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СТАТЬИ

УДК 631.4:631.6

АНАЛИЗ ДИНАМИКИ СОЛЕНАКОПЛЕНИЯ НА ОРОШАЕМЫХ 
ПОЧВАХ КАРАКУЛЬСКОГО РАЙОНА БУХАРСКОЙ ОБЛАСТИ  

С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ МОДЕЛИ LEACHMOD
Бурханова Н.Х., Ахмедов А.У., Турдалиев Ж.М.,  

Санакулов С.Ф., Баходиров З.А.
Институт почвоведения и агрохимических исследований, Ташкент,  

e-mail: zafarbahodirov@gmail.com

Цель исследования заключается в определении динамики распределения солей по слоям почвы в разрезе 
по месяцам с использованием модели LeachMod. На основе математических анализов моделируется динамика 
солей в почве. В засоленных почвах движение солей различно и колеблется в зависимости от времени года. 
В статье приведена информация о движении солей по слоям в течение года на орошаемых почвах массива 
им. Й. Охунбабаева, Каракульского района Бухарской области. По результатам исследования установлено, 
что в зимние месяцы испарение снижается до минимального уровня, и под действием осадков соли вымыва-
ются в нижние слои, что приводит к временному снижению засоленности в верхних слоях почвы. В результате 
промывки соли перемещаются из корнеобитаемой и переходной зон вниз, до грунтовых вод. Однако с насту-
плением весны испарение начинает постепенно увеличиваться, вызывая подъем солей в верхние слои. В лет-
ние месяцы наблюдается максимальный уровень засоленности. Анализ модели LeachMod показывает, что за-
соленность почвы снижается при понижении температуры и испарения и увеличивается при их повышении. 
Моделирование засоленности почв с помощью LeachMod позволяет прогнозировать их состояние в будущем 
и разрабатывать эффективные агротехнические мероприятия для повышения урожайности.

Ключевые слова: математическая модель, засоленность почвы, адвекция, корневая зона, переходная зона

ANALYSIS OF THE DYNAMICS OF SALT ACCUMULATION  
ON IRRIGATED SOILS OF THE KARAKUL DISTRICT  

OF BUKHARA REGION USING THE LEACHMOD MODEL
Burkhanova N.Kh., Akhmedov A.U., Turdaliev Zh.M.,  

Sanakulov S.F., Bakhodirov Z.A.
Institute of Soil Science and Agrochemical Research, Tashkent,  

e-mail: zafarbahodirov@gmail.com

The aim of the study is to determine the dynamics of salt distribution in soil layers by month using the 
LeachMod model. The dynamics of salts in the soil is modeled based on mathematical analyses. In saline soils, salt 
movement is different and fluctuates depending on the season. The article provides information on the movement 
of salts in layers during the year on irrigated soils of the Y. Okhunboboev massif, Karakul district, Bukhara region. 
The study found that in the winter months, evaporation decreases to a minimum level, and under the influence 
of precipitation, salts are washed out into the lower layers, which leads to a temporary decrease in salinity in the 
upper soil layers. As a result of leaching, salts move from the root zone and transition zones down to groundwater. 
However, with the onset of spring, evaporation begins to gradually increase, causing salts to rise to the upper layers. 
The maximum level of salinity is observed in the summer months. Analysis of the LeachMod model shows that 
soil salinity decreases with decreasing temperature and evaporation and increases with increasing temperature and 
evaporation. Modeling soil salinity using the LeachMod model allows predicting their condition in the future and 
developing effective agrotechnical measures to increase crop yields.

Keywords: mathematical model, soil salinity, advection, root zone, transition zone.

Введение
В стратегии развития сельского хо-

зяйства Республики Узбекистан на 2020–
2030 годы определены важные задачи по по-
этапной специализации районов на произ-
водство определенных видов продукции, 
исходя из сложившихся навыков земле-
делия, почвенно-климатических условий 
и водообеспеченности. Важное значение 
придается обеспечению высокой урожайно-
сти, экспортной ориентированности и кон-
центрации сельхозкультур на компактных 
участках. В этом контексте особое значе-

ние приобретает разработка мероприятий 
по рациональному использованию земель-
ных ресурсов, сохранению и повышению 
плодородия почв и улучшению их экологи-
ческого и мелиоративного состояния [1].

Засоленные почвы широко распростране-
ны в Казахстане, Западной Сибири, республи-
ках Средней Азии, Нижнем Поволжье, Юж-
ной Украине, Азербайджане и Северо-Вос-
точном Предкавказье, а также в Сырдарьин-
ской, Джизакской, Бухарской, Навоийской, 
Хорезмской областях, Республике Каракал-
пакстан, пустыне Карши, Сурхон-Шеробод-
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ской степи, Центральной Фергане и других 
регионах Узбекистана [2, с. 351-356].

Засоление почв в аридных и полуарид-
ных регионах является актуальной про-
блемой. Высокое испарение, ограниченное 
количество осадков и подъем минерализо-
ванных грунтовых вод приводят к накопле-
нию солей в почве, что вызывает деграда-
ционные процессы на орошаемых землях. 
Для устранения этих негативных послед-
ствий важно использование различных мо-
делей стимуляции.

LeachMod представляет собой матема-
тическую модель, применяемую для мо-
делирования процессов вымывания солей 
из почвы.

Основные  особенности  модели  LeachMod: 
моделирование движения воды и солей (вер-
тикальная миграция в почве) [3, с. 308-319], 
оценка режимов промывки (анализ объема 
и качества поливной воды), учет почвенно-
климатических условий (структура почвы, 
скорость фильтрации, осадки), сравнение 
различных методов орошения (дождевая 
вода, сточные воды и др.).

Цель исследования – анализ динамики 
засоления орошаемых почв массива имени 
Й. Охунбабаева в Каракульском районе Бу-
харской области с использованием матема-
тической модели LeachMod.

Материалы и методы исследования
Исследования проводились с использо-

ванием общепринятых методов почвоведе-
ния, включая полевые работы по «картогра-
фированию засоленных почв», лаборатор-
но-химические и камерально-аналитиче-
ские исследования. Также использовались 
методические подходы, изложенные в «По-
ложении о ведении мониторинга земель», 
инструкциях по проведению почвенных ис-
следований для ведения Государственного 
земельного кадастра, а также в методиче-
ских указаниях по бонитировке орошаемых 
почв Республики Узбекистан.

В ходе изысканий применялись методы, 
разработанные В.А. Ковдой: почвенно-ге-
нетический анализ, сравнительно-геогра-
фический, сравнительно-геохимический, 
почвенно-гидрогеологический, лаборатор-
но-аналитический, камерально-аналитиче-
ский, а также методы расчета общего и ток-
сичного содержания и запасов солей в по-
чвах и грунтовых водах, определения степе-
ни и типов засоления (классификации).

Результаты исследования  
и их обсуждение

Модель LeachMod учитывает водный 
поток на основе уравнения Ричардса, а так-
же включает процессы адвекции (верти-

кальное или горизонтальное перемещение 
солей в почве вдоль потока), дисперсии (пе-
ремещение солей в разных направлениях) 
и диффузии (перемещение солей вследствие 
разницы концентраций) согласно уравнени-
ям транспортировки растворов [4, с. 65–74; 
5, с. 82–88]. Эти процессы позволяют мо-
делировать промежуточные и конечные 
состояния засоленных почв [6, с. 48–60; 
7, с. 1173–1181].

Математическая модель LeachMod по-
зволяет определить характеристики, спец-
ифичные для корневой и переходной зон 
почвы, с использованием математических 
формул. Для корневой зоны (r – глубина по-
чвы, где происходит испарение и транспи-
рация) используется следующее уравнение:

λi + Rr = Еra + Lr + ΔWr ,
где λi – поступление воды в корневую зону 
через поверхность почвы; Rr – количество 
воды, поднимающейся в корневую зону 
по капиллярам; Era – испарение и транспи-
рация из корневой зоны; Lr – потери за счет 
перколяции из корневой зоны; ΔWr – изме-
нение запасов воды в корневой зоне.

Для переходной зоны (х – зона, следу-
ющая за корневой и расположенная ближе 
к уровню грунтовых вод) используется сле-
дующее уравнение:

Lr + Lc + Vr = Rr + Vl + Gd + ΔWd ,

где Lc – количество воды, теряемой из оро-
сительной системы в результате перколя-
ции; Vr – объем грунтовых вод, вертикаль-
но просачивающихся вверх в переходную 
зону; Vl – объем грунтовых вод, вертикально 
просачивающихся вниз в переходную зону; 
Gd – объем подземных вод в естественной 
или искусственной дренажной системе; 
ΔWd – изменение содержания влаги в пере-
ходной зоне. На основе анализа по приве-
дённым математическим формулам форми-
руется схема движения воды в почвенном 
профиле (рис. 1).

Способность модели LeachMod динами-
чески стимулировать водный поток и транс-
порт солей особенно полезна в аридных 
регионах, где существует риск повышения 
концентрации солей на поверхности почвы 
в результате испарения. В данном исследо-
вании с помощью модели LeachMod прове-
дён анализ динамики солей в условиях оро-
шаемых пустынно-луговых аллювиальных 
почв Бухарского региона.

На основе введённых данных была по-
лучена графическая картина распределе-
ния солей по слоям почвы в массиве имени 
Й. Охунбобоева Каракульского района Бу-
харской области в помесячном разрезе в те-
чение одного года (рис. 2).
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Рис. 1. Схема движения воды в слоях почвы в модели LeachMod

На основе модели программного обе-
спечения вышеуказанные графики объеди-
няются, и динамика засоления почвы в по-
месячном разрезе моделируется в виде еди-
ной картины (рис. 3).

Анализ показал, что результаты модели 
отражают сложное взаимное влияние кли-
матических факторов, методов орошения 
и свойств почвы на процессы засоления 
в условиях Бухарского региона.

Данное исследование направлено на из-
учение динамики засоления почв на оро-
шаемых хлопковых полях Каракульского 
района Бухарской области. С помощью мо-
дели LeachMod была прослежена миграция 
солей по почвенному профилю в течение 
года, а также оценены изменения засоления 
почвы в условиях открытого дренажа. В мо-
дели были учтены сезонные мероприятия 
по орошению и процессы естественного 
вымывания солей.

Согласно результатам анализа, накопле-
ние и вымывание солей в почве тесно свя-
заны с климатическими условиями и агро-
техническими практиками управления. 
Основные мероприятия по промывке почв 
проводятся в феврале и марте. В этот пе-
риод испарение минимально и под воздей-
ствием осадков соли вымываются в нижние 
слои почвы, в результате чего временно 

снижается концентрация солей в верх-
них горизонтах.

Однако в период орошения в июле 
и августе в почву поступает большой объ-
ем воды, поскольку это важный этап роста 
хлопчатника. Тем не менее из-за высокой 
температуры воздуха в летние месяцы уси-
ливается испарение, что приводит к подъ-
ему солей на поверхность. Согласно графи-
ческим результатам, после промывки в фев-
рале-марте уровень засоления снижается, 
но в засушливый летний период концентра-
ция солей снова возрастает.

Результаты моделирования LeachMod 
показывают, что засоление почвы изменя-
ется по циклической обратной U-образной 
схеме: минимальный уровень достигает-
ся к концу зимы, а затем вновь возрастает 
в летние месяцы. Эта тенденция указывает 
на тонкий баланс между объемом ороше-
ния и естественным вымыванием солей. 
Также было установлено, что состав по-
чвы и эффективность дренажной системы 
значительно влияют на степень и пери-
од засоления.

Движение солей в почве не ограничи-
вается только процессами орошения и про-
мывки. Модель также учитывает такие фак-
торы, как уровень инфильтрации, структура 
почвы и капиллярный подъем. 
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Рис. 2. Динамика солей в помесячных разрезах по слоям

Рис. 3. Динамика изменения солености во времени (на основе модели LeachMod)
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В результате даже небольшие измене-

ния в климате или режиме орошения могут 
существенно повлиять на динамику засоле-
ния. Модель LeachMod предоставляет важ-
ные данные для формирования стратегии 
использования земель и подчеркивает не-
обходимость эффективных мер управления 
для обеспечения оптимальной урожайности.

Проведённый анализ подтверждает зна-
чимость модели LeachMod как инструмен-
та для прогнозирования засоления почв 
и принятия управленческих решений, на-
правленных на сохранение продуктивности 
сельского хозяйства в аридных регионах. 
Уточнение входных данных модели и ин-
теграция с полевыми наблюдениями в бу-
дущем сыграют важную роль в снижении 
неопределённости модели и увеличении её 
прогностического потенциала.

Выводы
Результаты исследования показали, 

что модель LeachMod является эффектив-
ным инструментом для управления про-
цессами засоления в орошаемых почвах 
Каракульского района Бухарской области. 
С помощью модели была точно смоделиро-
вана динамика движения солей во времени 
и по глубине, а также отражено сложное 
взаимодействие климатических факторов, 
режимов орошения и свойств почв.

Использование модели LeachMod в сель-
ском хозяйстве позволяет рационально ис-
пользовать оросительные воды, правильно 
организовывать мероприятия по промывке 
почв и сохранять их плодородие. Расшире-
ние применения данной модели на другие 
регионы и интеграция с полевыми данны-
ми позволит повысить ее прогностиче-
ский потенциал.

Кроме того, на основе результатов мо-
делирования можно разрабатывать агро-
технические меры, адаптированные к мест-
ным условиям, что станет важной основой 
для повышения урожайности сельскохозяй-
ственных культур.
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ИЗМЕНЕНИЕ ЭКОЛОГИЧЕСКОГО СОСТОЯНИЯ РАСТЕНИЙ  
ПОД ВОЗДЕЙСТВИЕМ ПРОМЫШЛЕННЫХ ОТРАСЛЕЙ  

(НА ПРИМЕРЕ ТЕРРИТОРИИ ГОРОДА ШИРИН  
СЫРДАРЬИНСКОЙ ОБЛАСТИ РЕСПУБЛИКИ УЗБЕКИСТАН)

Жобборов Б.Т., Акрамов А.А.
Национальный университет Узбекистана имени Мирзо Улугбека, Ташкент,  

e-mail: bakhrom.jobborov@mail.ru

В данной статье приведен ряд исследований по изменению растительного мира под воздействием 
Сырдарьинской тепловой электростанции. В частности, в целях оценки ее воздействия на окружающую 
растительность было уделено особое внимание пределу выбросов, производимых Сырдарьинской тепловой 
электростанцией. Кроме того, учитывалось распределение выбросов от Сырдарьинской тепловой электро-
станции по направлению ветра. В процессе наблюдения за растениями, разбросанными по территории Сыр-
дарьинской тепловой электростанции, установлен предел загрязнения в зависимости от вида и количества. 
Помимо этого, фоновая территория была определена для сравнения распространения растений. При этом 
под влиянием различных выбросов от Сырдарьинской тепловой электростанции растительные ресурсы 
распределяются по трем границам в зависимости от их распределения и количества. Первый был отмечен 
как сильно загрязненный растительностью, разбросанной по границе, второй – как средне загрязненный, 
третий – как слабо загрязненный. Кроме того, в данной статье был осуществлен анализ научно-исследо-
вательских работ ряда зарубежных ученых по изменению экологического состояния растений под воздей-
ствием выбросов от тепловой электростанции и промышленных предприятий. Также представлены дан-
ные экологических изменений в растениях под воздействием Сырдарьинской тепловой электростанции 
по последовательности.

Ключевые слова: загрязнение, почва, растение, экология, окружающая среда, тепловая электрическая станция, 
ресурс, предел, рубеж, химические вещества, тяжелые металлы, отбросы

CHANGES IN THE ECOLOGICAL STATE OF PLANTS UNDER  
THE INFLUENCE OF INDUSTRIAL INDUSTRIES  

(ON THE EXAMPLE OF THE TERRITORY OF SHIRIN CITY,  
SYRDARYA REGION, REPUBLIC OF UZBEKISTAN)

Jobborov B.T., Akramov A.A.
National University of Uzbekistan named after Mirzo Ulugbek, Tashkent,  

e-mail: bakhrom.jobborov@mail.ru

Abstract: This article presents a number of works on the change in the flora under the influence of the “Syrdarya 
Thermal Power Plant”. In particular, in order to assess the impact on the vegetation around the “Syrdarya Thermal 
Power Plant”, special attention is paid to the boundary of the emissions emitted by it. In addition, the distribution of 
emissions from the “Syrdarya Thermal Power Plant” along the wind direction is taken into account. In the process 
of monitoring the vegetation around the “Syrdarya Thermal Power Plant”, pollution boundaries were established 
based on the quantitative indicators of the type and number of plants. In addition, a background area was determined 
in order to compare the distribution of vegetation. In this case, three boundaries were distinguished depending on 
the distribution and number of plant resources under the influence of various emissions from the “Syrdarya Thermal 
Power Plant”. The first boundary is defined as heavily polluted, the second boundary is moderately polluted, and 
the third boundary is weakly polluted. In addition, this article analyzes the scientific research of a number of foreign 
scientists on the changes in the ecological state of plants under the influence of emissions from thermal power plants 
and industrial enterprises. Also, data on the sequence of ecological changes in plants under the influence of the 
“Syrdarya Thermal Power Plant” are presented.

Keywords: Pollution, soil, vegetation, ecology, environment, thermal power plant, resource, territory, border, chemicals, 
heavy metals, waste

Введение
На сегодняшний день, как показывает 

анализ литературы, во многих странах мира 
наблюдаются изменения экологического 
состояния растений под влиянием деятель-
ности тепловых электростанций. Предот-
вращение этого явления и сокращение ис-
точников, отрицательно влияющих на рост 
и развитие растений, является актуальной 
задачей сегодня, потому что биомасса рас-

тений в биосфере обеспечивает пищей все 
живые организмы. Данная научно-исследо-
вательская работа направлена на решение 
проблем изменения экологического состо-
яния растений под влиянием экологическо-
го состояния.

Зарубежными учеными проведено мно-
го научных исследований по изучению вли-
яния промышленных предприятий и работы 
тепловых электростанций на растения. Ряд 
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зарубежных ученых проводил исследова-
ния по изменению экологического состоя-
ния растений под воздействием выбросов 
с промышленных предприятий. В част-
ности, под воздействием промышленных 
производств наблюдается снижение пока-
зателя плодородия почвы, изменение со-
стояния древесной, кустарниковой, газон-
ной растительности, зеленых насаждений 
в целом, а также поражение всех живых 
организмов [1]. 

Доля тяжелых металлов в атмосферном 
воздухе промышленных зон относительно 
высока. Кроме того, вредные частицы по-
падают в кровь, попадая непосредственно 
в легкие через органы дыхания человека. 
В результате в организме человека возни-
кают различные заболевания [2]. Из этого 
видно, что тяжелые металлы и вредные ве-
щества, поступающие из почвы через расте-
ния, оказывают прямое негативное влияние 
на здоровье человека [3].

Одной из основных проблем мирово-
го сообщества является устранение воз-
действия на окружающую среду, особенно 
на почву и растения, в процессе добычи, 
транспортировки и переработки полезных 
ископаемых. Когда были взяты пробы почвы 
вокруг золотомедного рудника, расположен-
ного в Дашкесанской области Азербайджа-
на, было обнаружено высокое содержание 
ПДК таких элементов, как Co, Cd и Cr [4].

Изменение физико-химических свойств 
почв в результате деятельности горнодо-
бывающей промышленности, уменьшение 
численности микроорганизмов, накопление 
отходов в стволе через корневую часть и ли-
стья доминирующих растений на террито-
рии привели к изменению экологического 
состояния почвы и уменьшению численно-
сти многих видов растений [5].

В целях изучения почв, разбросан-
ных по ряду отраслей, расположенных 
в Линьанском районе Китая, были взяты 
и исследованы 188 образцов почвы из этого 
района. По полученным результатам было 
обнаружено, что в составе почвы содержит-
ся большое количество тяжелых металлов, 
таких как Cd, Cu, Zn, Pb, Ni и Cr. Также эти 
тяжелые металлы стали причиной измене-
ния морфологической структуры растений. 
Это оценивалось как непосредственное воз-
действие промышленных отраслей [6]. 

Также ряд исследователей определил на-
личие тяжелых металлов в листьях и зернах 
растений, разбросанных по промышленным 
отраслям. Помимо этого, было обнаружено, 
что такие химические элементы, как Ag, Al, 
As, Cd, Co, Cr, Cu, Fe, Mn, Mo, Ni, Pb, Sb, Se, 
Sn, Tl, V, Zn, также абсорбируются листья-
ми и зернами кукурузы [7].

Было доказано, что отходы производ-
ственных предприятий и соединения тя-
желых металлов негативно воздействуют 
на плотность размещения растительности 
[8]. Данные отходы привели к уменьшению 
количества микробов и патогенов растений 
[9]. Кроме того, было показано, что в России 
воздействие промышленных предприятий 
отрицательно сказывается на водоемах, не-
посредственно прилегающих к территории 
с заводскими выбросами [10]. По научному 
анализу ряда исследователей установлено, 
что в почвах, окружающих многие промыш-
ленные и производственные карьеры, пока-
затель рН повышен в сторону кислотности. 
При этом отходы, содержащиеся в почве, 
приводили к снижению свойств усвоения 
растениями минеральных удобрений, таких 
как азот, фосфор, калий, вносимых в каче-
стве питания [11].

Было изучено воздействие на почвы 
и растительность промышленных произ-
водств Санкт-Петербурга, выращивающих 
сельскохозяйственную продукцию. По по-
лученным результатам установлено, что су-
щественное негативное влияние оказывает-
ся на физические, химические и биологи-
ческие свойства почвы. Это также привело 
к полному исчезновению около 10 видов 
растений [12]. Накопление тяжелых метал-
лов в почвах приведёт к возникновению 
тяжелых заболеваний у людей и животных 
через пищевую цепочку. Также обнаруже-
но, что в составе промышленных отходов 
содержится большое количество тяжелых 
металлов, которые попадают в организ-
мы почвы-растения-животного и человека 
по пищевой цепи [13]. 

В результате климатологических фак-
торов и орошения земель отходы оседают 
в почве, ухудшая ее водную и воздушную 
среду. Кроме того, отходы в почве негативно 
воздействуют на показатели урожайности, 
затрудняя перенос необходимых растению 
питательных веществ [14]. 75% пыли, вы-
брасываемой различными отраслями про-
мышленности, поднимается в атмосферный 
воздух. Как следствие, пыль, состоящая 
из химических элементов, попадает в почву 
и на растения в результате непосредствен-
ных климатических факторов. Кроме того, 
загрязняющие соединения оказывают свое 
негативное влияние на все свойства почв 
[15]. Помимо этого, были изучены почвы, 
химическое состояние подземных и поверх-
ностных вод, а также зеленая фитомасса 
растений, разбросанных по промышлен-
ным районам Беларуси, предназначенным 
для производства химических веществ. 
Было обнаружено, что это негативно ска-
зывается на экологическом состоянии всех 
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ресурсов по направлению ветра от про-
мышленных предприятий, предназначенных 
для производства химикатов [16]. Во многих 
странах возрастает глобализация экологиче-
ских проблем под влиянием деятельности 
промышленных сетей. Это приводит к таким 
ситуациям, как загрязнение окружающей по-
чвы, воды и воздуха, глобальное потепление 
и сокращение флоры и фауны. Установлено, 
что в связи с ухудшением экологической об-
становки в глобальном масштабе наблюда-
ются изменения свойств почв [17].

При обследовании уровня загрязне-
ния территории Москвы было обнаруже-
но, что она была повреждена воздействи-
ем химических соединений, накопленных 
в результате деятельности различных ис-
точников. Воздействие химических соеди-
нений привело к изменению культурного 
ландшафта в этом районе и возникновению 
экологических проблем. В результате про-
изошло сокращение числа редких видов 
растений и животных [18]. В промышленно 
развитых районах микрофлора почвы была 
повреждена, что привело к нарушению пи-
тания растений, а это привело к снижению 
их устойчивости к болезням [19]. На ороша-
емых почвах вокруг предприятий угольной 
промышленности происходит накопление 
загрязняющих веществ, таких как тяжелые 
металлы и полициклические ароматические 
углеводороды. Под влиянием угольной про-
мышленности произошло негативное из-
менение флоры и фауны биосферы, а также 
микробиома почвы [20]. 

Цель исследования – анализ измене-
ний экологического состояния растений 
под влиянием выбросов Сырдарьинской 
тепловой электростанции, а также проведе-
ние наблюдений за растениями на рассто-
яниях, находящихся под влиянием данной 
тепловой электростанции, и сравнение их 
с фоновой территорией.

Материалы и методы исследования
Исследования проводились на терри-

тории Сырдарьинской тепловой электро-
станции, расположенной в городе Ширин 
Сырдарьинской области Республики Узбе-
кистан. Растения, разбросанные на рассто-
янии 0,8-4 км, 4-13 км, 13-21 км по направ-
лению ветра от Сырдарьинской тепловой 
электростанции, сравнивались с растения-
ми, разбросанными на фоновой территории, 
т.е. 22 км. На данной территории зафикси-
рована гибель ряда видов растений под воз-
действием выбросов Сырдарьинской тепло-
вой электростанции.

Для определения этих данных было про-
ведено несколько полевых исследований. 
В частности: 1. Проведен сбор общих дан-

ных по почвам, загрязненным Сырдарьин-
ской тепловой электростанцией. 2. Проведе-
ны исследования распространения некото-
рых растений и их экологического состояния 
на исследуемой территории. 3. Для опреде-
ления ареала и распространения растений 
на исследуемой территории использовались 
общепринятые методы наблюдений.

Результаты исследования  
и их обсуждение

По данным научных исследований, 
Сырдарьинская тепловая электростанция 
оказала негативное воздействие на расте-
ния. В частности, было установлено, что не-
которые виды растений исчезают, а некото-
рые виды растений исчезли полностью.

Проанализировано распределение рас-
тительности по направлению ветра со сто-
роны Сырдарьинской тепловой электро-
станции. Было отмечено, что выбросы, 
поступающие в атмосферный воздух и сме-
шивающиеся с водой в результате работы 
Сырдарьинской тепловой электростанции, 
оказывают отрицательное влияние на рост 
и развитие растений.

Отмечено, что вредные химические 
соединения, выбрасываемые Сырдарьин-
ской тепловой электростанцией, распро-
страняются по регионам в первую очередь 
под воздействием климатических факто-
ров, а именно ветра. Это напрямую влияет 
на листья растений и начинает их повреж-
дать. Затем вредные химические соедине-
ния, попадающие на поверхность почвы, 
через полив попадают в корни растений. 
Превышение допустимых норм содержания 
различных вредных химических элементов 
в почве приводит к ослаблению корневой 
системы растений. Это приводит к изме-
нению внешнего вида или морфологиче-
ских характеристик растений. В результате 
у растений возникают различные экологи-
ческие проблемы, приводящие к снижению 
их продуктивности. Кроме того, различные 
воздействия окружающей среды на рост 
и развитие вышеуказанных растений могут 
привести к их увяданию до окончания веге-
тационного периода. Это приведет к умень-
шению биомассы растений, разбросанных 
вокруг Сырдарьинской тепловой электро-
станции, увеличению содержания раз-
личных вредных химических соединений 
в атмосферном воздухе, уменьшению коли-
чества кислорода и проблемам, связанным 
с изменением климата. На основании эко-
логического состояния растений, распро-
страненных на исследуемой территории, 
определены пределы загрязнения растений 
в результате деятельности Сырдарьинской 
тепловой электростанция (рис. 1).
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Рис. 1. Границы загрязнения растительности под воздействием деятельности  
Сырдарьинской тепловой электростанции

При этом с Сырдарьинской тепловой 
электростанции велись наблюдательные 
мониторинговые работы по распределению 
видов и общей численности растений по на-
правлению основного ветра. Согласно ана-
лизу полученных результатов, загрязнение 
растительности, вызванное деятельностью 
Сырдарьинской тепловой электростанции, 
изучалось в четырех границах. В частно-
сти, были определены границы сильно за-
грязненных, умеренно загрязненных, слабо 
загрязненных территорий, а также границы 
фоновых территорий для сравнения рас-
тительности. В соответствии с этим расте-
ния, разбросанные на расстоянии 0,8-4 км 
от Сырдарьинской тепловой электростан-
ции, были отмечены как сильно загрязнен-
ные. Это было вызвано очень редким и ред-
ким распространением растений в данных 
районах по сравнению с растениями, раз-
бросанными на более дальних расстояни-
ях. А растительность, распространившая-
ся на 4-13 км от Сырдарьинской тепловой 
электростанции, была отмечена как умерен-
но загрязненная. Это было вызвано боль-
шим распространением растений на данных 
территориях по сравнению с первой грани-
цей и меньшим количеством растений, рас-
пространяющихся на следующей границе. 
Также отмечалось слабое загрязнение рас-
тительности, распространяющейся на 13-
21 км от Сырдарьинской тепловой электро-
станции. В ходе исследования в качестве 

фоновой территории была определена рас-
тительность, рассеянная от Сырдарьинской 
тепловой электростанции на расстоянии 
22 км по направлению ветра. Было отмече-
но, что на сокращение общей численности 
и вида растений непосредственно повлияла 
Сырдарьинская тепловая электростанция. 
Это также отражено на изображении выше. 
Повреждение растений, уменьшение их 
численности и видов вызвано распростра-
нением различных вредных химических 
соединений, выделяемых Сырдарьинской 
тепловой электростанцией (рис. 2).

Изменение экологического состояния 
растений, распространенных на данной 
территории, непосредственно наблюдалось 
в результате воздействия вредных соедине-
ний от работы тепловой электростанции. 
Кроме того, поскольку структура террито-
рии вокруг тепловой электростанции очень 
неровная, она пришла в упадок. Работы 
по улучшению экологического состояния 
почв на территории в целом не проводи-
лись. Вредные соединения в виде дыма, 
выходящего из тепловой электростанции, 
оказали негативное влияние на экосистему 
по направлению ветра.

В результате распространения различ-
ных химически вредных соединений, выде-
ляемых Сырдарьинской тепловой электро-
станцией, отмечено ухудшение экологиче-
ского состояния растений, а также гибель 
некоторых их видов. 
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Рис. 2. Состояние растительных ресурсов вокруг Сырдарьинской тепловой электростанции

Уменьшение численности некоторых растений под воздействием  
деятельности Сырдарьинской тепловой электростанции

№ Название растения 
по-узбекски 

Название растения 
по-русски 

Название растения 
по латыни 

1. Ekma sedana Черный тмин Nigella sativa
2. Egilgan qizg‘aldoq Рёмерия отогнутая Roemeria refracta DC
3. Yovvoyi gultojixo‘roz Щирица дикая Amaranthus retroflexus
4. Tatar olabo‘tasi Лебеда татарская Atriplex fatarica

5. Oddiy achambiti 
( jag‘-jag‘) Пастушья сумка Capsella bursa pastoris

6. Dorivor gulxayri Алтей лекарственный Althaea officinalis
7. Dala yalpiz Полевая мята Mentha arvensis
8. Qo‘ng‘ir salomalik Циперус бурый Cyperus fuscus
9. Dantoni yaltirboshi Костер овсяный Bromus danthonea Trin
10. Maysazor betagasi Овсяница луговая Festuca pratensis Huds
11. Ikki uyli gazanda o‘ti Жгучая крапива Urtica dioica

Результаты анализа снижения популя-
ции отдельных видов растений под влияни-
ем деятельности Сырдарьинской тепловой 
электростанции приведены в таблице.

Согласно результатам научного иссле-
дования, проведенного на основе между-
народно признанного метода мониторин-
га, все перечисленные в таблице растения 
были обнаружены на территориях до 22 км 
по ветру от тепловой электростанции. Уста-
новлено, что такие растения, как Черный 

тмин, Рёмерия отогнутая, Щирица дикая, 
Лебеда татарская, Пастушья сумка, Ал-
тей лекарственный, Полевая мята, Ципе-
рус бурый, Костер овсяный, Овсяница луго-
вая, Жгучая крапива, на участках 0,8-4 км 
от Сырдарьинской тепловой электростан-
ции не встречаются. Также, далее по грани-
це, т.е. на участках 13-21 км от Сырдарьин-
ской тепловой электростанции, отмечено 
наличие многих из перечисленных выше 
видов растений, но в меньшем количестве 
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по сравнению с фоновой территорией. Это 
объясняется тем, что в результате воздей-
ствия выбросов Сырдарьинской тепловой 
электростанции наблюдаются случаи по-
вреждения и гибели видов растений.

Заключение
В ходе исследования было установле-

но, что Сырдарьинская тепловая электро-
станция, расположенная в городе Ширин 
Сырдарьинской области Республики Узбе-
кистан, оказывает отрицательное влияние 
на рост и развитие растений. При опреде-
лении данного эффекта в качестве фоновой 
зоны было определено расстояние 22 км 
от Сырдарьинской тепловой электростан-
ции. При сравнении с фоновой территори-
ей по направлению ветра от Сырдарьин-
ской тепловой электростанции установле-
но, что сильно загрязненными являются 
растения, расположенные на расстоянии 
0,8-4 км, умеренно загрязненными – расте-
ния, расположенные на расстоянии 4-13 км, 
слабо загрязненными – растения, располо-
женные на расстоянии 13-21 км. Отмечает-
ся, что на сокращение общей численности 
и вида растений непосредственно повлияла 
Сырдарьинская тепловая электростанции.
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ВЛИЯНИЕ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ГИПОТИРЕОЗА  
НА ГИДРОЛИЗ И ВСАСЫВАНИЕ УГЛЕВОДОВ  

В ТОНКОЙ КИШКЕ
Кучкарова Л.С., Бердиерова С.Х., Каюмов Х.Ю.

Национальный университет Узбекистана, Ташкент,  
e-mail: qayumovhasan642@gmail.com 

Цель работы – изучение влияния экспериментального гипотиреоза на гидролитическую и транспорт-
ную функцию тонкой кишки у крыс. Опыты были проведены на белых беспородных крысах-самцах массой 
200-220 г. Гипотиреоз у крыс вызывали интрагастральным введением мерказолила (0,5 мг/кг/24 ч) в течение 
30 дней. На следующий день после последней инъекции в сыворотке крови крыс были определены уровни 
тиреотропного гормона, тироксина и трийодтиронина. Для исследования гидролитической способности тон-
кой кишки в слизистой оболочке и кишечном химусе были выявлены активности кишечных мальтазы и саха-
разы. Для определения всасывания глюкозы в условиях in situ, в изолированной петле кишечника наркотизи-
ровванных крыс после 15-минутной инкубации в ней 2 мл 100-ммольного раствора моносахарида проводили 
определение концентрации глюкозы в инкубате. Интенсивность всасывания глюкозы определяли по разнице 
концентраций глюкозы в изолированной петле кишечника в начале и конце инкубации. Оказалось, что вве-
дение мерказолила приводило к увеличению уровня тиреотропного гормона и уменьшению концентрации 
трийодтиронина и тироксина в сыворотке крови, заметному уменьшению активности мальтазы и сахаразы 
в слизистой оболочке и химусе тонкой кишки, а также уменьшению темпов всасывания глюкозы из поло-
сти изолированного отрезка тонкой кишки. Уменьшение активности карбогидраз кишечника и всасывания 
глюкозы из полости тонкой кишки в гемоциркуляцию свидетельствует о важной роли щитовидной железы 
в поддержании глюкозного гомеостаза через регуляцию кишечного пищеварения и всасывания.

Ключевые слова: белые крысы, гипотиреоз, сахараза, мальтаза, всасывание глюкозы

THE EFFECT OF EXPERIMENTAL HYPOTHYROIDISM  
ON THE HYDROLYSIS AND ABSORPTION  

OF CARBOHYDRATES IN THE SMALL INTESTINE
Kuchkarova L.S., Berdiyorova S.Kh., Kayumov Kh.Yu.

National University of Uzbekistan, Tashkent, e-mail: qayumovhasan642@gmail.com.

