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Узагальнені фізико-хімічні, фармакологічні та токсикологічні властивості магнітних наночастинок (заліза оксиду, урану 

біфосфонату, нанокомпозитів оксиду заліза зі сріблом, золотом, кадмієм та інших наночастинок), методи їх отримання. 

Описані механізми дії магнітних наночастинок на організм людини. Показана сфера можливого їх застосування у ме-

дицині — для ідентифікації бактерій, очищення білка, у вигляді контрастних речовин та лікарських засобів.
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Вступ
Поєднання нанотехнологій та молекуляр-

ної біології започаткувало основи нової галу-

зі досліджень — нанобіотехнології. Встанов-

лено, що зі зменшенням розмірів частинок 

від 100 до 10 нм відмічають порівняно слабкі 

зміни фармакологічних властивостей від-

носно макропрепаратів, а в діапазоні 10–

0,1 нм — виражені зміни як фізико-хімічних, 

так і фармакологічних та токсикологічних 

властивостей речовин (Чекман І.С., 2011; 

Чекман І.С. та співавт., 2012).

Класифікують наночастинки залежно від 

величини, форми, розмірів, що має значен-

ня для їх окремих властивостей. До наночас-

тинок належать ліпосоми, наноемульсії, по-

лімерні наночастинки, металеві наночастин-

ки, нанооболонки, фулерени, дендримери, 

квантові мітки та ін. Магнітні наночастинки 

різного походження є наноматеріалами, що 

мають контрольований розмір, поліпшену 

контрастність та чутливість до зовнішнього 

впливу, тому ці наночастинки широко вико-

ристовують у медицині з метою розробки 

діагностичних тестів, а також як контрастні 

та лікарські речовини (Gao J. et al., 2009).

До переваг магнітних наночастинок 

слід віднести в першу чергу їх розміри, що 

дозволяють їм швидко проникати крізь 

мембрану. По-друге, завдяки магнетизму 

можна здійснювати контроль за їх пере-

суванням і накопиченням на відстані. По-

третє, також завдяки магнетизму їх можна 

застосовувати як контрастні речовини для 

ядерно-магнітної томографії (White-

sides G.M., 2003). З цією метою створені 

монодисперсні магнітні наночастинки 

оксиду заліза, кінетика яких контролюєть-

ся і які широко впроваджуються в біомеди-

цину (Sun S., 2006; Park J. et al., 2007).

На сьогодні існує два головних методи 

утворення магнітних поліфункціональних 

наноструктур. Перший метод — це моле-

кулярна функціоналізація. Біофункціональ-

ні макромолекули (наприклад антитіла, 

ліганди) обгортають магнітні наночастинки 

та зумовлюють їх взаємодію з субстратом 

завдяки міцному зв’язку з певними хіміч-

ними залишками біологічно активних ре-

човин, таким чином забезпечуючи регульо-

ваний спосіб «маркування», отримані 

комплекси макромолекул та магнітних 

наночастинок називають функціональними 

молекулами. Після молекулярної функціо-

налізації біофункціональні магнітні нано-

частинки володіють високою вибірковістю 

та чутливістю до взаємодії з рецепторами, 

ферментами, фрагментами іонних каналів 

та іншими субстратами.

Наступний спосіб полягає у взаємодії 

магнітних наночастинок та їх нанокомпозитів 

із субстратом за допомогою послідовного 

зв’язку з активними групами субстрату, що 

створює єдиний компонент, який має багато 

функцій. Наприклад, використовуючи маг-

нітні наночастинки як основу для створення 

напівпровідникових мідьпохідних, можна 

створити оболонку або гетеродимерні на-

ноструктури як з магнітними, так і флуорес-

центними ознаками, що може бути перспек-

тивним засобом для подвійної функціональ-

ної молекулярної візуалізації (тобто 

поєднання магнітно-ядерної та флуорес-

центної діагностики). Наночастинки металів 

можуть взаємодіяти з іншими наночастинка-

ми і створювати гетеродимерні структури, 

в яких розрізняють властивості залежно від 

їх здатності взаємодіяти з певними рецепто-

рами. Протипухлинні засоби можна поєдну-

вати з наночастинками оксиду заліза і вмі-

щувати в ліпосоми для регульованої достав-

ки ліків. Специфічний зв’язок з клітинами 

пухлини забезпечують як протипухлинний 

засіб, так і біофункціональні магнітні нано-

частинки дисульфіду заліза, що дозволяє 

реалізувати лікарському засобу специфічну 

дію та магнетизм. Ці наночастинки можуть 

мати полімерне покриття, через яке вони 

обмінюються з лігандами або взаємодіють 

з активними групами дезоксирибонуклеїно-

вої кислоти (ДНК) (Gao J. et al., 2008).

