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практиці лікаря. Нові теорії ушкодження СМ та розладів 

уродинаміки вражають своєю складністю та 

різноманітністю. Розуміння причин і шляхів розвитку 

патологічних процесів у СМ є важливим для коректної та 

своєчасної діагностики, результати якої вплинуть на 

лікувальну тактику, що в подальшому відобразиться на 

покращенні якості життя пацієнта. Зокрема, в роботі 

проаналізовано та описано деякі знахідки, зроблені 

науковцями, які формують розуміння розвитку запальної, 

непластичної та дисфункціональної патології сечового 

міхура. У статті приділена увага диференційній діагностиці 

запальної псевдопухлини, патогенезу синдрому 

гіперактивного сечового міхура, клінічній та морфологічній 

картині рідкісних злоякісних новоутворень. Особливо 

підкреслюється роль сучасних морфологічних досліджень в 

діагностиці хвороб СМ. 

Ключові слова: сечовий міхур, урологічна патологія, 

гіперактивний міхур, обструкція, запалення, пухлини, 

забруднення довкілля. 
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практике врача. Новые теории повреждения МП и расстройств 

уродинамики поражают своей сложностью и разнообразием. 

Понимание причин и путей развития патологических 

процессов в МП является важным для корректной и 

своевременной диагностики, результаты которой повлияют на 

лечебную тактику, что в дальнейшем отразится на улучшении 

качества жизни пациента. В частности, в работе проанали- 

зированы и описаны некоторые находки, сделанные учеными, 

которые формируют понимание развития воспалительной, 

непластической и дисфункциональной патологии мочевого 

пузыря. В статье уделено внимание дифференциальной 

диагностике воспалительной псевдоопухоли, патогенеза 

синдрома гиперактивного мочевого пузыря, клинической и 

морфологической картине редких злокачественных 

новообразований. Особо подчеркивается роль современных 

морфологических исследований в диагностике болезней МП. 

Ключевые слова: мочевой пузырь, урологическая 

патология, гиперактивный пузырь, обструкция, воспаление, 

опухоли, загрязнение среды. 
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Проведений аналіз наукової літератури свідчить про широке застосування в біології та медицині наносполук 

діоксиду церію, які проявляють біоміметичну та антиоксидантну активність. Високий ступінь біосумісності, низька 

токсичність і каталітична активність нанодисперсного діоксиду церію дозволяє розглядати його як перспективний 

нанобіоматеріал  для біомедичного застосування. Характеризується роль нанокристалічного діоксиду церію у захисті клітин  

від оксидативного стресу. Киснева нестехіометрія і пов'язана з нею можливість участі в окисно-відновних процесах у живій 

клітині, а також здатність до ауторегенерації забезпечує високу ефективність застосування нанодисперсного діоксиду церію. 

Показано, що наноцерій може діяти як міметик супероксиддисмутази, каталази, деяких оксидаз, оксидоредуктаз та фосфатаз, а 

також здатний брати участь у знешкодженні активних форм нітрогену. 

Ключові слова: наночастинки, діоксид церію, міметики, оксидативний стрес, супероксиддисмутаза. 

Робота є фрагментом НДР “Розробка біотехнологій створення нових препаратів пробіотиків, біологічно активних 

речовин та наноматеріалів, ”№ державної реєстрації 0116U005824. 

Церій (Ce) – рідкоземельний елемент (порядковий номер 58), який належить до лантаноїдів. 

Унікальність церію (електронна конфігурація 4f15d16S2) обумовлена тим, що він може існувати у 

різних станах окиснення (Ce3+ та Ce4+), на відміну від більшості інших рідкоземельних металів, які 

переважно існують у тривалентному стані [14, 25]. Сам церій не має біологічного значення в фізіології 

ссавців, але розчинні солі Ce3+ традиційно використовуються в біомедичних цілях через їхню 

бактеріостатичну, бактерицидну, імуномодулюючу та протипухлинну активність [1, 7]. 

