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Введение. На основе арабиногалактана создан комплекс гибридных нанобиокомпозитов, несущих на себе сбалансированное ко-
личество необходимых для организма макро- и микроэлементов. Особенностью действия наночастиц на организм является их 
способность легко проникать во все органы и ткани.
Цель исследования – изучение влияния арабиногалактана меди на содержание меди в основных тканях и органах крыс.
Материал и методы. Атомно-абсорбционным методом изучали содержание меди в органах и тканях крыс после 10-дневного 
внутрижелудочного введения раствора арабиногалактана меди в дозе 500 мкг на кг массы тела.
Результаты. Уровень меди выше 2 мкг/г отмечен в шерсти, почках, печени и сердце. Мозг и семенники содержали  
от 1 до 2 мкг/г меди. В тканях желудка, тонкого и толстого кишечника, тимуса, поджелудочной железы, глаза, селезёнки, 
лёгких и скелетных мышц и в крови – менее 1 мкг/г.
Заключение. Исследование распределения меди в органах крыс после перорального введения нанокомпозита оксида меди с ара-
биногалактаном продемонстрировало, что основными органами-мишенями для накопления элемента являются почки, печень, 
мозг, желудок. Различный характер накопления меди в тканях организма крыс, которым вводили арабиногалактан меди в виде 
нанокомпозита, может свидетельствовать о выборочной способности тканей и органов к накоплению этого элемента. Для 
дальнейшей работы по возможному применению препарата в лечебных целях необходимо учитывать особенности биораспреде-
ления и биоакумуляции в различных органах.
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Introduction. Based on arabinogalactan, a complex of hybrid nanobiocomposites has been created, which carry a balanced amount of 
macro- and microelements necessary for the body. A feature of the action of nanoparticles on the body is their ability to easily penetrate all 
organs and tissues. 
The aim of the work is to study the effect of copper arabinogalactan on the content of copper in the main tissues and organs of rats. 
Material and methods. The content of copper in organs and tissues of rats after a 10-day intragastric administration of a solution of copper 
arabinogalactan in a dose of 500 μg per kg of weight was studied by the atomic absorption method. 
Results. A high level of copper (above 2 μg/g) was found in wool, kidneys, liver, and heart. The brain and testes contain from 1 to 2 μg/g of 
copper. In the tissues of the stomach, small and large intestines, thymus, pancreas, blood, eyes, spleen, lungs, and skeletal muscles - less 
than 1 μg/g. 
Conclusion. The study of the distribution of copper in the organs of rats after oral administration of the nanocomposite of copper oxide with 
arabinogalactan demonstrated the main target organs for the accumulation of the element to be the kidneys, liver, brain, and stomach. The 
different character of the accumulation of copper in the tissues of the body of the rats received arabinogalactan of copper in the form of a 
nanocomposite, may indicate the selective ability of tissues and organs to accumulate this element. For further work on the possible use of the 
drug for medicinal purposes, it is necessary to take into account the peculiarities of biodistribution and bioaccumulation in various organs.
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Введение
В последнее десятилетие становятся крайне востребо-

