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ВЛИЯНИЕ КОНЦЕНТРАЦИИ МОНТМОРИЛЛОНИТ 
СОДЕРЖАЩЕГО СОРБЕНТА И РH ПИТАТЕЛЬНОЙ 
СРЕДЫ НА ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТЬ ESCHERICHIA 
COLI К АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫМ ПРЕПАРАТАМ

Резюме: На основании проведенных исследований установлена антибактериальная активность 
энрофлоксацина и его сочетаний с обогащённым монтмориллонит содержащим сорбентом по 
отношению к кишечной палочке. Результаты проведенных исследований резюмируют о высо-
кой чувствительности кишечной палочки к комплексному препарату, сочетающему 1:1 энроф-
локсацин с сорбентом, где концентрация  каждого препарата составляет 0,063 мкг/мл бульона. 
Установлено, что сорбционная активность обогащённой монтмориллонит содержащей глины 
по отношению к органическим соединениям в кислой среде выше, чем в щелочной. Подобная 
роль влияния рН питательной среды и количества сорбента в ней также сказывается на пониже-
нии бактериостатического действия доксициклина. Предпосылками проявления снижения ан-
тибактериальной активности энрофлоксацина и доксициклина является повышенная диссоци-
ация из монтмориллонит содержащего сорбента в питательную среду ионов алюминия, железа, 
магния, кальция, натрия, в силу чего с данными препаратами образовывались неактивные хе-
латные соединения [11]. Объяснением установленной повышенной потенцирующей эффектив-
ности препаратов, по-видимому,  является процесс иммобилизации на их поверхности актив-
ных  лигандов. Резюмируя выше приведенные материалы можно отметить, что  создание новых 
препаратов расширяет возможности применения энтеросорбции в комплексном лечении жи-
вотных, страдающих острыми кишечными заболеваниями инфекционной этиологии. Кроме то-
го, рациональное использование композиционных антимикробных препаратов можно приме-
нить для дозированного введения лекарственных соединений при условии их обратной десорб-
ции. Создание препаратов указанного направления связано, как с использованием селективных 
энтеросорбентов с заведомо известной химической природой их поверхности и размером пор, 
так и особенностями терапевтического действия в различных отделах желудочно-кишечного 
тракта с учётом рН химуса и необходимой концентрации сорбента. Придание энтеросорбентам 
специфических свойств путём иммобилизации на их поверхности лекарственных субстанций 
в виде активных лигандов, является перспективным направлением, позволяющим оптимизи-
ровать и минимизировать расход антибактериального средства и, в ряде случаев, повысить его 
удельную активность за счёт перехода от объемных концентраций к поверхностным. Решение 
сложившейся проблемы подобным образом снижает или даже устраняет негативное воздей-
ствие на организм химиотерапевтических субстанций.
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Введение 
Желудочно-кишечные болезни челове-

ка и животных были и остаются актуаль-
ной проблемой для современной медици-
ны и ветеринарии. При этом в нозологиче-
ской структуре алиментарных инфекций 
колибактериоз занимает одно из ведущих 
мест. Вариантная многофакторность дан-
ного заболевания делает его трудно кон-
тролируемым, в результате чего сельско-
хозяйственной отрасли наносятся колос-
сальные убытки от заболевания и падежа 
животных в пре-  и постнатальные перио-
ды развития [1, 2, 3, 4].

Большая вариабельность штаммов 
Escherichia coli, а также высокая степень 
изменчивости, затрудняют специфиче-
скую профилактику и лечение животных, 
больных колибактериозом. Применяемые 
антимикробные препараты (антибиотики, 
сульфаниламиды, нитрофураны) и другие 
терапевтические средства в большинстве 
своем малоэффективны и экологически 
опасны, в связи с образованием антибиоти-
коустойчивых штаммов и снижением об-
щей реактивности организма животных. 
Наряду с этим они являются причиной ал-
лергических состояний и часто приводят к 
развитию дисбактериоза [5, 6].

