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 Проведена сравнительная оценка токсичности наночастиц оксида никеля (NiO) двух размеров 
(11 и 25 нм) по ряду показателей состояния организма после повторных внутрибрюшинных 
инъекций суспензий указанных частиц. Найдено, что при равных массовых дозах наночастицы 
NiO вызывают разнообразные проявления системной субхронической токсичности с особо вы-
раженным влиянием на функции печени, почек, антиоксидантную систему организма, липид-
ный обмен, белую и красную кровь, окислительно-восстановительный обмен, вызывают повреж-
дение селезенки, некоторые нарушения нервной деятельности, предположительно связанные с 
возможностью проникновения в мозг никеля из крови. Зависимость между диаметром и ток-
сичностью частиц неоднозначна, что может быть связано с различиями токсикокинетики, ко-
торую контролируют как физиологические механизмы, так и прямая пенетрация наночастиц 
через биологические барьеры и, наконец, неодинаковая растворимость. 
Ключевые слова: наночастицы, оксид никеля, размер частиц, резорбтивная токсичность, ток-
сикокинетика, растворимость. 
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 We conducted a comparative assessment of the nickel oxide nanoparticles toxicity (NiO) of two sizes (11 
and 25 nm) according to a number of indicators of the body state after repeated intraperitoneal injections 
of these particles suspensions. At equal mass doses, NiO nanoparticles have been found to cause various 
manifestations of systemic subchronic toxicity with a particularly pronounced effect on liver, kidney 
function, the body’s antioxidant system, lipid metabolism, white and red blood, redox metabolism, spleen 
damage, and some disorders of nervous activity allegedly related to the possibility of nickel penetration 
into the brain from the blood. The relationship between the diameter and toxicity of particles is ambiguous, 
which may be due to differences in toxicokinetics, which is controlled by both physiological mechanisms 
and direct penetration of nanoparticles through biological barriers and, finally, unequal solubility. 
Key words: nanoparticles, nickel oxide, particle size, resorptive toxicity, toxicokinetic, solubility. 

 

 
Теоретические предпосылки к ожиданию 

резкого повышения токсичности веществ в ви-
де наночастиц (НЧ) освещались многими авто-
рами и подтверждены в экспериментальных 
исследованиях [3, 9, 17, 18, 21, 23]. В пределах 
нанометрового диапазона зависимость между 
диаметром и резорбтивной токсичностью час-
тиц неоднозначна [11, 17]. 

Чем меньше частица, тем быстрее она рас-
творяется во вторичных депо из-за огромной 
удельной площади ее поверхности. Токсиколо-
гическая значимость растворения не только ожи-
далась априори, но и демонстрировалась экспе-
риментальными данными [22, 25, 30, 32]. Кроме 
того, мельчайшие НЧ предположительно цито-
токсичнее для любых клеток, включая резидент-
ные макрофаги, и, следовательно, в большей сте-
пени приводят к их гибели (с возможным выде-

лением НЧ обратно в кровоток). Баланс между эти-
ми противоположно действующими механизма-
ми токсикокинетики зависит от многих перемен-
ных, но возможно, что для некоторых более круп-
ных металлических НЧ нагрузка на орган при их 
воздействии (и, следовательно, неблагоприятное 
воздействие на этот орган) должна быть больше, 
чем для меньших НЧ той же химической приро-
ды, как действительно было обнаружено в экс-
периментах с Fe3O4-НЧ [17]. Важная токсикоки-
нетическая роль соотношения между био-раство-
римостью и био-персистенцией различных НЧ 
признается также и другими авторами, но без 
конкретного рассмотрения этой проблемы [32].  

Несмотря на увеличивающееся число ис-
следований по оценке биологической агрессив-
ности НЧ, вопрос о механизмах их токсическо-
го действия не может считаться решенным, и 



декабрь N012 (309) ЗНиСО 31 

 

требует как расширения базы эксперименталь-
ных данных, так и дополнительного теоретиче-
ского их осмысления. 

