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Abstract. Abnormal production of thyroid hormones has been found in 
44.8% of adolescent children living in raions of Kyiv region bordering the Cher-
nobyl exclusion zone. Moreover, a change in the genome of folate cycle has 
been noted in 97.0% of cases. Many of these children have high blood levels of 
homocysteine. It is important to determine associations of folate cycle genome 
with the production of pituitary-thyroid axis hormones in order to investigate 
the pathogenesis of thyroid diseases in children from districts contaminated with 
radionuclides as a result of the Chernobyl nuclear power plant accident.

The purpose of the study is to determine the role of folate cycle genome 
in the formation of associations between the thyroid-stimulating hormone of 
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the pituitary gland, thyroxine, triiodothyronine, homocysteine and vitamins 
B6, B9, B12 in a group of children from a district bordering the Chernobyl 
exclusion zone.

Material and methods. 178 children aged 13.6 ± 0.1 years (95% CI 
13.4 – 13.8 years) living in Ivankivsky district of Kyiv region, Ukraine, 
the territory of which is contaminated with radioactive elements after 
the Chernobyl NPP accident were subjected to laboratory examination. 
We determined blood concentrations of thyroid-stimulating hormone of 
the pituitary gland, free triiodothyronine, free thyroxine, homocysteine, 
vitamins B6, B9, B12, as well as the state of the folate cycle genetic system in 
the children. Statistical processing of results was performed using the IBM 
SPSS Statistics 22 software programme (the USA). Associations between 
levels of analysed variables were determined with the help of Spearman’s 
rank correlation coefficient.

Results.The formation of associations between homocysteine, pituitary-
thyroid axis hormones and B vitamins in children from families permanently 
living under radiation exposure associated with the Chernobyl nuclear 
power plant accident depends on the state of folate cycle genome. 

Hormonogenesis in the adenohypophysis and the thyroid gland is associated 
with the activity of folate cycle enzymes and blood homocysteine levels.

Abnormalities of homocysteine remethylation and its conversion into 
methionine led to a decrease in the formation of thyroxine in the thyroid gland.

Levels of vitamins B9 and B12 reflecting the activity of folate cycle 
enzymes had an inverse association with homocysteine levels and a direct 
association with free thyroxine levels. This effect was most pronounced in 
the case of carriership of the T allele of the MTHFR:677 polymorphism.

The carriership of the T risk allele of the MTHFR:677 polymorphism in 
the main genotype ensures a strong direct association between homocysteine 
and thyroid-stimulating hormone of the pituitary gland.

Hyperhomocysteinemia contributes to an increase in the production of 
the thyroid-stimulating hormone by the adenohypophysis, and as a result, a 
decrease in thyroidal production of thyroxine.

The physiological process of regulation of homocysteine remethylation 
with the use of vitamins B9 and B12 is observed in the Subgroup which 
excludes carriership of risk alleles of the MTR:2756 and MTHFR:677 
polymorphisms. The onset of hyperhomocysteinemia is associated with 
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vitamin B12. One should view the environmental effects in the form of 
radioactive substances present in the environment after the Chernobyl 
nuclear power plant accident along with a genetic factor (G risk allele of 
MTRR:66 polymorphism) as one of the reasons for high blood homocysteine 
concentrations and a high percentage of cases of hyperhomocysteinemia.

Carriership of the G risk allele of the MTR:2756 polymorphism resulting 
in blocking of the final stage of the transfer of the methyl group onto the 
homocysteine molecule leads to the activation of the synthesis of cystathionine 
and cysteine, followed by the formation of triiodothyronine. Vitamin B6 takes 
an active part in this process, being a coenzyme of cystathionine β-synthase, 
which synthesizes cystathionine from homocysteine and serine.

The constant radiation effect on the damaged genetic system of folate 
cycle which occurs as a result of decay of 137Cs incorporated into the body 
of children induces hyperhomocysteinemia and abnormal hormonogenesis 
in the adenohypophysis and the thyroid gland.