Терапевтические мероприятия, как 
правило, осуществляются по двум взаи-
модополняющим направлениям – введе-
нием в организм необходимого и полезно-
го и выведением из организма излишнего 
и вредного. В большинстве случаев преоб-
ладает первое направление, но постепенно 
зреет понимание важности и необходимо-
сти второго, свидетельством чего является 
успешное развитие эфферентных методов 
в медицине. В связи с тем, что ухудшается 
общее экологическое состояние окружа-
ющей среды: возрастает воздействие про-
мышленных и бытовых загрязнителей, пе-
стицидов, гербицидов, нитратов, нитритов, 
стимуляторов роста, антибиотиков, других 
биохимически чужеродных субстанций, 
электромагнитных полей и т. д., организм 
человека и животных постоянно подверга-
ется влиянию различных ксенобиотиков. 
Поэтому дополнительное введение еще 
одного лекарственного препарата может 
привести к отрицательным последстви-
ям, вместо ожидаемых положительных ре-
зультатов. В этой ситуации полезны мето-
ды эфферентной медицины, позволяющие 
корригировать состояние внутренней сре-
ды и снижать токсическую нагрузку на ор-
ганизм [7, 8].

Веществами, способными на своей по-

верхности адсорбировать патогенные ми-
кроорганизмы и продукты их жизнедея-
тельности, являются энтеросорбенты, это 
облегчает поиск и разработку современ-
ной наукой лекарственных соединений, об-
ладающих высокой эффективностью при 
лечении и профилактике колибактериоза 
и влияющих на патогенные микроорганиз-
мы, независимо от их антигенного состава 
[9].

В настоящее время накоплен большой 
массив научно обоснованной информации 
по практическому использованию  энте-
росорбции. Кроме того, создание компо-
зиционных препаратов с использовани-
ем различных групп сорбентов расшири-
ло возможности применения энтеросорб-
ции в комплексном лечении острых ки-
шечных инфекций, поскольку энтеросор-
бенты являются средством с многогранной 
эффективностью, определяемой не только 
их симптоматическим (антидиарейным) и 
патогенетическим (дезинтоксикационным 
и др.), но и этиотропным действием, как в 
отношении патогенных бактерий, так и ви-
русов [10].

Однако многие зарегистрированные 
энтеросорбенты пока еще не нашли ши-
рокого применения в силу различных при-
чин: 

1) недостаточной информированности 
врачей о роли энтеросорбентов в лечении 
больных животных с инфекционной и не-
инфекционной патологией желудочно-ки-
шечного тракта;

2) незнания достоинств и недостатков 
тех или иных сорбентов при конкретной 
болезни и фактически существующего, по-
ка еще скептического, отношения врачей к 
энтеросорбции.

Поскольку в Российской Федерации 
и Вьетнаме имеются огромные залежи 
монтмориллонитовых глин, то целью на-
шей совместной работы явилось изучение 
чувствительности Escherichia coli к анти-
бактериальным препаратам и их сочета-
ниям с различными концентрациями обо-
гащённого монтмориллонит содержащего 
сорбента при различных значениях pH пи-
тательной среды.

Материал и методы исследований
Определение чувствительности 

Escherichia coli к энрофлоксацину и соче-
танию энрофлоксацина с сорбентом про-
водили общепринятым методом двойных 
последовательных разведений препаратов 
в жидкой питательной среде. Разведение 
препаратов производили в мясопептон-
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ном бульоне (МПБ). Каждый ряд разведе-
ний состоял из 9 пробирок, содержащих по 
5 мл МПБ. В первом ряду пробирок кон-
центрация энрофлоксацина в начальной 
пробирке составляла 4, в последней – 0,016 
мкг/мл. Второй ряд разведений энрофлок-
сацина 1:1 с сорбентом содержал аналогич-
ные концентрации каждого ингредиента. В 
третьем ряду разведений энрофлоксацина 
с сорбентом концентрация энрофлоксаци-
на была такой же, как и в предыдущих ря-
дах, а сорбента – составила: 2-3 пробирки – 
4 мг/мл, а в последующих – 2 мг/мл. 

В контроле использовали два ряда про-
бирок. Первый ряд разведений содержал 
только сорбент в концентрации от 4 до 
0,016 мкг/мл. Во втором контрольном ря-
ду был энрофлоксацин с сорбентом в кон-
центрациях, аналогичных второму опыт-
ному ряду. В трёх опытных и первом кон-
трольном рядах десятые пробирки содер-
жали только МПБ.

