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ПЕРЕДМОВА 

 

Упродовж останніх десятиліть спостерігається стрімке зростання 

кількості досліджень у галузі нанотехнологій. Нанотехнологія – 

міждисциплінарна наука, яка займається питаннями синтезу 

наноматеріалів розміром меншим за 100 нм. Біонанотехнологія 

поєднує в собі біологічні принципи з фізичними та хімічними 

підходами для отримання нанорозмірних функціональних частинок. 

Нові унікальні властивості, зокрема каталітичні, електричні, 

оптичні, механічні та електромагнітні, сприяли виробництву 

нанопродуктів, які знайшли застосування у кількох секторах, таких 

як електроніка, діагностика, терапія, сільське господарство та 

харчова промисловість. Існують різні хімічні та фізичні методи, які 

використовують для синтезу наночастинок. Ці методи потребують 

спеціального дороговартісного обладнання та використання 

токсичних реагентів, не прийнятні для масштабного синтезу. 

Біосинтетичні, або “зелені” методи мають важливе значення у 

нанотехнології, оскільки вони прості, експресні, економічно ефективні 

та екологічні. Введення понять “зеленої” хімії і нанотехнологій є 

революційною подією у науці, яка вплинула на проведення 

досліджень щодо екологічної безпеки та зменшення розмірів об’єктів. 

Об’єднання цих двох галузей проклало шлях до нової зеленої та 

нанорозмірно орієнтованої науки під назвою “зелені” нанотехнології, 

або біонанотехнології. Дванадцять “принципів зеленої хімії” активно 

пропонують шукати зелені варіанти для одержання нанопродуктів. 

Металеві наночастинки є важливою і широко вивченою групою 

матеріалів, що мають велику різноманітність і багато різних 

застосувань. Екологічна чистота виробництва металевих 

наночастинок, застосування яких зростає значними темпами, є 

актуальною проблемою сьогодення. Методи «зеленого» синтезу є 

екологічними, оскільки для того, щоб вижити в середовищах, що 

містять високий рівень металів, організми адаптувалися, розвиваючи 

механізми, щоб впоратися з ними. Ці механізми можуть передбачати 

зміну хімічної природи токсичного металу, через що він більше не 

спричиняє токсичності, що сприяє утворенню наночастинок 

відповідного металу. Отже, формування наночастинок є «побічним 

продуктом» механізму опору проти конкретного металу, і це може 

бути використано як альтернативний спосіб їх отримання. 
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Нині нанокомпозити вводять у комерційні продукти швидшими 

темпами, ніж розроблення знань і правил для зменшення 

потенційних впливів на здоров'я та навколишнє середовище, 

пов'язаних з їх виробництвом, застосуванням і видаленням. 

Оскільки наноматеріали щодня знаходять нове застосування, слід 

стежити за їх потенційними токсичними ефектами. Необхідно 

вивчати вплив наночастинок на організм людини та тварин у 

зв’язку із їх характеристикою, а саме способом одержання, 

розміром, формою, реакційною здатністю. Адже найчастіше 

невідомо, як будуть поводитися нові матеріали, що розробляються і 

з'являються на комерційних ринках, після їх потрапляння в 

навколишнє середовище. Важливо забезпечити регулювальні засоби з 

метою уникнення потенційних ризиків, пов'язаних з розвитком і 

використанням наноматеріалів, а також майбутнім розвитком нових 

матеріалів. 

Монографія розрахована на науковців, аспірантів, студентів та 

всіх зацікавлених у питаннях вивчення синтезу, властивостей та 

застосування наночастинок різного походження, особливо методами 

“зеленої” хімії у різних галузях. 
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РОЗДІЛ 1. ЕКОДРУЖНІ БІОТЕХНОЛОГІЇ – 

БІОНАНОТЕХНОЛОГІЇ 

1.1. Загальна характеристика наночастинок 

Теперішньому етапу розвитку науки впродовж останніх 20 років 

притаманна всебічна мініатюризація технологічних процесів у хімії, 

біології, медицині та сільському господарстві, що сприяє 

формуванню принципово нового напряму – нанотехнології. Термін 

“нано” походить від грецького слова “nanos”, що означає карлик, і 

позначає вимірювання в масштабі однієї мільярдної метра (10–9) [3]. 

Наночастинка – частинка речовини довільної форми і розмірами від 

1 до 100 нм. У нанотехнології частинкою називають невеликий 

об'єкт, що поводиться як єдине тіло щодо своїх транспортних та 

фізичних властивостей. Найважливішою їх особливістю є 

співвідношення площі поверхні до об'ємних розмірів, що дає змогу 

їм легше взаємодіяти з іншими частинками. Для порівняння: нитка 

ДНК має діаметр 2,5 нм, типовий вірус приблизно 100 нм [296], а 

бактерія – 1–3 мкм [113]. Займаючи проміжне положення між 

окремими атомами та молекулами, наночастинки проявляють 

принципово інакші, порівняно з макросвітом, фізичні та хімічні 

властивості [279; 300]. 

Біонанотехнологія поєднує в собі біологічні принципи з 

фізичними та хімічними підходами для отримання нанорозмірних 

функціональних частинок. Нові унікальні властивості, зокрема 

каталітичні, електричні, оптичні, механічні та електромагнітні, 

сприяли виробництву нанопродуктів, які знайшли застосування у 

кількох секторах, таких як електроніка, медична діагностика, 

терапія, сільське господарство та харчова промисловість. Існують 

різні хімічні та фізичні методи, які використовують для синтезу 

наночастинок. Ці методи потребують спеціального дороговартісного 

обладнання та використання токсичних реагентів, не прийнятні для 

масштабного синтезу [203]. 

Нині світове виробництво наночастинок металів оцінюють у 

13,7 мільярдів доларів США, а до 2026 року воно досягне 20 мільярдів 

[190]. Наразі у світі створюють численні каталітично активні 

наноматеріали різного походження [279], серед яких наноматеріали з 

ферментно-міметичними властивостями, як потенційна альтернатива 

природним ензимам та для застосування в імуноаналізі, біосенсориці, 
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онкотерапії, фармації, харчовій промисловості, екології тощо [46; 85; 

152; 176]. Міметики на основі наноматеріалів, порівняно з ензимами 

натурального походження, є стабільнішими у жорстких умовах, здатні 

змінювати каталітичну активність, їх виробництво порівняно не 

складне та економічно виправдане, що обумовлює їх велике значення 

в практичному застосуванні [156; 305]. Циклічність дії наночастинок 

та можливість відновлення без суттєвої втрати в наступних циклах 

каталітичної активності робить їх унікальними сполуками [305]. 

Окрім того, поверхня наноматеріалів на відміну від природних 

ензимів, які мають лише один активний сайт у молекулі, можуть мати 

більше каталітичних центрів [89; 157]. Наночастинки, які можуть 

використовуватися у біології та медицині, повинні мати низьку 

токсичність або повну її відсутність, високу біосумісність, здатність 

до біодеґрадації чи виведення з організму природним способом [4; 11; 

40; 39; 191; 268; 311]. 

Значна адсорбційна активність наночастинок, через збільшену 

питому поверхню, дає змогу їм поглинати на одиницю маси 

набагато більше речовин, що адсорбуються, ніж макроскопічні 

дисперсії [112; 297]. Велика питома поверхня збільшує 

адсорбційну ємність та адсорбцію на наночастинках контамінантів 

з полегшенням їх транспорту в клітини [112]. Наноматеріали є 

ефективними, недорогими та екологічно чистими альтернативами 

наявним матеріалам для оброблення, оскільки вони забезпечують 

високу ефективність та відмінні характеристики, зокрема високу 

швидкість реакції та відношення поверхні до маси [198]. 

Наночастинки металів, завдяки маленьким розмірам, легко 

проникають у організм через органи дихання, травлення, шкіру, 

долають біобар’єри (гепато-енцефалічний, гістогематичний, 

плацентарний), зв’язуються з нуклеїновими кислотами та білками, 

вбудовуються в мембрани клітин, проникають в органели зі зміною 

їх функцій та проявляють вираженішу біологічну активність через 

велику площу поверхні на одиницю маси. Наночастинки металів 

накопичуються у рослинних і тваринних організмах, а також у 

мікроорганізмах з передачею харчовими ланцюгами, у такий спосіб 

збільшуючи надходження до організму людини. 

Відмінність фізико-хімічних механізмів дії наночастинок 

зумовлена поверхневим розташуванням більшості атомів, що 

змінює фізичні, хімічні, біологічні, токсикологічні властивості 
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речовини та полегшує взаємодію з живим організмом. Органи-

мішені й механізми розвитку реакції-відповіді різняться для різних 

наночастинок металів. Вони здатні індукувати активні форми 

кисню, порушувати мембранні структури, проникати через 

тканинні бар'єри, надходити в клітини і взаємодіяти з 

внутрішньоклітинними компонентами [239]. Питання дослідження 

позитивного ефекту та токсичності наночастинок металів 

неоднозначне й багатогранне, потребує комплексного підходу. 

Особливо щодо наночастинок, які застосовують у фармакології, 

медицині та сільському господарстві, що сприяє їх 

безпосередньому надходженню в організм людини. 

Отже, розроблення екологічно чистого і недорогого способу 

синтезу наночастинок має важливе значення [2]. Існують численні 

організми, які здатні синтезувати наночастинки [7; 53; 221]. 

Широкий спектр застосування наноматеріалів, зазвичай, залежить 

від розміру, тому керований синтез наноматеріалів за розмірами є 

необхідним [299]. 

Для синтезу наночастинок фізичними та хімічними методами 

необхідно використовувати відновлювальні агенти, які мають 

високу реакційну та токсичну дію у разі застосування людиною, 

або вони є екологічно небезпечними та досить дороговартісними 

[237]. Масштабний синтез водночас має багато проблем, зокрема 

низьку стабільність та меншу монодисперсність [166]. Зелений 

синтез залучає мікробіоту, як відновлювальні агенти, такі як 

бактерії, гриби, водорості, віруси та рослини [192] (рис. 1.1). Такі 

«біонанофабрики» є доступними унікальними структурами, 

екологічно ефективними та мають високу селективну здатність 

поглинання окремих елементів [5; 37; 73]. 

Порівняно з NPs, виготовленими за звичайними підходами, 

біосинтезовані NPs мають вищу стійкість та застосовуються в 

різних галузях [168; 198]. Токсичні хімікати, що продукуються під 

час синтезу наночастинок, можуть метаболізуватися ензимами, що 

містяться у мікробіотах та рослинах. Завдяки «озелененню» 

процесу синтезу наночастинок використання біологічних систем та 

їх компонентів сприяє зменшенню навантаження на навколишнє 

середовище та підвищенню економічної ефективності, відкриває 

додаткові можливості створення наночастинок із заданим складом 

та властивостями. Кожна наносистема є унікальною і специфічною 
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за своєю рецептурою, сумісністю з активними молекулами, 

вибором допоміжних речовин і кінетикою, а також біологічною 

ефективністю [6; 61]. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рис. 1.1. Використання “зелених” нанотехнологій у різних 

галузях 

Різні мікроорганізми можуть синтезувати наночастинки 

внутрішньо- та позаклітинно. У разі внутрішньоклітинного синтезу 

внаслідок електростатичної взаємодії до негативно зарядженої 

мембрани бактеріальної клітини притягуються позитивно 

заряджені іони металів. Окрім того, бактеріальна клітинна 

оболонка містить ензими, які трансформують іони металів у 

відповідні нанорозмірні частинки. Під час позаклітинного синтезу 

мікробна клітина секретує редуктази, які використовуються в 

біоредукції іонів металів у відповідні MtNPs [104]. 

Синтез наночастинок за участі рослин досить детально описано 

у літературі [256]. Наразі зупинимося на огляді зеленого синтезу 

NPs, використовуючи потенційну мікробну флору, зокрема 

бактерії, гриби, дріжджі, мікроводорості та віруси. 

 

1.2. Методи синтезу наночастинок 

Традиційні методи синтезу наночастинок (NPs), зокрема 

наночастинок металів (MtNPs), удосконалюються, з'являються нові, 

всі вони спрямовані на отримання стабільних систем, оскільки NPs 
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характеризуються високою поверхневою енергією і схильні до 

утворення великих агрегатів. Розмір, форма та властивості 

наночастинок залежать від методів і умов синтезу [123]. 

Упродовж останнього десятиліття в галузі нанотехнологій 

з’явилися інноваційні підходи до синтезу різноманітних 

наноматеріалів, таких як наночастинки металів, квантові точки, 

наносполуки карбону (фулерени, графени, нанотрубки) та їх 

композити [271]. Для отримання наноматеріалів необхідних 

розмірів, форми і функціональних можливостей у літературі 

досліджено два різні принципи синтезу: «зверху-вниз» і «знизу-

вгору» (рис. 1.2). 

 
Рис. 1.2. Синтез наночастинок «зверху-вниз» і «знизу-вгору» 

Методи синтезу «зверху-вниз» – це фізичні методи подрібнення, 

диспергування об’ємної макроформи металів до наноформи з 

використанням високих температур, тиску і вакууму. Ці методи 

вимагають складної апаратури, є дороговартісними і не дають змоги 

маніпулювати розмірами, геометрією і стійкістю наночастинок 

металів (MtNPs). Методи «знизу-вгору» – хімічні та фізико-хімічні, 

засновані на відновленні катіонів металів до нейтральних атомів 

металів, які самовільно агрегують до нанорозмірних кластерів – 

MtNPs [94]. Актуальним є переведення металевих іонів у нуль-

валентні атоми, а потім підтримання підходу синтезу NPs знизу-

вгору [55; 251]. У деяких випадках, що залежать від методів синтезу 
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«знизу-вгору», його умов, можна досягати стану, близького до 

монодисперсного, та його високої стабільності. 

Нині використання досягнень нанотехнологій дає змогу 

виробляти багато поліфункціональних матеріалів, однак у них є 

недоліки – використання небезпечних хімічних речовин, таких як 

боргідрід натрію (NaBH4) і тринатрій цитрат (Na3C6H5O7), складні і 

витратні методи та відсутність масштабованості процесів синтезу. 

Для оцінювання характеристик NPs враховують їх розміри, 

розподіл за розмірами, геометрію часток, фізичні властивості 

(оптичні, електричні, магнітні, теплопровідність) тощо [107]. 

Вивчення характеристик синтезованих наночастинок проводять за 

допомогою методів UV–Vis спектроскопії, інфрачервоної Фур'є-

спектроскопії та флуоресцентної спектроскопії, трансмісійної та 

скануючої електронної мікроскопії, дифракції рентгенівських променів, 

циклічної вольтамперометрії [277]. 

Однак, попри широке поширення традиційних технологій 

одержання наночастинок, вони, зазвичай, дороговартістні, 

трудомісткі, пов'язані з ризиком і потенційною небезпекою для 

навколишнього середовища і живих організмів. Отже, існує 

очевидна потреба в альтернативних економічно доцільних і, 

водночас, безпечних і екологічно чистих методах виробництва 

наночастинок. Для того, щоб усунути недоліки фізичних та хімічних 

методів, останнім часом інтенсивно розвивають біонанотехнології 

(“зелені” нанотехнології) [122; 251]. “Зелений” синтез є екологічно 

чистою альтернативою традиційним методам синтезу і спрямований 

на уникнення або мінімізацію токсичних складових, що 

використовуються за фізико-хімічними методами та здатні успішно 

конкурувати з ними за швидкістю, керованістю, біоконверсією та 

зменшенням собівартості кінцевої продукції [123; 192]. 

Введення понять зеленої хімії (GC) і нанотехнологій є 

революційною подією у науці, яка вплинула на проведення 

досліджень щодо екологічної безпеки та зменшення розмірів 

об’єктів. Об’єднання цих двох галузей проклало шлях до нової 

зеленої та нанорозмірно орієнтованої науки під назвою «зелені 

нанотехнології», або біонанотехнології [55; 276]. Дванадцять 

«принципів зеленої хімії» активно пропонують шукати зелені 

варіанти для одержання нанопродуктів [55]. Принципи зеленої 

хімії – це філософія, яка застосовується у всіх галузях хімії, а не 
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лише в одній хімічній дисципліні, та спрямована на запобігання 

забруднення на молекулярному рівні. Цими принципами 

передбачено застосування інноваційних наукових рішень, що 

сприяє зменшенню утворення небезпечних речовин, оскільки 

перешкоджає утворенню забруднень, зменшує негативний вплив 

хімічних продуктів і процесів на здоров'я людини і навколишнє 

середовище, знижує або усуває небезпеку наявних продуктів і 

процесів [283]. 

Металеві наночастинки є важливою і широко вивченою групою 

матеріалів, що мають велику різноманітність і багато різних 

застосувань. Екологічна чистота виробництва металевих 

наночастинок, застосування яких зростає значними темпами, є 

актуальною проблемою сьогодення. Методи «зеленого» синтезу є 

екологічними, оскільки для того, щоб вижити в середовищах, що 

містять високий рівень металів, організми адаптувалися, 

розвиваючи механізми, щоб впоратися з ними. Ці механізми 

можуть передбачати зміну хімічної природи токсичного металу, 

через що він більше не спричиняє токсичності, що сприяє 

утворенню наночастинок відповідного металу. Отже, формування 

наночастинок є «побічним продуктом» механізму опору проти 

конкретного металу, і це може бути використано як 

альтернативний спосіб їх отримання [195]. 

Перевага наноструктур, синтезованих за допомогою “зеленого” 

підходу, полягає в тому, що біооб’єкти, які використовують як 

біофабрики, містять велику різноманітність молекул, водночас 

відновлюють та стабілізують поверхню синтезованих NPs, а також 

утворюють шари покриття для забезпечення додаткової стійкості та 

біосумісності з “зеленими” NPs [1; 124]. Попри проблему агрегації, з 

якою стикається більшість фізично і хімічно синтезованих NPs, 

біомолекули, які покривають поверхню “зелених” синтезованих NPs, 

сприяють уникненню агрегації через [122; 192]. 

У природі є велика різноманітність рослин, що обумовлює 

широкий вибір відновлювальних агентів, які можуть бути 

матеріалом для синтезу наночастинок [192; 226; 252]. Впродовж 

останнього десятиліття доведено, що різноманітні біологічні 

системи, зокрема рослини, водорості [216], бактерії [195], дріжджі, 

гриби [47] і віруси, можуть перетворювати іони неорганічних 

металів у металеві наночастинки внаслідок процесу відновлення, 
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здійснюваного білками, ферментами і метаболітами, які містяться в 

цих організмах. Отримані частинки є дуже перспективними для 

біологічного застосування завдяки їх біосумісній природі. 

Мікроорганізми за умов наявності високих концентрацій металів 

розробили специфічні еволюційні адаптаційні механізми для 

зменшення їх токсичності, які передбачають зміну хімічної 

природи металу, що призводить до утворення наночастинок, як 

“побічні продукти” адаптаційного механізму захисту. Такий 

“зелений” синтез може використовуватися як альтернатива 

традиційним технологіям отримання наночастинок першого 

покоління [195]. 

Виробництво наночасточок з використанням рослин має низку 

переваг: наявність дешевого матеріалу, низька токсичність, 

простота, короткі терміни виробництва, безпека, можливість 

регуляції необхідного обсягу продукції, придатність для 

масштабного виробництва [221]. За біосинтезу in vitro 

використовуються редокс-активні компоненти вторинних 

метаболітів рослин. Водночас відбувається ініціювання зародження 

наночастинок відновленням іонів металів редукуючими сполуками, 

фітохімічними речовинами, присутніми у тканинних екстрактах. 

Ядра надалі збільшуються адсорбцією атомів металу після 

відновлення, що призводить до утворення металевих наночастинок 

[209]. Складові живих клітин (вуглеводи, жири, протеїни, ферменти, 

флавоноїди, терпеноїди, поліфеноли і алкалоїди) здатні асоціювати 

іони металів до розміру наночастинок [214]. 

Біосинтез наночастинок може бути позаклітинним і 

внутрішньоклітинним [105; 222]. Незалежно від природи 

редукуючої речовини синтез MtNPs відбувається у низці 

послідовних реакцій і взаємодій, у результаті яких досягається 

рівновага в полідисперсній системі. Виділяють наступні основні 

фази «зеленого» синтезу MtNPs: активація – відновлення іонів 

металів (Меn+) і утворення нуль валентних атомів (Ме0); нуклеація 

нейтральних атомів металу з утворенням протонаночастинок; 

збільшення дрібніших частинок, що утворилися на стадії нуклеації 

та об'єднання в більші агломерати [163]. 

Внутрішньоклітинні методи синтезу наночастинок охоплюють 

вирощування рослин у багатих металом органічних середовищах, 

ґрунтах та гідропонних розчинах. За біосорбції наночастинки 
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металів відновлюються на периплазматичній мембрані. Показано 

відновлення Pd2+ до Pd0 на периплазматичній мембрані. На 

мембрані локалізований ензим гідрогеназа, який використовується 

як зародкова ділянка і сприяє початковому зростанню 

наночастинок Pd, імовірно, транспортуванням електронів для 

відновлення Pd (II). 

Позаклітинні методи охоплюють синтез наночастинок з 

використанням екстракту різних біологічних тканин, які 

готуються різними способами [192]. У позаклітинному процесі 

іони відновлюються за допомогою білків, ферментів і органічних 

молекул у середовищі або компонентами клітинної стінки. Багато 

організмів мають здатність використовувати механізми 

відновлення металів, які синхронно пов'язані з окисненням 

ферментів, насамперед редуктаз. Це призводить до отримання 

стабільних та інертних металевих наночастинок, які потім можна 

безпечно видалити із забрудненої проби. Позаклітинний синтез 

виявляється економічно доцільнішим, аніж внутрішньоклітинний, 

через його нижчу вартість, простішу технологію екстракції і вищу 

ефективність [79]. 

Методи “зеленої” хімії активно розробляють останніми роками 

як альтернативний, ефективний, дешевий і екологічно безпечний 

метод отримання поліфункціональних наночастинок із заданими 

властивостями. Пріоритетом зеленого синтезу є використання 

нетоксичних рослин з лікарськими властивостями, що важливо для 

подальшого їх використання в біології, медицині та харчовій 

промисловості. 

Загальний прогрес, досягнутий у біонанотехнології, є 

надзвичайним, і, що найважливіше, його природоохоронна дія 

зробила «зелений» синтез більш узагальненою та привабливою 

альтернативою традиційним методам синтезу наночастинок [55]. 

Нині нанокомпозити вводять у комерційні продукти швидшими 

темпами, ніж розроблення знань і правил для зменшення 

потенційних впливів на здоров'я та навколишнє середовище, 

пов'язаних з їх виробництвом, застосуванням і видаленням [278]. 

Оскільки наноматеріали щодня знаходять нове застосування, слід 

стежити за їх потенційними токсичними ефектами [106]. Необхідно 

вивчати вплив наночастинок на організм людини та тварин у 

зв’язку із їх характеристикою, а саме способом одержання, 
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розміром, формою, реакційною здатністю та іншими 

характеристиками [184]. Адже найчастіше невідомо, як будуть 

поводити себе нові матеріали, що розробляються і з'являються на 

комерційних ринках, після їх потрапляння в навколишнє 

середовище. Важливо забезпечити регулювальні засоби з метою 

уникнення потенційних ризиків, пов'язаних з розвитком і 

використанням наноматеріалів, а також майбутнім розвитком 

нових матеріалів. 

 

1.3. Чинники, що впливають на «зелений» синтез 

наночастинок 

Синтез наночастинок металів рослинами є порівняно дешевим, 

надійним, екологічно чистим та входить до групи методів 

«зеленого» синтезу. Рослинна сировина є оптимальною для 

«зеленого» синтезу наночастинок широкого спектру застосування у 

різних галузях [140; 192]. 

Процес відновлення іонів металів з утворенням наночастинок 

залежить від великої кількості чинників [282]. На утворення 

наночастинок впливає природа рослинного екстракту, значення pH 

реакційної суміші, температура інкубації, тривалість реакції, 

концентрація і електрохімічний потенціал іона металу (рис. 1.3) 

[140; 231; 311]. Виявлено взаємозв'язок між застосовуваними 

параметрами, зокрема концентрацією рослинного екстракту, 

концентрацією металевих іонів, часом реакції та температурою з 

формою і розміром отриманих наночастинок металів [170; 311]. 

Виявлено взаємозв'язок між цими параметрами [171]. 

 

Рис. 1.3. Чинники, що впливають на «зелений» синтез 

наночастинок металів із рослинної сировини 
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Передусім важливим чинником є природа рослинного екстракту, 

що містить активні біомолекули в різному поєднанні і концентрації. 

Розмір і форма наночастинок мають вирішальне значення у 

загальній біосумісності [20]. Для їх біомедичних застосувань 

найбільш прийнятні наночастинки розміром до 100 нм. Встановлено, 

що наночастинки Ag можна одержувати із різних рослин та їх 

частин, водночас розміри наночастинок варіюють. Так, із листків 

Digitaria radicosa одержано частинки Ag розміром 90 нм [181], із 

Elephantopus scaber – 11–100 нм [127], із Butea monosperma – 20–

80 нм [200], із Thymus serpyllum – 25 нм [74]. Розмір частинок срібла, 

які одержані із кореня (Root) Diospyros paniculata становить 14–

28 нм [213], із аїру (Acorous calamus) частинки були середнім 

розміром 31 нм [181], із кореневища Curculigo orchioides – 15–18 нм 

[116], із фруктів Emblica officinalis – 10–70 нм [211], із насіння 

Tectona grandis (тик) – 10–30 нм [214], із шкірки Durio zibethinus – 

20–60 нм [273], із відходів шафрану (Crocus sativus L.) 12–20 нм [32]. 
Наночастинки золота можуть бути різних форм – сферичні, 

циліндричні, кубічні, трикутні, а також різних розмірів, залежно від 

природи сировини [222]. Так, із листя Carica papaya одержано 

наночастинки, розмір яких був 15–28 нм [178], із Hibiscus sabdariffa 

– 10–60 нм [171], із Hygrophila spinosa – 50–80 нм [134]. Золоті 

наночастинки із Ocimum sanctum характеризувалися різними 

розмірами (1–50, 10–300, 50–300, >200) [148]. Запропоновано 

недорогий, швидкий та екологічний підхід до синтезу AuNPs з 

використанням екстракту листя A. Rosea. Екстракт листя A.Rosea 

може синтезувати трикутні, п'ятикутні, гексагональні і сферичні 

AuNPs [127]. Наночастинки золота, одержані із екстракту банана 

мали антибактеріальну активність проти бактерій як грам-

позитивних (Bacillus subtilis), так і грам-негативних (E.coli, 

Pseudomonas aeruginosa) [185]. 

На утворення наночастинок впливає наявність у середовищі 

сполук, які беруть участь у біоредукції та стабілізації [125; 140]. 

Різні фотохімічні сполуки в рослинних екстрактах, які беруть 

участь у біоредукції іонів металів, діють через їх синергічну 

властивість [240]. Для утворення наночастинок золота із Camellia 

sinensis необхідні катехіни, тефлавіни та арабугіни [22]. Подібним 

чином, виділення і очищення тетранортритерпеноїд азадирахтіна 

підтвердили значення відновлювального та укупорочного 
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Azadirachta indica у GS наночастинок Au та Ag [245]. У 

біоредукції та стабілізації AgNPs, синтезованих латексом Jatropha 

curcas має значення фермент curcain та циклічний октапептид 

(Curcacyclin A і B) [36]. Відповідно до моделі «розпізнавання-

обмеження, обмежена зародженням і зростанням», у разі синтезу 

AgNPs іони срібла були захоплені на поверхні білка через 

електростатичну взаємодію. [153]. Інші дослідники заперечують 

залучення ензимів у відновлення іонів металів, оскільки рослинний 

екстракт нагрівали [182]. 

Для зеленого синтезу наночастинок Pt застосовано поліфенол 

[22], а для NPsFe2O3 – епікатехін і кверцетин-глюкуронід [302]. 

Загальні фітохімічні складові, такі як феноли, алкалоїди, флавоноїди, 

терпеноїди і деякі пігменти, відповідають за «зелений» синтез різних 

NPs металів [54; 57]. Різні фенольні кислоти, такі як кавова [27], 

елагінова [68], галова і протокатехова [141], кавова кислота [27], 

ellagic acid [68], and protocatechuic acid [141], а також алкалоїди 

виконують функцію біоредукуючих агентів для синтезу 

наночастинок металів. Припускають, що біоредукція іонів срібла і 

золота відбувається через гідроксильні групи флавоноїдів [97] і 

терпеноїдів [240], окиснених до карбонільних груп та за 

використання апіну – флавоноїдного глікозиду. 

Великий вплив на формування наночастинок має величина pH 

рослинного екстракту [96; 228]. Зміна pH впливає на заряд 

фітореагентів природного екстракту та їх здатність зв'язувати і 

відновлювати катіони металів під час синтезу наночастинок. Ці 

зміни сприяють модифікації форми, розміру та виходу 

наночастинок. В екстракті Avena sativa (овес посівний) за pH 3–4 

утворювалися золоті наночастинки невеликого розміру, тимчасом 

при pH 2 спостерігали більші агреговані частинки. Можливо, це 

обумовлено тим, що за pH 3–4 доступним стає більше число 

функціональних груп, які зв'язують іони тетрахлорзолотої кислоти, 

ніж за рН 2 [228]. Навпаки, з використанням екстрактів плодів 

груші показано, що гексагональні і трикутні нанопластинки золота 

утворюються у лужному середовищі, тимчасом у кислому 

середовищі наночастинки не формуються [96]. Встановлено, що 

істотно більше наночастинок срібла із бульб Curcuma longa 

(куркума довга) синтезуються за лужних значень рН [228]. 

Оптимальними умовами для синтезу наночастинок срібла є 
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середовище водного екстракту із листя Spermacoce hispida з рН 8 та 

температурою 40 °С [290]. AgNPs характеризуються 

концентраційно-залежною антиоксидантною активністю. Дані 

дослідження показують, що за налаштування розміру синтезованих 

NPs Аl2O3 з екстракту листя Prunus та оптимізації його рН 

проявляється вища каталітична і антибактеріальна активність [165]. 

Інший важливий чинник, що впливає на формування 

наночастинок в екстрактах рослин, є температура [54; 140; 155; 

161]. Загалом підвищення температури сприяє збільшенню 

швидкості реакції і ефективності синтезу наночастинок. У 

рослинах люцерни (M. sativa) трикутні срібні наночастинки 

утворюються лише за температури вище 30 °C [161]. Підвищення 

температури реакції супроводжується зростанням ефективності 

відновлення іонів Ag в екстрактах Lemon verbena. Причому за 

високих температур частинки утворюються значно частіше, ніж за 

кімнатної. Температура може впливати і на структурну форму 

синтезованих наночастинок. За кімнатної температури в екстрактах 

рослини Cassia fistula формуються переважно срібні нанострічки, 

тимчасом як за температури вище 60 °C основну масу становлять 

сферичні наночастинки [155]. У цьому разі вважається, що вищі 

температури можуть змінювати взаємодію фітореагентів з 

поверхнею наночастинок, пригнічуючи у такий спосіб входження 

сусідніх наночастинок до структури нанострічок. Окрім того, вищі 

температури в деяких випадках можуть сприяти процесу нуклеації 

на шкоду процесу вторинного відновлення і подальшої конденсації 

металу на поверхні формуючих наночастинок. Таке явище пояснює 

формування сферичних наночастинок золота за 80 °С у спиртових 

екстрактах Nyctanthes arbor-tristis (нічний жасмин), на відміну від 

наночастинок різної форми, що утворюються за кімнатної 

температури [54]. Встановлено, що швидкість синтезу AgNPs 

значно збільшувалася впродовж 2 хв від початку інкубації AgNO3 з 

екстрактом водоростей Laminaria japonica і підвищення 

температури від 90 до 120 °C. За кімнатної температури для його 

завершення потрібно 48–72 год [128]. Наночастинки срібла, що 

вироблялися з екстракту листя Platycodon grandiflorum за 50 °C 

мали середній розмір 21 нм, тимчасом за температури 30 °C – 

19 нм. Загалом синтезовані за 50 °С NPs мали гарну форму і 

структуру з високою стабільністю (-5,23) [23]. 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/platycodon
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У визначенні форми, розміру та швидкості процесу відновлення 

наночастинок важливе значення має концентрація рослинних 

екстрактів [140]. У разі використання для синтезу AgNPs і AuNPs 

фруктового екстракту (Tanacetum vulgare) у концентрації 0,5; 1,0; 

1,8; 2,8; 3,8 і 4,8 мл спостерігали зменшення розміру частинок зі 

збільшенням концентрації екстракту [66]. Аналогічні результати 

одержано у разі синтезу AgNPs і AuNPs з екстракту листа 

Chenopodium album [67]. Середній розмір AgNPs, які отримували з 

екстракту листків C. amboinicus [182] та екстракту шкірки Carica 

papya [34], зменшувався зі збільшенням концентрації екстрактів. 

Форма, розмір і вихід наночастинок за зеленого синтезу залежать 

від часу інкубації / реакції. Під час синтезу AgNPs з використанням 

екстракту Capsicum annuum L. за 5 годин інкубаційного часу 

наночастинки були сферичної форми, а їх розмір становив 10±2 нм. 

У разі збільшення часу інкубації до 9 і 13 годин розмір 

наночастинок збільшився до 25±3 і 40±5 нм відповідно [153]. 

Ще одним чинником, що впливає на синтез наночастинок є 

концентрація іонів металів [140]. Dubey et al. [66] синтезували 

AgNPs та AuNPs з використанням екстракту плодової пижми за 

різних концентрацій іонів металів (1–3 мМ). Вони спостерігали, що 

збільшення концентрації іонів срібла призвело до збільшення піку 

абсорбції у разі AgNPs, однак у разі AuNPs пік поглинання 

збільшувався за 1 і 2 мМ концентрації іонів золота, а поглинання 

пік зменшився за 3 мМ іонів золота. За вищої концентрації іонів 

металу розмір AgNPs виявився більшим. 

Ефективність синтезу металевих наночастинок також залежить 

від електрохімічного потенціалу іона [248]. Так, здатність 

рослинного екстракту ефективно відновлювати іони металу може 

бути істотно вищою в іонів з великим позитивним електрохімічним 

потенціалом (наприклад, Ag+), ніж в іонів з низьким, таких як 

Ag(S2O3)2]3–). Поверхневий заряд AuNPs, розрахований з 

урахуванням дзета-потенціалу, полегшує їх фізико-хімічну 

стабільність і подальше залучення у метаболізм та біоакумуляцію 

[234]. Рівень токсичності AuNPs сильно залежить від заряду 

поверхневих частинок, тому позитивно заряджені наночастинки 

золота зумовлюють загибель клітин за меншої концентрації, 

тимчасом нейтрально заряджені частинки визначають клітинну 

смерть за значно більшої концентрації [101]. 
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Білки, що входять до складу рослинного екстракту, можуть 

суттєво впливати на утворення наночастинок [224]. Останнім 

часом для «зеленого» синтезу наночастинок металів застосовують 

підходи, що поєднують використання екстрактів рослин з 

додаванням біоматриці – пептидів і білків, амінокислотна 

послідовність і структура яких оптимізовані для ефективного 

продукування наночастинок. Найкращою здатністю відновлювати 

іони металу характеризуються триптофан, тирозин, аргінін і лізин 

[231]. Із рослини Cassia alata одержано наночастинки ZnO 

розміром від 30 до 50 нм, що містили функціональні молекули, такі 

як карбонові кислоти, амінні і нітрогрупи. Вони мали 

антидерматофітний потенціал проти Trichophyton mentagrophyte, 

Trichophyton rubrum, Epidermophyton floccosum, Microsporum canis 

та Microsporum audouinii [272]. 

 

1.4. Синтез наночастинок грибами 

Синтез наночастинок металів біогенними методами з 

використанням грибів є найбільш популярними, нешкідливими, 

недорогими і екологічно чистими, оскільки вони не мають 

небезпечних залишків для забруднення атмосфери [121; 131]. 

Мікроорганізми мають перспективу у продукування наночастинок 

завдяки їх природному механізму детоксикації іонів металів, що 

може бути досягнуто поза- або внутрішньоклітинно методом 

біоакумуляції, осадження, біомінералізації та біосорбції [257; 267; 

285]. Гриби містять ферменти і протеїни як відновлювальні 

агенти, їх можна незмінно використовувати для синтезу 

наночастинок металів з їх солей. Біомаса грибів звичайно зростає 

швидше, ніж у бактерій [246] за тих самих умов. Синтез грибами 

наночастинок металів є ефективним, оскільки їх міцелій має 

велику площу поверхні для взаємодії [99; 218]. Крім того, гриби 

виділяють досить велику кількість білків, порівняно з бактеріями, 

тому перетворення солей у наночастинки металів відбувається 

інтенсивно. 

Гриби мають здатність рости у вигляді тонкошарового 

матеріалу та виробляти достатню концентрацію різних 

позаклітинних ферментів, що дає змогу їх використовувати для 

виробництва метаболітів і ферментів як важливого промислового 

агента [160]. Крім того, деякі визначні особливості мікологічних 
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видів, які дають змогу їм здійснювати великомасштабний синтез 

наночастинок, охоплюють їх високу швидкість поширення, 

внутрішньоклітинне поглинання металів, достатнє зв’язування 

клітинної стінки, простоту застосування біомаси та великі доступні 

ресурси як початкової сировини. На відміну від бактерій, 

мікологічні види мають вищу швидкість виробництва 

наночастинок і кращу здатність зв’язувати іони металів на їх 

клітинній стінці. Вища біоакумуляція металів у видів грибів сприяє 

ефективному та економічному виготовленню наночастинок [18]. 

Крім того, завдяки наявності міцелію (демонстрація більшої площі 

поверхні), більша секреція білків та ферментів грибами також є 

важливою перевагою над бактеріями, що підвищить 

продуктивність наночастинок. 

Гриби синтезують наночастинки металів відновленням іонів за 

допомогою внутрішньоклітинних або позаклітинних ферментів і 

біомолекул, таких як білки, цукри та хінони. Нині існує кілька 

мікологічних видів, які широко використовували для виготовлення 

наночастинок металів та їх оксидів. Серед металів срібло було 

детально вивчено щодо його біологічного синтезу за допомогою 

різних видів грибів [88; 17; 139; 189; 172]. Існують повідомлення 

про синтез грибами наночастинок ZnO [16; 17], CdS [250], Ag [72; 

298], Pd [15; 59], Au [15; 180; 254; 255; 256], CuO [249], Cu [114], Pd 

[15], Te [326]. 

Для синтезу наночастинок використовують різні види грибів, 

зокрема фузаріум [208; 207], ендофіти [12], білу гниль [139; 189], 

морський гриб Aspergillus brunneoviolaceus [172], Aspergillus niger 

[88], Bacillus amyloliquefaciens [250], Bacillus licheniformis [72], 

Bacillus methylotrophicus [298], Escherichia coli [59; 250], 

Bhargavaea indica [254; 255; 256], Rhodococcus sp [14], 

Stenotrophomonas maltophilia [180], Shewanella loihica PV-4 [15], 

Kocuria flava [114], Ochrobactrum sp. [326]. Морфологію, розмір і 

швидкість синтезу наночастинок можна керувати регулюванням 

різних параметрів навколишнього середовища, таких як pH, 

температура, концентрація розчинів попередників та час інкубації. 

Було доведено, що більшість мікологічних видів, які 

використовують для синтезу наночастинок, є патогенними як для 

рослин, так і для людини. Це головна перешкода для виробництва 

наночастинок у великих масштабах. З іншого боку, звіти 
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показують, що види Trichoderma, наприклад Trichoderma reesei, є 

промислово адаптованими без токсичних ефектів як для рослин, 

так і для людей, і можуть бути використані для промислового 

виробництва наночастинок [286]. Наночастинки, синтезовані 

мікологічними штамами, використовували для різних біологічних 

застосувань, таких як антибактеріальні, протигрибкові, 

протипухлинні, противірусні, біосенсорні та біовізуалізації. 

Біосинтез наночастинок в процесі біоремедіації є 

перспективним методом вирішення постійних вимог до видалення 

відходів, особливо щодо діяльності важкої металургії. Вона є 

екологічно стійкою, зеленою, безпечною та економічно 

ефективною [218; 225]. Після синтезування наночастинки можна 

розглядати як майбутні будівельні блоки наступного покоління 

фотоелектричних матеріалів, електроніки, біомедичних пристроїв, 

хімічних та біохімічних сенсорів та ін. Проектування 

наноматеріалів з використанням грибної біомаси є порівняно 

новим напрямом досліджень, і використання грибкової мертвої 

біомаси є перспективним у цій галузі через оперативну 

універсальність, наприклад, відсутність обмежень токсичності, 

можливість зберігання впродовж тривалого періоду часу, і те, що 

вона не потребує ростових середовищ і поживних речовин для 

підтримання [189]. Цей підхід відкриває нові перспективи для 

біосинтезу наноматеріалів завдяки грибковій біомасі. Водночас 

він є економічно ефективним процесом біоремедіації [58; 219]. 

Позаклітинний синтез наночастинок передбачає захоплення 

іонів металів на поверхні клітин, а внутрішньоклітинний синтез 

відбувається в клітині грибів за участі ензимів. Гриби виділяють 

позаклітинні білки, які використовували для видалення іонів 

металів у вигляді наночастинок. 

Наночастинки можуть широко застосовуватися в різних 

галузях землеробства і техніки [121]. Багато наночастинок металів 

є антибактеріальними і знаходять широке застосування в 

медицині, біології тощо [12; 31; 119; 207]. Одним із способів 

отримання наночастинок є біосорбція, де іони металів у водному 

середовищі прикріплюються до поверхні клітинної стінки 

організмів. Коли гриби піддаються впливу солей металів, зокрема 

AgNO3 або AuCl4–, вони виробляють ензими та метаболіти, щоб 

захистити себе від небажаних ксенобіотиків, водночас іони 
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металів відновлюються до наночастинок [31]. Гриби також 

продукують нафтохінони та антрахінони, які діють як 

відновлювальні агенти [17; 199]. 

У літературі є низка робіт, присвячених синтезу грибами 

наночастинок срібла екстрацелюлярно або внутрішньоклітинно 

[223]. AgNPs, синтезовані з використанням грибів, мають високу 

монодисперсність, специфічний склад і вузький діапазон розмірів 

[120]. Розмір частинок є специфічним для металу і грибів [223]. 

Іони металів у розчині притягуються до грибкового міцелію 

завдяки їх позитивному заряду і злегка негативному заряду на 

клітинній стінці через наявність карбоксильних груп у молекулах 

ферментів або аміногруп білків [262]. 

Контроль над сільськогосподарськими шкідниками через 

екологічно чисті нанопестициди є надзвичайно важливим 

завданням сьогодення. Виявлено нові біпестициди на основі 

наночастинок титану, синтезовані Trichoderma viride [110]. 

Окрім використання мікологічних видів, деякі дослідники 

вивчали дріжджі для біосинтезу наночастинок. Дріжджі входять до 

царства грибів і є еукаріотичними мікроорганізмами. Літературні 

звіти показують, що систематики визнали майже 1500 видів 

дріжджів [103]. Це одноклітинний мікроорганізм, який виріс з 

багатоклітинних династій. Однак деякі види дріжджів мають 

здатність розвивати багатоклітинні ознаки, тобто псевдогіфи. 

Дріжджі становлять 1 % усіх мікологічних видів на землі [144]. 

Дріжджі мають особливі фізіологічні властивості, такі як 

характеристики поглинання, адсорбції, накопичення та 

ферментації, що дає змогу їх широко використовувати в різних 

галузях, зокрема біотехнології, генетиці, біології клітин, 

біоремедіації та біомінералізації. Вид має властиву здатність 

поглинати, адсорбувати та накопичувати велику кількість 

токсичних хімічних речовин з навколишнього середовища. Вони 

також мають здатність приймати різні токсикологічні умови різних 

хімічних речовин, таких як метали та іони металів, за допомогою 

різних механізмів самооборони детоксикації [238]. 

