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МОДИФИКАЦИЯ НАНОВОЛОКОН ХИТОЗАНА СОЛЯМИ МЕТАЛЛОВ  
И ИЗУЧЕНИЕ ИХ АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫХ СВОЙСТВ 

В данной работе рассматриваются вопросы разработки изделий медицинского назначения, 
получаемых методом электроформования. В качестве полимерной основы использовали хито-
зан – биосовместимый полимер, обладающий ранозаживляющими свойствами. Отличительной 
особенностью получаемых нановолокон является высокоразвитая поверхность, пористость. На-
новолокна хитозана получали по технологии NanoSpider  на установке NSLAB 500 S (ELMARCO, 
Чехия). Подобраны и научно обоснованы параметры процесса электроформования для разраба-
тываемых изделий медицинского назначения. В статье представлены результаты изучения анти-
бактериальных свойств комплекса нановолокон хитозана с ионами серебра и церия методом 
диффузии вещества в плотной питательной среде и суспензионным количественным методом. 
Комплекс ионов серебра и церия с хитозаном имеет высокий потенциал как антимикробное 
средство и требует дальнейшего изучения. 
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MODIFICATION OF CHITOSAN NANOFIBERS BY METAL SALTS 

This paper deals with the development of medical devices obtained by electroforming. Chitosan, a 
biocompatible polymer with wound-healing properties, was used as a polymer base. A distinctive fea-
ture of the obtained nanofibers is a highly developed surface, porosity. Nanofibers were hit-free using 
the NanoSpider technology on an NSLAB 500 S installation (ELMARCO, Czech Republic). The pa-
rameters of the process of electroforming for developed medical products are selected and scientifically 
grounded. The article presents the results of the study of the antibacterial properties of a complex of 
nanofibers of chitosan with silver and cerium ions by diffusion of the substance in a dense nutrient me-
dium and suspension quantitative method. The complex of silver and cerium ions with chitosan has a 
high potential as an antimicrobial agent and requires further study. 
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Введение. Одним из перспективных направ-

лений в области бионанотехнологий является 
технология NanoSpider – бескапиллярное элек-
троформование нановолокон из растворов по-
лимеров, отличающихся сверхразвитой струк-
турой и пористостью. Благодаря этим свойст-
вам они показывают высокую эффективность в 
фильтрационных, сорбционных процессах; ис-
пользуются для обеспечения антимикробных и 
антивирусных барьерных свойств; регулирова-
ния водопроницаемости и паропроницаемости; 
их применяют для создания перевязочных 
средств при лечении обширных ожоговых по-
верхностей, незаживающих ран и трофических 
язв различного происхождения.  

С конца ХХ в. интерес исследователей все-
го мира к процессу получения функциональных 
материалов методом электроформования во-

локна постоянно возрастает. Разработкой тео-
ретических основ, формовочных растворов, а 
также аппаратурных реализаций метода зани-
маются ведущие научно-исследовательские 
группы в США, Южной Корее, Израиле, Китае, 
Чехии, Швейцарии, Польше. Разработаны, реа-
лизуются и успешно функционируют лабора-
торные и промышленные установки для произ-
водства нетканых материалов методом элек-
троформования волокна из растворов компаний 
Donaldson (США), FinetexTechnology (Южная 
Корея), NanoFiberGroup (Турция), Elmarko (Че-
хия); ОАО «ЭХМЗ» (Россия), ОАО «Заря» 
(Россия) [1]. 

Несмотря на сложность понимания и иссле-
дования физических процессов электроформо-
вания (ЭФ), этот метод отличается аппаратурной 
простотой, высокой энергетической эффектив-
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ностью производства нановолокон, широкой 
универсальностью к формуемым материалам и 
гибкостью в управлении параметрами процесса, 
масштабируемостью процесса от лабораторной 
установки до элементов промышленного кон-
вейера. Все это делает процесс ЭФ привлека-
тельным для промышленного производства на-
новолокон. Большой интерес для многих отрас-
лей медицины представляет разработка раневых 
покрытий с нановолокнами хитозана, получен-
ных методом электроформования [1]. 

