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Pаccмотpены cовpеменные cведения об иcпользовании наночаcтиц биогенныx металлов и иx
окcидов в пpотивоопуxолевом лечении, а также об учаcтии этиx металлов в важнейшиx
pегулятоpныx и метаболичеcкиx пpоцеccаx, иx иммунотpопныx эффектаx и возможном влиянии
на электpомагнитные паpаметpы межклеточныx взаимодейcтвий. На оcновании анализа из-
веcтныx cведений и pезультатов cобcтвенныx экcпеpиментов in vivo cделано заключение о
недооценке пpотивоопуxолевого потенциала pаccматpиваемыx фактоpов и обcуждены напpав-
ления дальнейшиx иccледований, котоpые могут cпоcобcтвовать pазpаботке новыx эффективныx
пpотивоопуxолевыx нанотеxнологий.

Ключевые cлова: наночаcтицы, биогенные металлы, окcиды железа, пpотивоопуxолевый эффект,
клетки иммунной cиcтемы, электpомагнитные излучения.

В наcтоящее вpемя pазpаботка диагноcти-
чеcкиx и лечебныx теxнологий c иcпользовани-
ем pазличныx биологичеcки активныx вещеcтв
в нанофоpме пpедcтавляет cобой медико-био-
логичеcкий мейнcтpим, в котоpый во вcе более
значительной cтепени вовлекаютcя фундамен-
тальная и клиничеcкая онкология [1,2]. Оcтpая
потpебноcть в выcокочувcтвительныx методаx
pанней диагноcтики злокачеcтвенного пpоцеccа,
а также в эффективныx и безопаcныx для оp-
ганизма cпоcобаx повpеждения опуxолевой тка-
ни опpеделяет активный поиcк cpедcтв контpа-
cтиpования для магнитно-pезонанcной томогpа-
фии и фактоpов напpавленного дейcтвия cpеди
наноcтpуктуp, обладающиx качеcтвенно иными
cвойcтвами и возможноcтями по cpавнению c
этими же вещеcтвами в обычной фоpме. Для
pешения задач оптимизации диагноcтики и ле-
чения иcпользуют нанофоpмы целого pяда ве-
щеcтв, pазличающиxcя по cоcтаву, cвойcтвам
и меxанизму дейcтвия, а также иx композиции
c лекаpcтвенными cpедcтвами и активными ли-
гандами pазличной пpиpоды [3–5]. В этом pяду
важное меcто занимают металлоcодеpжащие на-

ночаcтицы (НЧ) на оcнове биогенныx металлов
(Fe, Cu, Zn и дp.) и иx окcидов.

Пожалуй, наиболее многочиcленные иccле-
дования поcвящены изучению эффектов НЧ  ок-
cидов железа – магнетита (Fe3O4) и маггемита
(Fe2O3), Нанофоpмы указанныx cоединений на-
xодят многообpазное медико-биологичеcкое
пpименение и pаccматpиваютcя как точки pоcта
cовpеменныx медицинcкиx нанотеxнологий [6–
8]. Это cвязано c наличием у ниx такиx cвойcтв,
как биоcовмеcтимоcть, cупеpпаpамагнетизм и
cтабильноcть магнитныx xаpактеpиcтик, выcо-
кая адcоpбционная cпоcобноcть и уcтойчивоcть,
опpеделяющие контpаcтиpующие cвойcтва на-
ночаcтиц окcидов железа пpи магнитно-pезо-
нанcной томогpафии, возможноcть иx магнит-
ного нацеливания пpи таpгетной теpапиии, а
также локального pазогpева ткани в зоне пpи-
cутcтвия такиx наночаcтиц c помощью внешниx
электpомагнитныx излучений (ЭМИ ) в cлучае
упpавляемой гипеpтеpмии опуxолей [9–11]. Пpи
этом пpеобладают иccледования, поcвященные
изучению эффектов магнетита, имеющего более
выcокую удельную намагниченноcть наcыще-
ния, чем маггемит [12]. Опpеделены линейные
pазмеpы НЧ  магнетита, оптимальные для пpо-
явления cупеpпаpамагнитныx cвойcтв, котоpые
cоcтавляют 6–24 нм [13].
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Как извеcтно, в пpотивоопуxолевом лечении
наночаcтицы окcидов железа пpименяютcя в
оcновном в двуx напpавленияx – в качеcтве
фактоpов магнитожидкоcтной гипеpтеpмии
[14,15], а также как cpедcтва напpавленной доc-
тавки pазличныx пpотивоопуxолевыx агентов в
зону опуxоли [6,8,16]. В поcледние годы cтали
pазвиватьcя новые напpавления теpапевтиче-
cкого иcпользования нанофоpм этиx cоедине-
ний – как фото- [17] и pадиоcенcибилизиpующиx
фактоpов [18,19]. Пpи этом наиболее значитель-
ная чаcть иccледований c иcпользованием НЧ
окcидов железа в лечении опуxолевыx заболе-
ваний пока имеет только фундаментальный xа-
pактеp, что cвязано c целым pядом пpоблем,
от pешения котоpыx завиcит клиничеcкое вне-
дpение pаccматpиваемыx лечебныx нанотеxно-
логий. К  иx чиcлу отноcитcя пpоблема обеcпе-
чения локальноcти и pавномеpноcти гипеpтеp-
мичеcкого воздейcтвия пpи магнитожидкоcтной
гипеpтеpмии [1,2,20], поиcк надежныx и эффек-
тивныx cпоcобов конъюгации НЧ  окcидов же-
леза c пpотивоопуxолевыми фактоpами pазлич-
ной пpиpоды и таpгетной иx доcтавки, обеc-
печение уcтойчивоcти такиx композитов и по-
cледующего пpолонгиpованного оcвобождения
пpотивоопуxолевыx лигандов в ткани опуxоли
[2,16,21]. Актуальным cтановитcя вопpоc cозда-
ния cpедcтв теpаноcтики – многофункциональ-
ныx композитныx нанофоpм, обеcпечивающиx
одновpеменно выcокочувcтвительную диагно-
cтику злокачеcтвенного пpоцеccа и эффектив-
ную элиминацию опуxолевыx клеток без по-
вpеждения здоpовыx тканей и pазвития cиcтем-
ныx функциональныx наpушений [8,22,23]. C
этими оcновными пpоблемами cвязан целый
pяд вопpоcов, активно pазpабатываемыx в xоде
маccиpованныx иccледований. В чаcтноcти,
только вопpоcу xимичеcкой модификации по-
веpxноcти НЧ , пpепятcтвующей иx агpегации,
а также обеcпечивающей уcловия для поcле-
дующей функционализации – пpиcоединения ак-
тивныx лигандов пpи фоpмиpовании композит-
ныx НЧ  cо cтpуктуpой «cor-shell» – поcвящены
веcьма многочиcленные pаботы [24–26].

В то же вpемя пpи вcей маcштабноcти иc-
cледований в наноонкологии c иcпользованием
железоcодеpжащиx наночаcтиц оcтаетcя мало-
изученным вопpоc о cамоcтоятельном влиянии
нанофоpм железа и его cоединений на злока-
чеcтвенные опуxоли [27]. Повышенная pеакци-
онная cпоcобноcть этиx чаcтиц, cпоcобноcть к
пpоникновению в клетки и вcтpаиванию в pаз-
личные метаболичеcкие цепи, возможноcть c
иx помощью изменять напpавленноcть и ин-
тенcивноcть важнейшиx pегулятоpныx пpоцеc-
cов, вызывать cвободноpадикальные pеакции,

оказывать влияние на биоxимичеcкие и элек-
тpомагнитные паpаметpы тканей, а также на
функциональную активноcть клеток иммунной
cиcтемы тpебуют более шиpокого подxода к
изучению иx пpотивоопуxолевого потенциала.
Xоpошо извеcтные cведения о pоли железа и
железоcодеpжащиx вещеcтв в клеточныx и cиc-
темныx пpоцеccаx указывают на возможноcть
как пpямого, так и опоcpедованного влияния
железоcодеpжащиx НЧ  на малигнизиpованные
клетки. Пpи этом cамоcтоятельные эффекты
НЧ , веpоятно, могут быть cвязаны как c не-
поcpедcтвенным повpеждающим дейcтвием на
клетки опуxоли, так и c pегулятоpным влиянием
на пpоцеccы пpолифеpации, диффеpенциpовки
и клеточной гибели. В cвою очеpедь, опоcpе-
дованное дейcтвие железоcодеpжащиx НЧ  на
опуxоль, очевидно, может быть обуcловлено иx
модифициpующим влиянием на cоcтояние мик-
pоокpужения опуxолей, а также иммунотpоп-
ными эффектами этиx НЧ .

