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Âñòóï. Ðàê ïåðåäì³õóðîâî¿ çàëîçè (ÏÇ) º
ãîðìîíîçàëåæíèì çëîÿê³ñíèì çàõâîðþâàííÿì, ÿêå
â áàãàòüîõ âèïàäêàõ åôåêòèâíî ë³êóºòüñÿ çàñî-
áàìè àíäðîãåííî¿ äåïðèâàö³¿. Ðàçîì ç òèì â³äáó-
âàþòüñÿ ïîøóêè ³íøèõ ïðåïàðàò³â äëÿ òåðàï³¿
ö³º¿ ïàòîëîã³¿, ÿê³ çäàòí³ ñåëåêòèâíî âïëèâàòè
íà ïóõëèíó. Òàê³ íîâ³ ìîæëèâîñò³ â îíêîëîã³¿
â³äêðèâàþòü íàíîòåõíîëîã³¿ ³ îñîáëèâî – íàíî-
ôàðìàêîëîã³ÿ [1, 2].

Íàíîñòðóêòóðè ïî÷èíàþòü â³ä³ãðàâàòè
çíà÷íó ðîëü ó ìîëåêóëÿðí³é á³îëîã³¿, ìåäèöèí³,
ôàðìàêîëîã³¿, ôàðìàö³¿. Çàâäÿêè ðîçì³ðó, ôîðì³,
õ³ì³÷íîìó ñêëàäó, çàðÿäó òà ñòðóêòóð³ íàíî÷àñ-
òèíêè ìàþòü óí³êàëüí³ âëàñòèâîñò³, ùî ðîáèòü
¿õ ïåðñïåêòèâíèìè ìàòåð³àëàìè äëÿ çàñòîñóâàí-
íÿ ó ð³çíîìàí³òíèõ ñôåðàõ ä³ÿëüíîñò³ ëþäèíè
[3]. Ó ìåäèöèí³ íàíî÷àñòèíêè ìàþòü ïåðñïåêòè-
âó çàñòîñóâàííÿ çàäëÿ óëüòðà÷óòëèâîãî âèÿâëåí-
íÿ á³îìîëåêóë (á³îñåíñîðè), ä³àãíîñòè÷íî¿ â³çó-
àë³çàö³¿, ôîòîäèíàì³÷íî¿ òåðàï³¿, ö³ëüîâî¿ äîñòàâêè
ë³êàðñüêèõ ðå÷îâèí äî îðãàí³â-ì³øåíåé [4, 5].

Çðîñòàº ³íòåðåñ ôàõ³âö³â ð³çíèõ ñïåö³àëü-
íîñòåé äî íàíî÷àñòèíîê çîëîòà. Öå ïîâ’ÿçàíî ç
ïåðñïåêòèâí³ñòþ øèðîêîãî ¿õ çàñòîñóâàííÿ: ÿê
âåêòîð³â äëÿ ö³ëüîâî¿ äîñòàâêè ïðîòèïóõëèí-
íèõ, ïðîòèçàïàëüíèõ òà ïðîòèì³êðîáíèõ çàñîá³â,
äëÿ ñòâîðåííÿ á³îñåíñîð³â, à òàêîæ ÿê êîíòðàñò-
íèõ àãåíò³â, åôåêòèâí³øèõ çà ñòàíäàðòí³ ïðåïà-
ðàòè íà îñíîâ³ éîä-ïîõ³äíèõ ñïîëóê [6]. Çàëè-
øàºòüñÿ â³äêðèòèì ïèòàííÿ ùîäî ìîæëèâîñò³
ñàìîñò³éíîãî âèêîðèñòàííÿ íàíî÷àñòèíîê çîëî-
òà ÿê ïðîòèïóõëèííèõ ïðåïàðàò³â.

Íà æàëü, â³äîìîñòåé ïðî âïëèâ íàíî÷àñòè-
íîê çîëîòà íà ðàêîâó òêàíèíó ÏÇ ëþäèíè ìàé-
æå íåìàº. Ïðîäåìîíñòðîâàíî öèòîòîêñè÷íèé
âïëèâ íàíî÷àñòèíîê çîëîòà in vitro íà êë³òèíè
ë³í³¿ ÐÑ-3 àäåíîêàðöèíîìè ÏÇ ëþäèíè [7]. Ùî
ñòîñóºòüñÿ âèâ÷åííÿ ïðîòèïóõëèííî¿ àêòèâíîñò³
íàíî÷àñòèíîê çîëîòà in vivo â³äíîñíî ðàêó ÏÇ,

òî ïîïåðåäí³ìè íàøèìè äîñë³äæåííÿìè áóëî
ïîêàçàíî öèòîòîêñè÷íèé âïëèâ âèñîêî¿ äîçè
íàíîçîëîòà (160 ìêã/êã ìàñè ò³ëà) íà íåôðî-
ñóáêàïñóëÿðí³ ãåòåðîòðàíñïëàíòàòè òêàíèíè
ðàêó ÏÇ ëþäèíè (êñåíîãðàôòè) [8]. Ïðîòå çàëè-
øàºòüñÿ â³äêðèòèì ïèòàííÿ ïðî åôåêòèâí³ñòü
çàñòîñîâàíîãî íàìè ïðåïàðàòó ïðè âèêîðèñòàíí³
çíà÷íî ìåíøèõ äîç.

