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Аннотация. Работа посвящена изучению реакции тучных клеток печени, 

легких, сердца, тимуса, почек и кожи на введение железоуглеродных наночастиц 

в модификации FeC (со структурой "ядро-(Fe)-углеродная оболочка"). 

Исследование показало, что первой на введение наночастиц реагирует печень 

уже на 1 сутки после введения. На 7 сутки происходит активация тучных клеток 

легких и сердца. На 30 сутки активируются тучные клетки тимуса и кожи. 

Тучные клетки почек никак не реагируют на введение железоуглеродных 

наночастиц. 

Ключевые слова: тучные клетки, железоуглеродные наночастицы, 

печень, легкие, сердце, тимус, кожа, почки 
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Abstract. In this study, we have identified the response of mast cells of the liver, 

lungs, heart, thymus, kidneys and skin to the introduction of iron-carbon nanoparticles 

in the modification of FeC (with the structure of "nucleus-(Fe)-carbon membrane"). 

The study showed that the liver reacts first to the introduction of nanoparticles on the 

1st day of experiment. Mast cells activation in the lungs and heart occurs оn the 7th 

day after introduction. Mast cells of the thymus and skin are activated on the 30th day 

of experiment. Mast cells of the kidney do not react to the introduction of iron-carbon 

nanoparticles. 
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ВВЕДЕНИЕ 

В настоящее время наночастицы (НЧ), широко используются при решении 

разнообразных задач фармакологии и медицины. Среди всего многообразия НЧ, 

существующих на данный момент, одни могут быть использованы в качестве 

наноконтейнеров для направленной доставки лекарств [1, 2], другие – для 

визуализации морфологических изменений в органах и тканях [3], третьи – в 

качестве терапевтических средств [4]. Однако введение в организм НЧ в норме 

всегда сопровождается ответом иммунной системы, важным компонентом 

которой являются тучные клетки (ТК). ТК первыми реагируют на появление 

чужеродных объектов в организме и выступают в качестве ключевых 

эффекторов при аллергических и воспалительных процессах [11, 12, 13], именно 

поэтому их реакция является отличным показателем биосовместимости 

наноматериала, что свидетельствует о важности и актуальности изучения данной 

темы. 

Цель данной работы – изучить реакцию тучных клеток различных органов 

на введение железоуглеродных наночастиц.  

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Работа выполнена на крысах Вистар (n=33). Все манипуляции с 

животными проводились с соблюдением Европейской конвенции о защите 

позвоночных животных, используемых в экспериментах или в иных научных 

целях. Железоуглеродные НЧ в модификации FeC (со структурой "ядро-(Fe)-

углеродная оболочка") стабилизировали в водной среде с использованием DSPE-

PEG-2000 (дистеароилфосфатидилэтаноламин-полиэтиленгликоль-2000), 

который представлял собой поверхностно-активное вещество и образовывал 

мицеллярные системы, инертные по отношению к биологическим средам. НЧ 

были синтезированы в ИФМ УрО РАН (г. Екатеринбург). Суспензию НЧ FeC-

DSPE-PEG-2000 готовили путем ультразвуковой обработки смеси, содержащей 

металл-углеродные частицы (2,5 г/л) и вспомогательное вещество (75 г/л) в 

физиологическом растворе. НЧ лабораторным животным вводили внутривенно 

в хвостовую вену в количестве 0,7 мл однократно, их концентрация в растворе 

составляла 5 мг/мл. Выведение животных из эксперимента производили 

передозировкой диэтилового эфира на 1, 7 и 30 сутки после введения НЧ.  

Для гистологического исследования производили забор органов (тимус, 

селезенка, печень, сердце, кожа, почки, легкие), которые фиксировали в 10% 
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растворе формалина. После стандартной проводки готовили срезы толщиной 4 

мкм, затем окрашивали их толуидиновым синим по стандартной методике. 

Проводили гистологическое описание препаратов всех исследуемых органов, 

оценивали синтетическую и функциональную активность ТК. Синтетическую 

активность оценивали с помощью среднего гистохимического коэфффициента, 

который рассчитывали по формуле J. Astaldi, L. Verga [61]. Для оценки 

функциональной активности использовали индекс дегрануляции (1): 

ИД= 
Д

Д+Н
 * 100%    ,                                              (1) 

где Д – количество тучных клеток с явными признаками дегрануляции (0 тип по 

J. Astaldi, L. Verga), Н – количество не активированных тучных клеток (1,2,3 

типы по J. Astaldi, L. Verga). 

Морфометрические исследования проводили с помощью светового 

микроскопа Leica DM 2500. 

Концентрацию НЧ  в тканях определяли с помощью магнитных измерений 

на весах Фарадея, обеспечивающих чувствительность по концентрации частиц 

до 0,002 мг/г. 

Статистическую обработку данных проводили с использованием 

непараметрических методов. Сравнение групп выполняли с использованием 

критерия Манна-Уитни. Различия считали достоверными при p<0,05. Данные 

представлены в виде средней арифметической и ее стандартной ошибки (M±m). 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЯ 

В ходе предыдущих исследований было показано, что НЧ в организме 

распределяются не равномерно, их активное накопление происходит в 6-ти 

исследуемых органах: тимус, селезенка, печень, сердце, почки, легкие [64, 68]. 