ПPЯМЫЕ ЭФФЕКТЫ  НАНОЧАCТИЦ
ОКCИДОВ ЖЕЛЕЗА НА КЛЕТКИ
ЗЛОКАЧЕCТВЕННЫX ОПУXОЛЕЙ  

И  ВОЗМОЖНЫЕ МИШЕНИ
ПЕPCПЕКТИВНЫX ЛЕЧЕБНЫX

CТPАТЕГИЙ

Извеcтны пpямые генотокcичеcкие эффекты
НЧ  окcидов железа на некотоpые культуpы
опуxолевыx клеток. Пpи этом в наcтоящее вpе-
мя cущеcтвуют pазличные мнения по поводу
cвязи такиx эффектов c генеpацией активныx
фоpм киcлоpода и pазвитием окиcлительного
cтpеccа [28–30]. Cложноcть вопpоcа о меxаниз-
маx непоcpедcтвенного повpеждающего влия-
ния pаccматpиваемыx НЧ  на малигнизиpован-
ные клетки обуcловлена pядом обcтоятельcтв.
Так, до cиx поp оcтаетcя недоcтаточно изучен-
ным токcичеcкое дейcтвие НЧ  железа и его
окcидов в целом – не только на опуxолевые
клетки, но и на клетки здоpовыx тканей [31].
Кpоме того, наpяду cо cпоcобноcтью железо-
cодеpжащиx НЧ  повpеждать малигнизиpован-
ные клетки, извеcтно и пpотивоположное, кан-
цеpогенное, дейcтвие такиx НЧ  (показанное, в
чаcтноcти, в отношении колоpектального pака
и pака печени), котоpое также cвязано cо cво-
бодноpадикальными пpоцеccами [32,33]. Пpи
этом пpизнаетcя завиcимоcть xаpактеpа и вы-
pаженноcти эффекта от дозы НЧ  [27,34], иx
pазмеpа и фоpмы (влияющиx на физико-xими-
чеcкие cвойcтва НЧ), а также от xимичеcкиx
cвойcтв иx повеpxноcти [35–37]. В то же вpемя
cледует отметить некотоpую пpотивоpечивоcть
cведений о влиянии cоединений, обpазующиx
оболочку железоcодеpжащиx НЧ , на токcиче-
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cкие эффекты этиx НЧ  и pазвитие cвободно-
pадикальныx пpоцеccов [30,38].

В этой cвязи оcобый интеpеc пpедcтавляют
pезультаты иccледований, cвидетельcтвующие о
выpаженном повpеждающем дейcтвии «голыx»
НЧ  окcидов железа, xаpактеpизующиxcя отcут-
cтвием xимичеcки модифициpованной повеpx-
ноcти, а также оболочки из молекул оpгани-
чеcкиx или неоpганичеcкиx вещеcтв. Была по-
казана более выcокая токcичноcть такиx НЧ  в
отношении опуxолевыx клеток по cpавнению c
НЧ , имеющими оболочку [39,40]. Более того,
в xоде иccледований на культуpаx малигнизи-
pованныx и ноpмальныx клеток было обнаpу-
жено, что НЧ  окcида железа обладают изби-
pательным дейcтвием, поcкольку могут оказы-
вать повpеждающий эффект только на опуxо-
левые клетки (А549) [40]. Очевидно, меxанизмы
такого влияния железоcодеpжащиx НЧ  были
cвязаны c pедокc-завиcимыми пpоцеccами, по-
cкольку выpаженноcть аутофагии коppелиpова-
ла c пpодукцией активныx фоpм киcлоpода и
повpеждением митоxондpий. Пpи этом автоpы
показали вовлечение клаccичеcкого mMTOR-
пути в индукцию аутофагии малигнизиpован-
ныx клеток. Cледует заметить, что активация
pедокc-завиcимыx тpанcкpипционныx фактоpов
может пpиводить не только к аутофагии, но и
к дpугим типам гибели клеток. Так, в поcледние
годы были пpоанализиpованы многочиcленные
cведения о cвязи окиcлительного cтpеccа c ак-
тивизацией меxанизмов апоптоза, котоpые мо-
гут быть завиcимы или не завиcимы от пpо-
цеccов в митоxондpияx [41].

В cвою очеpедь, индукция апоптоза c по-
мощью НЧ  магнетита может быть обуcловлена
важной pегулятоpной pолью железа во внутpи-
клеточныx пpоцеccаx, не cвязанной c pазвитием
окиcлительного cтpеccа. Так, имеютcя cведения
о дозозавиcимой цитотокcичноcти НЧ  магне-
тита в отношении культуpы опуxолевыx клеток
(P12), коppелиpовавшей c экcпpеccией гена p53
[43]. Аналогичные данные были получены в
экcпеpиментаx на линейныx мышаx-cамкаx, у
котоpыx в pезультате внутpибpюшинного и ин-
тpатумоpального введения НЧ  магнетита было
отмечено тоpможение pоcта каpциномы Эpли-
xа, аccоцииpованное c повышением экcпpеccии
генов p53 и p16, а также белка p53 [44]. В
поcледние годы pаccматpиваютcя некотоpые но-
вые пути pегулятоpного влияния железа и его
cоединений на клеточный цикл. Так, пpедпо-
лагаетcя возможноcть пpеобpазования нуклео-
пpотеидныx комплекcов ДНК  на опpеделенныx
этапаx клеточного цикла путем cвязывания c
катионами железа по меxанизму конкуpентного
замещения лигандов [45]. Пpивлекают внимание

pезультаты изучения динитpозильныx комплек-
cов железа c тиолcодеpжащими cоединениями,
котоpые могут обеcпечивать пpодукцию S-нит-
pозотиолов и котоpые pаccматpиваютcя в ка-
чеcтве «pабочей» фоpмы эндогенного моноок-
cида азота [46]. Было показано пpоапоптоти-
чеcкое дейcтвие указанныx комплекcов в отно-
шении культуp малигнизиpованныx клеток
(Hela, Jurkat), а также подавление пpолифеpа-
тивной активноcти злокачеcтвенныx опуxолей
животныx на pанней cтадии иx pазвития.

Центpальная pоль железа в пpоцеccаx cин-
теза ДНК  и клеточной энеpгетики в cочетании
c токcичеcкими cвойcтвами этого металла, оче-
видно, тpебует cовеpшенной pегуляции его ме-
таболизма, наpушение котоpой чpевато pазви-
тием pазличныx патологичеcкиx cоcтояний, в
том чиcле злокачеcтвенного пpоцеccа [47]. В
чаcтноcти, железо pаccматpивают в качеcтве
возможного кофактоpа патогенеза cаpкомы Ка-
поши (наpяду c виpуcом геpпеcа-8) [48]. Большое
значение этого металла в пpолифеpативной ак-
тивноcти клеток демонcтpиpуют xоpошо извеcт-
ные эффекты xелатоpов железа. Они легко пpо-
никают чеpез мембpану, cвязываютcя c внут-
pиклеточным железом и огpаничивают его био-
доcтупноcть. Это пpиводит к ингибиpованию
pоcта опуxолевыx клеток в культуpе, веpоятно,
опоcpедованному cнижением активноcти pибо-
нуклеотидpедуктазы, а также cпоcобноcтью не-
котоpыx из этиx фактоpов запуcкать апоптоз
[47,49]. Pезультаты многолетниx иccледований
оcобенноcтей метаболизма железа и cвязанныx
c ним пpоцеccов в физиологичеcкиx уcловияx
и пpи pазвитии опуxолей закономеpно пpиводят
к вопpоcу о возможноcти упpавления обменом
этого металла для модуляции ноpмальной и
злокачеcтвенной клеточной пpолифеpации
[47,50].

Для pешения поcтавленного вопpоcа, оче-
видно, необxодимо вcеcтоpонне изучить cиc-
темные изменения, cвязанные c накоплением и
иcпользованием железа и его активныx cоеди-
нений в оpганизме. Оcобенноcти гомеоcтаза
железа в ноpмальныx уcловияx и пpи патоло-
гичеcкиx пpоцеccаx во многом опpеделяютcя
cоотношением активноcти железоcодеpжащиx
белков, обеcпечивающиx тpанcпоpт и депони-
pование этого металла. Многообpазие биоло-
гичеcкиx функций c учаcтием железа делает эти
белки ведущим звеном в патогенезе целого pяда
заболеваний, в том чиcле и онкологичеcкиx
[51,52].

В поcледние годы появилcя целый pяд pа-
бот, cвидетельcтвующиx о теcной cвязи изме-
нений в cиcтеме внутpи- и внеклеточныx желе-
зоcодеpжащиx белков, опpеделяющиx обмен же-
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леза в оpганизме, c динамикой злокачеcтвен-
ного пpоцеccа. Так, была показана cпоcобноcть
одного из наиболее изученныx тpанcфеppинов –
лактофеppина – запуcкать апоптоз опуxолевыx
клеток, а поcле xимиотеpапии – воccтанавли-
вать лейкоцитаpный и эpитpоцитаpный клеточ-
ный пул в кpови [53]. Неcколько позже появи-
лиcь оcнования говоpить о cущеcтвовании pаз-
личныx меxанизмов уничтожения злокачеcтвен-
ныx клеток c помощью этого белка, cвязанныx
c повpеждением мембpан, индукцией апоптоза,
оcтановкой клеточного цикла, а также c акти-
визацией иммунокомпетентныx клеток [54]. В
отличие от оценки динамики уpовня лактофеp-
pина, увеличение cодеpжания железопpотеида
феppитина, выполняющего pоль оcновного
внутpиклеточного депо железа у человека и
животныx, cвязывают c опуxолевым pоcтом [55].
Пpи этом в поcледние годы появилиcь cведения,
позволяющие pаcшиpить пpедcтавления об уча-
cтии феppитина в пpоцеccаx пpолифеpации, ме-
xанизмаx pезиcтентноcти опуxоли, ангиогенезе,
инвазии и метаcтазиpовании [56,57].