1. Введение
Спустя 30 лет после аварии на Чернобыльской атомной электро-

станции (ЧАЭС) состояние здоровья населения, проживающего на 
пострадавшей территории, нельзя признать удовлетворительным. Как 
и в первое десятилетие, после трагедии 1986 года, вызывает обеспо-
коенность статистика злокачественных новообразований щитовидной 
железы [1, с. 14; 2, с. 94]. 

При углубленном лабораторном обследовании, у 44,8% детей под-
росткового возраста, проживающих в районах Киевской области, гра-
ничащих с Чернобыльской зоной отчуждения, выявлено нарушение 
функции щитовидной железы, в том числе, уменьшение продукции ти-
роксина [3, c. 495]. У большинства детей из обследованной группы реги-
стрировалось состояние гипергомоцистеинемии, свидетельствующее о 
нарушении процесса метилирования гомоцистеина [4, c. 28]. При этом, 
в 97,0% случаев отмечено изменение генома фолатного цикла [5, c. 94]. 

Для выяснения патогенеза заболеваний щитовидной железы (ЩЖ) 
у детей из районов, загрязненных радионуклидами вследствие аварии 
на ЧАЭС, важно определить роль генома фолатного цикла в форми-
ровании связей гормонов гипофизарно-тиреоидной оси с витаминами 
группы В, участвующими в обмене гомоцистеина. 
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Целью исследования явилось определение роли генома фолатного 
цикла в формировании корреляционных связей между тиреотропным 
гормоном гипофиза, тироксином, трийодтиронином, гомоцистеином и 
витаминами В6, В9, В12 в группе детей из района, граничащего с Черно-
быльской зоной отчуждения. 

2. Материал и методы
Исследование было выполнено в рамках реализации в Украине про-

ектов Европейской комиссии «Оздоровительные и экологические про-
граммы, связанные с Чернобыльской зоной отчуждения. Подготовка, 
обучение и координация проектов по охране здоровья» и Региональ-
ного Совета региона Рон-Альп (Франция). Лабораторному обследова-
нию были подвергнуты 178 детей, проживающих в Иванковском рай-
оне Киевской области Украины, территория которого, после аварии на 
ЧАЭС, загрязнена радиоактивными элементами (плотность загрязне-
ния почвы 137Cs находится в пределах 0,17 – 1,9 Ки/км2 [6, с. 49, 50, 51].  
Средний возраст обследованных детей составил 13,6 ± 0,1 лет  
(95% ДИ 13,4 – 13,8 лет). 

У всех детей, посещавших школу, утром натощак производился 
забор крови из локтевой вены. Исследования образцов крови прово-
дились в лаборатории, сертифицированной по международным стан-
дартам качества, и были согласованы с родителями. При этом, оцени-
валось содержание в крови тиреотропного гормона гипофиза (ТТГ), 
свободного трийодтиронина (Т3), свободного тироксина (Т4), гомоци-
стеина (Нс), витаминов В6, В9, В12, а также состояние генетической си-
стемы фолатного цикла (ФЦ). 

Определение ТТГ, Т3 и Т4 осуществлялось с помощью иммунохи-
мического метода с электрохемилюминесцентной детекцией (ECLIA). 
Анализатор и тест-система: Cobas 6000, Roche Diagnostics (Швейцария).

Определение Нс в крови осуществлялось с помощью иммунохи-
мического метода с хемилюминесцентной детекцией (ECLIA). Ана-
лизатор и тест-система: Architect 1000 (ABBOT Diagnostics (США)). 
Уровень гомоцистеина в крови детей свыше 10 мкмоль/л определялся 
как состояние гипергомоцистеинемии.

Определение витамина B6 – HPLC (B6) проводилось с помощью 
метода высокоэффективной жидкостной хромотографии. Анализатор 
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и тест-система: HPLC-System 1100, Agilent with fluoresсence detection; 
Recipe complet Kit (Germany).

Определение витамина B9 – фолацина (B9) проводилось с помощью 
иммунохимического метода с электрохемилюминесцентной детекци-
ей (ECLIA). Анализатор и тест-система: Cobas e411; Roche Diagnostics 
(Швейцария).

