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ПОЛИОКСОМЕТАЛЛАТОВ КЕПЛЕРАТНОГО ТИПА {Mo72Fe30}
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Проведены исследования содержания железа и молибдена в иммунопривилегированных органах
крыс без патологии и после моделирования постгеморрагической анемии, получавших внутримышеч-
ные инъекции нанокластерного пористого сферического полиоксометаллата (ПОМ) кеплератного типа
{Mo72Fe30}. Наиболее устойчивым к проникновению компонентов ПОМ является гематотестикуляр-
ный барьер, меньшей устойчивостью обладают гематоэнцефалический и гематоофтальмический барье-
ры (накопление железа после 30 введений ПОМ), наименее устойчив гематотимусный барьер. В ран-
ние сроки (1-е–7-е сутки) постгеморрагической анемии происходит заимствование железа из им-
мунопривилегированных органов: головного мозга, глазных яблок, тимуса. Постгеморрагическая
анемия снижает устойчивость гематоэнцефалического барьера и сопровождается избыточным на-
коплением железа после семи инъекций ПОМ.
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ВВЕДЕНИЕ

Исследование возможности проникновения
наночастиц (НЧ) через гистогематические барье-
ры иммунопривилегированных органов привле-
кает внимание исследователей, поскольку, с од-
ной стороны, необходимо знание о возможных
токсических эффектах НЧ в органах, имеющих
особые охранные барьеры, а с другой стороны,
гистогематические барьеры забарьерных органов
являются препятствием для проникновения ле-
карственных препаратов, что затрудняет терапев-
тическое воздействие.

Головной мозг, глазные яблоки, тимус и се-
менники относятся к иммунопривилегирован-
ным или забарьерным органам, которые при от-
сутствии повреждения защищены гистогематиче-
скими барьерами от проникновения иммунных
комплексов, аутоиммунной агрессии и воспале-
ния [1]. Особенности структуры гистогематиче-
ских барьеров определяются строением органов и
различаются своими специфическими чертами в
зависимости от их морфологических и физиоло-
гических характеристик [2].

Наиболее изученным является гематоэнцефали-
ческий барьер (ГЭБ). К его структурным элементам
относятся эндотелий кровеносных капилляров, ба-
зальная мембрана, мембраны нейронов и глиаль-
ных клеток, протеогликаны межклеточного веще-
ства, сосудистые сплетения, оболочки мозга [1,
2]. Гематоофтальмический барьер рассматривают
как совокупность трех гистогематических систем:
иридоцилиарной, хориоретинальной и папил-
лярной [3]. Гематотимусный барьер в корковом
веществе представлен эндотелиальными клетка-
ми кровеносных капилляров и их базальными
мембранами, периваскулярным пространством с
единичными лимфоцитами, макрофагами, фиб-
робластами, а также межклеточным веществом с
ретикулярными эпителиоцитами, также опираю-
щимися на базальную мембрану [4]. Гематотестику-
лярный барьер включает в себя эндотелий и базаль-
ные мембраны капилляров, оплетающих извитые
семенные канальцы; находящиеся в расслоении ба-
зальной мембраны перициты; прослойки рыхлой
интерстициальной соединительной ткани с макро-
фагами; оболочки извитого семенного канальца,
базальную мембрану эпителиоспермального слоя,
плотные контакты между клетками Сертоли [1].
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Проницаемость гистогематических барьеров
избирательна, имеет видовую и возрастную спе-
цифику и зависит от потребностей и состояния
организма. Так, барьеры могут становиться про-
ницаемыми при некоторых патологических про-
цессах, например при стрессе, воспалительных
процессах [1], при железодефицитной анемии [5],
старении [6]. Таким образом, изоляция всех рас-
смотренных забарьерных органов относительна,
так как может быть нарушена при действии
внешних и внутренних факторов.

Несмотря на возможные токсические эффекты
НЧ, широко проводятся исследования преодоле-
ния гистогематических барьеров и доставки лекар-
ственных препаратов в забарьерные органы посред-
ством наноконтейнеров: доставка НЧ в головной
мозг для лечения паркинсонизма [7], болезни Альц-
геймера [8], туберкулеза [9], глиобластомы [10].

