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Аннотация. Уровень обмена веществ в организме зависит от многих факторов, в том числе 
и от достаточности поступления питательных веществ. Огромную роль среди экзогенных материа-
лов играют микроэлементы, которые способны в мельчайших дозах оказывать значительное влия-
ние на обменные процессы. Область нанотехнологий выросла за последние два десятилетия и пе-
решла от настольных к прикладным технологиям, предлагая широкий спектр потенциальных при-
менений.  Ультрадисперсные частицы (УДЧ) – очень эффективные инструменты для диагностики 
заболеваний и специфической доставки терапевтических агентов. Их разработка и использование 
имеют важное научное и промышленное значение. Металлические ультрадисперсные частицы 
микроэлементов, синтезированные из основных металлов, относятся к наиболее часто производи-
мым типам наноматериалов. Благодаря своим уникальным физическим и химическим свойствам 
они нашли свое активное применение в сельскохозяйственных и биотехнологических приложениях.  

Актуальным в настоящее время является изучение биодоступности и токсичности ультра-
дисперсных частиц металлов микроэлементов для живых объектов, конструирование и безопасное 
их использование in vivo в животноводстве, птицеводстве и аквакультуре для получения желаемых 
эффектов. Таким образом, целью данного обзора является анализ данных об опыте и перспективах 
применения в кормовых рационах рыб металлов-микроэлементов в ультрадисперсной форме, что 
было достигнуто путём обзора доступной литературы. 
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Abstract. The level of metabolism in the body depends on many factors, including the sufficiency 
of nutrient intake. Microelements play a huge role among exogenous materials, which are capable of ex-
erting a significant effect on metabolic processes in the smallest doses. The field of nanotechnology has 
grown over the past two decades and has moved from desktop to applied technology, offering a wide 
1range of applications. Ultrafine particles (UFP) are very effective tools for diagnostics and specific deliv-
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ery of therapeutic agents. Their development and use are of great scientific and industrial importance. Ul-
tradispersed metal particles of microelements synthesized from basic metals belong to the most commonly 
used types of nanomaterials. Its have found new uses in agricultural and biotechnological applications due 
to unique physical and chemical properties. 

It is urgent to study the bioavailability and toxicity of ultrafine particles of metals of microele-
ments for living objects, their design and safe use in vivo in animal husbandry, poultry farming and aqua-
culture to obtain the desired effects. Thus, this review is an analysis of the experimental data and the pro-
spects for the use of microelements in the feed rations of fish in ultrafine form, which was achieved by 
reviewing the available literature. 
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Введение. 
Наноиндустрия – одна из самых быстрорастущих отраслей современной экономики, кото-

рую по темпам роста и последствиям развития можно рассматривать как новейшую промышлен-
ную революцию. Первая национальная нанотехнологическая программа – Национальная нанотех-
нологическая инициатива была запущена в США в 2000 году. С тех пор более 60 стран учредили 
аналогичные программы. Уже к 2010 году общее годовое финансирование нанотехнологий госу-
дарственным и частным сектором во всём мире достигло 17,8 млрд долларов (Sargent JF, 2016). 
При этом производство наноматериалов в промышленных масштабах к 2011 году составило 80 тыс. тонн 
(Piccinno F et al., 2012). В последующем глобальная социально-экономическая ценность нанотех-
нологий неуклонно росла, и в настоящее время эта отрасль оказывает значительное влияние почти 
на все секторы производства и сферы общества. По некоторым оценкам, в 2020 году совокупная 
занятость населения в отраслях, связанных с наноиндустрией, достигла 6 млн человек с оборотом 
до 3,4 трлн долларов. 

Препараты ультрадисперсных частиц (УДЧ) широко используются в биомедицинской, пи-
щевой и электронной промышленностях, сельском хозяйстве и других отраслях человеческой дея-
тельности (Reddy YS et al., 2018; Magdalane CM et al., 2019; Kaviyarasu K et al., 2020). Столь широ-
кое внедрение определяется уникальными физическими и химическими свойствами ультрадис-
персных частиц (Shaalan M et al., 2016). В частности, в биологии и медицине находят применения 
свойства УДЧ проникать в живые клетки. Этому способствуют их небольшие размеры (менее 100 нм), 
сопоставимые с размерами клеток (10-100 мкм), вирусов (20-450 нм), белков (5-50 нм) и ДНК (ши-
риной 2 нм, длиной 10-100 нм) (Годымчук А.Ю. и др., 2020). Действие УДЧ на организм проявля-
ется, прежде всего, в присутствии их как инородных тел (для индифферентных частиц) на клеточ-
ном и макромолекулярном уровнях, а также в активном действии продуктов взаимодействия с 
биологическими жидкостями (Liu Y et al., 2014). 

В настоящее время известны четыре основных механизма проникания УДЧ в клетку, а 
именно: макропиноцитоз, клатрин-опосредованный эндоцитоз, опосредованный кавеолами эндо-
цитоз и механизмы, независимые от клатрина и кавеолина (Petros RA and DeSimone JM, 2010; 
Jiang X et al., 2011; Henriksen-Lacey M et al., 2017). На эффективность клеточного поглощения УДЧ 
значительное влияние оказывают их физико-химические свойства, такие как размер, форма, по-
верхностный заряд и химический состав поверхности (Foroozandeh P and Aziz AA, 2018). В зави-
симости от среды и функционального покрытия УДЧ их агрегация может изменяться, что влияет 
на механизм клеточного поглощения и токсические эффекты (Gil-Díaz M et al., 2014). 

