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Особо высокая токсичность металлосодержащих наночастиц делает необходимым поиск путей повышения 
устойчивости организма к их вредному действию. Эксперименты авторов, обобщенные в этой статье, продемон-
стрировали, что на фоне приема комбинаций некоторых биологически активных веществ, подобранных исходя из 
здравых теоретических предпосылок, и назначаемых в безвредных дозах, интегральные и специфические проявления 
органо-системной токсичности и даже генотоксичности таких наночастиц могут быть заметно ослаблены. Дальней-
шее развитие этого направления исследований следует рекомендовать для практического внедрения.
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Extremely high toxicity of metal-containing nanoparticles necessitates search of methods to increase body resistance 
against its harmful eff ects. Th e authors’ experiments summarized in the article demonstrated that some combinations of 
certain biologically active substances selected according to sound theoretic background and prescribed in harmless doses 
can signifi cantly decrease integral and specifi c manifestations of organ and system toxicity and even genotoxicity of such 
nanoparticles. Further development of this research direction should be recommended for practical implementation.
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Искусственные металлические и метало-оксидные 
наночастицы, находящие себе широкое применение в 
науке, технике и медицине, и те их аналоги, которые 
образуются при различных пирометаллургических, 

химических и сварочных технологических процессах, 
могут быть отнесены к числу особо опасных вредных 
факторов в силу их высокой токсичности и почти 
облигатной генотоксичности, заставляющей подо-
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зревать связанную с ней канцерогенность. Хотя экс-
перименты, проводившиеся с наночастицами серебра 
и золота, а также оксидами железа (Fe3О4 и Fe2O3), 
меди (CuO), никеля (NiO), марганца (Mn3O4), и 
продемонстрировали высокую активность физиоло-
гических защитных механизмов, направленных про-
тив их действия [2,7]. Поэтому мы поставили перед 
собой задачу попытаться повысить естественную 
резистентность организма к токсичности и геноток-
сичности данного класса наночастиц с помощью так 
называемой биопрофилактики.

Эта идея основывалась на накопленном на про-
тяжении свыше 30 лет опыте разработки и успеш-
ной апробации (не только экспериментальной, но и 
на добровольцах) способов повышения резистент-
ности организма к большому числу других токси-
кантов, включая минеральные микрочастицы [1,9]. 
Этот опыт и теоретические предпосылки, опираю-
щиеся на научную литературу и собственные иссле-
дования, обосновывает развиваемый нами подход к 
пониманию принципиальных механизмов систем-
но-организменного уровня, благодаря которым био-
протекторные воздействия приводят к ослаблению 
интоксикации.

Однако один и тот же биопротектор может в раз-
личных ситуациях или действовать, в значительной 
степени, как специфический, или же помогать организ-
му, главным образом, как агент, усиливающий неспец-
ифические механизмы защиты и таким путем повышая 
устойчивость к разнообразным вредным экспозициям.

Биопротекторы с не полностью совпадающими ме-
ханизмами действия оказываются, как было показано 
нашими экспериментами, наиболее эффективными, 
если применяются не обособленно, а в составе комби-
наций, которые мы называем «биопрофилактически-
ми комплексами» (БПК). Имея в виду возможность 
последующего их применения людьми, мы включаем 
в состав таких БПК только те вещества, которые сами 
по себе безвредны при длительном назначении в про-
филактически эффективной дозировке, уделяя особое 
внимание дополнительной проверке этой безвредно-
сти [1,9].

На большом числе хронических или субхрониче-
ских экспериментальных интоксикаций различными 
неорганическими или органическими химическими ве-
ществами, действовавшими обособленно или в разных 
комбинациях (моделирующих реальные профессио-
нально или экологически обусловленные химические 
экспозиции) мы продемонстрировали биопротектор-
ную эффективность некоторых аминокислот, витами-
нов, эссенциальных макро- и микроэлементов, поли-
ненасыщенных жирными кислотами (ПНЖК) класса 
омега–3, а также пектиновых энтеросорбентов. Во 
многих случаях благоприятный эффект и собственная 
безопасность экспериментально испытанных БПК бы-
ли затем подтверждены испытанием на добровольцах, 
которое предшествовало широкому профилактическо-
му применению этих БПК.

Что же касается биопрофилактики вредных эффек-
тов воздействия именно наночастиц, то к настоящему 
времени мы имеем опыт теоретического обоснования 
и экспериментального испытания трех БПК, направ-
ленных на защиту от нано-серебра [8,12], нано-окси-
да меди [3,12] и комбинации нано-оксидов никеля и 
марганца [10].

