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Приведены результаты исследований характеристик наночастиц в крови и плазме экспонированных рабочих 
титано-магниевых производств и работающих вне сферы воздействия производственных факторов. Сравни-
тельное исследование плазмы крови работающих проведено методами динамического рассеяния света (ДРС), 
сканирующей электронной микроскопии (СЭМ), просвечивающей электронной микроскопии (ПЭМ). При из-
мерении дисперсных характеристик плазмы крови работающих, подверженных воздействию наноматериалов, 
установлено повышенное процентное содержание частиц с гидродинамическим диаметром в диапазоне 60–100 
нм и больше 100 нм.
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В современном мире развитие нанотехнологичного 
производства приводит к увеличению риска воздей-

ствия наноматериалов на здоровье населения. Спе-
цифические физико-химические свойства наномате-
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риалов позволяют предполагать, что они могут быть 
потенциально токсичными для человека; вызывать по-
вреждения на организменном, клеточном, субклеточ-
ном и белковом уровнях [6]. Более того, некоторые 
наночастицы свободно перемещаются по организму, 
депонируются в органах-мишенях, проникают через 
клеточные мембраны, оседают на митохондриях, тем 
самым запуская различные повреждения [4,8].

В этой связи оценка опасности химического воз-
действия продукции нанотехнологий на здоровье ра-
ботающих в условиях промышленной экспозиции 
наноматериалами, исследование токсикологических 
характеристик и новых свойств материалов является 
исключительно важной задачей в области медицины 
труда и промышленной гигиены [3,5].

Одним из важных этапов исследований при из-
учении промышленной экспозиции наноматериалами 
является определение распределения частиц по раз-
мерам. Обычно для этого используют большое коли-
чество микрофотографий, полученных при помощи 
просвечивающего электронного микроскопа (ПЭМ) 
или сканирующего электронного микроскопа (СЭМ) 
[1,10]. Для получения информации о размерности 
частиц, содержащихся в исследуемом образце, может 
быть использован метод динамического светорассе-
яния (ДРС). Метод динамического светорассеяния 
позволяет определить коэффициент диффузии дис-
персных частиц в жидкости путем анализа характер-
ного времени флуктуаций интенсивности рассеянного 
света. Далее из коэффициента диффузии может быть 
рассчитан радиус наночастиц. Хаотическое броунов-
ское движение дисперсных частиц вызывает микро-
скопические флуктуации их локальной концентрации, 
что приводит к локальным неоднородностям показа-
теля преломления среды. При прохождении лазерного 
луча через такую среду часть света будет рассеяна на 
этих неоднородностях. Флуктуации интенсивности 
рассеянного света будут соответствовать флуктуациям 
локальной концентрации дисперсных частиц. Инфор-
мация о коэффициенте диффузии частиц содержится 
в зависящей от времени корреляционной функции 
флуктуаций интенсивности [9].

Метод ДРС чаще всего применяется для определе-
ния размеров наночастиц и их агломератов в суспензи-
ях, при этом можно получать полные кривые распре-
деления частиц по размерам для всех частиц образца, 
начиная от долей нанометра. Измерение наночастиц 
в растворе и распределение их по размерам сопрово-
ждается формированием агломератов в растворе, ко-
торое зависит от действия ванн-дер-ваальсовых сил, 
вследствие высокой концентрации частиц в растворе 
или изменения РН ионной силы раствора. В  связи с 
тем, что после попадания наночастиц в раствор по-
тенциал формирования агломератов увеличивается, 
применяют повторное их «разбивание» для перевода 
частиц в монодисперсное состояние [2].

Цель исследования. Исследование характеристик 
наночастиц в крови и плазме экспонированных ра-

бочих титано-магниевых производств и работающих 
вне сферы воздействия производственных факторов. 
Материалы и методы. Исследование наличия и дис-
персных характеристик наночастиц в биологических 
средах обследованных рабочих проведено в двух груп-
пах: обследования, имеющей контакт с наночасти-
цами на рабочих местах, и сравнения, состоящей из 
взрослого работающего населения территорий вне 
антропогенного воздействия. В группу обследования 
(n=22) входили рабочие титано-магниевого предпри-
ятия (плавильщики), подвергавшиеся экспонированию 
наночастицами на рабочих местах. Исследования воз-
духа рабочей зоны на рабочем месте плавильщика ха-
рактеризуется счетной концентрацией наночастиц в 
интервале 13 523–28 609 млн/м3, что в 25,6–28,6 раз 
выше счетной концентрации на рабочих местах срав-
нения (администрация ОАО «Ависма») [7].