Ìåòà äîñë³äæåííÿ. Äîñë³äèòè íà åêñïåðè-
ìåíòàëüí³é ìîäåë³ ãåòåðîòðàíñïëàíòàö³¿ òêàíè-
íè ðàêó ÏÇ ïðîòèïóõëèííó åôåêòèâí³ñòü íèçü-
êèõ äîç êîëî¿äíîãî ðîç÷èíó íàíî÷àñòèíîê çîëî-
òà (0,64 ìêã/êã, 1,7 ìêã/êã òà 6,4 ìêã/êã) ³ âè-
ÿâèòè ìîæëèâó çàëåæí³ñòü åôåêòó â³ä äîçè ä³þ-
÷îãî àãåíòà.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè äîñë³äæåííÿ. Ó äî-
ñë³äæåíí³ âèêîðèñòàíî ïîë³äèñïåðñíèé êîëî¿ä-
íèé ðîç÷èí íàíî÷àñòèíîê çîëîòà ³ç ñåðåäí³ì ðîç-
ì³ðîì 25,2 íì ³ç ïåðåâàæàííÿì ÷àñòèíîê ðîçì³-
ðîì 21,8 íì (42,5% â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ íà-
íî÷àñòèíîê). Ðîçì³ðí³ õàðàêòåðèñòèêè âèõ³äíî-
ãî ðîç÷èíó ï³äòâåðäæåíî äîñë³äæåííÿìè íà ëà-
çåðíî-êîðåëÿö³éíîìó ñïåêòðîñêîï³ òà åëåêòðîí-
íîþ ì³êðîñêîï³ºþ.

Äîñë³äè ïðîâåäåíî íà ñàìöÿõ ìèøåé ë³í³¿
ÑÂÀ ³ç ìàñîþ ò³ëà 20–25 ã, îòðèìàíèõ ó ðîçïë³ä-
íèêó â³âàð³ÿ ÄÓ «²íñòèòóò åíäîêðèíîëîã³¿ òà
îáì³íó ðå÷îâèí ³ì. Â.Ï. Êîì³ñàðåíêà ÍÀÌÍ
Óêðà¿íè». Òâàðèíè óòðèìóâàëèñü ó ñòàíäàðòíèõ
óìîâàõ â³âàð³ÿ ³ç â³ëüíèì äîñòóïîì äî ïèòíî¿
âîäè òà á³îêîðìó. Òâàðèí óòðèìóâàëè òà âèêî-
ðèñòîâóâàëè çã³äíî ç á³îåòè÷íèìè âèìîãàìè
ªâðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿ ïðî çàõèñò õðåáåòíèõ
òâàðèí, ÿêèõ âèêîðèñòîâóþòü â åêñïåðèìåí-
òàëüíèõ òà ³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëÿõ (Ñòðàñáóðã,
ÿÿÿ1986 ð.).

Òåñòóâàííÿ ïðîòèïóõëèííî¿ àêòèâíîñò³
ïðîâîäèëè íåôðî-ñóáêàïñóëÿðíèì ìåòîäîì, ùî
ïîëÿãàº ó òðàíñïëàíòàö³¿ çëîÿê³ñíî¿ ïóõëèíè, â
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äàíîìó âèïàäêó òêàíèíè àäåíîêàðöèíîìè ÏÇ
ëþäèíè, ï³ä êàïñóëó íèðêè ìèøåé ë³í³¿ ÑÂÀ òà
ðåºñòðàö³¿ ðîñòó ïóõëèíè íà òë³ ââåäåííÿ òåñòî-
âàíî¿ ðå÷îâèíè [9]. Îáîâ’ÿçêîâèì åëåìåíòîì
ìåòîäèêè º ã³ñòîëîã³÷íà îö³íêà ïðîòèïóõëèí-
íîãî åôåêòó [10]. Â åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³ä-
æåííÿõ âèêîðèñòàíî çëîÿê³ñí³ ïóõëèíè, âèäàëåí³
ï³ä ÷àñ ïëàíîâî¿ ðàäèêàëüíî¿ ïðîñòàòåêòîì³¿ ó
øåñòè õâîðèõ íà ðàê ÏÇ (çà ïîïåðåäíüîþ ³íôîð-
ìîâàíîþ çãîäîþ) â ÄÓ «²íñòèòóò óðîëîã³¿
ÍÀÌÍ Óêðà¿íè», ÿê³ íå îòðèìóâàëè ïîïåðåä-
íüî¿ ôàðìàêîòåðàï³¿.