Взаємодія біомолекулярних комплексів 

з певними активними групами існує пере-

важно у природі. Біомолекули можуть поєд-

нуватися з магнітними наночастинками мета-

лів, утворений комплекс також може поєдну-

ватися з іншими молекулами. Найбільш 

вірогідним наслідком утворених комплексів є 

здатність зовнішньої магнітної сили контро-

лювати розташування біологічно активних 

молекул в цих комплексах. Біофункціональні 

магнітні наночастинки використовують для 

визначення патогенних бактерій у зовнішньо-

му середовищі, очищення білка та виведення 

токсинів з організму людини (Safarik I., Safa-

rikova M., 2004; Gao J. et al., 2006a).

Ідентифікувати бактерії при низьких 

концентрація важко, зазвичай це потребує 

багато часу перед подальшим аналізом. 

Визначення бактерій при ультранизьких 

концентраціях без процедур, що потребу-

ють часу, є вигідним при проведенні клініч-

ної діагностики. Розвинуто нову стратегію, 

яку можна використовувати для визначення 

та захоплення патогенних мікроорганізмів, 

таких як ентерокок, та інших грампозитив-

них бактерій при їх низьких концентраціях, 

за допомогою наночастинок комплексу 

ванкоміцин — залізо — платина (Gu H. еt al., 

2003). Встановлено механізм взаємодії 

цього комплексу з бактеріями, визначена 

полівалентна взаємодія між ванкоміцином 

та поліпептидом бактерій, який вміщує 

D-аланіл-D-аланін. Крім того, на поверхні 

бактерії наночастинки комплексу нанозалі-

за з платиною взаємодіють з неспецифіч-

ними групами NH
2
 і викликають загибель 

бактерій. Висока чутливість бактерій саме 

до комплексу ванкоміцин —залізо — плати-

на пов’язана з тим, що ці частинки мають 

властивості, подібні до антитіл (таких як 

IgG), що веде до знешкодження бактерії (Gu 

H. et al., 2003; Kell A.J. et al., 2008). Сканую-

чий електронний мікроскоп може легко 

відрізнити бактерію від агрегатів органічних 

та неорганічних речовин відповідно до їх 

мікро- або нанорозмірів. Комплекс ванко-

міцин — залізо — платина ідентифікує й 

одночасно знешкоджує бактеріальні штами, 

такі як золотистий стафілокок та інші види 

грампозитивних бактерій в ультранизьких 

концентраціях. Комплекс ванкоміцин — за-

лізо — платина в наночастинках може також 

захоплювати або знижувати активність 

грамнегативних бактерій, таких як кишкова 

паличка, запобігаючи впливу на травний 

канал (Gu H. et al., 2003; Kell A.J. et al., 2008).

Використання біофункціональних маг-

нітних наночастинок для захоплення бакте-

рій є особливо корисним, коли полімерну 
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ланцюгову реакцію застосувати неможливо. 

Завдяки процедурі поєднання ванкоміцин-

залізо-платинових біофункціо нальних маг-

нітних наночастинок з флуоресцентними 

барвниками можна досягнути швидкого, 

чутливого та дешевого методу виявлення 

бактерій в крові (Gao J. et al., 2006a).

Наночастинки комплексу залізо — пла-

тина є основою для утворення композиту 

з ванкоміцином. Ванкоміцин завдяки флуо-

ресцентним властивостям фарбує бактерію, 

що дозволяє швидко її ідентифікувати за до-

помогою мікроскопічної флуоресценції. 

Можна встановити різні види бактерій при по-

єднаному застосуванні біофункціональних 

магнітних наночастинок з особливим анти-

тілом, але цей метод може мати обмежену 

точність та коштувати дорого. Щоб швидко 

та точно визначити тип натягу при низькій 

концентрації бактерій, значення мають на-

копичення магнітних наночастинок в бактерії 

та ідентифікація полімерно-ланцюгової ре-

акції між магнітними наночастинками та ДНК. 

Тому біофункціональні магнітні наночастинки 

допомагають відкрити нову перспективу у ви-

явленні патогенних організмів та діагностиці 

захворювань (Gao J. et al., 2006a).