ванными методы неинвазивной диагностики и лечения. 
Примером таких технологий является создание гибридных 
нанобиокомпозитов на основе оксида меди, обладающих 
комплексом уникальных физико-химических и биологи-
ческих свойств. В развивающейся отрасли нанотехнологий 
наночастицы оксида меди считаются одними из наиболее 
важных оксидов переходных металлов. Синтез нанобиоком-
позитов, основанный на принципах «зелёной химии», при-
обретает всё большее значение благодаря своей простоте, 
экологичности и экономической эффективности. Многими 
авторами получены нанокомплексы из природных продук-
тов с различными биологическими свойствами [1–5]. При-
мерами могут служить композиты из оксида меди и водного 
экстракта плодов Momordica charantia, обладающие ингиби-
рующей активностью в отношении большинства устойчивых 
патогенных штаммов человека [1]. Экстракт листьев Cistus 
incanus использован для синтеза наночастиц меди с целью 
улучшения сердечной функции в условиях окислительного 
стресса [2]. Оригинальный подход к самоорганизованным 
гибридным неоргано-органическим наноструктурам, реа-
лизованный в Иркутском институте химии им. А.Е. Фавор-
ского, привёл к синтезу нанокомпозитов многоцелевого био-
медицинского назначения [3–5]. Наиболее перспективным 
биокомпозитом признан природный полисахарид арабино-
галактан [6]. На основе арабиногалактана, выделенного из 
лиственницы сибирской, создан комплекс, несущий на себе 
максимально сбалансированное количество необходимых 
для организма макро- и микроэлементов. Такие комплексы 
хорошо зарекомендовали себя как в качестве биологически 
активных добавок, так и функциональных продуктов кор-
рекции и модуляции многих жизненно важных процессов 
в организме человека и животных [7, 8]. На основе наноча-
стиц серебра разработаны повязки, обладающие заживля-
ющим действием при лечении ран, ожогов, экземы [9, 10]. 
Особенностью действия наночастиц на основе металлов на 
организм является их способность легко проникать во все 
органы и ткани [11]. Многими авторами показано, что нано-
медь повышает антиоксидантную способность крови крыс 
и способствует расширению сосудов трансмиттерами NO и 
CO [12, 13]. Наночастицы меди, добавленные в рацион крыс, 
более благотворно влияют на метаболические показатели 
и подавляют воспалительные процессы более эффектив-
но, чем традиционно применяемый карбонат меди [14, 15]. 
Рентгеноструктурный анализ костной ткани растущего ор-
ганизма, находящегося на диете, содержащей наночасти-
цы меди, показал увеличение механической выносливости 
костей без изменений деформации и напряжения по срав-
нению с медью в традиционной форме карбоната [16]. По 
данным Е.А. Сизовой и соавт., однократное введение нано-
частиц меди в концентрации 2 мг/кг через сутки приводило 
к увеличению концентрации элемента в печени на 293%, по-
сле чего система гомеостатического регулирования успешно 
метаболизировала поступившие наночастицы, уровень кото-

рых в печени через 7 сут снижался до 81% [17]. В то же время 
отмечены и некоторые негативные последствия. Изучение 
пероральной токсичности наночастиц оксида меди выявило 
значительные изменения биохимических и антиоксидант-
ных параметров тканей печени, почек и мозга при высоких 
дозах в остром и подостром исследовании, что авторы связы-
вают с образованием активных форм кислорода [18]. Попа-
дание в организм животных большого количества наномеди 
серьёзно влияет на метаболизм лекарств в печени, подавляя 
экспрессию различных ферментов CYP450, что увеличивает 
риск лекарственных взаимодействий у животных [19]. В ис-
следовании Л.И. Приваловой и соавт. выявлена системная 
токсичность наночастиц оксида меди при относительно 
низком уровне экспозиции, в том числе поражения печени, 
почек и головного мозга [20]. Наночастицы меди вызывали 
повреждения эритроцитов, тимуса, селезёнки, печени и по-
чек при дозе более 200 мг кг/сут [21]. Однако, несмотря на 
широкое распространение и перспективы биомедицинского 
применения наночастиц меди, вопросы их биобезопасности 
и фармакокинетики всё ещё неясны [22]. В том числе отсут-
ствуют детальные исследования биораспределения меди и 
её наноформ в организме. В связи с этим необходимо ком-
плексное исследование влияния нанокомпозитов металлов 
на их поведение в организме.

Цель исследования – изучение влияния арабиногалак-
тана меди на распределение и накопление меди в основных 
тканях и органах крыс.

Материал и методы
Эксперименты проведены на половозрелых белых не-

линейных крысах-самцах, содержавшихся в стандартных 
условиях вивария. Животным ежедневно в течение 10 дней 
внутрижелудочно через зонд вводили водный раствор ара-
биногалактана, ассоциированного с оксидом меди (Cu2O) в 
дозе 500 мкг металла на кг массы тела. Контрольной группе в 
тех же условиях вводили дистиллированную воду. В каждой 
группе было по 10 животных. После окончания воздействия 
животных выводили из эксперимента путём декапитации 
после лёгкого эфирного наркоза.