Нанодисперсний діоксид церію (НДЦ) широко застосовується  в процесах механічного полірування, у 

розробці антикорозійних покриттів для металів і сплавів та каталізаторів окиснення дизельного палива 

[1]. Останнім часом спостерігається вибух фундаментального та практичного інтересу до розробки та 

застосування наночастинок як потенційних каталітичних антиоксидантів у біології та медицині [6, 8, 9, 

11, 19, 37]. Біологічна активність наночастинок діоксиду церію визначається його кисневою 

нестехіометрією, яка залежить від розміру наночастинки і поверхневого ліганду [25]. Високий ступінь 

біосумісності, низька токсичність і каталітична активність нанодисперсного діоксиду церію дозволяє 

розглядати його як перспективний наноматеріал для біомедичного застосування [4, 15, 24, 29, 30, 32, 

37]. Проте нині всі можливі механізми його біологічної активності є маловивченими. 
Міметики (грец. mimetes – наслідувачі, імітатори, подібні) – речовини, схожі на природні 

синтезовані в організмі сполуки (медіатори, ферменти, гормони), які імітують дію інших субстанцій. 
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Міметики за фізико-хімічною природою дуже схожі на природні сигнальні молекули, тому клітинні 

рецептори не “розпізнають” їх за чужинців і реагують на міметики як на субстанцію, з якою вони 

взаємодіють. Проте для міметиків характерна низка важливих якостей [1, 3, 29, 33]. Вони підміняють 

собою природні регулюючі речовини, зв'язуються з молекулярними рецепторами, призначеними не для 

них. Міметики можуть давати  інакший  ефект, аніж сполуки, які вони підміняють (діяти сильніше чи 

слабше). Час життя міметиків в організмі у незмінному стані та тривалість зв’язування із рецептором 

відрізняється від природних речовин. Вони здатні конкурувати з природними регуляторами за зв'язок з 

молекулярними рецепторами (за афінізацією та концентрацією). Наявність міметиків змінює утворення 

організмом власних регулюючих речовин за рахунок зворотного зв'язку між концентрацією 

регуляторів та їхнім виробництвом. Різні міметики з подібним ефектом можуть мати окремі 

перераховані вище якості, що дозволяє створювати різноманітні біологічно активні речовини з таким 

ефектом, але зі специфічними особливостями і можливостями застосування [1]. Їх дія на рецептори 

призводить до активації чи пригнічення функції клітин [22]. 

Існують численні повідомлення про роль нанокристалічного діоксиду церію щодо захисту від 

оксидативного стресу [1, 31]. Переважна більшість живих організмів на Землі в своїй життєдіяльності 

не обходяться без споживання кисню. Як результат ланцюжка реакцій одноелектронного відновлення 

кисню в тваринних і рослинних клітинах утворюються активні форми кисню (АФО), утворення і 

руйнування яких у клітинах живих організмів проходить за схемою: 
NAD(P)H оксидаза, ХО, СОХ, NOS Реакція Фентона 

Fe2+/ Fe3+
 

  
ẽ ẽ ẽ ẽ 

О2 → О –∙ → Н2О2 → ОН∙ → Н2О. 

Кисень Супероксид- 

аніон 

Пероксид 

гідрогену 

Гідроксильний 

радикал 

Вода 

 

   
Супероксиддисмутаза Глутатіонпероксидаза, каталаза 

NAD(P)H оксидаза, циклооксигеназа (СОХ), ксантиноксидаза (ХО) і синтетаза оксиду азоту 

(NOS) відповідальні за утворення супероксид-аніонів, частина з яких вивільнюється з електронно- 

транспортного ланцюга [1], пошкоджує білки та сприяє утворенню ще більш реакційно здатних 

пероксидних радикалів [1]. Супероксид-аніони під дією ферменту супероксиддисмутази (СОД) 

перетворюються в пероксид гідрогену. У присутності іонів перехідних металів (наприклад, Феруму) 

пероксид гідрогену здатний вступати в реакції Фентона і Габера-Вейса з утворенням 

високореактивного гідроксильного радикала. Останній окиснює практично всі органічні молекули – 

білки, нуклеїнові кислоти та інші біополімери, відриває іони гідрогену від молекул ненасичених 

жирних кислот й ініціює ПОЛ. У свою чергу, пероксид гідрогену за дії ферментів 

глутатіонпероксидази і каталази розпадається до води і кисню, минаючи стадію утворення 

гідроксильного радикала [21]. 