К НЧ, которые были использованы в экспе-
риментах в качестве транспортных средств для
направленной доставки биоактивных молекул в
забарьерные органы, относятся неорганические
и органические полимерные НЧ [7], липосомы
[8], дендримеры, мицеллы, пептидные векторы,
квантовые точки, различающиеся составом, строе-
нием и размерами [11, 12].

Фосфолипидные НЧ с флуоресцентным кра-
сителем были эффективны для визуализации
опухоли мозга [13]. Показана возможность пре-
одоления гематоофтальмического барьера НЧ,
содержащими полиакриловую кислоту, альбу-
мин, поли-ε-капролактон и хитозан, для достав-
ки лекарственных препаратов [14].

Системы доставки лекарственных препаратов,
преодолевающие гистогематические барьеры за-
барьерных органов, должны быть нетоксичны,
биоразлагаемы и биосовместимы. В качестве
транспортных средств доставки лекарственных
препаратов в иммунопривилегированные органы
могут быть использованы нанокластерные пори-
стые сферические полиоксометаллаты (ПОМ)
кеплератного типа.

Понятие кластера было впервые введено
Ф. Коттоном в 60-х гг. прошлого века. Кластера-
ми первоначально именовали металлические ча-
стицы, с ограниченным числом атомов металлов,
связанных друг с другом ковалентной связью, с воз-
можным присутствием лигандов [15]. Позднее к на-
нокластерам стали относить и другие объекты, та-
кие как ПОМ соответствующего размера. Нанокла-
стерные ПОМ – соединения переходных металлов
(обычно W, Mo, V, Nb), кислорода и стабилизирую-
щих лигандов, размер молекул (ионов) которых со-
ставляет несколько нанометров.

Интерес к биохимическим свойствам ПОМ
[16–18] связан с образованием ими в водных рас-
творах многозарядных анионов, которые могут
транспортироваться электрофоретически [19, 20]

в том числе чрескожно. При этом ионы ПОМ
способны образовывать ассоциаты (конъюгаты) с
биологически активными веществами, также
транспортируемые под действием электрическо-
го поля [19, 21]. Важным моментом является низ-
кая токсичность [16, 18] ПОМ кеплератного типа
({Mo72Fe30}), кристаллографический радиус кото-
рого составляет 2.5 нм, а полная формула выглядит
следующим образом: [Mo72Fe30O252 (CH3COO)12
{Mo2O7(H2O)}2 {H2Mo2O8 (H2O)} (H2O)91] ~150H2O.

Показано, что организм животных способен
адаптироваться к воздействию ПОМ в течение
30 сут их воздействия, что также способствует
снижению их токсичности.

В более ранних исследованиях было установ-
лено, что при разных способах введения ПОМ в
организм увеличивается содержание их неорга-
нических компонентов, в частности молибдена, в
крови, однако существенного аккумулирования в
течение длительного времени не происходит [16,
18], например, в костях и таких органах, как пе-
чень, почки, через которые выводится его избы-
ток. Тем не менее неорганические компоненты
ПОМ (молибден, железо) способны избиратель-
но накапливаться в культурах живых клеток [22],
где поглощение железа и молибдена зависит от типа
клеток и состава ПОМ: {Mo72Fe30} и {Mo132} –

(NH4)42[   O372(CH3COO)30(H2O)72]⋅
300H2O⋅10CH3COONH4. Имеются основания по-
лагать о возможности стабилизации ПОМ в сре-
дах организма, например в кровеносной системе,
за счет ассоциации {Mo72Fe30} с белковыми моле-
кулами [21].

Учитывая сказанное выше, представляет инте-
рес изучение уровня содержания неорганических
компонентов ПОМ {Mo72Fe30} и в органах, обла-
дающих особыми гистогематическими барьера-
ми. Повышение в них одновременно количества
молибдена и железа могло бы косвенно свиде-
тельствовать о проникновении в эти органы
ПОМ. Целесообразно включение в круг изучае-
мых объектов органов с разной возможной степе-
нью васкуляризации. Таким образом, в число
изученных в настоящей работе органов исследуе-
мых животных (крыс) входят глазные яблоки, се-
менники, тимус и головной мозг, масса которых
позволяет достоверно провести анализ содержа-
ния неорганических компонентов ПОМ.

