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Актуальність. Дослідження фармакологічних і токсикологічних властивостей наночастинок металів та їх модифікацій 
є ключовим етапом у створенні нових лікарських засобів з унікальними характеристиками, обумовленими нанорозмірністю.

Мета: експериментально обґрунтувати доцільність створення нових лікарських засобів на основі наночастинок металів 
та їх кон’югатів з органічними речовинами для лікування інфекційних та неінфекційних хвороб різної етіології.

Матеріали та методи: фармакологічні, біохімічні, фізико-хімічні, мікробіологічні, токсикологічні, статистичні.
Результати. Визначений протимікробний ефект нанокомпозиту високодисперсного кремнезему з наночастинками срібла; 

встановлена безпечність наночастинок срібла, наночастинок міді та їх кон’югату з цефтріаксоном за впливом на біохімічні 
показники сироватки крові тварин, наночастинок срібла – за впливом на осмотичну резистентність еритроцитів щурів. Ви-
явлена протианемічна активність наночастинок заліза за умов внутрішньошлункового введення щурам із залізодефіцитною 
анемією. Досліджена фармакологічна ефективність та безпека наночастинок нуль-валентної міді та кон’югату наночастинок 
нуль-валентної міді з цефтріаксоном при внутрішньовенному введенні в рамках експериментальної моделі полімікробної 
первинної інфекції кровотоку щурів. Встановлена взаємодія кон’югату наночастинок міді з цефтріаксоном з білковим, ліпід-
ним та вуглеводним компонентами клітинної оболонки бактерій.

Висновки. Доцільно надалі досліджувати субстанції наночастинок металів та їх кон’югатів з органічними речовинами з 
метою впровадження у медичну практику у складі нових лікарських засобів.
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Актуальність. На сьогодні стрімкого розвитку 
набувають нанотехнології – сукупність наукових 
знань, способів і засобів направленого регульова-
ного синтезу із окремих атомів і молекул різних 
речовин, матеріалів та виробів з лінійним розміром 
елементів структури до 100 нм [3, 4]. На нанорівні 
матеріали проявляють якісно нові характеристики, 
що значно відрізняються від таких у «масивному» 
розмірі, зокрема, завдяки збільшенню частки по-
верхневих атомів речовини. Такі особливості на-
ночастинок обумовили появу унікальних біологіч-
них властивостей, а отже – зацікавленість вчених у 
впровадженні їх у медичну практику. Застосування 
нанотехнологій та наноматеріалів у скринінгу та лі-
куванні захворювань стало завданням нової галузі 
– наномедицини [11].

На кафедрі фармакології протягом останніх 15 
років проводяться дослідження фармакологічних і 
токсикологічних властивостей наночастинок мета-
лів та їх кон’югатів і композитів з речовинами різної 
природи. Продовження наукових пошуків надало 
можливості для розкриття нових аспектів активнос-
ті нанорозмірних матеріалів з метою їх подальшого 
впровадження у медичну практику як нових лікар-
ських засобів.

Мета: експериментально обґрунтувати доціль-

ність створення нових лікарських засобів на основі 
наночастинок металів та їх кон’югатів з органічними 
речовинами для лікування інфекційних та неінфек-
ційних хвороб різної етіології.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 

У дослідженнях застосовували субстанції сфе-
ричних наночастинок нуль-валентної міді, срібла 
і заліза із середнім розміром 20 нм, 30 нм і 40 нм, 
відповідно, а також кон’югату наночастинок нуль-
валентної міді з цефтріаксоном, синтезовані в Ін-
ституті біоколоїдної хімії ім. Ф.Д. Овчаренка НАН 
України (м. Київ). Крім цього, вивчали нанокомпо-
зит високодисперсного кремнезему з наночастин-
ками срібла, отриманий в Інституті хімії поверхні 
ім. О.О. Чуйка НАН України (м. Київ).

