
 Óêðà¿íñüêèé íàóêîâî-ìåäè÷íèé ìîëîä³æíèé æóðíàë                         ¹ 1 (79) • 201426

ÒÅÎÐÅÒÈ×ÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ / HEORETICAL MEDICINE

Âñòóï. Ñó÷àñíèé íàóêîâî-òåõí³÷íèé ïðîãðåñ ïîâ’ÿçà-
íèé ³ç íîâèìè â³äêðèòòÿìè ó ãàëóç³ ìàòåð³àëîçíàâñòâà.
²äåíòèô³êàö³ÿ ïðèðîäíèõ òà ñèíòåç øòó÷íèõ íàíîìàòåð³-
àë³â â³äêðèâàþòü ìîæëèâîñò³ ÿê ó âèâ÷åíí³ ô³ç³îëîã³÷íèõ
ïðîöåñ³â, ùî ïðîò³êàþòü â îðãàí³çì³, òàê ³ ìîæóòü ñëóãó-
âàòè á³ëüø åôåêòèâíèìè çàñîáàìè äëÿ ä³àãíîñòèêè ³ ë³êó-
âàííÿ áàãàòüîõ ñîö³àëüíî âàæëèâèõ ³ ïîøèðåíèõ çàõâîðþ-
âàíü [3, 4]. Çîêðåìà, îäíèì ç òàêèõ çàõâîðþâàíü º àíåì³ÿ,
íà ÿêó çà äàíèìè Âñåñâ³òíüî¿ îðãàí³çàö³¿ îõîðîíè çäîðî-
â’ÿ ñòðàæäàº áëèçüêî ÷âåðò³ íàñåëåííÿ Çåìë³. Îñíîâíèìè
ïðè÷èíàìè àíåì³¿ º äåô³öèò çàë³çà â îðãàí³çì³ òà ïîë³äåô³-
öèòí³ ñòàíè [9, 24, 43].

Îäíèì ³ç îñíîâíèõ ïðèíöèï³â ìåäè÷íî¿ äîïîìîãè õâî-
ðèì íà çàë³çîäåô³öèòíó àíåì³þ º ïðèçíà÷åííÿ ïðåïàðàò³â
çàë³çà äëÿ â³äíîâëåííÿ ïóëó öüîãî á³ìåòàëó â îðãàí³çì³.
Îäíàê ³ñíóþ÷³ ë³êàðñüê³ çàñîáè º íåäîñòàòíüî åôåêòèâíè-
ìè ³ áåçïå÷íèìè, ùî ïîâ’ÿçàíî ³ç ïîíèæåíîþ á³îäîñòóïí-
³ñòþ åëåìåíòàðíîãî çàë³çà ³, ÿê íàñë³äîê, íåîáõ³äí³ñòþ çàñ-
òîñóâàííÿ ïîð³âíÿíî âèñîêèõ äîç äëÿ äîñÿãíåííÿ
òåðàïåâòè÷íîãî åôåêòó [18]. Öå, â ñâîþ ÷åðãó, ìîæå ïðè-
çâîäèòè äî ðîçâèòêó ïîá³÷íèõ åôåêò³â òà ïðîÿâ³â òîêñè÷-
íîñò³. Ç îãëÿäó íà òå, ùî íàíîðîçì³ðí³ ÷àñòèíêè ìàþòü
á³ëüøó á³îëîã³÷íó àêòèâí³ñòü íà ìîëåêóëÿðíîìó ð³âí³, âèâ-
÷åííÿ ôàðìàêîëîã³÷íèõ ³ òîêñèêîëîã³÷íèõ âëàñòèâîñòåé
íàíî÷àñòèíîê çàë³çà (Í×Ç) ÿê ïîòåíö³éíî¿ ñóáñòàíö³¿ äëÿ
ñòâîðåííÿ ïðîòèàíåì³÷íîãî ë³êàðñüêîãî çàñîáó º àêòóàëü-
íèì çàâäàííÿì [5]. Çà äàíèìè [10, 19, 37] íàíî÷àñòèíêè îê-
ñèä³â çàë³çà (Í×ÎÇ), çîêðåìà ìàãíåòèòó (Fe3O4), ïðèçâîäÿòü
äî ñòèìóëÿö³¿ ìåòàáîë³çìó çàë³çà â îðãàí³çì³, âêëþ÷åííÿ
öüîãî á³îìåòàëó ó ñêëàä ãåìîãëîá³íó òà ïîñèëåííÿ åðèò-
ðîïîåçó, ùî ðîáèòü ïåðñïåêòèâíèì çàñòîñóâàííÿ öèõ
íàíî÷àñòèíîê äëÿ ë³êóâàííÿ çàë³çîäåô³öèòíî¿ àíåì³¿.

Öåé ï³äõ³ä ïðàâîì³ðíèé ³ äëÿ íàíî÷àñòèíîê íóëü-âà-
ëåíòíîãî çàë³çà (Í×Ç), àëå äàíèõ ñòîñîâíî á³îëîã³÷íî¿ àê-
òèâíîñò³, ðîçïîä³ëó â îðãàí³çì³ ³ òîêñè÷íîñò³ äàíèõ íàíî-
îá’ºêò³â íà ñüîãîäí³ íåäîñòàòíüî. Ïåðåâàæíà á³ëüø³ñòü
ïóáë³êàö³é ç á³îìåäè÷íîãî çàñòîñóâàííÿ Í×Ç ñòîñóºòüñÿ
çíåøêîäæåííÿ çàáðóäíþâà÷³â îðãàí³÷íîãî òà íåîðãàí³÷-
íîãî ïîõîäæåííÿ ó íàâêîëèøíüîìó ñåðåäîâèù³ [15]. Ïðè
öüîìó ïîð³âíÿíî íåùîäàâíî ³íòåíñèô³êóâàëèñÿ äîñë³ä-
æåííÿ çì³í, ÿê³ ìîæóòü âèíèêàòè ó íàâêîëèøíüîìó ñåðå-
äîâèù³ ïðè çàñòîñóâàíí³ öèõ íàíîðîçì³ðíèõ ìàòåð³àë³â.
Çîêðåìà âñòàíîâëåíî, ùî Í×Ç çäàòí³ îêèñíþâàòèñÿ ç óò-
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âîðåííÿì Fe2+ òà Fe3+, âèêëèêàòè çíèæåííÿ âì³ñòó êèñíþ
ó ́ ðóíòîâèõ âîäàõ, ³íäóêóâàòè óòâîðåííÿ ðåàêòèâíèõ ñïî-
ëóê êèñíþ ³, ÿê íàñë³äîê, ìîæóòü ïðèçâîäèòè äî ïîðóøåí-
íÿ æèòòºä³ÿëüíîñò³ ôàóíè ³ ôëîðè ́ ðóíò³â ³ âîäîéì òà ïî-
òåíö³éíî çàãðîæóâàòè åêîëîã³÷íîìó ñòàíó ì³ñöåâîñòåé, â
ÿêèõ âîíè çàñòîñîâóþòüñÿ [12, 13, 17, 39, 40].