Патологический процесс может изменить про-
ницаемость гистогематических барьеров. Так, уста-
новлены снижение содержания железа в голов-
ном мозге и увеличение этого элемента в глазных
яблоках животных при экспериментальной желе-
зодефицитной анемии [5]. Коррекция дефицита
железа в крови введением изомальтозата железа
сопровождалась восстановлением уровня железа
в головном мозге мышей [23]. Однако при интра-
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назальном введении липосом с ионами железа
обнаружено накопление железа в головном мозге
и глазных яблоках крыс [24]. Как дефицит, так и из-
быточное накопление железа в головном мозге мо-
гут провоцировать нарушение когнитивных функ-
ций [5, 6, 25]. Если проницаемости ГЭБ посвящено
достаточно много работ, то проницаемость гистоге-
матических барьеров глазных яблок, семенников и
тимуса исследована недостаточно.

Цель исследования – выявить возможность
проникновения железо-молибденовых ПОМ в
головной мозг, семенники, тимус, глазные ябло-
ки крыс в норме и после моделирования постге-
моррагической анемии.

МЕТОДЫ
Полиоксометаллат {Mo72Fe30} впервые был

синтезирован в Германии в лаборатории профес-
сора А. Мюллера (университет Билефельда).
Структура и состав ПОМ были подробно изучены
комплексом методов, включая монокристальную
рентгенографию (позволившую представить 3D-
модель молекулы ПОМ), динамическое рассеяние
света, элементный анализ, ИК-спектроскопию,
спектроскопию комбинационного рассеяния света
(КРС) и другие. Было показано, что более экспресс-
ные по сравнению с криогенной монокристальной
рентгенографией методы идентификации нано-
кластерных ПОМ (такие как ИК-спектроскопия
и КРС) являются достаточно надежными, так как
ПОМ обладают уникальными спектрами.

Согласно методике [26, 27] в настоящей работе
провели синтез ПОМ. Первоначально из водных
растворов выделили твердый ПОМ {Mo132} [26].
Из него путем замещения ионов Mo(V) на Fe(III)
получили также твердый конечный продукт
{Mo72Fe30} [27]. Для введения животным ПОМ
растворяли в дистиллированной воде. При син-
тезе использовали гептамолибдат аммония
(NH4)6Mo7O24·4H2O квалификации “х.ч.”, гидра-
зин сернокислый N2H4∙H2SO4 квалификации
“ч.д.а.”, уксусную кислоту ледяную CH3COOH
“х.ч.”, хлорид железа(III) шестиводный Fe-
Cl3⋅6H2O Panreac (содержание основного веще-
ства 97–102%), ацетат аммония CH3COONH4
квалификации “х.ч.”, соляную кислоту НСl ква-
лификации “ос.ч.” и хлорид натрия NaCl квали-
фикации “ч.д.а.”.

Подтверждение идентичности полученного
соединения описанному в литературе было про-
ведено комплексом методов. Регистрацию ИК-
спектров порошкового образца ПОМ проводили
в режиме нарушенного полного внутреннего от-
ражения на ИК-фурье-спектрометре Nicolet 6700
(Thermo Fisher Scientific, США). Спектры КРС
порошкового образца ПОМ были получены
(633 нм) с помощью микроскопа Alpha 300 AR

(WiTec, Германия), оснащенного He–Ne-лазе-
ром. Элементный анализ на легкие элементы
проводили на автоматическом элементном ана-
лизаторе CHNS РЕ 2400, серия II (Perkin Elmer
Instruments, США). Элементный анализ содержа-
ния молибдена и железа проводили на атомно-
эмиссионном спектрометре с индуктивно-связан-
ной плазмой iCAP-6500 Duo (Thermo Scientific,
США), предварительно ПОМ был растворен в ди-
стиллированной воде (концентрация раствора 0.1
г/л). Анализ размера частиц в свежеприготовлен-
ном растворе {Mo72Fe30} в дистиллированной воде
осуществляли методом динамического рассеяния
света (ДРС) на анализаторе ZetaPlus/BI 90
(Brookhaven Instruments, США) (концентрация рас-
твора 1 мг/мл).