Дослідження протимікробної дії in vitro прово-
дили згідно з методичними вказівками «Визначення 
чутливості мікроорганізмів до антибактеріальних 
препаратів», затвердженими Наказом МОЗ України 
№ 167 від 05.04.2007 р. Культури бактерій отримува-
ли з Української колекції мікроорганізмів Інституту 
мікробіології і вірусології ім. Д.К. Заболотного НАН 
України (м. Київ) та колекції Інституту ветеринарної 
медицини НААН України (м. Київ).
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Експерименти на тваринах виконані відповідно 
до Закону України № 3447-IV від 21.02.2006 р. «Про 
захист тварин від жорстокого поводження», із до-
триманням етичних норм Директиви 2010/63/ЄС та 
з дозволу етичної комісії Національного медичного 
університету імені О.О. Богомольця. Мишей лінії 
BALB/c та щурів лінії Wistar утримували у стан-
дартних умовах віварію Національного медичного 
університету імені О.О. Богомольця.

Дослідження динаміки біоплівкоутворення 
Pseudomonas aeruginosa УКМ В-1 (АТСС 10145) та 
оцінку впливу нанокомпозиту високодисперсного 
кремнезему з наночастинками срібла на клітини у 
планктонній та біоплівковій формах проводили у 
стаціонарній системі на склі. Ефективність впливу 
оцінювали за кількістю життєздатних мікроорганіз-
мів протягом 3 діб спостереження.

Моделювання ешерихіозу in vivo проводили шля-
хом внутрішньошлункового введення 0,5 мл суспензії 
добової культури клітин Escherichia coli (ATCC 25922) 
концентрацією 109 клітин/мл мишам лінії BALB/c.

Вивчення впливу дослідних субстанцій на біо-
хімічні показники крові тварин здійснювали на ми-
шах лінії BALB/с за умов повторного внутрішньо-
венного введення наночастинок міді (6,4 мг/кг), або 
кон’югату наночастинок міді з цефтріаксоном (16,4 
мг/кг), або наночастинок срібла (1,6 мг/кг, 8 мг/кг, 
16 мг/кг) з частотою один раз на три доби протягом 
28 діб (загальна кількість ін’єкцій – 10). Після ев-
таназії відбирали кров та визначали біохімічні по-
казники сироватки крові (рівень аланінамінотранс-
ферази (АлАТ), аспартатамінотрансферази (АсАТ), 
загального білірубіну, креатиніну та сіромукоїдів) із 
застосуванням наборів стандартних діагностикумів 
для клініко-діагностичних та біохімічних лаборато-
рій виробництва ТОВ НВП «Філісіт-Діагностика» 
(м. Дніпропетровськ) за протоколами виробника.

Дослідження впливу наночастинок срібла на 
осмотичну резистентність еритроцитів щурів in vivo 
проводили за методикою, описаною в [7].

Протианемічну активність наночастинок заліза 
при внутрішньошлунковому введенні досліджували 
на моделі залізодефіцитної анемії. Досліди проводили 
на щурах лінії Wistar. Залізодефіцитну анемію моде-
лювали шляхом утримування дослідних тварин на діє-
ті зі зниженим вмістом заліза протягом 4 місяців. Корм 
та дистильовану воду тварини отримували ad libitum. 
Контрольних умовно-здорових тварин утримували 
на дієті з нормальним вмістом заліза. Протианемічні 
властивості досліджували за умов внутрішньошлун-
кового введення щурам умовно-терапевтичної дози 
наночастинок заліза (12,0 мг/кг на день, концентрація 
розчину 10 мг/мл) або 1/10 терапевтичної дози (1,2 мг/
кг на день, концентрація розчину 1 мг/мл).

Як маркерні показники протианемічної актив-
ності субстанції у крові дослідних тварин аналізу-
вали концентрацію гемоглобіну (г/л) геміхромним 

методом), концентрацію заліза сироватки крові 
(мкмоль/л) та відсоток насичення трансферину (%). 
Застосували діагностикуми ТОВ НВП «Філісіт-Діа-
гностика».

