5 % – в группе сравне-
ния; р = 0,046). 

При оценке функции 
внешнего дыхания методом 
спирографии выявлено, что 
у детей группы наблюде-
ния в три раза чаще реги-
стрировались нарушения 
бронхиальной проходимо-
сти по рестриктивному и 
смешанному типам, чем у 
детей в группе сравнения 
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р = 0,001). 
Установлена корреляционная зависимость 

увеличения уровня гидроперекиси липидов 
при повышении в крови фенола (r = 0,171; р = 
0,028). 

Уровень 8-гидрокси-2-деоксигуанозина в 
моче, свидетельствующий об активации окисли-
тельных процессов на уровне клеточного ядра, 
был в 1,2 раза выше аналогичного показателя у 
детей группы сравнения (р = 0,001).

Установлена достоверная зависимость 
между повышенным содержанием фенола, 
формальдегида в крови и вероятностью повы-
шенного уровня 8-гидрокси-2-деоксигуанозина 
в моче (R2 = 0,25–0,54; 134,75 ≤ F ≥ 180,99; 
р = 0,001). 

Уровень глутатион-S-трансферазы, обеспе-
чивающей защиту от вредного воздействия тех-
ногенных химических веществ, был достоверно 
ниже в группе наблюдения (138,67 ± 11,59 против 
166,31±20,28 нг/мл; р = 0,02). 

При этом каждый четвертый ребенок группы 
наблюдения имел низкое содержание глутатион-
S-трансферазы, что было в 3,2 раза чаще, чем у 
детей в группе сравнения (р = 0,001). Кроме того, 
у детей группы наблюдения отмечено снижение 
активности супероксиддисмутазы в сыворотке 
крови до 44,59 ± 1,84 нг/см3, что было в 1,2 раза 
ниже данного показателя у детей группы срав-
нения (р = 0,001). 

Установлена обратная корреляционная за-
висимость уровня глутатион-S-трансферазы 
от содержания в крови фенола (r = –0,17; р = 
0,041). Выявлена зависимость снижения пока-
зателей активности антиоксидантной защиты 
при развитии цитогенетических и деструктивных 
изменений ядер буккальных эпителиоцитов 
(r = –0,195–0,278; р = 0,012–0,002).

Выводы. Результаты исследования свидетель-
ствуют о том, что у детей, проживающих в условиях 
хронического аэрогенного воздействия фенола 
и формальдегида, отмечаются генотоксические 
изменения в виде нарушений ядерного аппарата 
клеток и увеличение активности апоптоза. 

Цитогенетические повреждения, обусловлен-
ные повышенным содержанием в крови фенола 
и формальдегида, свидетельствуют о снижении 
стабильности функционирования клеток, акти-
вации процессов апоптоза, воспаления и про-
являются клинически развитием хронических 
заболеваний органов дыхания в виде гипертрофии 
лимфоидной ткани и аллергической патологии 
дыхательных путей, которые протекают с частыми 
и длительными обострениями. 

Кроме того, развитие окислительного стресса, 
ассоциированного с хроническим аэрогенным 
воздействием фенола и формальдегида, в виде 
дисбаланса прооксидантных и антиоксидантных 
механизмов клеточной защиты (повышение со-
держания гидроперекиси липидов, пониженный 
уровень глутатион-S-трансферазы, супероксид-
дисмутазы в сыворотке крови) будут инициировать 
процессы клеточной гибели. 

Усиление свободно-радикального окисления 
приводит к нарушению функционирования 
ионных каналов, изменению трансмембранного 

потенциала и возбудимости клеток проводящей 
системы и кардиомиоцитов, что проявляется из-
менением электрофизиологических процессов в 
миокарде с развитием дисбаланса механизмов 
де- и реполяризации. 

Таким образом, клинический патоморфоз 
кардиореспираторной патологии у детей, про-
живающих в условиях хронического аэрогенного 
воздействия фенола и формальдегида, заключается 
в формировании хронических заболеваний органов 
дыхания с частыми и длительными обострениями 
и развитии нарушений электрофизиологических 
процессов в миокарде.
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