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НАНОТОКСИКОЛОГИЯ: МЕХАНИЗМЫ ТОКСИЧЕСКОГО 

ДЕЙСТВИЯ УГЛЕРОДНЫХ НАНОТРУБОК И НАНОЧАСТИЦ 

СЕЛЕНА, КОБАЛЬТА И СЕРЕБРА 
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Актуальность. Загрязнения взвешенными частицами микро- и 

наноразмеров окружающей среды стало все возрастающей проблемой во всем 

мире за последние несколько десятилетий. Взвешенные вещества в 

атмосферном воздухе, воде, почве представляют собой смесь множества 

соединений (элементарного и органического углерода, переходных металлов, 
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нитратов, сульфатов и др.) и могут напрямую высвобождаться как из 

разнообразных источников или образовываться из газов (например, диоксида 

серы) посредством химических реакций в атмосфере, превращаясь во 

вторичные аэрозоли. 

Одним из критериев, определяющим степень негативного влияния 

взвешенных частиц на организм, является степень их дисперсности на основе 

их диаметра. Окружающий воздух содержит аэрозольные частицы разных 

размеров, включая крупные частицы с аэродинамическим диаметром меньше 

10 мкм (РМ10), мелкие частицы меньше 2,5 мкм в диаметре (РМ2,5) и 

ультрамелкие частицы меньше 0,1 мкм (РМ0,1) – нанополлютанты 

(наночастицы, НЧ, – частицы разнообразной формы, которые в любом из 

размеров не превышают 100 нм [2].  

Углеродные нанотрубки, продукты современных нанотехнологических 

производств, в основном состоят из элементарного углерода, обладают высокой 

поверхностной реакционной способностью, токсичностью, исключительными 

механическими, химическими свойствам и имеют множество применений во 

многих научных и технологических сферах [3]. Наноразмерные частицы-

загрязнители фактически обходят защитный механизм человеческого 

организма, преодолевают гематоэнцефалический и другие барьеры, проникают 

в дыхательную систему организма, пищеварительный тракт, а оттуда 

всасываться в системный кровоток. При отсутствии естественного механизма 

очистки от микро- и нанозагрязнителей организм не может эффективно удалять 

эти частицы, что приводит к увеличению риска многих кардио-респираторных 

расстройств, включая легочный и системный окислительный стресс, 

иммунологические изменения, гипоксемию, атеросклероз, быстрое 

прогрессирование хронической обструктивной болезни легких, сердечно-

сосудистые заболевания. Присутствуя в наноразмерном состоянии, многие 

вещества могут приобретать новые свойства, что делает их значительно более 

активными в физическом, химическом, биологическом, фармакологическом и 

токсическом отношении.  

Выявление клеточных и молекулярных механизмов токсичности НЧ 

позволяет обосновать биохимические маркеры токсичности, которые 

необходимо использовать для оценки воздействия НЧ и эффективности 

фармакологической профилактики и терапии заболеваний, вызываемых НЧ. 

Цель. Цель настоящей работы – выяснить молекулярные и мембранные 

механизмы и маркеры повреждающего действия многослойных углеродных 

нанотрубок и наночастиц селена, кобальта и серебра in vitro и при острой 

интоксикации в эксперименте in vivo, рассматривая в качестве основной 

мишени воздействия митохондрии печени.  

Материалы и методы исследования. Многостенные углеродные 

нанотрубки (МУНТ) (диаметр – 50–90 нм, длина – 1–2 мкм, площадь 

поверхности – 60–300 м
2
/г, >95%) (Guangzhou Hongwu Material Technology Co., 

Ltd., Jiangsu, Китайская Народная Республика). МУНТ вводили однократно 

внутрижелудочно в дозе 50 мг/кг массы животного. В работе использовали: 

сахарозу, трис(гидроксиметил)аминометан (Трис-HCl), этиленгликоль-бис (2-
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аминоэтиловый эфир)-N,N,N', N'-тетрауксусная кислота (ЭГТА), 

аденозиндифосфат (AДФ), сукцинат натрия гексогидрат, калия хлорид, кальция 

хлорид производства Sigma-Aldrich (St. Louis, MO, США или Steinheim, 

Германия). Используемые наночастицы серебра, кобальта, селена были 

синтезированы методом лазерной абляции в жидкости по предложенной ранее 

методике [1]. 