Ультрадисперсные материалы обладают уникальными свойствами, отличными от свойств 
их «объёмных» (микроразмерных) аналогов или молекулярных соединений, которые усиливают 
связывание бактерий, разрушение клеточных мембран, ингибирование активности ферментов и 
синтеза ДНК (Huh AJ and Kwon YJ, 2011; Herman A and Herman AP, 2014). 
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Уникальные свойства УДЧ находят все большее применение в медицине, в том числе для 
антиоксидантной терапии (Eftekhari A et al., 2018); как антибактериальные агенты нового поколе-
ния (Ahmed KBA et al., 2016; Wang L et al., 2017); в качестве противовирусного средства и для мо-
билизации иммунной системы хозяина (Galdiero S et al., 2011; Cagno V et al., 2018); как адъюванты 
вакцин (Garg A and Dewangan HK, 2020); для создания наносенсоров (Bhattacharyya A, 2009). До-
ставка лекарств системами на основе УДЧ с недавнего прошлого стала рассматриваться как один 
из оптимальных терапевтических методов (Crane JK, 2020).  

Вместе с тем все большие возможности открываются для применения ультрадисперсных 
материалов в сельском хозяйстве (Яушева Е.В. и др., 2015), в том числе в аквакультуре. Вопрос о 
применении УДЧ в данном секторе сельского хозяйства в последнее время сводится к изучению 
токсических и полезных эффектов, оказываемых микроэлементами в наноформе на организм гид-
робионтов через корм, водную среду, вакцины, внутримышечные инъекции (Stanca L et al., 2013; 
Qualhato G et al., 2017; Dawood MAO et al., 2020; Zhang W et al., 2021).  

В связи с активным ростом населения, ускорением урбанизации и развитием научно-
технического прогресса осуществляется постоянное поступление и накопление в окружающей сре-
де ультрадисперсных материалов, которые могут оказывать токсическое действие на организм жи-
вых существ. В научном сообществе данная проблема стоит остро, но в отличие от значительного 
количества проводимых исследований по оценке токсического эффекта УДЧ с изучением биорас-
пределения последних в организме (Gobi N et al., 2018; Al-Abdan MA et al., 2020; Kulasza M and 
Skuza L, 2021), до сих пор остаётся малоизученным влияние на организм гидробионтов УДЧ эс-
сенциальных и условно-эссенциальных микроэлементов, вводимых перорально в качестве кормо-
вых добавок. 

Физико-химические характеристики и применение препаратов ультрадисперсных ча-
стиц-металлов микроэлементов. 

В настоящее время существует большое разнообразие типов ультрадисперсных частиц, из-
вестных как инженерные наноматериалы (Engineering nanomaterials), небиологические комплекс-
ные лекарства (Non-biological complex drugs) и т. д.  

В зависимости от состава ультрадисперсные частицы разделяют на две категории: неорга-
нические и органические. Неорганические ультрадисперсные частицы, как правило, представлены 
препаратами элементарных металлов (Au, Ag, Cu, Pt и Pd); оксидами, сульфид и другими соедине-
ниями металлов (Ti, Fe, Ce, SiO2, Zn, Al, Cu+, Co, Se и т. д.). Активность неорганических УДЧ зави-
сит от свойств основного металла и его соединений, характеристик компонентов оболочки и дру-
гих аспектов. Перечень препаратов органических ультрадисперсных частиц в основном представ-
лен липосомами, полимерными мицеллами, дендримерами, полимерами и др. Органические УДЧ 
отличает более сложное проявление свойств (Hossen MN et al., 2018). 

Отдельные ультрадисперсные материалы способны воспроизводить функции глобулярных 
биологических макромолекул. К их числу можно отнести липидные мицеллы, различные полимер-
ные наноструктуры, белковые конструкции, ультрадисперсные частицы  рибонуклеиновой кисло-
ты (РНК), углеродных точек (C-dots), наноалмазы (Nanodiamonds), углеродные нанотрубки (Carbon 
nanotubes), графены, а также неорганические материалы, такие как мезопористые УДЧ кремнезема 
(Mesoporous silica nanoparticles), УДЧ суперпарамагнитного оксида железа, квантовые точки 
(Quantum dots), плазмонные УДЧ, нанокластеры золота (Gold nanoclusters) и т.д. Многие из этих 
материалов имеют уникальные формы и их наноразмер зависит от оптических, электронных и маг-
нитных свойств. Эти характеристики модифицируются различными методами синтеза (Pelaz B et 
al., 2017). 

