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ОВизбытком массы тела и минорным аллелем гена 
SOD2 выявлено патогенетически значимое для 
нарушения жирового обмена снижение уровня 
внутриклеточного фермента Cu/Zn-СОД, ха-
рактеризующего функциональную активность 
антиоксидантной защиты. 
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Установлено, что стабильное потребление питьевой воды с нарушением гигиенических нор-
мативов по содержанию тетрахлорметана на уровне 2,1—2,5 ПДК обусловливает у детей в 
85 % случаев наличие тетрахлорметана в крови в концентрации до 0,00003 мг/дм3, не иденти-
фицируемого у детей, потребляющих питьевую воду нормативного качества по содержанию 
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ОВ данного соединения. Доказано, что развивающиеся при этом цитогенетические нарушения 

имеют связь с концентрацией тетрахлорметана в крови и выражаются в повышении частоты 
полиморфных изменений хромосом, частоты клеток с микроядрами на фоне изменения показа-
телей клеточной кинетики – пролиферации и апоптоза в клеточной популяции, окислительной 
активности на уровне ДНК клетки.
Ключевые слова: тетрахлорметан, питьевая вода, детское население, цитогенетические 
нарушения, кариотипирование, микроядерный тест.

M.A. Zemlyanova, M.V. Karpova, V.G. Novosyolov  �  ASSESSMENT  OF  GENOME  STABILITY  
IN  CHILDREN  WITH  LONG-TERM  EXPOSURE  TO CARBON  TETRACHLORIDE  
IN DRINKING  WATER  �  Federal Scientific Center for Medical and Preventive Health Risk 

Management Technologies, Perm, Russia; Perm State National Research University, Perm, Russia; 

Perm National Research Polytechnic University, Perm, Russia; The Academician E.A. Wagner 

Perm State Medical University, Perm, Russia.

It was determined that constant consumption of drinking water of poor quality containing carbon 
tetrachloride at 2,1—2,5 MPC causes the presence of carbon tetrachloride in the blood of children (in 
85 % of cases) at a concentration of 0,00003 mg/dm3 while it was not identified in children who consume 
standard quality drinking water. It is proved that at the same time developing cytogenetic violations 
are due to the concentration of carbon tetrachloride in blood and appear as increased occurrence of 
polymorphic chromosomal change, occurrence of micronuclei cells associated with the cell kinetics 
changes - proliferation and apoptosis in a cell population, cell's DNA oxidative activity. 
Key words: carbon tetrachloride, drinking water, children population, cytogenetic violations, karyotyping, 
micronucleus test.

Тетрахлорметан относится к группе хлорор-
ганических соединений (ХОС), формирующих 
неудовлетворительное качество питьевой воды, 
характерное для водоснабжения большинства 
субъектов Российской Федерации, где исполь-
зуется существующая технология хлорирования 
в процессе водоподготовки. Хлорирование водо-
проводной воды является причиной образования 
и поступления в питьевую воду не только хлора, 
но и других высокотоксичных ХОС, в том числе 
тетрахлорметана, образующихся при взаимодей-
ствии активного хлора с органическими веществами 
природного происхождения (оксосоединения 
особенно ацетильных и дикетоновых групп), со-
держащимися в исходной воде [1]. В Российской 
Федерации ХОС стабильно регистрируются в 
8—13 % проб питьевой воды в концентрациях, 
превышающих в 2—8 раза установленный гигие-
ническийо норматив, что представляет опасность 
для здоровья населения [11]. 

По данным Агентства по регистрации токсич-
ных веществ и заболеваний США (ATSDR, 2001), 
тетрахлорметан входит в перечень химических 
веществ, обладающих наряду с общетоксиче-
скими свойствами, мутагенной активностью, 
а следовательно, фактором риска нарушения 
стабильности генома. Механизм мутагенной 
активности, вероятно, связан со способностью 
тетрахлорметана при метаболизме образовывать 
трихлорметильный радикал (ССl3

–), который 
отнимает водородные атомы от ненасыщенных 
жирных кислот и инициирует перекисное окис-
ление липидов клеточных мембран. 