The purpose of the work is to study the effect of experimental hypothyroidism on the hydrolytic and trans-
port function of the small intestine in rats. The experiments were conducted on white outbred male rats weighing 
200-220 g. Hypothyroidism in rats was induced by intragastric administration of mercazolil (0.5 mg / kg /24 h) for 
30 days. The day after the last injection, the levels of thyroid-stimulating hormone, thyroxine and triiodothyronine 
were determined in the blood serum of rats. To study the hydrolytic capacity of the small intestine, the activities of 
intestinal maltase and sucrase were detected in the mucous membrane and intestinal chyme. To determine glucose 
absorption in situ, in an isolated intestinal loop of anesthetized rats, after 15 minutes of incubation in it with 2 ml of 
a 100 mmol solution of monosaccharide, the concentration of glucose in the incubate was determined. The intensity 
of glucose absorption was determined by the difference in glucose concentrations in an isolated intestinal loop at 
the beginning and end of incubation. It turned out that the introduction of mercazolil led to an increase in the level 
of thyroid-stimulating hormone and a decrease in the concentration of triiodothyronine and thyroxine in the blood 
serum, a noticeable decrease in the activity of maltase and sucrase in the mucous membrane and chyme of the small 
intestine, as well as a decrease in the rate of glucose absorption from the cavity of an isolated segment of the small 
intestine. A decrease in the activity of intestinal carbohydrases and glucose absorption from the cavity of the small 
intestine into the hemocirculation indicates an important role of the thyroid gland in maintaining glucose homeosta-
sis through the regulation of intestinal digestion and absorption.

Keywords: white rats hypothyroidism, sucrase, maltase, glucose absorption

Введение
Известно, что в настоящее время распро-

страненность гипотиреоза в общей популя-
ции населения составляет приблизительно 
2%, однако в некоторых возрастных груп-
пах этот показатель может достигать 6–8%. 
Клинические проявления заболевания отли-
чаются разнообразием и специфичностью, 
зачастую они не определяются, маскируясь 
под другими патологиями [1]. Это связано 
с тем, что тиреоидные гормоны обладают 
широким спектром влияния. Они усилива-

ют захват кислорода, повышают уровень 
глюкозы в крови, усиливают глюконеогенез 
в печени, тормозят синтез гликогена в пече-
ни и скелетных мышцах, они ответственны 
за захват и утилизацию глюкозы клетками, 
активность ключевых ферментов углевод-
ного, белкового и липидного обмена. Кро-
ме того, тиреоидные гормоны повышают 
системное артериальное давление, частоту 
и силу сердечных сокращений, частоту ды-
хания, температуру тела и уровень основно-
го обмена [2]. Гормоны щитовидной железы 
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также играют определяющую роль в росте 
и развитии нервной, костной систем, тка-
ней, двигательной активности соматиче-
ских и висцеральных органов. Так, при ги-
потиреозе имеет место снижение моторной 
активности желудочно-кишечного тракта 
на фоне уменьшения как электрической, 
так и механической активности пищевода, 
желудка, тонкой и толстой кишки [3]. Эти 
нарушения сопровождаются дисфагией, за-
медлением эвакуации пищи из желудка и её 
продвижения по кишечнику. Хотя влияние 
гипотиреоза на моторику органов пище-
варения описано [3; 4], сведения о воздей-
ствии функциональной недостаточности 
щитовидной железы на гидролиз и транс-
порт нутриентов, в частности углеводов, 
в литературе отсутствуют. 

Тиреоидные гормоны также принимают 
участие в регуляции углеводного обмена по-
средством прямого воздействия на экспрес-
сию генов, а также перекрестного взаимо-
действия с другими ядерными рецепторами 
[5]. Однако, несмотря на то, что основным 
источником энергии в организме являются 
углеводы и что среди макронутриентов со-
держание углеводов в пище наибольшее, 
роль тиреоидных гормонов в ассимиляции 
углеводов в полости желудочно-кишечного 
тракта не исследована. 

Цель работы – изучить влияние экспе-
риментального гипотиреоза на гидролиз и  
всасывание углеводов в тонкой кишке крыс. 

Материалы и методы исследования
Опыты были проведены на белых бес-

породных крысах-самцах массой 200-220 г. 
Крыс содержали в виварии при естествен-
ном освещении и комнатной температу-
ре. Доступ к воде и пище у животных был 
неограничен. 

Гипотиреоз у крыс вызывали ин-
трагастральным введением мерказолила   
(АО «Акрихин», Россия) в дозе 0,5 мг/кг/24 ч 
в  течение 30 дней. Животным контрольной 
группы вводили физиологический раствор 
в том же объеме и в то же время, что и кры-
сам контрольной группы. Для анализа крови 
крыс забивали на 31-й день наблюдений де-
капитацией под лёгким эфирным наркозом 
с соблюдением стандартных норм и правил 
обращения с лабораторными животными.

В сыворотке крови были определе-
ны уровень тиреотропного гормона (ТТГ) 
и также уровень общих трийодотиронина 
(Т3) и тироксина (Т4). В слизистой оболоч-
ке тонкой кишки и кишечном химусе были 
определены активности дисахаридаз – маль-
тазы (КФ 3.2.1.20) и сахаразы (КФ 3.2.1.48).

Для определения уровня гормонов кровь 
собирали при декапитации животных в ге-

панизированные пробирки. Затем образцы 
центрифугировали при 5000 об./мин. в те-
чение 15 минут на центрифуге D2012 plus 
(DLAB, Китай). Сыворотку крови тщатель-
но отсасывали и использовали для опреде-
ления уровня тиреоидных гормонов. Только 
те крысы, уровень Т4 у которых был вдвое 
ниже, чем у крыс контрольной группы, до-
пускались для изучения процессов гидроли-
за и всасывания углеводов в тонкой кишке. 

Содержание Т4 и ТТГ в сыворотке крови 
крыс было определено с помощью иммуно-
ферментного анализатора RT-2100C Rayto 
(Китай) и набора реактивов Sunlong biotech 
(Китай), а уровень Т3 в сыворотке крови 
выявляли на этом же иммуноферментном 
анализаторе с использованием набора реак-
тивов Assay Genie ELISA KITS (Ирландия).

Для определения активности пищевари-
тельных карбогидраз у декапитированного 
животного вскрывали брюшную полость, 
извлекали из неё тонкую кишку и очищали 
от жирового слоя. Тонкий кишечник про-
мывали физиологическим раствором из рас-
чёта 10 мл на 1 см его длины, полученный 
химус собирали в мерные центрифужные 
пробирки. Кишечник разрезали вдоль, про-
сушивали фильтровальной бумагой и затем 
слизистую кишечника отделяли на стеклян-
ной поверхности пластиковым шпателем. 
Определив массу слизистой, к ней добавля-
ли физиологический раствор в соотношении 
1/9, смесь гомогенизировали с помощью 
тефлонового гомогенизатора при 300 обо-
ротах в минуту. Полученные смыв кишеч-
ника и гомогенат отставали около 30 минут 
и затем центрифугировали на лабораторной 
центрифуге DN0412, DLAB (Китай). Все 
операции проводили в холоде.

Супернатанты слизистой кишечника 
и химуса использовали для инкубации с суб-
стратами. В качестве судстрата для опреде-
ления активности сахаразы применяли 2%-
ный раствор сахарозы, а для определения 
активности мальтазы – 2%-ный раствор 
мальтозы. 

После 30-минутной инкубации суперна-
танта слизистой оболочки и химуса тонкой 
кишки с субстратами в них определяли ак-
тивности сахаразы и мальтазы глюкоокси-
дазным методом по А. Далквисту (1964) [6]. 
Активность фермента выражали в мкмоль 
образовавшейся глюкозы за 1 мин. на 1 сли-
зистой для дисахаридаз мукозы или на 1 мл 
химуса для дисахаридаз в содержимом тон-
кой кишки. 

Для определения всасывания глюкозы 
подопытное животное усыпляли препа-
ратом Xyla (кетамин-кселазин) (70 мг/кг) 
[7]. У наркотизированной крысы изолиро-
вали отрезок тонкой кишки длиной около 
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20 см, при сохранности его иннервации 
и кровоснабжения, и исследовали на нем 
всасывание глюкозы по Козловой и др. [8]. 
Для этого в изолированный и промытый 
5 мл физиологического раствора отрезок 
тонкой кишки вводили 2 мл раствора глю-
козы концентрацией 100 ммоль/л. В от-
личие от Козловой и других [8], в данной 
работе была изучена концентрация глюко-
зы не только в конечном инкубате раство-
ра глюкозы в изолированной петле тонкой 
кишки, но и в сыворотке крови. Инкубиро-
вание раствора глюкозы в кишечнике про-
должалось в течение 15 минут. Глюкозу 
в инкубате в конце 15-минутного наблюде-
ния определяли при помощи биохимиче-
ского анализатора Rayto RT1904C (Китай). 
Глюкозу в крови, полученной при насеч-
ке хвоста крысы, определяли при помощи 
глюкометра «Акку-Чек Актив» (Германия). 

Результаты анализировались с использо-
ванием t-критерия Стьюдента. Рассчитыва-
ли среднее арифметическое (М), стандарт-
ную ошибку и коэффициент достоверности 
(Р). Вероятность, превышающая 95%, счи-
талась статистически значимой (P < 0,05).

Результаты исследования  
и их обсуждение

Содержание ТТГ и общего Т3 и Т4 в сы-
воротке крови крыс с экспериментальным 
гипотиреозом представлено на рисунке.

Видно, что у гипотиреоидных крыс со-
держание ТТГ увеличилось на 116,2%, а со-

держание Т4 и Т3, напротив, уменьшилось 
на 79,9 и 76,1% соответственно по сравне-
нию с животными контрольной группы. Эти 
данные показывают, что у крыс эксперимен-
тальной группы выработан манифестный ги-
потиреоз, который проявляется в повышении 
концентрации гипофизарного ТТГ на фоне 
уменьшения концентрации тиреоидных гор-
монов в циркулирующей крови. 

В таблице 1 показана активность кишеч-
ных дисахаридаз у крыс контрольной и экс-
периментальных групп в слизистой оболоч-
ке и химусе тонкой кишки. 

Видно, что у крыс с гипотиреозом актив-
ность сахаразы слизистой оболочки тонкой 
кишки уменьшилась на 34,0%, а в кишеч-
ном содержимом на 41,7% по сравнению 
с контролем. Активность второй исследуе-
мой α-глюкозиды – мальтазы у крыс с экс-
периментальным гипотиреозом в слизистой 
оболочке и химусе тонкой кишки также 
уменьшилась – на 37,7 и 44,9% соответ-
ственно по сравнению с животными, обра-
ботанными физиологическим раствором.

Следовательно, экспериментальный ги-
потиреоз приводит к уменьшению гидро-
литической способности тонкой кишки, 
что проявлялось в уменьшении активности 
мальтазы и сахаразы в слизистой оболочке 
и химусе тонкой кишки. 

На последнем этапе данного исследова-
ния была определена скорость всасывания 
глюкозы из растворов глюкозы в изолиро-
ванном отрезке тонкой кишки (табл. 2 и 3).

Содержание ТТГ, Т4 и Т3 в сыворотке крови у крыс  
с экспериментальным гипотиреозом (M±m; при n=6)
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Таблица 1

Содержание ТТГ, Т4 и Т3 в сыворотке крови крыс  
с экспериментальным гипотиреозом (M±m; при n=6)

Группы животных Мукоза Химус
Сахараза

Контроль
%

Гипотиреоз
%
Р

5,6 ± 0,2
100

3,70±0,25
66,0

<0,001

3,6 ± 0,3 
100

2,1±0,2
58,3

<0,001
Мальтaзa

Контроль
%

Гипотиреоз
%
Р

21,2±0,36
100

13,2±0,9
62,3

<0,001

15.6±0,36
100

8,6±0,2
55,1

<0,001

Таблица 2
Содержание глюкозы в крови крыс с экспериментальным гипотиреозом  

после инкубации раствора моносахарида в изолированном отрезке  
тонкой кишки (ммоль/л) (М±m при n=6)

Группы животных До инкубации После инкубации ∆
Контроль

%
4,9±0,3

100
11,3±0,1

100
6,4±0,2

100
Гипотиреоз

%
Р

4,2±0,2
85,7

<0,02

7,55±0,16
66,8

<0,001

3,3±0,3
78,5

<0,01

 Примечание: ∆ – разница в концентрации глюкозы в начале и конце инкубации.

Таблица 3
Содержание глюкозы в кишечном инкубате крыс с экспериментальным гипотиреозом 

после инкубации раствора моносахарида в изолированном отрезке тонкой кишки 
(ммоль/л) (М±m при n=6)

Группы животных Количество глюкозы  
в начальном растворе, ммоль

Количество всосавшейся 
глюкозы, ммоль

% всасывания  
глюкозы

Контроль
%

30,4±0.43

26.2±0.2
100

86,1±0.82
100

Гипотиреоз
%
Р

21,7±0.3
82,8

<0,001

71,3±0.68
82,8

<0,001

Из таблицы 2 видно, что гипотиреоз сам 
по себе приводит к снижению содержания 
уровня глюкозы в крови. У крыс с экспери-
ментальным гипотиреозом уровень глюкозы 
был меньше по сравнению с контрольными 
животными на 14,3%, ещё до введения мо-
носахарида в полость тонкой кишки. После 
введения и инкубирования раствора глюкозы 
в изолированной петле тонкой кишки умень-
шение уровня глюкозы в крови у гипотирео-
идных крыс было выражено в большей степе-
ни по сравнению с животными контрольной 
группы и составляло 33,2% по сравнению 

с контролем, что говорит о том, что скорость 
перехода глюкозы из полости тонкой киш-
ки в гемоциркуляцию у крыс с эксперимен-
тальным гипотиреозам намного меньше, чем 
у крыс контрольной группы.

Данные таблицы 3 показывают, что эф-
фективность всасывания глюкозы у крыс 
контрольной группы составила 86,14%, 
а у гипотериоидных крыс этот показатель 
был на 14,8% ниже. И этот тест также под-
тверждает, что интенсивность всасывания 
глюкозы в тонкой кишке под влиянием экспе-
риментального гипотиреоза ингибируется.
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 Следовательно, гипотиреоз вызывает 

существенное снижение всасывания глюко-
зы из полости тонкой кишки, о чем свиде-
тельствует уменьшение концентрации мо-
носахарида в растворе, полученного после 
инкубации в отрезке тонкой кишки. Мень-
ший переход глюкозы из кишечника в кровь 
у гипотиреоидных крыс, по сравнению 
с контролем, проявляется также и в более 
низком содержании глюкозы в крови после 
углеводной нагрузки, т.е. введения глюкозы 
в отрезок тонкой кишки, что, возможно, яв-
ляется одной из причин отмеченной у гипо-
тиреоидных крыс гипогликемии.

Таким образом, данные показывают, 
что гипотиреоз оказывает существенное 
влияние на процессы гидролиза и всасыва-
ния углеводов в тонкой кишке. Это проявля-
ется в уменьшение активности энтеральных 
мальтазы и сахаразы, а также в уменьшении 
эффективности всасывания глюкозы у гипо-
тиреоидных крыс по сравнению с крысами 
контрольной группы. Ранее было выявле-
но, что гипотиреоидное состояние матери 
приводит к задержке развития кишечных 
сахаразы и мальтазы, а гипертиреоидное, 
напротив, приводит к преждевременной 
экспресии активности этих дисахаридаз 
у крыс-сосунков [9], что наводило на мысль 
об участии тиреоидных гормонов материн-
ского молока в развитии кишечного пище-
варения у потомства. Полученные данные 
явно свидетельствуют о регуляторной роли 
собственных тиреоидных гормонов в пище-
варении и всасывании углеводов, что прояв-
лялось в уменьшении активности энтераль-
ных карбогидраз и эффективности всасыва-
ния глюкозы у крыс-самцов с гипотиреозом. 

Следовательно, гипотиреоз, помимо 
влияния на моторную активность кишечни-
ка [3], оказывает заметное репрессирующее 
влияние и на секреторную и всасыватель-
ную функцию кишечника.

Известно, что уровень глюкозы в сыво-
ротке крови уравновешивается поступле-
нием глюкозы в кровоток и ее выведением 
из него. Глюкоза, поступающая в кровоток, 
в первую очередь обуславливается процес-
сами гидролиза и всасывания углеводов, 
поступающих с пищей в кишечник, а также 
гликогенолизом и глюконеогенезом в тка-
нях [10]. Полученные данные показывают, 
что в глюкозном гомеостазе, который имеет 
решающее значение для поддержания жиз-
ни млекопитающих, существенная роль, по-
мимо инсулина бета-клеток поджелудочной 
железы, принадлежит и гормонам щитовид-
ной железы. Это проявлялось в снижении 
активности мальтазы и сахаразы слизистой 
оболочки тонкой кишки и скорости вса-
сывания глюкозы у гипотиреоидных крыс 

по сравнению с контрольными животными. 
Кроме того, полученные данные показыва-
ют, что одной из причин гипогликемии, про-
являющейся при гипотиреозе, может быть 
ингибирование периферического усвоения 
глюкозы, т.е. уменьшение темпов гидролиза 
и всасывания углеводов в тонкой кишке.

Заключение
Таким образом, полученные данные 

показывают, что при экспериментальном 
фармакологическом гипотиреозе у крыс 
снижаются активности мембраносвязанных 
кишечных карбогидраз (мальтазы, сахара-
зы) и также всасывание глюкозы из поло-
сти тонкой кишки. Выраженная репрессия 
активности ферментов, переваривающих 
основные углеводы пищи (мальтаза и саха-
раза), свидетельствует о заметном участии 
щитовидной железы в глюкозном гомеоста-
зе путем регуляции кишечного пищеваре-
ния и всасывания углеводов в тонкой кишке. 
Следовательно, нарушения гидролитиче-
ской и всасывательной функции кишечни-
ка при гипотиреозе необходимо принимать 
во внимание как при лечении различных 
видов гипотиреоза, так и при терапии маль-
дигестии и мальабсорбции углеводных ком-
понентов пищи. 
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ОЦЕНКА ПЕРСПЕКТИВНОСТИ ИНТРОДУКЦИИ  
ХВОЙНЫХ СЕМЕЙСТВА CUPRESSACEAE BARTLING.  

В УСЛОВИЯХ ЧУЙСКОЙ ДОЛИНЫ
Мамытова М.Т., Ахматов М.К., Калпаева Н.Н.

НИИ «Ботанический сад им. Э. Гареева» НАН КР, Бишкек,  
e-mail: miramamytova25@gmail.com 

В статье дана оценка перспективности интродукции 17 садовых форм туи западной, можжевельни-
ков, криптомерии японской и кипарисовика горохоплодного в Чуйской долине. Изучены морфометриче-
ские показатели, зимостойкость, декоративность и вегетативное размножение черенками. Перспективность 
интродукции оценена по результатам шестилетних исследований. Садовые формы Thuja occidentalis L.: 
«Ellwangeriana», «Globosa nana», «Alba», «Brabant» и «Dumosa» вполне перспективные, а «Spiralis» пер-
спективна. Среди можжевельников Juniperus sabina «Tamariscifolia», Juniperus sabina «Aurea», Juniperus 
horizontalis «Blue Chip», Juniperus squamata «Blue Carpet» и Juniperus scopulorum «Blue Arrow» вполне 
перспективные, а Juniperus horizontalis «Andorra Compacta» и Juniperus communis «Depressa Aurea» пер-
спективные. Их всех авторы рекомендуют для озеленения в Чуйской долине. Thuja occidentalis «Hoveyi» 
и Chamaecyparis pisifera «Filifera» относятся к группе менее перспективных, а Cryptomeria japonica 
«Globosa» и Cryptomeria japonica «Elegans» абсолютно непригодных, и они не могут использоваться в озе-
ленении. Авторами пополнен и обновлен ассортимент хвойных растений для озеленения городов и населен-
ных пунктов Чуйской долины. Оценка перспективности имеет большое значение для их массового распро-
странения и введения в культуру в другие регионы Киргизской Республики.

Ключевые слова: интродукция, хвойные растения, садовые формы, рост, зимостойкость, декоративность, 
вегетативное размножение, оценка перспективности

ASSESSMENT OF THE PROSPECTS OF INTRODUCTION  
OF CONIFERS OF THE FAMILY CUPRESSACEAE BARTLING.  

IN THE CONDITIONS OF THE CHUI VALLEY
Mamytova M.T., Akhmatov M.K., Kalpaeva N.N.

Research Institute Botanical Garden named after. E. Gareeva NAS KR, Bishkek, 
e-mail: miramamytova25@gmail.com

The article provides an assessment of the prospects of introduction 17 garden forms of western thuja, junipers, 
cryptomeria japonica and pea-fruited cypress in the Chui Valley. Morphometric indices, winter hardiness, ornamental 
qualities and vegetative propagation by cuttings were studied. The prospects for introducing were assessed based 
on the results of six years of research. Garden forms of Thuja occidentalis L.: «Ellwangeriana», «Globosa nana», 
«Alba», «Brabant» and «Dumosa» are quite promising, and «Spiralis» is promising. Among junipers Juniperus 
sabina «Tamariscifolia», Juniperus sabina «Aurea», Juniperus horizontalis «Blue Chip», Juniperus squamata 
«Blue Carpet» and Juniperus scopulorum «Blue Arrow» are quite promising, and Juniperus horizontalis «Andorra 
Compacta» and Juniperus communis «Depressa Aurea» are promising. The authors recommend all of them for 
landscaping in the Chui Valley. Thuja occidentalis «Hoveyi» and Chamaecyparis pisifera «Filifera» belong to the 
group of less promising, and Cryptomeria japonica «Globosa» and Cryptomeria japonica «Elegans» are absolutely 
unsuitable and cannot be used in landscaping. The authors have replenished and updated the range of coniferous 
plants for landscaping cities and towns in the Chui Valley. Evaluation of their prospects is of great importance for 
their mass distribution and introduction into culture in other regions of the Kyrgyz Republic.

Keyword: Introduction, conifers, garden forms, growth, winter hardiness, ornamental value, vegetative propagation, 
assessment of prospects

Введение
В настоящее время на рынке Киргизской 

Республики увеличивается поток сажен-
цев деревьев и кустарников из зарубежных 
стран. По данным Департамента карантина 
растений, ежегодно в республику завозится 
более 6 млн 436 тыс. шт. саженцев различ-
ных пород деревьев, кустарников и цветов, 
а также более 15 тонн сеянцев. В республи-
ке очень слабо развито питомниководство 
и малое количество питомников, в связи 
с чем наблюдается значительный дефи-
цит выращенного и акклиматизированного 

к местным природно-климатическим усло-
виям посадочного материала.

Ставится задача по увеличению зелен-
ных насаждений по республике в 2 раза, 
с 7% до 14% к 2050 году. Разработан план 
мероприятий национальной программы 
«Цветущая Киргизия» по выращиванию 
посадочного материала для озеленения го-
родов, населенных пунктов и вдоль дорог, 
согласно которому к 2050 г. необходимо до-
вести объем стандартных и годных к посад-
ке саженцев до 25-30 млн шт. Выращивание 
качественного посадочного материала вне-
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сет огромный вклад в развитие экономики 
страны. Координация по разработке плана 
и его исполнения возложена на Ботаниче-
ский сад им. Э. Гареева НАН КР.

В Ботаническом саду собрано более 
2,5 тыс. видов и форм древесных и кустар-
никовых растений, произрастающих на двух 
территориях – в дендрарии родовых ком-
плексов и дендрарии-заповеднике. Коллек-
ции начали создаваться 80 лет назад с це-
лью озеленения тогда еще г. Фрунзе. Задачи 
по озеленению были выполнены, и настала 
необходимость в новых коллекциях. 

В настоящее время наблюдается ак-
тивное использование хвойных растений 
как в частном, так и городском озелене-
нии Чуйской долины. Однако ассортимент 
хвойных растений довольно скуден, вклю-
чает Picea schrenkiana subsp. Tianschan-
ica (Rupr.), Picea pungens Engelm., Picea 
pungens «Glauca», Pinus nigra subsp. palla-
siana (Lamb.), Juniperus virginiana L., Biota 
orientalis L. и некоторые садовые формы 
Thuja occidentalis L., Juniperus sabina L. 
В особенности повсеместно и в большом 
количестве производятся посадки узкоко-
лоновидной туи западной «Фастигиата» 
(Thuja occidentalis «Fastigiata»). В связи 
с этим требуется расширение ассортимента 
хвойных растений для озеленения городов 
и населенных пунктов Чуйской долины.

Как отмечают Фирсов Г.А., Фадеева 
И.В. [1], значительный практический инте-
рес для благоустройства городов представ-
ляют интродуцированные представители 
семейства Cupressaceae Bartling., которые 
оказывают благотворное влияние на ат-
мосферу, выделяя большое количество фи-
тонцидов в окружающую среду, обладают 
зимо-, засухо- и газоустойчивостью, отли-
чаются сохранением декоративных качеств 
на протяжении всего года. 

Кухлевской Ю.Ф. [2] были изучены био-
логические особенности представителей 
родов Juniperus и Thuja при интродукции 
в условиях г. Оренбурга. Отмечено, что са-
довые формы туи западной отличаются бо-
лее коротким периодом роста по сравнению 
с формами можжевельника. Растения сохра-
няют свои декоративные качества на протя-
жении всего года и относятся к высокодеко-
ративным и декоративным.

В статье В.Ю. Острошенко, Н.А. Ко-
ляды [3] определены показатели роста 
туи в различных пунктах культивирова-
ния. На территории юга Приморского края 
туя западная успешно акклиматизирова-
лась, наблюдается активный рост в высоту 
и в диаметре.

Многолетние исследования 17 декора-
тивных форм туи западной выявили их вы-

сокую зимостойкость и перспективность 
в Западной Сибири [4]. 

У семи высокодекоративных культи-
варов рода Juniperus L. изучены феноло-
гические фазы, высота растений, декора-
тивность, они отобраны для размножения 
в производственных питомниках и рекомен-
дованы для использования в ландшафтном 
озеленении Ставропольского края [5].

В Ленинградской области проведена 
оценка 15 интродуцированных сортов мож-
жевельника и выявлены наиболее перспек-
тивные [6].

Авторами в течение шести лет про-
ведены исследования биологических осо-
бенностей хвойных растений семейства 
Cupressaceae Bartling., что дает возмож-
ность оценить перспективность их интро-
дукции в условиях Чуйской долины.

Цель исследования – оценка перспек-
тивности интродукции хвойных семейства 
Cupressaceae Bartling. в условиях Чуй-
ской долины.

Материалы и методы исследования
Объектами исследований являлись 

семь садовых форм Тhuja осcidentalis L.: 
«Еlwangeriаna», «Glоbosa nаna», «Hoveyi», 
«Sрirаlis», «Аlba» «Brаbаnt» и «Dumоsа», 
семь садовых форм Jиnipеrus L.: Jиnipеrus 
sаbina «Тamarisсifolia», Jиnipеrus sаbinа 
«Аurea», Jиniperus horizontalis «Andor-
ra Compacta», Juniperus horizontalis «Blue 
Chip», Juniperus squamaеa «Вlue Сarpet», 
Jиnipеrus sсopulоrum «Вlue Аrrow», Juni-
pеrus соmmunis «Dеpressa Аurea», а также 
Сryptоmeria jаponicа «Glоbosa», Сrypto-
meriа jаponicа «Еlegans» и Сhamaecyрaris 
рisifera «Filifеra». Растения были привезены 
саженцами и черенками в 2012 и 2015 годах. 

Исследования проводили на маточных 
растениях из коллекции кипарисовиковых 
Ботанического сада НАН КР. Показате-
ли роста измеряли один раз в три месяца 
по таким показателям, как высота растений, 
длина боковых побегов, длина ростовых 
и трофических побегов для стелющихся 
форм можжевельников, количество вновь 
образовавшихся побегов, диаметр корневой 
шейки [7].

В связи с тем, что объектами иссле-
дований являлись садовые формы, а их 
размножают только вегетативно, прове-
дено размножение их черенками в усло-
виях закрытого грунта. Изучено влияние 
стимуляторов корнеобразования Clonex 
и VitroClon Rooting Complex в виде геля 
на укоренение черенков. В контрольных 
и опытных вариантах было по 100 черен-
ков. Количество укорененных черенков 
рассчитывали в %.
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проводилась по методике, разработанной 
ГБС АН СССР [8] в модификации Аресто-
вой С.В., Арестовой Е.А. [9]. Учитывались 
следующие показатели: сохранение фор-
мы роста, побегообразовательная способ-
ность, регулярность прироста в высоту, 
зимостойкость, декоративность и размно-
жение в культуре. Существует две шка-
лы. Одна для молодых растений, не всту-
пивших в пору генеративного развития 
(максимальная сумма баллов 68), вторая 
для взрослых растений (максимальная сум-
ма баллов 100). В связи с тем, что для са-
довых форм хвойных растений возможен 
только вегетативный способ размножения, 
авторами исключен показатель генератив-
ного развития.

Результаты исследования  
и их обсуждение

В таблице 1 приведена оценка перспек-
тивности интродукции садовых форм Thuja 
occidentalis L. Все садовые формы сохра-
няют форму роста, кроме Thuja occidentalis 
«Hoveyi», у которой зимой под тяжестью 
снега ветви прогибаются. Побегообразо-
вательная способность высокая, и прирост 
в высоту ежегодный. Наибольшим ежегод-
ным приростом отличается «Spiralis» – бо-
лее 50 см, у «Ellwangeriana» и «Hoveyi» – 
40 см, «Alba» и «Brabant» – от 20 до 30 см. 
Наблюдения за зимостойкостью выявили, 
что у шести садовых форм растения не об-
мерзают, а у Thuja occidentalis «Spiralis» об-
мерзают части однолетних побегов. Из двух 
стимуляторов роста более эффективным 

оказался VitroClon Rooting Complex. В зави-
симости от садовой формы у обработанных 
им черенков укоренилось от 56,65 до 82,45%. 
Декоративность высокая, кроме «Hoveyi» 
и «Spiralis». Оценка перспективности ин-
тродукции показала, что садовые формы 
«Ellwangeriana», «Globosa nana», «Alba», 
«Brabant» и «Dumosa» вполне перспектив-
ные, «Spiralis» перспективна и «Hoveyi» ме-
нее перспективна.

В таблице 2 показаны результаты оцен-
ки перспективности интродукции садовых 
форм Juniperus L. Все садовые формы со-
храняют форму роста. Отмечен ежегодный 
прирост в высоту у Juniperus scopulorum 
«Blue Arrow» (от 30 до 50 см), а также 
в длину ростовых и трофических побегов 
у горизонтальных форм. Все формы мож-
жевельников зимостойки. Побегообразо-
вание у всех форм можжевельников вы-
сокая, за исключением Juniperus horizon-
talis «Andorra Compacta» со средним об-
разованием побегов. Juniperus horizontalis 
«Andorra Compacta» и Juniperus communis 
«Depressa Aurea» характеризуются сред-
ней декоративностью, остальные высо-
кой. У черенков, обработанных VitroClon 
Rooting Complex, корни образовались 
от 56 до 90%. Таким образом, Jиniреrus 
sаbinа «Тamariscifоlia», Jиniperиs sаbi-
na «Аurea», Jиniperиs hоrizоntalis «Вlue 
Сhip», Juniperиs sqиamаtа «Вlue Сarpet» 
и Jиnipеrиs soриlorum «Вlue Аrrow» впол-
не перспективные, а Jиnipеrиs hоrizоntalis 
«Аndorra Сompacta» и Jиniрerus сommиnis 
«Dеpressa Аurea» перспективные садовые 
формы можжевельников.

Таблица 1
Оценка перспективности интродукции садовых форм Thuja occidentalis L.
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1 «Ellwangeriana» 10 5 5 25 3 10 58 ВП
2 «Globosa nana» 10 5 5 25 3 10 58 ВП
3 «Hoveyi» 5 5 5 20 3 3 41 МП
4 «Spiralis» 10 5 5 20 3 3 46 П
5 «Alba» 10 5 5 25 3 10 58 ВП
6 «Brabant» 10 5 5 25 3 10 58 ВП
7 «Dumosa» 10 3 5 25 3 10 56 ВП
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Таблица 2

Оценка перспективности интродукции садовых форм Juniperus L.
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1 Juniperus sabina «Tamariscifolia» 10 5 5 25 3 10 58 ВП
2 Juniperus sabina «Aurea» 10 5 5 25 3 10 58 ВП
3 Juniperus horizontalis «Andorra Compacta» 10 3 5 25 3 3 49 П
4 Juniperus horizontalis «Blue Chip» 10 5 5 25 3 10 58 ВП
5 Juniperus squamata «Blue Carpet» 10 5 5 25 3 10 58 ВП
6 Juniperus scopulorum «Blue Arrow» 10 5 5 25 3 10 58 ВП
7 Juniperus communis «Depressa Aurea» 10 5 5 25 3 3 51 П

Таблица 3
Оценка перспективности интродукции Cryptomeria japonica «Globosa»,  

Cryptomeria japonica «Elegans» и Chamaecyparis pisifera «Filifera»
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1 Cryptomeria japonica «Globosa» 1 1 2 3 3 1 10 АН
2 Cryptomeria japonica «Elegans» 1 1 2 3 3 1 10 АН
3 Chamaecyparis pisifera «Filifera» 10 3 5 20 2 3 43 МП

В таблице 3 показаны результаты оцен-
ки перспективности интродукции Crypto-
meria japonica «Globosa», Cryptomeria ja-
ponica «Elegans» и Chamaecyparis pisifera 
«Filifera». У растений Chamaecyparis pi-
sifera «Filifera» сохраняется форма роста, 
среднее побегообразование, ежегодный 
прирост в высоту 10 см, средняя декора-
тивность и подмерзают однолетние побе-
ги. В опытном варианте укореняется 50% 
черенков. Cryptomeria japonica «Globosa» 
и Cryptomeria japonica «Elegans» не сохра-
няют форму роста, вымерзают полностью 
и характеризуются не ежегодным приро-
стом в высоту, низкой побегообразователь-
ной способностью и декоративностью. Их 
можно отнести к абсолютно непригодным. 
Chamaecyparis pisifera «Filifera» относится 
к группе менее перспективных.