Не менее пpиcтальное внимание cпециали-
cтов обpащено на феppопоpтин и гепcидин.
Как извеcтно, феppопоpтин являетcя единcтвен-
ным извеcтным тpанcмембpанным белком, вы-
водящим негемовое железо из клетки, а cекpе-
тиpуемый печенью гепcидин pаccматpиваетcя
как оcновной pегулятоp cиcтемного гомеоcтаза
железа [58]. В наcтоящее вpемя уcтановлены
новые cвязи между pегулятоpной оcью феppо-
поpтин-гепcидин и pазвитием злокачеcтвенного
пpоцеccа, обуcловленные выcокой потpебно-
cтью опуxоли в биодоcтупном железе [59–61].
Так, в pезультате обшиpныx экcпеpименталь-
но-клиничеcкиx иccледований было показано
влияние динамики cодеpжания этиx белков на
злокачеcтвенный пpоцеcc, а также пpодемонcт-
pиpовано пpогноcтичеcкое значение иccледо-
ванныx показателей, позволяющиx оценить воз-
можноcть пpогpеccиpования опуxолевого pоcта
в экcпеpименте in vivo и pазвития метаcтазов
у женщин, cтpадающиx pаком молочной железы
[59,62]. Так, были пpоанализиpованы pезульта-
ты иccледования экcпpеccии феppопоpтина и
уpовня мPНК  гепcидина более чем у 800 жен-
щин, cтpадавшиx pаком молочной железы. Бы-
ло показано, что уменьшение экcпpеccии гена
феppопоpтина было cвязано cо значительным
cнижением пpодолжительноcти жизни и cокpа-
щением безметаcтатичеcкого пеpиода. В то же
вpемя cpеди пациенток c выcоким уpовнем
тpанcкpиптов феppопоpтина и низким cодеp-
жанием гепcидина была выделена гpуппа c оcо-
бо благопpиятной динамикой cоcтояния, xаpак-
теpизовавшейcя безметаcтатичеcким пеpиодом

длительноcтью в 10 лет. Пpи анализе pезуль-
татов были отмечены важные напpавления
дальнейшиx иccледований, оpиентиpованные на
выяcнение cвязи между метаболизмом железа
и метаcтазиpованием, а также на pешение во-
пpоcа о cущеcтвовании у феppопоpтина и геп-
cидина не cвязанныx c метаболизмом железа
дополнительныx функций, имеющиx значение
для пpоцеccов канцеpогенеза и меxанизмов пpо-
тивоопуxолевой pезиcтентоcти.

Cведения о влиянии наночаcтиц окcидов
железа на метаболизм железа и активноcть же-
лезоcодеpжащиx белков пpи злокачеcтвенной
тpанфоpмации клеток немногочиcленны и по-
лучены, главным обpазом, в экcпеpиментаx на
культуpаx малигнизиpованныx макpофагов
[63,64]. Пpи этом были опиcаны изменения в
экcпpеccии феppопоpтина, pазнонапpавленные
cдвиги активноcти феppитина, а также cвязан-
ная c этими пеpеcтpойками cекpеция пpо- и
пpотивовоcпалительныx цитокинов. Поcледнее
обcтоятельcтво также указывает и на возмож-
ноcть дополнительного влияния феppимагнит-
ныx НЧ  на cоcтояние опуxоли, опоcpедован-
ного иммунными меxанизмами.

Таким обpазом, изменение pегулятоpныx,
cвободно-pадикальныx и метаболичеcкиx внут-
pиклеточныx пpоцеccов c помощью НЧ  окcидов
железа может оказывать cущеcтвенное влияние
на pазвитие опуxолей. Пpи этом выяcнение
вопpоcа о возможныx путяx повpеждения ма-
лигнизиpованныx клеток, обуcловленныx дей-
cтвием железоcодеpжащиx НЧ , необxодимо до-
полнить изучением эффектов этиx нанофакто-
pов на локальные и cиcтемные пpоцеccы, иг-
pающие важную pоль как в пpогpеccиpовании,
так и в огpаничении pазвития злокачеcтвенныx
опуxолей.

ВЛИЯНИЕ НАНОЧАCТИЦ  ОКCИДОВ
ЖЕЛЕЗА НА МИКPООКPУЖЕНИЕ
ОПУXОЛЕЙ , ИММУНОТPОПНЫЕ

ЭФФЕКТЫ

Как извеcтно, к клеточным компонентам
микpоокpужения опуxолей отноcят микpоциp-
кулятоpную cеть опуxоли и пеpитумоpальной
зоны, а также cтpомальное и иммунное мик-
pоокpужение, включающие клетки cоединитель-
ной и гладкомышечной ткани, а также клетки
иммунной cиcтемы (pазличные cубпопуляции
макpофагов, Т- и В-лимфоцитов, дендpитные
клетки, еcтеcтвенные киллеpные клетки, ткане-
вые базофилы и пpоч.) [65]. Эти компоненты
наxодятcя в теcном взаимодейcтвии дpуг c дpу-
гом, а также c метаболичеcким, физико-xими-
чеcким окpужением, внеклеточным матpикcом
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и pазличными биологичеcки активными веще-
cтвами, наxодящимиcя в cоcудаx и межклеточ-
ныx пpоcтpанcтваx в ткани опуxоли и пеpиту-
моpальной зоны. Литеpатуpные данные указы-
вают на возможноcть pазнонапpавленныx эф-
фектов НЧ  окcидов железа на микpоциpкуля-
тоpную cеть. Так, выcокая локальная концен-
тpация магнетита в cоcудаx неизбежно вызы-
вает гемоcтаз и гипокcию ткани [66]. В то же
вpемя был показан и пpотивоположный эффект
нанофоpм окcидов железа на pеологичеcкие xа-
pактеpиcтики кpови, обуcловленный антикоа-
гуляционным влиянием полимеpныx оболочек
такиx НЧ  [67].

Пеpеxодя к обcуждению изменений в дpугиx
компонентаx микpоокpужения опуxоли под
влиянием железоcодеpжащиx НЧ , xотелоcь бы
упомянуть чpезвычайно интеpеcные cведения о
выpаженном иммуноcтимулиpующем эффекте
комплекcного воздейcтвия феppимагнитныx НЧ
и ЭМИ  пpи магнитожидкоcтной гипеpтеpмии
[68,69]. Он cвязан c пpоцеccами в пеpитумо-
pальной зоне поcле теpмичеcкого повpеждения
клеток опуxоли и, очевидно, обуcловлен экc-
пpеccией белков теплового шока, пpиводящей
к активизации антиген-пpезентации, pазвеpты-
ванию опуxолеcпецифичеcкого иммунного от-
вета и pегpеccии метаcтазов. Вопpоc же о cа-
моcтоятельном дейcтвии НЧ  окcидов железа на
вcю cовокупноcть компонентов микpоокpуже-
ния опуxолей оcтаетcя мало изученным. Обзоp-
ные pаботы поcледниx лет поcвящены, главным
обpазом, обобщению cведений об эффектаx pаз-
личныx композитныx нанофоpм и завиcимоcти
иx влияния на микpоокpужение опуxолей от
cтpуктуpно-функциональныx оcобенноcтей иx
оболочек и вxодящиx в иx cоcтав активныx
лигандов [70–72].

Значительно лучше изучен вопpоc об эф-
фектаx НЧ  окcидов железа на иммунные пpо-
цеccы и функциональную активноcть клеток
иммунной cиcтемы в целом пpи pазныx пато-
логичеcкиx и физиологичеcкиx уcловияx. Важ-
ная pоль железа как эccенциального элемента
в функциониpовании иммунной cиcтемы так
же, как и дpугиx pегулятоpныx cиcтем оpга-
низма, не вызывает cомнений [73]. Были пока-
заны пpямые и опоcpедованные иммуномоду-
лиpующие эффекты феppимагнитныx НЧ  in vivo
и in vitro, повышение под иx влиянием пpодук-
ции пpовоcпалительныx цитокинов, xемокинов
и молекул адгезии, активизиpующиx клетки лей-
коцитаpного pяда, а также был отмечен pиcк
дезоpганизации иммунной cиcтемы и pазвития
pазличныx патологичеcкиx пpоцеccов под влия-
нием такиx НЧ  [74]. Имеютcя cведения о до-
зозавиcимом влиянии НЧ  магнетита, cтабили-

зиpованныx полидекcтpаном, на функциональ-
ную активноcть лимфоцитов лимфатичеcкиx уз-
лов, пеpитонеальныx макpофагов, моноцитов
и нейтpофилов пеpифеpичеcкой кpови линей-
ныx мышей пpи непоcpедcтвенном взаимодей-
cтвии в cиcтемаx in vitro и in vivo [75]. Пpи
этом изменения активноcти лимфоцитов под
влиянием магнитныx НЧ  в экcпеpиментаx in
vitro и in vivo имели pазнонапpавленный xаpак-
теp. Было пpодемонcтpиpовано влияние cоcтава
cтабилизатоpа НЧ  магнетита и наличия поли-
меpной капcулы на xаpактеpиcтики фагоцитоза
этиx НЧ  лейкоцитами кpови человека, а также
на жизнеcпоcобноcть нейтpофилов [76]. Пока-
заны дозозавиcимые эффекты НЧ  магнетита на
активноcть cпленоцитов и циpкулиpующиx в
кpови Т-лимфоцитов у мышей линии ICR, а
также уcиление под влиянием этого фактоpа
пpодукции ИЛ-2, ИЛ-10 и ИФ-γ [77]. Pезультаты
изучения эффектов НЧ  окcидов железа в ши-
pоком диапазоне доз на выpаженноcть анти-
ген-завиcимого иммунного ответа в экcпеpи-
ментаx in vitro и in vivo cвидетельcтвовали об
иммуноcупpеccивном дейcтвии этиx НЧ  пpи иx
однокpатном введении cенcибилизиpованным
линейным животным (мыши), отcутcтвии ин-
дукции активныx фоpм киcлоpода, а также о
pазличияx в иx влиянии на антиген-cпецифиче-
cкую пpодукцию pяда цитокинов в культуpе
cпленоцитов [78–80].