Определение витамина В12, голотранскобаламина – активный вита-
мин В12 (В12), проводилось с помощью иммунохимического метода с 
хемилюминесцентной детекцией (CLIA). Анализатор и тест-система: 
Architect 1000 (Abbott Diagnostics), США. 

При генетическом исследовании ФЦ определялись аллельные ва-
рианты С677Т и А1298С гена MTHFR (синтез фермента метиленте-
трагидрофолатредуктаза), A2756G гена MTR (синтез фермента B12– 
зависимая метионин-синтаза), A66G гена MTRR (синтез фермента 
метионин-синтаза редуктаза). Использовался метод: ПЦР в режиме 
Real-time. Анализатор и тест-система: детектирующий амплификатор 
«ДТ-96»; «ДНК-Технология» (Россия). 

Учитывая то, что в процессах метилирования гомоцистеина ос-
новную роль играют ферменты метилентетрагидрофолатредуктаза 
и В12 метионин-синтаза, исследованы генетические полиморфизмы 
MTHFR:677 и MTR:2756, ответственные за их синтез. 

Каждая подгруппа включала основной генотип (табл. 1), фор-
мирующийся случаями 100% носительства гомозиготных вариан-
тов нейтральных аллелей полиморфизмов MTHFR:677 и MTR:2756  
(1-я и 3-я подгруппы), их сочетаний (6-я подгруппа), аллелей риска 
(2-я и 4-я подгруппа), их сочетаний (5-я подгруппа), а также случаями 
100% носительства сочетания гомозиготного варианта нейтральной 
аллели одного полиморфизма с носительством аллели риска другого 
полиморфизма (7-я и 8-я подгруппы).

Проводилось сравнение значений указанных выше показателей об-
мена веществ в 6-й и остальных подгруппах. В каждой подгруппе оце-
нивались корреляционные связи между анализируемыми показателями. 

Статистическая обработка полученных результатов осуществлялась 
с помощью программы IBM SPSS Statistics 22 (США). Для изучаемых 
показателей рассчитывались среднеарифметическая величина (М) ± 
стандартная ошибка средней (m), доверительный интервал среднего 
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значения (95% ДИ), медиана (Me), интерквартильный размах (ИКР), 
минимальные и максимальные значения параметров, процентили. Была 
проведена проверка гипотезы о виде распределений (критерий Колмо-
горова-Смирнова). Все исследуемые параметры не соответствовали 
закону нормального распределения, в связи с чем, для сравнения зна-
чений был использован непараметрический U-критерий Манна-Уитни. 
Оценку статистической значимости показателей проводили, определив 
уровень значимости р с помощью статистической программы. 

Критический уровень достоверности нулевой статистической ги-
потезы (р) принят за 0,05. Связь между уровнями Нс, ТТГ, Т3, Т4, B6, 
B9 и В12 в крови определялась с помощью коэффициента ранговой 
корреляции Спирмена (rxy). Силу корреляционной связи оценивали по 
традиционной шкале: слабая – от 0 до 0,299; средняя – от 0,3 до 0,699; 
сильная – от 0,7 до 1,0. 

Для сравнения относительных показателей был использован t-кри-
терий Стьюдента. 

3. Результаты исследований и их обсуждение
Статистические исследования показали то, что в подгруппе № 4, 

где основной генотип в 100% случаев включал аллель риска Т поли-

Таблица 1
Подгруппы детей с основным генотипом полиморфизмов ФЦ

№ 
подгруппы

Число 
случаев Основной генотип

1 106 A/A MTR:2756
2 72 A/G MTR:2756, G/G MTR:2756
3 80 С/С MTHFR:677
4 98 С/T MTHFR:677, T/T MTHFR:677

5 37 Сочетанное носительство аллели G полиморфизма 
MTR:2756 и аллели Т полиморфизма MTHFR:677

6 45 Сочетанное носительство A/A MTR:2756  
и С/С MTHFR:677

7 61 Сочетанное носительство A/A MTR:2756 и С/T  
или T/T MTHFR:677

8 35 Сочетанное носительство A/G или G/GMTR:2756  
и С/С MTHFR:677
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морфизма MTHFR:677, и подгруппе № 5, где носительство аллели Т 
сочеталось с аллелью риска G полиморфизма MTR:2756, уровень ви-
тамина В9 в крови был достоверно ниже, чем в подгруппе № 6, со-
держащей в качестве основного генотипа гомозиготные варианты ней-
тральных аллелей указанных полиморфизмов (табл. 2, 3). 