Кроме того, ССl3
– связывается с липидами 

микросомальных мембран, активирует кисло-
род, который в свою очередь взаимодействует 
с макромолекулами (белками, нуклеиновыми 
кислотами). Это может индуцировать свободно-
радикальный процесс и приводить к развитию 
окислительного стресса на уровне мембраны и 
ДНК клетки, подавлению стабильности синтеза 
нуклеотидов и, как следствие, к развитию гене-

тической нестабильности соматических клеток 
в результате дисбаланса гомеостаза на клеточно-
молекулярном уровне [9]. 

При реализации мутагенной активности 
тетрахлорметана могут развиваться цитогенети-
ческие нарушения деления клетки, связанные с 
повреждениями в виде повышения частоты клеток 
с микроядрами и изменением клеточной кинетики 
[16]. Процессы, лежащие в основе повышенного 
образования микроядер свидетельствуют, несо-
мненно, о снижении жизнеспособности таких 
клеток, что является маркером нестабильности 
их функционирования, активизации процессов 
воспаления, деструкции и апоптоза. 

Регистрация структурно-функциональных 
изменений, при которых выявляется повышенная 
частота клеток с микроядрами, представляет собой 
высокоинформативный и вместе с тем простой 
в техническом отношении метод оценки влия-
ния различного рода факторов на стабильность 
генома. В настоящее время оценка микроядерных 
нарушений в клетках является обязательной при 
токсикологических исследованиях в странах 
Европейского союза и Японии. 

В практике российских исследований при 
оценке генотоксического действия факторов 
среды обитания также щироко используется 
неинвазивный полиорганный микроядерный 
тест на эксфолиативных клетках, позволяющий 
оценивать весь спектр цитогенетических на-
рушений состояния ядра интерфазной клетки 
и клеточной кинетики (пролиферации и апоп-
тоза) [12]. 

Кроме этого, по мнению Европейского коми-
тета по стандартам окислительного повреждения 
ДНК (Eropean Standards Committee on Oxidative 
DNA Damage), при исследовании спонтанной 
нестабильности соматических клеток и окис-
лительной активности на уровне ДНК клетки 
необходимым является использование наиболее 
чувствительных и биологически важных мише-
ней, к числу которых относится основание ДНК 
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2-деоксигуанозин – оценивается в настоящее 
время как основной биомаркер окислительного 
повреждения ДНК [6].

В связи с изложенным актуальным являет-
ся исследование цитогенетического статуса на 
индивидуальном и популяционном уровнях при 
внешнесредовой экспозиции генотоксических 
химических факторов, в том числе тетрахлор-
метана, для задач гигиенической экспертизы и 
расследований, доказательства причинения вреда 
здоровью и принятия адекватных управленческих 
решений по обеспечению гигиенической безопас-
ности среды обитания человека [5, 8].

Цель исследования – изучить и дать оценку 
цитогенетического статуса детей при потреблении 
питьевой воды с превышением гигиенических 
нормативов по содержанию тетрахлорметана для 
доказательства причинения вреда здоровью. 

Материалы и методы. Гигиеническая оценка 
качества питьевой воды, формируемого ХОС, 
выполнена на примере территории Кировского 
района г. Перми, население которого (до 102 тыс. 
взрослых и до 16 тыс. детей) при централизо-
ванном хозяйственно-питьевом водоснабжении 
постоянно потребляет воду с повышенным со-
держанием ХОС, в сравнении с территорией 
с. Сива Пермского края, население которого при 
аналогичной системе водоснабжения потребляет 
воду с нарушением гигиенических нормативов 
по содержанию ХОС. 

Использованы результаты мониторинговых 
наблюдений за период 2013—2014 гг. (на основании 
данных ФБУЗ «Центр гигиены и эпидемиологии 
в Пермском крае») и натурных исследований (на 
основании данных ФНЦ медико-профилактических 
технологий управления рисками здоровью на-
селения). 

Оценка полученных концентраций тетрах-
лорметана в питьевой воде выполнена на осно-
вании сравнительного анализа с предельно 
допустимыми концентрациями (ПДК) в воде 
водных объектов в соответствии с гигиениче-
скими нормативами [2].

Количественная оценка экспозиции и не-
канцерогенного риска развития генетической 
нестабильности при хроническом пероральном 
поступлении тетрахлорметана выполнена по 
расчету средней суточной дозы и коэффициента 
опасности (HQ) c использованием современных 
методических подходов [7, 13]. 

