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Проблема неблагоприятного действия асбе-

ста на человека (прежде всего канцерогенно-

го) и борьба против его использования в послед-

ние годы существенно обострилась и все боль-

ше приобретает политический характер. По-

скольку добыча и применение амфиболовых ас-

бестов уже давно запрещена практически во всех 

странах, речь идет исключительно о хризотиле. 

Между тем, если проанализировать результаты 

эпидемиологических исследований приходит-

ся констатировать, что достоверных убедитель-

ных данных, что именно хризотил представля-

ет онкологическую опасность для населения нет 

[15]. Выявленное в некоторых из них увеличение 

риска может быть в ряде случаев связано с за-

грязнением хризотила амфиболами, например, 

тремолитом. Хотя содержание их обычно неве-

лико, не учитывать этого, очевидно, нельзя. Это 

не означает, что хризотил и сам по себе не обла-

дает определенными канцерогенными свойства-

ми. Это многократно доказано, в частности, в 

экспериментах. Имеющий ряд особенностей во-

локнистый канцерогенез подчиняется общему 

для всех видов канцерогенеза биологическому 

закону «доза – время – эффект» [7]. Уменьшая 

действующую дозу и время экспозиции можно 

уменьшать «эффект», снижая риск возникнове-

ния опухоли или выводя его, как неоднократно 

говорил Л.М.Шабад, за пределы средней про-

должительности жизни человека. Совершенно 

очевидно, что отсутствие убедительных эпиде-

миологических данных об опасности хризотила 

для населения (непрофессиональная экспози-

ция) объясняется еще и низкими уровнями его 

воздействия. Упомянутый биологический «за-

кон» позволяет говорить не о запрещении хри-

зотила, а о контролируемом его использовании.

В асбестсодержащих изделиях, прежде всего 

асбестоцементных (асбестоцементная промыш-

ленность использует до 90% добываемого хризо-
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тила) хризотиловые волокна, подвергаясь каль-

цинизации, по нашей гипотезе [1] превращают-

ся в новый «минерал» с новыми биологически-

ми свойствами. Мутагенная активность в от-

личие от хризотила у таких волокон отсутству-

ет [8], а канцерогенность снижена. Процесс за-

мещения в кристаллической решетке хризоти-

лового волокна Mg на Ca очевидно растянут во 

времени, затрагивая вначале «наружные» слои 

(рис. 1). Можно гипотетически предположить, 

что при эксплуатации асбестоцементных изде-

лий под действием различных природных фак-

торов кальцинизация будет продолжаться и 

«углубляться». Асбестоцементные волокна, воз-

можно, будут становиться более биоинертными, 

т. е. менее опасными для человека. Сказанное 

полностью укладывается в существующую в оте-

чественной и зарубежной литературе [4, 11] ги-

потезу о важной роли свойств поверхности ми-

неральных волокон в их биологической актив-

ности.

В реализации канцерогенного потенциала 

волокна важную роль отводят активным кисло-

родным радикалам (АКР), обладающим, как из-

вестно, токсическим, мутагенным и трансфор-

мирующим воздействием на клетку, в частно-

сти, вызывая в ней повреждение ДНК [2, 11, 12]. 

К активным радикалам относятся высоко реак-

тивные молекулы или их фрагменты, имеющие 

на внешней орбитали один или несколько не-

спаренных электоронов. Они могут нести поло-

жительный и отрицательный заряды, либо быть 

нейтральными. Процессы, приводящие к обра-

зованию активных радикалов кислорода в био-

логических субстратах, могут быть записаны 

следующим образом:

О2 � О2
∞ � Н2О2 � ОН• + ОН∞•e e e

+H2
+

При этом образуются АКР – супероксид ани-

он О2
∞•  и гидроксил радикал – ОН•.
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Катализатором процессов является Fe2+, об-

разующийся из Fe3+ при участии супероксид 

аниона Fe3+ 
О2

∞•

�  Fe2+ + О2.