В сравнении с данной подгруппой, в анализированных подгруппах, 
уровень Нс, Т3, Т4, ТТГ, витаминов В6 и В12 в крови, а также удельный вес 
случаев гипергомоцистеинемии, статистически не различались (табл. 2). 

При оценке влияния основного генотипа на корреляционные связи 
между метаболическими показателями обмена веществ в организме 
детей из чернобыльской зоны, важно было учитывать присутствие в 
анализируемых подгруппах аллелей риска других полиморфизмов, 
влияющих на функционирование ФЦ.

Таблица 3
Результаты статистически значимых различий  

показателей содержания витамина В9 в крови детей  
из анализируемых подгрупп 

Показатели Группы 
сравнения

Численность 
групп 

сравнения

Средний 
ранг

Значение 
U-критерия, уровень 

значимости p

В9

4 98 66,44 U = 1660,0; 
р = 0,0186 45 84,11

В9

5 37 33,91 U = 551,5; 
p = 0,0096 45 47,74

Наиболее часто в анализируемых подгруппах встречалась аллель 
риска G полиморфизма MTRR:66, наиболее редко – аллель риска G 
полиморфизма MTR:2756, а аллель Т полиморфизма MTHFR:677 встре-
чалась чаще, по сравнению с аллелью G полиморфизма MTR:2756. 
Аллель риска С полиморфизма MTHFR:1298 наиболее часто встре-
чалась в подгруппах, где одним из основных генотипов являлся С/С 
MTHFR:677. Аллель риска G полиморфизма MTRR:66 почти равно-
мерно была представлена в изучаемых подгруппах (табл. 4).

В общей группе детей наибольшее число корреляционных связей 
среди рассматриваемых метаболитов имели Нс и В9 – 4, Т3, В12, Т4 и 
ТТГ имели по 3 связи (табл. 5). 
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Между Нс и В9, Нс и 
В12 зафиксированы обрат-
ные корреляционные свя-
зи средней силы. Осталь-
ные связи между анали-
зируемыми показателями 
были слабыми. 

Зарегист рированы 
прямые корреляционные 
связи между Нс и ТТГ, Нс 
и Т3, при этом, ТТГ и Т3 
прямо связаны между со-
бой. Кроме того, Т3 прямо 
связан с витамином В9, а 
ТТГ имел обратную связь 
с Т4. Последний имел 
прямые связи с витами-
нами В9 и В12. 

Между указанными ви-
таминами также были об-
наружены прямые корре-
ляции (табл. 5). Таким об-
разом, Т4 не образовывал 
видимых корреляционных 
связей с Нс, однако, оба 
метаболита находились в 
определенной зависимо-
сти друг от друга, так как 
имели корреляционные 
связи с В9 и В12.

В подгруппе № 1, где 
A/A MTR:2756 являлся ос-
новным генотипом, опре-
делялись корреляционные 
связи средней силы: об-
ратные между Нс и В12, Нс 
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и В9, прямые между В12 и В9. Прямые корреляционные связи слабой силы 
регистрировались между Т4 и В9, Т4 и В12, ТТГ и Т3 (табл. 5). 

В подгруппе № 2, где основной генотип формировали носители ал-
лели риска G полиморфизма MTR:2756, установлены обратные корре-
ляционные связи средней силы между Нс и В12, Нс и В9, В6 и В12. Пря-
мые связи средней силы определялись между Т3 и В9, слабой силы –  
между Т4 и В12, Нс и ТТГ, Т3 и ТТГ (табл. 5). 

