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Методом “зеленой химии” путем химического восстановления нитрата серебра хитозаном синтези-
рованы агрегативно устойчивые положительно заряженные (~45 мВ) нанокомпозиты хитозан-Ag
сферической формы c размером до 60.0 нм. Получены комплексы хитозан-Ag/цефтриаксон и хито-
зан-Ag/цефотаксим, содержащие до 1.06 ± 0.01 и 1.29 ± 0.03 мг антибиотика/мг хитозан-Ag соответ-
ственно. Установлено, что при увеличении соотношения цефтриаксон : хитозан-Ag в реакционной
смеси с 0.5 до 1.25 эффективность связывания антибиотика с наночастицами возрастает с 7.2 ± 0.2
до 71.7 ± 0.2%, а при увеличении соотношения цефотаксим : хитозан-Ag в реакционной смеси от 0.5
до 10 эффективность связывания антибиотика снижается с 66.2 ± 1.5 до 13.0 ± 0.7%. Образование
комплексов хитозан-Ag/антибиотик подтверждено методом ИК-спектроскопии. Установлена эф-
фективность применения комплекса хитозан-Ag/цефотаксим против резистентных штаммов Esch-
erichia coli и Staphylococcus aureus.
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Неконтролируемое и нерациональное приме-
нение антибактериальных препаратов при лече-
нии различного рода инфекционных заболева-
ний является причиной появления и развития
устойчивой антибиотикорезистентности бакте-
рий [1]. В клинической практике устойчивость
бактерий к антибиотикам представляет собой се-
рьезную проблему, для решения которой необхо-
дима разработка новых классов антибактериаль-
ных препаратов [2–4]. 

Одним из перспективных способов преодоле-
ния бактериальной резистентности является ис-
пользование наночастиц металлов, например, се-
ребра [5], которые обладают широким спектром
антимикробной активности [6–8]. При этом ис-
пользование металлических наночастиц в комби-
нации с традиционными антибиотиками позволя-
ет не только снизить используемые дозы и токсич-
ность обоих компонентов, но и достичь синергизма
антибактериального действия [4, 9–11]. Так, авто-
ры [9, 10] показали, что антимикробная актив-
ность биогенных комплексов наночастиц серебра

с цефтриаксоном увеличивается по сравнению с
чистыми наночастицами серебра. Повышенную
антимикробную активность проявляли комплексы
наночастиц серебра с цефотаксимом [12], бензил-
пенициллином [13, 14], тетрациклином [15], амок-
сициллином [16].

Для повышения агрегативной устойчивости
наночастиц и улучшения их биосовместимости
можно использовать полисахарид хитозан, кото-
рый выступает в качестве восстановителя и стаби-
лизатора [17, 18]. Хитозан обладает антимикробны-
ми свойствами в отношении грамположительных и
грамотрицательных штаммов бактерий, некоторых
видов грибов [19], а также способен оказывать си-
нергетическое действие и повышать антимикроб-
ную активность антибиотиков [20, 21]. Наноком-
позиты хитозан-Ag имеют широкий спектр анти-
микробной активности [17, 18, 22] и являются
перспективным материалом для разработки но-
вых классов антибактериальных препаратов.

Цель работы – получение комплексов наноча-
стиц серебра, покрытых оболочкой хитозана, с
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антибиотиками цефалоспоринового ряда и оцен-
ка их антимикробных свойств.

МЕТОДИКА

Материалы. В работе использовали хитозан
(MМ ~ 30 кДа, степень деацетилирования >90%,
“Glentham Life Sciences”, Великобритания), нит-
рат серебра (≥99%, М = 169.88 г/моль, “Carl
Roth”, Германия), цефотаксима натриевую соль
(М = 477.5 г/моль) и цефтриаксона динатриевую
соль (М = 661.6 г/моль, ОАО “Борисовский завод
медицинских препаратов”, Беларусь).

Получение нанокомпозита хитозан-Аg. Нано-
композит хитозан-Ag получали методом гидро-
термального синтеза путем химического восста-
новления нитрата серебра хитозаном [22]. Про-
должительность реакции 60 мин.