Очищення і обробка білків є дуже важ-

ливими для їх подальшого вивчення з ме-

тою застосування в біології та медицині. 

Серед існуючих методів магнітне очищен-

ня білків при застосуванні наночастинок 

дозволяє виділити певні види білків та клі-

тин. Наприклад, використовуючи допамін 

як модель для фіксації магнітних наночас-

тинок металів, можна виділити деякі гісти-

динвмісні білки. Завдяки значній площі 

наночастинок можна виділяти білки зі спе-

цифічними властивостями, такі як альбумі-

ни, глобуліни тощо. Магнітні наночастинки 

можливо використовувати повторно без 

втрати їх ефективності. Хоча очистка білків, 

що базується на спорідненості наночасти-

нок металів та їх композитів до мішеней, 

остаточно не визначена. Завдяки взаємодії 

магнітних наночастинок металів з біологіч-

ними мішенями та токсинами, вони віді-

грають важливу роль у виведенні токсинів 

з інфікованих організмів (Leroux J.C., 2007).

Наприклад, поліфункціональні магнітні 

наночастинки, що містять уранілу біфос-

фонат з високою спорідненістю, можуть 

виводити оксид урану з водного середови-

ща та крові. Крім того, можливе виведення 

радіонуклідів із біологічних середовищ 

за допомогою цих наночастинок. Магнітні 

наночастинки можуть бути успішно вико-

ристаними як агенти для вибіркового 

і швидкого виведення радіонуклідів з живих 

організмів. Магнітні наночастинки оксиду 

заліза виводять 69% оксиду урану з крові. 

Це перший приклад виділення радіонуклі-

дів з біологічної рідини наночастинками. 

Таким чином, функціоналізовані, біосуміс-

ні магнітні наночастинки можуть діяти як 

корисні речовини для виведення з організ-

му людини радіоактивних металів, таких як 

уран (Wang L. et al., 2006).

Барвники та ліки
Важливим аспектом сучасних нанотех-

нологій є дослідження впливу на організм 

магнітних наночастинок, поєднаних з іншими 

функціональними молекулами. Через те, що 

органічні барвники використовують як зонди 

для дослідження біологічних процесів, їх по-

єднання з магнітними наночастинками 

можна застосовувати як контраст ні речови-

ни для магнітно-ядерного резонансу. Відоме 

існування багатофункціональних нанозондів, 

що можуть застосовуватися для магнітно-

ядерної томографії та оптичного зображен-

ня (Wang L. et al., 2006; Cheon J., Lee J.H., 

2008). Наприклад, поєднання наночастинок 

оксиду заліза та порфірину може привести 

до створення біомодального зображуваль-

ного нанозонду (Gu H. et al., 2005a). Добре 

вивчені фармакокінетика та низька системна 

токсичність порфіринових похідних сприяли 

проведенню клінічних досліджень із викорис-

тання цих хімічних сполук у фотодинамічній 

терапії. Тому модифіковані наночастинки 

оксиду заліза з порфірином можуть діяти як 

мультифункціональні і застосовуватися для 

лікування пухлин та неінвазивного магнітно-

резонансного зображення.

При діагностиці в онкології та інших га-

лузях медицини велике значення має флуо-

ресценція. Цей метод потребує застосуван-

ня органічних флуорофорів, що виділені 

у діапазоні дії 700 нм, який є наближеним 

до дії інфрачервоного світла. Дослідження 

з використанням органічних зондів, які мають 

виражену цитотоксичність, хоча і є стабіль-

ними, але дуже обмежені. Наноструктури 

забезпечують необхідне поєднання різних 

нанокомпонентів в єдину структуру, що має 

багатофункціональні властивості та значний 

потенціал. Магнітні наночастинки можуть 

поєднувати якості методів для визначення як 

магнітних, так і флуоресцентних ознак, що 

досягається завдяки створенню різних на-

нокомпозитів шляхом нарощування мета-

левих наночастинок на різні макроструктури 

(антитіла тощо), що є основою для створен-

ня нанопрепаратів (Gu H. et al., 2004; Gao J. 

et al., 2007; 2008; Gao J., Xu B., 2009).

