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Аннотация 

Растущая антибиотикорезистентность патогенных бактерий актуализирует 

делает поиск новых антибактериальных агентов поиск новых 

антибактериальных препаратов особенно актуальной современной задачей. В 

этом контексте значительный интерес представляют наночастицы металлов и 

их оксидов. В отличие от хорошо изученных наночастиц на основе серебра, 

меди, цинка и железа, антимикробная активность наночастиц оксида 

алюминия (Al2O3 НЧ) остается малоисследованной. В данном обзоре 

систематизированы современные экспериментальные данные, касающиеся 

антибактериальных свойств Al2O3 НЧ. Проанализированы основные методы 

синтеза и стратегии модификации поверхности наночастиц, обсуждаются 

предполагаемые механизмы воздействия на грамположительные и 

грамотрицательные бактерии, а также проведен сравнительный анализ 

эффективности в зависимости от морфологических параметров. Частично 

рассмотрена активность Al2O3 НЧ в отношении микроводорослей и грибов. 

Перспективность дальнейшего изучения Al2O3 НЧ обусловлена их 

выраженной антибактериальной активностью в сочетании с низкой 

цитотоксичностью в отношении эукариотических клеток. 
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Abstract 

Growing antibiotic resistance in pathogenic bacteria makes the search for new 

antibacterial agents a particularly pressing modern challenge. In this context, metal 

and metal oxide nanoparticles are of significant interest. Unlike well-studied silver, 

copper, zinc, and iron nanoparticles, the antimicrobial activity of aluminum oxide 

nanoparticles (Al2O3 NPs) remains poorly understood. This review systematizes 

current experimental data on the antibacterial properties of Al2O3 NPs. Key synthesis 

methods and surface modification strategies for nanoparticles are analyzed, putative 

mechanisms of action against gram-positive and gram-negative bacteria are 

discussed, and a comparative analysis of efficacy depending on morphological 

parameters is conducted. The activity of Al2O3 NPs against microalgae and fungi is 

partially examined. The prospects for further study of Al2O3 NPs are due to their 

pronounced antibacterial activity in combination with low cytotoxicity towards 

eukaryotic cells. 

Keywords: nanoparticles, aluminum oxide, cytotoxicity, antibacterial agent, 

bacteriostatic effect, bacterial growth inhibition 
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Введение 

Алюминий, будучи наиболее распространенным металлом земной коры, 

составляя примерно 8% ее массы, и третьим по распространенности 

элементом литосферы, демонстрирует парадоксальное отсутствие значимой 

биологической функции [1]. Несмотря на его повсеместное присутствие и 

обнаружение в тканях всех современных живых организмов, убедительные 

научные доказательства участия алюминия в фундаментальных 

биохимических процессах или его эволюционно закрепленной биологической 

роли отсутствуют. Это противоречие между высокой распространенностью и 

биологической инертностью составляет своеобразную «биохимическую 

загадку» [2]. 

Химически алюминий является активным амфотерным металлом и на 

воздухе быстро покрывается оксидной пленкой. Среди множества фазовых 

модификаций оксида алюминия наиболее значимыми являются α-, β- и γ-

формы [3]. В природе преобладает α-модификация, известная как глинозем, 

которая наряду с диоксидом кремния служит основой глинообразующих 

минералов. Высокочистая α-Al2O3 встречается в виде корунда и его 

драгоценных разновидностей рубина и сапфира [4]. Благодаря 

исключительной термостабильности и высокой температуре плавления, α-

глинозем находит применение в качестве абразивного материала, сырья для 

получения металлического алюминия и производства огнеупоров. Кристаллы 

легированного корунда используются в лазерных технологиях и точной 

механике, что подчеркивает его технологическую ценность [5]. 

В отличие от термодинамически стабильной α-фазы, γ-Al2O3 НЧ 

синтезируется путем кальцинации гидроксидов алюминия при температурах 

около 400 °C [6]. Эта высокопористая метастабильная форма широко 

используется в качестве носителя катализаторов и осушителя в химической и 

нефтехимической промышленностях [7]. При нагреве до 1100–1200 °C 
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происходит необратимое фазовое превращение γ-модификации в α-Al2O3 НЧ. 

β-Модификация оксида алюминия, характеризующаяся гексагональной 

кристаллической решеткой, фактически представляет собой не 

стехиометрический оксид, а алюминат щелочных или щелочноземельных 

металлов с высоким содержанием Al2O3 НЧ. При температурах 1600–1700 °C 

β-фаза разлагается с образованием α-Al2O3 НЧ и летучего оксида 

соответствующего металла. Отдельного внимания заслуживает аморфная 

форма — алюмогель, получаемая обезвоживанием геля гидроксида алюминия. 

Этот высокопористый материал нашел широкое применение в качестве 

высокоэффективного адсорбента в технике и медицине [8]. 