Инъекционные водные растворы содержали
1 мг/мл {Mo72Fe30}.

Эксперимент выполнен на 50 крысах-самцах
линии Wistar. Содержание животных и все мани-
пуляции соответствовали Директиве Совета ЕС
2010/63/EU. Крысы были разделены на следующие
группы: 1 – интактная, 2 – введение ПОМ, 3 – пост-
геморрагическая анемия (ПГА), 4 – ПГА и введе-
ние ПОМ. Группы 2, 3 и 4 были разделены на под-
группы по 5 крыс, находившиеся в эксперименте
1, 7 и 30 сут. В группах 3 и 4 под эфирным нарко-
зом осуществляли кровопотерю, забирая кровь из
хвостовой вены в количестве 1.5% от массы тела
(м.т.). Крысы групп 2 и 4 получали соответственно
1, 7 и 30 внутримышечных инъекций ПОМ. Одно-
кратная доза раствора ПОМ в дистиллирован-
ной воде (1 мг/мл) составляла 0.15 мг/100 г м.т.
крысы и соответствовала предполагаемой тера-
певтической дозе НЧ. Количество железа в
ПОМ составляет 9%, т.е. 0.0135 мг/100 г м.т. кры-
сы в однократной инъекции. Крысы группы 3
получали 1, 7 и 30 внутримышечных инъекций ди-
стиллированной воды объемом, соответствующим
объему раствора ПОМ. Животных выводили из
эксперимента передозировкой диэтилового эфира.

Образцы органов, предварительно взвешен-
ные на аналитических весах ACCULAB (Sartorius
group), помещали в термостойкий химический
стакан объемом 50 мл. Растворение органов про-
водили с использованием смеси концентриро-
ванных серной и азотной кислот с нагреванием
на кварцевой электроплитке EVS. Первоначаль-
но к каждому образцу добавляли по 2 мл азотной
концентрированной кислоты квалификации
ос.ч. и нагревали, установив на регуляторе плит-
ки температуру 100°С. В ходе растворения на
стенках стакана образовывался налет жира, после
этого добавляли 2 мл серной концентрированной
кислоты ос.ч. и продолжали нагревать при 250°С
с сопутствующим выделением бурого газа (диок-
сид азота) до обугливания пробы в жидкой среде
и возникновения в стакане черной окраски сре-
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ды. Далее добавляли по 0.5 мл перекиси водорода
медицинского назначения (36–38%), не содержа-
щей соединений железа и молибдена, до получе-
ния прозрачного раствора, который количествен-
но переносили в мерную колбу на 10 или 25 мл и
доводили в ней до метки водой, приливая ее ма-
ленькими порциями.

Анализ содержания молибдена и железа про-
водили на атомно-эмиссионном спектрометре с
индуктивно-связанной плазмой iCAP-6500 Duo
(Thermo Scientific).

Статистический анализ данных проводили с
помощью программ Statistica 6.0 (Stаt. Soft.Inc.) и
Microsoft Exel 2003. Данные представлены в виде
среднего ± ошибка среднего. Оценку статистиче-
ской значимости различий данных, полученных в
сравниваемых выборках, осуществляли с исполь-
зованием непараметрического критерия (U)
Манна–Уитни и Краскела–Уоллиса. При про-
верке статистических гипотез использовали уро-
вень значимости 5% (Р < 0.05).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Синтезированный по методике [27] ПОМ ана-

лизировали комплексом методов. В ИК-спектре
наблюдали следующие колебания: 1616, 1532, 1406,
970, 859, 780, 625, 670, 570, 439 см–1; в спектре КРС:
952, 909, 842, 717, 586, 518, 452, 370, 240 см–1. Сово-
купность спектров ИК и КРС позволяет получить
наиболее полный и уникальный для химического
соединения набор колебаний. Полученный для
ПОМ набор колебаний соответствует приведен-
ным в [27] данным, подробное описание и рас-
шифровка спектров ИК и КРС представлены в
[28, 29]. Результаты элементного анализа соответ-