После выполненных разведений в каж-
дую пробирку (кроме второго контроль-
ного ряда) вносили 0,1 мл суточной куль-
туры Escherichia coli (500000 микробных 
клеток), что составило 100000 микроб-
ных клеток на 1 мл МПБ. Во второй кон-
трольный ряд разведений культура кишеч-
ной палочки не вносилась, с целью провер-
ки стерильности приготовленных разведе-
ний в МПБ.

В следующем эксперименте выясне-
ние влияния концентрации обогащённого 
монтмориллонит содержащего сорбента 
и рН питательной среды на чувствитель-
ность Еscherichia coli к энрофлоксацину и 
доксициклину осуществляли диско-диф-
фузионным методом на агаре Мюллера – 
Хинтон (МХА). Исследования проводили в 
одноразовых чашках Петри диаметром 5,5 
см, три ряда по одиннадцать чашек.  Пред-
варительно в чашки Петри вносили: в пер-
вую (20 мг) и вторую (10 мг) каждого ряда 
– стерильные навески обогащенного монт-
мориллонит содержащего сорбента и по 1 
мл стерильного изотоническиго раствор 
натрия хлорида, в последующие (с 3 по 10) 
– по 1 мл разведений стерильного сорбента 
в концентрациях с 500 до 3,91 мкг/мл в изо-
тоническом растворе натрия хлорида. Для 
опыта было подготовлено три флакона по 
110 мл МХА. После автоклавирования и 
охлаждения МХА до 45-42оС, производи-
ли установку уровней рН среды: в первом 
флаконе до 6, во втором – до 7, в третьем – 
до 8. Далее в эти среды вносили суточную 
культуру Еscherichia coli, из расчёта 1×107 
КОЕ (колониеобразующих единиц) в 1 мл 

МХА. Затем в каждую чашку приливали 
по 9 мл МХА и тщательно суспендирова-
ли с сорбентом. После уплотнения МХА на 
её поверхность помещали диски, содержа-
щие энрофлоксацин (5 мкг фирмы Байер) 
и доксициклин (10 мкг ФГУН НИИЭМ им. 
Пастера, С.-Петербург). В контрольные 
чашки (одиннадцатые) каждого ряда вно-
сили только 10 мл МХА, инфицированной 
Еscherichia coli.

Пробирки и чашки с исследуемыми 
разведениями культивировали в течение 
16-18 часов в термостате при температу-
ре 37оС. После чего проводили учёт полу-
ченных результатов. С целью получения 
достоверных результатов опыты повторя-
лись троекратно.

Оценку цидного действия монтмо-
риллонит содержащего сорбента и его 
сочетания с энрофлоксацином, а так-
же проявления сорбционной способно-
сти сорбента по отношению к Escherichia 
coli, производили методом конфокаль-
ной лазерной сканирующей микроско-
пии [12] с использованием  флуоресцент-
ного зонда 5-карбоксифторесцеин диа-
цетата (5-CARBOXYFLUORESCEIN 
DIACETATE, C4916 SIGMA-ALDRICH) 
[13]. Для исследования в стерильных усло-
виях в пяти пробирках подготовили про-
бы следующего состава (в трех повторно-
стях): проба I – 9 мл изотонического рас-
твора натрия хлорида + 10,0 мкг энроф-
локсацина, проба II – 9 мл изотонического 
раствора натрия хлорида + 20 мг сорбента, 
проба III – 9 мл изотонического раствора 
натрия хлорида + 10,0 мкг энрофлоксаци-
на  + 20 мг сорбента, проба IV – 9 мл изото-
нического раствора натрия хлорида, проба 
V – 9 мл МПБ. Затем в каждую пробирку 
внесли по 1 мл суточной культуры Esche-
richia coli, концентрация которой состав-
ляла 9x108 колониеобразующих единиц в 1 
мл. Содержимое пробирок тщательно су-
спендировали. После этого все пять проб 
подвергли 24-часовой экспозиции в термо-
стате при температуре 37× С.