Al2O3 НЧ, в особенности α- и γ-фаз, привлекают растущий интерес 

благодаря уникальному комплексу свойств, включающему высокую 

механическую прочность, значительную удельную поверхность, 

исключительную твердость и химическую стабильность [9, 10]. Спектр их 

применений непрерывно расширяется, охватывая такие области, как катализ 

[11], сорбция [12], модификация строительных материалов [13], трибология в 

качестве добавок к смазочным материалам [14], производство керамики [15], 

а также косметическая, текстильная [16] и микроэлектронная 

промышленности [17]. Особый научный интерес представляет потенциальное 

использование Al2O3 НЧ в биомедицине [18, 19], в частности, в качестве 

антибактериальных агентов. Однако, несмотря на перспективность этого 

направления, механизмы воздействия Al2O3 НЧ на рост и метаболизм 

микроорганизмов остаются малоизученными. 

В связи с этим, цель данного обзора заключается в систематическом 

анализе современных литературных данных, посвященных 

антибактериальным свойствам Al2O3 НЧ. В рамках обзора рассматриваются 

основные стратегии синтеза и функционализации наночастиц для повышения 

их антимикробной эффективности, а также проводится критический анализ 
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существующих экспериментальных результатов по воздействию Al2O3 НЧ на 

микробиологические объекты. 

Пути синтеза и модификации наночастиц оксида алюминия 

Синтез Al2O3 НЧ осуществляется с применением разнообразных 

подходов, которые условно подразделяются на нисходящие («сверху-вниз») и 

восходящие («снизу-вверх»). Среди нисходящих методов наиболее 

распространены лазерная абляция и механическое измельчение в шаровой 

мельнице [20, 21]. Лазерная абляция, проводимая в вакууме, жидкостной или 

газовой среде, характеризуется высокой скоростью синтеза, чистотой 

получаемого продукта и возможностью точного контроля морфологических 

характеристик наночастиц. В свою очередь, к восходящим методам относятся 

золь-гель процесс [22], синтез в микроэмульсиях [23], микроволновая 

обработка [10, 24, 25], сольвотермальный синтез [26] и метод горения [27]. 

Широкое применение находят также метод химического осаждения, 

отличающийся простотой и экономичностью [28] [29]. 

Отдельное внимание в исследованиях уделяется разработке «зеленых» 

методов синтеза Al2O3 НЧ, предполагающих использование растительных 

экстрактов, таких как Prunus×yedoensis [10], L. majucula [30], Urtica dioica [31] 

и Cymbopogon citratus [32, 33], а также грибковых культур (Colletotrichum sp.) 

[25], которые выступают в роли биовосстанавливающих агентов. Однако, 

несмотря на экологическую безопасность, подобные подходы, как правило, не 

приводят к усилению антибактериальной активности получаемых наночастиц 

(рис.1). 

Более эффективной стратегией повышения антимикробной 

эффективности Al2O3 НЧ является создание на их основе композитных 

материалов. Перспективным направлением выступает формирование 

нанокомпозитов с частицами других металлов или оксидов, например, 
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серебра. Показано, что композит Al2O3 НЧ–Ag проявляет 

бактериостатическую активность в отношении E. coli и S. epidermidis, в то 

время как чистые Al2O3 НЧ в аналогичных условиях не оказывали 

ингибирующего действия на E. coli [34]. 

Другим многообещающим подходом является диспергирование Al2O3 

НЧ в матрице биоразлагаемых полимеров, таких как полилактид (ПЛА), 

полигликолид (ПГА), их сополимер (ПЛГА), альгиновая кислота и желатин. 

Это позволяет не только повысить биосовместимость материалов, но и 

усилить их антибактериальные свойства. В ряде работ продемонстрировано, 

что модификация поверхности Al2O3 НЧ хитозаном значимо увеличивает 

антимикробную активность [35-37]. Кроме того, были разработаны 

композитные системы на основе ПЛА, наполненные НЧ Al2O3 НЧ и их 

гибридами с TiO ₂ (PLA/Al2O3 НЧ и PLA/TiO2-Al2O3 НЧ). Полученные 

материалы эффективно ингибировали рост P. aeruginosa и E. coli, причем 

бактериостатический эффект усиливался с ростом концентрации наночастиц 

[38]. При этом композит PLA/TiO ₂-Al2O3 проявлял более высокую 

антибактериальную эффективность по сравнению с системой PLA/Al2O3 НЧ. 

Таким образом, модификация AL2O3 НЧ путем их интеграции в композитные 

структуры с бактерицидными наночастицами или полимерными матрицами 

представляет собой обоснованную стратегию для усиления их 

антимикробного потенциала. 