Ôðàãìåíòè ïóõëèíè â³äáèðàëè â ñòåðèëü-
íèõ óìîâàõ, äîñòàâëÿëè â ëàáîðàòîð³þ â îõîëîä-
æåíîìó ñåðåäîâèù³ ÌÅÌ (Serva), ùî ì³ñòèëî
ñîëüîâó ñóì³ø Õåíêñà ³ áóôåð HEPES. Ïóõëèíó
íàð³çàëè íà øìàòî÷êè ìàñîþ 1 ìã ³ ï³äñàäæóâà-
ëè ï³ä êàïñóëó ë³âî¿ íèðêè ìèøåé (ïî 2 êñå-
íîãðàôòè) ï³ä õëîðàëã³äðàòíèì íàðêîçîì. Ï³ñëÿ
òðèäåííîãî ïåð³îäó â³ëüíîãî ðîñòó ïóõëèíè ìè-
øàì ââîäèëè ï³äøê³ðíî ³çîòîí³÷íèé âîäíèé
ðîç÷èí íàíîçîëîòà â äîçàõ 0,64 ìêã/êã, 1,7 ìêã/êã
àáî 6,4 ìêã/êã ìàñè ò³ëà, à êîíòðîëüíèì òâàðè-
íàì – ðîç÷èííèê âïðîäîâæ ïîäàëüøèõ òðüîõ
äí³â. ×åðåç 24 ãîäèíè ï³ñëÿ îñòàííüîãî ââåäåí-
íÿ ïðåïàðàòó òâàðèí äåêàï³òóâàëè ï³ä ëåãêèì
åô³ðíèì íàðêîçîì, êñåíîãðàôòè ³ ñ³ì’ÿíèêè âè-
äàëÿëè ³ çâàæóâàëè. Ïðîòèïóõëèííèé åôåêò îö³-
íþâàëè çà ñòóïåíåì ãàëüìóâàííÿ çðîñòàííÿ ìàñè
êñåíîãðàôò³â, ïîð³âíþþ÷è âåëè÷èíè ïðèðîñòó ¿õ
ìàñè â äîñë³äí³é ³ êîíòðîëüí³é ãðóïàõ, à òàêîæ
çà ã³ñòîëîã³÷íèìè îçíàêàìè. Ç ìåòîþ ïåðåâ³ðêè
àíäðîãåííî¿ çàëåæíîñò³ ïóõëèíè, îêðåìó ãðóïó
ñêëàëè ìèø³-ðåöèï³ºíòè êñåíîãðàôò³â, ÿê³ áóëè
êàñòðîâàí³ ïåðåä òðàíñïëàíòàö³ºþ ïóõëèíè ³ â
ïîäàëüøîìó îòðèìóâàëè ï³äøê³ðíî ò³ëüêè ô³ç³î-
ëîã³÷íèé ðîç÷èí. Äîñòîâ³ðí³ñòü ð³çíèö³ (Ð<0,05)
îö³íþâàëè çà êðèòåð³ºì t Ñòüþäåíòà.

Ïðè ïàòîìîðôîëîã³÷íîìó äîñë³äæåíí³
ï³ñëÿîïåðàö³éíîãî ìàòåð³àëó âñ³ ïóõëèíè áóëè
³äåíòèô³êîâàí³ ÿê àäåíîêàðöèíîìè. Äëÿ ã³ñòî-
ëîã³÷íîãî âèâ÷åííÿ âèõ³äíî¿ ïóõëèííî¿ òêàíè-

íè êñåíîãðàôò³â ³ ñ³ì’ÿíèê³â ãîòóâàëè çð³çè òîâ-
ùèíîþ 4–5 ìêì, ôàðáóâàëè ¿õ ãåìàòîêñèë³íîì ³
åîçèíîì. Ã³ñòîëîã³÷í³ ïðåïàðàòè âèâ÷àëè íà
ñâ³òëîîïòè÷íîìó ì³êðîñêîï³ Le³ka DME (Leica
Microsystems, Í³ìå÷÷èíà).