Стоковые растворы флуоресцентного 
зонда готовили согласно инструкции про-
изводителя. Из стоковых растворов полу-
чали рабочий раствор, для этого 2 мкмоль 
5-карбоксифторесцеин диацетата раство-
ряли в 1,5 мл раствора хлорида натрия. К 
100 мкл исследуемой пробы, находящей-
ся в чашке Петри диаметром 35 мм, с цен-
тральным отверстием и покровным сте-
клом (SPL Lifesciences), добавляли 10 мкл 
флуоресцентного зонда и инкубирова-
ли при 37× С в течение 30 мин. После ис-
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течения времени инкубации чашку Петри 
помещали на предметный столик конфо-
кального лазерного сканирующего микро-
скопа Nikon DIGITAL ECLIPSE C1 plus, 
сканирование образцов осуществляли при 
длине волны 488 нм. По результатам кон-
фокальной лазерной сканирующей ми-
кроскопии определяли количество живых 
клеток в поле зрения микроскопа. 

Определение концентрации кишечной 
палочки проводили с помощь прибора для 
определения мутности бактериальной су-
спензии Densi-La-Meter, принцип работы 
которого основан на оптической абсорб-
ции суспензии с выдачей результата изме-
рения в единицах по Мак-Фарланду.

Итоговые результаты были получены 
с помощью компьютерных программ ва-
риационной статистики, с использованием 
непараметрического t-критерия Стьюден-
та.

Результаты и обсуждение 
На основании проведенных исследова-

ний установлена антибактериальная ак-
тивность энрофлоксацина и его сочетаний 

с обогащённым монтмориллонит содержа-
щим сорбентом по отношению к кишеч-
ной палочке (табл. 1).

Представленные в таблице 1 данные 
свидетельствуют о высокой чувствитель-
ности кишечной палочки к комплексно-
му препарату сочетающему 1:1 энрофлок-
сацин с сорбентом, где концентрация каж-
дого препарата составляет 0,063 мкг/мл бу-
льона. Минимальная ингибирующая кон-
центрация энрофлоксацина, по сравне-
нию с указанной композицией, в отноше-
нии эшерихий оказалась ниже (0,125 мкг/
мл). Это сочетание, как показал экспери-
мент, помимо общеизвестной детоксикаци-
онной функции энтеросорбента (активное 
поглощение токсинов снижает как мест-
ный, так и общий токсикоз, уменьшает ме-
таболическую нагрузку на органы деток-
сикации: печень, почки, иммунную систе-
му), приводит к синергетическому усиле-
нию бактериостатического эффекта. Так-
же нельзя не обратить внимания на посте-
пенное увеличение количества микробных 
клеток в жидкой питательной среде (с 7 
по 9 пробирки), в которой содержание эн-

Таблица 1. Чувствительность Escherichia coli к энрофлоксацину и его сочетаниям 
с монтмориллонит содержащим сорбентом 

Table 1. Sensitivity of Escherichia coli to Enrofloxacin and its combinations with 
montmorillonite-containing sorbent 

№ 
п/п Препарат 

Концентрация сорбента, мкг/мл. Конт- 
роль 4 2 1 0,5 0,25 0,125 0,063 0,031 0,016 

Оптическая плотность в единицах по Мак-Фарланду, мг/мл  
1 Энрофлоксацин – 

0 
– 
0 

– 
0 

– 
0 

– 
0 

– 
0 

+ 
1,5 

+ 
1,9 

+ 
3,8 

+ 
5,0 

2 Энрофлоксацин 
+ 
Сорбент 

 
– 
 
0 

 
– 
 
0 

 
– 
 
0 

 
– 
 
0 

 
– 
 

0 

 
– 
 

0 

 
– 
 

0 

 
+ 
 

2,7 

 
+ 
 

4,1 

 
+ 
 

5,2 
3 Энрофлоксацин 

+  
Сорбент 

 
 
 

 
– 
4 

 
– 
4 

 
– 
2 

 
+ 
2 

 
+ 
2 

 
+ 
2 

 
+ 
2 

 
+ 
2 

 
+ 
 
 
 
 
 

 

Показатели оптической мутности до 
культивирования 

9,8 9,8 7,0 7,0 7,0 7,0 7,0 7,0 
Показатели оптической мутности после 

культивирования 
9,8 9,8 7,0 10,0 11,0 11,0 11,0 11,0 5,1 

Контроль 
1 Сорбент + 

4,7 
+ 

4,8 
+ 

4,7 
+ 

4,7 
+ 

4,7 
+ 

4,7 
+ 

5,0 
+ 

5,0 
+ 

4,8 
+ 

4,7 
2 Энрофлоксацин 

+  
Сорбент 
 

 
– 
 
0 

 
– 
 
0 

 
– 
 
0 

 
– 
 
0 

 
– 
 

0 

 
– 
 

0 

 
– 
 

0 

 
– 
 

0 

 
– 
 

0 

 

Примечание: + наличие роста кишечной палочки;  – отсутствие роста кишечной 
палочки. 