Для дальнейших исследований по экспери-
ментальной оценке токсичности нанометаллов на-
ми был выбран оксид никеля (NiO). Загрязнение 
им воздуха рабочей зоны в том или ином коли-
чественном соотношении характерно как при ме-
таллургическом производстве никеля и легирован-
ных сталей, так и в использовании последних при 
электросварке и некоторых других процессах. 

Токсичность НЧ NiO изучена эксперимен-
тально в ряде исследований, в основном, на 
клеточных культурах и мелких водных орга-
низмах [4, 8, 14, 19, 22, 28]. Имеются лишь 
единичные исследования in vivo при субхрони-
ческом и хроническом воздействии этих нано-
частиц [10, 16, 26, 27, 33].  

Поэтому целью исследования было изучить 
токсическое действие наночастиц оксида нике-
ля двух размеров в субхроническом экспери-
менте in vivo.  

Цель исследования – изучить токсическое 
действие наночастиц оксида никеля двух разме-
ров в субхроническом эксперименте in vivo.  

Материалы и методы. Все эксперименты 
были проведены на аутбредных белых крысах 
из собственной колонии при начальной массе те-
ла 150–220 г в возрасте 3–4 месяцев. Каждая экс-
понированная или контрольная группа включа-
ла не менее 12 особей. Крысы содержались в 
специальном помещении, отделенном от осталь-
ных помещений вивария, получали чистую бу-
тилированную воду и стандартный сбаланси-
рованный корм, хранимый отдельно от общих 
запасов. Животные содержались в условиях, со-
ответствующих нормативному документу [6]. 

Эксперименты планировались и осуществ-
лялись в соответствии с «International guiding 
principles for biomedical research involving ani-
mals developed by the Council for International 
Organizations of Medical Sciences» и с одобре-
ния Комиссии по этике ФБУН ЕМНЦ ПОЗРПП 
Роспотребнадзора (Центр). 

Специально для эксперимента приготовле-
ны стабильные суспензии металлических НЧ 
NiO двух размеров – (11 ± 3) и (25 ± 5) нм, полу-
ченных лазерной абляцией тонких листовых ми-
шеней из соответствующего металла 99,99%-й 
чистоты под слоем стерильной деионизирован-
ной воды. Распределение НЧ по размерам про-
водилось их прямым измерением с помощью 
сканирующей электронной микроскопии (СЭМ) 
(рис. 1) и методом динамического рассеивания 
света. Стабильность суспензий характеризова-
лась величиной дзета-потенциала, измеренного  

с помощью анализатора Zetasizer Nano ZS (Mal-
vern). Необходимая концентрация, обеспечиваю-
щая стабильность суспензий, составила 0,2 мг/мл. 

Суспензии каждого размера НЧ NiO вводи-
ли внутрибрюшинно по 3 раза в неделю в тече-
ние 6 недель. Разовая доза составляла 4,0 мг/кг. 
Контрольной группе вводили воду без частиц.  

Органо-системные токсические эффекты 
воздействия сравниваемых частиц оценивались 
после завершения экспозиционного периода по 
большому числу функциональных и биохими-
ческих показателей. 

Содержание в печени и селезенке вводи-
мого в организм металла определяли с помо-
щью атомной эмиссионной спектроскопии. 

Кроме того, задержка НЧ в печени и селе-
зенке визуализировалась при просвечивающей 
электронной микроскопии ультратонких срезов с 
использованием ультрамикротома (Power Tome, 
«RMC») и микроскопа AURIGA («Carl Zeiss; 
MT») в STEM-режиме в диапазоне увеличения от 
× 1200 до × 200000. 

Для гистологического исследования ис-
пользовались тонкие срезы фиксированных ор-
ганов, окрашенных гематоксилин-эозином. 
Окулярная планиметрическая сетка Автанди-
лова использовалась для морфометрии измене-
ний в печени и селезенке.  

Результаты исследования. Как видно из 
табл. 1, совокупность полученных результатов 
свидетельствует о том, что введение НЧ NiO 
как 11-, так и 25-нанометровых вызывает раз-
витие интоксикации, об умеренности которой 
говорит такой показатель организменного уров-
ня, как отсутствие значимого снижения прибав-
ки массы тела за период токсической экспозиции.  