Îòæå, Í×Ç º ïîòåíö³éíîþ ñóáñòàíö³ºþ äëÿ ðîçðîáêè
îðèã³íàëüíîãî ïðîòèàíåì³÷íîãî ë³êàðñüêîãî çàñîáó. Ç
³íøîãî áîêó, äîñë³äæåíü in vivo ñòîñîâíî áåçïå÷íîñò³ òà
á³îëîã³÷íî¿ àêòèâíîñò³ Í×Ç íà ñüîãîäí³ íåäîñòàòíüî. Òàê
ÿê çàñòîñóâàííÿ áóäü-ÿêîãî íîâîãî ñèíòåçîâàíîãî ìàòå-
ð³àëó ïîòðåáóº ð³çíîñòîðîííüîãî âèð³øåííÿ êëþ÷îâèõ
ïèòàíü áåçïåêè äëÿ óíèêíåííÿ ìîæëèâèõ íåñïðèÿòëèâèõ
íàñë³äê³â ÿê äëÿ çäîðîâ’ÿ íàñåëåííÿ, òàê ³ äëÿ íàâêîëèøíüî-
ãî ñåðåäîâèùà [33, 35], âñòàíîâëåííÿ ãîñòðî¿ òîêñè÷íîñò³
Í×Ç º îäíèì ³ç ïðîâ³äíèõ åòàï³â äîêë³í³÷íîãî âèâ÷åííÿ
öèõ íàíîîá’ºêò³â. Çì³íà ìàñè ò³ëà, ÿê ³íòåãðàëüíîãî ïîêàç-
íèêà çàãàëüíîãî ñòàíó ³ ô³çè÷íîãî ðîçâèòêó, à òàêîæ âñòà-
íîâëåííÿ ïîòåíö³éíèõ îðãàí³â-ì³øåíåé ìàº âåëèêå ïðàê-
òè÷íå çíà÷åííÿ ç òî÷êè çîðó ðîçóì³ííÿ îñíîâíèõ
ïàòîô³ç³îëîã³÷íèõ ìåõàí³çì³â ³ òàêòèêè ë³êóâàííÿ ïðè
ìîæëèâèõ íàâìèñíèõ ÷è âèïàäêîâèõ îòðóºííÿõ íàíî-
÷àñòèíêàìè çàë³çà.

Ó ïîïåðåäí³õ äîñë³äæåííÿõ âñòàíîâëåíî, ùî Í×Ç, ñèí-
òåçîâàí³ â ²íñòèòóò³ á³îêîëî¿äíî¿ õ³ì³¿ ³ìåí³ Ô.Ä. Îâ÷àðåí-
êà ÍÀÍ Óêðà¿íè, íàëåæàòü äî IV êëàñó òîêñè÷íîñò³ (ìàëî-
òîêñè÷í³ ðå÷îâèíè) ïðè âíóòð³øíüîâåííîìó òà äî V
êëàñó òîêñè÷íîñò³ (ïðàêòè÷íî íåòîêñè÷í³ ðå÷îâèíè) ïðè
âíóòð³øíüîøëóíêîâîìó øëÿõàõ ââåäåííÿ çà êëàñèô³êà-
ö³ºþ Hodge H. C. ³ Sterner L. H [20]. Â ïëàí³ ïðîäîâæåííÿ
âèâ÷åííÿ òîêñè÷íîñò³ Í×Ç â äàí³é ñòàòò³ ïðåäñòàâëåí³ ðå-
çóëüòàòè äîñë³äæåííÿ ñòîñîâíî çì³íè îñíîâíèõ ìîðôî-
ìåòðè÷íèõ ïîêàçíèê³â ó ìèøåé ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî âíóò-
ð³øíüîâåííîãî ³ âíóòð³øíüîøëóíêîâîãî ââåäåíü Í×Ç.

Ìåòà äîñë³äæåííÿ – âñòàíîâèòè äèíàì³êó çì³íè ìàñè
ò³ëà ëàáîðàòîðíèõ òâàðèí (ìèøåé), à òàêîæ çì³íè ìàñîâèõ
êîåô³ö³ºíò³â âíóòð³øí³õ îðãàí³â äëÿ âèçíà÷åííÿ ïîòåíö³é-
íèõ îðãàí³â-ì³øåíåé çà óìîâè îäíîðàçîâîãî âíóòð³øíüî-
øëóíêîâîãî òà âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåíü íàíî÷àñòè-
íîê íóëü-âàëåíòíîãî çàë³çà ó òîêñè÷íèõ äîçàõ.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè äîñë³äæåííÿ. Ñôåðè÷í³ íàíî-
÷àñòèíêè íóëü-âàëåíòíîãî çàë³çà (Í×Ç) ðîçì³ðîì 40 íì
îòðèìàí³ â ²íñòèòóò³ á³îêîëî¿äíî¿ õ³ì³¿ ³ìåí³ Ô. Ä. Îâ÷à-
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ðåíêà ÍÀÍ Óêðà¿íè çà äîïîìîãîþ îðèã³íàëüíîãî ìåòîäó
õ³ì³÷íîãî ñèíòåçó. Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåí³ íà 74 ñàìêàõ ³
56 ñàìöÿõ á³ëèõ ìèøåé ë³í³¿ BALB/ñ ìàñîþ 18–22 ã ³ç äîò-
ðèìàííÿì îñíîâíèõ ïîëîæåíü Êîíâåíö³¿ Ðàäè ªâðîïè
ïðî îõîðîíó õðåáåòíèõ òâàðèí, ùî âèêîðèñòîâóþòüñÿ â
åêñïåðèìåíòàõ òà â ³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëÿõ, â³ä 18.03.1986 ð.,
Äèðåêòèâè ªÑ ¹609 â³ä 24.11.1986 ð., Íàêàçó ÌÎÇ Óêðà¿-
íè ¹66 â³ä 13.02.2006 ð., Çàêîíó Óêðà¿íè “Ïðî çàõèñò òâà-
ðèí â³ä æîðñòîêîãî ïîâîäæåííÿ” 2006 ð. Òâàðèí óòðèìó-
âàëè ó â³âàð³¿ ÍÌÓ ³ìåí³ Î. Î. Áîãîìîëüöÿ â ñòàíäàðòíèõ
óìîâàõ çà òåìïåðàòóðè 22–24 °C òà â³äíîñíî¿ âîëîãîñò³
50–70% ç â³ëüíèì äîñòóïîì äî êîðìó òà âîäè. Ãðóïè òâà-
ðèí ôîðìóâàëè çà ìåòîäîì ðàíäîì³çàö³¿. Ïåð³îä êàðàíòè-
íó òà àêë³ìàòèçàö³¿ òðèâàâ ïðîòÿãîì 7 ä³á. Ïëàí åêñïåðè-
ìåíòó ñõâàëåíèé Êîì³òåòîì ç á³îåòèêè ÍÌÓ ³ìåí³
Î.Î. Áîãîìîëüöÿ, óñ³ ïðîöåäóðè, ïîâ’ÿçàí³ ç ãóìàííèì
ïîâîäæåííÿì ³ç òâàðèíàìè, áóëè äîòðèìàí³. Äîñë³äæåí-
íÿ ïðîâåäåíî íà áàç³ êàôåäðè ôàðìàêîëîã³¿ òà êë³í³÷íî¿
ôàðìàêîëîã³¿ òà â³âàð³þ ÍÌÓ ³ìåí³ Î.Î. Áîãîìîëüöÿ.