ствуют расчетным значениям: С 1.5 ± 0.2% (1.5);
H 2.4 ± 0.5% (2.8), Mo 39.8 ± 0.4% (40.1), Fe 8.6 ±
± 0.5% (8.9), в скобках указаны расчетные данные
исходя из формулы соединения. Анализ свеже-
приготовленного раствора {Mo72Fe30} в дистилли-
рованной воде (концентрация 1 мг/мл, равная
вводимой животным) методом ДРС показал узкое
распределение частиц по размерам, среднее значе-
ние составило 2.7 нм (рис. 1), что согласуется с раз-
мерами гидратированных ионов ПОМ (данные [27]
по монокристальной рентгенографии 2.5 нм). Со-
ответствие результатов анализа эталонным данным
подтвердило получение нанокластерного ПОМ
{Mo72Fe30}.

Введение ПОМ здоровым животным сопро-
вождалось увеличением содержания железа в ти-
мусе почти в 1.5 раза уже после однократной инъ-
екции и в 2.3 раза после 30 инъекций (табл. 1).
Данные о накоплении железа в тимусе после инъ-
екций ПОМ согласуются с данными [17], где бы-
ло показано увеличение количества тимоцитов,
экспрессирующих белки теплового шока, что,
возможно, было вызвано изменением гомеостаза
в тимусе вследствие проникновения ПОМ.

В головном мозге и глазных яблоках здоровых
крыс накопление железа происходило только по-
сле 30 инъекций ПОМ, а в семенниках содержа-
ние железа не отличалось достоверно от уровня
показателя интактных крыс после однократной
инъекции и многократных инъекций ПОМ
(табл. 1). Различие в поступлении железа из ПОМ в
иммунопривилегированные органы может быть
связано с разной скоростью кровотока и с разными
механизмами прямого и обратного транспорта же-
леза, которые недостаточно исследованы [30, 31].

Дефицит железа в крови крыс был получен пу-
тем моделирования ПГА и подтвержден гемато-
логическими анализами и определением содер-
жания железа в крови [32]. После моделирования
ПГА уровень железа снижался в тимусе, голов-
ном мозге и глазных яблоках через сутки и оста-
вался ниже нормы в глазных яблоках через 7 сут
(табл. 1). В то же время ПГА не оказывала влияния
на уровень железа в семенниках. К 30-м суткам по-
сле моделирования анемии количество железа во
всех исследованных органах нормализовалось, что
согласуется с ранее полученными данными о само-
произвольной коррекции количества эритроцитов,
содержании гемоглобина и железа в крови через
30 сут после моделирования ПГА [32].

Однократное введение ПОМ после моделиро-
вания ПГА предотвращало потерю железа на пер-
вые сутки в головном мозге, тимусе и глазных яб-
локах, а 7- и 30-кратное введение ПОМ вызывало
избыточное накопление железа в головном мозге
через 7 и 30 сут и в глазных яблоках через 30 сут
эксперимента (табл. 1). В тимусе инъекции ПОМ
на фоне анемии не сопровождались увеличением

Рис. 1. Объемное распределение частиц ПОМ по раз-
мерам в водном растворе (концентрация 1 мг/мл) по
данным исследования методом ДРС. Средний диа-
метр частиц – 2.7 нм.
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уровня железа, вероятно, вследствие более эф-
фективного выведения этого элемента. В семен-
никах уровень железа достоверно не отличался от
нормы как при кровопотере, так и при введении
ПОМ после кровопотери (табл. 1). Вероятно, ге-
матотестикулярный барьер позволяет поддержи-
вать уровень железа как при дефиците, так и при
избытке этого элемента в организме.

В отличие от содержания железа уровень мо-
либдена достоверно увеличивался только в голов-
ном мозге здоровых крыс и только после 30 инъ-
екций ПОМ (табл. 2).

