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Общая характеристика работы 

 

Актуальность темы. Магнитные наночастицы сложного оксида железа 

(магнетита) - Fe3O4 и системы на их основе, представляют интерес для современной 

клинической медицины как вещества, влияющие на биофизические магнитные параметры 

основных тканей, клеток и биологических жидкостей организма во внешнем магнитном 

поле. Они могут быть применимы в области разработки новых методов лечения и МРТ-

диагностики онкологических заболеваний и патологий сердечно-сосудистой системы 

(Alzoubi et al., 2023; Porru et al., 2023). По данным ВОЗ, смертность от онкологических 

заболеваний достигает 30 % (2019) и постоянно растет, а смертность, связанная с 

заболеваниями сердечно-сосудистой системы, достигает 50 %. Ранняя и качественная 

диагностика часто является залогом успешного лечения. Метод магнитно-резонансной 

томографии (МРТ) с контрастным усилением в настоящее время – ведущий метод 

визуализации патологий внутренних органов. Интерес к наночастицам магнетита в 

качестве контрастного средства   связан с явлением суперпарамагнетизма, обусловленного 

соизмеримостью размера частиц с размером магнитного домена (Ferraz et al., 2024). 

Применяемые до настоящего времени магнитно-резонансные контрастные средства 

(МРКС) на основе гадолиния не безопасны и могут вызывать тяжелое осложнение – 

нефрогенный системный фиброз, также имеют высокую   себестоимость (McDonald et al., 

2020). Поэтому разработка современного не гадолиниевого МРКС является актуальной 

проблемой. По данным Госреестра лекарственных средств, негадолиниевые контрастные 

средства для МРТ в РФ не выпускаются. Анализ зарубежных научных публикаций 

показал, что работы по разработке железосодержащего препарата ведутся многими 

фармацевтическими компаниями (Vangijzegem et al., 2024). 

В литературе имеются сведения о поиске путей использования магнитных 

наночастиц для гипертермии опухолей, что расширяет их возможное клиническое 

применение не только для диагностики, но и для лечения онкологической патологии (Zhu 

et al., 2024). Однако зависимость гипертермического эффекта этих наночастиц от их 

размера остаётся неизученной. 

Таким образом, изучение роли размера наночастиц магнетита на релаксационные 

свойства протонов биологических жидкостей и тканей, а также при использовании в 

магнитной гипертермии является актуальной задачей современной биологии и медицины. 

Степень разработанности темы.  МРТ – визуализация внутренних органов и 

тканей формируется с помощью временных параметров спин-решеточной (Т1-режим) или 

спин-решеточной спин-спиновой (Т2-режим) релаксации системы протонов в каждой 
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точке организма путём преобразования Фурье. Контрастирующий эффект вещества 

определяется его способностью влиять на величины Т1 или Т2 тканей и биологических 

жидкостей. Большинство клинических протоколов МРТ с контрастным усилением 

основано на Т1 режиме. Основное преимущество МРКС на основе гадолиния - высокая 

эффективность в режиме Т1. 

  Несмотря на то, что имеются данные о контрастирующей способности   магнитных 

наночастиц в качестве МРКС для МРТ - диагностики опухолевых образований (Laurent et 

al., 2019), нет сведений о взаимосвязи размера и структуры наночастиц магнетита с их 

магнитными свойствами и активностью в качестве МРКС. Нет однозначных 

представлений о токсических свойствах разноразмерных наночастиц, механизмах 

распределения и выведения их из организма.  Описанные, в литературе, прототипы SH U 

555 С (Bayer Schering Pharma AG) – размер частиц 21 нм, КДД - 40 мкМ/Fe/кг,  r1=10 мM-

1* с-1 , r2=38 мM-1* с-1 и Ferumoxytol Code 7228 (AMAG Pharm. Inc ) - размер частиц 25-30 

нм, КДД - 74 мкМ/Fe/кг,  r1=15 мM-1* с-1 , r2=89 мM-1* с-1 при одинаковых химических 

составах и схожих размерах показали различные контрастные характеристики. В 

результате чего возникли вопросы повторяемости результатов при использовании 

наночастиц оксида железа в качестве основы для МРКС. 

Первым внедренным в клинику железосодержащим МРКС был тканеспецифический 

ферокарботран (Резовист, Bayer АО) на основе наночастиц оксида железа размером 30-40 

нм, стабилизированных декстраном (Shi et al., 2019). Такой размер переопределил 

возможность получения только Т2 изображений печени и селезенки, что ограничивает его 

применение. Поэтому указанный препарат не получил широкого применения, и на 

фармацевтическом рынке РФ он не представлен.  

Магнитные наночастицы для МРТ – диагностики должны обладать следующими 

свойствами: эффективно влиять на Т1 релаксационные процессы тканей, визуализировать 

патологические изменения и быть хорошо переносимым.  Наночастицы для магнитной 

гипертермии должны эффективно нагреваться при воздействии сверхвысокочастотного 

(СВЧ) излучения.  Для решения этих задач необходимо определить их оптимальные 

физико-химические и диагностические параметры, исследовать специфическую 

активность и биосовместимость наночастиц различных размеров.   

Цель исследования. Изучить влияние разноразмерных биосовместимых 

наночастиц сложного оксида железа на релаксационные свойства тканей во внешнем 

магнитном поле и определить их оптимальные возможности для МРТ исследований и 

магнитной гипертермии. 

 



 
 

 5 

Задачи исследования: 

1. Отработать режимы химического синтеза разноразмерных биосовместимых 

наночастиц магнетита, аттестовать полученные образцы;  

2. Исследовать токсичность полученных наночастиц, выявить   факторы, 

определяющие цитотоксичность наночастиц и определить допустимые дозы; 

3. Исследовать генотропные свойства полученных разноразмерных 

наночастиц; 

4. Исследовать концентрационные зависимости влияния разноразмерных 

наночастиц на релаксационные процессы на моделях водородосодержащих сред, 

определить оптимальные параметры и возможности применения полученных наночастиц 

в качестве магнитно-резонансного контрастного вещества; 

5. Определить специфическую диагностическую активность разноразмерных 

наночастиц магнетита в организме лабораторных животных; 

6. Оценить способность полученных наночастиц магнетита влиять на МРТ - 

визуализацию внутренних органов и тканей лабораторных животных;  

7. Исследовать возможность применения синтезированных наночастиц для 

гипертермического воздействия на культуре опухолевых клеток.  

