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АННОТАЦИЯ

С наночастицами (НЧ) сегодня контактирует каждый человек во всех сферах жизни и деятельности. Расширяется 
применение НЧ в медицине, в быту, в пищевой промышленности, во многих других областях. Начиная с 2020 года 
направление нанобезопасности стало очень активно развиваться. Последствия контакта с НЧ для клеток и тканей вы-
ражаются в воспалении, развитии окислительного стресса, нарушении структуры ДНК, апоптозе, нарушении функцио-
нирования тканей и органов. Наночастицы с отходами и выбросами попадают в воздух, воду, почву, а затем в живые 
организмы. Влияние НЧ на экосистемы оценивают в исследованиях токсичности НЧ для окружающей среды. Значи-
мую опасность несут НЧ для работников производств, где контакт с НЧ может быть очень длительным, хроническим. 
В профпатологии уже накапливаются данные о вызванных наночастицами проблемах со здоровьем и о связанных 
факторах риска у работников наноиндустрии. Из-за обилия наночастиц в окружающей среде с ними неизбежно кон-
тактируют будущие матери и маленькие дети, поэтому изучение влияния НЧ на внутриутробное и раннее развитие 
потомства является важным направлением исследований. Мозг — особо уязвимое место для воздействия НЧ из-за 
их способности преодолевать гематоэнцефалический барьер. Свидетельства нарушений строения и функций мозга 
и у взрослых, и у молодых животных находят в рамках всех направлений исследования токсичности НЧ. Методы 
оценки разных аспектов поведения, опирающихся на различные функции мозга, когнитивные в том числе, позволили 
получить ясное представление о часто негативных последствиях контакта с НЧ для высшей нервной деятельности. Все 
эти результаты освещены в представленном обзоре. В ряде исследований токсическое воздействие НЧ не обнаружи-
вается, причина этого не ясна. Можно ли использовать эти ситуации для защиты от токсического действия НЧ? Эти 
и другие вопросы обсуждаются в обзоре.
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ABSTRACT

Almost every person in all spheres of activity is in contact with nanoparticles (NPs) worldwide. The use of NPs in medicine, 
everyday life, food industry, and many other areas is expanding. Therefore, in the 2010s, a new scientific direction, namely, 
nanosafety, was developed actively. The effects of contact with NPs on cells and tissues, including inflammation, development 
of oxidative stress, disruption of the DNA structure, apoptosis, and disruption of the functioning of tissues and organs, have 
been studied within the framework of the study of molecular and cellular toxicity. NPs with waste and emissions are carried 
by air, water, and soil, which then enter living organisms. The impact of NPs on ecosystems is assessed on the basis of their 
toxicity to the environment. NPs pose a significant danger to workers in production, where contact with NPs can be long and 
chronic. In occupational pathology, data are accumulated on NP-induced health problems and associated risk factors in work-
ers in the nanotechnology industry. Given the abundance of NPs in human, expectant mothers and young children inevitably 
come into contact with them; therefore, studying the influence of NPs on the intrauterine and early development of offspring is 
an important area of research. The brain is a vulnerable place for exposure to NPs because of their ability to cross the blood–
brain barrier. Evidence of disturbances in the structure and functions of the brain in adults and young animals is found in all 
areas of research on the toxicity of NPs. Methods for assessing various aspects of behavior based on various brain functions, 
including cognition, can provide insights into the negative consequences of contact with NPs for high nervous activity. These 
results are described in detail and systematically in the presented review. However, such results need further research. In a 
number of studies, the toxic effect of NPs remains unclear. Furthermore, whether these situations can be used for protection 
against the toxic effects of NPs must be investigated.
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ВВЕДЕНИЕ
С конца XX века интенсивное развитие нанотехнологий 