При рассмотрении показателей органо-сис-
темного уровня учитывалась одинаковая в обе-
их экспериментальных группах направленность 
ряда выявленных эффектов, независимо от их 
выраженности и статистической значимости. 
Например, гепатотоксичность никель-оксидных 
НЧ отражает дважды отмеченное повышение 
относительной массы печени, значимое сниже-
ние содержания общего белка, альбуминов и аль-
бумин-глобулинового индекса в сыворотке кро-
ви. Об угнетении энзимо-образовательной функ-
ции печени говорит то, что уровни обеих ами-
нотрансфераз в сыворотке крови были не по-
вышены, а снижены (АЛТ – статистически зна-
чимое снижение в обоих случаях), снижен уро-
вень мочевой кислоты в сыворотке крови (при 
действии больших НЧ снижение статистически 
значимое). Снижение активности щелочной 
фосфатазы и гамма-глютамилтранспептидазы 
наблюдалось только при действии НЧ 25 нм.  

           
Рис. 1. Распределение наночастиц NiO по размерам по СЭМ-изображениям 

Fig. 1. NiO nanoparticle size distribution by SEM-images 
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Таблица 1. Некоторые показатели организма крыс после внутрибрюшинного введения  
наночастиц NiO (X ± s.e.) 

Table 1. Some indicators of rats vital after intraperitoneal administration of NiO nanoparticles (X ± s.e.) 
Значения показателей 

экспонированная группа Показатели контрольная группа NiO 11 нм NiO 25 нм 
Масса до затравки, г 202,31 ± 5,95 211,15 ± 2,20 213,85 ± 3,11 
Прирост массы, % 18,55 ± 3,79 15,14 ± 1,76 13,64 ± 2,52 
Масса легких, на 100 г м.т. 0,57 ± 0,04 0,59 ± 0,04 0,64 ± 0,03 
Масса печени, на 100 г м.т. 3,92 ± 0,25 4,15 ± 0,16 4,23 ± 0,18 
Масса почек, на 100 г м.т. 0,60 ± 0,03 0,58 ± 0,02 0,58 ± 0,02 
Масса селезенки, на 100 г м.т. 0,21 ± 0,01 0,24 ± 0,02 0,25 ± 0,01 * 
Масса мозга, на 100 г м.т. 0,81 ± 0,08 0,75 ± 0,02* 0,82 ± 0,02• 
Масса сердца, на 100 г м.т. 0,32 ± 0,02 0,31 ± 0,01 0,33 ± 0,01 
Суммационно-пороговый показатель (СПП), с 14,89 ± 0,69 15,88 ± 0,99 14,39 ± 0,94 
Число заглядываний в норки за 3 мин 4,69 ± 0,77 1,54 ± 0,35 * 1,54 ± 0,45 * 
Перемещения по квадратам за 3 мин 9,85 ± 1,63 4,23 ± 0,75 * 3,08 ± 0,52 * 
Общее количество движений на «открытом 
поле» за 3 мин 18,77 ± 2,66 7,08 ± 1,24 * 5,85 ± 1,02 * 