Для исключения ингаляционной экспозиции 
тетрахлорметана выполнена оценка качества атмос-
ферного воздуха в селитебной застройке исследуемых 
территорий по результатам натурных исследований 
за аналогичный период (на основании данных ФНЦ 
медико-профилактических технологий управления 
рисками здоровью населения).

Выполнено углубленное цитогенетическое 
и химико-аналитическое обследование детей 
в возрасте 4—7 лет, постоянно потребляющих 
воду с повышенным содержанием ХОС (группа 
наблюдения – 150 человек), и для сравнения 
результатов – обследование детей, проживаю-
щих в условиях отсутствия экспозиции ХОС с 
питьевой водой (контрольная группа – 57 че-
ловек). 

Детский контингент выбран как наиболее 
чувствительная субпопуляция к генотоксическому 
действию химических факторов, что обусловлено 
возрастными анатомо-физиологическими особен-
ностями органов и систем, вентиляции легких, про-
ницаемости барьерных структур и несовершенством 
процессов нейроэндокринной регуляции. 

Группы были сопоставимы по анамнести-
ческим данным (доля патологии в группе на-
блюдения – 12 %, в контрольной группе – 10 %), 
социально-бытовым условиям жизни (средний 
уровень материальной обеспеченности относи-
тельно среднедушевого прожиточного минимума, 
благоустроенное жилье в группе наблюдения – 
74 % лиц, в контрольной группе – 78 %), наличию 
отягощенного наследственного анамнеза (доля 
лиц в группе наблюдения – 12 %, в контрольной 
группе – 10 %) и по частоте и характеру вредных 
привычек и профессиональных вредностей у 
родственников 1-й и 2-й линий (доля в группе на-
блюдения – 7 %, в контрольной группе – 9 %). 

На исследуемых территориях качество атмос-
ферного воздуха удовлетворяло гигиеническим 
нормативам по содержанию тетрахлорметана. 
Обследование выполнено при обязательном 
получении письменного информированного 
согласия родителей детей, включенных в вы-
борку, в соответствии с соблюдением этических 
норм, изложенных в Хельсинкской декларации 
(ред. 2008). Качество исследований обеспечено 
систематическим участием в федеральной и 
международной системах оценки качества.

Цитогенетическое исследование включало в 
себя кариотипирование и постановку микроядер-
ного теста. При кариотипировании исследовали 
препараты хромосом, полученных стандартной 
методикой стимулирования лимфоцитов пе-
риферической крови фитогемагглютинином с 
последующей фиксацией клеток в стадии ме-
тафазы. Хромосомы идентифицировали после 
дифференциального окрашивания (G-метод) 
под световым микроскопом при увеличении в 
1 125 раз. 

При метафазном анализе учитывали не менее 
11 метафазных пластинок. В процессе анализа 
определяли количественный состав и морфо-
логическую структуру хромосом с последующей 
оценкой результатов кариотипирования в соот-
ветствии с правилами Международной цитоге-
нетической номенклатуры хромосом человека 
(ISCN) – 2005. 

Микроядерный тест выполнен на клеточ-
ных препаратах эксфолиативных буккальных 
эпителиоцитов в соответствии с методическими 
рекомендациями по оценке цитологического и 
цитогенетического статуса слизистых оболочек 
полости носа и рта у человека (2005). 

Аномалии ядерного аппарата буккального 
эпителия идентифицировали после диффе-
ренциального окрашивания фиксатором Май-
Грюнвальда и 2 %-м раствором красителя Гимза 
под световым микроскопом при увеличении в 
1 125 раз. В каждом препарате проводили анализ 
1000 клеток, определяли отношение количества 
клеток с микроядрами и другими признаками 
ядерной дегенерации к общему числу ядросо-
держащих клеток (в ‰). 
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шений проведена по расширенному протоколу 
микроядерного теста и включала в себя: 

1) цитогенетические показатели (частота 
клеток с микроядрами, протрузиями); 

2) показатели пролиферации (частота клеток 
с двумя, тремя, со сдвоенными ядрами); 

3) показатели завершения деструкции ядра 
(частота клеток с кариопикнозом кариорексисом, 
полным кариолизисом, клеток с апоптозными 
телами). 