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ. Ï’ÿòü ïóõ-
ëèí ïðè ã³ñòîëîã³÷íîìó äîñë³äæåíí³ îòðèìàëè
îö³íêó 6 áàë³â çà ³íäåêñîì Ãë³ñîíà, ëèøå îäíà
ïóõëèíà – 7 áàë³â. Çàëåæí³ñòü â³ä àíäðîãåí³â
ï³äòâåðäæóâàëàñü ïîâíèì ãàëüìóâàííÿì ïðèðî-
ñòó ìàñè êñåíîãðàôò³â ó ãðóï³ êàñòðîâàíèõ òâà-
ðèí. Ó âñ³õ äîñë³äæóâàíèõ ãðóïàõ ³ç ââåäåííÿì
íàíî÷àñòèíîê çîëîòà ñïîñòåð³ãàëîñü ïîâíå ãàëü-
ìóâàííÿ ïðèðîñòó ìàñè ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíò-
ðîëüíîþ ãðóïîþ (òàáë. 1). Íàéá³ëüøèé ðåãðåñ
ïðèðîñòó ìàñè êñåíîãðàôò³â ñïîñòåð³ãàâñÿ ïðè
çàñòîñóâàíí³ íàíî÷àñòèíîê çîëîòà â äîç³
1,7 ìêã/êã. Äîçîçàëåæíîãî åôåêòó ïðè çàñòîñó-
âàí³ ð³çíèõ äîç íàíîçîëîòà íå ñïîñòåð³ãàëîñü.
Ïðîòèïóõëèííà åôåêòèâí³ñòü ïðåïàðàò³â áóëà äî-
ñòàòíüî âèñîêîþ íàâ³òü ïðè íèçüêèõ äîñë³äæå-
íèõ äîçàõ.

Ó êñåíîãðàôòàõ àäåíîêàðöèíîìè ÏÇ ëþ-
äèíè, âèëó÷åíèõ ó òâàðèí êîíòðîëüíî¿ ãðóïè íà
7-é äåíü ï³ñëÿ òðàíñïëàíòàö³¿, â ö³ëîìó çáåð³ãà-
ëàñü ñòðóêòóðà ïåðâèííî¿ ïóõëèíè. Ñïîñòåð³ãàâ-
ñÿ íàáðÿê ñòðîìè ³ íåâåëèêà ³íô³ëüòðàö³ÿ ëåé-
êîöèòàìè íà ïåðèôåð³¿ êñåíîãðàôò³â ÿê ïðîÿâ
ðåàêö³¿ ³ìóííî¿ ñèñòåìè íà òðàíñïëàíòàò (ðèñ. 1).
Òàêà ðåàêö³ÿ òàêîæ ìàëà ì³ñöå ó âñ³õ äîñë³äíèõ
ãðóïàõ.

Ïðè çàñòîñóâàíí³ ïðåïàðàòó íàíîçîëîòà â
äîç³ 0,67 ìêã/êã â åï³òåë³àëüíèõ êë³òèíàõ êñå-
íîãðàôò³â ñïîñòåð³ãàëè ïîì³ðíî âèðàæåíó âàêó-
îë³çàö³þ öèòîïëàçìè áåç çíà÷íèõ äåñòðóêòèâ-
íèõ çì³í, ïðîòå â íèõ çáåð³ãàëèñü âåëèê³ ñâ³òë³
ÿäðà ç âåëèêèì ÷³òêèì ÿäåðöåì (ðèñ. 2). Ïðè
çá³ëüøåíí³ äîçè äî 1,7 ìêã/êã çíà÷íî çðîñòàëà
âàêóîë³çàö³ÿ öèòîïëàçìè. Âàêóîë³ áóëè âåëèêè-
ìè, ñàì³ êë³òèíè âèãëÿäàëè ïîøêîäæåíèìè, à ¿õ
ðîçòàøóâàííÿ äåçîðãàí³çîâàíèì. Äåÿê³ êë³òèíè
ìàëè ðîç³ðâàí³ ìåìáðàíè âíàñë³äîê âíóòð³øíüî-

