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BUONTOTMYECKUE SPDEKTbI YINEPOAHBIX HAHOTPYBOK
NnPU UX NEPOPAJIbHOM BBEAEHUU KPbICAM

BIOLOGICAL ACTION OF CARBON NANOTUBES
ADMINISTERED ORALLY TO RATS
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B.A.lLinnenuH, A.A.LLlymakosa, N.B.MmowunHckun, C.A.XOTUMYEHKO
V.A.Shipelin, A.A.Shumakova, |.V.Gmoshinski, S.A.Khotimchenko

®r6YH « ®ULl numaHus u buomexHonoauu», Mockea, Poccus

Federal Research Centre of Nutrition, Biotechnology and Food
Safety, Moscow, Russia



YrnepopgHbie HaHOTpY6KM (YHT) asnatoTca
NPOAYKTOM COBPEMEHHbIX HAHOTEXHONOMUN,
BbI3bIBAOLWMM UCKAOUYNTENBHO HONbLIOMN
NHTEpPEC, KaK B N1aHe CBOMX YHUKANbHbIX
OU3NKO-XMMUNYECKNX CBONCTB, TaK U
NepCcneKTMB NPAKTUYECKOro NPUMEHEHUA B
NPOMbILINAEHHOCTU U MEeAULMHE.

O nonynapHocth YHT KaK 06beKToB
HAY4YHOro nccnegoBaHMA cBMAeTeNbCTBYET
TOT $aKT, YTO NepBada paboTa, B KOTOPOWU
coobulaeTca o cnHTe3e YHT, bbina
npounTMPOBaHa No aAaHHbIM Google 39890
pa3 no coctoAaHuto Ha 2015 .
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YHT aBnatoTca KpyNnHOTOHHAXHbIM \M“ )m“ “yh % ,ﬁ::, 4,,@'&%?
NPOAYKTOM HAaHOTEXHOIOTMYECKOro CUHTE3a; 2D

MUX rogoBoe nponssoactso B mmpe B 2015 .
coctasmno ot 3700 po 5700 TOHH N MmoOXeT
noctmnyb 10500-12000 ToHH B 2020 T.

PAag MHHOBALMOHHbLIX NPeanpuAaTUn,
cneumanmn3npyrowmxca no npomblIeHHOMY
nponssoactsy YHT, PyHKUMOHMPYIOT B

\. &5
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Obnactn npumeHeHuna YHT BKkatoyatoT:

**KomnosntHble matepuranbi

**Li-noHHble baTapeu

2 UN30enma sneKTPOHUKM

**[po3payHble TOKONpoBoaALLME
MOKPbITUSA,

d TaKXe.

**HoBble $popMbl arpOXMMMKATOB,
s U30enma megMuUMHCKOro HasHayeHus, BKIoYana UMIaHTbI,
**YNaKoBOYHble MaTepuanbi

NMoTeHumanbHble obGnactm npumeHeHna YHT B  npousBoactse
noTpeoutTensCcKkon npoaykuMn U MeauLMHEe BeCbMa OOLUMPHDI, 4yTo
yKa3blBaeT Ha ObICTpoe YyBerfiMdYeHUue KOHTaKTa 4erioBeka C HUMU B
nepcneKkTuse.



YrnepogHble HaHOTPYOKU: CLLeHapuKM SKCNO3nNLLIUK

[epopanbHO: B cOCTaBe
KOHTaMMHUPOBAHHOM /X
NPoAYyKUMU, MUTPaLUNA U3
YMaKOBKM

NHranauma Yepes KoXy:
(NpeMmyLLecTBeHHO Ha YMaKOBOYHbIE
npousBoacTsee) maTepuansl,

KOCMETUKa




B WWMpoKMx mexknabopaTtopHbIX
nccnenoBaHMAX, NpoBeaeHHbIX B Poccuu,
CWA, HnaepnaHgax v ap. cTpaHax NoOAy4YeHbl
HaJEXHble AaHHble 0 coaeprkaHum YHT B
BO34yXe NPOU3BOACTBEHHbIX MOMELLEHUN,
NO3BONAOLIME, B COYETAHNM C HONbLLINM
06BEMOM AaHHbIX 06 MHIFANALMOHHOM
TOKCMYyHocT YHT, nepenTtun K Bonpocy mnx
TMrMeHn4YeCcKoro HoOpMMpPoOBaHUA.