На анализ брали кровь из аорты, образцы ткани сердца,  
печени, почек, лёгких, желудка, поджелудочной железы, 
селезёнки, семенников, мозга, глаз, тонкого и толстого 
кишечника, тимуса, бедренной мышцы и шерсти. Орга-
ны отделяли от окружающих тканей, полостные органы 
пищеварения и сердце тщательно очищали от содержимо-
го, промывали в дистиллированной воде и высушивали на 
фильтровальной бумаге. После взятия навески пробы мине-
рализовали в концентрированной азотной кислоте с исполь-
зованием микроволновой печи. Для определения концен-
трации меди использовали атомно-абсорбционный метод. 
Измерения проводили на приборе ААС-240DUO фирмы  
«Agilent Technolgies» (США).

Статистическую обработку данных проводили методом 
вариационной статистики с использованием пакета при-
кладных программ Statisticа 6.0. Статистическую обработку 
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чению концентрации в почках на 37%, в печени – на 26%, в 
мозге – на 30%. При этом содержание меди в тканях сердца 
уменьшилось на 26%.

Наиболее значительное повышение содержания меди от-
мечено в тканях желудка (на 78%). Этому процессу, вероят-
но, способствовала наноструктурная форма комплекса с ара-
биногалактаном, который легко проникает через клеточные 
мембраны. При этом, возможно, происходит встраивание 
элемента в структуру ткани.

Наименьшая концентрация меди наблюдалась в кишеч-
нике, тимусе, поджелудочной железе, селезёнке, лёгких, 
мышцах, глазах. Изначально невысокие уровни концентра-
ции меди в них не изменялись при воздействии достаточно 
высоких доз данного элемента.

Медь как металл переменной валентности играет исклю-
чительную роль во многих метаболических реакциях, в том 
числе в процессах декарбоксилирования пировиноградной 
кислоты, повышая эффективность процессов, происходя-
щих в цикле Кребса [24]. В связи с этим высокий уровень 
концентрации элемента в органах, где происходят интен-
сивные метаболические процессы (мозг, печень, селезёнка, 
сердце, лёгкие), легко объясним. Введение арабиногалакта-
на меди вызвало статистически значимое возрастание со-
держания микроэлемента во всех указанных органах, кро-
ме сердца. Вместо ожидаемого повышения концентрации 
меди в органах при введении её в составе нанокомпозита 
отмечено статистически значимое снижение концентра-
ции в тканях семенников, глаз, скелетной мускулатуры, а 
также незначительное уменьшение в сердечной мышце. 
Возможно, это обусловлено взаимодействием с другими 
металлами-микроэлементами. Кроме того, известно, что 
медь имеет аномальный по своей природе метаболизм. Это 
единственный изученный элемент, который имеет тенден-
ции к распределению в сердце, печени и почках внутрикле-
точно, а в скелетных мышцах и тимусе – внеклеточно [25]. 
С аномальным метаболизмом меди связано изменение её 
концентрации в различных отделах мозга при наследствен-
ной форме гепатита [26].

У большинства видов животных медь, поступающая с 
пищей, усваивается плохо. Для того чтобы абсорбировать-
ся в желудочно-кишечном тракте, медь должна поступать 
в виде Cu2+. Присутствие в рационе веществ с восстанови-
тельным потенциалом, таких как аскорбиновая кислота и 
содержащие фруктозу дисахариды, способствует восста-
новлению меди до Сu+, что существенно снижает степень 
её усвоения [27]. Арабиногалактан, являясь естественным 
природным полисахаридом большинства живых организ-
мов, обладает хорошей способностью проникать через био-
логические мембраны, в том числе в структурах желудочно-
кишечного тракта и гематоэнцефалического барьера. При 
этом мембранные структуры становятся проницаемыми и 
для одновалентного оксида меди, ассоциированного с ара-
биногалактаном. Об этом свидетельствуют результаты по-
вышения концентрации элемента в структуре многих тка-
ней организма животных, в том числе в головном мозге.