Механізми самозахисту дріжджів щодо детоксикації містять 

внутрішньоклітинну секвестрацію, ферментативне окиснення або 

відновлення, біосорбцію клітинної стінки дріжджів, хелатування з 

полісахаридами або позаклітинними пептидами та біопреципітацію 
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[25]. Використовуючи різні механізми детоксикації, відомо, що 

деякі види дріжджів, такі як Yarrowia lipolytica, руйнують пальмову 

олію, вибухові речовини, зокрема тринітротолуол, і деякі 

вуглеводні; Saccharomyces cerevisiae знешкоджує токсичні 

забруднювачі (миш’як із промисловості) [325]. Крім того, 

Yarrowia lipolytica була детально досліджена щодо її потенційного 

застосування як абсорбента важких металів. Ці властивості видів 

дріжджів приваблюють людей, щоб використовувати їх як зелений 

інструмент для виготовлення наночастинок різних біологічних 

застосувань. 

Багато дослідників вивчали види дріжджів, такі як 

Rhodosporidium diobovatum [235], Yarrowia lipolytica [25], Candida 

albicans [143], Candida utilis [295], Cryptococcus laurentii [188], 

Pichia pastoris [70], Saccharomyces cerevisiae [164], Saccharomyces 

cerevisiae [108], Saccharomyces cerevisiae [29], які здатні 

синтезувати наночастинки металів, оксидів. Для синтезу 

наночастинок дріжджі використовують позаклітинний або 

внутрішньоклітинний механізм за допомогою цитозольних, а також 

мембраннозв’язаних оксидоредуктаз і хінонів [41]. За участю 

дріжджів синтезовано наночастинки Ag [25; 70; 188; 295], Se [70], 

SeS [29], Sb2O3 [108], ZnS [164], CdS [143], PbS [235]. 

 

1.5. Вірус-опосередкований зелений синтез наночастинок 

Віруси – це заразні мікроорганізми, які живуть лише всередині 

клітин живих організмів [133]. Тіло вірусу відоме як віріон, що 

складається з нуклеїнової кислоти, захищеної товстою білковою 

оболонкою, яка називається капсидом [232]. Загалом види вірусів 

мають чотири морфологічні форми: спіральну, ікосаедричну, 

витягнуту та оболонкову. Віруси діють як неживий агент поза 

організмом хазяїна, однак живий агент всередині організму хазяїна, 

що означає, що вони не мають своєї вродженої метаболічної 

діяльності поза організмом хазяїна. Цю особливість вірусу можна 

використовувати як безпечного суперника для синтезу 

композиційних матеріалів і наночастинок [83; 121]. 

Крім того, подібно до інших мікроорганізмів, таких як бактерії, 

гриби та дріжджі, вірус також може переносити важкі та 

токсикологічні середовища через наявність різних функціональних 

амінокислот, зокрема пролін, цистеїн, аргінін, лізин, глутамінова й 
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аспарагінова кислоти та гістидин, на поверхні їх клітинної стінки, 

за допомогою яких вони здійснюють процес біомінералізації. 

Оскільки амінокислоти мають карбоксилатні (-COOH), тіолові (-

SH) та амінні (-NH2) функціональні групи, то клітинна стінка 

вірусу стає привабливішою для адсорбції іонів металів та 

неметалів. Споріднені види вірусів для металів та іонів металів 

знайшли широке застосування як шаблон для синтезу 

наноструктурованих матеріалів і нанопристроїв різних форм і 

розмірів [83]. Крім того, видами вірусів можна маніпулювати за 

допомогою методів хімічної інженерії та молекулярної біології, 

щоб отримати бажані фізичні характеристики нанокон’югатів і 

нанокомпозитів, таких як дво- або тривимірні судини для різних 

біологічних застосувань у доставленні ліків та терапії раку. 

Наразі більшість вірусів, досліджуваних для біосинтезу, є 

вірусами рослин, які не є вірусними ні для людей, ні для тварин 

[232]. Такі види як тютюнова мозаїка, fd, M13, Chilo iridescent, Z1 

пептид, огіркова мозаїка, вірус картоплі X, некротична мозаїка 

червоної конюшини та віруси гепатиту E, широко досліджуються 

для синтезу нанокон'югатів і наночастинок T4. Наприклад, вірус 

тютюнової мозаїки використовували для синтезу Fe2O3 методом 

гідролізу, CdS і PbS методом спільної кристалізації та кремнезему 

за допомогою золь-гелю з використанням таких амінокислот як 

глутамат і аспартат, які існують на зовнішньому шарі вірусної 

клітини [242]. Хоча опосередковані вірусами синтезовані 

наноматеріали, нанокон’югати та наночастинки мають цікаві 

застосування в наномедицині, у цих процесах є вагомі недоліки 

[232]. Зокрема, участь організму-господаря до експресії білка, не 

повністю вивчений для синтетичної методології, обмежені 

дослідження масштабного застосування, недостатні ресурси як 

початковий попередник, труднощі роботи в лабораторних умовах 

та обмеження масштабного застосування у виробництві. 

 

1.6. Зелений синтез наночастинок за участю водоростей 

Водорості – це фотосинтезуючі еукаріотичні організми, які самі 

виробляють їжу за допомогою фотосинтезу. Вони не є справді 

фотосинтетичними еукаріотами, тому їх також називають 

поліфілетичними [117]. Це зумовлено тим, що їх фотосинтетична 

система поступово еволюціонувала від ціанобактерій через процес 
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ендосимбіозу [193]. Водорості складаються з різних груп 

організмів, від одноклітинних до багатоклітинних. Більшість 

водоростей є автотрофами і проживають у водному середовищі 

[310]. Як і інші мікроорганізми, біоремедиація спостерігалася у 

видів водоростей, таких як Stichococcus bacillaris, які можуть 

біологічно розкладати синтетичні полімери, зокрема силіконові 

смоли [44]. Крім того, було показано, що водорості мають 

потенціал для синтезу наночастинок їх використанням, оскільки 

вони також мають кілька вторинних метаболітів і біологічно 

активних сполук, які можна використовувати як відновлювальний, 

укупорюючий та стабілізуючий агент [81]. На основі цих 

вторинних метаболітів і біологічно активних сполук вони мають 

кілька потенційних застосувань у біологічних лікарських 

препаратах як антибактеріальні, протипухлинні, антимікотичні, 

антиоксидантні та протидіабетичні засоби [51; 121]. 

Останнім часом дослідники зосередилися на використанні 

водоростей для синтезу біосумісних та екологічно чистих 

наночастинок для різних біологічних застосувань, особливо в 

наномедицині. Серед кількох видів водоростей Chlorella sp. було 

виявлено, що виробляють наночастинки різних важких металів, 

зокрема Ni, Cu, U та Cd [306]. Висушений порошок і водні 

екстракти Chlorella vulgaris були використані для синтезу 

монодисперсних наносфер Ag і Pd діаметром 4–14 і 5–20 нм 

відповідно [28; 51]. Крім того, повідомлялося про синтез 

наночастинок Pd за допомогою Sargassum bovinum [175]. 

Використовуючи види водоростей, такі як Sargassum plagiophyllum 

і Caulerpa racemose, ефективний та економічний синтез 

наночастинок Ag був описаний Dhas et al. [62] та Edison et al. [69]. 

Використовуючи водний екстракт видів бурих водоростей, таких 

як Turbinaria conoides і Sargassum tenerrimum, були синтезовані 

наночастинки Au, які продемонстрували видатну фотокаталітичну 

схильність до органічного барвника та 4-нітрофенолу [210]. 

У разі синтезу наночастинок з водоростей полісахариди, що 

містяться у них, відновлюють та стабілізують металеві 

наночастинки. Стабілізація, яку забезпечують полісахариди, 

залежить від наявності множинних місць зв’язування вздовж 

полісахаридного ланцюга для полегшення прикріплення до 

поверхні металів, у такий спосіб ефективно захоплюючи металеві 
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наночастинки та забезпечуючи значний захист від агрегації та 

хімічної модифікації. Срібні наночастинки синтезуються різними 

полісахаридами водоростей, зокрема за участю крохмалю [174], 

хітозону [292], природної камеді [138], морських полісахаридів 

[205] та гіалуронану [289]. 

Усі повідомлення довели, що водорості мають величезний 

потенціал для зеленого синтезу біосумісних наночастинок. Однак 

синтезу наночастинок з їх використанням дослідники приділяли 

менше уваги. 

 

1.7. Екодружний синтез наночастинок бактеріями 

Відомо, що бактерії здатні зв'язувати і концентрувати розчинені 

іони металів і металоїдів. Окремі бактерії здатні перетворювати 

токсичні для їх життєдіяльності іони металів у нетоксичні NPs [79; 

93]. Враховуючи це, деякі бактерії використовують як 

нанофабрики, що забезпечує новий підхід до видалення металевих 

або металоїдних іонів і синтез матеріалів із унікальними 

властивостями [214]. Серед методів «зеленого» синтезу бактерії є 

особливо важливими інструментами для одержання NPs через їх 

різноманітність і високу пристосованість до екстремальних умов 

[10; 304]. Бактеріальний синтез NPs є надзвичайно перспективним 

через його незначну енергозатратність та урегульованість процесу 

[79; 38]. NPs металів можуть утворюватися бактеріями як 

внутрішньоклітинно, так і позаклітинно. Встановлено, що 

позаклітинний синтез є ефективнішим та йому притаманна 

простіша екстракція NPs. Водночас біосинтезовані металеві NPs 

стійкіші до окиснення, що обумовлює можливість їх застосування в 

різних галузях [86]. 

Нині накопичено низку повідомлень щодо синтезу 

наночастинок металів різними бактеріями. Так, за участю 

Lactobacillus plantarum [233] та Aeromonas hydrophila синтезовано 

наночастинки ZnO. Антимікробну активність проти E. coli і 

S. aureus проявляють наночастинки CuO, утворені за участю 

Halomonas elongate [206]. Наночастинки оксиду заліза, які були 

отримані з використанням Bacillus cereus, мали дозозалежні 

антиканцерні ефекти проти клітинних ліній MCF-7 і 3T3 [80]. 

Наночастинки Pd, синтезовані Alpine Pseudomonas, проявляли 

каталітичну активність у реакціях дехлорування [229]. Наночастинки 
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срібла, синтезовані ціанобактеріями, мають потенціал зв’язування 

амоніаку [280]. Повідомляється про біосинтез наночастинок срібла з 

використанням AgNO3 як попередника B. amyloliquefaciens і 

B. subtillis [95; 316] Антибактеріальну активність наночастинок 

спостерігали після 24 годин інкубації проти грам-негативних 

бактерій: Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Salmonella, а 

також грам-позитивних: Staphylococcus aureus, Streptococcus 

pyogenes. Окрім того, виявлено їх протигрибкову активність щодо 

Candida albicans. Отримані AgNPs за участю Bacillus pumilus, 

Bacillus paralicheniformis та Sphingomonas paucimobilis сферичної та 

овальної форм розміром частинок від 4 до 20 нм і площею поверхні 

118 м2/г [21]. Наночастинки срібла, які одержували із ізоляту 

Streptacidiphilus durhamensis HGG16n мали розмір від 8 до 48 нм 

[43]. Bacillus endophyticus [87] та Deinococcus radiodurans [151] 

здатні продукувати наночастинки срібла різних форм та розмірів. 

Акумулювати наночастинки купруму здатні бактерії різних 

видів, зокрема Shewanella loihica [162], Bacillus sp. FU4 [275], 

Shewanella oneidensis [130]. Наночастинки платини одержали 

зеленим синтезом за участю Streptomyces sp. [241], магнію – 

Lactobacillus sp. [173], вісмуту – Delftia sp. SFG [239]. Бактерії 

Lysinibacillus sp. і Pseudomonas stutzeri, які адаптовані до лужних 

умов, можуть бути використані для ефективного біосинтезу AuNPs, 

що виявляє потенційне біомедичне застосування [220]. 

Наночастинки AuNPs, одержані за участю Lyngbya Majuscule, 

використовують для профілактики виникнення інфаркту міокарду 

[33]. Морські бактерії Marinobacter algicola, за рН 7,0 та 30 °С за 

наявності нітратредуктази формували різні види AuNPs (сферичні, 

трикутні, п'ятикутні і гексагональні) із середнім розміром 4–168 нм 

[100]. Екстрацелюлярне відновлення паладію до PdNPs проводили 

за допомогою Geobacter sulfurreducens [312], Shewanella oneidensis 

MR–1 [308], Shewanella sp. CNZ-1 [318] S.loihica PV-4 [304], 

Bacillus sp. GP [319]. 

Показано, що не лише живі бактерії, але й мертві представники 

деяких видів бактерій можуть бути використані для біосинтезу 

NPs, однак механізми цих процесів різняться. Зазвичай 

метаболічний процес може бути відповідальним за біоредукцію 

NPs у живих бактеріях [21; 215]. 

Останнім часом дедалі більше бактерій використовують для 

https://www.mdpi.com/1422-0067/19/12/4100/htm#B38-ijms-19-04100
https://www.mdpi.com/1422-0067/19/12/4100/htm#B38-ijms-19-04100
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синтезу нано-Селену, який має широке застосування у 

сільськогосподарському виробництві, зокрема підвищує 

продуктивність тварин та птиці краще порівняно із неорганічними 

формами [260; 281]. З цією метою використовували Rhodococcus 

aetherivorans BCP1 [204], Acinetobacter sp. SW 30 [294], Rahnella 

aquatilis HX2 [323], Alcaligenes sp. CKCr-6A [169]. 

 

1.8. Механізми синтезу наночастинок бактеріями 

Встановлено специфічні механізми утворення NPs у різних 

організмів, як у одноклітинних, так і багатоклітинних. Однак 

синтез NPs слід сприймати узагальненою схемою, в якій іони 

металів захоплені мікробними клітинами, або на їх поверхні за 

наявності ензиму об’єднуються до розміру NPs [9; 313]. 

Біосинтез наночастинок проходить культивуванням 

мікроорганізмів у специфічних поживних середовищах, що містять 

відповідні іони. Залежно від місця локалізації, синтез наночастинок 

мікроорганізмами (зокрема, у бактерій, грибів, актиноміцетів, 

дріжджів і навіть вірусів) класифікують на внутрішньо- і 

позаклітинний. Іони металів у бактеріальну клітину потрапляють 

через іонні канали активним транспортом, ендоцитозом, або 

проникненням через ліпідну мембрану [98]. 

Процес внутрішньоклітинного синтезу передбачає захоплення, 

біоредукцію та ущільнення різних наночастинок [154]. 

Позаклітинний синтез складається із секреції ферментів, біоредукції 

та укупорки частинок [260]. Більшість опублікованих праць [35; 253] 

стверджували, що позаклітинний синтез наночастинок є кращим, 

тому що процеси низькими потоками та процеси очищення 

перебігають легше порівняно з внутрішньоклітинними методами. 

Одним із часто використовуваних ферментів є нітратредуктаза, яка 

може бути відповідальною за синтез наночастинок, зокрема 

наночастинок срібла та золота. У процесі біоредукції окремі ензими 

мають важливе значення у транспортуванні електронів від донорів 

до позитивного іона металу (рис. 1.4) [247]. 

Деякі функціональні групи білків (–NH2, –OH, –SH і –COOH), 

що містяться у бактеріях, мають важливе значення в утворенні та 

стабілізації NPs. Вони забезпечують ділянки зв'язування для 

фіксації іонів металів з подальшим зменшенням їх концентрації 

позаклітинно та локалізації на стінці клітин або в 
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периплазматичному просторі. Повідомляється про синтез 

наночастинок золота Au-NPs на білковому екстракті Deinococcus 

radiodurans [151]. Вільний цистеїн та поверхнево-зв’язаний білок 

мікробів беруть участь у стабілізації NPs, запобігаючи їх агрегації 

[317]. Супернатанти культури Enterobacteriaceae характеризуються 

значною активністю ферменту нітроредуктази, який бере участь у 

бактеріально-опосередкованому синтезі Au-NPs. 

 

 
Рис. 1.4. Загальна схема синтезу наночастинок металів 

мікроорганізмами 

Способи, пов'язані з зеленим синтезом наноматеріалів, мають 

першочергове значення для комерціалізації нанотехнологій, а 

також для екологічної стійкості [183]. Механізми синтезу також 
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покращать процеси біоремедіації та біомінералізації 

забруднювальних речовин у навколишньому середовищі. 

Біомінералізація є максимальним процесом контролю кінцевої 

частки в біогеохімічному колообігу та екологічному впливі важких 

металів [63]. Розуміння методів мікробної трансформації на 

генетичному рівні може сприяти розробленню нових генетичних 

інструментів для прискорення стратегій біоремедіації [111; 309]. 

Встановлено альтернативні способи синтезу наночастинок. 

Достовірний механізм біосинтезу наночастинок може містити 

більше одного клітинного компонента [191]. Вважають, що 

нітратредуктаза є принциповим відновником під час перетворення 

металів у наночастинки [19; 100]. Зменшенню кількості металевих 

іонів, зокрема Ag+, сприяє процес ферментативного відновлення 

внаслідок транспорту електронів. Для генерації металевих NPs 

необхідні кофактори, такі як NADH в NADH-залежних ензимах 

нітратредуктаз. На думку інших дослідників [151], підвищення рН 

безпосередньо співвідноситься з конкуренцією за негативно 

заряджену ділянку зв'язування між іоном металу і протонами. Лактат 

з NADH залежно від лактатдегідрогенази і пірувату генерує два 

протони, що беруть участь у процесі синтезу поряд з 

тіоредоксиновими системами і глутатіоном. Всі компоненти 

працюють узгоджено для полегшення синтезу наночастинок. 

Досліджено вплив видимого світла на продукцію AgNPs, 

особливо за оброблення культури Klebsiella та нітрату срібла 

видимим світлом, що призводило до зміни швидкості їх синтезу. 

Припускають, що накопичення срібла поза клітинною мембраною 

бактерій пов'язано з реагуванням на потенціал з газоподібним H2S, 

що перетворювало його на нетоксичну форму клітинами 

Pseudomonas. Біоредукція іонного срібла в AgNPs обумовлена 

кофактором і ферментом нітратредуктазою, що виділяються 

Bacillus licheniformis. Оптимізація в діяльності та виробництві 

підтвердила гіпотезу про існування можливості залучення 

каталітичних білків у відновлення та синтез. Однак бактеріальна 

взаємодія з різними металами ще не повністю зрозуміла. 

Доведено функцію пептидів та окремих амінокислот у 

мікробіальному синтезі наночастинок. Пептиди, що містять 

амінокислоти цистеїн, метіонін, аргінін та лізин, можуть прикріпитися 

на поверхні ядер та використовуватися у синтезі. Амінокислота 
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тирозин у лужних умовах є відновником, що обумовлено можливістю 

перетворення фенольної групи в хінонну [65]. Окрім того, 

олігопептиди, що містять тирозин на вільному N-кінці, забезпечують 

стабільність наночастинок [240] та сприяють відновленню металу 

[52]. Ці результати засвідчують, що тирозин має вирішальне значення 

у редукції in situ [19]. 

Відновником для синтезу наночастинок може бути і 

амінокислота триптофан, яка здатна віддавати електрони. Водночас 

триптофан перетворюється в триптофол-радикал. У процеси 

синтезу наночастинок AgNPs за наявності карбоксильних груп 

коротких пептидів дріжджів залучається аспарагінова та 

глутамінова кислоти. 

Ензими можуть мати вирішальне значення у відновленні солей 

металів з подальшим формуванням NPs металів. Контролем 

механістичних кроків досягається монодисперсність і однорідність 

наночастинок [19]. 

Встановлено значення NADH або NADH-залежних ферментів, 

які вивільняються позаклітинно для утворення наночастинок 

золота з використанням культури Rhodopseudomonas [102]. 

Електрони через NADH-залежну редуктазу передаються на іони 

золота Au3+, перетворюючи їх у елементарне золото (Au0). 

Аеробний біосинтез монодисперсних нанорозмірних Se-NPs 

проходить як внутрішньоклітинно, так і позаклітинно з Enterobacter 

cloacae Z0206 за участю селеніт-редукуючого чинника, особливою 

формою фумаратредуктази. Запропонований механізм являє собою 

двоступеневий процес, що передбачає хелатування SeO3
2– 

тіолвмісними молекулами з утворенням селенодиглутатіона. 

Селенодиглутатіон є субстратом глутатіонредуктази, яка продукує 

нестійкі проміжні сполуки [30; 303]. 

У процесі бактеріального синтезу NPs бере участь цитохром. 

Так, пігмент Chryseobacterium artocarpi CECT 8497 використовуєть 

для створення співіснуючих сферичних Ag-NPs [288]. Біосинтезові 

позаклітинно Cu-NPs з Shewanella loihica PV-4 як донори електронів 

для Cu2+.використовували компоненти цитоплазми, такі як NADH / 

NADPH, вітаміни та органічні кислоти. Цитохром c для переносу 

електронів був первинним відновним чинником [162]. 

Донором електронів за утворення NPs Сu із Shewanella 

oneidensis MR1 використовували лактат. Редуктаза в периплазмі і 



35 

 

цитоплазмі сприяє перетворенню Cu2+ у Cu0. Пошкодження 

мембрани внаслідок токсичності Cu може сприяти 

транспортуванню NPs через цитоплазматичну мембрану. Cu2+ може 

перетворитися у Cu+ в цитоплазмі, а потім Cu+ здатний 

диспропорційно утворювати Cu2+ і Cu [130]. 

Надмірне використання фармацевтичних препаратів, 

пестицидів та синтетичних барвників призвели до забруднення 

навколишнього середовища [21; 258]. Забруднені стічні води та 

ґрунти зазвичай містять велику кількість важких металів та 

металоїдів [48]. Однак альтернативно відходи також можуть бути 

використані як ресурс для виготовлення NPs біологічним способом 

для деградації специфічних забруднювачів [46]. 

В. paralicheniformis штам KJ-16 був найбільш ефективним у 

виділенні бактерії, щоб дати екстракт для біосинтезу AgNPs і 

видалення барвника. Цей спосіб є легким і екологічним, і може бути 

застосованим для масштабної дезактивації стічних вод від 

шкідливих барвників. [186]. 

Наночастинки міді (NCu) запропоновано як антимікробний 

засіб у сільському господарстві, оскільки вони можуть взаємодіяти 

з численними забруднювачами, зокрема пестицидами, такими як 

атразин [197]. 

Для знешкодження хлорованих ароматичних сполук, які 

широко використовують у багатьох галузях промисловості, 

застосовують різні відновлювальні та окиснювальні методи. 

Позитивні результати щодо знешкодження 4–нітрофенолу 

одержано за застосування Pd/Au-NPs, що утворені морською 

бактерією Bacillus sp. GP [318]. Альтернативно відходи можуть 

бути використані як ресурс для виготовлення NPs біологічним 

способом для деградації специфічних забруднювачів [230; 322]. 

Взаємодія наночастинки-мікроби має важливе значення для 

лікування різних захворювань у вигляді антимікробних засобів. 

Механізм інгібування метаболізму різних бактерій і грибів 

наночастинками охоплює низку способів. Іони металів, які 

утворюють всередині наночастинок, сприяють деградації 

внутрішньоклітинної АТФ і перериванню дуплікації ДНК [159]. 

NPs генерують утворення активних форм оксигену (АФО), що 

зумовлює пошкодження клітинних структур. Наночастинки 

накопичуються і розчиняються в бактеріальній мембрані, що 
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призводить до змін проникності мембрани, відбувається поступове 

вивільнення ліпополісахаридів, мембранних протеїнів і 

внутрішньоклітинних компонентів та розсіювання протонної 

рухової сили. Реакції окиснення впливають на виживання клітин, їх 

загибель, диференціацію, клітинну сигналізацію та призводять до 

генерації АФО в умовах стресу. До різних компонентів активних 

форм Оксигену належать вільні радикали, зокрема супероксид (O2
•-), 

синглетний Оксиген (1O2), гідроксил (HO•), гідропероксил (HO2
•), 

радикал діоксиду карбону (CO2), карбонат (CO3
•), пероксил (RO2

•) і 

алкоксил (RO•), і нерадикальні речовини, такі як озон (O3), 

пероксид гідрогену (H2O2), оксид азоту (NO), хлорнуватиста 

кислота (HOCl), гіпохлорит (OCl-), гіпобромна кислота (HOBr), 

органічні пероксиди (ROOH), пероксинітрит (ONOO-), 

пероксинітрат (O2NOO–), пероксинітна кислота (ONOOH) і 

пероксомонокарбонат (HOOCO-) [196; 307]. Супероксид, що 

продукується нікотинаміддинуклеотидфосфатом, оксидазою і 

мітохондріями, інактивує різні ензими та ініціює пероксидне 

окиснення ліпідів клітинних мембран [260]. У різних фізіологічних 

умовах внутрішньоклітинні стадії суворо модулюються різними 

детоксикуючими ензимами, такими як SOD, каталаза, і 

глутатіонпероксидаза, або різними антиоксидантними сполуками, 

зокрема аскорбіновою кислотою, вітаміном Е, флавоноїдами і 

глутатіоном [307]. 

Наночастинки (срібла, оксиду цинку та оксиду міді) 

активізують синтез АФО, які безпосередньо та опосередковано 

беруть участь у генотоксичності. Деградація ДНК, яка 

обумовлюється оксидативним стресом, дестабілізує різні біологічні 

механізми, зокрема мутагенез. Пошкодження ДНК спричиняють 

порушення структури азотистих основ, цукрів, одиночні та 

подвійні розриви, ДНК-білкові зшивки тощо [85]. 

Основним недоліком використання мікробного джерела є 

підтримання асептичних умов, висока вартість ізоляції та їх 

утримання в культуральних середовищах [214]. Синтезовані 

бактеріями без високотемпературного оброблення або додаткових 

хімічних речовин NPs мають багато унікальних властивостей. 

Завдяки їх біосумісності та стабільності вони є реальною 

альтернативою фізичним і хімічним методам, які традиційно 

використовують у каталізі [198]. 
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1.9. Мікробіальний синтез наночастинок Селену 

SeNPs можуть бути синтезовані хімічно [158] з використанням 

фізичних процедур чи біологічним способом – з використанням 

мікроорганізмів чи рослинних екстрактів, так званого “зеленого 

синтезу” [39; 244]. 

SeNPs зазвичай отримують відновленням розчину селенітної 

кислоти аскорбіновою кислотою за присутності полісахаридів 

(камеді, глюкоманани, карбоксиметилцелюлоза) [158], оптимальних 

для перорального введення з біомедичною та кормовою метою 

через біосумісність, неімуногенність, нетоксичність, чутливість до 

рН, біорозкладанність, потенціал у розробленні систем доставлення 

ліків [217]. Полісахариди містять реакційноздатні аміно-, гідроксильні 

чи карбоксильні групи, що суттєво впливають на утворення, 

стабілізацію та ріст SeNPs [158]. Отримані монодисперсні сферичні 

частинки Селену дуже стабільні в розчині та можуть бути 

використані як дієтичні добавки [259], а за інкапсуляції – як 

полісахариди [12]. Селен ефективно постачається в клітини, 

утримується в них, знижуючи ризик пошкодження ДНК та 

полегшуючи експресію селенопротеїнів. 

SeNPs отримують також індукованим іонною рідиною синтезом 

із селеносульфатом натрію як попередника Селену за присутності 

полівінілового спирту як стабілізатора. У цьому разі утворюються 

сферичні SeNPs розміром 76–150 нм [115]. 

Висока вартість виробництва SeNPs хімічними методами та 

наявність токсичних побічних продуктів зумовили розроблення 

нових методів синтезу NPs [109]. Рослини, гриби та бактерії здатні 

перетворювати іони токсичних металів у менш токсичні форми 

металевих осаджувачів чи NPs [142], завдяки чому сформувався 

екологічно чистий підхід синтезу [135; 212]. SeNPs були 

синтезовані з використанням водного екстракту Allium sativum [78], 

екстрактів чаю [321], екстрактів листя Clausena dentata [265], 

розчину полісахариду Undaria pinnatifida [90] та екстракту листя 

Terminalia arjuna [202]. Біосинтез наноматеріалів з використанням 

рослинних екстрактів має низку переваг порівняно з іншими 

біологічними методами через невисоку вартість і відсутність 

особливих умов проведення [244], а бактеріальний синтез NPs 

ефективніший за хімічний завдяки високій чистоті селенових сфер 
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(щодо регулярних і однорідних, розмір залежить від бактерій), 

дешевшому і швидшому процесу виробництва та здатності 

контролювати параметри [147]. 

Мікроорганізми здатні синтезувати NPs [244; 301], 

відновлювати Se4+ (селеніт) та/чи Se6+ (селенат) до менш 

токсичного Se0 з утворенням SeNPs. Біогенні SeNPs показали 

значний потенціал застосування в галузі медицини, біосенсорів та 

відновлення навколишнього середовища [274]. Зокрема штами 

Bacillus megaterium (BSB6 і BSB12) із середовища засолених 

мангрових лісів без забруднення Селеном здатні перетворювати 

Se4+ на Se0 навіть за присутності високих концентрацій солі [147]. 

Синтез SeNPs макро- та мікроорганізмами через різноманітність 

відновлюювальних ферментів передбачає морфологічні зміни та 

зміни форми частинок [284], змінюючи редокс-статус, 

відновлюючи ферменти, що перетворюють іони металів (Se-2) у 

SeNPs без заряду (Se0), а біологічна активність SeNPs охоплює їх 

захисну функцію проти окиснення ДНК [244]. Деякі анаеробні 

бактерії дихають токсичними оксианіонами Селену і зумовлюють 

позаклітинне накопичення елементарного Селену Se0. Спектральні 

властивості аморфного Se0, утвореного хімічним окисненням 

селеніду гідрогену (H2Se), значно відрізняються від чорного, 

скловидного Se0, утвореного хімічно за відновлення селеніду 

аскорбатом. Мікробіальний синтез наносфер Se0 призводить до 

унікального, компактного наноструктурного розташування атомів 

Селену, що, імовірно, відображає різноманіття ферментів 

дисиміляційного відновлення, відмінних у різних бактерій. Ці умови 

не досягаються методами хімічного синтезу [212]. 

Для біосинтезу SeNPs використовували різні види бактерій: види 

Proteobacteria (Escherichia coli ATCC 35218 [136], рекомбінант E. coli 

[129], Ralstonia eutropha [266], Enterobacter cloacae Z0206 [263], 

Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 [137], Klebsiella pneumoniae 

[227], Pantoea agglomerans [24], Zooglea ramigera [227], штам 

Rhodopseudomonas palustris N [149], Shewanella sp. HN-41 [150], 

Azoarcus sp. CIB [82], Burkholderia fungorum [126], Stenotrophomonas 

maltophilia [49], Firmicutes Lactobacillus casei [45; 147; 227], 

Lactobacillus acidophilus LA-5 [147], Lactobacillus helveticus LH-B02 

[147], Enterococcus faecalis [244], Streptococcus thermophilus [147], 

Staphylococcus carnosus [75], Bacillus sp. MSh-1 [84], Bacillus subtilis 



39 

 

[135], Bacillus mycoides SelTE01 [201], Bacillus licheniformis JS2 [264], 

Actinobacteria Streptomyces sp. ES2–5 [274], Bifidobacterium BB-1272 та 

Cyanobacteria Arthrospira (Spirulina) platensis [324]. Для in vivo 

синтезу Nano-Se використовували одноклітинні еукаріотичні 

організми Tetrahymena thermophila SB210 [50], дріжджі 

Saccharomyces cerevisiae [50], генетично модифіковані Pichia 

pastoris [71], та навіть багатоклітинні організми Ascomycota 

Aspergillus terreus [320]. 

У дослідженнях використовували пробіотичний штам L. casei 

ІМВ В-7280, що був виділений із асоційованої культури під час 

лабораторних досліджень ферментованого біологічного матеріалу 

[8]. Цей штам є непатогенним, нетоксичним, генетично 

однорідним; не піддавався мутагенним впливам та 

генетичним трансформаціям. Є нерухливим, має паличкоподібну 

форму, не утворює спор, позитивно фарбується за Грамом; 

факультативний анаероб, каталазонегативний. 

Лактобактерії можна розглядати як важливу частину технологій 

продукції наночасточок. Здатність лактобактерій до трансформації 

селеніту натрію з утворенням наноселену та інших сполук 

органічного Se, придатних для харчування людини та тварин, дає 

змогу розглядати їх як дешеве джерело органічного Se та 

наноселену. Вибiр бактерiй роду Lactobacillus як продуцентів 

біогенного Nano-Se обумовлений здатністю лактобактерій 

перешкоджати розмноженню патогенних і умовно патогенних 

мiкроорганiзмiв, підвищувати імунорезистентність макроорганізму 

та належністю їх до категорії безпечних мікроорганізмів (GRAS). 

Антагоністична активність лактобактерій обумовлена дією 

неспецифічних (утворення органічних кислот, створення низького 

окисно-відновного потенціалу внаслідок утилізації кисню, 

конкурування за поживні речовини) та специфічних (продукція 

антибіотиків, бактеріоцинів, коротколанцюгових жирних кислот) 

речовин. Штами лактобактерій мають здатність накопичувати 

пізній органічний селен та елементарний Nano-Se у внутрішніх 

компартаментах клітин за культивування з неорганічними формами 

Se. Здатність до утворення Nano-Se є цінною характеристикою 

лактобактерій. Оскільки це може бути дешевим джерелом 

органічного Se для людини та годівлі тварин і птиці [261]. 

Для синтезу наноселену використовували культуру L. plantarum 
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ІМВ В-7679 [8], особливістю якої є наявність значної кількості 

поліфосфатних гранул, що добре виявлялися за допомогою ТЕМ. 

Особливістю бактерій виду L. plantarum є висока антиоксидантна 

здатність за відсутності ферменту супероксиддисмутази та 

наявність високих концентрацій (20–30 мМ) внутрішньоклітинних 

іонів Mn2+ [26; 167]. Для L. plantarum встановлена наявність 

унікальної Mn-кофакторної каталази, а також неферментативного 

комплексу мілімолярного Mn(II), який виконує функцію 

мікромолярної супероксиддисмутази, що міститься у більшості 

інших аеротолерантних клітин. Наявність Mn(II) забезпечує 

кисневу толерантність [26], а у комплексі з поліфосфатом 

залучаються до механізмів захисту від оксидативного стресу. Слід 

зазначити, що в геномі L. plantarum присутні гени, що кодують 

білки, які беруть участь у реакціях на оксидативний стрес, а саме: 

NADH-оксидази, GSH-редуктази, GSH-пероксидази, NADH-

пероксидази та тіоредоксини [132]. Різноманітні позитивні ефекти 

на організм людини має систематичне споживання продуктів, що 

містять L. plantarum [60]. Хороші технологічні характеристики 

мікроорганізмів виду L. plantarum, зокрема надзвичайна стійкість 

до дії високих температур, екстремальних значень рН, 

висушування та впливу етанолу, забезпечують можливість його 

широкого застосування у виробництві [56]. Культура L. plantarum 

IMВ В-7679 зберігає життєздатність на середовищах за наявності 

жовчі, холестеролу, шлункового соку, ферментів травлення, 

фенолу [236; 287]. Глюкозу зброджує без утворення вуглекислого 

газу, на бульйоні з 2 % глюкози накопичує молочну кислоту. 

Отримані дані свідчать, що штами L. plantarum IMВ В-7679 

та L. casei ІМВ В-7280 виявили дозозалежну здатність до росту за 

наявності від 1 до 10 ppm Se у вигляді Na2SeO3. Найбільшу 

стійкість до високих концентрацій селеніту натрію виявила 

культура L. plantarum IMВ В-7679. 

Встановлено здатність L. plantarum IMВ В-7679 відновлювати 

селеніт до нерозчинного елементарного селену, електронно 

щільних гранул Se0. Наявність сферичних електронно щільних 

гранул Se0 відмічали як у цитоплазмі, так і у позаклітинному 

просторі L. plantarum IMВ В-7679. Встановлено, що штам 

L. plantarum IMВ В-7679 здатний до редукції селеніту до 

елементарного селену і депонування його як дискретної гранули у 
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цитоплазмі з подальшим вивільненням Nano-Se. За даними ТЕМ 

виявлено, що електронно щільні гранули селену у разі 

культивування L. plantarum IMВ В-7679 у середовищі, збагаченому 

5 ppm Se (IV), перебували у стаціонарній фазі росту культури. 

Наночастки Se, синтезовані L. plantarum IMВ В-7679, візуалізували 

за допомогою ТЕМ, вони мали сферичну форму та їх розмір 

становив 150–180 нм. Дослідні пробіотичні культури виявили 

суттєві відмінності у синтезі Nano-Se. Встановлено здатність 

L. plantarum IMВ В-7679 до синтезу однорідніших часточок 

біогенного Nano-Se. Пробіотична культура L. plantarum IMВ В-

7679 виявила здатність швидко редукувати Se4+ з утворенням Nano-

Se у внутрішніх компартаментах клітини. Отже, було доведено 

здатність цього штаму лактобактерій до відновлення селеніт-іонів з 

утворенням Nano-Se. 

Культура L. plantarum IMВ В-7679 виявилась толерантною до 

селеніт-іонів (SeO3
2–), оскільки вона під впливом 5 ppm Se у формі 

селеніту натрію зберігала життєздатність та не руйнувалась. Здатність 

до синтезу однорідних наночасток та збереження життєздатності 

L. plantarum IMВ В-7679 під впливом селеніту натрію, як найбільш 

стійкого штаму до дії селеніту, обумовило вибір цієї культури як 

найперспективнішої для створення кормових добавок на їх основі. 

Біодоступність різних форм Селену різниться [177]. Це 

стосується і методів їх одержання. Нанопреципітовані 

наночастинки були сферичними та сильно мінливими щодо 

розміру [42], а NPs, отримані методом емульсійного випаровування 

– сферичні, нерегулярні за формою, однорідні за розміром у межах 

від 30 до 200 нм. 

Більший розмір часточок, дзета-потенціал та індекс 

полідисперсності виявлено для часточок, отриманих методом 

нанопреципітації з використанням етанолу як розчинника 

полімерів. Вивільнення Селену із NPs контролювалось іn vitro за 

різних значень pH і було вище у сильно кислому середовищі (pH 

менше 4), що є обов’язковою умовою для забезпечення кращої 

доступності елементу. За значень pH нижче 4 засвоєння Селену 

зростає до 62 % [42] порівняно з рН 6. Засвоєння наноселену 

залежить від виду тварин [42; 177]. SeNPs демонструють окрім 

кращої доступності Селену, набагато меншу його токсичність. 

Нині широко застосовують для екологічного «зеленого» 
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синтезу бактерії, зокрема L. plantarum та В. subtilis. В. subtilis 

поширені в біомедичній галузі і використовуються як підхід до 

детоксикації селенатів у селеніті та відновлення селену й 

утворення елементарного Селену (Se0) та/або наночастинок Селену 

[91; 92; 314]. В. subtilis здатна здійснювати реакції окиснення 

/відновлення завдяки специфічному селеноензиму – 

метилтрансферазі селену та редуктазі оксиду селену, які мають 

певну гомологію з арсенатом зі скороченнями В. subtilis [270; 269]. 

Встановлено, що кишкова паличка здатна продукувати 

специфічні білкові типи (AdhP, Idh, OmpC and AceA), які пов'язані з 

синтезом SeNPs і відповідають за генерування однорідних SeNPs 

[64]. Окрім того, ці численні групи мікроорганізмів здатні зводити 

токсичні розчинні форми Se(VI)/Se (IV) до менш токсичних 

нерозчинних Se0, видимих як червоні наночастинки – SeNPs. 

Виявилося, що SeNPs, отримані мікроорганізмами, мають 

негативний дзета-потенціал, що зумовлює тенденцію до 

агломерації, які виявляють більшу стійкість до підтримання 

ступеня дисперсності [243]. 

Серед бактерій, здатних знижувати вміст Se (IV), було 

проведено розподіл альфа-, бета-, гама-, дельта-протеобактерій та 

фімікутетів [146; 243; 274]. Метаболізм Селену відбувається за 

допомогою селенофосфатної синтетази [291] і селеноцистеїн 

синтази (SecS). Селенофосфатна синтетаза генерує донор селену 

для біосинтезу Se-Cys еубактерій [315]. Se-Cys може 

метаболізуватися білками, залежними від піридоксального 

фосфату, селеноцистеїнелазою, щоб вивільнити елементарний 

Селен [145]. 

SeNPs утворюються не лише в аеробних та анаеробних умовах, 

але й з'являються в цитоплазмі, периплазмі та/або зовнішніх 

клітинах різних бактерій [179], передбачаючи різні механізми 

відновлення Se(IV). Утворені мікроорганізмами, Se0 або SeNPs 

можуть вивільнятися клітинами, лізисом клітин або везикулами. 

У біологічному аспекті значну увагу привертають бактерії виду 

В. subtilis, які за аеробного вирощування за наявності селеніту 

здатні утворювати сферичні SеNPs [77]. Для опису механізму 

мікробного синтезу SeNPs було запропоновано різні гіпотези. Це, 

насамперед, двоступеневий процес відновлення від (SeO4
2–) до 

(SeO3
2–) з подальшим накопиченням нерозчинного елементарного 
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Селену (Se0) за допомогою каталізаторів – редуктази селену [293]. 

Отже, грам-позитивні та грам-негативні мікроорганізми можуть 

мати різні механізми зниження вмісту селеніту [118]. 

Однак передумовою високої толерантності до селеніту може 

бути високий рівень цитоплазматичних молекул, що несуть 

дисульфід, які діють як каталізатори відновлення дисульфідів та 

функціональна система захисту від окисного стресу. Окиснення 

низки органічних субстратів (наприклад, ацетат, лактат, піруват) 

або водню може бути пов'язане з відновленням арсенату та 

селенату, однак фактичний використовуваний донор різниться за 

видами. Відомо, що периплазматичний SER (селенатредуктаза) та 

пов'язані з мембраною арсенати містять молібден [270]. 

Система детоксикації селенових бактерій виду В. subtilis 

залежить не від акцепторів електронів нітриту чи сульфату, а від 

субстрату. Для них характерне скупчення гранул Se0 у клітині або 

між клітинною стінкою та плазматичною мембраною [92]. 

Однак присутність гранул селену спостерігалося тимчасово, за 

збалансованого зростання клітин В. subtilis, які були адаптовані до 

селенітовмісного середовища; наявність джерел Селену не була 

очевидною. Для утворення відкладень SeNPs з 1 мМ розчину 

селеніту в культивованому середовищі В. subtilis не потрібно 

створювати збалансований ріст клітин. Поява та утворення SeNPs 

можуть спричинити лікування лізоцимом В. subtilis [91]. 

Відсутність накопичення SeNPs у внутрішніх відділеннях В. subtilis 

може сприяти накопиченню селенензимів. Властивість культур 

В. subtilis накопичувати у внутрішньоклітинному середовищі Se0 у 

вигляді SeNPs, відновлювати дисиміляцію селеніту можна 

використовувати не лише для біологічного очищення, але і для 

продуктів SeNPs. 

Слід зазначити, що мікробне відновлення сполук Селену 

відбувається у периплазматичному (внутрішньоклітинному) 

просторі та у позаклітинному [187] з утворенням біогенних 

елементарних наночастинок Селену (BioSeNPs), які є стійкими і 

залишаються в колоїдній суспензії впродовж тижнів [76]. 

Природно мікроорганізми здатні засвоювати елементарний 

Селен (Se0) [194] до утворення органічних сполук селену (Se-Cys, 

Se-Met) [194; 269]. У зв’язку з цим слід виділити вплив 

наночастинок Селену на біологічні властивості В. subtilis IMV B-
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7392, що генетично пов'язано з В. subtilis 168 для створення нових 

біологічних BioSeNPs як харчових добавок, кормових добавок або 

харчових рослин. 
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РОЗДІЛ 2. БІОЛОГІЧНІ ВЛАСТИВОСТІ 

НАНОЧАСТИНОК 

 

2.1. Ензимоподібна активність наноматеріалів 

ХХІ століття вважають періодом глобального застосування 

нанотехнології, яка пов’язана з сукупністю теоретично 

обґрунтованих  та практичних методів дослідження, аналізу і 

синтезу, а також виробництва та використання продуктів із 

передбачуваною атомною структурою контрольованим 

маніпулюванням окремими атомами та молекулами [121]. Завдяки 

надзвичайно малим розмірам (до 100 нм) та великій площі поверхні 

на одиницю об'єму, наноматеріали мають специфічні хімічні, 

фізичні, та біологічні властивості, які є дуже корисними для 

багатьох нових застосувань. Виявлено багато наночастинок (NPs), що 

проявляють ферментативну активність та є потенційно здатними до 

застосовування у різних галузях, зокрема у харчовій промисловості, 

фармації, біотехнології. Створення штучних ензимів, що імітують 

складність і функціонування природних систем, було великим 

досягненням останніх двох десятиліть. З бурхливим розвитком 

нанотехнологій створюються численні каталітично активні 

наноматеріали [69]. Нині у біології, медицині та біотехнології 

застосовують наноматеріали різного походження (рис. 2.1). 