Результаты и обсуждение. На первом этапе мы рассмотрели механизм 

действия наночастиц серебра, кобальта, селена на изолированные митохондрии 

печени крыс in vitro. Эффекты наночастиц на функциональную активность 

митохондрий отличались по выраженности и характеру влияния на параметры 

дыхания митохондрий. В наших экспериментах в среде, не содержащей хелатор 

ионов кальция, ЭГТА, наночастицы серебра, кадмия, селена (0,1–10 мкг/мл) 

эффективно ингибировали респираторную активность изолированных 

митохондрий печени крыс при использовании сукцината в качестве субстрата 

дыхания: скорость АДФ-стимулируемого потребления кислорода V3, 

коэффициент дыхательного контроля V3/V2 и коэффициент фосфорилирования 

АДФ/О выраженно уменьшались, свидетельствуя о дозозависимом нарушении 

сопряжения окисления и фосфорилирования. Наиболее выраженно, в 

концентрации 0,1–0,5 мкг/мл, наночастицы серебра, характеризующиеся 

наименьшим из исследуемых наночастиц размером, нарушали респираторную 

активность митохондрий, скорость субстрат-зависимого потребления 

кислорода V2 при этом не изменялась. Наночастицы неметалла селена, помимо 

уменьшения скорости V3, коэффициентов V3/V2 и фосфорилирования АДФ/О, 

увеличивали значение скорости V2. Наночастицы кобальта, уменьшали 

значения скорости V3, коэффициентов V3/V2 и фосфорилирования АДФ/О, не 

изменяя значения V2.  

Для оценки механизмов острой интоксикации многослойными 

углеродными нанотрубками крыс подвергали однократному токсическому 

воздействию. Уровень окислительного стресса в эритроцитах крыс достоверно 

возрастал как результат токсического воздействия НЧ (мы наблюдали рост 

содержания продуктов перекисного окисления липидов и истощение 

восстановленного глутатиона в эритроцитах крыс). Острое токсическое 

воздействие не приводило к выраженным нарушениям функциональной 

активности изолированных митохондрий печени крыс: скорость потребления 

кислорода митохондриями, коэффициенты дыхательного контроля и 

фосфорилирования, мембранный потенциал, содержание восстановленного 

глутатиона достоверно не изменялись. 

Выводы.  

В результате острой интоксикации крыс нанотрубками мы не обнаружили 

достоверного повышения в плазме крови уровня маркеров поражения печени 

(содержание билирубина и активности аминотрансфераз), но 

продемонстрировали развитие окислительного стресса в эритроцитах. В 

эксперименте in vitro наночастицы металлов серебра, кобальта, неметалла 

селена (0,1–10 мкг/мл) эффективно ингибировали респираторную активность 

изолированных митохондрий печени крыс. Мы предполагаем, что 
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разобщающий эффект наночастиц связан с переносом электронов от электрон-

транспортной цепи митохондрий на положительно заряженную поверхность 

наночастиц и зависит от размеров наночастиц. 
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Актуальность. Стремительный рост числа пациентов с сахарным 

диабетом (СД) во всем мире предопределяет приоритетность и социальную 

значимость данной проблемы. Согласно данным Международной 

диабетической федерации в мире насчитывается более 425 млн. пациентов с 

СД, подавляющее большинство которых имеет 2 тип. При этом каждый второй 

человек, живущий с сахарным диабетом 2 типа (СД 2 типа), не знает о его 

наличии [12-13]. 

СД 2 типа – нарушение углеводного обмена, вызванное 

преимущественной инсулинорезистентностью (ИР) и относительной 

инсулиновой недостаточностью или преимущественным нарушением секреции 

инсулина с ИР или без нее. 

Согласно современным представлениям, объединяющей основой многих 

клинических проявлений СД 2 типа выступает ИР и гиперинсулинемия (ГИ). С 

одной стороны, ГИ является компенсаторной, необходимой для преодоления 

ИР и поддержания нормального транспорта глюкозы в клетки; с другой – 

патологической, способствующей возникновению и развитию метаболических, 

гемодинамических и органных нарушений, приводящих в конечном итоге к 

развитию СД 2 типа, ИБС и других проявлений [2].  

Важную роль в развитии и прогрессировании ИР и связанных с ней 

метаболических расстройств играет жировая ткань абдоминальной области, 
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