Ñòåðèëüíèé ïîðîøîê Í×Ç ex tempore ðîç÷èíÿëè ó
âîä³ äëÿ ³í’ºêö³é òà ââîäèëè îäíîðàçîâî ó ëàòåðàëüíó õâî-
ñòîâó âåíó äîñë³äíèõ ìèøåé àáî âíóòð³øíüîøëóíêîâî çà
äîïîìîãîþ çîíäó. Äëÿ âíóòð³øíüîøëóíêîâîãî ââåäåííÿ
Í×Ç áóëî âèêîðèñòàíî 10 ñàìîê, ç ÿêèõ ñôîðìîâàíî äîñ-
ë³äíó (5000 ìã/êã) òà êîíòðîëüíó (0 ìã/êã) ãðóïè ïî 5 òâà-
ðèí. Ïðîòÿãîì 3–4 ãîä. ïåðåä ââåäåííÿì òâàðèí óòðèìó-
âàëè áåç êîðìó ç â³ëüíèì äîñòóïîì äî âîäè. Ìèøàì
êîíòðîëüíî¿ ãðóïè ââîäèëè ÷åðåç çîíä ðîç÷èííèê – âîäó
äëÿ ³í’ºêö³é – ó òîìó æ îá’ºì³. Îá’ºì ââåäåííÿ ñòàíîâèâ
40 ìë/êã. Äëÿ âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåííÿ Í×Ç áóëî îá-
ðàíî 7 ð³âí³â äîç ïî 8 òâàðèí â êîæíîìó äëÿ ñàìîê (130,
155, 180, 205, 230, 255 ³ 280 ìã/êã çà ñóáñòàíö³ºþ Í×Ç) òà 6
ð³âí³â äîç ïî 8 òâàðèí â êîæíîìó äëÿ ñàìö³â (180, 205, 230,
255, 280, 305 ìã/êã çà ñóáñòàíö³ºþ Í×Ç). Òâàðèíàì ç êîíò-
ðîëüíèõ ãðóï (8 ñàìö³â ³ 8 ñàìîê) ââîäèëè òèì æå ñàìèì
ñïîñîáîì ðîç÷èííèê – âîäó äëÿ ³í’ºêö³é. Îá’ºì âíóòð³ø-
íüîâåííîãî ââåäåííÿ äëÿ âñ³õ ãðóï ñòàíîâèâ 10 ìë/êã.

Ï³ñëÿ âíóòð³øíüîâåííîãî ÷è âíóòð³øíüîøëóíêîâîãî
ââåäåííÿ ñïîñòåðåæåííÿ çà ñòàíîì òâàðèí ïðîâîäèëè
ïðîòÿãîì 14 ä³á. Ìàñó òâàðèí âèçíà÷àëè ïåðåä ââåäåííÿì
Í×Ç òà íà 3-òþ, 7-ìó ³ 14-òó äîáó â³äíîâíîãî ïåð³îäó. Íà 14
äîáó óñ³õ òâàðèí âèâîäèëè ç åêñïåðèìåíòó òà ïðè àóòîïñ³¿
âèëó÷àëè ãîëîâíèé ìîçîê, òèìóñ, ñåðöå,
ëåãåí³ ç áðîíõàìè, ïå÷³íêó, ñåëåç³íêó,
íèðêè, øëóíîê. Ï³ñëÿ â³äîêðåìëåííÿ çàé-
âî¿ æèðîâî¿ (ñïîëó÷íî¿) òêàíèí îðãàíè
ïðîìèâàëè ó ô³ç³îëîã³÷íîìó ðîç÷èí³,
çàéâó âîëîãó ïðèáèðàëè çà äîïîìîãîþ
ô³ëüòðóâàëüíîãî ïàïåðó òà çâàæóâàëè íà
åëåêòðîííèõ âàãàõ. Íà îñíîâ³ àáñîëþòíèõ
çíà÷åíü ìàñè îðãàí³â ðîçðàõîâàíî
â³äíîñí³ ìàñè øëÿõîì âèçíà÷åííÿ
ñï³ââ³äíîøåííÿ ìàñè îðãàíó äî ìàñè ãî-
ëîâíîãî ìîçêó äàíî¿ òâàðèíè. Ìàñà ãî-
ëîâíîãî ìîçêó âèêîðèñòàíà â ÿêîñò³ òî÷-
êè â³äë³êó (êîíñòàíòè) ó çâ’ÿçêó ç
ì³í³ìàëüíîþ çì³íîþ öüîãî ïîêàçíèêà
ïðè ä³¿ òîêñè÷íèõ äîç Í×Ç, ïîð³âíÿíî ³ç
àáñîëþòíîþ ìàñîþ òâàðèíè, ÿêà çíà÷íî

çì³íþâàëàñÿ â çàëåæíîñò³ â³ä ð³âíÿ äîçè òà òåðì³íó ñïîñ-
òåðåæåííÿ [32].

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó äàíèõ ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ
êîìï’þòåðíî¿ ïðîãðàìè BioStat 2009 for Windows (v5.8.4).
Ðîçðàõîâóâàëè çíà÷åííÿ ñåðåäí³õ àðèôìåòè÷íèõ âåëè÷èí
(Ì) ³ ñòàíäàðòíèõ ïîìèëîê ñåðåäíüî¿ (m). Äëÿ âèçíà÷åííÿ
äîñòîâ³ðíîñò³ â³äì³ííîñòåé ì³æ ñåðåäí³ìè âåëè÷èíàìè
âèêîðèñòîâóâàëè ïàðàìåòðè÷íèé êðèòåð³é Ñòüþäåíòà (t).
Çì³íè ïîêàçíèê³â ââàæàëè äîñòîâ³ðíèìè ç ð³âíåì çíà÷è-
ìîñò³ ïîíàä 95% (ð<0,05).

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ. Ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî
âíóòð³øíüîøëóíêîâîãî ââåäåííÿ Í×Ç ïðîòÿãîì 14 ä³á
ñïîñòåðåæåííÿ â êîíòðîëüí³é òà äîñë³äí³é ãðóïàõ íå çàãè-
íóëà æîäíà òâàðèíà, à äèíàì³êà íàáîðó ìàñè ò³ëà áóëà
îäíàêîâîþ. Íà 14 äîáó ìàñà ò³ëà ìèøåé äîñë³äíî¿ ³ êîíò-
ðîëüíî¿ ãðóï äîñòîâ³ðíî (ð<0,05) çðîñëà íà 14,6% ³ 15,6%
â³äïîâ³äíî, ïîð³âíÿíî ³ç ïîêàçíèêîì äî ââåäåííÿ Í×Ç
(ðèñ. 1).

Ñåðåäíÿ ìàñà ãîëîâíîãî ìîçêó íà 14 äîáó ï³ñëÿ âíóòð³ø-
íüîøëóíêîâîãî ââåäåííÿ Í×Ç ñòàíîâèëà 0,43±0,02 ã òà
0,42±0,03 ã äëÿ êîíòðîëüíî¿ òà äîñë³äíî¿ ãðóï â³äïîâ³äíî.
Â³äñóòí³ñòü ñòàòèñòè÷íî¿ ð³çíèö³ ì³æ äàíèìè ïîêàçíèêàìè
äîçâîëèëî çàñòîñóâàòè ìàñó ìîçêó çà êîíñòàíòó ïðè ðîçðà-
õóíêó â³äíîñíèõ ìàñ îðãàí³â ìèøåé, ÿê³ ïðåäñòàâëåí³ íà
òàáë. 1. Âñòàíîâëåíî äîñòîâ³ðíå çìåíøåííÿ â³äíîñíèõ ìàñ
òèìóñó íà 32,1% ³ îáîõ íèðîê íà 9,4% ³ 12,9% (p<0,05) ïî-
ð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì. Êð³ì òîãî, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ òåíäåíö³ÿ
äî ï³äâèùåííÿ ìàñè øëóíêà íà 17,1%. Äàí³ â³äì³ííîñò³
ìîæóòü ïîïåðåäíüî ñâ³ä÷èòè ïðî âïëèâ Í×Ç ïðè ïåðî-
ðàëüíîìó ââåäåíí³ íà âêàçàí³ îðãàíè-ì³øåí³.

Ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåííÿ ìè-
øàì òîêñè÷íèõ äîç Í×Ç ñïîñòåð³ãàëàñÿ äîçîçàëåæíà çàãè-
áåëü òâàðèí ïðîòÿãîì ïåðøèõ 4 ä³á ³ çìåíøåííÿ ê³ëüêîñò³
ñïîñòåðåæåíü (n) â äîñë³äíèõ ãðóïàõ, ùî áóëî çàñòîñîâà-
íî äëÿ ðîçðàõóíêó ñåðåäíüîñìåðòåëüíî¿ äîçè (ðåçóëüòàòè
íå íàâåäåíî). Íà 3-òþ äîáó ï³ñëÿ ââåäåííÿ Í×Ç ÿê ñåðåä
ñàìö³â, òàê ³ ñåðåä ñàìîê, îêð³ì íàéíèæ÷îãî ð³âíÿ äîçè
(130 ìã/êã), ñïîñòåð³ãàëàñÿ òåíäåíö³ÿ àáî äîñòîâ³ðíå çíè-
æåííÿ (ð<0,05) ìàñè ò³ëà ïðèáëèçíî íà 2,8–10,3% ïîð³âíÿ-
íî ³ç âèõ³äíèì çíà÷åííÿì ïîêàçíèêà (ðèñ. 2, 3). Ïðè öüîìó
â êîíòðîëüíèõ ãðóïàõ íà 3-òþ äîáó ñïîñòåð³ãàëàñÿ òåíäåí-
ö³ÿ äî ï³äâèùåííÿ (ó ñàìö³â) àáî äîñòîâ³ðíå ï³äâèùåííÿ

Ðèñ. 1. Äèíàì³êà çì³íè ìàñè ò³ëà ñàìîê ìèøåé â çàëåæíîñò³ â³ä äîçè
ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî âíóòð³øíüîøëóíêîâîãî ââåäåííÿ Í×Ç (M±m), n=5
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Ðèñ. 3. Äèíàì³êà çì³íè ìàñè ò³ëà ñàìö³â ìèøåé, â çàëåæíîñò³ â³ä äîçè ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî
âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåííÿ Í×Ç, ã (M±m), n=8

Ïðèì³òêà. * – p<0,05 ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì. Â³äñóòí³ñòü ïëàíîê ïîõèáîê ñâ³ä÷èòü ïðî çìåíøåííÿ ê³ëüêîñò³ ñïîñòåðåæåíü â ãðóïàõ
äî îäíîãî (n=1) âíàñë³äîê çàãèáåë³ ÷àñòèíè ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí ïðîòÿãîì 14 ä³á ï³ñëÿ ââåäåííÿ òîêñè÷íèõ äîç Í×Ç.

Òàáëèöÿ 1.
Â³äíîñíà ìàñà îðãàí³â ñàìîê ìèøåé â çàëåæíîñò³ â³ä äîçè íà 14 äîáó ï³ñëÿ âíóòð³øíüîøëóíêîâîãî

îäíîðàçîâîãî ââåäåííÿ Í×Ç (M±m)

Ïðèì³òêà. * – p<0,05 ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì.

Ðèñ. 2. Äèíàì³êà çì³íè ìàñè ò³ëà ñàìîê ìèøåé, â çàëåæíîñò³ â³ä äîçè ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî
âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåííÿ Í×Ç, ã (M±m), n=8

Ïðèì³òêà. * – p<0,05 ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì.



¹ 1 (79) • 2014                         Óêðà¿íñüêèé íàóêîâî-ìåäè÷íèé ìîëîä³æíèé æóðíàë 29

ÒÅÎÐÅÒÈ×ÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ / THEORETICAL MEDICINE

(ó ñàìîê, ð<0,05) ìàñè ò³ëà íà 6,5% òà 9,1% â³äïîâ³äíî.
Ìàñà ò³ëà äîñë³äíèõ ìèøåé îáîõ ñòàòåé, ÿê ³íòåãðàëüíèé
ïîêàçíèê ñòàíó îðãàí³çìó, íà 3-òþ äîáó ïîíèæóâàëàñÿ
ïðîïîðö³éíî äî ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ äîçè, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî
äîçîâó çàëåæí³ñòü òîêñè÷íîãî âïëèâó Í×Ç íà ï³ääîñë³ä-
íèõ òâàðèí. Ëèøå ó ãðóï³ ç íàéìåíøèì ð³âíåì äîçè –
130 ìã/êã – íà 3-òþ äîáó ìàñà ò³ëà ìèøåé ìàëà òåíäåíö³þ
äî ï³äâèùåííÿ ïðèáëèçíî íà 2,9% ç ïîäàëüøèì çðîñòàí-
íÿì ïîêàçíèêà ïðîòÿãîì óñüîãî â³äíîâíîãî ïåð³îäó íà 7-
ìó ³ 14-òó äîáó. Íà 7-ìó äîáó ó äîñë³äíèõ ãðóïàõ, êð³ì
ð³âíÿ äîçè 130 ìã/êã, ìàñà ò³ëà ìèøåé ìàëà òåíäåíö³þ äî
çá³ëüøåííÿ àáî äîñòîâ³ðíî ï³äâèùóâàëàñÿ (ð<0,05) ïðè-
áëèçíî äî âèõ³äíèõ çíà÷åíü. Íà 14-òó äîáó ñïîñòåð³ãàëîñÿ
ïîäàëüøå çðîñòàííÿ ìàñè ò³ëà òâàðèí â óñ³õ ãðóïàõ. Çà 14

ä³á ñïîñòåðåæåííÿ ïðèð³ñò ìàñè ò³ëà ñàìîê ìèøåé êîíò-
ðîëüíî¿ òà äîñë³äíèõ ãðóï ñêëàäàâ 16,8% ïðîòè 5,5–10,9%
â³äïîâ³äíî, à ïðèð³ñò ìàñè ò³ëà ñàìö³â êîíòðîëüíî¿ òà äîñ-
ë³äíèõ ãðóï – íà 26,0% ïðîòè 6,8–22,6% â³äïîâ³äíî. Öå
ñâ³ä÷èòü ïðî â³äñòàâàííÿ òâàðèí äîñë³äíèõ ãðóï ó ðîçâèòêó
³ çðîñòàíí³ ìàñè ò³ëà, ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì.

Ñòàòèñòè÷íèõ â³äì³ííîñòåé çíà÷åííÿ ñåðåäíüî¿ ìàñè
ìîçêó ÿê äëÿ ñàìîê, òàê ³ äëÿ ñàìö³â ìèøåé íà 14 äîáó
ï³ñëÿ âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåííÿ Í×Ç ó òîêñè÷íèõ äî-
çàõ íå çàðåºñòðîâàíî, ùî äîçâîëèëî âèêîðèñòàòè äàíèé
ïîêàçíèê çà êîíñòàíòó ïðè ðîçðàõóíêó â³äíîñíèõ ìàñ
îðãàí³â (òàáë. 2 ³ 3).