B HacToAlWee BpemAa MeXKAYHapOoAHO-
NPU3HaHHbIM ABAAETCA pekomeHayembiit US
NIOSH 6e3onacHbiit yposeHb (MAK) ana
MYHT B Bo3gyxe paboueit 30HbI,
coctasaaowmum 1 mkr/m3.

ToKcnyHocTtb YHT npu gpyrnx Bo3MOXKHbIX
NyTAX NOCTYN/1IEHUA, B TOM Yncne
nepopanbHom, nsyyeHa HEAOCTATOYHO




Llenb nccnenoBaHuUA:

Pa3paboTka meToaa BBeAEHUA YINepOoaHbIX
HaHoTpyboK (MYHT 1 OCYHT) nabopaTtopHbim
XUBOTHbIM C NOTpebnaemomn BOAOWN B TeHYEHUE
NJINTENbHOro NOA4OCTPOro U (B nepcrnekTusee)
XPOHWNYECKOro sKCNepuMeHTa 1 OLEeHKa pAaa
NOKa3aTenem N MapKepoB, XapaKTEPM3YIOLLUX
TOKcnyeckoe gencteme YHT Ha opraHn3m npu Takom

NyTU NOCTYN/IeHUA.



METOZ NOJIYYEHWA BOAHOW
ONCNEPCUMN:

ObpaboTKa ynbTpa3ByKOM B
npucyTcTBmun 1% no o6 bEMY
NMOBEPXHOCTHO-aKTUBHOIO
BewecTsa (MAB) «Tween-20»,
ABNAIOLLErocsa paspeLleHHoM
nuweson aobaskon (E433).




XapaKkrepuctuka aucnepcuu
HaHOMaTepuana

Particle Size Distribution

(«TayHur-M» ©) :

50 10 2
ﬂ,PC 3 w0 s 3

30 6

20 -$a

10 2

0 - 0

(08 § 1 10 100 1,000 10,000
Size(nanameters)

nam

MHTEHCUBHOCTb, OTH. e].

1000 1200 1400 1600 1800

Casvr KP, cm™”

© A.U. YepHos, E.[. Obpasuyosa. ®IEYH. «MHcmumym obuwieli ¢puzuxku um. A.M.lpoxoposa» PAH
© A.l-MactomuH. MocKosckuli 2ocyoapcmeeHHsili yHusepcumem um.M.B./lomoHocosa



XapaKTepucTtuKka aucnepcuu
HaHOMaTepuana

(«OCYHT-90T» © ) gr——m—
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Poccri

Hiickoll Pemepalnnt

U5 rpynn no 15 Kpbic camuoB MHUK «Buctap»
ncxoaHom maccom 80 r

L0036l MYHT n OCYHT (mr/Kr maccbl Tena):

v'Tpynna 1 -0 (KoHTponb, BBeaeHue
HocuTtensa- pacreopa MAB)

vTpynna 2 - 0,01 v
vTpynna3-0,1
vTpynna4-1,0
v'Tpynna 5-10

BBeaeHne HaHoMmaTepuana: c NMMTbLEBO BOAOM

B peXMMe HeorpaHMYeHHOro AoCTyna

L Onpeaenaembie nokasaTtenu:

v'TIpUpOCT Macchl Tena, OTHOCUTEIbHAnA
Macca BHYTPEHHWUX OPraHoB

v'MosegeHyeckne peakuum (YPMNN)
v'TemaTtoniornyeckune nccneaoBaHus
v BUOXMMMYECKME UCCe0BaHUA
v'OueHka nospexkgeHuna JHK
v'TIpoHML@eMOoCTb K1LeyHoro bapbepa
v' MuKkpobuonormyeckme nccienosaHms
v ANOnTO3 KNETOK NneveHu

