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При оценке воздействия внешнесредовой пероральной экспозиции хлорорганических соединений установлено, 
что лица с вариацией AG гена HTR2A являются контингентом с повышенной чувствительностью к воздействию 
хлороформа и группой риска формирования нарушений жирового и углеводного обменов. Индивидуальный риск 
развития болезней эндокринной системы (МКБ: Е67.8 избыточное питание и Е66.0 ожирение) у данных лиц выше, 
чем у всего населения, проживающего в условиях экспозиции хлороформа (HQ 1,72). Содержание у данных лиц се-
ротонина в сыворотке крови, функционально связанного с геном HTR2A, в 1,3 раза ниже, чем в группе сравнения.
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Evaluation of effects caused by environmental peroral exposure to chlorine organic compounds revealed that 
individuals with AG variation of HTR2A gene are a community with increased sensitivity to chloroform and a risk group 
for lipid and carbohydrates metabolism disorders. Individual risk of endocrine disorders (ICD: E67.8 excessive nutrition 
and E66.0 obesity) in these individuals is higher than in general population exposed to chloroform at residence (HQ 1.72). 
Serum serotonin level, that is functionally connected with HTR2A gene, is 1.3 times lower vs. the reference group value.
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Обеспечение населения качественной питьевой во-
дой является приоритетной социально-экономической 
и санитарно-гигиенической задачей в РФ. Ненорма-
тивное содержание в питьевой воде хлорорганических 
соединений (ХОС) является фактором повышенной 
опасности для здоровья населения, увеличивает уро-
вень общей и детской заболеваемости, потенцирует 
риск развития патологии регуляторных систем и ос-
новных видов обмена, в т.ч. жирового и углеводного 
[2–6].

Известно, что вероятность негативных послед-
ствий воздействия техногенных факторов среды оби-
тания зависит от индивидуальной чувствительности к 
ним организма человека [5], однако учет персональ-
ных конституциональных особенностей отдельных ин-
дивидуумов при оценке риска продолжает оставаться 
актуальной научной проблемой [9].

Цель исследования: провести оценку индивиду-
ального риска формирования нарушений жирового и 
углеводного обмена у детей, имеющих вариации канди-
датных генов и потребляющих питьевую воду с повы-
шенным содержанием хлорорганических соединений.

Материалы и методы. Оценка полученных кон-
центраций ХОС в питьевой воде выполнена на основа-
нии сравнительного анализа с предельно допустимыми 
концентрациями в воде водных объектов в соответ-
ствии с ГН 2.1.5.1315–03.

Группу наблюдения составили 212 детей (114 маль-
чиков и 98 девочек) в возрасте 4–7 лет (6,33±1,63 
лет), в течение длительного времени потребляющих 
питьевую воду ненормативного качества по содержа-
нию хлороформа — до 2,8 ПДК (0,15–0,17 мг/л, до-
ля нестандартных проб  — 78–100%). Группой срав-
нения являлись 146 детей (78 мальчиков и 68 дево-
чек, р≥0,05) аналогичного возраста (6,07±1,74 лет, 
р≥0,05), потребляющих питьевую воду соответствую-
щую гигиеническим нормативам (содержание хлоро-
форма — 0,0003–0,0004 мг/л). Группы исследования 
были сопоставимы по возрасту, полу, этническому со-
ставу, сопутствующей патологии, социально-эконо-
мическому уровню семьи, качеству и составу питания.

В качестве маркеров экспозиции для каждого об-
следуемого рассматривалось содержание хлороформа 
в крови [3,4], определяемого методом анализа равно-
весной паровой фазы на газовом хроматографе «Кри-
сталл–5000» в соответствии с МУК 4.1.2115–06.

В качестве маркера индивидуальной чувствитель-
ности к экспозиции хлороформа для развития избыт-
ка массы тела (E67.8) и ожирения (E66.0) рассматри-

вались вариации гена рецептора серотонина HTR2A, 
патогенетически связанного с формированием мета-
болических нарушений [11]. Для исследования поли-
морфных вариантов в изучаемых генах использовали 
методику ПЦР, для определения генотипа человека — 
метод аллельной дискриминации [8].

Исследование влияния ХОС (хлороформа) на ве-
роятность формирования нарушений жирового и 
углеводного обмена как для всей субпопуляции, так 
и для наиболее чувствительных подгрупп выполнено 
в соответствии с МР 2.1.10.0062–12 [7] при помощи 
построения моделей логистической регрессии для раз-
личных уровней экспозиции. Вероятность развития 
различных форм нарушения жирового и углеводного 
обмена в зависимости от экспозиции (концентрация 
хлороформа в крови) у детей с вариациями генов опи-
сывается логистической функцией:

 xbbe
p 


101
1

.

Оценка риска здоровью (R) производилась с уче-
том вероятности (p) и тяжести (g) заболевания с ис-
пользованием формулы R = p×g. Показатель тяжести 
формирования нарушений жирового и углеводного 
обменов (МКБ: E67.8–66.0) оценивался в соответ-
ствии со шкалой степени тяжести нарушений здоровья 
на уровне верхней границы для заболеваний легкой 
тяжести — 0,0004 [1].