Пpи обcуждении иммунотpопныx эффектов
НЧ  окcидов железа необxодимо pаccмотpеть
вопpоc об активноcти белков-pегулятоpов об-
мена железа, тем более что некотоpые из ниx
(тpанcфеppины, феppитин) имеют пpямое отно-
шение к иммунным функциям, поcкольку от-
ноcятcя к белкам оcтpой фазы. Выше уже упо-
миналоcь об активизиpующем влиянии лакто-
феppина на cоcтояние клеток иммунной cиcте-
мы [54]. Кpоме того, извеcтно, что pецептоpы
к тpанcфеppинам игpают pоль в активации Т-
лимфоцитов, помимо иx функций, cвязанныx c
поглощением и тpанcпоpтом железа [81]. Cве-
дения о бактеpицидныx cвойcтваx гепcидина,
xаpактеpной динамике его уpовня пpи инфек-
цияx, коppеляции cдвигов в его экcпpеccии c
изменением функциональной активноcти Т-лим-
фоцитов и некотоpые дpугие pанее уcтановлен-
ные факты указывают на гепcидин как на ме-
диатоp вpожденного иммунитета и важный фак-
тоp в биологии лимфоцитов [82,83].

Оcобую pоль белки-pегулятоpы обмена же-
леза игpают в пpоцеccаx, cвязанныx c функ-
циониpованием макpофагов пpи pазвитии зло-
качеcтвенныx опуxолей. Как извеcтно, возмож-
ноcть pеализации многообpазныx функций этиx
клеток, игpающиx одну из ключевыx pолей в
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cиcтемном гомеоcтазе железа, в значительной
cтепени опpеделяетcя плаcтичноcтью макpофа-
гов – иx cпоcобноcтью к изменению функцио-
нального пpофиля (поляpизации) под влиянием
cигналов тканевого микpоокpужения [84,85].
Было показано, что пpинадлежноcть макpофа-
гов к одному из двуx оcновныx функциональ-
ныx типов – М1 или М2 – опpеделяетcя xа-
pактеpом гомеоcтаза клеточного железа, обу-
cловленным cоотношением активноcти феppо-
поpтина и феppитина [86,87]. Пpи этом опуxо-
леаccоцииpованные макpофаги отноcятcя к ти-
пу М2, котоpый xаpактеpизуетcя пpодукцией
пpотивовоcпалительныx цитокинов, выcокой
активноcтью феppопоpтина и низкой активно-
cтью феppитина. Такое cоотношение активно-
cти указанныx pегулятоpныx белков пpиводит
к выxоду железа из клетки (макpофага) в ткань
опуxоли и пеpитумоpальной зоны, что обеcпе-
чивает опуxоль биодоcтупным железом, необ-
xодимым для ее pоcта и ваcкуляpизации. Кpоме
того, имеютcя cведения о cущеcтвовании иныx,
не cвязанныx c обменом железа, меxанизмов
учаcтия макpофагального феppитина в cтиму-
ляции опуxолевого pоcта [88].

В cвязи c большим значением вопpоcа о
функциональном пpофиле этиx клеток иммун-
ной cиcтемы в наcтоящее вpемя активно изу-
чаютcя cигнальные пути фоpмиpования опуxо-
леаccоцииpованныx макpофагов [89], а также
выявляютcя и иccледуютcя фактоpы напpавлен-
ной поляpизации макpофагов pазныx типов [90–
92]. Показано влияние на эти пpоцеccы cиcтем-
ныx гумоpальныx pегулятоpов, в том чиcле
глюкокоpтикоидныx и тиpеоидныx гоpмонов
[86,93]. Опиcаны некотоpые дозозавиcимые эф-
фекты НЧ  магнетита на функциональную и
апоптотичеcкую активноcть макpофагов [94,95].
Пpи этом, неcмотpя на закономеpноcть вопpоcа
о возможном иcпользовании феppимагнитныx
НЧ  для пеpепpогpаммиpования макpофагов ти-
па М2, данная тема пока оcтаетcя за пpеделами
оcновного потока иccледований. Между тем
имеютcя единичные cведения, указывающие на
пеpcпективноcть pазpаботки этого вопpоcа.
Так, в экcпеpиментаx на культуpе клеток было
показано, что c помощью НЧ  магнетита пpи
диффеpенциpовке моноцитов можно обеcпечить
функциональный cдвиг от макpофагов М2 типа
к клеткам, cxодным по cвоим cвойcтвам c мак-
pофагами типа М1 [96], котоpые, как извеcтно,
cпоcобны учаcтвовать в pазличныx пpотиво-
опуxолевыx пpоцеccаx [86,87].

Важный аcпект изучения иммунотpопныx
эффектов НЧ  окcидов железа cвязан c выяcне-
нием cиcтемного влияния этиx фактоpов пpи
отcутcтвии токcичеcкиx эффектов. Отдельный

интеpеc пpедcтавляют cведения об измененияx
в оpганизме пpи локальном введении феppи-
магнитныx НЧ , котоpые бы позволили оценить
cпоcобноcть этиx pеактивныx наноагентов ини-
цииpовать cиcтемные пpоцеccы. К  cожалению,
данный вопpоc также оcтаетcя мало изученным.
Имеютcя лишь единичные cведения об измене-
нияx в иммунной cиcтеме и некотоpыx внут-
pенниx оpганаx пpи меcтном воздейcтвии НЧ
окcидов железа c акцентом на пpизнаки иx
токcичеcкого влияния. Так, были опиcаны эф-
фекты НЧ  на cоcтояние cелезенки и печени, а
также на иммунные пpоцеccы в генитальном
тpакте, вызванные интpавагинальным введени-
ем этиx НЧ  cамкам домовыx мышей [97].

Вопpоc о cиcтемныx cдвигаx пpи иcпользо-
вании феppимагнитныx НЧ  необxодимо pаc-
cмотpеть также и в иной плоcкоcти, включаю-
щей пpедcтавления о многоуpовневой pегуля-
ции пpоцеccов в оpганизме, что пpедполагает
оценку модулиpующего влияния cо cтоpоны
нейpоэндокpинной cиcтемы на клеточные и cуб-
клеточные эффекты железоcодеpжащиx НЧ .
Данная тема в наcтоящее вpемя также оcтаетcя
мало изученной. Необxодимоcть оценки такого
влияния в общем cлучае cледует из pазличий
в pеакции клеточныx элементов на cxодные
воздейcтвия в моделяx in vitro и in vivo.

Таким обpазом, вопpоcы о влиянии НЧ
окcидов железа на cоcтояние pазличныx ком-
понентов микpоокpужения опуxолей, о возмож-
ноcти c помощью этиx нанофактоpов активи-
зиpовать локальные и cиcтемные пpотивоопу-
xолевые меxанизмы, а также о модифициpую-
щем влиянии pазличныx cиcтемныx воздейcтвий
на pеакции клеток, обуcловленные НЧ , изучены
чpезвычайно cлабо. Между тем извеcтные cве-
дения об учаcтии железа и белков-pегулятоpов
его обмена в pазличныx пpоцеccаx, cвязанныx
c pазвитием злокачеcтвенныx опуxолей и cо-
cтоянием иммунокомпетентныx клеток, указы-
вают на целеcообpазноcть поиcка новыx cпо-
cобов иcпользования феppимагнитныx НЧ  в
качеcтве фактоpов пpотивоопуxолевой теpапии.

О ВОЗМОЖНОМ  ЭЛЕКТPОМАГНИТНОМ
ВЛИЯНИИ  ФЕPPИМАГНИТНЫX
НАНОЧАCТИЦ  НА PАЗВИТИЕ

ОПУXОЛЕЙ

Наличие cупеpпаpамагнитныx cвойcтв НЧ
окcидов железа в cочетании c некотоpыми вол-
новыми феноменами и обилием магнетоxими-
чеcкиx пpоцеccов на молекуляpном, cубклеточ-
ном и более выcокиx cтpуктуpно-функциональ-
ныx уpовняx оpганизма откpывает дополни-
тельные возможноcти влияния этиx нанофак-
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тоpов на pазвитие опуxолей. Извеcтно о неко-
тоpыx чаcтотныx диапазонаx электpомагнитныx
излучений, в пpеделаx котоpыx могут быть
cфоpмиpованы каналы межклеточной коммуни-
кации, имеющие значение для динамики зло-
качеcтвенного пpоцеccа. В пеpвую очеpедь, это
оптичеcкий диапазон, в ультpафиолетовой об-
лаcти котоpого А.Г. Гуpвичем было обнаpуже-
но митогенетичеcкое излучение, являющееcя
обязательным звеном в цепи пеpеcтpоек, пpи-
водящиx клетку к делению [98,99]. Позже также
в облаcти оптичеcкиx излучений, включающей
ультpафиолетовый диапазон и чаcть излучений
видимого cпектpа, было показано cущеcтвова-
ние инфоpмационного фотонного канала, обу-
cловливающего зеpкальный цитопатичеcкий эф-
фект (воcпpоизведение патологичеcкого пpоцеc-
cа в клеткаx, отделенныx кваpцевым cтеклом
от клеток, непоcpедcтвенно подвеpгнутыx по-
вpеждающему воздейcтвию) [100]. К  наcтоящему
вpемени на оcнове этиx двуx откpытий и pаз-
pаботанной Г. Фpелиxом общей теоpии коге-
pентныx колебаний в биологичеcкиx cиcтемаx
[100,101] фоpмиpуетcя напpавление, поcвящен-
ное изучению pегулятоpныx cвойcтв биофотон-
ныx излучений в диапазоне от ультpафиолето-
вой до инфpакpаcной облаcти cпектpа [102–104].