Образование ОН• идет также из гидропере-

киси

Н2О2 + Fe2+ � Fe3+ + ОН• + ОН∞

(реакция Фентона)

в дальнейшем ОН• + Fe2+ � Fe3+ + ОН∞

Таким образом, в организме постоянно име-

ет место своеобразный «круговорот» образова-

ния и разрушения АКР. Жизненный их цикл со-

ставляет наносекунды (для ОН• около 100 нсек), 

т. е. они, вероятно, могут воздействовать только 

на близлежащие клетки-мишени.

На волокне синтез АКР проходит на положи-

тельно и отрицательно электрически заряжен-

ных активных центрах, количество и сила кото-

рых, в зависимости от свойств поверхности мо-

жет изменятся [4, 8]. Воздействие на поверхность 

волокна меняет также взаимодействие его с мак-

рофагами (через рецепторы, интегрины, белки), 

клетками «первого уровня» защиты организма 

от ксенобиотиков и, вероятно, с нейтрофилами. 

При таком взаимодействии происходит актива-

ция этих клеток и, в частности, увеличение ими 

синтеза АКР. Следует отметить, что нейтрофилы 

более активны в этом отношении [3]. «Кальци-

низация» волокна хризотила даже, вероятно, как 

в нашем образце [8], только поверхностных его 

слоев, при контакте с макрофагами ведет к сни-

жению их активности, т. е. способности синте-

зировать АКР по сравнению с чистым асбестом 

(рис. 2), естественно, при этом уменьшается и 

токсический эффект на клетки. Эти результа-

ты сопоставимы, поскольку дисперсность и со-

держание волокон в образцах обычного и «каль-

цинизированного» хризотила примерно одина-

ковы [8]. Пыль цементного камня (не содержа-

щая волокон), волокна из образца шифера, под-

вергшегося многократному замораживанию и 

оттаиванию (1,2% волокон), вызывали сущест-

венно меньшую хемилюминесценцию. Однако 

асбестоцементная пыль, содержащая примерно 

3-5% волокон, обладала такой же активностью, 

что и нативный асбест (рис. 2). Отобранная при 

распиловке «свежего» шифера эта пыль обладает 

существенно большей чем у хризотила удельной 

поверхностью (соответственно 165,6 и 49 м2/г). 

Поскольку содержание в ней волокон мало, от-

ветственны за это, очевидно, частицы цемента; 

удельная поверхность пыли измельченного це-

ментного камня составляет 496 м2/г. Функции 

кислотности и суммарное количество активных 

центров на поверхности также различны (табл.).

Между кислотностью активного центра и 

энергетическим уровнем состояния поверхно-

сти существуют корреляционные связи. Кислот-

ная сила в определенной степени является вы-

ражением сродства к электрону. Меньшие зна-

чения кислотности соответствуют большей кис-

лотной силе, сродству к электрону и следова-

тельно большей окислительной способности 

активных центров поверхности. По нашей ги-

потезе [8], чем выше последняя, тем, возмож-

но, больше биологическая активность субстра-

та. В то же время значения функций кислотно-

сти, кислотной силы и окислительной способ-

ности активного центра не самодостаточные по-

казатели. Необходимым является еще и оценка 

количества активных центров, что приведено на 

рис. 3. Оказалось, что при большой кислотной 

силе, т. е. сродству к электрону и высокой окис-

лительной способности частиц цементного кам-

ня, количество активных центров на их поверх-

ности очень мало (табл., рис. 3), а способность 

к синтезу АКР и токсическое действие на мак-

рофаги низкие (рис. 2). В эксперименте с асбе-

стоцементной пылью мы имеем противополож-

ную картину: низкую кислотную силу, низкую 

окислительную способность активного цент-

ра, но большое их число, а в результате высокую 

токсичность и способность активировать макро-

фаги синтезировать АКР. Сопоставление с дан-

ными по хризотилу (табл., рис. 2 и 3) полностью 

подтверждают сказанное. Таким образом, полу-

ченные данные (рис. 2) вписываются в нашу ги-

Рис. 1. Энергодисперсионный спектр волокон хризо-

тил-асбеста

а) товарного
б) из асбестоцементной пыли
Содержание оксида кальция в товарном хризотил-асбесте 
составляет 0,8–0,9 мас.%, а в волокнах из асбестоцемент-
ной пыли достигает 10–15 мас.%
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потезу [8], но можно ли по этим показателям су-

дить о канцерогенности. Хорошо известно [2], 

что способностью активировать макрофаги син-

тезировать АКР обладают также различные не-

волокнистые пыли, кремнезема, цеолитов и др., 

причем она в ряде случаев даже больше чем у 

пыли асбеста. Однако они не обладают канце-

рогенностью ни в опытах на животных, ни по 

данным эпидемиологических исследований. 