 

Рис. 1 – Корреляция между размером наночастиц Al2O3 НЧ и величиной 

зон ингибирования роста Staphylococcus aureus, обобщающая данные 
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литературных источников. На графике обозначены наночастицы, 

синтезированные с использованием растительных экстрактов (зеленые точки), 

и наночастицы, функционализированные хитозаном (оранжевые очки). 

На основе анализа литературных данных установлено, что синтез Al2O3 

НЧ приводит к формированию трех основных морфологических типов: 

сферического, стержнеобразного и хлопьевидного. Преобладающей формой, 

описанной в исследованиях (n=21), является сферическая. Стержнеобразные 

Al2O3 НЧ были получены в трех работах, в то время как антибактериальные 

свойства хлопьевидных наночастиц изучены лишь в единичном исследовании. 

Сравнительный анализ антибактериальной эффективности двух наиболее 

распространенных морфологий — сферической и стержнеобразной — не 

выявил статистически значимых различий (рис. 2). 

 
Рис. 2 – Сравнение антибактериальной активности Al2O3 НЧ 

сферической и стержнеобразной морфологии по данным литературных 

источников. Различия статистически не значимы (p>0,05, U-критерий 

Манна – Уитни) 

 

Особенности антибактериальной активности наночастиц оксида 

алюминия 

Антибактериальное действие Al2O3 НЧ проявляется преимущественно в 

высоких концентрациях (≥1000 мкг/мл) и характеризуется в основном 
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бактериостатическим эффектом, выражающимся в подавлении скорости 

деления клеток in vitro и формировании зон ингибирования. При этом 

значительной токсичности Al2O3 НЧ в отношении некоторых 

распространенных почвенных бактерий, таких как Bacillus cereus и 

Pseudomonas stutzeri [39], не отмечено. В ряде исследований зафиксирован 

умеренный бактериостатический эффект в отношении E. coli при 

использовании Al2O3 НЧ концентрацией 1 мг/мл и размером около 180 нм [40, 

41]. Показано, что наноразмерный оксид алюминия оказывает более 

выраженное подавляющее действие на рост P. putida по сравнению с его 

макроразмерным аналогом, вызывая 40%-ное снижение скорости роста [42]. 

Важным аспектом является активность Al2O3 НЧ в отношении 

полирезистентных и клинических штаммов бактерий. Продемонстрировано, 

например, что воздействие Al2O3 НЧ в концентрации 1000 мкг/мл приводит к 

снижению скорости роста различных штаммов S. aureus, включая 

метициллин-резистентный (MRSA), приблизительно в 8 раз, а при увеличении 

концентрации до 2000 мкг/мл — в 16 раз [43]. Для клинических изолятов P. 

aeruginosa и E. coli установлены значения минимальной ингибирующей 

концентрации (МИК) в диапазоне 1600–3200 мкг/мл и минимальной 

бактерицидной концентрации (МБК) в диапазоне 3200–6400 мкг/мл [32]. Для 

полирезистентных штаммов A. baumannii показано как ингибирующее, так и 

бактерицидное действие при более низких концентрациях, с диапазонами 

МИК и МБК от 125 до 1000 мкг/мл [44]. 

Антибактериальная активность Al2O3 НЧ коррелирует с их фазовым 

составом. Так, продемонстрировано, что γ-модификация Al2O3 обладает более 

высокой антибактериальной активностью в отношении Bacillus licheniformis 

по сравнению с α-фазой, что, по-видимому, связано со способностью γ-Al2O3 

НЧ индуцировать более интенсивное образование активных форм кислорода 
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(АФК). Более низкая генерация АФК при воздействии α-Al2O3 хорошо 

коррелирует с данными о её меньшей цитотоксичности [45]. 

Ключевыми механизмами антибактериального действия Al2O3 НЧ 

считаются электростатическое взаимодействие с компонентами 

бактериальной клеточной оболочки и ион-индуцированное оксидативное 

повреждение биополимеров, обусловленное образованием ионов алюминия 

(Al3+) и последующей генерацией АФК [46, 47].  

Влияние наночастиц оксида алюминия на водные экосистемы и 

эукариотические организмы 

Воздействие AL2O3 НЧ на гидробионтов и грибы 

В контексте расширяющегося промышленного применения Al2O3 НЧ 

актуальной задачей является оценка их экотоксикологического потенциала 

для водных экосистем. В ряде работ демонстрируется токсическое действие 

Al2O3 НЧ на микроводоросли. Например, для видов Scenedesmus sp. 

и Chlorella sp., выделенных из открытых водоемов, полумаксимальная 

эффективная концентрация (EC ₅₀ ) чер       
мг/л и 45,4 мг/л соответственно [48]. Исследования в модельных системах 

(микрокосмах) выявили кратковременное, но значительное снижение 

жизнеспособности резидентных популяций тех же видов водорослей 

примерно на 25% в течение 5 дней, с последующим постепенным 

восстановлением показателей при длительной экспозиции до 210 дней [49]. 