 



92 Ветеринарная патология. № 2. 2014

БИОТЕХНОЛОГИЯ

рофлоксацина снижалось 2-кратными раз-
ведениями. Данный эффект не проявлял-
ся в сочетании энрофлоксацина с сорбен-
том. При использовании  энрофлоксацина 
с сорбентом количество микробных кле-
ток (8-9 пробирки) нарастало более интен-
сивно, это даёт основание полагать, что эн-
рофлоксацин частично связывается сор-
бентом. 

Руководствуясь полученными резуль-
татами, можно вполне определённо ска-
зать, что при сочетании энрофлоксацина с 
сорбентом в соответствующих концентра-
циях 2, 1,  0,5 мкг/мл и 4, 4, 2 мг/мл прояв-
ляется бактериостатическое действие ком-
позиционного препарата. Иначе выглядел 
механизм антимикробного действия изу-
чаемого сочетания, если уровень сорбен-
та повышался до 4-2 мг/мл питательной 
среды. Подтверждением сделанного выво-
да служат неизменившиеся показателями 
денсиламетра, как до – так и после куль-
тивирования исследуемого штамма в сово-
купности с вышеуказанными комбинация-
ми препаратов. 

В последующих сочетаниях, с более 
низкими концентрациями энрофлоксаци-
на от 0,016 до 0,25 мкг/мл, но с постоянным 
уровнем сорбента (2 мг/мл), отмечался 
рост кишечной палочки с показателем оп-
тической  плотности по Мак-Фарланду на 
1-2 единицы меньше, чем в контроле. Это 
говорит о том, что сорбент в высоких кон-
центрациях не связывает полностью эн-
рофлоксацин. Также можно предположить 
о наличии существующей непрочной им-
мобилизации энрофлоксацина сорбентом, 
путём образования на его поверхности 
специфических лигандов. В этом случае 
образовавшиеся лиганды достаточно лег-
ко десорбируются с поверхности сорбента, 
а энрофлоксацин попадает в жидкую пита-
тельную среду. В таком варианте: система 
сорбент-иммобилизованный фторхиноло-
новый препарат – обладает определенной 
буферной ёмкостью, то есть, работает как 
склад-депо, из которого по мере необходи-
мости может выделяться определённое ко-
личество антибактериального препарата. 

Помимо всего прочего иммобилиза-
ция антибактериальных комплексов на по-
верхности энтеросорбентов позволяет по-
лучать целый спектр новых комплексных 
препаратов, сочетающих в себе сорбцион-
ные свойства и качества, присущие проти-
вомикробным соединениям. Рациональное 
решение сложившейся проблемы подоб-
ным образом оптимизирует и минимизи-
рует расход антибактериального средства 

и, в ряде случаев, повышает его удельную 
активность за счет перехода от объемных 
концентраций к поверхностным.

В бульоне контрольных пробирок, не 
содержащих исследуемых препаратов, на-
блюдался активный рост  и размножение 
эшерихий, в которых концентрация ми-
кроорганизмов, согласно показаниям ден-
силаметра, колебалась в пределах 4,7-5,2 
единиц. Идентичная концентрация кишеч-
ной палочки регистрировалась в контроль-
ных пробирках с различным количеством 
исследуемого сорбента. Отсутствие ро-
ста микроорганизмов в пробирках второ-
го контрольного ряда, содержащих 2-крат-
ные разведения композиционного препа-
рата, свидетельствует о проведении экспе-
римента в стерильных условиях.

Итоги исследований по выяснению вли-
яния концентрации обогащённого монт-
мориллонит содержащего сорбента и рН 
питательной среды на чувствительность 
Еscherichia coli к антибактериальным пре-
паратам отличались достоверными данны-
ми (табл. 2). 

Информация, изложенная  в рассматри-
ваемой таблице, в полной мере иллюстри-
рует механизм ингибирующего и синерге-
тического эффекта исследуемых субстан-
ций. В результате интеграции антибак-
териальных препаратов и обогащённого 
монтмориллонит содержащего сорбента в 
единую систему наблюдался эффект эмер-
джентности. Следовательно, существен-
но отличающиеся размеры зон задержки 
роста кишечной палочки в контрольных 
и опытных чашках Петри лежат в основе 
установленного факта.

