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РЕЗЮМЕ

Введение. Исследование кардиовазотоксического эффекта наночастиц – это многоэтапный и сложный процесс, в котором применяется комплекс-
ный подход. В токсикологическую практику наряду с общепринятыми методами исследования активно внедряются молекулярно-биологические 
методы исследования с использованием высокочувствительного оборудования.
Цель исследования – изучение нового подхода к оценке кардиовазотоксического действия наночастиц от молекулярного уровня до функционального 
ответа целостного организма.
Материалы и методы. Для оценки кардиовазотоксического действия наночастиц на организм крыс изучали изменения на молекулярном (соот- 
ношение тяжёлых цепей миозина), субклеточном (исследование на электронном микроскопе), клеточно-тканевом (гистологический анализ)  
и системно-органном уровнях (неинвазивная регистрация электрокардиограммы и параметров артериального давления, определение биохими-
ческих показателей сыворотки крови). Предлагаемый методический подход был апробирован в экспериментальном исследовании на крысах при 
воздействии наночастиц оксидов свинца и кадмия.
Результаты. В результате проведённых токсикологических исследований в соответствии с разработанной системой оценки кардиотоксичности 
наночастиц был показан кардиовазотоксический эффект изолированного и комбинированного действия оксидов свинца и кадмия.
Ограничения исследования. Изучены основные показатели кардиовазотоксического действия наночастиц на организм в токсикологическом экспери-
менте только на одном виде животных (лабораторная крыса) с использованием одной дозы и одного вида наночастиц.
Заключение. Анализ данных выявил разную степень проявления кардиотоксичности наночастиц на молекулярном, внутриклеточном, клеточном, 
тканевом, органном и организменном уровнях. Применение данного подхода позволит дать углублённую оценку воздействия частиц нанометрового 
диапазона на сердце и сосуды для выявления рисков возникновения болезней сердечно-сосудистой системы.
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ABSTRACT
Introduction. The study of nanoparticles for potential cardiotoxic effects is a comprehensive multi-stage process based on an integrated approach. Along with 
generally accepted research methods, molecular biology techniques using modern highly sensitive equipment are being actively introduced into toxicology testing. 
The aim of the study was to describe a novel approach to assessing cardiotoxic effects of nanoparticles, from the molecular level to the functional response of the 
whole organism.
Materials and methods. Our new approach to assessing cardiotoxic effects of nanoparticles in rats included the examination of changes at the molecular (e.g., the 
ratio of myosin heavy chains), subcellular (by electron microscopy), cellular and tissue (by histological testing), system and organ (by non-invasive recording of 
electrocardiogram and blood pressure parameters and biochemical testing of blood serum) levels. We have tested the proposed approach by evaluating lead (PBO) 
and cadmium oxide (CdO) nanoparticles in rats.
Results. Hypotension observed after PbO and/or CdO nanoparticle exposure indicates to the damage to the vascular bed due to penetration and accumulation of 
the nanoparticles in vascular cells, as well as direct damage to the endothelium, increased oxidative stress, and inflammation. In accordance with the system for 
assessing nanoparticle-induced cardiotoxicity developed on the basis of toxicology test results, lead and cadmium oxides, both separately and combined, have a 
pronounced cardiotoxic effect.
Limitations. Our work was limited to examining the main indicators of the cardiotoxic effects of nanoparticles in a toxicological experiment on one animal species 
(rats).
Conclusion. The data analysis revealed varying degrees of manifestation of nanoparticle cardiotoxicity, both at the molecular level and at the intracellular, cellular, 
tissue, organ, and body levels. The use of this approach will allow a better in-depth assessing effects of nano-sized particles on the heart and blood vessels for 
identification of risks for cardiovascular disease.