Параллельно изучается антифунгальная активность Al2O3 НЧ. 

Установлено, что их применение ингибирует рост различных представителей 

микромицетов, включая C. albicans и A. flavus [30],  A. niger и M. 

piriformis и Penicillium sp. [31], причем эффект носит дозозависимый характер. 

В частности, для дрожжей Saccharomyces cerevisiae мембранотропное 

действие, приводящее к разрушению клеток, наблюдалось только при высоких 
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концентрациях (свыше 1000 мкг/мл) [50]. Методами электронной 

микроскопии подтверждено, что Al2O3 НЧ не только адсорбируются на 

поверхности клеток грибов рода Candida, но и проникают внутрь, вызывая 

морфологические нарушения, подавление физиологической активности и 

последующую гибель, что указывает на перспективность их использования в 

качестве антифунгальных агентов [33]. 

Цитотоксичность AL2O3 НЧ в отношении эукариотических клеток 

Вопрос цитотоксичности AL2O3 НЧ для эукариотических клеток остается 

дискуссионным [51, 52]. Ряд исследований свидетельствует об их 

относительно низкой токсичности in vitro. Например, не отмечалось влияния 

на жизнеспособность клеток линии HeLa при концентрации 120 мкг/мл, в то 

время как морфологические изменения возникали при 240 мкг/мл [44]. Также 

было показано, что Al2O3 НЧ в диапазоне концентраций 10–200 мкг/мл 

проникают в клетки линий L929 и BJ, не вызывая значительного снижения 

жизнеспособности или индукции апоптоза в течение 24 часов [53]. 

В противовес этому, другие работы демонстрируют выраженную 

цитотоксичность. Зафиксировано снижение жизнеспособности клеток A549 

(аденокарцинома легкого человека) уже при концентрациях 10 и 25 мкг/мл, 

что, предположительно, было связано с деполяризацией мембран [54]. 

Значения полулетальной дозы (ЛД ₅₀ ) дл     
варьировались: для VERO и HEp-2 оно составляло 31,25 мкг/мл, тогда как для 

линий A549 и MDA-MB-231 — 5,625 мкг/мл, что указывает на различную 

чувствительность клеточных моделей [23]. 

Особое внимание уделяется нейротоксичности Al2O3 НЧ [55]. Показано, 

что их воздействие индуцирует окислительный стресс в нервных клетках, что 

проявляется в повышении уровня лактатдегидрогеназы, митохондриальной 

дисфункции, нарушении клеточного цикла и активации апоптоза [56]. In 

vivo хроническое введение Al2O3 НЧ в течение 28 дней вызывало у крыс 
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окислительное повреждение липидов и белков в ткани головного мозга, а 

также истощение запасов глутатиона [57]. Данные наблюдения коррелируют с 

гипотезами, связывающими аккумуляцию алюминия в ЦНС с патогенезом 

нейродегенеративных заболеваний, таких как болезнь Альцгеймера и болезнь 

Паркинсона, через механизмы, включающие агрегацию бета-амилоида и 

развитие нейровоспаления [58, 59]. Однако, несмотря на наличие ряда 

доказательств алюминий-опосредованной нейротоксичности, точные 

молекулярные механизмы этого процесса требуют дальнейшего изучения [58, 

60]. 

Заключение 

Таким образом, поиск новых стратегий борьбы с антибиотикорезистентными 

бактериальными инфекциями стимулирует исследование неорганических 

наноматериалов, в частности наночастиц металлов и их оксидов, в качестве 

агентов нового поколения. В отличие от достаточно изученных наночастиц на 

основе оксидов титана, железа, цинка и серебра, Al2O3 НЧ остаются менее 

исследованными. Их потенциальное биомедицинское применение, включая 

антибактериальное, в настоящее время ограничено ввиду недостаточной 

доказательной базы и низкой реакционной способности оксида алюминия. Тем 

не менее, полученные за последние годы данные, демонстрирующие 

активность Al2O3 НЧ в отношении полирезистентных и клинических штаммов 

бактерий, а также их фунгистатический потенциал, являются 

обнадеживающими. Установлено, что антибактериальный эффект Al2O3 НЧ, 

проявляющийся, как правило, при высоких концентрациях, реализуется через 

адсорбцию на поверхности микробных клеток и опосредованное катионами 

алюминия образование активных форм кислорода, вызывающих оксидативное 

повреждение биомакромолекул. В то же время, способность алюминия 

индуцировать окислительный стресс в эукариотических клетках и 

продемонстрированная нейротоксичность подчеркивают необходимость 
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углубленного изучения механизмов его воздействия на биологические 

системы для всесторонней оценки рисков и потенциальных преимуществ. 
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