Научная новизна. Полученные наночастицы 8 нм, обладают способностью 

эффективно влиять на релаксационный параметр Т1 протонов тканей, накапливаясь в 

патологических очагах. Показана возможность наночастиц размером 8 нм проникать в 

опухолевое образование у лабораторных крыс.  

Получены патенты РФ RU 2419454 C1 2011 и RU 2497546 C1 2013 на способ 

получения и режимы химического синтеза предлагаемых наночастиц. 

Показано изменение магнитно-фазового состава наночастиц при росте их размера, 

определяющего их влияние на релаксационные свойства протонов биологических 

жидкостей и тканей. Установлено, что наночастицы с характерным размером 8 нм и 

однородным фазовым составом образуют суперпарамагнитные системы на основе 

ферримагнитных наночастиц. Наночастицы с характерным размером 37 нм 

характеризуются неоднородным фазовым составом и ферримагнитным состоянием.  

Впервые экспериментально определено влияние размера и магнитно-фазового 

состава наночастиц на их релаксационные свойства и цитотоксичность. Показано, что 

наночастицы размером 8нм способны эффективно влиять на Т1 релаксацию тканей, а 

наночастицы 37-40 нм преимущественно влияют на Т2 релаксацию. Показано, что 

цитотоксичность наночастиц зависит от размера и стабилизатора поверхности.  

Увеличение толщины защитного слоя поверхности наночастицы, достигаемое 
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повышением концентрации стабилизатора, позволяет снизить цитотоксичность 

наночастиц.  Выбрана оптимальная концентрация стабилизатора - цитрата натрия – 60 г/л, 

что допустимо, так как его доза при введении в составе наночастиц (120 мг) с целью 

диагностики намного ниже терапевтической дозы цитрата (10 г в сутки, Госреестр 

лекарственных средств 2022).    

Теоретическая и практическая значимость. Показана возможность полученных 

сверхмалых наночастиц сложного оксида железа с размером 8 нм эффективно изменять 

времена релаксации Т1 и тем самым, получать изображения   тканей и органов в Т1-

режиме. Такие наночастицы способны достаточно длительно циркулировать в кровотоке и 

накапливаться в участках изменения сосудистой проницаемости. Наночастицы магнетита 

с ферримагнитными свойствами размером 37 нм позволяют усилить МРТ-

контрастирование в Т2 - режиме и могут    применяться при магнитной гипертермии из-за 

оптимального значения температуры Кюри Тк = 42-460 С. По результатам работы 

получено два патента RU 2419454 C1 2011 и RU 2497546 C1 2013. 

Методология и методы исследования.  Междисциплинарный подход к изучению 

проблемы и применение современных методов позволили обеспечить достижение 

поставленных задач. В работе применены: метод химического синтеза наночастиц, 

просвечивающая электронная микроскопия, рентгено-флуоресцентный анализ, метод 

протонной релаксометрии и магнитно-резонансной томографии, электронного 

парамагнитного резонанса и Мессбауэровской спектроскопии, методы анализа 

генотоксических поражений и острой токсичности, а также методы статистической 

обработки. Дизайн экспериментов позволял оценить зависимость биологических 

эффектов предлагаемых наночастиц от их размеров, а цитотоксичность не только от 

размеров, но и от химического состава наночастицы (стабилизатора).   

Положения, выносимые на защиту: 

1. Определены режимы химического синтеза биосовместимых наночастиц 

сложного оксида железа, с характерными размерами 8 и 37 нм. Концентрация наночастиц 

в растворах (по железу) составила 30 г/л. Наночастицы 8 нм образуют 

суперпарамагнитные системы, а наночастицы 37 нм проявляют ферримагнитные свойства. 

2. При уменьшении размера цитотоксичность наночастиц возрастает. Значения 

концентрации (ТC50), для культуры клеток HeLa, составило 0,011±0,002 М для 

наночастиц 8 нм и 0,039±0,006 М для наночастиц 37 нм.  Повышение концентрации 

натриевой соли лимонной кислоты с 11 г/л до 60 г/л приводило к снижению 

цитотоксичности наночастиц в 1,5 раза.    
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3. Суперпарамагнитные наночастицы размером 8 нм, при внутривенном введении в 

дозе 1,5 мг Fe/кг (3 мг/кг цитрата натрия) массы тела крысы, эффективно влияют на Т1 

релаксацию тканей и способны повысить качество МР-изображений. Многодоменные 

ферримагнитные наночастицы размером 37 нм эффективно влияют на Т2-релаксацию 

тканей и способны повышать гибель опухолевых клеток Hela при СВЧ-облучении 

частотой 42,19 ГГц. 

Личный вклад автора. Все экспериментальные работы по получению режимов 

химического синтеза наночастиц, аттестации и исследованию магнитных свойств 

методами Мессбауэровской спектроскопии и ЭПР, релаксационной активности 

полученных наночастиц, исследования токсичности растворов наночастиц на клеточных 

культурах и лабораторных животных, исследование способности  полученных наночастиц 

влиять на МРТ – визуализацию  внутренних органов и тканей  лабораторных животных, 

определение специфической диагностической активности разноразмерных наночастиц, 

методом протонной релаксометрии, формулировка основных теоретических положений и 

практических рекомендаций, статистическая обработка экспериментальных данных, а 

также подготовка научных публикаций проводилась автором лично, или при 

непосредственном участии автора. Формулировка основных задач и выводов проводилась 

совместно с руководителем. 

Апробация работы. По результатам исследований были представлены доклады на 

международных и российских конференциях: Научные сессии НИЯУ МИФИ 2010 и  2011, 

3 Евразийском конгрессе по медицинской физике и инженерии «Медицинская физика – 

2010, III Всероссийской  научной конференции «Наноонкология», Саратов 5-7 сентября 

2011,  Казань, сентябрь 2012, 6-ой,  7-ой и 9-ой международной Пироговской 

медицинской конференции студентов и молодых ученых 2011, 2012 и 2014, ΧIV 

международной научно-практической конференции «Будущее атомной энергетики - 

AtomFuture 2017», Обнинск, 2017, Всероссийской научной конференции молодых ученых, 

посвященной 95-летию со дня рождения профессора А.А. Никулина «Достижения 

фармакологической науки», Рязань, 2018, международной конференции «Наноматериалы 

и живые системы» Казань ,2018, VI Съезде Фармакологов России, Москва, 2023.  

Апробация работы проведена на заседании кафедры молекулярной фармакологии и 

радиобиологии им. академика П.В. Сергеева, ФГАОУ ВО РНИМУ им Н.И. Пирогова 

Минздрава России, протокол № 9 от "25" сентября 2024 г.    