Подгруппа № 3 была представлена основным генотипом, который 
включал случаи с генотипом С/С MTHFR:677. При этом, установле-
ны обратные корреляционные связи средней силы между Нс и В12, Нс 
и В9, слабой силы между ТТГ и Т4. Прямые слабые корреляционные 
связи сформированы между Нс и Т3, ТТГ и Т3 (табл. 5). 

В подгруппе № 4 основной генотип включал аллели риска Т полимор-
физма MTHFR:677. В ней зарегистрированы обратные корреляционные 
связи средней силы между Нс и В12, Нс и В9, слабой силы между В12 и 
ТТГ. Прямые корреляционные средней силы наблюдались между Нс и 
ТТГ, В9 и В12, слабой силы – между Т3 и ТТГ, Т4 и В12, Т4 и В9 (табл. 5).

В подгруппе № 5, составленной из случаев сочетанного носитель-
ства аллелей риска полиморфизмов MTR:2756 и MTHFR:677, установ-
лены прямые связи средней силы между В9 и Т3, Нс и ТТГ, В12 и Т4, а 
также обратная связь средней силы между В12 и В6 (табл. 5). 

В подгруппе № 6, включающей случаи сочетанного носительства 
гомозиготных вариантов нейтральных аллелей генетических полимор-
физмов MTR:2756 и MTHFR:677, установлены связи средней силы: 
обратная – между Нс и В12, прямая – между В9 и В12 (табл. 5). 

В подгруппе № 7, включающей случаи сочетанного носитель-
ства гомозиготного варианта нейтральной аллели А полиморфизма 
MTR:2756 и гомо-гетерозиготных вариантов аллели риска Т полимор-
физма MTHFR:677, выявлены обратные связи средней силы между Нс 
и В9, Нс и В12, прямые связи средней силы между В9 и В12, В9 и Т4 (табл. 5).  
Связь между Нс и В9 более сильная в сравнении со связью Нс и В12. 

В подгруппе № 8 представлены случаи сочетанного носитель-
ства гомозиготного варианта нейтральной аллели С полиморфизма 
MTHFR:677 и гомо-гетерозиготных вариантов аллели риска G полимор-
физма MTR:2756. Выявлены обратные связи средней силы между Нс и 
В9, Нс и В12 (табл. 5), в также между В6 и Т3 (– 0,345; p < 0,042; n = 35). 
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Связь между Нс и В12 – более сильная, в сравнении со связью меж-
ду Нс и В9. 

Полученные результаты свидетельствуют о зависимости корреля-
ционных связей между Нс, гормонами гипофизарно-тиреоидной оси 
и витаминами группы В, от состояния генома ФЦ у детей из семей, 
постоянно проживающих в условиях радиационного воздействия, свя-
занного с аварией на ЧАЭС. 

Прямая связь между Т4 и В9 является отражением взаимодействия 
ЩЖ с ФЦ. Встречалась она в общей группе (рис. 1), а также, в под-
группах, включающих случаи носительства аллели риска Т полимор-
физма MTHFR:677. Это либо основной генотип в 4-й и 7-й подгруп-
пах, либо высокая частота гетерозиготного носительства аллели Т в 
1-й подгруппе (табл. 4). 

Аналогичное заключение можно сделать и в отношении прямой 
связи между Т4 и В12, которая выявлялась в общей группе и в 1-й, 2-й, 
4-й и 5-й подгруппах. 

Витамины В9 и В12 входят в состав ферментов метилентетраги-
дрофолатредуктазы и В12-метионин-синтазы, обеспечивающих про-
цесс превращения гомоцистеина в метионин. Прямая связь между 

этими витаминами наиболее четко 
проявляется в подгруппе № 6 при 
отсутствии в геноме детей аллелей 
риска полиморфизмов MTR:2756 
и MTHFR:677. Недостаток этих 
витаминов может приводить к уве-
личению уровня гомоцистеина в 
крови. 