и их применения в различных отраслях экономики, в быту, 
в медицине привело к появлению нового направления 
в науке — нанобезопасности [1–3]. Цель нанобезопасно-
сти заключается в защите окружающей среды и здоровья 
человека от негативного воздействия наночастиц (НЧ), на-
нотехнологий и наноматериалов в целом. В начале 2000-х 
годов встречались только первые разрозненные сведения 
о возможной токсичности НЧ [4]. В 2009–2010 годах поя-
вились первые обзоры по проблеме токсичности НЧ [4–7].  
На уровне государств стали выпускаться методичес кие 
рекомендации по изучению токсичности наноматериалов, 
например, в Российской Федерации [8, 9]. Стало понятно, 
что НЧ обладают крайне высокой проникающей способ-
ностью, они накапливаются во всех органах и тканях. Био-
логические барьеры не останавливают НЧ, как следствие 
они проходят в мозг и в гонады, проникают в молоко 
и через плаценту переходят от матери к плоду [10–13]. 
В клетках НЧ вызывают развитие окислительного [14–19] 
и нитрозирующего стресса [20, 21]. В присутствии НЧ ме-
няются уровни экспрессии генов как связанных с окисли-
тельным стрессом белков, в том числе антиоксидантов, 
так и регуляторов клеточного цикла, различных рецеп-
торов и структурных белков. Нарушается структура ДНК, 
и в пострадавших от НЧ клетках происходят разупорядо-
чивание и чрезмерная конденсация хроматина, выявля-
ются биохимические признаки множественных разрывов 
цепей ДНК [15, 21, 22]. Клетки претерпевают деформа-
цию, а затем апоптоз. В тканях развиваются воспаление, 
некроз, фиброз [16, 18, 22]. 

Организм оказывается наиболее уязвим для НЧ в ран-
нем онтогенезе, тогда нарушаются уровни экспрессии генов 
факторов клеточного развития, наблюдаются патологии 
развития органов, включая мозг, глаза, сердце. У потом-
ства может быть снижено качество спермы [10, 23, 24].  
Поведение животных как после воздействия на них 
НЧ во взрослом возрасте, так и после произошедшего 
в раннем онтогенезе контакта с НЧ, значимо меняется. 
При этом нарастает тревожность [20, 25–27], проявляют-
ся признаки депрессии [22, 28], снижается способность 
к научению и нарушается память [10, 29–32], выявляются 
нарушения социальных взаимодействий [25, 33]. 

На сегодняшний день более чем в 60 странах, таких 
как США, Япония, Россия, страны Евросоюза, а также 
в ряде стран Азии и Ближнего Востока, приняты и выпол-
няются комплексные национальные программы развития 
наноиндустрии. В эти программы входят фундаменталь-
ные исследования, разработка и производство нанопро-
дукции, здравоохранение, вопросы обороны и экологи-
ческой безопасности [34, 35]. В нашей стране системный 
подход к вопросам безопасности НЧ с точки зрения их 
риска для здоровья человека и состояния среды обитания 
на государственном уровне был начат с постановлений 

главного государственного санитарного врача Российской 
Федерации 2007 года [36, 37]. В них была определена 
концепция организации надзора и проведения токсико-
логических исследований с наноматериалами. Было под-
чёркнуто, что вещество в виде НЧ может быть токсичным, 
тогда как это же вещество в микро-размере или в фор-
ме ионов может быть безопасным в схожей концентра-
ции, поэтому методология оценки риска, разработанная 
не на наночастицах, может быть неприменима для них. 
Производителям и импортерам товаров с содержанием 
НЧ было рекомендовано предоставлять потребителям 
и надзорным органам информацию об оценке безопасно-
сти применяемых НЧ для здоровья человека и состояния 
среды обитания. Обращение с НЧ, как с компонентами 
пищевых продуктов и загрязнителями среды, стало под-
падать под действие законов [38, 39], согласно которым 
степень опасности НЧ необходимо характеризовать. Были 
утверждены гигиенические нормативы ГН 1.2.2633-10 
[40], которые впервые установили значения допустимых 
концентраций наноматериалов в воздухе рабочей зоны, 
в воде водоёмов, а также в питьевой воде. Срок действия 
последнего документа истёк в 2013 году, поэтому сейчас 
учитывается только общее содержание опасного веще-
ства в среде, без учёта размеров его частиц [41–43]. Дей-
ствующими остаются методические рекомендации [8, 9], 
в которых прописан порядок выполнения исследований 
токсичности НЧ на клеточных культурах и животных, раз-
работан подход к оценке степени потенциальной опас-
ности наноматериалов на основе метода математического 
моделирования с построением генеральной определи-
тельной таблицы. 