Достоверность полученных результатов. Достоверность полученных результатов 

обеспечена комплексными исследованиями наноматериалов современными 

комплементарными методами, применением современного сертифицированного 
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оборудования, необходимым уровнем статистической обработки результатов. 

Достоверность и высокое качество полученных результатов подтверждается 

публикациями в рецензируемых научных журналах и докладами на конференциях. 

Публикации. По материалам диссертации опубликовано 13 статей, из них 12 – в 

рецензируемых журналах из перечня ВАК Минобрнауки России, 7 статей индексированы 

в международных базах Scopus или Web of Science, получены два патента на изобретение 

Российской Федерации. 

Грантовая поддержка. Работа выполнена при частичной поддержке Российского 

фонда фундаментальных исследований (проекты № 05-03-32753 и № 08-04-00632). 

Объем и структура работы. Материалы диссертации изложены на 136 страницах, 

включают: 16 таблиц, 51 рисунок.  Диссертация состоит из введения, обзора литературы, 

экспериментальной части, заключения, выводов и списка цитируемой литературы, 

включающего 102 ссылки.  

Материалы и методы исследования 

Основным объектом исследований являлись синтезированные растворы 

разноразмерных наночастиц сложного оксида железа с характерными размерами 8 нм и 37 

нм. В качестве препаратов сравнения использованы ди-N-метилглюкаминовая соль 

гадопентаната (Магневист, «Bayer АО, Германия) и Fe3O4 – феррикарбоксидекстран 

(Резовист, «Bayer Schering Pharma», Германия) Исследования воздействия нанообъектов 

на ткани проводились с использованием культур клеток рака шейки матки HeLa и 

фибробластов крыс. 

Разноразмерные наночастицы были получены химическим методом с помощью 

реакции Элмора, осаждением оксида аммиаком из водного раствора смеси солей 

трехвалентного и двухвалентного железа (Taupitz M. et all.  2009) Преимуществами метода 

являются технологичность и возможность достоверно контролировать стадии синтеза. 

Способ стабилизации и модификации поверхности частиц определяются их применением. 

 Синтез высокодисперсного раствора наночастиц включает этапы: 

1. Смешивание исходных реактивов. 

2. Добавление гидрата аммония и образование зародышей частиц. 

3. Стабилизация зародышей лимонной кислотой. 

4. Удаление крупной фракции центрифугированием. 

5. Стабилизация раствора натриевой солью лимонной кислоты. 

Исходными реактивами являлись хлориды трех- и двухвалентного железа.  Навески 

FeCl2*4 H2O в массе 3 г и 6 г FeCl3*6H2O растворяли в 12,5 мл воды соответственно, 

каждый раствор перемешивался 15 мин. Соединенная субстанция перемешивалась 1 час 
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со скоростью 800 об/мин. Определена оптимальная скорость подачи аммиака – 12,5 мл в 

течение 1 минуты. Подача проводилась поэтапно: 12,5 мл – стабилизатор - затем ещё 12,5 

мл аммиака. Увеличение скорости добавления приводило к повышению интенсивности 

процесса агрегации, а её снижение к значительному росту размера зародышей.  

Стабилизатором зародышей наночастиц выбрана лимонная кислота (C6H8O7, 

Sigma, США) из-за из-за способности образовать адсорбционный слой на поверхности 

частицы и хорошей переносимости. Стабилизатором структуры раствора выбрали 

натриевую соль лимонной кислоты (Sigma, США). Крупную фракцию отделяли 

центрифугированием – тремя сериями по 5 минут, скорость вращения - 800 об/мин при 

2000 g. Контроль синтеза проводился анализом динамики изменения рН реакционной 

смеси. Конечное значение рН= 7,2. 

Методика синтеза наночастиц размером 37 нм отличалась снижением скорости 

добавления аммиака – 20 мл в течение 10 минут и использованием стабилизатора 

декстрана Т-10 (Pharmacia Fine Chemicals, Uppsala, Sweden) в  количестве   20 г на 50 мл 

раствора. Для стабилизации раствора использован цитрат натрия в количестве 9 г на 70 мл 

раствора. Крупная фракция удалялась отстаиванием раствора в течение 48 часов и 

центрифугированием. Дополнительно, добавлялся ПЭГ (молекулярная масса 1100) в 

количестве 9,9 г на 70 мл раствора. 

Размер наночастиц определялись методом просвечивающей электронной 

микроскопии (ПЭМ) с помощью микроскопа JEOL JEM-1011. Гидродинамический радиус 

определялся методом фотонно-корелляционной спектроскопии (ФКС) (Zetasizer Nano ZS, 

Великобритания). Фазовый состав наночастиц исследован рентгеновской дифракцией на 

дифрактометре ДРОН – 1М. Концентрацию железа определяли рентгенофлуоресцентным 

анализом на спектрометре S4 EXPLORER, Германия. 

Способность полученных наночастиц влиять на релаксационные свойства тканей 

исследовали методами протонно-резонансной релаксометрии в экспериментах in vitro и на 

МРТ-томографе на лабораторных животных. Дозовые зависимости параметров времен Т1 

и Т2 измеряли на ЯМР-релаксометре Minispec mq «BRUKER», Германия. Основная 

частота магнита 20 МГц (470 мТл), температура - 40 ºС. Использованы импульсные 

последовательности инверсия-восстановление для времени T1 и КПМГ (Карра, Перселла, 

Мейбума, Гилла, CPMG) для T2.  

Влияние наночастиц на Т1 и Т2 взвешенные изображения тканей лабораторных 

животных оценивали на томографах Сименс (1,5 Тл) и (Брукер, 7 Тл). Параметры МР-

томографии: последовательность Turbo spin echo TR=3000, TE=57, толщина среза 0,7 мм 

для Т2 режима и TR=400, TE=4, толщина среза 0,7 мм для Т1 режима.  
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Магнитные свойства, определяющие биологическую активность наночастиц, 

исследовали методом Мессбауэровской спектроскопии. Исследовались точки магнитных 

фазовых переходов наночастиц, определялись критический размер и температура 

фазового перехода. Спектры получены на спектрометре Wissel (Германия) в интервале 

температур 16–300 К. Источник излучения - 57Co(Rh) активностью 1.1 ГБк. Спектры 

обрабатывали программой МНК (LOREN-ИХФ РАН, NORMOS-Германия).  