Группой сравнения служили сотрудники школы, 
расположенной вне зон антропогенного воздействия, 
анализировалась плазма их крови.

В процессе исследований рассматривали следу-
ющие характеристики: медиана и средний размер, 
процентное содержание сигнала по интенсивности, в 
диапазонах, ограниченных гидродинамическими диа-
метрами наночастиц 10–30, 30–60, 60–100 и более 100 
нм, положение максимумов распределения частиц по 
интенсивности.

Сравнительное исследование плазмы крови работа-
ющих проведено методами динамического рассеяния 
света (ДРС), сканирующей электронной микроскопии 
(СЭМ), просвечивающей электронной микроскопии 
(ПЭМ).

Размерность частиц и их дисперсные характери-
стики определяли методом динамического светорассе-
яния на анализаторе размеров частиц Horiba LB–550 
(Франция).

Визуализация частиц плазмы крови методом СЭМ 
проведена с помощью станции Auriga Cross Beam 
(Carl Zeiss, Германия); получение изображений, их 
обработка и последующий анализ проводился с по-
мощью программных пакетов SmartSEM (Carl Zeiss, 
Германия) и SIAMS Photolab (SIAMS, Екатеринбург, 
Россия) в Центре «Современные нанотехнологии» 
ИЕН УрФУ,  г. Екатеринбург. Образцы плазмы крови 
наносили на подложку из скола слюды, высушивали 
в лиофильной сушке, напыляли Au/Pd, получали изо-
бражения при увеличении до 30 000 раз.

Получение микрофотографий и анализ элементно-
го состава подготовленных образцов цельной крови 
проходило на сканирующем электронном микроскопе 
Tescan MIRA 3 LMU с возможностью локального эле-
ментного энерго-дисперсионного микроанализа при 
помощи системы Oxford Advanced Aztec Energy (IE350) 
X-max80 в ресурсном центре «Развитие молекулярных 
и клеточных технологий» СПбГУ, Санкт-Петербург.

Микрофотографии ультратонких срезов под-
готовленных образцов цельной крови получали на 
просвечивающих электронных микроскопах JEOL 
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JEM–1400 и JEOL JEM–2100HC ( JEOL  Ltd., Япо-
ния) в ресурсном центре «Развитие молекулярных 
и клеточных технологий» СПбГУ, Санкт-Петербург. 
Образцы цельной крови фиксировали, обезвожи-
вали, пропитывали и заливали в эпоксидную смолу 
Araldite.

Результаты и их обсуждение. В  процессе иссле-
дования плазмы крови методом динамического рас-
сеяния света установлено различие определяемых ха-
рактеристик в группах обследования, подвергшихся 
экспонированию наночастицами на рабочем месте 
(табл. 1), от группы сравнения (табл. 2).

В плазме рабочих титано-магниевого производства 
(группа обследования) отмечено содержание частиц 
по размерам в трех диапазонах, ограниченных гидро-
динамическими диаметрами наночастиц от 10 до 30 нм 
(53,5% по интенсивности сигнала, табл. 1), от 31 до 50 
нм (30,97%), от 61 до 100 нм (12,61%) и более 100 нм 
(6,19%). Средний размер частиц составлял 35,55 нм, 
медиана 26,21 нм.

Визуализация образцов крови проведена с помо-
щью просвечивающего электронного микроскопа, 
микрофотографии представлены на рис. 1.

санными элементами прослеживается нерегулярное 
отсутствие связанных с остальными элементов, так 
называемые «ячейки», которые могут быть объяс-
нены кристаллизацией белков альбумина или глобу-
лина. Размеры «ячеек» находятся в диапазоне от 200 
до 500 нм. Иногда в поле «ячеек» попадаются более 
плотные образования неправильной формы «зерна» 
размером 20–60 нм. Для определения состава «зерен» 
необходимо проанализировать данные частицы на ска-
нирующем микроскопе, который позволяет получить 
информацию о составе объекта (обратно-рассеянные 
электроны, анализ характеристического рентгеновско-
го излучения), для идентификации предположительно 
присутствующих в плазме антропогенных элементов 
титано-магниевого производства.

