
сбест объединяет группу при�
родных минералов, отличаю�
щихся по своему физико�хи�
мическому составу, который
во многом определяет их био�
логическую активность. В за�
висимости от минералогиче�
ского состава асбесты делят
на две большие группы: сер�
пентины [(R3)Si2O5(OH)4, где
R�Mg, Fe] — хризотил, антиго�
рит, лизадтит; амфиболы
[R7[Si4O11](OH)2, где R�Ca,Mg,
Fe] — антофиллит, тремолит,
крокидолит, амозит и др. Ос�
новными составляющими хри�
зотилового асбеста являются
диоксид магния и оксид крем�
ния. Амфиболы, в отличие от
хризотилового асбеста, могут
содержать большое коли�
чество железа — до 44%
FeО/Fe2О3. Несмотря на раз�
личный микроминералогиче�
ский состав объединяющим
свойством для всех асбестов
является их волокнистое
строение [1�4]. 

Эксперты Международного
агентства по изучению рака
(МАИР) отнесли все виды асбе�
ста к I группе веществ с дока�
занной канцерогенностью для
человека. Благодаря хорошим
эксплуатационным характери�
стикам хризотиловый асбест в
течение более чем полувека
широко применяется в различ�
ных областях промышленности.
За этот период времени прове�
дено большое количество науч�

ных исследований, включая
различные аспекты безопасно�
сти этого минерала, соответ�
ствующих строгим канонам до�
казательной медицины, что да�
ет основание считать хризоти�
ловый асбест наиболее изучен�
ным волокнистым минералом.
В связи с тем, что амфиболо�
вые асбесты отличаются высо�
кой биологической агрессивно�
стью, их использование в граж�
данском строительстве и про�
мышленности запрещено. Для
массового внедрения в произ�
водство искусственных мине�
ральных волокон, предлага�
емых в качестве альтернативы
хризотилового асбеста, пока
нет достаточных научных аргу�
ментов. Это связано с большим
разнообразием этих материа�
лов и недостаточным количе�
ством научных исследований,
особенно эпидемиологии про�
фессионального рака, подтвер�
ждающих их меньшую безопас�
ность в сравнении с хризотило�
вым асбестом [1�10]. 

Следует отметить, что в Ук�
раине 10% работающих под�
вергаются влиянию аэрозолей
фиброгенного действия, вклю�
чая асбестсодержащие пыли,
которые являются источником
канцерогенной опасности на
различных видах производ�
ства. Среди онкологических
заболеваний, обусловленных
профессиональной ингаля�
ционной экспозицией асбе�
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Мета дослідження — узагальнення
результатів наукових досліджень щодо
закономірностей азбестового (волокнистого)
канцерогенезу, визначення пріоритетних
питань, що вимагають подальшого вивчення. 
Матеріали і методи дослідження.
Проведено аналітичний огляд опублікованих
наукових робіт, включаючи реферативні бази
даних "PubMed"
[http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed]. 
Результати дослідження та їх
обговорення. Встановлено, що

канцерогенний потенціал азбесту
асоціюється з генеруванням вільних
кисневих та NO>радикалів активними
формами заліза. 
Висновки. Подальше вивчення
закономірностей бластомогенного впливу
азбесту з використанням експериментальних
моделей синтетичного азбесту, включаючи
дослідження біологічних властивостей
волокон зі зміненою структурою, уточнення
вкладу інших виробничих і невиробничих
факторів у формування азбестозумовленого
раку — один з пріоритетних напрямків
зниження канцерогенної небезпеки цього
мінералу.
Ключові слова: азбест, канцерогенез,
біологічна активність.
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стом, наибольшее медико�
социальное значение имеет
мезотелиома плевры — одна
из наиболее агрессивных зло�
качественных опухолей чело�
века и рак легкого [1, 11�13].
Мезотелиома плевры считает�
ся "сигнальной" патологией
при воздействии асбеста. Это
преимущественно относится к
странам с высоким уровнем
развития промышленности,
где в прошлом веке широко
использовался амфиболовый
асбест, что и привело к высо�
ким уровням заболеваемости
злокачественной мезотелио�
мой. В свою очередь, повыше�
ние заболеваемости злокаче�
ственной мезотелиомой плев�
ры является одним из важных
индикаторов эффективности
проводимых превентивных ме�
роприятий. В Украине заболе�
ваемость мезотелиомой плев�
ры, включая профессиональ�
ную, характеризуется низким
уровнем и носит спорадиче�
ский характер. Так, за период с
1992 по 2011 год зафиксирова�
но всего 3 случая мезотелио�
мы плевры, из которых 2 свя�
заны с профессиональным
воздействием асбеста [11�14]. 