При генотипе Т/Т MTHFR:677, 
блокирующем синтез метилентетра-
гидрофолатредуктазы, участвующей 
в преобразовании 5,10-метиленте-
трагидрофолата в 5-метилтетраги-
дрофолат (необратимая реакция) 
регистрируются наименьшие уров-
ни витамина В9 в крови [7, c. 307;  
8, c. 252]. Таким образом, концен-

 
Рис. 1. Корреляционные связи 

между метаболическими 
показателями в общей  

группе детей
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трация указанных витаминов в крови отражает степень активности 
ферментов ФЦ. При снижении активности ферментов, уменьшается 
концентрация витаминов В9 и В12 в крови, что сопровождается умень-
шением образования Т4 в ЩЖ. 

Следует отметить то, что в подгруппе № 4 обратная связь вита-
минов В9 и В12 с Нс была более сильной, чем их прямая связь с Т4. 
При этом, непосредственной связи между Нс и Т4 не выявлено. Ис-
ходя из этого можно сделать заключение о том, что при нарушении 
процессов реметилирования гомоцистеина, и превращения его в ме-
тионин, снижается образование Т4 в ЩЖ. В этом процессе участву-
ет ТТГ, синтез которого повышается при увеличении концентрации 
Нс в крови. Именно, в случае носительства аллели Т полиморфизма 
MTHFR:677 в основном генотипе (4-я и 5-я подгруппы) связь ТТГ и 
Нс наиболее прочная.

При повышении концентрации в крови ТТГ снижается продукция 
Т4 ЩЖ, что и подтверждает обратная связь между данными метаболи-
тами в общей группе. 

Таким образом, состояние гипергомоцистеинемии способствует 
повышению продукции аденогипофизом ТТГ, и как следствие этого, 
снижению продукции Т4 ЩЖ. 

Мутации генов, ответственных за синтез основных ферментов ФЦ 
в подгруппе № 5 (генотип включает все аллели риска полиморфизмов 
MTR:2756 и MTHFR:677), нарушают регуляцию последних, о чем сви-
детельствует потеря корреляционных связей между Нс и витаминами 
В9, В12. При этом, проявляется прямая связь между Нс и ТТГ, а также 
между Т3 и В9, Т4 и В12 (рис. 2). 

Подгруппа № 6 (основной генотип – A/A MTR:2756 и С/С 
MTHFR:677) в наибольшей степени, из всех анализируемых подгрупп, 
освобождена от влияния, на процессы обмена Нс, генетического фак-
тора в виде аллелей риска полиморфизмов MTR:2756 и MTHFR:677. 
В этой подгруппе отсутствуют связи гормонов и витаминов, лишь 
витамин В12 связан с Нс и витамином В9 (рис. 3). Этот вариант носи-
тельства отражает процесс физиологической регуляции функциониро-
вания ФЦ с помощью витаминов В9 и В12. Следует обратить внимание 
на отсутствие связи между Нс и ТТГ, что свидетельствует о влиянии 
ФЦ на продукцию ТТГ, а не наоборот.  
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Уровень Нс в крови и удельный вес случаев гипергомоцистеинемии 
в подгруппах № 5 и 6 статистически не различаются, в то время, как 
уровень витамина В9 в крови детей из подгруппы № 6 выше, чем в 
крови детей из подгруппы № 5. 

Таким образом, состояние гипергомоцистеинемии в подгруппе  
№ 6 не связано с активностью фермента метилентетрагидрофолатре-
дуктазы, в состав коферментой группы которого входит витамин В9. 
Причиной его, на наш взгляд, является нарушение процесса мети-
лирования Нс, в котором принимает участие витамин В12. При этом, 
исключаются генетические изменения фермента В12-зависимой ме-
тионин-синтазы. 

Высокий уровень Нс в крови детей этой подгруппе может быть 
связан с высоким удельным весом носительства (88,9%) аллели риска 
G полиморфизма MTRR:66, влияющего на синтез метионин-синтазы 
редуктазы – фермента, ответственного за восстановление активности 
В12-зависимой метионин-синтазы. В связи с этим, нарушается ремети-
лирование Нс. 