Судя по величине диаметров образо-
вавшихся зон в МХА контрольных ча-
шек, проявившихся в результате  бактери-
остатического действия энрофлоксацина и 
доксициклина, особого внимания заслужи-
вает факт уровня рН питательной среды, 
не содержащей сорбента. Основываясь  на 
количественном материале эксперимента, 
следует сделать вывод, что спектр пода-
вления роста Escherichia coli у энрофлок-
сацина увеличивается по мере повышения 
рН (от 6 до 8) питательной среды, а у док-
сициклина – понижается.

Аналогичный механизм действия этих 
препаратов отмечался в опытных образ-
цах МХА с 2-кратными серийными раз-
ведениями сорбента. Как установлено из 
прилагаемой таблицы, процесс сдержива-
ния  развития эшерихий, диффундирую-
щим из дисков в МХА энрофлоксацином, 
зависит не только от рН питательной сре-
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Таблица 2. Чувствительность Escherichia coli к сочетаниям энрофлоксацина и 
доксициклина с монтмориллонит содержащим сорбентом при различных рН и 

концентрациях сорбента в МХА 
Table 2. Sensitivity of Escherichia coli to combinations of Enrofloxacin and Doxycycline 
with montmorillonite-containing sorbent under different pH and sorbent concentrations 

in the Mueller – Hinton agar conditions 
№ 
п/
п 

Кон-
цен-

трация              
сорбен

та, 
мкг/мл 

Зона задержки роста, мм 
рН питательной среды 

6 
рН питательной среды 

7 
рН питательной среды 

8 
опыт контроль опыт контроль опыт контроль 

энрофлокс
ацин 

доксицикл
ин 

энрофлокс
ацин 

доксицикл
ин 

энрофлокс
ацин 

доксицикл
ин 

энрофлокс
ацин 

доксицикл
ин 

энрофлокс
ацин 

доксицикл
ин 

энрофлокс
ацин 

доксицикл
ин 

1 2000 8,2±0,04 
8,4±0,04 

 
 
 
 
 
 
 
 

12,8±0,004 
10,0±0,004 

11,2±0,21 
8,0±0,04 

 
 
 
 
 
 
 
 

16,0±0,13 
10,2±0,004 

13,1±0,08 
 –  

 
 
 
 
 
 
 
 

16,1±0,08 
8,0±0,04 

2 1000 9,1±0,08 
10,1±0,13 

12,5±0,08 
8,6±0,04 

14,1±0,08 
– 

3 500 10,1±0,08 
12,2±0,04 

13,1±0,04 
9,2±0,17 

15,0±0,13 
– 

4 250 10,1±0,08 
9,7±0,21 

16,0±0,13 
9,2±0,04 

16,1±0,04 
– 

5 125 10,1±0,08 
11,3±0,13 

16,0±0,13 
10,0±0,00 

16,1±0,04 
– 

6 62,50 12,6±0,08 
12,0±0,04 

16,2±0,17 
10,0±0,17 

16,1±0,04 
– 

7 31,25 12,2±0,13 
12,3±0,08 

16,1±0,04 
10,3±0,17 

16,2±0,13 
– 

8 15,63 12,8±0,21 
13,1±0,04 

16,6±0,13 
10,0±0,00 

16,2±0,13 
– 

9 7,81 13,0±0,42 
11,4±0,33 

17,0±0,42 
10,0±0,17 

16,5±0,13 
– 

10 3,91 13,1±0,21 
12,0±0,84 

17,0±0,84 
10,1±0,04 

16,8±0,25 
– 

Примечание: числитель - энрофлоксацин; знаменатель - доксициклин; 
                        – отсутствие зоны задержки роста 
 

 ды, но и от концентрации сорбента в ней. 
Снижение размеров зон задержки роста 
кишечной палочки энрофлоксацином в 
кислой питательной среде (рН 6), по срав-
нению с контролем, регистрировалось при 
концентрациях сорбента от 2000 до 31,25 
мкг/мл. Реализация подобных результатов 
фиксировалась в нейтральной (рН 7) и ще-
лочной средах (рН 8), но с уровнем содер-
жания сорбента в диапазоне от 2000 до 500 
мкг/мл.