Keywords: cardiotoxicity; nanoparticles; cardiovascular system; approach to assessing cardiotoxicity; experimental studies; in vitro experimental models; in vivo 
experimental models; rats
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Введение

Воздействие загрязнителей производственной среды и 
среды обитания вызывает патофизиологические изменения 
во всех системах организма. Большинство известных токси-
кантов, в том числе наноразмерных, оказывает кардиовазо-
токсическое действие и тем самым увеличивает риск возник-
новения сердечно-сосудистых патологий. Накопленные на 
современном этапе данные свидетельствуют о потенциаль-
ных краткосрочных и долгосрочных вредных последствиях, 
в том числе для сердечно-сосудистой системы. По инфор-
мации Всемирной организации здравоохранения (статисти-
ческие данные за период с 2000 по 2019 г.), болезни сердца 
занимают первое место среди причин смертности и инва-
лидности ‎во всём мире [1, 2]. С начала века число смертей от 

болезней сердечно-сосудистой системы (ССС) увеличилось 
на два миллиона, а уже в 2019 г. почти достигло девяти мил-
лионов. Болезни сердца составляют 16% всех случаев смерти 
в мире [3]. В Российской Федерации некоторые болезни сер-
дечно-сосудистой системы, в том числе характеризующиеся 
повышенным кровяным давлением, внесены в перечень со-
циально значимых, их широкая распространённость остаёт-
ся ключевой проблемой здравоохранения.

В современных экспериментальных исследованиях влия-
ние НЧ на ССС оценивают с помощью электрокардиограм-
мы (ЭКГ), регистрации артериального давления (АД), уль-
тразвукового исследования сердца модельных животных [4].  
С целью нивелирования влияния внутренних факторов ор-
ганизма на сердечную мышцу используют методы Ланген-
дорфа и Нилли [5–7]. Сократительную функцию миокарда 
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миофибрилл и митохондрий. Особое внимание уделяли 
их внутреннему пространству, поскольку сокращение 
поперечнополосатых мышц непосредственно зависит от 
миофибрилл, а митохондрии обеспечивают клеточное 
дыхание, в результате которого энергия высвобождается 
или аккумулируется в легко используемой форме;

•	на молекулярном уровне соотношения тяжёлых цепей 
миозина оценивали методом гель-электрофореза в по-
лиакриламидном геле (SDS-ПААГ), а экспрессию генов 
семейства CYP1 (в частности, CYP1А1, CYP1А2) – мето-
дом полимеразной цепной реакции в реальном времени;

•	на уровне целого организма по показателям, характери-
зующим состояние изучаемой системы, выполняли био-
химический анализ сыворотки крови: оценивали актив-
ность лактатдегидрогеназы (ЛДГ) и её изоферментов2, 
уровень кальция, С-реактивный белок (СРБ), креатин-
киназу (КК), креатинкиназу-МВ (КК-МВ), тропонин I,  
ангиотензинпревращающий фермент (АПФ), миогло-
бин, натрийуретические пептиды, фактор роста эндо-
телия сосудов (англ. vascular endothelial growth factor, 
VEGF), эндотелин-1.
Статистическая обработка данных. В качестве стати-

стических выборок использовали данные, полученные для 
каждой группы крыс. Предварительно формировали базу 
данных (сбор результатов по каждой экспериментальной 
единице в структурированные таблицы, организация данных 
для снижения вероятности ошибок и аномалий, устранение 
дублированных данных или нерелевантной информации). 
Методом объединения выборок определяли комплекс-
ное среднее значение и его стандартную ошибку [14, 15].  
Все данные проверяли на нормальность распределения, а за-
тем оценивали значимость межгрупповых различий с помо-
щью критериев для независимых выборок. При нормальном 
распределении использовали t-критерий Стьюдента, при от-
сутствии нормального распределения предпочтение отдава-
ли U-критерию Манна – Уитни.