Получение комплексов хитозан-Аg/цефтриак-
сон. Комплексы хитозан-Ag с цефтриаксоном по-
лучали путем смешения их растворов при соотно-
шении (по массе) антибиотик : хитозан-Ag от 0.5
до 8.0. Для этого 1 мл нанокомпозита хитозан-Аg
(2 мг/мл) добавляли к 1 мл антибиотика соответ-
ствующей концентрации. Далее реакционную
смесь интенсивно перемешивали в течение 1 ч.
Синтезированный комплекс хитозан-Ag/цефтри-
аксон отделяли центрифугированием при 24000 × g
(20 мин, 10°С). Количество несвязанного анти-
биотика определяли спектрофотометрически
(при λ = 270 нм) по предварительно построенно-
му калибровочному графику А = 0.0506 · С.

Получение комплексов хитозан-Аg/цефотак-
сим. Комплексы хитозан-Ag с цефотаксимом по-
лучали путем смешения их растворов при соотно-
шении антибиотик : хитозан-Ag (по массе) от 0.5
до 10. Для этого 1 мл нанокомпозита хитозан-Аg
(2 мг/мл) добавляли к 1 мл антибиотика соответ-
ствующей концентрации. Далее реакционную
смесь интенсивно перемешивали в течение 1 ч.
Полученные комплексы очищали диализом про-
тив дистиллированной воды в течение 5 сут. В
процессе диализа трехкратно (через 1, 2 и 5 сут)
отбирали по 20 мл диализной воды, замещая ее
чистым растворителем. Количество несвязанного
антибиотика определяли спектрофотометриче-
ски (при λ = 260 нм) по предварительно постро-
енному калибровочному графику A = 0.033 · C.

Определение гидродинамического диаметра и
величины ζ-потенциала комплексов. Гидродина-
мический диаметр и величину ζ-потенциала ком-
плексов хитозан-Ag/антибиотик определяли мето-
дом динамического светорассеивания и по их элек-
трофоретической подвижности соответственно с
помощью анализатора Zetasizer Nano-ZS (“Mal-
vern”, Великобритания). Измерения проводили для
предварительно разбавленных в 10 раз образцов.

ИК-спектроскопия. ИК-спектры полученных
комплексов записывали на ИК-Фурье спектро-
метре Tensor 27 (“Bruker”, Германия) в диапазоне
частот 4000–400 см–1. Образцы для исследования
готовили в таблетках с KBr.

Определение синергетического потенциала нано-
композита хитозан-Ag с антибиотиком. При опреде-
лении синергетического потенциала нанокомпо-
зита хитозан-Ag в сочетании с антибиотиками в ка-
честве тест-культур были выбраны следующие
штаммы: грамположительные бактерии Staphylo-
coccus aureus коллекции микроорганизмов Ин-
ститута экспериментальной ветеринарии (Бела-
русь) (КМИЭВ В161) и грамотрицательные бакте-
рии Escherichia coli (КМИЭВ В88), выращенные на
мясо-пептонном агаре (МПА) без антибиотиков.

Определение бактерицидной активности ис-
следуемых образцов проводили с использовани-
ем диско-диффузионного метода. Исследуемую
бактериальную культуру в дозе 2 × 108 кл./мл за-
севали газоном на среду АГВ (агар Гивенталя–
Ведьминой) в чашки Петри. На стандартные бу-
мажные диски, содержащие определенные дозы
(30 мкг) антибиотиков (цефотаксима, цефтриак-
сона), добавляли по 0.1 мл нанокомпозита хито-
зан-Ag (Схитозан = 8 мг/мл, СAg = 0.272 мг/мл) и вы-
сушивали. Затем диски пинцетом помещали на
засеянную поверхность агара и выдерживали в
термостате при 37°С в течение 18–20 ч. Результа-
ты оценивали по зоне задержки роста тест-куль-
тур вокруг диска.

На контрольные чашки Петри с агаром засева-
ли по 1 мл суспензий, содержащих по 2 × 108 кл.
18-часовой культуры, на засеянную поверхность
пинцетом помещали бумажные диски, содержа-
щие определенные дозы разных антибиотиков.
Через 24 ч инкубирования при 37°С проводили
визуальную оценку наличия роста тест-штамма в
опытных пробах по сравнению с ростом тест-
штамма в положительном контроле (питательная
среда с тест-штаммом без препарата).