Квантові мітки у створенні 
наноструктур
Квантові точки (quantum dots або qdots) 

застосовують для вивчення субклітинних про-

цесів у біології та для цілеспрямованого 

створення гібридних наноструктур, що мають 

якості флуоресценції та магнетизму. Напри-

клад, залізо-платинові оболонки з кобальтом, 

кадмієм, селеном та залізо-платинові, суль-

фід-цинкові нанотрубки (Gu H. et al., 2005b; 

Kim H. et al., 2005; Michalet X. et al., 2005).

Залізо-платинові наночастинки та на-

нокомпоненти з приєднанням наночасти-

нок міді утворюють різноманітні гібридні 

наноструктури. Комбіновані наночастинки 

мають якості супермагнетизму і флуорес-

ценції, здатні змінювати внутрішньоклітин-

ні процеси — активність ферментів, вміст 

показників енергетичного обміну, нуклеї-

нових кислот тощо (Jiang J. et al., 2008).

Внутрішньоклітинне переміщення маг-

нітних наночастинок буде використане для 

застосування в біології, тому що це дає 

можливість знайти різницю між апікальни-

ми і базолатеральними ділянками у поля-

ризованих клітинах з асиметричною лока-

лізацією магнітних наночастинок, які несуть 

певні ліганди. Флуоресцентні магнітні на-

ночастинки мають швидку реакцію на вплив 

магнітної сили (Michalet X. et al., 2005).

Металеві наночастинки (наприклад зо-

лото, срібло і платина) привернули увагу 

вчених частково через їх оптичні властивос-

ті. Розроблені прилади, які об’єднують 

оптичне відображення і визначення тепло-

енергетики, що можна використовувати для 

фототеплової терапії. Завдяки цьому ком-

бінації металевих і магнітних наночастинок 

застосовуються за новим показанням в біо-

медицині (Skrabalak S.E. et al., 2008).

Один з найпростіших і найефективніших 

методів створення поліфункціональних маг-

нітних наночастинок — це послідовне ство-

рення металевих компонентів на колоїдній 

основі магнітних наночастинок. Іншим спо-

собом виготовляли гетеродимери оксиду-

заліза-золота в гомогенній органічній солі, 

завдяки чому реалізується вивільнення на-

ночастинок золота, що мають окиснювальні 

властивості. Структура гетеродимера до-

зволяє створювати наночастинки з двома 

різними поверхнями. Різні види функціональ-

них молекул можуть ковалентно зв’язуватися 

з певними частинами гетеродимерів. Існують 

гетеродимери, що складаються з комплексу 

оксиду заліза та золота, що добре розчиня-

ються (Yu H. еt al., 2005). Багатофункціональ-

ні гетеродимери, які реагують на магнітні 

сили, збільшують поглинання резонансу 

і розсіювання, зв’язуються з певним рецеп-

торами. Наприклад, оксид заліза може акти-

вувати біомолекули зі специфічною дією, 

відігравати роль утримувального захоплю-

вача, використовувати допамін як утриму-

вальний захоплювач (Lee H. et al., 2007). 

Саме залізо або срібло у поєднанні з тіоло-

вими залишками можна використовувати 

для створення нових активних похідних тіолу. 

Димери, що містять нанокон’югат оксиду 

заліза і золота, мають значення при пере-

міщенні сполук в клітинах і тому можуть мати 

різне призначення в біології і медицині (Ji-

ang J. et al., 2008; Xu C. et al., 2008).

Наноструктури яєчного 
жовтка (ліпосоми)
Використовуючи магнітні наноструктури 

як носії доставки лікарських засобів, 

з’ясували, що дані структури являють собою 

активний і багатообіцяючий об’єкт дослі-

дження для біомедичних застосувань 

(Neuberger T. еt al., 2005). Звичайна і пряма 

стратегія доставки лікарських засобів у по-

єднанні з магнітними наночастинками вклю-

чає використання полімерів, щоб покрити 

магнітні наночастинки та інкапсулювати 

препарати, а також створити нанокапсули 

або міцели (Gupta A.K., Gupta M., 2005). 

Комплекс наночастинок залізо — оксид — 

платина — кобальт у ліпосомах з яєчного 

жовтка можна використовувати як потенцій-

ний лікарський нанозасіб. Як нетрадиційний 

приклад нової доставки лікарських засобів 

можна представити систему із використан-

ням магнітних наночастинок для безпосе-

редньої інкапсуляції потенційних протирако-

вих засобів. Препарат платини без будь-

якого поверхневого покриття може діяти як 

потенційний протипухлинний засіб, напри-

клад, відомий цисплатин (Yin Y. et al., 2004; 

Gao J. et al., 2006b; Peng S., Sun S., 2007). 
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Додавання до препарату наночастинок ко-

бальту з сіркою підвищує його проникність 

у ракову клітину. Це дозволяє цисплатину 

надходити в ядро і мітохондрії, пошкоджува-

ти подвійні ланцюги ДНК завитка, що при-

зводять до апоптозу HeLa-клітини, дія якого 

подібна до взаємодії між цисплатином і ДНК. 