Эритроциты, 1012/мл 7,64 ± 0,13 7,24 ± 0,13 * 7,79 ± 0,38 
Гемоглобин, г/л 144,00 ± 1,24 133,54 ± 1,81 * 142,62 ± 6,90 
Гематокрит, % 19,29 ± 0,21 18,10 ± 0,29 * 19,57 ± 1,02 
Тромбоциты, 106/мл 626,31 ± 34,83 632,62 ± 66,89 688,15 ± 59,33 
Лейкоциты, 106/мл 8,14 ± 0,48 10,86 ± 0,77 * 10,22 ± 0,82 * 
Базофилы, % 0,00 ± 0,00 0,00 ± 0,00 0,00 ± 0,00 
Эозинофилы, % 4,46 ± 0,42 5,00 ± 0,71 4,08 ± 0,73 
Палочкоядерные нейтрофилы, % 1,38 ± 0,18 1,00 ± 0,00 * 1,00 ± 0,00 * 
Сегментоядерные нейтрофилы, % 21,23 ± 0,98 30,85 ± 1,00 * 29,69 ± 1,02 * 
Моноциты, % 5,69 ± 0,36 5,85 ± 0,30 5,69 ± 0,29 
Лимфоциты, % 67,23 ± 1,14 57,31 ± 1,44 * 59,54 ± 1,20 * 
Общий белок, г/л 75,25 ± 1,36 68,46 ± 1,16 * 72,73 ± 1,48*• 
Альбумин, г/л 38,92 ± 0,86 33,39 ± 0,68 * 34,52 ± 0,83* 
Глобулин, г/л 36,33 ± 1,04 35,07 ± 0,72 37,28 ± 1,08 
А/Г индекс 1,08 ± 0,04 0,96 ± 0,02 * 0,93 ± 0,03 * 
ЩФ, Е/л 240,75 ± 13,37 242,57 ± 14,44 202,98 ± 8,53*• 
АСТ, Е/л 330,16 ± 59,58 239,68 ± 20,04 229,09 ± 27,28 
АЛТ, Е/л 94,39 ± 13,55 61,88 ± 4,20* 58,75 ± 3,09* 
Коэф. де Ритиса  3,52 ± 0,15 3,92 ± 0,28 3,83 ± 0,28 
Амилаза, Е/л 4714,62 ± 379,26 4939,31 ± 482,23 4685,69 ± 400,06 
Билирубин общий, мкмоль/л 0,87 ± 0,10 0,74 ± 0,09 0,81 ± 0,08 
ЛДГ, Е/л 2961,11 ± 367,27 2405,01 ± 274,56 2670,77 ± 228,89 
Креатинин, мкмоль/л 34,85 ± 1,54 34,65 ± 1,11 34,58 ± 1,21 
ГГТП, Е/л 4,50 ± 0,83 4,07 ± 0,39 2,27 ± 0,46*• 
Хс-ЛПВП, ммоль/л 1,18 ± 0,05 0,93 ± 0,05* 1,07 ± 0,09 
Хс-ЛПНП, ммоль/л 0,14 ± 0,01 0,18 ± 0,01* 0,24 ± 0,05* 
Холестерин, ммоль/л 1,69 ± 0,05 1,62 ± 0,05 1,76 ± 0,13 
Триглицериды, ммоль/л 1,10 ± 0,09 1,57 ± 0,12* 1,51 ± 0,09* 
Мочевая кислота, мкмоль/л 157,33 ± 12,87 130,92 ± 9,95 121,58 ± 7,09* 
Мочевина, ммоль/л 2,91 ± 0,25 2,86 ± 0,16 3,07 ± 0,20 
SH-группы, ммоль/л 2,36 ± 0,73 8,28± 2,10* 4,74 ± 0,66* 
Восстановленный глютатион в гемолизате 
крови, мкмоль/л 47,82 ± 8,54 32,32 ± 5,24 31,85 ± 4,99 