Необхідний рівень активних форм кисню в організмі регулюють антиоксидантні ферменти; в 

разі дисбалансу між продукцією АФО і концентрацією ензимів розвивається оксидативний  стрес  

(ОС). Неферментативні компоненти антиоксидантної системи (вітаміни А і Е, деякі білки, глутатіон) 

[1] забезпечують ще одну ланку захисту організму від АФО; дисфункція будь-якої з яких теж 

призводить до оксидативного стресу. ОС виникає під впливом психологічних стресів, екзо- та 

ендогенних інтоксикацій, техногенних забруднень навколишнього середовища та іонізуючого 

випромінювання (останнє призводить до утворення гідроксильних радикалів внаслідок радіолізу води в 

клітинах). ОС приймає участь у патогенезі понад 100 різних захворювань [21, 27, 28].  

У разі старінні здорового організму виникає віковий оксидативний стрес за рахунок зниження 

активності природної антиоксидантної (ферментативної) системи, а також у зв'язку зі збільшенням 

концентрації продуктів пероксидного окиснення ліпідів та вільних радикалів, утворених за рахунок 

модифікуючого впливу ліпопероксидів [1, 2]. У разі порушення захисної (антиоксидантної) системи 

організму або за значного підвищення рівня екзогенних АФО необхідний сторонній регулятор, здатний 

виконувати функцію ферменту або антиоксиданту [21]. 
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Доведено, що нанокристалічний діоксид церію може виступати в якості оксидоредуктаз – 

ензимів, що регулюють окисно-відновні процеси в біологічних системах [10, 20, 24]. Ймовірно, НДЦ 

повинен оберігати клітини від руйнування за впливу несприятливих факторів, що викликають 

оксидативний стрес. Киснева нестехіометрія і пов'язана з нею можливість участі НДЦ в окисно-

відновних процесах у живих клітинах, а також здатність до ауторегенерації забезпечує високу 

ефективність його застосування [16, 25]. Для НДЦ показана УФ-захисна дія, різна за ефективністю для 

окремих тканин, перспективність застосування за терапії пухлинних процесів. НДЦ має пробіотичну, 

антибактеріальну та антивірусну дію [1]. 

Розробка високоефективних небілкових аналогів ензимів є актуальним завданням для сучасної 

медицини, біології та сільського господарства. В теперішній час вже створено кілька типів штучних 

ферментів, що заміняють природні аналоги [17, 24, 33]. Природні ензими і штучні каталізатори мають 

багато спільного: вони прискорюють протікання реакції та здатні до регенерації [1]. Як правило, 

основна відмінність природних ензимів від штучних каталізаторів полягає в швидкості перебігу 

реакцій, при цьому природні ензими, на відміну від штучних, потребують особливих умов 

навколишнього середовища, зокрема певної температури та реакції середовища [15, 16]. Застосування 

ферментів-міметиків на основі наноматеріалів створює можливість зниження витрат на їх синтез, 

підвищення каталітичної активності та стабільності в жорстких умовах [33]. Окрім того, поверхня 

наноматеріалів може мати більше каталітичних об'єктів (сайтів), тоді як природні ферменти містять 

лише одну активну ділянку на одну молекулу. Каталітичні властивості проявляє низка металів, однак 

лише незначна їх частина може бути використана з біомедичною метою. Це обумовлено можливою 

токсичністю матеріалів, що визначається здатністю викликати оксидативний стрес шляхом генерації 

активних форм оксигену [34] та природою іонів у їх складі. 