Асбестовый канцерогенез – это волокнистый 

канцерогенез. «Единицей» действия является 

волокно с присущими ему физико-химически-

ми особенностями. Даже аналогичная по хими-

ческому составу хризотилу, но не волокнистая 

пыль змеевика не обладает канцерогенными 

свойствами [6].

Выявленные различия спектров хемилюми-

несценции (рис. 2), вызываемой обычным и 

«кальцинизированным» хризотилом, представ-

ляют существенный интерес. С одной стороны, 

они показывают, что активация макрофагов и 

количество воздействующих на клетку-мишень 

(эпителий легких, мезотелий) АКР в единицу 

времени меньше при асбестоцементном волок-

не, чем «чистом» асбесте. С другой, поскольку, 

очевидно, токсическое действие на макрофаги 

первого меньше, воздействие АКР растянуто во 

времени и суммарное их количество может быть 

даже большим, чем при воздействии необрабо-

танного хризотила.

Каким образом это может отразиться на кан-

церогенном эффекте? Наши эксперименты на 

животных [10] показали, что растянутое во вре-

мени введение животным нативного асбеста ма-

лыми дозами ведет к усилению канцерогенеза. 

В этом случае речь идет о кратковременном по-

вторном «сильном» воздействии на клетки-ми-

шени и на сами макрофаги, что предполагает, 

однако, также и уменьшение числа последних. 

В опытах на культурах клеток [5, 13] макрофа-

ги оказывали выраженный токсический эффект 

на клетки мезотелиом и трансформированные 

клетки мезотелия, но не на «нормальные» мезо-

телиальные клетки. Макрофаги замедляли также 

спонтанную трансформацию клеток мезотелия 

и «предотвращали» вызываемую асбестом [14]. В 

процессе асбестового (волокнистого) канцеро-

генеза, вероятно, происходит, с одной стороны, 

трансформация клеток-мишеней под действи-

ем, в частности, и АКР, а с другой, преимущест-

венная гибель трансформированных клеток под 

действием тех же и, возможно, других факторов.

Все эти данные позволяют высказать гипо-

тезу о «плюрипотентной» роли (функции) мак-

Таблица

Функция кислотности и количество активных центров поверхности изучаемых образцов

Образец
Функция кислотности, Но

(безразмерная величина)
Количество активных центров qрКа, мг-экв/г

Хризотил-асбест 6,52 39,38

Продукты морозной деструкции 6,37 28,84

Пыль от распиловки а/ц изделий 9,16 58,43

Цементный камень 5,81 14,81

Волокна из асбестоцемента 6,17 32,69

Рис. 2. Хемилюминесценция макрофагов

Рис. 3. Распределение активных центров на поверхно-

сти различных хризотил-содержащих материалов
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рофагов в процессе асбестового (волокнисто-

го) канцерогенеза, не считая элиминации воло-

кон из организма. Генерируя, в частности, АКР 

они, с одной стороны, участвуют в трансформа-

ции клеток-мишеней (усиление канцерогенеза), 

а с другой, способствуют гибели т. е. »элимина-

ции» трансформированных и злокачественных 

клеток (торможение канцерогенеза), причем как 

показано [13] последнее имеет дозозависимый 

эффект. Какой из этих процессов превалирует, 

первый – отрицательный или второй – положи-

тельный, вероятно, зависит от многих условий 

(на уровне организма, органа, клетки), которые 

нуждаются в дальнейшем изучении.