Оценка кардиовазотоксического действия НЧ. Анализ 
литературы выявил лишь одно исследование, посвящённое 
кардиотоксическому действию наночастиц оксида свинца. 
Elgharabawy R.M. с соавт. [16] продемонстрировали, что 
белые крысы, получавшие НЧ PbO внутрижелудочно с по-
мощью зонда на протяжении 28 дней, показали значимое 
изменение гемодинамических параметров, биохимических 
показателей, маркёров окислительного стресса и гистомор-
фологических параметров структур сердечной мышцы. Ис-
следовательским коллективом были обнаружены изменения 
систолического, диастолического и среднего артериального 
давления, а также частоты сердечных сокращений. Оценку 
антиоксидантной функции проводили по снижению уровня 
каталазы, супероксиддисмутазы, восстановленного глутати-
она и тиобарбитуровой кислоты в тканях сердца. Опытная 
группа демонстрировала заметно более высокие по срав-
нению с контрольной уровни лактатдегидрогеназы, креа-
тинкиназы, креатинкиназы-МВ в сыворотке крови. При 
гистологическом исследовании тканей сердца в группе, по-
лучавшей наночастицы оксида свинца, были обнаружены 
признаки повреждения с изменениями в миофибриллярной 
структуре, накопленным ядерным пикнозом и инвазией 
лейкоцитов.

Для оценки кардиовазотоксического действия НЧ в экс-
периментальном исследовании была использована балльная 
система, которая представлена в табл. 1 в соответствии с ме-
тодическим документом МР 1.2.0329–23.

В соответствии с тем же методическим документом1 была 
произведена оценка выраженности кардиотоксического 
действия (табл. 2).

Апробацию методического подхода выполняли с помо-
щью оценки влияния наночастиц оксидов свинца (НЧ PbO) 
и кадмия (НЧ CdO) на белых лабораторных беспородных 
крыс при субхроническом внутрибрюшинном введении су-
спензий наночастиц изолированно и в комбинации три раза 
в неделю (всего 18 введений) [8, 17].

оценивают in vitro на препаратах изолированных сердечных 
мышечных волокон (трабекулы и папиллярные мышцы) [8] 
и изолированных кардиомиоцитах, путём измерения пара-
метров потенциала покоя и действия мембран клеток, ди-
намики внутриклеточного кальция и сократимости клеток, 
а также образования АФК [9]. При гистоморфометриче-
ской оценке сердца и сосудов особое внимание обращают 
на толщину стенок аорты, определяют состояние кардио-
миоцитов, наличие общепатологических процессов, ха-
рактеристики сердечного миозина (соотношение тяжёлых 
цепей миозина, скорость скольжения тонкого филамента 
по миозину) [10–12], экспрессию некоторых генов, данные 
биохимического анализа крови [13]. Переход к персони-
фицированной медицине позволяет сделать более точный 
прогноз развития патологий и разработать индивидуаль-
ный план лечения, при этом всё большее значение приоб-
ретают молекулярно-генетические методы.

Несмотря на множество опубликованных отечественны-
ми и зарубежными коллективами исследований, не суще-
ствует комплексного подхода, позволяющего провести адек-
ватную оценку воздействия НЧ на состояние ССС. В нашей 
работе предложен комплексный подход к изучению карди-
овазотоксического действия – от молекулярно-биологиче-
ских до токсикологических тестов и специальных кардиоло-
гических исследований. Это позволит наиболее эффективно 
провести полную оценку риска для здоровья.

Материалы и методы
Успех экспериментального исследования в значитель-

ной степени зависит от своевременного получения полной 
информации о результатах, полученных другими учёными. 
Сбор, анализ и систематизацию литературных данных о кар-
диовазотоксическом действии исследуемых НЧ осуществля-
ли на этапе планирования токсикологического эксперимен-
та. В анализ были включены экспериментальные (in vitro,  
in vivo) и эпидемиологические исследования.

Затем был проведён токсикологический эксперимент на 
белых беспородных лабораторных крысах с комплексной 
оценкой изменений со стороны ССС после периода экспози-
ции, что рекомендовано для всестороннего анализа состояния 
исследуемой системы на разных уровнях организации живо-
го организма – от молекулярного до системно-органного. Из 
пяти предложенных категорий оценивали как минимум две1:

•	на системно-органном уровне определяли состояние 
исследуемой системы – параметры ЭКГ и АД методом 
неинвазивной регистрации. На ЭКГ учитывали часто-
ту сердечных сокращений (ЧСС), амплитуды зубцов P, 
R, T, продолжительность интервалов RR, PQ, QT, QRS.  
В соответствии с методическими документами2 учиты-
вали систолическое, диастолическое, среднее, пульсовое 
АД, минутный объём крови;