Парамагнитные свойства полученных растворов исследованы с помощью метода 

электронного парамагнитного резонанса (ЭПР). Спектры ЭПР получены на спектрометре 

Е-4 “Varian”, в котором при постоянной частоте, резонанс достигался изменением 

напряженности магнитного поля. Частота излучения 9,4 ГГц. Объем пробы - 70 мкл.  

Определение цитотоксических свойств наночастиц сложного оксида железа. 

Цитотоксичность наночастиц исследовали МТТ – тестом на культурах клеток 

HELA и фибробластов при различных временах инкубации. Жизнеспособность клеток 

определяли по сравнению с контролем. В основе МТТ-теста лежит способность 

ферментов дыхательной цепи митохондрий восстанавливать бледно-желтый 

водорастворимый 3-(4,5-диметилтиазолил-2)-2,5-дифенилтетразолий бромистый (МТТ) в 

кристаллы формазана голубого цвета, не растворимые в воде. Количество формазана 

определяли спектрофотометрически (λ = 540 нм).  Регламент исследований основан на 

Руководстве для доклинических исследований лекарственных средств (Миронов и др., 

2012). Клетки карциномы шейки матки HeLa получены из банка клеток Института 

вирусологии им. Д.И. Ивановского. Культивирование монослоя проводили в среде DMEM 

c добавлением 10% телячьей сыворотки (FBS), 0,3 мг/мл глутамина и смеси A5955 Sigma 

США при +37°С, 5%СО2 при постоянной влажности. Пересев проводили каждые 72 часа с 

использованием 0,02% раствора Версена с химопсином 0,1 мг/мл. Фибробласты 

эмбрионов мышей 3T3 BALB/C культивировали в условиях пересева каждые 72 часа в 

течение месяца. Статистическая обработка результатов проводилась с применением 

критерия Стьюдента-Госсета и Манна – Уитни. 

Генотропные свойства полученных наночастиц оценивали методом ДНК-комет. 

Метод основан на регистрации различной подвижности в постоянном электрическом поле 

поврежденной ДНК и фрагментов ДНК лизированных клеток, заключенных в агарозный 

гель. Клеточную суспензию HeLa и лимфоциты периферической крови инкубировали с 

наночастицами в концентрации 5 мМ, равной половине ТD50 и средой DMEM. Времена 

инкубации составили 20 и 72 часа. Приготовление образцов выполнено согласно 

методическим рекомендациям МР 4.2.0014-10. Определены следующие параметры: % 

содержание ДНК в голове «кометы»; % содержание ДНК в хвосте «кометы»; длина 
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«кометы», мкМ; Тэйл момент (произведение длины “кометы” на содержание ДНК в 

голове «кометы»), Тейл момент по Оливе (ОТМ) – произведение  % содержания ДНК в 

голове «кометы»  на расстояние между центром головы “кометы” и центром тяжести 

хвоста «кометы». 

Методики исследований на лабораторных животных. Целями испытаний были 

исследования влияния наночастиц на протонные системы тканей свойств наночастиц, 

способность накапливаться в опухолевом образовании и безопасность применения. 

Использовали беспородных белых крыс-самцов, в том числе, со спонтанной опухолью в 

правой подмышечной области и беспородных белых мышей-самцов – 50 особей. 

Животные получены из питомника лабораторных животных «Столбовая» и содержались 

по 10 особей в клетке - условия содержания, кормления и доступа к воде соответствовали 

нормам, действующим на момент эксперимента, сформулированным в Директивах Совета 

Европейского сообщества 86/609/ЕЕС.  

Методика испытаний: крыса с новообразованием, обездвиженная эфиром, 

предварительно исследовалась на МРТ-томографе; затем в хвостовую вену вводили 

раствор наночастиц - доза 1,5 мг/кг массы тела (объем 0,1 мл при концентрации 30 г/л) и 

проводили повторное МРТ- исследование.  

Исследования острой токсичности проводились на мышах, использовано 50 (10 

контрольных) животных массой 20-25 г. Наночастицы вводили в хвостовую вену 

однократно, наблюдение проводилось в течение 30 суток. Дозы вводимого препарата по 

содержанию железа - 200 мг/кг, 100 мг/кг, 50 мг/кг и 20 мг/кг – в объеме 0,2 мл вводимого 

раствора. Контрольной группе вводили 0,2 мл физраствора.  

Биораспределение изучали на - 20 крысах с массой тела 120-130 г. Наночастицы 

вводились в объеме 0,1 мл концентрации – 30 г/л. Контрольной группе вводился 

физраствор. Анализ распределения проводился путем сравнения изменения времен 

релаксации Т1 и Т2 тканей у животных с введенными наночастицами по сравнению с 

контрольными. При этом рассчитывали удельное изменение W времен Т1 и Т2 тканей и 

органов крыс по формуле: W=(1/T-1/TО)/(1/TО), где TО и T соответственно, времена до и 

после введения наночастиц. Пробы крови в объёме 1 мл отбирали из хвостовой вены через 

2, 6, 9 и 12 минут после введения наночастиц в пробирки с 20 мкл 5 % ЭДТА-К3 и 

центрифугировали 10 мин при 1000 об/мин для получения плазмы. Спустя час после 

введения производили отбор органов. 

Статистическую обработку проводили программным пакетом «Statistica 10.0», 

использованы критерий Краскела-Уоллиса и U-критерий Манна-Уитни. Результаты 

оценивали как значимые при p≤0,05.   
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Результаты и их обсуждение 

Определение основных параметров нанообъектов. Методом ПЭМ определили, 

что полученный раствор сверхмалых наночастиц после отделения крупной фракции 

содержит высокодисперсные наночастицы с характерным размером   8 нм (рисунок 1а). 

Размер наночастиц, стабилизированных декстраном, составил 37 нм (рисунок 1б). 

Толщину стабилизирующего слоя оценили из соотношения данных ФКС и ПЭМ. 

Диаметр центра рассеивания наночастиц 8 нм, по данным ФКС, составил 23 нм, а 

толщина слоя –15-16 нм. Дзета-потенциал (– 32,1±2,3 мВ), индекс полидисперсности 

0,34±0,15. Анализ фазового состава для наночастиц показал преимущественное 

содержание Fe3O4 с кристаллической структурой обращенной шпинели.  Определены 

области когерентного рассеяния (ОКР) (таблица 1).  