Заключение
Проведена оценка перспективности 

интродукции хвойных семейства Cupres-
saceae Bartling. в условиях Чуйской доли-
ны. Садовые формы Тhuja осcidentalis L.: 
«Еllwangeriana», «Glоbosа nаna», «Аlba», 
«Вrabant» и «Dиmоsa» вполне перспектив-
ные, «Sрiralis» перспективна. Среди можже-
вельников Jиniperиs sаbina «Тamariscifolia», 
Jиniperus sаbina «Аurea», Jиniperus hоri-
zontalis «Вlue Сhip», Jиniperus squаmata 
«Вlue Сarpet» и Jиnipеrus sсоpulorum «Вlue 
Аrrow» вполне перспективные, а Jиniperus 
hоrizontalis «Аndorra Сompacta» и Jиniperus 
cоmmunis «Dеpressa Аurea» перспективные. 
Их всех авторы рекомендуют для озелене-
ния в Чуйской долине. Thuja occidentalis 
«Hoveyi» и Chamaecyparis pisifera «Filifera» 
относятся к группе менее перспективных, 
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а Cryptomeria japonica «Globosa» и Cryp-
tomeria japonica «Elegans» абсолютно не-
пригодных, и они не могут использоваться 
в озеленении. Пополнен и обновлен ассор-
тимент хвойных растений для озеленения 
городов и населенных пунктов Чуйской 
долины. Оценка перспективности имеет 
большое значение для их массового распро-
странения и введения в культуру в другие 
регионы Киргизской Республики.
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ВЛИЯНИЕ СТЕПЕНИ ЗАСОЛЕННОСТИ  
ОРОШАЕМЫХ АЛЛЮВИАЛЬНЫХ ПОЧВ  

БУХАРСКОЙ ОБЛАСТИ НА КОЛИЧЕСТВО 
ЦЕЛЛЮЛОЗОРАЗЛАГАЮЩИХ МИКРООРГАНИЗМОВ

1Ортиков Т.К., 2Умаров О.Р., 2Бафаева З.Х.
1Самаркандский государственный университет имени Шарофа Рашидова, Самарканд;
2Бухарский государственный университет, Бухара, е-mail: Umarov_O.R1990@inbox.ru

Орошаемые почвы играют ключевую роль в сельском хозяйстве, однако их засоление приводит к сни-
жению численности активных микроорганизмов и ухудшению процессов разложения органических ве-
ществ. В данном исследовании изучено влияние уровня засоления на активность целлюлозоразлагающих 
микроорганизмов в орошаемых аллювиальных почвах Бухарской области в разные сезоны года. Полевые 
исследования проводились в Шофирконском районе, где почвы различались по степени засоления. Анализ 
почвенных образцов включал микробиологические исследования, определение численности целлюлозораз-
лагающих микроорганизмов и уровня засоления. Результаты показали, что с увеличением степени засоления 
активность целлюлозоразлагающих микроорганизмов снижается. Наибольшая их активность наблюдалась 
в летний период, что связано с благоприятными температурными условиями и усиленной деятельностью 
корневых систем растений. Осенью и весной активность снижалась, особенно в почвах с высоким содер-
жанием солей. Также установлено, что глубина почвы влияет на численность микроорганизмов: в верхнем 
слое их больше, чем в более глубоких горизонтах, что обусловлено доступностью органического вещества 
и кислорода. Полученные данные подтверждают необходимость разработки агротехнических и мелиора-
тивных мер для снижения засоления почв, особенно в осенний период, когда концентрация солей достигает 
максимальных значений. Управление засолением почв способствует поддержанию их биологической актив-
ности, улучшению структуры и повышению продуктивности сельского хозяйства в засушливых регионах.

Ключевые слова: засоление почвы, биологическая активность, микроорганизмы, сельское хозяйство, сезонная 
динамика, орошаемые почвы, мелиорация, почвенные экосистемы

INFLUENCE OF THE SALINITY DEGREE OF IRRIGATED  
ALLUVIAL SOILS IN THE BUKHARA REGION ON THE NUMBER  

OF CELLULOSE-DEGRADING MICROORGANISMS
1Ortikov T.K., 2Umarov O.R., 2Bafaeva Z.Kh.

1Samarkand State University named after Sharof Rashidov, Samarkand;
2Bukhara State University, Bukhara, e-mail: Umarov_O.R1990@inbox.ru

Irrigated soils play a key role in agriculture; however, soil salinization leads to a decrease in the number 
of active microorganisms and disrupts the decomposition of organic matter. This study examines the impact of 
salinity levels on the activity of cellulose-degrading microorganisms in irrigated alluvial soils of the Bukhara region 
across different seasons. Field studies were conducted in the Shofirkon district, where soils varied in salinity levels. 
Soil sample analysis included microbiological studies, quantification of cellulose-degrading microorganisms, and 
determination of soil salinity levels. The results showed that increasing soil salinity leads to a decrease in the 
activity of cellulose-degrading microorganisms. The highest microbial activity was observed in summer, which 
is associated with favorable temperature conditions and enhanced root system activity. In autumn and spring, 
microbial activity declined, particularly in highly saline soils. It was also found that soil depth influences microbial 
abundance: the highest number of microorganisms was recorded in the upper layer, while deeper horizons showed a 
significant decline due to reduced organic matter and oxygen availability. The findings confirm the need to develop 
agrotechnical and reclamation measures to reduce soil salinity, especially in autumn when salt concentrations peak. 
Effective soil salinity management contributes to maintaining soil biological activity, improving soil structure, and 
enhancing agricultural productivity in arid regions.

Keywords: cellulose-degrading microorganisms, salinity level, irrigated meadow alluvial soils, microorganisms, non-
saline, weakly saline, moderately saline, strongly saline

Введение
Орошаемые почвы играют важную роль 

в мировой аграрной системе, являясь ос-
новным ресурсом для достижения высокой 
продуктивности сельского хозяйства. Оро-
шение часто изменяет физико-химические 
свойства почвы и может оказывать влияние 
на ее экологическое состояние [1, 2]. Засо-
ление почвы, особенно на орошаемых тер-
риториях, представляет собой актуальную 

проблему, поскольку приводит к снижению 
численности активных микроорганизмов, 
замедлению процессов разложения и об-
разования органических веществ, а также 
к значительному снижению сельскохозяй-
ственной продуктивности [3–5].

Определение влияния засоления на био-
логическую активность почвы, в частности 
на деятельность целлюлозоразлагающих 
микроорганизмов, важно для решения агро-
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номических и экологических задач [6–8]. 
Целлюлозоразлагающие микроорганиз-
мы играют ключевую роль в минерализа-
ции органических веществ в почве [9–11]. 
Они активно разлагают органические остат-
ки, перерабатывая углерод, азот и другие 
элементы с высокой эффективностью. Их 
деятельность обеспечивает стабильность 
биологических циклов, что подчеркивает их 
значимость для экосистем. Однако с увели-
чением уровня засоления активность этих 
микроорганизмов снижается, что замедляет 
разложение органических остатков и приво-
дит к снижению сельскохозяйственной про-
дуктивности [12, 13].

Орошаемые аллювиальные почвы, не-
смотря на их высокую продуктивность, 
подвержены негативному влиянию засоле-
ния, что сказывается на их биологических 
характеристиках [14]. Уровень засоления 
почвы изменяется в зависимости от сезона, 
что, в свою очередь, влияет на различные 
биологические процессы. Например, если 
весной уровень засоления низкий, его повы-
шение летом и осенью может отрицательно 
сказаться на активности микроорганизмов. 
Таким образом, сезонные изменения засо-
ленности почвы играют важную роль в раз-
работке устойчивых систем земледелия, 
повышении сельскохозяйственной продук-
тивности и обеспечении экологической ста-
бильности [15].

В сельском хозяйстве Узбекистана ве-
дутся научно-исследовательские работы, 
направленные на повышение плодородия 
и улучшение мелиоративного состояния 
орошаемых почв. Разрабатываются агро-
технические методы, позволяющие предот-
вратить засоление, минимизировать его 
негативное воздействие, повысить биоло-
гическую активность почвы и обеспечить 
экологическую стабильность. Полученные 
результаты уже способствуют росту эффек-
тивности фермерских хозяйств. Кроме того, 
ведется работа по разработке новых подхо-
дов к снижению уровня засоления орошае-
мых почв и решению связанных с этим эко-
логических проблем [16].

Основной целью исследования явля-
ется углубленное изучение влияния уровня 
засоления на активность целлюлозоразлага-
ющих микроорганизмов в орошаемых ал-
лювиальных почвах в разные сезоны года. 
Работа направлена на анализ сезонных из-
менений уровня засоления почвы и их воз-
действия на биологическую активность, 
в частности на численность и активность 
целлюлозоразлагающих микроорганизмов. 
Кроме того, исследуется динамика их ак-
тивности в зависимости от степени засоле-
ния и времени года.

Материалы и методы исследования
Объектом исследования являются оро-

шаемые луговые аллювиальные почвы Бу-
харской области, различающиеся по степе-
ни засоления. Изучение проводилось ме-
тодом почвенных разрезов с анализом их 
генетических горизонтов. Исследования 
выполнялись на территории Шофиркон-
ского района Бухарской области, общая 
площадь которого составляет 317 400 га. 
Из них 175 355 га занимают сельскохозяй-
ственные угодья, а площадь орошаемых 
земель составляет 23 007 га. В регионе 
имеются благоприятные условия для возде-
лывания различных сельскохозяйственных 
культур и получения высоких урожаев. Раз-
виты садоводство, выращивание фруктов 
и овощей, полевых культур, корнеплодов, 
а также культивирование основных сель-
скохозяйственных культур, таких как хлоп-
чатник и зерновые [17].

Микробиологические анализы. Для ана-
лиза почвенных микроорганизмов из образ-
цов, отобранных из различных почвенных 
горизонтов, выделяли 10 г почвы и поме-
щали в 90 мл стерильной дистиллирован-
ной воды. Затем смесь встряхивали в те-
чение 5 мин, после чего получали первую 
жидкую вытяжку (почвенную суспензию). 
Далее из первой вытяжки с помощью сте-
рильной пипетки отбирали 10 мл и добав-
ляли в 90 мл стерильной дистиллированной 
воды для приготовления второй суспензии. 
По аналогичной методике проводили даль-
нейшие разведения, вплоть до четвертого, 
которое использовали для определения чис-
ленности целлюлозоразлагающих бактерий 
в почвенных образцах. Определение чис-
ленности этих микроорганизмов проводи-
лось на среде Гетчинсона.

Определение степени засоления. Сте-
пень засоления почвы определяли по плот-
ному остатку из водной вытяжки при соот-
ношении почвы и воды 1:5.

Предметом исследования являются сте-
пень и химизм засоления орошаемых аллю-
виальных почв Бухарской области, а также 
количество и активность целлюлозораз-
лагающих микроорганизмов. Полученные 
данные подвергались математико-статисти-
ческому анализу по методу Б.А. Доспехова 
(1985).

Результаты исследования  
и их обсуждение

Результаты исследования показали, 
что степень засоления почвы оказывает 
значительное влияние на численность цел-
люлозоразлагающих микроорганизмов, 
что подтверждается динамикой их актив-
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ности в различных почвенных горизон-
тах и в разные сезоны года. Установлено, 
что с увеличением уровня засоления почвы 
активность целлюлозоразлагающих микро-
организмов снижается (таблица).

В незасоленных почвах наибольшая 
численность целлюлозоразлагающих ми-
кроорганизмов отмечена как в верхнем слое 
(0–25 см), так и в более глубоких горизон-
тах (25–50 и 50–80 см). Например, весной 
в верхнем горизонте (0–25 см) количество 
целлюлозоразлагающих микроорганизмов 
составляло 594 тыс. КОЕ/г почвы, летом – 
693 тыс. КОЕ/г, а осенью – 610 тыс. КОЕ/г. 
В нижних горизонтах почвы численность 
этих бактерий уменьшалась, особенно 
в слое 50–80 см. Полученные значения зна-
чительно превышают показатели для почв 
с более высоким уровнем засоления. Таким 
образом, с увеличением степени засолен-
ности численность целлюлозоразлагающих 
бактерий существенно сокращается. В неза-
соленных почвах при низкой концентрации 
почвенного раствора активность целлюло-
зоразлагающих бактерий достигает макси-
мальных значений.

В слабозасоленных почвах численность 
целлюлозоразлагающих микроорганизмов 
(весной – 510 тыс. КОЕ/г, летом – 625 тыс. 
КОЕ/г, осенью – 517 тыс. КОЕ/г) была за-
метно ниже, чем в незасоленных почвах. 
Однако эти значения все же свидетельству-
ют о достаточно высокой активности ми-
кроорганизмов, особенно в летний период. 

Это указывает на то, что слабое засоление 
не оказывает критического воздействия 
на целлюлозоразлагающие микроорганиз-
мы, хотя и приводит к некоторому сниже-
нию их численности. Повышение численно-
сти этих бактерий летом, вероятно, связано 
с активной деятельностью корневых систем 
растений, поскольку в ризосфере расте-
ний содержание микроорганизмов обычно 
выше, чем в бескорневых зонах почвы.

В среднезасоленных почвах снижение 
численности целлюлозоразлагающих ми-
кроорганизмов выражено гораздо сильнее. 
В верхнем горизонте (0–25 см) весной за-
фиксировано всего 295 тыс. КОЕ/г, летом – 
320 тыс. КОЕ/г, осенью – 270 тыс. КОЕ/г. 
В более глубоких горизонтах (25–50 см 
и 50–80 см) численность микроорганиз-
мов еще ниже, что свидетельствует о не-
гативном влиянии водорастворимых солей 
на биологическую активность почвы. Высо-
кая концентрация солей в сочетании с недо-
статком кислорода и органических веществ 
усугубляет угнетение микробиологических 
процессов (таблица).

В сильнозасоленных почвах активность 
целлюлозоразлагающих микроорганизмов 
была минимальной, что свидетельствует 
о значительном угнетающем влиянии засо-
ления на их жизнедеятельность. Например, 
в верхнем горизонте (0–25 см) весной чис-
ленность бактерий составила всего 130 тыс. 
КОЕ/г, летом – 175 тыс. КОЕ/г, осенью – 
105 тыс. КОЕ/г. 

Влияние засоления ирригационных луговых аллювиальных почв  
на количество целлюлозоразлагающих микроорганизмов, тыс. КОЕ/г почвы

Глубина горизонта, см
Времена года

Весна Лето Осень 
Незасоленная 

0–25 594 693 610
25–50 487 601 533
50–80 109 173 112

Слабозасоленная
0–25 510 625 517
25–50 375 415 365
50–80 80 94 78

Среднезасоленная
0–25 295 320 270
25–50 180 215 165
50–80 60 67 55

Сильнозасоленная
0–25 130 175 105
25–50 75 100 60
50–80 20 33 15
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В более глубоких слоях эти показатели 

были еще ниже, что подтверждает зависи-
мость активности целлюлозоразлагающих 
микроорганизмов от степени засоленности 
почвы и подчеркивает негативное влияние 
высоких концентраций солей на микробио-
логические процессы. 

Сезонное колебание содержания водорас-
творимых солей и их влияние на активность 
микроорганизмов. Как и ожидалось, сезон-
ные колебания концентрации солей в почве 
оказывают значительное влияние на актив-
ность целлюлозоразлагающих микроорга-
низмов. Наибольшая их активность зафик-
сирована в летний период, что обусловлено 
повышенной температурой, влажностью по-
чвы и усиленной деятельностью корневых 
систем растений, создающих более благо-
приятные условия для роста и функциониро-
вания микроорганизмов. Летом температура 
почвы, атмосферные условия, а также актив-
ность корневых выделений способствуют 
усилению метаболической активности ми-
кроорганизмов, что подтверждается увели-
чением их численности. Например, в неза-
соленных почвах максимальная активность 
целлюлозоразлагающих микроорганизмов 
отмечена летом – 693 тыс. КОЕ/г в верхнем 
горизонте (0–25 см), что подтверждает клю-
чевую роль температуры, влажности и кор-
невых систем в стимуляции биологической 
активности почвы.

Осенью и весной наблюдается сниже-
ние активности микроорганизмов по срав-
нению с летним периодом. Весной это об-
условлено более низкими температурами, 
замедляющими метаболизм микроорганиз-
мов, а осенью – снижением температуры, 
изменением влажности почвы, увеличением 
концентрации солей и ослаблением активно-
сти корневых систем растений. В результате 
активность целлюлозоразлагающих микро-
организмов осенью была ниже, чем летом, 
особенно в глубоких горизонтах почвы.

В условиях сильного засоления даже 
летом не отмечено значительного увеличе-
ния активности микроорганизмов, что сви-
детельствует о первостепенном влиянии 
концентрации солей на жизнедеятельность 
микроорганизмов по сравнению с сезонны-
ми изменениями температуры и влажности. 
Таким образом, повышение температуры 
в летний период не может компенсировать 
угнетающее воздействие высоких концен-
траций водорастворимых солей на микроб-
ное сообщество.

Влияние глубины почвы на актив-
ность микроорганизмов. Глубина залега-
ния почвы также оказывает значительное 
влияние на активность целлюлозоразла-
гающих микроорганизмов. В верхнем го-

ризонте (0–25 см) активность этих микро-
организмов наиболее высокая независимо 
от степени засоления почвы. Это объяс-
няется тем, что верхние слои богаты ор-
ганическими веществами, питательными 
элементами и кислородом, что создает бла-
гоприятные условия для жизнедеятельно-
сти микроорганизмов.

В среднем горизонте (25–50 см) на-
блюдается умеренное снижение актив-
ности целлюлозоразлагающих бактерий, 
что связано с уменьшением содержания до-
ступных органических соединений и кис-
лорода. В глубоком горизонте (50–80 см) 
активность этих микроорганизмов значи-
тельно снижается и достигает минималь-
ных значений, что обусловлено снижени-
ем доступности кислорода, органического 
материала и питательных веществ, а также 
ухудшением агрофизических свойств по-
чвы, создающих неблагоприятные условия 
для микроорганизмов.

С увеличением засоления почвы, осо-
бенно в глубоких слоях, угнетение микро-
организмов становится более выраженным. 
Это обусловлено тем, что при орошении 
значительное количество солей вымывается 
в нижние горизонты, где их концентрация, 
как правило, выше, создавая менее благо-
приятные условия для жизнедеятельности 
целлюлозоразлагающих микроорганизмов. 
Данный эффект наиболее отчетливо прояв-
ляется в сильнозасоленных почвах, где даже 
в верхнем горизонте наблюдается значитель-
ное снижение активности этих микроорга-
низмов.

Результаты проведенного исследования 
подчеркивают важность контроля уровня 
засоления для поддержания высокой био-
логической активности почвы, необходимой 
для эффективного разложения органических 
веществ, формирования гумуса и обеспе-
чения устойчивого сельскохозяйственного 
производства. Повышение уровня засоле-
ния оказывает угнетающее воздействие на  
целлюлозоразлагающие микроорганизмы, 
что, в свою очередь, замедляет разложение 
целлюлозосодержащих органических остат-
ков, снижает содержание гумусовых веществ 
и ухудшает агрофизические свойства почвы.

Особое внимание следует уделить разра-
ботке агротехнических мероприятий, направ-
ленных на снижение концентрации солей 
в почве. Это позволит поддерживать высо-
кую биологическую активность почвы во все 
сезоны года, даже в периоды максимального 
засоления. Такие меры являются ключевым 
фактором повышения эффективности сель-
скохозяйственного производства в регионах 
с высокой засоленностью почв, таких как Бу-
харская область Республики Узбекистан.
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Заключение

Результаты исследования показывают, 
что уровень засоления орошаемых луго-
вых аллювиальных почв Бухарской области 
оказывает значительное влияние на чис-
ленность и активность целлюлозоразлага-
ющих микроорганизмов. С увеличением 
засоленности наблюдается постепенное 
снижение их активности, что обусловлено 
ухудшением условий для жизнедеятельно-
сти микроорганизмов. Наибольшая актив-
ность отмечена летом, что связано с повы-
шением температуры и влажности почвы, 
а также с активным ростом растений, соз-
дающих благоприятные условия для микро-
организмов. Осенью и весной активность 
целлюлозоразлагающих микроорганизмов 
снижается, особенно в условиях сильно-
го засоления.

Глубина почвы также играет ключевую 
роль в активности целлюлозоразлагающих 
микроорганизмов. В верхнем слое (0–25 см) 
их численность максимальна, тогда как в бо-
лее глубоких горизонтах их активность по-
степенно снижается. Это объясняется 
уменьшением содержания органического 
вещества и кислорода, а также ухудшением 
условий среды в нижних слоях почвы.

Полученные данные подчеркивают не-
обходимость разработки эффективных аг-
ротехнических и мелиоративных меропри-
ятий, направленных на снижение уровня 
засоления почв, особенно в осенний пери-
од, когда концентрация водорастворимых 
солей достигает пиковых значений. Рацио-
нальное управление процессами засоления 
способствует поддержанию высокой био-
логической активности почвы, улучшению 
ее структуры и повышению продуктивно-
сти сельского хозяйства. Это, в свою оче-
редь, играет важную роль в обеспечении 
долгосрочной экологической устойчиво-
сти региона.
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ИЗМЕНЕНИЯ КРАТНОСТИ ЭКСПРЕССИИ ГЕНОВ  
NFE2L2, HMOX1 И NQO1 В ТКАНИ ПОЧЕК КРЫС  

ПРИ ДЛИТЕЛЬНОМ ВОЗДЕЙСТВИИ ТИОАЦЕТАМИДА
1Рябова Ю.В., 1Якупова Т.Г., 1Репина Э.Ф., 1Смолянкин Д.А.,  

1, 2 Каримов Д.О., 1Ахмадеев А.Р., 1Хуснутдинова Н.Ю.
1ФБУН «Уфимский научно-исследовательский институт медицины труда  

и экологии человека», Уфа, e-mail: ryabovayuvl@yandex.ru;
2ФГБНУ «Национальный научно-исследовательский институт общественного здоровья  

имени Н.А. Семашко», Москва

Цель исследования – оценить изменения экспрессии генов антиоксидантной защиты (Nfe2l2, 
Hmox1, Nqo1) в почечной ткани крыс при длительном воздействии тиоацетамида. Эксперименталь-
ное моделирование хронического воздействия проводилось на 28 аутбредных крысах-самцах, разде-
ленных на контрольную и опытную группы. Животным опытной группы в течение 100 дней вводи-
ли тиоацетамид в дозе 50 мг/кг массы тела. В качестве контрольной группы использовали животных, 
получавших физиологический раствор. Изменение транскрипционной активности генов оценивали 
через 50 и 100 дней от начала воздействия методом полимеразной цепной реакции в реальном вре-
мени. Ген Gapdh использовали в качестве внутреннего контроля. Статистическую обработку данных 
проводили с использованием бутстрап-анализа. По результатам исследования хроническое воздействие 
тиоацетамида не привело к достоверным изменениям экспрессии генов Nfe2l2 и Nqo1 в почечной ткани 
на сроках 50 и 100 дней. Однако было выявлено статистически значимое повышение экспрессии гена 
Hmox1 на 100-й день воздействия (р = 0,036). Полученные данные свидетельствуют о переходе от ком-
пенсаторных антиоксидантных реакций к развитию поздних адаптационных изменений в почках, ассо-
циированных с активацией гемоксигеназы-1.

Ключевые слова: экспрессия генов, Nfe2l2, Hmox1, Nqo1, эксперимент, почки, тиоацетамид

CHANGES IN THE EXPRESSION LEVELS OF NFE2L2, HMOX1,  
AND NQO1 GENES IN RAT KIDNEY TISSUE FOLLOWING  

LONG-TERM EXPOSURE TO THIOACETAMIDE
1Ryabova Yu.V., 1Yakupova T.G., 1Repina E.F., 1Smolyankin D.A.,  

1, 2Karimov D.O., 1Akhmadeev A.R., 1Khusnutdinova N.Yu.
1Ufa Research Institute of Occupational Health and Human Ecology, Ufa,  

e-mail: ryabovayuvl@yandex.ru;
2N.A. Semashko National Research Institute of Public Health, Moscow

This study aimed to evaluate changes in the expression of antioxidant defense genes (Nfe2l2, Hmox1, and 
Nqo1) in the kidney tissue of rats following prolonged exposure to thioacetamide (TAA). Chronic exposure model-
ing was conducted on 28 outbred male rats randomly divided into a control group and an experimental group. Ani-
mals in the experimental group received thioacetamide at a dose of 50 mg/kg body weight daily for 100 days. The 
control group received an equivalent volume of physiological saline. Transcriptional activity of the target genes was 
assessed at 50 and 100 days after the start of exposure using real-time polymerase chain reaction (PCR). Gapdh was 
used as an internal control gene. Statistical analysis was performed using the bootstrap method. Chronic exposure to 
thioacetamide did not lead to significant changes in the expression levels of Nfe2l2 and Nqo1 genes in kidney tissue 
at either 50 or 100 days. However, a statistically significant increase in Hmox1 expression was observed on day 
100 of exposure (p = 0.036). These findings suggest a shift from compensatory antioxidant responses to late-stage 
adaptive changes in the kidneys, associated with the activation of heme oxygenase-1.

Keywords: gene expression, Nfe2l2, Hmox1, Nqo1, experimental study, kidneys, thioacetamide

Введение
Тиоацетамид (ТАА) широко использу-

ется для моделирования печеночного по-
вреждения, опосредованного окислитель-
ным стрессом [1–3]. Считается, что фиброз-
ные изменения в печени лабораторных жи-
вотных под воздействием ТАА во многом 
схожи с таковыми у людей, что позволяет 
детально изучать молекулярно-клеточные 
механизмы, лежащие в основе фиброзного 

процесса [3], а также апробировать подходы 
к лечению этого патологического состояния 
[4]. Токсичность ТАА тесно связана с его 
биотрансформацией в реактивные мета-
болиты: токсикант подвергается двухэтап-
ному окислению в печени, сперва образуя 
сульфоксид, первичный метаболит, образу-
ющийся при монооксигеназном окислении. 
Дальнейшим этапом является образование 
высокореактивного сульфдиоксида. Оба 
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этих метаболита способны взаимодейство-
вать с макромолекулами напрямую и опос-
редованно. Прямое взаимодействие вклю-
чает возможность ковалентно связываться 
с нуклеофильными центрами ДНК, белками 
и фосфолипидами мембран, индуцируя пе-
рекисное окисление липидов. Опосредован-
ное действие связано с генерацией активных 
форм кислорода, разобщением окислитель-
ного фосфорилирования и дальнейшей ми-
тохондриальной дисфункцией, истощением 
антиоксидантной системы [3, 5].

Известно, что тиоацетамид вызыва-
ет как острые, так и хронические пораже-
ния печени в экспериментальной модели 
на животных [1–3]. Кроме того, он спосо-
бен индуцировать серьезные нарушения 
со стороны других органов и систем: вы-
зывает печеночную энцефалопатию, ме-
таболический ацидоз, повышение уровня 
трансаминаз, нарушение свертываемости 
крови [3, 5]. В отличие от детально изучен-
ных гепатотоксических эффектов [1–3], 
нефротоксическое действие ТАА остается 
недостаточно исследованным. Согласно 
имеющимся данным, острое воздействие 
ТАА в дозах от 25 до 100 мг/кг массы тела 
приводит к значительному повышению ак-
тивности цитолитических ферментов, сви-
детельствующему о гепатоцеллюлярном 
повреждении, а также вызывает увеличе-
ние экскреции с мочой биомаркера почеч-
ного повреждения KIM-1, «kidney injury 
molecule-1» [6]. При этом биохимические 
изменения не сопровождаются выраженны-
ми гистоморфологическими нарушениями 
в почечной ткани [6]. В другом исследова-
нии показано, что при длительном воздей-
ствии ТАА вызывает нефротоксичность, 
проявляющуюся повреждением клубочков, 
застоем, повышением уровней азота моче-
вины и креатинина, а также дисрегуляцией 
провоспалительных цитокинов и маркеров 
окислительного стресса [1]. Однако молеку-
лярные механизмы развития этих наруше-
ний, особенно при субхроническом и хро-
ническом воздействии, требуют дальнейше-
го изучения.

Цель исследования – в условиях экс-
перимента провести оценку изменений 
экспрессионной активности генов антиок-
сидантной защиты (Nfe2l2, Hmox1, Nqo1) 
в почечной ткани крыс при длительном воз-
действии тиоацетамида.

Материалы и методы исследования
Планирование работы осуществлялось 

с учетом набора рекомендаций, разрабо-
танных для улучшения качества исследо-
ваний, связанных с использованием живот-
ных, – ARRIVE guidelines (Animal Research: 

Reporting of In Vivo Experiments). Экспери-
ментальное исследование было одобре-
но биоэтическим комитетом учреждения, 
протокол № 01-02 от 08.02.2024 и осу-
ществлялось в соответствии с требовани-
ями законодательства Российской Федера-
ции в отношении лабораторных животных 
в условиях специально оборудованного 
вивария. Животные находились в стан-
дартных условиях вивария при 12-часовом 
световом режиме и температуре 21–26 °С, 
на стандартном пищевом рационе, при не-
ограниченном доступе к воде и пище. Ак-
климатизация продолжалась 5 дней. Хро-
нический эксперимент был выполнен на  
28 аутбредных конвенциональных кры-
сах-самцах в течение 100 дней, с промежу-
точным контролем изменения параметров 
через 50 дней от начала воздействия. На-
чальный вес животных составлял 170–
190 г, возраст – 12–14 недель.

Экспериментальные животные случай-
ным образом были распределены на 2 груп-
пы по 14 животных в каждой. Животным 
первой группы на протяжении периода воз-
действия вводили ТАА в разовой дозе 50 мг/
кг массы тела («Опыт»). Вторая группа яв-
лялась контрольной («Контроль») и получа-
ла эквивалентный токсиканту объем раство-
рителя (физиологического раствора) в ана-
логичном режиме.

Выбор дозы был обусловлен на основа-
нии литературных данных по эксперимен-
тальному моделированию фиброза печени 
у крыс [1–3]. Вместе с тем имелись весомые 
аргументы в пользу использования доз зна-
чительно меньших, чем классические ток-
сические уровни токсиканта. Во-первых, 
в современных условиях концентрации 
загрязнителей среды обитания, с учетом 
устойчивого снижения уровня химической 
нагрузки, редко достигают высоких токсич-
ных уровней. Выбор низкой дозы сделает 
результаты эксперимента более примени-
мыми для экстраполяции. Во-вторых, вы-
явление молекулярно-генетических меха-
низмов предполагает использование низких 
доз, что позволяет изучить ранние маркеры 
повреждений до того, как произойдут не-
обратимые изменения в тканях. Высокие 
же дозы вызывают массовую гибель клеток 
и быстрое развитие органной недостаточ-
ности, что затрудняет анализ. 

По завершению воздействия выведение 
животных из эксперимента осуществляли 
эвтаназией углекислым газом с последу-
ющей декапитацией. Транскрипционную 
активность генов оценивали в почках жи-
вотных, немедленно извлеченных после 
эвтаназии. Изменение регуляции клеточной 
защиты от окислительного стресса оцени-
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вали с помощью анализа экспрессии гена 
NFE2 like bZIP transcription factor 2. Он был 
выбран, поскольку важнейшим участником 
антиоксидантной защиты во всех клетках 
является фактор транскрипции Nrf2, ко-
дируемый геном Nfe2l2, ядерный фактора 
эритроидного происхождения 2 (идентифи-
катор гена согласно NCBI: 83619). Он акти-
вирует экспрессию множества генов, коди-
рующих антиоксидантные ферменты и бел-
ки детоксикации [7, 8]. Нормальная актив-
ность этого гена имеет решающее значение 
для поддержания окислительно-восстано-
вительного, метаболического и белкового 
гомеостаза, а также для регуляции воспали-
тельных процессов [8]. Nfe2 экспрессирует-
ся во многих органах, причем большая часть 
его в почках и мышцах, менее – в легких, 
сердце, печени и головном мозге. Известно, 
что при нормальных условиях, в отсутствие 
стресса, Nfe2 поддерживается в цитоплаз-
ме кластером белков, которые быстро его 
деградируют. При влиянии окислительного 
стресса Nrf2 не разрушается, а вместо это-
го переходит в ядро, где связывается с про-
мотором ДНК и инициирует транскрипцию 
антиоксидантных генов и их белков [9]. 
В исследовании анализировали также из-
менения экспрессии гена Heme oxygenase 
1 (Hmox1), который кодирует фермент ге-
моксигеназу-1 (идентификатор гена соглас-
но NCBI: 24451). Гемоксигеназа-1 катализи-
рует распад гема до биологически активных 
молекул: монооксида углерода, двухвалент-
ного железа и биливердина-IXα, который 
затем восстанавливается до билирубина-
IXα биливердинредуктазой [10]. Экс-
прессия Hmox1 находится под строгим 
транскрипционным контролем через Nrf2/
Bach1-зависимые пути и активируется 
в ответ на окислительный стресс и избы-
ток свободного гема, как потенциального 
катализатора перекисного окисления ли-
пидов. Hmox1 рассматривается как чув-
ствительный биомаркер окислительного 
стресса, его уровень коррелирует с тяже-
стью соматической патологии [10]. Из-
учали уровень экспрессии гена NAD(P)H 
quinone dehydrogenase 1 (Nqo1), NAD(P)
H-дегидрогеназы хинон 1, кодирующего 
NAD(P)H-хиноноксидоредуктазу 1 (иден-
тификатор гена согласно NCBI: 24314). 
NAD(P)H-хинон оксидоредуктаза 1 являет-
ся антиоксидантным ферментом, критиче-
ским компонентом антиоксидантной защи-
ты, который катализирует двухэлектронное 
восстановление биомолекул, за счет чего 
обеспечивает детоксикацию ксенобиоти-
ков и регуляцию окислительно-восстанови-
тельного баланса в клетке [11, 12]. Антиок-
сидантные свойства NQO1 особенно важны 

при истощении других детоксикационных 
систем [11, 12]. РНК выделяли из тканевых 
образцов органа с использованием набора 
ExtractRNA («Евроген», Россия) в строгом 
соответствии с инструкциями производи-
теля. Синтез кДНК осуществляли с при-
менением набора реактивов MMLV RT kit 
и праймеров олиго(dT)15 («Евроген», Рос-
сия). Для исследования транскрипции ге-
нов использовали метод полимеразной цеп-
ной реакции в режиме реального времени, 
при котором применяли специфичные оли-
гонуклеотидные праймеры и интеркалиру-
ющий краситель SYBR Green. Ген Gapdh 
служил внутренним контролем. Для оценки 
относительной экспрессии генов использо-
вался общепринятый метод, предложенный 
K.J. Livak и T.D. Schmittgen [13]. Для опре-
деления разницы между группами рассчи-
тывался показатель ΔΔCT, который пред-
ставлял собой разность между средним 
значением ΔCT группы сравнения и группы 
контроля. Результирующее значение, полу-
ченное посредством экспоненциального 
преобразования этой разности, интерпрети-
ровалось как «fold change», что позволяло 
оценить, насколько изменена экспрессия 
целевого гена в исследуемой группе отно-
сительно контроля. 

Статистический анализ проводили с ис-
пользованием программного обеспечения 
SPSS Statistics 21.0 (IBM, USA). В качестве 
критерия нормальности распределения 
признаков в изучаемых группах использо-
вали критерий Колмогорова – Смирнова. 
При нормальном распределении данных 
для оценки значимости различий между 
группами использовали однофакторный 
дисперсионный анализ (ANOVA) и апо-
стериорные критерии Тьюки и Тамхейна. 
Данные представлены как среднее ариф-
метическое и стандартная ошибка. Стати-
стический анализ данных проводился с ис-
пользованием метода бутстрап (Bootstrap), 
что обеспечивало надежность и воспроиз-
водимость результатов через многократную 
генерацию выборок методом Монте-Карло. 
Различия считали статистически значимы-
ми при р < 0,05.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Результаты исследования представлены 
на рисунке. Не выявлено статистически зна-
чимых изменений в кратности экспрессии 
гена Nqo1 в ткани почек крыс как на 50-й 
день воздействия ( -7,26 ± 0,28 в группе 
«Контроль» против -7,17 ± 0,09 в группе 
«Опыт», p = 0,783), так и на 100-й день воз-
действия (-8,23 ± 0,20 против -8,15 ± 0,43, 
p = 1,000). 
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Изменение кратности экспрессии генов антиоксидантной защиты в почках крыс  
при субхроническом и хроническом воздействии тиоацетамида: Nqo1 (а), Nfe2l2 (б), Hmox1 (в).  

По оси ординат указана относительная кратность экспрессии  
исследуемого гена, по оси абсцисс – группы животных

Не обнаружено статистически зна-
чимых различий в уровне экспрессии 
гена Nfe2l2 между группами в ткани по-
чек крыс как на 50-й день воздействия 
(-4,51 ± 0,14 против -4,74 ± 0,21, p = 1,000), 
так и на 100-й день (-4,93 ± 0,17 против 
-4,95 ± 0,15, p = 0,937). Кратность экспрес-
сии гена Hmox1 не изменилась на 50-й день 
воздействия (-7,80 ± 0,31 против -8,52 ± 
0,25, p = 0,4452), однако продемонстриро-
вала различия относительно контроля с  
100 дням воздействия (-7,89 ± 0,20 против 
-8,93 ± 0,32, p = 0,036). 