За последние 10 лет возросло использование НЧ ме-
таллов, особенно диоксида титана (TiO2), в пищевой про-
мышленности и косметике. Более разнообразным стало 
применение НЧ и в медицине, особенно серебра и золота. 
Широко и системно стала изучаться проблема проникно-
вения НЧ через различные биологические барьеры, на-
пример, через гематоэнцефалический, плацентарный 
и т.д., что считается одним из наиболее опасных свойств 
НЧ размером менее 50 нм в диаметре. В обзоре [5] нами 
была высказана гипотеза, что проникновение НЧ таких 
размеров через гематоэнцефалический барьер у рабочих, 
занятых на производстве НЧ, может вызывать со време-
нем развитие неизвестных ранее нозологических форм 
профзаболеваний, связанных с нарушениями работы 
мозга. Заметное развитие получают исследования нега-
тивного влияния НЧ на потомство. 

Цель. Анализ новых появившихся тенденций в обла-
сти наночастиц и наноматериалов, новых опубликованных 
данных в 2010–2021 годах по токсичности НЧ, в первую 
очередь серебра, золота и TiO2. 

Указанные вещества взяты за основу в обзоре в связи 
с тем, что в виде макрочастиц они являются нетоксич-
ными, поэтому сегодня часто рассматриваются в каче-
стве перспективного материала для НЧ, использующихся 
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в медицине, быту, косметологии. Тем не менее в нанораз-
мерном состоянии, как показано в обзоре, эти материалы 
проявляют токсичность.

Для каждого из разделов обзора поиск источников 
был проведён через систему Google Академия. Всего 
в обзор вошли 205 источников: 111 ссылок — в первую 
часть, 75 — во вторую, и 56 — в третью. Основной объём 
информационной базы составили статьи, опубликованные 
в 2011–2021 годах. Приведены необходимые примеры 
основополагающих и процитированных более 200 раз 
работ по отдельным направлениям исследований НЧ, 
опубликованных не ранее 2000 года. Поиск источников 
осуществлялся в базах данных Elsevier, Springer, Pubmed, 
E-library, на сайтах издающих журналы научных обществ 
(например, American Chemical Society).

ОБЛАСТИ ПРИМЕНЕНИЯ НЧ И ПУТИ 
ПОСТУПЛЕНИЯ В ОРГАНИЗМ

За последние 10 лет НЧ приобрели большую попу-
лярность в пищевой промышленности за их способность 
изменять текстуру, внешний вид и вкус пищи [44, 45]. 
Кетчуп, майонез, овощные супы в пакетиках, сахарная пу-
дра, специи и соли содержат наночастицы, повышающие 
текучесть и сыпучесть этих продуктов. В производстве 
колбасных изделий применяются нанокапсулы, содержа-
щие консерванты, красители и вкусовые добавки. Такие 
же нанокапсулы, но заполненные витаминами и мине-
ральными веществами, добавляются в хлебобулочные 
изделия и прохладительные напитки [46, 47]. Наиболее 
часто используется диоксид титана (TiO2), который явля-
ется маркированной в ЕС пищевой добавкой E171. Это 
отбеливающий агент, используемый в широком спектре 
продуктов, от шоколада и жевательной резинки до хле-
бобулочных изделий, сухого молока и майонеза [44, 45]. 
Таким образом, пищевой путь попадания НЧ в организм 
людей сегодня уже реальность. 