 
Рис. 2. Корреляционные связи 

между метаболическими 
показателями в группе детей –  

носителей аллелей риска 
полиморфизмов MTR:2756  
и MTHFR:677 (группа № 5)

 
Рис. 3. Корреляционные связи 

между метаболическими 
показателями в группе детей –  

носителей ассоциации 
генотипов A/A MTR:2756+ C/C 

MTHFR:677 (группа № 6)
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Однако, присутствие, в исследуемой подгруппе детей, как и в дру-
гих подгруппах, гетерозиготных вариантов носительства аллелей риска 
анализируемых полиморфизмов, полностью не блокирует ферментные 
системы ФЦ, вследствие чего среди причин гипергомоцистеинемии, на-
ряду с генетическим фактором, следует учитывать внешнесредовое воз-
действие, которое нарушает процесс восстановления окисленной фор-
мы В12-зависимой метионин-синтазы. В качестве последнего, с большой 
долей вероятности, можно рассматривать радиоактивные агенты, при-
сутствующие в окружающей среде, после аварии на ЧАЭС.

Экспериментальные исследования показали то, что поступление 
137Cs в составе продуктов питания, в организм лабораторных живот-
ных, приводит к снижению содержания метионина в ткани миокарда 
и скелетных мышц [9, с. 85, 99] – тех органов, которые интенсивно 
инкорпорируют указанные радионуклиды [10, с. 489]. Нехватка в ор-
ганизме метионина, а следовательно, и S-аденозилметионина – важ-
нейшего донора метильных групп [11, с. 71], негативно сказывается на 
восстановлении В12-зависимой метионин-синтазы. 

Установлена обратная корреляционная связь между показателем 
удельной активности 137Cs в организме, и индексом физического раз-
вития, а также количеством эритроцитов и уровнем гемоглобина в 
крови в группе детей подросткового возраста, проживающих в рай-
оне, почвы которого загрязнены радионуклидами вследствие аварии 
на Чернобыльской атомной электростанции [12, с. 33, 35, 36]. В этих 
условиях в группе детей с недостаточной массой тела уровень Нс в 
крови был статистически выше, чем в группе детей с гармоничным 
физическим развитием [13, c. 180]. 

Увеличение концентрации Нс, свидетельствующее о нарушении 
обмена метионина, отмечалось в крови детей после пожаров леса, со-
держащего радионуклиды [14, c. 13, 15].

Продукция Т3 напрямую связана с уровнем Нс в крови, зависящим от 
функционирования ферментов ФЦ. При носительстве аллели риска G 
полиморфизма MTR:2756 происходит подавление активности В12-ме-
тионин-синтазы, что способствует активации цистатионин-β-синтазы, 
в состав которого в качестве кофермента входит витамин В6. При этом, 
из Нс и серина образуется цистатионин, а затем, с участием этого же 
витамина, цистатионин гамма-лиаза переводит цистатионин в цисте-
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ин. Последний, вступая в контакт с селеном, образует коферментную 
группу фермента 5-Дi дийодиназы, осуществляющего процесс превра-
щения Т4 в Т3 [15, с. 198]. В наших исследованиях иллюстрацией этого 
процесса является обратная корреляционная связь между витаминами 
В12 и В6 в подгруппах, где основной генотип содержит аллель риска G 
полиморфизма MTR:2756 (2-я и 5-я подгруппы). В этих же подгруп-
пах, а также, в общей группе, Т3 имел прямую связь с витамином В9. 
Это может быть объяснено тем, что процессы превращения витамина 
В9 (фолиевой кислоты) и синтеза Т3, в котором участвует Нс, связаны 
с аминокислотой серин. 

Обратная связь между Т3 и витамином В6 в 8-й подгруппе (связь 
генотипов A/G и G/G MTR:2756 с генотипом С/С MTHFR:677), на наш 
взгляд, является проявлением регуляторного процесса, когда повы-
шенные концентрации Т3 блокируют синтез цистатионина и цистеина 
из гомоцистеина. Об участии ТТГ в образовании Т3 свидетельствуют 
прямые корреляционные связи между ними. Участие в данном процес-
се Нс подтверждается прямыми связями Нс -ТТГ, Нс-Т3. 