Фармакологічну активність та безпеку субстанцій 
мідьвмісних наночастинок in vivo вивчали в умовах 
експериментальної моделі полімікробної первин-
ної інфекції кровотоку, викликаної внутрішньовен-
ним введенням суміші суспензій добових культур 
Staphylococcus aureus, Streptococcus zooepidemicus і 
P. aeruginosa у співвідношенні 1:1:1 (2,0×108 КУО 
кожного мікроорганізму в 1 мл суспензії). Дослі-
дження проведене на щурах лінії Wistar. Експери-
ментальне лікування – шляхом внутрішньовенного 
введення субстанції наночастинок нуль-валентної 
міді (НЧМ) (4 або 40 мг/кг), субстанції кон’югату 
наночастинок нуль-валентної міді з цефтріаксоном 
(НЧМЦ) (10 або 100 мг/кг) або препарату порівнян-
ня цефтріаксону (60 мг/кг) – розпочинали через 24 
години після зараження та проводили один раз на 
добу протягом 5 діб. Динаміку одужання та токсичні 
ефекти досліджуваних сполук аналізували за наступ-
ними параметрами: зовнішній стан та поведінка тва-
рин, динаміка зміни маси тіла, макроскопічна будо-
ва, відносна маса та гістологічний стан внутрішніх 
органів, біохімічні та гематологічні показники крові.

Визначення маркерних гематологічних показни-
ків (кількість лейкоцитів, еритроцитів, тромбоцитів, 
гемоглобін, гематокрит та процентне співвідношен-
ня лімфоцитів, моноцитів, нейтрофілів, еозинофілів 
і базофілів в лейкоцитарній формулі) проводили із 
застосуванням гематологічного аналізатора Mythic 
22 (PZ CORMAY S.A., Польща).

Взаємодію кон’югату наночастинок міді з цеф-
тріаксоном з клітинною оболонкою бактерій дослі-
джували, аналізуючи спектральні властивості розчи-
нів кон’югату з N-ацетилглюкозаміном (вуглеводним 
компонентом), фосфатидилхоліном (ліпідним ком-
понентом), гліцином, D-аланіном, D-глутаміновою 
кислотою, L-лізином, L-цистеїном (білковим компо-
нентом). Кінцевий об’єм розчинів становив 10 мл. 
Концентрація субстанції кон’югату наночастинок 
міді з цефтріаксоном складала 8,2 мг/мл, компонен-
тів клітинної оболонки бактерій – 1,0 мг/мл.

Оптичні спектри зразків отримані з використан-
ням приладу Perkin Elmer з аналізом у видимому 
діапазоні за кімнатної температури. Аналіз експе-
риментальних спектрів оптичного поглинання здій-
снювали за допомогою числових розкладів відпо-
відних експериментальних контурів на елементарні 
складові відповідно до кількості мінімумів у спек-
трах другої похідної від даних контурів.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

Превентивне застосування нанокомпозиту висо-
кодисперсного кремнезему з наночастинками срібла 
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концентрацією 200 мкг/мл за металом запобігає біо-
плівкоутворенню P. aeruginosa, а за умови внесення 
до сформованої біоплівки в концентрації 500 мкг/
мл, призводить до її деградації без відновлення ви-
хідних організованих структур (рис. 1).

В умовах in vivo протимікробні властивості на-
нокомпозиту високодисперсного кремнезему з на-
ночастинками срібла підтверджуються відсутністю 
загибелі тварин у разі введення дослідної субстанції 
у дозі 100 мг/кг через 30 хв після суспензії добо-
вої культури E. coli у дозі LD50, що дорівнює 5·108 
клітин, тоді як у групі контролю (введення води для 
ін’єкцій) спостерігається загибель 6 тварин із 10 [8].