Руководствуясь полученными данными 
установлено, что сорбционная активность 
обогащённой монтмориллонит содержа-
щей глины, по отношению к органическим 
соединениям, в кислой среде выше, чем в 
щелочной.

Подобная роль влияния рН питатель-
ной среды и количества сорбента в ней 
также сказывается на понижении бакте-
риостатического действия доксициклина. 

Однако выявленная зависимость, нагляд-
но продемонстрированная в таблице, су-
щественно отличается от предыдущей, по-
скольку снижение рН питательной среды 
в кислую сторону при наличии сорбента в 
количестве 2000 мкг/мл, угнетает резуль-
тативность доксициклина. В нейтральной 
среде при концентрации сорбента от 2000 
до 250 мкг/мл показатель угнетения роста 
кишечной палочки доксициклином досто-
верно не достигал его значения в контро-
ле. Более низкие концентрации сорбента 
(от 125 до 3,91 мкг/мл) в большинстве слу-
чаев только приближали ингибирующую 
активность доксициклина к контрольному 
показателю. В щелочной среде (рН 8) ис-
следуемые концентрации сорбента полно-
стью подавляли антимикробное действие 
доксициклина.

Надо полагать, что предпосылками 
проявления снижения антибактериаль-
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Рисунок 1. Флуоресцентное 
свечение живых эшерихий на 
поверхности частиц сорбента 

(проба II)  
Figure 1. Fluorescence of live 
Escherichias on the sorbent 

particles (sample II) 

Рисунок 2. Флуоресцентное 
свечение живых кишечных 

палочек на поверхности частиц 
сорбента (проба III) 

Figure 2. Fluorescence of live 
Colibacilli on the sorbent particles 

(sample III) 

ной активности энрофлоксацина и докси-
циклина являлась повышенная диссоциа-
ция из монтмориллонит содержащего сор-
бента в питательную среду ионов алюми-
ния, железа, магния, кальция, натрия, в си-
лу чего с данными препаратами образовы-
вались неактивные хелатные соединения 
[11].

Лишь при весьма незначительных кон-
центрациях сорбента 7,81-3,91 (рН пита-
тельной среды 6); 62,50-3,91 (рН питатель-
ной среды 7) и 31,25-3,91 мкг/мл (рН пита-
тельной среды 8) чётко фиксировался по-
тенцирующийся эффект энрофлоксацина. 
Идентичная результативность отмечалась 
и у доксициклина, если в кислой питатель-
ной среде содержание сорбента не превы-
шало 1000 мкг/мл.

Объяснением установленной повы-
шенной потенцирующей эффективности 
препаратов, по-видимому, является про-
цесс иммобилизации на их поверхности ак-
тивных лигандов.

В ходе анализа флуоресцентных изо-
бражений было установлено, что наи-
большее количество живых бактерий 
(196,67±8,16) отмечалось в пробе V, а пол-
ное отсутствие живых кишечных пало-
чек обнаружено в пробе I. Выявлено не-
достоверное различие содержания жизне-
способных клеток эшерихий в пробах IV 
(31,0±15,34) и II (35,83±12,45), что свиде-
тельствует об отсутствии бактерицидных 
и ростостимулирующих свойств у обога-
щённого монтмориллонит содержащего 
сорбента. Наряду с этим недостоверные 
различия отмечаются между пробой IV 
(31,0±15,34) и пробой III (22,17±4,49), что 

указывает на снижение бактерицидной 
эффективности сочетанного применения 
энрофлоксацина с сорбентом. Достовер-
ное различие (p<0,05) между пробами II и 
III подтверждает возможность частично-
го  связывания энрофлоксацина монтмо-
риллонит содержащим сорбентом. 

Флуоресцентная микроскопия проб, 
содержащих сорбент, подтверждает факт 
сорбции Escherichia coli монтмориллонит 
содержащим сорбентом. Кроме того, ни 
одной кишечной палочки, флуоресциру-
ющей светло-зелёным свечением, не рас-
полагалось  обособлено от частиц сор-
бента (рис. 1-2).