Согласно современным пред�
ставлениям химический канце�
рогенез — сложный многоста�
дийный процесс взаимодей�
ствия организма с внешней
средой, механизмы которого
отличаются значительной ва�
риабельностью. Модуляция
опухолевого процесса опреде�
ляется генотоксичностью пато�
генных факторов, их способно�
стью образовывать ковалент�
ные связи с ДНК клеток�мише�
ней, возможностью опосредо�
ванного патогенетического
воздействия на клетку (эпиге�
нетические канцерогены), на�
личием ко�канцерогенных фак�
торов, промоторов, особенно�
стями метаболизма ксенобио�
тиков. Среди существующих
этиопатогенетических теорий
рака наибольшее признание
среди специалистов получила
молекулярно�генетическая. Ее
суть состоит в том, что злока�
чественная неотрансформация
клеток возникает вследствие
мутаций или структурной пере�
стройки генома клетки, об�
условленных влиянием канце�
рогенов химической, биологи�
ческой или физической приро�
ды на фоне генетической
склонности к накоплению мута�
ций или перестройке генома.

Врожденная склонность к не�
стабильности генома, умень�
шение апоптоза и киллерной
активности иммунокомпетент�
ных клеток, недостаточность
антиоксидантной системы ор�
ганизма — основные эндоген�
ные факторы, предраспола�
гающие к накоплению мутаций
[1, 2, 12, 13, 15]. 

Как известно, злокачествен�
ные новообразования — муль�
тифакторная патология. Наряду
с профессиональной экспози�
цией канцерогенами опреде�
ленный вклад в формирование
рака вносят загрязнение окру�
жающей среды поллютантами,
латентная вирусная инфекция,
табакокурение, наличие фи�
брозных процессов в тканях и
другие непроизводственные
факторы [1, 11, 16�18]. Предпо�
лагается, что в канцерогенный
процесс могут быть вовлечены
различные, пока еще не извест�
ные науке механизмы возни�
кновения онкопатологии. На�
пример, установлена взаимо�
связь этиопатогенеза рака
(мезотелиома плевры) с виру�
сом SV�40 (обезьяний вакуоле�
образующий поливирус), одна�
ко этот вопрос требует даль�
нейшего изучения [11, 13, 19].
Все это обусловливает труд�
ность дифференциальной ди�
агностики рака профессио�
нального и непрофессиональ�
ного генеза. Длительный ла�
тентный период развития бла�
стомогенного процесса, недо�
статок ретроспективных дан�
ных значительно усложняют вы�
явление причинной связи меж�
ду влиянием производственно�
го агента и выявленным онко�
логическим заболеванием. Од�
ним из ведущих направлений
оценки состояния здоровья ра�
ботающих, занятых в канцеро�
геноопасном производстве, яв�
ляется определение ведущих
генетических факторов, ассо�
циированных с высоким риском
формирования онкопатологии,

в частности, установление свя�
зи возникновения онкологиче�
ских заболеваний и мутацией
специфических проонкогенов в
условиях экспозиции произ�
водственными канцерогенами
или их модификаторами, изуче�
ние механизмов нестабильно�
сти генома и поиск методов ее
преодоления, исследование
экзо� и эндогенных онкомоду�
ляторов, влияющих на экспрес�
сию онкогенов, поиск специфи�
ческих прогностических марке�
ров профессионального рака,
уточнение роли эпигенетиче�
ских модификаций в возникно�
вении рака, новых методов уси�
ления противоопухолевой за�
щиты организма от накопления
раковых клеток [15, 16, 20, 21].

Несмотря на длительную ис�
торию всестороннего изучения
асбестовых минералов зако�
номерности асбестового кан�
церогенеза все еще остаются
предметом активных научных
исследований. Предполагает�
ся, что основные этапы волок�
нистого канцерогенеза у асбе�
стовых и неасбестовых воло�
кон во многом сходны. Асбест
оказывает инициирующее дей�
ствие на клетки, вызывая мута�
ции, а также и промотирую�
щее, являясь эпигенетическим
канцерогеном. Неотрансфор�
мация клетки, обусловленная
асбестом, осуществляется по�
средством генерации биоло�
гически активных соединений,
воздействующих на геном
клетки и вызывающих наруше�
ние механизмов генной эк�
спрессии, противоопухолевую
иммуносупрессию, гормо�
нальный дисбаланс. Ряд науч�
ных исследований свидетель�
ствует об уникальной способ�
ности волокон асбеста оказы�
вать прямое механическое
воздействие на генетический
аппарат клетки во время мито�
тического цикла, что, в свою
очередь, может проявиться
мутациями. Например, волок�
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на асбеста могут повреждать
веретено деления при митозе,
прилипать к хромосомам, вы�
зывать структурные (трансло�
кация, делеция, обмен се�
стринскими хроматидами) и
количественные их изменения
(анэуплоидия, полиплоидия)
[1�5, 7, 19, 23]. 