Обширно применение наночастиц в косметике, пар-
фюмерии, бытовой химии [5, 48–50], что открыло им воз-
можность проникновения в наш организм и через кожу. 
В солнцезащитных средствах содержатся минераль-
ные фотопротекторы, такие как НЧ оксида цинка (ZnO) 
или TiO2, так как они отражают ультрафиолетовое из-
лучение [51–53]. Научный комитет по безопасности по-
требителей (Scientific Committee on Consumer Safety, 
SCCS) признал наночастицы TiO2, не раздражающим кожу 
агентом при отсутствии доказательств его мутагенности, 
канцерогенности и репродуктивной токсичности, после 
экспозиции на коже вплоть до содержания его в коли-
честве 25% как основного наносимого средства. Одна-
ко в рекомендациях SCCS не учтён ингаляционный путь 
проникновения НЧ в организм, например, при исполь-
зовании спреев или пудр [53]. Для повышения эффек-
тивности проникновения активного вещества в нижние 

слои эпидермиса производители косметики заключают 
вещество в наноразмерные липосомы, пузырьки с обо-
лочкой из фосфолипидного бислоя [51, 54]. НЧ серебра 
как «народный антибактериальный агент» часто добав-
ляют в увлажняющие средства, декоративную косметику, 
солнцезащитные средства и т.д. [55] Однако из-за сла-
бой растворимости серебра в воде вопрос антибактери-
альных свойств цельного серебра (не ионов), в том числе 
и в форме НЧ, остаётся спорным [56]. Введение в моющие 
средства НЧ серебра улучшило качество гелей, возрос их 
антибактериальный эффект и усилилась моющая способ-
ность [48].

Помимо естественных путей могут встречаться и слу-
чаи намеренного введения НЧ, например, в кровоток, 
что потенциально может быть даже более опасно. Одним 
из перспективных разрабатываемых методов является 
диагностика с помощью магнитных НЧ. Это НЧ метал-
лов, имеющие постоянный или наведённый магнитный 
момент. Ими можно управлять в кровотоке приложе-
нием внешнего градиента напряжённости магнитного 
поля. Такое «действие на расстоянии», объединённое со 
свойственной магнитному полю проницаемостью в тка-
нях, может обеспечить адресную доставку: магнитные 
НЧ могут точно доставить капсулу с химиопрепаратом 
или атомы радионуклида в опухоль [57, 58]. Магнитные 
НЧ могут быть использованы в различных контрастных 
агентах для магнитной резонансной томографии (МРТ), 
могут усилить уничтожение раковых клеток с помощью 
гипертермии [57, 59]. Наибольший интерес с точки зрения 
физики магнетизма представляют так называемые тяжё-
лые редкоземельные металлы: металлы, стоящие в ряду 
лантаноидов после гадолиния. 

НЧ золота имеют повышенное сечение поглощения 
и рассеяния света, а характер их спектра поглощения 
зависит от размера и формы НЧ. Например, сфериче-
ские НЧ золота диаметром 10–25 нм поглощают свет 
в области 520 нм, а золотые наностержни — в ближнем 
ИК-диапазоне спектра [60]. Наночастицы золота также 
могут функционировать в качестве контрастных средств 
в ряде оптических методов визуализации опухолей [61, 
62], в том числе для последующего прицельного лечеб-
ного воздействия на маркированную зону, например, 
для фототермического разрушения опухолевых клеток 
[61, 63–65].