Таким образом,  по итогам конфокаль-
ной лазерной сканирующей микроскопии, 
было установлено, что сорбент на основе 
монтмориллонитовой глины не обладает 
бактерицидными и ростостимулирующи-
ми свойствами по отношению к Escherichia 
coli, при этом сорбент эффективно акку-
мулирует на поверхность частиц живые 
бактерии E. coli. Однако, при совместном 
применении сорбента и энрофлоксацина, 
бактерицидная эффективность последне-
го по отношению к E. coli снижается.

Выводы 
Резюмируя выше приведенные матери-

алы можно отметить, что  создание новых 
препаратов  расширяет возможности при-
менения энтеросорбции в комплексном 
лечении животных, страдающих остры-
ми кишечными заболевании инфекцион-
ной этиологии. В целом разработка оте-
чественных композиционных антимикроб-
ных препаратов на основе обогащённого 
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монтмориллонит содержащего сорбента 
позволяет шире задействовать эффектив-
ные здоровьесберегающие и независимые 
от импорта технологии для профилактики 
и лечения многих патологий. Кроме того, 
рациональное использование композици-
онных антимикробных препаратов мож-
но применить для дозированного введения 
лекарственных соединений при условии их 
обратной десорбции.

Создание препаратов указанного на-
правления связано, как с использованием 
селективных энтеросорбентов с заведо-
мо известной химической природой их по-
верхности и размером пор, так и особен-
ностями терапевтического действия в раз-
личных отделах желудочно-кишечного 
тракта с учётом рН химуса и необходимой 
концентрации сорбента.

Придание энтеросорбентам специфи-
ческих свойств путём иммобилизация на  
их поверхности лекарственных субстанций 
в виде активных лигандов, является пер-
спективным направлением, позволяющим 
оптимизировать и минимизировать расход 
антибактериального средства и, в ряде слу-
чаев, повысить его удельную активность за 
счёт перехода от объемных концентраций 
к поверхностным. Решение сложившейся 
проблемы подобным образом снижает или 
даже устраняет негативное воздействие на 
организм химиотерапевтических субстан-
ций. Использование  такого подхода даёт 
возможность, на основе уже существую-
щих препаратов, достаточно быстро полу-
чить профилактические и лечебные ком-
плексные соединения с повышенной эф-
фективностью.
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Kozubova
INFLUENCE OF MONTMORILLONITE-CONTAINING SORBENT AND 
PH OF NUTRIENT MEDIUM ON ESCHERICHIA COLI’S SENSITIVITY 
TOWARDS ANTIBACTERIAL PREPARATIONS

Abstract: The study allowed establishing antibacterial activity of Enrofloxacin and its combinations with 
enriched montmorillonite-containing sorbent towards colibacillus. The results of the study demonstrate 
high sensitivity of colibacillus towards a compositional preparation consisting of Enrofloxacin with 
sorbent mix in 1:1 ratio, with each preparation featuring concentration of 0.063 μkg/ml of broth. It was 
found that sorption activity of enriched montmorillonite-containing clay towards organic compounds 
is higher in acid environment than in alkaline one. Nutrient media pH and amount of sorbent in it has 
similar impact decreasing bacteriostatic activity of Doxycycline. Prerequisites for lowering antibacterial 
activity of Enrofloxacin and Doxycycline is enhanced dissociation from isomontmorillonite-containing 
sorbent ions of aluminum, iron, calcium, and sodium into the nutrient media, resulting in formation 
of inactive chelate compounds with the active preparations  [11]. Increased potentiating effect of the 
preparations is apparently provided by immobilization of their molecules on the surface of active 
ligands. Summarizing the data above, it is safe to assume that creation of new preparations expands 
possible application of enterosorption in complex animal treatment against acute intestinal diseases of 
infectious origin. Moreover, rational application of compositional antimicrobial preparations may be 
utilized for dosing of medications on account of their desorption capability. Creation of preparations 
with such properties is associated with both selective enterosorbents with known surface chemical 
properties and pore size, and specifics of therapeutic activity in different sections of gastrointestinal 
tract with respect to chime pH and required sorbent concentration. Attribution of specific properties to 
enterosorbents through surface immobilization of medical agents in form of active ligands is a promising 
way of development allowing optimizing and minimizing antibacterial preparation and, in many cases, 
to enhance its specific activity by shifting from volume concentrations to surface ones. Such solution 
also decreases or even eliminates negative impact of chemotherapeutical substances on the organism.
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