Неорганические ультрадисперсные частицы металлов могут быть получены путём исполь-
зования химических восстанавливающих агентов из растворимых солей металлов, таких как, 
например, нитрат серебра. В целом известно несколько тысяч различных методов синтеза ультра-
дисперсных частиц (Singh M et al., 2013). 
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Из-за своей устойчивости к разрушению ультрадисперсные частицы золота, серебра и пла-
тины не следует рассматривать как биоразлагаемые (Hernandez-Delgadillo R et al., 2013; Vega-
Jimenez AL et al., 2017). УДЧ железа и цинка могут разлагаться на ионные формы в кислых клеточ-
ных компартментах и поэтому считаются частично биоразлагаемыми. Помимо чистого металла 
оксиды металлов занимают видное место в области ультрадисперсных частиц, таких как УДЧ ок-
сида железа, УДЧ оксида цинка (ZnO), УДЧ оксида титана (TiO2) и другие. Особое широкое при-
менение нашли наноразмерные препараты оксида железа в форме Fe2O3 (трёхвалентное железо, Fe 
III) или Fe3O4 (Fe II/III). Последний является магнитным, что позволяет его использовать для отде-
ления мишени от фона in vitro или in vivo. Ультрадисперсные частицы Fe3O4 также могут быть вве-
дены в ткань-мишень (например, злокачественную опухоль), а затем нагреты путём приложения 
высокочастотного переменного магнитного поля, известного как магнитная гипертермия (Crane JK, 
2020). 

Среди уникальных качеств ультрадисперсных частиц также можно выделить их значитель-
ную площадь удельной поверхности, которая многократно способствует повышению реакционо-
способности, проницаемой способности через биологические мембраны и физиологические барье-
ры организма, биодоступности и др. (Яушева ЕВ, 2016). При этом ультрадисперсные препараты 
являются более эффективными в использовании, чем в коллоидной форме (Fondevila M et al., 
2009).  

В значительной степени интерес к применению ультраразмерных препаратов металлов-
микроэлементов в сельском хозяйстве связан с деятельностью ведущих мировых корпораций и 
объединений производителей, в числе которых Американская ассоциация производителей кормов 
(AFIA) (Сизова Е.А., 2017). 

Использование препаратов ультрадисперсных частиц в кормлении рыб. 
Рыба считается неотъемлемой частью рациона человека почти во всех странах мира. На её 

долю приходится около 17 % потребления животного белка населением планеты (Shah BR and 
Mraz J, 2020). Рыба играет важную роль в питании, продовольственной безопасности и средствах к 
существованию. Она обеспечивает источник белка высочайшего качества и широкий спектр дру-
гих питательных веществ, особенно незаменимых аминокислот и жирных кислот, которые необхо-
димы нашему организму, в дополнение к витаминам и другим жизненно важным элементам, таким 
как йод и селен, которых не так много в аграрных культурах или мясе (Kwasek K et al., 
2020). Минералы, содержащиеся в рыбе, включают железо, кальций, цинк, йод (в морской рыбе), 
фосфор, селен и фтор.  Рыба является хорошим источником комплекса витаминов B, а жир печени 
содержит значительное количество жирорастворимых витаминов A, E, K и D, помимо других ви-
таминов, таких как витамины E, K и C. Рыбий жир богат полиненасыщенными жирными кислота-
ми (ПНЖК), особенно омега-жирными кислотами, которые человеческий организм не может син-
тезировать. Омега-3 жирные кислоты, такие как эйкозапентаеновая кислота (EPA) и докозагексае-
новая кислота (DHA), являются основным строительным материалом нашей нервной систе-
мы. Ожидается, что с ростом населения мира спрос на рыбу и рыбные продукты будет расти, по-
скольку они считаются самыми дешёвыми и наиболее доступными животными белками по сравне-
нию с другими их источниками (Mohanty BP, 2015). 

В настоящее время проблема сбалансированного питания рыб является одной из главных в 
отечественном рыбоводстве, так как это напрямую влияет на их продуктивные качества и эконо-
мические показатели рыбоводного хозяйства. В условиях интенсивного рыбоводства рыба лишена 
естественной пищи, её обмен веществ находится практически полностью под контролем человека 
и зависит от сбалансированности, качества и количества предоставляемых кормов (Акчурина И.В. 
и др., 2013). В этой связи препараты УДЧ металлов-микроэлементов благодаря своим свойствам: 
высокой биологической активности и выраженным продуктивным действием (Яушева Е.В., 2016; 
Сизова Е.А., 2017) способны стать неотъемлемым компонентом высокопродуктивных рационов. 
Использование микроэлементов в наноформе в кормлении рыб позволяет стимулировать усвояе-
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мость питательных веществ корма. Это хорошо понимают учёные, и количество исследований по 
применению нанотехнологических методов в аквакультуре растёт ежегодно (Dar AH et al., 2020).  

Но, тем не менее, до настоящего времени нет физиологически обоснованных рекомендаций 
использования УДЧ как элементов новых технологий в рыбоводстве. Поэтому изучение 
фармакологических и нутриентных свойств ультрадисперсных частиц металлов как 
индивидуально, так и сочетанно с другими биодобавками, их влияние на продукционные и 
гематологические показатели рыб является актуальным и представляет огромный интерес как в 
научном, так и в практическом отношениях.  

Ультрадисперсные формы микроэлементов, специально созданные для применения в 
медицине и сельском хозяйстве, значительно превосходят аналоги – минеральные соли и 
органические соединения по биодоступности, при относительно меньшей токсичности первых 
(Rohner F et al., 2007). Это послужило основанием к созданию новых препаратов микроэлементов 
на основе УДЧ для человека. Так, препарат Ferumoxytol (Feraheme®, AMAG Pharmaceuticals Inc., 
Cambridge, MA, USA), содержащий УДЧ оксида железа, одобренный US Food and Drug 
Administration (FDA) для железозаместительной терапии, может использоваться при лечении 
пациентов с хронической болезнью почек (Kowalczyk M et al., 2011). 