1.2. TITIIEHA, TOKCIIKOJIOTIIA, CAHIITAPIIA.

TorcHK0I0T0-THIHeHHIeCKAs 0IleHKA

0€30MACHOCTH HAHOMA TepHAJI0OB
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MoTpebneHne MYHT c nutbeBoU
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Macca, r

OTcTaBaHMe B NpnbaBKe maccbl Tena

MYHT
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J p<0,05 npu cpaBHeHMU c rpynnoit 1
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TecTUpoBaHME KOTHUTUBHOU GYHKLMU

|

Y

b

N3yyeHne KOrHUTUBHOM PYHKLUN
(COCTOAHMA KPATKOCPOUYHOMN U
AO/ITOCPOYHOMN NAMATU) MO MeToay
YPIU (ycnoBHbI pednekc
naccuBHOro nsberaHmaA) He BbIABUAU
poctosepHoro BanAHmna OCYHT u
MYHT Ha 3T nokasaTtenu



% OT Maccbl Tena

0,035
0,03
0,025
0,02
0,015
0,01
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01 1

MYHT

HapgnoyeuyHukun

1
<~

Tumyc

TonoBHOM Mmo3r

NN

1

2 3

[pynnbl

4

5

OTHocUTENbLHaA Macca opraHoB

% OT Maccbl Tena

OCYHT
MeyeHb
*
3
2,9
2,8
l

2,7
2,6 - l
2,5 I
o | HH N N N N

\ J

K 0,01 0,1 1,0 10
Y

P<0,05 npwu cpaBHeHUM ¢ rpynnown 1



OBA, % ot BBea,. no3b1*103

0,035

0,030
0,025 -
0,020 -
0,015 -
0,010 -
0,005

0,000

[MTpoHML@eEMOCTb KMLLIeYyHoro bapbepa ans
MaKpoMosieKkyn 6enka (KypmHoro osasibbymmHa)

MYHT OCYHT

0,025

0,020 |

0,015 ]

0,010 ==

* \
|
‘ ‘ - ‘ ‘ 0,000
4

5 KoHTposb K 001 01 1,0 10 K 6es MAB
(6e3 NAB) ' Y !

OCVYHT, mr/Kr m.T.

p<0,05 npwu cpasHeHun c rpynnon 1
¥



Buoxmmma (Kposb)

MYHT OCYHT
Nokasatenu Ao3a MYHT, NMokasatenu [o3a OCYHT,
Mr/Kr m.T. Mr/Kr m.T.
T niokosa 0,01 | XonecTtepuH 0,01; 0,1
T KpeaTvHuH 0,01 | Tpurnuuepnabl 10,0
T Mouesas 1,0
KUCNoTa

BenuuuHa u/unm
HanpaBNeHHOCTb BUOXMMUUECKUX
appexktoB OCYHT u MYHT He
NO3BONUNAU OA4HO3HAUYHO
naeHTUPULUPOBATL UX KaK
BpeAHble (ToKcuvecKkue)




JKCKpeums Hr/Mr KpeaTUHUHA

JKCKpeLUns C MoYoMn 8-0KCo-2-ae30KCUryaHo3MHa (8-oxo-G)

| MYHT

0,8 -
0,6 - (8-0x0-G) —
04 | | | T HMOXMMNYECKMI MapKep

’ OKUCNUTE/IbHOTO
0,2 - l l nospexaeHuna HK

0 | | | | |

1 2 3 4 5 [pynnbl
OCYHT
1,8

o 16 *

g 1,4

3 1.2 |

; 1 BeeaeHne MYHT u OCYHT

£08 XapaKTepn30BanocChb

:S:Jr 0.6 pa3HOHaNpPaBAEeHbIMU U3MEPEHUAMM
S 04 3KCKpeLunn 8-oxo-G

& 02

0 T T T T
K 0,01 0,1 1,0 10

‘ v : * P<0,05 npu cpaBHEHUU c rpynnon 1
OCYHT, mr/Kr m.T.