Изучение антимикробной активности комплек-
сов хитозан-Аg/цефотаксим. При изучении анти-
микробных свойств комплексов нанокомпозита
хитозан-Ag и цефотаксима в качестве тест-куль-
тур были выбраны следующие резистентные
штаммы: Proteus vulgaris (КМИЭВ В153), Pseudo-
monas aeruginosa (КМИЭВ В114), S. aureus (КМИ-
ЭВ В161), Streptococcus agalactiae (КМИЭВ В193),
E. coli (КМИЭВ В88). Резистентные изоляты бы-
ли выделены из материала, отобранного при об-
следовании коров, заболевших маститом и эндо-
метритом, из сельскохозяйственных организа-
ций. Клиническая резистентность подтверждена
отсутствием эффекта при использовании макси-
мально допустимых терапевтических доз анти-
биотика.
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Определение чувствительности исследуемых
образцов проводили с использованием метода
“лунок” (диффузии в агар). Для постановки экс-
перимента использовали нанокомпозит хитозан-
Ag, образец № 2 – цефотаксим, 0.25 мг/мл, образ-
цы № 3, 4 и 5 – комплексы хитозан-Ag/цефотак-
сим, полученные при соотношении (по массе) ан-
тибиотик : хитозан-Ag 1 : 1, 2 : 1 и 4 : 1 соответствен-
но и разбавленные до концентрации 0.25 мг/мл по
цефотаксиму. В толще агара, содержащего су-
точную культуру микроорганизмов в дозе 2 ×
× 108 кл./мл, стерильно делали лунки диаметром
6 мм. В лунки вносили исследуемые образцы в
объеме 60 мкл и помещали в термостат при 37°С
на 18–20 ч. В качестве контроля использовали
диск с цефотаксимом (30 мкг). Результаты оцени-
вали по зоне задержки роста тест-культур вокруг
лунки.

На контрольные чашки Петри с агаром засева-
ли по 1 мл суспензий, содержащих по 2 × 108 кл.
18-часовой культуры тест-штамма. Через 24 ч ин-
кубирования при 37°С проводили визуальную
оценку наличия роста тест-штамма в опытных
пробах по сравнению с ростом тест-штамма в по-
ложительном контроле (питательная среда с тест-
штаммом без препарата).

Получение лиофилизированных порошков. Лио-
филизированные порошки комплексов хитозан-
Ag/цефотаксим получали на лиофильной сушке
Freezone 1.0 (“Labconco”, США). В качестве крио-
протектора при сублимационном высушивании
использовали глюкозу (5 мас. %).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Полученные нанокомпозиты хитозан-Ag пред-

ставляли собой структуру “ядро-оболочка”, имели
сферическую форму, размер от 1.0 до 60.0 нм и ве-
личину ξ-потенциала ~45 мВ [22].

В качестве активного компонента для получе-
ния комплексов были выбраны антибиотики груп-
пы цефалоспоринов III поколения широкого спек-
тра действия: цефтриаксон и цефотаксим.

При изменении массового соотношения цеф-
триаксон : хитозан-Ag в реакционной смеси с 0.5
до 1.25 происходило увеличение эффективности
связывания антибиотика с наночастицами на
один порядок: с 7.2 ± 0.2 до 71.7 ± 0.2% (рис. 1).
Дальнейшее увеличение цефтриаксона в реакци-
онной смеси приводило к плавному снижению
эффективности связывания и при 8-кратном из-
бытке антибиотика по отношению к хитозан-Ag
этот параметр составлял 14.2 ± 0.3% (рис. 1).