Останавливаясь более подробно на исследованиях по применению препаратов УДЧ 
микроэлементов в питании рыб, можно отметить большой массив данных, посвящённых этой 
проблеме.  

Наноматериалы, состоящие из оксида цинка (ZnO), широко производятся и активно 
изучаются из-за их многообещающих свойств во многих сферах деятельности. УДЧ ZnO 
рассматриваются для различных потенциальных вариантов лечения рака, применений для очистки 
воды и электронных устройств (Rasmussen JW et al., 2010; Bora T et al., 2017; Djurisic AB et al., 
2010). Точно так же для их более предпочтительной кинетики растворения тестируется 
использование ZnO в наноформе в удобрениях. Применение ультрадисперсных частиц ZnO также 
рассматривается в качестве кормовой добавки для различных сельскохозяйственных животных, 
включая рыбу (Connolly M et al., 2016). 

Так, например, группа учёных (Awad A et al., 2019) проводила оценку эффективности ZnO 
в качестве кормовой добавки для изучения изменения транскриптомного профиля, иммунологиче-
ского ответа и устойчивости к болезням рыб Oreochromis niloticus. Рыб кормили УДЧ ZnO и обыч-
ным оксидом цинка в двух концентрациях (30 и 60 мг/кг рациона). Установлено, что оксид цинка в 
ультрадисперсной форме повышает иммунитет и укрепляет антиоксидантный статус при дозе 30 мг/кг 
корма, а дозировка 60 мг/кг в свою очередь опосредует окислительные и воспалительные повре-
ждения. Обычный цинк на уровне 60 мг/кг улучшал иммунный и антиоксидантный статус рыб, он 
обладал более выраженным иммуномодулирующим действием на геномном уровне. На основании 
проведённых экспериментальных исследований ультрадисперсные формы оксида цинка в концен-
трации 30 мг/кг отнесены к многообещающим кормовым добавкам для рыбоводных хозяйств и 
аквакультуры.  

Исследования Mahboub HH с коллегами (2020) по изучению эффективности пищевых доба-
вок  с  УДЧ  оксида  цинка  в  отношении показателей роста, иммуномодуляции и устойчивости к 
P. aeruginosa африканского сома (Clarias gariepinus) позволили установить, что введение в рацион 
УДЧ ZnO в количестве 20 мг/кг -1 улучшает антиоксидантный статус рыб. Более того, IgM, лизо-
цим и оксид азота показали значительное увеличение у рыб, получавших рацион с добавлением 
УДЧ ZnO (20 мг/кг -1). В этой опытной группе также наблюдалась значительная повышающая ре-
гуляция роста и генов, связанных со стрессом, по сравнению с другими группами. 

Результаты исследований (Chupani L et al., 2018) показали, что длительное воздействие 
УДЧ ZnO не приводит к накоплению цинка во внутренних органах рыб (Cyprinus carpio L.). Одна-
ко воздействие вызвало умеренные гистологические изменения в почках и, по-видимому, влияет на 
функционирование печени в отношении изменений активности ферментов печени после периода 
восстановления. Наблюдения учёных показывают, что печень и почки могут быть наиболее чув-
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ствительными к воздействию УДЧ ZnO через желудочно-кишечный тракт. Необходимо учитывать, 
являются ли наблюдаемые изменения в конкретных органах частью адаптивного ответа организма 
на токсичность УДЧ ZnO или просто отражением таких уровней токсичности. 

В исследованиях Connolly M с коллегами (2016) проанализировали распределение в тканях 
и структуру выведения Zn, а также любые связанные с ними нарушения окислительно-
восстановительного баланса у радужной форели (Oncorhynchus mykiss) после воздействия УДЧ 
ZnO (20-30 нм), вводимых с кормом в дозировках 300 и 1000 мг УДЧ ZnO/кг корма в течение 10 дней. 
Затем последовали 28 дней фазы очистки, в которой рыбы из всех групп получали необработанный 
основной кормовой рацион. Хотя явных признаков токсичности не наблюдалось и не было зареги-
стрировано каких-либо важных эффектов на рост рыб (вес и длина) или гепатосоматический ин-
декс среди групп, учёные выявили высокие уровни биоаккумуляции Zn в жабрах и кишечнике под-
вергшихся воздействию рыб после влияния обеих вводимых дозировок УДЧ. Уровни Zn не были 
устранены во время фазы очистки, таким образом, были выявлены реакции на окислительный 
стресс в жабрах, связанные с такой длительной биоаккумуляцией и отсутствием выведения УДЧ 
ZnO. Кроме того, воздействие более высоких доз УДЧ ZnO (1000 мг/кг корма) привело к распреде-
лению Zn в печени рыб после 10 дней выдержки. Рыбы из этой группы испытали биохимические 
нарушения, связанные с окислительным стрессом в печени и активностью этоксорезоруфин-O-
деэтилазы (EROD), что может указывать на способность УДЧ ZnO или его ионов вмешиваться в 
метаболические процессы цитохрома P450. 