Большинство исследовате�
лей сходится во мнении, что
ключевое значение в асбесто�
вом канцерогенезе отводится
процессам образования актив�
ных кислородных и NO�ради�
калов. Онкологический потен�
циал хризотилового асбеста
связан с наличием на его по�
верхности положительно (пре�
обладающих) и отрицательно
электрически заряженных ак�
тивных центров, на которых
осуществляются генерация и
сорбция активных кислород�
ных и азотных радикалов, хи�
мическое превращение других
канцерогенов, например поли�
ароматических углеводородов.
Кроме того, доказано, что под
воздействием волокон асбеста
клетки мезотелия, мезотелиом
и макрофаги генерируют ак�
тивные кислородные радикалы
[2�4]. С другой стороны, мак�
рофаги способствуют секре�
ции белка с массой 450 кДа и
цитокинов, отрицательно вли�
яющих на пролиферацию мез�
отелия и повышающих воспри�
имчивость клеток к патогенно�
му действию асбеста. Значи�
мость оксидативного стресса в
индукции злокачественной
трансформации клеток про�
должает изучаться посред�
ством идентификации генети�
ческих локусов, чувствитель�
ных к влиянию активных форм
кислорода ("оксигеномика")
[2�5, 17, 19]. 

Кроме того, важная роль в
асбестовом канцерогенезе от�
водится активным формам же�
леза (Fe2+). Этот элемент мо�
жет выступать катализатором
синтеза активных форм кисло�
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рода или взаимодействовать
(Fe3+) с активными кислород�
ными радикалами (суперокси�
данионом) с последующей
дисмутацией до перекиси во�
дорода и образованием гид�
роксидрадикала [2, 3, 19, 22].
Изучение взаимосвязи между
индукцией свободных радика�
лов кислорода волокнами ас�
беста и физико�химическими
свойствами железа на атом�
ном уровне с использованием
спин�трэппинг методов (spin�
trapping techniques), Мессабу�
эровской и ЕПР спектроскопии
позволило установить, что во�
локна асбеста, не содержащие
в своем составе железо, отли�
чаются биологической инерт�
ностью. Однако, свободно�
радикальная активность асбе�
ста возрастает даже при
незначительном увеличении
нагрузки железом. При этом
изолированные ионы железа в
октаэдрических участках под�
вергаются осевой и ромбиче�
ской перестройке с последую�
щей агрегацией и/или внекар�
касной кластеризацией. Зави�
симость между формирова�
нием углеродцентрированных
радикалов и количеством ром�
бических изменений изолиро�
ванных участков железа носит
линейный характер. Авторы за�
ключили, что даже самые
незначительные включения
железа придают свободно�
радикальную активность асбе�
сту. Тем не менее, дальнейше�
го изучения требует обнару�
женная интересная законо�
мерность, свидетельствующая
о том, что при последующем
постепенном увеличении на�
грузки железом происходит
снижение генерирования сво�
бодных радикалов асбестом.
Особого внимания заслужива�
ет тот факт, что на поверхности
волокнистых минералов, вклю�
чая асбест, могут образовы�
ваться силаноловые группы
(Si(OH)x), количество которых
значительно варьирует в зави�
симости от типа волокна, влия�
ния окружающей среды и дру�
гих факторов. Эти группы вно�
сят большой вклад в формиро�
вание химической реактивно�
сти волокон посредством вза�
имодействия с катионами, осо�
бенно с железом [5, 3, 22, 24].

В организме также осущест�
вляется железозависимое пе�
рекисное окисление липидов
на клеточных мембранах и в
липосомах, ассоциирующееся

с синтезом агрессивных ал�
коксил�радикалов, что сопро�
вождается нарушением функ�
ционирования ряда внутрикле�
точных сигнальных путей, про�
цессов пролиферации (нару�
шают целостность ДНК и ее
репарацию, вызывая точечные
мутации), апоптоза клеток,
дисбаланса синтеза медиато�
ров роста и цитокинов. В ко�
нечном итоге это приводит к
индукции фагоцитами актив�
ных форм кислорода, окси�
дантному стрессу и инициации
злокачественной трансформа�
ции клеток. Роль железа в воз�
никновении онкопатологии —
один из приоритетных вопро�
сов, который будет рассматри�
ваться экспертами МАИР в
2014 году [1�3, 23]. 