Хроническое воздействие ТАА в иссле-
дуемых условиях не привело к достоверным 
изменениям экспрессии генов Nqo1 и Nfe2l2, 
однако вызвало избирательное увеличение 
уровня экспрессии Hmox1 на 100-й день. 
Эти результаты требуют интерпретации 
с учетом известных механизмов действия 
ТАА и физиологии антиоксидантной си-
стемы. Исходя из известных по данным 
научной литературы механизмов действия 
тиоацетамида и регуляции изученных генов 
антиоксидантной защиты, можно сделать 
следующие выводы.

Ген Nfe2l2, кодирующий транскрип-
ционный фактор Nrf2, играет ключевую 
роль в регуляции клеточной антиоксидант-
ной защиты и детоксикации. Повышение 
его экспрессии характерно для острого 
или умеренного окислительного стресса [7, 
8]. Такой эффект был показан как на приме-

ре токсических воздействий при интоксика-
ции этанолом, лекарственными средствами 
и тетрахлорметаном [14], так и при различ-
ных физиологических и патологических 
состояниях, таких как физическая нагруз-
ка [9] и опухолевый процесс [15]. Одна-
ко в условиях хронической интоксикации 
возможно истощение клеточных антиок-
сидантных резервов, прежде всего пула 
глутатиона, необходимого для адекватно-
го функционирования сигнального пути 
Nrf2–Keap1 [16]. Это может приводить 
к угнетению экспрессии Nfe2l2 на поздних 
сроках. Высказанное авторами предполо-
жение подтверждается результатами экс-
периментального исследования, в котором 
авторы при воздействии ТАА в дозе 200 мг/
кг массы тела обнаружили как повыше-
ние уровня глутатиона к третьему месяцу 
воздействия, так и ряд изменений, в со-
вокупности указывающий на нарушение 
функционирования γ-глутамильного цик-
ла [2]. γ-глутамильный цикл представляет 
собой ключевую биохимическую систему, 
обеспечивающую метаболизм глутатио-
на – главного клеточного антиоксиданта. 
В отличие от первоначальных представ-
лений, современные данные показывают, 
что этот цикл не участвует в транспорте 
аминокислот, а представляет собой слож-
ную регулируемую систему, обеспечиваю-
щую не только антиоксидантную защиту, 
но и участвующую в ключевых метаболи-
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ческих процессах детоксикации. Его нару-
шение приводит к каскаду патологических 
изменений на клеточном и организменном 
уровнях [17]. Дополнительным фактором, 
потенциально влияющим на экспрессию 
Nfe2l2, может быть дисбаланс аминокис-
лотного обмена. Известно, что измене-
ние аминокислотного профиля может мо-
дулировать активность Nrf2 [18], а ТАА 
способен нарушать аминокислотный об-
мен в тканях почек [3]. Также возможно, 
что метаболиты ТАА, особенно тиоацета-
мидсульфоксид, могут индуцировать по-
вреждение клеточных структур напрямую, 
минуя классические пути окислитель-
ного стресса, что снижает участие Nrf2-
зависимых механизмов [19].

Отсутствие изменений в экспрессии 
гена Nqo1 также может быть обусловлено 
особенностями метаболизма ТАА. Несмо-
тря на то, что Nqo1 участвует в детоксика-
ции ряда ксенобиотиков, включая арома-
тические и хинон-содержащие соединения 
[11, 12], его участие в метаболизме ТАА 
ограничено. Основной путь биоактивации 
ТАА реализуется через CYP2E1-зависимое 
окисление до реактивных метаболитов 
(ТАА-S=O и ТАА-SO₂), а не через субстра-
ты, традиционно индуцирующие Nqo1. Это 
может объяснять отсутствие изменения 
транскрипции Nqo1 при субхроническом 
воздействии ТАА в используемой дозе.

Наиболее существенные изменения вы-
явлены для гена Hmox1, кодирующего ге-
моксигеназу-1 – фермент, чувствительно 
реагирующий на широкий спектр повреж-
дающих факторов, включая окислительный 
стресс, воспаление и гипоксию [10]. Увели-
чение экспрессии Hmox1 на 100-й день воз-
действия ТАА, при отсутствии активации 
Nfe2l2, может свидетельствовать о перехо-
де от ранней антиоксидантной адаптации 
к поздней стадии стресс-ответа, в том чис-
ле фиброгенезу. Повышенная экспрессия 
Hmox1 ранее описана как один из марке-
ров фибротических процессов [20], что по-
зволяет предположить, что в проведенном 
эксперименте на позднем сроке могли 
начаться процессы ремоделирования ин-
терстициальной ткани почек. Настоящее 
предположение требует дополнительных 
исследований – например, гистоморфоло-
гических исследований с применением 
специфических гистохимических окрасок 
для визуализации коллагеновых волокон, 
иммуногистохимического метода для оцен-
ки наличия маркеров маркеры фиброгенеза 
и пролиферативной активности, либо мор-
фометрического анализа с количественной 
оценкой площади фиброза при наличии 
выраженных изменений тканей.

Заключение
После 100 дней воздействия ТАА 

в разовой дозе 50 мг/кг массы тела на-
блюдается изолированная активация гена 
Hmox1 при отсутствии изменений со сторо-
ны экспрессии генов Nfe2l2 и Nqo1, что мо-
жет отражать сдвиг в сигнальных путях 
клеточного ответа от Nrf2-зависимого ан-
тиоксидантного механизма к более позд-
ним адаптационно-воспалительным реак-
циям. Это согласуется с гипотезой о том, 
что в условиях длительного воздействия 
ТАА происходит истощение первичных за-
щитных механизмов и переход к активации 
неспецифических стресс-ассоциированных 
генов; согласуется и с данными о способ-
ности гена Hmox1 отражать течение фи-
бротических процессов. Вместе с тем для  
окончательного подтверждения этого пред-
положения необходимы дополнительные 
гистоморфологические исследования, на-
правленные на оценку состояния тканей 
почек и наличие фибротических изменений 
в структурах органа. 
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Статья посвящена исследованию агрохимических, геохимических и биогеохимических характери-
стик орошаемых светлых сероземов, сформировавшихся в условиях Южной Ферганы, а также изменени-
ям их эколого-мелиоративного состояния под воздействием орошаемого земледелия. Целью исследования 
является определение влияния орошения на химический состав почвы и виноградных растений, а также 
оценка изменений агроэкологических характеристик этих почв. В работе использовались методы полевых 
и лабораторных исследований, анализировались различные типы сероземов: новоосвоенные, ново- и старо-
орошаемые почвы. В результате работы было определено, что орошение оказывает значительное влияние 
на морфологические и агрохимические характеристики почвы. Также выявлены изменения в содержании 
макро- и микроэлементов в почвах и органах винограда. Полученные данные показали, что староорошаемые 
почвы содержат больше гумуса, азота и калия по сравнению с новоосвоенными и новоорошаемыми почва-
ми, что подтверждает улучшение качества почвы с увеличением срока орошения. Изучение химического 
состава винограда показало значительные различия в концентрациях элементов в разных органах растения. 
Заключение исследования подчеркивает необходимость учета агрохимических и геохимических изменений 
для эффективного использования орошаемых почв и повышения качества сельскохозяйственной продукции.
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This article is dedicated to the study of agrochemical, geochemical, and biogeochemical characteristics of 
irrigated light calcisols formed in the conditions of Southern Fergana, as well as the changes in their eco-meliorative 
state under the influence of irrigated agriculture. The aim of the study is to determine the impact of irrigation on the 
chemical composition of the soil and grape plants, as well as to assess changes in the agro-ecological characteristics 
of these soils. The study employed field and laboratory methods, analyzing various types of calcisols: newly devel-
oped, newly irrigated, and old irrigated soils. The results of the study revealed that irrigation significantly affects 
the morphological and agrochemical properties of the soil. Furthermore, changes in the content of macro- and mi-
croelements in both the soils and the grape organs were identified. The data indicated that old irrigated soils contain 
higher levels of humus, nitrogen, and potassium compared to newly developed and newly irrigated soils, confirming 
the improvement in soil quality with the increase in irrigation duration. The study of the chemical composition of 
grapes showed significant differences in the concentrations of elements in different parts of the plant. The conclusion 
emphasizes the importance of considering agrochemical and geochemical changes for the effective use of irrigated 
soils and the improvement of agricultural product quality.
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Введение
На сегодняшний день в мире проводятся 

научные исследования, направленные на из-
учение изменений баланса химических эле-
ментов в орошаемых почвах с точки зрения 
безопасности окружающей среды, влияния 
антропогенного фактора орошаемого зем-
леделия. Эти исследования охватывают из-
менения количественного состава, качества 
химических элементов, а также положитель-
ные и отрицательные нормы в отношении 
экологических условий почвы. В этой об-
ласти особое внимание уделяется научным 
исследованиям, направленным на определе-
ние влияния антропогенного воздействия, 
связанного с орошением, на эколого-мели-
оративное состояние почв, изменение их 
геохимических и биогеохимических харак-

теристик, оценка значимости плодородия 
почвы и экологического состояния, а также 
на выращивание экологически чистой сель-
скохозяйственной продукции. 

Научные исследования, направленные 
на изучение агромелиоративных характери-
стик и свойств орошаемых светлых серозе-
мов, а также агрохимических, биогеохими-
ческих, физико-химических и мелиоратив-
ных изменений, происходящих в сероземах 
под влиянием орошаемого земледелия, про-
водились как зарубежными [1, с. 42–47], так 
и отечественными учеными [2; 3]. Оценка 
качества почв и эффективное использова-
ние почв были основными направлениями 
этих исследований [4–6]. 

Однако научные исследования, направ-
ленные на определение агроэкологических 
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характеристик, плодородия, состава и со-
держания макро-, микро- и токсичных эле-
ментов, их влияние на урожайность вино-
града, воздействия удобрений на биогеохи-
мические свойства почвы и эффективное их 
использование в условиях орошаемых свет-
лых сероземов, сформировавшихся в усло-
виях орошения Южной Ферганы, не прово-
дились в должной мере.

Цель исследования заключается в  
определении агрохимических, геохимиче-
ских и биогеохимических свойств орошае-
мых светлых сероземов, сформировавших-
ся в Южной Фергане, а также изучить из-
менения их агроэкологического состояния 
под воздействием орошаемого земледелия.

Материалы и методы исследования
В исследованиях рассматриваются но-

воосвоенные, ново- и староорошаемые 
светлые сероземы, распространенные в  
Ферганской области, а также виноград-
ные саженцы, выращиваемые на этих по-
чвах, и материалы из фонда литературы. 
Исследования проводились на орошаемых 
светлых сероземах, где выращивались со-
рта винограда Саперави, Хиндогни и Баян 
ширей. Исследуемая территория сформи-
рована на аллювиально-пролювиальных от-
ложениях субтропической предгорной по-
лупустынной зоны. Выбрано 220 га иссле-
дуемого поля, на котором были заложены 
24 опорных разреза и 68 полуям. Описаны 
их морфологические признаки, отобранные 
образцы почв из генетических горизонтов 
и материнских пород, а также проведен от-
бор образцов винограда и его частей.

На территории были проведены экспе-
рименты по трем сортам винограда в четы-
рех вариантах и с четырьмя повторениями. 
В исследованиях применялись методы В.В. 
Докучаева (морфогенетический метод), 
сравнительно-географический метод, метод 
водной вытяжки почвы, полевые исследо-
вания почвы (наблюдения и эксперимен-
ты), комплексные методы А.И. Перельмана 
и М.А. Глазовской, системный подход. Хи-
мический элементный состав почвы и ор-
ганов винограда определялся в Институте 
ядерной физики Академии наук Узбекиста-
на методом нейтронной активации.

Климатические показатели региона от-
ражены по данным метеорологической стан-
ции «Фергана». Среднегодовая температура 
воздуха составляет примерно 14,7–15,6 ºC, 
при этом самый теплый месяц – июль, со 
средней месячной температурой от 28,1 до  
29,8 ºC. Максимальная температура жарких 
дней достигает +39 – +41,9 ºC. Самый холод-
ный месяц – январь, его средняя температура 
колеблется от -2,4 до -3,2 ºC, а минимальные 

температуры могут опускаться до -6,6 – 
-14,6 ºC. Среднегодовое количество осадков 
варьируется от 120,5 до 227,1 мм, при этом ос-
новная часть осадков выпадает зимой и  вес-
ной. Наибольшее количество осадков за ме-
сяц зафиксировано в марте 2022 г. – 68,4 мм.

Результаты исследования  
и их обсуждение

В ходе полевых исследований, про-
веденных в три этапа, в рамках почвенно-
географических изысканий были изучены 
различные категории почв региона. В част-
ности, на разрезе 6И были обследованы 
новоосвоенные, на разрезе 2И новоороша-
емые, а на разрезах 5И и 9И – староороша-
емые светлые сероземы. Их морфологиче-
ское строение полноценно характеризует 
особенности светлых сероземов различной 
степени окультуренности.

Также в ходе полевых исследований 
определено, что морфологические признаки 
почв, степень орошения которых была раз-
личной, изменились под влиянием антропо-
генных факторов. В частности, для новоосво-
енных и новоорошаемых светлых сероземов 
мощность пахотного и подпахотного гори-
зонтов составила соответственно 17 и 26 см, 
в то время как для староорошаемых почв эти 
показатели достигали 22 и 41 см.

Из полученных данных видно, что с уве-
личением срока орошения светлых серозе-
мов с содержанием щебня их гранулометри-
ческий состав несколько улучшается. На-
пример, в 6И разрезе при глубине 0–17 см 
содержание физической глины составляет 
40,5 %, в то время как в 5И разрезе – 39,8 %. 
Гранулометрический состав почвы и ми-
грация макро- и микроэлементов в ней вза-
имосвязаны. Согласно данным почвенных 
карт, составленных институтом «Узгипро-
зем» в 1972 и 1984 гг., почвы в 6И разре-
зе относятся к новоосвоенным почвам, 
а почвы во 2И разрезе – к новоорошаемым. 
В ходе полевых исследований, основываясь 
на изменениях морфологических признаков 
почв этого региона и принятых в почвове-
дении нормах, установлено, что уровень их 
освоенности изменяется. В настоящее вре-
мя 6И разрез относится к новоорошаемым 
светлым сероземам, а 2И разрез – к старо-
орошаемым светлым сероземам [7].

Орошаемые подтипы типичных и свет-
лых сероземов, более карбонатные и сверху 
вниз содержание его колеблется в интерва-
ле 6,2–10,4 % [8].

Автоморфный водный режим старо-
орошаемых светлых сероземов имеет об-
щую пористость пахотного горизонта 
от 48,9 до 49,8 %, что объясняется количе-
ством внесенных органических удобрений.
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Рис. 1. Изменение содержания гумуса, общего азота, фосфора и калия в пахотных горизонтах

Согласно проанализированным данным, 
в орошаемых землях наблюдается снижение 
содержания гумуса в первые годы. Однако 
имеются данные, что в орошаемых почвах, 
с увеличением уровня их окультуренности, 
содержание гумуса также возрастает, хотя 
этот рост не является бесконечным [9].

Богарные светлые сероземы по со-
держанию и запасам гумуса очень бедные 
(26,71 т/га), количество гумуса в пахотном 
горизонте составляет 0,73 %, вниз по про-
филю его количество резко убывает [10].

Содержание общего и подвижного азо-
та, фосфора и калия (рис. 1) в пахотных го-
ризонтах староорошаемых почв также по-
казывает более высокие показатели по срав-
нению с пахотными горизонтами новоосво-
енных и новоорошаемых почв.

Из этих данных видно, что в старооро-
шаемых почвах содержание гумуса имеет 
более высокие показатели по сравнению 
с новоосвоенными и новоорошаемыми по-
чвами. В исследованиях показано, что со-
держание гумуса, азота, фосфора и калия 
в староорошаемых почвах увеличивается 
по сравнению со новоосвоенными и ново-
орошаемыми светлыми сероземами. Уро-
вень подвижного фосфора в этих почвах 
колеблется по направлению очень низкое > 
среднее > высокое, тогда как наблюдается 
увеличение обменного калия по направле-
нию среднее > высокое > очень высокое.

Согласно условиям автоморфного фор-
мирования, орошаемые светлые сероземы 
относятся к типу не солонцеватых почв 
с сульфатным типом засоления (Cl/SO4 = 
0,12–0,20), по содержанию водораствори-
мых солей они считаются незасоленны-
ми. В пахотном горизонте новоосвоенных 
светлых сероземов количество солей (су-
хой остаток) немного превышает таковое 
в других группах изученных почв, однако 

это значение также остается ниже границы 
засоленности. Уровень минерализации по-
ливной воды составляет 0,73 г/л, по клас-
сификации относится к пресной. По пока-
зателю pH ее можно считать нейтральной 
и слабощелочной.

Согласно полученным данным (табл. 1), 
содержание общего натрия (Na) в  генетиче-
ских горизонтах старо- и  новоорошаемых 
светлых сероземов колеблется от 0,21 до  
1,06 %. В пахотных горизонтах содержа-
ние натрия составляет от 0,676 до 0,830 %. 
В генетических горизонтах староорошае-
мых светлых сероземов содержание натрия 
практически одинаково по всей глубине.

Наибольшая доля приходится на  эле-
мент железа, которое варьируется от 1,63 до  
3,52 % в зависимости от литосферного и по-
чвенного кларка. Далее следуют элементы 
калия (K) и натрия (Na). Следующее место 
занимают элементы барий (Ba) и стронций 
(Sr), а элемент рубидий (Rb) имеет мини-
мальное содержание 0,0044 и 0,0097 %.

Калий, как правило, накапливается в  
пахотных горизонтах, где его содержание 
составляет от 1,60 до 1,95 %, тогда как в  
нижних горизонтах почвы этот показатель 
уменьшается. Это уменьшение достигает 
максимума в аллювиально-пролювиальных 
породах. 

Содержание элемента железа (Fe) поч-
ти во всех горизонтах исследованных почв 
близко к почвенному кларку. Кроме ру-
бидия, содержание других макроэлемен-
тов (Sr, Ba) также значительно превышает 
значения почвенного кларка. Содержания 
вышеупомянутых макроэлементов в па-
хотных горизонтах светлых сероземов, где 
выращивается виноград, формирует специ-
альный фон, который имеет следующую 
последовательность: 
Fe3,063 > K1,825 > Na0,697 > Ba0,061 > Sr0,037 > Rb0,009.
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Таблица 1

Содержание макроэлементов в орошаемых светлых сероземах, мг/кг

Номер разреза Глубина, см Na K Fe Rb Sr Ba 
Новоосвоенные светлые сероземы

6 И

0–17 6800 16000 31200 88 330 610
17–26 2100 12000 24900 65 140 340
26–70 3500 11000 30600 90 470 460
70–90 9000 5570 27000 72 270 630

Новоорошаемые светлые сероземы

2 И

0–19 6760 17000 29600 89 455 550
19–25 4800 11000 23900 60 320 360
25–55 5600 13000 21100 65 355 380
55–98 4800 6750 15100 44 370 370

Староорошаемые светлые сероземы

9 И

0–25 8300 19500 31400 83 330 710
26–41 8100 17500 31000 97 240 670
41–63 9000 18000 32000 88 210 680
63–92 8750 16000 32800 91 300 710
92–130 10600 8000 34800 95 285 770

Кларк почв 6300 13000 38000 100 300 500

Таблица 2
Изменение количества химических элементов в органах винограда, мг/кг 

Сорты Органы Na K Ca Fe Rb Sr Ba

Саперави
Плод 21 9220 1150 17,5 5 19 <1,0

Стебель 52 8420 4240 32 1,8 85,5 <1,0
Лист 120 6720 31300 425 2,8 490 16

Хиндогни
Плод 21 9580 690 25,5 7,2 11 <1,0

Стебель 52 5610 5230 29 1,9 130 3,4
Лист 92 4280 25800 315 2,1 380 14

Баян Ширей
Плод 93 11500 810 17 2,1 12 <1,0

Стебель 99 6150 5910 41 0,78 130 2,8
Лист 120 4200 30600 440 1,4 730 17

Виноградные сорта Саперави, Хиндог-
ни и Баян ширей являются предметом ис-
следования, и установлено, что в их плодах, 
стеблях и листьях имеются различия в хи-
мическом составе элементов. Изученные 
макроэлементы в почве также встречаются 
в малых количествах в органах винограда, 
что можно увидеть из данных табл. 2.

Наивысшие показатели соответствуют 
содержаниям калия и кальция. Содержа-
ние кальция в плодах винограда составля-
ет от 690 до 1150 мг/кг, в стеблях – от 4240  
до 5910 мг/кг, а в листьях – от 25800 до  
31300 мг/кг. Калий обнаружен в плодах ви-
нограда в диапазоне от 9220 до 11500 мг/кг, 

в стеблях – от 5610 до 8420 мг/кг, в ли-
стьях – от 4200 до 6720 мг/кг. 

Элементы Ba и Rb присутствуют 
в минимальных количествах: содержание 
Ba в плодах составляет более 1,0 мг/кг, а Rb 
в стеблях – 0,78 мг/кг. Содержание Sr, Na 
и Fe находится на среднем уровне. 

Элементы Ca, Sr, Fe, Na и Ba в листьях 
винограда содержатся в несколько раз боль-
шем количестве, чем в плодах и стеблях, 
в то время как содержание K и Rb в плодах 
немного превышает их содержание в стеблях 
и листьях. Это указывает на то, что химиче-
ские элементы имеют разные концентрации 
в плодах, стеблях и листьях винограда. 
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Рис. 2. Геохимический спектр КБП химических элементов в органах винограда

Рис. 3. Геохимический спектр КБП химических элементов виноградного сорта Саперави

На основе этого в ходе исследования 
были разработаны коэффициенты биоло-
гического поглошенения химических эле-
ментов в почве, которые также представле-
ны в  следующих геохимических спектрах 
(рис. 2, 3).

Как видно, содержание стронция (Sr) на-
капливается в листьях винограда, в то время 
как в плодах и стеблях оно остается на низ-
ком уровне. Калий (K) также накапливается 
во всех частях винограда, тогда как кальций 
(Ca) накапливается слабо в стеблях и ли-

стьях и очень слабо в плодах. Эти данные 
позволяют сделать вывод, что химические 
элементы накапливаются в различных орга-
нах растения в разных количествах, а также 
удерживаются слабо или очень слабо.

Заключение
С увеличением периода освоения оро-

шаемых светлых сероземов наблюдается 
образование геохимической провинции, 
насыщенной по содержанию бария из ма-
кроэлементов. В староорошаемых светлых 



44

 SCIENTIFIC REVIEW   № 2,  2025 

 BIOLOGICAL  SCIENCES 
сероземах содержание бария составляет 
1,03–1,18 (по отношению к почвенному 
кларку 1,16–1,54), и коэффициент местной 
мигрaции увеличивается под воздействием 
орошения с увеличением толщины агроир-
ригационного горизонта. 

В условиях орошаемых почв возможен 
контроль мигрaции, дифференциaции, ак-
кумуляции химических элементов, а также 
интенсивности коэффициентов биологи-
ческого поглощения в зависимости от их 
свойств под воздействием антропогенных 
факторов. 

Характерные свойства и плодородие 
орошаемых светлых сероземов в камени-
стых зонах изменяются под воздействием 
сельскохозяйственной деятельности. По-
лученные результаты анализа элементов, 
а также данные о геохимических и биогео-
химических свойствах могут быть исполь-
зованы в научных исследованиях, а также 
в научно-исследовательских и проектных 
учреждениях, в земельном кадастре, охране 
природы и другими организациями для мо-
ниторинга с опорой на фоновые значения 
содержания химических элементов.
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АССОЦИАЦИЯ МУТАЦИЙ IVS2+1G>A И 1100DELC ГЕНА CHEK2  
С РАКОМ МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ В УЗБЕКСКОЙ ПОПУЛЯЦИИ

1,2Худойбердиева Н.В.
1Национальный университет Узбекистана, Ташкент, e-mail: nilufar.valievna@gmail.com; 

2Университет «АЛЬФРАГАНУС», Ташкент

Рак молочной железы является одним из часто диагностируемых онкологических заболеваний 
у женщин. Цель исследования была направлена на изучение связи полиморфизмов IVS2+1G>A и 1100delC 
у женщин с раком молочной железы в узбекской популяции. В исcледованиях, проведённых за период 
с 2019 по 2021 год в Узбекистане, было диагностировано 10984 случая больных раком молочной железы. 
Среди многих факторов, влияющих на развитие злокачественных опухолей, наследственная предрасполо-
женность играет важную роль. Ген CHEK2 является одним из генов предрасположенности к раку молочной 
железы. Данное исследование было направлено на изучение связи полиморфизмов IVS2+1G>A и 1100delC 
гена CHEK2 с раком молочной железы в узбекской популяции. Были проанализированы образцы крови 
на наличие исследуемых полиморфизмов, взятые у пациенток с диагнозом «рак молочной железы» (ос-
новная группа, n=200) и у условно здоровых женщин, составивших контрольную группу (n=100). Образ-
цы крови собирались и хранились в пробирках с этилендиаминтетрауксусной кислотой. Выделение ДНК 
из периферической крови проводилось с использованием наборов AmpliPraym Ribo-prep (ООО «Некст Био», 
Россия) и Diatom TM DNA Prep 100 («Лаборатория Изоген», Россия). Полимеразная цепная реакция про-
водилась с использованием амплификатора Corbett Research GRADIENT PALM CYCLER PCR Analyzers 
CG1-96 (Австралия). Полученные результаты показывают, что полиморфизмы IVS2+1G>A и 1100delC гена 
CHEK2 могут служить специфическими генетическими маркерами для оценки вероятности развития рака 
молочной железы в узбекской популяции.

Ключевые слова. CHEK2, IVS2+1G>A, 1100delC, рак молочной железы, онкология, апоптоз

 ASSOCIATION OF IVS2+1G>A AND 1100DELC MUTATIONS OF THE CHEK2 
GENE WITH BREAST CANCER IN THE UZBEK POPULATION

1,2Khudoyberdiyeva N.V.
1National University of Uzbekistan, Tashkent, e-mail: nilufar.valievna@gmail.com; 

2Alfraganus university, Tashkent

 Breast cancer is one of the most frequently diagnosed oncological diseases in women. The aim of this study 
was to investigate the association of the IVS2+1G>A and 1100delC polymorphisms with breast cancer in women of 
the Uzbek population. Research conducted in Uzbekistan from 2019 to 2021 identified 10,984 cases of breast cancer 
patients. Among the many factors influencing the development of malignant tumors, hereditary predisposition plays 
a significant role. The CHEK2 gene is one of the genes associated with a predisposition to breast cancer. This study 
focused on exploring the relationship between the IVS2+1G>A and 1100delC polymorphisms of the CHEK2 gene 
and breast cancer in the Uzbek population. Blood samples from patients diagnosed with breast cancer (main group, 
n=200) and conditionally healthy women forming the control group (n=100) were analyzed for the presence of the 
studied polymorphisms. Blood samples were collected and stored in tubes with ethylenediaminetetraacetic acid. 
DNA extraction from peripheral blood was performed using the “AmpliPraym Ribo-prep” kits (Next Bio LLC, 
Russia) and “Diatom TM DNA Prep 100” (Isogen Laboratory, Russia). Polymerase chain reaction was carried out 
using the Corbett Research GRADIENT PALM CYCLER PCR Analyzers CG1-96 (Australia). The results obtained 
suggest that the IVS2+1G>A and 1100delC polymorphisms of the CHEK2 gene may serve as specific genetic 
markers for assessing the likelihood of breast cancer development in the Uzbek population.

Keywords: CHEK2, IVS2+1G>A, 1100delC, breast cancer, oncology, apoptosis

Введение
Рак молочной железы является одним 

из распространённых видов рака среди жен-
щин и одной из ведущих причин смертно-
сти среди них. В частности, в Узбекистане 
в период с 2019 по 2021 год рак молочной 
железы был диагностирован у 10 984 жен-
щин [1]. В настоящее время имеется мно-
жество данных о различных факторах, вли-
яющих на развитие онкологических заболе-
ваний. Одним из таких факторов является 
наследственная предрасположенность. 
Последние исследования выявили наличие 
генов с высокой (BRCA1, BRCA2, TP53), 

средней (ATM, CDH1, CHEK2) и низкой 
пенетрантностью, которые могут способ-
ствовать развитию рака молочной железы 
[2-4]. Частота встречаемости генов риска 
рака молочной железы (РМЖ) варьиру-
ет среди различных популяций. Насколь-
ко нам известно, частота распространения 
гена CHEK2 (белка CHK2) среди узбекских 
популяций до настоящего времени не из-
учалась. Протеин киназа CHEK2 (hCDS1) 
состоит из 543 аминокислот и имеет моле-
кулярную массу 60 915 Да. Этот ген отве-
чает за синтез белка CHK2, который играет 
важную роль в процессах репарации ДНК 
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и апоптоза [5]. Ген CHEK2 фосфорили-
руется на остатке Thr68 с участием ATM, 
после чего взаимодействует с такими мо-
лекулами, как CDC25, CDC25B, CDC25C, 
NEK6, транскрипционный фактор FOXM1, 
TP53, BRCA1 или BRCA2. Он является 
одним из ключевых факторов, контроли-
рующих процесс деления клетки [6]. Ген 
CHEK2 состоит из 16 экзонов, а его бел-
ковый продукт включает три основных до-
мена. N-концевой SCD (SQ/TQ) домен, вы-
полняющий регуляторную функцию, охва-
тывает 20–75 аминокислот. FHA-домен ох-
ватывает 112–175 аминокислот и отвечает 
за связывание белка CHK2 с другими фос-
форилированными белками. C-концевой 
серин-треонинкиназный KD-домен охваты-
вает 225–475 аминокислот [7]. В нашем ис-
следовании мы изучили два полиморфизма 
гена CHEK2, влияющих на функцию бел-
ка: 1100delC и IVS2+1G>A. Полиморфизм 
1100delC гена CHEK2 возникает в результа-
те делеции одного цитозина в позиции 1100, 
что приводит к сдвигу рамки считывания 
и внедрению стоп-кодона после 380 амино-
кислот [8]. Установлено, что носители по-
лиморфизма 1100delC подвержены не толь-
ко риску развития РМЖ, но и более вы-
сокой вероятности возникновения рака 
желудка, почек и саркомы. Носители этого 
патогенного варианта имеют риск разви-
тия рака молочной железы в 2,0–4,8 раза 
выше в течение жизни [9]. Сплайсинго-
вая мутация IVS2+1G>A приводит к де-
фектному взаимодействию CHEK2 с p53, 
Cdc25 и BRCA1 [10]. В результате наруша-
ется функция гена CHEK2. 

Поскольку до настоящего времени ис-
следования полиморфизмов CHEK2 среди 
узбекских женщин не проводились, целью 
данного исследования было изучение связи 
двух полиморфизмов гена CHEK2 (1100delC 
и IVS2+1G>A) с РМЖ. Полиморфизм 
1100delC и IVS2+1G>A в различных по-
пуляциях может отличаться. Мутация 
1100delC является одной из наиболее рас-
пространённых, и в некоторых популяциях 
она ассоциируется с 28-37% риском разви-
тия РМЖ в течение жизни [11; 12]. Часто-
та встречаемости 1100delC в популяциях 
стран Северной Европы, таких как Финлян-
дия, Великобритания, Нидерланды, состав-
ляет 1,4% [13-15], в Швеции – 0,7% [16], 
в Польше – 0,25%, в Чехии – 0,15% [17]. По-
лиморфизм IVS2+1G>A гена CHEK2 также 
ассоциирован не только с РМЖ, но и с раз-
витием рака мочевого пузыря, толстого ки-
шечника, предстательной железы, желудка 
и щитовидной железы [18]. Однако дан-
ный полиморфизм изучен слабо. Известно, 
что он встречается среди населения Герма-

нии, Восточной Европы, Беларуси и Поль-
ши [11; 18]. Мы думаем, что редкость мута-
ции IVS2+1G>A в популяциях может быть 
связана с недостаточной изученностью [19]. 
Исследования показали, что IVS2+1G>A, 
как и 1100delC, редко встречается или пол-
ностью отсутствует среди азиатских и тюрк-
ских популяций [19-21].

Цель исследования –  изучение по-
лиморфизмов IVS2+1G>A и 1100delC гена 
CHEK2 среди узбекских женщин, страдаю-
щих РМЖ.

Материалы и методы исследования
В исследовании было изучено два по-

лиморфизма гена CHEK2 в основной груп-
пе пациенток, страдающих РМЖ (n = 200), 
и в условно здоровой контрольной группе 
(n = 100), состоящей из женщин узбекской 
национальности. Дополнительные сведе-
ния о пациентках были получены из их 
медицинских карт. Отсутствие РМЖ у жен-
щин контрольной группы было подтверж-
дено методом маммографии. Для исследо-
вания у пациенток из обеих групп было взя-
то по 3 мл периферической крови, которая 
хранилась в пробирках с этилендиаминте-
трауксусной кислотой (ЭДТА). Выделение 
ДНК из периферической крови проводи-
лось с использованием лизационного рас-
твора, фенола, хлороформа, этанола, а так-
же наборов AmpliPraym Ribo-prep (ООО 
«Некст Био», Россия) и Diatom TM DNA 
Prep 100 («Лаборатория Изоген», Россия). 
Количество и качество выделенной ДНК 
оценивалось с помощью спектрофотометра 
NanoDrop 2000 (Thermo Fisher Scientific, 
США). Все молекулярно-генетические ис-
следования проводились в отделе молеку-
лярной медицины и клеточных технологий 
Республиканского специализированного 
научно-практического медицинского цен-
тра гематологии.

Анализ мутаций CHЕK2 1100delC 
и IVS2+1G>A методом ПЦР. Амплифи-
кация исследуемых локусов 1100delC 
(rs555607708) и IVS2+1G>A (rs121908698) 
гена CHEK2 проводилась методом ПЦР 
с использованием амплификатора Corbett 
Research GRADIENT PALM CYCLER PCR 
Analyzers CG1-96 (Австралия). Для ам-
плификации применялись реактивы тест-
набора компании Litex (01338-100, ООО 
НПФ «Litex», Россия). Для подготовки ам-
плификационной смеси на один образец 
(с двумя компонентами АЛЛЕЛЬ-1 и АЛ-
ЛЕЛЬ-2) использовались 17,5 мкл раство-
рителя, 2,5 мкл реакционной смеси, 0,2 мкл 
Taq-полимеразы. Готовая амплификацион-
ная смесь в объеме 20 мкл переносилась 
в пробирки, после чего в каждую пробир-
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ку добавляли по 1 капле (примерно 25 мкл) 
минерального масла. Затем в каждую ам-
плификационную смесь АЛЛЕЛЬ-1 и АЛ-
ЛЕЛЬ-2 под слой масла добавляли 5 мкл 
анализируемой ДНК. В качестве отрица-
тельного контроля в обе реакционные сме-
си добавляли 5 мкл растворителя, после 
чего пробирки центрифугировали на ми-
кроцентрифуге FV-2400 при 2400 об./мин. 
в течение 3–5 секунд. После пробирки по-
мещали в термостат, предварительно нагре-
тый до 94 °C, и амплификацию проводили 
согласно программе.

Детекция продуктов амплификации. 
Разделение продуктов амплификации про-
водилось методом горизонтального элек-
трофореза в 3%-ном агарозном геле, при-
готовленном на ТАЕ-буфере. Для визуа-
лизации результатов электрофореза в гель 
добавляли 1%-ный раствор бромистого эти-
дия в количестве 5 мкл на 50 мл расплавлен-
ного геля. Анализируемые фрагменты ДНК 
визуализировались под ультрафиолетовым 
(УФ) излучением на длине волны 310 нм, 
проявляясь в виде ярких оранжево-красных 
полос (рис. 1).

Рис. 1. Электрофореграмма выявления 
полиморфизма IVS2+1G>A гена CHEK2

Статистический анализ. Статистиче-
ская обработка полученных данных прово-
дилась с использованием статистических 
компьютерных программ «WinPEPI 2016, 
Version 11.65» и «EpiCalc 2000, Version 1.02».