Различаясь в некоторых существенных деталях 
соответственно специфическим токсикодинамиче-
ским и токсикокинетическим особенностям действия 
конкретных металлов, составы всех трех БПК имели 
и много общего, и мы полагаем, что подобные БПК, 
предназначаемые для защиты от действия других ме-
таллических наночастиц, должны будут включать в 
себя те же самые главные компоненты. Такими ком-
понентами выбора являются:

1. Глютамат как эффективный стабилизатор клеточ-
ных мембран в условиях их повреждения различными 
цитотоксическими частицами, действующий через 
интенсификацию синтеза АТФ [5,11]. Можно пред-
положить, что его назначение специфически повы-
сит устойчивость к нейротоксичности марганцевых, 
свинцовых и некоторых других металлсодержащих 
наночастиц благодаря его важнейшей роли в передаче 
сигналов возбуждения в центральной нервной систе-
ме млекопитающих и, таким образом, в нормальном 
осуществлении большинства функций головного моз-
га. Действительно, известно, например, что марганец 
ухудшает экспрессию и функцию главных глютамат-
транспортеров в астроцитах [6] и что свинец препят-
ствует релизу глютамата в гиппокампе [13]. Можно 
ожидать, что дополнительная поставка глютамата в 
мозг компенсирует такие неблагоприятные эффекты.

2. Два других прекурсора глютатиона, а имен-
но глицин и цистеин (последний в высоко актив-
ной и метаболически хорошо доступной форме 
N-ацетилцистеина)  — принимая во внимание и вы-
шеупомянутую важную роль оксидативного стресса 
как общего механизма токсичности металлсодержащих 
наночастиц, и экспериментальные данные, продемон-
стрировавшие, что дефицит глютатиона потенцирует 
токсичность некоторых металлов  — например, вы-
зываемое марганцем повреждение полосатого тела и 
ствола мозга у крыс [4].

3. Другие агенты антиоксидантной системы орга-
низма (витамины А, Е, С, и селен).

4. ПНЖК класса омега–3, важными внутрикле-
точными производными которых являются эйкозано-
иды, активируюшие репликацию ДНК и тем самым 
способствующие ее репарации при генотоксическом 
повреждении.

5. Йод, принимая во внимание хорошо известные 
нарушения функции щитовидной железы, вызывае-
мые свинцовой, марганцевой и некоторыми другими 
интоксикациями.

6. Пектиновый энтеросорбент, препятствующий 
кишечной реабсорбции токсичных металлов, выде-
ленных печенью (после более или менее полного 
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растворения наночастиц «ин виво») с желчью, что 
особенно важно для тех металлов, для которых (как 
опять-таки для марганца) именно этот путь экскре-
ции превалирует.

Во всех проведенных нами исследованиях было 
найдено, что органо-системная токсичность и даже 
генотоксичность металлосодержащих наночастиц 
действительно могут быть ослаблены на фоне приема 
таких БПК. Между тем, именно создание такой био-
профилактической системы всегда служило основной 
целью нашего подхода, базирующегося на понимании 
как общих и частных механизмов токсичности, так и 
рассмотренных выше общих принципов подбора био-
протекторов, и в этом отношении мы являемся дей-
ствительно первыми.

Высокая профилактическая эффективность испы-
тывавшихся БПК против металлосодержащих нано-
частиц была оценена по большому числу показателей 
токсичности и представлена детально в соответству-
ющих публикациях, и здесь мы хотели бы только про-
иллюстрировать ее несколькими примерами.

Так, вышеперечисленные нанометаллы найдены 
высоко нефротоксичными, вызывая в особенности 
значительное повреждение эпителия проксимальных 
извитых канальцев почки. На окрашенных по Шиффу 
срезах почки у крыс, получавших в/б на протяжении 
6–7 недель сублетальные дозы соответствующих на-
ночастиц, мы видели выраженную дегенерацию это-
го эпителия с частичной потерей щеточной каемки 
и иногда с полной десквамацией клеток. При той же 
токсической экспозиции на фоне приема БПК выра-
женное ослабление этих нарушений бросалось в гла-
за и подтверждалось морфометрическими данными. 
В качестве иллюстрации, последние приведены в табл. 
1, относящейся к интоксикации наночастицами CuO 
[12] и к комбинированной интоксикации наночасти-
цами NiO +Mn3O4 [10].