Подтверждением возможного «положитель-

ного эффекта» являются, в частности, результа-

ты наших экспериментов на животных. Введе-

ние в систему асбестового канцерогенеза фак-

торов, способствующих хемотаксису макрофа-

гов, вызывало резкое его торможение или су-

щественное ослабление [9]. Систематическое 

введение в брюшную полость крыс пептона ве-

ло к двукратному уменьшению у них числа вы-

званных асбестом мезотелиом брюшины. Оказа-

лось, и это также укладывается в нашу гипотезу, 

что эффект не зависел от времени начала инъек-

ций пептона (в течение всего эксперимента или 

через год после его начала). Вероятно, речь идет 

как о ранних, так и о поздних стадиях возникно-

вения и развития опухолей.

Асбест усиливает синтез АКР и клетками ме-

зотелия [5]. Показано и повреждающее их дей-

ствие на ДНК и нарушение некоторых внутри-

клеточных сигнальных путей [12]. Синтез АКР 

клетками-мишенями, по нашему мнению, мо-

жет иметь существенно большее количествен-

ное и качественное значение для опухолевой их 

трансформации при асбестовом канцерогенезе, 

чем «стороннее» воздействие «макрофагальных» 

АКР. Можно предположить, что макрофаги при 

асбестовом канцерогенезе больше играют роль 

«ликвидаторов», чем «индукторов».

Использование клеток мезотелия для изуче-

ния способности волокнистых пылей индуци-

ровать синтез АКР более правомерно с пози-

ций оценки их канцерогенного потенциала, чем 

опыты с макрофагами.

Заключение. Полученные данные и выска-

занные на их основе, но требующие дальнейше-

го подтверждения гипотезы, помимо теорети-

ческого интереса, имеют достаточно большую 

практическую важность. Они могут оказать по-

зитивное влияние на существующую в мире на-

пряженность в отношении асбеста вообще и 

снизить (если не снять вовсе) негативное отно-

шение к асбестоцементной промышленности и 

ее продуктам, как представляющим «онкоопас-

ность». Эти результаты позволяют также рас-

сматривать возможности уменьшения биоагрес-

сивности самого асбеста и опасности с ним кон-

такта, хотя бы вначале с чисто теоретических и 

пилотных позиций.
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REACTIVE OXYGEN SPECIES (ROS) AND FIBER (ASBESTOS) CARCINOGENESIS
1N.N. Blokhin Russian Oncology Scientific Center, Russian Academy of Medical Sciences, Moscow
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The role of macrophages-induced ROS in fiber asbestos carcinogenesis is discussed. According to authors’ hypothesis, ROS 

could play both positive and negative roles in it. They may kill transformed and malignant mesothelial cells (positive role) and may 

transform mesothelial cells as well (negative role).

* фрагмент диссертационной работы

Введение. Среди комплекса мероприятий, 

направленных на обеспечение безопасности ра-

ботников предприятий по уничтожению хими-

ческого оружия, важное место принадлежит ис-

пользованию средств индивидуальной защиты 

(СИЗ) и, в частности, изолирующего костюма 

Л-1 [6, 16]. Известно, что эксплуатация костю-

ма Л-1 предусматривает его многократное ис-

пользование после проведения соответствую-

щих обеззараживающих мероприятий [3]. Од-

нако на сегодняшний день не имеется крите-

рия, который можно было бы использовать для 

оценки эффективности дегазации наружной по-

верхности костюма Л-1. Очевидно, что в качест-

ве такого критерия может быть использован ги-

гиенический норматив – предельно допустимый 

уровень (ПДУ) загрязнения СИЗ веществом Vx.
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ПАРАМЕТРЫ ТОКСИЧНОСТИ Vx В МОДИФИЦИРОВАННЫХ УСЛОВИЯХ 
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Цель работы – экспериментальное обоснование предельно допустимого уровня (ПДУ) загрязнения Vx рабочей 

поверхности средств индивидуальной защиты (СИЗ). На первом этапе было осуществлено изучение токсических 

свойств Vx при его однократном применении в моделируемых условиях воздействия. Опыты проводились на бе-

лых беспородных крысах-самцах. На основе выявленной зависимости «доза – эффект» определен ряд показателей 

токсичности вещества.

Ключевые слова: Vx, изолирующий костюм Л-1, острая токсичность, порог однократного общетоксического 

действия, порог однократного специфического действия.