Результаты и их обсуждение. На основании про-
веденной оценки риска установлено, что при перо-
ральном поступлении с питьевой водой хлороформа 
у экспонированного населения формируется непри-
емлемый неканцерогенный риск развития патологии 
эндокринной системы (HQ=1,72), что в 11,5 раз выше, 
чем на территории сравнения (HQ=0,15). Вклад хло-
роформа в индекс опасности развития эндокринных 
нарушений достигает 85,7%.

В ходе химико-аналитического исследования крови 
диапазон индивидуальных концентраций хлороформа 
составлял от 0,01 до 6,0 мкг/л (в среднем по груп-
пе — 0,69±0,04 мкг/л, референтная концентрация — 
0,0±0,0 мкг/л, ρ<0,01), что в 2,3 раз выше показателей 
группы сравнения (0,29±0,01 мкг/л) (ρ<0,05).

На основании эпидемиологических исследова-
ний установлена достоверная причинно-следствен-
ная связь между избыточным питанием (МКБ: E67.8, 
R2=0,84; F–280,5; р<0,001) и ожирением (МКБ: 
E66.0, R2=0,2; F–868,01; р<0,001) и повышенным со-
держанием хлороформа в крови.

Таблица 
Результаты иммуноферментного анализа уровня серотонина в сыворотке крови детей групп исследова-
ния в зависимости от вариации гена HTR2A

Вариант генотипа Группа наблюдения, нг/мл (M±S) Группа сравнения, нг/мл (M±S) р
Без учета генотипа 252,6±136,3 265,1±141,0 0,64
Вариант АА 262,4±118,5 296,1±163,5 0,36
Вариант AG 216,0±105,8 282,8±136,3 0,05
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По результатам генетического обследования рас-
пространенность в исследуемой выборке вариации АА 
гена HTR2A достигает 50,5%, вариации AG — 33,3%, 
вариации GG — 16,2%.

Для выборки в целом определены коэффициенты, 
характеризующие зависимость вероятности форми-
рования избыточного питания (b0=–2,13, b1=238,4) 
и ожирения от экспозиции хлороформа (b0=–3,25, 
b1=294,6). Параметры моделей для данной зависимо-
сти, определяющие индивидуальную чувствительность 
составили: при избыточности питания для детей с ва-
риацией АG гена HTR2A b0=–3,68, b1=364,7, с вариа-
цией АА — b0=–3,68; b1=336,1; при ожирении для де-
тей с вариацией AG — b0=–4,42; b1=486,1, с вариацией 
AА — b0=–4,65; b1=17,68.

Результаты оценки риска здоровью свидетельствуют о 
различии в индивидуальной чувствительности к экспози-
ции хлороформа у детей с вариациями гена HTR2A (рис.).

ротонина в сыворотке крови в 1,3 раза (216,0±105,8 
нг/мл) относительно показателя в группе сравнения 
(282,8±136,3 нг/мл) (табл.).

Нарушение синтеза серотонина через центральные 
механизмы регуляции может способствовать изме-
нению нормальной структуры пищевого поведения, 
потенцировать нарушения жирового и углеводного 
обмена [10].

Заключение. В ходе исследований установлено, что 
повышенный риск болезней эндокринной системы (на-
рушения жирового и углеводного обмена), ассоциирован-
ный с пероральной экспозицией хлороформа с питьевой 
водой, характеризующийся индексом опасности (HQ) 
1,72 может реализоваться у детей с вариацией AG гена 
HTR2A. При оценке риска здоровью при уровне маркера 
экспозиции хлороформа в крови в диапазоне от 0,01 до 
6,0 мкг/л риск в целом по выборке характеризуется как 
допустимый (менее 1,0×10–4). В то же время, начиная с 
уровня содержания хлороформа в крови более 5,17 мкг/л 
и 5,79 мкг/л, величина индивидуального риска форми-
рования избыточности питания и ожирения (Е67.7–
66.0) может достигать недопустимых уровней у лиц 
с вариацией AG гена HTR2A — 1,32×10–4 и 1,12×10–4 
соответственно.

Полученные в ходе оценки параметры математи-
ческих моделей могут быть использованы для прогно-
зирования индивидуального риска здоровью в ходе про-
ведения санитарно-гигиенических и эпидемиологических 
экспертиз установления ущерба и иных вводов оценок, 
связанных с внешнесредовой экспозицией хлороформа. 
Лиц с вариацией AG гена HTR2A целесообразно рассма-
тривать как наиболее чувствительных к воздействию 
хлороформа, а данные вариации генов — как маркеры 
индивидуальной чувствительности.
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ятности развития различных форм нарушений жирового 
и углеводного обмена (МКБ: Е67.8-Е66.0), от величины 
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детей) и вариации гена HTR2A

Если в изучаемой субпопуляции в целом уровень 
риска здоровью, проявляющегося нарушениями жиро-
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гена в условиях пероральной экспозиции хлорофор-
ма отмечается тенденция к снижению содержания се-
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