Íà 14 äîáó ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî âíóòð³øíüîâåííîãî
ââåäåííÿ Í×Ç ó äîñë³äíèõ ãðóïàõ ñàìîê ïîð³âíÿíî ³ç êîí-

Òàáëèöÿ 2.
Â³äíîñíà ìàñà îðãàí³â ñàìîê ìèøåé â çàëåæíîñò³ â³ä äîçè íà 14 äîáó ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî

âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåííÿ Í×Ç (M±m)

Ïðèì³òêà. * – p<0,05 ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì.
Òàáëèöÿ 3.

Â³äíîñíà ìàñà îðãàí³â ñàìö³â ìèøåé â çàëåæíîñò³ â³ä äîçè íà 14 äîáó ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî
âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåííÿ Í×Ç (M±m)

Ïðèì³òêà. * – p<0,05 ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì.
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òðîëåì ñïîñòåð³ãàºòüñÿ äîñòîâ³ðíå çíèæåííÿ (p<0,05) àáî
òåíäåíö³ÿ äî çíèæåííÿ â³äíîñíî¿ ìàñè ñåðöÿ íà 6,7–23,3%
³ íèðîê íà 2,9–15,6%, à òàêîæ òåíäåíö³ÿ äî çìåíøåííÿ
ìàñè òèìóñó íà 4–24% ïðè óñ³õ çàñòîñîâàíèõ ð³âíÿõ äîçè,
ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì (òàáë. 2). Ïðè ð³âí³ äîçè 130 ìã/êã
âèçíà÷åíî äîñòîâ³ðíå çíèæåííÿ â³äíîñíî¿ ìàñè ïå÷³íêè
íà 20,1% ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì (p<0,05). Ó äîñë³äíèõ
ãðóïàõ ñàìö³â ñïîñòåð³ãàëàñÿ òåíäåíö³ÿ äî ï³äâèùåííÿ
â³äíîñíî¿ ìàñè ïå÷³íêè íà 3,2–37,6% ïðè ð³âíÿõ äîçè â³ä
180 äî 255 ìã/êã òà ìàñè òèìóñó íà 14,3–28,6% ïðè âñ³õ
çàñòîñîâàíèõ ð³âíÿõ äîç, ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì (òàáë. 3).
Êð³ì òîãî, âñòàíîâëåíî äîñòîâ³ðíå ï³äâèùåííÿ â³äíîñíî¿
ìàñè ñåëåç³íêè íà 28,6% ïðè ð³âí³ äîçè 230 ìã/êã (p<0,05).
²íøèõ çíà÷íèõ â³äì³ííîñòåé â³äíîñíî¿ ìàñè îðãàí³â ïî-
ð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì, ùî ìàëè á ñèñòåìàòè÷íèé õàðàêòåð,
íå çàðåºñòðîâàíî. Äàí³ â³äì³ííîñò³ ìîæóòü ïîïåðåäíüî
ñâ³ä÷èòè ïðî âïëèâ Í×Ç ïðè âíóòð³øíüîâåííîìó
ââåäåíí³ íà âêàçàí³ îðãàíè-ì³øåí³.

Õî÷ çàë³çî ³ º íåçàì³ííèì íóòð³ºíòîì, íåîáõ³äíèì äëÿ
òðàíñïîðòóâàííÿ êèñíþ, ïåðåíîñó åëåêòðîí³â òà êàòàë³çó,
ç ³íøîãî áîêó öåé ìåòàë ìîæå ó íàäëèøêó íàêîïè÷óâàòè-
ñÿ â îðãàí³çì³ àáî íàâìèñíî ÷è âèïàäêîâî ââîäèòèñÿ ó
òîêñè÷íèõ äîçàõ, ùî ïðèçâîäèòèìå äî îêñèäàòèâíîãî
ñòðåñó, ðîçâèòêó ãåìîõðîìàòîçó òà îíêîëîã³÷íèõ çàõâî-
ðþâàíü. Äîñë³äæåííÿ ç òîêñè÷íîñò³ íàíîçàë³çà ïåðåâàæ-
íî çîñåðåäæåí³ íà á³îëîã³÷íèõ åôåêòàõ Fe2+. Íåñïðèÿòëèâ³
á³îëîã³÷í³ åôåêòè ³îí³â Fe2+ ïîÿñíþþòü âëàñòèâ³ñòþ êàòà-
ë³çóâàòè óòâîðåííÿ ã³äðîêñèëüíèõ ðàäèêàë³â (ÎÍ>) ³ç ïå-
ðåêèñó âîäíþ ó ðåàêö³¿ Ôåíòîíà. Â³ëüí³ ðàäèêàëè º âèñî-
êîàêòèâíèìè, íåñòàá³ëüíèìè ìîëåêóëàìè, ÿê³ ìîæóòü
ïîðóøóâàòè àêòèâí³ñòü ôåðìåíò³â àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñ-
òåìè, ïîñèëþâàòè ïåðîêñèäàö³þ ìåìáðàííèõ ë³ï³ä³â ³ ìî-
äèô³êàö³þ íóêëå¿íîâèõ êèñëîò òà âðåøò³ ïðèçâîäèòè äî
çàãèáåë³ êë³òèí ³ ïîøêîäæåííÿ òêàíèí îðãàí³çìó [16, 18].
Òàê, â äîñë³äæåíí³ íà ìèøàõ âñòàíîâëåíî, ùî íàíî÷àñ-
òèíêè Fe3O4 ðîçì³ðîì áëèçüêî 35 íì ïðè ùîäåííîìó
³íòðàïåðèòîíåàëüíîìó ââåäåíí³ ïðîòÿãîì òèæíÿ âèêëè-
êàþòü äîçîçàëåæíå ïîðóøåííÿ àíòèîêñèäàíòíî-ïðî-
îêñèäàíòíî¿ ð³âíîâàãè â òêàíèíàõ ïå÷³íêè ³ íèðêàõ, íà
êîðèñòü ÷îãî ñâ³ä÷èòü çðîñòàííÿ ð³âíÿ ìàðêåð³â îêñèäà-
òèâíîãî ñòðåñó, à ñàìå ðåàêòèâíèõ ñïîëóê êèñíþ, ìàëî-
íîâîãî ä³àëüäåã³äó, 8-ã³äðîêñè-2-äåçîêñèãóàíîçèíó, à
òàêîæ çíèæåííÿ âì³ñòó ãëóòàò³îíó [23].