Òàáëèöÿ 1
Âïëèâ íàíî÷àñòèíîê çîëîòà íà ïðèð³ñò ìàñè (M+m) êñåíîòðàíñïëàíòàò³â

àäåíîêàðöèíîìè ÏÇ ëþäèíè, ï³äñàäæåíèõ ï³ä êàïñóëó íèðêè ìèøåé

Ãðóïà òâàðèí
Ê³ëüê³ñòü Ìàñà êñåíîãðàôò³â, ìã Ïðèð³ñò ìàñè,

% â³ä êîíòðîëþ
êñåíîãðàôò³â ïî÷àòêîâà ê³íöåâà % â³ä ïî÷àòêîâî¿

Êîíòðîëü 64 1,00+0,01 1,43+0,05  á +43,0 100

Êàñòðàö³ÿ 42 1,03+0,01 0,96+0,04  a -7,0 -16,2

Íàíî-Au, 0,64 ìêã/êã 30 1,00+0,01 1,05+0,05  a +5,0 11,6

Íàíî-Au, 1,7 ìêã/êã 28 1,00+0,01 0,91+0,05  a -9,0 -20,9

Íàíî-Au, 6,4 ìêã/êã 38 1,00+0,01 0,99+0,05 à -1,0 -2,3

Ïðèì³òêà: Ð<0,05 – â³ðîã³äíà ð³çíèöÿ ïî â³äíîøåííþ: à – äî êîíòðîëþ; á – äî ïî÷àòêîâî¿ ìàñè.
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êë³òèííîãî íàáðÿêó. ̄ õ ÿäðà áóëè ìåíøîãî ðîç-
ì³ðó, á³ëüø ã³ïåðõðîìíèìè â ïîð³âíÿíí³ ç òàêè-
ìè ó ãðóï³ òâàðèí, ÿêèì ââîäèëè íàíîçîëîòî ó
äîç³ 0,67 ìêã/êã (ðèñ. 3). Ïðè äîç³ 6,4 ìêã/êã ùå
á³ëüøà ÷àñòèíà åï³òåë³àëüíèõ êë³òèí àäåíîêàð-
öèíîìè ìàëà ã³ïåðõðîìí³ ÿäðà. Ó ÷àñòèí³ öèõ
êë³òèí ÿäðà áóëè ï³êíîòè÷í³, òà ñïîñòåð³ãàëàñü
çíà÷íà ðåäóêö³ÿ öèòîïëàçìè (ðèñ. 4).

Çàãàëîì ö³ çì³íè îö³íþþòüñÿ íàìè ÿê ïðî-
ÿâ ïî÷àòêîâîãî ðóéíóâàííÿ, ÿêèé â ïîîäèíîêèõ
êë³òèíàõ äîñÿãàâ ïîâíî¿ äåñòðóêö³¿.

Õî÷à äàí³ âèì³ðþâàííÿ ìàñè êñåíîãðàôò³â
íå ïðîäåìîíñòðóâàëè çàëåæíîñò³ åôåêòó â³ä äîçè
ïðåïàðàòó, ðåçóëüòàòè ã³ñòîëîã³÷íîãî äîñë³äæåí-
íÿ ñâ³ä÷àòü ïðî íàÿâí³ñòü òàêî¿ çàëåæíîñò³ â ä³à-

ïàçîí³ äîñë³äæåíèõ äîç. Çà äàíèìè íàøèõ ïîïå-
ðåäí³õ äîñë³äæåíü [8], çàñòîñóâàííÿ íàíîçîëîòà
â äîç³ 160 ìêã/êã ïðèçâîäèëî äî á³ëüø âèðàæå-
íèõ ïàòîëîã³÷íèõ çì³í, à ñàìå, íåêðîçó ó ñòðîì³
òà ìàë³ãí³çîâàíèõ åï³òåë³àëüíèõ êë³òèíàõ, ñèëü-
íîãî ïåðèöåëþëÿðíîãî íàáðÿêó íàâêîëî åï³òå-
ë³àëüíèõ êë³òèí àáî äî ðóéíóâàííÿ ïëàçìîëåìè.

Ìè ïðèïóñêàëè, ùî ãàëüìóâàííÿ ðîñòó
ïóõëèíè ìîæå áóòè ñïðè÷èíåíå çìåíøåííÿì
ïðîäóêö³¿ òåñòèêóëÿðíîãî òåñòîñòåðîíó ó ìèøåé-
ðåöèï³ºíò³â âíàñë³äîê ïàòîãåííîãî âïëèâó íà-
íîçîëîòà íà ñ³ì’ÿíèêè, òèì á³ëüøå, ùî â ë³òåðà-
òóð³ º â³äîìîñò³ ïðî óøêîäæóþ÷èé åôåêò íà-
íî÷àñòèíîê çîëîòà ðîçì³ðîì 2–5 íì ó ñ³ì’ÿíè-
êàõ ìèøåé [11]. Ïðîòå â íàøèõ äîñë³äàõ ìàñà

Ðèñ. 4. Ì³êðîôîòîãðàô³ÿ êñåíîòðàíñïëàíòàòó
àäåíîêàðöèíîìè ïåðåäì³õóðîâî¿ çàëîçè ëþäèíè
ïðè ä³¿ íàíî÷àñòèíîê çîëîòà â äîç³ 6,4 ìêã/êã,
îá.õ 40. Ñóö³ëüíà ñòð³ëêà ïîêàçóº âàêóîë³çàö³þ

öèòîïëàçìè, à ïóíêòèðí³ – óù³ëüíåí³ ã³ïåðõðîìí³
ÿäðà â ìàë³ãí³çîâàíîìó åï³òåë³¿

Ðèñ. 1. Ì³êðîôîòîãðàô³ÿ êñåíîòðàíñïëàíòàòó
àäåíîêàðöèíîìè ïåðåäì³õóðîâî¿ çàëîçè ëþäèíè.