Заключение
В целом исследование распределения меди в органах 

крыс после перорального введения нанокомпозита оксида 
меди с арабиногалактаном продемонстрировало, что основ-
ными органами-мишенями для накопления элемента яв-
ляются почки, печень, мозг, желудок. Различный характер 
накопления меди в тканях организма крыс, которым вво-
дили арабиногалактан меди в виде нанокомпозита, может 
свидетельствовать о выборочной способности тканей и ор-
ганов к накоплению этого элемента. Для дальнейшей рабо-
ты по возможному применению препарата в лечебных целях  
необходимо учитывать особенности биораспределения и 
биоаккумуляции в различных органах.

проводили с использованием непараметрического метода 
для попарного сравнения Манна–Уитни [23]. Полученные 
данные представлены в виде медианы, с указанием 25-го и 
75-го квартилей (Q25 и Q75) и достигнутого уровня значимо-
сти (р).

Результаты
Результаты определения содержания меди в изученных 

органах и тканях представлены в таблице.
Результаты исследования свидетельствуют, что введение 

арабиногалактана меди вызвало статистически значимое 
увеличение концентрации элемента в почках, печени, голов-
ном мозге, желудке, селезёнке, лёгких и толстом кишечнике.

Исследованные органы и ткани у крыс контрольной груп-
пы по содержанию в них меди можно разделить на 3 груп-
пы: с высоким уровнем элемента (свыше 2 мкг/г) – шерсть, 
почки, печень, сердце; средним уровнем (1– 2 мкг/г) – мозг, 
семенники; низким уровнем (менее 1 мкг/г) – желудок, тон-
кий и толстый кишечник, тимус, поджелудочная железа, 
кровь, глаз, селезёнка, лёгкие, мышцы.

Обсуждение
Несмотря на многочисленные работы по изучению роли 

и распределения меди в организме человека и животных, 
остаётся много неясных моментов в закономерностях биора-
спределения и метаболизма этого жизненно важного микро-
элемента.

Исследования показали, что наибольшая концентрация 
меди наблюдалась в шерсти животных. Короткий срок воз-
действия не позволил выявить изменение в содержании, по-
скольку рост волос за этот промежуток времени был недо-
статочным.

К категории наиболее богатых медью органов относятся 
почки, сердце, печень, мозг. Пероральное введение ком-
плекса оксида меди с арабиногалактаном привело к увели-

EXPERIMENTAL INVESTIGTIONS 

Lisetskaya L.G., Titov E.A. The copper content in organs and tissues of albino rats under oral injection  
of nanocomposite of copper oxide encapsulated in a polymeric matrix of arabinogalactan 

https://dx.doi.org/10.47470/0016-9900-2020-99-10-1145-1148
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Содержание меди (мкг/г сырой массы) в органах белых крыс, 
Ме (Q25–Q75)

Орган (ткань) Контрольная 
группа

Опытная 
группа

Уровень 
значимости, 

р

Шерсть 4,54 (3,34–5,42) 4,36 (3,77–4,35) 0,67
Почки 3,04 (2,90–3,47) 4,16 (3,64–4,89) 0,02
Сердце 2,67 (2,12–3,38) 2,23 (1,78–2,65) 0,15
Печень 1,99 (1,70–1,97) 2,50 (2,41–2,90) 0,05
Семенники 1,06 (0,89–1,38) 0,79 (0,64–0,84) 0,006
Мозг 1,01 (0,99–1,21) 1,30 (1,18–1,74) 0,05
Желудок 0,74 (0,68–0,70) 1,31 (1,24–1,45) 0,03
Тонкий кишечник 0,74 (0,63–0,87) 0,82 (0,71–0,90) 0,33
Тимус 0,70 (0,43–0,80) 0,65 (0,28–0,64) 0,72
Поджелудочная 
железа

0,67 (0,47–0,83) 0,38 (0,22–0,67) 0,14

Глаз 0,67 (0,34–1,01) 0,23 (0,19–0,32) 0,03
Кровь 0,63 (0,62–0,71) 0,68 (0,56–0,79) 0,63
Селезёнка 0,61 (0,56–0,69) 0,81 (0,69–0,98) 0,03
Лёгкие 0,60 (0,58–0,68) 0,68 (0,65–0,95) 0,05
Толстый кишечник 0,55 (0,36–0,58) 0,87 (0,81–0,99) 0,02
Мышцы 0,50 (0,42–0,55) 0,34 (0,32–0,39) 0,02
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