Как видно на рис. 2, содержание цефтриаксо-
на в синтезируемом комплексе постепенно воз-
растало с 0.04 ± 0.01 до 1.06 ± 0.01 мг/мг хитозан-
Ag при изменении соотношения цефтриаксон :
: хитозан-Ag с 0.5 до 2.0. При дальнейшем повы-

шении концентрации антибиотика в реакцион-
ной смеси его количество в комплексе оставалось
неизменным (рис. 2), что свидетельствовало о до-
стижении предельной емкости. Наблюдаемое
(рис. 1) уменьшение эффективности связывания
цефтриаксона в области его высоких концентра-
ций также можно объяснить достижением макси-
мального количества антибиотика, который спо-
собен связаться с наночастицами хитозан-Аg.

Величина ζ-потенциала исходных наночастиц
хитозан-Ag составляла 45.4 ± 5.3 мВ. При их вза-
имодействии с цефтриаксоном наблюдалось по-
степенное снижение ζ-потенциала формируемо-
го комплекса (табл. 1). Это свидетельствовало об
электростатическом взаимодействии между на-
ночастицами хитозан-Ag и цефтриаксоном. Также
следует отметить, что при взаимодействии анти-
биотика с наночастицами хитозан-Ag происходило
изменение их гидродинамического диаметра. Так,
величина гидродинамического диаметра исходных
наночастиц составляла 150 ± 50 нм. При низком

Рис. 1. Эффективность связывания цефтриаксона (%) с
наночастицами хитозан-Ag в зависимости от соотно-
шения цефтриаксон : хитозан-Ag в реакционной смеси.
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Рис. 2. Содержание цефтриаксона (цефтриаксон/хи-
тозан-Ag, мг/мг) в полученных комплексах в зависи-
мости от соотношения цефтриаксон : хитозан-Ag в
реакционной смеси.
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содержании цефтриаксона в комплексе наблюда-
лось некоторое снижение гидродинамического
размера (табл. 1), которое могло быть вызвано
экранированием зарядов макромолекул хитозана
при взаимодействии с противоположно заряжен-
ным антибиотиком. При соотношении цефтри-
аксон : хитозан-Ag в реакционной смеси 1.25 и
выше наблюдалось резкое увеличение гидроди-
намического диаметра и размер частиц комплекса
составлял более 1 мкм (табл. 1). В этих условиях до-
стигалась максимальная эффективность связыва-
ния антибиотика, и, по-видимому, происходило
укрупнение или агрегация частиц.

При смешении хитозан-Ag с цефтриаксоном
происходило помутнение раствора и выпадение
осадка. В отличие от реакционной смеси цефтри-
аксон/хитозан-Ag при смешении нанокомпозита
с цефотаксимом значительного помутнения рас-
твора и выпадения осадка не наблюдалось, то есть
происходило образование растворимых комплек-

сов. Как видно на рис. 3 при увеличении соотно-
шения цефотаксим : хитозан-Ag в реакционной
смеси от 0.5 до 10 эффективность его связывания
снижалась с 66.2 ± 1.5 до 13.0 ± 0.7%.

При этом изменение соотношения с 0.5 до 3
приводило к повышению содержания антибиоти-
ка в формируемом комплексе в ~4 раза: с 0.33 ±
± 0.01 до 1.29 ± 0.03 мг/мг хитозан-Ag (рис. 4).
Дальнейшее увеличение концентрации антибио-
тика в реакционной смеси не оказывало влияние
на его содержание в комплексе (рис. 4).

При формировании комплексов хитозан-Ag/це-
фотаксим происходило снижение величины ζ-по-
тенциала (до 15.5–33.6 мВ) по сравнению с исход-
ными наночастицами (45.4 ± 5.3 мВ), что, как и
в случае с цефтриаксоном, подтверждало элек-
тростатический характер взаимодействия между
компонентами в образуемом комплексе (табл. 2).
Гидродинамический диаметр частиц составлял
120–300 нм, при этом они были достаточно одно-

Рис. 3. Эффективность связывания цефотаксима (%)
с наночастицами хитозан-Ag в зависимости от соот-
ношения цефотаксим : хитозан-Ag в реакционной
смеси.
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Рис. 4. Содержание цефотаксима (цефотаксим/хито-
зан-Ag, мг/мг) в полученных комплексах в зависимо-
сти от соотношения цефотаксим : хитозан-Ag в реак-
ционной смеси.
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Таблица 1. Характеристики синтезированных комплексов хитозан-Ag/цефтриаксон