Êîíòðîëü, îá. õ 40

Ðèñ. 2. Ì³êðîôîòîãðàô³ÿ êñåíîòðàíñïëàíòàòó àäåíî-
êàðöèíîìè ïåðåäì³õóðîâî¿ çàëîçè ëþäèíè ïðè ä³¿
íàíî÷àñòèíîê çîëîòà â äîç³ 0,64 ìêã/êã, îá. õ 40

Ðèñ. 3. Ì³êðîôîòîãðàô³ÿ êñåíîòðàíñïëàíòàòó
àäåíîêàðöèíîìè ïåðåäì³õóðîâî¿ çàëîçè ëþäèíè
ïðè ä³¿ íàíî÷àñòèíîê çîëîòà â äîç³ 1,7 ìêã/êã,

îá.õ 40. Ñòð³ëêàìè ïîçíà÷åíî âàêóîë³çàö³þ
öèòîïëàçìè â ìàë³ãí³çîâàíîìó åï³òåë³¿
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ñ³ì’ÿíèê³â ó êîíòðîëüí³é òà äîñë³äíèõ ãðóïàõ
íå â³äð³çíÿëàñü, à ïðè ã³ñòîëîã³÷íîìó äîñë³äæåíí³
íå âèÿâëåíî ïàòîëîã³÷íèõ çì³í ó ãîíàäàõ, ùî
ñâ³ä÷èòü ïðî éìîâ³ðíèé ïðÿìèé âïëèâ ïðåïàðà-
òó íà ïóõëèííó òêàíèíó.

Ïðè ðîçòèí³ ò³ë ìèøåé-ðåöèï³ºíò³â âè-
äèìèõ ïàòîëîã³÷íèõ çì³í îðãàí³â ³ òêàíèí íå
ñïîñòåð³ãàëè.

²äåÿ çàñòîñóâàííÿ íàíî÷àñòèíîê çîëîòà â
ìåäèöèí³, òàê ñàìî ÿê ³ ³íøèõ íàíîìàòåð³àë³â,
áàçóºòüñÿ íà òîìó, ùî â íàíîðîçì³ðí³é ôîðì³
(äî 100 íì) ðå÷îâèíè íàáóâàþòü óí³êàëüíèõ
âëàñòèâîñòåé, â³äì³ííèõ â³ä âëàñòèâîñòåé ðå÷î-
âèí ó ìàêðîäèñïåðñí³é ôîðì³. Çîêðåìà, âåëèêà
ïèòîìà ïîâåðõíÿ íàíî÷àñòèíîê ïðèçâîäèòü äî
òîãî, ùî ïîâåðõíåâ³ ÿâèùà ïî÷èíàþòü ïåðåâà-
æàòè â ïðîöåñàõ ¿õ âçàºìîä³¿ ç ìàêðîìîëåêóëà-
ìè ³ á³îëîã³÷íèìè îá’ºêòàìè [12]. Íàñë³äêîì
öüîãî º òå, ùî íàâ³òü íåâèñîê³ êîíöåíòðàö³¿ íà-
íî÷àñòèíîê, ÿê³ íå ìàþòü çíà÷íîãî òîêñè÷íîãî
åôåêòó, ìîæóòü çíà÷íîþ ì³ðîþ âïëèâàòè íà æèâ³
îðãàí³çìè.

Ïðèðîäíèì ÷èíîì âèíèêàº ïèòàííÿ ïðî
éìîâ³ðí³ ìåõàí³çìè ïðîòèïóõëèííî¿ ä³¿ íàíî÷àñ-
òèíîê çîëîòà. Îñîáëèâó óâàãó ïðèâåðòàº âèñî-
êà àô³íí³ñòü íàíî÷àñòèíîê çîëîòà äî ïóõëèííèõ
êë³òèí â îðãàí³çì³ òâàðèí-ïóõëèíîíîñ³¿â [13],
Âîíà ïîÿñíþºòüñÿ ê³ëüêîìà ïðè÷èíàìè, çîêðå-
ìà, ñåëåêòèâíèì íàêîïè÷åííÿì íàíî÷àñòèíîê ó
ïóõëèíàõ ÷åðåç ïîðóøåííÿ ïðîíèêíîñò³ êë³òèí-
íèõ ìåìáðàí, çì³íîþ åëåêòðîõ³ì³÷íèõ âëàñòèâî-
ñòåé íàíî÷àñòèíîê ïðè êîíòàêò³ ç öèìè êë³òè-
íàìè, ¿õ êàòàë³òè÷íèìè âëàñòèâîñòÿìè ùîäî á³î-
õ³ì³÷íèõ ïðîöåñ³â íà ïîâåðõí³ ³ âñåðåäèí³ êë³òèí
[14, 15].