Каталаза в сыворотке крови, мкмоль/л 0,53 ± 0,02 0,49 ± 0,03 0,43 ± 0,04* 
МДА в сыворотке крови, мкмоль/л 5,20 ± 0,72 3,54 ± 0,31* 4,25 ± 0,24 
Церулоплазмин в сыворотке крови, мг/% 137,03 ± 12,34 197,90 ± 8,46* 196,15 ± 7,81* 
Суточный объем мочи, мл 22,92 ± 2,62 17,15 ± 2,50 19,15 ± 2,71 
Копропорфирин в моче, мкмоль/л 133,85 ± 22,81 175,09 ± 47,06 154,77 ± 31,27 
Дельта-АЛК в моче 13,13 ± 1,39 20,99 ± 2,56* 39,79 ± 8,94*• 
Креатинин в моче, ммоль/л 1,73 ± 0,22 2,12 ± 0,28 1,81 ± 0,17 
Суточный клиренс креатинина, ммоль/сут. 0,97 ± 0,01 0,87 ± 0,05 0,91 ± 0,10 
Общий белок в моче, мг/л 225,12 ± 29,96 221,39 ± 34,33 172,10 ± 16,98 
Мочевая кислота в моче, мкмоль/л 173,08 ± 16,13 258,46 ± 37,78* 219,83 ± 27,04 
Мочевина в моче, ммоль/л 181,68 ± 18,87 259,21 ± 29,96* 205,39 ± 16,57 
«*» статистически значимое отличие от контрольной группы, 
«•» статистически значимое отличие от группы «NiO 11 нм» при (р < 0,05) по t-критерию Стьюдента с поправкой Бонферони 
«*» statistically significant difference from the control group,  
«•» statistically significant difference from the «NiO 11 nm» group (p < 0.05 by Student’s t-test with Bonferroni correction) 
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Наночастицы NiO оказывают влияние на 
выделительную функцию почек, о чем свиде-
тельствует повышение содержания мочевины и 
мочевой кислоты в моче (при действии малых 
НЧ статистически значимое). 

Отмечается изменение со стороны как бе-
лой, так и красной крови. При введении НЧ как 
11 нм, так и 25 нм наблюдается лейкоцитоз, 
снижение процента лимфоцитов и сдвиг лейко-
цитарной формулы в сторону сегментоядерных 
нейтрофилов. Содержание гемоглобина, а так-
же число эритроцитов и гематокрит были сни-
жены статистически значимо только при вве-
дении НЧ 11 нм, при введении НЧ 25 нм эти 
показатели практически не отличались от кон-
трольных. Установление влияния различных 
химических форм никеля на эритропоэз не яв-
ляется чем-то новым, хотя описание подобного 
действия наночастиц этого металла ранее не 
встречалось. Наблюдали [29] усиленное обра-
зование эритропоэтина с повышением гематок-
рита у свинок и крыс при интраренальном вве-
дении субсульфида никеля. Вместе с тем из-
вестно и развитие анемии у крыс при интокси-
кации, например, хлоридом никеля [7].  

Концентрация дельта-аминолевулиновой 
кислоты (дельта-AЛК) в моче была статистиче-
ски значимо повышена при введении наноча-
стиц обоих размеров по сравнению с контро-
лем, но при введении НЧ 25 нм это повышение 
статистически значимо выше, чем при введе-
нии НЧ 11 нм. Поэтому можно допустить, что 
развитие никелевой анемии (подобно развитию 
свинцовой) хотя бы отчасти связано с токсичес-
ким торможением синтеза гема. Вместе с тем 
нельзя исключить и ее связи с усиленным эндоген-
ным гемолизом, поскольку давно показано [31], 
что при никелевой интоксикации ускоряется 
развитие тех изменений эритроцитарной по-
верхности, по которым резидентные макрофаги 
красной пульпы селезенки распознают ста-
реющие эритроциты и захватывают их из кро-
вотока с последующим разрушением.  

Кроме того, для никеля характерно фазовое 
действие на эритропоэз [2, 5], чем можно объ-
яснить изменение показателей красной крови 
только при действии малых НЧ. Вероятнее все-
го, эта стадия при действии больших частиц 
еще не успела развиться либо компенсируется 
адаптационными резервами организма. Об этом 
свидетельствует повышение уровня церулоплаз-
мина в сыворотке крови, статистически значи-
мое в обеих группах. Его повышение происхо-
дит в ответ на анемию посредством активации 
транскрипции гена церулоплазмина фактором 
(HIF-1), индуцируемым гипоксией [15, 24]. 

Кроме того, церулоплазмин обладает анти-
оксидантными свойствами, поскольку способен 
вызывать дисмутацию супероксид аниона, кото-
рая имеет не ферментативный, а стехиометри-
ческий характер. Таким образом, в отличие от дру-
гих антиоксидантных ферментов [1], происхо-
дит восстановление О2 до воды, а не до переки-
сей, чем и можно объяснить статистически зна-
чимое снижение уровня МДА в сыворотке крови 
при действии частиц 11-нанометрового размера. 