•	на тканево-клеточном уровне проводили гистоморфо-
логическую оценку тканей сердца и сосудов с исполь-
зованием морфометрии (определение размеров карди-
омиоцитов, числа ядер на единицу площади препарата, 
ядерно-цитоплазматических отношений в миокарде и 
толщины функциональных слоёв стенок сосудов);

•	на клеточном и субклеточном уровнях проводили элек-
тронно-микроскопическое исследование патологиче-
ских изменений в сердце после воздействия НЧ. Было 
изучено состояние некоторых органелл, в том числе  

1 МР 1.2.0329–23 «Методические рекомендации по оценке кар-
диотоксического действия наночастиц на организм». Утв. руко-
водителем Федеральной службы по надзору в сфере защиты прав 
потребителей и благополучия человека, Главным государственным 
санитарным врачом Российской Федерации 26.06.2023 г. (далее – 
МР 1.2.0329–23).

2 Методические указания «Ускоренная оценка действия химиче-
ских соединений на сердечно-сосудистую систему в эксперименте с 
целью гигиенического нормирования». Утв. заместителем Главного 
государственного санитарного врача СССР 31.12.1987 г. № 4546–87 
(далее – МУ № 4546–87).

https://doi.org/10.47470/0016-9900-2024-103-9-1017-1024

Original article



1020 ГИГИЕНА И САНИТАРИЯ • Том 103 • № 9 • 2024

ПРОФИЛАКТИЧЕСКАЯ ТОКСИКОЛОГИЯ И ГИГИЕНИЧЕСКОЕ НОРМИРОВАНИЕ

Т а б л и ц а  1  /  T a b l e  1
Оценка кардиовазотоксического действия НЧ в экспериментальном исследовании
Evaluation of cardiotoxic effects of nanoparticles in an experimental study

Показатель 
Indicеs

Возможное состояние признака 
Potential state of the attribute

Балл 
Score

Данные литературы / Published data

Данные литературы  
о кардиотоксичности НЧ  
в экспериментах in vitro 
Reported data on cardiotoxicity  
of nanoparticles in vitro

Данные об изменениях в культуре кардиомиоцитов или в изолированных кардиомиоцитах 
Data on changes in the cardiomyocyte culture or isolated cardiomyocytes

0.5

Данные об изменениях в культуре клеток стенок сосудов или в изолированных сосудах 
Data on changes in cell culture of vessel walls or in isolated vessels

0.5

Данные литературы  
о кардиотоксичности НЧ  
в экспериментах in vivo 
Repored data on cardiotoxicity  
of nanoparticles in vivo

Исследования на холоднокровных животных / Experiments on cold-blooded animals 0.5
Исследования на теплокровных животных (учитываются изменения, не входящие  
в перечень ниже)
Experiments on warm-blooded animals (changes not included in the list below are taken into account)

0.5

Эпидемиологические данные 
о кардиотоксичности НЧ 
Epidemiological data on 
cardiotoxicity of nanoparticles

Данные о кардиотоксическом действии исследуемых НЧ на человека 
 Data on cardiotoxic effects of nanoparticles in humans

2

Методы исследования изменений ССС in vivo / In vivo methods of testing for changes in cardiovascular system

Показатели 
электрокардиограммы 
Electrocardiogram readings

Показатели не отличаются от контрольной группы 
Readings do not differ from those  in the control group

0

Статистически значимо отличаются от контрольной группы один или два показателя 
One or two readings are statistically different from those in controls

2

Статистически значимо отличаются от контрольной группы более двух показателей 
More than two readings are statistically different from those in controls

4

Показатели АД
Blood pressure readings

Показатели не отличаются от контрольной группы 
Readings do not differ from  those in the control group

0

Статистически значимо отличаются от контрольной группы один или два показателя 
One or two readings are statistically different from those in controls

2

Статистически значимо отличаются от контрольной группы более двух показателей 
More than two reading are statistically different from those in controls

4

Гистологические исследования / Histological tests

Гистоморфометрические 
показатели сердца
Histomosphometric parameters  
of the heart