Соотношение цефтриаксон : 
: хитозан-Ag (масс.) ζ-потенциал, мВ Гидродинамический диаметр, нм PdI

0.5 35.0 ± 1.3 85 ± 25 0.33 ± 0.01
0.75 26.2 ± 1.2 95 ± 10 0.32 ± 0.11
1.0 39.3 ± 1.8 110 ± 55 0.63 ± 0.08
1.25 36.6 ± 2.1 1300 ± 265 0.72 ± 0.22
1.5 31.8 ± 0.4 1110 ± 215 0.55 ± 0.12
1.75 30.4 ± 1.0 1125 ± 245 0.53 ± 0.11
2.0 24.4 ± 1.8 1610 ± 95 0.44 ± 0.02
3.0 20.9 ± 1.4 2810 ± 585 0.33 ± 0.11
4.0 21.5 ± 1.0 2085 ± 235 0.36 ± 0.08
6.0 12.0 ± 0.2 2275 ± 960 0.32 ± 0.11
8.0 17.5 ± 0.3 1140 ± 55 0.61 ± 0.11
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родными (индекс полидисперсности не превы-
шал 0.50).

Образование комплексов хитозан-Ag/анти-
биотик подтверждено методом ИК-спектроско-
пии на примере комплекса хитозан-Ag/цефотак-
сим. В ИК-спектре нанокомпозита хитозан-Ag
(рис. 5) присутствовали пики при 3418 (валентные
колебания O–H и N–H связей функциональных
групп хитозана), 1639 (валентные колебания
CONH2-группы), 1563 (деформационные колеба-

ния δ(NH2)), 1154 (валентные асимметричные ко-
лебания C–O–C), 1077 (колебания С–О) и 896 см–1

(деформационные колебания С–Н глюкопира-
нозного кольца) [22].

В ИК-спектре цефотаксима (рис. 5) наблюда-
лись характеристические пики при 3433 и 3344
(асимметричные и симметричные валентные ко-
лебания N–H и O–H), 2936 (асимметричные ва-
лентные колебания CH3), 1760 и 1730 (валентные

Рис. 5. ИК-спектры нанокомпозита хитозан-Ag (1), цефотаксима (2) и комплекса хитозан-Ag/цефотаксим (3).
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Таблица 2. Характеристики синтезированных комплексов хитозан-Ag/цефотаксим

Соотношение цефотаксим : 
: хитозан-Ag (масс.) ζ-потенциал, мВ Гидродинамический диаметр, нм PdI

0.5 21.8 ± 0.6 220 ± 5 0.41 ± 0.06
1.0 22.3 ± 3.6 250 ± 25 0.37 ± 0.05
1.5 28.4 ± 0.8 260 ± 10 0.35 ± 0.06
2.0 33.2 ± 4.7 280 ± 25 0.47 ± 0.04
3.0 21.9 ± 1.7 120 ± 5 0.28 ± 0.02
4.0 32.0 ± 0.6 300 ± 5 0.42 ± 0.01
6.0 24.5 ± 2.1 250 ± 20 0.39 ± 0.03
8.0 33.6 ± 0.4 190 ± 10 0.28 ± 0.01

10.0 15.5 ± 0.9 160 ± 30 0.33 ± 0.02
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колебания C=O лактамной группировки и эфир-
ной группы), 1648 (валентные колебания C=O
амида), 1610 и 1537 (валентные колебания C=C и
C=N), 1387 и 1355 (асимметричные и симметрич-
ные колебания C–H), 1282 и 1184 (валентные ко-
лебания C–N), 1242 (колебания C–N β-лактам-
ного кольца) и 1047 (колебания C–O эфирной
группы) [23–26].

В ИК-спектре комплекса хитозан-Ag/цефо-
таксим (рис. 5) по сравнению с нанокомпозитом
хитозан-Ag появились пики при 1768 и 1722 см–1,
соответствующие валентным колебаниям C=O
β-лактамной группировки и эфирной группы ан-
тибиотика. При этом наблюдали смещение этих
пиков по сравнению с чистым антибиотиком, что
указывает на взаимодействие COO– групп цефо-
таксима и аминогруппы хитозан-Ag. Также отсут-
ствовал пик при 1563 см–1, относящийся к коле-
баниям NH2-группы [26, 27].