Результаты исследования  
и их обсуждение

Наибольшая частота заболеваний наблю-
далась в возрастной категории 55–64 года  
(n = 63), а наименьшая – в возрастной группе 
29–33 года (n = 7). По локализации опухоли 
у 2 пациенток новообразования выявлены 
в обеих молочных железах (правая и левая), 
у 100 пациенток – в левой молочной железе, 
у 98 пациенток – в правой молочной железе. 
Распределение по типу опухоли показало, 
что 20,3% пациенток имели люминальный 
А тип, 42,9% – люминальный B, 21,5% – 
HER2/neu-положительный, 15,2% – трой-
ной негативный тип (табл. 1). 

По стадиям заболевания 7 (3,5%) паци-
енток имели I стадию, 125 (62,5%) – II ста-
дию, 60 (30%) – III стадию, 8 (4%) – IV ста-
дию (рис. 2).

В 4 образцах из 200 в основной груп-
пе и 1 образце из контрольной группы был 
выявлен гетерозиготный генотип полимор-
физма 1100delC гена CHEK2. Гетерозигот-
ный генотип полиморфизма IVS2+1G>A 
был обнаружен в 6 образцах основной 
группы и в 1 образце контрольной группы 
(табл. 2).

Полиморфизмы IVS157+1G>A и  
1100delC гена CHEK2 преимущественно 
выявлялись у женщин старше 45 лет (соот-
ветственно у 6 и 4 пациенток). У пациентов 
с выявленными полиморфизмами исследу-
емых локусов опухоли в основном имели 
размер 2-5 см (T2) и находились на II стадии 
заболевания (табл. 3). 

Таблица 1 
Описательные характеристики пациентов с раком молочной железы (n=200)

Характеристики пациенток основной группы (n=200)

Возраст  
от 65 до 85 от 55 до 64 от 45 до 54 от 34 до 44 от 29 до 33

39 63 55 36 7

Локализация 
опухоли 

в обеих  
молочных железах

в правой  
молочной железе

в левой  
молочной железе

2 100 98
Классификация 
вида рака молоч-
ной железы

люминальный A люминальный B HER2 позитивный HER2 негативный

20,3% 42,9% 21,5% 15,2%

Стадия болезни
I II III IV

3,6% 62,3% 29,9% 4,2%
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Рис. 2. Процентное соотношение пациентов с опухолью на различных стадиях

Таблица 2
Исследование связи предрасположенности к раку молочной железы  

с полиморфизмом гена CHEK2 в узбекской популяции

Мутация
Основная группа (n=200) Контрольная группа (n=100)

Частота (p)
имеет не имеет имеет не имеет

IVS157+1G>A 6 194 1 99 p=0,2
1100delC 4 196 1 99 p=0,5

Таблица 3 
Связь полиморфизмов IVS2+1G>A и 1100delC  

с клиническими показателями пациентов основной группы (n=200)

Показатели Основная группа (n=200) IVS157+1G>A 1100delC
Возраст 
пациентов

>45 лет 6 3
<45 лет 0 1

Размер 
опухоли

>2 см (T1) 1 0
2-5 см (T2) 5 3
>5 см (T3) 0 1
Опухоли, распространившиеся на органы грудной 
клетки различного размера (T4)

0 0

Стадия I 1 0
II 5 3
III 0 1
IV 0 0

Локализация 
опухоли

В обеих молочных железах 0 0
В правой молочной железе 3 2
В левой молочной железе 3 2

Вовлечённость 
лимфоузлов (N)

Метастазы в лимфатических узлах не обнаружены 4 0
Метастазы в подмышечных лимфатических узлах 2 2
Метастазы в соседних подмышечных лимфатических узлах 0 2

Отдалённые 
метастазы 
 

 Метастазы в других органах не обнаружены (M0) 6 4
Метастазы в других органах обнаружены (M1) 0 0
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Таблица 4 

Частота полиморфизмов 1100delC и IVS2+1G>A в основной и контрольной группах

Группа

Частота аллелей C and G  
полиморфизма 1100delC

Частота аллелей G and A  
полиморфизма IVS2+1G>A

C G G A
n % n % n % n %

Основная группа (n = 200) 396 99,0 4 1,0 394 98,5 6 1,5
Контрольная группа (n=100) 199 99,5 1 0,5 199 99,5 1 0,5

Примечание: природный аллель полиморфизма 1100delC обозначен буквой C, функциональ-
но опасный аллель буквой G. Природный аллель полиморфизма IVS2+1G>A обозначен буквой G, 
функционально опасный аллель буквой A.

В исследовании у пациенток с выяв-
ленными полиморфизмами IVS157+1G>A 
и 1100delC не было обнаружено метастазов, 
что согласуется с  полученными данными 
других авторов, что у 90% пациентов опу-
холь не метастазирует на момент постановки 
диагноза РМЖ [22]. 

Исследование CHEK2 1100delC и  
IVS2+1G>A в узбекской популяции выяви-
ло следующие результаты: функционально 
опасный аллель G в 1100delC встречался 
чаще у пациентов с раком молочной же-
лезы (РМЖ) по сравнению со здоровыми 
донорами (1,0% против 0,5%), но стати-
стически значимых различий не выявлено 
(χ²=0,4; p=0,5). Относительный риск (OR) 
= 2,0 (95% ДИ: 0,22-18,11), коэффициент 
риска (RR) = 2,0 (95% ДИ: 0,22-17,77). Без-
опасный аллель C чаще встречался в кон-
трольной группе, чем в основной (99,5% 
против 99%), но различие также не достигло 
статистической значимости (χ²=0,4; p=0,5).  
OR = 0,5 (95% ДИ: 0,05-4,48), RR = 1,0 (95% 
ДИ: 0,98-1,01). Функционально опасный 
аллель A в IVS2+1G>A также был чаще 
у пациентов с РМЖ, чем у здоровых доно-
ров (1,5% против 0,5%), но статистически 
значимого различия не выявлено (χ²=1,2; 
p=0,2). OR = 3,0 (95% ДИ: 0,36-25,34),  
RR = 3,0 (95% ДИ: 0,36-24,75). Безопасный 
аллель G чаще встречался в контрольной 
группе (99,5% против 98,5%), но стати-
стически значимых различий не выявлено 
(χ²=1,2; p=0,2). OR = 0,3 (95% ДИ: 0,04-
2,76), RR = 0,9 (95% ДИ: 0,974-1,005). Не-
смотря на отсутствие статистической зна-
чимости, выявлено, что наличие аллеля A 
в IVS2+1G>A может увеличивать риск раз-
вития РМЖ в 3 раза (табл. 4).

Впервые в узбекской популяции было 
проведено изучение полиморфизмов 
IVS2+1G>A  и 1100delC гена CHEK2 у жен-
щин, страдающих раком молочной железы. 
Полученные результаты, по мнению автора, 

вносят вклад в повышение скорости и эффек-
тивности диагностики данного типа рака. 
Мутация IVS2+1G>A на данный момент из-
учена относительно мало, и исследование 
данного полиморфизма также способствует 
его идентификации в генетически близких 
популяциях, анализу его наследственных 
особенностей, а также проведению более 
широких генетических исследований.

Ограничения данного исследования. Во-
первых, количество участников в основной 
и контрольной группах было относитель-
но небольшим. Считается, что проведение 
данного исследования в более широком 
масштабе позволит повысить точность диа-
гностики рака молочной железы у женщин. 
Во-вторых, большинство обследованных 
пациентов не имели выраженных клини-
ческих проявлений (в основном это были 
пациенты на II стадии заболевания без ме-
тастазов). В-третьих, период проведения 
исследования был ограничен (1,5 года). 
В связи с этим не было возможности по-
лучить данные о рецидивах заболевания 
или летальных исходах среди пациентов.

Заключение
В лечении онкологических заболеваний 

крайне важно своевременно поставить пра-
вильный диагноз, достичь максимально по-
ложительных результатов, сохранить жизнь 
пациента, также минимизировать ущерб 
здоровья пациента во время лечения. Опре-
деление частоты минорных аллелей имеет 
важное значение для выбора методов лече-
ния, поскольку позволяет принимать реше-
ния о проведении радикальных хирургиче-
ских операций, а также способствует своев-
ременной профилактике заболевания среди 
родственников пациентов с выявленными 
мутациями. Полученные результаты по-
казывают, что полиморфизмы IVS2+1G>A 
и 1100delC гена CHEK2 могут служить 
специфическими генетическими маркерами 
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для оценки вероятности развития рака мо-
лочной железы в узбекской популяции. Ав-
тор надеется, что в дальнейшем будут про-
ведены дополнительные исследования, на-
правленные на изучение взаимосвязи гена 
CHEK2 с другими генами, отвечающими 
за процесс апоптоза, что позволит получить 
более точные данные.

Автор выражает искреннюю благодар-
ность сотрудникам отделения маммологии 
Республиканского специализированного на-
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стан и его Ташкентского городского фили-
ала, а также сотрудникам отдела молеку-
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ОСОБЕННОСТИ РАЗВИТИЯ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО  
ДИАБЕТА У КРЫС С РАЗНЫМ ФЕНОТИПОМ  

ПО АКТИВНОСТИ МИКРОСОМАЛЬНЫХ ОКСИДАЗ
1Юлдашев Н.М., 2Мамазулунов Н.Х., 1Хабибуллаев С.М.

1Ташкентский педиатрический медицинский институт, Ташкент,  
e-mail: y_nosir@rambler.ru;

 2Андижанский государственный университет, Андижан, 

Цель исследования – оценка особенностей течения экспериментального диабета у крыс с разным 
фенотипом по показателям функциональной активности детоксикации в печени. Фенотипирование экс-
периментальных животных по активности монооксигеназной системы печени проводилось на осно-
вании длительности наркотического сна, вызванного введением нембутала (внутрибрюшинно в дозе 
40 мг/кг массы тела). На основании результатов крысы были разделены на три группы – быстрые, 
средние и медленные метаболизеры. Моделирование сахарного диабета животным проводилось одно-
кратным введением аллоксана моногидрата (Sigma, США) в дозе 150 мг/кг в 0,4 мл цитратного буфе-
ра. Анатомо-физиологические и показатели углеводного обмена были изучены до (контроль) и на 7, 
14 и 21-е сутки (опыт) введения аллоксана. Выявлено, что быстрые метаболизеры при диабете быстрее на-
бирают вес, у них потребление корма и воды, а также значение диуреза больше, чем у средних и медлен-
ных метаболизеров. При развитии диабета у крыс с быстрым метаболизмом наблюдается значительная 
гипергликемия и существенное снижение содержания гликогена в печени, а также инсулина и С-пептида 
в крови по сравнению с крысами со средним и особенно медленным метаболизмом. Смертность крыс 
с быстрым метаболизмом при аллоксановом диабете в среднем в 2,2 раза превышает смертность крыс 
со средним и медленным метаболизмом. Результаты позволили сделать заключение о значительной уяз-
вимости быстрых метаболизеров при сахарном диабете.

Ключевые слова: фенотип по типу микросомального окисления, аллоксановый диабет, анатомо-физиологические 
показатели, показатели углеводного обмена, толерантность к глюкозе

FEATURES OF THE DEVELOPMENT OF EXPERIMENTAL  
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The aim of the study was to evaluate the features of the course of experimental diabetes in rats with different 
phenotypes in terms of the functional activity of detoxification in the liver. Phenotyping of experimental animals 
based on the activity of the liver monooxygenase system was carried out based on the duration of narcotic sleep 
caused by the administration of nembutal (intraperitoneally at a dose of 40 mg/kg body weight). Based on the re-
sults, the rats were divided into 3 groups – fast, medium, and slow metabolizers. Diabetes mellitus was simulated 
in animals by a single injection of alloxan monohydrate (Sigma, USA) at a dose of 150 mg/kg in 0.4 ml of citrate 
buffer. Anatomical, physiological, and carbohydrate metabolism parameters were studied before (control) and on 
days 7, 14, and 21 (experimental) of alloxan administration. It was found that fast metabolizers gain weight faster 
in diabetes, their intake of feed and water, as well as their diuresis value are higher than those of medium and slow 
metabolizers. With the development of diabetes in rats with a fast metabolism, significant hyperglycemia and a sig-
nificant decrease in the content of glycogen in the liver, as well as insulin and C-peptide in the blood, are observed 
compared with rats with an average and, especially, slow metabolism. The mortality rate of rats with rapid metab-
olism in alloxan diabetes is on average 2.2 times higher than that of rats with medium and slow metabolism. The 
results allowed us to conclude that rapid metabolizers are significantly vulnerable in diabetes mellitus.

Keywords: phenotype by type of microsomal oxidation, alloxan diabetes, anatomical and physiological parameters, 
indicators of carbohydrate metabolism, glucose tolerance

Введение
Известно, что распространение сахар-

ного диабета приобретает пандемический 
характер. По данным Всемирной диабети-
ческой федерации в мире в 2021 г. 537 млн 
чел. болели сахарным диабетом [1]. Несмо-
тря на обширные исследования, направлен-
ные на изучение сахарного диабета, все же 
еще остается ряд неизученных аспектов его 

патогенеза. Так как сахарный диабет от-
носится к метаболическим заболеваниям, 
то интерес представляет состояние мета-
болизирующей системы организма. Одной 
из ведущих метаболизирующих систем ор-
ганизма является цитохром Р-450 зависимая 
монооксигеназная система, локализованная 
в эндоплазматическом ретикулуме пече-
ни, где осуществляется метаболизм ряда 
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эндо- и ксенобиотиков [2; 3]. В литерату-
ре имеются сведения о состоянии моноок-
сигеназной системы печени при сахарном 
диабете [4; 5]. Однако активность моноок-
сигеназной системы печени индивидуальна 
для каждого организма, и поэтому остается 
вопрос об особенностях развития сахарного 
диабета у организмов с разной активностью 
монооксигеназной системы печени. 

Цель исследования – оценка особен-
ностей течения экспериментального сахар-
ного диабета у крыс с разным фенотипом 
по показателям функциональной активно-
сти детоксикации в печени.

Материалы и методы исследования
Опыты проведены на 110 белых крысах-

самцах согласно руководству «Guide for the 
Care and Use of Laboratory Animals: Eighth 
Edition National Research Council» [6]. Про-
токол опытов рассмотрен и был одобрен 
Этическим комитетом МЗ РУз (№ 7/26-1053а  
от 18.10.2024).

Главным методом определения активно-
сти печеночной цитохром Р-450 зависимой 
монооксигеназной системы является фено-
типирование в условиях in vivo [7, с. 302]. 
Фенотипирование экспериментальных жи-
вотных по активности монооксигеназной 
системы печени проводили на основании 
нембуталового теста. Животным нембутал 
вводился внутрибрюшинно в дозе 40 мг/кг 
массы тела. Время наркотического сна рас-
считывалось в минутах, и на основании 
результатов крысы были разделены на три 
группы – быстрые, средние и медленные 
метаболизеры. 

Через две недели после нембуталового 
теста у животных моделировался сахарный 
диабет. За день до начала моделирования 
диабета крысам вводился 4 %-ный раствор 
аскорбиновой кислоты. Это способствует 
большей выживаемости крыс при развитии 
у них гипергликемии [8]. Для моделирова-
ния сахарного диабета животным однократ-
но вводился аллоксан моногидрат (Sigma, 
США) в дозе 150 мг/кг в 0,4 мл цитратного 
буфера. 

Анатомо-физиологические показатели 
и показатели углеводного обмена изуча-
лись до (контроль) и на 7, 14 и 21-е сутки 
(опыт) введения аллоксана. Вес экспери-
ментальных животных определялся на ав-
томатических весах фирмы HERMES high 
technology (Ганновер, ФРГ) (максимальный 
вес 1200 г). Для определения потребления 
корма и воды экспериментальными живот-
ными каждая крыса содержалась в отдель-
ной клетке, количество корма и воды из-
мерялось на порционных весах CAS SWN 
(США) до и через 24 ч после того, как крыса 

помещалась в клетку. Расход корма и воды 
рассчитывался на 100 г веса крысы за 1 ч 
их употребления и результаты были выра-
жены в мг*ч/100 г и мкл*ч/100 г соответ-
ственно. Для оценки диуреза крысам в же-
лудок вводилась вода в объеме равном 2 % 
их веса. Далее для сбора мочи животные 
содержались в метаболических клетках 
в течение 4 часов. Результаты выражались 
в мл*4 ч/100 г массы тела. 

Кровь у крыс до и в выбранные сроки 
опыта бралась из хвостовой вены с помо-
щью иглы размером G-24 [9] и собиралась 
в пробирки с гепарином. Для получения 
плазмы кровь центрифугировалась в цен-
трифуге EBA 200 (компания Hettich) со ско-
ростью 3000 об./мин в течение 15 мин. 

В плазме крови содержание глюко-
зы определялось с помощью реагентов 
Human (ФРГ) на автоматическом анализа-
торе Humastar 100. Содержание инсулина 
и С-пептида определялось с помощью реа-
гентов Rat Insulin, ELISA Kit и Rat C-Peptide 
ELISA Kit (США) на иммуноферментном 
анализаторе Mindray MR 96A (КНР). На  
21-е сутки у подопытных крыс был прове-
ден тест на толерантность к глюкозе (ТТГ). 
Для этого у крыс вечером отбирался корм, 
утром бралась кровь и с помощью атрав-
матичного зонда вводился в желудок 20 % 
раствор глюкозы в разовой дозе 2 мл/кг.  
Затем у животных снова бралась кровь 
через 30, 60, 90 и 120 мин. Содержание глю-
козы в пробах определялось вышеуказан-
ным способом, и на основании результатов 
строилась кривая «концентрация глюкозы – 
время» и рассчитывалась площадь под этой 
кривой. Содержание гликогена в печени 
определялось с помощью антронового ре-
актива также на 21-е сутки опыта. 

Числовые результаты статистически об-
рабатывались на персональном компьютере 
с использованием пакета прикладных про-
грамм для статистического анализа в Excel. 
Различия в числах между разными группа-
ми считались статистически достоверными 
при Р < 0,05.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Результаты показали, что продолжи-
тельность наркотического сна у крыс об-
щей популяции варьирует от 76 до 418 мин 
(рис. 1, а). При этом продолжительность 
сна общей популяции крыс составила 
216,36±16,67 мин. Анализ гистограммы 
результатов позволил разделить общую по-
пуляцию на три группы: быстрые метаболи-
зеры (продолжительность сна – 76–98 мин, 
среднее значение – 91,11±2,35 мин), сред-
ние метаболизеры (продолжительность 
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сна – 110–150 мин, среднее значение – 
130,29±3,80 мин) и медленные метаболизе-
ры (продолжительность сна – 183–418 мин, 
среднее значение – 313,54±15,10 мин) 
(рис. 1, б). Различия между группами оказа-
лись статистически значимыми (Р < 0,001) 
(рис. 2).

Обычно при моделировании диабета 
в эксперименте путем введения аллоксана 
смертность среди подопытных животных 
составляет от 30 до 60 % [10]. Расчет уровня 
смертности в общей популяции крыс на 21-е 
сутки опыта показал, что она составляет 
39 % (рис. 3). Однако между различными 
группами наблюдались сильные различия 
в уровне смертности: у крыс с быстрым 
метаболизмом смертность составила 60 %, 
а у крыс в группах со средним и медленным 
метаболизмом – 32 и 25 % соответственно.

У крыс при аллоксановом диабете сни-
жение массы тела в динамике имело некото-

рые особенности между различными фено-
типами по детоксикационной способности.

Так, у крыс с быстрым метаболизмом, 
в отличие от крыс со средним и медленным 
метаболизмом, наблюдалось более интенсив-
ное его снижение (табл. 1). На 21-й день диа-
бета животные с быстрым, средним и мед-
ленным метаболизмом имели вес на 21,8; 
16,9 и 13,6 % ниже исходного уровня, со-
ответственно. Результаты экспериментов 
показывают, что потеря веса у животных 
с быстрым метаболизмом при аллоксано-
вом диабете более выраженная, чем у жи-
вотных со средним и особенно медленным 
метаболизмом. 

При изучении потребления корма при ал-
локсановом диабете у крыс с быстрым, сред-
ним и медленным метаболизмом уже на   
7-й день опыта наблюдалось резкое увели-
чение показателей во всех группах по срав-
нению с  исходными значениями (табл. 1). 

Рис. 1. Гистограмма продолжительности нембуталового сна (в мин) (а)  
и распределение по отдельным группам (б) в общей популяции испытуемых крыс,  

ось ординат – продолжительность нембуталового сна, мин

Рис. 2. Статистика отдельных групп общей популяции экспериментальных животных  
по продолжительности нембуталового сна (ящик с усами): ось ординаты – мин; синий – общая 

популяция; коричневый – быстрые метаболизеры; серый – средние метаболизеры; желтый – 
медленные метаболизеры; усы ящика – верхняя и нижняя границы, верхняя и нижняя границы 

ящика – верхний и нижний квартили, линия внутри ящика – медиана, X – средняя величина
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Рис. 3. Уровень смертности при аллоксановом диабете у крыс с различными фенотипами  
по детоксикационной способности печени, кривая – линия тренда

Таблица 1
Некоторые анатомо-физиологические индикаторы развития аллоксанового диабета  

у крыс с разным фенотипом по активности метаболизирующей функции печени

Показатели Фенотип
Периоды опыта

Исходное 7-е сутки 14-е сутки 21-е сутки
Вес, г Быстрый 217±7,98 203,4±6,48 186,8±5,89* 169,65±6,55*

Средний 221,7±12,35 213,14±11,59 200,14±10,88 184,14±10,01*

Медленный 232,2±9,36 222,38±8,72 213,5±8,39а 200,7±7,89*,а

Потребление 
корма, 
мг*ч/100 г

Быстрый 331,09±21,84 607,54±42,80* 713,9±49,66* 853,13±76,74*

Средний 336,97±20,55 533,71±37,77* 602,27±42,73* 697,48±49,50*

Медленный 332,75±20,06 487,29±31,47*,а 527,61±34,23*,а 585,58±37,96*,а

Потребление 
воды, 
мкл*ч/100 г

Быстрый 454,10±51,34 804,96±78,30* 950,76±91,05* 1163,15±141,44*

Средний 438,62±42,25 703,33±69,57* 797,9±79,21* 926,69±91,90*

Медленный 438,64±42,23 646,55±58,14*,а 702,93±63,34*,а 783,14±70,57*,а

Диурез,
мл*4 ч/100 г

Быстрый 1,28±0,17 2,62±0,39* 3,09±0,46* 3,80±0,72*

Средний 1,20±0,09 2,25±0,18* 2,56±0,20* 2,97±0,23*

Медленный 1,21±0,09 2,02±0,15* 2,19±0,16* 2,45±0,18*

Примечание. * – Р < 0,05 по сравнению с исходным показателем, а – Р < 0,05 по сравнению с по-
казателем быстрых метаболизеров.

При этом показатели быстрых, средних 
и медленных метаболизеров были соответ-
ственно на 83,5; 58,4 и 46,4 % выше, чем 
в исходных условиях. В оставшиеся дни 
эксперимента также наблюдалось увели-
чение потребления корма: на 14-й день ал-
локсанового диабета показатели быстрых, 
средних и медленных метаболизеров были 
выше исходных показателей на 115,6; 
78,7 и 58,6 % соответственно, а на 21-й – 
на 157,7; 107,0 и 76,0 % соответственно. 
Следовательно, результаты свидетельству-
ют о том, что потребление корма животны-

ми с быстрым метаболизмом при аллокса-
новом диабете значительно выше по срав-
нению с животными со средним и особенно 
медленным метаболизмом. 

При изучении потребления воды 
в условиях аллоксанового диабета у крыс 
с быстрым, средним и медленным мета-
болизмом замечено, что показатели всех 
групп резко увеличиваются по сравнению 
с исходными показателями уже на 7-й день 
опыта (табл. 1). При этом показатели бы-
стрых, средних и медленных метаболизеров 
были соответственно на 77,3; 60,4 и 47,4 % 
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выше, чем в начале опыта. В оставшиеся 
дни также наблюдалось увеличение потре-
бления воды. Например, на 14-й день ал-
локсанового диабета показатели быстрых, 
средних и медленных метаболизеров были 
выше, чем исходные показатели, на 109,4; 
81,9 и 60,3 % соответственно, а на 21-й – 
на 156,1; 111,3 и 78,5 % соответственно.

Результаты экспериментов показы-
вают, что потребление воды животными 
с быстрым метаболизмом при аллоксано-
вом диабете значительно выше по сравне-
нию с животными со средним и особенно 
медленным метаболизмом.

При изучении диуреза при аллоксано-
вом диабете у крыс с быстрым, средним 
и медленным метаболизмом показатели 
всех групп в 1,5–2 раза превышали исход-
ные показатели на 7-й день опыта (табл. 1). 
При этом показатели крыс с быстрым, сред-
ним и медленным метаболизмом были со-
ответственно на 104,7; 87,5 и 66,9 % выше, 
чем исходные показатели на 7-й день опыта. 
На 14-й день опыта показатели крыс с бы-
стрым, средним и медленным метаболизмом 
были на 141,4; 113,3 и 81,0 % соответствен-
но выше исходных показателей, а на 21-й – 
на 196,9; 147,5 и 102,5 % соответственно.

Результаты показали, что диурез у жи-
вотных с быстрым метаболизмом при аллок-
сановом диабете значительно выше по срав-
нению с животными со средним и особенно 
медленным метаболизмом. При этом разни-
ца между животными с быстрым и медлен-
ным метаболизмом была почти в 2 раза.

Таким образом, полученные результаты 
показали, что у крыс с быстрым метаболиз-
мом в динамике аллоксанового диабета сни-
жение массы тела, повышение потребления 
корма и воды, а также падение скорости ди-
уреза значительно выше, чем у крыс с уме-
ренным и медленным метаболизмом. Выяв-
ленные при этом различия оказались стати-
стически значимыми, и они свидетельству-
ют о том, что тяжесть сахарного диабета 
в некоторой степени зависима от функци-
онально-метаболического состояния орга-
низма, включая исходное метаболическое 
состояние печени.

Величины показателей углеводного 
обмена крыс, различающихся по функци-
ональной активности детоксикации в пе-
чени, представлены в табл. 2. Результаты 
показали, что при аллоксановом диабете 
уровень глюкозы в крови у крыс с быстрым 
метаболизмом на 7-й день эксперимента был 
на  149,7 % выше исходного уровня (табл. 2). 
При этом у животных со средним и мед-
ленным метаболизмом этот показатель был 
на 120,5 и 122,9 % выше исходного показа-
теля соответственно. На 14-й день диабета 
уровни глюкозы в крови у крыс с быстрым, 
средним и медленным метаболизмом были 
на 186,8; 149,3 и 140,7 % соответствен-
но выше исходных показателей. И, на-
конец, на 21-й день диабета уровни глю-
козы в крови у крыс с быстрым, средним 
и медленным метаболизмом были на 270,5; 
188,0 и 176,2 % соответственно выше исход-
ных показателей. 

Таблица 2
Показатели углеводного обмена при аллоксановом диабете у крыс  

с разным фенотипом по активности метаболизирующей функции печени

Показатели Фенотип
Периоды опыта

исходное 7-е сутки 14-е сутки 21-е сутки
Глюкоза, 
ммоль/л

Быстрый 3,42±0,12 8,54±0,40* 9,81±0,27* 12,67±0,45*

Средний 3,51±0,20 7,74±0,24* 8,75±0,27*,а 10,11±0,26*,а

Медленный 3,32±0,18 7,40±0,21*,а 7,99±0,24*,а,б 9,17±0,19*,а,б

Гликоген, 
мг/100 г ткани

Быстрый 716,30±10,37 – – 283,05±10,04*

Средний 735,22±9,79 – – 313,97±8,54*,а

Медленный 694,64±11,35б – – 395,58±8,80*,а,б

Инсулин, 
pg/ml

Быстрый 82,1±6,95 37,50±2,09* 26,80±1,73* 22,33±1,44*

Средний 71,65±6,67 42,05±1,57* 34,58±1,29*,а 28,81±1,08*,а

Медленный 82,55±8,41 47,38±2,20*,а 37,08±0,92*,а 30,90±0,77*,а

С-пептид, 
ng/ml

Быстрый 2,85±0,27 2,32±0,13* 1,41±0,09* 1,18±0,08*

Средний 2,65±0,36 2,38±0,06* 1,99±0,09*,а 1,66±0,08*,а

Медленный 2,93±0,40 2,60±0,06*,а,б 2,08±0,08*,а 1,73±0,07*,а

Примечание. * – Р < 0,05 по сравнению с исходным показателем, а – Р < 0,05 по сравнению с по-
казателем быстрых метаболизеров, б – Р < 0,05 по сравнению с показателем средних метаболизеров.
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Результаты свидетельствуют о том, 

что уровень глюкозы в крови у животных 
с быстрым метаболизмом при аллоксано-
вом диабете выше, чем у животных со сред-
ним и особенно медленным метаболизмом.

Результаты изучения количества глико-
гена в печени экспериментальных живот-
ных показали, что на 21-й день заболева-
ния во всех группах наблюдается снижение 
его уровня. При этом у быстрых, средних 
и медленных метаболизеров уровень гли-
когена в печени был на 60,5; 57,3 и 43,1 % 
соответственно ниже исходных показате-
лей (табл. 2). Содержание гликогена в пе-
чени крыс со средним уровнем метаболиз-
ма было статистически значимо на 10,9 % 
выше, чем у крыс с быстрым метаболиз-
мом. А содержание гликогена в печени 
крыс с медленным метаболизмом было 
статистически значимо выше, чем у крыс 
с быстрым и средним метаболизмом, 
на 39,8 и 26,0 % соответственно. Резуль-
таты свидетельствует о том, что скорость 
распада гликогена у крыс с медленным ме-
таболизмом при сахарном диабете значи-
тельно ниже, чем у крыс с быстрым и сред-
ним метаболизмом.

Исследование уровня инсулина в крови 
крыс с быстрым метаболизмом показало, 
что он был на 54,3; 67,4 и 72,8 % ниже ис-
ходного уровня на 7, 14 и 21-е дни аллок-
санового диабета соответственно (табл. 2). 
У средних метаболизеров этот показатель 
был ниже исходного на 41,3; 51,7 и 59,8 % 
соответственно срокам исследования. 
Наконец, содержание инсулина в крови 
у медленных метаболизеров было на 42,6; 
55,1 и 62,6 % ниже исходного показателя 
соответственно. Результаты показывают, 
что при аллоксановом диабете уровень ин-

сулина в крови животных с быстрым мета-
болизмом значительно ниже по сравнению 
с показателями средних и особенно медлен-
ных метаболизеров.

В крови крыс с быстрым метаболизмом 
уровень С-пептида оказался ниже исход-
ного уровня на 18,6; 50,3 и 58,6 % соответ-
ственно на 7, 14 и 21-е дни аллоксанового 
диабета (табл. 2). У средних метаболизе-
ров этот показатель был ниже исходно-
го на 10,2; 24,9 и 37,4 % соответственно 
дням исследования. Наконец, содержание 
С-пептида в крови у медленных метабо-
лизеров было на 11,3; 29,0 и 41,0 % ниже 
исходного показателя на 7, 14 и 21-е сут-
ки аллоксанового диабета соответствен-
но. Результаты показали, что содержание 
С-пептида в крови животных с быстрым 
метаболизмом при аллоксановом диабете 
значительно ниже по сравнению с показа-
телями животными со средним и особенно 
медленным метаболизмом.

На 21-й день эксперимента была изучена 
толерантность к глюкозе у крыс с разными 
фенотипами. Результаты показали, что чув-
ствительность к инсулину у подопытных 
животных значительно снижена. Эта зако-
номерность наблюдалась у крыс как с бы-
стрым (рис. 4, а), так и со средним (рис. 4, б) 
и медленным (рис. 4, в) метаболизмом. 

Для сравнения результатов в цифро-
вом формате была рассчитана площадь 
под кривой уровня глюкозы. Результаты 
показали, что на 21-й день опыта площадь 
под кривой «концентрация глюкозы – вре-
мя» у животных с аллоксановым диабетом 
была выше на 51,1; 50,6 и 48,5 % исходно-
го показателя у крыс с быстрым, средним 
и медленным метаболизмом соответствен-
но (рис. 5).

Рис. 4. Тест на толерантность к глюкозе при аллоксановом диабете у крыс с различными 
фенотипами по активности микросомальных оксидаз: а – крысы с быстрым метаболизмом, 

б – крысы со средним метаболизмом, в – крысы с медленным метаболизмом, красная кривая – 
животные с аллоксановым диабетом на 21-й день, синяя кривая – показатель интактных 

животных, ось ординат – концентрация глюкозы, ммоль/л, ось абсцисс – время, мин
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Рис. 5. Значения площадей под кривой «концентрация глюкозы – время»  
при аллоксановом диабете у животных с различными фенотипами  

по активности микросомальных оксидаз: синий столбик – исходный показатель,  
оранжевый столбик – 21-й день эксперимента, линия ординат – ммоль*ч/л

Заключение
Таким образом, полученные результа-

ты свидетельствуют о том, что существу-
ют определенные различия в анатомо-фи-
зиологических показателях и показателях 
углеводного обмена организма крыс в за-
висимости от интенсивности у них деток-
сикационной функции печени. Результаты 
показали, что при аллоксановом диабете 
крысы с быстрым метаболизмом теряют 
вес быстрее по сравнению с крысами со 
средним и особенно медленным метабо-
лизмом, потребляя больше пищи и воды, 
а также у них наблюдается более сильный 
диурез. При аллоксановом диабете имен-
но у этой группы крыс изменения в угле-
водном обмене были более выраженными, 
чем в других группах. При моделировании 
сахарного диабета введением аллоксана 
смертность у быстрых метаболизеров была 
в 1,88 и 2,40 раза выше, чем у средних 
и медленных метаболизеров соответствен-
но. Результаты показывают, что у крыс 
с быстрым метаболизмом сахарный диабет 
протекает тяжелее, чем у крыс со средним 
и медленным метаболизмом.
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ГЕПАТОПРОТЕКТОРНЫЕ СВОЙСТВА ТАНИНОВ  
ГЕКСАГАЛЛОИЛ-ГЛЮКОЗЫ И ГЕПТАГАЛЛОИЛ-ГЛЮКОЗЫ
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2Институт биоорганической химии Академии наук Республики Узбекистан, Ташкент 

Цель исследования – экспериментальное изучение терапевтического действия гидролизуемых танинов, 
активности ферментов аланинаминотрансферазы и аспартатаминотрансферазы, а также митохондриальной 
дисфункции при токсическом гепатите, вызванном четыреххлористым углеродом. В качестве дубильных ве-
ществ использовались гексагаллоилглюкоза и гептагаллоилглюкоза, выделенные из листьев Pistasia vera L., 
представителя семейства Anacardiaceae. Исследования включали подкожное введение 50 % раствора четырех-
хлористого углерода, смешанного с оливковым маслом в соотношении 1:1, в дозе 0,5 мл/кг в сутки в течение 
трех дней. Опыты проводились на шести группах, а именно: группа I – интактные, группа II – токсический 
гепатит, группа III – токсический гепатит + гексагаллоилглюкоза (10 мг/кг), группа IV – токсический гепатит 
+ гексагаллоилглюкоза (30 мг/кг), группа V –токсический гепатит + гептагаллоилглюкоза (10 мг/кг), группа 
VI – токсический гепатит + гептагаллоилглюкоза (30 мг/кг). В ходе экспериментов определяли активность 
аланинаминотрансферазы и аспартатаминотрансферазы, а также функциональные показатели митохондрий 
печени (состояние неспецифических Са2+-зависимых, активность аденозинтрифосфат зависимых калиевых 
каналов). При проведении фармакотерапии гексагаллоилглюкозой и гептагаллоилглюкозой отмечено сниже-
ние активности ферментов аланинаминотрансферазы и аспартатаминотрансферазы по отношению к токси-
ческому гепатиту. Кроме того, было показано, что танины ингибируют открытие переходной поры проница-
емости в митохондриях печени крыс, отравленных четыреххлористым углеродом. В условиях интоксикации 
наблюдалось снижение активности АТФ-зависимых К-каналов митохондрий печени крыс, однако гексагал-
лоилглюкозные и гептагаллоилглюкозные танины проявили активность, приводящую к стабилизации АТФ-
зависимых калиевых каналов.