Показатели не отличаются от контрольной группы 
Readings do not differ from those in the control group

0

Статистически значимо отличаются от контрольной группы один или два показателя 
One or two parameters are statistically different from those in controls

1

Статистически значимо отличаются от контрольной группы более двух показателей
More than two parameters are statistically different from those in controls

2

Гистоморфометрические 
показатели аорты 
Histomosphometric parameters  
of the aorta

Показатели не отличаются от контрольной группы 
Readings do not differ from  those in the control group

0

Статистически значимо отличаются от контрольной группы один или два показателя 
One or two parameters are statistically different from those in controls

1

Статистически значимо отличаются от контрольной группы более двух показателей 
More than two parameters are statistically different from those in controls

2

Молекулярные исследования / Molecular tests

Характеристика миозина 
Characteristics of myosin

Показатель не отличается от контрольной группы / Index is similar to that in the control group 0
Показатель статистически значимо отличается от контрольной группы 
Index is statistically different from that in controls

3

Экспрессия генов  
семейства CYP 
CYP gene expression

Показатели не отличаются от контрольной группы 
Readings do not differ from those in the control group

0

Хотя бы один показатель статистически значимо отличается от контрольной группы 
At least one reading is statistically different from that in controls

3

Биохимические исследования / Biochemical tests

Показатели крови 
Blood counts

Показатели не отличаются от контрольной группы 
Readings do not differ from those in the control group

0

Статистически значимо отличаются от контрольной группы один или два показателя 
One or two indice are statistically different from those in controls

1

Статистически значимо отличаются от контрольной группы более двух показателей
More than two indice are statistically different from those in controls

2
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Результаты
Зафиксированное по завершении экспериментального 

исследования снижение уровня АД после воздействия НЧ 
оксидов свинца и кадмия представлено на рис. 1.

Данные свидетельствуют об уменьшении количества 
эндотелина-1 и АПФ, которые по своей природе являются 
мощными вазоконстрикторами (рис. 2, а, б). Было проде-
монстрировано снижение мозгового натрийуретического 
пептида (см. рис. 2, а).

Показаны низкий уровень эндотелина-1 (рис. 2,  в)  
и уменьшение толщины эндотелия (рис. 3, б).

Т а б л и ц а  2  /  T a b l e  2
Оценка кардиотоксического действия НЧ  
в экспериментальном исследовании
Evaluation of cardiotoxicity of nanoparticles (NPs) in an experimental 
study

Сумма 
баллов 

Total score

Значение 
Value

0 НЧ не обладают кардиотоксическим действием 
NPs have no cardiotoxic effect

0.5–5.5 НЧ обладают умеренным кардиотоксическим действием 
NPs possess of a moderate cardiotoxic effect

6–24 НЧ обладают выраженным кардиотоксическим действием 
NPs possess of a pronounced cardiotoxic effect

160

140

120

100

80
Систолическое

Systolic
Артериальное давление, мм рт. ст.

Blood pressure, mmHg

Диастолическое
Diastolic

Среднее
Mean

Контроль / Control
НЧ (NPs) CdO
НЧ (NPs) PbO
НЧ (NPs) CdO + НЧ (NPs) PbO

Рис. 1. Снижение параметров АД после субхронического внутрибрю-
шинного воздействия суспензиями НЧ PbO и НЧ CdO; * – статисти-
чески значимое отличие от контроля; данные представлены в виде 
X ± Sx.

Fig. 1. Decrease in blood pressure parameters after subchronic 
intraperitoneal exposure to suspended lead oxide (PbO) and cadmium 
oxide (CdO) NPs, X ± Sx; * – statistically different from the controls.
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Рис. 2. Снижение вазоактивных веществ в сыворотке крови после субхронического внутрибрюшинного воздействия суспензиями НЧ PbO  
и НЧ CdO; * – статистически значимое отличие от контроля: а) мозгового натрийуретического пептида, пг/мл; б) АПФ, Е/л; в) эндотелина-1, пг/мл; 
данные представлены в виде X ± Sx.