Кожа в данном исследовании была взята в качестве контроля, как орган богатый 

ТК, но фиксация железоуглеродных НЧ в данном органе не происходит. 

Селезенка выступает в качестве органа, внутри которого ТК не встречаются: они 

располагаются в соединительно-тканной капсуле вокруг органа. В связи с чем 

оценить ТК селезенки в настоящей работе не представляется возможным. 

Реакция ТК на введение железоуглеродных НЧ происходит 

разнонаправленно в различных органах. На ранних сроках после введения НЧ 

первыми реагируют ТК печени – органа, где в большей степени происходила 

фиксация наноматериала (рис.1).  
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Рисунок 1 – Тучные клетки печени до и после введения железоуглеродных 

наночастиц. Увеличение х40. Стрелками показаны тучные клетки 

Число ТК печени уменьшается на 1 сутки (3,10±0,26 шт в мм2 органа по 

сравнению с интактными 10,60±2,11 шт в мм2 органа) и немного возрастает на 7-

е (4,50±0,34 шт в мм2 органа), что может быть связано с миграцией ТК между 

печенью и прилежащими тканями. После чего к концу эксперимента число ТК 

становится меньше интактного значения (0 шт в мм2 органа). При этом 

функциональная активность ТК усиливается к 7 суткам (25,50±4,30% по 

сравнению с интактными 0%) и возвращается к интактным значениям вместе с 

падением синтетической активности (0 усл.ед. по сравнению с интактными 

2,39±0,07 усл.ед.), что может быть связано с одновременной работой макрофагов 

в этом органе. 

На 7 сутки происходит активация мастоцитов легких (рис.2), где так же 

содержится большое количество НЧ, и сердца (рис.3).  

 
Рисунок 2 – Тучные клетки легких до и после введения железоуглеродных 

наночастиц. Увеличение х20. Стрелками показаны тучные клетки 

 

Рисунок 3 – Тучные клетки сердца до и после введения железоуглеродных 

наночастиц. Увеличение х40. Стрелками показаны тучные клетки 

В легких на 7 сутки после введения железоуглеродных НЧ начинается 

активный выброс факторов ТК (4,11±1,98% по сравнению с интактными 0%) при 

одновременном снижении их синтетической активности (2,08±0,11 усл.ед. по 
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сравнению с 1 сутками 2,52±0,08 усл.ед.). Возможной причиной этому может 

являться истощение функции макрофагов, при котором идет активизация ТК, 

после чего к 30 суткам их функция угасает. Тучные клетки сердца реагируют на 

введение НЧ достоверным увеличением синтетической активности (2,48±0,09 

усл.ед. по сравнению с интактными 1,65±0,27 усл.ед.) и уменьшением 

функциональной (5,37±2,29% по сравнению с интактными 24,68±11,00%) на 7 и 

30 сутки после введения. 

На поздних сроках к вышеперечисленным тучноклеточным популяциям 

подключаются ТК тимуса (рис.4) и кожи (рис.5). 

 

Рисунок 4 – Тучные клетки тимуса до и после введения железоуглеродных 

наночастиц. Увеличение х20. Стрелками показаны тучные клетки 

 

Рисунок 5 – Тучные клетки кожи до и после введения железоуглеродных 

наночастиц. Увеличение х20. Стрелками показаны тучные клетки 

В тимусе происходит достоверное увеличение количества ТК к 30 суткам 

(75,44±7,83 шт в мм2 органа по сравнению с интактными 31,20±3,37 шт в мм2 

органа). Синтетическая и функциональная активности ТК тимуса не меняются 

на протяжении всего эксперимента. В коже, как в контрольном органе, 

достоверные изменения происходят только на 30-е сутки после введения 

железоуглеродных НЧ. Можно заметить, что к концу эксперимента происходит 

уменьшение числа ТК (38,20±4,78 шт в мм2 органа по сравнению с интактными 

83,60±10,11 шт в мм2 органа) при одновременном снижении синтетической 

активности (2,04±0,08 усл.ед. по сравнению с 1 сутками 2,43±0,11 усл.ед.) и 

усилении функциональной (30,68±2,87% по сравнению с интактными 

19,9±3,54%).  

ТК почек никак не реагируют на введение железоуглеродных НЧ на 

протяжении всего эксперимента. 
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ВЫВОДЫ 

Реакция тучных клеток на введение железоуглеродных наночастиц 

происходит разнонаправлено в различных органах. На ранних сроках после 

введения наночастиц первыми реагируют тучные клетки печени – органа, где в 

большей степени происходила фиксация наноматериала. На 7 сутки происходит 

активация тучных клеток легких и сердца. На поздних сроках к 

вышеперечисленным тучноклеточным популяциям подключаются тучные 

клетки тимуса и кожи. Тучные клетки почек никак не реагируют на введение 

железоуглеродных наночастиц. 
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