Ç ³íøîãî áîêó çà äàíèìè ë³òåðàòóðè íåäîñòàòíüî äîñ-
ë³äæåí³ îñîáëèâîñò³ òîêñè÷íîñò³ Í×Ç ñòîñîâíî îðãàí³çìó
ëþäèíè ³ òâàðèí. Àëå ó çâ’ÿçêó ³ç òèì, ùî Fe0 ó Í×Ç îêèñ-
íþºòüñÿ ç óòâîðåííÿì Fe2+ òà îêñèä³â çàë³çà, öåé ïðîöåñ
òàê ñàìî ìîæå ïðèçâîäèòè äî óòâîðåííÿ â³ëüíèõ ðàäè-
êàë³â ³ ðîçâèòêó îêñèäàòèâíîãî ñòðåñó. Òàê, Keenan C. R.
òà ñï³âàâòîðàìè â óìîâàõ in vitro âñòàíîâëåíî óòâîðåííÿ
ðåàêòèâíèõ ñïîëóê êèñíþ ³ îêèñíå ïîøêîäæåííÿ åï³òåë³-
àëüíèõ êë³òèí áðîíõ³â ëþäèíè ï³ä âïëèâîì Í×Ç òà ïðî-
äóêò³â ¿õ îêèñíåííÿ äî Fe2+ òà Fe3+ [29]. Ïðè öüîìó ÷àñòêî-
âå àáî ïîâíå îêèñíåííÿ Í×Ç ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ ¿õ
îêèñíî-â³äíîâíî¿ àêòèâíîñò³, ñòóïåíÿ ñåäèìåíòàö³¿ ³ àãëî-
ìåðàö³¿, ùî, éìîâ³ðíî, çìåíøóº òîêñè÷í³ñòü ïî â³äíî-
øåííþ äî êë³òèííèõ êóëüòóð, âèä³ëåíèõ â³ä ññàâö³â. Ìîäè-
ô³êàö³ÿ ïîâåðõí³ òàêîæ ïîíèæóº òîêñè÷í³ñòü Í×Ç øëÿõîì
çìåíøåííÿ ¿õ ñåäèìåíòàö³¿ òà, ÿê íàñë³äîê, çíèæåííÿ á³î-

äîñòóïíîñò³ [30]. Êð³ì òîãî, â ïðîöåñ³ âçàºìîä³¿ Í×Ç ³ á³î-
ëîã³÷íèõ îá’ºêò³â òàêîæ ìîæóòü â³ä³ãðàâàòè ðîëü é ³íø³
ìåõàí³çìè. Çîêðåìà åêñïåðèìåíòàëüíî ïîêàçàíî, ùî â
çàëåæíîñò³ â³ä ðîçì³ðó ³ âëàñòèâîñòåé íàíî÷àñòèíîê
â³äáóâàþòüñÿ êîíôîðìàö³éí³ ïåðåòâîðåííÿ ôîñ-
ôîë³ï³ä³â, ÿê³ ìîæóòü ïðèçâîäèòè äî çì³íè ô³çèêî-
õ³ì³÷íèõ âëàñòèâîñòåé êë³òèííèõ ìåìáðàí, àáî íàâ³òü
óòâîðåííÿ ïîð [22, 28].

Çã³äíî äàíèõ ë³òåðàòóðè, ï³ñëÿ âíóòð³øíüîâåííîãî
ââåäåííÿ íàíî÷àñòèíîê îêñèä³â çàë³çà (Í×ÎÇ) – ìàãíåòè-
òó (Fe3O4) òà/àáî ìå´ãåì³òó (γ-Fe2O3) – ï³ääîñë³äíèì òâà-
ðèíàì ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ¿õ íàêîïè÷åííÿ òà ï³äâèùåííÿ
âì³ñòó çàë³çà ó òàêèõ îðãàíàõ-ì³øåíÿõ, ÿê ïå÷³íêà ³ ñåëåç³í-
êà, ùî âñòàíîâëåíî çà äîïîìîãîþ àòîìíî-àáñîðáö³éíî¿
ñïåêòðîôîòîìåòð³¿, ðàä³îíóêë³äíèõ ìåòîä³â, íàä÷óòëèâî¿
ìàãí³òîìåòð³¿, åëåêòðîííî¿ ì³êðîñêîï³¿, ìàãí³òíî-ðåçî-
íàíñíî¿ òîìîãðàô³¿, ìîðôîëîã³÷íèõ ìåòîä³â òîùî [11, 21,
26, 36, 37, 38, 41] (òàáë. 4). Êð³ì òîãî, çàë³çî íàêîïè÷óºòüñÿ
é ó ³íøèõ îðãàíàõ-ì³øåíÿõ: ëåãåíÿõ, íèðêàõ, ë³ìôàòè÷íèõ
âóçëàõ, ê³ñòêîâîìó ìîçêó, ñåðö³ òîùî. Ïîä³áíèé îðãàííèé
ðîçïîä³ë ñïîñòåð³ãàºòüñÿ é ï³ñëÿ ïåðîðàëüíîãî ââåäåííÿ
Í×ÎÇ [14, 31] (òàáë. 4).

Í×Ç ìàþòü ïîä³áí³ ôàðìàêîëîã³÷í³ âëàñòèâîñò³, ïðî
ùî ñâ³ä÷àòü íå÷èñëåíí³ ë³òåðàòóðí³ äàí³ ñòîñîâíî ¿õ ïðî-
íèêíåííÿ ó ñò³íêó òðàâíîãî òðàêòó [6], à òàêîæ çðîñòàííÿ
âì³ñòó çàë³çà ó ïå÷³íö³ ï³ñëÿ ïåðîðàëüíîãî ââåäåííÿ Í×Ç
ëàáîðàòîðíèì òâàðèíàì [42].

Çì³íà â³äíîñíî¿ ìàñè îðãàí³â ìèøåé íà 14 äîáó ï³ñëÿ
îäíîðàçîâîãî âíóòð³øíüîøëóíêîâîãî ³ âíóòð³øíüîâåí-
íîãî ââåäåííÿ Í×Ç, ïîêàçàíà ó äàíîìó äîñë³äæåíí³,
ìîæå áóòè ïîâ’ÿçàíà ³ç íàêîïè÷åííÿì íàíî÷àñòèíîê ³
âïëèâîì íà âêàçàí³ îðãàíè-ì³øåí³. Òàê, çà ë³òåðàòóðíèìè
äàíèìè, íà 15 äîáó ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî âíóòð³øíüîâåí-
íîãî ââåäåííÿ ìèøàì Í×ÎÇ (Fe3O4) ðîçì³ðîì 9 íì â äî-
çàõ 102,4–250 ìã/êã âèÿâëåíî ïîøêîäæåííÿ ñòðóêòóðè
ñåðöåâîãî ì’ÿçó ³ ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿ íèðîê, ïðî ùî
ñâ³ä÷èëè á³ëêîâ³ çë³ïêè ó êàíàëüöÿõ íåôðîí³â, åêñòðàâàçà-
òè [38]. ²íøèì àâòîðñüêèì êîëåêòèâîì ïîêàçàíî, ùî ïåðî-
ðàëüíå ââåäåííÿ íåïîêðèòèõ Í×ÎÇ (Fe3O4) ðîçì³ðîì
70±10 íì ùóðàì â äîçàõ 250–1000 ìêã/êã ïðîòÿãîì 5 äí³â
ïðèçâîäèëî äî ðîçâèòêó äîçîçàëåæíèõ çì³í ó âíóòð³øí³õ
îðãàíàõ òâàðèí ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì. Çîêðåìà ó øëóí-
êó ñïîñòåð³ãàëîñÿ ïîâíîêðîâ’ÿ ñóäèí ï³äñëèçîâîãî øàðó,
ó íèðêàõ – îçíàêè äèñòðîô³¿ åï³òåë³þ êàíàëüö³â íåôðîíà,
ó ïå÷³íö³ – äèñòðîô³÷í³ çì³íè ãåïàòîöèò³â, îçíàêè âåíîç-
íîãî ïîâíîêðîâ’ÿ, à ó ì³îêàðä³ – çåðíèñòà äèñòðîô³ÿ êàð-
ä³îì³îöèò³â. Àëå íà äóìêó àâòîð³â, ö³ çì³íè º îáîðîòíèìè
[2]. Ïîðóøåííÿ ì³êðîñêîï³÷íî¿ áóäîâè íèðîê, à òàêîæ ïå-
÷³íêè ³ ñåëåç³íêè áóëî âñòàíîâëåíî òàêîæ ï³ñëÿ ï’ÿòèðàçî-
âîãî âíóòð³øíüîøëóíêîâîãî ââåäåííÿ äàíèõ íàíî÷àñòè-
íîê ìèøàì [27]. Â ïîäàëüøîìó àâòîðñüêèì êîëåêòèâîì
áóëî âñòàíîâëåíî, ùî ñòàá³ë³çîâàí³ öèòðàòîì íàíî÷àñ-
òèíêè Fe3O4 ðîçì³ðîì 23±6 íì ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî (â äîç³
700 ìã/êã) àáî ñåìèðàçîâîãî (â ðàçîâ³é äîç³ 250 ìã/êã)
âíóòð³øíüîî÷åðåâèííîãî ââåäåííÿ ùóðàì íå âèêëèêàëè
ïîðóøåíü çàãàëüíîãî ñòàíó òâàðèí òà çàãèáåë³. Çà äàíèìè
ì³êðîñêîï³÷íèõ äîñë³äæåíü íàíî÷àñòèíêè ñïðè÷èíÿëè
ìîðôîëîã³÷í³ çì³íè â ïàðåíõ³ìàòîçíèõ îðãàíàõ, ñóäèíàõ,
ÿê³, íà äóìêó àâòîð³â, º îáîðîòíèìè. Ïðè öüîìó îäíîðàçîâå
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Òàáëèöÿ 4.
Îðãàíè-ì³øåí³ ïðè âíóòð³øíüîâåííîìó òà ïåðîðàëüíîìó øëÿõàõ ââåäåííÿ íàíîçàë³çà