На формирование системы новых водород-
ных связей указывало смещение полосы коле-
баний O–H от 3418 до 3423 см–1 [26]. Для пика
при 1648 см–1 (валентные колебания C=O амида)
цефотаксима наблюдался сдвиг до 1621 см–1, что
свидетельствовало о возможном участии C=O ами-
да во взаимодействии антибиотика с нанокомпози-
том хитозан-Ag [28].

Для изучения синергетического потенциала
нанокомпозита хитозан-Ag в сочетании с анти-
биотиками в качестве тест-культур были выбраны
грамположительные бактерии S. aureus (КМИЭВ
В161) и грамотрицательные бактерии E. coli
(КМИЭВ В88). Антимикробная активность ис-
пытанных образцов представлена в табл. 3.

Как видно из таблицы, наибольшую бакте-
рицидную активность хитозан-Ag проявлял в
сочетании с цефотаксимом в отношении штам-
ма E. coli: зона ингибирования увеличивалась в
1.24 раза при добавлении к диску с антибиотиком
аликвоты нанокомпозита. На грамположительные
бактерии S. aureus выраженного синергетического
действия нанокомпозита хитозан-Ag с исследован-
ными антибиотиками не выявлено.

В связи с этим антимикробную активность по
отношению к различным тест-штаммам изучали

для комплексов хитозан-Ag/цефотаксим. При изу-
чении антимикробной активности полученных об-
разцов использовали резистентные к цефотаксиму
штаммы. Различное антимикробное действие ан-
тибиотика на изоляты № 2 и 5 E. сoli, а также № 3 и
7 S. аureus может быть связано с различной чув-
ствительностью указанных штаммов. Комплексы
хитозан-Ag/цефотаксим, полученные при соот-
ношении антибиотик : хитозан-Ag 1 : 1 и 2 : 1 (об-
разцы № 3 и 4), не проявляли антимикробное
действие против штаммов № 2 E. сoli и № 7 S. аu-
reus, в то время как комплекс хитозан-Ag/цефо-
таксим, полученный при соотношении антибио-
тик : хитозан-Ag 4 : 1 (образец № 5), подавлял рост
указанных тест-культур (табл. 4). Это можно объ-
яснить тем, что содержание цефотаксима в ком-
плексе, полученном при соотношении 4:1, выше,
чем в других комплексах (рис. 4), что было причи-
ной более слабого взаимодействия антибиотика с
хитозан-Ag и его свободной диффузии в агар. В
случае комплексов, полученных при соотноше-
ниях 1 : 1 и 2 : 1, цефотаксим более прочно связан
с хитозан-Ag, что затрудняло его высвобождение
в питательную среду.

Следует отметить, что для комплексов хито-
зан-Ag/цефотаксим (образцы № 3–5) по сравне-
нию с чистым антибиотиком (образец № 2) наблю-
далось уменьшение зон задержки роста бактерий
либо их отсутствие, за исключением изолята № 4
P. vulgaris (табл. 4). Возможно, это связано с мень-
шей скоростью диффузии антибиотика в комплек-
се с хитозаном по сравнению с нативным анти-
биотиком. 

Аналогичные результаты по антимикробной ак-
тивности комбинаций наночастиц серебра с бета-
лактамными антибиотиками были получены в ряде
работ. Так, в работе [29] авторы показали, что ком-
бинирование наночастиц серебра, стабилизиро-
ванных поливинилпирролидоном, с бета-лактам-
ными антибиотиками (биапенемом, азтреонамом,
ампициллином) не приводило к увеличению анти-
микробной активности по отношению к штаммам
E. coli, S. typhimurium, B. subtilis и S. aureus. Авторы
[30] отмечали, что комбинация наночастиц Ag c
цефтриаксоном проявляла улучшенные антибак-
териальные свойства против E. coli. Диаметр зоны

Таблица 3. Сравнение антимикробной активности образцов на разных тест-штаммах (микробная нагрузка
2 × 108 кл./мл)