Хитозан – широко используемый природ-
ный полимер, который бывает животного либо 
грибного происхождения. Представляет собой 
деацетилированное производное хитина. В от-
личие от практически нерастворимого хитина, 
хитозан растворим в растворах как минераль-
ных, так и органических кислот. Снижение мо-
лекулярной массы позволяет хитозану раство-
ряться при нейтральных значениях рН [2]. Суб-
станция на основе хитозана представляет собой 
порошок от белого цвета до бело-желтоватого 
оттенка, может быть в виде беловатых, полу-
прозрачных гранул. 

Хитозан проявляет гемостатические, бакте-
риостатические, фунгистатические свойства. Об-
наружены иммуномодулирующий и противоопу-
холевый эффекты, доказаны отсутствие иммуно-
реактивности, полный вывод из организма и био-
стимуляция регенерационных процессов [3]. 

Лекарственные препараты на основе хито-
зана находят все более широкое применение 
для лечения ожогов, трофических язв и ран 
различной этиологии. Мембраны и пленки из 
хитозана применяются для лечения ожогов и 
открытых экссудативных ран. Результаты ис-
пользования таких пленок показали существен-
ное угнетение роста микрофлоры (стафилокок-
ка, протея, синегнойной палочки) и ускоренное 
заживление ожоговых ран [4]. Универсальный 
механизм селективного связывания хитозана с 
рецепторами сахаров на клеточной мембране 
обеспечивает бактериостатический эффект для 
развития инфекционного процесса в отношении 
основных значимых микроорганизмов [5]. 

Специфическая группа ферментов в орга-
низме способствует его разложению и быстро-
му выводу из организма [3]. При ферментатив-
ном гидролизе хитозана конечным продуктом 
является 2-аминоглюкан – естественный ком-
понент полисахаридов организма, входящий в 
состав молекул гиалуроновой кислоты и гепа-
рина [6], которые хорошо проникают в такие 
биологические среды, как кровь, лимфа, ткане-
вую и суставную жидкость и при этом абсо-
лютно не токсичны [7]. 

Химия и технология нановолокон из хито-
зана играет особую роль в развитии «лечебных 

нанотехнологий» [8–9]. Хитозан обладает вы-
сокими сорбционными свойствами – способен 
к адсорбции небольших полярных молекул, 
пептидных и белковых лекарственных веществ. 
Хитозан устойчив к воздейсвию радиации [10], 
совместим с различными веществами – анти-
септиками, антибиотиками, сульфаниламидами, 
местными анестетиками и др. [11]. 

Анализ экспериментальных данных изуче-
ния влияния нескольких форм хитозана (рас-
твор, гель, пленка) на процесс заживления кож-
ной раны у крыс и кроликов показал, что при-
менение геля обеспечивает достоверное уско-
рение процесса репарации кожи и слизистых 
оболочек [12]. 

Хитозан используется для производства 
рассасывающихся шовных материалов. В отли-
чие от многих других рассасывающихся шов-
ных материалов, шовные материалы на основе 
хитозана не вызывают аллергических реакций, 
а также не теряют своей прочности [13]. 

Таким образом, биополимер хитозан обла-
дает уникальными свойствами и биологической 
активностью, что позволяет широко применять 
его в медицине. 

Одной из актуальных проблем современной 
медицины является лечение пациентов с трав-
мами, ожогами, кожными дефектами различно-
го генеза (в том числе трофическими язвами, 
пролежнями, инфицированными послеопера-
ционными ранами и др.), что обусловливает 
необходимость создания высокоэффективных 
ранозаживляющих препаратов, обладающих 
антимикробной активностью [14].  