Обнаружено снижение уровня молибдена в
глазных яблоках крыс на 1-е и 7-е сутки после мо-
делирования ПГА. Вероятно, ПГА может сопро-
вождаться потерей не только железа, но и других
микроэлементов, недостаток которых может быть
восполнен заимствованием из забарьерных орга-

нов. При коррекции ПГА введением ПОМ содер-
жание молибдена превышало норму к 30-м суткам
только в глазных яблоках (табл. 2).

Различия в изменении содержания железа и
молибдена при однократном и многократном
введении ПОМ, при кровопотере, а также крово-
потере и введении ПОМ, вероятно, связаны с
проникновением в органы не только целых НЧ,
но и продуктов их деструкции, а также с различ-
ными механизмами прямого и обратного транс-
порта для железа и молибдена. В головной мозг
железо поступает преимущественно при взаимо-
действии трансферрина с трансферриновыми ре-
цепторами на эндотелии сосудов ГЭБ, а покидает
мозг с ликвором, поэтому скорость поступления
и выведения железа может быть различной [30].
Известно, что проникновение железа в головной
мозг возможно при повышенной концентрации

Таблица 1. Содержание железа в забарьерных органах после внутримышечных инъекций ПОМ ({Mo72Fe30}),
мкг/г влажной ткани

* Различие с показателем контрольной группы соответствующего срока достоверно при P < 0.05. 
2, 3 Различие с показателем в группах 2, 3 соответствующего срока достоверно при P < 0.05.

Группа Головной мозг Глаза Тимус Семенники

1 Контроль 17.6 ± 1.5 48.0 ± 7.6 92.6 ± 13.5 21.0 ± 2.8
2 ПОМ 1-е сутки 19.2 ± 5.8 54.3 ± 10,6 134.3 ± 3.1* 24.4 ± 1.8

7 сут 16.0 ± 2.8 59.9 ± 5.0 131.7 ± 1.5* 19.4 ± 7.3
30 сут 34.3 ± 4.1* 88.2 ± 10.2* 213.7 ± 5.9* 30.3 ± 2.6

3 Анемия 1-е сутки 7.9 ± 0.9* 26.6 ± 2.0* 45.7 ± 8.6* 25.4 ± 8.7
7 сут 20.5 ± 2.5 26.6 ± 3.0* 81.0 ± 16.3 25.9 ± 10.6
30 сут 19.1 ± 4.5 43.0 ± 2.8 69.3 ± 18.8 26.9 ± 3.8

4 Анемия + ПОМ 1-е сутки 23.8 ± 9.4 31.3 ± 9.2 55.5 ± 13.82 20.5 ± 8.5

7 сут 42.4 ± 6.3* 2,3 31.7 ± 5.7 2 105.0 ± 10.72 23.5 ± 0.7

30 сут 72.1 ± 8.6* 3 60.3 ± 7.5* 81.4 ± 17.92 23.7 ± 3.5

Таблица 2. Содержание молибдена в забарьерных органах после внутримышечных инъекций ПОМ ({Mo72Fe30})
и продуктов деструкции ПОМ (Mo, Fe), мкг/г влажной ткани

* Различие с показателем контрольной группы соответствующего срока достоверно при P < 0.05.
2,3 Различие с показателем в группах 2, 3 соответствующего срока достоверно при P < 0.05.

Группа Головной мозг Глаза Тимус Семенники

1 Контроль 0.61 ± 0.21 0.73 ± 0.13 0.84 ± 0.30 0.72 ± 0.16
2 ПОМ 1-е сутки 0.56 ± 0.24 0.47 ± 0.04 0.75 ± 0.13 1.00 ± 0.40

7 сут 1.05 ± 0.23 0.44 ± 0.14 1.15 ± 0.20 0.51 ± 0.03
30 сут 3.70 ± 0.68* 1.24 ± 0.43 0.90 ± 0.11 1.01 ± 0.10