Коллектив авторов (Kumar N et al., 2018b) в своём экспериментальном исследовании под-
вергали рыб P. hypophthalmus воздействию сублетальной дозы (4 ppm) Pb (свинца) и температуре 
+34 °C. При этом были составлены рационы для опытных групп с включенными УДЧ Zn в дози-
ровках 10 и 20 мг/кг и контроль без УДЧ цинка. Результаты показали, что добавление УДЧ цинка в 
пищу с меньшей концентрацией в рационе играет решающую роль в смягчении абиотического и 
биотического стресса у P. hypophthalmus. 

Селен (Se) является важным микроэлементом, который необходим для обычных функций 
организма и метаболизма животных (Prashanth L et al., 2015). Он играет значительную роль в фи-
зиологии рыб, улучшая физиологический статус животных и иммунную систему. Селен предот-
вращает повреждение клеток и оказывает существенное влияние на рост, фертильность и иммун-
ные функции рыб. Он также обеспечивает защиту организма от свободных от кислорода радика-
лов, которые образуются в стрессовых условиях, или когда животное подвергается определённым 
видам токсичности (Khurana A et al., 2019). По данным Le KT с коллегами (2014), введение в раци-
он селена повышает иммунитет рыб за счёт увеличения активности лизоцима и количества эритро-
цитов (El-Hammady AKI et al., 2007; Le KT et al., 2014). 

Наиболее благоприятный эффект селена проявляется в ультрадисперсной форме. УДЧ Se 
имеют способность проявлять свое действие при нулевом окислении (Se0). При этом данный пре-
парат отличает низкая токсичность и превосходная биодоступность по сравнению с другими орга-
ническими и неорганическими формами (Torres SK et al., 2012). Недостатком УДЧ Se является не-
стабильность, стабилизировать препарат можно путём инкапсуляции хитозаном (Zhai X et al., 
2017). 

В исследованиях Ghazi S с коллегами (2022) описано синергетическое действие УДЧ Se и 
ZnO на показатели роста, гематобиохимический профиль и морфометрию кишечника нильской 
тилапии (Oreochromis niloticus). Опытные группы, получающие корм, содержащий УДЧ Se и ZnO 
как раздельно, так и сочетанно, показали более высокую конечную массу тела и более низкий ко-
эффициент конверсии корма по сравнению с контрольной группой. Рыбы в опытной группе, кото-
рых кормили УДЧ Se+ZnO, показали более высокий уровень гемоглобина, эритроцитов и глобули-
на. Наибольшая фагоцитарная активность, фагоцитарный индекс, активность лизоцима и имму-
ноглобулин М были также зарегистрированы у рыб, получавших одновременно ультрадисперсные 
частицы Se и ZnО. Рыбы, которые получали корм с УДЧ Se, Zn и Se+ZnО, отличались более высо-
ким содержанием супероксиддисмутазы и каталазы при снижении активности малонового альде-
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гида по сравнению с контролем. Морфометрия кишечника выявила достоверное увеличение длины 
ворсинок и количества бокаловидных клеток у рыб, которых кормили УДЧ Se и/или ZnО. 

Комбинированное добавление УДЧ Se+ZnO (2 мг/кг) увеличило показатели относительной 
экспрессии генов гормона роста и инсулиноподобного фактора роста рыбок данио (Danio rerio) по 
сравнению с однократным раздельным введением УДЧ Se и УДЧ ZnO в аналогичных концентра-
циях. Данные процессы объясняются синергетическими эффектами УДЧ на молекулярном уровне 
за счёт модуляции экспрессии генов, связанных с ростом, и уменьшением образования активных 
форм кислорода. Плодовитость и развитие оплодотворённых эмбрионов также были значительно 
выше у рыб данио, получавших ультрадисперсные частицы Se+ZnO, по сравнению только с груп-
пами или контролем, получавшими УДЧ Se или ZnO (Fasil DM et al., 2021). 

Izquierdo MS с коллегами (2017) установили, что включение УДЧ Zn, Mn и Se в рацион ли-
чинок морского леща не увеличивало рост, но улучшало стрессоустойчивость и минерализацию 
костей. 

Согласно исследованиям Deng YS and Chen QJ (2003), доза УДЧ селена и селенита натрия в 
корме (2,5 мг/кг) нильской тилапии (Oreochromis niloticus), используемая для оценки показателей 
роста, продемонстрировала, что высокие дозы селенита натрия не вызывали значительного увели-
чения веса рыбы по сравнению с контрольной группой. В случае УДЧ селена наблюдалось увели-
чение скорости роста на 51,9 % по сравнению с контролем. Данный факт указывает на то, что вы-
сокая концентрация УДЧ селена имеет низкую или нулевую токсичность по сравнению с селени-
том натрия.  

Результаты, представленные Dawood MAO с соавторами (2019), показывают, что введение 
УДЧ Se (1-2 мг/кг корма) в рацион красного морского леща (Pagrus major) модулируют системный 
иммунный статус, иммунный статус слизистых оболочек и стрессоустойчивость рыб. 