[emaTonornyeckme nokalsartenu

NMokKasatenu MYHT OCYHT

HanpasneH- [033, HanpasneHn-  [lo3a, mr/Kr
HOCTb MT/KF M.T. HOCTb M.T.
N3MeHeHMs N3MeHeHMUs
Hentpodunbl ‘1, 0,1;1,0 ‘L 10
NumdouuTsl 1‘ 0,1- 10,0 T 10
MoHOoUMTbI V 0,01- 1,0 J 0,1
TpombouuTbl ‘1, 0,01; 1,0 ‘1’ 10*

* CpeaHunit 06BEM TpombouuTa




MunkpobmnoTa cnenouv KULWKN

(MYHT)

[Tokazarenu ['pynmsr (N=6) p** mst
1 2 3 4 5 rpyI
Jloza MYHT, MI/kr m.T. 0 0,01 0,1 1,0 10 1-5
Conepxanue, lg KOE/r , M+m
buunodakrepun 8,17+0,31 6,83i0,31w 7,67+0,33 7,33+0,49 7,67+0,21 >0,1
JlakTobaruibl 8,39+0,29 8,11+0,28 8,55+0,14 8,27+0,29 8,12+0,17 >0,1
bakTepor bl 6,50+0,13 6,85+0,15 7,01+0,24 6,73+0,38 6,57+0,17 >0,1
OHTEpPOOAKTEPHH 7,07+0,24 6,55+0,26 6,73+0,26 6,22+0,44 6,37+0,31 >0,1
OHTEPOKOKKH 6,77+0,34 6,46+0,13 7,58+0,50 6,76+0,42 6,87+0,12 >0,1
[1A-sHTepobakTepun 6,21+0,16 6,80i0,14*lr 6,50+0,17 6,00+0,43 5,80+0,33 0,021
Cradunoxoxiu 5,94+050 | 6,0740,28 | 6,78+0,61 | 6,18+0,67 | 6,37+0,46 >0,1
A5poGi1 remonTIY. 7,49:0,33 | 7,25:0,25 | 7,72:023A | 7312030 | 7,39:034 | >0
AnaopoGer remomnmina. | 6,7940,07 | 7,204055 | 7,53+0,31 | 7,0040,36 | 6,73+0,12 >0,1
Jlposoru 3,7040,74 | 4,70+0,53 6,1310,34*ﬂ 5224042 | 493+050 | 0,046
Conepxanue, lg KOE/r, menuana (MHTEpBaiI U3MEHEHHUS)
IInecenn 3,04 2,3 2,6 2,3 2,3 >0,1
(2,30-3,78) | (2,30-3,30) | (2,30-3,00) | (2,30-4,18) | (2,30-2,30"

* P<0,01 npwu cpaBHEeHUM ¢ rpynnown 1
** Kputepuit ANOVA /Kpackanna-Yonneca ansa rpynn 1-5

© WeBenesa C.A., EdoumoukunHa H.P.,

BbbikoBa U.B. n gp.



MunkpobmnoTa cnenouv KULWKN
(OCYHT)

[Tokazarenu ['pynmsr (N=6) p** mst
1 2 3 4 5 Ty
Jloza OCYHT, mMr/kr M.T. 0 0,01 0,1 1,0 10 1-5
Conepxanue, lg KOE/r , M+m
buunodakrepun 7,67+0,33 8,17+0,31 7,67+0,33 8,67+0,33 7,83+0,31 >0,1
JlakTobaruibl 7,92+0,29 8,15+0,21 8,39+0,17 8,50+0,07 8,23+0,31 >0,1
bakTepor bl 6,65+0,24 6,75+0,15 6,40+0,05 6,54+0,19 6,30+0,00 >0,1
JHTEpOOAKTEPUH 6,19+0,24 7,27+0,21 6,88+0,55 6,48+0,35 6,69+0,32 >0,1
OHTEPOKOKKH 6,45+0,28 | 7,01+0,18 6,78+0,20 6,05+0,31 6,58+0,30 >0,1
LIA-sHTepObaKTEpHH 6,58+0,49 | 7,31+0,31 7,08+0,49 6,86+0,28 6,95+0,40 >0,1
Craduokoxku 6,33+0,18 | 5,6740,69 | 6,22+0,07 6,3840,16 | 6,35+0,20 >0,1
JIporoKu 5,72+0,30 6,12+0,37 6,68+0,24* lr 6,32+0,24 5,94+0,39 >0,1
[Lnecenu 4,41+0,37 3,07ﬂ:0,29** 3,21ﬂ:0,42*+ 2,58i0,14"¢ 2,35i0,05"¢ <0,001