Другое современное высокотехнологичное направле-
ние в медицине — разработка наноразмерных носите-
лей-капсул для целенаправленного транспорта лекарств 
в орган или ткань-мишень. На их основе разрабатыва-
ются технологии контролируемого и пролонгированного 
высвобождения фармацевтических препаратов [66, 67]. 
Активно исследуются в качестве носителей различные по-
лимерные НЧ, липосомы, золото, серебро, магнитные НЧ, 
НЧ оксидов металлов (Fe3O4, TiO2, ZnO, SiO2), фуллерены 
[68–77]. Например, перспективны для доставки радиону-
клида рения-188 в опухоли комплексные НЧ, состоящие 
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из кремния, покрытого полиэтиленгликолем (PEG). Такие 
комплексы содержат нетоксичные компоненты, неболь-
шой размер, циркулируют в кровеносном русле без пре-
имущественного накопления в отдельных органах, хоро-
шее осаждаются в опухолях при высокой выживаемости 
подопытных животных (72% против 0% в контроле) [78].  
Используются и комплексные НЧ с диэлектрическим 
или магнитным ядром и золотой оболочкой. При этом 
главное достоинство таких многослойных НЧ заключается 
в их полифункциональности, реализуемой за счёт разде-
ления функций ядра и оболочки [62]. 

Один из вариантов нанокапсул для лекарств основан 
на формировании модифицированных, или функционали-
зированных, НЧ. К поверхности наночастиц присоединя-
ют молекулярные структуры, обладающие необходимыми 
для медицинских применений функциями и свойствами. 
Например, применение НЧ золота in vivo часто требует по-
верхностной функциональности и растворимости в воде, 
поэтому заряженные или гидрофильные группы, такие 
как олигоэтиленгликоль (OEG) и PEG, наносят на поверх-
ность НЧ. Благодаря устойчивости OEG и PEG к неспеци-
фическим взаимодействиям с биомакромолекулами 
становится возможным на поверхность НЧ помещать 
самые разные вещества, например, флуоресцентные 
красители, антитела, комплексоны, олигонуклеотиды, 
пептиды и другие [63, 79]. Однако гидрофильные по-
крытия типа OEG и PEG могут и сами быть дополни-
тельным токсическим агентом для живых организмов. 
Однако, по мнению некоторых авторов [80], PEG не об-
ладает ни генотоксичностью, ни острой токсичностью, 
ни канцерогенностью, ни репродуктивной токсичностью, 
в том числе при повторных введениях. Иногда в опытах 
с НЧ, стабилизированными PEG, при прохождении ими 
биологических барьеров такое токсическое воздействие 
можно подозревать [81]. 

НЧ золота размером 10–22 нм можно использовать 
в качестве носителей для доставки вакцин. Мышам ли-
нии, у которой образуются опухоли, сделали инъекцию 
НЧ золота в дозе 10 мкг/мышь, к поверхности которых 
был присоединен белок-антиген. У экспериментальных 
животных размеры опухолей были заметно меньше, чем 
у контроля [62]. Дендритные клетки накопили в себе зо-
лото и запускали активацию Т-клеток. 

Еще одним направлением применения НЧ является 
регенеративная медицина, нацеленная на восстанов-
ление повреждённой ткани (органа) с помощью транс-
плантации клеток (клеточной терапии) или путём ак-
тивации мультипотентных клеток самого организма. 

Показано, что НЧ серебра способствуют пролиферации 
мезенхимальных стволовых клеток и остеогенной диф-
ференцировке in vitro [82]. НЧ серебра, инкапсулирован-
ные в коллаген, способствовали формированию костной 
мозоли в зоне перелома на модели повреждения бедрен-
ной кости мыши. Авторы считают, что НЧ серебра могут 
способствовать образованию костной мозоли как за счёт 

индукции хемоаттрактантного действия, т.е. привлечения 
в зону перелома мезенхимальных мультипотентных кле-
ток и фибробластов, так и за счёт индукции пролифера-
ции мезенхимальных мультипотентных клеток и индукции 
их остеогенной дифференцировки через активацию TGFβ/
BMP (костный морфогенетический протеин) [82]. Также 
было показано, что НЧ золота, используемые как носите-
ли антигенов, стимулируют фагоцитирующую активность 
макрофагов и влияют на функционирование лимфоцитов, 
что, вероятно, может обуславливать их иммуномодулиру-
ющий эффект [83, 84].