Существует широкий набор лекарственных 
средств, в состав которых входят антисептики, 
обезболивающие и антибактериальные препара-
ты, низкомолекулярные белки и др. К ним отно-
сятся мази, гели, пластыри, присыпки и, что наи-
более актуально, раневые покрытия. Учитывая 
высокую антибиотикорезистентность микроор-
ганизмов к применяемым в настоящее время ан-
тибактериальным и антисептическим средствам, 
имеется высокая потребность в эффективных пе-
ревязочных средствах, не содержащих антибак-
териальных средств, но обладающих антимик-
робными и регенеративными свойствами [15].  

В настоящее время большое внимание уде-
ляется развитию нанобиотехнологий в медици-
не. Перспективно в качестве антимикробного и 
ранозаживляющего вещества использование 
нановолокон природного полимера хитозана, 
обладающего антимикробными и ранозажив-
ляющими свойствами [16].  

Антибактериальные свойства нановолокон 
обычно усиливают путем включения антибак-
териальных материалов в полимер. На сего-
дняшний день известно три способа включения 
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активных агентов в нановолокна: смешивание 
активного агента с формовочным раствором 
полимера перед электроформованием, изготов-
ление структуры сердцевина-оболочка посред-
ством коаксиального электроформования и 
прикрепления к поверхности нановолокна ак-
тивного агента. 

Одним из таких средств является нитрат це-
рия (III). Церий (58Ce) является вторым самым 
легким лантанидом или редкоземельным элемен-
том. Несмотря на это, церий более распростра-
нен, чем свинец. Нитрат церия (III) используется 
для лечения ожогов с середины 70-х годов. Из-
вестно, что церий обладает бактериостатическим 
эффектом против широкого спектра бактерий 
(Escherichia, Salmonella, S. aureus и др. [17]. 

Основная часть. Цель исследования – по-
лучение нановолоконного покрытия из хитоза-
на с улучшенными антибактериальными свой-
ствами путем модификации формовочного рас-
твора солями металлов. 

В качестве модификатора использовали 
нитрат серебра и нитрат церия (III). 

Для приготовления формовочного раствора 
использовался хитозан производства KitoZyme 

с молекулярной массой 30–50 кДа. Концентра-
ция хитозана в формовочном растворе состав-
ляла 7 мас. %, в качестве растворителя исполь-
зовали 70%-ю уксусную кислоту. В качестве 
технологической добавки был применен поли-
этиленоксид с молекулярной массой 400 кДа в 
количестве 0,3 мас. %. Концентрация солей в 
формовочном растворе составляла 2 мас. %. 
Формование проводили в день приготовления 
раствора. В качестве подкладочного материа-
ла использовали нетканый материал Спан-
лейс. Формование осуществляли на установке 
NS LAB 500S. 

Формование проводили при следующих па-
раметрах [19]: напряжение – 70 кВ, скорость 
вращения волокнообразующего электрода – 
10 об/мин, межэлектродное расстояние – 150 мм.  

Полученный материал исследовали на ска-
нирующем электронном микроскопе JEOL 
JSM-5610 LV. 

На рис. 1 приведены снимки поверхности 
нановолоконного покрытия из хитозана, фор-
мовочный раствор которого был модифициро-
ван 2 мас. % нитрата серебра (а, б) и нитратом 
церия III (в, г).  

 

  
а       б 

  
в       г 

Рис. 1. Снимки поверхности нановолоконного покрытия из хитозана: 
а, б – образцы, модифицированные нитратом серебра; в, г – образцы, модифицированные нитратом церия 
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На снимках видны многочисленные включе-
ния размером до 10 мкм, которые по данным 
энергодисперсионной рентгеновской спектро-
скопии имеют высокое содержание серебра или 
церия в зависимости от образца. Данные части-
цы скорее всего образовались на стадии высы-
хания нановолокна вследствие роста кристаллов 
солей металлов. Образование столь больших 
частиц возможно произошло из-за высокой ско-
рости формования и высокого массового содер-
жания соли по отношению к хитозану (1 : 7 или 
12,5 мас. %). Предположительно, что из данных 
частиц возможно высвобождение ионов метал-
лов, которые обладают антибактериальными 
свойствами. Для доказательства антибактери-
альных свойств полученного комплекса были 
проведены исследования методом диффузии 
вещества в плотной питательной среде и коли-
чественным суспензионным методом.  