Таким образом, у детей, проживающих в районе, пострадавшем 
от аварии на ЧАЭС, следует констатировать сочетанные изменения в 
геноме ФЦ, способствующие возникновению состояния гипергомоци-
стеинемии и нарушений гормоногенеза в системе гипофиз-щитовид-
ная железа в условиях воздействия внешнесредового фактора, вклю-
чающего радиационные агенты. 

4. Выводы и перспектива дальнейших исследований
1. У детей из семей, постоянно проживающих в условиях радиаци-

онного воздействия, связанного с аварией на Чернобыльской атомной 
электростанции, формирование корреляционных связей между гомо-
цистеином, гормонами гипофизарно-тиреоидной оси и витаминами 
группы В, зависит от состояния генома фолатного цикла. 

2. Гормоногенез в аденогипофизе и щитовидной железе связан с 
активностью ферментов фолатного цикла и содержанием гомоцисте-
ина в крови. 

3. Нарушение процессов реметилирования гомоцистеина и превра-
щения его в метионин, приводит к снижению образования тироксина 
в щитовидной железе. 
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4. Уровень витаминов В9 и В12, отражающий активность фермен-
тов фолатного цикла, имел обратную связь с уровнем гомоцистеина 
и прямую – с уровнем свободного тироксина. Наиболее ярко данный 
эффект проявлялся в случае носительства аллели Т полиморфизма 
MTHFR:677. 

5. Носительство аллели риска Т полиморфизма MTHFR:677 в ос-
новном генотипе обеспечивает прочную прямую связь между гомоци-
стеином и тиреотропным гормоном гипофиза. Состояние гипергомо-
цистеинемии способствует повышению продукции аденогипофизом 
тиреотропного гормона, и как следствие этого, снижению продукции 
тироксина щитовидной железой. 

6. В подгруппе, исключающей носительство аллелей риска поли-
морфизмов MTR:2756 и MTHFR:677, наблюдается физиологический 
процесс регуляции процесса реметилирования гомоцистеина с помо-
щью витаминов В9 и В12. Возникновение состояния гипергомоцистеи-
немии связано с витамином В12. Среди причин высокой концентрации 
гомоцистеина в крови и высокого удельного веса случаев гипергомо-
цистеинемии, следует рассматривать, наряду с генетическим факто-
ром (аллель риска G полиморфизма MTRR:66), внешнесредовое воз-
действие в виде радиоактивных агентов, присутствующих в окружаю-
щей среде после аварии на Чернобыльской атомной электростанции. 

7. Носительство аллели риска G полиморфизма MTR:2756, след-
ствием которого является блокирование заключительной стадии про-
цесса передачи метильной группы на молекулу гомоцистеина, приво-
дит к активации синтеза цистатионина и цистеина, с последующим 
образованием трийодтиронина. В этом процессе активное участие 
принимает витамин В6, являясь коферментом цистатионин-β-синтазы, 
осуществляющей синтез цистатионина из гомоцитеина и серина. 

8. Постоянное радиационное воздействие на поврежденную гене-
тическую систему фолатного цикла, возникающее в результате рас-
пада 137Сs, инкорпорированного в организм детей, индуцирует у них 
состояние гипергомоцистенемии и нарушение гормоногенеза в адено-
гипофизе и щитовидной железе. 

9. Учитывая полученные результаты, можно рассматривать пробле-
му гипотиреоза, широко распространенного в районах, пострадавших 
от аварии на Чернобыльской атомной электростанции, в разрезе ги-
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пергомоцистеинемии, обусловленной сочетанием генетических изме-
нений фолатного цикла и воздействием инкорпорированных в орга-
низм радионуклидов 137Cs. 

Перспективой дальнейших научных исследований является изучение 
роли генома фолатного цикла в возникновении нарушений функциони-
рования щитовидной железы у детей, проживающих в условиях посто-
янного воздействия на организм радиационного фактора, на территории 
пострадавшей от аварии на Чернобыльской атомной электростанции.
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