Щодо впливу на біохімічні показники сироватки 
крові тварин, активність ферментів АлАТ і АсАТ при 
введенні наночастинок срібла мишам в дозах 1,6 мг/
кг, 8 мг/кг та 16 мг/кг мала дозозалежний характер: 
зі збільшенням дози достовірно зростала активність 
АлАТ і знижувалася активність АсАТ (рис. 2). Нано-

частинки срібла в дозі 16 мг/кг при внутрішньовен-
ному введенні достовірно знижували концентрації 
білірубіну і креатиніну, а при застосуванні менших 
доз статистичних відмінностей порівняно з контр-
ольною групою не спостерігалося [5].

Не виявлено негативного впливу наночастинок 
нуль-валентної міді в дозі 6,4 мг/кг та кон’югату на-
ночастинок нуль-валентної міді з цефтріаксоном в 
дозі 16,4 мг/кг при повторному внутрішньовенному 
введенні мишам на рівень АлАТ і АсАТ, загального 
білірубіну та креатиніну, що свідчило про відсутність 
токсичної дії досліджуваних субстанцій на внутріш-
ні органи тварин, зокрема, печінку і нирки (табл. 1).

Вплив наночастинок срібла на осмотичну резис-
тентність еритроцитів щурів мав концентраційно-за-
лежний характер: при концентраціях 50 та 100 мкг/
мл спостерігалось зменшення гемолізу, а у концен-
трації 2000 мкг/мл наночастинки призводили до по-
силення гемолізу в порівнянні із контролем (рис. 3).

Рис. 1. Вплив на кількість мікроорганізмів (N) Pseudomonas aeruginosa УКМ В-1 у планктонній (А) і біо-
плівковій (Б) формі нанокомпозиту високодисперсного кремнезему з наночастинками срібла і срібла нітрату 
у концентрації 500 мкг/мл (в перерахунку на вміст чистого срібла), а також Силіксу та м’ясо-пептонного 
бульйону при превентивному внесенні зразків
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Рис. 2. Вплив наночастинок срібла на активність аланінамінотрансферази і аспартатамінотрансферази си-
роватки крові мишей. 
Примітки: К* – контрольна група; 
** – разові дози наночастинок срібла в дослідних групах

Таблиця 1
Вплив повторного внутрішньовенного введення субстанцій мідьвмісних наночастинок на біохіміч-

ні показники сироватки крові миш (M±m)

Група
Біохімічні показники

АлАТ, ОД/л АсАТ, ОД/л Білірубін, 
мкмоль/л

Креатинін, 
мкмоль/л

Контроль 37,52±4,05 83,43±3,77 2,13±0,13 43,00±1,00
Введення НЧМ (6,4 мг/кг) 42,66±1,98 85,93±1,74 2,20±0,05 42,00±0,50

Введення кон’югату НЧМЦ (16,4 мг/кг) 43,56±2,88 84,58±1,53 2,30±0,06 44,67±0,76
Введення цефтріаксону (10 мг/кг) 44,31±2,75 88,42±1,80 2,38±0,13 44,80±0,87

Примітки: n = 24, де n – загальна кількість тварин у досліді, статистично значущі відмінності у порівнянні з контролем відсутні.

Рис. 3. Зміни осмотичної резистентності еритроцитів при додаванні колоїдних розчинів наночастинок срі-
бла різної концентрації
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Субстанція наночастинок заліза характеризува-
лася високою протианемічною активністю при лі-
куванні модельної залізодефіцитної анемії, більш 
вираженою порівняно із дією препарату порівняння 
(заліза (III) гідроксиду полімальтозного комплексу), 
про що свідчила зміна таких показників, як концен-
трація гемоглобіну, концентрація заліза сироватки 
крові та відсоток насичення трансферину (рис. 4). 
Особливої уваги заслуговує той факт, що наночас-
тинки заліза виявили протианемічну активність як в 
умовно-терапевтичній дозі, так і в 1/10 від умовно-
терапевтичної дози [1, 6, 10].