Добавление УДЧ Se (30-45 нм) в рацион карпа (Cyprinus carpio) в дозе 1 мг/кг корма повы-
шает интенсивность роста и улучшает системы антиоксидантной защиты по сравнению с кон-
трольной группой. В то же время добавление УДЧ Se в дозировке 2 мг/кг вызывают окислитель-
ный стресс, что может быть признаком токсического эффекта (Ashouri S et al., 2015). 

Kumar N с коллегами (2017) содержали рыбу при воздействии свинца (Pb), растворённого в 
воде, и высокой температуры (+34 °C) в течение 72 дней. Термическая толерантность, активность 
окислительных и метаболических ферментов увеличивались при кормлении УДЧ Se. Было выяс-
нено, что включение УДЧ Se в дозе 1 мг/кг в рацион может защитить Pangasius hypophthalmus от 
Pb и теплового стресса. 

Ряд учёных (Albrecht MA et al., 2006; Zhou X et al., 2009) показал, что определённые источ-
ники Se (УДЧ Se и селенометионин), добавленные к основному рациону, могут повышать скорость 
роста, активность GSH-Px и концентрацию селена в мышцах серебряного карася (Carassius 
gibelio). Кроме того, УДЧ Se, увеличивающий содержание селена в мышцах, был более эффектив-
ным, чем органический селенометионин. УДЧ Se в организме карасей могут иметь определённый 
путь метаболизма и механизм отложения. 

Zhou X с соавторами (2009) обнаружили, что наибольшее значение содержания Se в мыш-
цах наблюдается при введении УДЧ Se с основным рационом. Добавление УДЧ Se не повлияло на 
выживаемость и коэффициент конверсии корма по сравнению с селенометионином.  

Saffari S коллегами (2017) показали, что УДЧ Se более эффективно влияет на показатели 
роста и систему антиоксидантной защиты карпа обыкновенного, чем органические и неорганиче-
ские источники Se. Кроме того, Juhász P с соавторами (2017) показали, что умеренный уровень 
обогащения селеном (4 мг/кг сухого вещества) влияет на эффективность выращивания личинок 
рыб, но более высокие дозировки могут вызвать неблагоприятные последствия. 

Проведённые исследования биологической активности других УДЧ металлов позволили 
установить, что включение в рацион УДЧ Ag в дозе 0,5 мг/кг играет важную роль в повыше-
нии термостойкости, обеспечении защиты от Pb, улучшении антиоксидантного статуса и поддер-
жании биохимических ферментов у змееголова полосатого (Channa striatus) (Kumar N et al., 2018a). 
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Исследования ультрадисперсных частиц железа (7-20 нм) показали свою перспективность в 
качестве минеральной добавки в кормлении рыб при дозе 25 мг/кг корма (Головин П.П. и др., 
2002). Опытным путём была доказана перспективность объединения микроэлементов-
антагонистов в единые препараты, представляющие собой ультрадисперсный порошок их сплавов, 
на примере сплава железо-кобальт. До недавнего времени снижение негативного действия микро-
элементов-антагонистов достигалось раздельным включением в рацион животных микроэлемен-
тов. Так, установлено, что использование УДЧ сплава Fe и Co (100 нм) в составе рационов при до-
зировках 20-30 мг/кг способствует повышению интенсивности роста рыб и уровня эссенциальных 
и условно-эссенциальных микроэлементов, и снижению уровня токсичных элементов в теле рыб. 
Кроме того, выявлено, что действие УДЧ на элементный статус носит дозозависимый характер, 
так, при дозировке 40 мг/кг снижается биодоступность Fe на 27 % и Co – на 11,3 %, что отразилось 
на достоверном снижении в теле рыб пула эссенциальных микроэлементов. Причиной такого сни-
жения может являться нарушение элементного гомеостаза при высоких дозах УДЧ, сопровождае-
мого образованием свободных радикалов при окислительном стрессе и инициировании печёноч-
ной экспрессии гепсидина, который в свою очередь препятствует усвоению микроэлементов и, как 
следствие, подавляет иммунитет (Глущенко Н.Н, 1988; Богословская О.А и др., 2009; Аринжанов А.Е., 
2013; Miroshnikova EP et al., 2015).  

Таким образом, открывается перспективность использования УДЧ Fe и сплава Fe-Co для 
лечения и профилактики железодефицитной анемии рыб, о чём свидетельствуют данные о боль-
шей биодоступности элементов в ультрадисперсной форме по сравнению с традиционно использу-
емыми солями (Miroshnikova EP et al., 2021). 

Обеспечение потребности микробиоты животных в химических элементах решается через 
введение в рацион минеральных солей отдельных микроэлементов и их комплексов. Однако по 
мере развития нанотехнологий оказалось более целесообразным комбинировать дачу биодобавок 
совместно с ультрадисперсными препаратами микроэлементов (Мирошникова Е.П. и др., 2017). 

Аринжанов А.Е. с коллегами (2015) совместно использовали ультрадисперсные частицы 
железа и биодобавки (пробиотики и ферментные препараты) в кормлении молоди карпа для изуче-
ния эффективности их совместного использования. Авторами была установлена положительная 
тенденция увеличения рыбоводно-биологических показателей за счёт введения в корм УДЧ железа 
(100 нм) дозой 30 мг/кг корма совместно с пробиотическим препаратом Bifidobacterium bifidum, что 
выражалось в улучшении физиологического состояния рыб и повышении интенсивности роста до 
28 %. 