Необходимо отметить, что
биологическая агрессивность
волокнистых минералов зави�
сит от многих факторов, свя�
занных как со свойствами во�
локон (составом, длиной,
структурой поверхности, плот�
ностью, биоперсистенцией),
так и с особенностями орга�
низма (например, индивиду�
альной восприимчивостью к
влиянию того или иного типа
волокон). Считается, что наи�
большим патогенным потен�
циалом обладают волокна дли�
ной 5�20 мкм и менее 1 мкм в
диаметре (волокна Стентона).
Как показали результаты ток�
сикологических исследований,
волокна хризотилового асбе�
ста <20 мкм поглощаются мак�
рофагами и элиминируются из
легких, в отличие от волокон
длиной >20 мкм, препятствую�
щих легочному клиренсу. Оце�
нивая патогенность волокон
длиной >20 мкм, важно учиты�
вать их биорастворимость. В
том случае, если волокна
фрагментируются в кислой
среде макрофагов, они безо�
пасно выводятся из легких. Не�
растворимые в биосредах ор�
ганизма волокна накапливают�
ся в тканях, приводя к воспали�
тельной реакции, фиброзу и
неопластическим процессам
[5, 3, 7, 23, 27, 28]. 

В контексте рассматриваемой
проблемы важно акцентиро�
вать, что асбест может содер�
жать в своем составе и/или
адсорбировать на поверхности
различные канцерогены (на�
пример, хром и его соединения,
диоксид кремния, бенз(а)пи�
рен, полиароматические угле�
водороды), модифицировать
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бластомогенную активность
других производственных фак�
торов. Например, при произ�
водстве асбестоцементных из�
делий волокна хризотилового
асбеста заключены в цемент�
ную матрицу. Кристаллический
диоксид кремния, содержащий�
ся в портландцементе, норми�
руется как канцероген I группы
(МАИР) и оказывает повреж�
дающее действие на эпителий
легких, активируя нейтрофиль�
ные лимфоциты и макрофаги,
вызывая увеличение концен�
трации факторов воспаления и
клеточной пролиферации. Изу�
чение канцерогенных свойств
асбеста с измененной структу�
рой поверхности волокна, под�
вергшегося термическому,
гидротермальному и кислотно�
му воздействию, имеет важное
научно�практическое значение.
Ряд экспериментальных иссле�
дований свидетельствует, что
кислотная и термическая об�
работка снижает канцероген�
ность, мутагенность и цитото�
ксичность волокон хризотило�
вого асбеста. В эксперименте
установлено, что волокна хри�
зотилового асбеста, покрытые
продуктами гидратации порт�
ландцемента, не обладают му�
тагенной активностью [1, 3, 27]. 

В последние годы активно
развивается молекулярно�
генетическое направление изу�
чения канцерогенности раз�
личных соединений, включая
применение эксперименталь�
ных моделей искусственного
асбеста, роль экспрессии ге�
нов и сигнальных механизмов
(например, Wnt signaling
mechanisms) в придании злока�
чественных свойств асбесто�
обусловленному раку. Напри�
мер, исследование модели
твердых частиц с использова�
нием нановолокон синтетиче�

ского хризотилового асбеста
— один из наиболее перспек�
тивных подходов для уточнения
механизмов его токсичности
[12, 13, 20, 21, 24, 25, 27, 28].
Использование стандартных
эталонных образцов нанокри�
сталлов синтетического хризо�
тилового асбеста позволяет
смоделировать поведение ас�
бестовых волокон в организме,
изучить его влияние на струк�
турную перестройку различных
белков плазмы крови, адсор�
бированных на поверхности
волокон [28]. Проведенные
экспериментальные исследо�
вания, посвященные изучению
роли нуклеарных протеинов в
неопластической трансформа�
ции клеток, позволили предпо�
ложить, что эти белки, фикси�
руясь на поверхности асбесто�
вых волокон (хризотила, кроки�
долита, амозита), ассоцииру�
ются с цитотоксичностью и
канцерогенностью асбеста.
Однако, пока еще недостаточ�
но научных данных, свидетель�
ствующих о том, какие именно
белки адсорбируются на во�
локнах асбеста. Исследовате�
ли выделили восемь субкатего�
рий белков, взаимодействую�
щих с асбестом: хроматин/ну�
клеотид/РНК�связывающие
белки, белки рибосом, цито�
протекторные белки, цитоске�
лет�ассоциированные протеи�
ны, гистоны, гемоглобин. Как
показали результаты экспери�
мента, на поверхности волокон
крокидолита преимущественно
определялись гистоны, в отли�
чие от хризотилового асбеста,
на котором адсорбировались в
основном хроматинсвязываю�
щие белки. Это означает, что
хризотиловый асбест и кроки�
долит непосредственно влияют
на структуру хроматина по�
средством различных механиз�

мов. Предполагается, что хри�
зотиловый асбест может нару�
шать транскрипцию и трансля�
цию белков. Авторы пришли к
выводу, что молекулярные ме�
ханизмы взаимодействия, при�
водящие к онкогенезу у хризо�
тилового асбеста и крокидоли�
та, различны [27]. 