Fig. 2. Decrease in blood vasoactive substances after subchronic intraperitoneal exposure to suspended PbO and CdO NPs, X ± Sx; * – statistically 
different from the controls: a) brain natriuretic peptide, pg/mL; б) ACE, E/L; в) endothelin-1, pg/mL.

Рис. 3. Изменение тканей сердца и аорты крыс после субхронического внутрибрюшинного воздействия суспензиями НЧ PbO и НЧ CdO при гисто-
логическом исследовании; * – статистически значимое отличие от контроля: а) снижение толщины кардиомиоцита, мкм; б) снижение толщины 
эндотелия, мкм; данные представлены в виде X ± Sx.

Fig. 3. Histological changes in the heart and aorta in rats after subchronic intraperitoneal exposure to suspended PbO and CdO NPs, X ± Sx; * – statistically 
different from the controls: a) a decrease in cardiomyocyte thickness, µm; б) a decrease in endothelial thickness, µm
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новении оксидативного стресса и развитии воспаления, что 
обусловливает прямое и опосредованное повреждение эндо-
телия. Другой причиной снижения АД является изменение 
соотношения вазоконстрикторов и вазодилататоров, пред-
ставленное на рис. 2. Вероятно, в зависимости от химический 
природы и дозы вводимого вещества и (или) сроков экспози-
ции артериальное давление может изменяться неоднозначно.

Повышение АД может быть обусловлено избытком эн-
дотелина-1, а снижение – его недостаточным уровнем, что 
объясняется уменьшением сопротивления сосудов [18].  
Также была продемонстрирована способность ацетата свин-
ца при его остром воздействии на крыс увеличивать актив-
ность АПФ и индуцировать экспрессию ангиотензина II [19].  
Sharifi A.M. и соавт. [20] показали, что на ранних стадиях 
свинцовой интоксикации повышается сывороточная и ло-
кальная активность АПФ. При этом активность АПФ по-
давляется при хроническом воздействии свинца. В экспери-
ментах, проведенных нашим коллективом, субхроническое 
воздействие НЧ PbO вызывало снижение активности АПФ. 
Синтез этого фермента, циркулирующего во внеклеточ-
ном пространстве, осуществляется эпителиальными клет-
ками лёгких и сердца с преимущественной локализацией 
на фибробластах и эндотелиальных клетках сосудов [21].  
Наблюдаемые изменения соответствуют второй фазе влия-
ния свинца на АПФ и могут выступать косвенным призна-
ком поражения кардиомиоцитов.

Роль мозгового натрийуретического пептида заключается 
в вазодилатации [22]. Он продуцируется в основном кардио-
миоцитами желудочков сердца [23]. О токсическом эффекте 
свинца свидетельствует снижение уровня мозгового натрийу-
ретического пептида и толщины кардиомиоцитов (рис. 3, а),  
что может быть следствием усиления оксидативного стрес-
са [24] и прямого повреждения кардиомиоцитов [25, 26].  
Некоторая потеря миофибрилл и разрушение внутренне-
го пространства митохондрий (см. рис. 4) также негативно 
повлияли на сократительную функцию кардиомиоцитов  
и, вероятно, биоэнергетические процессы внутри клетки.

Низкий уровень эндотелина-1 (см. рис. 2, в) и уменьше-
ние толщины эндотелия (см. рис. 3, б) указывают на повреж-
дение эндотелия.

Электронная микроскопия показала структурные нару-
шения кардиомиоцитов после воздействия НЧ PbO: резуль-
таты свидетельствуют о некоторой потере миофибрилл и раз-
рушении внутреннего пространства митохондрий (рис. 4).

Увеличение медленно циклирующих β-тяжёлых цепей 
миозина (рис. 5) на молекулярном уровне коррелирует со 
снижением скорости скольжения тонкого филамента по ми-
озину.

Обсуждение
Гипотоническое действие НЧ при отсутствии значимых 

изменений частоты сердечных сокращений может свидетель-
ствовать о проникновении частиц нанометрового диапазона 
и их последующем накоплении в сосудистых стенках, возник-

Рис. 5. Изменения миокарда крыс на молекулярном уровне после 
внутрибрюшинного воздействия суспензиями НЧ PbO и НЧ CdO: 
экспрессия α- и β-тяжёлых цепей миозина (ТЦМ), %; данные пред-
ставлены в виде X ± Sx.