Из таблицы 1 видно, что наночастицы 8 нм имеют однородную кристаллическую 

структуру и могут характеризоваться однодоменным состоянием. Наночастицы 37 нм 

имеют неоднородную структуру, так как размер ОКР меньше размера частицы, и 

являются многодоменными. Дзета-потенциал (– 16,1±0,8 мВ), индекс полидисперсности 

0,68±0,15. 

 
 

Рисунок 1 – Гистограмма распределения размеров полученных наночастиц после 
дополнительной обработки центрифугированием: а - наночастицы размером 8 нм, б - 
наночастицы покрытые декстраном размером 37 нм 

 

Изменение магнитно-фазового состава наночастиц различных размеров 

исследована методом мессбауэровской спектроскопии. Спектры образца с размером 8 нм, 

(рисунок 2а) позволяют определить систему, как состоящую из суперпарамагнитных 

кластеров ферримагнитного оксида γ-Fe2O3. Сверхтонкая структура (СТС) у данного 

образца возникает ниже ТВ=50К точки блокования образца - температуры, при которой 

площади под спектрами “парамагнитного дублета” и магнитной СТС равны. Спектры 

характерны для кластеров с размером 5–7 нм, что согласуется с данными электронной 

микроскопии. Спектры наночастиц 37 нм позволяют определить (рисунок 2б), что система 
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включает значительно более крупные кластеры оксида γ-Fe2O3, близкие к 30-50 нм.  Точка 

блокования лежит значительно выше, чем у системы сверхмалых наночастиц, и ее можно 

оценить как ТВ>>150К. Оценка ТВ демонстрирует отсутствие суперпарамагнетизма, 

система наночастиц 37 нм является магнитноупорядоченной. 

 

Таблица 1 – Основные физико-химические свойства растворов синтезированных 
наночастиц 

Наименование показателей Результаты исследований 
Химический состав Fe3O4 Fe3O4 
Основной стабилизатор Лимонная кислота Декстран Т-10 
Характерный размер (ПЭМ), нм 8,2±0,4* 37±4* 

Размер области когерентного рассеяния 
ОКР , нм 8 11 

Концентрация (приведенная) железа в 
растворе, г/л 30 30 

рН  7,2 7,2 
Форма наночастиц Сферическая Сферическая 

*размер рассчитан с учетом приборной погрешности для количества частиц n>500 

 
 

Рисунок 2 – Мессбауэровские спектры растворов наночастиц 8 нм (а) и 37 нм (б) 

 

Исследование парамагнитных свойств разноразмерных наночастиц сложного 

оксида железа с помощью ЭПР метода. На рисунке 3 представлены спектры ЭПР для 

растворов наночастиц размерами 8 нм и 37 нм. Спектр ЭПР (кривая 1) наночастиц 8 нм 

находится при более низких значениях вектора магнитной индукции с большей 

интенсивностью сигнала по сравнению с раствором наночастиц 37 нм (кривая 2). 

Наночастицы 8 нм сильнее реагирует на изменение магнитного поля, поэтому они имеют 

более выраженные   парамагнитные свойства. С ростом размера наночастиц наблюдается 
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снижение парамагнитной составляющей и смещение резонансного значения магнитной 

индукции в сторону больших величин. 

 
Рисунок 3 – ЭПР спектры полученных растворов, содержащих наночастицы, характерный 
размер которых: 1 - 8 нм; 2 - 37 нм 
 

Исследование влияния растворов полученных разноразмерных наночастиц на 

скорости релаксаций Т1 и Т2 модели водородосодержащей среды. Получены 

концентрационные кривые спада времен Т1 и Т2 водородосодержащих сред после 

введения наночастиц. По кривым найдена релаксирующая способность, которая 

определяется тангенсом угла наклона дозовой зависимости обратной величины времени 

релаксации. Анализ кривых для наночастиц 8 нм (рисунок 4а) и 37 нм (рисунок 4б) 

показал, что частицы 8 нм позволяют эффективно снижать время релаксации протонов 

воды как по параметру Т1, так и по Т2. Максимальная концентрация вводимых 

суперпарамагнитных наночастиц - 0.5 мг/мл, при её превышении   времена релаксации 

уменьшаются до нуля. Определена релаксирующая способность полученных наночастиц в 

сравнении с аналогами (таблица 2). 

 
Рисунок 4 – Дозовая зависимость обратных значений величин времен релаксации Т1 – 
тонкая линия и Т2 – толстая линия от концентрации вводимых в водный раствор 
наночастиц 8 нм (а) и 37 нм (б). рН=5,6, Т=400 С 
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 Мессбауэровская спектроскопия показала, что с ростом размера наночастиц 

происходит переход от суперпарамагнитной системы к ферримагнитной. Изменение 

магнитной фазы отражается на механизмах влияния наночастиц на релаксацию.  

Наночастицы размером 37 нм при ферримагнитном состоянии показали 

преимущественное влияние в Т2 режиме, а суперпарамагнитные системы позволяют 

эффективно влиять в Т1-режиме (таблица 2). Предлагается характеризовать магнитное 

состояние по соотношению R1/R2. Соотношение R1/R2=1÷0,3 характерно для 

суперпарамагнитного состояния, а R1/R2 ≤ 0,3 – для ферримагнитного. Показано, что 

магнитные свойства наночастицы определяются его размером и слабо зависят от 

используемых стабилизаторов и их концентраций. Релаксирующая способность 

наночастиц 8 нм превышала аналогичную величину препарата сравнения Магневист в 4 

раза, предназначенного для визуализации в Т1 режиме. Релаксирующая способность 

наночастиц 37 нм соизмерима со способностью препарата сравнения Резовист, 

предназначенного для визуализации в Т2 режиме.  

 
Таблица 2 – Релаксирующая способность полученных наночастиц в сравнении с 
аналогами. Исследования проводились при величине индукции постоянного магнитного 
поля 0,47 Тл, рН 7,3, температура 40 0С 

Наночастицы R1, л/(ммоль*с) R2, л/(ммоль*с) 
Суперпарамагнитные наночастицы, 8 нм 23,1±1,4* 32,1±2,1* 
Магневист  5,6 ± 0,4 4,9 ± 0,3 
Ферримагнитные наночастицы, 37 нм 11,3 ± 0,2* 36,7 ± 0,9* 
Резовист  8,9 ± 0,1 54,6 ± 3,4 

* статистически значимое отличие по сравнению с аналогами, для сравнения применялся 
критерий Манна – Уитни, количество событий n = 5, Р ≤ 0,05 

 
Получены концентрационные кривые спада времен Т1 и Т2 для наночастиц 8 нм в  

растворах среды сывороточного альбумина быка концентрацией 40 г/л, дистиллированной 

воды (рН=5.6) и физиологического раствора (рН=7,4) (рисунок 5а и 5б).  