Ключевые слова: танины, токсический гепатит, аланинаминотрансфераза, аспартатаминотрансфераза, 
митохондрии печени, аденозинтрифосфат-зависимый калиевый канал, митохондриальная 
проницаемость, переходная пора

HEPATOPROTECTIVE PROPERTIES OF HEXAGALLOYL-GLUCOSE  
AND HEPTAGALLOYL-GLUCOSE TANNINS

1Abdulkhakova G.V., 1Komilov E.Zh., 1Asrarov M.I.,  
1Ergashev N.A., 2Makhmudov R.R.

1Institute of Biophysics and Biochemistry at the National University of Uzbekistan  
named after Mirzo Ulugbek, Tashkent, e-mail: nazira.2713@mail.ru;

2Institute of Bioorganic Chemistry of the Academy of Sciences of the Republic of Uzbekistan, Tashkent

The study aims to experimentally investigate the therapeutic effect of hydrolyzable tannins, alanine 
aminotransferase and aspartate aminotransferase enzyme activity, and mitochondrial dysfunction in toxic hepatitis 
caused by carbon tetrachloride. Hexagalloylglucose and heptagalloylglucose isolated from the leaves of Pistasia 
vera L., a representative of the Anacardiaceae family, were used as tannins. The studies included subcutaneous 
administration of a 50 % carbon tetrachloride solution mixed with olive oil in a 1:1 ratio at a dose of 0.5 ml/kg per day 
for three days. The experiments were conducted on 6 groups, namely: group I – intact, group II – toxic hepatitis, group 
III – toxic hepatitis + hexagalloyl glucose (10 mg/kg), group IV – toxic hepatitis + hexagalloyl glucose (30 mg/kg), 
group V – toxic hepatitis + heptagalloyl glucose (10 mg/kg), group VI – toxic hepatitis + heptagalloyl glucose (30 mg/
kg). During the experiments, the activity of alanine aminotransferase and aspartate aminotransferase, as well as the 
functional indices of liver mitochondria (the state of nonspecific Ca2+-dependent pores, the activity of adenosine 
triphosphate-dependent potassium channels) were determined. During pharmacotherapy with hexagalloyl glucose 
and heptagalloyl glucose, a decrease in the activity of alanine aminotransferase and aspartate aminotransferase 
enzymes with toxic hepatitis was noted. In addition, it was shown that tannins inhibit the opening of the permeability 
transition pore in the liver mitochondria of rats poisoned with carbon tetrachloride. Under intoxication conditions, 
a decrease in the activity of ATP-dependent K-channels in the liver of rats was observed, but hexagalloyl glucose 
and heptagalloyl glucose tannins showed activity leading to stabilisation of ATP-dependent potassium channels.

Keywords: tanins, toxic hepatitis, alanine aminotransferase, aspartate aminotransferase, liver mitochondria, adenosine 
triphosphate-dependent potassium channel, mitochondrial permeability, transition pore

Введение
Тетрахлорметан (CCl4) образует гепа-

тотоксичные метаболиты с участием фер-
мента CYP2E1, что приводит к развитию 

как острых, так и хронических заболеваний 
печени [1]. В последнее время для изучения 
гепатопротекторных свойств часто исполь-
зуют растительные дубильные вещества 
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в условиях токсического гепатита (ТГ). По-
казано, что среди биологически активных 
веществ танины обладают высокой гепа-
топротекторной активностью [2]. Обычно 
при гепатитах, особенно при ТГ, определя-
ют и изучают количество ферментов алани-
наминотрансферазы (АЛТ) и аспартатами-
нотрансферазы (АСТ) в сыворотке крови 
[3], поскольку повышение этих ферментов 
является основным признаком гепатита. 
В некоторых литературных источниках со-
общается, что в условиях ТГ активности 
неспецифической Са2+-зависимой поры 
(mitochondrial permeability transition pore – 
mPTP) и АТФ-зависимого калиевого кана-
ла (митоКАТФ-канал) [4; 5], локализованные 
во внутренней мембране митохондрий пе-
чени, сильно изменяются . 

Цель исследования – изучить влияние 
гидролизуемых танинов растения Pistacia 
vera L. на активность ферментов АЛТ 
и АСТ в сыворотке крови, а также на состо-
яние mPTP и митоКАТФ-канала митохондрий 
печени крыс. 

Материалы и методы исследования
Гексагаллоил-глюкоза (ГексаГГ) и геп-

тагаллоил-глюкоза (ГептаГГ), которые от-
носятся к группе гидролизуемых танинов, 
были выделены из листьев Pistacia vera L., 
их чистота составила более 90 %. 

У экспериментальных животных ТГ 
вызывали с использованием небольших 
модификаций метода Е.С. Шилкиной [6]. 
При этом ТГ у экспериментальных живот-
ных вызывали путем подкожного введения 
в брюшную полость 0,5 мл/кг раствора 
CCl4 один раз в сутки в течение трех дней, 
а не один раз в четыре дня как у Е.С. Шил-
киной. Исследования проводились в шести 
группах, а именно: 

группа I – интактный контроль, 
группа II – ТГ-контроль, 
группа III – ТГ + ГексаГГ (10 мг/кг), 
группа IV – ТГ + ГексаГГ (30 мг/кг), 
группа V – ТГ + ГептаГГ (10 мг/кг) 
и группа VI – ТГ + ГептаГГ (30 мг/кг). 

Также проводилась фармакокоррекция ТГ 
у животных путем перорального введения 
танинов в течение восьми дней. Все проце-
дуры, проводимые с животными, соответ-
ствуют требованиям Декларации Совета Ев-
ропейского союза 86/609/EEC и протокола 
по биоэтике Института биофизики и биохи-
мии при Национальном университете Узбе-
кистана с № BRC/IBB-N44/2024/75-1. Лабо-
раторные животные, использованные в ис-
следованиях, были утилизированы службой 
биологической утилизации отходов.

Исследование проводили на белых бес-
породных крысах массой 180–200 г. Мито-

хондрии из печени крыс выделяли по мето-
ду дифференциального центрифугирования 
[7]. Среда выделения содержала 250 мМ са-
харозу, 1 мМ ЭДТА, 10мМ трис-HCl, pH 7,4. 
На первом этапе центрифугирование прово-
дили на угловом роторе в центрифуге РС-
6МЦ при скорости 1500 об/мин в течение 
7–8 мин. На втором этапе центрифугирова-
ние проводили в течение 15 мин при скоро-
сти 6000 об/мин. Митохондрии суспенди-
ровали в среде выделения без ЭДТА в со-
отношении 10:1. Во время эксперимента су-
спензия митохондрий хранилась в ледяной 
бане. Белок определяли по методу биурета 
с использованием бычьего сывороточного 
альбумина в качестве стандарта. 

Уровни АСТ и АЛТ в сыворотке крови 
определяли с помощью тест-набора Cypress 
Diagnostica (Бельгия) с целью оценки гепа-
топротекторной активности у крыс с экспе-
риментальной моделью ТГ, получавших та-
нины. У животных брали кровь, центрифу-
гировали при 3000 об/мин в течение 12 мин, 
отделяли сыворотку крови и исследовали 
биохимические показатели [3].

Анализ состояния mPTP проводился с по-
мощью оценки скорости Ca2+-зависимого 
набухания митохондрий путем регистрации 
светорассеяния митохондриальной суспен-
зии при 540 нм [8]. Инкубационная среда 
следующая: сахароза – 200 ммоль, KH2PO4 – 
1 ммоль, сукцинат – 5 ммоль, ЭГТА – 
20 мкмоль, HEPES – 20 ммоль, трис-HCl – 
20 ммоль, ротенон – 2 мкмоль, pH – 7,2 и бе-
лок митохондрий 0,3 – 0,4 мг/мл.

Активность митоКAТФ-канала в мито-
хондриях измеряли по динамике измене-
ния оптической плотности на длине волны 
540 нм. Содержание белка митохондрий 
в среде составило 0,3–0,4 мг/мл. Инкубаци-
онная среда была следующей: 125 мМ KCl, 
10 мМ Hepes, 5 мМ сукцинaт, 1 мМ MgCl2, 
2,5 мМ K2HPO4, 2,5 мМ KH2PO4, 0,005 мМ 
ротенон и 0,001 мМ олигомицин, рН 7,4.

Статистическую обработку получен-
ных результатов проводили с помощью 
программы Origin 6.1 с вычислением 
средней арифметической величины (М), 
стандартной ошибки (m) и показателя до-
стоверности (р) с использованием t-теста 
Стьюдента. Величину р < 0,05 рассматри-
вали как показатель статистически значи-
мых различий. 

Результаты исследования  
и их обсуждение

Дисфункция митохондрий является од-
ним из основных механизмов, приводящих 
к патологии печени. 

В условиях ТГ цитохромы CYP2E1, 
CYPB1, CYP32, а также CYP3A превра-
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щают CCl4 в трихлорметильный радикал 
CCl3*. Этот радикал реагирует с кислоро-
дом, образуя трихлорметилпероксирадикал 
CCl3OO*, который атакует и расщепля-
ет полиненасыщенные жирные кислоты, 
инициируя цепную реакцию перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) [9]. Известно, 
что в условиях ТГ в организме развиваются 
основные патогенные механизмы, вызыва-
ющие функциональные и органические из-
менения в печени: воспаление, дисфункция 
цитохрома P450 и окислительный стресс 
[10]. Также было показано, что ТГ вызывает 
увеличение количества H2O2 и МДА в мито-
хондриях, уменьшая количество глутатиона 
и активность Mn-СОД [11].

Известно, что при заболеваниях ТГ по-
вышается активность ферментов АЛТ и АСТ 
в крови. По полученным результатам пред-
ставлены экспериментальные данные по  
влиянию дубильных веществ ГексаГГ и Геп-
таГГ на активность ферментов АЛТ и АСТ 
в сыворотке крови крыс с ТГ (таблица).

При коррекции ТГ исследуемыми тани-
нами наблюдалось значительное снижение 
активностей сывороточных ферментов кро-
ви АЛТ и АСТ. 

В экспериментах активность АЛТ и  АСТ 
в сыворотке крови интактных крыс (груп-
па I) составила 32,6±1,5 и 44,6±1,1 ед/мл.  
У лабораторных животных с ТГ (группа II) 
активность АЛТ составила 126,2±4,7 ед/мл, 
а АСТ – 142,6±4,3 ед/мл. У животных с ТГ 
активность ферментов АЛТ и АСТ увеличи-
лась в 3,9 и 3,2 раза соответственно по срав-
нению с интактной группой. У лаборатор-
ных животных III группы активность АЛТ 
в сыворотке крови составила 90,3±3 ед/мл,  
что в 1,4 раза ниже, а уровень АСТ – 
97,5±2,4 ед/мл, что в 1,5 раза ниже, чем 
у животных II группы. В IV группе актив-
ность АЛТ составила 62,5±4 ед/мл, то есть 
снизилась в 2 раза, а уровень АСТ составил 
75,3±1,1 ед/мл, снизился в 1,9 раза. В по-
следующих экспериментах определялась 

активность АЛТ и АСТ в крови V и VI 
групп лабораторных животных. У живот-
ных V группы активность АЛТ составила 
88,4±1,6 ед/мл, что в 1,4 раза ниже, чем 
в II группе, а уровень АСТ – 96,7±1,5 ед/мл, 
что в 1,5 раза ниже. У животных VI группы 
обнаружилось, что активность АЛТ соста-
вила 55,1±1,4 ед/мл, снизилась в 2,3 раза, 
а активность АСТ снизилась в 1,7 раза 
(82,5±2,5 ед/мл).

Таким образом, танины ГексаГГ и Геп-
таГГ, выделенные из Pistacia vera L., сни-
жают активность ферментов АЛТ и АСТ 
в крови экспериментальных животных с ТГ.

В последующих экспериментах было 
изучено состояние PTP митохондрий пече-
ни крыс в условиях ТГ и фармакотерапии 
с танинами (рис. 1).

В условиях ТГ было обнаружено резкое 
увеличение проницаемости PTP в митохон-
дриях печени. Это патологическое состоя-
ние, которое приводит к образованию АФК 
и усилению процесса ЛПО в мембранах ми-
тохондрий. В условиях ТГ танины ГексаГГ 
и ГептаГГ в дозах 10 и 30 мг/кг корригиро-
вали дисфункцию митохондрий печени. Со-
гласно этим исследованиям, у животных 
III группы открытие PTP митохондрий пе-
чени ингибировалось на 9,2±1,9 %, у живот-
ных IV группы – на 32,9±2,4 %, у животных 
V группы – на 27,8±3,7 % и у VI группы 
животных – на 51,9±5,2 %. Это свидетель-
ствует о том, что танины ГексаГГ и ГептаГГ 
ингибируют открытие PTP митохондрий 
и корригируют нарушения митохондриаль-
ной функции в условиях ТГ.

Из результатов эксперимента можно по-
нять, что увеличение отека митохондрий 
при патологических состояниях напрямую 
связано с переходом РТР в открытое со-
стяние. Таким образом, танины ГексаГГ 
и ГептаГГ могут ингибировать проницае-
мость PTP в митохондриях печени в усло-
виях ТГ, тем самым переводя mPTP в закры-
тое состояние.

Влияние ГексаГГ и ГептаГГ на активность ферментов АЛТ и АСТ  
в сыворотке крови крыс в модели ТГ (Ед/мл)  

(**– р < 0,01; *** – р < 0,001; n = 5)

№ Группы АЛТ (Eд/мл) АСТ (Ед/мл)

1 I группа – интактный контроль 32,6±1,5 44,6±1,1
2 II группа – ТГ-контроль 126,2±4,7*** 142,6±4,3***

3 III группа – ТГ + ГексаГГ (10 мг/кг) 90,3±3*** 97,5±2,4**

4 IV группа – ТГ + ГексаГГ (30 мг/кг) 62,5±4*** 75,3±1,1***

5 V группа – ТГ + ГептаГГ (10 мг/кг) 88,4±1,6*** 96,7±1,5**

6 VI группа – ТГ + ГептаГГ (30 мг/кг) 55,1±1,4*** 82,5±2,5***
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Рис. 1. Влияние танинов ГексаГГ и ГептаГГ на состояние PTP митохондрий печени при ТГ:  
А – оригинальная запись; Б – статистически обработанные данные:  

1) интактный контроль; 2) ТГ – контроль; 3) ТГ + ГексаГГ (10 мг/кг);  
4) ТГ + ГексаГГ (30 мг/кг); 5) ТГ + ГептаГГ (10 мг/кг); 6) ТГ + ГептаГГ (30 мг/кг)  

(* – р < 0,05; ** – р < 0,01; *** – р < 0,001; n = 5)

Таким образом, танины ГексаГГ и  Геп-
таГГ оказывают стабилизирующее дей-
ствие на мембрану митохондрий печени 
крыс при ТГ и ингибируют открытие PTP, 
что дает возможность использовать их в ге-
патопротекторных целях. Также получен-
ные результаты, а именно коррекция на-
рушений проницаемости mРТР при инток-
сикации с CCl4 с растительными танинами, 
открывают новые молекулярные аспекты 
создания эффективных гепатопротекто-
ров. Потому что митохондриальная РТР 

играет важную роль в физиологических 
и патологических процессах клеток. Про-
ницаемость митохондрий переходит в вы-
сокопроницаемое состояние при различ-
ных патологиях, включая ТГ. При остром 
отравлении печени CCl4 также развивают-
ся некроз, апоптоз, окислительный стресс 
и воспаление, приводящие к печеночной 
недостаточности [12].

В последующих экспериментах in vivo 
также была исследована активность КАТФ ка-
налов в митохондриях печени (рис. 2).
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Рис. 2. Влияние ГексаГГ и ГептаГГ на митоКАТФ-канал митохондрий печени крыс при ТГ: 
 А – оригинальная запись; Б – статистически обработанные данные:  
1) интактный контроль; 2) ТГ – контроль; 3) ТГ + ГексаГГ (10 мг/кг);  

4) ТГ + ГексаГГ (30 мг/кг); 5) ТГ + ГептаГГ (10 мг/кг); 6) ТГ + ГептаГГ (30 мг/кг)  
(* – р < 0,05; *** – р < 0,001; n = 5)

Полученные результаты показали, что  
в условиях патологии (II группа) митохон-
дрии печени крыс набухали незначитель-
но, что свидетельствует об ингибировании 
активности проницаемости печени крыс 
в условиях интоксикации. При этом инги-
бирование активности проницаемости ми-
тохондрии печени составило 75,6±6,5 %, 
по сравнению с животными I группы. 

Проницаемость мембран митохондрий 
в печени крыс, получавших танины при ТГ, 
была выше, чем митохондрии печени крыс 
II группы. Так, доза 10 мг/кг танина ГексаГГ 

увеличивала проницаемость на 8,1±3,7 %, а  
доза 30 мг/кг – на 33,6±4,9 % по сравнению 
с крысами с ТГ. Дозы танина ГептаГГ 10 мг/кг  
и 30 мг/кг увеличивали проницаемость у  
крыс группы с TГ на 16,3±5,7 и 64,6±5,6 % 
соответственно. Это означает, что ГептаГГ 
действует на мембраны митохондрии более 
активно, чем ГексаГГ.

Таким образом, в результате интоксика-
ции организма с CCl4 лабораторных живот-
ных открываются поры перехода проницае-
мости митохондрий. Длительное открытие 
mPTP приводит к гибели клетки. Однако 
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имеются данные об ингибировании mPTP 
путем открытия митоКАТФ-канала [13]. Ми-
тоКАТФ-канал, расположенный во внутрен-
ней митохондриальной мембране, блокиру-
ет открытие mPTP, защищая клетку от ги-
бели. В результате нарушение потока ионов 
через внешнюю и внутреннюю мембраны 
может привести к изменению окислитель-
но-восстановительного состояния, мем-
бранного потенциала и снижению биоэнер-
гетической эффективности [14].

Заключение
После лечения ГексаГГ и ГептаГГ в до-

зах 10 и 30 мг/кг в условиях ТГ активность 
АЛТ и АСТ в крови сравнивали с показате-
лями ТГ группы II. Согласно полученным 
результатам, активность АЛТ была снижена 
у животных VI группы, а активность АСТ – 
у животных IV группы, демонстрируя ак-
тивность, близкую к таковой у животных 
I группы.

ГексаГГ и ГептаГГ при пероральном 
введении в дозе 30 мг/кг массы тела ин-
гибировали переход митохондриальной 
проницаемости в печени крыс. Среди ис-
следованных танинов было обнаружено, 
что группа VI способна стабилизировать 
митохондриальную мембрану.

В митохондриях печени крыс в усло-
виях ТГ наблюдалось снижение проницае-
мости мембран для ионов К+. Однако было 
обнаружено, что танины ГексаГГ и ГептаГГ 
в дозе 30 мг/кг увеличивают проницае-
мость мембран митохондрий для ионов К+ 
по сравнению с группы II крыс. Среди ис-
следованных танинов ГептаГГ в группе VI 
оказала наибольшее активирующее влияние 
на проницаемость для ионов К+.
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УЧЕТ И ОЦЕНКА СВОЙСТВ ОРОШАЕМЫХ ПЕСЧАНЫХ 
ПУСТЫННЫХ ПОЧВ БУХАРСКОЙ ОБЛАСТИ  

(НА ПРИМЕРЕ ЖОНДОРСКОГО РАЙОНА)
Сатторова М.М.

Бухарский государственный университет, Бухара, е-mail: mahfuza.sattorova@mail.ru

В статье рассматривается исследование, проведённое с целью оценки качества почвы орошаемых зе-
мель Жондорского района Бухарской области. В ходе исследования были определены морфологическое 
и химическое строение, механический состав, содержание гумуса, фосфора, калия, уровень засоленности 
и состав солей. Засоленность и механический состав почвы оказывают значительное влияние на её плодоро-
дие. Также были исследованы различные формы солей в почве, такие как хлориды и сульфаты, а также их ко-
личество. Результаты показали, что в большинстве участков содержание гумуса низкое, что приводит к сни-
жению плодородия почвы. Исследования также показали важность оценки уровня засоленности почвы, так 
как засоленные почвы могут оказывать различное влияние в зависимости от региона, что, в свою очередь, 
влияет на рост растений. На основе полученных данных были разработаны рекомендации по улучшению 
состояния орошаемых земель, включая агромелиоративные мероприятия, такие как промывание почвы, вне-
сение органических удобрений, а также очистка дренажных систем. Также подчеркивается важность учета 
механического состава и уровня засоленности почвы при её использовании, так как эти факторы играют 
ключевую роль в обеспечении высокого урожая. Кроме того, использование удобрений и промывание почвы 
помогут снизить засоленность и повысить её плодородие. Данное исследование создает основу для разра-
ботки стратегий по снижению засоленности и повышению плодородия почвы.

Ключевые слова: механический состав, гумус, водорастворимые соли, бонитет, засоленность, структура 
почвы, мелиорация, дренаж, катионы кальция и магния, водные ресурсы

ACCOUNTING AND ASSESSMENT OF THE PROPERTIES  
OF IRRIGATED SANDY DESERT SOILS IN THE BUKHARA REGION  

(ON THE EXAMPLE OF THE ZHONDOR DISTRICT)
Sattorova M.M.

Bukhara State University, Bukhara, e-mail: mahfuza.sattorova@mail.ru

The article discusses a study conducted to assess the soil quality of irrigated lands in the Jondor district of the 
Bukhara region. The study identified the morphological and chemical structure, mechanical composition, humus con-
tent, phosphorus, potassium levels, salinity, and salt composition. Soil salinity and mechanical composition have a sig-
nificant impact on its fertility. Various forms of salts in the soil, such as chlorides and sulfates, as well as their quantity, 
were also studied. The results showed that in most areas, the humus content is low, which leads to a decrease in soil 
fertility. The research also highlighted the importance of assessing soil salinity levels, as saline soils can have varying 
effects depending on the region, which, in turn, influences plant growth. Based on the obtained data, recommendations 
were made for improving the condition of irrigated lands, including agro-meliorative measures such as soil leaching, 
the introduction of organic fertilizers, and the cleaning of drainage systems. The importance of considering the me-
chanical composition and salinity levels of the soil when using it is also emphasized, as these factors play a key role in 
ensuring high yields. Furthermore, the use of fertilizers and soil leaching will help reduce salinity and improve fertility. 
This study forms the basis for developing strategies to reduce salinity and enhance soil fertility.

Keywords: mechanical composition, humus, water-soluble salts, bonitet, salinity, soil structure, melioration, drainage, 
calcium and magnesium cations, water resources

Введение
Постановлением Президента Респу-

блики Узбекистан от 10 июня 2022 года  
№ ПП-277  «О мерах по созданию эффектив-
ной системы борьбы с деградацией земель» 
определены важные меры и задачи по пред-
упреждению деградации земель в Узбеки-
стане и ликвидации ее последствий [1; 2]. 
В этой связи необходимо провести глубокие 
фундаментальные и инновационные иссле-
дования, ориентированные на детальное 
изучение особенностей орошаемых земель 
в разных почвенно-климатических условиях 
страны, анализ эволюционных изменений 
в почвах, восстановление и улучшение их 

плодородия, защиту почв и эффективное ис-
пользование земельных ресурсов [3]. В дан-
ном Постановлении приведены прогнозные 
показатели, направленные на снижение 
и предотвращение процессов деградации 
земель в 2022-2025 годах. Среди них значит-
ся уменьшение площади засоленных земель 
с 1902,3 тыс. га в 2022 году до 1809 тыс. га 
к 2025 году. Также планируется сокращение 
территории с низким содержанием гумуса 
(менее 1%) с 2413,7 тыс. га до 1524,3 тыс. га 
[4]. Кроме того, предполагается расширение 
площади, отведенной под создание зеленых 
насаждений на сельскохозяйственных зем-
лях, с 5,0 тыс. га до 10,2 тыс. га [5; 6]. 
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На протяжении многих лет в резуль-

тате неправильного и неэффективного 
использования земельных ресурсов, осо-
бенно орошаемых почв, интенсивного 
их использования в сельском хозяйстве 
без учета особенностей свойств почв 
и их мелиоративных групп, нерегулярно-
го и неконтролируемого полива, особенно 
на орошаемых землях, повысился уровень 
грунтовых вод, усилились процессы за-
соления и заболачивания, сложились раз-
личные деградационные условия [7; 8]. 
Опустынивание, эрозия и засоление почв 
на орошаемых землях, ухудшение пло-
дородия, недостаток гумуса и элементов 
питания растений в почвах и снижение их 
биологической активности, уплотнение 
пахотных недр, техногенное и агроген-
ное загрязнение и другие условия пред-
ставляют серьезную угрозу для сельского 
хозяйства [9; 10]. С 1991 года были раз-
работаны правовые основы для эффек-
тивного и рационального использования 
земельных ресурсов страны, включая по-
чвы, а также их охраны. Особое внимание 
уделяется организации рационального ис-
пользования почв, которые имеют важное 
значение среди природных ресурсов, осо-
бенно в сельскохозяйственных угодьях. 
Важнейшими задачами правительства 
стали защита почв, улучшение их мелио-
ративно-экологического состояния, сохра-
нение и повышение плодородия [11; 12].

Цель исследования. Исследование на-
правлено на комплексный анализ процессов 
и изменений, происходящих на орошаемых 
почвах Республики Узбекистан, с целью 
улучшения их экологического состояния, 
сохранения природных ресурсов и повыше-
ния плодородия почв, включая выявление 
особенностей песчаных пустынных почв, 
характерных для различных почвенно-кли-
матических зон, с акцентом на Бухарский 
оазис, анализ эволюционных изменений 
и деградационных процессов этих почв, 
а также разработку методов защиты от за-
соления и деградации с целью эффектив-
ного управления земельными ресурсами 
и устойчивого агропроизводства.

Материалы и методы исследования
Исследования проводились в подгото-

вительных, полевых, лабораторных и ка-
мерных условиях по общепринятым в по-
чвоведении стандартным методам, в иссле-
дованиях использовались химико-аналити-
ческие методы; математико-статистический 
анализ полученных данных с помощью 
программы Microsoft Excel рассчитывали 
на основе метода дисперсии с использова-
нием [13]. С целью изучения эффективно-

сти использования информационных тех-
нологий при оценке качества почв опреде-
лялись затраты времени на исследование 
каждого участка и массива. Эти данные 
получены на основе математико-статисти-
ческого анализа.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Морфологическое строение, другие от-
личительные признаки почвенных разрезов, 
взятых с территории Жондорского района 
Бухарской области, были зафиксированы 
в полевой книге, а из основных разрезов 
были взяты образцы почвы для химического 
анализа. По всем полученным данным ана-
лиза, необходимым для определения каче-
ственной оценки почв (бонитета баллов): ме-
ханический состав почв, содержание гумуса 
(перегноя), подвижного фосфора, обменного 
калия и водорастворимых солей, степень за-
соленности, типы, глубина залегания гип-
совых и каменно-гравийных слоев, количе-
ственные показатели, степень выщелачи-
вания и уплотнения и другие данные были 
обобщены путем сравнительного анализа 
[13]. При качественной оценке орошаемых 
почв учитывают механический состав, сте-
пень и типы засоления, каменистость, гип-
сованность, эрозионные процессы, выщела-
чивание, содержание гумуса, питательных 
элементов и ряд других свойств, а также оце-
нивают (проводят) почвы по 100-балльной 
замкнутой шкале. Разделение почв на агро-
производственные (кадастровые) группы – 
плохие, средние, низкие, средние, хорошие 
и очень хорошие земли (классы) – позволяет, 
прежде всего, вести сельскохозяйственное 
производство научно обоснованным спо-
собом, правильно подбирать агротехниче-
ские и мелиоративные мероприятия [14; 15]. 
При оценке почв оценивают в 100 баллов 
орошаемые почвы, обладающие лучшими, 
благоприятными свойствами, высокой про-
дуктивностью (плодородием), при расчете 
бонитетных баллов применяют понижаю-
щие коэффициенты в случае отступления 
от оптимальных показателей. 

Наибольшее распространение на терри-
тории района имеют луговые почвы свежео-
рошаемого типа, по механическому составу 
преимущественно легкие, тяжелые, средние 
суглинки, супесчаные, песчаные и частич-
но глинистые [16]. По механическому со-
ставу из указанных почв 347,3 га относятся 
к глинистым, 2953,4 га – к тяжелосуглини-
стым, 13304,7 га – к среднесуглинистым, 
8128,5 га – к легкосуглинистым, 2830,3 га – 
к суглинистым и 626,9 га – к песчаным. 
На рисунке показан механический состав 
почв (рисунок).
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Механический состав орошаемых почв Жондорского района Бухарской области [16]  
в расчете на гектар

Основная шкала строится по генети-
ческой группе и механическому составу 
почв, так как свойства почв тесно связа-
ны с процессами их возникновения и раз-
вития, а также с механическим составом. 
В зависимости от их количества и качества 
к значимым с агрономической точки зрения 
свойствам относятся коэффициенты бони-
тировки, которые используются при оценке 
уровня плодородия почв. Процессы, про-
текающие в почвах в условиях орошаемо-
го земледелия, в том числе в Бухарской об-
ласти, изменчивы, многие свойства почвы 
меняются за короткий промежуток времени 
и остаются неустойчивыми. В связи с этим 
при выборе места для оценки учитываются 
такие свойства почвы, которые менее из-
менчивы и тесно связаны с урожайностью 
сельскохозяйственных культур. В условиях 
орошаемого земледелия Бухарской обла-
сти такой особенностью почвы является ее 
механический состав и степень засоления. 
Механический состав почвы – это свойство 
почвы, унаследованное от ее родительского 
вида. Вместе с тем эти свойства во многом 
определяют плодородие изучаемой почвы. 
При характеристике плодородия почв од-
ним из основных показателей в Бухарской 
области является ее механический состав 
и степень засоления. При этом водо-воз-
душная проницаемость на таких почвах 
плохая. Напротив, легкие почвы имеют низ-
кий запас питательных веществ и водно-со-
левых ресурсов, характеризуются фильтра-
ционной способностью и низким уровнем 
процесса аэрации.

Почвы, распространенные на террито-
рии Жондорского района, распространены 

в зоне субтропических пустынь Среднеази-
атской провинции, сведения о содержании 
в них гумуса, подвижного фосфора и об-
менного калия приведены в таблице.

Агрохимические исследования, прове-
дённые на территории Жондорского района, 
свидетельствуют о крайне низкой обеспе-
ченности почв органическим веществом. 
Установлено, что значительная часть обсле-
дованных земель (88,3%, что соответствует 
24 899,1 га) характеризуется очень низким 
содержанием гумуса – менее 1%. Ещё 11,7% 
площади (3 292,0 га) имеют низкое содер-
жание гумуса на уровне 1,1–2,0 %. Такая 
агрохимическая характеристика указывает 
на деградацию почвенного покрова и сни-
жение его плодородия, что влечёт за собой 
необходимость внедрения рациональных 
систем удобрения, включая применение 
как традиционных, так и альтернативных 
(местных и нетрадиционных) органических 
и органоминеральных удобрений.

Засоленные почвы классифицируются 
по типу (по качеству содержания солей) в ос-
новном по анионам. По степени засоления 
почвы делятся на группы: слабые, средние, 
сильные и очень сильные. Эти уровни опре-
деляются средним количеством солей: в за-
соленных почвах – в слое 0-30 см, в сильно 
засоленных и очень сильно засоленных по-
чвах – в более глубоком слое с максималь-
ным накоплением солей. При оценке уровня 
засоления по одному показателю почва от-
носится к среднезасоленным, а по сухому 
остатку – к слабозасоленным. 

В таких случаях степень засоления по-
чвы определяется по основному показателю 
данного вида засоления. 
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Количество гумуса и питательных веществ в орошаемых почвах,  

распределенных на территории Жондорского района Бухарской области

Срез
№

Глубина 
слоя, см

Гумус,
%

P2O5
mg/kg

K2O
mg/kg

Срез
№

Глубина 
слоя, см

Гумус
%

P2O5
mg/kg

K2O
mg/kg

Массив «Бухара»
Дельта реки Зарафшан, сложенная аллювиальными отложениями

Орошаемые луговые пустынные почвы

1

0-23 0,802 13,8 209

105

0-26 0,515 9,6 182
23-46 0,698 9,0 185 26-53 0,391 7,0 170
46-77 0,729 8,0 170 53-88 0,363 6,1 149
77-123 0,550 6,1 161 88-125 0,303 4,8 132

Массив «Ибн Сина»
Каракумская равнина, сложенная древними четвертичными отложениями

Орошаемые луговые бесплодные почвы

2

0-31 0,690 19,8 182

60

0-31 1,054 12,8 154
31-52 0,725 9,0 170 31-84 1,007 11,5 139
52-127 0,579 7,7 134 84-115 0,541 7,7 121
127-154 0,530 4,1 127 115-157 0,449 6,7 103

Определение засоленности хлоридно-
сульфатных и сульфатных почв более за-
труднено, так как связано с колебаниями 
содержания гипса в этих почвах. Отделение 
гипса влияет на общий сухой остаток, а так-
же на концентрацию ионов SO4. В таблице 
«Общее содержание солей» сначала указа-
но минимальное количество гипса для опи-
сания этих почв, которое минимально пере-
ходит в водный раствор, а в скобках указано 
максимальное количество. Учитывая слож-
ность определения степени засоленности 
почв по приведенным выше классификаци-
ям, ее определяют по количеству токсичных 
ионов SO4 и Cl, а также по общему количе-
ству токсичных солей. Чтобы найти общее 
количество токсичных солей, нужно пере-
вести количество Cl в мг-эквиваленте и ум-
ножить на коэффициент 0,006, токсичное 
количество SO4 в мг-эквиваленте умножает-
ся на коэффициент 0,077, затем результаты 
суммируются. 

Результаты химического анализа раз-
личных изученных почв, состав, количе-
ство и качество солей в них были пред-
ставлены в картограмме засоления почв, 
составленной для хозяйства, и соответ-
ствующей экспликации с точными данны-
ми. Уровень засоленности почв определял-
ся в основном количеством содержащихся 
в них хлорид-ионов, сульфат-ионов и сухо-
го вещества. На большей части территории 
хозяйства тип засоления – хлоридно-суль-
фатный. В почвах легкого механического 
состава тип засоления хлоридно-сульфат-
ный, в почвах тяжелого механического со-

става тип засоления сульфатно-хлоридный 
и хлоридно-сульфатный. Основным источ-
ником засоления сельскохозяйственных 
угодий являются грунтовые воды различ-
ной степени минерализации. Их испаре-
ние в жаркие дни приводит к образованию 
на орошаемых землях солончаков раз-
личной формы. Хотя общая площадь за-
соления существенно не изменилась, про-
изошли некоторые изменения в уровнях 
засолённости. Этот сток обусловлен нако-
плением растворимых солей в орошаемых 
почвах и их вымыванием. Поэтому это 
приводит к проведению работ по промывке 
солей в хозяйстве и замене сельскохозяй-
ственных культур или внедрению других 
видов севооборота.

Оценка почв представляет собой срав-
нительную оценку качества почв и  их есте-
ственного плодородия с учетом свойств  и  
характеристик почв, во многом связанных 
с урожайностью сельскохозяйственных куль-
тур, а результаты выражаются в баллах [17].