В останні роки виявлена ензимоподібна активність нанокристалічного діоксиду церію, що 

обумовлено його кисневою нестехіометрією [25, 31]. Низька енергія утворення кисневих дефектів у 

кристалічній решітці оксиду церію зумовлює можливість легко вступати в окисно-відновні реакції та 

інактивувати активні форми оксигену та нітрогену [1]. Основною відмінністю НДЦ від класичних 

антиоксидантів (аскорбінова кислота, токоферол) є його здатність до авторегенерації, тобто 

багаторазової участі в редокс-реакціях [25, 26, 29]. Згідно з квантово-механічними розрахунками, 

енергія утворення кисневих дефектів у кристалічній решітці НДЦ знижується за зменшення розмірів 

частинок [17]. Зміну каталітичної активності наночастинок діоксиду церію можна досягти шляхом 

варіювання їх розмірів, дисперсності та лігандної оболонки  [17, 36]. Це пов’язано з тим, що 

наночастинки, на відміну від частинок великого розміру,  мають значно більшу кількість поверхневих 

дефектів, які переважно є поверхневими кисневими вакансіями, що спричиняють зміну у локальному 

електронному та валентному оточенні та стабілізують ступінь окиснення Се3+. Ця властивість надає 

діоксиду церію здатність накопичувати та вивільняти кисень зі своєї кристалічної решітки залежно від 

умов оточення. У нанорозмірного діоксиду церію внаслідок збільшення площі поверхні і, відповідно, 

кількості дефектів у ній зростає інтенсивність Ce4+/Ce3+ окиснювально-відновного циклу та обмін 

кисню [25]. Наноцерій діє як міметик супероксиддисмутази (СОД) та каталази, а його ефективність у 

знешкодженні радикалів пропорційно зв’язана з концентрацією іонів Ce3+ на поверхні частинки [24, 

26]. Така активність наночастинок діоксиду церію була виявлена однією з перших [29]. Супероксидний 

радикал, який утворюється переважно в мітохондріях та, у разі приєднання протонів, здатний 

перетворюватися у гідропероксидний, є однією з найбільш руйнівних активних форм оксигену [21, 

33]. Відомо, що СОД інактивує супероксид-аніон в дві стадії з утворенням пероксиду гідрогену і 

кисню [15]. При цьому загальна реакція дисмутації супероксид-аніону для діоксиду церію також 

включає дві стадії. 
Обробка НДЦ перексидом гідрогену призводить до повної втрати їх СОД-подібної активності, 

однак через деякий час активність відновлюється, що підтверджує процес авторегенерації поверхні 

наночастинок (щодо кисневої нестехіометрії) і відновлення до тривалентного церію [22]. СОД-подібна 

активність наночастинок залежить від розміру. Наночастки розміром 3–5 нм  інтенсивніше 

інактивують супероксид-аніон, аніж наночастинки 5–8 нм. Внесення до НДЦ іонів титану не змінює їх 

оксидазну активність, проте одночасно знижується СОД-подібна активність [38]. СОД-активність 

наночастинок діоксиду церію залежить від іонного складу розчину [22]. Фосфат-іони викликають 

фосфорилювання поверхні частинок і призводять до зниження їх здатності виконувати функцію СОД і 

каталази. Використання стабілізаторів обумовлює різну ступінь адсорбції фосфатних груп поверхнею 

наночастинок, тобто чутливості до фосфатування. 
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СОД-подібна активність НДЦ співставна з рівнем природного ензиму [1]. У разі дисмутації 

супероксид-аніону відбувається утворення пероксиду гідрогену та перехідної сполуки –  

Се(ООН)(ОН)3 на поверхні нанодисперсного діоксиду церію, тобто фактично відбувається три реакції: 

 

1. Окиснення О ∙ - – ē → О ; 
2 2 

2. Відновлення О ∙ - + ē + 2Н + → Н О ; 
2 2 2 

3. Окиснення-відновлення Се
3+

 + 4Н2О↔ Се(ОН)4 + 4Н
+
+ ē. 