ëàáîðàòîðíèì òâàðèíàì çã³äíî äàíèõ ë³òåðàòóðè

Ïðèì³òêè: 1 DMSA – Ì-2,3-äèìåðêàïòîñóêöèíîâà êèñëîòà; 2 – ÒÅÌ – òðàíñì³ñ³éíà åëåêòðîííà ì³êðîñêîï³ÿ; 3 – ó äóæêàõ ðîçì³ð
êðèñòàë³÷íîãî ÿäðà íàíî÷àñòèíîê; 4 PEG – ïîë³åòèëåíãë³êîëü; 5 ÐÍÅÀ – ïîë³ã³äðîêñèåòèëàñïàðòàì³ä; 6 ÐÀÀ – ïîë³àêðèëîâà êèñëîòà.

ââåäåííÿ â³äíîñíî âèñîêî¿ äîçè íàíî÷àñòèíîê ïðèçâîäèëî
äî á³ëüø âèðàæåíèõ ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í ó îðãàíàõ äåòîê-
ñèêàö³¿ (ïå÷³íö³, íèðêàõ), à áàãàòîðàçîâå ââåäåííÿ ìåíøèõ
äîç – äî çì³í îðãàí³â ³ìóíîãåíåçó (ñåëåç³íêè, ë³ìôàòè÷-
íèõ âóçë³â) ³ ìåíøå ïîðóøóâàëî ì³êðîìîðôîëîã³þ
âíóòð³øí³õ îðãàí³â [1]. Â äîñë³äæåíí³ ³íøèõ àâòîð³â, ÷åðåç
48 ãîäèí ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî âíóòð³øíüîî÷åðåâèííîãî
âåäåííÿ ùóðàì íàíî÷àñòèíîê γ-Fe2O3 â äîçàõ 266–
1406 ìêìîëü Fe/êã çíà÷íèõ â³äì³ííîñòåé ìîðôîëîã³¿
ïå÷³íêè, ñåëåç³íêè, íèðîê ³ ëåãåíü ïðè ñâ³òëîâ³é ì³êðî-
ñêîï³¿ íå áóëî âèÿâëåíî, ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì [34].

Çà äàíèìè ë³òåðàòóðè Í×ÎÇ ìàþòü çíà÷íèé âïëèâ íà
îðãàíè ³ìóíîãåíåçó. Òàê, Ñ.-Ñ. Shen òà ñï³âàâòîðàìè ïî-
êàçàíî, ùî Í×ÎÇ ³ç ñåðåäí³ì ã³äðîäèíàì³÷íèì ðîçì³ðîì
58,7 íì, ÿê³ îäíîðàçîâî âíóòð³øíüîâåííî ââîäèëè ìè-

øàì ë³í³¿ BALB/c â äîçàõ 10, 30 ³ 60 ìã Fe/êã çà îäíó ãîäèíó
ïåðåä ñåíñèá³ë³çàö³ºþ îâàëüáóì³íîì, âèêëèêàëè ïîðó-
øåííÿ ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ íà äàíèé àíòèãåí [7]. Ï³çí³øå àâ-
òîðñüêèì êîëåêòèâîì ïîâ³äîìëåíî, ùî îäíîðàçîâå âíóò-
ð³øíüîâåííå ââåäåííÿ äàíèõ íàíî÷àñòèíîê ³ç ðîçðàõóíêó
0,2–10 ìã Fe/êã òàêîæ ñïðè÷èíÿëî äîçîçàëåæíå ïðè-
ãí³÷åííÿ ðåàêö³é ñïîâ³ëüíåíî¿ ã³ïåð÷óòëèâîñò³ íà ââåäåííÿ
îâàëüáóì³íó [25].

Ñèñòåìí³ åôåêòè ñïîñòåð³ãàþòüñÿ òàêîæ ïðè îäíîðà-
çîâ³é ³íòðàòðàõåàëüí³é ³íñòèëÿö³¿ Í×ÎÇ ùóðàì â äîçàõ 1 òà
5 ìã/êã. Ïðè öüîìó âñòàíîâëåíî çàòðèìêó çðîñòàííÿ ìàñè
ò³ëà òâàðèí ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì, à òàêîæ çíà÷íå äîçî-
çàëåæíå çíèæåííÿ â³äíîñíî¿ ìàñè ëåãåíü â äîñë³äíèõ ãðó-
ïàõ ³ òðàíçèòîðíå çìåíøåííÿ â³äíîñíî¿ ìàñè ïå÷³íêè ³
íèðîê. Ââåäåííÿ íàíîçàë³çà ïðèçâîäèëî äî ôîêàëüíîãî òà
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³íòåðñòèö³éíîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó â ëåãåíÿõ ùóð³â, ÿêå
íàïðèê³íö³ ïåðøîãî ì³ñÿöÿ ñïîñòåðåæåííÿ ïðèçâîäèòü
äî ðîçâèòêó ïîì³ðíî âèðàæåíîãî ô³áðîçó, ñòóï³íü ÿêîãî º
äîçîçàëåæíîþ [32]. Ðåçîðáòèâí³ åôåêòè ï³ñëÿ ³íãàëÿö³é-
íîãî ââåäåííÿ íàíî÷àñòèíîê Fe2O3 ùóðàì â äîç³ 8,5 ìã/êã
2 ðàçè íà äåíü ïðîòÿãîì 3 äí³â äîñë³äæåí³ Wang L. òà
ñï³âàâòîðàìè. Ïðè öüîìó âñòàíîâëåíî çðîñòàííÿ âì³ñòó
çàë³çà ó ïå÷³íö³ ³ ëåãåíåâ³é òêàíèí³ íà 36 ãîäèíó åêñïåðè-
ìåíòó, ùî ïðèçâîäèëî äî çíà÷íîãî ïîøêîäæåííÿ öèõ
îðãàí³â, à òàêîæ äî çì³íè íèçêè á³îõ³ì³÷íèõ ïîêàçíèê³â
ñèðîâàòêè êðîâ³ [8].