Цей механізм (включаючи пошкодження 

ДНК) вимагає більш конкретного доказу і 

потребує досліджень в зв’язку з підвищеною 

цитотоксичністю комплексу оксиду платини 

із сульфідом кобальту (Peng S., Sun S., 2007).

Висновки
Проведені дослідження дозволили вста-

новити, що магнітні наночастинки є перспек-

тивними засобами для медицини завдяки 

високоселективним зв’язкам з біологічними 

лігандами, наприклад такими, як антитіла або 

білки. Ці препарати володіють не тільки па-

рамагнетизмом, але також флуоресценцією 

та оптичною конт растністю, що розширює 

сферу їх застосування у медицині.

Здійснено синтез двох класів багатофунк-

ціональних магнітних наночастинок: молеку-

лярно-функціональних та їх похідних. Ці два 

підходи є додатковими до інших методів, вони 

об’єднують різні окремі наночастинки через 

полімерне покриття (Selvan S.T. et al., 2007; 

Kim J. et al., 2008). Поліфункціональні магнітні 

наночастинки з високою селективністю і ви-

сокою чутливістю є перспективними при ви-

явленні бактерій, очищенні білків, важливі для 

створення нових препаратів, які сприяють 

руйнуванню пухлин, а також при розробці 

нових методів діагностики. Магнітні гібридні 

наночастинки відкривають їх нове біомедичне 

застосування. Наприклад, метод ядерно-маг-

нітної томографії, при якому застосовують 

магнітні контрастні наночастинки, дозволяє 

отримувати багатомодальне зображення, яке 

поєднує оптичне та позитронно-емісійне то-

мографічне відображення. У застосуванні 

багатофункціональних магнітних наночасти-

нок ще досі є невирішені проблеми, головною 

серед яких залишається контроль їх структу-

ри. Дослідники повинні розробити найкращі 

умови для того, щоб використати наночастин-

ки, у яких є точний склад, однорідна поверхня, 

здатність до модифікацій і багатофункціональ-

ність. Крім того чистота, дисперсність, стабіль-

ність багатофункціональних магнітних нано-

частинок є дуже важливими. Тому відкрива-

ються перспективи для подальшого 

дослідження поліфункціональних магнітних 

наночастинок як діагностичних, лікувальних 

засобів, в тому числі для цілеспрямованої до-

ставки препаратів.
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Полифункциональные 
магнитные наночастицы: 
применение в медицине

И.С. Чекман, Н.А. Горчакова, 
А.О. Сыровая, О.O. Митюшова

Резюме. Обобщены физико-химические, 

фармакологические и токсикологические 

свойства магнитных наночастиц (железа 

оксида, урана бифосфоната, нанокомпози-

тов железа с серебром, золотом, кадмием 

и других наночастиц), методы их примене-

ния. Описаны механизмы действия магнит-

ных наночастиц на организм человека. 

Показана сфера возможного их примене-

ния в медицине — для идентификации 

бактерий, очистки белка, в виде контраст-

ных веществ и лекарственных средств.

Ключевые слова: полифункциональные 

магнитные наночастицы, методы синтеза, 

применение в медицине, железа оксид, 

урана бифосфонат.

Multifunctional magnetic 
nanoparticles: application 
in medicine

I.S. Chekman, N.A. Gorchakova, 
G.O. Syrova, O.O. Mitushova

Summary. Physicochemical, pharmacologi-

cal and toxicological properties of magnetic 

nanoparticles (iron oxide, uranium bisphos-

phonate, nanocomposites of iron with silver, 

gold, cadmium and other nanoparticles) and 

methods of their synthesis are generalized in 

the article. Mechanisms of the magnetic 

nanoparticles influence on human organism 

are described. Areas of their possible applica-

tion in medicine are shown including bacteria 

identification, protein purification as well as like 

contrast substances and drugs.

Key words: multifunctional magnetic nanopar-

ticles, methods of synthesis, application in 

medicine, iron oxide, uranium bisphosphonate.
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