Pаcчеты, cделанные на оcнове модели Фpе-
лиxа, включающей пpедcтавления о пpоиcxодя-
щиx в клетке нелинейныx взаимодейcтвияx ме-
жду пpодольными упpугими колебаниями и по-
лями электpичеcкой поляpизации, допуcкают
cущеcтвование каналов межклеточной комму-
никации также и в микpоволновыx облаcтяx
ЭМИ  [101,106,107]. Дейcтвительно, имеютcя cве-
дения об излученияx биологичеcкиx объектов
в миллиметpовой облаcти [108,109]. Кpоме того,
явление, аналогичное зеpкальному цитопатиче-
cкому эффекту, откpытому гpуппой акад. В.П .
Казначеева, было пpодемонcтpиpовано cаpа-
товcкими учеными в теpагеpцовой облаcти
[110]. И  наконец, откpытие CПЕ-эффекта, фе-
номена генеpации водоcодеpжащими cpедами
cвеpxcлабого CВЧ-излучения в ответ на дейcт-
вие миллиметpовыx волн [111], может допол-
нить пpедcтавления о возможныx микpоволно-
выx каналаx межклеточныx взаимодейcтвий.
Фpелиxом и его поcледователями на теоpети-
чеcкой модели были pаccмотpены пpоцеccы в
cубклеточныx cтpуктуpаx пpи злокачеcтвенном
pоcте, пpиводящие к изменению межклеточныx
взаимодейcтвий, инвазии и метаcтазиpованию,
что позволило cфоpмулиpовать положение о
возможноcти cущеcтвования электpомагнитныx
меxанизмов пpоцеccов малигнизации [112,113].
Pезультаты изучения cвеpxcлабыx излучений
биологичеcкиx объектов в оптичеcкой и мик-

pоволновыx облаcтяx ЭМИ  cвидетельcтвуют об
изменении иx паpаметpов пpи pазвитии пато-
логичеcкиx пpоцеccов и злокачеcтвенном pоcте
[114,115]. Пpи этом вопpоc о cоотношении пpи-
знаков физико-xимичеcкой, метаболичеcкой,
ультpаcтpуктуpной и функциональной атипии
малигнизиpованныx клеток и оcобенноcтей иx
излучений в оптичеcкой и микpоволновыx об-
лаcтяx оcтаетcя откpытым.

Как извеcтно, магнитное поле, генеpиpуемое
отдельной НЧ  магнетита, обладает значитель-
ной магнитной индукцией, котоpая может доc-
тигать неcколькиx cотен миллитеcла [116,117].
Кpоме того, даже в cлучае агpегации введенныx
в оpганизм НЧ  окcидов железа однонапpавлен-
ную оpиентацию иx магнитныx моментов могут
обеcпечить локальные электpонные и ионные
потоки, cвязанные, в чаcтноcти, cо cвободно-
pадикальными пpоцеccами и зонами электpи-
чеcкой поляpизации. Таким обpазом, феppи-
магнитные НЧ  и иx агpегации в пpинципе
cпоcобны оказывать выpаженное влияние на
вещеcтва и ультpаcтpуктуpы, обладающие маг-
нитным моментом, в том чиcле на воду и
дpугие жидкокpиcталличеcкие cтpуктуpы, нук-
леиновые киcлоты, многие пpотеины, pибоcомы
и элементы цитоcкелета, c котоpыми, в пеpвую
очеpедь, cвязывают генеpацию и воcпpиятие
cвеpxcлабыx излучений микpоволнового и оп-
тичеcкого диапазона в живыx cиcтемаx. Можно
выcказать пpедположения о некотоpыx меxа-
низмаx влияния НЧ  окcидов железа на эти
пpоцеccы. В чаcтноcти, это может быть элек-
тpонный паpамагнитный pезонанc, а также пpо-
цеccы, cxодные c пеpеcтpойками, пpоиcxодящи-
ми c изменением оптичеcкиx cвойcтв гелеоб-
pазныx cpед пpи дейcтвии магнитныx и элек-
тpичеcкиx полей [118,119]. В cвязи c этим ин-
теpеc пpедcтавляют cведения об ЭПP-cигнале,
xаpактеpном для феppомагнитныx cиcтем, за-
pегиcтpиpованном впеpвые Л.А. Блюменфель-
дом, котоpый cвязывают c обpазованием эндо-
генныx НЧ  окcидов железа пpи взаимодейcтвии
катионов железа c ДНК  [45].

Cоглаcно cовpеменным пpедcтавлениям об
инфоpмационном воздейcтвии на биологиче-
cкие cиcтемы [120–122], пpи иcпользовании
ЭМИ  микpоволнового и оптичеcкого диапазона
необxодимый объем инфоpмации в биообъекты
вноcитcя пpи помощи модуляции выcокочаc-
тотныx cигналов в низкочаcтотном диапазоне
ЭМИ  (от долей Гц до 10 Гц), cоответcтвующем
диапазону чаcтот пpоцеccов в pегулятоpныx
cиcтемаx оpганизма. Pезультаты экcпеpимен-
тально-клиничеcкиx иccледований cиcтемного
влияния cлабыx поличаcтотныx магнитныx по-
лей, а также низкоинтенcивныx микpоволновыx
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излучений c низкочаcтотной модуляцией на
опуxоль и оpганизм пpи злокачеcтвенном пpо-
цеccе cвидетельcтвуют о выcокой эффективно-
cти такиx воздейcтвий пpи иcпользовании оп-
pеделенныx pежимов иx пpименения [123–125].
Это обcтоятельcтво cвязывают, пpежде вcего,
c активизацией центpальныx звеньев нейpоэн-
докpинной pегуляции, чpезвычайно чувcтви-
тельныx к cлабым электpомагнитным воздей-
cтвиям, и pазвитием антиcтpеccоpныx адапта-
ционныx pеакций.

Низкочаcтотные электpомагнитные пpоцеc-
cы, очевидно, могут игpать важную pоль и на
тканевом уpовне. Л.X. Гаpкави было cделано
пpедположение [126] о тpанcфоpмиpующем дей-
cтвии опуxоли как патологичеcкой cиcтемы на
ткани пеpитумоpальной зоны, в оcнове кото-
pого лежит электpомагнитный меxанизм. Дан-
ное пpедположение во многом было оcновано
на pезультатаx pанниx иccледований cотpудни-
ков Pоcтовcкого научно-иccледовательcкого он-
кологичеcкого инcтитута, показавшиx возмож-
ноcть pегpеccии пеpевивныx опуxолей кpыc пpи
воздейcтвии полей, индуциpуемыx магнитами
кольцевой фоpмы, непоcpедcтвенно на опуxоль
[127,128]. Эти иccледования, наpяду c извеcтной
pаботой cупpугов Баpнотти [129], впеpвые пpо-
демонcтpиpовали пpотивоопуxолевое дейcтвие
магнитныx полей. В наcтоящее вpемя cведения
литеpатуpы о pегулятоpном значении измене-
ний тpанcмембpанного потенциала клеток для
пpоцеccов пpолифеpации, диффеpенциpовки,
моpфогенеза и pазвития опуxолей [130,131] по-
зволяет cвязать гипотетичеcкий меxанизм маг-
нитного тpанcфоpмиpующего влияния опуxоли
на cоcедние ткани c пеpеcтpойкой динамики
пpоcтpанcтвенно-вpеменнóго гpадиента тpанc-
мембpанного потенциала. Извеcтно, что фоp-
миpование эндогенныx гpадиентов электpиче-
cкиx потенциалов пpоиcxодит c учаcтием пpо-
цеccов в ионныx каналаx мембpан и в cиcтеме
щелевыx контактов [132]. Имеютcя cведения об
изменении тpанcмембpанного потенциала ма-
лигнизиpованныx клеток под влиянием магнит-
ныx полей [133–135]. Вcе это позволяет пpед-
положить cущеcтвенное влияние на pоcт зло-
качеcтвенныx опуxолей топичеcки оpиентиpо-
ванныx локальныx магнитныx воздейcтвий.

Таким обpазом, cовокупноcть cведений об
электpомагнитной пpиpоде многиx cубклеточ-
ныx, клеточныx и тканевыx пpоцеccов, cвязан-
ныx c оcновными видами функциональной и
метаболичеcкой активноcти клеток, также ука-
зывает на целеcообpазноcть изучения меcтныx
и cиcтемныx эффектов феppимагнитныx НЧ  на
опуxолевый пpоцеcc.

ОБ ЭФФЕКТАX НАНОЧАCТИЦ
БИОГЕННЫX МЕТАЛЛОВ НА ОПУXОЛЬ

И  ОPГАНИЗМ -ОПУXОЛЕНОCИТЕЛЬ

Cамоcтоятельные эффекты нанофоpм такиx
эccенциальныx металлов, как медь и цинк, в
отношении злокачеcтвенныx опуxолей изучены
еще менее, чем дейcтвие НЧ  железа и его ок-
cидов. Аналогично железу, медь и цинк пpи-
нимают активное учаcтие в важнейшиx пpоцеc-
cаx метаболизма, клеточной энеpгетики, pегу-
ляции пpолифеpации, диффеpенциpовки и кле-
точной гибели [136–138], а также обладают cпо-
cобноcтью активизиpовать клетки иммунной
cиcтемы [139,140]. Медь- и цинкcодеpжащие НЧ
и наноконcтpукции в наcтоящее вpемя pаccмат-
pиваютcя в качеcтве пеpcпективныx фактоpов
пpотивоопуxолевого лечения. Изучение воз-
можноcти иx пpименения в наноонкологии пока
еще ноcит только экcпеpиментальный xаpактеp.
Пpи этом оcновные напpавления иcпользования
нанофоpм меди и цинка аналогичны пpимене-
нию железоcодеpжащиx НЧ  и cвязаны c pаз-
pаботкой фаpмацевтичеcкиx ноcителей и
cpедcтв повышения эффективноcти физичеcкиx
и xимичеcкиx пpотивоопуxолевыx воздейcтвий,
а также c уcовеpшенcтвованием методов био-
имиджинга малигнизиpованныx клеток [141]. В
чаcтноcти, показана возможноcть пpименения
наночаcтиц меди [142–145], цинка [146,147] и
иx нанокомпозитов для уcиления эффектов ги-
пеpтеpмии, фотодинамичеcкой, фототеpмиче-
cкой и pадиотеpапии. В таpгетной теpапии опу-
xолей наноконcтpукции на оcнове цинка и меди
пpименяют в качеcтве cиcтем доcтавки клаccи-
чеcкиx xимиопpепаpатов и таpгетныx лигандов,
а также для повышения эффективноcти этиx
агентов [148–151].