Оценка частоты встречаемости наруше-
ний цитогенетического статуса детей группы 
наблюдения проведена на основании срав-
нительного анализа с показателями у детей 
контрольной группы. По полученным ин-
тегральным показателям цитогенетического 
действия, пролиферации и апоптоза в группе 
наблюдения и контрольной группе выполнена 
оценка риска накопления цитогенетических 
повреждений по индексу накопления цито-
генетических повреждений (Iac), расчет ко-
торого и оценка выполнены в соответствии с 
современными методическими подходами и 
критериями [14].

Для оценки окислительной активности на 
уровне ДНК клетки выполнено количественное 
определение маркера окислительного стресса – 
8-гидрокси-2-деоксигуанозина (8-OHdG) в моче 
чувствительным конкурентным иммунофермент-
ным методом. 

Химико-аналитическое исследование со-
держания тетрахлорметана в крови обследуемых 
лиц выполнено методом газовой хроматографии 
в соответствии с МУК 4.1.2112—06 [10]. 

Результаты содержания тетрахлорметана в 
крови детей группы наблюдения оценивали на 
основании сравнительного анализа с результатами 
у детей контрольной группы. Оценка достовер-
ности различий полученных результатов в ис-
следуемых выборках выполнена по t-критерию 
Стьюдента (сравнение показателей исследуемых 
выборок по абсолютным значениям признака). 
Различия являлись статистически значимыми 
при р ≤ 0,05.

Обоснование маркера экспозиции выпол-
нено на основании установленной достоверной 
зависимости концентрации тетрахлорметана 
в крови от средней суточной дозы в питьевой 
воде. Математическая модель, описывающая 
анализируемую зависимость в условиях низких 
концентраций, представляет собой линейное 
уравнение вида: 

x = b0+b1D,
где:
D – средняя суточная доза тетрахлорметана 

в питьевой воде (мг/дм3);
x – концентрация тетрахлорметана в крови 

(мг/дм3); 
b0, b1 – параметры модели, характеризующие 

начальный уровень концентрации тетрахлорме-
тана в крови и скорость абсорбции. 

В качестве критерия для проверки статисти-
ческих гипотез использовали критерий Фишера 
(F) при р ≤ 0,05 [4]. Выявление и оценка связи 
показателей цитогенетических нарушений и 
кинетики клеток буккального эпителия, окис-

лительной активности на уровне ДНК клетки с 
концентрацией тетрахлорметана в крови выпол-
нена на основании расчета показателя отношения 
шансов (OR) и его доверительного интервала (DI) 
[15]. Критерием наличия связи «концентрация 
тетрахлорметана в крови – показатель эффекта» 
являлось OR ≥ 1.

Результаты исследования. Оценка качества 
питьевой воды на исследуемых территориях 
свидетельствует о превышении гигиенических 
нормативов по содержанию тетрахлорметана (на 
уровне 2,1—2,5 ПДК). Доля проб с нарушением 
гигиенических нормативов составила 55—60 % 
от общего количества исследованных проб. 

Оценка состава и объема валовых выбросов 
в атмосферный воздух селитебной застройки 
исследуемых территорий по содержанию ХОС 
показала наличие тетрахлорметана с объемом 
выбросов в 2013 г. 0,0001 т, что соответствует до-
левому вкладу менее 0,00001 % от общего объема 
выбросов в атмосферный воздух. 

Оценка качества атмосферного воздуха по 
содержанию тетрахлорметана свидетельству-
ет об отсутствии превышений гигиенических 
нормативов [3] , что позволило в дальнейшем 
не учитывать ингаляционный путь поступления 
данного компонента при оценке экспозиции. 

Оценка экспозиции тетрахлорметаном с питье-
вой водой показала, что средняя суточная доза для 
ребенка группы наблюдения составляет 0,0002 мг/
кг/день. Экспонируемой субпопуляцией является 
порядка 102 тыс. населения, в том числе около 
16 тыс. детей в возрасте от 0 до 14 лет. Хроническая 
экспозиция обусловливает превышающий прием-
лемый уровень риск развития нарушения функций 
печени (HQ = 1,5), в основе которых может лежать 
цитогенетический дисбаланс.