Рис. 2.1. Наноматеріали, що застосовують у біології та 

медицині 

Серед них наноматеріали з ферментно-міметичними 

властивостями, такі як наночастинки металів та неметалів, їх 
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оксиди, магнітні наночастинки, ліпосоми, карбонові та полімерні 

наноматеріали. Вони характеризуються як потенційна альтернатива 

природним ензимам і широко застосовуються в багатьох галузях, 

таких як імуноаналіз, біосенсорика, фармацевтичні процеси, 

онкотерапія, харчова промисловість, екологія тощо [63; 64; 111; 

183; 203; 332]. Це доводить велику важливість та комерційні 

інтереси використання наноматеріалів як ферментних міметиків. 

Порівняно з ферментами натурального походження, міметики на 

основі наноматеріалів здатні змінювати каталітичну активність, 

мають стабільність у жорстких умовах, їх виробництво порівняно 

нескладне та економічно виправдано [65]. Циклічність дії 

наночастинок та можливість відновлення без суттєвої втрати в 

наступних циклах каталітичної активності робить їх унікальними 

сполуками [353]. Окрім того, поверхня наноматеріалів на відміну 

від природних ензимів, які мають лише один активний сайт у 

молекулі, можуть мати більше каталітичних центрів [126; 199]. Ці 

міметики ферментів мають велике значення в практичному 

застосуванні [121; 189; 353; 362]. 

Основними вимогами до наночастинок щодо використання їх у 

біології та медицині є низька чи відсутня токсичність, висока 

біосумісність, здатність до біодеґрадації чи виведення з організму 

натуральним способом [13; 47; 111; 168]. 

Каталітична активність наночастинок та здатність інактивувати 

активні форми оксигену можуть бути використані для імітації 

каталітичної активності природних ензимів. Нині досліджено різні 

наночастинки та виявлено їх ензимоміметичну активність: 

супероксиддисмутазоподібну, оксидазоподібну, пероксидазоподібну, 

каталазоподібну та фосфатазну [69; 131]. 

 

2.1.1. Загальна характеристика міметиків 

Міметики – сполуки, які імітують дію інших субстанцій, 

водночас є схожими на утворені в організмі речовини (ферменти, 

гормони, медіатори). Клітинні рецептори реагують на міметики як 

на субстанцію, з якою вони взаємодіють [295]. За фізико-хімічними 

властивостями міметики подібні до природних сигнальних 

молекул, однак їм притаманна низка важливих якостей (рис. 2.2). 

Вони зв'язуються з молекулярними рецепторами, призначеними не 

для них, підміняють собою природні регулюючі речовини. 
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Міметики можуть діяти сильніше чи слабше, аніж сполуки, які 

вони підміняють, тобто мати варіацію ефекту. Вони здатні 

конкурувати з природними сигнальними молекулами за зв'язок з 

рецепторами (за концентрацією та афінізацією).  

 

 
Рис. 2.2. Властивості міметиків ензимів 

Період функціонування міметиків у незмінному стані в 

організмі та час зв’язування із рецепторами різниться від 

природних сполук. Утворення в організмі власних регулюючих 

речовин унаслідок зворотного зв'язку між концентрацією 

регуляторів та їх виробництвом обумовлюється наявністю 

міметиків [13]. 

Термін «нанозим» введено для наноматеріалів із власною 

ферментоподібною активністю, щоб відрізнити ці нанокомплекси 

від іммобілізованих ферментів [353]. Розроблення 

високоефективних небілкових аналогів ензимів є актуальним 

завданням сучасної біології, біотехнології, медицини та сільського 

господарства [47; 87]. Нині вже створено кілька типів штучних 

ферментів, що заміняють природні аналоги [1; 168; 232]. 

Природні ензими і міметики мають багато спільних 

властивостей: вони прискорюють швидкість хімічних реакції та 

звязування з молекулярними 
рецепторами, призначеними не 

для них

підміна природних 
регулюючих речовин

варіації ефекту

конкуренція з природними 
сигнальними молекулами

тривалий період 
функціонування

вплив на петлю 
зворотного зв'язку
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здатні до регенерації [13; 168]. Природні ензими, на відміну від 

штучних, потребують особливих умов навколишнього середовища, 

зокрема певної температури та рН [124]. Такі унікальні властивості 

наноматеріалів можуть використовуватися для профілактики, 

діагностування та лікування захворювань. Багато наноматеріалів 

мають потужні антиоксидантні властивості, які потенційно можуть 

функціонувати як інгібітори активних форм кисню. Однак також 

було доведено, що окремі наноматеріали мають прооксидантні 

властивості, сприяють утворенню активних форм кисню, що може 

призвести до виникнення оксидативного стресу, який спричиняє 

розвиток різних патологій [1; 293]. Однією із важливих 

особливостей наноензимів порівняно із природними ферментами та 

іншими міметиками є те, що їх активність може регулюватися 

зміною структури, розмірів, модифікації поверхні, введення 

захисних оболонок тощо [98; 168; 199]. Встановлено зв'язок між 

каталітичною активністю, терапевтичною ефективністю та 

біосумісністю окремих міметиків [69]. Виявлено, що чим менший 

розмір частинок, тим вище їх каталітична активність. Таке явище 

обумовлено тим, що менші наночастинки мають більшу площу 

поверхні для взаємодії із субстратом. Це свідчить про можливість 

синтезу наночастинок із заданою активністю та властивостями 

[126]. На ферментноміметичну активність наноматеріалів 

впливають кілька чинників, зокрема, їх хімічний склад, 

поверхневий заряд, розмір частинок та покриття поверхні [68; 270; 

271; 280; 285; 338]. Однак як позитивні, так і токсичні ефекти NPs 

можуть бути різними, оскільки метод синтезу, вибір стабілізаторів, 

що покривають частинки, здатні призвести до різного біологічного 

ефекту [93]. Важливим є розуміння того, які фізико-хімічні 

властивості співвідносяться з біологічною активністю, та є 

критичними для того, щоб з’ясувати умови, які сприяють 

позитивному впливу, і зрозуміти, за яких обставин виникають 

токсичні властивості. 

Існує перспектива використання наноматеріалів для медичних 

та промислових потреб [24; 271]. Вважається, що їх потужна 

активність надає ефективніше знешкодження різних типів 

активних форм оксигену [271]. Встановлено антиоксидантну 

активність різних металевих нанокомпозитів, таких як золото [35; 

95], платина [153; 163; 225], залізо [245; 280; 319; 326], нікель [267], 
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церій [162] та ітрій [278]. Інтенсивно досліджують наночастинки 

(NPs) оксидів металів [168]. Вони успішно застосовуються у 

лікуванні низки патологій, мають високу колоїдну стійкість та 

біосумісність [123]. 

Наночастинки з властивою для них антиоксидантною 

активністю, яка обумовлена здатністю проявляти 

ферментноміметичну дію, можуть бути перспективним 

терапевтичним засобом, який можна застосовувати з метою 

адресного доставлення ліків [226]. Однак у разі застосування 

наночастинок необхідно враховувати такі питання як метаболізм, 

кліренс, деградація, біосумісність та побічні ефекти, оскільки 

окремі наночастинки мають потенціал для тривалого утримання в 

органах, зокрема печінці та селезінці [69]. Взаємодія наночастинок 

з локальним середовищем має важливе значення у їх розподілі та 

довготривалій стабільності [83]. 

 

2.1.2. Наноматеріали як міметики SOD 

Супероксиддисмутаза – це ензим, який функціонує для 

каталітичного перетворення супероксидного радикала на кисень та 

пероксид водню. Каталітично активним металом цього ферменту 

може бути Cu, Fe, Mn. 

Супероксидний радикал, який утворюється переважно в 

мітохондріях та, у разі приєднання протонів, здатний 

перетворюватися у гідропероксидний, є однією з найбільш 

руйнівних активних форм оксигену (рис. 2.3) [207; 348]. Відомо, 

що SOD інактивує супероксид-аніон у дві стадії з утворенням 

пероксиду гідрогену і кисню [288]. За таких умов загальна реакція 

дисмутації супероксид-аніону для наночастинок також має дві 

стадії [168]. SOD-подібна активність притаманна різним 

наночастинкам оксидів металів, зокрема, nano-TiO2 [390], ZnO 

[182], Fe3O4 [158], NiO-NPs [100], Mn3O4 [372], LaCoO3 [348], 

CeNPs [37; 133], Pt [353], Au [189] та неметалів: SiO2 [103; 300] й Se 

[125]. Ці міметики зумовлюють значну зацікавленість, оскільки 

характеризуються багатофункціональністю, підвищеною стабільністю 

та регульованою активністю.  

Однією з перших було виявлено супероксиддисмутазну 

активність наночастинок діоксиду церію [295]. У разі дисмутації 

супероксид-аніону відбувається утворення пероксиду гідрогену і 
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перехідної сполуки – гідропероксиду церію Се(ООН)(ОН)3 на 

поверхні нанодисперсного діоксиду церію, тобто фактично 

відбувається три реакції [37]: 

окиснення О2– – ē → О2; 

відновлення О2– + ē + 2Н+ → Н2О2; 

окиснення-відновлення Се3+ + 4Н2О↔ Се[ОН]4 + 4Н++ ē. 

 

 
Рис. 2.3. Ферментоподібні властивості наноматеріалів: TMB 

(3,3,5,5–тетраметилбензидину), DOPA (дигідроксифенілаланін) 

(адаптовано [296]) 

Оброблення наночастинок церію Н2О2 спричинаєє повну втрату 

SOD-подібної активності, однак через певний проміжок часу 

активність відновлюється, що засвідчує процес спонтанної 

регенерації поверхні наночастинок (щодо кисневої нестехіометрії) і 

відновлення до тривалентного церію [13; 126]. Активність 

наночастинок залежить від їх розміру. NPs, розмір яких становить 

3–5 нм інтенсивніше інактивують супероксид-аніон, аніж більші 

наночастинки (5–8 нм). Ефективність наноцерію діяти як міметик 

SOD пропорційна концентрації іонів Ce3+ на поверхні частинок 

[232]. Наявність інших іонів, зокрема іонів титану, гальмує цю 

активність [392]. SOD-подібна активність наночастинок залежить 

від іонного складу розчину [219]. За дії фосфат-іонів відбувається 

фосфорилювання поверхні частинок, що спричиняє зниження їх 

здатності проявляти функції SOD і каталази. 
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2.1.3. Наноматеріали як міметики каталази 

Поряд із супероксиданіонрадикалом пероксид гідрогену також 

є активною формою оксигену, який знешкоджується за участю 

каталази. Встановлено, що низка наночастинок ефективно 

захищають клітини і тканини від токсичного впливу Н2О2 [4; 344] 

та інших пероксидів [313]. 

Наночастинки Mn3O4 [372], Fe3O4, Co3O4 та CeO2 [353], LaCoO3 

[348], NiO-NPs [100], Au [189] імітують активність каталази. В 

умовах фізіологічних реакцій, зокрема субстрат, оптимальні 

значення рН і температури, окремі наночастинки, зокрема оксиду 

феруму, проявляють каталазо- та пероксидазоподібну активність 

[126]. Наночастинки Fe2O3 та Fe3O4 розкладають Н2О2 у 

нейтральному та лужному середовищах, однак виявлено, що Fe3O4 

характеризувався вищою каталазоміметичною активністю. Подібно 

пероксидазоподібній активності, діапазон рН має вирішальне 

значення в ефективності цієї реакції [63; 126]. Singh et al. [298] 

повідомляють про здатність графенів імітувати функцію каталази 

за рН≥7,2. 

Механізм міметичної дії наночастинок складний та повністю не 

розшифрований. Гринько та співав. [4] зазначають, що процес 

розкладання Н2О2 наночастинками подібний механізму дії 

каталази. Інтенсивність каталазоміметичної дії наночастинок 

перехідних металів, зокрема церію, обумовлена кількістю іонів 

тривалентного Ce на їх поверхні [79; 232; 369]. На реакційну 

активність щодо пероксиду гідрогену впливають розмір 

наночастинок і поверхневі ліганди [126; 179]. Невеликі за розміром 

наночастинки СеО2, та ті, що містять більшу кількість оксиду, 

проявляють підвищену реакційну здатність щодо Н2О2. Перебігу 

реакції розкладу не перешкоджає поверхневий ліганд. Концентрації 

іонів Ce3+ на поверхні наночастинок СеО2 пропорційно впливає на 

їх каталазоподібну дію [232]. Доведено можливість ефективного 

багаторазового використання як антиоксиданта наночастинок 

СеО2. Така дія обумовлена тим, що спочатку іони Се3+, які 

знаходяться на поверхні наночастинок, окиснюються пероксидом 

гідрогену з утворенням Се4+. 

Водночас Н2О2 незворотно адсорбується на поверхні 

гідратованих іонів Се4+, утворюючи пергідроксид церію. Зі свого 
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боку пергідроксид розкладається з утворенням кисню. Після 

витрати всього пероксиду гідрогену у системі частина іонів 

чотиривалентного церію внаслідок реконструкції (відновлення) 

кристалічної решітки наночастинки повертається у вихідний стан 

Се3+ [4; 58; 168]. Ці процеси можливі у разі виникнення кисневих 

вакансій, які сприяють утворенню кисневої нестехіометрії та 

підвищення частки атомів церію із ступенем окиснення ІІІ. 

Сукупність процесів, які відбуваються на поверхні 

наночастинок церію можна представити у вигляді схеми: 

NP-Ce3+ + H2O2 → NP-Се4+=О + H2O, 

NP-Се4+=О + H2O2→ NP-Се3+ + H2O + O2. 

Іони різних металів здатні модифікувати каталазоподібну 

активність наночастинок [327]. Так, у разі допірування в 

кристалічну решітку діоксиду церію іонів цирконію спостерігали 

активацію розкладу пероксиду гідрогену, яка прямопропорційно 

залежала від мольного співвідношення Zr / Ce. Celardo et al. [58] 

зазначають протилежну дію за введення іонів Самарію в 

кристалічну решітку CeNPs. Автори спостерігали монотонне 

зниження швидкості розкладання пероксиду гідрогену, яке 

залежало від вмісту Самарію. 

Виявлено, що нанополієдри з високою концентрацією іонів Ce4+ 

сприяли міметичній активності каталази, тимчасом нанотрубки та 

нанопорошки з високою концентрацією іонів Ce3+
 підвищували 

міметичну активність SOD [228]. Ці результати доцільно 

використовувати для конструювання наночастинок, спрямованих 

на посилення ферментної міметичної активності з терапевтичною 

метою. Встановлено, що біоміметичні штучні ферменти на основі 

антиоксидантних наночастинок CeO2 стають люмінесцентними за 

їх легування Eu3+ [252]. 

 

2.1.4. Наноматеріали як міметики оксидази 

Останніми десятиліттями широко вивчали ферментоподібні 

властивості наноматеріалів, однак здебільшого увагу приділяли 

SOD-подібній, пероксидазо- та каталазоподібній активності цих 

наноматеріалів. Нині розпочали дослідження наноматеріалів, які 

мають оксидазоподібні властивості. 

Оксидази – це ензими класу оксидоредуктаз, що каталізують 

окисно-відновну реакцію, яка містить молекулярний кисень як 
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акцептор електронів. Під час перебігу реакцій, які каталізуються 

оксидазою, субстрат окиснюється молекулярним киснем з 

утворенням води, пероксиду гідрогену чи вільних кисневих 

радикалів [295]. Ці ензими каталізують низку реакцій: 

Глюкоза + O2 → Глюконова кислота + H2O2 (Глюкозооксидаза) 

Галактоза + O2 → 1,6–Діадегід + H2O2 (Галактозооксидаза) 

Алкоголь + O2 → Альдегід + H2O2 (Алкогольоксидаза) 

Холестерол + O2 → Холестенон + H2O2 (Холестеролоксидаза) 

Холін → Бетаїн + H2O2 (Холіноксидаза) 

Існує низка робіт щодо вивчення оксидазоміметичної дії 

наночастинок. Доведено, що наночастинки рутенію (Ru) 

проявляють власну оксидазну активність, каталізуючи окиснення 

тетраметилбензидина (TMБ) та L-аскорбата натрію розчиненим 

киснем [54]. Аналогічну активність проявляють наночастинки Pt 

[81], Au [130], Ir [72], CoFe2O4 [384], ZnFe2O4 [311], MnO2 [365], 

CeO2 [78; 93], NiCo2O4 [302], Se [125] та інші метали і композити. 

Водночас встановлено, що максимальна міметична активність 

залежить від окремих фізичних параметрів. Так, наночастинки Se 

проявляли оптимальну каталітичну активність за рН 4 і 30 °C, а 

оксидазоподібна активність була вищою зі збільшенням їх 

концентрації та зменшенням розміру [125]. Максимальна 

активність наночастинок іридію (IrNPs), які синтезовані за 

допомогою цитрату натрію з використанням NaBH4, була за їх 

середнього діаметру 2,5 нм [72]. Chen et al. [62] повідомили про 

першу спробу використання наночастинок на основі графенів 

(гібриди GQD/AgNPs). Ці наночастинки демонструють високу 

оксидазоподібну активність та залишаються стабільними у 

нейтральному середовищі за температури до 60 °С. Допінування 

наночастинок CeO2 титаном не призводило до зниження їх 

оксидазоміметичної активності, однак супроводжувалося зміною 

форми сферичної наноструктури [392]. 

 

2.1.5. Наноматеріали як міметики пероксидаз 

Пероксидаза – фермент, що каталізує окиснення поліфенолів і 

деяких ароматичних амінів за допомогою кисню, пероксиду 

гідрогену або органічних пероксидів. Пероксидаза утворює з 

пероксид гідрогеном комплексну сполуку, в результаті чого 

пероксид активується і набуває здатності діяти як акцептор 
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гідрогену [238]. 

2RH + H2O2 → 2R + 2H2O. 

Пероксидази як кофактор в активних центрах містять гем, або 

редокс-активний цистеїн чи селен [335]. Є кілька типів пероксидаз, 

таких як глутатіонпероксидази, мієлопероксидази, 

галоідпероксидази, лактопероксидаза тощо [238]. 

Починаючи з 2007 року, коли було вперше зареєстровано 

ферментоподібну пероксидазну активність наночастинок Fe3O4, 

виявлено понад 40 наноматеріалів-міметиків [147]. Встановлено, 

що наноматеріали, які характеризуються пероксидазною 

активністю, мають переваги, зокрема високу стабільність і низьку 

вартість синтезу [131; 295]. 

Пероксидазна активність характерна для наночастинок Co3O4 

[144], Cu2O [64; 126], FeS [90], CeO2 [313], Au/CeO2 [41], CoFe2O4 

[101], BiFeO3 [206], MnFe2O4 [339], CdS [113], FeSe [90], FeTe [148], 

родію [67], ZnFe2O4 [387], FeNPs@Co3O4 [386], оксиду графену 

[340], фулерену [341] та вуглецевих нанотрубок [345]. Це дає 

можливість застосовувати їх для імуноаналізу, виявлення глюкози, 

захисту від вільних радикалів тощо. Значна ферментативна 

активність таких наночастинок (за наявності ядра та оболонки) 

зберігається за екстремальних значень рН (2–11) та високої 

температури (до 90 °С), що свідчить про їх перевагу над 

природними ферментами. 

Антиоксиданти на основі селену та телуру можуть діяти як 

міметики глутатіонпероксидази, здатні зменшувати оксидативний 

стрес у разі запальних процесів та інших патологічних станів [135; 

137; 204]. Nano-Se проявляє кращу антиоксидантну дію, ніж інші 

хімічні форми селену, водночас знижуючи ризик його токсичності 

[346]. Антиоксидантні властивості наночастинок Селену 

ефективніші порівняно з іншими сполуками селену та менш 

токсичні, ніж селенометіонін [SeMet]. 

Досліджено внутрішню потрійну ферментно-міметичну 

активність наночастинок нікель-паладій (NiPd HNPs) [350], LaCoO3 

[348] та V6O13 [181]. Мультиміметичні частинки NiPd і V6O13 

проявляють оксидазоподібну, пероксидазоподібну та каталазоподібну 

активності, є надійними, недорогими та легко синтезуються. На 

основі оксидазоподібної та пероксидазоподібної активності 

розроблено колориметричний біосенсор для виявлення глутатіону 



85 

 

та флуоресцентну систему для виявлення Н2О2 й глюкози. 

Нещодавно було виявлено здатність золотих наноматеріалів 

проявляти міметичну активність [189]. Наночастинки золота, як 

мультиміметики, відзначалися імітацією пероксидази, нуклеази, 

естерази, глюкозооксидази, каталази та супероксиддисмутази. 

Автори зазначають, що ці ензимоподібні характеристики 

обумовлені самим нанозолотом або функціональними групами, які 

присутні у навколишньому моношарі. 

Zhao et al. [386] вперше повідомляють про конструювання 

мезопористих наноструктур на основі Co3O4 для диспергування 

каталітично активних сайтів з метою допірування наночастинок 

заліза (FeNPs). Композити (FeNP@Co3O4) мають високу 

пероксидазну активність, яка є значно вищою, ніж у наночастинок 

заліза та Co3O4. Висока каталітична активність наночастинок 

FeNP@Co3O4 обумовлена його пористо-порожнистою структурою, 

яка є зручною для дисперсії утворених наночастинок і зменшення 

агломерації. 

Наночастинки Au, MnO2, Fe3O4, CuO, Co3O4 та CeO2 

спричиняли підвищення активності глутатіонпероксидази [353]. 

Liu et al. [196] показали, що стабілізовані наночастинки MnO2 

імітують активність пероксидази, і їх почали застосовувати в 

імуноаналізі під час колориметричних вимірювань. Нові 

наноматеріали типу Co9S8 з ефективною внутрішньою 

пероксидазоподібною активністю можна застосовувати для 

колориметричного зондування іонів міді [227]. 

Іони перехідних металів, таких як Fe, мають пероксидазну 

активність та здатні інактивувати гідроксильні радикали за 

допомогою загального механізму, подібного до реакцій Фентона 

[125; 295]. Khedri et al. [158] відзначають пероксидазну активність 

наночастинок Fe3O4NPs, покритих хітозаном. 

Подібно природним ензимам ферментноміметична активність 

наночастинок може стимулюватися чи інгібуватися деякими 

хімічними сполуками. Так, нуклеотиди, зокрема АМФ, здатні 

підсилювати пероксидазоподібну активність наночастинок Fe3O4 за 

нейтрального рН комплексоутворенням [370]. Інгібувати цю 

міметичну активність можуть азид натрію, аскорбінова кислота та 

катехоламіни [191]. Сульфідні іони здатні інгібувати 

пероксидазоподібну активність нанокластерів купруму [190]. 
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Встановлено, що наночастинки TiO2 проявляючи міметичну 

активність, здатні приєднуватися у фоточутливий біокаталітичний 

каскад, активізувати лужну фосфатазу, а згодом і пероксидазу 

[191]. Бромований графен [GBR] із вмістом брому ~ 3 % мав 

міметичну активність пероксидази щодо 3,3',5,5'-

тетраметилбензидину (TMБ). Оптимальну активність спостерігали 

за рН 4,48 [297]. 

 

2.1.6. Наноматеріали як міметики фосфатаз 

Фосфатази каталізують гідроліз складних естерів фосфорної 

кислоти в живих організмах. Функцією фосфатаз є підтримання 

рівня фосфату, необхідного для різних біохімічних процесів. 

Фосфатаза бере участь у біологічних процесах, таких як 

проліферація клітин, трансдукція сигналів, обмін речовин, 

міжклітинна комунікація тощо. Вперше фосфатазоподібну 

активність вивчалали у наночастинок церію [170]. Наночастинки 

СеО2 проявляють фосфатазоміметичну активність щодо гідролізу 

органічних естерів фосфатної кислоти, водночас цьому 

встановлено залежність швидкості реакції від рН [295]. 

Припускають, що у разі цієї реакції відбувається відщеплення 

фосфату та його адсорбція на поверхні наночастинок. На думку 

Korsvik et al. [168], наночастинки діоксиду церію не є 

повноцінними аналогами фосфатази, оскільки фосфатна група 

зв'язується з поверхнею наночастинки незворотно. Надалі фосфат 

церію десорбується, а поверхня наночастинок повторно здатна 

залучатися до каталітичних реакцій. Нанодисперсний діоксид 

церію використовують для концентрування та кількісного 

дефосфорилювання фосфопротеїдів [145]. Він також здатний 

стимулювати фосфорилювання мітоген-активної білкової кінази у 

бронхіальних епітеліоцитах людини (Beas2B), водночас 

проявляючи прооксидантні властивості [243]. 

Активація ядерного транскрипційного чинника NF-κB залежить 

від фосфорилювання білка-інгібітора IκBα-кіназами (IKK) [250]. 

NF-κB функціонує як один з найважливіших внутрішньоклітинних 

месенджерів, що поєднує найрізноманітніші сигнали 

навколишнього середовища з експресією численних клітинних 

генів. NF-κB регулює різноманітні біологічні процеси: ріст клітин, 

їх виживання, розвиток тканин, імунні реакції та запальні процеси. 
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Порушення регулювання сигнальних механізмів, основою яких є 

NF-κB, пов’язані з такими тяжкими хворобами людини як рак, 

автоімунні захворювання, хронічні запалення, порушення 

метаболізму, діабет та нейродегенеративні хвороби [118]. 

Можливість цілеспрямованого регулювання активності 

чинника NF-κB є перспективною для контролю та терапії великої 

кількості патологічних процесів у клітині. Дослідження показали, 

що наночастинки діоксиду церію інгібують фосфорилювання IκBα, 

у такий спосіб зменшуючи транслокацію субодиниці p65, яка 

спричинена активацією NF-κB [250]. 

Наночастинки з низьким співвідношенням окиснювального 

стану Се3+/Се4+ демонструють як міметичну активність каталази, 

так і фосфатази [83]. Здатність проявляти активність кислої 

фосфатази виявили наночастинки Pt [81], а активність лужної 

фосфатази імітують наночастинки фулерену [341]. Зворотні реакції 

фосфорилювання та дефосфорилювання – основа енергетичного і 

сигнального метаболізму в клітинах. Така молекулярна активність 

відкриває нову перспективу оцінювання і прогнозування 

біологічних властивостей наночастинок [58; 111]. 

З метою практичного застосування наночастинок у біології 

потребує пильної уваги аналіз часу їх перебування в організмі та 

необхідність цільового доставлення до органів і тканин, що 

пришвидшить їх впровадження [123]. У подальших дослідженнях 

необхідно застосовувати безпечний, відповідальний та 

комплексний підхід з науковими дослідженнями та оцінювання 

можливих медико-санітарних і екологічних ризиків, що є основою 

політики Європейського Союзу в галузі нанотехнологій [260]. 

 

2.2. Редокс-процеси у клітинах та значення у їх регуляції 

Селену 

Окисно-відновні реакції мають важливе значення для життя як 

основні перетворювачі клітинної сигналізації та метаболізму. 

Зв'язки окисно-відновних процесів у клітині в різних просторових і 

часових масштабах залишаються недостатньо вивченими [134]. 

Оксидативні біомаркери стресу надзвичайно інформативні у 

токсикологічних дослідженнях [139]. Нині існує багато інформації 

про антиоксидантні та інші унікальні властивості Селену [46]. 

Зокрема, Селен характеризується антиоксидантною [45; 150], 
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антиапоптичною, антигенотоксичною [17], протизапальною [363], 

протипухлинною [357] та імуномодулювальною [150] активністю. 

Селен необхідний для підтримання гомеостазу всього організму. 

Різні захворювання можуть бути спричинені дефіцитом Se, зокрема 

білом’язова хвороба [374], онкозахворювання [173], діабет [276], 

некроз печінки [180] і міокарда [194], захворювання імунної 

системи [160], ембріональні патології [383] та навіть Covid [172]. 

Встановлено участь Селену в утворенні деяких гормонів [291], 

метаболізмі нуклеїнових кислот [180]. 

Клітинні окисно-відновні системи містять широкий спектр 

компонентів, які здійснюють кооперативний сигнальний зв'язок, 

що взаємо перетинається [376], маючи певну ієрархію з різними 

особливостями і кінетикою. У механізмах регуляції редокс-

процесів у клітинах важливе значення мають наночастинки металів 

і неметалів – продукти сучасних нанотехнологій [287; 389]. 

Нанотехнологія є міждисциплінарною наукою, що базується на 

нових концепціях і фундаментальних дослідженнях і охоплює 

синтез, характеристику і застосування наноматеріалів. Це 

поширена галузь, яка за останні десять років набула значного 

застосування [140; 216; 358]. Наноматеріали – це нанооб'єкти від 1 

до 100 нм, принаймні в одному вимірі, які мають специфічні 

властивості з погляду зору розміру, форми, пористості тощо [216]. 

Одним із важливих елементів регуляції редокс-процесів у 

клітині є металоїд Селен (Se). Селен у сполуках має різні ступені 

окиснення (-2, +2, +4 та +6), що дає змогу йому виявляти 

специфічні біологічні властивості в системах з широкими 

інтеграційними функціями. Селен за сучасними уявленнями, з 

урахуванням досягнень “оміксних” технологій [222] є компонентом 

окисно-відновного інтерфейсу, через який організм взаємодіє з 

сигналами навколишнього середовища (експозомом) і відповідно 

до них реагує, підтримуючи гомеостаз на рівні епігеному, геному, 

метаболому та експозому [105]. Селен присутній у двох формах в 

еукаріотичних білках у складі рідкісних амінокислот 

селеноцистеїну (SeCys) і селенометіоніну (SeMet). Термін 

селенопротеїни використовують винятково для білків, що містять 

залишки SeCys, оскільки це основна біологічно активна форма 

Селену в білках. Кількість селенопротеїнів (селенопротеом) може 

різнитися в окремих видів живих організмів [200]. 
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Глутатіонпероксидази і тіоредоксинредуктази є найбільш 

вивченими селенопротеїнами [235]. Вони є незамінними 

компонентами клітинної глутатіонової та тіоредоксинової систем і, 

отже, важливими регуляторами внутрішньоклітинного окисно-

відновного середовища [40]. 

Фундаментальним методом підтримання клітинного окисно-

відновного гомеостазу є редокс-чутлива сигнальна система 

Keap1/Nrf2/ARE (Kelch-like ECH-associated-protein 1/NF-E2-related-

factor-2)/antioxidant response elements), яка підтримує клітинний 

гомеостаз у стресових, запальних, канцерогенних і проапоптичних 

умовах [164; 169; 320; 333]. Останні дослідження доводять 

важливість активності Nrf2 у формуванні клітинного метаболому 

та мітохондріальної функції [152; 165]. 

Важливим елементом сигнальної системи Keap1/Nrf2/ARE, 

«сенсорним» білком, який збирає специфічну метаболічну 

інформацію та перетворює її у відповідну адаптивну відповідь, є 

Keap1. Його реактивні залишки цистеїну є електрофільним 

сенсором, налаштованим для реакції на реактивні частки, що 

походять з різних ендогенних і ксенобіотичних молекул [169; 320]. 

У результаті змін внутрішньоклітинного окисно-відновного 

балансу спостерігається нековалентна або ковалентна модифікація 

Keap1, який інактивується модифікацією залишків цистеїну і 

втрачає здатність взаємодіяти з Nrf2. Відбувається накопичення в 

цитоплазмі ядерного чинника транскрипції Nrf2, який потім 

транслокується в ядро клітини та ініціює транскрипцію 

антиоксидантних і цитопротекторних генів у локусах елемента 

антиоксидантної відповіді (ARE) [49]. Білки Nrf2, Keap1 пов'язані 

між собою і діють як складові частини єдиної редокс-чутливої 

сигнальної системи [169; 320]. Активність Nrf2 піддається 

регуляції на різних рівнях, зокрема стабільність білка, 

транскрипція і посттранскрипція [323]. 

Нещодавно з'явилися повідомлення, що біогенні наночастинки 

Селену, отримані методами “зеленої” хімії за участю бактерій, 

впливають на редокс-чутливий чинник транскрипції Nrf2 

(Keap1/Nrf2/ARE сигналізація), який активує транскрипцію та 

синтез низки антиоксидантних і детоксикуючих ензимів [254; 301; 

360; 361]. Важливим є розгляд регуляторних механізмів редокс-

процесів, структури репресорного білка Keap1, чинника 
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транскрипції Nrf2, взаємодії наночастинок біогенного Селену з 

клітиною за участю сигнального шляху Keap1/Nrf2/ARE, як 

редокс-чутливої сигнальної системи клітин. 

 

2.3. Сигнальний шлях Keap1/Nrf2/ARE 

Інтеграція адаптивних реакцій на різні стресові чинники має 

фундаментальне значення у захисті клітин від пошкоджень. Ці 

високо координовані стратегії створені для протидії внутрішньому 

порушенню, відновлення клітинного гомеостазу та підтримання 

виживання клітини. Сигнальний шлях Nrf2/Keap1/ARE є 

центральним вузлом перехрестя багатьох шляхів, що беруть участь 

у клітинному захисті та адаптації [166]. 

Контролюючи трансактивацію понад 500 цитопротекторних 

генів, чинник транскрипції Nrf2 бере участь у фізіопатології низки 

захворювань людини, зокрема раку. Загалом накопичені дані 

вказують на те, що Nrf2 може діяти амбівалентно та 

опосередковувати пухлинні супресивні або проонкогенні функції, 

залежно від конкретного біологічного контексту його активації. 

Отже, розуміння механізмів, що керують функціями Nrf2 і 

найбільш підходящого контексту його активації, є необхідною 

умовою для розроблення ефективних терапевтичних стратегій, 

заснованих на модуляції Nrf2 [239]. 

Активність Nrf2 точно контролюється і регулюється в клітинах 

ссавців. За нормальних фізіологічних умов функціонування Nrf2 

підтримується на низькому рівні, оскільки в протеасомній системі 

убіквітину відбувається безперервна деградація Nrf2. Існує безліч 

систем убіквітинлігази, які відповідають за деградацію Nrf2 в 

протеасомній системі. Однією з таких систем складних лігаз є 

система убіквітинлігази Cullin 3 (Cul3) RING-box 1 (RBX1) E3. 

Keap1 діє як субстрат для убіквітинування білка Nrf2 [74] і 

знаходиться в цитоплазмі [281]. 

Конститутивна активація Nrf2 допускає лише незначну 

експресію його цільових генів відповіді на стрес як частина функції 

стаціонарного стану. Однак в умовах окисного стресу або за 

наявності електрофільних ксенобіотиків комплекс Keap1/Nrf2 

дисоціює, Nrf2 транслокується в ядро, де активує індуцібельно 

високу експресію генів-мішеней. Отже, Keap1 функціонує як 

критичний датчик клітинного стресу. Його висока окисно-відновна 
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чутливість визначається кількістю залишків цистеїну, які 

розподілені на всьому білку Keap1 і є сенсорними мішенями 

окиснення або ковалентної модифікації електрофілами або АФО. 

У стаціонарних умовах гомодимер Keap1 зв'язується з однією 

молекулою Nrf2 через свої домени DLG і ETGE, і Nrf2 має 

короткий період напіврозпаду – приблизно 10–30 хв; отже, Keap1 

забезпечує високий протеоліз Nrf2 і підтримує надзвичайно низькі 

базальні рівні Nrf2 [233]. У відповідь на оксидативний стрес Keap1 

окиснюється в реактивних залишках цистеїну, що призводить до 

інактивації Keap1, стабілізації Nrf2 і транслокації в ядро. Регіони 

DGR в Keap1 використовують для розпізнавання двох первинних 

послідовностей мотивів ETGE і DLG в домені Neh2 білка Nrf2 

[236]. Взаємодії між Nrf2 і Keap1 здійснюються у наступний 

спосіб: молекули Keap1 можуть димеризуваться одна з одною, 

використовуючи домен BTB для взаємодії з Cullin-3, водночас два 

білка Keap1 зв'язуються з одним білком Nrf2 у співвідношенні 2:1 

[324], а мотиви ETGE і DLG, що перекриваються в Nrf2, 

зв'язуються з двома білками Keap1 з різною афінністю: один Keap1 

сильно зв'язується з ETGE (Ka = 20×107 М-1), мотивом Nrf2, а 

інший Keap1 взаємодіє з мотивом DLG зі слабкою спорідненістю 

(Ka = 0,1×107 М-1) [325]. Ґрунтуючись на цих даних, було 

сформульовано гіпотезу «петлі і засувки» для пояснення механізму 

регуляції Nrf2 за допомогою Keap1, в якому ETGE (“петля”) 

регулює взаємодію з високою спорідненістю між мотивом ETGE 

Nrf2 і Keap1. Однак на цю взаємодію не впливають індуктори 

оксидативного стресу, а «засувка» бере участь у зміщенні мотиву 

DLG Nrf2 з Keap1 у відповідь на вплив індукторів Nrf2 [30]. 

Відповідно до цієї моделі мотив DLG (“засувка”), циклічно 

перемикається між закритою (взаємодія двох сайтів) і відкритою 

(лише ETGE) конформаціями [220]. У закритій конформації з 

Keap1 Nrf2 убіквітується і розкладається протеасомою (рис. 2.4) 

[324]. Keap1 працює як димерний окисно-відновний субстрат для 

убіквітинлігази E3 на основі куліну, який пригнічує 

транскрипційну активність Nrf2 за допомогою убіквітинування і 

протеасомної деградації. Ця передача сигналів відома як 

канонічний шлях [307]. У базальних (канонічних) умовах Nrf2 

зв'язується з Keap1 і піддається швидкій деградації під дією 

убіквітин-протеасомної системи. Невеликий білок убіквітин має 
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життєво важливу функцію майже у всіх аспектах клітинного життя. 

Серед різноманітних сигнальних випадків, пов'язаних з 

убіквітинуванням, найбільш усталеним є цілеспрямована 

деградація субстратів через протеасому. 

 
Рис. 2.4. Keap1-залежний і Keap1–незалежний сигнальні 

шляхи активації Nrf2 [43] 

Клітини потребують механізмів, що розщеплюють білки, 

непотрібні наразі або/та ті, що втратили функціональність. 

Еукаріотичні клітини мають два основні способи контролю для 

підтримання гомеостазу протеома – систему аутофагії-лізосоми і 

убіквітин-протеасоми (UPS). UPS відповідають за деградацію 

короткоживучих регуляторних білків або неправильно згорнутих 

білків за участю протеасоми 26S. Протеасома, найскладніша з 

відомих протеаз, розщеплює білки, які були кон'юговані з 

убіквітином. 

У гомеостатичних умовах Nrf2 локалізована в цитоплазмі 

завдяки своїй асоціації з комплексом Keap1–Cul3–Rbx1, що 

призводить до безперервного убіквітинування Nrf2 і його 

протеасомної деградації. У відповідь на оксидативний стрес Nrf2 

дисоціює від Keap1 (переважно в результаті окиснення залишків 
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цистеїну в Keap1), транслокується в ядро і гетеродимеризується з 

одним із невеликих білків MAF. Цей комплекс активує ARE-залежну 

експресію генів низки антиоксидантних і цитопротекторних білків і 

надає стійкості клітинам до окисного стресу. 

Адаптивність протеасоми, яка є унікальною протеазою, дає 

змогу клітинам контролювати шлях убіквітин-протеасоми в 

глобальному масштабі [36; 107; 108; 269]. Протеасома 26S є 

основною протеазою в клітині, відповідальною за деградацію 

білків як в цитоплазмі, так і в ядрі. Приєднання убіквітину 

спрямовує відпрацьовані білки на протеасому. Модифікація 

убіквітином, ковалентно приєднана до білкових бічних ланцюгів 

лізину за участю безлічі убіквітинлігаз і кон’югуючих ферментів, 

надходить в протеосому, де субстрат руйнується [36]. Деградація 

більшості (80–90 %) внутрішньоклітинних білків здійснюється 26S 

протеасомою. Після індукції залишки цистеїну в Keap1 

модифікуються, активність убіквітинлігази E3 пригнічується, і 

рівні Nrf2 збільшуються. Активований Nrf2 надходить в ядро і 

димеризується з MAF, щоб сприяти транскрипції ARE-залежних 

генів [239]. АФО або електрофільна реакція з певними залишками 

цистеїну зумовлює конформаційні зміни в Keap1 і запобігає 

протеасомній деградації Nrf2. Збагачений цистеїном білок Keap1 

регулює активну деградацію Nrf2 в базальних умовах, діючи як 

адаптер до cullin3 (Cul3) ringbox1 (Rbx1), який містить E3 

убіквітинлігазний комплекс. 

Точний механізм, за допомогою якого модифікації цистеїну в 

Keap1 призводять до активації Nrf2, невідомий, однак існують дві 

основні незалежні моделі. Перша модель – «петля і засувка», в якій 

модифікації Keap1 в тіолових залишках, що знаходяться в IVR 

Keap1, можуть порушувати взаємодію з Nrf2 з провокуванням 

зсуву залишків лізину в Nrf2, які більше не можуть бути 

поліубіквітиновані. Друга модель, в якій модифікація тіолу 

зумовлює дисоціацію Cul3 з Keap1. 

В обох моделях Keap1, модифікований індуктором і пов'язаний 

з Nrf2, інактивується, і, отже, знову синтезовані білки Nrf2 

обходять Keap1 і транслокуються в ядро, зв'язуються з ARE і 

управляють експресією генів-мішеней Nrf2, таких як NAD(P)H 

хінон-оксидоредуктаза 1 (NQO1), гем-оксигенази 1 (HMOX1), 

глутамат-цистеїнлігаза (GCL) та глутатіон-S-трансферази (GST). 
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Окрім модифікацій тіолів Keap1, що призводять до індукції гена-

мішені Nrf2, такі білки як p21 і p62, можуть зв'язуватися з Nrf2 або 

Keap1, порушуючи взаємодію між Nrf2 і Keap1 [155]. 

У цитоплазмі білки Keap1 формують гомодимер, що зв'язує 

одну молекулу Nrf2, тому спочатку домінувала проста модель 

дисоціації його комплексу внаслідок окисної модифікації та 

конформаційних змін репресорного білка, в результаті чого 

вивільнений транскрипційний чинник Nrf2 переміщається в ядро. 

Надалі було показано, що після впливу електрофілів значна 

кількість комплексів Nrf2 – Keap1 залишається у зв'язаному вигляді 

[91]. Детальні дослідження будови поліпептидних ланцюгів Nrf2 і 

Keap1 виявили в складі Neh2, Keap1–зв'язуючого домену 

транскрипційного чиннику Nrf2, двох послідовностей з високою 

(Ka = 20×107 M–1; «ETGE») і низькою (Ka = 0,1×107 M–1; «DLG») 

афінністю до інгібітору, що дало змогу запропонувати модель 

«петлі і гака». У клітині відбувається конститутивний синтез нових 

молекул Nrf2, які зв'язуються з Keap1 і піддаються постійному 

убіквітинуванню і протеасомній деградації, тому в умовах 

гомеостазу концентрація вільного Nrf2 невелика [380]. Внаслідок 

модифікації цистеїнових залишків Keap1 білок змінює конформацію 

і втрачає спорідненість до низькоафінного мотиву DLG, «гачок» 

зіскакує, а Nrf2 повисає на «петлі» – високоафінному мотиві ETGE. 

Це призводить до порушення убіквітинування Nrf2 і, отже, його 

протеасомної деградації (однак не асоціації з Keap1), пул молекул 

інгібітору насичується, і вміст вільного Nrf2 збільшується, час його 

існування в клітинах зростає до 100–200 хв [29]. 