Ими же (Аринжанов А.Е. и др., 2018; Аринжанов А.Е. и др., 2020) было установлено, что 
при введении в рацион молоди осетровых рыб, в частности стерляди (Acipenser ruthenus) и ленско-
го осетра (Acipenser baerii), УДЧ сплава Cu-Zn (55±15 нм) в дозировке 2,84 мг/кг корма повышает-
ся интенсивность роста до 30 %. Кроме того, применение исследуемых УДЧ совместно с пробио-
тическим штаммом B. subtilis позволяет снизить уровень токсических элементов в тканях рыб. 
Данное явление достигается суммированием эффектов детоксикации элементов пробиотическими 
штаммами и антагонистическим вытеснением ксенобиотиков повышенными концентрациями эс-
сенциальных элементов (Мирошникова Е.П. и др., 2018; Arinzhanov AE et al., 2021).   

 В исследовании Kumar N с коллегами (2020) был сделан вывод о том, что комбинация УДЧ 
Se 0,5 мг/кг-1 и рибофлавина 5 мг/кг -1 имеет потенциал для смягчения стресса у Pangasianodon 
hypophthalmus от высокой температуры и снижения биоаккумуляции в тканях As, а также подходит 
для улучшения роста и модуляции иммунитета.   

Другое исследование показало, что комбинация УДЧ Se (0,2 мг/кг -1) совместно с эйкоза-
пентаеновой кислотой (EPA)+докозагексаеновой кислотой (DHA) в количестве 0,4 % и 0,2 % по-
тенциально могут уменьшить температурный стресс, бактериальную инфекцию и загрязнение мы-
шьяком у P.hypophtahlmus (Kumar N et al., 2021). 

Al-Deriny SH с соавторами (2020) установили, что совместное применение препарата УДЧ 
Se и спирулины сопровождается повышением интенсивности роста нильской тилапии 
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(Oreochromis niloticus), способствует оптимизации гемато-биохимических показателей, повышает 
иммунный статус рыбы. 

Также исследователями было выяснено, что ультрадисперсные частицы, покрытые различ-
ными веществами, отличаются биологическими характеристиками. Так, например Gharaei A с кол-
легами (2020) изучали влияние пищевых добавок с оксидом цинка (ZnO) и УДЧ хитозан-ZnO на 
биохимические, иммунологические и антиоксидантные биомаркеры в крови молоди белуги (Huso 
Huso). Результаты показали, что с увеличением уровней ZnO и УДЧ хитозан-ZnO альтернативная 
активность комплемента (ACH50) и общий иммуноглобулин, общий белок, альбумин и лизоцим 
значительно увеличились у рыб, получавших рационы с добавлением ZnO и УДЧ хитозан-ZnO по 
сравнению с контрольной группой. Активности ферментов ALP, ALT и AST показали значитель-
ную разницу между контрольной и экспериментальной группами, в то время как уровни активно-
сти ферментов LDH, мочевины и креатинина снижались за счёт увеличения уровней как ZnO, так и 
УДЧ хитозан-ZnO. Эти результаты продемонстрировали, что диетические УДЧ хитозан-ZnO могут 
улучшить состояние здоровья, иммунную функцию и антиоксидантную способность культивируе-
мой молоди белуги. 

Таким образом, как показал анализ литературных данных, использование уникальных 
свойств УДЧ в кормлении рыб в рыбоводстве представляется крайне перспективным. 

Между тем, одной из сдерживающих причин дальнейшего активного внедрения ультрадис-
персных форм в различные сферы жизни человека стали работы по нанотоксикологии. Токсиколо-
гические эффекты УДЧ зависят от различных факторов, включая сложное взаимодействие между 
характеристиками частиц, такими как диаметр, форма, поверхностный заряд, концентрация, время 
воздействия, природа УДЧ, состав среды, способ их введения и иммунная система целевых видов 
(Мильто И.В., 2010).  

Так, исследование токсичности УДЧ ZnO (25-28 нм) на молоди карпа (Cyprinus carpio L.) 
показало, что хроническое диетическое воздействие УДЧ ZnO может повлиять на функцию почек 
и печени рыб (Chupani L et al., 2018). 

Исследования на европейском угре (Anguilla anguilla), получавшем с кормов УДЧ Au (10 нм), по-
крытых полиэтиленгликолем, в течение 21 дней при дозах 1 и 10 мг/кг выявили токсический эф-
фект на иммунную систему, в частности на печень и мозг рыб (Perrier F et al., 2020). 

Li H с коллегами (2008) идентифицировали токсичность вводимых в воду УДЧ Se (36 нм) и 
селенита (Na2SeO3) на организм японской медаки (Oryzias latipes). Констатировали высокое накоп-
ление в печени селена (в 6 раз) и более сильную токсичность (в пересчёте на LC50) УДЧ Se (в 5 раз) по срав-
нению с селенитом. Гипернакопление Se ответственно за повышенные реакции окислительного 
стресса у этих рыб. 

Патологии выявлены в жабрах, кишечнике, печени, почках, мозге и мышцах молоди ра-
дужной форели (Oncorhynchus mykiss), подвергшихся воздействию УДЧ Cu (50 нм) при дозах 20 или 
100 мг/л-1 (Al-Bairuty GA et al., 2013). 