Ряд авторов считает, что НЧ серебра (Ag) обладают 
бактерицидным действием [85, 86]. В частности, есть рас-
суждения о том, что в водной среде происходит окисле-
ние серебра и/или его растворение (диссоциация) до ио-
нов Ag+, вызывающих повышенную генерацию активных 
форм кислорода [85]. По мнению некоторых авторов [86], 
ионы Ag+ вызывают дефекты клеточной стенки бактерий, 
развивается окислительный стресс, что приводит к ги-
бели бактериальной клетки. Соответственно, материалы 
с покрытием из НЧ серебра широко сегодня пытают-
ся применять для обеззараживания, т.е. это тоже один 
из массовых путей потребления НЧ. Однако серебро инер-
тно, не окисляется кислородом при обычных условиях, 
а только серой, и не растворяется в воде, также как его 
сульфид, поэтому не образует ионов в растворе в сколь-
ко-нибудь значимых концентрациях. Кроме того, причина 
токсичес кого воздействия Ag+ только на бактериальные 
клетки в организме, не затрагивая собственные здоро-
вые клетки человека, остаётся непонятной. Никак нельзя 
забывать, что токсичность Ag+ несёт свои собственные 
риски также для организма человека при медицинском 
применении подобных препаратов [87]. 

С другой стороны, применение НЧ серебра и висмута 
может оказаться полезным при лечении таких заболева-
ний, как трофические язвы, гнойный остеомиелит, бакте-
риальный вагиноз, ожоги [87–89]. Показано, что цельные 
НЧ серебра размером от 1 до 10 нм эффективно ингиби-
руют вирус иммунодефицита человека и, таким образом, 
пригодны для лечения ВИЧ [90]. Однако нельзя забывать, 
что токсичность Ag+ несет свои собственные риски для че-
ловека и при медицинском применении подобных пре-
паратов [87]. 

НЧ золота, серебра, платины, гадолиния применя-
ются в медицине, в том числе в качестве сенсибили-
заторов при радиотерапии опухолей. Предполагаемый 
механизм сенсибилизации заключается в окислитель-
ном стрессе, генерируемом клеткой в ответ на присут-
ствие НЧ [91]. Например, комплексные НЧ, состоящие 
из серебра в форме призм, на которые точечно нанесен 
графен, а снаружи вся конструкция покрыта PEG, хоро-
шо проникали в раковые клетки толстой кишки in vitro 
и оказывали значительный радиосенсибилизирующий эф-
фект. После разового внутривенного введения НЧ в дозе  
56 мкг/особь с последующим разовым облучением дозой 
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10 Грей у мышей значительно замедлился рост опухолей 
и возросло время жизни [92]. В последние годы инте-
рес вызвал фотокатализируемый эффект уничтожения 
раковых клеток НЧ TiO2. Клетки аденокарциномы мо-
лочной железы (MDA-MB-468) человека подвергались 
воздействию ультрафио летового (УФ) света диапазона 
A (длина волны 350 нм) в течение 20 минут в присут-
ствии водных дисперсий TiO2 в двух формах — анатаза 
и в смеси анатаза с рутилом. Оказалось, что НЧ чистого 
анатаза TiO обладают лучшим цитотоксическим эффек-
том по сравнению со смесями анатаз-рутил сходного 
размера. Молекулярный механизм цитотоксичности на-
ночастиц TiO2 включает повышенную экспрессию гена 
про-апоптического белка BAX и инактивацию полиаде-
нозиндифосфатной рибозы, опосредованную регулятор-
ными белками каспазами 3 и 9, что приводит к фрагмен-
тации ДНК и апоптозу клеток [93, 94]. 