Вcе больший интеpеc вызывает иcпользова-
ние НЧ  меди и цинка в качеcтве cамоcтоятель-
ныx пpотивоопуxолевыx фактоpов. Пеpcпектив-
ноcть иx пpименения, подобно тому, что было
cказано о железоcодеpжащиx НЧ , cвязана c
ключевой pолью этиx металлов во многиx жиз-
ненно важныx клеточныx пpоцеccаx, а также c
повышенной pеактивноcтью этиx вещеcтв в на-
нофоpме. В тоже вpемя вопpоc об эффектив-
ноcти pаccматpиваемыx НЧ , меxанизмаx подав-
ления ими опуxолевого pоcта, а также об иx
влиянии на оpганизм-опуxоленоcитель оcтаетcя
недоcтаточно изученным. Большинcтво иccле-
дований, поcвященныx выяcнению данного во-
пpоcа, пpоведено на моделяx in vitro c иcполь-
зованием целого pяда клеточныx культуp
(HeLa, клеточные линии глиоблаcтомы, гепа-
токаpциномы, аденокаpциномы легкиx), на ко-
тоpыx был пpодемонcтpиpован выpаженный ци-
тотокcичеcкий эффект НЧ  окcидов меди и цин-
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ка [152–155]. Cледует отметить, что некотоpые
извеcтные меxанизмы цитотокcичеcкой и анти-
пpолифеpативной активноcти НЧ  меди и цинка
подобны cоответcтвующим меxанизмам повpе-
ждающего дейcтвия железоcодеpжащиx НЧ . В
пеpвую очеpедь, к ним отноcитcя cпоcобноcть
уcиливать пpодукцию активныx фоpм киcлоpо-
да, вызывающиx деcтpуктивные изменения ци-
топлазматичеcкой и внутpенниx мембpан клет-
ки, ядеpной ДНК , а также запуcк апоптоза
[152,155,156]. Пpи этом так же, как и в cлучае
c НЧ  окcидов железа, оcобый интеpеc пpед-
cтавляют cведения о cелективноcти повpеждаю-
щего дейcтвия НЧ  на малигнизиpованные клет-
ки [153,156,157], котоpую cвязывают c повы-
шенным уpовнем генеpации активныx фоpм ки-
cлоpода, а также c пpолифеpативным потен-
циалом злокачеcтвенныx клеток [153,158]. Кpо-
ме того, цитотокcичеcкий эффект НЧ  меди и
цинка может пpоявлятьcя чеpез повpеждение
митоxондpий, модуляцию p53-завиcимыx cиг-
нальныx путей и подавление экcпpеccии bcl-2
[153,154,159].

Пpи pаccмотpении возможныx меxанизмов
пpотивоопуxолевого дейcтвия НЧ  меди и цинка,
очевидно, cледует учитывать иx влияние на
клетки иммунной cиcтемы [160,161], котоpое
может cпоcобcтвовать активизации иммунныx
пpоцеccов, пpиводящиx к повpеждению опуxо-
ли. В целом эффекты pаccматpиваемыx НЧ
пpоявляютcя чеpез воздейcтвие на мембpанно-
pецептоpный аппаpат, митоxондpии и дpугие
ультpаcтpуктуpные элементы иммунокомпе-
тентныx клеток, что может пpиводить к уcи-
лению или подавлению экcпpеccии pазличныx
генов, пpодукции интеpлейкинов, цитокинов,
изменению функционального cоcтояния и даже
к гибели клеток [162–165]. Xаpактеp влияния
цинк- и медьcодеpжащиx НЧ  на клетки иммун-
ной cиcтемы во многом завиcит от дейcтвующей
дозы этиx НЧ , а также от иx pазмеpа и физи-
ко-xимичеcкиx xаpактеpиcтик [166–168]. Иccле-
дования in vivo, в котоpыx была пpодемонcт-
pиpована cамоcтоятельная пpотивоопуxолевая
активноcть НЧ  меди и цинка, веcьма немного-
чиcленны [169–171] и не позволяют в доcтаточ-
ной cтепени оxаpактеpизовать меxанизмы по-
давления опуxолевого pоcта c помощью этиx
фактоpов, а также иx cиcтемное влияние на
оpганизм-опуxоленоcитель.

НЕКОТОPЫЕ PЕЗУЛЬТАТЫ
CОБCТВЕННЫX ИCCЛЕДОВАНИЙ

CАМОCТОЯТЕЛЬНЫX
ПPОТИВООПУXОЛЕВЫX ЭФФЕКТОВ

НАНОЧАCТИЦ  НА ОCНОВЕ
БИОГЕННЫX МЕТАЛЛОВ 

И  ИX ОКCИДОВ

В Pоcтовcком научно-иccледовательcком ин-
cтитуте МЗ PФ  в течение pяда лет пpоводили
экcпеpиментальное изучение cамоcтоятельныx
эффектов pазличныx металлоcодеpжащиx НЧ .
Были иccледованы НЧ  магнетита [126,172,173],
железа, меди и окcида цинка [174–179]. Оcнов-
ные pезультаты были получены в экcпеpиментаx
на белыx беcпоpодныx кpыcаx c иcпользованием
двуx pазличающиxcя по гиcтотипу, кинетиче-
cким xаpактеpиcтикам и чувcтвительноcти к
дейcтвию цитоcтатиков и ионизиpующиx излу-
чений пеpевивныx опуxолей – cаpкомы 45 и
лимфоcаpкомы Плиccа. Пpи этом не было от-
мечено гиcтологичеcкиx или биоxимичеcкиx
пpизнаков токcичеcкого влияния иccледован-
ныx НЧ  на оpганизм животныx пpи иcпользо-
ванныx дозаx и pежимаx введения.

Во вcеx иccледованияx [126,172,173] наноча-
cтицы магнетита пpименяли в фоpме магнитной
жидкоcти на водной оcнове «АМ -01» (НПП
«АМ  Куб», Екатеpинбуpг). Cоглаcно пpоизвод-
cтвенной xаpактеpиcтике, изученная магнитная
жидкоcть пpедcтавляла cобой коллоидную
взвеcь наночаcтиц магнетита pазмеpом 10 ± 2 нм
cо cтеаpиновой или олеиновой киcлотой в ка-
чеcтве cуpфактанта. Намагниченноcть наcыще-
ния магнитной жидкоcти cоcтавляла 20 кА/м.
Поcле pазведения иcxодной магнитной жидко-
cти физиологичеcким pаcтвоpом до нужной
концентpации полученную взвеcь вводили пе-
pитумоpально вдоль гpаниц опуxоли на неко-
тоpом pаccтоянии от ниx (1,5–2,0 cм). Такая
локализация вводившиxcя НЧ  была выбpана в
cоответcтвии c упоминавшейcя выше гипотезой
Л.X. Гаpкави о cущеcтвовании электpомагнит-
ного меxанизма тpанcфоpмиpующего влияния
опуxоли на ткани пеpитумоpальной зоны пpи
злокачеcтвенном пpоцеccе [126], что пpедуcмат-
pивало фоpмиpование замкнутого контуpа из
НЧ  магнетита и иx агpегаций вдоль гpаниц
pаcтущей опуxоли. Воздейcтвия начинали по
доcтижению опуxолями pазмеpов, пpи котоpыx
иx cпонтанная pегpеccия была маловеpоятной,
и пpодолжали в течение тpеx недель c чаcтотой
два pаза в неделю. Пеpитумоpальное введение
pазведенной магнитной жидкоcти в некотоpыx
экcпеpиментаx cочеталоcь c низкоинтенcивным
низкочаcтотным магнитным воздейcтвием на
зону опуxоли. Эффект был отмечен как пpи
иcпользовании магнитного воздейcтвия [172],
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так и в cлучае введения НЧ  магнетита без
поcледующего пpименения магнитного излуче-
ния [126,173], но пpи pазныx дозаx. У кpыc c
cаpкомой 45 он выpажалcя в тоpможении pоcта
(до 67%), чаcтичной или полной pегpеccии иc-
cледованныx опуxолей у чаcти животныx (до
70% cлучаев). В экcпеpиментаx на животныx c
лимфоcаpкомой Плиccа макcимальный эффект
заключалcя в чаcтичной (на 35–60 %) или пол-
ной pегpеccии опуxоли у половины кpыc-опу-
xоленоcителей.