В рамках експериментальної моделі полімікроб-
ної первинної інфекції кровотоку щурів субстанція 
наночастинок нуль-валентної міді в дозах 4 і 40 мг/
кг та субстанція кон’югату наночастинок нуль-
валентної міді з цефтріаксоном в дозах 10 і 100 мг/кг 
при внутрішньовенному введенні проявили фарма-
кологічну активність, виявили прийнятний профіль 
безпеки та за ефективністю перевищували препарат 
порівняння цефтріаксон, що підтверджено нормалі-
зацією зовнішнього стану та поведінки тварин, по-
зитивною динамікою зміни маси тіла, меншою вира-

женістю або відсутністю відхилень від норми таких 
параметрів, як макроскопічна будова, відносна маса 
внутрішніх органів, а також біохімічні та гематоло-
гічні показники крові (табл. 2, 3) [9].

Аналіз спектрів поглинання розчинів кон’югату 
наночастинок міді з цефтріаксоном з компонентами 
клітинної оболонки бактерій виявив наявність взає-
модії дослідної субстанції з глутаміновою кислотою, 
що є білковим компонентом клітинної оболонки бак-
терій, фосфатидихоліном – ліпідним компонентом та 
N-ацетилглюкозаміном – вуглеводним компонентом, 
яка проявляється у зміщеннях положення максиму-
мів оптичних переходів і зміні напівширини [2, 12] 
(табл. 4).

Отже, встановлена протимікробна активність 
нанокомпозиту високодисперсного кремнезему з 
наночастинками срібла, протианемічні властивос-
ті наночастинок заліза, вплив наночастинок мета-
лів та їх кон’югатів з органічними речовинами на 
біохімічні показники сироватки крові та осмотичну 
резистентність еритроцитів щурів, антибактеріальні 
властивості наночастинок міді in vivo. Досліджена 
взаємодія кон’югату наночастинок міді з цефтріак-

Рис. 4. Концентрація гемоглобіну (відносні одиниці) в крові щурів за умов анемії та через 1, 5 та 10 діб 
внутрішньошлункового введення наночастинок заліза (n=5). 
Примітки: НЧЗ – наночастинки нуль-валентного заліза; 
* – вірогідність різниці щодо контрольної групи на рівні р<0,01; 
** – вірогідність різниці щодо контрольної групи на рівні р<0,001; 
§ – вірогідність різниці щодо групи анемічних тварин без лікування на рівні р<0,05; 
§§ – вірогідність різниці щодо групи анемічних тварин без лікування на рівні р<0,01; 
§§§ – вірогідність різниці щодо групи анемічних тварин без лікування на рівні р<0,001; 

# – вірогідність різниці щодо групи препарату порівняння на рівні р<0,05; 
## – вірогідність різниці щодо групи препарату порівняння на рівні р<0,01.
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Таблиця 2 
Біохімічні показники сироватки крові щурів в умовах експериментальної  

моделі первинної інфекції кровотоку (M±m)

Група
Біохімічні показники сироватки крові

АлАТ,
ОД/л

АсАТ,
ОД/л

Білірубін, 
мкмоль/л

Креатинін, 
мкмоль/л

Сіромукоїди, 
Од. S-H

Інтактні тварини 111,67±8,05 79,00±4,71 0,28±0,01 41,33±0,88 4,07±0,04
Введення фіз. Розчину 116,00±0,82 75,00±2,45 0,30±0,02 42,00±0,82 4,15±0,05

Введення НЧМ
(4 мг/кг) 118,00±2,45 72,50±2,86 0,41±0,02* 41,00±0,82 4,05±0,04

Введення НЧМ
(40 мг/кг) 121,67±2,33 73,00±2,65 0,41±0,03* 41,00±1,00 4,07±0,07

Введення кон. НЧМЦ (10 
мг/кг) 122,00±2,15 72,67±1,76 0,39±0,02* 40,67±0,67 4,13±0,07

Введення кон. НЧМЦ 
(100 мг/кг) 126,00±6,20 74,00±3,65 0,46±0,02* 42,00±1,32 4,10±0,11

Введення цефтріаксону 127,00±5,72* 81,00±4,08 0,39±0,02* 44,00±0,82* 4,25±0,04*
Примітки: n = 21, де n – загальна кількість тварин у досліді, * – статистично значуща відмінність у порівнянні з групою інтактних 

тварин на рівні р < 0,05.