Расширение применений наноматериалов в быту, 
в медицине, в пищевой промышленности приводит 
к увеличению их производства. Все больше работников 
на производстве сталкиваются на своих рабочих местах 
с НЧ, причём их контакт с НЧ может быть как острым, 
разовым, в больших дозах, так и хроническим, в малых 
дозах, но ежедневным, длительным по времени (годы, 
десятилетия). Здесь существенным путём поступления 
НЧ в организм, помимо пищевого, становится ингаля-
ционный, т.е. вдыхание взвеси НЧ [95, 96]. Это ставит 
дополнительные задачи для профпатологии по изуче-
нию опасности НЧ в плане развития профзаболеваний 
и по определению предельно допустимых концентраций 
НЧ в рабочей зоне [5, 97]. Особенно опасным в свете 
последних данных по проникновению НЧ через пла-
центу [23, 30] может быть контакт беременных женщин 
на производстве с НЧ, начиная с самых первых недель 
беременности, когда работница может еще о ней даже 
и не знать. 

Одновременно с увеличением производства НЧ ра-
стёт и их проникновение в окружающую среду, в том 
числе в качестве бытовых и производственных отходов 
и выбросов промышленных предприятий [7]. Медленно 
разлагаемые и неразлагаемые НЧ (золото, титан, се-
ребро и др.) попадают в воду и почву, накапливаются 
в них, попадают пищевым путем в животных, которых, 
в свою очередь, употребляет в пищу человек. В крупных 
городах и промышленных центрах проблемой становит-
ся загрязнение воздуха. С выбросами промышленных 
предприятий взвеси НЧ в большом количестве попадают 
и в атмосферу [95, 98]. Топливо для автомобилей с до-
бавками НЧ обеспечивает существенное загрязнение 
воздуха НЧ, особенно в городах [99]. Таким образом, 
количество НЧ, с которыми люди постоянно сегодня 
сталкиваются, неуклонно возрастает. Избежать контакта 
с НЧ в современном мире, видимо, уже невозможно. Всё 
это делает проблему изучения токсичности НЧ крайне 
актуальной.

ОСНОВНЫЕ НАПРАВЛЕНИЯ 
ИССЛЕДОВАНИЙ ТОКСИЧНОСТИ НЧ 

Промышленная нанотоксикология
Тесно связано с токсичностью НЧ в окружающей среде 

рассмотрение опасности НЧ для работников промышлен-
ности (occupational nanotoxicology). Данное направление 
в основном представляет собой две области исследова-
ний. Во-первых, это сравнительный анализ биохимических 
маркёров, которые указывают на нарушения в работе тех 
или иных органов и их систем у контактирующих с опре-
деленным типом НЧ (или несколькими типами) работ-
ников предприятий [100]. Во-вторых, это описание слу-
чаев заболеваний (case study) у рабочих, вызванных НЧ 
или не поддаю щихся объяснению другими факторами [101, 
102]. В 2009 году опубликована статья [102] о случаях забо-
леваний рабочих, вызванных НЧ. Ранее были описаны при-
меры развития воспаления и фиброза в лёгких у рабочих 
угольных шахт после нескольких лет контакта с угольной 
пылью, в том числе содержащей мелкодисперсный крем-
ний [103, 104]. В подавляющем большинстве исследований 
в крови контактирующих с НЧ рабочих выявляется значи-
тельное увеличение содержания целого ряда маркёров 
воспаления [100]. Отмечены случаи аргирии у ювелиров по-
сле экспозиции содержащими серебро аэрозолями на про-
изводстве, а также острой интоксикации после вдыхания 
серебросодержащих паров [105, 106]. Основной трудностью 
при оценке нарушений здоровья работников при контак-
те с НЧ остаётся выявление степени и характера влияния 
именно НЧ. Например, тяжёлые металлы индуцируют не-
домогания, которые проявляются в форме затруднений 
дыхания, ослабления мускульного тонуса, нарушений мел-
кой моторики и приводят к ухудшению памяти и снижению 
внимания [107–110]. Действует ли сам металл или его на-
норазмерная форма — пока сказать сложно. Дело в том, 
что чётко контролируемый эксперимент с НЧ и рабочими 
в условиях реальных производств поставить проблематично. 