Fig. 5. Molecular characteristics of the rat myocardium after intraperitoneal 
exposure to suspended PbO and CdO NPs, X ± Sx: expression of α- and 
β-myosin heavy chains (MHC), % 

Рис. 4. STEM-изображения кардиомиоцитов: a) контрольная группа, демонстрирующая чётко очерченные Z-полосы, миофибриллы, располо-
женные правильными рядами, и нормальные митохондрии с плотным матриксом с равномерным заполнением кристами; б) опытная группа, 
получавшая НЧ PbO, демонстрирующая локальную утрату чёткости очертания Z-полос, лёгкую степень потери миофибрилл при сохранении 
их нормального расположения, лёгкое набухание митохондрий с просветлением матрикса и потерей плотности заполнения внутреннего про-
странства.

Fig. 4. Cardiomyocytes STEM images of : a) the control group showing well-defined Z-bands, myofibrils arranged in regular rows, and normal mitochondria 
with a dense matrix and uniform filling of cristae; б) the experimental group exposed to PbO NPs, demonstrating a local loss of clarity of the Z-bands, a 
slight degree of loss of myofibrils while maintaining their normal location, slight swelling of mitochondria with clearing of the matrix and loss of filling 
density of the internal space.
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стью экстраполировать на человека данные, полученные  
в эксперименте на лабораторных крысах, с учётом различий 
сердечно-сосудистой системы мелких грызунов и крупных 
млекопитающих.

Заключение
Широкая распространённость металлсодержащих нано- 

материалов, подтверждение во многих исследованиях их 
токсического влияния на организм и, в частности, на сер-
дечно-сосудистую систему обусловливают значимость раз-
работанного нами подхода к оценке кардиовазотоксическо-
го действия наночастиц в экспериментальном исследовании 
на лабораторных животных. В соответствии с разработанной 
системой оценки по результатам токсикологических иссле-
дований оксиды свинца и кадмия как при изолированном, 
так и при комбинированном воздействии имеют выражен-
ные кардиовазотоксические эффекты.

Использование данного подхода позволит детально опи-
сывать характер воздействия частиц нанометрового диапазо-
на на сердце и сосуды на всех уровнях для выявления рисков 
возникновения болезней сердечно-сосудистой системы.

Рост медленно циклирующих β-тяжёлых цепей миозина 
(см. рис. 5) и снижение скорости скольжения тонкого фи-
ламента по миозину в сочетании с ростом временных пара-
метров сокращения изолированных мышечных препаратов 
[8] можно рассматривать как ранний предвестник развития 
сердечной недостаточности [27].

В соответствии с балльной системой (см. табл. 1) нами 
была проведена оценка кардиовазотоксического действия 
НЧ оксидов свинца и кадмия изолированно и в комбинации. 
Полученные результаты представлены в табл. 3.

Токсический эффект от воздействия НЧ оксида свинца 
и кадмия при изолированном и сочетанном действии харак-
теризуется значимыми изменениями ряда показателей прак-
тически на всех уровнях организации живого организма. 
По сумме баллов (см. табл. 2) НЧ оксидов свинца и кадмия 
обладают выраженным кардиотоксическим эффектом при 
изолированном и комбинированном действии.

Ограничения исследования. Изучены основные показатели 
кардиовазотоксического действия наночастиц на организм в 
токсикологическом эксперименте только на одном виде жи-
вотных (лабораторная крыса) с использованием одной дозы 
и одного вида наночастиц (оксиды). Следует с осторожно-
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Оценка (в баллах) кардиотоксических эффектов исследуемых НЧ
Evaluation (in points) of cardiotoxic effects of the nanoparticles under study
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PbO CdO PbO + CdO
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Published data
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Published data on the cardiotoxicity of NP in in vitro experiments
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Published data on cardiotoxicity of nanoparticles in vivo
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