НДЦ, на поверхні яких переважає Се3+, найяскравіше проявляють СОД-подібну активність 

[22]. Редокс-потенціал «ідеального» каталізатора для дисмутації супероксид-аніону перебуває в 

діапазоні 0,2–0,4 В, якому відповідають наночастинки діоксиду церію саме з високим вмістом іонів 

тривалентного церію. 

Іншою активною формою оксигену, яка здатна окиснювати практично всі органічні молекули,  

є гідроксильний радикал [1, 21, 29]. НДЦ здатний інактивувати високоактивний гідроксильний радикал 

[15, 26, 35]. Оскільки час життя ОН∙ незначний (кілька наносекунд), то він переважно знешкоджується 

низькомолекулярними неферментативними антиоксидантами. Присутність наночастинок діоксиду 

церію зменшує концентрацію ОН∙. Не існує природного аналога ензиму для інактивації гідроксильного 

радикала, тому достовірно визначити механізм дії НДЦ складно. Передбачуваний механізм інактивації 

ОН∙ в присутності наночастинок діоксиду церію описано в низці робіт [19, 24, 35]. Ще однією з 

найважливіших АФО є пероксид гідрогену, який перетворюється на воду і оксиген за участі каталази. 

Численні дослідження показали, що НДЦ ефективно захищає клітини від впливу пероксиду гідрогену 

[1, 33] та інших пероксидів [30]. Молекула Н2О2 взаємодіє з кисневою вакансією, після виділення двох 

протонів і переходу двох електронів до двох іонів церію виділяється кисень, а киснева вакансія 

повністю відновлюється. Після цього відбувається приєднання пероксиду до відновленої вакансії, 

поглинання двох протонів і розкладання зв’язку О–О з переходом двох електронів до іонів Се3+, 

виділення води повертає НДЦ у початковий стан [8]. 

Сполуки нанодисперсного діоксиду церію проявляють властивості оксидаз [10]. При цьому 

встановлена рН-залежна пероксидазоподібна активність [18, 30]. Процес розкладання каталазою Н2О2 

подібний до механізму каталітичної дії НДЦ, при цьому відбувається декілька переходів з утворенням 

проміжних сполук [15, 26]. Інтенсивність каталазоподібної дії пов'язують з кількістю іонів Ce3+ на 

поверхні наночастинок [11, 24, 26]. Зміну забарвлення НДЦ після реакції з пероксидом гідрогену 

використовують для створення різних колориметричних тестів і тест-смужок. Встановлено, що розмір  

і поверхневі ліганди впливають на реакційну активність нанодисперсного діоксиду церію з  

пероксидом гідрогену [20]. Наночастинки СеО2 меншого розміру, які містять більшу кількість церію, є 

більш реакційно-здатними по відношенню до Н2О2. Окрім того, поверхневий ліганд не перешкоджає 

перебігу реакції розкладу. Виявлена можливість багаторазового використання наночастинок СеО2 в 

якості антиоксиданту. Каталазоподібну активність наночастинок можна змінити шляхом модифікації 

наночастинок діоксиду церію іонами різних металів [31]. Введення цирконію в кристалічну решітку 

призводило до збільшення швидкості розкладання пероксиду гідрогену, яка зростала зі збільшенням 

мольної співвідношення цирконію. В іншій роботі продемонстровано протилежна картина [8]. 

Введення Самарію в кристалічну решітку діоксиду церію призводило до монотонного зменшення 

швидкості розкладання пероксиду гідрогену залежно від мольного співвідношення Самарію. 
НДЦ здатний інактивувати активні форми нітрогену та нітрогеновмісні вільні радикали [13, 

24, 27, 29]. Він є активним проти короткоживучих та стабільних нітроксильних радикалів [1], при 

цьому швидкість інактивування значно збільшувалася зі зменшенням розмірів наночастинок. Показана 

здатність наночастинок діоксиду церію інактивувати пероксинітрил (ONOO-), що викликає 

пошкодження низки біомолекул [12, 13] шляхом адсорбції поверхнею карбонат-іонів. 