Залишки цистеїну в Keap1 визначають активні форми Оксигену 

(АФО) або електрофіли в клітинному середовищі, зумовлюючи 

конформаційні зміни в Keap1. Модифікований Keap1 може 

порушити його взаємодія з мотивом DLG з низькою спорідненістю, 

тимчасом як мотив ETGE з високою спорідненістю залишається 

пов'язаним з Keap1. Оскільки мотив DLG не зв'язується з Keap1, 

він впливає на орієнтацію залишків лізину в Neh2 домені Nrf2, 

запобігаючи його убіквітинуванню і деградації. Після відновлення 

окисно-відновного гомеостазу Keap1 переміщується в ядро і 

контролює ядерний експорт Nrf2 для подальшої протеасомної 

деградації в цитоплазмі. Щоб уникнути деградації та активувати 

транскрипцію ARE-керованих генів, конформація комплексу Nrf2–
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Keap1 має змінитися. Це відбувається, коли Keap1 ковалентно 

модифікується в своїх чутливих залишках цистеїну, що впливає на 

його конформацію і стабілізує Nrf2 в нерозкладному комплексі 

(канонічний шлях) [30]. 

Крім того контрольована канонічна активація Nrf2 необхідна 

для хіміопрофілактики раку, тимчасом неконтрольована 

неканонічна активація Nrf2 забезпечує розвиток раку і 

хіміорезистентності, діючи як двосічний меч, здатний 

опосередковувати пухлинні супресивні або проонкогенні функції, 

залежно від конкретного біологічного контексту його активації 

[240]. Отже, розуміння механізмів, що регулюють сигнальний шлях 

Keap1/Nrf2/ARE і найбільш придатних індукторів його активації – 

необхідна умова для розроблення ефективних терапевтичних 

стратегій і методів лікування або профілактики захворювань [80; 

240; 322]. 

 

2.4. Наноселен як індуктор сигнального шляху 

Keap1/Nrf2/ARE 

Багато активаторів Nrf2 являють собою електрофільні 

молекули, які ковалентно модифікують цистеїнові залишки білка 

Keap1 [263]. Дослідження показують, що агенти, які індукують 

Nrf2, такі як тритерпеноїди, диетилмалеат, диметилфумарат, 

сулфорафан, куркумін, трет-бутилгідрохінон, окиснюючись до 

електрофільного метаболіту трет-бутилбензохінону, модифікують 

залишок Cys151 для індукції Nrf2. Тимчасом 2–ціано-3,12–

диоксоолеано-1,9d-ієн-28–імідазолід, хлорид кадмію та арсен 

активують Nrf2 незалежно від Cys151 [263]. Диференціальна 

реактивність цистеїну в Keap1, «код цистеїну», однак, не пояснює, 

як це призводить до різної токсин-залежної активації генів 

транскрипційним чинником Nrf2 [217]. Індукторами Keap1/Nrf2 

можуть бути наночастинки, що доведено дослідженнями [301; 360]. 

Для синтезу наночастинок традиційними фізичними і 

хімічними методами необхідно застосовувати відновлювальні 

агенти, які мають високий реакційний і токсичний вплив за 

використання людьми, або є екологічно небезпечними і досить 

дорогими [281]. Масштабний синтез також стикається з багатьма 

проблемами, зокрема низької стабільності та меншої 

монодисперсності [166]. 
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Природна «біолабораторія», що складається з рослин, 

водоростей, грибів, дріжджів, бактерій і різних біомолекул, бере 

активну участь в утворенні наночастинок різної форми, розміру і 

властивостей, і є рушійною силою для розроблення більш 

безпечних і екологічних методів синтезу наночастинок цими 

біонанофабриками [283; 330]. 

Введення понять зеленої хімії і нанотехнологій є революційною 

подією в науці, яка вплинула на проведення досліджень з 

екологічної безпеки та зменшення розмірів об'єктів. Об'єднання 

цих двох галузей проклало шлях до нової зеленої і нанорозмірно 

орієнтованої науки під назвою “зелені” нанотехнології, або 

біонанотехнології [330]. “Зелений” синтез за допомогою бактерій є 

особливо важливим для отримання наночастинок через їх 

різноманітність, високу пристосованість до екстремальних умов 

[304], низьку енерговитратність та регульованість процесів 

біогенного синтезу [79]. 

Завдяки “озелененню” процесів синтезу наночастинок з 

використанням біологічних систем і їх компонентів відбулося 

зменшення навантаження на навколишнє середовище і підвищення 

економічної ефективності, відкриті додаткові можливості 

створення наночастинок із заданим складом і властивостями. 

Кожна наносистема є унікальною і специфічною за своєю 

рецептурою, сумісністю з активними молекулами, вибором 

допоміжних речовин і кінетикою, а також біологічною 

ефективністю [61; 331]. 

Синтезовані методами біонанотехнології SeNPs мають безліч 

застосувань у галузі медичних і фармацевтичних досліджень. 

Наночастинки Селену мають онкосупресорну, антиоксидантну та 

антимікробну активність, застосовуються в біології, медицині, 

сільському господарстві [19; 171; 331]. 

У дослідженнях Song et al. [301], синтезовано наночастинки 

біогенного наноселену (BNSe) за участю бактерій Enterobacter 

cloacae Z0206, за допомогою яких селеніт натрію був 

трансформований у сферичні наночастинки Se, зі стабілізуючою 

білковою оболонкою та розміром часток від 80 до 250 нм (у 

середньому 139,43±7,44 нм). Частинки BNSe синтезувалися 

внутрішньоклітинно і секретувались із клітини. У дослідах 

порівнювали ефективність біогенних наночастинок Селену з 
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органічною формою Селену (селенометіонін і наночастинки 

селену), отриманими фізико-хімічними методами (розмір NPSe – 

від 40 до 600 нм, середнє значення 120±10 нм. 

Класичне визначення наночастинок передбачає їх розмір від 1 

до 100 нм, однак завдяки унікальним фізико-хімічним (розмір, 

форма, хімічний склад, стабільність) і біологічним властивостям, 

синтезованих методами біонанотехнології, вони можуть належати 

до наноструктур. Монодисперсність і стабільність біогенних SeNPs 

у межах цього діапазону обумовлена матеріалом, що складається з 

біомолекул, що продукуються бактеріальними клітинами, які 

беруть участь у контролі діаметра наночастинок [351]. 

На моделі клітин мишей з індукованим дикватом 

(біпіридильним гербіцидом, що сприяє утворенню супероксидного 

радикалу) оксидативним стресом у клітинах кишечника показано, 

що частинки BNSе захищають кишковий бар'єр мишей і зберігають 

редокс-гомеостаз клітин кишечника ефективніше порівняно з 

селенометіоніном і наноселеном, синтезованим хімічними 

методами [301]. 

Дослідження in vitro з епітеліальними клітинами тонкої кишки 

свині (IPEC-J2) показали наступні ефекти: частинки BNSe 

захищають епітеліальний бар'єр від окисного стресу, знижують 

апоптоз клітин, покращують редокс-гомеостаз, активують 

транскрипційний чинник Nrf2, підсилюють експресію генів 

цитопротекторних і антиоксидантних сполук, таких як TXNRD-1, 

НАДФН дегідрогеназа (NQO)-1, гемоксигеназа-1 (HO-1) і 

тіоредоксин. 

Шлунково-кишковий тракт є основним джерелом АФО, тому 

стабільність кишкового бар'єру має вирішальне значення для 

підтримання його стійкого стану. Важлива функція активації 

сигнального шляху Keap1/Nrf2/ARE в підтриманні кишкового 

бар'єру полягає в наступному: знижується пошкодження слизової 

оболонки кишечника; зменшується запалення кишечника, 

пригнічується запальний шлях; нормалізується кишкова 

проникність впливом на білки епітелію кишечника і апоптоз 

клітин; регулюються процеси диференціювання та функції Т-

клітин; перехресна взаємодія між шляхом Keap1–Nrf2 і аутофагією 

контролює оксидативний стрес у клітинах кишечника [354]. 

Нині виявлено альтернативні механізми регуляції 
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функціонування Nrf2, зокрема фосфорилювання Nrf2 різними 

протеїнкіназами (PKC, PI3K/Akt, GSK-3β, JNK), взаємодія з 

іншими білковими партнерами (p21, кавеолін-1) і епігенетичними 

чинниками (мікро-РНК-144, -28 і -200a і метилування промотору). 

Встановлено, що нековалентна активація Nrf2 забезпечує більший 

клітинний захист, ніж ковалентна активація [195], що стимулює 

дослідження в цьому напрямі. 

Ці та інші процеси є потенційно важливими детермінантами 

активності Nrf2 і, отже, можуть сприяти підтриманню клітинного 

гомеостазу. Необхідною умовою функціонування багатьох 

транскрипційних чинників є їх просторово-часова регуляція. 

Встановлено, що Nrf2 «вмикається» у відповідь на стимул і 

«вимикається», коли стимул видаляється. Саме тому цей шлях 

чітко регулюється низкою механізмів, відповідальних за 

запобігання надмірної активації Nrf2, що може обумовити різні 

патології. 

Отже, транскрипційний фактор Nrf2 забезпечує клітинний 

захист, підтримуючи клітинний окисно-відновний гомеостаз і 

протеостаз. Базальні рівні Nrf2 зазвичай низькі через Keap1–

опосередковане убіквітинування і подальшу протеасомну 

деградацію. Keap1 містить сенсорні цистеїни (Cys151, Cys273, 

Cys288, Cys226, Cys434 і Cys613), які модифікуються 

електрофілами або окиснювачами, що призводить до дисоціації 

комплексу Keap1–Nrf2, пригнічення деградації Nrf2, транслокації 

його в ядро, гетеродимеризації з MAF, активації ARE-залежної 

експресії генів антиоксидантних і цитопротекторних білків. Нині 

виявлено альтернативні механізми регуляції Nrf2, зокрема 

фосфорилювання Nrf2 різними протеїнкіназами (PKC, PI3K/Akt, 

GSK-3β, JNK), взаємодію з іншими білковими партнерами (p21, 

кавеолін-1) і епігенетичні чинники (мікро-РНК-144, -28 і -200a і 

метилування промотору). 

Застосування нових активаторів Nrf2, зокрема, біогенного 

наноселену, синтезованого за участю різних видів бактерій, сприяє 

активації сигнального шляху Keap1/Nrf2/ARE, активації комплексу 

антиоксидантних і цитопротекторних ферментів. Індуктори Nrf2 є 

електрофільними молекулами, які мають небажані побічні ефекти 

через їх реактивну природу. Оскільки нековалентна активація Nrf2 

забезпечує більший клітинний захист, ніж ковалентна, що 
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зумовлює перспективність пошуків і створення композитних 

наноматеріалів на основі природних неелектрофільних активаторів 

Nrf2 за участю наночасток, передусім біогенних, з можливою їх 

функціоналізацією для таргетування, транспортування і 

ефективного застосування. Останніми роками кількість кишкових 

захворювань значно зросла через зміни у харчуванні та дії інших 

чинників навколишнього середовища. Вкрай важливо зрозуміти 

механізми функціонування кишкових бар'єрів для розвитку і 

лікування цих захворювань. Сигнальний шлях Keap1/Nrf2 має 

важливе значення для підтримання цілісності кишкового бар'єра, 

зменшує пошкодження і запалення кишечника, бере участь у 

регуляції шляху запалення в різних моделях захворювань, 

пригнічує утворення АФО, підвищує виживання клітин і активізує 

транскрипцію генів-мішеней антиоксидантів. Очевидно, такого 

типу Nrf2-залежна активація генів, що захищають клітини, 

підсилює захист проти різних оксидативних стресів. Оскільки 

низка хвороб мають оксидативний стресовий компонент, то 

значення шляху передачі сигналів Nrf2 зумовило проведення 

значних клінічних та лабораторних досліджень. Детальне знання 

заснованих на тіол-залежних і незалежних механізмах редокс-

сигналізації в фізіологічних і патологічних умовах сприятиме 

глибшому розумінню окисно-відновного компонента в здоров’ї та 

захворюванні людини і тварин. Передача сигналів Keap1 / Nrf2 / 

ARE розкриває терапевтичні мішені для безлічі редокс-

опосередкованих захворювань. 

На основі результатів досліджень і даних літератури 

підтверджується припущення щодо впливу наноселену на 

активацію шляху Nrf2–ARE та фізіологічну функцію кишкових 

епітеліальних клітин. Оброблення клітин IPEC-J2 частинками 

біогенного наноселену значно збільшило вміст фосфорильованого 

Nrf2 без помітного впливу на рівні білка Keap1 [360], що свідчить 

про активацію Nrf2 Keap1–незалежним шляхом, без участі його 

сенсорних цистеїнів. Показано, що частинки BNSe активували 

шлях Nrf2–ARE через p38, ERK 1/2 і AKT-опосередковане 

фосфорилювання Nrf2 з подальшим поліпшенням антиоксидантної 

функції кишкових епітеліальних клітин. Водночас відбувається 

ініціація транскрипції антиоксидантних і ферментів детоксикації, 

таких як NAD(P)H: хінон-оксидоредуктаза 1 (NQO1), гем-
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оксигенази-1 (HO-1), цитопротекторний фермент, який регулює 

антиоксидантні і запальні реакції, тіоредоксинредуктаза (TXNRD) 

та тіоредоксин. Підсумовуючи аналітичні дані світових науковців 

[301; 360], було запропоновано [43] адаптований механізм 

активації шляху Nrf2/ARE наночастинками біогенного наноселену 

(BNSe), синтезованими за участю бактерій (рис. 2.5). 

 
Рис. 2.5. Механізми активації шляху Nrf2/ARE наночастинками 

біогенного наноселену (BNSe), синтезованими за участю 

бактерій у кишкових епітеліальних клітинах (IPEC-J2) 

[Адаптовано з 301; 360] 

Важливим чинником активації Nrf2 біогенним наноселеном є 

транскрипція і синтез компонентів тіоредоксинової системи, що 

складається з тіоредоксину (Trx) і тіоредоксинредуктази (TXNRD). 

TXNRD – селенофермент і NADPH-залежний флавопротеїн, який 

відновлює окиснений Trx до його дитіольної форми для 

підтримання окисно-відновного гомеостазу клітин, і захищає ДНК 

від ушкоджень, пов'язаних з окисним стресом [178]. 

Існують різні Keap1-незалежні шляхи активації Nrf2, зокрема 

активація сигнальних каскадів протеїнкіназ молекулами, які 

модифікують клітинний окисно-відновний статус [289].  

Показано, що фосфорилювання за певним амінокислотним 

залишком Nrf2 (Ser-40) може збільшити його стабільність і 

трансактивуючу активність [233]. Типові сигнальні шляхи 

протеїнкіназ містять фосфатидилінозитол 3–кіназу (PI3K), 

мітогенактивовану мітогенкіназу (MAPK), протеїнкіназу C (PKC) і 

глікоген синтетазкіназу-3 GSK3. Фосфорилювання Nrf2 за 

допомогою PI3K, PKC, c-Jun N-терміналкіназою (JNK) і 

позаклітинною сигналрегульованою кіназою (ERK) забезпечує 



101 

 

позитивну регуляцію, тимчасом p38 MAPK (MAP кіназа 

мітогенактивована протеїнкіназа) регулює шлях Nrf2 як позитивно, 

так і негативно [324]. 

В умовах гомеостазу Nrf2 утворює комплекс з Keap1 у 

цитозолі, що сприяє поліубіквітинуванню і деградації Nrf2 26S 

протеасомою. За оксидативного стресу оброблення клітин 

частинками BNSe1 активує Nrf2, використовуючи Keap1–

незалежний шлях активації, через p38, ERK1/2 і AKT-

опосередковане фосфорилювання Nrf2. Nrf2 відщеплюється від 

репресора Keap1, транслокується в ядро клітини, зв'язується з ARE 

і sMAF, що зумовлює експресію антиоксидантів і 

цитопротекторних генів: тіоредоксин редуктази-1 (TXNRD-1), 

NADPH-квінон оксидоредуктази-1 (NQO), гемоксигенази-1 (HO -1) 

і тіоредоксину (Trx). 

Дослідженнями останніх двох десятиліть переконливо 

доведено, що більшість стресів птиці, незалежно від джерела 

стресу, пов'язані з дисбалансом утворення та детоксикації вільних 

радикалів. На молекулярному рівні оксидативний стрес є основною 

ланкою негативних наслідків кормових, середовищних, 

технологічних і біологічних / внутрішніх стресів у сучасному 

тваринництві та птахівництві [316]. Доведено, що адаптація до 

стресів здійснюється на рівні генів, які отримали назву вітагени. До 

них належать білки теплового шоку (HSP); SOD; система 

тіоредоксинів та система глутатіону, сіртуїни [3]. 

Нині концепцію вітагенів успішно перенесено з медицини у 

ветеринарію і доведено її практичну ефективність [316; 318]. 

Активація вітагенів розглядається як один з найважливіших 

підходів до підвищення стійкості сільськогосподарських тварин та 

птиці до стресових ситуацій. Це стосується, зокрема, вирощування 

бройлерів, де стреси починаються від виведення молодняку і його 

посадки в приміщення для вирощування та тривають до 

передзабійного стресу [3]. Щодо птиці у період яйценосності, то 

стресові ситуації пов'язані, передусім, з високою продуктивністю, 

коли печінка працює на межі своїх можливостей, щоб забезпечити 

ефективний синтез складників яйця [9]. 

Системи наночастинок розглядають як альтернативу 

пероральному надходженню ліків і препаратів [39; 198] та 

кормових добавок. Ефективність застосування біологічно активних 
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добавок (омега-3 та омега-6 жирних кислот, про- та пребіотиків, 

вітамінів та мінералів) у препаратах наночастинок розглядали у 

численних публікаціях [151; 211; 266], деякі наразі клінічно 

використовуються [210; 301], інші лише починають розвивати 

[342]. Стимулом для використання нанотехнологій у живленні та 

харчуванні є такі переваги як смак і запах, введення і розчинність, 

захист від окиснення та ферментативної деградації, подовження 

часу перебування та ефективне проходження через шлунково-

кишковий тракт, що підвищує біодоступність застосованих 

речовин [193]. Більшість пероральних добавок мають недоліки 

(недостатній час перебування, невисока проникність і розчинність, 

нестабільність під час виробництва (температура, присутність 

кисню, світло) чи в середовищі шлунково-кишкового тракту (рН, 

ферменти, наявність інших поживних речовин), які знижують 

активність та потенційну користь від їх використання. Отже, 

розроблення нових препаратів та методів їх створення є доречними 

для досягнення фізіологічного та терапевтичного ефекту [230]. 

Використання наночастинок має низку переваг [211; 373], до 

яких відносять різні шляхи їх адміністрування, нижча токсичність 

порівняно із іншими сполуками, вища стабільність таких нутрієнтів 

в умовах шлунково-кишкового тракту та підвищену здатність до 

транспортування. NPs є біодоступнішими, легше проникають через 

клітинні стінки, порівняно із мікропрепаратами, є 

контрольованими та триваліше використовуються цільовими 

сайтами. Їх фізико-хімічними властивостями можна маніпулювати 

для досягнення оптимальної спрямованості препаратів та для 

надання здатності протистояти згубній дії рН, обробленню та 

впливу навколишнього середовища. 

Наночастинки Селену (SeNPs) є біодоступнішими та менш 

токсичними порівняно з його неорганічними та органічними 

формами [266], а неорганічні сполуки Se токсичніші за органічні. 

Біологічні властивості SeNPs залежать від їх розміру: дрібніші є 

активнішими та in vitro поглинаються швидше (частинки розміром 

0,1 мкм в 2,5 та 6 разів більше порівняно з частинками розміром 1 

та 10 мкм відповідно). Важливими є розмір, морфологія частинок 

та матеріал для інкапсуляції [24]. Використання кормових добавок, 

інкапсульованих у NPs, є потенційно значимим для поліпшення їх 

біодоступності з можливістю зміни властивостей, зокрема стійкості 
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до несприятливих значень рН, перетравлення та ферментативного 

розщеплення [373]. 

Перевагою нано-селену (Nano-Se) є можливість використання 

елемента в нульовому ступені окиснення (Se0), що проявляє низьку 

токсичність та високу біодоступність порівняно із Se4+ та Se6+ [50]. 

Se0 є дуже нестабільним і легко перетворюється у неактивну 

форму, стабілізації його можна досягти інкапсуляцєю у нано-

транспортні засоби, наприклад, хітозан [381]. 

Nano-Se широко використовують з біомедичною метою завдяки 

здатності знижувати оксидативний стрес [223; 303], антиоксидантним 

властивостям порожнистих сферичних SeNPs [256], що знижують 

ризик токсичності елемента, хіміопрофілактичній здатності [373]. 

Описано використання Nano-Se як протиракового препарату [304; 

301], носія протиракового доставклення ліків [94], антимікробного 

[49; 201; 272], протигрибкового [177], імуностимулювального засобу 

[266], препарату для лікування металевого отруєння [25; 26] та засобу 

корекції фізіологічних функцій [39; 375]. Описано антипротозойний 

ефект Nano-Se, а біогенні SeNPs у дослідженнях in vitro та in vivo 

проявляли терапевтичний ефект під час лікування локалізованих 

уражень, зумовлених Leishmania major та Leishmania babyum [282]. 

Основні ефекти SeNPs розглядали в багатьох дослідженнях 

[151; 210; 274; 334]. До таких ефектів належать антиоксидантна 

здатність, зменшення ризиків від надлишкового надходження 

заліза та хрому, участь в імуномодуляції та протимікробному, 

протипаразитарному захисті. Нано-селен діє як протионкотичний 

агент, стимулює стресостійкість, позитивно впливає на утворення 

шлункових ферментів та перетравлення, збільшує вміст Селену у 

м'ясі, прискорює швидкість росту, росту шерсті та волосся, бере 

участь у репродукції, поліпшує пам'ять, захищає від жирового 

переродження печінки. 

У дослідженнях Xu et al. [361] встановлено, що біогенні 

наночастинки Селену, синтезовані за допомогою бактерій 

Lactobacillus casei ATCC 393, мали розміри 50–80 нм, 

концентрувалися у внутрішньоклітинному просторі, були 

стабілізовані білково-полісахаридною оболонкою. SeNPs у 

концентрації менше 25 мкг Se/мл не мали цитотоксичності щодо 

нормальних епітеліальних клітин людини (NCM460). Показано, що 

токсичність різних форм Селену спадала в наступному порядку: 
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селеніт натрію> метіонат селену> SeNPs. Встановлено, що SeNPs 

після ендоцитозу індукували апоптоз клітин HepG2 за участю 

каспаз, зменшували оксидативний стрес в епітеліальних клітинах 

кишечника, індукований прооксидантами (дикватом, H2O2), 

зменшували концентрацію кінцевого продукту пероксидного 

окиснення ліпідів (малонового діальдегіду), підвищували 

активність селензалежної глутатіонпероксидази. На моделі 

окисного пошкодження епітеліальних клітин слизової оболонки 

товстої кишки людини (NCM 460), індукованого пероксидом 

гідрогену доведено, що SeNPs, синтезовані за допомогою L. casei 

ATCC 393, знижують рівень АФО, ММР і зберігають проникність 

клітин [254]. 

За додавання до раціону птиці наноселену спостерігали 

активацію білкового обміну в їх організмі, що виражалося зміною 

вмісту загального протеїну, альбумінів та основних метаболітів. 

Водночас виявлено вплив наночастинок на процеси пероксидного 

окиснення ліпідів. Це дає змогу припустити, що ВNSe2 

підвищували рівні білка Nrf2, HO-1, NQO-1 і нейтралізували 

пошкодження ультраструктури мітохондрій, зумовлені 

оксидативним стресом (рис. 2.6).  

 
Рис. 2.6. Механізм протекторної дії біогенних SeNPs, 

синтезованих Lactobacillus casei ATCC 393 на кишковий 

епітеліальний бар'єр, що нейтралізує оксидативні 

пошкодження [Адаптовано із 254; 361] 
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Додавання низькомолекулярного інгібітора Nrf2 (ML385), який 

зв'язується з Neh1, доменом Nrf2 і перешкоджає утворенню 

білкового комплексу MAF-Nrf2 з регуляторними зв'язуючими 

послідовностями ДНК, не відбувається транскрипція генів 

антиоксидантних ферментів і усувається захисна дія біогенного 

наноселену. 

Отже, доведено, що біогенні ВNSe2, синтезовані за допомогою 

L. casei ATCC 393, захищають кишкову епітеліальну бар'єрну 

функцію від наслідків оксидативних ушкоджень, нормалізують 

функції мітохондрій за участю сигнального шляху Nrf2/ARE. 

Інгібітор Nrf2 усуває антиоксидантну дію BNSe2, 

перешкоджаючи утворенню комплексу sMAF-Nrf2 і зв'язування 

його з ARE. BNSe2, біогенні наночастинки Селену; ARE, 

антиоксидантний елемент відповіді; MMP, мітохондріальний 

мембранний потенціал. 

Дуалізм мітохондрій виявляється в тому, що вони є основним 

джерелом активних форм кисню (АФО) і водночас 

високочутливою мішенню оксидативного стресу. Пошкодження 

мітохондрій призводить до біоенергетичної дисфункції і клітинної 

смерті як некрозом, так і апоптозом. Показано, що активація Nrf2 

індуктором сульфорафаном активізує мітохондріальні 

антиоксиданти і захищає мітохондрії від дисфункції, а також 

нервові клітини від ушкодження і смерті [120]. 

Цікаво, що залежно від виду бактерій, які беруть участь у 

біогенному синтезі наночастинок, розміру часток і стабілізуючої 

оболонки, активація сигнального шляху проходить по Keap1–

незалежному шляху активації Nrf2, що передбачає 

фосфорилювання Nrf2 різними протеїнкіназами [360] і Keap1 

залежному шляху. Частинки наноселену, отримані хімічними 

методами, беруть участь в антиоксидантному захисті входженням у 

структуру селенопротеїнів [301]. 

Аналізуючи спосіб введення, то пероральне введення NPs – 

економічно найефективніший метод прийому добавок, однак 

абсорбція NPs може бути утруднена абсорбційними бар’єрами 

травного тракту (слиз та слизова оболонка кишечника), основна 

функція яких полягає у захисті від потенційних патогенних 

мікроорганізмів чи хімічних речовин та підтриманні різного рівня 

рН між просвітом і слизовою оболонкою кишечника [198]. 
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2.5. Поліфакторна дія наночастинок Селену 

NPs можуть проходити через кишковий епітелій двома 

шляхами: параклітинним (між сусідніми клітинами) чи 

трансклітинним (через клітини) [198]. У фізіологічних умовах 

перший шлях обмежений вузьким діапазоном міжклітинних 

просторів та щільністю сполучень між епітеліальними клітинами 

(діаметр пор становить 0,3–1 нм) [275]. Трансклітинний транспорт 

NPs відбувається через трансцитоз, що починається з ендоцитозу в 

апікальній мембрані клітин. Надалі NPs транспортуються через 

клітини і вивільняються на базолатеральному полюсі [244]. 

Епітеліальні клітини кишечника здатні переносити NPs з 

мінеральними елементами, однак ємність їх обмежена. Ендоцитоз 

(піноцитоз чи макропіноцитоз) потребує енергії для інтерналізації 

NPs. Макропіноцитоз залежить від актину, однак не від рецепторів, 

що призводить до інтерналізації великої кількості рідини з 

частинками розміром менше 5 мкм [23]. На поглинання NPs 

впливають електричний заряд, гідрофобність поверхні та розмір 

[128]. Епітеліальна клітинна мембрана травного тракту складається 

із ліпідів, тому гідрофобні NPs більш абсорбційно ефективні, аніж 

гідрофільні частинки. Поглинання наночастинок розміром 100 нм у 

ШКТ у 15–250 разів вище, аніж у крупніших NPs [218]. 

Nano-Se має кращу антиоксидантну здатність, аніж інші форми 

Селену, зокрема селенометіонін (SeMet) за меншої токсичності 

[373]. Nano-Se спричинив значно вищу активність 

глутатіонпероксидази (GPx) у печінці поросят-сисунів за 

концентрації 1,0 мг Se/кг у раціоні, ніж Na2SeO3 [20]. 

Оксидативний стрес впливає на фертильність сперматозоїдів 

перекисним окисненням ліпідів, що може призвести до дисфункції 

сперматозоїдів [42]. Дефіцит Селену призводить до виникнення 

аномальних мітохондрій сперматозоїдів. Додавання Nano-Se 

збільшує концентрацію Селену в тестікулах та активність GPx 

тестікулів і сперми, захищає цілісність мембрани та ущільнює 

утворення середньої частини мітохондрій [136]. 

Встановлено важливість материнського введення Nano-Se для 

поліпшення розвитку волосяного фолікулу та стимулювання росту 

плоду [266], що було пов’язано із впливом на антиоксидантний 

статус шкіри плоду (збільшення антиоксидантного захисту та 
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зменшення генерації активних форм оксигену). У кашемірових кіз 

SeNPs позитивно впливали на кількість шерсті, підвищували 

активність GPx, супероксиддисмутази (SOD), вміст Селену у шкірі 

та сироватці крові та експресію генів, що контролюють стан шкіри 

[366]. Крім того, спостерігали зниження продукції малонового 

діальдегіду (MDA) у шкірі та сироватці, що впливало на 

антиоксидантний статус шкіри плодів та значно збільшувало 

кількість їх вторинних волосяних фолікулів. Низький рівень АФО, 

імовірно, активує IGF-1 та IGF-1R, що сприятливо впливає на 

розвиток волосяних фолікулів плоду. Крім того, надходження 

SeNPs підвищувало вагу плоду і плаценти [266]. 

SeNPs відомі своєю антимікробною активністю [66; 259; 308; 

324]. Селен – важливий мікроелемент, що регулюється клітинним 

окисно-відновним гомеостазом [28] і є компонентом 

селенопротеїнів, які контролюють елімінацію АФО та специфічну 

ферментну модуляцію [185], дефіцит Селену спричиняє 

сприйнятливість до вірусних інфекцій. За інфікування мишей 

вірусом грипу H1N1смертність у групі з дефіцитом Селену була в 3 

рази вища, ніж у мишей, що отримували Na2SeO3 у дозі 0,5 мг Se/кг, 

а у мишей з низькими концентраціями Селену у сироватці крові 

відмічали зниження ваги тіла та нижчі рівні імуноглобулінів [366]. 

Синтезовані SeNPs, поверхнево-модифіковані осельтамівіром 

(OTV) [184], мали антивірусні властивості та обмеженням 

лікарської стійкості. OTV-модифіковані SeNPs, імовірно, 

інгібували вірулентність грипу H1N1 та показали меншу 

токсичність. OTV-SeNPs перешкоджали проникненню H1N1 у 

клітини хазяїна, інгібуючи активність глюкопротеїдів вірусу грипу 

– гемаглютиніну та нейрамінідази. Модифіковані NPs були здатні 

попереджувати зараження H1N1 клітинами нирок собак і 

блокувати конденсацію хроматину та фрагментацію ДНК, 

інгібували генерацію АФО та активацію фосфорилювання 

клітинного пухлинного антигену р53 та Akt, що свідчить про 

ефективний противірусний вплив щодо респіраторних захворювань 

[184; 366]. 

SeNPs проявляють антибактеріальну активність. SeNPs, 

синтезовані R. eutropha, інгібували ріст P. aeruginosa S.aureus E.coli 

та Streptococcus pyogenes, а у концентрації 500 мкг/мл SeNPs 

інгібують ріст патогенних грибів Aspergillus clavatus, водночас 
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антимікробна ефективність SeNPs може бути співставна з 

антибіотиком ампіциліном [266]. SeNPs, синтезовані E. faecalis, 

можуть використовуватися як антистафілококові елементи для 

профілактики та лікування інфекцій S. aureus [324]. SeNPs із 

застосуванням каркасів біоактивного скла (45S5Bioglass) та 

полі(молочно-со-гліколевої кислоти) (PLGA) (45S5Bioglass / SeNPs 

та 45S5Bioglass/ PLGA /SeNPs) показав значну антибактеріальну 

активність щодо до грам-позитивних бактерій S.aureus та 

Staphylococcus epidermidis [308]. 

У дослідженні [368] представлено антибактеріальну дію 

наночастинок Qe/CdSe/ZnS (кверцетин/селенід кадмію/ сульфід 

цинку) (QCZNPs) на лікарську резистентність кишкової палички та 

B. subtilis in vitro. QCZNPs мали ефективнішу антибактеріальну 

активність, аніж Qe чи CdSe NPs. Дослідження in vitro [272] 

показало, що селенові покриття на полікарбонатних медичних 

пристроях значно інгібували ріст S. aureus до 27 % порівняно з 

непокритою поверхнею. 

Антимікробна активність SeNPs залежить від способу їх 

синтезу. Оцінено антимікробну ефективність сферичних біогенних 

селенових наноструктур, вбудованих у органічний матеріал, що 

виробляється B. mycoides SelTE01, порівняно з двома різними 

класами хімічних SeNPs, отриманих з використанням L-цистеїну 

чи аскорбінової кислоти [201]. Біогенні SeNPs показали однаково 

ефективну антибіоплівкову активність щодо штамів P. aeruginosa 

та S. aureus. Хімічно синтезовані SeNPs у найвищій протестованій 

концентрації (2,5 мг/мл) показали помірну антимікробну 

активність. Повідомлено про значно сильніший антимікробний 

ефект SeNPs, синтезованих грам-негативними S. Maltophilia та 

грам-позитивними B. Mycoides [49] порівняно із синтетично 

приготованими. Обидва біогенні типи NPs були активні за низьких 

мінімальних інгібувальних концентрацій щодо низки клінічних 

ізолятів P. Aeruginosa. Після впливу на дендритні клітини та 

фібробласти людини трьох SeNPs не спостерігали втрати 

життєздатності клітин, підвищеного вивільнення АФО та значного 

збільшення секреції прозапальних та імуностимулювальних цитокінів, 

що свідчить про надійність застосування SeNPs у медицині, 

самостійно чи у комбінації із традиційними антибіотиками для 

інгібування росту клінічних ізолятів P. aeruginosa. 
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SeNPs показали протипухлинну активність [146; 187], мають 

високий потенціал у хіміотерапії раку [368; 371] та як носії 

лікарських засобів [32; 33; 59]. Протипухлинні ефекти SeNPs 

опосередковані їх здатністю інгібувати ріст ракових клітин через 

індукцію зупинки клітинного циклу в S-фазі [4; 303; 304]. Індукція 

зупинки клітинного циклу на S-фазі опосередкована дерегуляцією 

білкового комплексу eIF3 [201]. Клітинна мембрана впливає на 

спричинену SeNPs токсичність у ракових клітинах. Лікування 

SeNPs змінює біомеханічні властивості ракових клітин, зокрема 

знижує силу адгезії та модуль Юнга [201]. Доведено, що SeNPs 

забезпечують кращу селективність між нормальними та раковими 

клітинами, ніж Se4+ за аналогічних концентрацій [90]. SeNPs 

можуть селективно інтерналізуватися раковими клітинами 

ендоцитозом та індукувати апоптоз клітин запуском шляхів 

апоптичної трансдукції сигналу [161; 205]. Nano-Se має вищу 

протиракову ефективність порівняно з іншими сполуками Селену 

[185], ключовим механізмом якої є індукція глутатіон-S-

трансферази (GST) Селеном [373]. Активність GST у разі введення 

Nano-Se збільшилась набагато раніше і помітніше, ніж за SeMet та 

селеніту. 

Нові селензаміщені гідроксиапатитні NPs (SeHAN) можуть 

стати протираковим засобом, що забезпечує перевагу виживання та 

нижчу токсичність для моделі гепатоцелюлярної карциноми у 

голих мишей [371], а збагачені SeNPs Lactobacillus brevis значно 

збільшують цитотоксичність природних клітин-кілерів, впливають 

на реакції гіперчутливості уповільненого типу, збільшують 

тривалість життя та зменшують метастазування пухлини [151]. 

Окрім прямих протиракових ефектів, SeNPs були призначені як 

потенційні носії протиракового доставлення ліків [4; 303; 304]. 

Основним чинником, що сприяє цитотоксичності ліків на основі 

наноматеріалів, є клітинне поглинання [94]. Нанорозмір цих 

матеріалів дає змогу ефективно поглинати клітини різних типів та 

вибірково накопичувати ліки в місцях призначення. Як і інші 

хіміотерапевтичні засоби, ефективна цитотоксичність 

наноматеріалу на основі лікарських засобів потребує високого 

рівня накопичення всередині ракових клітин [92]. Наноматеріали 

мають тенденцію накопичуватися у ракових клітинах у процесі 

пасивного націлювання і часто є «наноносіями» для хіміотерапії 



110 

 

[257]. Крім того, використання різних декораторів поверхні 

збільшує клітинне поглинання та протиракову ефективність 

наноматеріалів [161]. 

Вплив Nano-Se на параметри окисного стресу порівнювали з 

ефектом органічно зв’язаного селену. Виявлено, що Nano-Se має 

порівняну ефективність у збільшенні активності GPx у плазмі 

мишей, як SeMet, однак демонструє значно нижчу токсичність. 

Результати дослідження свідчать, що Nano-Se можна вводити як 

антиоксидант зі зниженим ризиком токсичності Селену [303]. 

Підвищена регуляція селеноферментів елементним Nano-Se також 

порівняна з ефектом селеніту та Se-MetSeCys, зі значним 

зниженням гострої токсичності [52]. 

Досліджено вплив SeNPs на експресію білків теплового шоку 

(HSP) та гена HSP90 як додаткових параметрів окисного стресу 

[197]. Посилення кисневого обміну зумовлює утворення АФО [27]. 

Інтенсивне тренування рисаків може призвести до окисного стресу, 

утворення АФО та, унаслідок, до пошкодження ліпідів, білків і ДНК 

[355]. Крім адаптивних змін у захисних ферментах (SOD, каталаза 

[355], GPx [258]), оксидативний стрес у клітинах, як відомо, 

зумовлює збільшення виробництва стресу чи HSP [355]. Експресія 

HSP є адаптивним механізмом проти порушення клітинного 

гомеостазу [27] та цілісності [75; 85] під час фізичних вправ. 

SeNPs є перспективним засобом перевірки хронічної 

токсичності, зумовленої впливом важких металів. SeNPs, 

синтезовані з використанням екстракту листя T. arjuna [136], 

виявили захисний ефект SeNPs для лімфоцитів людини, 

оброблених арсенітом (As3+), що надалі можна використовувати 

для мінімізації зумовленого арсеном синтезу АФО, пов’язаного із 

токсичною небезпекою в районах із забрудненими арсеном 

ґрунтовими водами. 

Виявлено захисну здатність SeNPs щодо спричиненої 

шестивалентним хромом тиреотоксичності [151]. Токсичний ефект 

унаслідок кисневого пошкодження, зумовленого 

внутрішньочеревним введенням щурам однократної дози 

дихромату калію (K2Cr2O7, 60 мкг/кг), проявлявся значним 

зниженням рівнів вільного T3 (трийодтироніну), T4 (тироксину) та 

глутатіону, а також значним підвищенням рівнів активності CAT, 

SOD та вмісту MDA. Введення SeNPs сприяло корекції 
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гормональних рівнів та біомаркерів окисного стресу. 

Селен проявляє захисну дію щодо зумовленої кадмієм 

нефротоксичності [25]. Двотижневе пероральне введення Na2SeO3 

на тлі введення Cd у сублетальній дозі знижує перекисне 

окиснення ліпідів та відновлює активність GPx та SOD у нирках. 

Добавки Селену сприяли накопиченню ниркового Cd у вигляді NPs 

CdSe та/чи сульфіду кадмію (CdS) (розміром приблизно 62 нм), що 

свідчить про здатність Cd індукувати біосинтез червоних 

флуоресцентних NPs CdSe та CdS у нирках. Зниження Cd-

індукованої ниркової токсичності введенням Селену, ймовірно, 

пов’язано з його здатністю зв’язувати Cd у нанорозмірних 

нерозчинних та флуоресцентних комплексах, що свідчить про 

зниження зумовленого кадмієм окисного стресу 

комплексоутворенням Cd з Se чи S на нанорозмірному рівні. 

Хронічний окисний стрес знижує реакцію нейтрофілів на 

респіраторний вибух [38]. Nano-Se, що має імуностимулювальний 

потенціал [151], сильніший та ефективніший у підтриманні 

системи антиоксидантного захисту порівняно із Na2SeO3, що 

ґрунтується на збільшеній хемотоксичній активності та активності 

нейтрофілів дихального вибуху [266]. 

Нанорозмірний Селен позитивно впливає на ферментацію 

рубця та збільшує конверсію поживних речовин [259], на біохімічні 

показники органів та тканин [14]. Синтезовані Lactobacillus spp. 

(Lactobacillus plantarum та Lactobacillus johnsonii) SeNPs знижують 

життєздатність C. albicans, що може бути використано у 

пробіотичних препаратах [177]. 

Наноструктуровані ліпідні носії з покриттям із Селену (SeNLC) 

підвищують пероральну біодоступність та посилюють 

гіпоглікемічну дію берберину та антидіабетичну дію 

фітопрепаратів [259]. Нано-Se ефективний у лікуванні ожиріння 

печінки, що є ознакою метаболічного порушення молочних корів 

одразу після отелення [126] і призводить до смертності без 

належного лікування у 25 % випадків. Повідомлено також [99] про 

вплив Nano-Se на терапію FLD у самців щурів лінії Wistar. 

Попри дедалі більшу зацікавленість у SeNPs та широкий спектр 

позитивних ефектів, існують сумніви щодо їх токсичності та 

використання у клініці. Введення Селену може попередити рак та 

знизити його захворюваність самостійно [192] та у комбінації з 
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хіміотерапевтичними та гормональними препаратами [356], 

нанотехнології поліпшують профіль розподілу протиракових 

препаратів у тканинах і клітинах [94], зменшують побічні ефекти 

[379] та посилюють апоптоз ракових клітин [356]. Селен проявляє 

вузьку межу між корисними та токсичними ефектами, ефективна 

його доза як протиракового засобу наближається до межі 

токсичності. Однак вплив Селену на здоров’я залежить не тільки 

від його концентрації, але й від хімічної форми [126]. 

Елементарний Nano-Se є менш токсичим порівняно з SeMet та Se-

MetSeCys [303] зі співставною ефективністю у регуляції рівнів 

селеноферментів та Селену у тканинах. 

SeNPs ефективніше за органічні та неорганічні селеносполуки 

видаляють вільні радикали in vitro [52], а їх токсичність in vivo у 4–

6 разів нижче, ніж у SeMet та Se-MetSeCys [52]. Вища токсичність 

селеніту, SeCys та SeO2 пов’язана з їх здатністю ініціювати 

окиснення толових груп білків [39], що може призвести до зміни 

активності ферментів із сульфгідрильною групою [284]. Селеніт 

інтенсивніше за Nano-Se знижує рівень GPx у печінці, збільшує 

вироблення MDA, знижує активність SOD та CAT у печінці [52]. 

Nano-Se корегує гострі важкі ураження печінки, проявляючи 

меншу власну токсичність [303]. Крім того, мікросфери SeNPs є 

ефективнішими та безпечнішими, порівняно з іншими формами 

[28], як і біметалеві (Ag-Se) NPs [223]. Nano-Se також є менш 

токсичним, аніж білок з високим вмістом Селену [223]. Відповідно, 

SeNPs мають ширший діапазон між корисними та токсичними 

ефектами і можуть бути потенційним хіміопрофілактичним 

засобом з пониженим ризиком токсичності [84]. 

У дослідженні на моделях ссавців [127] більш вираженою 

токсичність була за використання неорганічного селену (Na2SeO4, 

NaHSeO3), ніж після підгострого застосування Sel-Plex (природного 

джерела органічного селену, що складається переважно із 

амінокислот (SeCys, SeMet), що виробляється S. cerevisiae), Nano-

Se (синтезується штамами йогурта L. acidophilus S.thermophilus та 

L. casei) чи LactoMicroSe (збагачений Селеном порошок йогурту 

L. acidophilus S.thermophilus та L. casei). Токсичність видів Селену 

знижувалась у порядку: селенат> селеніт> нано-Se> Sel-Plex> 

лакто-MicroSe [255]. 

У дослідженнях щодо токсичності Nano-Se для водних 
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організмів отримано суперечливі результати [34], що пов’язано із 

багатостороннім (дієтичним та водним) впливами. Однак у 

дослідженнях [34] використовували хімічно приготовані NPs, 

біогенний нано-Se [212] є менш токсичним, як і SeNPs [304], 

виділені новим способом із грам-позитивних бактерій 

B. licheniformis JS2. 

Отже, технічно модифікуючи наночастинки, отримані різними 

методами, можна застосовувати SeNPs як кормову добавку та 

контролювати ефекти, що вони здійснюють на організм [329]. 