Об изменении состояния антиоксидантной 
системы под влиянием НЧ NiO можно судить о 
заметно сниженной активности каталазы в сы-

воротке крови (при введении больших НЧ ста-
тистически значимой) и повышенном общем 
содержании SH-групп в сыворотке крови, зна-
чимом при введении обоих размеров НЧ NiO. 
Повышение этого показателя, часто наблюдае-
мое при действии токсичных металлов, может 
быть объяснено «развертыванием» глобуляр-
ной белковой молекулы при ее денатурации. 

Наблюдалось системное торможение окис-
лительно-восстановительного энергообмена при 
введении НЧ обоих размеров, однако более вы-
раженное при введении частиц 11-нанометрово-
го размера, которое было оценено по угнетению 
активности сукцинатдегидрогеназы в лимфоци-
тах крови. Это торможение многократно наблю-
далось в экспериментах практически со всеми на-
нометаллами [18]. Однако располагавший сходной 
токсикологической интерпретацией показатель 
снижения уровня восстановленного глютатиона 
в цельной крови имел тенденцию к снижению.  

Введенные НЧ NiO обладают способностью 
негативно влиять на липидный обмен. Так, под 
их воздействием в сыворотке крови были по-
вышены триглицериды, снижены липопротеи-
ды высокой плотности, повышены липопро-
теиды низкой плотности (ЛПНП). Повышение 
последних согласуется с повышенным церуло-
плазмином, способность которого ускорять 
окисление ЛПНП хорошо известна [12, 13, 20].  

В обеих NiO-экспонированных группах за-
торможены как исследовательское поведение 
(число заглядываний в норки), так и общая дви-
гательная активность (изменение перечислен-
ных показателей статистически значимо), хотя 
относительная масса головного мозга была 
снижена статистически значимо при введении 
НЧ NiO малого размера и не изменена при вве-
дении НЧ большего диаметра.  

Об изменении со стороны селезенки гово-
рит увеличение ее относительного массового по-
казателя, значимое при введении больших на-
ночастиц (табл. 1), и гистопатологические изме-
нения в ней. Некоторые морфометрические ха-
рактеристики гистологических срезов селезенки 
свидетельствовали о более высоком спленоток-
сическом действии 25 нм НЧ NiO по сравнению 
с 11 нм (табл. 2). Это может быть объяснено тем, 
что в селезенке частиц диаметром 25 нм накап-
ливалось в большей массе, чем частиц диамет-
ром 11 нм. В печени накопление никеля одина-
ково как при введении 11 нм НЧ, так и 25 нм; в 
обоих органах содержание никеля намного вы-
ше, чем в органах контрольных крыс (табл. 3).  

Такая разница в накоплении частиц может 
быть объяснена сложными соотношениями ме-
жду более высокой способностью мельчайших 
НЧ к пенетрации из первичного депо в кровь и 
затем в клетки органов, с одной стороны, и их 
менее длительной ретенцией в клетках ввиду 
большей растворимости и цитотоксичности, с 
другой.  

Как видно из рис. 2, НЧ NiO изучаемых 
размеров имели достаточно высокую раство-
римость даже в дистиллированной воде (за 90 
часов растворяются 40 % частиц как 11 нм, так 
25 нм), тем не менее, в сыворотке их растворе-
ние происходит еще интенсивнее – растворя-
ются за это же время 50 % НЧ 25 нм и 90 % – 
НЧ 11 нм (рис. 3).  
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Таблица 2. Изменение отношения красной пульпы к белой при морфометрии селезенки  
после внутрибрюшинного введения наночастиц NiO крысам (X ± s.e.) 

Table 2. Change in the ratio of red pulp to white in the rat’s spleen morphometry after intraperitoneal injec-
tion of NiO nanoparticles (X ± s.e.) 