3 Анемия 1-е сутки 0.53 ± 0.09 0.18 ± 0.08* 0.50 ± 0.07 0.63 ± 0.18
7 сут 0.67 ± 0.27 0.15 ± 0.05* 0.67 ± 0.27 1.10 ± 0.38
30 сут 0.55 ± 0.14 1.08 ± 0.24 0.71 ± 0.07 0.95 ± 0.45

4 Анемия + ПОМ 1-е сутки 0.62 ± 0.29 0.78 ± 0.40 0.77 ± 0.23 1.05 ± 0.35
7 сук 0.40 ± 0.062 0.50 ± 0.113 1.17 ± 0.18 0.50 ± 0.07

30 сут 0.60 ± 0.182 1.38 ± 0.11* 1.05 ± 0.43 0.68 ± 0.142
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железа в крови [23, 24]. Вероятно, 30-кратная
процедура нагрузки железом превышает барьер-
ные возможности ГЭБ у здоровых крыс. В то же
время однократное и семикратное введение ПОМ
крысам с ПГА способствует коррекции дефицита
железа. Возможно, коррекция дефицита железа у
крыс на 1-е сутки после кровопотери происходит за
счет большей проникающей способности железа в
составе ПОМ по сравнению с ионами железа.

Изменения содержания железа в тимусе воз-
можны при достаточно свободном переходе через
гематотимусный барьер. Согласно данным о со-
держании железа в тимусе крыс при ПГА и введе-
нии ПОМ также можно заключить, что нет необ-
ходимости в 30-кратном введении ПОМ.

Устойчивость гематотестикулярного барьера к
проникновению ПОМ и отдельных компонентов
ПОМ, а также к потере железа при ПГА может
быть связана с обеспечением постоянных усло-
вий, необходимых для сперматогенеза. Избыточ-
ное количество ионов с переменной валентно-
стью, таких как железо и молибден, в семенниках
может способствовать усилению свободноради-
кального окисления, а развитие оксидативного
стресса опасно усилением спонтанных мутаций.
Дефицит железа также нежелателен, поскольку
железо в качестве кофактора входит в состав ката-
лазы, пероксидазы, цитохромов, участвующих в
реакциях антиоксидантной защиты и энергетиче-
ского обмена.

При терапевтическом применении ПОМ для
коррекции кровопотери необходим контроль со-
держания железа и эритроцитарных показателей
крови, чтобы не вызвать избыточного накопле-
ния железа в забарьерных органах.

Отметим, что имеются дополнительно момен-
ты в виде предварительных результатов, указыва-
ющих на то, что в некоторых случаях гистогема-
тические барьеры являются более проницаемыми
для ионов ПОМ по сравнению с железом в более
простых формах. Так, содержание железа в глаз-
ных яблоках было ниже при введении животным
с ПГА вместо раствора ПОМ продуктов его де-
струкции, полученных после подщелачивания
раствора, {Mo72Fe30} через 1, 7 и 30 сут: 19.5 ± 3.9,
17.4 ± 4.7, 35.0 ± 3.1 соответственно. Данный ас-
пект представляет интерес для дальнейших ис-
следований с целью установления возможных
преимуществ адресной доставки лекарственных
препаратов, конъюгированных с ПОМ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Наиболее устойчивым к проникновению ком-

понентов железо-молибденовых ПОМ является
гематотестикулярный барьер, меньшей степенью
устойчивости обладают гематоэнцефалический и
гематоофтальмический барьеры (накопление же-

леза после 30 введений ПОМ), наименее устой-
чив гематотимусный барьер.

В ранние сроки (1-е–7-е сутки) ПГА происхо-
дит заимствование железа из иммунопривилеги-
рованных органов: головного мозга, глазных яб-
лок, тимуса.

Устойчивость ГЭБ снижается при моделиро-
вании постгеморрагической анемии после семи
инъекций ПОМ.

Различие в проникновении железа и молибде-
на в забарьерные органы здоровых и анемичных
животных позволяет сделать предположение, что
значительная часть ПОМ распадается на отдель-
ные компоненты до поступления в органы.

Работа выполнена при частичной финансовой
поддержке в рамках Государственного задания
Министерства науки и высшего образования РФ
(проект № 123031300049-8).
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