Приведены сведения о гумусном состо-
янии аллювиальных луговых почв Бухар-
ского оазиса и влиянии на него различных 
уровней засоления и его типов. По мере 
увеличения количества водорастворимых 
солей в почве активность процессов гуми-
фикации снижается. Это особенно заметно 
на содовых и хлоридных засоленных и со-
лоноватых почвах. Это связано не только со 
снижением активности микроорганизмов, 
участвующих в процессе гумификации, 
но и с уменьшением накопления органиче-
ских остатков в засоленных почвах. Следует 
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отметить, что данные агромелиоративные 
мероприятия не учитывали последователь-
ное строение почвенного разреза из слоев 
с различным механическим составом. Пото-
му что, хотя механический состав верхних 
слоев почв одинаков, нижние части почвен-
ного разреза состоят из средних или тяже-
лых песчаных частиц. Растворимым солям 
трудно выйти из почвенного профиля таких 
почв, и поэтому выщелачивание солей не-
эффективно. Для вымывания солей из таких 
почв скорость промывки солей следует уве-
личить на 25–30%. Если работы по промыв-
ке солей проводить в первой декаде ноября, 
то почва и поливная вода не успеют сильно 
остыть. Именно в этот период растворение 
солей в почве наблюдается значительно 
лучше, и создаются благоприятные условия 
для их стока из почвенного профиля в дре-
ны. При недостатке поливной воды осенью 
промывку песчаных и песчано-солонцева-
тых почв целесообразно проводить также 
весной – в марте. 

Проведенные исследования показали, 
что коэффициент использования сельско-
хозяйственных угодий в отдельных частях 
хозяйства достаточно низкий, так как часть 
орошаемых земель хозяйства расположена 
на равнине, а на некоторых полях, где от-
ток стоковых вод значительно замедлен, 
их осушение не осуществляется в соответ-
ствии с требованиями. Поэтому необходимо 
обеспечить осушение коллекторов, канав 
и водостоков на этих территориях и полях. 
Для этого необходимо очистить дренаж-
ные системы, довести их дренаж и глубину 
до требуемого уровня, провести агромелио-
ративные работы. Целью промывки почвы 
является выщелачивание солей из опреде-
ленного почвенного профиля на участках 
полей с различной степенью засоленности 
и удаление их с орошаемых площадей. Из-
менение состава поглощающего комплекса 
засоленных почв и увеличение в нем доли 
катионов натрия и магния связано с ветро-
вой миграцией солей со стороны Араль-
ского моря. При промывании необходимо 
учитывать не только механический состав 
почвы и степень ее засоления, но также тип 
и химию засоления.

Заключение
Почвы, исследованные на территории 

Жондорского района Бухарской области, 
в основном состоят из легких и среднесу-
глинистых типов почвы. Эти почвы включа-
ют песчаные, глинистые и гравийные слои, 
а также присутствуют гипсовые и камен-
ные слои. Структура почвы оказывает зна-
чительное влияние на процессы орошения 
и развитие растений.

Большинство исследованных почв име-
ет различные степени засоленности, вклю-
чая слабозасоленные, среднезасоленные, 
сильно засоленные и очень сильно засо-
ленные почвы. Засоленность почвы требует 
применения гидрометрического и гидрав-
лического контроля, а также ограничивает 
способность почвы удерживать и эффектив-
но использовать питательные вещества.

Количество гумуса (органических ве-
ществ) и питательных элементов (фосфор, 
калий и другие) в почвах определяет их 
качество и пригодность для сельского хо-
зяйства. В исследуемом районе почвы с со-
держанием гумуса менее 1% требуют спе-
циальных мероприятий для их восстановле-
ния и улучшения.

Для снижения степени засоленности 
и улучшения качества почвы необходимо 
проводить мелиоративные работы, такие 
как промывание солончаков и оптимизaция 
дренажных систем. Улучшение гидроэнер-
гетического и гидравлического состояния 
почвы способствует более эффективному 
использованию водных ресурсов и повы-
шению продуктивности сельскохозяйствен-
ных культур.

Эффективная работа ирригационных 
систем и сохранение экологического балан-
са имеют важное значение для повышения 
плодородия почвы. Использование чистой 
воды для орошения, а также применение 
соответствующих удобрений для растений 
способствует получению высоких урожаев 
в сельском хозяйстве.
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БИОЛОГИЧЕСКАЯ РОЛЬ И ПРИКЛАДНЫЕ АСПЕКТЫ  
РАЗЛИЧНЫХ ВАРИАНТОВ  

МЕТИЛИРОВАНИЯ И ДЕМЕТИЛИРОВАНИЯ 
ДЕЗОКСИРИБОНУКЛЕИНОВЫХ КИСЛОТ

Касап Е.Ю., Парфенова О.К., Сидоров Н.Г., Гришин Д.В.
ФГБНУ Научно-исследовательский институт биомедицинской химии имени В.Н. Ореховича, 

Москва, e-mail: oparfenova22@gmail.com

Совокупность метильных меток в геноме, иначе называемая метиломом, контролирует практически 
все генетические события, в том числе и такие, как транскрипция, репликация, рекомбинация, транспо-
зиция, репарация, тканеспецифичная и моноаллельная экспрессия, защита от вирусного генетического 
материала. Это актуализирует периодический мониторинг исследований и систематизацию информации, 
касающейся определенных аспектов метилирования. По этой причине целью исследования явился науч-
ный обзор и анализ молекулярно-генетических характеристик, а также выявление современных научно-
практических тенденций в области изучения различных форм метилирования и деметилирования нукле-
иновых кислот. В итоговый обзор были включены статьи на русском и английском языках. Поиск темати-
ческой научной литературы на русском языке проводился в Научной электронной библиотеке elibrary.ru. 
Для отбора зарубежной научной литературы на английском языке проводили поиск по ключевым словам 
в международных библиографических базах Web of Science, Scopus и PubMed за период с 1990 по 2025 г. 
В результате становится очевидным, что метилирование является, пожалуй, главным эпигенетическим 
фактором, способным модулировать прочие биохимические модификации, носить перманентный харак-
тер и иметь значение не только на уровне онтогенеза, но и в рамках филогенеза, порой играя роль одного 
из факторов видообразования. При этом можно сделать вывод о том, что более глубокое исследование 
эпигенетических механизмов, таких как метилирование азотистых оснований цитозина и аденина в коди-
рующих и интактных участках генома, позволяет дать альтернативное объяснение особенностям развития 
целого ряда патофизиологических процессов, обнаруживающих наследуемый компонент, не проявляю-
щий четкого менделевского паттерна наследования.

Ключевые слова: поддерживающее метилирование, спонтанное метилирование, метилтрансферазная 
активность, деметилирование, биохимические основы, биомедицинское значение
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BIOLOGICAL ROLE AND PRACTICAL ASPECTS  
OF DIFFERENT TYPES OF DEOXYRIBONUCLEIC  

ACID METHYLATION AND DEMETHYLATION

Kasap E.Yu., Parfenova О.K., Sidorov N.G., Grishin D.V.
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The set of methyl tags in the genome, otherwise called methylome, controls almost all genetic events, 
including such as transcription, replication, recombination, transposition, repair, tissue-specific and monoallelic 
expression, and protection from the viral genetic material. This actualizes the periodic monitoring of studies 
and the systematization of information related to certain aspects of methylation. The purpose of the study was 
a scientific review and analysis of molecular-genetic characteristics, as well as to identify current scientific-
practical trends in the study of various forms of methylation and demethylation of nucleic acids. The final 
review included articles in Russian and English. The search for thematic scientific literature in Russian was 
conducted in the “Scientific Electronic Library elibrary.ru“. To select foreign scientific literature in English, 
a keyword search was conducted in the international bibliographic databases Web of Science, Scopus and 
PubMed for the period from 1990 to 2025. It becomes obvious that methylation is perhaps the main epigenetic 
factor capable of modulating other biochemical modifications, being permanent and important not only at the 
level of ontogenesis, but also within the framework of phylogenesis, sometimes playing the role of one of the 
factors of speciation. It can be concluded that a deeper study of epigenetic mechanisms, such as the methylation 
of the nitrogenous bases cytosine and adenine in coding and intact regions of the genome, allows us to provide 
an alternative explanation for the development of a number of pathophysiological processes that reveal an 
inherited component that does not exhibit a clear Mendelian inheritance pattern.

Keywords: maintaining DNA methylation, de novo DNA methylation, methyltransferase activity, demethylation, 
biochemical background, biomedical significance
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Введение

У разных групп организмов основной 
мишенью для метилирования является ци-
тозин, доля модификации которого варьиру-
ет от 3 до 30 %. Между тем до 3 % аденина 
в геномах представителей разных таксоно-
мических рангов могут также подвергаться 
подобному преобразованию. Таким обра-
зом, очевидно, что клетки эукариот и прока-
риот имеют по меньшей мере две системы 
ферментативного метилирования нуклеи-
новых кислот (аденин- и цитозинспецифи-
ческую) и специальные механизмы, регули-
рующие функции генов через комбинатор-
ную логику подобных модификаций генома 
[1]. В основе подобных механизмов лежит 
влияние на конформацию хроматина и экс-
прессию генов за счет изменения эффектив-
ности узнавания соответствующих после-
довательностей дезоксирибонуклеиновых 
кислот (ДНК) ферментами нуклеинового 
обмена, гистоноподобными белками и раз-
личными факторами транскрипции.

Метилирование может происходить как  
в смысловых, так и в некодирующих участ-
ках генома и характеризовать совершенно 
различные процессы. К смысловым отно-
сят участки, несущие информацию о по-
следовательности аминокислот структурно-
функциональных белков организма (экзо-
ны генов), в то время как некодирующими 
можно назвать цис- и трансрегуляторные 
элементы, интроны, ретротранспозоны, ви-
русные элементы, псевдогены, теломеры, 
тандемные повторы и т.п. Однако некоди-
рующие участки также очень разнородны, 
поскольку среди них имеются как последо-
вательности, непосредственно влияющие 
на процессы транскрипции и трансляции, 
так и интактные области так называемой 
«мусорной» ДНК.

Цель исследования – анализ совре-
менного взгляда на молекулярно-генети-
ческие характеристики и выявление акту-
альных научно-практических тенденций 
в области изучения процессов метилиро-
вания и деметилирования наследственно-
го материала.

Задачи исследования: анализ современ-
ных взглядов на биохимические основы 
процесса метилирования и деметилиро-
вания нуклеиновых кислот, включающие 
формы метилтрансфераз и их субстратную 
специфичность, изучение информации, ка-
сающейся поддерживающей и спонтанной 
форм метилирования, определение обще-
биологического и биомедицинского зна-
чения разных вариантов метилирования 
и деметилирования генов и их промотер-
ных регионов.

Материалы и методы исследования
В основу работы положен комплекс 

обширных теоретических исследований. 
С сентября 2024 г. по апрель 2025 г. прово-
дился поиск и анализ научно-практической 
литературы по исследуемой теме. Всего 
для работы над статьей на цифровых меж-
дународных и отечественных платформах 
(Научная электронная библиотека elibrary.
ru, PubMed, Web of Science, Scopus и др.) 
изучено и проанализировано, охватывая пе-
риод с 1990 по 2025 г., более 460 научных 
трудов, из которых 50 наиболее актуальных 
и информативных были использованы в на-
стоящей работе.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Биохимические основы  
метилирования нуклеиновых кислот

Метилирование ДНК представляет со-
бой обратимую ковалентную реакцию фер-
ментативного переноса метильной группы 
с донора S-аденозил-L-метионина на ак-
цепторы: C-5 или N-4 положения цитозина 
и N-6 положение аденина (рис. 1). Процесс 
катализируется сложными ферментами, из-
вестными как ДНК-метилтрансферазы или  
ДНК-метилазы (DNA MTase, DNMT) [2, 3]. 

В противовес метилазам действуют фер-
менты, называемые деметилазами. К основ-
ным участникам элиминирования метиль-
ной группы относятся белки семейства TET- 
диоксигеназ (Ten-Eleven-Translocation), 
превращающие 5-метилцитозин (5mC) в  
5-гидроксиметилцитозин (5hmC), за счет 
добавления гидроксила по пятому положе-
нию пиримидинового кольца. Замена окис-
ленных производных 5hmC на обычный 
цитозин происходит при участии фермента 
тимин-ДНК-гликозилазы (TDG). Наиболее 
часто 5hmC и его окисленные производные, 
как промежуточные стадии деметилиро-
вания, возникают у вирусов, в клетках не-
которых структур мозга и в эмбриональ-
ных клетках позвоночных [4, 5]. В анало-
гичных реакциях деметилирования N6-
метиладенина (6mA) участвуют ферменты 
ДНК-метиладениндеметилазы (DMAD), 
ортологичные семейству ТЕТ [6].

По отношению к субстрату ДНК-
метилазы могут быть разделены на  три  
группы: 

‒ Dam (EC 2.1.1.72) – специфичные 
к N6-положению аденина;

‒ N4-Dcm (EC 2.1.1.113) – специфичные 
к N4-положению цитозина;

‒ C5-Dcm (EC 2.1.1.37) – специфичные 
к C5-положению цитозина.
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Рис. 1. Варианты метилирования ДНК, распространенные в живой природе 
Источник: составлено авторами

Справедливости ради, первые две груп-
пы нельзя назвать классическими метилаза-
ми. В бóльшей степени они могут быть от-
несены к ферментам системы рестрикции-
модификации, проявляющим сопутствую-
щую метилтрансферазную активность. 

Активность метилтрансфераз в клетках 
прокариот и эукариот, как и в клетках зре-
лых, эмбриональных и малигнизированных 
тканей может существенным образом отли-
чаться. Метилирование при этом редко но-
сит спонтанный, ненаправленный характер. 
Например, Dam, с высокой степенью спец-
ифичности, узнают аденин в последова-
тельностях 5’-GpApUpC-3’, 5’-GpGpApU-3’ 
и  5’-UpRpUpApY-3’ (R = A/G; Y = C/U;  
p – фосфат) [7, 8] и способны к метилирова-
нию de novo, в то время как ферменты Dcm 
обычно метилируют цитозин в совокупно-
стях нуклеотидов 5’-CpG-3’ и 5’- CpNpG -3’ 
(где N – любой нуклеотид) в поддерживаю-
щем режиме, от одного клеточного деления 
к другому. Хотя в целом ряде случаев такие 

гомологи Dcm, как DNMT1 и DNMT3A, де-
монстрируют способность к эффективно-
му переносу метильных групп de novo [9]. 
Следует также отметить, что у растений 
описаны случаи, когда Dcm метилировали 
цитозин в нехарактерных динуклеотидах 
5’-CpC-3’ , 5’-CpT-3’ и 5’-CpA-3’. Вопрос 
о присутствии подобного варианта мети-
лирования у человека и животных долгое 
время относился к разряду контроверсий. 
Однако данные последних лет свидетель-
ствуют о том, что такой тип метилирования 
встречается в нейронах и эмбриональных 
стволовых клетках млекопитающих, уча-
ствуя в дифференцировке плюрипотентных 
клеток и синаптогенезе [10]. 

До недавнего времени, считалось, что  
Dam и N4-Dcm – метилазы характерны 
только для прокариот, в то время как C5-
Dcm-аналоги встречаются преимуществен-
но в ядерных клетках. Но данные послед-
них лет показали, что метилазы группы 
Dam присутствуют и у эукариот [7, 8].
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По последним данным, 70 % всех сайтов 

CpG в ДНК соматических клеток млекопи-
тающих метилированы. Стоит отметить, 
что здесь речь идет о постнатальном пе-
риоде развития. В период же эмбриогенеза 
эти цифры существенно отличаются. К по-
стоянно высокометилированным последо-
вательностям у взрослого организма можно 
отнести мобильные генетические элемен-
ты, сателлитную ДНК, межгенные участки 
и первые экзоны определенных генов.

Подавляющее большинство CpG-
динуклеотидов распределено по геному 
в виде одиночных динуклеотидов, остав-
шаяся же часть формирует особые зоны 
скопления – CpG-островки.

В геномах эукариот встречаются ско-
пления CpG, уровень метилирования ко-
торых значительно ниже и не столь стаби-
лен, чем в геноме в целом. Установлено, 
что такие группы CpG, или островки, на-
ходятся в промоторных зонах более чем 
60 % генов. CpG-островком в широком 
смысле называется участок ДНК длиной 
более 200 п.о. (пар оснований) с содер-
жанием (C + G) ≥ 50 % и соотношением 
наблюдаемого числа CpG к произведению 
C и G на уровне более 0,6. CpG-островки 
обычно находятся в промоторной области 
и в первом экзоне белок-кодирующих ге-
нов млекопитающих, включая все гены до-
машнего хозяйства (англ. – housekeeping) 
и часть тканеспецифичных генов. Установ-
лено, что в геноме человека присутствует 
более 45 тыс. CpG-островков [11]. Между 
тем одиночные динуклеотиды CpG, рас-
сеянные по всему геному, также могут пе-
риодически метилироваться. В результате, 
если, в качестве примера, взять соматиче-
ские клетки млекопитающих, то становится 
очевидно, что около 75 % всех CpG в них 
метилированы [12].

Сайленсинг участка генома при гипер-
метилировании в большинстве случаев обе-
спечивается не только метильным кэпом, 
но и метилцитозин-связывающими белка-
ми, которые способны сорбироваться на ме-
тилированных CpG-динуклеотидах. Такие 
белок-нуклеотидные комплексы привлека-
ют деацетилазу гистонов (HDAC) и много-
численные факторы, участвующие в ремо-
делировании хроматина.

Пожалуй, наиболее перспективным 
предметом для исследований представля-
ется метилирование и деметилирование 
цис-/трансрегуляторных элементов генов, 
определяющее непосредственное регули-
рование функционального статуса гена 
и уровня экспрессии кодируемого им про-
дукта без изменения в кодирующей после-
довательности.

Общебиологическое значение 
метилирования ДНК

Как уже отмечалось, нормальное физио-
логическое метилирование может быть ус-
ловно разделено на два базовых варианта:

‒ поддерживающее метилирование,
‒ спонтанное (de novo) метилирование.
Первый вариант в некотором роде об-

уславливает «эпигенетическую наслед-
ственность», то есть сохранение уже име-
ющегося эпигенотипа или, иначе, насле-
дуемого паттерна метилирования. Данный 
рисунок, по сути, ответственен за видоспе-
цифический пейзаж включенных и выклю-
ченных генов. Именно его нарушение мо-
жет приводить к возникновению онкологи-
ческих заболеваний, нечувствительности 
к тем или иным гормонам и биомедиато-
рам, развитию артефактных рудиментов 
и атавизмов и т.п.

Второй вариант, или спонтанное ме-
тилирование, обеспечивает «эпигенетиче-
скую изменчивость». Иначе говоря, уровень 
метилирования CpG в геноме имеет не толь-
ко большое значение в сфере регулирования 
экспрессии генов, но также огромное эво-
люционное значение, поскольку оно увели-
чивает частоту спонтанных мутаций. Это 
связано с тем, что метилированный цитозин 
способен к дезаминированию с образовани-
ем остатков тимина (рис. 2). Динуклеотиды 
CpG в ряду поколений претерпевают тран-
зицию в динуклеотиды TpG, что подтверж-
дается недостаточной представленностью 
CpG в геномах эволюционно более поздних 
видов [13]. Устойчивая транзиция по оха-
рактеризованному выше принципу, по всей 
видимости, происходит лишь в экстремаль-
ных условиях. 

Известно, что дезаминирование неме-
тилированного цитозина с образованием 
урацила часто встречается в ДНК погиб-
ших клеток. Прижизненное же дезамини-
рование внеостровкового 5-метилцитозина 
связывают с работой цинкзависимых ци-
тидиндезаминаз класса APOBEC (apolipo-
protein B mRNA editing enzyme, catalytic 
polypeptide-like) (рис. 2) (подробнее см. 
в разделе «Метилирование и инфекцион-
ный процесс»). Такие изменения происхо-
дят через стадии образования 5-гидрокси-
метилцитозина (5hmC) и 5-гидроксимети-
лурацила (5hmU) и могут завершиться по-
явлением апиримидинового сайта (АП, АР), 
то есть участка в нуклеотидной последова-
тельности, в котором прервана связь между 
остатком дезоксирибозы и пиримидиновым 
основанием, в то время как сахарофосфат-
ный остов полностью сохранен. 
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Рис. 2. Основные механизмы дезаминирования 5-метилцитозина 
Источник: составлено авторами

Данные изменения чаще возникают при  
активации внутриклеточной защиты от  ви-
русной рибонуклеиновой кислоты (РНК) или  
ДНК, но если подобное изменение произошло 
в эукариотической ДНК, то такие модифика-
ции в норме достаточно быстро распознают-
ся как опасные точковые мутации и нивели-
руются специальными внутриклеточными 
системами репарации, например с помощью 
фермента BER (base excision repair) [14].

Биомедицинское значение 
метилирования ДНК

Метилирование и инфекционный процесс
Известно, что при атаке различными па-

тогенами как хозяйские клетки, так и сами 
инфекционные агенты зачастую претерпе-
вают каскадные изменения в своих транс-
крипционной и эпигенетической програм-
мах, мобилизуя гены, необходимые для клю-
чевых метаболических превращений. 

Так, некоторые бактерии при внедрении 
в целевой многоклеточный организм на-
чинают продуцировать активаторы транс-

крипции, мимикрирующие под эукариоти-
ческие аналоги, направляя тем самым об-
менные процессы клеток хозяина в нужное 
им русло [15]. При этом не последнюю роль 
может играть сверхэкспрессия бактериаль-
ных метилаз, обуславливая формирование 
некоторых параметров вирулентности па-
тогенных и условно-патогенных бактерий. 
Многие факторы транскрипции микроб-
ных клеток весьма чувствительны, напри-
мер, к метилированию промотора papBA 
белка пилина [16]. Как известно, данный 
белок это не что иное, как основной струк-
турный компонент фимбрий, обеспечиваю-
щих подвижность бактерий, хемотаксис, их 
проникновение в среды и ткани организма, 
образование биопленок и перенос генетиче-
ского материала при конъюгации. Все пере-
численные процессы относятся к мощным 
факторам вирулентности микроорганизмов. 

Другое интересное наблюдение демон-
стрирует, что внедрение инфекционных 
агентов запускает деметилирование про-
моторных и энхансерных элементов уже 
в клетках хозяина, включая те из них, что ре-
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гулируют активацию ключевых факторов 
транскрипции иммунных белков. Активная 
утрата метильных меток в геноме связана 
с общим эпигенетическим ремоделирова-
нием, включающим стойкое усиление ме-
ток активации ДНК-связывающих белков 
(метилирование остатков лизина в гисто-
нах), меток деметилирования ДНК (5hmC) 
и в конечном счете увеличение стерической 
доступности целевых генов в хроматине 
иммунных клеток. Очевидно, что подобные 
изменения метилирования гистонов и ДНК 
в энхансерных участках играют ранее не-
дооцененную роль эпигенетической им-
мунной памяти при регуляции прицельного 
транскрипционного ответа на инфекцию 
даже в непролиферирующих клетках [17].

Реакции метилирования и деметили-
рования также чрезвычайно важны для со-
противляемости организма внедрению и ак-
тивации вирусных агентов. Важную роль 
здесь играет ранее упомянутая цитидинде-
заминаза APOBEC3G – часть большой си-
стемы адаптивного внутриклеточного им-
мунитета, направленного на ингибирование 
репликации вирусов и мобильных генетиче-
ских элементов в эукариотическом геноме. 
Активность подобных ферментов проявля-
ется, прежде всего, в узнавании и дезамини-
ровании метилированного цитозина в ура-
цил (C→U) в вирусной (-) цепи ДНК во вре-
мя обратной транскрипции РНК-матрицы, 
что, в свою очередь, опосредует точковую 
мутацию гуанозина в аденозин (G→A) в (+) 
цепи ДНК, несущей информацию о функци-
ональных белках вируса. Положительным 
моментом здесь является то, что некоторые 
из данных мутаций могут носить инактиви-
рующий характер по отношению к вирусам 
или ретротранспозонам [18].

Метилирование ДНК  
при метаболических нарушениях

Метилирование играет важную роль 
в управлении работой ключевых генов, во-
влеченных в обеспечение гомеостаза функ-
циональных метаболитов клеток человека 
и животных. Например, метилирование 
промотора гена инсулина усиливается у па-
циентов с сахарным диабетом 2 типа (T2Д) 
и отрицательно коррелирует с экспресси-
ей гена инсулина в островках Лангерганса 
поджелудочной железы [19]. Нарушения 
нормального баланса метилирования ре-
гуляторных элементов генов глюкозного 
транспортера 4-го типа (GLUT4) и рецеп-
торов, активируемых пероксисомными 
пролифераторами PPAR-γ-2, также обнару-
живаются в этиологии возникновения ин-
сулиновой резистентности и последующего 
развития T2Д [10]. 

Международной исследовательской груп-
пой под руководством S. Wahl на примере 
прогнозирования развития T2Д показано, 
что по характеру изменения метилирова-
ния можно предсказать риск развития этого 
патологического состояния, причем с боль-
шей уверенностью, чем по таким традици-
онным маркерам, как тип ожирения или со-
держание глюкозы в крови [20].

Метилирование ДНК выступает также 
одним из основных эпигенетических меха-
низмов, играющих важную роль в инициа-
ции и распространении атеросклероза [21]. 
Имеются свидетельства о том, что смещение 
баланса выработки инсулина организмом 
в сторону его увеличения опосредованно 
способствует сверхэкспрессии некоторых 
разновидностей ДНК-метилтрансфераз, ин-
дуцирующих гиперметилирование второй 
экзонной области гена рецептора к эстроге-
ну ER-α. Это снижает экспрессию ER-α, тем 
самым нарушая гормональную регуляцию 
нормальной пролиферации гладкомышеч-
ных клеток кровеносных сосудов, что лежит 
в основе развития атеросклеротических из-
менений стенок сосудов и капилляров [22].

Участие метилирования ДНК  
в развитии онкологических заболеваний

В качестве одной из причин возникнове-
ния целого ряда генетических заболеваний 
и злокачественных новообразований назы-
вается сбой эпигенетической программы 
регуляции активности генов, основанной 
на аномальных изменениях метилирования 
СpG-островков в регуляторных регионах, 
что приводит к их гиперактивации или пол-
ной инактивации [23].

В основе неопластических трансфор-
маций могут лежать не только нарушения 
метилирования цитозина, определенную 
роль в этом процессе, по всей видимости, 
способно сыграть также аномальное мети-
лирование остатков аденина в мРНК. Так, 
научные группы Wu и Meyer в ходе изуче-
ния большой выборки смысловых и интакт-
ных последовательностей геномной ДНК, 
а также мРНК пришли к выводу о том, 
что m6A сайтами в организме некоторых 
эукариот обогащены преимущественно ре-
тротранспозоны, 3′-нетранслируемые об-
ласти и последовательности, располага-
ющиеся перед стоп-кодонами некоторых 
генов [24, 25]. Результаты последующих 
исследований показали, что специфическое 
ингибирование посттрансляционного мети-
лирования аденина за счет сайленсинга N6-
аденозин-метилтрансферазы (METTL3) – 
одного из важнейших представителей 
группы Dam – достаточно для продления 
циркадных ритмов и замедления созрева-
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ния первичного транскрипта, что есть необ-
ходимое условие для снижения пролифера-
тивной активности различных клеток [26].

До недавнего времени бытовало мнение 
о том, что в основе развития большинства 
опухолей лежит гипометилирование про-
тоонкогенов. Данные последних лет исклю-
чают столь однозначную интерпретацию. 
Многие события, связанные с деметилиро-
ванием генов и их регуляторных областей, 
могут встречаться в совершенно здоровых 
клетках как молодых, так и стареющих орга-
низмов [27]. Но нельзя отрицать то, что ги-
пометилирование приводит к изменению 
транскрипционной активности многих он-
когенов. Взаимосвязь между гипометили-
рованием и изменением экспрессии была 
показана для инсулиноподобного фактора 
роста второго типа, длинных диспергиро-
ванных повторов LINE1, Alu элементов типа 
Yb8, центромерных повторов Sat-α и тан-
демных повторов NBL-2 при колоректаль-
ном раке, раке желудка и мочевого пузыря. 
В отличие от этого, при большинстве лейко-
зов не наблюдается существенных измене-
ний в паттерне метилирования LINE1 и Alu 
Yb8, хотя метилирование NBL-2 и субте-
ломерных повторов D4Z4 может несколько 
возрастать [28]. 

Важным в развитии тех или иных опу-
холевых процессов выглядит понятие «го-
рячих точек» метилирования, то есть ло-
кальных зон повышенной эпигенетической 
нестабильности. Например, участок хромо-
сомы 11p – это известная «горячая точка» 
гиперметилирования CpG-островков в со-
лидных опухолях, лейкемиях и вирус-ассо-
циированных опухолях [11]. 

Некоторые разновидности рака, вклю-
чая рак желудка, характеризуются гипер-
метилированием генов-онкосупрессо-
ров, таких как CTNNB1, RASSF1A, APC 
и SFRP1 и генов-регуляторов транскрип-
ции и клеточного цикла (WT1, CDKN2B, 
CDKN2A, и PRDM2), а также промоторов 
некоторых компонентов каноническо-
го сигнального пути Wnt/β-катенин [29]. 
Например, результатом метилирования 
промоторного региона гена DKK-3 (анта-
гонист Wnt) становится избыточная акти-
вация Wnt-пути, нарушающая клеточную 
пролиферацию и дифференцировку, при-
водя к малигнизации [30]. 

Накопление β-катенина в клетках вслед-
ствие сбоя в регуляции данного сигналь-
ного пути может играть одну из ключевых 
ролей в развитии злокачественных образо-
ваний печени, толстой кишки, поджелудоч-
ной железы, эндометрия, а также опухолях 
околощитовидных желез у пациентов со 
вторичным гиперпаратиреозом [31, 32].

С другой стороны, гиперметилирова-
ние – также не всегда надежный маркер 
онкогенеза. Обширные экспериментальные 
данные указывают, например, на  то, что до  
90 % генов, якобы гиперметилирующихся de 
novo при некоторых раковых заболеваниях, 
на самом деле уже конститутивно репресси-
рованы в нормальных тканях. Помимо этого, 
ряд неоплазий детерминирован исключитель-
но лишь сочетанием гиперметилирования од-
нокопийных генов онкосупрессоров и гипо-
метилирования тандемных повторов [11, 33]. 

Следует особо отметить, что порой сам 
факт метилирования не выступает в каче-
стве решающего при развитии той или иной 
патологии. В ряде случаев переход к нега-
тивному сценарию может быть обусловлен 
возрастающей вероятностью транзиций 
в динуклеотидах CpG по причине спонтан-
ного дезаминирования 5-метилцитозина 
при воздействии солей тяжелых металлов, 
радиации, нарушении работы цитидинде-
заминаз класса APOBEC и т.д. Например, 
в случае опухолей ассоциированных с из-
менением экспрессии онкосупрессора р53, 
частота подобных точковых мутаций дости-
гает 25–50 % [11, 34].

Таким образом, среди значимых про-
цессов, с помощью которых метилирование 
может участвовать в формировании онко-
генного фенотипа, целесообразно выделить 
следующие: 

‒ нарушение работы ДНК-метилтранс-
фераз и цитидиндезаминаз (APOBEC),

‒ гипометилирование регуляторных эле-
ментов онкогенов и тандемных повторов, 

‒ гиперметилирование регуляторных эле-
ментов онкосупрессоров, 

‒ спонтанные точковые мутации вслед-
ствие дезаминирования CpG-динуклеотидов 
[11, 35]. 

Метилирование ДНК  
в неврологии и психиатрии

В аспекте проблематики настоящего 
обзора также привлекают внимание рабо-
ты, касающиеся эпигенетических следов, 
лежащих в основе пластичности функцио-
нирования нервных клеток и их контактов, 
способствующей постоянному влиянию 
жизненного опыта на поведение и физио-
логию индивида, начиная от формирования 
долговременной памяти и заканчивая по-
следствиями травм или приема психотроп-
ных препаратов [36].

Аномалии глобального метилирования 
хроматина, отдельных генов и регулятор-
ных элементов могут играть определенную 
роль в познавательных способностях, фор-
мировании памяти и в этиологии развития 
многих форм психических заболеваний. 
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Динамика метилирования ДНК или  

ДНК-связывающих белков вызывает устой-
чивые изменения в паттернах экспрессии 
нескольких генов, вовлеченных в синапти-
ческую пластичность, с помощью которой 
реализуется феномен памяти и обучения. 
К этим генам относятся гены нейротропно-
го фактора мозга (BDNF), кальциневрина, 
протеиновой фосфатазы 1 (PP1) и гликопро-
теина рилина [37]. 

Указанные гены и их белковые про-
дукты – важные терапевтические мишени 
при лечении различных заболеваний ЦНС. 
Так, показано, что включение L-метионина 
в схему лечения больных шизофренией 
для улучшения работы метаболизирующих 
дофамин ферментов, наоборот, обуславли-
вает неожиданное обострение состояния 
таких пациентов. Дальнейшие исследова-
ния продемонстрировали, что подобный 
рецидив был связан с изменением экспрес-
сии гена белка рилина, колебания уровня 
которого коррелируют со степенью вы-
раженности психотических проявлений 
при шизофрении, биполярном расстрой-
стве и аутизме. В результате изучения был 
получен материал, анализ которого позво-
лил заключить, что подобные колебания 
экспрессии рилина определенным обра-
зом связаны с гиперметилированием CpG 
островков промоторной области его гена 
в позициях между -139 и -134 [38]. 

Метилирование ДНК  
в судебной медицине

К исторически первым методам моле-
кулярно-генетической дактилоскопии мож-
но отнести метод ДНК-профилирования 
по мини- и микросателлитным последова-
тельностям. Он стал незаменимым инстру-
ментом для специалистов, занимающихся 
расследованием различных преступлений 
и юридических споров. Данный метод име-
ет ограничения, основным из которых явля-
ется присутствующая вероятность полного 
совпадения ДНК родных (не однояйцовых) 
братьев и сестер, составляющая 1:100000. 
Однако последовательности нуклеотидов 
в ДНК однояйцовых близнецов абсолютно 
идентичны. Это обстоятельство затрудняет 
работу криминалистов и судебных экспер-
тов, работающих над выяснениями обсто-
ятельств преступлений, в которых были 
замешаны близкие родственники или близ-
нецы, что сопряжено с риском вынесения 
ошибочных оправдательных или обвини-
тельных судебных решений.

Поэтому в последние годы в разных 
странах активизировались работы, направ-
ленные на преодоление указанных огра-
ничений [39, 40]. Методы идентификации 

ДНК близнецов разрабатывались и ранее. 
Самый точный из них сводится к полному 
секвенированию геномов обоих близне-
цов для идентификации мутаций, которые 
могли появиться в геноме одного из них. 
Если такая мутация обнаруживается, в со-
бранном на месте преступления биологиче-
ском материале проводится ее прицельный 
поиск. Этот подход зачастую оказывается 
неприемлемым в реальных условиях рабо-
ты, поскольку требует больших временных 
и финансовых затрат [40].

Прицельное метиломное профилирова-
ние кодирующих и некодирующих регио-
нов ДНК представляет собой значительный 
прогресс в разработке сравнительно деше-
вого и быстрого метода выявления разли-
чий даже между генетически идентичны-
ми близнецами.

Поскольку на метилирование в раннем 
возрасте оказывают влияние не только вну-
тренние особенности, но и некоторые фак-
торы окружающей среды (питание, куре-
ние, радиационный фон и т.п.), поэтому из-
учение рисунка метилирования маркерных 
локусов ДНК, пожалуй, единственный ме-
тод, который потенциально способен отли-
чить биоматериалы однояйцовых близнецов 
и даже предсказать те условия, в которых 
происходило становление их организма. 