 
Рисунок 5 – Кривые спада времени Т1 (а) и Т2 (б) в зависимости от концентрации  
наночастиц  размером 8 нм в жидких средах: сывороточного альбумина быка 
концентрацией 40 г/л, дистиллированной воды (рН=5.6) и физиологического раствора 
(рН=7,4). Статистически значимых отличий для соответствующих концентраций не 
наблюдалось (критерий Манна – Уитни, Р ≤ 0,05) 
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Статистически значимых отличий хода кривых не выявлено, что говорит о 

равномерности распределения наночастиц по исследуемому раствору и отсутствию 

агрегации в различных средах. Анализ кривых показал: присутствие в исследуемой среде 

белка сывороточного альбумина не влияет на релаксационные свойства наночастиц 8 нм. 

С увеличением концентраций стабилизаторов наблюдалось снижение 

релаксационной активности полученных наночастиц (таблица 3).  

 

Таблица 3 – Значения релаксирующих способностей R1 и R2 растворов наночастиц 8 нм 
при различных концентрациях стабилизатора цитрата натрия 

Концентрация натриевой соли лимонной 
кислоты R1,л/(ммоль*с) R2,л/(ммоль*с) 

11 г/л 19,3±1,9* 36,1±1,8* 
44 г/л 27,1±1,7* 36,8±1,9* 
60 г/л 23,1±1,4 32,1±2,1 
82  г/л 17,4±0,9* 28,5±3,1* 

 * статистически значимое отличие по сравнению с раствором наночастиц 60 г/л, для 
сравнения применялся критерий Манна – Уитни, Р ≤ 0,05 
 

Исследована стабильность релаксационных свойств полученных наночастиц 8 нм. 

Показано, что в течение 1 года, при хранении, в условиях температуры t = 220 C растворы 

наночастиц 8 нм сохраняют свои свойства (таблица 4). 

 

Таблица 4 – Динамика изменений значений релаксирующих способностей R1 и R2 
растворов наночастиц 8 нм в течение 1 года (t = 220 C) 

Время 
наблюдения 1 неделя 8 неделя 14 неделя 26 неделя 54 неделя 

R1,л/(ммоль*с) 23,1±1,4 23,4±1,3 21,9±2,1 22,6±1,3 21,8±1,8 
R2,л/(ммоль*с) 32,7±2,3 32,1±2,1 29,9±3,1 32,0±2,5 31,1±1,6 
рН 7,2 7,2 7,1 7,2 7,2 

 

Показана способность растворов сверхмалых (8 нм) суперпарамагнитных наночастиц 

эффективно влиять на скорость релаксации по параметру Т1. Релаксирующие способности 

R1 и R2 полученных образцов статистически достоверно превосходят представленные на 

рынке препараты, а также описанные аналоги (таблица 2).  

Факторы, определяющих цитотоксичность наночастиц. Исследования 

показали, что токсичность наночастиц зависит от их размера, и от концентрации 

стабилизаторов (таблица 5). Снижение концентрации цитрата натрия приводило к росту 

цитотоксичности. Природа цитотоксичности наночастиц возможно связана с наличием на 

ней некомпенсированных связей, что может приводить к повреждению клеточных 

структур при их соприкосновении с наночастицами. 
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Таблица 5 – Зависимость жизнеспособности культуры клеток HeLa в процентах (%), 
относительно контроля в присутствии наночастиц размером 8 нм от концентрации 
стабилизатора при времени инкубации 24 часа, рН 7,3 

Концентрация 
натриевой соли 

лимонной кислоты 

Концентрация железа 
0,5 г/л 0,1 г/л 0,05 г/л 

0 г/л 52,1±16,1* 66,5±19,5* 87,3±11,3 
11 г/л 58,5±20,8* 68,5±25,5* 94,4±14,8 
44 г/л 66,5±30,1* 102,9±12,9 83,1±22,2 
60 г/л 85,1±13,8 98,4±16,7 98,2±19,7 
82  г/л 90,1±15,8 110,9±8,5 97,2±4,3 

* статистически значимое отличие от контроля при Р ≤ 0,05 (контроль – 100%), критерий 
Манна – Уитни 

 

По таблице 5 была выбрана концентрация цитрата натрия – 60 г/л для наночастиц 

8 нм, при которой допустимое значение цитотоксичности достигается минимальной 

концентрацией цитрата. Для наночастиц различных размеров, были получены 

экспериментальные кривые Концентрация - Эффект и определено значение TС50 при 

времени инкубации 12 часов. Для наночастиц 8 нм TС50 составила 0,011±0,002 М, а для 37 

нм TС50 - 0,039±0,006 М.  Цитотоксичность сверхмалых наночастиц выше, чем у 

наночастиц 37 нм и соизмерима с   цитотоксичностью препарата сравнения Резовист 

(таблица 6). Показано, что цитотоксичность слабо зависит от времени инкубации. 

 

Таблица 6 – Результаты исследований цитотоксичности наночастиц 8 нм и Резовиста на 
культуре клеток HeLa 
Время инкубации 2 часа 4 часа 6 часов 24 часа 
Концентрация, г/л Жизнеспособность, % 
Fe3O4     
0,5  55,5 ± 15,2* 44,8 ± 7,6* 56,0 ± 3,2* 67,8 ± 6,2* 
0,05  89,8 ± 10,2* 87,1 ± 7,1* 79,8 ± 6,6* 81,8 ± 6,5* 
Резовист     
0,5  67,9 ± 15,6* - 73,5 ± 6,5* 85,9 ± 10,6* 
0,05  69,1 ± 7,0* - 79,7 ± 11,7* 83,2 ± 6,5* 

* статистически значимое отличие от контроля, рассчитанное с помощью критерия Манна 
– Уитни при Р ≤ 0,05. (контроль – 100%) 

 

Оценка генотропных свойств полученных наночастиц методом ДНК-комет. 