Измерение дисперсных характеристик плазмы кро-
ви группы сравнения методом ДРС (табл. 2) показа-
ло, что содержание частиц в исследованных образцах 
плазмы крови приходилось на диапазоны от 10 до 30 
нм (73,0%) и 31–60 нм (20,3%), на диапазон от 61 до 
100 нм приходилось 0,69% сигнала по интенсивности. 
Средний размер частиц по группе составлял 20,3 нм, 
медиана 14,1 нм.

Средневзвешенная диаграмма логнормального рас-
пределения частиц по размерам в образцах плазмы 
крови групп обследования и сравнения, приведена на 
рис. 2. Для обеих диаграмм логнормального распре-
деления частиц по размерам характерно двумодальное 
распределение, вместе с тем, в распределении группы 
обследования (А, рис. 2) выделяется более интенсив-
ный сигнал в области 1–30 нм и менее, и более выра-
жена область более 100 нм.

Проведено сравнительное исследование плазмы 
крови работающих из группы обследования и группы 
сравнения методом ДРС. Дисперсные характеристики 
образцов группы обследования, а именно медиана и 
средний размер частиц, находились достоверно выше 
аналогичных характеристик образца группы сравнения. 
Сигнал от наночастиц в образцах плазмы крови группы 
обследования свидетельствовал об увеличении гидроди-
намических диаметров частиц по сравнению с группой 
сравнения, что количественно отражено в увеличении 
характеристик процентного содержания сигнала по ин-

Рис. 1. Микрофотографии ПЭМ образцов цельной крови 
рабочих из группы обследования А). Образец крови № 7 
(табл. 1); В), образец крови №. 5 (табл. 1).

Во всех исследованных образцах цельной крови 
присутствует большее количество эритроцитов, ред-
ко лейкоциты и тромбоциты. Контуры эритроцитов 
четкие, гладкие ровные. Изображение плазмы крови 
получено как структура в виде сетки из контрастных 
волокон размером в среднем 20×200 нм. Между опи-

Рис. 2. Средневзвешенная диаграмма логнормального распределения частиц по размерам в образцах плазмы крови ра-
ботающих группы обследования (А) и группы сравнения (В)
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Таблица 1
Результаты исследования плазмы крови работающих группы обследования методом ДРС

Номер 
пробы

Средний 
размер, 

нм

Процентное содержание сигнала по интенсивности в ди-
апазонах, ограниченных гидродинамическими диаметра-

ми наночастиц, нм

Максимумы сигнала по 
интенсивности, нм Медиа-

на, нм
0–30 31–60 61–100 >100 Пик 1 Пик 2 Пик 3

1 33,4 49,434 45,405 4,599 0,562 29,5  –  – 29,6
2 27,8 63,894 33,026 3,080 – 17,1 44,3  – 21,8
3 28,0 60,951 26,427 10,904 1,712 10,0 44,3  – 13,0
4 24,6 61,880 37,860 0,260 – 13,1 15,0 –  15,2
5 30,4 58,949 27,349 23,702 – 13,1 58,1 –  19,6
6 36,8 52,147 29,853 18,000 – 19,6 66,6 –  27,4
7 24,5 63,344 35,592 1,064  – 13,1 38,7 –  19,3
8 48,8 38,707 26,791 29,500 5,002 25,7 87,3 –  40,0
9 43,0 47,598 22,792 22,765 6,845 15,0 66,6 –  33,3

10 44,1 46,507 22,359 30,534 0,600 22,5 76,2 –  35,3
11 33,8 48,701 40,472 3,966 6,864 10,0 50,7 –  22,0
12 26,0 63,182 33,172 3,646 –  13,1 44,3 –  17,3
13 84,0 0,234 44,773 18,515 36,478 44,3 131,2 –  65,6
14 24,1 65,697 32,914 1,389 –  –  13,1 –  14,7
15 22,4 68,899 30,962 0,139 –   – 13,1 –  13,4
16 54,0 40,778 19,832 26,090 13,300 13,3 17,1 –  47,0
17 34,3 57,654 25,880 16,113 0,353 0,4 19,6 –  24,2
18 38,3 46,549 36,001 17,210 0,240 0,2 22,5 –  32,1
19 27,7 61,669 35,118 3,213  –  – 15,0 – 18,9
20 38,4 51,877 26,649 21,244 0,230 0,2 22,5 –  28,7
21 18,6 75,133 24,654 0,213  – –  11,1 –  11,2
22 39,0 53,131 23,512 21,270 2,087 2,1 17,1 –  27,0