В ходе оценки антимикробной активности 
методом диффузии в плотной питательной сре-
де взвеси суточных агаровых культур тест-
микробов (S. aureus, P. aeruginosa, C. albicans) 
в физиологическом растворе стандартизирова-
ли до 107 КОЕ/мл и засевали газоном на плот-
ную питательную среду. 

В стерильных условиях образцы покрытия 
нарезали сегментами 1,0 × 1,0 см. На поверх-
ность плотной питательной среды с посевом 
тест-культур накладывали фрагменты образца 
(по 3 шт. каждой). Оценке подвергались сле-
дующие образцы: хитозан (ХЗ) + Ce (образец 1), 
ХЗ + Ag (образец 2), ХЗ (образец 3). Контролем 
служил нетканый синтетический аналог (Спан-
бел). Посевы выдерживались в термостате в те-

чение 24 ч. Учет производили, измеряя диаметр 
зон задержки роста вокруг образцов.  

В ходе оценки антимикробной активности 
композитного материала количественным сус-
пензионным методом, образцы погружались в 
0,9 мл стерильной дистиллированной воды, вы-
держивались 24 ч при комнатной температуре. 
Взвеси суточных культур тест-микробов в фи-
зиологическом растворе с 20%-й лошадиной 
сывороткой стандартизировали до 109 КОЕ/мл 
по стандарту мутности, суспензию вносили в 
воду с раневым покрытием (температура рас-
твора 20°С) в соотношении 1 : 10. По истече-
нии экспозиции 24 ч, производились высевы по 
0,1 мл микробной взвеси на сектора чашек Пет-
ри с питательными средами. Посевы инкубиро-
вали в термостате в течение 48 ч, после чего 
подсчитывали число колоний и устанавливали 
количество выживших бактерий (КОЕ/мл) в 
опыте и контроле. Определяли десятичные ло-
гарифмы и факторы редукции (RF) числа бак-
терий в опыте по сравнению с контролем. На 
рис. 2 представлены фотографии образцов по-
сле инкубации в течениe 48 ч. 

Оценке подвергались следующие образцы 
покрытий размером 10 × 10 мм: образец 1 – 
ХЗ + Се, образец 2 – ХЗ + Ag, образец 3 –  
ХЗ + Ag + Ce, образец 4 – ХЗ. В качестве тест-
культур использовали следующие микроорга-
низмы: P. aeruginosa ATCC 15422, E. coli ATCC 
11229, S. aureus АТСС 6538, S. haemolyticus 
17748, C. albicans ATCC 10231, C. krusei 2493 – 
типовые штаммы, P. aeruginosa 12561, 
P. aeruginosa 11478, S. aureus 3223, C. albicans 
5013 – госпитальные штаммы.  

 
                  Образец 1 – Хитозан + Ce                    Образец 2 –  Хитозан + Ag                  Образец 3 – хитозан   

 

Рис. 2. Оценка антимикробных свойств образцов методом диффузии в плотной питательной среде 
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Таблица 1 
Оценка антимикробной активности образцов методом диффузии вещества в плотной  

питательной среде (образец 1) 

Вид тест-микроба 
Номер 

накладки 
Диаметр зон задержки роста, мм 

Тест-культура Контроль 

S. aureus АТСС 6538 
1 12,0 Рост 
2 10,0 Рост 
3 11,0 Рост 

P. aeruginosa ATCC 15442 
1 Под образцом роста нет Рост 
2 Под образцом роста нет Рост 
3 Под образцом роста нет Рост 

C. albicans ATCC 10231 
1 Рост Рост 
2 Рост Рост 
3 Рост Рост 

 
Таблица 2 

Оценка антимикробной активности повязок методом диффузии вещества в плотной  
питательной среде (образец 2) 