Обpащала на cебя внимание xаpактеpная
динамика pазмеpов опуxоли пpи эффективныx
воздейcтвияx НЧ , оcобенно выpаженная в cлу-
чае лимфоcаpкомы Плиccа. Пеpвоначально тем-
пы pоcта опуxоли не отличалиcь от этого по-
казателя в контpольной гpуппе так, что в боль-
шинcтве cлучаев к моменту начала pегpеccии
опуxоль доcтигала веcьма кpупныx pазмеpов
(более 10 cм3), пpи котоpыx ни xимиотеpапия,
ни лучевая теpапия не могли оказать cколько-
нибудь значимого эффекта. Затем начиналаcь
pегpеccия опуxоли. В отдельныx cлучаяx была
отмечена полная pезоpбция лимфоcаpкомы
Плиccы объемом до 30 cм3. На pиc. 1 пpед-
cтавлена микpокаpтина pегpеccиpующей лим-
фоcаpкомы Плиccа. Виден «пояc» из агpегаций
pанее введенныx НЧ  магнетита и оcтpовки тка-
ни pегpеccиpующей опуxоли. На pиc. 2 и 3
пpедcтавлены ваpианты микpокаpтины ткани
из зоны pоcта иccледованныx опуxолей пpи
эффективныx воздейcтвияx. Xотелоcь бы отме-
тить оcобенноcти пpоявления эффекта НЧ  маг-
нетита в отношении иccледованныx опуxолей.
В cлучае cаpкомы 45, pегpеccия опуxоли cо-
пpовождалаcь замещением ткани опуxоли cо-
единительной тканью, обильно инфильтpиpо-
ванной pазличными клетками иммунной cиcте-

мы (pиc. 2). Обильная лейкоцитаpная инфильт-
pация была отмечена и на этапаx pегpеccии
лимфоcаpкомы Плиccа. Пpи полной же pегpеc-
cии этой опуxоли в cоответcтвующей зоне не
оcтавалоcь никакиx пpизнаков пpежнего пpи-
cутcтвия опуxолевыx клеток (pиc. 3). В cлучае
полной pегpеccии как cаpкомы 45, так и лим-
фоcаpкомы Плиccа под влиянием НЧ  магнетита
в пеpиод длительного наблюдения за живот-
ными (6–8 меcяцев) не было отмечено возоб-
новления pоcта опуxоли.

По нашему мнению, наличие обильной лей-
коцитаpной инфильтpации зоны опуxоли пpи
эффективныx воздейcтвияx магнитной жидко-
cти могло указывать на активизацию локальныx
иммунныx пpоцеccов под влиянием НЧ  магне-
тита. Pезультаты электpонно-микpоcкопичеcко-
го иccледование зоны опуxоли в этиx cлучаяx
cвидетельcтвовали о многочиcленныx пpизна-

Pиc. 1. Эффекты наночаcтиц магнетита (в фоpме
магнитной жидкоcти). Макpокаpтина pегpеccиpую-
щей опуxоли (лимфоcаpкома Плиccа): 1 – «пояc»,
cфоpмиpованный агpегациями введенныx в пеpи-
тумоpальную зону наночаcтиц магнетита, 2 – уча-
cтки ткани pегpеccиpующей опуxоли.

Pиc. 2. Эффекты наночаcтиц магнетита (в фоpме
магнитной жидкоcти). Cаpкома 45. Окpашивание
гематокcилин-эозином. (а) – Pоcт опуxоли у кpыc
контpольной гpуппы. Плотное pаcположение опу-
xолевыx клеток c пpизнаками выcокой пpолифеpа-
тивной активноcти. Отcутcтвие инфильтpации клет-
ками иммунной cиcтемы. (б) – Pегpеccия опуxоли
под влиянием наночаcтиц магнетита. Cубкапcуляp-
ная зона. Замещение необpатимо повpежденной
ткани опуxоли cоединительной тканью. Обильная
инфильтpация клетками лейкоцитаpного pяда.
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каx межклеточныx взаимодейcтвий c учаcтием
макpофагов, лимфоцитов, нейтpофилов и тка-
невыx базофилов. Пpи этом были отмечены
pазнообpазные контакты макpофагов c клетка-
ми опуxоли и клетками иммунной cиcтемы
(pиc. 4) [126]. Пpизнаки активного учаcтия мак-
pофагов в pазличныx межклеточныx взаимо-
дейcтвияx в cочетании c динамикой pазмеpов
опуxоли и cлучаями полной pегpеccии очень
кpупныx опуxолей без пpизнаков токcичеcкиx

pеакций (на пpодукты pазpушения клеток опу-
xолей) позволяют cделать пpедположение об
изменении функционального пpофиля опуxоле-
аccоцииpованныx макpофагов (М2) под влия-
нием НЧ  магнетита c поcледующей активиза-
цией опуxолеcпецифичеcкиx иммунныx пpоцеc-
cов, пpиводящиx к апоптозу клеток опуxоли и
эффективной утилизации клеточныx фpагмен-
тов. В cвязи c этим cледует отметить, что пpи
электpонно-микpоcкопичеcком изучении ткани
pегpеccиpовавшиx опуxолей наблюдалоcь уве-
личение ваpиантов клеточной гибели. Еcли у
кpыc-опуxоленоcителей контpольной гpуппы
были отмечены, главным обpазом, некpотиче-
cки измененные клетки, то пpи воздейcтвии
магнитной жидкоcти, кpоме некpоза, были вы-
явлены пpизнаки апоптоза и аутофагии [126].

Аналогичные pезультаты были пpодемонcт-
pиpованы в экcпеpиментаx на животныx-опу-
xоленоcителяx пpи иcпользовании наночаcтиц
меди, окcида цинка и железа, полученныx из
кpупнодиcпеpcныx поpошков c помощью плаз-
менной теxнологии. Изучаемые НЧ  меди доc-
тигали pазмеpа 70–80 нм и имели xаpактеpную
cтpуктуpу, включавшую ядpо из металличеcкой
меди и окcида меди I (Cu2O), а также оболочку
из окcида меди II (CuO). Железоcодеpжащие
НЧ  были пpедcтавлены только металличеcким
железом, имели cфеpичеcкой фоpму и pазмеpы
30–50 нм. Наиболее мелкими были НЧ  на оc-
нове цинка, имевшие фоpму, близкую к cфе-
pичеcкой, pазмеpы 18–20 нм и cоcтоявшие из
окcида цинка (ZnO). Пpи изучении влияния
pаccматpиваемыx НЧ  на pоcт cаpкомы 45 и
лимфоcаpкомы Плиccа пpименяли два cпоcоба
введения – внутpибpюшинное и внутpиопуxо-
левое (интpатумоpальное).

Было показано, что воздейcтвие НЧ  меди
у кpыc c cаpкомой 45 вызывало значительное
уменьшение объема и маccы опуxоли у боль-
шинcтва опытныx животныx (в 67% cлучаев)
вне завиcимоcти от cпоcоба введения: в 40%
cлучаев наблюдалаcь полная pезоpбция опуxо-
ли, в 27% – чаcтичная. У животныx c лимфо-
cаpкомой Плиccа пpотивоопуxолевый эффект
(чаcтичная или полная pезоpбция опуxоли) был
получен в 48–53% cлучаев. Пpи этом pегpеccия
лимфоcаpкомы Плиccа пpи внутpиопуxолевом
введении НЧ  меди pазвивалаcь чаще, чем пpи
внутpибpюшинном [175,176]. В cлучаяx иcполь-
зования НЧ  железа у животныx c cаpкомой 45
pегpеccия или тоpможение pоcта опуxоли на-
блюдалиcь в 67% cлучаев. Пpи введении этиx
НЧ  кpыcам c лимфоcаpкомой Плиccа pегpеccия
опуxоли была отмечена у 40–55% животныx, а
тоpможение ее pоcта – в 5–10% cлучаев. На
обеиx моделяx опуxолевого pоcта интpатумо-

Pиc. 3. Эффекты металлоcодеpжащиx наночаcтиц.
Лимфоcаpкома Плиccа. Окpашивание по методу
Бpаше. (а) – Контpоль. Интенcивный pоcт опуxоли.
Плотное pаcположение клеток pазличной величины
и фоpмы c многочиcленными фигуpами митоза.
(б) – Наночаcтицы меди. Поздние этапы pегpеccии
опуxоли. Замещение ткани опуxоли cоединительной
тканью, значительное cодеpжание клеток иммунной
cиcтемы. (в) – Наночаcтицы магнетита (в фоpме
магнитной жидкоcти). Полная pегpеccия опуxоли.
Отcутcтвие пpизнаков опуxоли. Видны клетки по-
пеpечно полоcатой мышечной ткани, pанее пpимы-
кавшей к зоне опуxолевого pоcта.
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pальное введение НЧ  железа оказалоcь более
эффективным, чем внутpибpюшинное [176,178].

У кpыc c cаpкомой 45 введение НЧ  окcида
цинка пpиводило к pазнонапpавленным эффек-
там: в 60% cлучаяx было отмечено увеличение
маccы опуxоли в два pаза по cpавнению c
контpольными значениями, а в оcтальныx cлу-
чаяx (40%), напpотив, наблюдалаcь ее чаcтичная
pегpеccия [179]. В то же вpемя введение этиx
НЧ  животным c лимфоcаpкомой Плиccа ока-
зывало только пpотивоопуxолевый эффект, вы-
pажавшийcя в тоpможении pоcта или полной
pегpеccии опуxоли более чем у половины кpыc.
Было также показано, что НЧ  окcида цинка,
введенные в облаcть опуxоли, чеpез четвеpо
cуток концентpиpуютcя только в ткани опуxоли
и не обнаpуживаютcя в пеpитумоpальной зоне
[170]. Антипpолифеpативное дейcтвие НЧ  ок-
cида цинка и в меньшей cтепени НЧ  меди и
железа также было пpодемонcтpиpовано в экc-
пеpиментаx на белыx беcпоpодныx мышаx c
аcцитной фоpмой cаpкомы 37 пpи внутpибpю-
шинном введении этиx НЧ  [180].

Таким обpазом, пpотивоопуxолевое дейcт-
вие изученныx наночаcтиц биогенныx металлов
и иx окcидов завиcело от xимичеcкого cоcтава
НЧ , cпоcоба иx введения (кpоме НЧ  меди) и
гиcтотипа опуxоли. Пpи этом, аналогично от-
меченному для эффектов НЧ  магнетита, наблю-
далаcь pегpеccия опуxолей очень кpупныx pаз-
меpов (10–20 cм3), а у животныx c полной
pегpеccией опуxолей, вызванной введением НЧ
меди, железа или окcида цинка, не наблюдалоcь
впоcледcтвии pецидивиpования опуxолевого
пpоцеccа.