Углубленными исследованиями показано, что 
в крови экспонированных детей регистрируется 
тетрахлорметан на уровне 0,00002—0,000035 мг/дм3, 
не идентифицированный (ниже предела обна-
ружения) в крови детей контрольной группы 
(р = 0,0001). Частота регистрации проб крови с 
наличием тетрахлорметана составила 82—86 % от 
общего количества исследованных проб в груп-
пе наблюдения. Выявлена прямая достоверная 
зависимость концентрации тетрахлорметана в 
крови от средней месячной концентрации дан-
ного соединения в питьевой воде, описываемая 
уравнением вида: 

у = 0,000005+0,014х 
(F = 10,55, R2 = 0,362; р = 0,02).

Следовательно, концентрация тетрахлорме-
тана в крови на уровне 0,00002—0,0003 мг/дм3 
является маркером экспозиции тетрахлорметана 
с питьевой водой.

Оценка результатов кариотипирования по-
казала наличие у детей группы наблюдения по-
лиморфизма хромосом, частота встречаемости 
которого составила 22,5 %, что в 1,5 раза выше 
данного показателя у детей контрольной группы 
(15,3 %). Спектр вариантов полиморфизма хро-
мосом характеризует выраженные хромосомные 
изменения и представлен увеличением размеров 
спутников (46,XХ,13ps+[11], 46,XY,14ps+[11], 
46,XY,21ps+[11], 46,XY,22ps+[11]) у акроцентри-
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ОВческих хромосом и гетерохроматинового сегмента 
9 хромосомы (46,XY,9qh+[11]).

У детей группы наблюдения установлено 
достоверное повышение показателей  частоты 
цитогенетических нарушений, пролиферации 
и деструкции ядра буккальных эпителиоцитов. 
Интегральный показатель цитогенетического 
действия в 2,4 раза превысил показатель в кон-
трольной группе (р = 0,0001) (табл.). 

Интегральный показатель пролиферации у 
детей в группе наблюдения в 1,8 раза превысил 
аналогичный показатель у детей контрольной 
группы (р = 0,0001). Сравнительный анализ 
признаков завершения деструкции ядра выявил 
нарушения, характеризующие повышение частоты 
встречаемости клеток с апоптозом у детей в 
группе наблюдения. Различие данного показателя 
у детей группы наблюдения и контрольной 
группы составило 1,9 раза (р = 0,001). Индекс 
накопления цитогенетических повреждений 
у детей группы наблюдения составил 2,8, что 
позволило в соответствии с существующими 
критериями (2 < Iac < 4) отнести данную группу 
детей к группе умеренного риска накопления 
цитогенетических повреждений. 

Различие с контрольной группой составило 
3,6 раза. Установлена связь выявленных 
цитогенетических нарушений в клетках 
буккального эпителия и повышенного уровня 

тетрахлорметана в крови (OR = 1,5-1,9, DI = 
1,2–2,3; р = 0,001). Зарегистрировано повышение 
активности окислительного повреждения на 
уровне ДНК клетки, о чем свидетельствует 
концентрация 8-OHdG в моче, превышающая в 
1,7 раза аналогичный показатель у детей группы 
сравнения. Установлена связь концентрации 
8-OHdG в моче с концентрацией тетрахлорметана 
в крови (OR=2,4, DI=1,9-2,9; р=0,0001). Вклад 
тетрахлорметана в повышение уровня содержания 
8-OHdG в моче составил 18 %, в формирование 
цитогенетических повреждений ядерного аппарата 
буккальных эпителиоцитов – 13–17 % (F=12,55–
46,28; р=0,0001–0,001). 

Выводы. При длительном потреблении 
питьевой воды неудовлетворительного качества 
по содержанию тетрахлорметана (до 2,5 ПДК) 
опасность развития генетической нестабильности 
соматических клеток превышает приемлемый 
уровень до 1,5 раза. Концентрация тетрахлорметана 
в крови на уровне 0,00002—0,00003 мг/дм3 является 
маркером экспозиции тетрахлорметаном с 
питьевой водой. Цитогенетический статус детей, 
подвергающихся экспозиции тетрахлорметаном 
на уровне 0,0002 мг/(кг/день), характеризуется 
негативными изменениями, ассоциированными 
с содержанием тетрахлорметана в крови, в виде 
повышенной относительно контроля частоты 
полиморфных изменений хромосом (в 1,5 раза), 

Таблица. Содержание тетрахлорметана в крови, частота морфологических изменений 
буккальных эпителиоцитов, окислительная активность на уровне ДНК у детей при экспозиции 

тетрахлорметаном из питьевой воды

Показатели

Группа 

наблюдения 

n = 150) 