Досліджуючи проблеми традиційних форм кормового Селену та 

переваги SeNPs, механізми проходження наночастинок через 

слизову оболонку кишечника та особливості їх перорального 

застосування, результати доводять, що важливістю Селену є 

регуляція у складі селенопротеїнів фізіологічних процесів, вплив 

на продуктивні та репродуктивні властивості. Корекція його вмісту 

у раціоні попереджує низку селенодефіцитних захворювань, а 

Селен у наноформі є найдоцільнішим для застосування через 

високу біодоступність та низьку токсичність, що є особливо 

актуальним. 

Мікроорганізми за наявності високих концентрацій металів 

розробили специфічні механізми адаптації для зниження їх 

токсичності, що передбачає зміну хімічної природи металу [154]. 

Це призводить до утворення наночастинок відповідного металу, які 

є “побічним продуктом” механізму адаптивного захисту. Такий 

“зелений” синтез може бути використано як альтернативу 

фізичним та хімічним методам їх отримання [195]. 

Впродовж останніх десятиліть лактобацили широко 

застосовують як пробіотики у продуктах і кормах для здорового 

харчування та годівлі тварин і птиці. Створення пробіотиків, 

збагачених Селеном, бактерій, обумовило неабиякий інтерес через 

властивості Селену (Se), що входить до складу щонайменше 30 

селенопротеїнів, що забезпечували активність імунної системи та 

впливали на тривалість життя. Селен входить до складу 

глутатіонпероксидази [53], тиреоредуктази [221] та селеноцистеїну 

21–ї амінокислоти, яка бере участь у біосинтезі цистеїну (Cys) та 

реакціях, що знижують процеси окиснення у людини та бактерій. 

Однак між концентрацією Se є вузький діапазон, в якому він 

важливий, і надає токсичну дію. Добова норма для Se у складі 
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селеноцистеїну становить 60 мкг/добу для жінок і 70 мкг/добу для 

чоловіків [221]. У високих концентраціях (900 мкг/добу) Селен стає 

надзвичайно токсичним [48]. Препарати Se у вигляді L-

селенометіоніну швидко і повністю засвоюються організмами і 

зумовлюють мінімальні побічні ефекти. Селенометіонін (Se-Met) 

доданий у сайт метіоніну у різних білках і забезпечує регуляцію 

ендокринної системи, однак Se-Met не синтезується в організмі 

[277]. У зв’язку з цим велику увагу приділяють біодоступним 

формам Se, зокрема біоселену, які можна отримати за допомогою 

пробіотичних мікроорганізмів. 

Нині широко застосовують для екологічного «зеленого» 

синтезу бактерії, зокрема L. plantarum та В. subtilis. В. subtilis 

використовують як підхід до детоксикації селенатів у селеніті та 

відновлення селену й утворення елементарного Селену (Se0) та/або 

наночастинок Селену (SeNPs) [91; 92; 314]. В. subtilis здатна 

здійснювати реакції окиснення/відновлення завдяки специфічному 

селеноензиму – метилтрансферазі селену та редуктазі оксиду 

селену, які мають певну гомологію з арсенатом зі скороченнями 

В. subtilis 168 [270; 269]. 

Крім того, було показано, що бактерії видів В. subtilis мають 

гомологи NifS (азотфіксація) системи Azotobacter vinelandii [312]. 

Гомологи NifS мають загальне значення у мобілізації сірки для 

синтезу «азотфіксуючої» системи кластерів Fe-S, які підтримують 

внутрішньоклітинний окисно-відновний гомеостаз. Скупчення 

генів nifS у прокаріотів та еукаріотів мають високий ступінь 

секвенування, хоча гени мають різноманітні функції. Наявність 

гена, подібного до nifS, виявлено для бактерій виду Lactobacillus 

delbrueckii bulgaricus. Отже, продукт гена, схожого на nifS, як 

Lactobacillus delbrueckii bulgaricus, згідно з послідовностями, був 

на 33 % гомологічним продуктом гена nifS В. subtilis. Наявність 

гена, подібного nifS, Lactobacillus delbrueckii bulgaricus 

представляє інтерес, оскільки білок NitFS Azotobacter vinelandii 

разом із селеноцистеїном є частиною системи генерування Se(0), 

здатної замінити селенід для біосинтезу селенофосфату in vitro 

[306]. Отже, показано, що Lactobacillus delbrueckii bulgaricus LB-12 

виявив здатність концентрувати Se внутрішньоклітинно у вигляді 

наночастинок [194]. Наявність генів, схожих на nifS, в Azotobacter 

vinelandii, що фіксує азот, а також у В. subtilis L. bulgaricus та 
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S. cerevisiae, які не фіксують азот, доводить, що продукти гена NifS 

зберігалися під час еволюції. Показано, що деякі гомологи NifS 

каталізують однотипні реакції, тобто видалення атома сірки або 

селену з L-цистеїну або L-селеноцистеїну з отриманням L-аланіну. 

Білки NifS діють як на L-цистеїн, так і на L-селеноцистеїн [145]. 

Водночас кілька ферментів, що беруть участь у метаболізмі 

сірки, також діють на аналоги Селену субстратів [106]. Отже, серед 

білків NifS, до складу яких входить селеноцистеїнелаза (SCL) (EC 

4.4.1.16) та цистеїну десульфураза, а саме SCL, вважають фермент, 

що розкладає лише L-селеноцистеїн. Показано функцію 

селеноцистеїну (Se-Cys) у синтезі специфічних ферментів селену 

[48]. Отже, селенопротеїни, зокрема формаатдегідрогеназа 

Escherichia coli, містять залишки селеноцистеїну. Селеноцистеїл-

tRNASec необхідний для біосинтезу цих селенопротеїнів. 

Селенофосфат є високореакційною сполукою, що містить 

селен, і донором селену для отримання селеноцистеїл-tRNASec. 

Селенофосфат синтезується з селеніду та АТФ, каталізатором 

реакції є селенофосфатесинтетаза. Lacourciere і Stadtman [145] 

виявили, що заміна селеніду NifS та L-селеноцистеїном в аналізі 

селенофосфатесинтетази in vitro призвела до збільшення швидкості 

утворення селенофосфату, що вказує на те, що Селен, отриманий з 

L-селеноцистеїну під дією NifS, кращий субстрат, ніж селенід для 

селенофосфатесинтетази. Тобто для E. coli донором селену, 

необхідного для перетворення серину в селеноцистеїн-tRNASec, 

був селенофосфат. Селенофосфат – багате джерело енергії, де 

мікроелемент Селену безпосередньо пов'язаний з атомом фосфору. 

Було встановлено, що кишкова паличка здатна продукувати 

специфічні білкові типи (AdhP, Idh, OmpC and AceA), які пов'язані з 

синтезом SeNPs і відповідають за генерування однорідних SeNPs 

[64]. Окрім того, ці численні групи мікроорганізмів здатні зводити 

токсичні розчинні форми Se(VI)/Se (IV) до менш токсичних 

нерозчинних Se0, видимих як червоні наночастинки – SeNPs. 

Виявилося, що SeNPs, отримані мікроорганізмами, мають 

негативний дзета-потенціал, що спричиняє невелику тенденцію 

агломерації, які виявляють більшу стійкість до підтримання 

ступеня дисперсності [243]. 

Серед бактерій, здатних знижувати вміст Se (IV), було 

проведено розподіл альфа-, бета-, гамма-, дельта-протеобактерій та 
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фімікутетів [146; 243; 274]. Метаболізм Селену відбувається за 

допомогою селенофосфатної синтетази [291] і селеноцистеїн 

синтази (SecS). Селенофосфатна синтетаза генерує донор селену 

для біосинтезу Se-Cys еубактерій [315]. Se-Cys може 

метаболізуватися білками, залежними від піридоксального 

фосфату, селеноцистеїнелазою, щоб вивільнити елементарний 

Селен [145]. 

SeNPs утворюються не лише в аеробних та анаеробних умовах, 

але й з'являються в цитоплазмі, периплазмі та/або зовнішніх 

клітинах різних бактерій [179], передбачаючи різні механізми 

відновлення Se(IV). Утворені мікроорганізмами, Se0 або SeNPs 

можуть вивільнятися клітинами, лізисом клітин або везикулами. 

У біологічному аспекті значну увагу привертають бактерії виду 

В. subtilis, які за аеробного вирощування за наявності селеніту 

здатні утворювати сферичні SеNPs [77]. Для опису механізму 

мікробного синтезу SeNPs було запропоновано різні гіпотези. Це, 

насамперед, двоступеневий процес відновлення від (SeO4–
2) до 

(SeO3–
2) з подальшим накопиченням нерозчинного елементарного 

Селену (Se0) за допомогою каталізаторів – редуктази селену та 

селену [293]. Отже, грам-позитивні бактерії та грам-негативні 

мікроорганізми можуть мати різні механізми зниження вмісту 

селеніту [118]. 

Однак передумовою високої толерантності до селеніту може 

бути високий рівень цитоплазматичних молекул, що несуть 

дисульфід, які діють як каталізатори відновлення дисульфідів та 

функціональна система захисту від окисного стресу. Окиснення 

низки органічних субстратів (наприклад, ацетат, лактат, піруват, 

гліцероланд-етанол) або водню може бути пов'язане з 

відновленням арсенату та селенату, однак використовуваний донор 

відрізняється за видами. Відомо, що периплазматичний SER 

(селенатредуктаза) та пов'язані з мембраною арсенати 

мікроорганізмів містять молібден [270]. 

Система детоксикації селенових бактерій виду В. subtilis 

залежить не від акцепторів електронів нітриту чи сульфату, а від 

субстрату. Для В. subtilis характерне скупчення гранул Se0 у клітині 

або між клітинною стінкою та плазматичною мембраною [92]. 

Однак присутність гранул селену спостерігали тимчасово, при 

збалансованого зростання клітин В. subtilis, які були адаптовані до 
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селенітовмісного середовища; наявність джерел Селену не була 

очевидною. Для утворення відкладень SeNPs з 1 мМ розчину 

селеніту в культивованому середовищі В. subtilis не потрібно 

створювати збалансований ріст клітин. Поява та утворення SeNPs 

можуть спричинити лікування лізоцимом В. subtilis [91]. 

Відсутність накопичення SeNPs у внутрішніх відділеннях В. subtilis 

може сприяти накопиченню селенензимів. Властивість культур 

В. subtilis накопичувати Se0 у вигляді SeNPs у 

внутрішньоклітинному середовищі, відновлювати дисиміляцію 

селеніту можна використовувати не лише для біологічного 

очищення, але і для продуктів SeNPs. 

Мікробне відновлення сполук Селену відбувається як у 

периплазматичному просторі (внутрішньоклітинному), так і 

позаклітинному з утворенням біогенних елементарних 

наночастинок Селену (BioSeNPs), які є стійкими і залишаються в 

колоїдній суспензії впродовж тижнів [76]. 

Природно, мікроорганізми здатні засвоювати елементарний 

Селен (Se0) [194] до утворення органічних сполук селену (Se-Cys, 

Se-Met) [194; 269]. У зв’язку з цим слід виділити вплив 

наночастинок Селену на біологічні властивості В. subtilis IMV B-

7392, що генетично пов'язано з В. subtilis 168, для створення нових 

біологічних BioSeNPs як харчових добавок, кормових добавок або 

харчових рослин. 

Селен відомий антиоксидантною активністю та участю в 

оптимізації редокс-потенціалу, репродуктивних процесах, 

метаболізмі гормонів щитовидної залози, розвитку м’язів та 

антиканцерогенезі [215; 279]. У формі Nano-Se сприяє вищому 

утриманню Se через менші розміри та більшу біодоступність [28]. 

Nano-Se показав кращі результати щодо збільшення маси тіла 

порівняно з селенітом натрію у раціонах бройлерів [279]. Подібні 

результати спостерігали також за додавання до основного раціону 

0,3 мг/кг Se у вигляді наноелементарного Se, натрію селеніту або 

селеновмісних дріжджів [50]. Доповнення нано-Se (0,2, 0,3, 0,4 та 

0,5 мг/кг) у раціоні бройлерів покращувало показники росту, імунні 

функції та післязабійні показники птиці, не впливаючи на 

внутрішні органи. Поєднання пробіотиків та наночастинок Se 

також сприяло поліпшенню росту, жирнокислотного профілю 

скелетних м’язів та вмісту α-токоферолу в сироватці крові 
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бройлерів [268]. Окрім того, нано-Se оптимізував антиоксидантний 

статус через вплив на активність антиоксидантних ензимів та 

підвищив рівень IgG та IgM порівняно з органічними та 

неорганічними сполуками Se в умовах окисного стресу [11] у курей 

та термічного стресу [209] у бройлерів за одночасного покращення 

показників росту та імунітету, активізуючи експресію генів 

цитокінів. 

Аналізуючи дані літератури та власних досліджень встановлено 

вплив різних форм Селену на метаболічні процеси в організмі 

курей та перепелів, що, ймовірно, обумовлено дією елемента на 

чинники транскрипції [208]. Вважається, що окисний стрес активує 

низку чинників транскрипції / шляхів, зокрема Nrf2, NF-κB, AP1, 

TP53, HIF-1α, HSF1, PPAR-γ, MAPK, FoxO, NOTCH, CREB, 

SCREB1, SP [333]. Активація цих чинників транскрипції пов'язана 

з експресією понад 500 різних генів [333]. Вони модулюють 

антиоксидантну захисну мережу, впливають на генерацію АФО та 

антиоксидантні ензими, які є критично важливими для адаптації 

організмів до різних стресів. Зокрема Nrf2 є чутливим головним 

регулятором сигналів, пов'язаних з окисним стресом, 

відповідальним за адаптивні реакції на стрес [141]. Очевидно, що 

Nrf2 виконує життєво важливу функцію адаптації до окисного 

стресу внаслідок індукції експресії різних захисних молекул [157]. 

Активація Nrf2 відповідає за регуляцію низки процесів, методом 

прямої інактивації окисників, підвищення рівня синтезу GSH, Trx 

та NADPH, посилення експорту токсинів через транспортери 

мультиреакцій, інгібування опосередкованого цитокінами 

запалення, посилення розпізнавання, відновлення та видалення 

пошкоджених білків, збільшення шаперонів та регулювання 

посттрансляційних модифікацій білка [241]. 

Дослідженнями встановлено, що біонаноселен ефективно 

впливає на активність основних антиоксидантних ензимів першої 

лінії антиоксидантного захисту, зокрема, SOD, каталазу та 

глутатіонзалежні ферменти. Їх активація відбувається завдяки Nrf2. 

Ці ензими знешкоджують вільні радикали на місці їх утворення. 

Оскільки супероксидний радикал є основним радикалом у 

біологічній системі, його ефективне видалення є головним 

завданням першого рівня антиоксидантного захисту [315]. Однак у 

результаті дії SOD утворюється H2O2, який переважно 
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знешкоджується GPx [314; 317]. Глутатіон (GSH) – 

найпоширеніший небілковий тіол клітин, який контролює окисно-

відновний баланс та сигналізацію, регулює чинники транскрипції 

та експресію генів та багато інших важливих клітинних шляхів / 

процесів, зокрема епігенетичні механізми [116]. 

Для синтезу глутатіонзалежних ензимів необхідний GSH, який 

є трипептидом, утвореним із L-глутамату, L-цистеїну та гліцину. 

GSH каталізує утворення глутатіону глутаматцистеїнлігаза (GCL), 

яка є обмежувальним чинником біогенезу GSH [70]. Регульований 

Nrf2 синтез GCL має велике значення для ефективності 

антиоксидантної захисної системи. Дійсно, GSH синтезується 

винятково в цитозолі та компартменталізується в різних органелах, 

зокрема ядрах, ендоплазматичному ретикулумі та мітохондріях. 

Ядерний GSH бере участь у збереженні білків, які задіяні у 

відновленні ДНК та транскрипції генів. Окрім того, 

мітохондріальний GSH зберігає цілісність мітохондрій, 

контролюючи генерацію АФО мітохондрій та апоптотичну 

сигналізацію [262]. Отже, клітинний GSH є основним регулятором 

різних біологічних процесів, зокрема синтезу ДНК та білків, 

впливаючи на ріст та проліферацію клітин, апоптоз, імунітет, 

транспорт амінокислот, метаболізм / детоксикацію ксенобіотиків та 

ендогенних окиснювачів, окисно-відновну передачу сигналу тощо. 

З одного боку, тіолова група GSH може безпосередньо реагувати та 

детоксифікувати низку АФО, зокрема H2O2, супероксидний аніон, 

гідроксильні радикали, алкоксильні радикали та гідропероксиди 

[262]. З іншого боку, існує низка білків із GSH-залежною 

гідропероксидазною активністю [82]. Важливо, що в стресових 

умовах GSH виконує життєво важливу функцію як окисно-

відновний буфер (GSH / GSSG) [82], що контролює редокс-

потенціал живих клітин, запобігає втраті білкових тіолів і 

забезпечує оптимальне окисно-відновне середовище для 

сигналізації [122], або глутатіонуванням білка (безпосередня 

модифікація залишків білкового цистеїну додаванням GSH), або за 

допомогою очищення пероксиду гідрогену [104]. 

Встановлено вплив різних форм Селену на морфометричні 

показники кишечника курчат-бройлерів. Як відомо, шлунково-

кишковий тракт проявляє захисний механізм, що передбачає 

фізичні бар’єри та специфічні умови середовища [318]. Це 
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наявність слизової оболонки, клітини якої характеризуються 

великою швидкістю оновлення, що запобігає колонізації 

патогенними мікроорганізмами. Захисні властивості муцину 

попереджають проникнення мікроорганізмів та їх прикріплення до 

ворсинок кишківника. Підтримання у залозистому шлунку та 

тонкому відділі кишківника кислого середовища є несприятливим 

чинником для розвитку патогенної мікробіоти, а наявність кисню 

блокує розвиток аеробних бактерій [9]. Окрім того, у кишківнику 

розміщено власні компоненти імунної системи, зокрема, 

антимікробні пептиди, лізоцим, муцин, синтез якого регулюється 

цитокінами, бактеріальними продуктами та чинниками росту. 

Імуноглобуліни, що продукуються у кишківнику, сприяють 

успішному антимікробному захисту, а лімфоїдна тканина розпізнає 

чужорідні антигени та здійснює відповідь за участю чинників 

вродженого та набутого імунітету. Ще одна група чинників, які 

сприяють захисним властивостям – це синергічна мікробіота, їх 

бактеріофаги та продукти життєдіяльності, зокрема бактеріоцини 

та коротколанцюгові жирні кислоти [315]. 

У результаті досліджень встановлено, що додавання до раціону 

перепелів біогенного наноселену з пробіотиком сприяло 

достовірному збільшенню у тканинах печінки вмісту відновленого 

глутатіону та НS-групи білків. Селеніт натрію з пробіотиком та 

біогенний наноселен з пробіотиком сприяли достовірному 

підвищенню активності ГПО та ГР. Відомо, що співвідношення 

GSH / GSSG є основним показником клітинного редокс-потенціалу 

і відображає окисно-відновний баланс. В умовах окисного стресу 

знижений редокс-потенціал (співвідношення GSH / GSSG) 

спричиняє S-глутатіонування білка: змішане утворення дисульфіду 

між реактивними тіолами та GSH, змінюючи фізіологічні функції 

уражених білків. Насправді аномальне білкове S-глутатіонування 

пов'язане з різноманітними шкідливими клітинними змінами, 

зокрема агрегація білка, деградація білка, апоптоз та дисфункція 

мітохондрій [261]. 

Окисно-відновна система тіолу, що складається з системи 

глутатіону (глутатіон / глутатіонредуктаза / глутатіонпероксидаза) 

та тіоредоксинна система (тіоредоксин / тіоредоксинпероксидаза 

(пероксиредоксини) / сульфіредоксин / тіоредоксинредуктаза) є 

основними компонентами системи регулювання окисно-відновного 
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гомеостазу [292; 138; 224; 382]. Система тіоредоксинів бере участь 

у окисно-відновній регуляції експресії генів, що регулюють різні 

клітинні функції, зокрема синтез дезоксирибонуклеотидів (синтез 

та відновлення ДНК), біосинтез білка, дію гормонів та цитокінів, 

апоптоз тощо [202]. Регульований Nrf2 синтез основних 

компонентів тіоредоксинової системи є основним елементом 

антистресової стратегії в клітинах. 

Тіоредоксин (Trx) птахів – білок, що містить 105 амінокислот з 

молекулярною масою 11700. Виявлено, що підвищена експресія Trx 

у фолікулах яєчників перепелів пов’язана з високими показниками 

несучості [367]. Показано, що Trx експресується в товстій кишці 

курей [359]. Харчові добавки Селену (0,4 мг/кг) підвищували 

активність TrxR у слизовій оболонці дванадцятипалої кишки, 

печінки та нирок [248]. Тимчасом дефіцит Se знижував експресію / 

активність TrxR у щитовидній [188] та підшлунковій залозах [388], 

жировій тканині [186], нирках [364] та слизовій оболонці 

дванадцятипалої кишки [347]. Результати досліджень узгоджуються 

з даними літератури щодо протекторної дії сполук Селену. 

 

2.6. Наночастинки діоксиду церію як унікальний 

поліфункціональний антиоксидант та модулятор сигнальних 

шляхів у клітині 

Церій (Ce) – рідкоземельний елемент (порядковий номер 58), 

який належить до лантаноїдів. Унікальність Церію (електронна 

конфігурація 4f15d16S2) обумовлена тим, що він може існувати у 

різних станах окиснення (Ce3+ та Ce4+), на відміну від більшості 

рідкоземельних металів, які переважно існують у тривалентному 

стані [76; 106; 168; 213; 246]. Сам церій не має біологічного 

значення в фізіології ссавців, однак розчинні солі Ce3+ традиційно 

використовують у біомедичних цілях через їх бактеріостатичну, 

бактерицидну, імуномодулювальну та протипухлинну активність 

[55; 56; 336]. Нанодисперсний діоксид церію (НДЦ) застосовують у 

процесах механічного полірування, розробленні антикорозійних 

покриттів для металів і сплавів та каталізаторів окиснення 

дизельного палива [8]. Посилився фундаментальний та практичний 

інтерес до розроблення та застосування наночастинок як 

потенційних каталітичних антиоксидантів у біології та медицині 

[55; 60; 174; 231; 385; 265; 385]. 
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Біологічна активність наночастинок діоксиду церію 

визначається його кисневою нестехіометрією, яка залежить від 

розміру наночастинки і поверхневого ліганду [246]. Високий 

ступінь біосумісності, низька токсичність і каталітична активність 

нанодисперсного діоксиду церію дає змогу розглядати його як 

перспективний наноматеріал для біомедичного застосування [15; 

119; 232; 246; 295; 313; 385]. Однак нині всі можливі механізми 

його біологічної активності є мало вивченими. 

Різні міметики з подібним ефектом можуть мати окремі якості, 

що дає змогу створювати різноманітні біологічно активні речовини 

з таким ефектом, але зі специфічними особливостями і 

можливостями застосування [10; 317]. Їх дія на рецептори 

призводить до активації чи пригнічення функції клітин [10]. 

Існують повідомлення про функцію нанокристалічного 

діоксиду церію щодо захисту від оксидативного стресу [8; 391]. 

Більшість живих організмів на Землі у своїй життєдіяльності не 

обходяться без споживання кисню. У результаті ланцюжка реакцій 

одноелектронного відновлення кисню у тваринних і рослинних 

клітинах утворюються активні форми оксигену, утворення і 

руйнування яких у клітинах живих організмів проходить за 

схемою: 

 
NAD(P)H оксидаза, циклооксигеназа (СОХ), ксантиноксидаза 

(ХО) і синтетаза оксиду азоту (NOS) відповідальні за утворення 

супероксид-аніонів, частина з яких вивільнюється з електронно-

транспортного ланцюга [249], пошкоджує білки та сприяє 

утворенню ще більш реакційноздатних пероксидних радикалів [8; 

249]. Супероксид-аніони під дією ферменту супероксиддисмутази 

(SOD) перетворюються в пероксид гідрогену. У присутності іонів 

перехідних металів (наприклад, Феруму) пероксид гідрогену 
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здатний вступати в реакції Фентона і Габера-Вейса з утворенням 

високореактивного гідроксильного радикала. Останній окиснює 

майже всі органічні молекули – білки, нуклеїнові кислоти та інші 

біополімери, відриває іони гідрогену від молекул ненасичених 

жирних кислот й ініціює ПОЛ. Пероксид гідрогену за дії ферментів 

глутатіонпероксидази і каталази розпадається до води і кисню, 

минаючи стадію утворення гідроксильного радикала [207; 249]. 

Необхідний рівень активних форм оксигену в організмі 

регулюють антиоксидантні ферменти; в разі дисбалансу між 

продукцією АФО і концентрацією ензимів розвивається 

оксидативний стрес (ОС). Неферментативні компоненти 

антиоксидантної системи (вітаміни А і Е, деякі білки, глутатіон) [8] 

забезпечують ще одну ланку захисту організму від АФО; 

дисфункція будь-якої з яких теж призводить до оксидативного 

стресу. ОС виникає під впливом психологічних стресів, екзо- та 

ендогенних інтоксикацій, техногенних забруднень навколишнього 

середовища та іонізуючого випромінювання (останнє призводить 

до утворення гідроксильних радикалів внаслідок радіолізу води в 

клітинах). ОС бере участь у патогенезі понад 100 різних 

захворювань [76; 207; 253]. Під час старіння здорового організму 

виникає віковий ОС внаслідок зниження активності природної 

антиоксидантної (ферментативної) системи, а також у зв'язку зі 

збільшенням концентрації продуктів пероксидного окиснення 

ліпідів та вільних радикалів, утворених внаслідок модифікуючого 

впливу ліпопероксидів [8]. У разі порушення захисної 

(антиоксидантної) системи організму або за значного підвищення 

рівня екзогенних АФО необхідний сторонній регулятор, який 

здатний виконувати функцію ферменту або антиоксиданту [117; 

207; 249]. Доведено, що нанокристалічний діоксид церію може 

виступати в якості оксидоредуктаз – ензимів, що регулюють 

окисно-відновні процеси в біологічних системах [55; 77; 232]. 

Імовірно, НДЦ має оберігати клітини від руйнування за впливу 

несприятливих чинників, що зумовлюють ОС. 

Киснева нестехіометрія і пов'язана з нею можливість участі 

НДЦ в окисно-відновних процесах у живих клітинах, а також 

здатність до ауторегенерації забезпечує високу ефективність його 

застосування [142; 246]. Для НДЦ показана УФ-захисна дія, різна 

за ефективністю для окремих тканин [391], перспективність 
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застосування за терапії пухлинних процесів [8], поліпшення якості 

життя [286]. НДЦ має антивірусну [8], пробіотичну та 

антибактеріальну [133] дію. 

Розроблення високоефективних небілкових аналогів ензимів є 

актуальним завданням сучасної медицини, біології та сільського 

господарства. Нині створено кілька типів штучних ферментів, що 

заміняють природні аналоги [10; 129;232; 344]. Природні ензими і 

штучні каталізатори мають багато спільного: вони прискорюють 

протікання реакції та здатні до регенерації [10; 317]. Зазвичай 

основна відмінність природних ензимів від штучних каталізаторів 

полягає в швидкості перебігу реакцій. водночас природні ензими, 

на відміну від штучних, потребують особливих умов 

навколишнього середовища, зокрема певної температури та реакції 

середовища [119]. Застосування ферментів-міметиків на основі 

наноматеріалів створює можливість зниження витрат на їх синтез, 

підвищення каталітичної активності та стабільності в жорстких 

умовах [10; 344]. Окрім того, поверхня наноматеріалів може мати 

більше каталітичних об'єктів (сайтів), тимчасом природні ферменти 

містять лише одну активну ділянку на одну молекулу. Каталітичні 

властивості проявляє низка металів, однак лише незначна їх 

частина може бути використана з біомедичною метою. Це 

обумовлено можливою токсичністю матеріалів, що визначається 

здатністю спричиняти оксидативний стрес генерацією активних 

форм оксигену [353] та природою іонів у їх складі. 

Останніми роками виявлено ензимоподібну активність 

нанокристалічного діоксиду церію [132; 264; 328], що обумовлено 

його кисневою нестехіометрією [246]. Низька енергія утворення 

кисневих дефектів у кристалічній решітці оксиду церію зумовлює 

можливість легко вступати в окисно-відновні реакції та 

інактивувати активні форми оксигену та нітрогену [8]. Основною 

відмінністю НДЦ від класичних антиоксидантів (аскорбінова 

кислота, токоферол) є його здатність до авторегенерації, тобто 

багаторазової участі в редокс-реакціях [51]. Згідно з квантово-

механічними розрахунками, енергія утворення кисневих дефектів у 

кристалічній решітці НДЦ знижується за зменшення розмірів 

частинок [129]. Зміну каталітичної активності наночастинок 

діоксиду церію можна досягти варіюванням їх розмірів, 

дисперсності та лігандної оболонки [129]. Це пов’язано з тим, що 
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наночастинки, на відміну від частинок великого розміру, мають 

значно більшу кількість поверхневих дефектів [4], які переважно є 

поверхневими кисневими вакансіями, що спричиняють зміну в 

локальному електронному та валентному оточенні та стабілізують 

ступінь окиснення Се3+. Ця властивість надає діоксиду церію 

здатність накопичувати та вивільняти кисень зі своєї кристалічної 

решітки залежно від умов оточення. У нанорозмірного діоксиду 

церію внаслідок збільшення площі поверхні і, відповідно, кількості 

дефектів у ній зростає інтенсивність Ce4+/Ce3+ окисно-відновного 

циклу та обмін кисню [246]. 

Наноцерій діє як міметик супероксиддисмутази (SOD) та 

каталази (CAT), а його ефективність у знешкодженні радикалів 

пропорційно зв’язана з концентрацією іонів Ce3+ на поверхні 

частинки [168; 232]. 

Супероксиддисмутазоподібна активність наночастинок 

діоксиду церію була виявлена однією з перших [132; 168; 295]. 

Супероксидний радикал, який утворюється переважно в 

мітохондріях та, у разі приєднання протонів, здатний 

перетворюватися у гідропероксидний, є однією з найбільш 

руйнівних активних форм оксигену [207; 344]. Відомо, що SOD 

інактивує супероксид-аніон у дві стадії з утворенням пероксиду 

гідрогену і кисню [119; 288]. Водночас загальна реакція дисмутації 

супероксид-аніону для діоксиду церію також має дві стадії [168]. 

Оброблення НДЦ перексидом гідрогену призводить до повної 

втрати їх SOD-подібної активності, однак через деякий час 

активність відновлюється, що підтверджує процес авторегенерації 

поверхні наночастинок (щодо кисневої нестехіометрії) і 

відновлення до тривалентного церію [132]. SOD-подібна активність 

наночастинок залежить від розміру. Наночастки розміром 3–5 нм 

інтенсивніше інактивують супероксид-аніон, аніж наночастинки 5–

8 нм. Внесення до НДЦ іонів титану не змінює їх оксидазну 

активність, однак одночасно знижується SOD-подібна активність 

[392]. SOD-активність наночастинок діоксиду церію залежить від 

іонного складу розчину [199]. Фосфат-іони зумовлюють 

фосфорилювання поверхні частинок і призводять до зниження їх 

здатності виконувати функцію SOD і каталази. Використання 

стабілізаторів обумовлює різний ступінь адсорбції фосфатних груп 

поверхнею наночастинок, тобто чутливості до фосфатування. 
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SOD-подібна активність НДЦ співставна з рівнем натурального 

ензиму. У разі дисмутації супероксид-аніону відбувається 

утворення пероксиду гідрогену та перехідної сполуки – 

гідропероксиду церію Се(ООН)(ОН)3 на поверхні нанодисперсного 

діоксиду церію, тобто фактично відбувається три реакції: 

1. Окиснення О2
∙ - – ē → О2; 

2. Відновлення О2
∙ - + ē + 2Н + → Н2О2; 

3. Окиснення-відновлення Се3+ + 4Н2О↔ Се(ОН)4 + 4Н++ ē. 

НДЦ, на поверхні яких переважає Се3+, найяскравіше 

проявляють SOD-подібну активність [132]. Редокс-потенціал 

«ідеального» каталізатора для дисмутації супероксид-аніону 

перебуває в діапазоні 0,2–0,4 В, якому відповідають наночастинки 

діоксиду церію саме з високим вмістом іонів тривалентного церію. 

Іншою активною формою оксигену, яка здатна окиснювати 

майже всі органічні молекули, є гідроксильний радикал [8; 207; 

295]. НДЦ здатний інактивувати високоактивний гідроксильний 

радикал [119,]. Оскільки час життя ОН∙ незначний (кілька 

наносекунд), то він переважно знешкоджується 

низькомолекулярними неферментативними антиоксидантами. 

Присутність наночастинок діоксиду церію зменшує концентрацію 

ОН∙. Не існує природного аналога ензиму для інактивації 

гідроксильного радикала, тому достовірно визначити механізм дії 

НДЦ складно. Передбачуваний механізм інактивації ОН∙ в 

присутності наночастинок діоксиду церію описано в низці робіт 

[174; 232; 362]. 

Ще однією з найважливіших АФО є пероксид гідрогену, який 

перетворюється на воду і оксиген за участю каталази. Численні 

дослідження довели, що НДЦ ефективно захищає клітини від 

впливу пероксиду гідрогену [8; 344] та інших пероксидів [313]. 

Молекула Н2О2 взаємодіє з кисневою вакансією, після виділення 

двох протонів і переходу двох електронів до двох іонів церію 

виділяється кисень, а киснева вакансія повністю відновлюється. 

Після цього відбувається приєднання пероксиду до відновленої 

вакансії, поглинання двох протонів і розкладання зв’язку О–О з 

переходом двох електронів до іонів Се3+, виділення води повертає 

НДЦ у початковий стан [4]. 

Сполуки нанодисперсного діоксиду церію проявляють 

властивості оксидаз [77]. Водночас встановлено рН-залежну 
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пероксидазоподібну активність [149; 313]. Процес розкладання 

каталазою Н2О2 подібний механізму каталітичної дії НДЦ, 

водночас відбувається декілька переходів з утворенням проміжних 

сполук [4; 132]. Інтенсивність каталазоподобної дії пов'язують з 

кількістю іонів Ce3+ на поверхні наночастинок [232]. Зміну 

забарвлення НДЦ після реакції з пероксидом гідрогену 

використовують для створення різних колориметричних тестів і 

тест-смужок [234]. Встановлено, що розмір і поверхневі ліганди 

впливають на реакційну активність нанодисперсного діоксиду 

церію з пероксидом гідрогену. Наночастинки СеО2 меншого 

розміру, які містять більшу кількість церію, є більш реакційно-

здатними щодо Н2О2. Окрім того, поверхневий ліганд не 

перешкоджає перебігу реакції розкладу. Виявлено можливість 

багаторазового використання наночастинок СеО2 як антиоксиданта. 

Каталазоподібну активність наночастинок можна змінити 

модифікацією наночастинок діоксиду церію іонами різних металів. 

Введення цирконію в кристалічну решітку призводило до 

збільшення швидкості розкладання пероксиду водню, яка зростала 

зі збільшенням мольного співвідношення цирконію. В іншій роботі 

наведено протилежні результати [57]. Введення Самарію в 

кристалічну решітку діоксиду церію призводило до монотонного 

зменшення швидкості розкладання пероксиду гідрогену залежно 

від мольного співвідношення Самарію. 

НДЦ здатний інактивувати активні форми нітрогену та 

нітрогеновмісні вільні радикали [88; 232; 253; 295]. Він є активним 

проти короткоживучих та стабільних нітроксильних радикалів [8], 

водночас швидкість інактивування значно збільшувалася зі 

зменшенням розмірів наночастинок. Показано здатність 

наночастинок CeO2 інактивувати пероксинітрил (ONOO-), що 

призводить до пошкодження низки біомолекул [88; 89] адсорбцією 

поверхнею карбонат-іонів. 

Нові дані щодо каталітичної активності нанодисперсного 

діоксиду церію доводять його подібність до фосфатаз [295; 344]. 

СеО2 здатний каталізувати гідроліз органічних естерів фосфатної 

кислоти, водночас швидкість реакції залежить від рН. Зниження 

концентрації іонів Ce3+ на поверхні прямо корелює з його 

фосфатазною активністю [88]. Можливий механізм фосфатазної 

активності пов'язаний з відщепленням фосфатної групи та її 
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адсорбцією на поверхні. Наночастинки діоксиду церію не можна 

назвати повноцінним аналогом фосфатази, оскільки фосфатна 

група зв'язується з поверхнею наночастинки незворотно. Надалі 

фосфат церію десорбується і поверхня здатна повторно брати 

участь у каталітичних реакціях. 

Виявлено здатність наночастинок діоксиду церію розкладати 

бойові отруйні речовини [143]. Модифікація НДЦ рідкоземельними 

елементами підвищує швидкість розкладання отруйних речовин 

масового ураження. Фосфатазоподібна активність наночастинок 

СеО2 може бути використана для створення антидотів у разі 

отруєння фосфорорганічними сполуками, оскільки засіб корекції 

активності різних транскрипційних чинників пригніченням 

каталізованих ними каскадів реакцій [8]. 

Отже, змінюючи стехіометрію нанодисперсного діоксиду 

церію, можна регулювати його антиоксидантні й прооксидантні 

властивості та ензимоподібну активність. Існує необхідність 

подальшого дослідження функцій, властивостей та значення НДЦ з 

метою поліпшення інтеграції біоміметичних наноматеріалів в 

організм людини та тварин, що є підставою для нових наукових 

розробок у галузі біології, хімії, медицини для профілактики, 

діагностування і лікування різних захворювань. 
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РОЗДІЛ 3. ВИКОРИСТАННЯ НАНОЧАСТИНОК 

 

3.1. Наночастинки та їх застосування у ремедиації 

навколишнього середовища 

Забруднення навколишнього середовища – основна проблема 

сьогодення. Нові технології широко вивчають в аспекті 

відновлення забрудників, серед яких розповсюдженими є тверді 

частинки, важкі метали, пестициди, гербіциди, добрива, розливи 

нафти, токсичні гази, органічні сполуки, промислові стоки та стічні 

води [42]. Вловлювання та деградація забрудників часто є 

проблематичним через складність суміші сполук, високу їх 

летучість та низьку реакційну здатність. Для відновлення довкілля 

розробляють нові технології та наноматеріали [119; 225], які 

користуються попитом завдяки унікальним фізичним властивостям 

своїх матеріалів, зокрема підвищеній реакційній здатності та 

ефективності через вище співвідношення поверхні до об’єму 

порівняно із об’ємними аналогами [42; 64; 120; 278]. 

Поверхня наноматеріалів може бути доповнена 

функціональними групами для впливу на конкретні молекули для 

ефективного відновлення. Спрямоване налаштування розміру, 

морфології, пористості та хімічного складу наноматеріалів додає їм 

корисних характеристик щодо очищення від токсикантів та 

пропонує значні переваги порівняно зі звичайними методами 

боротьби із забрудненнями, особливо за розроблення комбінацій 

кількох матеріалів (композитів) та об’єднання бажаних 

властивостей кожного компонента для підвищення ефективності, 

селективності та стабільності [64; 120]. 

Очищувальні матеріали після використання самі не мають бути 

забрудниками, з огляду на що використання біорозкладаних 

матеріалів не створює відходів матеріалів, не потребують 

додаткового видалення після оброблення та пропонують більш 

“зелену” та безпечну альтернативу екологічної реабілітації. 

Вловлювання конкретних забрудників, економічна ефективність, 

легкий синтез, використання екологічних методів “зеленої” хімії 

[326], нетоксичність, біорозкладаність, можливість перероблення 

та регенерації – основні питання за розроблення нових 

наноматеріалів для відновлення довкілля [84; 242]. Однак, попри 

переваги, окремі наноматеріали є нестабільними за нормальних 
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умов, тому потребують особливих методів отримання, додаткових 

маніпуляцій для попередження агломерації, підвищення 

монодисперсності та стабільності, можуть бути токсичними та 

утворювати побічні продукти. 

Серед методів усунення забруднень води (бактерії, пестициди, 

важкі метали, розчинники, нафта), ґрунтів (харчові відходи, 

хлорвмісні сполуки, важкі метали) та повітря (CO2, NH3, карбонові 

кислоти, альдегіди, NOx) застосовують методи: абсорбцію, 

адсорбцію, хімічні реакції, фотокаталіз та фільтрацію [41; 109; 122; 

194; 205; 344]. 

Перевагою наноматеріалів є відмінні від матеріалів звичайного 

масштабу властивості та нові фізико-хімічні характеристики, що 

дає змогу розвивати їх використання у галузях охорони здоров’я, 

промисловості, моніторінгу довкілля, просувати вдосконалені 

матеріали та виробляти нові продукти [58; 84; 221; 278]. 

Виготовлені наноматеріали мають нові фізико-хімічні, поверхневі 

та оптичні електронні властивості, та вирішують проблеми, які 

неможливо розв’язати за допомогою традиційних технологій, 

допомагають у розробленні інноваційних методів створення нових 

високопродуктивних продуктів, матеріалів та хімікатів з меншим 

споживанням енергії [58; 84; 221; 278]. Сучасне розширення 

діяльності людини зменшує природні ресурси та створює 

небезпечні відходи, що забруднюють навколишнє середовище (NO, 

SO2, CO2, O3 тощо), колоїдні частинки та органічні сполуки, 

токсичні гази, що загрожують здоров’ю та екологічній безпеці. 

Нанотехнологія надає нове вирішення щодо очищення 

навколишнього середовища внаслідок зменшення викиду або 

запобігання утворенню забрудників. 

Існують кілька інженерних наноматеріалів (вуглецеві 

нанотрубки, нанокомпозити, квантові точки, фулерени, квантові 

дроти та нановолокна) [109], широкий спектр комерційної продукції 

(метали, кераміка, полімери, розумний текстиль, косметика, 

сонцезахисні креми, електроніка, фарби, лаки), для яких 

наноматеріали спрямовано виготовляють для досягнення заданих 

характеристик, та природні наночастинки (пил ерозії чи виверження 

вулкана, продукти горіння деревини та дизельного палива). 

Властивості наноматеріалів обумовлені високим співвідношенням 

поверхні до об’єму, що робить їх більш реакційно здатними 
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порівняно з об’ємними формами тих самих матеріалів. 

Наноматеріали для відновлення навколишнього середовища 

поділяють на неорганічні, карбонові та полімерні. 

 

3.1.1. Неорганічні наноматеріали: особливості їх 

структури та методів використання з метою відновлення 

довкілля 

Багато досліджень щодо усунення забруднень присвячено 

видаленню важких металів та хлорорганічних сполук із води 

завдяки швидкій кінетиці та високій адсорбційній здатності 

метало- та металооксидних наноматеріалів [278]. Наночастинки є 

гнучкими для застосування in situ та ex situ в водних середовищах 

[84]. Зокрема, наночастинки іони AgNPs / Ag є ефективним 

дезінфектантом води щодо кишкової палички [42], як і 

наночастинки оксиду титану (IV) (TiO2NPs), які в ґрунтах 

знищують кишкову паличку, вірус гепатиту В, видаляють 

ароматичні вуглеводні та фенантрен [80]. Наночастинки оксиду 

титану (IV) [304] у воді знешкоджують кишкову паличку та 

золотистий стафілокок, видаляють 2–хлорфенол, ендотоксин та 

родамін В, а титанатні нанотрубки [122; 229] видаляють 

газоподібний оксид Нітрогену. 

Наночастинки срібла відомі значною антибактеріальною, 

протигрибковою та противірусною активністю у водному 

середовищі [34; 42]. За діаметру менше 10 нм AgNPs є 

високотоксичними для Escherichia coli та Pseudomonas aeruginosa, 

зв’язують глюкопротеїди вірусів, попереджуючи зв’язування 

вірусів з клітинами-хазяїнами, а за більшого діаметру (11–23 нм) 

проявляють нижчу активність [34]. Важлива і форма частинок, 

адже трикутні AgNPs проявляли вищі антибактеріальні ефекти, ніж 

Ag-наностержні та Ag-наносфери [42]. 