Среднее 35,55 53,50 30,97 12,61 6,19 14,57 41,64 –  26,21

Таблица 2
Результаты исследования дисперсных характеристик плазмы крови работающих группы сравнения ме-
тодом ДРС (n=17)

Номер 
пробы

Средний 
размер, 

нм

Процентное содержание сигнала по интенсивности, в 
диапазонах, ограниченных гидродинамическими диаме-

трами наночастиц, нм

Максимумы сигнала по ин-
тенсивности, нм Медиа-

на, нм
0–30 31–60 61–100 >100 Пик 1 Пик 2 Пик 3

1 20,8 74,061 25,581 0,358 – 11,4 38,7 – 14,9
2 22,7 63,488 36,031 0,481 – 10 11,4 44,3 11,7
3 26,1 59,792 38,61 1,598 – 13,1 50,7 – 16,6
4 31,9 55,760 36,837 7,376 0,027 19,6 58,1 – 26,9
5 21,8 64,348 34,661 0,991 – 10,0 38,7 87,3 12,9
6 30,9 56,605 36,693 6,712 – 19,6 44,3 – 26,3
7 21,7 71,570 28,267 0,0163 – 13,1 44,3 – 14,8
8 19,2 74,214 25,776 0,010 – 11,4 38,7 – 12,7
9 14,2 100,00 – – – 8,7 33,8 – 9,3

10 22,3 71,686 28,301 0,013 – 13,1 38,7 – 17,6
11 17,4 73,862 26,138 – – 8,7 38,7 – 9,8
12 16,5 81,519 18,481 – – 11,4 38,7 – 11,2
13 16,5 82,976 17,024 – – 10,0 33,8 – 11,0
14 18,9 78,276 21,724 – – 11,4 38,7 – 13,8
15 25,5 62,367 36,825 0,808 – 15,0 38,7 – 20,6
16 23,6 61,995 37,724 0,281 – 11,4 38,7 – 18,4
17 15,7 83,209 16,791 – – 10,0 33,8 – 10,6

Среднее 20,3 73,041 26,269 0,69 – 11,4 38,7 – 14,1
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тенсивности в диапазонах 61–100 нм и более 100 нм, а 
также увеличении положения максимумов по интенсив-
ности на логарифмической шкале размеров.

Выполненные исследования позволяют предполо-
жить, что высокий процент содержания наночастиц в 
биосредах (кровь) обследованных рабочих на терри-
ториях с низкой антропогенной нагрузкой в диапазо-
не 10–30 нм обусловлен присутствием в плазме крови 
белков, липопротеидов и других биологических мо-
лекул. Для проверки гипотезы с помощью визуализа-
ции использовали методы сканирующей электронной 
микроскопии (СЭМ) и просвечивающей электронной 
микроскопии (ПЭМ).

Методом СЭМ оценивали поверхность клеток 
крови и прилегающей к ней области, а также элемент-
ный состав. С  помощью приставки для энерго-дис-
персионного рентгеновского микроанализа проана-
лизирован элементный состав клеток и частиц на их 
поверхности, обнаружены элементы кислород (до 48 
вес.%), кремний (до 32 вес.%), титан, калий, натрий, 
алюминий, цинк.

На микрофотографиях ПЭМ образцов цельной 
крови работающего из группы сравнения мы выде-
лили две разные по электронной плотности области 
исследования  — клетки (рис. 3, 1) и плазма крови 
(рис. 3, 2).

Изображение плазмы крови получено как структу-
ра в виде сетки из овальных более контрастных цен-
тров (1) и менее контрастных волокон (2) (рис. 4). 
Размер контрастных зерен составил 50–70 нм, реже 
80 нм, волокна имеют размер в среднем 20×200 нм. 
Между описанными элементами прослеживается не-
регулярное отсутствие связанных с остальными эле-
ментов, так называемые «ячейки», которые могут 
быть объяснены кристаллизацией белков альбумина 
или глобулина. Размеры «ячеек» находятся в диапа-
зоне от 200 до 500 нм.