* P<0,01 npu cpaBHeHUU ¢ rpynnon 1
** Kputepuit ANOVA /Kpackanna-Yonneca ans rpynn 1-5

OCYHT 1 MYHT cxogHbiM 06pa3om CTUMYAUPYIOT POCT GaKyNbTaTUBHOWN APOXKKEBOMU MUKPOdIOPbI
1 NOAABAAIOT POCT NAECEHeM, O4HAKO 3TN 3PPEKTbl MaKCMMANbHO NPOABAAIOTCA NPU PA3HbIX A403aX

© leseneBa C.A., EdpumoukuHa H.P., Beikosa N.B. n ap.




BanaHme Ha romeocTtas pynnsi: 1 - KoHTPOAS

2 — 0,01 mr/kr; 3—0,1 mr/kr; 4 — 1,0 mr/Kkr; 5 — 10 mr/Kr

MW Kpoaﬂ eMmeHTOB ( MyHT) * - pasnuuue c rpynnoii 1 goctosepHo, p<0,05

Ag As
Ag Co Se 0,003 0,1
0,04 0,2 4 0,002 0,05
T ok kK
0,03 - % 3 0,001 T
0,02 - * o,1ﬂ 2 ‘*—*—*—?L 0 0 ‘|_|‘|_|‘|_|‘|_|
1 2 3 4 5 1 2 3 4 5
o0 0 0 : : : : ‘ L 2 3 4 s Co Se
1 2 3 4 5 1 2 3 4 5 1 2 3 4 5 0,007 * 2 *
As Ni v 0,005 1 k ko
0,25 15 001 ’ B m M
o2l | o HEL W N mm S EL
015 7 k 0,005 1 2 3 4 5 1 2 3 4 5
i wwwal F NEYEHD
0,05 + Pb
° 1 ‘ 2 ‘ 3 ‘ 4 ‘ 5 ‘ ’ 1 2 3 4 5 12 3 4 5 0,004
TOHALbI oo
0
1 2 3 4 5
Ag Al Pb Se
0,005 0,6 0,012 4
0,004 04 - 3T L % o ¥
gggi * ' * 2 HF k k= U BbiABAEHO CHUMKEHME coaepaHus
’ 0,2 0,004 il I En B B =
0,001 . (1) BO BCEX OpraHax ceseHa, MbilbAKa,
0 0 o T
12 03 4 s 1 2 3 4 s R 12 3 4 s cepebpa, nosbileHWe- Kobanbra.
As Co T U3a ucknoveHnem Kobanbra
03 02 % [|0006 (BxopALlLero B coctaB
02 1 | 015 0,004
' * 1 METaN/INYEeCKOro KaTaamsartopa
. o1 MOYKM U pe!
; ] . OAHO3HAYHOWM 3aBUCUMOCTH
1 2 3 4 s 1.2 3 4.5 12 3 405 addekToB OT f03bl MYHT He b6bin10




lpynnbl: 1 — KOHTPOAb

BanaHne OCYHT Ha cTaTyc ceneHa o NN
(npepBapuTenbHble gaHHbIE) * - pasaume ¢ rpynnoii 1 goctosepHo, p<0,05

JKCKpeLumna ceneHa ¢ MoUou,

AKTUBHOCTb Se-3aBUCMMOI MKr/cy'r
rNyTaTUOHNEPOKCHAasbl,
MKmoab/muH/mr 6enka 1,2
0,800 11 -
0,750 -
1 -
0,700 - *
0,9 - *
0,650 - k %
0,600 - * 0,8 -
0,550 - l— 0,7 -
o L o Ll b el
1 2 3 4 5 1 2 3 4 5