Результаты исследований, представленные в таблице 7, свидетельствуют о том что 

предлагаемые наночастицы в концентрации 5 мМ, равной половине ТС50, не проявляют 

генотропные свойства, что соответствует литературным данным для сверхмалый 

наночастиц (Дурнев, 2014, Singh et al, 2010). Аналогичные эксперименты проведены на 

культуре клеток HeLa, по результатам которых ДНК-повреждающего действия 

полученных наночастиц не установлено. 
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Таблица 7 – Результаты исследований ДНК-повреждающего действия полученных 
наночастиц на культуре лимфоцитов периферической крови человека. Статистически 
значимых отличий экспериментальных параметров от контрольных не наблюдалось.  
Количество клеток 400 
Наночастицы Время инкубации 20 ч Время инкубации 72 ч 

% содержание 
ДНК в хвосте 

«кометы» 
Тэйл 

момент 
(TM) 

Тэйл момент 
по Оливе 

(OTM) 

% 
содержание 

ДНК в 
хвосте 

«кометы» 

Тэйл 
момент 

(TM) 

Тэйл 
момент по 

Оливе 
(OTM) 

Наночастицы 
8 нм 2,9±0,5 0,06±0,01 1,1±0,1 2,2±0,6 1,2±0,1 1,09±0,02 

Наночастицы 
37 нм 3,4±1,5 1,01±0,09 2,8±0,5 3,1±0,7 0,88±0,21 2,08±0,13 

Контроль 0,98± 0,4 0,05± 0,01 0,18± 0,03 1,03± 0,4 0,03 ± 0,01 0,15 ± 0,04 
 

Для доказательства безопасности наночастиц 8 нм проведены эксперименты на 

лабораторных белых беспородных мышах – самцах. Определена величина LD50, которая 

соответствовала дозе 143±15 мг/кг, что примерно в 100 раз больше дозы при 

использовании наночастиц в качестве магнитно-резонансного вещества. Аналогичный 

эксперимент проведен для растворов наночастиц, с характерным размером 37 нм, 

определена величина LD50 - 172±17 мг/кг.  

Исследования способности влиять на времена релаксации тканей и органов 

полученных растворов разноразмерных наночастиц на лабораторных животных.  

Методом протонной релаксометрии (470 мТл) исследованы времена релаксации тканей 

лабораторного животного через 3 часа после введения раствора наночастиц в объеме 0,1 

мл и ткани животного контрольной группы. Статистически значимые отличия времен 

релаксаций свидетельствовали о неравномерности распределения наночастиц по 

организму (таблицы 8 и 9). Наночастицы 37 нм эффективно влияют на скорости 

релаксации печени и селезенки, вероятно, за счет активного поглощения наночастиц 

клетками ретикуло-эндотелиальной системы, а накопление в других органах не 

наблюдалось. Распределение сверхмалых наночастиц было более равномерным, 

статистически значимые отличия времен релаксации наблюдались в тканях печени, 

селезенке, легкого и крови. При этом, в случае наночастиц 8 нм установлено достоверно 

значимое ускорение процессов Т1 и Т2, а для наночастиц 37 нм - преимущественно по 

параметру Т2. При введении наночастиц 8 нм спустя 3 часа наблюдалось ускорение 

процессов релаксации крови, что свидетельствует о сохранении в ней достаточного 

количества наночастиц, а в случае частиц 37 нм изменение временных параметров крови 
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не являлось статистически значимым, что свидетельствует о более интенсивном их 

выведении из кровотока.  

 

Таблица 8 – Времена релаксации тканей различных органов до и через 3 часа после 
введения раствора наночастиц размером 8 нм 

 

Т1, мсек Т2, мсек 

До введения После введения До введения После 
введения 

Кровь 1459±4,0 934±5,0* 848±4,0* 480±3,0* 
Печень 289±3,0 240±4,0* 36,1±2,0 20,9±1,0* 

Селезенка 550±3,0 427±6,0* 70,9±4,0 38,3±2,0* 
Почка 528±4,0 421±3,0* 69,4±3,0 60,4±2,0 
Легкое 550±6,0 452±5,0* 71,3±3,0 61,3±3,0* 

Головной мозг 620±4,0 596±5,0 90,9±2,0 86,5±5,0 
Семенники 580±6,0 532±2,0 59,9±4,0 61,1±4,0 

Тимус 619±13,0 643±12,0 78,4±4,0 80,3±3,0 
* Статистически достоверные отличия, рассчитанное с помощью критерия Манна – 
Уитни, времен релаксации после введения    наночастиц при Р ≤ 0,05 
 

Исследовано влияние полученных наночастиц на удельное изменение W скоростей 

релаксации Т1 и Т2 тканей органов крыс, рассчитанное как: W=(1/T-1/TО)/(1/TО), где TО и 

T соответственно, времена до и после введения растворов наночастиц (Рисунки 6-8).  

 

Таблица 9 – Времена релаксации тканей различных органов до и через 3 часа после 
введения раствора наночастиц размером 37 нм 

 

Т1, мсек Т2, мсек 

До введения После введения До введения После введения 

Кровь 1459±4,0 1514±9,0 848±4,0 837±5,0 

Печень 289±3,0 261±8,0* 36,1±2,0 17,9±1,0* 
Селезенка 550±3,0 481±9,0* 70,9±4,0 30,3±2,0* 

Почка 528±4,0 526±4,0 69,4±3,0 64,1±3,0 
Легкое 550±6,0 548±6,0 71,3±3,0 72,1±3,0 

Головной мозг 620±4,0 621±4,0 90,9±2,0 90,5±2,0 
Семенники 580±6,0 576±6,0 59,9±4,0 58,9±4,0 

Тимус 619±13,0 620±13,0 78,4±4,0 78,9±4,0 
* Статистически достоверные отличия, рассчитанное с помощью критерия Манна – Уитни 
действия наночастиц при Р ≤ 0,05 
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Анализ кривых для крови показал, что наночастицы 8 нм способны длительно 

циркулировать в кровеносном русле лабораторного животного – до 30-60 минут, а 

наночастицы 37 нм интенсивно выводятся из крови в течение первых 10-15 минут 

(Рисунок 6). Время полувыведения Т1/2 = 18 мин. для частиц 8 нм и Т1/2 = 8 мин. для 

частиц 37 нм. Экспериментальные кривые для печени и почек показали (Рисунки 7-8), что 

сверхмалые наночастицы 8 нм предпочтительно фильтруются почками, и к 10 минуте 

достигается максимум интенсивности сигнала. Изменения релаксации наблюдаются в 

течение 60 минут. Наночастицы 37 нм активно накапливаются в печени в течение первых 

10 минут с последующим длительным спадом.      