Відомим матеріалом для оброблення відходів, очищення 

повітря, самоочищення поверхонь та як каталізатор для оброблення 

води є наночастинки оксиди титану (IV) (TiO2NPs), яким 

притаманна низька вартість, нетоксичність, напівпровідникова, 

фотокаталітична, електронна, газова чутливість та здатність 

трансформувати енергію. За активації світлом TiO2NPs видаляють 

органічні забруднення із різних середовищ та продукують 

гідроксильні радикали та високореактивні окисники для 
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дезінфекції від грибів, бактерій, вірусів та водоростей [205]. 

Магнітні металеві наноадсорбенти легко утримуються та 

відділяються від очищеної води, зокрема FeNPs, наночастинки 

гематиту та оксиду заліза після видалення Ni2+ [132], Cu2+ [250], 

Co2+ [132] та Cd2+, а також біосинтезовані наночастинки заліза для 

відновлення хлорорганічних розчинників [123; 130]. Однак їх 

використання є проблематичним через їх агрегацію, що впливає на 

реакційну здатність, можливу токсичність та вартість технології. 

Нуль-валентне елементарне залізо Fe0 в оболонці з оксидів Fe 

(ІІ) та Fe (ІІІ) у оболонці здатне відновлювати хлорвмісні сполуки 

та важкі метали [132; 166]. Вища стабільність наночастинок сприяє 

ефективності, продуктивності та прискорює процес розкладання 

забрудників [304; 308; 345]. 

Для зниження токсичності хімічних речовин, що використовують 

для синтезу NPs на основі металів, та побічних продуктів розпаду 

забруднювальних речовин, наночастинки для видалення Ni2+ та Cu2+ 

[250] синтезують за допомогою методів “зеленої” хімії за наявності 

рослинних антиоксидантів [130; 250]. Отримані нанопродукти 

знижують токсичність використаних хімікатів та побічних продуктів, 

а «зелений синтез» – кількість відходів [326]. 

Для видалення іонів Cr6+ суспензією FeNPs використовують 

рослинні екстракти із Camellia sinensis, Syzygium aromaticum, 

Mentha spicata, сік Punica granatum та червоне вино, що містять 

поліфеноли, антиоксидантний вплив яких відновлює іони заліза у 

водних розчинах, призводячи до утворення FeNPs. Описано різні 

матеріали для відновлення довкілля, які використовують у 

польових умовах [155; 196]. Повідомлено [130; 250] про польове 

дослідження ефективності емульгованих наночастинок заліза для 

оброблення летких хлорорганічних сполук підземних вод. 

Адсорбенти, мезопористі кремнеземні матеріали у різних 

модифікаціях очищують від забруднень газову фазу [58; 336]. 

Функціоналізований карбоновою кислотою мезопористий діоксид 

кремнію видаляє зі стічних вод катіонні барвники та важкі метали 

[313]. Матеріали на основі кремнезему здатні видаляти органічні 

барвники із стічних вод через здатність груп –COOH, якими 

функціоналізований мезопористий кремнезем, взаємодіяти з іонами 

металів, барвниками та забруднювачами [313]. 
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3.1.2. Карбонові наноматеріали для відновлення 

навколишнього середовища 

Карбонові наноматеріали об’єднують фулерени (опуклі 

замкнуті багатокутники, створені із трьохкоординованих атомів 

карбону), нанотрубки (алотропні модифікації вуглецю, що являють 

собою порожню циліндричну структуру діаметром від десятих до 

кількох десятків нанометрів і завдовжки від одного мікрометра до 

декількох сантиметрів та складаються з однієї або декількох 

згорнутих у трубку графенових площин), графени (двомірна 

алотропна модифікація карбону, утворена шаром атомів карбону 

товщиною в один атом) [265] та активно використовуються з 

метою очищення від забруднювальних речовин [41; 86; 165; 218]. 

Перед використанням карбонових нанотрубок та графенів для 

відновлення навколишнього середовища спочатку обробляють 

поверхню, активують чи функціоналізують первинний карбоновий 

матеріал. Адсорбційні властивості одностінних та багатостінних 

карбонових нанотрубкок роблять їх особливо корисними для 

видалення органічних та неорганічних забруднювачів з повітря та 

великих об’ємів водного розчину [41; 165; 166; 218] 

фотокаталітичними методами [34; 76; 80]. 

Маючи велику механічну жорсткість [265], теплопровідність 

[218], високу рухливість носіїв заряду [37], графен є перспективним 

для використання у нанотехнологіях [336], адже дає змогу 

отримувати якісні зразки з високою рухливістю носіїв [60]. 

Повідомлено [265; 336] про видалення фтору з води первинним 

графеном та газоподібних SOx, H2, NH3, важких металів, пестицидів, 

фармацевтичних препаратів оксидом графену із водних розчинів 

[86]. Важкі метали видаляють із води з допомогою композитних 

наночастинок ZnO-графен/CdS-графен [154; 345], а композит 

нанорозмірних TiO2-графен знайшов широке застосування для 

видалення газоподібного бензолу [37; 86; 265]. 

Велика адсорбційна ємність та ефективність графену дають змогу 

йому активно адсорбувати фтор [265], а в модифікованому стані, за 

зменшеної агрегації графенових шарів та збільшеної ефективної 

площі поверхні, графен відновлює низку токсичних сполук [218; 265; 

336]. Зокрема, оксид графену (GO) адсорбує газоподібні та водні 

забруднювачі (SOx, H2S, NH3, леткі органічні сполуки, важкі метали, 

пестициди, фармацевтичні препарати) [218; 336]. 
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За використання TiO2-графенових нанокомпозитів для 

фотокаталітичного відновлення бензолу у воді значний вплив на 

активність матеріалу має співвідношення компонентів композиту 

[37; 76; 109]. Очищувальні властивості щодо забрудників води 

показали композити ZnO-графен та CdS-графен. Композит ZnO-

графен фотокаталітично відновлював Cr6+ на 40 % швидше, аніж 

чистий ZnO [76]. Модифікація графену іншими компонентами 

розширює перелік забруднювальних речовин, здатних 

розкладатися ним. 

Карбонові нанотрубки (CNTs) – алотропна модифікація 

карбону, порожниста циліндрична структура від кількох десятих до 

кількох десятків нанометрів і довжиною від мікрометра до кількох 

сантиметрів [41; 165; 218]. Існують технології сплітати нанотрубки 

у нитки необмеженої довжини [109], що складаються з одної чи 

кількох скручених в требку графенових площин. 

Нині вуглецеві наноструктури (CNTs і графенові нанолисточки) 

широко використовують для підвищення фотокаталітичної 

ефективності TiO2, де у складі TiO2–CNT електрони легко 

переносяться через CNTs та затримують рекомбінації електронних 

дірок [194]. Діапазон провідності CNTs знаходиться на більш 

позитивному рівні порівняно з TiO2, отже, електрони можуть 

переміщуватися від TiO2 до CNTs. 

Значним чинником, що впливає на адсорбційну здатність CNTs, 

є вміст кисню і, залежно від процедури синтезу та очищення, CNTs 

можуть містити групи –OH, –C=O та –COOH. Для окиснення CNTs 

використовують хімікати (HNO3, KMnO4, H2O2, NaOCl, H2SO4, 

KOH, NaOH), що підвищує адсорбційні здатності Pb2+, Cd2+, Ni2+ та 

Cu2+ [119]. Повідомлено про активацію адсорбції катіонних 

барвників за зростання рН через електростатичне притягання 

поверхні CNTs барвників [108] та вплив на здатність даних CNTs 

до сорбції молекулярної ваги, постійного електричного дипольного 

моменту та критичної температури газу-сорбату [41; 165; 166; 218]. 

Загалом, вихідні вуглецеві наноматеріали без модифікації є 

інертними до забруднювачів і потребують модифікації чи покриття 

реакційно здатними матеріалами з відповідними функціональними 

групами чи зарядами для підвищення ефективності. 
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3.1.3. Наноматеріали на полімерній основі 

Більше співвідношення площі поверхні до об’єму 

наноматеріалів сприяє вищій реакційній здатності з супутнім 

поліпшенням характеристик. Однак виникнення агрегації, 

неспецифічності та низької стабільності обмежує використання 

продуктів нанотехнологій через недостатню функціональність. 

Альтернативою є використання основного матеріалу як матриці 

для інших матеріалів [53]. Зокрема, амфіфільні поліуретанові NPs 

видаляють багатоядерні ароматичні вуглеводні із ґрунтів [53], а 

поліамідоамінні (PAMAM) дендримери видаляють важкі метали із 

стічних вод [38]. Видаляти VOCs із газового середовища здатні 

модифіковані аміном PDLLA-PEG [120] та поліамін-модифікована 

целюлоза [119]. Повідомлено також про видалення іонів металів, 

барвників та мікроорганізмів із води полімерними 

нанокомпозитами [165]. 

Полімери загалом використовують для виявлення та видалення 

хімічних забрудників (марганцю, нітрату, заліза, миш’яку, важких 

металів), газів (CO, SO2, NOx), органічних забрудників 

(аліфатичних та ароматичних вуглеводнів, фармацевтичних 

препаратів, летких органічних препаратів (VOCs)), біологічних 

препаратів (бактерій, паразитів, вірусів). Полімерні основи 

(поверхнево-активні речовини, емульгатори, стабілізуючі агенти та 

ліганди із функціоналізованою поверхнею) використовують для 

підвищення стабільності, подолання обмежень чистих 

наночастинок та для надання бажаних властивостей, підвищеної 

механічної міцності, термічної стабільності, можливості 

перероблення зокрема. 

Амфіфільні поліуретанові наночастинки (APU) – органічні 

наночастинки з заданими бажаними властивостями, що відновлюють 

багатоядерні ароматичні вуглеводні із ґрунтів [53]. Гідрофільна 

поверхня наночастинок сприяє рухливості у ґрунтах, а гідрофобна 

внутрішня частина споріднює з гідрофобними органічними 

забрудниками. APU NPs, видаляючи фенатрен із забрудненого 

водоносного шару піску, показали зростання спорідненості до 

фенатрену за збільшення агрегації часточок APU [53]. 

Поліамідоамін (PAMAM) чи дендримери як функціональні 

групи містять первинні аміни, карбоксилати та гідроксамати, здатні 

інкапсулювати розчинені у воді катіони (Cu2+, Ag+, Au+, Fe2+, Fe3+, 
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Ni2+, Zn2+, U6+) [38], та використовуються як антибактеріальні / 

антивірусні агенти [38]. Особливістю дендритних нанополімерів є 

нижча тенденція проходити через пори ультрафільтраційних 

мембран через їх нижчу полідисперсність та глобулярну форму, 

завдяки чому вони використовуються для поліпшення процесів 

ультра- та мікрофільтрації для відновлення розчинних у воді іонів з 

подальшим розділенням зміною кислотності розчину [38]. 

Описано використання функціоналізованих біорозкладних і 

нетоксичних полімерних наноматеріалів для цільового захвату 

VOCs [119; 120]. Біорозкладаність – важлива і бажана особливість, 

що усуває проблеми подальшої долі матеріалів після їх 

застосування. Додавання функціональних аміногруп із 

поліетиленаміну (PEI) на поверхні полімерних наночастин PLA-

PEG дає змогу захоплювати конкретні VOCs, що містять 

функціональні групи альдегіду і карбонової кислоти за допомогою 

конденсації та кислотно-основних реакцій. 

За використання газової хроматографії продемонстровано, що 

функціоналізовані аміном NPs на 69–75 % знижують кількість 

альдегідів та парів карбонової кислоти навіть за наявності 

співставних чи більш летких нецільових парів, селективна та 

цільова характеристика захоплення [120]. Стратегія успішно 

модифікувала нанокристали целюлози (CNCs) з допомогою PEI для 

ефективного захоплення альдегідних VOCs забрудників [119]. 

Для відновлення довкілля використовують полімери, що 

містять NPs металу та оксиду металу [278], полімери в композитах 

використовують як основу, а NPs відповідають за відновлення 

забруднень [278]. Описано використання полімерних 

наноматеріалів для специфічного захоплення сполук газової суміші 

нецільового забруднення [120]. Полімерні / неорганічні гібридні 

наноматеріали вивчали з погляду адсорбційного видалення 

токсичних іонів металів, барвників та мікроорганізмів з води та 

стічних вод. Виготовлені з використанням золь-гель процесів, 

методами самозбірки, гібридні матеріали проявляють високу 

хімічну та термічну стабільність, високу спроможність та 

селективну сорбцію важких металів із водних середовищ. 

Розроблено карбонові нановолокна (CNF) на основі хітозану, 

додані в наночастинки оксиду заліза із нанокомпозитними 

плівками полівінілового спирту [165], які ефективно адсорбують 
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Cr6+ із води. Просочення наночастинок SiO2 в акриламідному 

гідрогелі поліпшує адсорбційну здатність моношару акриламідного 

гідрогелю для видалення катіонних барвників. 

Основними елементами використання полімерних 

нанокомпозитів є біосумісність та біорозкладаність. Зокрема 

зелений гібридний адсорбент видаляє барвники як магнітний 

гідрогель. Інший склад Fe3O4 з магнітними NPs, модифікований 

комбінацією 3–амінопропілтриетоксисилану та сополімерів 

акрилової та кротонової кислот [269], використовували для 

видалення із води Cu2+, Cd2+, Pb2+та Zn2+. Отриманий після 

впровадження AgNPs у волокна ацетату целюлози матеріал має 

значну антибактеріальну активність [269]. За додавання AgNPs та 

Ag+ в суміш поліметоксибензилу та полі[1–молочної кислоти]-со-

поли(3–капролактон) нановолокна, матеріали виявляли 

антимікробні властивості щодо Escherichia coli, Staphylococcus 

aureus, Aspergillus niger та Salmonella enterica [209]. Окрім того, 

диспергування AgNPs (1–70 нм) у полісульфонових мембранах не 

змінює структуру мембрани та зменшує прикріплення суспензії 

кишкової палички на поверхні зануреної мембрани на 94 % [209]. 

Очевидно, що полімерні NPs ефективно видаляють декілька 

забрудників різними механізмами, виконуючи критичну функцію у 

відновленні довкілля. 

Варто зазначити й інші моделі наночастинок, які ефективно 

видаляють забруднення довкілля. Ag-легований TiO2 успішно 

видаляє 2,4,6–трихлорфенол [344], леговані Ag нановолокна TiO2 – 

метиленовий синій барвник. TiO2, легований Cu / Fe / Ag, зв’язує 

нітрат (NO3–) [308]. Видаленню поліциклічних ароматичних 

вуглеводнів та Pb2+, Hg2+, Cd2+, Cr2O7
2– із забруднених вод сприяють 

наночастинки кремнезема, отримані змішуванням саліцилової 

кислоти та гіперрозгалудженого поліпропіленіміну [89]. PAMAM 

дендримерна композитна мембрана із хітозану та дендримеру 

відділяє CO2 від газової суміші CO2 та N2 на пористих підкладках 

[89]. Cr6+ видаляється покритим карбоксиметилцелюлозною 

полімерною матрицею Fe0 [122]. Золото, вкрите хітозановим 

полімером [271], та багатостінна карбонова нанотрубка [41; 165; 

218] адсорбують Zn2+ та Cu2+. Th4+ зі стічних та промислових вод 

очищується матеріалом хітозан/бентоніт з поліметакриловою 

кислотою. 
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3.2. Застосування нанотехнологій для вирішення 

екологічних проблем сучасності 

Нанотехнології розвивають промисловість та виробництво, 

створюючи матеріали, що використовують у косметиці, 

фармацевтиці [51], каталітичних матеріалах та екологічних 

програмах [58; 84; 158; 221; 278] та сприяють збільшенню 

інвестицій у нанотехнологічні дослідження. 

Повсюдна діяльність людини є основним забрудником екології 

на всіх рівнях [84]. Нині повітря містить СО, галогеновуглеводні, 

вуглеводні, леткі органічні сполуки та оксиди азоту, вода та ґрунт – 

органічні та неорганічні сполуки, основними джерелами яких є 

каналізаційні та промислові стоки, використані пестициди, добрива 

та розливи нафти [84]. Деякі традиційні технології вже 

використовують для усунення органічних та токсичних відходів 

методами адсорбції, біоокиснення та хімічного окиснення з 

паралельним використанням наноматеріалів у системах 

моніторингу та очищення. Зокрема, рідкофазні нанотехнології 

використовують для очищення води, нанотехнології газової фази – 

як датчики забруднення газу, а твердофазні нанотехнології – для 

відновлення ґрунту [296]. Наноматеріали – досконалі адсорбенти, 

каталізатори та датчики завдяки великій питомій поверхні та 

високій реакційній здатності, деякі з них комерціалізовані – 

наносенсори та нанорозмірні покриття для запобігання корозії, 

наносенсори для виявлення водних токсинів, нанорозмірні 

біополімери для поліпшення дезактивації та перероблення важких 

металів, наноструктуровані метали для руйнування небезпечної 

органіки у приміщенні, розумні частинки для моніторингу та 

очищення навколишнього середовища, а також наночастинки як 

новий фотокаталізатор для очищення довкілля [84; 319]. 

Велику кількість методів наносистем використовують для 

екологічного оброблення [296]: фотокаталітичного окиснення 

органічних забрудників, редукції та поглинання важких металів, 

аніонів, дехлорування та денітрифікації, інкапсуляції важких 

металів та органічних забрудників у воді, ґрунтах та повітрі. 

Повідомляється, що амінофункціоналізовані магнітні наночастинки 

успішно застосовують для очищення води [343]. 

Людська активність та індустріалізація змінює склад 

атмосфери, впливаючи хімічними, біологічними та фізичними 
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чинниками, вносячи в повітря монооксид вуглецю (CO), 

хлорфторвуглеводні, важкі метали (As, Cr, Pb, Cd, Hg), вуглеводні, 

оксиди азоту, органічні хімічні речовини (LОС та діоксини), SO2, 

частинки піску та біологічні речовини. Якість повітря впливає на 

екосистему, здоров’я людини, спричиняє різні типи летальних 

захворювань (ракові, респіраторні та серцево-судинні). Створені 

наноматеріали можна використовувати в різних галузях [347] через 

значущі характеристики моніторингу, удосконалення наносенсорів, 

зменшення забруднення заміною токсичних матеріалів безпечними. 

Загалом переваги нанотехнологій у боротьбі із забрудненням повітря 

можна поділити на категорії: відновлення та лікування, виявлення та 

зондування та запобігання забрудненню [339]. 

Основними способами використання нанотехнологій для 

лікування та зменшення різних забрудників повітря є адсорбція 

наноабсорбційними матеріалами, деградація нанокаталізом та 

фільтрація / розділення бінанофільтрами. 

Багато проблем, зокрема якість повітря, можливо вирішити або 

значно покращити за допомогою нанорозмірних адсорбентів. 

Вуглецеві наноструктури є адсорбентами з високою селективністю, 

спорідненістю та місткістю завдяки середньому діаметру та об’єму 

пор, площі поверхні та активності поверхневих ділянок [339]. 

Додавання інших функціональних груп з киснем також може 

забезпечити нові активні сайти для адсорбції [336], як у 

наноструктур карбону, фулерену, вуглецевих нанотрубок, графену, 

графіту [51]. 

Парникові гази, такі як CO2, CH4, N2O та фторовані гази, здатні 

залишатися в атмосфері впродовж багатьох років. Забрудники 

повітря можуть бути видалені за оброблення методами, що 

використовують наноматеріали як адсорбенти [51]. 

Забрудненню повітря в приміщенні приділяється значна увага, 

оскільки наявний ризик вдихання забруднювальних речовин, 

зокрема VOCs, є вищим, ніж на відкритому повітрі. Забруднення 

повітря можна контролювати за допомогою напівпровідних 

матеріалів фотокаталітичного відновлення [336; 339]. Активна 

поверхня – важлива частина каталізатора, де відбувається реакція. 

Зі зменшенням розміру каталізатора його активна поверхня 

збільшується, що призводить до підвищення ефективності реакції 

[344]. Нанотехнології покращують розмір частинок і молекулярну 
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структуру нових нанокаталізаторів зі збільшеною площею 

поверхні, здійснюють швидкі та селективні хімічні перетворення з 

відмінним виходом продукту в поєднанні з можливістю 

відновлення каталізатора [108; 165; 166; 218]. 

Наночастинки діоксиду титану (TiO2) з фотокаталітичними 

властивостями використовують для виготовлення покриттів для 

самоочищення, здатних знешкоджувати забруднення атмосфери 

(оксиди азоту, VOCs, інші забруднювальні речовини на менш 

токсичні види). Наночастинки TiO2 використовують як 

антибактеріальні препарати, активність яких обернено пропорційна 

розміру частинок і стосується їх здатності виробляти активні носії, 

що спричиняють активні поверхневі види [194]. 

Нові методи синтезу нанокаталізаторів оксидів металів можуть 

зменшити і, можливо, вирішити проблеми із забрудненням повітря. 

Нановолокна срібла, заліза, золота та оксиду марганцю можуть 

бути використані для контролю за навколишнім середовищем для 

зберігання летких органічних сполук з промислового димного 

палива та мають лікувальний ефект [296], знешкоджують чадний 

газ із повітря та розкладають трихлоретилен (ТСЕ). Як концепцію 

розробляють фотокаталізатор ZnO [339]. Каталізатор мікросфер 

оксиброміду вісмуту (BiOBr) нанопластинкових мікросфер 

використовують для видалення NO у приміщенні під впливом 

видимого світла (λ> 420 нм) на рівні 400 ppb, що є типовою 

концентрацією для якості повітря в приміщенні. 

Іншим підходом до контролю забруднення повітря є 

наноструктуровані мембрани з достатньо малими порами для 

відокремлення забрудників від вихлопів та пилу [347]. Срібні 

наночастинки та фільтри з наночастинок міді широко застосовують 

у технології фільтрації повітря як антимікробні матеріали для 

видалення біоаерозолів за допомогою повітряних кондиційних 

процесів [229]. Видалення твердих частинок, що завдають шкоду 

здоров’ю, здійснюють металоорганічними каркасами (MOFs), 

кристалічними матеріалами з високою пористістю, регульованим 

розміром пор та багатими функціональними можливостями, що 

сподіваються на захоплення забруднювальних речовин [347]. 

Для запобігання забрудненню повітря необхідно зменшити 

джерела забруднення та усунення утворення відходів. Прикладом 

екологічно чистих наноматеріалів є пластмаса, що біологічно 
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розкладається, має специфічну структуру для деградації, 

нетоксично-нанокристалічні композитні матеріали для заміни 

електродів літій-графіту в акумуляторних батареях [339], а 

вуглецеві нанотрубки можуть забезпечити кращу 

функціональність, ніж звичайні катодні трубки, що містять багато 

токсичних металів [339]. 

Нанотехнології вдосконалюють датчики для моніторингу 

повітря, визначаючи кілька токсичних сполук на рівні ppm та ppb у 

різних системах довкілля [352]. Нанотехнологія дає змогу 

виготовити дуже малі „мультиплексні” датчики, що сприяє 

зниженню вартості аналізу та кількості використаних для аналізу 

приладів, як датчик на основі вуглецевої нанотрубки для 

визначення чутливості газів (NH3, NO2 або O3). 

Надалі більша потреба в енергії та необхідність зменшення 

викидів парникових газів зумовить використання енергії з 

відновлювальних джерел та перетворення вуглекислого газу та 

води в паливо на сонячному паливі. Нанотехнології розробили 

кілька нових вуглецевих наноматеріалів, використовуваних для 

вловлювання CO2, та нано-каталізатори, які відповідають за 

каталітичну конверсію CO2 і H2O в паливо, зменшують промислові 

викиди CO2, зменшують зігрівання Землі та виробляють додаткові 

джерела енергії. 

Широкий спектр застосування нанотехнологій підтверджує, що 

нанотехнології теж становлять ризик викиду в атмосферу 

наночастинок, що потребує розуміння їх мобільності, 

біодоступності та розподілу харчовим ланцюгом, впливу на 

екосистему та здоров’я [97]. 

Наноматеріали є різнотипними, однак використовуються для 

відновлення довкілля. Вибір кращого наноматеріалу для 

пом’якшення чи видалення конкретного забрудника залежить від 

аналізу типу забрудника, доступності місця відновлення, кількості 

необхідного для відновлення матеріалу та можливості утилізації 

відновленого матеріалу. Традиційні технології очищення не 

пропонують найбільш економічно вигідне рішення для видалення 

кількох загальних забруднювальних речовин, і не є рентабельними 

для видалення забрудників, присутніх у низьких концентраціях. 

Нанометоди, на відміну від традиційних технологій, можуть 

видаляти забрудники, присутні у низьких концентраціях, їх 
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ефективність може бути підвищена за допомогою модифікації 

частинок, а, отже, їх вартість може бути знижена виробництвом у 

промисловому масштабі та розробленням методів синтезу, що 

враховують дешевшу сировину і меншу кількість енергії. Крім 

того, нанотехнології можуть бути використані повторно. 

Попри токсичний ефект на організми, за надходження у них, та 

можливе забруднення довкілля внаслідок некоректного 

застосування, нанотехнології мають переваги та проблеми власного 

застосування, тому їх вибір має бути здійснений в контексті 

відновлення навколишнього середовища. 

Вивченню використання нанотехнологій присвячено безліч 

досліджень, однак пов’язані з відновленням проблеми досі не 

вирішено. Багато досліджень ефективні в лабораторних умовах, 

отже, необхідними є дослідження для розуміння впливу 

нанотехнологій в реальних сценаріях та процесів, що відбуваються 

з наноматеріалами після виконання ними свого завдання. Подальші 

дослідження мають встановити долю цих матеріалів після введення 

в довкілля для відновлення, способи уникнення нового 

забруднення ними, розробити методи перероблення наноматеріалів 

без зниження їх активності. Подолавши ці проблеми, екологічний 

потенціал наноматеріалів реалізується. Однак вже нині представлено 

стратегії, придатні для боротьби із забрудненнями довкілля. 

 

3.3. Використання наночастинок у медицині 

Наночастинки, синтезовані з використанням різних біологічних 

підходів, мають низку застосувань у медицині [275]. Наночастинки 

металів, їх оксидів та металоїдів використовують як протигрибкові, 

антибактеріальні, протипухлинні, противірусні препарати, а також 

мають терапевтичне та діагностичне застосування. 

 

3.3.1. Антибактеріальні засоби 

Використання наночастинок металів або оксидів металів у 

біомедичній галузі – нова сфера їх застосування. 

Антибактеріальний потенціал наночастинок постійно досліджують, 

оскільки патогенні мікроорганізми проявляють резистентність до 

комерційно доступних антибіотиків [275], унаслідок чого 

антибіотики не демонструють своєї ефективності щодо стійких до 

множинних ліків бактерій. У зв’язку з цим існує величезний попит 
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на розроблення нових антибактеріальних препаратів з кращою 

ефективністю. Науковці розробляють синергетичну стратегію, 

зокрема застосування нанорозмірних матеріалів з біологічно 

активними сполуками для боротьби з бактеріями, стійкими до 

лікарських засобів. Завдяки нанорозміру наночастинки можуть 

легко проникати в клітини патогенних штамів бактерій, а наявність 

біологічно активних сполук на поверхні наночастинок ще більше 

посилює їх антибактеріальну дію (рис. 3.1).  

 
Рис. 3.1. Схематична ілюстрація дії наночастинок на бактерії 

Повідомлялося, що біосинтезовані наночастинки металів і 

оксидів металів, зокрема наночастинки Ag, Au, ZnO, Cu, CuO, Ni та 

NiO, демонструють значну інгібуючу дію проти штамів бактерій. 

Синтезовані грибами наночастинки Ag (5–40 нм) [101] і 

наночастинки ZnO, CuO і CuO, синтезовані рослинами [146; 164], 

показали підвищену бактерицидну дію як щодо грампозитивних, 

так і грамнегативних штамів бактерій. Дослідження свідчать, що 

антибактеріальна дія наночастинок залежить від розміру та дози. 

Крім того, наночастинки виявляють різну антибактеріальну дію 

через відмінності в складі клітинної стінки бактерій. Наночастинки 

демонструють свою дію проти штамів бактерій, зупиняючи синтез 

їх клітинної стінки, руйнуючи клітинну стінку і клітинну 

мембрану, спричиняючи оксидативний стрес активними формами 

Оксигену в клітині, а також спричиняючи денатурацію білків і 

ДНК [164]. 
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3.3.2. Антивірусні засоби 

Існують повідомлення щодо противірусної ефективності NPs, 

яка залежить від їх розміру, форми та застосованих іонів металів 

[198]. Відмічено, що захищені покриттям металеві NPs проявляють 

кращу взаємодію з вірусами та клітинами-господарями, ніж NPs 

без відповідного покриття [107]. Ідентифіковані механізми дії для 

металевих NPs можуть відбуватися як всередині, так і за межами 

клітин-господарів. Вони містять NPs, що взаємодіють з білками 

gp120, конкурують із вірусом за сайти зв’язування з клітинами-

господарями, та обмежують приєднання та проникнення вірусу. 

Інші потенційні механізми дії передбачають інактивацію вірусних 

частинок до проникнення в клітину, взаємодію з вірусним геномом 

або зв’язування з вірусними частинками. Крім того, 

внутрішньоклітинний компартмент інфікованої клітини містить 

багато чинників, кодованих вірусом і клітиною-господарем, 

необхідних для реплікації вірусу та виробництва віріонів 

потомства. Отже, взаємодія металевих NPs з цими чинниками 

реплікації є додатковим противірусним механізмом дії [26; 107]. 

Металеві NPs, зокрема срібло та золото, виявили противірусну 

активність проти різних вірусів. Противірусний механізм для NPs 

золота передбачає блокування приєднання gp120 за допомогою 

CD4 для інгібування проникнення вірусу. Противірусний механізм 

NPs срібла охоплює інгібування проникнення вірусу, приєднання 

або реплікації. У дволанцюгових РНК-вірусах NPs срібла після 

взаємодії з вірусним геномом інгібують реплікацію вірусу [107; 

256]. Інші металеві NPs, зокрема мідь, блокують приєднання 

вірусу, інгібують зв’язування вірусу з клітиною та запобігають 

його проникненню в клітини-мішені. NPs міді також руйнують 

вірусний геном і капсид. NPs цинку інактивують вірусну ДНК-

полімеразу, що призводить до пригнічення реплікації. NPs заліза 

переважно зв’язуються з вірусом, щоб блокувати його зв’язування 

з клітинами. Однак NPs селену ефективно захищають клітини-

мішені від апоптозу, спричиненого інфекцією вірусу [26; 256]. 

У літературі повідомляється про противірусний потенціал 

металевих наночастинок проти різних вірусів. NPs срібла [71], 

золота [195] та карбіду вольфраму [248] було оцінено як потенційні 

терапевтичні засоби для лікування аденовірусних інфекцій людини. 

Ці NPs також виявляли значну противірусну активність щодо 
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інших типів вірусів, зокрема модифікованого вакцинного вірусу 

Анкара (MVA), поліовірусу та норовірусу. У зв’язку з цим NPs 

можуть бути використані як ефективний дезінфікувальний засіб [248]. 

Останніми роками світ занепокоєний та шукає способи 

подолання коронавірусу. Коронавірус (CoV) – це зоонозний РНК-

вірус із оболонкою [298; 223]. Наразі пандемія коронавірусної 

хвороби (COVID-19) прискорює темпи інфікування та смертності у 

всьому світі [223]. Збудником є коронавірус 2 (SARS-CoV-2), що 

спричиняє важкий гострий респіраторний синдром, без 

специфічного лікування або вакцини, яка була б ефективною для 

лікування інфікованих осіб [223]. 

Нанотехнології привертають увагу наукових спільнот як 

джерела боротьби з коронавірусом у формі вакцини [284], 

лікувальних, діагностичних та захисних засобів [223; 303]. 

Дослідження Huang et al. [140] підтвердили ефективність нового 

інгібітору пептиду HR1 на основі золотих наностержнів (PIH-gold 

NR) для MERS. Ці наностержні є біосумісними, біостабільними та 

високоефективним агентом проти MERS [140]. Du та ін. [88] 

підтвердив, що вкриті глутатіоном нанокластери сульфіду срібла, 

розміром 5,3 нм, активні проти вірусу епідемічної діареї свиней 

(PEDV), моделі коронавірусу. Лікування цими нанокластерами 

пригнічує інфекцію PEDV, активуючи продукцію IFN-

стимулювальних генів (ISG) і прозапальних цитокінів. Ці 

нанокластери також запобігали реплікації та брунькуванню вірусу 

[88]. Отримані результати проклали шлях подальшим 

дослідженням інших металевих NPs (Cu, Zn) для боротьби з 

коронавірусними інфекціями, зокрема COVID-19. 

Проводять дослідження щодо застосування NPs срібла для 

зменшення передачі вірусів у засобах індивідуального захисту. 

Нанокомпозити графен-срібло інгібували (на 24,8 %) інфікування 

котячим коронавірусом [73]. Композитне нанокластерне 

кремнеземне покриття, нанесене на маску FFP3 для обличчя, 

зрештою знизило титр SARS-CoV-2 до нуля [44]. У зв’язку з цим 

застосування NPs для засобів індивідуального захисту з метою 

зниження передачі коронавірусів та інших вірусів потребує 

подальшого розгляду. 

NPs срібла з водним розчином і екстрактами фруктів з Ricinus 

communis [49] та Lampranthus coccineus [125] виявили інгібуючу 



184 

 

дію щодо вірусу Коксакі, можливо, діючи як інгібітор злиття. Крім 

того, результати молекулярного докінгу передбачили, що наявна 

взаємодія між біосинтезованими NPs і протеазою 3c вірусу Коксакі 

відповідає за противірусну активність [125]. 

Було виявлено, що NPs селену активні проти ентеровірусу. 

Крім того, NPs селену, кон’юговані з озельтамівіром, інгібували 

активність ентеровірусу, зменшуючи продукцію АФК в клітинах 

астроцитоми людини [351]. Li et al. [187] повідомляють, що NPs 

селену інгібують сигнальний шлях аміно-термінальної кінази 

(JNK), р38–кіназу та продукцію АФК, що призводить до зниження 

синтезу вірусного білка та виходу вірусу [66] та контролю АФК 

[236], що сприяє противірусній активності проти ентеровірусу. 

Повідомлялося також, що металеві NPs, зокрема срібла, мають 

потенційну противірусну та ларвіцидну активність проти 

захворювань, що передаються переносниками [160]. 

Досліджено ларвіцидну активність NPs міді [286], селену [25], 

золота [50] та срібла [113; 234; 261] та доведено їх потенціал для 

інактивації переносників – комарів (рід Aedes) денге. 

Проаналізовано противірусну активність NPs золота, кон'югованих 

з невеликою інтерферуючою РНК, проти вірусу денге. [246]. Ці NPs 

змогли проникнути в інфіковані клітини Vero і значно зменшити 

реплікацію вірусу денге серотипу 2 (DENV-2) і вивільнення 

інфекційного віріону як до, так і після інфікування [246]. 

Різні наноматеріали, зокрема, мідь [35; 310], цинк [99; 309], 

золото [87; 126] та срібло [87; 233], є ефективними проти вірусу 

герпеса. NPs срібла, зазвичай, блокують проникнення вірусу 

герпесу в клітину хазяїна, конкуруючи за зв’язування з клітинним 

гепарином сульфатом через кінцеву групу сульфонатів [32]. 

тимчасом NPs цинку пригнічують активність вірусної ДНК-

полімерази [309] NPs міді генерують АФК для інактивації HSV 

окисненням вірусних білків або деградацією вірусного геному 

[310]. NPs меркапто-етилсульфонату золота (з поверхнево-

активною речовиною або без) інгібували HSV-1 і HSV-2 у культурі 

клітин [87; 126]. 

Виявилося, що різні металеві NPs, зокрема залізо, срібло, галій і 

золото, активні проти ВІЛ, що сприяє зниженню росту і реплікації 

вірусу [26]. NPs срібла зв’язуються з білком gp120, щоб інгібувати 

CD4-залежне зв’язування віріонів, злиття та інфекційність. NPs 
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галію взаємодіють з мембраною CD4, у такий спосіб пригнічуючи 

ВІЛ-інфекцію в макрофагах. NPs золота пригнічують проникнення 

вірусів і є агентами, що нейтралізують вірус [26]. 

Відомо, що куркумін має багато терапевтичних переваг, 

зокрема противірусну активність [136; 291; 289]. Стабілізовані 

куркуміном NPs срібла діаметром 45 нм продемонстрували 

нетоксичну антиретровірусну та імуномодулювальну дію на 

клітини ACH-2, латентно інфіковані ВІЛ-1 [291]. 

Багатофункціональний мезопористий куркумін, інкапсульований у 

нанокластери заліза значно знижував експресію ВІЛ-p24, чинників 

TNF-α, IL-8 та оксиду азоту [ 289]. 

 

3.3.3. Імунологічні ефекти наночастинок 

Металеві NPs можуть взаємодіяти з імунними клітинами 

(макрофаги, моноцити, дендритні клітини та лімфоцити) і 

потенційно спричиняти модифіковані імунні реакції [96], зокрема 

імуностимуляцію, імуносупресію, гіперчутливість, імуногенність 

та аутоімунітет, зокрема вроджені та адаптивні імунні відповіді 

[240]. У зв’язку з цим несподівана взаємодія з імунною системою 

та модуляція імунної функції наночастинками можуть бути як 

корисними, так і шкідливими. Надалі розроблені металеві NPs 

можуть бути застосовані як імуномодулювальні засоби 

спеціального призначення (наприклад, ад’юванти для вакцин, 

прозапальні препарати) та покращувати нанолікування інфекційних 

захворювань. Отже, створені імуномодулювальні або звичайні 

металеві NPs, які модифікують імунну систему, мають бути 

детально вивчені щодо їх біосумісності та імунотоксичності [240]. 

Підвищені рівні цитокінів, особливо прозапальних, під час 

лікування NPs, пов’язують із імунотоксичністю та низькою 

терапевтичною ефективністю. Іноді підвищення рівня як 

прозапальних (наприклад, IL-6 і TNF-α), так і протизапальних 

(наприклад, IL-10) рівнів цитокінів через нерегульовану вроджену 

імунну відповідь (цитокіновий шторм) призводить до того, що 

складно зрозуміти основні механізми імунотоксичності [240]. 

Отже, очищення металевих NPs має важливе значення для 

видалення забруднень залізом та ендотоксинів, які призводять до 

стимуляції цитокінових штормів і посилення запальних реакцій. 

Наночастинки також можуть генерувати велику кількість АФК, які 
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запускають рецептори TNF та призводять до вивільнення 

прозапальних цитокінів через активацію чинника транскрипції NF-

κB. У деяких випадках запальний ефект і вивільнення цитокінів 

можуть бути пригнічені ферментом каталазою, який захищає від 

осидативного стресу, каталізуючи розпад пероксиду гідрогену [94]. 

Однак краще розуміння основних взаємодій між металевими NPs та 

імунною системою є важливим для розроблення біосумісних, 

неімунотоксичних та неімуногенних наноматеріалів для 

різноманітних біомедичних застосувань. 

 

3.3.4. Антимікотичні засоби 

Біологічно синтезовані наночастинки нині широко досліджують 

завдяки їх антимікотичному потенціалу щодо різних патогенних 

видів грибів. Встановлено антимікотичну активність наночасток 

Ag, синтезованих з використанням штаму грибів Alternaria 

alternate [106]. Khan et al. [164] повідомили про покращену 

антимікотічну дію наночастинок ZnO та ZnO, легованих Cu, 

синтезованих із використанням екстрактів листя рослин A. indicum 

C.infortunatum та C. inerme, щодо штамів грибів A. flavus A.niger і T. 

harzianum. Крім того, повідомлялося, що наночастинки CdS, 

синтезовані за допомогою мікроорганізмів, мають підвищену 

фунгіцидну активність проти двох мікологічних видів A. flavus та 

A. niger [257]. Повідомляється, що й інші біологічно синтезовані 

наночастинки, зокрема CuO, Au, Ni, NiO, Pt і Pd, мають 

протигрибковий потенціал. 

Протигрибковий механізм дії наночастинок не повністю 

з’ясовано. Однак Reidy et al. [266] описали, що наночастинки Ag 

проявляють свою протигрибкову дію, прикріплюючись до поверхні 

клітин. Звідки вони проникають у клітину і взаємодіють із 

сполуками, що містять фосфор (зокрема ДНК), водночас гальмують 

дихальний процес грибів, і в результаті, призводять грибкові 

клітини до загибелі. Припускають, що наночастинки Ag також 

можуть взаємодіяти з тіоловими (–SH) групами ферментів і робити 

їх неактивними. Унаслідок відбувається загибель клітин грибів 

[266]. Усі ці чинники сприяють інгібіторній дії наночастинок проти 

мікологічних видів. Можна припустити, що протигрибковий 

механізм дії наночастинок чимось схожий з їх антибактеріальним 

способом дії. 
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3.3.5. Протипухлинні засоби 

У діагностуванні та застосуванні протипухлинної терапії 

біосинтезовані наночастинки металів і оксидів металів 

досліджують досить широко. Біосинтезовані наночастинки, 

зокрема Ag, Au, Zn, ZnO, CuO, MgO, Ni, NiO та Co-легований SnO, 

продемонстрували своє потенційне застосування як протипухлинні 

агенти. Повідомляється про підвищену протипухлинну активність 

синтезованих рослинами наночастинок ZnO проти клітинної лінії 

раку молочної залози [164]. Manivasagan et al. [203] повідомили про 

протипухлинну здатність наночастинок Au, синтезованих 

Nocardiopsis sp. проти клітин раку шийки матки людини. 

Наночастинки MgO, які були синтезовані за допомогою водного 

екстракту Sargassum wightii, характеризувалися протипухлинною 

активністю проти клітин раку легенів. Біосинтезовані 

наночастинки MgO виявляли підвищену протипухлинну 

активність, спричиняючи цитотоксичність до клітин раку легень 

[253]. За таких умов клітини раку легень гинуть через апоптоз, 

спричинений і генерацією активних форм кисню. АФК мають 

важливе значення у низці клітинних змін – запаленні, мутаціях, 

старінні, пошкодженні ДНК та апоптозі. У результаті апоптозу в 

ракових клітинах легень спостерігають морфологічні зміни, 

конденсацію в ДНК, втрату цілісності мембран та зморщення 

клітин. Дослідження доводять, що наночастинки виявляють 

дозозалежну цитотоксичну активність щодо ракових клітин. 

 

3.3.6. Наносенсори 

Біологічно синтезовані наночастинки металів і оксидів металів 

можуть бути використані як сенсори. В аналітичній хімії загальною 

практикою є визначення оптичних та електронних властивостей 

поверхонь біоматеріалу. Отже, іммобілізація кон'югату біомолекул-

наночастинок на поверхні сприятиме розробленню електронних та 

оптичних біосенсорів. Серед різних наночастинок наночастинки 

металів, зокрема Au та Ag, демонструють плазмонний резонанс у 

видимому спектрі. Плазмонним резонансом можна керувати 

змінами розмірів металевих наночастинок. Отже, оптичні 

властивості наночастинок металів можуть бути змінені 

зв’язуванням з молекулами. У результаті це дасть змогу кількісно 

оцінити та виявити іони. У разі агломерації властивості 
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наночастинок (Au) істотно змінюються. Спектральний зсув 

виникає в агломерованих металевих наночастинках, які беруть 

участь у розробленні біосенсорів. Багато дослідників, які 

використовують цей підхід, повідомляють про фарбування тканин і 

маркування біоаналізом [143; 264]. Han et al. [129] повідомили про 

функціоналізовану ДНК-систему наночастинок Au, яку 

використовували для колориметричної ідентифікації триплексних 

молекул-зв'язувачів ДНК. 

 

3.3.7. Доставлення ліків 

Ефективна доза молекул ліків може бути досягнута до певного 

цільового місця. Однак доставлення молекул ліків у запланований 

період з кращою ефективністю може бути замінено розробленням 

систем доставлення ліків. Наночастинки у поєднанні з іншими 

біомолекулами можна використовувати як системи доставлення 

ліків [112]. Вибір відповідної стратегії доставлення біоактивної 

сполуки має вирішальне значення для ефективності моніторингу та 

лікування захворювань [101]. Зазвичай, один із компонентів 

гібридної матриці, є основним компонентом, тимчасом інший 

додається для покращення фізичних та біологічних властивостей 

системи [197].  