Значения показателя по группам крыс, подвергнутых введению Показатель 
воды (контроль) NiO 11 нм NiO 25 нм 

Отношение красной 
пульпы к белой 7,71 ± 1,62 4,27 ± 0,067 3,50 ± 0,49*● 

Примечание: «*» статистически значимое отличие от контрольной группы, 
                        «•» статистически значимое отличие от группы «NiO 11 нм» при (р < 0,05) по t-критерию Стьюдента. 
Note: «*» statistically significant difference from the control group,  
           «•» statistically significant difference from the group «NiO 11 nm» (p < 0,05 by Student’s t-test). 
Таблица 3. Содержание никеля в органах после внутрибрюшинного введения крысам наночастиц NiO 

двух размеров в течение 6 недель, оцененное атомно-эмиссионной спектроскопией  
Table 3. Nickel content in organs after rat’s intraperitoneal injection of NiO nanoparticles of two sizes  

for 6 weeks, assessed by atomic emission spectroscopy 
Значения содержания никеля, мкг (X ± s.e.), в органах групп крыс, подвергнутых введению Органы 

воды (контроль) NiO 11 нм NiO 25 нм 
Печень  1,25 ± 0,42 51,28 ± 5,23* 50,15 ± 3,29* 

Селезенка 4,6 ± 1,0 24,4 ± 2,4* 40,1 ± 5,9*● 
Примечание: «*» статистически значимое отличие от контрольной группы; 
                       «•» статистически значимое отличие от группы «NiO 11 нм» при (р < 0,05) по t-критерию Стьюдента. 
Note: «*» statistically significant difference from the control group;  
          «•»statistically significant difference from the group «NiO 11 nm» (p < 0,05 by Student’s t-test). 
 
 

а)                  б)  
Рис. 2. Динамика растворения наночастиц NiO в дистиллированной воде а) NiO 11 нм, б) NiO 25 нм.  

Измерения проводились методом ЭПР 
Fig. 2. Dynamics of dissolution of NiO nanoparticles in distilled water a) NiO 11 nm, b) NiO 25 nm.  

Measurements were carried out by EPR method 

а)                 б)  
Рис. 3. Динамика растворения наночастиц NiO в сыворотке: а) NiO 11 нч, б) NiO 25 нм. 

Измерения проводились методом ЭПР 
Fig. 3. Dynamics of NiO nanoparticles dissolution in serum a) NiO 11 nm, b) NiO 25 nm. 

Measurements were carried out by EPR method 
 

Выводы:  
1. В целом реагирование организма крысы 

на воздействие наночастиц оксида никеля соот-
ветствует общим характеристикам, которые 
присущи многим другим ранее изученным ме-
таллическим и металлооксидным наночастицам.  

2. При равных массовых дозах наночастицы 
NiO вызывают разнообразные проявления сис-
темной субхронической токсичности с особо вы-
раженным влиянием на функции печени, почек, 
антиоксидантную систему организма, липидный 

обмен, белую и красную кровь, окислительно-
восстановительный обмен, вызывают поврежде-
ние селезенки, некоторые нарушения нервной дея-
тельности, предположительно связанные с возмож-
ностью проникновения в мозг никеля из крови. 

3. Сравнительная субхроническая токсич-
ность наночастиц оксида никеля двух размеров 
различна для разных по характеру эффектов и 
является неоднозначной в связи со сложными и 
нередко противоположно направленными соот-
ношениями  между  биологической  агрессивно- 
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стью наночастиц с одной стороны и сложными 
механизмами, контролирующими их биокине-
тику, с другой. Баланс между этими противо-
направленными токсикокинетическими меха-
низмами зависит от конкретных размеров и 
скоростей растворения частиц. В связи с этим, 
в частности, отмечается поражение селезенки, 
в которой накапливается больше никеля при 
введении 25-нанометровых частиц, чем при вве-
дении 11-нанометровых, более выражено под 
влиянием первых, в то время как вторые более 
токсичны по многим функциональным показа-
телям на системно-организменном уровне. 

4. При оценке рисков для здоровья, связан-
ных с воздействием оксидов металлов нано-
метрового диапазона, следует учитывать воз-
можную неодинаковость токсичности частиц 
разного размера внутри этого диапазона. 
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