Таблиця 3
Гематологічні показники крові щурів в умовах експериментальної моделі первинної інфекції кро-

вотоку (M±m)

Гематологічні по-
казники
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Лейкоцити, 103/мкл 10,07±1,05 11,43±1,62 7,03±0,81* 9,77±1,47 12,90±1,94 8,10±1,05 7,97±1,48 15,90±2,10*
Лімфоцити, % 73,80±6,20 70,87±2,64 56,57±3,45* 65,80±3,58 66,50±3,82 66,50±4,50 69,67±2,88 56,00±4,61*
Моноцити, % 3,87±0,59 5,30±0,91 9,70±0,89* 6,50±0,85* 6,93±0,67* 6,67±0,87* 6,30±1,27* 8,70±0,80*

Нейтрофіли, % 16,10±1,56 16,30±1,93 21,83±2,12* 20,00±5,38 18,10±2,67 19,67±3,01 16,17±0,67 29,10±3,14*
Еозинофіли, % 0,97±0,15 0,87±0,12 1,97±0,20* 0,70±0,12 1,27±0,17 0,97±0,09 0,80±0,10 0,70±0,10

Базофіли, % 5,27±0,79 6,67±0,97 9,93±0,79* 7,00±1,04 7,20±1,15 6,20±0,95 7,07±1,11 5,50±0,81
Еритроцити, 106/мкл 7,61±1,13 8,08±0,44 7,91±0,16 7,76±0,36 6,09±0,95 7,42±0,52 5,76±0,91 7,70±0,63

Гемоглобін, г/дл 13,37±1,60 13,70±0,68 13,57±0,19 13,63±0,54 10,53±1,59 12,53±0,78 10,47±1,48 13,50±1,00
Гематокрит, % 38,40±4,72 39,87±1,84 40,30±0,95 38,30±1,61 30,70±3,93 35,40±2,17 30,53±4,21 38,63±2,98

Тромбоцити, 103/мкл 589±88 584±60 739±74 737±92 789±122 670±103 447±65 821±90*
Примітка: n = 24, де n – загальна кількість тварин у досліді, * – статистично значуща відмінність у порівнянні з групою інтактних 

тварин на рівні р < 0,05.

Таблиця 4
Положення максимумів інтенсивних смуг спектрів оптичного поглинання для розчинів кон’югату 

наночастинок міді з цефтріаксоном з компонентами клітинної оболонки бактерій
 Речовина

ЦЕФ НЧМЦ АЛА+ 
НЧМЦ

ГЛІ+ 
НЧМЦ

ГЛУ+ 
НЧМЦ

ЛІЗ+ 
НЧМЦ

ЦИС+ 
НЧМЦ

АГА+ 
НЧМЦ

ФХ+ 
НЧМЦ

Положення максимумів, 
(нм)

240 243 245 245 245 243 241 247 250
277 279 279 279 282 280 277 282 285

Напівширини максиму-
мів, нм

25 27 25 27 29 27 24 27 32
49 61 45 42 64 62 42 52 43

Примітки: ЦЕФ – цефтріаксон, НЧМЦ – кон’югат наночастинок міді з цефтріаксоном, АЛА – аланін, ГЛІ – гліцин, ГЛУ – глута-
мінова кислота, ЦИС – цистеїн, ЛІЗ – лізин, АГА – N-ацетилглюкозамін, ФХ – фосфатидилхолін
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соном з компонентами клітинної оболонки бактерій.
Підвищена біологічна активність наночастинок 