Ç ë³òåðàòóðè â³äîìî, ùî íàíî÷àñòèíêè çî-
ëîòà ïîòðàïëÿþòü âñåðåäèíó êë³òèíè øëÿõîì

åíäîöèòîçó [16]. Çàëåæíî â³ä ðîçì³ðó, âîíè ìà-
þòü ð³çíó âíóòð³øíüîêë³òèííó ëîêàë³çàö³þ. Íà-
íî÷àñòèíêè  ðîçì³ðîì 10–20 íì ïåðåâàæíî íà-
êîïè÷óþòüñÿ ó âàêóîëÿõ. Äëÿ 30–45 íì õàðàê-
òåðíà àêóìóëÿö³ÿ â ë³çîñîìàõ. Íàíî÷àñòèíêè ðîç-
ì³ðîì 3–5 íì ëåãêî ïîòðàïëÿþòü äî ÿäðà. Ñàìå
òîìó á³îëîã³÷í³ åôåêòè íàíî÷àñòèíîê ìåòàë³â
ñóòòºâî çàëåæàòü â³ä ¿õ ðîçì³ðó. Ñïèðàþ÷èñü íà
ö³ â³äîìîñò³, ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî â íàøèõ åê-
ñïåðèìåíòàõ ³ç âèêîðèñòàííÿì íàíî÷àñòèíîê
çîëîòà ðîçì³ðîì áëèçüêî 20 íì ¿õ íàêîïè÷åííÿ
â³äáóâàëîñü çäåá³ëüøîãî ó âàêóîëÿõ. Öå ï³äòâåð-
äæóºòüñÿ çíà÷íîþ âàêóîë³çàö³ºþ êë³òèí ó äîñ-
ë³äæåíîìó ìàòåð³àë³.

Îö³íþþ÷è ïåðñïåêòèâè òåðàïåâòè÷íîãî çà-
ñòîñóâàííÿ íàíî÷àñòèíîê çîëîòà, ñë³ä áðàòè äî óâàãè
¿õíþ ìîæëèâó çàãàëüíó òîêñè÷í³ñòü ùîäî îðãàí³â
³ ñèñòåì. Äîö³ëüíî â³äçíà÷èòè, ùî â íàøèõ äîñë³äàõ
ï³ä ÷àñ çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàòó íàíîçîëîòà ó òâà-
ðèí-ðåöèï³ºíò³â íå â³äì³÷àëîñÿ ïîðóøåíü ó ïî-
âåä³íö³. Âîíè àêòèâíî ñïîæèâàëè ¿æó òà âîäó, ìàëè
çâè÷àéíó ðóõîâó àêòèâí³ñòü ³ íîðìàëüíèé âèãëÿä
øåðñò³. Àëå çâàæàþ÷è íà êîðîòêèé òåðì³í ââåäåí-
íÿ íàíî÷àñòèíîê çîëîòà, îñòàòî÷í³ âèñíîâêè ìîæ-
ëèâî çðîáèòè ëèøå íà ï³äñòàâ³ á³ëüø òðèâàëèõ
äîñë³äæåíü.

Âèñíîâêè

1. Êîëî¿äíèé ðîç÷èí íàíî÷àñòèíîê çîëîòà
³ç ñåðåäí³ì ðîçì³ðîì 25,2 íì ïðè ïàðåíòåðàëü-
íîìó ââåäåíí³ â ä³àïàçîí³ äîç 0,64–6,4 ìêã/êã
ìàñè ò³ëà ïðèçâîäèòü äî çóïèíêè ðîñòó êñåíî-
ãðàôò³â àíäðîãåíçàëåæíî¿ àäåíîêàðöèíîìè ÏÇ
ëþäèíè ó ìèøåé.

2. Ðåçóëüòàòè ã³ñòîëîã³÷íîãî äîñë³äæåííÿ
êñåíîãðàôò³â ñâ³ä÷àòü ïðî íàÿâí³ñòü îçíàê äî-
çîçàëåæíîãî öèòîòîêñè÷íîãî âïëèâó íàíî÷àñòè-
íîê çîëîòà íà ìàë³ãí³çîâàíèé åï³òåë³é ÏÇ.
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Ë.È. Ïîëÿêîâà, Â.Í. Ãðèãîðåíêî,
A.Â. Óñàòåíêî