Правильний підбір матеріалів під час розроблення гібридних 

наночастинок є основним чинником у визначенні характеристик 

наночастинок як наноносіїв, а також діапазону їх застосування в 

біомедицині. Така гібридна платформа забезпечує хорошу 

альтернативу для покращення ефективності персоналізованої 

медицини, використовує переваги полімерних наночастинок, 

націлює систему на певний клітинний рецептор і стає здатною 

підвищити ефективність захоплення та інкапсуляції ліків [287]. З 

іншого боку, досягається більш контрольований профіль 

уповільненого вивільнення інкапсульованого біологічного агента, 

який зазвичай асоціюється з ліпідними частинами [252]. Крім того, 

ці гібридні частинки знижують системну токсичність 

терапевтичних засобів, контролюють кількість введень і 

покращують дотримання лікування пацієнтами [78]. 

Нанотранспортерам (НТр) притаманні біосумісність, здатність 

долати біологічні бар'єри та можливість у собі транспортувати ліки 

до вогнища ураження [8]. Серед НТр, що відповідають цим 
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вимогам, слід виділити ліпосоми, міцели, дендримери, полімерні 

матриці (платформи, найчастіше у вигляді гідрогелів), вуглецеві 

нанотрубки. Більшість НТр належать до колоїдних систем, 

наповнених ліками. Це, зазвичай, частинки субмікроскопічного 

розміру (менше 500 нм). Ці системи характеризуються високим 

співвідношенням величини зовнішньої поверхні S до об’єму (S/V), 

здатні підвищувати біологічну та лікувальну ефективність ліків, 

покращувати фармакінетику, розподіл, знижують токсичність, 

підвищують розчинність та стабільність ліків, контролюють їх 

вивільнення та адресне доставлення.  

Всі ці властивості істотно залежать від виду та природи НТр та 

його характеристик (органічні, неорганічні, гібридні; розміри та 

форма частинок, їх заряд, функціональні групи тощо). Основна 

вимога до НТр – підвищення ефективності лікувальної дії за 

зниження токсичності ліків [78]. Під час лікування онкологічних 

захворювань методами хіміотерапії традиційними ліками-

цитостатиками (сильні отрути) основними проблемами є низька 

специфічність (сорбційна) щодо злоякісних пухлин, висока 

токсичність (наслідок першого), звикання (резистентність) до цих 

ліків. Нанотранспортери, в які вміщені навіть традиційні 

цитостатики, дають змогу суттєво вирішити ці проблеми і досягати 

більшого терапевтичного ефекту [252]. Вводячи в НТр спеціальні 

функціональні групи – ліганди, що мають спорідненість до 

рецепторів на поверхні ракових клітин, можна істотно підвищити 

специфічність до онкопухлин НТр, що містять ліки. 

Наночастинки – системи доставлення ліків, придатні для 

більшості способів введення. Упродовж багатьох років для 

одержання наночастинок досліджували різноманітні природні та 

синтетичні полімери – полі (молочна кислота) (PLA), полі 

(гліколева кислота) (PGA) та їх сополімери (PLGA). PLGA має 

широке застосування завдяки його біологічному розкладанню, 

біологічній безпеці, біосумісності, універсальності формулювання 

та функціоналізації [241]. Додаткові наноносії на основі PLGA 

забезпечують оптимальну біодоступність інкапсульованого 

лікарського засобу, захищаючи його від передчасної деградації в 

біологічному середовищі [81], забезпечуючи стійку кінетику 

деградації, що налаштовується, і цілеспрямоване доставлення 

[241], або сприяючи внутрішньоклітинному проникненню 
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біоактивної сполуки та зменшенню побічних ефектів [43]. У цьому 

контексті наночастинки PLGA широко використовують для таких 

застосувань як: нейрональні/церебральні розлади [63], терапія раку 

[43; 163], протизапальна [104], серцево-судинна та імунна терапія 

[241; 340]. Водночас об’єднується широкий спектр біологічно 

активних молекул, ліків [340], білків [213], вакцин [163] та 

нуклеотидів [131]. Крім того, ці наносистеми можуть бути 

розроблені для системного (парентерального), перорального [43; 

63; 104; 213] та інгаляційного (легеневого) введення [95], що дає 

змогу вибрати найкращий спосіб введення, забезпечуючи 

оптимальну біодоступність системи. 

У сфері доставлення генів замість традиційних невірусних 

векторів, таких як поліплекси та ліпоплекси, гібридні наночастинки 

PLGA-ліпідів, розроблені з катіонних ліпідів, стали перспективною 

платформою для невірусних векторів завдяки їх високій 

стабільності та біосумісності. Більше того, катіонний ліпідний 

фрагмент демонструє велику здатність до інкапсуляції вибраної 

нуклеїнової кислоти (ДНК або РНК), високу ефективність 

трансфекції, реалістичність і хорошу відтворюваність самозбірки 

[202]. Доведено сильний вплив концентрації ліпідів на 

ефективність інкапсуляції нуклеїнових кислот, а також 

цитотоксичність і ефективність трансфекції систем у різних типах 

ракових клітин, таких як HeLa, HepG2, 293, пухлина простати, 

клітини PC-3 [293]. 

Отже, успішний дизайн гібридного носія наночастинки 

потребує ретельного дослідження фізико-хімічних властивостей 

кожного компонента. Механізми націлювання та вивільнення 

мають бути чітко вивчені, щоб гарантувати стабільність ліків, 

біологічну безпеку та терапевтичну ефективність. 

 

3.4. Наноантиоксиданти: нові типи, переваги та 

перспективи 

Вільні радикали утворюються як побічні продукти нормальних 

метаболічних процесів та внаслідок впливу низки забрудників 

довкілля. Їх високореактивні види спричиняють пошкодження 

клітин та безліч захворювань і розладів, пов’язаних з оксидативним 

стресом. Антиоксиданти можуть контролювати автоокиснення, 

перешкоджаючи поширенню або утворенню вільних радикалів, 
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зменшуючи оксидативний стрес, покращуючи імунну функцію та 

сприяючи довголіттю і здоров’ю. 

Нанотехнології відкрили можливості дослідження творчих 

рішень для лікування розладів, пов’язаних з оксидативним стресом. 

Прогрес у нанотехнологіях зробив революцію у потенційному 

використанні наноматеріалів як ефективних наноантиоксидантів 

[59; 181]. Однак антиоксидантна здатність цих наноструктур 

змінюється залежно від їх хімічної конфігурації, природи, 

поверхневого заряду, кристалічності, розміру частинок і покриття 

поверхні [288]. Інтеграція нанонауки з біомедициною для розвитку 

наноантиоксидантної терапії стала свідченням значного прориву та 

прогресу у фармацевтичній та біотехнологічній промисловості 

[292]. Наноантиоксиданти – це наноматеріали, які можуть 

уповільнити загальну швидкість автоокиснення, захоплюючи 

радикали, або зменшуючи процеси ініціації [331]. Багато 

наноантиоксидантів мають потужні властивості поглинання та 

гасіння радикалів, продемонстрували більшу антиоксидантну 

міцність, стійкість до жорстких мікросередовищ, аніж природні 

антиоксиданти [330]. Наноантиоксиданти покращують 

фармакокінетику природних антиоксидантних молекул, 

запобігаючи їх швидкому розпаду в умовах стресу за допомогою 

нанокапсуляції або нанодоставки [330]. 

Потужними наноантиоксидантами є наночастинки металів, 

функціоналізовані антиоксидантами, оксиди перехідних металів і 

нанокомпозити. Вони можуть знаходитися в монометалічних, 

біметалічних і мультиметалічних комбінаціях, а також 

створюватися за допомогою хімічних і «зелених» методів синтезу. 

Наноантиоксиданти мають низку переваг над звичайними 

антиоксидантами, зокрема підвищену біодоступність, 

контрольоване вивільнення та цільове доставлення до місця дії 

[162; 177]. 

Потенціал наноантиоксидантів обумовлений їх каталітичними 

та змінними окисно-відновними властивостями, а також здатністю 

коливатися між різними ступенями окиснення (рис.3.2).  

Найбільш дослідженими є наноантиоксиданти на основі 

оксидів металів. Вони є високореакційними частинками через 

наявність атомів із неспареними валентними електронами, 

розташованими на їх поверхні [219]. NPs CeO2 – одні з найбільш 
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загадкових NPs оксидів металів, які широко використовують у 

наномедичних та нанофармацевтичних дослідженнях [175]. 

 
Рис. 3.2. Біомедичне застосування наноантиоксидантів 

Встановлено, що NPs CeO2 здатні пригнічувати захворювання, 

пов’язані з оксидативним стресом, такі як хвороба Альцгеймера 

[305], кардіоміопатія [235] та рак [114]. Здатність NPs CeO2 

поглинати вільні радикали зумовлена їх чудовими оптичними та 

каталітичними властивостями (рис. 3.3) та їх потенціалом зміни 

ступеня окиснення (Ce3+ і Ce4+) [311]. 

 

 
Рис. 3.3. Антиоксидантний ефект NPs діоксиду церію в 

нормальній клітині за фізіологічного рН методом ендоцитозу, а 

потім поглинання АФК (•OH, O2
•−, H2O2) у результаті міметичної 

активності SOD (перетворює O2
•− на H2O2) і CAT (розкладає H2O2 

до H2O та забезпечує захист нормальних клітин). 
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Однак NPs CeO2 погано розчиняються у воді, що створює низку 

проблем за біологічного їх застосування. Однак NPs CeO2 можуть 

добре диспергуватися у водних розчинах у разі покриття 

декстраном, поліетиленгліколем (PEG) та поліакриловою 

кислотою, що покращує їх стабільність, біосумісність та 

розчинність у воді [232]. 

Інші наноантиоксиданти на основі оксидів металів – це 

функціоналізовані галовою кислотою NPs Fe3O4 [288], 

монокристалічні та ромбічні форми ванадію (V2O5) [333], 

триоксиду молібдену (MoO3) [255], оксиду лютецію (NPs Lu2O3) [273], 

оксиду купруму (NPsCuO) [151] та оксиду цинку (NPsZnO) [152]. 

Широку перспективу як наноантиоксидант на основі діоксиду 

кремнію має мезопористий кремнезем [332]. Мезопористі 

наночастинки діоксиду кремнію є чудовими представниками 

нанотранспортних засобів для «розумного» доставлення ліків 

завдяки їх пористій структурі, яка може інкапсулювати 

терапевтичні агенти та націлюватися на конкретні сайти [342]. 

Основною метою гібридних наноантиоксидантів на основі 

нанокомпозитів є впровадження інноваційних наноантиоксидантів 

з багатофункціональними та інноваційними властивостями, які 

відрізняються від їх окремих компонентів. 

Наноантиоксидант на основі нанокомпозитів, що складається з 

нанопроводів V2O5 і NPs MnO2, був платформою для імітації 

захисних реакцій на основі ендогенних антиоксидантних ензимів 

[141]. Встановлено, що нанодроти V2O5 імітують активність 

глутатіонпероксидази, тимчасом як NPs MnO2 імітували активність 

SOD і каталази. 

Перспективним матеріалом є наноантиоксиданти на основі 

полісахаридів і білків. Фармацевтичне застосування полісахаридних 

NPs охоплює цільове доставлення ліків in vivo [245; 327], 

стабілізуючих косметичних інгредієнтів (наприклад, засобів догляду 

за шкірою та волоссям) [206], генів [270] та вакцин [68]. Ці 

нанооксиданти відзначалися високою здатністю до біорозкладання, 

біосумісності та клітинного поглинання [171]. Тести на 

життєздатність клітин виявили їх нецитотоксичність [179]. 

NPs на основі білків є високостабільними і можуть бути легко 

виготовлені різними методами [231]. Полікапролактон-желатинове 

нановолокно (PGNPNF), функціоналізоване в сітці з NPs CeO2, 
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проявляє антиоксидантну активність у разі загоєння ран [260]. 

Нині дедалі більше використовують антиоксиданті 

наночастинки, одержані методом «зеленого» синтезу. Найбільш 

суттєвими недоліками зеленого синтезу наноантиоксидантів є 

труднощі з повним відділенням їх від біомаси. З іншого боку, 

потреба в додаткових етапах очищення може мати неминучі 

наслідки, зокрема, на потенційне виробництво більшого масштабу 

[159]. Антиоксидантні властивості біогенних наноматеріалів тісно 

пов’язані з хімічними функціями, наявними на їх поверхні, що 

ускладнює стандартизацію. Для ефективного синтезу зелених 

наноантиоксидантів необхідно оптимізувати різні параметри 

процесу, які можуть вплинути на синтез бажаних розмірів, форм і 

монодисперсних частинок [290]. Для отримання всебічного 

розуміння всього процесу виготовлення необхідна точна 

ідентифікація біоактивних молекул, що беруть участь у зеленому 

синтезі наноантиоксидантів; однак наявність численних 

фітохімічних речовин і біомолекул ускладнює це завдання [159]. 

Біологічні наноантиоксиданти мають бути точно виготовлені, 

ретельно відслідковані та проаналізовані, щоб подолати проблеми, 

пов’язані зі ступенем кристалічності, морфологічною 

конфігурацією та концептуальним розміром [237]. Збільшення 

досліджень in vivo щодо біологічно виготовлених 

наноантиоксидантів має вирішальне значення для безпечних 

біомедичних застосувань. 

Прогрес у розробленні наноматеріалів з антиоксидантною 

активністю сприяв перспективним терапевтичним застосуванням 

[276]. Унікальні можливості клінічного використання 

наноантиоксидантів зумовлені більшим їх розміром, ніж розмір 

ниркової фільтрації (тобто 10 нм), тому вони здатні зберігатися в 

циркуляції триваліший період [217]. Пепевагою є факт 

використання наноантиоксидантів у низьких дозах з високою 

ефективністю, мінімізуючи будь-які можливі несприятливі 

наслідки для здоров’я. Наноантиоксиданти характеризуються 

високою доступністю, реактивністю та реагуванням на специфічні 

функції в цільових тканинах. Лікування наноантиоксидантами 

можна інтегрувати із традиційною терапією для забезпечення 

потенційного терапевтичного варіанта для пацієнтів із 

патологічними розладами, опосередкованими оксидативним 
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стресом. У цьому контексті чудову ефективність було досягнуто 

методом ковалентного зв’язування та інкапсуляції природних 

антиоксидантів у наносферах (наноматеріалах, функціоналізованих 

антиоксидантами) [184]. 

Досконале розуміння детальних антиоксидантних механізмів 

наноантиоксидантів потребує широкого перехресного 

співробітництва експертів з різних галузей, зокрема 

матеріалознавства, хімії, фізичної та біомедичної галузей. 

Глибокі механістичні дослідження окисного стресу in vivo 

змінюють терапевтичне застосування наноантиоксидантів. 

Необхідно ідентифікувати види окисидантів, відповідальних за 

виникнення та прогресування захворювань, спричинених 

оксидативним стресом. Зокрема, використання наноантиоксидантів 

значно залежить від їх раціонального дизайну, характеристик, 

інструментів та методів, що забезпечують ґрунтовне розуміння їх 

активності. Індивідуальний дизайн наноантиоксидантів сприятиме 

антиоксидантному потенціалу in vivo і, як результат, покращить 

клінічну ефективність. Необхідно точно визначити природу, 

фізико-хімічні властивості та механізми дії наноантиоксидантних 

композитів з погляду їх біологічної та каталітичної активності. 

Важливо знайти найкращі та найрентабельніші способи отримання 

наноантиоксидантів за мінімізації їх цитотоксичних ефектів, а 

використання передових моделей допоможе оцінювати надійність 

нових антиоксидантних монотерапій. Для практичного 

застосування наноантиоксидантів необхідні додаткові дослідження, 

пов’язані з їх доставленням на місце призначення та своєчасним 

випуском на цільових об’єктах, оцінювання переваг та побічних 

ефектів від використання in vivo, особливо за тривалого лікування. 

Крім того, потрібні нові та ефективні терапевтичні методи 

доставлення наноантиоксидантів та розуміння природи нових 

наноструктур з антиоксидантною активністю. 

Майбутні дослідження має бути спрямовано на: аналіз 

тривалого впливу незначних концентрацій наноантиоксидантів; 

оцінювання потенційних ризиків під час їх виготовлення, 

маніпуляцій та зберігання; спрощення процесів виготовлення 

високоефективних наноантиоксидантів; підвищення 

відтворюваності, біосумісності, надійності, стійкості та 

стабільності наноантиоксидантів у біологічному мікросередовищі; 
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розроблення мікрореакторів, які можуть ефективно контролювати 

параметри реакційного синтезу. 

Біоінженерні наноматеріали стали перспективними зеленими 

наноантиоксидантами та кращими альтернативами завдяки їх 

біосумісності, здатності до біологічного розкладання, низькій 

токсичності та стабільності. 

 

3.5. Наноматеріали у харчовій промисловості 

У сучасних умовах застосування методів нанотехнології 

набувають поширення у різних галузях, зокрема у харчовій 

промисловості [243; 127; 300]. Нанотехнології мають потенціал 

забезпечити кращі харчові продукти та їх поліпшене пакування. 

Застосування нанотехнологій у харчовій промисловості сприятиме 

створенню нових матеріалів [85; 323]. Перспективним є 

застосування нанотехнологічних підходів для всього ланцюга 

сільськогосподарського виробництва, від поля до споживачів [105], 

що передбачає створення та використання органічних та 

неорганічних матеріалів у наномасштабі з індивідуальними 

фізичними, хімічними та біологічними властивостями [149]. 

Сфера нанотехнологій у харчовій промисловості має 

різноманітні застосування в аналізі харчових продуктів [225], 

застосуванні наносенсорів [135; 254], пристроїв відстеження, 

пакуванні [135; 147] тощо. Нанотехнології на рівні пакування 

харчових продуктів, перероблення та різних методів збереження 

збільшують їх термін придатності [127]. Нанотехнології успішно 

застосовують для поліпшення якості продуктів та харчової безпеки 

(виявлення патогенних мікроорганізмів або токсичних 

метаболітів), збагачення харчових продуктів мінералами, 

вітамінами, антиоксидантами та ефірними оліями, покращення 

органолептичних властивостей (підвищення смаку або кольору), 

подовження терміну придатності та антимікробного пакування [72; 

91; 127]. Нанотехнології інтелектуального пакування зосереджено, 

переважно, на захисті продукту від кисню, вологості та збереження 

свіжості [61; 228]. Функціональну пакування повинне мати 

підвищену механічну міцність, бар'єрні властивості, гнучкість та 

стабільність, бути здатним до біологічного розкладання, 

маловідходним та екологічно чистим [180]. 

Загальноприйняті методи для виявлення харчових патогенів або 
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їх токсичних метаболітів є більш трудомісткими і дорогими 

порівняно зі швидшими, точнішими і економічно ефективнішими 

нанотехнологічними методами [47; 75; 189]. 

Наноматеріали переважно класифікують на: наночастинки, 

наноглини, наноемульсії, наноламінати, нанокапсули, нановолокна, 

нанотрубки тощо (рис. 3.4), які можуть бути синтезовані багатьма 

методами і мають багато застосувань у харчовій галузі [191], 

зокрема як харчові добавки та пакування для харчових продуктів 

[259]. 

Біополімерні наночастинки можуть бути сформовані з 

використанням біополімерів харчової якості, зокрема білків або 

полісахаридів, методом самоукрупнення або агрегації. 

Полілактогліколеву кислоту (PLGA) використовують для 

інкапсуляції і доставлення ліків, мікроелементів та вітамінів [262]. 

 

Рис. 3.4. Наноматеріали, які застосовують у харчовій 

промисловості 

Наноемульсії з краплями діаметром менше 100–500 нм можуть 

бути додані у функціональні харчові інгредієнти [39; 259]. 

Речовини, які мають наношарову структуру, разом із наноглиною 

можуть діяти як бар'єр для газу і вологи [31; 61]. Ці нанокомпозити 

мають потенційне застосування в пакуванні сирів, кондитерських 

виробів, оброблюваного м'яса та зернових продуктів [62; 170]. 

Додаткове застосування охоплює екструзійне покриття для 

фруктових соків, рідких молочних продуктів, а також для пива і 
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газованих напоїв [31; 148]. 

Наноламінати з двох або більше шарів матеріалу з 

нанометровими розмірами та фізично або хімічно пов'язані один з 

одним можуть містити їстівні наноламінати, побудовані з 

полісахаридів, білків і ліпідів [262]. Вони можуть бути вбудовані у 

вигляді харчових покриттів і плівок для харчових продуктів (овочі, 

фрукти, м'ясо, цукерки, шоколад, хлібобулочні вироби); таке 

покриття або плівки є бар'єром для вологи, газу, ліпідів.  

Окрім того, наноламінати можуть бути носіями 

функціональних компонентів – ароматизаторів, барвників, 

антимікробних сполук, антиоксидантів та поліпшувати текстурні 

властивості харчових продуктів [259]. 

Нанокапсули з ліпідів або природних полімерів широко 

застосовують у харчових продуктах [251]. Утворення нанокапсул 

передбачає додавання біоактивних сполук у малих частинках. 

Інкапсуляція з використанням наноемульсій є потужною 

методикою для захисту вітамінів, ліпідів, антиоксидантів та 

антимікробних агентів [176]. Іммобілізація ферменту на 

відповідних носіях підвищує їх функціональну ефективність і 

відтворюваність за одночасного зменшення трудомісткості і 

забруднення, корисні у випіканні, виготовленні молочних 

продуктів, джемів, желе, обробленні напоїв (пиво, вино, соки) 

[299]. Екстракт розмарину, нанокапсульований природним 

антимікробним полісахаридом хітозаном і γ-поліглютаміновою 

кислотою (γ-PGA), використовують для поліпшення антимікробної 

активності [183]. 

Для посилення процесів іммобілізації ферментів застосовують 

нанотрубки, створені із кількох глобулярних білків [295]. 

Складність збереження харчових продуктів пов'язана 

здебільшого із нецільовим використанням антибіотиків. 

Використання наноматеріалів з антимікробною активністю є новим 

захистом від стійких до ліків патогенних організмів [47]. Замість 

втручання в певний біохімічний процес, як це роблять звичайні 

антибіотики, наночастинки, ймовірно, здатні гальмувати кілька 

процесів у клітинах мікроорганізмів менш специфічним чином. 

Нанорозмірні матеріали із антимікробними властивостями 

охоплюють наночастинки на основі оксиду срібла (Ag2O) [33], 

діоксиду титану (TiO2) [70], міді і оксиду міді (CuO) [69], оксиду 
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цинку (ZnO) [247], діоксиду церію [322]. Серед них наночастинки 

срібла (AgNPs) є найбільш потужними антимікробними 

препаратами широкого спектру дії. Звичайні антибіотики 

викорінюють лише 5–6 хвороботворних патогенів, тимчасом 

молекули срібла можуть знищити понад 650 патогенів за 6 хвилин 

контакту [128]. Це вказує на можливість їх використання як 

консерванту і пакувального матеріалу завдяки безпечному стану і 

дешевшій вартості [30]. 

Поліпропіленові плівки, покриті наночастинками TiO2, 

проявляли фотоактивовані біоцидні властивості проти дев'яти 

харчових бактерій і дріжджів [67], здатні інгібувати ріст E coli на 

свіжозрізаному салаті [70]. Наночастинки срібла (AgNPs) 

проявляли більшу вбивчу силу, ніж ванкоміцин [118]. 

Ензимоподібна активність наночастинок металів дає змогу 

широко їх застосовувати у різних галузях [77; 185; 335]. Активність 

пероксидази і оксидази проявляють наночастинки іридію [79], 

родію [75], рутенію [65], оксиду церію [98], оксиду мангану [341], 

сполук кобальту [153; 334; 349], NiCo2O4 [301]. 

Очікують, що застосування нанотехнологій у харчовому секторі 

матиме низку переваг, зокрема нові смаки та текстури продуктів, 

зменшення використання жирів, поліпшення поглинання поживних 

речовин [251]. Наносенсорні пристрої дадуть змогу здійснювати 

швидке, вибіркове, чутливе, рентабельне і, в деяких випадках, 

вбудоване, онлайнове та реальне виявлення широкого кола сполук, 

навіть у складних матрицях, та можуть сприяти розробленню нових 

стратегій виявлення алергенів [115]. 

Пакування з нанокомпозитами металів має низку переваг: 

зменшення використання консервантів, вища швидкість реакцій 

для придушення мікробного росту, продовження терміну 

придатності харчових продуктів [138], здатність до застосування 

для оцінювання якості та безпеки харчових продуктів [149; 254]. 

Найбільш перспективним є застосування наночастинок, 

одержаних методом «зеленого» синтезу [92]. Однак застосування 

наночастинок у всіх галузях має бути чітко контрольоване, 

оскільки є повідомлення про токсичність окремих наноматеріалів 

[82; 150]. 
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3.6. Використання наночастинок металів та неметалів у 

тваринництві та птахівництві 

 

3.6.1. Загальний вплив наночастинок на організм 

Нині галузь тваринництва та птахівництва відчуває значні 

проблеми, пов'язані з інфекційними захворюваннями, які 

уповільнюють темпи зростання і призводять до економічних втрат. 

Наразі використовують вакцини і антибіотики для боротьби з 

патогенними мікроорганізмами, однак безвідповідальне їх 

використання може становити небезпеку для здоров'я споживачів. 

Отже, потреба в альтернативних методах захисту організмів та 

поліпшення якості отриманої продукції може бути задоволена 

нанотехнологіями [11; 19; 316]. 

Наночастинки різних мінералів використовують у 

сільськогосподарському виробництві, зокрема срібло [103; 329], 

оксид цинку [100], діоксид церію [2; 54; 322], мідь [156; 230], залізо 

[211], селен [16; 54; 55; 45; 318] тощо. Через недостатню кількість 

знань потенціал нанотехнологій не повністю використано [15]. 

Мінеральні сполуки мають низьку біодоступність для тварин. 

Наночастинки можуть знижувати мінеральний антагонізм у 

кишечнику, що призводить до модуляції механізмів всмоктування, 

вони здатні оптимізувати імунну відповідь організму птахів та 

підвищувати ефективність травлення, що сприяє ефективній годівлі 

[1; 117] та зменшенню випадків ранньої ембріональної смертності. 

Наноматеріали як біосенсори застосовують для отримання 

інформації про перебіг різних видів обміну в тканинах та клітинах, 

а ультрачутливе встановлення вмісту поживних речовин, їх 

метаболітів та активності біологічно активних сполук значно 

поліпшує розуміння характеру взаємодії цих речовин [18; 324], їх 

біодоступності та, надалі, харчової оцінки отриманої продукції. 

NPs потрапляють в організм безпосередньо з корму або води та 

через парентеральне введення нанопрепаратів [306]. Біодоступність 

їх зазвичай зменшується за проходження через шлунково-кишкові 

бар’єри, слизову оболонку кишечника і печінку, а за прямого 

введення в системний кровообіг парентеральними ін’єкціями 

біодоступність становить 100 % [110]. Залежно від розміру, 

наночастинки здатні транзитом проходити через травний тракт без 

поглинання організмом [74], або проникають через кишківник і з 
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током крові надходять до органів і тканин [103, 329]. Фізико-

хімічні характеристики NPs (заряд, розміри, дзета-потенціал, 

оболонка та розчинність) суттєво впливають на їх руйнування, 

поглинання, розподіл та виведення [324]. Зокрема у 

моногастричних тварин механізм перетворення нанорозмірних 

препаратів Se в селеніт передбачає, що кишкова мікробіота 

перетворює нано-Se в селеніт, Se-фосфат або H2Se, що призводить 

до синтезу селенопротеїнів [306]. 

Наномінерали швидко проникають у тканини, переважно в 

органи ретикулоендотеліальної системи (РЕС) [110]. Тканинний 

розподіл наночастинок ZnO залежить від виду тварин та птиці, 

способу введення та фізико-хімічних властивостей самих 

наночастинок ZnO. Нирки та печінка є загальною тканиною-

мішенню для нано-ZnO, швидкість виведення якого нирками 

залежить від швидкості виведення із шлунково-кишкового тракту 

[74]. Нано-Ag відкладається у внутрішньоклітинних або 

лізосомальних ділянках [182], використовуючи відновники для 

осадження срібла у нуль-валентний стан. Zhu et al. [353] провели 

дослідження біодоступності заліза за допомогою радіоактивно 

міченого 59Fe2O3. У щурів нано-59Fe2O3 швидко проходять через 

альвеолярний капілярний бар’єр в системний кровообіг до печінки, 

селезінки, нирок та тестикулів із системним накопиченням, що 

позитивно інтерпретується для довгострокових впливів. 

У тваринництві та птахівництві досліджують застосування 

наноматеріалів як кормових добавок, лікарських засобів завдяки 

підвищеній біодоступності та меншому антагоністичному впливу 

на компоненти корму в кишечнику [117]. Додавання до раціону 

бройлерів нано-Zn, нано-Ag, нано-Se, нано-Cu та нано-Fe 

покращило швидкість росту птиці [36; 212], зменшило 

оксидативний стрес через вплив на антиоксидантну систему 

захисту [36], оптимізувало імунні реакції та позитивно вплинуло на 

виводимість пташенят. Згодовування наноаквахелатів цинку з 

вітаміном Е нормалізує обмін кальцію та неорганічного фосфору в 

курок-несучок [9]. 

 

3.6.2. Дія наночастинок цинку 

Цинк належить до поживних компонентів, необхідних для 

загального обміну речовин [169]. Він діє як кофактор для понад 300 
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металоензимів [239] і бере участь у обміні жирів, вуглеводів [46; 

93; 210], білків, нуклеїнових кислот, впливає на стан клітинних 

мембран [161]. Він необхідний для оптимального оперення, росту, 

розвитку скелета, шкіри та розмноження птахів [186; 239]. Цинк 

покращує імунологічні функції та стійкість до хвороб [101; 161; 

307], підтримує належну товщину та міцність шкаралупи яєць у 

яєчних птахів завдяки посиленню активності карбоангідрази, що 

каталізує перетворення CO2 + H2O в HCO3
–, який є основним 

складником яєчної шкаралупи [101]. Нано-Zn є третім найбільш 

розповсюдженим наноматеріалом завдяки потужній антимікробній 

активності, ніж звичайні джерела Zn [307]. Більша біодоступність 

та відмінна антимікробна активність роблять нано-ZnO 

потенційною альтернативою антибіотикам у кормі птиці [214]. 

Наночастинки цинку виявили ефективну антибактеріальну 

активність проти штамів Salmonella та Campylobacter, притаманних 

організму птиці [90]. Дослідження впливу різних рівнів та типів 

наночастинок цинку на інтенсивність росту птахів показали, що 

додавання нано-ZnO (30, 60, 90 та 120 мг/кг) до раціону птиці 

покращило споживання корму та збільшення маси бройлерів [145, 

314], покращило коефіцієнт конверсії кормів (P<0,05) через 

додавання нано-ZnO (60 мг/кг) порівняно з контрольним 

експериментальними раціонами [230], однак кращі показники 

спостерігали за згодовування менших доз (40 мг/кг) нано-ZnO, ніж 

вищих (80 та 120 мг/кг) бройлерам [312]. Порівнюючи 

ефективність впливу нанопрепаратів Zn з органічними, 

неорганічними та хелатними формами Zn встановлено, що 

згодовування нано-Zn зменшує споживання корму та зростання 

маси без впливу на показник конверсії корму [46; 272], а нано-Zn 

показав позитивні ефекти на параметри туші [210] без суттєвого 

впливу на відносну вагу лімфоїдних органів. 

Нано-ZnО, окрім впливу на показники росту [46; 230; 272; 314], 

суттєво впливає на сироватковий антиоксидантний статус крові та 

профіль жирних кислот у птиці [312], посилює активність оксидаз, 

зменшуючи рівень вільних радикалів у організмі [312], активує 

супероксиддисмутазу і каталазу та зменшує концентрацію 

малонового діальдегіду [124; 272], нормалізує рівень IgY в 

сироватці крові, загальний вміст лімфоцитів та макрофагів 

порівняно з контролем [124]. Fathi [100] повідомив про позитивний 
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вплив нано-ZnO (10, 20 та 40 мг/кг) на збільшення маси тіла, 

конверсію корму та ліпідний профіль сироватки крові у курчат-

бройлерів [190]. 

Нано-цинк має більшу біодоступність за додавання до раціону 

птиці заміною неорганічного цинку без кумулятивного ефекту [40]. 

Заміна неорганічного Zn органічними формами та наночастинками 

Zn у курей-бройлерів підвищила показники росту, ліпідний 

профіль плазми крові, титри антитіл (проти вірусу хвороби 

Ньюкасла) та масу лімфоїдних органів, не впливаючи на 

концентрацію та активність антиоксидантів [93]. Дослідження 

показали, що за використання різних джерел цинку (органічних, 

неорганічних та нано-Zn) накопичення поживних речовин в 

організмі птахів було однаковим, за винятком Zn, який був вищим 

у групах, що отримували органічний та нано-Zn. Імунні реакції 

щодо рівня IgG були подібними за надходження різних джерел 

цинку, однак рівень гормону росту та активність карбоангідрази 

були кращими у групах, що отримували органічний та нано-Zn 

[314]. Ibrahim et al. [145] повідомили про успішну заміну 

неорганічних джерел цинку на Zn-метіонін та нано-Zn, за якої 

спостерігали вищі показники росту, активності антиоксидантних 

ферментів та накопичення Zn. Наночастинки цинку, синтезовані 

різними методами, мають неоднакову активність, найвища з яких 

проявлялася під час «зеленого» синтезу, на що вказували вищі 

темпи росту, імунні функції та більша маса імунних органів [272]. 

Добавка нано-Zn мала позитивний вплив на продуктивність 

бройлерів під час теплового стресу завдяки покращенню якості 

м’яса (органолептичне оцінювання, оцінювання рН грудей та 

стегна), зменшує несприятливий вплив теплового стресу у птахів, 

допомагає підтримувати показники росту, посилює антиоксидантну 

відповідь та температурну стійкість [258]. 

Порівняно зі звичайними джерелами цинку нано-Zn спричинив 

найсильніший вплив на біохімічні та господарські показники 

несучок: швидкість росту, активність AлAT та вміст глюкози, а 

поєднання із γ-поліглютаміновою кислотою підвищило 

концентрацію Zn у сироватці крові, товщину яєчної шкаралупи, 

вміст Zn в шкаралупі, вміст металотіонеїну, IgG та греліну, аніж 

додавання ZnO [204]. Нано-Zn призводить до збільшення маси тіла 

маточного поголів’я перепелів у віці від 20 до 30 діб, збільшує вагу 



204 

 

стегнових м’язів, сприяє поглинанню та утриманню Zn курами-

несучками, що зумовлює кращу продуктивність та 

антиоксидантний статус [24]. Спостерігається також підвищена 

активність аланін-амінопептидази у індиків, що отримували нано-

Zn [157]. Тимчасом Olgun and Yildiz [230] спостерігали негативний 

вплив нано-Zn на товщину яєчної шкаралупи та механічні 

властивості кісток у несучок, що може бути наслідком хелатування 

Zn органічними та неорганічними молекулами, які знижують 

абсорбцію Zn за одночасного збільшення його екскреції, однак 

точний механізм цих ефектів не зрозумілий. 

Здоров’я кишківника є основним елементом всмоктування 

поживних речовин та імунної функції у птахів, що потенціюється 

цинком. За комбінування нано-ZnO та пробіотиків (Bacillus 

coagulans) у бройлерів значно поліпшились господарські 

показники, імунні функції та стан морфології кишківника (більший 

ріст ворсинок, ширина та довжина ворсинок відносно просвіту 

кишечника) [46], що підкреслює потенціал нано-Zn для модуляції 

морфології та фізіології кишечника. 

Токсичність цинку опосередковується оксидативним стресом, 

ліпідною пероксидацією, деструкцією клітинних мембран та 

окисним пошкодженням ДНК [312]. Токсичні ефекти наночастинок 

зазвичай залежать від розміру, і нано-Zn є більш токсичним, ніж Zn 

у складі неорганічних сполук у тій самій дозі [230]. Токсичність Zn 

пов’язана з концентрацією вільних іонів [173], однак нано-ZnO 

довше залишається стабільним як наночастинка і, отже, є менш 

токсичним, ніж відповідні неорганічні солі, такі як ZnCl2 [173]. 

 

3.6.3. Фізіологічна дія наносрібла 

Наночастинки – перспективні молекули зі здатністю проникати 

через непошкоджені фізіологічні бар’єри, що дає змогу їм впливати 

на різні молекулярні мішені [5; 117; 142; 329]. Наночастинки срібла 

(nano-Ag) є альтернативною антибіотикам добавкою до раціону 

птиці з метою підтримання здоров’я. Nano-Ag може ефективно 

підвищувати імунну відповідь тварини та метаболічну активність. 

Нано-Ag має властивості антибіотиків [208] та антибактеріальних 

засобів [90], використовується у годівлі тварин та птиці для 

зменшення утворення оксидів азоту та екскреції амоніаку. Не 

впливаючи на показники росту, нано-Ag впливає на імунітет та 
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зменшує вміст загальних ліпідів та холестеролу в сироватці крові 

за збільшення антиоксидантного потенціалу організму птахів [52; 

226]. 

Додавання до раціону наносрібла та неорганічного Se не 

спричиняє збільшення ваги, споживання корму та змін коефіцієнта 

конверсії корму, однак збільшує відносну масу печінки та тонкого 

кишечника (P <0,05) бройлерів [103; 329]. Згодовування 

наноаквахелатів селену в комплексі з вітаміном Е мало позитивний 

вплив на кальцій-фосфорний обмін у яйценосних курей [9]. 

Додовання гідроколоїду нано-Ag до основного раціону призводить 

до збільшення фагоцитарної активності лейкоцитів, метаболічної 

активності та активації оксидативного стресу (підвищений вміст 

продуктів пероксидного окиснення ліпідів), водночас значно 

знижує активність антиоксидантних ферментів у сироватці крові та 

вміст гемоглобіну [226]. Птиця, що отримувала нанопрепарати у 

вигляді гідроколоїдів Ag з ліпідним покриттям, демонструвала 

порушений катаболізм білків, зниження активності печінкових 

ферментів (AлAT та AcAT), зниження концентрації креатиніну та 

сечовини (основні продукти білкового обміну). Крім того, імунна 

відповідь (за концентрацією IgM і IgG у плазмі крові) та маса тіла 

(зокрема збільшення маси бурси та селезінки) знижувались у птиці, 

що отримувала нано-Ag через питну воду [329]. Водночас 

спостерігали вищий імунітет та антиоксидантну здатність за 

меншої висоти ворсинок тонкого кишечника щодо діаметра 

просвіту кишечника [174]. Нано-Ag пригнічує всмоктування K і Fe 

у кишечнику птиці, накопичується у кишечнику залежно від дози, 

посилює вплив молочнокислих бактерій. 

Під час вивчення впливу нано-Ag на ембріогенез та метаболізм 

пташенят встановлено, що внесення нано-Ag (10 мг/кг) в яйця 

маточного поголів’я бройлерів зменшує розмір та кількість 

лімфатичних фолікулів [282; 285], зменшує необхідність 

використання жовткового жиру як джерела енергії ембріона та 

забезпечує наявність залишків жовточного жиру для використання 

пташенятами як джерело енергії впродовж декількох діб після 

вилуплення [249]. Швидкість обміну речовин та маса тіла пташенят 

після вилуплення покращувались за введення нано-Ag несучкам, 

однак не впливало на аналогічні показники у курчат-бройлерів 

[249]. Крім того, у разі застосування нано-Ag несучкам 
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посилюється експресія генів, відповідальних за клітинну 

диференціацію (FGF2, VEGF, ATP1A1 та MyoD1) у ембріонах 

[282]. Амінокислоти, що містять срібло, та комплекси нано-Ag 

можуть підвищити адаптивний та вроджений імунітет курей. Нано-

Ag як окремо, так і в поєднанні з амінокислотами, може впливати 

на експресію інсуліноподібного чинника росту I, що не має 

істотного впливу на експресію чинника некрозу α-пухлини (TNF-α) 

та інтерлейкіну-6 (ІЛ-6) у курячих ембріонах [52]. 

Поверхня нано-Ag може легко окиснюватися O2 та іншими 

молекулами в біологічних системах, що призводить до вивільнення 

токсичного іона Ag+, здатного взаємодіяти з нуклеїновими 

кислотами, молекулами ліпідів і білками в біологічній системі. Це 

може спричинити оксидативний стрес, пошкодження ДНК і, отже, 

виснажувати антиоксидантні системи [208]. Дослідження [182; 208] 

не виявило токсичності в ембріонах бройлерів після введення 

розчину, що містить 50 мг/кг нано-Ag. Крім того, нано-Ag не 

впливав на активність АлАТ, АсАТ, лужної фосфатази та 

концентрації холестерину, глюкози та триацилгліцеролу в 

сироватці крові. Він також не виявляв генотоксичності, 

вимірюваної як концентрація 8–оксо-2’-дезоксигуанозину (8–оксо-

2'-дезоксигуанозин – біомаркер оксидативного стресу та 

спряженого з ним пошкодження ДНК) у ДНК печінки [182; 208]. 

Це доводить, що нано-Ag у менших дозах є безпечним з 

обмеженою або відсутністю токсичності для птиці, однак необхідні 

подальші дослідження для виявлення потенційних токсичних 

ефектів та безпечного рівня добавок нано-Ag у різних видів птиці. 

 

3.6.4. Потенціал застосування наноселену 

Оксидативний стрес є серйозним згубним чинником для 

клітинної цілісності внаслідок постійного вивільнення реактивних 

форм оксигену, опосередкованих різними біотичними (бактеріями, 

вірусами, грибами тощо) та абіотичними стресорами. Такі 

мікроелементи як селен (Se) з потужним антиоксидантним 

потенціалом, мають широке застосування як кормові добавки для 

зменшення оксидативного стресу в живих системах [55; 57; 103; 

121; 156; 209; 211; 317]. Селен широко зустрічається в органічних 

та неорганічних сполуках [17; 103; 121; 209; 281], демонструючи 

різноманітні функції. Елемент заміщує сірку в білкових молекулах 
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і є важливим складником багатьох ферментів (селенопротеїнів) 

[317; 353]. Глутатіонпероксидаза – перший селенопротеїн, 

виявлений у біологічних системах з антиоксидантною активністю 

[121; 324]. Селен переважно відомий своєю антиоксидантною 

діяльністю та виконує головну функцію в оптимізації редокс-

потенціалу, репродуктивних процесах, метаболізмі гормонів 

щитовидної залози, розвитку м’язів та антиканцерогенезі [204; 

321]. Nano-Se призводить до вищої активності утримання Se 

внаслідок менших розмірів та більшої біодоступності. 

Збагачені наноселеном пробіотичні бактерії можуть ефективно 

застосовуватися як альтернатива іншим формам селену у вигляді 

харчових і кормових добавок [10; 55; 338]. 

Встановлено, що біогенні наночастинки селену впливають на 

редоксчутливий чинник транскрипції Nrf2 (Keap1/Nrf2/ARE 

сигналізація), що активує експресію генів та синтез низки 

антиоксидантних і цитопротекторних білків, зокрема гем-

оксигеназу-1; хіноноксидоредуктазу, глутатіонпероксидазу, гама-

глутамілцистеїнсинтетазу, глутатіонредуктазу, глутатіон-S-

трансферазу, та супероксиддисмутазу [137; 168; 325; 337]. 

Частинки біогенного наноселену активують систему Nrf2–ARE 

через p38, ERK1/2 і AKT-опосередковане фосфорилювання Nrf2 

для покращення антиоксидантної функції кишкових епітеліальних 

клітин [337]. 

Додавання нано-Se використовують у раціонах птиці для 

спостереження за інтенсивністю росту, окисно-відновних та 

імунних процесів. Nano-Se показав кращі результати щодо 

збільшення маси тіла порівняно з селенітом натрію у раціонах 

бройлерів. Подібні результати спостерігали також за додавання до 

основного раціону 0,3 мг/кг Se у вигляді наноелементарного Se, 

натрію селеніту або селеновмісних дріжджів [36; 29; 57; 192; 317]. 