В ряде работ также было показано, что,  
например, промоторы некоторых генов ста-
бильно наследуют отцовский, а не материн-
ский рисунок метилирования, что говорит 
о наличии такого понятия, как отцовский 
метиломный импритинг, который также 
весьма информативен с точки зрения «мо-
лекулярной дактилоскопии». Многочис-
ленные исследования последнего десяти-
летия показывают, например, возможность 
определения пола посредством изучения 
метилирования макросателлитной после-
довательности DXZ4, ассоциированной 
с X-хромосомой [41]. Продемонстрирова-
но, что данный ген гипометилирован на им-
притированной Х-хромосоме и гипермети-
лирован на активной Х-хромосоме. Также 
показана возможность определения пола 
на основании изучения статуса метилирова-
ния гена HOXA4 в буккальном эпителии че-
ловеческой слюны. Данный ген был гипер-
метилирован у мужчин и преимущественно 
гипометилирован у женщин [42]. 

Метилирование ДНК и старение
Многочисленные исследования демон-

стрируют отчетливую коррелятивную связь 
между метилированием ДНК, старением 
и возрастными заболеваниями [43]. Атипич-
ные паттерны метилирования регистриру-
ются в смысловых и интактных последова-
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тельностях человеческого генома при физи-
ологическом увядании и при таких возраст-
ных патологиях, как болезнь Альцгеймера, 
паркинсонизм, остеоартроз и многих дру-
гих [44, 45]. 

Не раз было продемонстрировано изме-
нение метилирования повторов Alu, сопро-
вождавшее возрастные изменения, причем 
статистически наиболее достоверное сни-
жение уровня метилирования наблюдалось 
в интервале 34–68 лет [46]. Усиление регу-
ляции ретропозиции Alu элементов при де-
метилировании прежде всего обуславливает 
ядерную цитотоксичность, которая связана 
с образованием стойких очагов поврежде-
ния ДНК и утратой способности к эффек-
тивной репарации в перицентрическом рай-
оне хромосом. Цитотоксичность активи-
рованных повторов имеет особое значение 
при старении стволовых клеток у взрослого 
человека. Поэтому подавление транскрип-
ции Alu может восстановить пластичность 
клеток и способность их самообновления 
за счет воздействия на экспрессию так на-
зываемых «главных» регуляторов плюрипо-
тентности (Nanog, Oct4 и др.) [47].

С точки зрения связи эпигенетических 
изменений с гериатрией особенно интерес-
ны наблюдения, проводившиеся за груп-
пами лабораторных мышей. Одна группа 
была рождена от старых самцов (>120 не-
дель), в то время как другая – от молодых 
(< 120 недель). Проведенное тестирование 
показало, что потомки наследуют элементы 
метиломного эпигенетического пейзажа от-
цов. При этом у мышей, рожденных от ста-
рых отцов, наблюдались нарушения в ус-
ловнорефлекторных реакциях пассивного 
избегания, достоверное снижение продол-
жительности жизни, задержка активности 
и сенсомоторного развития по сравнению 
с мышами, рожденными от более молодых 
отцов. В то же время двигательная актив-
ность потомков и их способность к обу-
чению были также значительно снижены 
у мышей, рожденных от очень молодых 
отцов (в возрасте 6 недель), по сравнению 
с теми, кто родился от отцов нормального 
возраста (≥ 12 недель) [48]. 

За последнее десятилетие в области ге-
ронтологии и гериатрии наметился суще-
ственный прогресс. Накопленный массив 
данных, касающихся возрастной динамики 
эпигенетических изменений, происходящих 
в различных участках генома, позволил вы-
явить панель локусов, по рисунку мети-
лирования которых с высокой точностью 
можно определить даже хронологический 
возраст человека [49]. При этом фактически 
было введено новое понятие «эпигенети-
ческих часов». Самым известным приме-

ром таковых хочется назвать часы Хорвата, 
представляющие, по сути, весьма точную 
методику оценки хронологического воз-
раста, учитывающую 353 эпигенетических 
СpG-маркера в человеческом геноме, став-
ших фактически часовыми стрелками это-
го «механизма» [50]. На основании данной 
методики Хорват установил импровизиро-
ванный «циферблат», включающий четыре 
основных критерия метиломного возраста: 

‒ во-первых, он близок к нулю в эм-
бриональных и плюрипотентных стволо-
вых клетках;

‒ во-вторых, он коррелирует с номером 
пассажа клеток;

‒ в-третьих, он становится более реле-
вантным в более позднем возрасте;

‒ в-четвертых, метод применим к тка-
ням высших приматов, таким как, напри-
мер, шимпанзе (которые используются 
в качестве модельных объектов в подоб-
ных исследованиях).

С каждым годом база данных по мети-
ломным маркерам пополняется новыми 
локусами и паттернами, поэтому в «эпиге-
нетических часах» со временем обязатель-
но должны будут появиться «минутные» 
и даже «секундные» стрелки.

Заключение
Накоплено немало фактов, свидетель-

ствующих о большом вкладе дефектов ре-
акций метилирования и деметилирования 
в возникновение, развитие и исход многих 
патофизиологических состояний. При этом 
возникает необходимость систематизации 
и осмысления этой ценной информации. 
Анализ имеющейся литературы показывает 
наличие общей тенденции, заключающейся 
в стремлении привести логику метилирова-
ния к некоему простому правилу, гласяще-
му, что, например, условием для развития 
возрастных заболеваний и подавляющего 
большинства опухолей служит сочетание 
гиперметилирования регуляторных элемен-
тов с общим гипометилированием осталь-
ных участков генома. Необходимо конста-
тировать тот факт, что до сих пор не суще-
ствует надежного правила касательно того, 
что же, собственно, является краеугольным 
камнем в структуре развития того или иного 
отклонения от нормы: гиперметилирование, 
гипометилирование либо какие-то их соче-
тания. Имеется множество примеров забо-
леваний, ассоциированных как с высоким, 
так и с низким уровнем метилирования, 
когда перенос метильных групп может ока-
зывать не только активирующее, но и сай-
ленсирующее влияние.

Между тем в большинстве случаев пат-
терны метилирования геномной ДНК в нор-
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ме и при патологии существенным образом 
различаются. Наиболее достоверную выра-
женность эти различия принимают в случае 
изменения метилирования цис- и трансре-
гуляторных элементов, таких как промоте-
ры, энхансеры, 3′-нетранслируемые обла-
сти, транспозоны и т.п.

По всей видимости, в данном случае 
не последнюю роль должно играть и то, ка-
кие функциональные белки в конечном сче-
те активируются или, наоборот, дезактиви-
руются при подобном воздействии (онкоге-
ны или онкосупрессоры), влияя на проли-
ферацию, способность к аресту клеточного 
цикла или на способность клеток вступать 
в апоптоз.

Последовательная расшифровка «эпи-
генетического кода», несомненно, должна 
стать не менее важной вехой в биомеди-
цинской науке, чем была расшифровка кода 
генетического. Это в перспективе позво-
лит предоставлять более точный прогноз 
на ранних стадиях развития заболеваний, 
осуществлять эффективную диагностику 
и разрабатывать адекватные схемы лечения.
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АНАЛИЗ ГАПЛОТИПОВ ГЕНОВ ЛОКУСА DLA КЛАССА II  
У СОБАК РАЗНЫХ ПОРОД
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Главный комплекс гистосовместимости является ключевым элементом иммунной системы млекопитающих 
и служит модельной системой для изучения механизмов поддержания генетического разнообразия в популяци-
ях. Гены комплекса демонстрируют высокий уровень полиморфизма, особенно в участках, кодирующих пептид-
связывающие домены, что обеспечивает широкий спектр распознавания антигенов и адаптацию к патогенам. 
В данной работе представлено исследование полиморфизма генов класса II локуса DLA (Dog Leukocyte Antigen) 
у четырех пород собак российского разведения: самоедской лайки, сибирского хаски, русского черного терьера 
и боксера. С использованием методов молекулярной биологии, включая ПЦР, секвенирование и биоинформати-
ческий анализ, была охарактеризована аллельная вариабельность генов DRB1, DQA1 и DQB1. Установлены раз-
личия в численности и частотах аллелей между породами, что может отражать как особенности селекционного 
отбора, так и степень изоляции популяций. Полученные данные подчеркивают важность учета генетическо-
го разнообразия при планировании разведения собак и позволяют использовать собак как модельный объект 
для иммунных и трансплантационных исследований. Работа вносит вклад в понимание популяционной гене-
тики иммунных генов у домашних животных и их потенциальной роли в ветеринарной медицине.

Ключевые слова: главный комплекс гистосовместимости собак, гаплотипы, полиморфизм

ANALYSIS OF HAPLOTYPES OF DLA CLASS II LOCUS GENES IN DOGS  
OF DIFFERENT BREEDS

1Safarova M.Kh., 2Kan S.V., 2Dushanova G.A. 

1Saint Petersburg State University, Saint Petersburg, e-mail: smuxlisa@gmail.com;
2Samarkand State University named after Sharof Rashidov, Samarkand 

The Major Histocompatibility Complex is a key component of the mammalian immune system and serves as 
a model system for studying the mechanisms of maintaining genetic diversity in populations. MHC genes exhibit 
a high level of polymorphism, particularly in regions encoding peptide-binding domains, which ensures a broad 
spectrum of antigen recognition and adaptation to pathogens. This study presents an investigation of class II gene 
polymorphism at the DLA (Dog Leukocyte Antigen) locus in four Russian-bred dog breeds: Samoyed Laika, Sibe-
rian Husky, Russian Black Terrier, and Boxer. Using molecular biology techniques including PCR, sequencing, and 
bioinformatics analysis, allelic variability of the DRB1, DQA1, and DQB1 genes was characterized. Differences in 
allele numbers and frequencies among the breeds were identified, which may reflect the effects of selective breeding 
as well as the degree of population isolation. The results highlight the importance of considering genetic diversity 
in dog breeding programs and support the use of dogs as a model organism for immunological and transplantation 
research. This work contributes to the understanding of population genetics of immune genes in domestic animals 
and their potential role in veterinary medicine.

Keywords: canine major histocompatibility complex, haplotypes, polymorphism

Введение
Главный комплекс гистосовместимо-

сти (ГКГ) представляет собой область ге-
нома, содержащую гены, критически важ-
ные для иммунного ответа. Классические 
гены ГКГ кодируют специализированные 
гликопротеины, выполняющие функцию 
презентации антигенов – как эндогенных, 
так и экзогенных – на клеточной поверх-
ности для распознавания Т-лимфоцитами 
и NK-клетками. Наиболее примечательной 
характеристикой генов ГКГ является их ис-
ключительный полиморфизм: в природных 
популяциях описаны десятки и даже сотни 
аллельных вариантов. Максимальное раз-
нообразие наблюдается в пептид-связыва-
ющем домене PBS (peptide binding sites), 

особенно в участках непосредственного 
контакта с антигеном. Эволюционный ана-
лиз свидетельствует об адаптивной природе 
этого полиморфизма, доказательством явля-
ются преобладание несинонимичных замен 
в PBS, повышенные значения коэффициен-
тов отбора и сохранение аллельного разно-
образия в течение длительного эволюцион-
ного времени. Уникальное сочетание высо-
кого полиморфизма с породоспецифичным 
распределением аллелей делает гены ГКГ 
идеальной моделью для изучения механиз-
мов поддержания генетического разнообра-
зия в популяциях под действием естествен-
ного отбора [1].

Гены главного комплекса гистосовме-
стимости человека HLA подразделяются 
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на три основных класса и локализованы 
на 6-й хромосоме. Гены класса I ответствен-
ны за презентацию антигенов, локализован-
ных в цитоплазме, гены класса II осущест-
вляют презентацию антигенов, находящихся 
во внеклеточной среде или внутриклеточных 
везикулах, тогда как гены класса III вовлече-
ны в процессы воспалительного ответа [2]. 

Сходство иммунных систем челове-
ка и млекопитающих, включая развитие 
аналогичных патологий при их нарушени-
ях, делает животных ценными моделями 
для исследований. Домашняя собака Canis 
lupus familiaris является одним из наиболее 
перспективных видов для таких исследо-
ваний. Изучение генов главного комплек-
са гистосовместимости собаки DLA (dog 
leucocyte antigen) относится к началу 1960-
х гг. [3]. В этих работах была установлена 
главная биологическая роль антигенов со-
баки в процессе отторжения или прижива-
ния аллогенных тканевых трансплантатов 
[4]. Эти работы вызвали большой интерес 
в плане изучения главного комплекса ги-
стосовместимости и рассмотрения собаки 
как модели для разработки методов транс-
плантации органов и тканей человека [5]. 

Локус лейкоцитарного антигена DLA 
у собак, содержащий большое количество 
функциональных генов иммунной системы, 
расположен на 12-й хромосоме [6]. DLA со-
бак играет важную роль в системе иммун-
ного ответа и состоит из трех районов, обо-
значаемых как класс I, класс II и класс III. 
Схема организации DLA собак представле-
на на рис. 1. Гены DLA принадлежат к пер-

вым двум классам и вовлечены в регуляцию 
участия антигенов в иммунной системе. 
Было идентифицировано 4 гена, входящих 
в класс I локуса DLA собаки. Это DLA-12, 
DLA-64, DLA-79, DLA-88 [7]. Для каждого 
из перечисленных генов обнаружено разное 
число аллелей, причем 3 из них, DLA-12, 
DLA-64, DLA-79, имеют 17, 9 и 8 аллелей, 
соответственно, а для гена DLA-88 описано 
139 аллельных вариантов [8–10].

Структура локуса DLA класса II включа-
ет 4 гена: DRA1, DRB1, DQA1 и DQB1. Ген 
DRA1 является мономорфным, в то время 
как гены DRB1, DQA1 и DQB1 полиморфны 
и включают 181 DRB1, 30 DQA1 и 86 DQB1 ал-
лельных варианта [12]. Полиморфизм локуса 
DLA ограничен внутри одной породы, но су-
ществуют значительные различия в аллель-
ных вариантах и их частотах встречаемости 
у представителей разных пород собак [13]. 
Локус DLA класса III у домашних собак со-
держит гены ортологи системы комплемента, 
цитокинам и белкам теплового шока, кото-
рые полностью соответствуют по структуре 
и функции генам HLA класса III у человека.

Актуальность изучения ограниченного 
разнообразия гаплотипов генов локуса DLA 
класса II у чистопородных собак возрастает 
в связи с расширением практики породного 
разведения в географически изолирован-
ных популяциях, поскольку данный фактор 
может иметь существенное клинико-эпиде-
миологическое значение.

Целью исследования была оценка по-
лиморфизма генов класса II локуса DLA 
среди собак пород российского разведения.

Рис. 1. Хромосомная локализация и взаимное расположение генов  
главного комплекса гистосовместимости DLA классов I, II, III [11]
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Материалы и методы исследования
Исследование выполнено на образцах 

буккального эпителия, полученного от со-
бак четырех пород российской селекции. 
Отбор пород для анализа проводили исходя 
из двух ключевых критериев: необходимо-
сти первичной молекулярно-генетической 
характеристики и наличия литературных 
данных о взаимосвязи полиморфизма генов 
главного комплекса гистосовместимости 
с иммунопатологиями у различных пород 
собак. Так были отобраны представители 
четырех пород, среди которых самоедская 
лайка, сибирский хаски, русский черный 
терьер и боксер. Для проведения исследова-
ния использовали по 12 образцов ДНК кли-
нически здоровых особей каждой породы, 
предоставленных ветеринарной клиникой 
«Зооген». При формировании выборки со-
блюдали гендерный баланс, включив рав-
ное количество особей каждого пола. 

Методы, примененные в исследовании: 
выделение геномной ДНК, амплификация 
и анализ генов локуса DLA, секвенирова-
ние и статистический анализ ампликонов, 
построение филогенетических деревьев 
по методу Байеса.

Выделение геномной ДНК
Экстракцию ДНК из образцов буккаль-

ного эпителия проводили методом фермен-
тативного лизиса с температурной денату-
рацией [14]. Протокол включал: инкубацию 
проб при 65 °C для лизиса клеток; сорбцию 
нуклеиновых кислот на силикатной матри-
це; серию отмывок для удаления белко-
вых примесей; элюцию ДНК в ТЕ-буфере 
(10 мМ Tris-HCl, 1 мМ EDTA, pH 8.0); фи-
нальную очистку методом центрифугирова-
ния (10,000 ×g).

Амплификация и анализ генов  
локуса DLA

Для ПЦР-анализа были разработа-
ны специфические праймеры, фланки-
рующие полиморфные регионы генов: 
DRB1  (322 п.н.), DQA1 (347 п.н.) и  DQB1  
(300 п.н.). Амплификацию проводили с уни-
версальным Т7-праймером, рекомендован-
ным для секвенирования высокогетерози-
готных участков. Полученные ампликоны 
подвергали электрофоретическому разде-
лению в 2 % агарозном геле с последующей 
визуализацией в УФ-свете.

Секвенирование и статистический  
анализ ампликонов

По завершении ПЦР-амплификации 
продукты реакции были направлены в Ре-
сурсный центр СПбГУ для проведения сек-

венирования по методу Сенгера. Опреде-
ление нуклеотидных последовательностей 
генов DRB1, DQA1 и DQB1 выполняли с  
использованием прямых и обратных прай-
меров и стандартного протокола термина-
торного секвенирования. Для каждой из ис-
следуемых пород было проанализировано 
по 12 индивидуальных ПЦР-амплификатов, 
что в сумме составило 48 сиквенсов на ген. 
Биоинформатический анализ включал ви-
зуализацию хроматограмм в программе 
Chromas 2.6.6, выравнивание полученных 
последовательностей с референсными ге-
номами и идентификацию аллельных ва-
риантов по базе данных IPD-MHC [15]. 
Для определения частот гаплотипов приме-
няли подход, описанный Кеннеди с соавт., 
в котором частоту гомозиготных особей 
вычисляли как отношение числа гомозигот 
к общему количеству исследованных жи-
вотных в породной группе. Частоту гете-
розигот определяли аналогичным образом 
[10, 11, 13].

Построение филогенетических деревьев 
по методу Байеса

Для выявления эволюционных взаимос-
вязей между аллельными вариантами генов 
локуса DLA (DRB1, DQA1, DQB1) класса II 
был проведен комплексный Байесовский 
филогенетический анализ с использовани-
ем алгоритма, предложенного Джарвисом 
с соавт. [16]. Анализ включал построение 
отдельных филогенетических реконструк-
ций для каждого исследуемого гена в рам-
ках каждой анализируемой породы. 

Результаты исследования  
и их обсуждение

По результатам секвенирования образцов 
ДНК, полученных от собак четырех исследо-
ванных пород: самоедской лайки, сибирского 
хаски, русского черного терьера и боксера – 
был проведен анализ аллельного разнообра-
зия генов класса II локуса DLA (рис. 2).

При сравнительном анализе числа алле-
лей по отдельным генам в пределах каждой 
из пород следует отметить, что у самоед-
ской лайки максимальное число аллелей, 
12, отмечено для гена DQB1. Такое же 
число аллелей для этого гена обнаружено 
в породе русский черный терьер, а схожее 
число аллелей, 12, обнаружено для гена 
DRB1 в породе сибирский хаски. Эти два 
гена характеризуются наибольшей измен-
чивостью по числу аллелей, по сравнению 
с геном DQA1 во всех четырех породах. 
В частности, у самоедской лайки и русского 
черного терьера было выявлено 4 и 5 алле-
лей соответственно, а для сибирского хаски 
и боксера – 8 и 7 аллелей соответственно. 
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Рис. 2. Число аллелей по генам DRB1, DQA1, DQB1 у собак пород российского разведения 
Источник: составлено авторами

Таблица 1
Породоспецифичные гаплотипы по генам DRB1, DQA1, DQB1 локуса DLA  

пород самоедская лайка, сибирский хаски, русский черный терьер,  
боксер российской селекции (выделены характерные гаплотипы) 

№
собаки DRB1 DQA1 DQB1

Самоедская лайка

1 DRB1*040:01 DQA1*022:01 DQB1*019:01
DQB1*054:02

2 DRB1*015:01 DQA1*006:01 DQB1*019:01
DQB1*SAM1

3 DRB1*015:01 DQA1*022:01 DQB1*019:01
DQB1*054:02

4 DRB1*015:01 DQA1*006:01 DQB1*019:01
DQB1*SAM2

5 DRB1*015:01 DQA1*006:01 DQB1*019:01
DQB1*SAM3

6 DRB1*015:01 DQA1*006:01 DQB1*019:01
DQB1*054:02

7 DRB1*SAM3 DQA1*006:01 DQB1*057:01
DQB1*SAM4

8 DRB1*001:01
DRB1*009:01

DQA1*022:01
DQA1*014:01:1

DQB1*036:01
DQB1*SAM6

9 DRB1*SAM1
DRB1*SAM2 DQA1*001:01 DQB1*002:01

DQB1*SAM5

10 DRB1*015:01 DQA1*006:01
DQA1*001:01

DQB1*019:01
DQB1*SAM7

Сибирский хаски
1 DRB1*015:01 DQA1*010:01 DQB1*019:01

2 DRB1*HAS1
DRB1*HAS2

DQA1*009:01
DQA1*010:01

DQB1*023:01
DQB1*020:01

3 DRB1*040:01 DQA1*010:01 DQB1*019:01

4 DRB1*040:01
DRB1*015:02

DQA1*022:01
DQA1*010:01

DQB1*019:01
DQB1*HAS1

5 DRB1*040:01
DRB1*001:01

DQA1*022:01
DQA1*HAS2

DQB1*019:01
DQB1*HAS2

6 DRB1*040:01 DQA1*010:01 DQB1*019:01
7 DRB1*040:01 DQA1*010:01 DQB1*019:01
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№
собаки DRB1 DQA1 DQB1

8 DRB1*040:01
DRB1*HAS5

DQA1*024:01:1
DQA1*HAS3

DQB1*019:01
DQB1*029:01

9 DRB1*049:01
DRB1*HAS6

DQA1*024:01:1
DQA1*HAS3

DQB1*019:01
DQB1*HAS4

10 DRB1*015:01 DQA1*006:01 DQB1*023:01

11 DRB1*05701
DRB1*HAS3

DQA1*024:01:1
DQA1*HAS3

DQB1*019:01
DQB1*HAS3

12 DRB1*049:02
DRB1*HAS4

DQA1*010:01
DQA1*HAS1

DQB1*HAS4

Русский черный терьер
1 DRB1*001:01 DQA1*003:01 DQB1*004:01

2 DRB1*018:01
DRB1*001:01

DQA1*010:01
DQA1*RBT1

DQB1*005:04
DQB1*RBT3

3 DRB1*001:05
DRB1*RBT1

DQA1*003:01
DQA1*005:01:1

DQB1*048:02
DQB1*RBT1

4 DRB1*005:01
DRB1*006:01

DQA1*005:01:1
DQA1*003:01

DQB1*HAS1
DQB1*RBT2

5 DRB1*001:01 DQA1*003:01 DQB1*RBT4
6 DRB1*001:01 DQA1*003:01 DQB1*004:01
7 DRB1*001:01 DQA1*003:01 DQB1*HAS1
8 DRB1*001:01 DQA1*003:01 DQB1*004:01

9 DRB1*001:01
DRB1*020:01

DQA1*003:01
DQA1*004:01 DQB1*048:02

10 DRB1*001:01 DQA1*003:01 DQB1*004:01

11 DRB1*001:01
DRB1*006:01

DQA1*003:01
DQA1*005:01:1

DQB1*004:01
DQB1*028:01

12 DRB1*001:01
DRB1*006:01

DQA1*003:01
DQA1*004:01

DQB1*038:02
DQB1*RBT5

Боксер
1 DRB1*015:02 DQA1*006:01 DQB1*023:01

2 DRB1*015:02 DQA1*006:01
DQA1*BOX3 DQB1*023:01

3 DRB1*004:01
DRB1*013:01

DQA1*014:01:1
DQA1*BOX4

DQB1*015:01
DQB1*002:01

4 DRB1*015:02 DQA1*006:01 DQB1*023:01

5 DRB1*015:02
DRB1*013:01

DQA1*BOX3
DQA1*BOX4

DQB1*058:01
DQB1*BOX4

6 DRB1*004:03
DRB1*BOX1

DQA1*014:01:1
DQA1*002:01

DQB1*BOX1
DQB1*BOX5

7 DRB1*015:02
DRB1*BOX2

DQA1*006:01
DQA1*001:01

DQB1*023:01
DQB1*002:01

8 DRB1*004:02
DRB1*BOX3

DQA1*014:01:1
DQA1*BOX4

DQB1*BOX1
DQB1*BOX2

9 DRB1*015:02
DRB1*BOX4

DQA1*006:01
DQA1*010:01

DQB1*015:01
DQB1*BOX3

10 DRB1*004:02
DRB1*BOX5

DQA1*014:01:1
DQA1*BOX4

DQB1*BOX1
DQB1*BOX5

11 DRB1*015:02
DRB1*BOX6

DQA1*006:01
DQA1*001:01

DQB1*058:01
DQB1*BOX4

12 DRB1*015:02
DRB1*004:01

DQA1*006:01
DQA1*002:01

DQB1*023:01
DQB1*015:01

Источник: составлено авторами. 

Окончание табл. 1
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Средний уровень полиморфизма харак-

теризует ген DRB1 самоедской лайки (7 ал-
лелей) и русского черного терьера (6 алле-
лей), а также генов DRB1, DQB1 и DQA1 бок-
сера (9, 9 и 7 аллелей соответственно). 

На основании анализа полиморфизма 
трех генов класса II локуса DLA можно за-
ключить, что порода самоедская лайка и рус-
ский черный терьер оказываются генетиче-
ски выровненными по генам DRB1 и DQA1, 
но полиморфными по гену DQB1. Что каса-
ется пород сибирский хаски и боксер, то гены 
DRB1, DQA1 и DQB1 у них относительно 
выравнены генетически, за исключением 
гена DRB1 у сибирского хаски. Можно пред-
положить, что в случае аборигенных по-
род отечественного разведения сниженное 
разнообразие аллелей этих генов связано 
с изолированностью локальной популяции 
и сопутствующим инбридингом при разве-
дении в ней собак. Особо следует выделить 
породу русский черный терьер, которая сво-
им происхождением связана с российским 
питомником «Красная звезда».

В исследованиях, так же как и в рабо-
те зарубежных коллег, среди 85 из общего 
числа выявленных аллелей 40 аллелей были 
впервые охарактеризованы (табл. 1). Появ-
ление новых неохарактеризованных алле-
лей свидетельствует о высоком уровне по-
лиморфизма генов DRB1, DQB1 и DQA1 ло-
куса DLA. Из-за сложности депонирования 
новых аллелей в базе IPD-MHC дальнейшая 
характеристика и присвоение названий яв-
ляется задачей ближайшего будущего. На-
звание новой аллели в данной работе вклю-
чает название гена, сокращенное название 
породы собак и порядковый номер аллель-
ного варианта в исследуемой выборке. 
В последующем планируется осуществить 
депонирование вновь выявленных аллелей 
в базе данных ISAG.

Для популяционных исследований ин-
формация о гаплотипах ГКГ обладает суще-
ственными преимуществами по сравнению 
с частотами аллелей одного локуса. Это 
связано с тем, что отсутствие рекомбинации 
между генетическими локусами в ГКГ обе-
спечивает поддержание определенных га-
плотипов. В результате анализа гаплотипов 
был обнаружен 61 гаплотип в локусе DLA, 
при этом по 14 из них относятся к породе 
самоедская лайка и русский черный терьер, 
16 гаплотипов принадлежат сибирского ха-
ски, а 17 – боксеру (табл. 1). Анализ встреча-
емости разных гаплотипов в четырех иссле-
дуемых породах собак позволяет выделить 
гаплотипы, преимущественно встречающи-
еся у собак одной породы. Так, к породо-
специфичным гаплотипам можно отнести 
DRB1*015:01-DQA1*006:01-DQB1*019:01, 

DRB1*040:01-DQA1*010:01-DQB1*019:01, 
DRB1*001:01-DQA1*003:01-DQB1*004:01, 
DRB1*015:02-DQA1*006:01-DQB1*023:01, 
которые характерны для собак породы са-
моедская лайка, сибирский хаски, русский 
черный терьер и боксер соответственно. 
Наименьшая частота встречаемости гапло-
типов составила 0,05 для породы сибирский 
хаски, а для собак породы русский черный 
терьер, самоедская лайка и боксер частоты 
гаплотипов были одинаковые – 0,08. Суще-
ствование определенных гаплотипов в от-
дельных породах может быть аргументиро-
вано благодаря хорошо известной инфор-
мации о генетической структуре класса II 
локуса DLA, в котором 3 гена расположены 
в хромосоме 12 в непосредственной близо-
сти друг от друга, что значительно снижает 
частоту рекомбинаций между ними.

В настоящей работе не удалось вы-
явить общих гаплотипов по аллелям трех 
генов класса II DLA среди собак всех че-
тырех пород. Следует обратить внимание 
на высокую частоту встречаемости гапло-
типа DRB1*001:01-DQA1*003:01 по двум 
генам в породе русский черный терьер – 
9 из 14 гаплотипов для этой породы (табл. 
1). Это может указывать на относительно 
молодой возраст породы, а также демон-
стрирует явление нарушения равновесия 
по сцеплению. Вновь выявленные алле-
ли локуса DLA в отдельных породах со-
бак в данном исследовании расширили 
круг гаплотипов по сравнению с уже из-
вестными. К ним можно отнести гаплотип 
DRB1*001:01-DQA1*003:01-DQB1*RBT4, 
который встретился у одной собаки по-
роды русский черный терьер из 12, га-
плотип DRB1*004:02-DQA1*014:01:1-
DQB1*BOX1, встретившийся дважды в по-
роде боксер из 12 исследованных особей.

Еще одной характеристикой генетиче-
ской изменчивости четырех описываемых 
пород является показатель гетеро- и гомози-
готности по генам DLA (табл. 2). Сравнение 
частоты гомозиготных собак разных пород 
по гену DRB1 демонстрирует, что макси-
мальная частота отмечается в породе само-
едская лайка (0,8), далее у русского черного 
терьера она составляет 0,5 и сравнима с этой 
частотой встречаемость гомозиготных собак 
в породе сибирский хаски (0,42). Наимень-
шая частота гомозиготных собак характерна 
для породы боксер (0,25). По гену DQA1 рас-
пределение гомозиготных собак по четырем 
породам полностью повторяет отмеченную 
картину для гена DRB1. Что касается гена 
DQB1, то распределение частот гомозигот-
ных собак в разных породах резко отличает-
ся от предыдущих случаев. Не встретились 
гомозиготные собаки в породе самоедская 
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лайка, сходная частота встречаемости гомо-
зигот по этому гену была обнаружена для по-
род сибирский хаски и русский черный те-
рьер (0,5–0,6). Показатель гомозиготности 
для собак породы боксер оказался неизмен-
ным (0,25). Объяснением наблюдаемой из-
менчивости по частотам гомозиготных собак 
в разных породах служат две причины: раз-
ная степень давления отбора внутри породы 
при разведении, а также время, прошедшее 
с момента создания породы.

С целью поиска связей между аллелями 
каждого из изученных генов, а также вы-
яснения возможных межпородных связей 
аллелей генов DRB1, DQA1, DQB1 локуса 
DLA у собак пород самоедская лайка, сибир-
ский хаски, русский черный терьер и боксер 
было проведено построение филогенетиче-
ских деревьев, результаты которого приве-
дены на рис. 3–5. Был использован метод 
Байеса, который позволяет определить ве-
роятное дерево родственных связей между 
организмами на основе имеющихся данных 
относительно характеристик ДНК или бел-
ков, а также моделей эволюционных изме-
нений. Построение филогенетических де-
ревьев осуществлялось поэтапно, включая 
построение деревьев на основе аллельного 
разнообразия по каждому изучаемому гену 
в пределах отдельной породы. После этого 
были построены филогенетические деревья 
для каждого конкретного гена с привлечени-
ем данных по четырем изученным породам. 
Вероятные клады на филогенетических де-
ревьях на рисунках отмечены овалами.

Филогенетическое дерево по  нуклео-
тидной последовательности гена DRB1 для  
пород сибирский хаски, самоедская лайка, 
русский черный терьер и боксер представле-
но на рис. 3. Корнем этого дерева является 
аллель DRB1_00103. По результатам постро-

ения филогенетического дерева для аллелей 
гена DRB1 пород самоедская лайка, сибир-
ский хаски, русский черный терьер и боксер, 
можно выделить две породы – сибирский ха-
ски и боксер, хотя это не относится ко всем 
аллелям данного гена. Данное филогенети-
ческое дерево характеризуется сложной кар-
тиной взаимоотношения аллелей гена DRB1, 
в то же время можно отметить породную 
специфику отдельных аллелей.

Филогенетическое дерево, построен-
ное на основе нуклеотидной последова-
тельности гена DQA1 для пород сибирский 
хаски, самоедская лайка, русский черный 
терьер и боксер, представлено на рис. 4. 
Корнем данного дерева является аллель 
DQA1*012012. Анализ данного филогене-
тического дерева не позволил продемон-
стрировать межпородное аллельное разно-
образия по данному гену.

Филогенетическое дерево по нуклеотид-
ной последовательности гена DQB1 для по-
род сибирский хаски, самоедская лайка, рус-
ский черный терьер и боксер представлено 
на рис. 5. 

Корнем этого дерева является ал-
лель DQB1_00803_H. Аллели DQB1_
HAS2_H, DQB1_BOX1_B, DQB1_020_01_H, 
DQB1_029_01_H, DQB1_015_01_B и DQB1_
RBT4_R занимают базальное положение 
на дереве. Четыре породы, проанализиро-
ванные по аллелям данного гена, демон-
стрируют межпородные различия. Это по-
зволяет выделить отдельные клады аллелей 
для каждой породы. В частности, в кла-
ду для боксера попадают аллели DQB1_
BOX2 и DQB1_BOX5, для самоедской лай-
ки – DQB1_SAM4 и DQB1_SAM6, для сибир-
ского хаски – DQB1_HAS3 и DQB1_HAS4, 
для русского черного терьера – DQB1_
RBT3 и DQB1_RBT5. 

Таблица 2
Частота встречаемости гомозигот и гетерозигот по генам DRB1, DQA1, DQB1 

DRB1 DQA1 DQB1
Частота абс. (отн.) Частота абс. (отн.) Частота абс. (отн.)

гомозиготы гетерозиготы гомозиготы гетерозиготы гомозиготы гетерозиготы
Самоеды

8 (0,80) 2 (0,20) 8 (0,80) 2 (0,20) 0 (0) 10 (1)
Хаски

5 (0,42) 7 (0,58) 5 (0,42) 7 (0,58) 6 (0,50) 6 (0,50)
Русский черный терьер

6 (0,50) 6 (0,50) 6 (0,50) 6 (0,50) 7 (0,50) 5 (0,50)
Боксер

3 (0,25) 9 (0,75) 2 (0,17) 10 (0,83) 3 (0,25) 9 (0,75)

Источник: составлено авторами.
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Расширение объема выборки позволит 

в дальнейшем продолжить поиск филоге-
нетических связей между породами на при-
мере аллельного разнообразия генов локу-
са DLA.

Заключение
Проведенный анализ полиморфизма 

генов DRB1, DQA1 и DQB1 класса II DLA 
позволил сделать первый шаг в первичной 
характеристике существующего разноо-
бразия пород собак на примере самоедской 
лайки, сибирского хаски, русского черного 
терьера и боксера российского разведения. 
В перспективе полученные данные могут 
способствовать прогнозированию риска 
развития у собак отдельных пород аутоим-
мунных заболеваний и канцерогенеза с уче-
том известных ассоциаций конкретных га-
плотипов с определенными заболеваниями. 
Поиск филогенетических связей по аллелям 
генов локуса DLA расширит понимание об-
щей картины эволюции вида Canis lupus 
familiaris – собаки домашней и происхожде-
ние отдельных ее пород.
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