Большинство авторитетных
специалистов единодушно во
мнении, что реализация пато�
генного эффекта при асбесто�
вом канцерогенезе, как и при
любом другом, реализуется в
плоскости "доза — эффект".
Тем не менее, что касается по�
рога наличия заболеваемости
для онкопатологии, ассоци�
ированной с асбестом, консен�
сус мнений экспертов пока не
достигнут [7, 25, 26, 29]. Суще�
ствующие на сегодняшний
день оценки рисков асбесто�
обусловленного рака легких
базируются преимущественно
на исследовании высоких
уровней экспозиции. Досто�
верно известно, что высокие
уровни экспозиции асбестом
приводят к возникновению
этой патологии. Вопрос отно�
сительно того, вызывают ли
низкие экспозиции риск
развития рака легких, посколь�
ку они ниже кумулятивного
воздействия, находится в ста�
дии изучения. Некоторые авто�
ры считают, что существует по�
рог воздействия для хризоти�
лового асбеста, в отличие от
амфиболов, особенно для кро�
кидолита [25, 29]. Ввиду того,
что в оценке дозо�ответной ре�
акции организма необходимо
учитывать соотношение длин�
ных и коротких волокон, а так�
же неволокнистых частиц, это
нередко затрудняет точную
оценку риска здоровью ввиду
невозможности сравнения ре�
зультатов многих научных ис�
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ASBESTOS AND FIBER CARCINOGENESIS
Piatnitsa�Horpynchenko N.K.
SI "Institute for Occupational Health of NAMS 
of Ukraine", Kiev

Objectives — generalization of the results 
of scientific studies on the regularities 
of asbestos (fiber) carcinogenesis, definition 
of the prior problems that require further study.
Materials and methods. We performed 
the analytical review of the published scientific
papers, including abstract databases "PubMed"
[http:www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed].
Results of studies and their discussion. We
established that asbestos cancer potential was

associated with the production of free oxygen
and NO>radicals, with active forms of iron.
Conclusions. Further study of the regularities 
of the blastomogenic effect of asbestos 
with the use of the experimental models 
of synthetic asbestos, including studies 
on the biological properties of fibers 
with the modified structure, refinement 
of the contribution of other industrial 
and non>industrial factors in the formation 
of asbestos>related cancer is one of the prior
directions in the decrease of the cancer hazard
of this mineral.
Keywords: asbestos, carcinogenesis, 
biological activity.
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следований. Для объективного
определения уровня кумуля�
тивного воздействия асбеста
необходимо проведение новых
мета�регрессионных анализов
[23, 30].

Выводы
1. Несмотря на значительные

достижения науки многие во�
просы асбестового канцероге�
неза остаются не до конца вы�
ясненными. Многочисленные
экспериментальные исследо�
вания демонстрируют связь
процессов онкогенеза с гене�
рированием асбестом кисло�
родных и NO�радикалов актив�
ными формами железа.

2. Оценивая канцерогенную
опасность асбеста, следует
учитывать общность механиз�
мов неотрансформации кле�
ток, обусловленных не только
физико�химическими и раз�
мерными характеристиками
волокон асбеста, но и наличи�
ем других факторов, обла�
дающих бластомогенным эф�
фектом.

3. Одним из перспективных
направлений исследований
является изучение молекуляр�
но�генетических механизмов
асбестовой неопластической
трансформации клеток, рас�
шифровка тонких закономер�
ностей влияния асбеста на ге�
нетический аппарат клетки,
уточнение роли экзо� и эндо�
генных факторов, обусловли�
вающих особенности поведе�
ния волокнистых минералов в
организме и их биологическую
агрессивность, определение
порога экспозиции асбесто�
обусловленного рака.

4. Дальнейшее изучение зако�
номерностей неопластического
процесса должно быть напра�
влено на разработку и внедре�
ние в практику новых профилак�
тических мер в отношении фор�
мирования злокачественной ас�
бест�ассоциированной патоло�
гии профессионального генеза,
что позволит усовершенство�
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вать реализацию концепции
контролируемого использова�
ния хризотилового асбеста.
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