Вид тест-микроба 
Номер 

накладки 
Диаметр зон задержки роста, мм 

Тест-культура Контроль 

S. aureus АТСС 6538 
1 20,0 Рост 
2 22,0 Рост 
3 20,0 Рост 

P. aeruginosa ATCC 15442 
1 25,0 Рост 
2 23,0 Рост 
3 24,0 Рост 

C. albicans ATCC 10231 
1 20,0 Рост 
2 23,0 Рост 
3 21,0 Рост 

 
Таблица 3 

Оценка антимикробной активности образцов методом диффузии вещества в плотной  
питательной среде (образец 3) 

Вид тест-микроба 
Номер 

накладки 
Диаметр зон задержки роста, мм 

Тест-культура Контроль 

S. aureus АТСС 6538 
1 Единичные колонии Рост 
2 Единичные колонии Рост 
3 Единичные колонии Рост 

P. aeruginosa ATCC 15442 
1 Под образцом роста нет Рост 
2 Под образцом роста нет Рост 
3 Под образцом роста нет Рост 

C. albicans ATCC 10231 
1 Рост Рост 
2 Рост Рост 
3 Рост Рост 

 
В табл. 1–3 представлены результаты 

оценки антимикробной активности образцов 
методом диффузии вещества в плотной пита-
тельной среде. Установлено, что комплекс хи-
тозана с церием высокоэффективен в отноше-
нии S. aureus и умеренно эффективен в отно-
шении P. aeruginosa, однако его фунгицидные 
свойства не выражены. Комплекс с серебром 

был высокоэффективен в отношении всех за-
действованных микроорганизмов. Собствен-
ные антибактериальные свойства хитозана 
проявлялись в отношении P. aeruginosa и 
S. aureus, однако в отношении последнего 
микроорганизма эффект оказался нестойким. 
Фунгицидная активность хитозана оказалась 
не выражена. 
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Рис. 3. Оценка антимикробной активности образцов в количественном суспензионном методе 

 
На рис. 3 представлена оценка антимикроб-

ной активности образцов в количественном сус-
пензионном методе. Показано, что комплекс хи-
тозана с серебром проявил крайне высокую ан-
тимикробную активность по отношению ко всем 
исследованным культурам, фактор редукции 
достигал 7 и выше, что указывает на снижение 
микробного числа более чем на 7 порядков. 

Однако в отношении внутрибольничного 
штамма C. albicans фактор редукции достиг 
лишь 5,0, что тем не менее является также вы-
соким показателем. Комплекс хитозана с цери-
ем оказался значительно менее эффективным, 
фактор редукции находился в пределах 1–2, 
достигнув 2,6 лишь в отношении C. krusei. Ак-
тивность комплекса хитозана с церием и сереб-
ром не имела видимых отличий от таковой у 
комплекса хитозана с серебром, за исключени-
ем более высокой активности в отношении 

культур C. albicans, при том, что активность 
комплексов с церием и серебром по отдельно-
сти была ниже.  

Заключение. Получены методом электро-
формования раневые покрытия на основе нано-
волокон хитозана, модифицированные нитрата-
ми церия (III) и серебра. В ходе оценки анти-
микробной активности образцов выяснили, что 
комплекс хитозана с церием высокоэффективен 
в отношении S. aureus и умеренно эффективен в 
отношении P. aeruginosa, однако его фунгицид-
ные свойства не выражены. Комплекс с сереб-
ром был высокоэффективен в отношении всех 
задействованных микроорганизмов. Собствен-
ные антибактериальные свойства хитозана про-
являлись в отношении P. aeruginosa и S. aureus, 
однако в отношении последнего микроорганиз-
ма эффект оказался нестойким. Фунгицидная 
активность хитозана оказалась не выражена. 
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