В лабораторных условиях моделируют контакт рабочих 
с НЧ либо ингаляционным путём [95, 96], либо через пи-
тьевую воду [26, 29]. Последствия ингаляционного воз-
действия НЧ применительно к вопросу о риске возник-
новения профессиональных заболеваний у работников 
производств или аналогичных заболеваний у прожива-
ющего рядом с промзонами населения, часто изучают 
на мелких лабораторных грызунах. Животных помещают 
на заданное исследователем время в стеклянную трубу, 
подключенную к ингаляционной системе, через которую 
в трубу подаётся воздух с заранее измеренным (напри-
мер, гравиметрическим анализом) содержанием НЧ [95]. 
НЧ серебра обнаруживаются в ядре и везикулах клеток 
легочного эпителия и в макрофагах. Постепенно НЧ об-
разуют комплексы с тиол-содержащими молекулами, 
предположительно металлотионеинами, связывающими 
тяжёлые металлы низкомолекулярными белками [96]. 

REVIEWS



DOI: https://doi.org/10.17816/humeco100153

79
Экология человекаТом 29, № 2, 2022

Спустя сутки после экспозиции НЧ в сотни раз по сравне-
нию с таковым у интактных животных возрастает количе-
ство нейтрофилов в лёгких, в 5 раз увеличивается содер-
жание про-воспалительных цитокинов и в полтора раза 
общего глутатиона, выбранного в исследовании в каче-
стве маркёра окислительного стресса [95]. Выраженность 
эффектов возрастает с увеличением концентрации НЧ 
в воздухе и при применении общей площади поверх-
ности НЧ в качестве меры полученной животным аль-
веолярной дозы [111]. Также было показано ухудшение 
когнитивных функций у животных при длительном вды-
хании богатого наночастицами дизельного выхлопа [99].  
Надо отметить, что сегодня исследований с дозирован-
ным ингаляционным контактом с НЧ существенно мень-
ше, чем с контактом через пищу или с применением 
разовой инъекции. Это связано, видимо, со сложностью 
контроля и поддержания нужной концентрации НЧ в воз-
душной смеси во время эксперимента.

При моделировании воздействий в промышленной 
токсикологии, учитывая, что одной из главных её целей 
является разработка адекватных мер защиты и профи-
лактики здоровья работников, контактирующих с нано-
частицами, может возникнуть вопрос о биологических 
моделях, наиболее близких к организму человека. Если 
речь идёт о культурах клеток, то здесь вопрос решается 
достаточно просто, т.к. возможна работа с культурами 
клеток человека. Если же речь идёт о целом организме, 
особенно о влиянии НЧ на функционирование нервной 
системы, головного мозга, то большинство исследований 
сегодня проводится на мелких грызунах (мыши, крысы), 
не на приматах. Из плацентарных млекопитающих, наибо-
лее близких человеку в филогенетическом плане, они об-
ладают рядом ключевых достоинств. Они недороги в со-
держании и требуют сравнительно мало места на особь, 
т.е. они доступны финансово, и в одном виварии можно 
легко содержать несколько сотен животных. Они бы-
стро размножаются (половая зрелость наступает к воз-
расту 1,5 месяца) и обладают небольшим сроком жизни 
(1–1,5 года), что удобно для исследований на разных по-
ловозрастных группах, в том числе на родителях и потом-
стве. Особенности нормальной физиологии и поведения 
мышей и крыс охарактеризованы, есть база данных их 
генов, на них проводится основная масса исследований 
фармацевтических препаратов. Значимым достоинством 
мышиной модели становится стандартизированная база 
различных типов поведенческих тестов, позволяю-
щих оценивать особенности поведения, что позволяет 

характеризовать последствия влияния НЧ и проводить 
сравнение результатов работ разных исследовательских 
групп. Мышиная модель общепризнана для решения 
широкого спектра исследовательских задач, в том числе 
в токсикологии, что даёт ей сегодня весомые преимуще-
ства перед обезьянами, свиньями, кошками, собаками, 
значимо более дорогими и сложными в содержании, 
сравнительно медленно размножающимися.
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