Таблица 1
Некоторые морфометрические показатели повреж-
дения  тубулярного эпителия почек (% внутреннего 
периметра) у крыс после повторных внутрибрюшин-
ных введений металло-оксидных наночастиц без или 
на фоне перорального назначения БПК (X±σ)

Группа крыс, кото-
рым вводили:

Потеря щеточ-
ной каемки Потеря клеток 

Наночастицы NiO + наночастицы Mn3O4 

воду (контроль) 5,44 ±0,9 0,00±0
наночастицы 12,33±2,3* 2,43±1,0*
наночастицы + БПК 7,08±1,7 0,00±0+

Наночастицы CuO 
воду (контроль) 5,39±0,42 0,33±0,13
наночастицы 8,36±0,76* 1,16±0,38*
наночастицы + БПК 5,98±0,46+ 0,98±0,35

Примечания к табл. 1–5: * статистически значимое отличие 
от контрольной группы; + то же от группы, получавшей нано-
частицы без БПК (p <0,05 по t Стьюдента).

Другим неблагоприятным эффектом, который ока-
зался специфичным для токсичности наночастиц окси-
дов меди и марганца, было выраженное повреждение 
некоторых структур головного мозга, в особенности, 
полосатого тела и гиппокампа [10,12], причем в обо-
их случаях оно было существенно ослаблено на фоне 
приема соответствующих БПК. На примере комбини-
рованной интоксикации наночастицами NiO+Mn3O4 
это иллюстрируется табл. 2.

Таблица 2
Некоторые морфометрические показатели состо-
яния головного мозга у крыс после повторных 
внутрибрюшинных введений наночастиц NiO и 
Mn3O4 без или на фоне перорального назначения 
БПК (X±σ)

Нейроны голь-
джи, %

Группы крыс, получившие
воду 

(контроль) 
наноча-
стицы

наночасти-
цы и БПК

Хвостатое ядро
Без ядрышка 30,50±2,77 60,30±2,26* 37,15±2,89+

С отчетливым 
центрально рас-
положенным 
ядрышком 

25,12±1,16 12,35±0,95* 23,28±1,09+

Гиппокамп (CA 1)
Без ядрышка 30,50±2,30 70,40±3,75* 41,30±2,14*+

С отчетливым 
центрально рас-
положенным 
ядрышком 

46,4±2,92 11,0±1,13* 30,5±1,96*+

В качестве иллюстрации эффективности био-
протекторов по отношению к менее специфичным 
эффектам токсичности металлосодержащих нано-
частиц в табл. 3 приведены некоторые показатели, 
характеризующие ту же комбинированную инток-
сикацию [10]. Кроме того, данная таблица демон-
стрирует, что БПК, существенно ослабляющий 
неблагоприятные сдвиги показателей состояния 
организма, вызываемые действием наночастиц, 
сам по себе на эти показатели не влияет. Отметим, 
что эта особенность наших экспериментальных 
результатов является, за редкими исключениями, 
типичной для них.

Значительное ослабление токсических эффектов 
не обязательно связано со снижением нагрузки кри-
тических органов токсичным металлом, в том числе, в 
форме наночастиц, что свидетельствует о важной роли 
преимущественно токсикодинамических механизмов 
действия биопротекторов. Тем не менее, благоприят-
ный токсикокинетический эффект последних в неко-
торых случаях также наблюдался, как это демонстри-
руется данными табл. 4 [12].

Последнее немаловажное обстоятельство, выяв-
ленное в наших исследованиях, состоит в том, что в 
то время как все пока изученные нами металлосодер-
жащие наночастицы в той или иной степени геноток-
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сичны, все три испытанных БПК значимо ослабили его 
токсичность. Табл. 5 демонстрирует это на примере 
наночастиц серебра [3,8].

Выводы. 1. Высокая токсичность металлосодер-
жащих наночастиц делает необходимым не только 
обеспечение минимально достижимых уровней экспози-
ции к ним, но и поиск путей повышения устойчивости 
организма к их вредному действию. 2. Прием адекватно 
подобранных комбинаций некоторых биологически ак-
тивных веществ, назначаемых в безвредных дозах, инте-
гральные и специфические проявления органо-системной 
токсичности и даже генотоксичности таких наноча-
стиц могут быть заметно ослаблены. 3. Следует реко-
мендовать дальнейшее развитие исследований в этом 
направлении. Биологическая профилактика нарушений 
здоровья, вызываемых другими химическими факторами 
производственной и окружающей среды, позволяет рас-
считывать, что она сможет оказаться эффективной 
и в сфере управления нанотоксикологическими рисками.
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Таблица 3
Некоторые функциональные показатели состояния крыс после повторных внутрибрюшинных введений 
наночастиц NiO и Mn3O4 без или на фоне перорального назначения БПК (X±σ)