CHueHune obecnevyeHHOCTN ceNneHoM, B TOM YNC/E ero COAEPHKAHMA B roHagax y
XUBOTHbIX, Nnony4vaswmnx MYHT, aBnsetca, BO3MOXKHO, OAHOM U3 NPUYUH CHUMKEHUA
bepTUNBbHOCTM CaMUOB rPbI3yHOB, NOJIyYalOLWMX HAHOTPYOKM NepopanbHO
(BactokoBa U.A., yceB A.A., XannynnuH T.0., ®aTtxytamHosa /1.M. u ap., 2014, 2015)



YINNEPOAOHbLIE HAHOTPYBKU U NMPOBJIEMA
OO3NMETPUN B HAHOTORCUROJ10T U

Udeicreytowan go3a HaHomaTepurana, B 06Lem cnyyae, BONXKHA ONPeaensiTbCa He Yepes
MACCOBYIO KOHLUEHTPaLMIo, a Yepes Yncno nHamsmnayanbHbix yactuy (Oberdorster G., et al.,
2007)

U Ons HaHOTPYBOK NO MepPEe CHUMKEHMA UX MAaCCOBOM KOHLEHTPALMMU MOKET NOBbILLIATHCA
KONIMYeCTBO MHAMBUAYAIbHbIX YAacTUL, (KOPOTKMX OT/IOMKOB TPyOOK), B Hanbosnbluen cteneHu
NPOHMKaOWMX Yepes bruonormyeckne bapbepbl U 3aXBaTbIBAEMbIX }KMBbIMU KNETKaMMU
UOnpeaenntb 3KCNO3ULMOHHYIO 403y HAMBMAYANbHbIX YHT MOXHO OTHOCUTE/NIbHO NIETKO B
ra3oBoi ¢pase (Npu asap0301bHOMN 3KCMNO3ULMKN), OAHAKO B KOHAEHCUPOBAHHbIX cpeaax
(ocobeHHO B HMONOrMUYECKOM OKPYHKEHWUM) 3TO CBA3AHO C PAAOM MeToaMnYecKkmnx npobaem m
HeonpeaeneHHoOCTEN



B pe3ynbraTe 3-MmecAYHOro BO34EMNCTBUA
MYHT n OCYHT, BBoAMMBIX C MTUTbEBOM
BOZOMN, HAa OPraHW3M KPbIC, BblAB/IEHbI
M3MEHEHUA pAfa UHTErpPanbHbIX,
BNOXMMUNYECKUX, MUKPO-IKONOTNYECKUX,
MWKPO3/IEMEHTOMHDIX,

reMaTo/IOTMYECKNX NOKa3aTenen OpraHmM3ma.

YacTb 13 3TUX BO3AENCTBUIN MOTYT ObITb
MHTEPNPETUPOBAHbI KaK BpeaHble
(Tokcnueckume)

U CraHaapTHble MeToabl HOPMUPOBAHUSA
BpeAHbIX XMMUYECKNX PaKTOPOB, NO-
BUAMMOMY, OFPaHNUYEHHO NPUMEHUMbI K
MYHT n OCYHT, NnOCKONbKY 3aBUCUMOCTb UX
BpeAHOro (TOKCMYecKoro) AemncTBms OT 403bl
B 60/NbLINHCTBE C/ly4aeB MMeeT
HEMOHOTOHHbIN XapaKTep (3dpPeKTbl B
b6onblien cTeneHn NPOABAAOTCA NPU MasibIX
[03ax, Yem npu 60sbLKXx)

BBIBO/IBI

LC yuéTom BbIiBNEHHbIX HEBMAronpuATHLIX 3PHEeKToB B 3-MecA4YHOM NOA0CTPOM
aKkcnepmmeHTe 6e3onacHasa go3a MYHT n OCYHT cocTtaBndaeT, No-BUANMOMY,

meHee 0,1 mr/Kr maccbl Tena



bnaarogapHoOCTU

ABTOpPbI 61arogapAT Koaner, NpPeAocTaBMBLUMX JaHHbIE CBOUX SKCNEPUMEHTOB A/
[OKnaaa:
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O.K. MyctaduHa, T.B. Munuyruna, A.C. MonsHunHa, H.A.Purep,
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