По результатам исследований клетки были пред-
ставлены эритроцитами, лимфоцитами, тромбоцита-

ми. Размеры клеток, измеренные по крайним точкам, 
составляли в длину от 3,47 до 8 мкм, в ширину от 1,1 
до 3,17 мкм. Без контрастирования тяжелыми метал-
лами мембрана клеток видна нечетко, вместе с тем, на 
поверхности клеток отчетливо видны контрастные 
объекты круглой и овальной формы размером 20–40 
нм, заключенные в белую оболочку. Полученные раз-
меры довольно сильно отличаются от размеров мем-
бранных белков, например, белка полосы 3 (7,5 нм), 
возможно, это внеклеточные везикулы, имеющие мем-
бранную оболочку.

Таким образом, исследование характеристик ча-
стиц нанометрового диапазона в биосредах рабочих 
в условиях промышленной экспозиции должно иметь 
комплексный характер. Применение при исследовани-
ях наночастиц в биологической матрице крови ком-
бинации методов сканирующей и просвечивающей 
электронной микроскопии, энерго-дисперсионного 
анализа, динамического рассеяния света обеспечива-
ет изучение наличия антропогенных наночастиц, дис-
персных характеристик  — размеров, формы частиц, 
элементного состава, локализации, агломерации, вто-
ричного взаимодействия с компонентами крови.

Для выполнения массовых скрининговых исследова-
ний биологических образцов рабочих в условиях про-
мышленной экспозиции мы рекомендуем использовать 
метод динамического рассеяния света. Для сравнения 
результатов необходимо выбрать и предварительно об-
следовать группу сравнения с однородными дисперсны-
ми характеристиками биологической среды.

В результате экспериментальных исследований 
дисперсных характеристик плазмы крови группы на-
блюдения для исследования методами электронной 
микроскопии и локального элементного анализа вы-
бирают образцы, отличающиеся от группы сравнения 
по результатам исследования методом ДРС.

В процессе визуализации методом ПЭМ оценивают 
наличие в биосреде наночастиц, их форму, размер, опи-
сывают однородность клеток и плазмы крови или при-

Рис. 3. Микрофотография ПЭМ образца цельной крови 
работающего из группы сравнения 1  — эритроцит, 2  — 
плазма крови

Рис. 4. Микрофотография ПЭМ образца цельной крови 
(плазма) работающего из группы сравнения, 1– компакт-
ные объекты плазмы, 2– вытянутые объекты плазмы, 
3–«ячейка» плазмы, область без объектов

2
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знаки взаимодействия матричных компонентов крови 
с наночастицами. С помощью приставки для энергоди-
сперсионного рентгеновского микроанализа или ана-
лиза по спектрам характеристических потерь энергии 
электронов может быть проанализирован элементный 
состав клеток и частиц на их поверхности или внутри.

Выводы. 1. Исследования дисперсных характеристик 
плазмы крови группы обследования работающих, подвер-
гавшихся экспонированию наночастицами на рабочем 
месте, и группы сравнения методом динамического рас-
сеяния света позволило установить различие определя-
емых характеристик (медиана, средний размер частиц, 
процентное содержание сигнала по интенсивности, в диа-
пазонах, ограниченных гидродинамическими диаметрами 
наночастиц в нм). 2. Измерение дисперсных характери-
стик плазмы крови группы сравнения методом динами-
ческого рассеяния света позволило установить, что в 
исследуемых образцах присутствуют частицы с преоб-
ладанием гидродинамических диаметров наночастиц от 
1 до 30 нм и от 30 до 60 нм, вероятно, обусловленные при-
сутствием белков, липопротеидов и других биологических 
молекул естественного происхождения. 3. При измерении 
дисперсных характеристик плазмы крови работающих, 
подверженных воздействию наноматериалов, установле-
но повышенное процентное содержание частиц с гидроди-
намическим диаметром в диапазоне 60–100 нм и больше 
100 нм. 4. Плазма крови работающих, подвергшихся экс-
понированию наночастицами на рабочем месте по резуль-
татам визуализации методом сканирующей электронной 
микроскопии характеризовалась сложным дисперсным 
составом: содержала частицы разной природы, формы 
и организованные скопления мелких (11–100 нм) и более 
крупных (136–298 нм) частиц округлой формы. 5. Для 
доказательства антропогенного происхождения встре-
чающихся частиц в плазме крови необходимо проводить 
элементный анализ данных объектов методом энерго-
дисперсионного рентгеновского микроанализа. Получен-
ные данные по исследованию дисперсных характеристик 
плазмы крови методом динамического рассеяния света 
необходимо сопоставлять с клиническими и биохимиче-
скими показателями обследуемых групп.
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