Образец
Зона ингибирования, мм

S. aureus E. coli

Цефотаксим 30 мкг 22 21
Цефотаксим 30 мкг + 0.1 мл хитозан-Ag 23 26
Цефтриаксон 30 мкг 22 25
Цефтриаксон 30 мкг + 0.1 мл хитозан-Ag 23 26
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ингибирования увеличивался по сравнению с ис-
ходными наночастицами и чистым антибиоти-
ком в 1.76 и 1.29 раз соответственно. В отношении
штамма S. aureus указанные комбинации анти-
бактериальных свойств не проявляли. В этой же
работе авторы показали, что комбинирование на-
ночастиц серебра с цефазолином, который также
относится к цефалоспоринам, не приводило к из-
менению антибактериальной активности по от-
ношению к E. coli и S. aureus по сравнению с чи-
стым антибиотиком.

Одной из препаративных форм, удобной для
практического использования и хранения, явля-
ются порошки. Лиофилизированные порошки
комплекса хитозан-Ag/цефотаксим, легко редис-
пергируемые в воде, получены методом сублима-
ционной сушки. Установлено, что лиофильное
высушивание не оказывало существенного влия-
ния на ζ-потенциал, гидродинамический диа-
метр и полидисперсность комплексов хитозан-
Ag/цефотаксим.

*

Методом “зеленой химии” путем химического
восстановления нитрата серебра хитозаном син-
тезированы агрегативно устойчивые положитель-
но заряженные нанокомпозиты хитозан-Ag. По-
лучены комплексы хитозан-Ag/цефтриаксон и хи-
тозан-Ag/цефотаксим, содержащие до 1.06 ± 0.01 и
1.29 ± 0.03 мг антибиотика/1 мг хитозан-Ag соот-
ветственно.

Наибольшую бактерицидную активность хи-
тозан-Ag проявлял в сочетании с цефотаксимом в
отношении штамма E. coli: зона ингибирования
увеличивалась в 1.24 раза. Выраженного синергети-
ческого действия нанокомпозита хитозан-Ag с ис-
следованными антибиотиками в отношении грам-
положительных бактерий S. aureus не выявлено.
Установлена эффективность применения комплек-

са хитозан-Ag/цефотаксим к резистентным изоляту
№ 2 E. coli, изолятам № 3 и 7 S. aureus.

Полученные комплексы нанокомпозита хито-
зан-Ag и цефотаксима являются перспективными
материалами для биомедицинского применения
и ветеринарии при лечении различных бактери-
альных инфекций.

Работа была выполнена при финансовой под-
держке БРФФИ (договор Х20СРБГ-002) и гранта
№ 337-00-00612/2019-09/02.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта ин-
тересов.
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Preparation and Properties of Complexes Based on Chitosan-Ag Nanocomposite 
and Cephalosporin Antibiotics
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Aggregative stable positively charged (~45 mV) chitosan-Ag nanocomposites with spherical shape and size up
to 60.0 nm were synthesized by the “green chemistry” method by chemical reduction of silver nitrate with
chitosan. Chitosan-Ag/ceftriaxone and chitosan-Ag/cefotaxime complexes, containing up to 1.06 ± 0.01 and
1.29 ± 0.03 mg antibiotic/mg chitosan-Ag respectively were obtained. It was found that with an increase in
the ceftriaxone : chitosan-Ag mass ratio in the reaction mixture from 0.5 to 1.25, the efficiency of antibiotic
binding to nanoparticles increases from 7.2 ± 0.2 to 71.7 ± 0.2%, and with an increase in the cefotaxime : chi-
tosan-Ag ratio in the reaction mixture from 0.5 to 10 the antibiotic binding efficiency decreases from 66.2 ± 1.5
to 13.0 ± 0.7%. The formation of chitosan-Ag/antibiotic complexes was confirmed by IR spectroscopy. The
effectiveness of the use of the chitosan-Ag/cefotaxime complexes against antibiotic-resistant strains of Esch-
erichia coli and Staphylococcus aureus was established.

Keywords: chitosan, silver, nanocomposite, hydrothermal synthesis, antibiotic, antimicrobial activity
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