Показатель Группы крыс, получавшие:
воду (контроль) наночастицы наночастицы + БПК  БПК

Лейкоциты, 103/мкл 4,3±0,4 6,1±0,5* 5,7±0,6+ 4,3±0,4
Билирубин в сыворотке крови, мкмоль/л 2,02±0,4 1,15±0,1* 1,5±0,1+ 1,7±0,1
Альбумин в сыворотке крови, г/л 46,6±0,8 38,6±0,8* 41,8±1,1+ 47,3±1,2
Диурез, мл 32,7±1,8 17,9±2,9* 30,2±2,7+ 31,2±4,5
Относительная плотность мочи 1,017±0,001 1,023±0,001* 1,019±0,001+ 1,019±0,001
Креатинин в моче, ммоль/л 1,09±0,1 1,8±0,2* 1,2±0,1+ 1,2±0,1
Суточная экскреция δ — АЛК с мочой, ммоль 0,23±0,07 0,54±0,13 0,22±0,02+ 0,25±0,08

Таблица 4
Содержание меди в некоторых органах (мкг/г сухой ткани) у крыс после повторных внутрибрюшинных 
введений наночастиц CuO без или на фоне перорального назначения БПК (X±σ)

Группы крыс, получавшие Почки Печень Селезенка Головной мозг
Воду (контроль) 424±29 122±24 225±21 189±07
Наночастицы 625±71* 288±63* 242±15 215±17
Наночастицы и БПК 594±100 221±35* 180±25+ 188±14
БПК 504±56 106±03 253±22 208±15

Tаблица 5
Коэффициенты фрагментации геномной ДНК по данным ПДАФ-теста у крыс после повторных внутри-
брюшинных введений наночастиц серебра без или на фоне перорального назначения БПК (X±σ)

Группы крыс, 
получавшие

Ткани
Печень Костный мозг Селезенка Почки Ядросодержащие клетки крови

Воду (контроль) 0,40±0,001 0,39±0,003 0,38±0,002 0,39±0,003 0,38±0,001
Наночастицы 0,46±0,002 * 0,46±0,032* 0,46±0,001* 0,42±0,008* 0,41±0,012*
Наночастицы и БПК 0,41±0,011 + 0,37±0,003*+ 0,42±0,003*+ 0,40±0,006*+ 0,39±0,007
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УДК 614.7

О.А. Рапопорт, Г.Н. Рудой, И.Д. Копылов

ВОЗМОЖНОСТИ МИНИМИЗАЦИИ КАПИТАЛЬНЫХ ЗАТРАТ НА ОРГАНИЗАЦИЮ 
САНИТАРНО-ЗАЩИТНОЙ ЗОНЫ ПРЕДПРИЯТИЯ

ООО «УГМК-Холдинг», пр. Успенский, д. 1, Верхняя Пышма, Свердловская обл., Россия, 624091

В статье рассмотрен вопрос санитарно-защитных зон с точки зрения принятых экологических решений и эко-
номической составляющей и подход к расчету наиболее оптимального соотношения между ними.

Ключевые слова: расчетная санитарно-защитная зона, воздухоохранные мероприятия, минимизация капиталь-
ных затрат.

O.A. Rapoport, G.N. Rudoy, I.D. Kopylov. Possibilities to minimize fundamental expenses for organizing sanitary 
protective zone of enterprise

UMMC Holding Company LLC, 1, pr. Uspenskiy, Verkhnyaya Pyshma, Sverdlovskaya obl., Russiа, 624091

Th e article covers problem of sanitary protective zones, from a viewpoint of present ecologic decisions and economic 
contents, and approach to calculation of more optimal relationships between them.

Key words: calculated sanitary protective zone, air protective measures, minimization of fundamental expenses.

В соответствии с п. 2.1 СанПиН 2.2.1/2.1.1.1200–
03 (с изменениями СанПиН 2.2.1./2.1.1.–2361–08) 
«для объектов, являющихся источниками воздей-
ствия на среду обитания, разрабатывается проект 
обоснования размера санитарно-защитной зоны…», 

т.  е. проекты санитарн-защитной зоны (СЗЗ), кото-
рые применяются при проектировании, строитель-
стве и эксплуатации вновь строящихся, реконстру-
ируемых и действующих промышленных объектов и 
производств.