Нові дані щодо каталітичної активності нанодисперсного діоксиду церію доводять його 

подібність до фосфатаз [29, 33]. СеО2 здатний каталізувати гідроліз органічних естерів фосфатної 

кислоти, при цьому швидкість реакції залежить від рН середовища. Зниження концентрації іонів Ce3+ 

на поверхні прямо корелює з його фосфатазною активністю [13]. Можливий механізм фосфатазної 

активності пов'язаний з відщепленням фосфатної групи та її адсорбцією на поверхні. Наночастинки 

діоксиду церію не можна назвати повноцінним аналогом фосфатази, оскільки фосфатна група 

зв'язується з поверхнею наночастинки незворотньо. Фосфат церію десорбується і поверхня здатна 

повторно брати участь у каталітичних реакціях. 



ISSN 2079-8334. Світ медицини та біології. 2018. № 1(63) 

200 

 

 

Підсумок 

Список літератури 

 

Виявлена здатність наночастинок діоксиду церію розкладати бойові отруйні речовини. 
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міметичних наноматеріалів в організм людини та тварин, що є підставою для нових наукових розро- 
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БИОМИМЕТИЧЕСКАЯ И АНТИОКСИДАНТНАЯ 

АКТИВНОСТЬ НАНОКРИСТАЛЛИЧЕСКОГО ДИОКСИДА 

ЦЕРИЯ 

Цехмистренко О.С, Цехмистренко С.И, Битюцкий В.С, 

Мельниченко А.Н, Олешко А.А. 

Проведенный анализ научной литературы свидетельствует о 

широком применении в биологии и медицине наносоединений 

диоксида церия, которые проявляют биомиметическую и 

антиоксидантную активность. Высокая степень биосовместимости, 

низкая токсичность и каталитическая активность нанодисперсного 

диоксида церия позволяет рассматривать его как перспективный 

нанобиоматериал для биомедицинского применения. 

Характеризуется роль нанокристаллического диоксида церия в 

защите клеток от оксидативного стресса. Кислородная 

нестехиометрия и связанная с ней возможность участия в 

окислительно-восстановительных процессах в живой клетке, а 

также способность к ауторегенерации обеспечивает высокую 

эффективность применения нанодисперсного диоксида церия. 

Показано, что наноцерий может действовать как миметик 

супероксиддисмутазы, каталазы, некоторых оксидаз, 

оксидоредуктаз и фосфатазы, а также способен участвовать в 

инактивации активных форм азота. 

Ключевые слова: наночастицы, диоксид церия, миметики, 

оксидативный стресс, супероксиддисмутаза. 
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BIOMIMETIC AND ANTIOXIDANT 

ACTIVITY OF NANO-CRYSTALLINE CERIUM 

DIOXIDE 

Tsekhmistrenko O.S, Tsekhmistrenko S.I, 

Bityutskyy V.S. Melnichenko O.M, Oleshko O.A. 

The performed analysis of scientific literature sources 

shows the widespread application of cerium dioxide nano- 

compounds revealing biomimetic and antioxidant activity in 

biology and medicine. High biocompatibility degree, low 

toxicity and catalytic activity of nano-dispersed cerium 

dioxide permit to consider it a promising nano-biomaterial 

for biomedical applications. The role of nano-crystalline 

cerium dioxide in protecting cells against oxidative stress is 

characterized. Oxygen non-stoichiometry and  associated 

with it ability to participate in oxidation-reduction processes 

in a living cell, as well as the ability to auto-regeneration 

ensure high efficiency of nano-dispersed cerium dioxide 

application. It has been proved that nano-cerium can act as a 

mimetic of superoxide dismutase, catalase, some oxidases, 

oxidoreductases and phosphatase, and it is also able to 

participate in inactivating active forms of nitrogen. 

Key words: nano-particles, cerium dioxide, mimetics, 

oxidative stress, superoxide dismutase. 