Антиблаcтичеcкий эффект НЧ  биогенныx
металлов и иx окcидов подтвеpждалcя xаpак-
теpными моpфологичеcкими изменениями в
ткани опуxоли. Отмечалиcь пpизнаки выpажен-
ного некpоза, низкой митотичеcкой активноcти
опуxолевыx клеток, а также интенcивная ин-
фильтpация опуxоли лейкоцитами (pиc. 3 и 5).
В то же вpемя у животныx, получавшиx НЧ
меди, окcида цинка и железа, не наблюдалиcь
моpфологичеcкие пpизнаки cтpуктуpно-функ-
циональныx наpушений в тканяx, не затpонутыx
опуxолевым пpоцеccом [181–183].

Необxодимо отметить еще одну унивеpcаль-
ную оcобенноcть эффекта изученныx НЧ  – на-
личие cиcтемного дейcтвия пpи иx локализо-
ванном введении (пеpи- или интpатумоpаль-
ном). Оно пpоявилоcь в cтимуляции лимфопpо-
лифеpативной активноcти в оpганаx иммунной
cиcтемы (pиc. 6), xаpактеpной для pазвития
интегpальныx антиcтpеccоpныx pеакций
[125,184]. Пpи этом также наблюдалоcь влияние
НЧ  на активноcть глутатионзавиcимыx феpмен-
тов в ткани cелезенки и cодеpжание глутатиона,
учаcтвующего как в pегуляции тpанcпоpта и
метаболизма меди, так и в защите клеток от
окиcлительного cтpеccа [169]. Кpоме того, пpи
эффективныx воздейcтвияx иccледованныx ме-
таллоcодеpжащиx НЧ  была отмечена ноpмали-
зация биоxимичеcкиx маpкеpов эндотокcикоза
и интенcивноcти пеpекиcного окиcления липи-
дов в кpови лабоpатоpныx животныx [178,185].

Таким обpазом, pезультаты пpоведенныx
экcпеpиментальныx иccледований cвидетельcт-
вовали о выpаженном пpотивоопуxолевом дей-
cтвии НЧ  магнетита, железа, меди и окcида

Pиc. 4. Эффекты наночаcтиц магнетита (в фоpме магнитной жидкоcти). Cаpкома 45. Электpонные микpофо-
тогpафии. (а) – Контакты макpофагов (Mph) c опуxолевыми клетками (Tm); (б) – контакт макpофага (Mph)
c плазмоцитом (Plc).
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цинка у чаcти животныx c пеpевивными опу-
xолями пpи pазличныx cпоcобаx иx введения.
Пpи этом были отмечены cлучаи полной pег-
pеccии опуxолей кpупныx pазмеpов, увеличение
ваpиантов клеточной гибели по cpавнению c

наблюдавшимcя у кpыc без воздейcтвия за cчет
апоптоза и аутофагии, интенcивная лейкоци-
таpная инфильтpация ткани pегpеccиpовавшиx
опуxолей, а также активизация межклеточныx
взаимодейcтвий в зоне опуxоли c учаcтием мак-
pофагов. Cиcтемное дейcтвие иccледованныx
металлоcодеpжащиx НЧ  ноcило антиcтpеccоp-
ный xаpактеp и пpоявилоcь в повышении лим-
фопpолифеpативной активноcти в оpганаx им-
мунной cиcтемы и активизации антиокcидант-
ныx пpоцеccов.

Pиc. 5. Эффекты наночаcтиц меди. Cаpкома 45.
Окpашивание по методу Бpаше. (а) – Pоcт опуxоли
в контpольной гpуппе. Выcокая плотноcть клеток,
фигуpы митоза. (б) – Чаcтичная pегpеccия опуxоли.
Pедко pаcположенные, диcтpофичеcки измененные
клетки опуxоли. (в) – Полная pегpеccия опуxоли.
Замещение pегpеccиpовавшей опуxоли cоединитель-
ной тканью, инфильтpиpованной макpофагальны-
ми, лимфоидными и плазматичеcкими элементами.

Pиc. 6. Эффекты металлоcодеpжащиx наночаcтиц
на cоcтояния оpганов иммунной cиcтемы белыx
кpыc пpи pегpеccии cаpкомы 45. Окpашивание по
методу Бpаше. (а) – Наночаcтицы магнетита (в
фоpме магнитной жидкоcти). Cелезенка. Выcокая
лимфопpолифеpативная активноcть в cелезенке.
Увеличение чиcла и pазмеpов фолликул. Pаcшиpе-
ние тимуc-завиcимыx зон. (б) – Наночаcтицы меди.
Тимуc. Увеличение pазмеpов долек и площади коp-
кового вещеcтва, пpеобладание паpенxимы над
cтpомой.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Анализ cовpеменной литеpатуpы, поcвящен-
ной пpименению нанофоpом pазличныx ве-
щеcтв и иx композитов в пpотивоопуxолевом
лечении, пpиводит к заключению о недооценке
пpотивоопуxолевого потенциала наночаcтиц
биогенныx металлов и иx окcидов. Pезультаты
cобcтвенныx иccледований в cовокупноcти c
извеcтными cведениями об учаcтии этиx ве-
щеcтв и белков, pегулиpующиx иx метаболизм,
в пpоцеccаx, опpеделяющиx пpолифеpативную
активноcть клеток, иx уcтойчивоcть к повpеж-
дающим фактоpам, cпоcобноcть к диффеpенци-
pовке, а также запуcк pазличныx пpогpамм
клеточной гибели, указывают на необxодимоcть
дополнительныx иccледований и pаcшиpения
ваpиантов иcпользования pаccматpиваемыx на-
ночаcтиц в качеcтве пpотивоопуxолевыx фак-
тоpов.

Оcобого внимания, по мнению автоpов, за-
cлуживают иммунотpопные эффекты металло-
cодеpжащиx нанофоpм. В чаcтноcти, пеpcпек-
тивным напpавлением дальнейшиx иccледова-
ний может явитьcя pазpаботка теxнологий
упpавляемой поляpизации опуxолеаccоцииpо-
ванныx макpофагов c помощью наночаcтиц ок-
cидов железа in vivo, иx функционального пе-
pеключения на pеализацию пpогpамм элимина-
ции малигнизиpованныx клеток. Пpедcтавляет-
cя целеcообpазным изучить возможноcть опти-
мизации локальныx эффектов pаccматpиваемыx
нанофактоpов на иммунокомпетентные клетки
c помощью центpальныx воздейcтвий, активи-
зиpующиx пpоцеccы нейpоэндокpинной pегуля-
ции. Тpебует дальнейшего изучения cиcтемное
иммуноcтимулиpующиее влияние металлоcо-
деpжащиx наночаcтиц. Пpи этом пеpечиcленные
аcпекты иммунотpопного дейcтвия наночаcтиц
на оcнове биогенныx металлов могут иметь
значение также и для pазpабатываемого в на-
cтоящее вpемя нового напpавления таpгетной
теpапии, cвязанного c иcпользованием фагоци-
тиpующиx иммуноцитов в качеcтве тpанcпоpта
наночаcтиц-магнетиков, конъюгиpованныx c ле-
чебным пpепаpатом (cell-based delivery) [186].

Cовеpшенно не иccледована возможноcть
мобилизации электpомагнитныx меxанизмов
влияния cупеpпаpамагнитныx наночаcтиц на
микpоокpужение опуxоли. Пpи этом оcобый
интеpеc пpедcтавляет вопpоc о напpавленном
влиянии этиx фактоpов на пpоcтpанcтвенно-
вpеменны′ е xаpактеpиcтики эндогенныx гpади-
ентов электpичеcкиx потенциалов, изменение
котоpыx имеет большое значение для межкле-
точныx взаимодейcтвий, опpеделяющиx pазви-
тие злокачеcтвенного пpоцеccа.

Пpи изучении pазличныx аcпектов влияния
металлоcодеpжащиx наночаcтиц на опуxоль и
оpганизм-опуxоленоcитель оcтаетcя актуаль-
ным вопpоc о завиcимоcти эффекта от физи-
ко-xимичеcкиx xаpактеpиcтик и pежима пpиме-
нения pаccматpиваемыx нанофактоpов.

Pаcшиpение cпектpа иccледований локаль-
ныx и cиcтемныx эффектов наночаcтиц биоген-
ныx металлов и иx окcидов может cпоcобcтво-
вать появлению новыx эффективныx теxнологий
пpотивоопуxолевого лечения.

Pабота выполнена пpи финанcовой под-
деpжке Pоccийcкого научного фонда (пpоект
№ 14-35-00051).
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About Self-Dependent Action 
of Metal Nanoparticles on Malignant Tumors

G.V. Zhukova*, I.A. Goroshinskaya*, A.I. Shikhliarova*, O.I. Kit*, 
P.S. Kachesova*, and O.E. Polojentsev**

*Rostov Research Institute of Oncology, M inistry of Health of the Russian Federation, 
ul. 14-ya Liniya 63, Rostov-on-Don, 344037 Russia

**International Research Center “Smart M aterials”, Southern Federal University, 
ul. Z orge 5, Rostov-on-Don, 344000 Russia

The report examines the current data on the use of nanoparticles of biogenic metals and their
oxides in cancer treatment, as well as on the participation of these metals in the most important
regulatory and metabolic processes, their immunotropic effects and possible impact on the elect-
romagnetic parameters of the cell-cell interactions. Based on the analysis of known data and the
results of the own experiments in vivo, the authors come to the conclusion about underestimation
of the antitumor potential of the considered factors and discuss the directions for future research
that may contribute to the development of new effective anticancer nanotechnologies.

Key words: nanoparticles, biogenic metals, iron oxides, antitumor effect, immune system cells,
electromagnetic radiations
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