(M ± m) 

Группа 

контроля 

(n = 57) 

(M ± m) 

Кратность 

различий показателя 

групп наблюдения 

и контроля

Достоверность 

различий

(р ≤ 0,05)

Содержание химического вещества в крови, мг/дм3

Тетрахлорметан
0,000025 ±

±  0,000004
нпо* – 0,0001

Цитогенетические показатели, ‰

Частота клеток с микроядрами 1,33 ± 0,21 0,51 ± 0,07 2,6 0,0001

Частота клеток с протрузиями 0,75 ± 0,06 0,37 ± 0,03 2,1 0,0001

Интегральный показатель цитогенетического действия 

(сумма клеток с микроядрами и протрузиями)
2,08 ± 0,33 0,88 ± 0,12 2,4 0,0001

Показатели пролиферации, ‰

Частота клеток с круговыми насечками ядра 1,22 ± 0,21 0,73 ± 0,09 1,6 0,0001

Частота клеток с двумя и более ядрами 0,81 ± 0,08 0,41 ± 0,05 2,0 0,0001

Интегральный показатель пролиферации (сумма клеток 

с круговыми насечками ядра и двумя ядрами)
2,03 ± 0,29 1,14 ± 0,14 1,8 0,0001

Показатели завершения деструкции ядра (апоптоза), ‰

Частота клеток с апоптозными телами 1,71 ± 0,38 0,92 ± 0,25 1,9 0,001

Частота клеток с кариорексисом 147,8 ± 17,3 127,7 ± 15,8 1,2 0,09

Частота клеток с полным кариолизисом 2,62 ± 0,07 2,15 ± 0,24 1,2 0,0002

Апоптический индекс (сумма клеток с кариорексисом, 

полным кариолизисом, апоптозными телами)
162,1 ± 17,75 130,7 ± 16,3 1,3 0,010

Риск накопления цитогенетических нарушений

Индекс накопления цитогенетических повреждений 

(Iac)
2,8 0,77 3,6 –

Показатель окислительного стресса, нг/см3

8-OHdG в моче 205,18 ± 11,72 122,2 ± 11,5 1,7 0,0001

*Ниже предела определения, равного 0,0007 мг/дм3.
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ОВ клеток с микроядрами (в 2,4 раза), клеток с 

пролиферацией и апоптозными телами (в 1,8–
1,9 раза) на фоне повышения окислительной 
активности на уровне ДНК клетки (в 1,7 раза) 
по содержанию 8-OHdG в моче.

Обоснованные маркеры эффекта на клеточном 
(показатели цитогенетических нарушений, 
пролиферации и деструкции ядра) и молекулярном 
уровнях (концентрация 8-OHdG в моче) в условиях 
хронической экспозиции тетрахлорметаном с 
питьевой водой целесообразны для использования 
при доказательстве причинения вреда здоровью 
в условиях воздействия химических факторов с 
мутагенной активностью. 
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ОСОБЕННОСТИ ИММУННЫХ И ЭНДОКРИННЫХ
РЕГУЛЯТОРНЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ У ДЕТЕЙ В УСЛОВИЯХ

ХРОНИЧЕСКОЙ ЭКСПОЗИЦИИ СТРОНЦИЕМ

К.Г. Старкова1, О.В. Долгих1,2,3, Н.А. Вдовина1, Е.А. Отавина1

1ФБУН «Федеральный научный центр медико-профилактических 

технологий управления рисками здоровью населения», г. Пермь, Россия
2ФГБОУ ВПО «Пермский государственный национальный 

исследовательский университет», г. Пермь, Россия
3ГОУ ВПО «Пермский национальный исследовательский 

политехнический университет», г. Пермь, Россия

Установлено, что у детей, потребляющих воду с повышенным содержанием стронция, на-
блюдается гиперпродукция IgE общего и IgG специфического к стронцию, подъем уровня 
RANKL и изменение соотношения RANKL/остеопротегерин. У экспонированных стронцием 
детей выявлена дисрегуляция эндокринных маркеров с повышением концентрации свободного 
тироксина, снижением содержания кортизола и паратиреоидного гормона, ассоциированные 
с дисбалансом в системе стронций–кальций.
Ключевые слова: иммунная регуляция, гормоны, стронций, остеометаболизм.