Âèñíîâêè:
1. Í×Ç ïðè âíóòð³øíüîøëóíêîâîìó ââåäåíí³ â äîç³

5000 ìã/êã íå âèêëèêàþòü ïîðóøåííÿ äèíàì³êè ìàñè ò³ëà
ñàìîê ìèøåé ïðîòÿãîì 14-äåííîãî òåðì³íó ñïîñòåðå-
æåííÿ, ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëåì.

2. Äèíàì³êà çì³íè ìàñè ò³ëà ìèøåé ï³ñëÿ îäíîðàçî-
âîãî âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåííÿ Í×Ç â äîçàõ â³ä 130 äî
305 ìã/êã ìàº äîçîâó çàëåæí³ñòü òà º ïîä³áíîþ äëÿ îáîõ
ñòàòåé.

2.1.Ïðè âñ³õ çàñòîñîâàíèõ äîçàõ, îêð³ì íàéìåíøî¿ –
130 ìã/êã, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ çíèæåííÿ ìàñè ò³ëà òâàðèí íà
3-òþ äîáó â³äíîâíîãî ïåð³îäó ç íàñòóïíèì ¿¿ â³äíîâëåí-
íÿì íà 7-ìó ³ ïîäàëüøèì çðîñòàííÿì íà 14-òó äîáó.

2.2.Â ö³ëîìó ïðè âñ³õ äîçàõ äëÿ îáîõ ñòàòåé âñòàíîâëå-
íî â³äñòàâàííÿ ó ðîçâèòêó ³ íàáîð³ ìàñè ò³ëà, ïîð³âíÿíî ³ç
êîíòðîëåì.

3. Íà îñíîâ³ çì³íè â³äíîñíî¿ ìàñè îðãàí³â âñòàíîâëå-
íî ïîòåíö³éí³ îðãàíè-ì³øåí³, à ñàìå òèìóñ, íèðêè ³ øëó-
íîê ïðè âíóòð³øíüîøëóíêîâîìó òà òèìóñ, ñåðöå, ïå÷³í-
êó, ñåëåç³íêó ³ íèðêè, ïðè âíóòð³øíüîâåííîìó øëÿõàõ
ââåäåííÿ Í×Ç ó äîçàõ 130–280 ìã/êã.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü.
Äîö³ëüíå ïðîâåäåííÿ ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü ³ç âñòà-

íîâëåííÿ âïëèâó Í×Ç íà ì³êðîñêîï³÷íó ìîðôîëîã³þ
âíóòð³øí³õ îðãàí³â ëàáîðàòîðíèõ òâàðèí.

Ðåöåíçåíò: ä.ìåä.í., ïðîôåñîð Í³æåíêîâñüêà ². Â.
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ÂËÈßÍÈÅ ÍÀÍÎ×ÀÑÒÈÖ ÆÅËÅÇÀ
ÍÀ ÈÇÌÅÍÅÍÈÅ ÌÀÑÑÛ ÒÅËÀ
È ÎÒÍÎÑÈÒÅËÜÍÓÞ ÌÀÑÑÓ

ÂÍÓÒÐÅÍÍÈÕ ÎÐÃÀÍÎÂ Ó ÌÛØÅÉ

Äîðîøåíêî À.Ì.
Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò
èìåíè À. À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Ðåçþìå. Æåëåçîäåôèöèòíàÿ àíåìèÿ ÿâëÿåòñÿ îä-
íèì èç íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñî-
ñòîÿíèé, à òàêæå ñîöèàëüíîé ïðîáëåìîé, êîòîðàÿ ðàñ-
ïðîñòðàíåíà êàê â ðàçâèòûõ ñòðàíàõ, òàê è â ðàçâèâàþ-
ùèõñÿ, è ïðèâîäèò ê íåáëàãîïðèÿòíûì ìåäèöèíñêèì ïî-
ñëåäñòâèÿì, íàïðèìåð, ñíèæåíèþ ðàáîòîñïîñîáíîñòè ó
âçðîñëûõ, çàìåäëåííîìó êîãíèòèâíîìó ðàçâèòèþ ó äå-
òåé, à òàêæå óâåëè÷åíèþ ìàòåðèíñêîé ñìåðòíîñòè. Íà-
íî÷àñòèöû íóëü-âàëåíòíîãî æåëåçà (Í×Æ) îáëàäàþò
âûñîêèì ïîòåíöèàëîì â îáëàñòè ðàçðàáîòêè íîâûõ ïðî-
òèâîàíåìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ â ñâÿçè ñ ïîâûøåííîé áèî-
ëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòüþ íàíî÷àñòèö ìåòàëëîâ. Îäíàêî,
ïðîáëåìà òîêñè÷íîñòè íàíîìàòåðèàëîâ ÿâëÿåòñÿ êëþ-
÷åâûì ïàðàìåòðîì äëÿ îöåíêè ñîîòíîøåíèÿ “ðèñê-
ïîëüçà”. Â êà÷åñòâå îäíîãî èç ýòàïîâ èññëåäîâàíèÿ áå-
çîïàñíîñòè â äàííîé ðàáîòå îöåíåíû èçìåíåíèÿ îñíîâ-
íûõ ìîðôîìåòðè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé, òàêèõ êàê ìàññà
òåëà è âåñîâûå êîýôôèöèåíòû âíóòðåííèõ îðãàíîâ, ïîñ-
ëå îäíîêðàòíîãî âíóòðèæåëóäî÷íîãî èëè âíóòðèâåííîãî
ââåäåíèé Í×Æ ìûøàì. Òåêóùåå ñîñòîÿíèå èçó÷åíèå
âëèÿíèÿ íàíîæåëåçà íà âíóòðåííèå îðãàíû òàêæå îá-
ñóæäàåòñÿ â ñòàòüå.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: íàíîôàðìàêîëîãèÿ, áåçîïàñ-
íîñòü, íàíî÷àñòèöû æåëåçà, îðãàíû-ìèøåíè, ìîðôîìåò-
ðè÷åñêèå ïîêàçàòåëè, ìàññà òåëà, îòíîñèòåëüíàÿ ìàññà
âíóòðåííèõ îðãàíîâ.

EFFECT OF IRON NANOPARTICLES
ON THE CHANGES OF BODY WEIGHT
AND INTERNAL ORGANS’ RELATIVE

WEIGHT OF MICE

A. Doroshenko
Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Summary. Iron deficiency anemia is one of the most
wide-spread pathological states as well as social problem,
which affects developed and developing countries and leads
to unfavourable medical consequences, such as decreased
working capacity in adults, retarded cognitive development
in children, and increase in maternal mortality etc. Zerovalent
iron nanoparticles (FeNPs) are possessed by high potential
in the area of the novel antianemic preparations’
development due to the enhanced biological activity of metal
nanoparticles. On the other hand, the problem of
nanomaterials’ toxicity is a key parameter in order to assess
“risk-benefit” ratio. As a step of biosafety evaluation changes
of main morphometric indices such as body weight and
weight coefficients of internal organs have been evaluated
after single intragastric or intravenous introduction of FeNPs
to mice. The current state of art of nanoiron influence on the
internal organs is also discussed in the study.

Key words: nanopharmacology, safety, iron
nanoparticles, target organs, morphometric parameters,
body weight, relative weight of internal organs.