 
Рисунок 6 – Зависимость величины W крови от времени после внутривенного введения 
мышам раствора наночастиц в объеме 0,1 мл – концентрацией 30 г/л. Т1 – синяя линия, Т2 
– красная линия. а) для наночастиц размером 8 нм, б) с размером 37 нм  

 
Рисунок 7 – Зависимость величины W печени от времени после внутривенного введения 
мышам раствора наночастиц в объеме 0,1 мл– концентрацией 30 г/л. Т1 – синяя линия, Т2 
– красная линия. а) для наночастиц размером 8 нм, б) с размером 37 нм  

 
Рисунок 8 – Зависимость величины W почки от времени после внутривенного введения 
мышам раствора наночастиц в объеме 0,1 мл– концентрацией 30 г/л.  Т1 – синяя линия, Т2 
– красная линия. а) для наночастиц с размером 8 нм, б) с размером 37 нм  
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МРТ-исследования с применением суперпарамагнитных наночастиц 

магнетита на лабораторных животных. 

С помощью суперпарамагнитных наночастиц (8 нм) получены Т1 –изображения 

(рисунок 9) спонтанного очага у лабораторной крысы до и через 5 минут после введения 

раствора наночастиц.  Анализ изображений показал - интенсивность Т1-сигнала ткани 

опухоли, после их введения, усилилась по сравнению с интенсивностью сигнала от 

интактных тканей и органов. Из этого следует, что наночастицы 8 нм способны 

избирательно накапливаться во внесосудистом пространстве опухоли. Они обеспечивают 

эффективную визуализацию внешних контуров и внутренней структуры опухоли, что 

может помочь для диагностики и планировании хирургического удаления пораженных 

тканей.  

 

Рисунок 9 – Т1-взвешенное изображение очагового образования в правой подмышечной 
области у крысы: а) - до и б) -после введения раствора наночастиц 8 нм в объеме 0,1 мл, с 
исходной концентрацией 30 г/л, через 5 минут после введения 

 

На основании исследований можно сделать вывод о перспективности использования 

суперперамагнитных биосовместимых наночастиц магнетита с характерным диаметром 8 

нм для Т1 - визуализации онкологических образований и сосудистой системы. 

Гипертермическое воздействие на культуру опухолевых клеток с 

использованием ферримагнитных наночастиц магнетита. 

Для гипертермического воздействия на онкологические образования предложены 

ферримагнитные наночастицы, способные нагреваться при поглощении энергии внешнего 

СВЧ-излучения. При нагреве выше точки Кюри, они испытывают фазовый переход II 

рода, скачкообразно переходя в парамагнитное состояние. При этом, тепловое движение 

атомов разрушает упорядоченное расположение магнитных моментов и нагрев 

прекращается. Культура клеток HeLa после экспозиции с наночастицами 37 нм 
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облучалась СВЧ -генератором (частота 42,19 ГГц) в течение 30 минут, выходная 

мощность 10 мВт/см2. Результаты исследований представлены на рисунке 10. Показано 

наличие статистически достоверной концентрационной зависимости снижения 

жизнеспособности клеток и, следовательно, принципиальная возможность использования 

таких наночастиц для гипертермического  воздействия на опухолевые ткани. 

 
Рисунок 10 – Влияние СВЧ-излучения и наночастиц на жизнеспособность культуры HeLa, 
время инкубации 12 часов. *Статистически достоверные отличия, рассчитанное с 
помощью критерия Манна – Уитни при Р ≤ 0,05. 
 

Выводы 

1. Получены режимы синтеза разноразмерных биосовместимых наночастиц 

магнетита с применением физиологически допустимых стабилизаторов (лимонной 

кислоты и натриевой соли лимонной кислоты). Определено начальное соотношение 

исходных солей, скорость реакции и режимы ввода стабилизаторов для растворов 

наночастиц с характерными размерами 8 и 37 нм. Концентрация наночастиц в растворах 

(по железу) составила – 30 г/л, цитрата натрия - 60 г/л. 

2. Влияние на жизнеспособность клеток HeLa полученных наночастиц, зависит 

от концентрации стабилизатора и увеличивается в 4 раза при уменьшении размера 

наночастиц с 37 нм (TС50 = 0,039±0,006 М) до 8 нм (TС50 = 0,011±0,002 М). LD50 у мышей 

для наночастиц размером 8 нм составляет   143±15 мг/кг, а для 37 нм - 172±17 мг/кг, что в 

100 раз больше дозы, необходимой для контрастного усиления при проведении МРТ. 

3. Установлено, что наночастицы не проявляют генотропные свойства при 

инкубации с лимфоцитами периферической крови в концентрации не большей 5 мМ. 

4. Установлено, что наночастицы 8 нм, образующие суперпарамагнитные 

системы на основе ферримагнитных наночастиц, позволяют эффективно влиять на Т1 

релаксацию R1=23,1±1,4 л/(ммоль*с), превосходя аналогичную способность гадолиний 
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содержащего вещества R1=5,6±0,4 л/(ммоль*с) при величине индукции постоянного 

магнитного поля 0,47 Тл.  

5. Показано, что наночастицы 8 нм способны длительно циркулировать в 

кровеносном русле (время полувыведения Т1/2 = 18 мин), а наночастицы размером 37 нм 

интенсивно поглощаются клетками ретикулоэндотелиальной системы (время 

полувыведения Т1/2 = 8 мин). 

6. Показана возможность применения наночастиц 8 нм в дозе 1,5 мг/кг (3 мг/кг 

цитрата натрия) массы тела для визуализации очаговых образований и сосудистой 

системы в МРТ-исследованиях на крысах. Установлена способность наночастиц 8 нм 

накапливаться в опухолевом образовании и повышать информативность получаемых 

изображений. 

7 .     Установлено, что наночастицы 37 нм характеризуются неоднородным фазовым 

составом и ферримагнитным состоянием, преимущественно влияют на Т2 релаксацию 

R2=47,1±8,5 л/(ммоль*с) и способны повышать цитотоксическое действие внешнего СВЧ-

облучения (42,19 ГГц) на клетки HeLa на 30 %.  

Практические рекомендации 

Полученные результаты позволяют предложить синтезированные биосовместимые 

сверхмалые наночастицы магнетита с размером 8 нм и суперпарамагнитными свойствами 

в качестве возможной   субстанции для контрастного средства при МРТ-визуализации в 

Т1-режиме. Полученные наночастицы магнетита с ферримагнитными свойствами и 

размером 37 нм позволяют усилить МР-сигнал в Т2 –режиме   и представляют собой 

перспективные вещества для магнитно-гипертермического действия    на опухолевые 

клетки. 
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