Afifi M с соавторами (2016) оценили токсичность УДЧ Ag (<100 нм) на мозговые ткани 
Oreochromis niloticus и Tilapia zillii. Результаты биохимического и молекулярного анализов, прове-
дённых на тканевых гомогенатах, показали, что воздействие УДЧ Ag в дозе 4 мг/л оказывает па-
губное действие на антиоксидантную систему головного мозга рыб (Afifi M et al., 2016). 

Поэтому крайне важно учитывать возможный токсический эффект химических элементов 
на организм гидробионтов, зависящий от многих факторов (Wang J et al., 2008). В этой связи 
крайне интересными являются работы, показывающие отсутствие токсичности УДЧ металлов при 
их практическом применении, что открывает широкие возможности внедрения ультраразмерных 
аналогов традиционных веществ в различных областях.  

В традиционных методах синтеза УДЧ используются токсичные химические вещества, 
синтетические добавки и неполярные растворители, которые не являются безопасными и экологи-
чески чистыми. УДЧ обычно синтезируются физическими и химическими методами, но также су-
ществует экологически чистый подход – зелёный синтез, который включает бактерии, грибы или 
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растения с антиоксидантными или восстанавливающими свойствами для синтеза желаемых уль-
традисперсных частиц. Данный метод до некоторой степени снизил опасность остальных методов 
синтеза (Sundrarajan et al., 2015). В аквакультуре уже начали проводиться исследования по данному 
направлению. В частности, оценка воздействия УДЧ ZnО, полученных двумя методами: обычным 
химическим методом и зелёным синтезом УДЧ, вводимых с кормом, на степень биоаккумуляции, 
антиоксидантный статус, гистологические, иммунологические изменения и повреждение ДНК у 
нильской тилапии (Oreochromis niloticus). Данные исследования показали, что синтезированные с 
помощью зелёного синтеза УДЧ ZnO, созданные путём комбинирования двух экстрактов расти-
тельного происхождения (Leucas aspera и оксициклодекстриновый комплекс), в самой высокой 
дозе (400 мг/кг) в рационе могут улучшить активность антиоксидантных ферментов и, как след-
ствие, снижать окислительный стресс и улучшать иммунный статус без каких-либо гистологиче-
ских изменений в органах рыб (Kurian A and Elumalai P, 2021). 

В другом подобном исследовании (Thangapandiyan S and Monika S, 2020) различные кон-
центрации УДЧ ZnO, полученные с помощью зелёного синтеза (5; 7,5 и 10 мг/кг) вводились в ос-
новной рацион пресноводных рыб Labeo rohita. У рыб, получавших рацион с добавлением 5; 7,5 и 
10 мг/кг УДЧ ZnO, показатели роста значительно увеличивались по сравнению с контролем. Ак-
тивность биохимических, гематологических и пищеварительных ферментов также значительно 
повышалась при различных концентрациях УДЧ ZnO. 

Таким образом, исследования влияния на гидробионтов ультрадисперсных частиц, полу-
ченных экологически чистым методом, должны быть приняты во внимание для решения проблемы 
токсичности УДЧ, вводимых в качестве оральных добавок, не только в аквакультуре, но и в других 
областях сельского хозяйства, а также в биомедицине.  

Подытоживая всё вышесказанное, в настоящее время немаловажную роль играют проводи-
мые по всему миру токсикологические исследования наноматериалов, оценка и изучение их все-
стороннего влияния на различные тест-объекты, что позволит вводить и регулировать их исполь-
зование в странах на законодательном уровне. 

Так, для разработки протоколов тестирования наноматериалов на клеточном и организмен-
ном уровне в 2008 году образован Международный нанотоксикологический альянс по гармониза-
ции требований к охране здоровья и окружающей среды (International Alliance for NanoENS 
Harmonization, IANH).  

Роспотребнадзором подготовлена «Концепция токсикологических исследований, методо-
логии оценки риска, методов идентификации и количественного определения наноматериалов» 
(утверждена постановлением Главного государственного санитарного врача Российской Федера-
ции № 29 от 31.10.07 г.). 

Таким образом, в настоящее время продолжаются активные поиски новых методов и 
средств, позволяющих повысить эффективность использования природных минералов с целью бо-
лее полного извлечения их полезных свойств. В этом плане всё активнее применяются нанотехно-
логии, которые позволяют изменять структуру и состав веществ, создавать материалы с принципи-
ально новыми характеристиками для использования их в качестве биологически активных удобре-
ний, кормовых добавок, лекарственных средств и т. д. 

 
Заключение. 
Нанотехнологии – это эффективный инструмент улучшения агропромышленного комплек-

са. Их внедрение в современное сельское хозяйство – непременное следствие развития мировой 
экономики. Проведённый анализ экспериментальных исследований демонстрирует, что нанотех-
нологии перспективны для производства отдельных компонентов рационов в аквакультуре. Но тем 
не менее необходимы углублённые исследования для изучения и определения воздействия различ-
ных форм, размеров и дозировок УДЧ на организм гидробионтов, и, если будет доказано, что они 
безопасны, их можно будет применять в качестве альтернативы или в качестве дополнения к тра-
диционным кормовым добавкам, используемым в рыбоводстве.  
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