Доповнення нано-Se (0,2, 0,3, 0,4 та 0,5 мг/кг) в раціоні бройлерів 

покращувало показники росту, імунні функції та післязабійні 

показники птиці, не впливаючи на внутрішні органи [29]. 

Поєднання пробіотиків (Aspergillus) та наночастинок Se також 

показало поліпшення росту, жирнокислотного профілю скелетних 

м’язів та вмісту α-токоферолу в сироватці крові бройлерів [274]. 

Крім того, нано-Se оптимізував антиоксидантний статус через 

вплив на активність антиоксидантних ферментів та підвищив 
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рівень IgG та IgM порівняно з органічними та неорганічними 

сполуками Se в умовах оксидативного стресу у курей та термічного 

стресу [209] у бройлерів за одночасного покращення показників 

росту та імунітету, активізуючи експресію генів цитокінів. 

Органічні сполуки Se (селеновмісні дріжджі, Zn-Se-Met) та 

nano-Se демонстрували аналогічне поліпшення інтенсивності 

росту, післязабійні показники м’яса та туші у бройлерів, однак 

інтенсивніше, аніж неорганічні сполуки Se [285; 315]. Аналогічно 

Surai et al. [306] виявили значне збільшення приросту ваги, 

збереження та покращення коефіцієнта конверсії корму 

доповненням різними джерелами Se порівняно з контролем. Крім 

того, активність сироваткової та печінкової глутатіонпероксидази 

(GSH-Px) виявилася вищою за додавання сполук селену, ніж у 

контролі. Однак різні джерела селену (селеніт натрію, дріжджі, 

збагачені Se, селенометіонін, нано-Se) у китайської місцевої 

породи курей Subei не виявляли впливу на параметри росту. 

Антиоксидантна здатність (активність GSH-Px у грудному м’ясі / 

сироватці та вміст малонового діальдегіду у сироватці крові) та 

якість м’яса покращувались за додавання органічних та нано-

джерел Se [57; 186; 192; 317]. Також спостерігали незначний вплив 

добавки нано-Se на ріст, колір туші та індекс імунного органу 

(тимус, селезінка та бурса) у бройлерів. Так, згодовування 

бройлерам нано-Se значно збільшує активність GSH-Px та 

супероксиддисмутази (SOD) у сироватці крові та знижує 

концентрацію малонового діальдегіду [36]. Однак бройлери, що 

отримували вищі рівні нано-Se, показали зниження активності 

GSH-Px та SOD у сироватці крові. Крім того, спостерігали вище 

співвідношення гетерофілів та лімфоцитів у птахів, що отримують 

нано-Se без зміни інших гематологічних показників [57]. 

Оксидативний стрес підвищує рівень глюкози та холестеролу в 

крові. Nano-Se підвищує антиоксидантну здатність печінки 

внаслідок зменшення кількості окисненого GSH-Px у печінці. 

Додавання нано-Se в раціони несучок мало несуттєвий вплив 

різних джерел селену (Se-метіонін, селеновмісні дріжджі та nano-

Se) на продуктивність та параметри якості яєць, окрім маси яєць та 

утримання в них селену. Ці показники зросли за додавання 

наноселену незалежно від його форми [215]. Найвищу кумуляцію 

Se у тканинах печінки спостерігали за згодовування нано-Se, який 
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водночас підвищував клітинний та гуморальний імунітет [121; 

156]. Дієтична добавка з біосинтезованим наноселеном впливає на 

ріст, характеристики туші, якість м’яса та показники крові курчат-

бройлерів [45]. 

Необхідні подальші дослідження птахів яєчних порід, щоб 

оцінити вплив нано-Se на яйцекладку, висиджуваність та імунну 

відповідь. 

3.6.5. Використання наносполук церію 

До переліку десяти пріоритетних наноматеріалів експерти 

міжвідомчої програми з коректного управління хімічними 

препаратами (IOMC) і організації економічної кооперації та 

розвитку (OECD) додали нанодисперсний діоксид церію [3]. 

Перспективи та особливості його застосування визначаються 

двома основними чинниками: низькою токсичністю і високою 

кисневою нестехіометрією. Перший чинник забезпечує 

порівняльну безпеку застосування наночасток діоксиду церію in 

vivo [302]. Другий обумовлює активність нанодисперсного CeO2 в 

окисно-відновних процесах у живій клітині, особливо у разі 

інактивації активних форм кисню. До специфічних властивостей 

CeO2 належить і функція регенерації кисневої нестехіометрії, яка 

полягає у здатності наночастинок діоксиду церію після участі в 

окисно-відновному процесі за порівняно невеликий проміжок часу 

повертатися до вихідного стану, що забезпечує можливість їх 

багаторазового використання [297]. 

Нині значна кількість рослинної продукції вирощується із 

застосуванням нанотехнологій. Очікується, що найближчим часом 

понад 15 % всіх продуктів на світовому ринку будуть мати 

елементи нанотехнологій у виробничому процесі [193]. 

Сконструйовані наночастинки (від 1 до 100 нм) можуть мати 

інакші фізичні і хімічні властивості, аніж ті, що зустрічаються в 

природі, їх вплив на здоров'я людини має бути оцінено залежно від 

їх розміру і форми [302]. 

Рослини здатні до значних акумуляцій металів, що можуть 

значно перевищувати фізіологічні концентрації у кількасот разів 

[207]. Вважається, що це забезпечує певний ступінь захисту для 

рослин від комах та інших травоїдних. Використання наночастинок 

для росту рослин і боротьби з хворобами рослин зустрічалося у 

роботах [12]. Наноматеріали можна використовувати в діагностиці 
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деяких захворювань рослин за допомогою мічених наночастинок 

[207]. Це може сприяти для збільшенню виробництва корисних 

малорослих їстівних рослин, таких як шпинат, редис та зернових, 

зокрема, кукурудзи, рису та пшениці [268]. 

Нанотехнологічні прийоми можуть застосовуватися для 

контрольованого вивільнення лікарських засобів, пестицидів, 

агрохімікатів, для ефективного використання мікроелементів, не 

порушуючи життєдіяльність корисних комах [216]. Водночас 

забезпечується перетворення органічних відходів у товарну 

продукцію [48]. Наночастки здатні виявляти абсолютно нові або 

поліпшені властивості порівняно з більшими частками дисперсного 

матеріалу, з якого вони виготовлені. Біорозкладені органічні 

відходи рослин можуть бути використані для синтезу 

наночастинок, оскільки всі вони містять феноли, флавоноїди і 

відновлювальні агенти [178, 224]. Сучасна стратегія одержання 

наночастинок, зокрема діоксиду церію, передбачає використання 

принципів та підходів «зеленої хімії» [144; 320]. 

Оскільки поглинання мінералів рослиною є неселективним, 

деякі з іонів металів у поєднанні з аніонами можуть призвести до 

токсичності, якщо вони перевищують допустиму межу. У разі 

поглинання наночастинки здатні накопичуватися в різних частинах 

рослин та утворювати комплекси з білками-носіями. Встановлено, 

що різні види рослин селективно акумулюють окремі 

наночастинки. Якщо розмір частинок більший, ніж пори кореня, 

вони накопичуються на поверхні, якщо менший – поглинаються і 

транспортуються до інших частин рослини. У природних умовах 

досліджено поглинання та біорозподіл наночастинок діоксиду 

церію в низці культур: пшениці [283], гарбузі [283], соняшнику 

[283], квасолі [201], огірках [193], редисі [346], помідорах [193], 

кукурудзі [193], люцерні [193; 5], гречці [6] та рисі [267]. Зазвичай 

наночастинки оксиду церію мають більше поглинання в коренях 

рослин, ніж у інших частинах (листя, пагони), з деякою їх 

транслокацією від коренів [283; 201]. Поглинання і розподіл 

наночастинок залежить від низки чинників: їх розміру [283; 346], 

концентрації [193; 201], агломерації [348], способу введення [328] 

та здатності до перетворення, наприклад, з одержанням 

нерозчинних сполук Ce, таких як CePO4 [283]. 

Встановлено дію наночастинок діоксиду церію на проростання 
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насіння, подовження коріння, позакореневого росту 

сільськогосподарських культур [328]. Наночастинки у разі 

розпилювання або внесення у ґрунт проникають і транспортуються 

до різних частин рослини. Деякі наночастинки зберігаються в 

позаклітинному просторі, інші – всередині клітин [201]. 

Наночастинки впливають на біологічні об'єкти на клітинному 

рівні, підвищуючи ефективність перебігу процесів у рослинах, а 

також беруть участь у формуванні мікроелементного балансу, 

тобто є біоактивними. Вони засвоюються поступово, їх іонні 

форми швидко вступають у біохімічні реакції [216, 302]. У такий 

спосіб досягається пролонгований ефект живлення рослин з 

величезної питомої поверхні (сотні квадратних метрів на 1 грам 

речовини). Препарати вносяться в мікродозах і не забруднюють 

середовище. 

Наночастинки беруть участь у процесах переносу електронів, 

посилюють дію ферментів, перетворюють нітрати в амонійний 

азот, інтенсифікують дихання клітин, фотосинтез, синтез 

ферментів та амінокислот, вуглеводний і азотний обміни, і, як 

результат, безпосередньо впливають на мінеральне живлення 

рослин [144; 302]. Маючи високу рухливість, вони взаємодіють 

один з одним і конгломерують на поверхні рослин, регулюючи 

цільові ефекти [216]. Це обумовлює біологічну активність 

наночастинок у стимулюванні росту рослин, підвищенні 

врожайності на 25–50 %, збільшенні частки незамінних 

амінокислот у сирому протеїні. 

Встановлено, що наночастинки церію здатні до 

біотрансформації у коренях рослин до фосфату церію [283]. Однак 

заперечується можливість трансформації CeO2 у коренях огірка, 

люцерни, томатів і саджанцях кукурудзи [193; 350]. 

У літературі містяться повідомлення щодо застосування 

наночастинок металів, зокрема церію у тваринництві, оскільки 

використання антибіотиків як стимуляторів росту заборонено в 

Європейському Союзі з 2006 року. У зв’язку з цим вчені та 

виробники продукції тваринництва розпочали інтенсивні пошуки 

альтернативи кормовим антибіотикам. Ефірні олії, отримані зі 

спецій і трав, пре- і пробіотики, органічні кислоти і ферменти, нині 

успішно застосовують як заміну антибіотикам. Наноцерій та низка 

рідкоземельних елементів (РЗЕ) можуть успішно застосовуватися 
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як нові природні добавки до корму з метою підвищення 

продуктивності тварин і птиці [7; 27; 56; 116; 134]. 

РЗЕ здатні активізувати обмін білків та інших поживних 

речовин через стимулювання діяльності гормонів, зокрема гормону 

росту і трийодтиронину (Т3) [27; 116], індукувати синтез 

металотіонеїнів та підвищувати вміст глутатіону в печінці [227]. 

Окрім того, встановлено антимікробну та антиоксидантну дію РЗЕ 

для тварин. У разі їх додавання до раціону свиней (100 мг/кг) 

виявляли позитивний вплив на коефіцієнт конверсії корму та 

показники росту [133]. Встановлено зміни прооксидантно-

оксидантного статусу крові корів з гіпогонадизмом та після їх 

лікування за використання препарату каплаестрол, який містить 

наночастинки СeO2 (діоксиду церію) [55], та нормалізацію 

структури і функцій молочної залози й підвищення рівня 

колостральних імуноглобулінів за використання нано-СeO2 [14]. 

Застосування РЗЕ мали позитивні результати для домашньої 

птиці [20; 56; 116]. Додавання різних рівнів РЗЕ (200, 400, 600 і 

800 мг/кг) сприяло значному збільшенню виробництва яєць, ваги 

яєць і швидкості запліднення інкубаційних яєць 6–місячних курей-

несучок, а застосування різних рівнів РЗЕ-нітратів у раціоні курей-

несучок (300, 400 і 500 мг/кг) значно поліпшило швидкість 

утворення яєць та їх масу. 

Згодовування цитратів церію сприяє підвищенню 

продуктивності бройлерів [134]. Одним із механізмів впливу є 

підвищена секреція соків травними заломи, зокрема активується 

секреція хлоридної кислоти в шлунку. 

Додавання курям-несучкам різної кількості діоксиду церію 

(100, 200, 300 або 400 мг/кг) не мало істотного впливу на 

споживання корму і масу яєць, однак поліпшувався коефіцієнт 

конверсії корму і збільшувалось (р<0,05) виробництво яєць. 

Критерії якості яйця за винятком міцності на розрив шкаралупи не 

змінювалися. Зокрема, додавання 200 і 300 мг/кг діоксиду церію до 

корму несучок сприяло суттєвому (р<0,01) підвищенню міцності 

яєчної шкаралупи на розрив. Концентрація Кальцію і Фосфору у 

сироватці крові значно збільшилася (р<0,05) за введення 100 мг/кг 

оксиду церію. Відзначено також, що в сироватці крові активність 

супероксиддисмутази (SOD) і концентрація малонового діальдегіду 

значно зменшилися за додавання діоксиду церію. Різні дози 
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додавання діоксиду церію не мали достовірного впливу на 

активність амінотрансфераз, вміст глюкози, тригліцеролів, 

загального холестеролу, ліпопротеїдів високої та низької щільності 

у сироватці крові. У разі додавання до раціону курей оксиду церію 

спостерігали значне зменшення вмісту ТБК-активних продуктів у 

жовтку яєць [56]. Водночас через додавання діоксиду церію 

поліпшується окисна стабільність яйця, що, імовірно, позитивно 

вплине на термін їх зберігання [116]. У застосовуваній дозі 

нанокристалічний діоксид церію не акумулюється в яйцях і 

паренхіматозних органах птиці [21]. 

Рідкоземельні елементи мають схожі характеристики до Са 

[139], що може сприяти до підвищеній міцності оболонки яйця 

птиці. Вважають, що діоксид церію також може збільшити вміст Са 

у сироватці. Так, концентрація кальцію в сироватці крові 

японських перепелів значно збільшилася за введення добавок з 

низькими концентраціями РЗЕ (50 і 100 мг/кг). У інших 

дослідженнях [134] повідомляється, що пероральне введення РЗЕ 

бройлерам не впливає на концентрацію кальцію в сироватці крові. 

Зі збільшенням вмісту РЗЕ в раціоні бройлерів концентрація 

глюкози в крові зменшується [27]. Водночас встановлено 

зворотний ефект: вміст кальцію і фосфору в сироватці крові 

підвищується за низьких концентрацій доданого оксиду церію (100 

мг/кг), однак високі концентрації оксиду церію не мають ніякого 

впливу. 

Випоювання перепелам нанокристалічного діоксиду церію 

позитивно впливає на їх яєчну продуктивність. За використання 

наноцерію в дозі 1 мМ/л питної води підвищилась несучість 

перепілок на 7,8 %, маса яєць – на 16,9 %, інтенсивність несучості – 

на 6,7 %. У дозах 0,1–10 мМ/л питної води наноцерій не 

акумулюється в яйцях і паренхіматозних органах птиці [13]. 

Виявлено вплив на інтенсивність росту та споживання кормів 

молодняком перепелів [14]. 

Досліджено вплив нанокристалічного діоксиду церію та 

встановлено летальну і напівлетальну дози препарату. Ld50 

нанокристалічного діоксиду церію є більшою за 2000 мг/кг, що 

підтверджує належність цієї сполуки до V класу токсичності та 

свідчить про дуже низьку токсичність [22]. 

Виявлено позитивний антибактеріальний потенціал 
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наночастинок CeO2 проти патогенів птиці, зокрема Klebsiella sp. 

E.coli, Staphylococcus sp. та Salmonella sp. [263]. Високий ступінь 

біосумісності, низька токсичність і каталітична активність 

нанодисперсного діоксиду церію дає змогу його розглядати як 

перспективний нанобіоматеріал для застосування у біології, 

медицині та сільському господарстві. 

Значний обсяг наукових досліджень свідчить, що нині 

наночастинки характеризуються широким спектром застосування: 

у техніці, біології, медицині, ветеринарії, сільському господарстві, 

харчовій промисловості тощо. Встановлено, що наночастинки 

проявляють високу біологічну активність, і чинники, що її 

обумовлюють, варто враховувати з метою цілеспрямованого на них 

впливу. За екодружнього “зеленого” синтезу створюють 

передбачувані, стандартизовані системи з більш однорідними та 

відтворюваними зразками біогенних наночастинок, що мінімізує 

ризики для навколишнього середовища та здоров’я людини і 

тварин. Багатогранними залишаються аспекти взаємодії 

наночастинок та біологічних молекул. З метою практичного 

використання наночастинок у біології, медицині, ветеринарії, 

сільському господарстві необхідно акцентувати увагу на їх 

метаболізмі в організмі людини і тварин [322, 324]. Перспективним 

є вивчення можливості біогенного синтезу наночастинок різних 

елементів з використанням рослин, грибів, бактерій, що ставить 

низку нових завдань. 

У дослідженнях напряму синтезу та застосування наночастинок 

необхідно використовувати комплексний, безпечний та 

відповідальний підхід щодо оцінювання можливих медико-

санітарних й екологічних ризиків, що є основою політики 

Європейського Союзу в галузі нанотехнологій [172]. 
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РОЗДІЛ 4. ТОКСИЧНІСТЬ НАНОЧАСТИНОК 

 

4.1. Чинники, що впливають на токсичність наночастинок 

Наночастинки мають велике значення в розробленні та 

дослідженнях через їх застосування в промисловості та 

біомедицині. Розроблення наночастинок потребує належного 

знання їх виготовлення, взаємодії, вивільнення, розподілу, цілі, 

сумісності та функцій [1; 4]. Ступінь, до якого індукується 

токсичність, залежить від деяких властивостей, зокрема природи та 

розміру наночастинок, площі поверхні, форми, співвідношення 

сторін, покриття поверхні, кристалічності, розчинення та 

агломерації. 

Нанотоксикологія – це аспект нанонауки, який займається 

вивченням несприятливого впливу сконструйованих 

наноматеріалів або наночастинок на живі організми. Дедалі більше 

застосування сконструйованих наночастинок у біомедичній галузі 

спричинило серйозні занепокоєння щодо їх безпеки для людей. 

Наночастинки широко використовують як нанолікарські засоби та 

наноносії лікарських засобів завдяки невеликому розміру та 

винятковим властивостям [27; 81]. Однак їх розмір [20], морфологія, 

поверхневі функціональні групи [64] та дозозалежні властивості [18] 

також можуть бути відповідальними за їх токсичність щодо 

нормальних, здорових клітин, тканин і органів [74]. 

Кілька досліджень показали, що хімічно синтезовані NPs мають 

високу токсичність для клітин людини та тварин через присутність 

синтетичних хімічних речовин як поверхневих функціональних та 

укупорювальних агентів, порівняно з біосинтезованими 

наночастками, які мають біосумісні поверхневі функціональні 

групи [39]. Навпаки, деякі біосинтезовані наночастинки також 

виявляють токсичність під час реакції з клітинами, розпадаючись 

на простіші форми або внаслідок накопичення [57; 65]. Сфера 

нанотоксикології спрямована на виявлення потенційних небезпек, 

корисних для оцінювання безпеки нанолікарських засобів [75]. 

Зі зменшенням розміру наночастинок відношення площі 

поверхні до об’єму експоненціально збільшується, що підвищує 

біологічну та хімічну реакційну здатність [41]. Наприклад, коли 

розмір NPs зменшувався з 30 до 3 нм, кількість експресованих 

поверхневих молекул збільшувалася з 10 до 50 % [59]. 
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Цитотоксичність наноматеріалів є результатом взаємодії між 

поверхнею наноматеріалу та клітинними компонентами [3]. Отже, 

навіть коли наночастинки мають однаковий хімічний склад, вони 

можуть мати різний рівень цитотоксичності залежно від площі 

поверхні та розміру частинок, тобто NPs мають вищу токсичність 

порівняно з більшими частинками з подібним складом [7]. 

У разі введення інгаляцією наночастинки різних розмірів 

демонстрували специфічні закономірності розподілу в дихальних 

шляхах. Braakhuis та ін. [15] показали залежне від розміру 

запалення легенів після інгаляції NPs срібла розміром 15 і 410 нм. 

NPs, що вдихаються, видалялися недостатньо порівняно з 

великими частинками через механізми очищення макрофагів у 

легенях, що могло спричинити пошкодження легенів. 

Поглинання наночастинок з шлунково-кишкового тракту є 

багатоступеневим процесом; функція взаємодії шару слизу, 

ентероцити контактують і асимілюються через клітинний вхід або 

параклітинний транспорт [31]. NPs розміром менше 100 нм 

поглинаються клітинами кишечника, на відміну від більших NPs 

(300 нм) [38]. Поглинання менших NPs (100 нм) в лімфатичних 

тканинах вище, ніж у клітинах кишечника [38]. Хоча деякі 

дослідження стверджували інше, ендоцитоз залишається основним 

механізмом, переважно поширеним для поглинання NPs в 

епітеліальні клітини кишечника. 

Форма є важливим чинником наночастинок, яка визначає їх 

біологічну реакційну здатність і токсичність. Типовими формами 

наночастинок є сфера, циліндр, куб, лист або стрижень. Форма 

наночастинки важлива для визначення її поглинання клітинами. 

Виявлено, що нанопластини срібла є шкідливішими, ніж наносфери 

срібла в ембріонах рибки даніо (Danio rerio) [53]. Сферичні 

наночастинки захоплюються в клітинах у більшій кількості 

порівняно з іншими формами [17]. Голкоподібні наночастинки 

демонструють більшу токсичність, ніж наночастинки сферичної 

форми, через їх покращені множинні ендоцитарні механізми, 

швидкість інтерналізації та ефективнішу адгезію до поверхні 

клітини-мішені [51]. 

Співвідношення розмірів наночастинок – це відношення 

ширини до висоти. Чим більше співвідношення сторін NPs, тим 

вище токсичність NPs [27]. Токсичність, що залежить від 
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аспектного співвідношення, зазвичай спостерігається в легенях. 

Нановолокна товщиною приблизно 150 нм і довжиною 2, 5 і 

10 мкм демонструють азбестоз, мезотеліому та рак легенів 

відповідно [52]. 

Тип кристалічної структури може впливати на токсичність 

наноматеріалів. Поліморфи, різні кристалічні структури одного і 

того самого хімічного складу виявляли різні хімічні та фізичні 

властивості [78]. 

Поверхневі покриття наночастинок наносять з метою 

модифікації їх властивостей. Поверхня частинки («ядро») покрита 

різноманітними шарами («оболонкою»). Метою поверхневого 

покриття може бути адаптація його стабільності, змочуваності, 

розчинення або функціональності. Поверхневе покриття може 

перетворити шкідливі частинки на нетоксичні, тимчасом менш 

шкідливі частинки можуть стати більш токсичними через 

біодоступність [54]. 

Здатність наночастинок до розчинення є важливою 

властивістю, яка визначає безпеку, поглинання та пов’язаний з 

ними токсичний механізм. Два однакових NPs подібного складу та 

розміру можуть мати абсолютно різну поведінку під час 

розчинення, залежно від різної модифікації поверхні [29]. 

Наночастинки, які здійснюють розчинення середовища до 

поглинання організмами, зазвичай мають прозорі іонні канали та 

іонні транспортери як переважний шлях проникнення в клітину. 

Наноматеріали, ймовірно, агломерують у розчині через їх 

високу вільну поверхневу енергію [46]. Щоб уникнути агломерації, 

наноматеріали екранують захисними агентами. Токсичність 

наноматеріалів також залежить від того, відбулася агломерація чи 

ні. Агломерація наночастинок може бути потенційним індуктором 

запальних станів легенів у людей [12]. Токсичність наноматеріалів, 

що залежить від агломерації, частіше спостерігається у вуглецевих 

нанотрубках і оксидних наночастинках. 

 

4.2. Окиснювальний стрес як загальний механізм, 

спричинений наночастинками 

Загальний механізм, за допомогою якого наночастинки оксиду 

металу спричиняють токсичність, є спільною функцією їх 

властивостей та відповідної здатності індукувати АФК і 
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спричиняти токсичність для клітин, генів і нейронів [2]. 

Окиснювальний стрес є одним з найбільш поширених стресів, 

які наночастинки зумовлюють після впливу на клітинному рівні. 

Окиснювальний стрес можна широко визначити як відсутність 

балансу між активністю антиоксидантів і виробленням окисників 

[24; 73]. Стан оксидативного стресу виникає через збільшення 

виробництва АФК, що має перевагу над антиоксидантами [37; 14]. 

АФК зазвичай виробляють у вигляді побічних продуктів 

біохімічних реакцій, зокрема нейтрофільний фагоцитоз, 

ферментативний метаболізм цитохрому P450 і мітохондріальне 

дихання [25], і зазвичай містять пероксинітрит (ONOO-), оксид 

азоту (NO), гідроксил радикал (∙OH), пероксид гідрогену (H2O2) і 

супероксидний радикал (O2∙−) [25]. АФК атакують нуклеїнові 

кислоти, білки, ліпіди та більшість життєво важливих біомолекул, 

що може призвести до активації NADPH-подібної системи, 

порушення ланцюга транспортування електронів, деполяризації 

мітохондріальної мембрани та пошкодження мітохондріальної 

структури [36]. 

Окиснювальний стрес створює значні негативні ефекти за 

використання наночастинок, оскільки він може генерувати 

окиснювачі та мати здатність стимулювати утворення АФК 

частково в результаті відносної стабільності проміжних вільних 

радикалів, які виникають на реакційноздатних поверхнях частинок 

[5]. Водночас відбувається індукована наночастинками клітинна 

відповідь [70]. Такий дисбаланс, зумовлений наночастинками, 

прямо чи опосередковано може призвести до різких ефектів, що 

сприяє цитотоксичності [58]. АФК, індукована NPs, можуть 

спричиняти пошкодження генетичних матеріалів, зокрема 

спричиняти перехресне зшивання ДНК, розрив ланцюга ДНК і 

генетичні мутації. NPs також можуть збільшити продукцію АФК, 

активуючи запальні клітини, зокрема нейтрофіли [44]. 

Наприклад NPs оксиду цинку (ZnONPs), які широко 

застосовують для різних цілей, починаючи від наповнювачів, 

компонентів кремів, порошків, стоматологічних кремів, поглиначів 

УФ-випромінювання та біосенсорів, здатні призвести до 

оксидативного стресу, а також пошкодження клітин [45]. 

Наночастинки срібла (AgNPs), які мають чудову антимікробну 

активність, здатні проявляти цитотоксичні властивості через 
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оксидативний стрес. Повідомляється про дію AgNPs на Candida 

albicans та генерацію опосередкованим окисидативним стресом 

запрограмованої їх загибелі через накопичення 

внутрішньоклітинних АФК, що призводить до зміни 

ультраструктури, клітинної морфології, вмісту ергостеролу, 

мембранного мікросередовища та плинності мембрани [62]. Те 

саме стосується наночастинок золота (AuNPs), які широко 

використовують у лікуванні раку. Однак існують повідомлення, що 

ці наночастинки мають спричинену окисним стресом 

цитотоксичність на кількох клітинних лініях, зокрема клітини 

HeLa, HepG2 та PMBC [26]. 

Керамічні NPs, які зазвичай використовують для доставлення 

ліків, зумовлюють оксидативний стрес, що призводить до 

цитотоксичності в мозку, серці, печінці та легенях, а також мають 

канцерогенні та тератогенні властивості [69]. Показано, що 

наночастинки кремнезему (SiNPs) ініціюють залежний від часу і 

дози дисбаланс NO/NOS і оксидативний стрес, що призводить до 

запалення та дисфункції ендотелію [34]. 

 

4.3. Біохімічні та молекулярні механізми цитотоксичності 

наночастинок 

Крім цитотоксичності, спричиненої генерацією АФК, 

цитотоксичність, спричинена наночастинками, може бути 

зумовлена різними фізико-хімічними, біохімічними та 

молекулярними механізмами. 

 

4.3.1. Фізико-хімічні механізми 

Як зазначалося раніше, розмір частинок може спричиняти 

цитотоксичність, оскільки менші наночастинки зазвичай мають 

більшу площу поверхні, що дає змогу взаємодіяти з компонентами 

клітин, зокрема вуглеводами, жирними кислотами, білками та 

нуклеїновими кислотами. Крім того, ці дуже маленькі 

наночастинки мають більшу ймовірність проникнення в клітини, 

що призводить до їх пошкодження [40]. 

Аналіз цитотоксичності класифікують як тести in vivo та in 

vitro. Аналіз токсичності in vivo (аналіз на основі клітин) замає 

багато часу, дорогий і пов’язаний з етичними питаннями. 

Тимчасом тести на токсичність in vitro (аналіз на основі клітинної 
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культури) є швидшими, зручнішими, дешевшими та позбавленими 

будь-яких етичних проблем. Завдяки цим перевагам аналізи in vitro 

є пріоритетними для оцінювання токсичності більшості 

наноматеріалів. Методи in vitro охоплюють підходи для 

оцінювання цілісності клітинної мембрани та метаболічної 

активності життєздатних клітин. Оцінювання цілісності клітинної 

мембрани є одним із найпоширеніших підходів до вимірювання 

життєздатності клітин [28]. 

Jiang et al. [40] констатують, що кристалічний тип має значний 

вплив на цитотоксичність, а аморфний TiO2 є найбільш 

цитотоксичною формою. Було також виявлено, що форма частинок 

безпосередньо впливає на цитотоксичність. Паличковидні NPs 

Fe2O3 характеризуються більшою цитотоксичністю, ніж такі самі 

частинки сферичної форми для клітин лінії мишачого макрофага 

(RAW 264.7), а також мають вищий рівень некрозу, та збільшення 

продукції АФК [50].  

Наночастинки CeO2 зі стрижневою формою дають значне 

виділення чинника некрозу пухлини-альфа (TNF) у клітинних 

лініях макрофагів мишей, тимчасом жодна форма кубічної або 

октаедрової форми не може дати значних реакцій [30]. 

Поверхневий заряд частинок також може впливати на клітинне 

поглинання та їх взаємодію з біомолекулами та органелами, у 

такий спосіб безпосередньо впливаючи на цитотоксичність, 

водночас вона зростає із збільшенням заряду поверхні. 

Дослідженнями на клітинній лінії гепатоми людини (BEL-7402) для 

кількох NPs заліза з різними поверхневими зарядами доведено, що 

більш позитивний заряд NPs має більше електростатичної взаємодії 

з клітинами, що призводить до більшого поглинання ендоцитами 

[42]. Це корелювало з іншим дослідженням, у якому автори дійшли 

висновку, що позитивно заряджені ZnONPs зумовлюють більшу 

цитотоксичність у клітинах A549, ніж частинки з негативними 

зарядами, незважаючи на подібні розмір і форму [11], що 

пов’язують із взаємодією частинок позитивних зарядів з 

молекулами глікозаміногліканів (які заряджені негативно) у 

клітинній мембрані ссавців, що призводить до більшої 

інтерналізації NPs [22]. NPs з позитивним зарядом здатні 

взаємодіяти з негативним зарядом ДНК, що призводить до 

пошкодження ДНК. 
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Дендримери – наночастинки, які широко використовують у 

комерційних цілях для доставлення ліків, генів і siRNA. Водночас 

аніонні дендримери мають низьку токсичність порівняно з 

катіонними, знижують цілісність і проникність клітин, а також 

взаємодіють з ліпідними двошаровими біологічними мембранами 

[72]. Дендримери PAMAM мають цитотоксичну дію, оскільки їх 

поверхневі аміногрупи надають катіонний заряд, який за 

ендоцитозу призводить до пошкодження ДНК та мітохондрій, 

оксидативного стресу і, як результат, апоптозу [49]. 

 

4.3.2.  Молекулярні та біохімічні механізми 

Зміни Ca2+ (внутрішньоклітинного кальцію) є основною 

причиною цитотоксичності, індукованої NPs і пов’язаної з 

енергетичним дисбалансом, метаболічними та клітинними 

дисфункціями [35]. Хоча Ca2+ є однією з основних сигнальних 

молекул, які беруть участь у передачі клітинного сигналу, регуляції 

клітинного метаболізму та виробленні енергії, збільшення його 

концентрації має прямий токсичний вплив на мітохондрії. У 

мітохондріях селективним вивільненням цитохрому c або 

збільшенням генерації АФК, відкриваються внутрішні пори 

мембран, що призводить до загибелі клітин [43].  

ZnONPs збільшують вміст іонів Ca2+ і приплив позаклітинного 

кальцію, зумовлюють руйнування мембран через активацію 

процесів ПОЛ, утворення малонового діальдегіду (MDA), що 

спричиняє цитотоксичність і порушення гемостазу [77]. Зниження 

потенціалу мітохондріальної мембрани після впливу наночастинок 

ZnO на клітини альвеолярної аденокарциноми (A549) та 

епітеліальних клітин бронхів (BEAS-2B) людей вказує на вищий 

ризик раннього апоптозу [48]. Наночастинки Bi2O3 зумовлюють 

низький потенціал мітохондріальної мембрани разом із більшим 

співвідношенням експресії генів bax/bcl-2, індукуючи апоптоз 

клітин.  

Зв’язування білків з наночастинками оксиду металів, такими як 

FeO, SiO2, TiO2 або ZnO, може призвести до денатурації білка або 

незначних змін у їх конформації, водночас білки незворотно 

зв’язуються з NPs [66]. Крім того, іони Cu та Zn інактивують деякі 

металопротеїни зміщенням у них іонів металу [19]. 
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4.3.3.  Порушення клітинного циклу 

Поділ клітини складається з двох послідовних прогресів, мітоз 

(М), який є ядерним поділом і міжфазним процесом, зокрема фази 

G1, G2 і S. Реплікація ДНК відбувається у фазі S, їй передує фаза 

G1, у межах якої клітини готуються до синтезу ДНК. Потім іде 

фаза G2, в якій клітини готуються до М. Клітини всередині фази 

G1 можуть перейти в стан спокою, відомий як G0, який відповідає 

за більшу частину непроліферуючих і незростаючих клітин [76]. 

Доведено, що цитотоксичний ефект наночастинок може 

призвести не лише до загибелі клітини, але й до пригнічення 

проліферації клітин, що відбувається, коли клітини зупиняються 

принаймні в одній фазі клітинного циклу (фаза G2/M, фаза S або 

G0/G1 фаза). Клітини, затримані в межах клітинного циклу, або 

накопичують багато пошкоджень, що призводять до апоптозу, або 

фіксують пошкодження [35]. 

 

4.3.4.  Генотоксичність наночастинок 

Механізми генотоксичності, пов’язаної з наночастинками, 

переважно обумовлені надлишковим виробництвом реактивних 

видів нітрогену (RNS) і АФК, що призводить до посилення 

оксидативного стресу і, отже, до пошкодження генетичного 

матеріалу [8; 10]. Опосередковане NPs виробництво АФК та RNS 

може бути обумовлено внутрішньою продукцією, взаємодією з 

клітиною-мішенню та/або запальною реакцією. Результатом 

пошкодження генетичного матеріалу може стати пряма або 

непряма первинна кластогенна або вторинна (аневгенна і продукція 

аддуктів ДНК) генотоксичність [13; 47]. Первинна токсичність 

виникає внаслідок взаємодії самих NPs з ДНК, тимчасом за 

вторинної генотоксичності генетичне пошкодження виникає 

унаслідок АФК/RNS, що виробляються/переносяться NPs. За 

непрямого первинного кластрогенного механізму екзоциклічні 

аддукти ДНК виробляються за допомогою ненасичених альдегідів, 

що утворюються в результаті опосередкованого АФК первинного 

окиснення ліпідів [56]. Основним наслідком вторинного 

аневгенного механізму є втрата хромосом через нероз’єднання в 

анафазі унаслідок оксидативних уражень білків, індукованих АФК 

та RNS, які впливають на функцію мітотичного апарату [13]. 
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4.3.5.  Нейротоксичність наночастинок 

Нейротоксичність є оборотним або необоротним побічним 

ефектом, який може вплинути на структуру, функцію або хімічний 

склад нейронів нервової системи [23]. Хоча дослідницька спільнота 

зосередила свої зусилля на розробленні націленої на мозок системи 

доставленні ліків з використанням «розумних» NPs, доступно 

менше інформації про їх нейротоксичність [33]. Припускають, що 

нейротоксичність NPs обумовлена оксидативним стресом, 

спричиненим активністю вільних радикалів [60; 71]. 

 

4.4. Специфічність токсичної дії наночастинок 

Основний механізм токсичності наночастинок оксиду металу 

заснований на їх колоїдній дисперсії, зміні гомеостазу та 

накопиченні. Колоїдна дисперсія наночастинок оксидів металів 

призводить до утворення іонів металів і Оксигену, водночас метали 

накопичуються, змінюють гомеостаз клітин, зв’язуються з 

органелами та зумовлюють токсичні ефекти. Іон Оксигену, як 

синглетний кисень, виробляє АФК, підвищує оксидативний стрес і 

призводить до пероксидного окиснення ліпідів [16]. У іншому разі 

повільне вивільнення іонів металу з наночастинок змінює 

клітинний гомеостаз, оскільки більшість виготовлених 

наночастинок оксиду металу є мікроелементами та основними 

металами, які необхідні для розвитку клітин. Ці зміни також 

призводять до підвищення рівня металів більше, ніж їх пороговий 

ліміт, подібно токсичності, спричиненої накопиченням важких 

металів. У третьому випадку високостабільні наночастинки оксидів 

металів накопичуються або на поверхні клітин, або 

інтерналізуються в клітинах. Ці наночастинки накопичуються та 

агломеруються, що спричиняє токсичність або просто накопичення 

високої концентрації оксиду металу, що також може призвести до 

токсичних ефектів [28]. 

Наночастинки металів виявляли цитотоксичність трьома 

значущими способами: характеристика частинок, дозиметрія та 

взаємодія з клітинами [28]. Характеристики наночастинок сильно 

залежать від синтетичного підходу, тобто методу синтезу, який 

може змінити їх розмір, морфологію та функціональні групи 

поверхні [21]. Дозиметрія містить дозу та концентрацію 

наночастинок для ініціювання токсичних реакцій у клітинах, яка 
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залежить від фізико-хімічних характеристик наночастинок металу 

[21]. Взаємодія клітин є незалежною характеристикою, яка 

призводить до токсичності. Іноді розмір і морфологія впливають на 

взаємодію оксиду металу з клітинами, однак здебільшого саме їх 

поверхневий заряд, стабільність і поверхневі функціональні групи 

визначають клітинну взаємодію наночастинок [67]. Менший розмір 

наночастинок дає змогу їм легко пройти через клітинну мембрану, 

а потім до ядра, що може спричиняти зміни в ДНК і 

мітохондріальних шляхах, що призведе до серйозної 

генотоксичності. Низькостабільні наночастинки металу, які 

залежать від поверхневого заряду, вивільняють вільні іони металу, 

які будуть накопичуватися всередині клітинних органел і 

пригнічувати їх ріст через окиснювальний стрес, подібно 

накопиченню важких металів [68]. Біомолекули як поверхневі 

функціональні групи, особливо фітохімічні речовини з 

антиоксидантними властивостями, а не синтетичний стабілізуючий 

і укупорюючий агент із хімічно синтезованих наночастинок, 

допомагають зменшити вивільнення АФК з наночастинок металу 

[80], що утворює пероксиди, пригнічує ріст клітин і спричиняє 

апоптоз [63]. 

Наночастинки знайшли широке біомедичне застосування 

завдяки своїй фізико-хімічній та поведінковій унікальності, хоча 

занепокоєння щодо їх токсичного впливу на біологічну систему 

зараз привертає увагу світової наукової спільноти [6]. Це 

підтверджує важливість дослідження та розуміння ефектів на 

основі клітинних і молекулярних механізмів, за допомогою яких 

вони зумовлюють ці ефекти. Деякі ідентифіковані токсичні 

механізми пов’язані з індукцією АФК, цитотоксичністю для клітин, 

а також генотоксичними та нейротоксичними ефектами. Цей 

токсичний ефект залежить від типу наночастинок, розміру, площі 

поверхні, форми, співвідношення сторін, покриття поверхні, 

кристалічності, розчинення та агломерації. Менші наночастинки, 

зазвичай, мають більшу гостру токсичність на тваринних моделях. 

Виявлено, що форма або кристалічність наночастинок можуть 

впливати на їх токсичність. Важливо враховувати токсичну дію 

наночастинок під час їх синтезу. Їх розмір, форму та інші основні 

характеристики слід варіювати, щоб визначити ті, які працюють 

найкраще, не призводячи до негативних наслідків. Розгляд 
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токсичної дії відкриє нову сторінку для синтезу більш безпечних та 

ефективних наночастинок. 
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ВИСНОВКИ 

Важливе значення у розв’язанні глобальних проблем сталого 

розвитку економіки, збереженні здоров’я людей, охороні 

навколишнього середовища, забезпеченні населення планети 

чистою водою, їжею, ефективними ліками мають нанотехнології. 

Розуміння цього сприятиме створенню й впровадженню нових 

екологічно безпечних, ресурсо- та енергозберігаючих технологій, 

забезпечить модернізацію економіки країни та переведення на 

сучасний високотехнологічний шлях розвитку багатьох 

екологічних і природоохоронних проблем. 

Велика перспектива у вирішенні глобальних планетарних 

завдань належить «зеленим» технологіям та «зеленій» хімії. 

Особливо щодо створення наноматеріалів, які мають широкий 

спектр використання у різних напрямах техніки, екології, біології, 

медицини, сільського господарства, харчовій промисловості тощо. 

«Зелений» рух було започатковано у 60–х роках ХХ століття, коли 

громадськість Західної Європи та Північної Америки, стурбована 

збереженням навколишнього середовища, досягли посилення 

контролю за використанням токсичних хімікатів у різних галузях 

економіки та соціальної сфери. Окрім штрафних санкцій та 

заборони застосування низки особливо небезпечних хімікатів, 

посилилась увага до пошуку менш токсичних заміщуючих 

хімічних речовин, альтернативних технологій енерго- та 

ресурсозбереження. Крім того, законодавчо було введено 

токсикологічний контроль отриманих і застосовуваних хімічних 

речовин та матеріалів. Визначення «зеленої» хімії («зелених» 

технологій), прийняте науковою спільнотою наступне: «Зелена 

хімія та зелені технології – відкриття, розроблення та використання 

хімічних продуктів та процесів, які зменшують або виключають 

використання та утворення шкідливих речовин». Визначення 

прямо вказує на необхідність урахування можливих негативних 

явищ на стадії створення нових сполук, про що раніше дослідники 

не замислювалися. 

Поль Анастас та Джон Корнер сформулювали 12 принципів 

«зеленої» хімії та «зелених» технологій, які стали нині класичними. 

Ці принципи мають стати дороговказом для держав світу, їх 

науковців та практиків. Не зайвим буде нагадати ці 12 принципів 

«зеленої» хімії. 
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❖ Запобігати, або краще не допускати утворення відходів, ніж 

займатися їх переробленням або знищенням. 

❖ Раціональне використання вихідних реагентів. 

❖ Зниження загрози процесів і продуктів синтезу. 

❖ Конструювання «зелених» матеріалів. 

❖ Виключення використання небезпечних допоміжних реагентів. 

❖ Енергозбереження. 

❖ Використання відновлюваної сировини. 

❖ Зменшення кількості проміжних стадій. 

❖ Використання каталітичних процесів. 

❖ Біорозклад. 

❖ Забезпечення аналітичного контролю в реальному часі. 

❖ Попередження можливості аварій. 

Принципи зеленої хімії – це філософія, яка застосовується у всіх 

галузях хімії та спрямована на запобігання забруднення на 

молекулярному рівні. Ними передбачено використання інноваційних 

наукових рішень, що сприяє зменшенню утворення небезпечних 

речовин, оскільки перешкоджає утворенню забруднень, зменшує 

негативний вплив хімічних продуктів і процесів на здоров'я людини і 

навколишнє середовище, знижує і, в деяких випадках, усуває 

небезпеку наявних продуктів і процесів. 

У зв’язку з цим питання «зеленого» синтезу наночастинок 

металів, оксидів металів та металоїдів, встановлення їх безпечності 

є предметом численних наукових досліджень. Питання 

застосування таких наночастинок у різних галузях економіки, 

екології, біології, медицини та сільського господарства належать до 

найактуальніших проблем науки і техніки. 
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