металів може пояснюватися збільшенням частки по-
верхневих атомів речовини в нанорозмірних струк-
турах. У цьому та попередніх дослідженнях нами 
доведена більш виражена фармакологічна ефектив-
ність наночастинок заліза, міді, срібла у порівнянні з 
іонними формами металів. При цьому дані субстан-
ції характеризувалися прийнятними профілями без-
пеки, що підтверджено в експериментах in vitro та in 
vivo. Також слід зазначити перспективність подаль-
шого вивчення нанокомпозиту високодисперсного 
кремнезему з наночастинками срібла, що виявив 
протимікробну активність щодо біоплівок бактерій, 
які часто проявляють антибіотикорезистентність. 
Виражену протимікробну дію проявляють наночас-
тинки нуль-валентної міді та кон’югат наночастинок 
нуль-валентної міді з цефтріаксоном. Фармакологіч-
на ефективність та прийнятний профіль безпеки да-
них субстанцій підтверджені у великому діапазоні 
доз при внутрішньовенному введенні в рамках екс-
периментальної моделі полімікробної первинної ін-
фекції кровотоку щурів.

Таким чином, доцільним представляється по-
дальше вивчення фармакологічних та токсиколо-
гічних властивостей наночастинок металів та їх 
кон’югатів і композитів з речовинами різної природи 
для впровадження у медичну практику у складі но-
вих високоефективних лікарських засобів.

ВИСНОВКИ

1. Нанокомпозит високодисперсного кремнезему 
з наночастинками срібла проявив виражену протимі-
кробну активність відносно біоплівок Pseudomonas 
aeruginosa in vitro та Escherichia coli in vivo в умовах 
експериментальної моделі ешерихіозу.

2. Наночастинки срібла у широкому діапазо-
ні доз, а також наночастинки міді та їх кон’югат з 
цефтріаксоном не виявили негативного впливу на 
такі біохімічні показники сироватки крові, як рівень 
аланінамінотрансферази, аспартатамінотрансфера-
зи, загального білірубіну та креатиніну, що свідчило 
про сприятливий профіль безпеки субстанцій.

3. Наночастинки срібла характеризувалися без-
печністю за впливом на осмотичну резистентність 
еритроцитів щурів у широкому діапазоні концентра-
цій.

4. Протианемічна активність наночастинок за-
ліза проявлялася при застосуванні доз 12,0 мг/кг та 
1,2 мг/кг, про що свідчила вірогідна зміна таких по-
казників, як концентрація гемоглобіну, концентрація 
заліза сироватки крові та відсоток насичення транс-
ферину.

5. Наночастинки нуль-валентної міді та кон’югат 
наночастинок нуль-валентної міді з цефтріаксоном 
проявили фармакологічну ефективність та прийнят-

ний профіль безпеки у великому діапазоні доз при 
внутрішньовенному введенні в рамках експеримен-
тальної моделі полімікробної первинної інфекції 
кровотоку щурів.

6. Встановлена взаємодія кон’югату наночасти-
нок міді з цефтріаксоном з глутаміновою кислотою, 
що є білковим компонентом клітинної оболонки бак-
терій, фосфатидихоліном – ліпідним компонентом та 
N-ацетилглюкозаміном – вуглеводним компонентом, 
яка проявляється у зміщенні положення максимумів 
інтенсивних смуг спектрів оптичного поглинання 
речовин.

7. Отримані в ході науково-дослідної роботи ре-
зультати обґрунтували доцільність створення нових 
лікарських засобів на основі наночастинок металів 
та їх кон’югатів з органічними речовинами для ліку-
вання інфекційних та неінфекційних хвороб різної 
етіології.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють, що не 
мають конфлікту інтересів, який може сприймати-
ся таким, що може завдати шкоди неупередженості 
статті.

Джерела фінансування. Ця стаття не отримала 
фінансової підтримки від державної, громадської 
або комерційної організацій.
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ИССЛЕДОВАНИЕ ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИХ СВОЙСТВ НАНОЧАСТИЦ МЕТАЛЛОВ И  
ИХ КОНЪЮГАТОВ С ОРГАНИЧЕСКИМИ ВЕЩЕСТВАМИ

Чекман И.С., Горчакова Н.А., Дорошенко А.М., Прискока А.О., Савченко Д.С., Симонов П.В.