Îäíèì èç âîçìîæíûõ ïåðñïåêòèâíûõ íà-
ïðàâëåíèé ôàðìàêîòåðàïèè ðàêà ïðåäñòàòåëüíîé
æåëåçû ÿâëÿåòñÿ èñïîëüçîâàíèå íàíî÷àñòèö çî-
ëîòà.  Â äàííîé ðàáîòå èññëåäîâàíî âëèÿíèå êîë-
ëîèäíîãî ðàñòâîðà íàíî÷àñòèö çîëîòà, ïîêðûòûõ
ïîëèâèíèëïèððîëèäîíîì, ñî ñðåäíèì ðàçìåðîì
25 íì â ñóòî÷íûõ äîçàõ 0,64 ìêã/êã, 1,7 ìêã/êã,
6,4 ìêã/êã ìàññû òåëà íà ðîñò è ãèñòîëîãè÷åñ-
êîå ñòðîåíèå êñåíîãðàôòîâ àíäðîãåíçàâèñèìîé
àäåíîêàðöèíîìû ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû ÷åëî-
âåêà, òðàíñïëàíòèðîâàííûõ ïîä êàïñóëó ïî÷êè
ìûøåé ëèíèè ÑÂÀ. Ââåäåíèå ïðåïàðàòà íà÷èíà-
ëè íà ÷åòâåðòûé äåíü ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè.
Ýôôåêò îöåíèâàëè ïî ïðèðîñòó ìàññû êñåíî-
ãðàôòîâ â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé,
ðåçóëüòàòàì ãèñòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ êñå-
íîãðàôòîâ è ñåìåííèêîâ. Àíäðîãåíçàâèñèìûé
õàðàêòåð îïóõîëè ïîäòâåðæäàëè îñòàíîâêîé åå
ðîñòà â óñëîâèÿõ àíäðîãåííîé àáëàöèè ó ïðåä-
âàðèòåëüíî êàñòðèðîâàííûõ ìûøåé-ðåöèïèåí-
òîâ. Òðåõäíåâíîå ââåäåíèå ïðåïàðàòà òàêæå ïðè-

Summary

STUDY OF THE GOLD
NANOPARTICLES VARIOUS DOSAGE
EFFECTS ON HUMAN PROSTATE CANCER
XENOGRAFTS

A.G. Reznikov, O.A. Salivonyk,
O.V. Sachynskaya, L.V. Chaikovskaya,
L.I. Polyakova, V.N. Grigorenko,
A.V. Usatenko

Administration of the gold nano-particles
might be one of the promising therapeutic
modalities in prostate cancer. In this work, there
were studied effects of colloidal solution of the gold
nano-particles covered with polyvinylpyrrolidone
with an average size of 25 nm  at daily doses of 0.64
mg/kg, 1.7 mg/kg, 6.4 mg/kg body weight
subcutaneously on growth and histological structure
of the human prostate cancer  xenografts that had
been transplanted under the kidney capsule of CBA
mice. Injections of the preparation have been started
on the fourth day after transplantation. Effect of
the treatment on the xenografts growth and histology
of the xenografts and gonads in comparison with
controls was evaluated. Androgen-dependent
phenotype of the tumors was proved by xenografts
growth attenuation after androgen ablation in
previously castrated reci pient mice. Three-day
administration of the preparation caused growth
arrest of the xenografts. Pathohistological
examination of the xenografts revealed the features



22 ÓÊÐÀ¯ÍÑÜÊÈÉ ÍÀÓÊÎÂÎ-ÏÐÀÊÒÈ×ÍÈÉ ÆÓÐÍÀË ÓÐÎËÎÃIÂ, ÀÍÄÐÎËÎÃIÂ ÒÀ ÍÅÔÐÎËÎÃIÂ

Àäðåñà äëÿ ëèñòóâàííÿ

Ðåçí³êîâ Îëåêñàíäð Ãðèãîðîâè÷
E-mail: reprod@i.com.ua

âîäèëî ê îñòàíîâêå ðîñòà êñåíîãðàôòîâ. Ðåçóëü-
òàòû ïàòîãèñòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ êñåíî-
ãðàôòîâ ñâèäåòåëüñòâóþò î íàëè÷èè ïðèçíàêîâ
äîçîçàâèñèìîãî öèòîòîêñè÷åñêîãî âëèÿíèÿ íà-
íî÷àñòèö çîëîòà íà ìàëèãíèçèðîâàííûé ýïèòå-
ëèé ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû. Ìàññà ñåìåííèêîâ
íå èçìåíÿëàñü, ïàòîìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé
â íèõ íå âûÿâëåíî, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ïðÿ-
ìîì, à íå îïîñðåäîâàííîì ñíèæåíèåì ñåêðåöèè
òåñòîñòåðîíà, âëèÿíèè íàíî÷àñòèö çîëîòà íà îïó-
õîëåâóþ òêàíü. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ óêà-
çûâàþò íà öåëåñîîáðàçíîñòü äàëüíåéøåãî èçó-
÷åíèÿ âëèÿíèÿ íàíî÷àñòèö çîëîòà íà ðàêîâóþ
òêàíü ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû íà äðóãèõ ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûõ ìîäåëÿõ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðàê ïðåäñòàòåëüíîé æå-
ëåçû, íàíî÷àñòèöû çîëîòà, êñåíîãðàôò, ìûøü.

of dose-dependent cytotoxic effect of gold
nanoparticles on malignant prostate epithelium. The
gonad weights did not change, pathomorphological
changes in their tissues were not revealed. This
observation indicates that gold nano-particles effect
on the tumor tissues is rather the result of direct
influence, not a decrease in testosterone secretion.
The results of the study make reasonable further
investigation gold nano-particles effects on prostate
cancer in other experimental models.

Key words: prostate cancer, gold nanoparticles,
xenograft, mouse.