Национальный медицинский университет имени А.А. Богомольца, Киев, Украина

Актуальность. Исследование фармакологических и токсикологических свойств наночастиц металлов и их модификаций 
является ключевым этапом в создании новых лекарственных средств с уникальными характеристиками, обусловленными 
наноразмерностью.

Цель: экспериментально обосновать целесообразность создания новых лекарственных средств на основе наночастиц 
металлов и их конъюгатов с органическими веществами для лечения инфекционных и неинфекционных болезней различной 
этиологии.

Материалы и методы: фармакологические, биохимические, физико-химические, микробиологические, токсикологиче-
ские, статистические.

Результаты. Определен противомикробный эффект нанокомпозита высокодисперсного кремнезема с наночастицами 
серебра; установлена безопасность наночастиц серебра, наночастиц меди и их конъюгата с цефтриаксоном по влиянию 
на биохимические показатели сыворотки крови животных, наночастиц серебра – по влиянию на осмотическую резистент-
ность эритроцитов крыс. Обнаружена противоанемическая активность наночастиц железа в условиях внутрижелудочного 
введения крысам с железодефицитной анемией. Исследована фармакологическая эффективность и безопасность наночастиц 
нуль-валентной меди и конъюгата наночастиц нуль-валентной меди с цефтриаксоном при внутривенном введении в рамках 
экспериментальной модели полимикробной первичной инфекции кровотока крыс. Установлено взаимодействие конъюгата 
наночастиц меди с цефтриаксоном с белковым, липидным и углеводным компонентами клеточной оболочки бактерий.

Выводы. Целесообразно и в дальнейшем исследовать субстанции наночастиц металлов и их конъюгатов с органическими 
веществами с целью внедрения в медицинскую практику в составе новых лекарственных средств.

Ключевые слова: нанотехнологии, фармакология, серебро, медь, железо, кремнезем, нанокомпозит, конъюгат.
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ЧЕКМАН І.С., ГОРЧАКОВА Н.О., ДОРОШЕНКО А.М. та ін.

STUDY OF PHARMACOLOGICAL PROPERTIES OF METAL NANOPARTICLES AND THEIR 
CONJUGATES WITH ORGANIC COMPOUNDS

Chekman I.S., Gorchakova N.A., Doroshenko A.M., Pryskoka A.O., 
Savchenko D.S., Simonov P V.

Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Relevance. The research of pharmacological and toxicological properties of metal nanoparticles and their modifications is a key 
stage in a development of new drugs with unique characteristics due to nanosize.

Aims: to substantiate experimentally an expediency of development of new drugs on the basis of metal nanoparticles and their 
conjugates with organic compounds for a treatment of infectious and non-infectious diseases of different etiology.

Material and methods: pharmacological, biochemical, physical-chemical, microbiological, toxicological, statistical.
Results. The antimicrobial effect of nanocomposite of highly-dispersive silica with  nanoparticles of silver was determined; 

a safety of silver nanoparticles, copper nanoparticles and their conjugate with ceftriaxone was found out in an experiment of their 
influence on biochemical serum indices of animals and safety of silver nanoparticles in an experiment of their influence on the 
erythrocyte osmotic fragility of rats. An antianemic action of iron nanoparticles was determined after their oral administration in rats 
with iron deficiency anemia. A pharmacological efficacy and safety of copper nanoparticles and the copper nanoparticle/ceftriaxone 
conjugate were studied after intravenous administration in an experimental model of polymicrobial primary bloodstream infection 
in rats. An interaction of the copper nanoparticle/ceftriaxone conjugate with protein, lipid, and carbohydrate components of bacterial 
cell envelope was determined.

Conclusion. The results obtained show an expediency of further studies of substances of metal nanoparticles and their conjugates 
with organic compounds with the aim of introduction in medical practice in novel drugs.

Key words: nanotechnology, pharmacology, silver, copper, iron, silica, nanocomposite, conjugate.


