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Цель исследования: изучить влияние изониазида в сочетании с наночастицами серебра на устойчивые к изониазиду штаммы микобактерий 
туберкулеза (МБТ) и течение экспериментального туберкулеза, вызванного этими штаммами.
Материалы и методы. Наночастицы серебра получали методом электрохимического растворения металла, средний размер наночастиц 
3-60 нм. Изучаемые концентрации наночастиц серебра составили 5; 25; 50 мкг/мл. Изониазид использовали только в концентрации 1 мг/мл. 
Всего было проведено 651 исследование in vitro.
Экспериментальную модель туберкулеза создавали путем заражения мышей (всего 68 мышей) двухнедельной вирулентной культурой 
M. tuberculosis с множественной лекарственной устойчивостью (МЛУ).
Результаты. Как показали исследования in vitro, сочетание изониазида с наночастицами серебра обеспечило полное и значительное подавление 
роста штамма МЛУ МБТ в 49,2% наблюдений. Минимальная подавляющая концентрация наночастиц в составе нанокомпозита с изониази-
дом составила 2,5 мкг/мл, минимальная бактерицидная – 5 мкг/мл. Атомно-силовая микроскопия выявила изменения морфометрических 
параметров МЛУ МБТ после воздействия наночастиц серебра в сочетании с изониазидом в отличие от изолированного использования 
изониазида или наночастиц серебра. При лечении экспериментального туберкулеза по выживаемости и гистологической оценке легочной 
ткани было подтверждено преимущество сочетания изониазида с наночастицами серебра перед раздельным использованием компонентов. 
ключевые слова: множественная лекарственная устойчивость микобактерий туберкулеза, экспериментальный туберкулез, наночастицы 
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goal of the study: to investigate the impact of isoniazid combined with silver nanoparticles on the isoniazid resistant strains of tuberculous 
mycobacteria and the course of experimental of tuberculosis caused by the above strains.  
Materials and methods. The electrochemical metal resolution was used to obtain silver nanoparticles, the average size of nanoparticles made 3-60 nm. 
The investigated concentrations of silver nanoparticles made 5; 25; 50 µg/ml. The isoniazid was used only in one concentration of 1 mg/ml. Totally 
there were 651 in vitro tests.
The experimental tuberculosis model included infecting mice (totally 68) with two-week virulent multiple drug resistant culture of M. tuberculosis.
results. In vitro tests proved that isoniazid combined with silver nanoparticles fully or significantly suppressed the growth of MDR TB strain 
in 49.2% of cases. The minimal inhibitory concentration of nanoparticles in the combination with isoniazid made 2.5 µg/ml and minimal bactericidal 
concentration made 5 µg/ml. Atomic force microscopy detected the changes in morphometric parameters of MDR tuberculous mycobacteria 
after exposure to silver nanoparticles combined with isoniazid unlike the use of isoniazid only or silver nanoparticles. When treating experimental 
tuberculosis, survival rates and histological tests of the lung tissue confirmed that the combination of isoniazid and silver nanoparticles was preferable 
compared to the single use of the above components. 
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Наряду с разработкой и апробацией новых проти-
вотуберкулезных препаратов, актуальным является 
поиск средств, потенцирующих действие известных 
химиопрепаратов, так называемых адъювантов хи-
миотерапии [8]. 

В качестве такого адъюванта предлагается ис-
пользование наночастиц серебра [2-4]. В литературе 
имеются результаты исследований, посвященных 
антибактериальным свойствам наночастиц серебра, 
а также их способности потенцировать противо-
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микробное действие препаратов [1, 5-7, 10]. Эти 
исследования показали, что применение серебра 
в наноразмерном диапазоне позволяет снизить его 
концентрацию с кратным увеличением биоцидных 
свойств, что явилось предпосылкой для изучения 
потенцирующего влияния наночастиц серебра на 
противотуберкулезный препарат изониазид при 
его взаимодействии со штаммами микобактерий 
туберкулеза (МБТ), характеризующихся устойчи-
востью к нему.

Цель исследования: изучить влияние изониазида 
в сочетании с наночастицами серебра на устойчивые 
к изониазиду штаммы МБТ и течение эксперимен-
тального туберкулеза, вызванного этими штаммами.

Материалы и методы

В исследовании использовали водный раствор 
наночастиц серебра. Наночастицы получали мето-
дом электрохимического растворения металла, при 
этом средний размер наночастиц составлял 3-60 нм. 
Исследовали in vitro подавляющую активность изо-
ниазида в сочетании с наночастицами серебра на 
устойчивые к изониазиду штаммы МБТ. Изучаемые 
концентрации наночастиц серебра составили 5; 25; 
50 мкг/мл. Изониазид использовали только в кон-
центрации 1 мг/мл. Всего было проведено 651 ис-
следование. Лекарственную устойчивость МБТ 
определяли с помощью метода абсолютных кон-
центраций. Рост микобактерии оценивали по схеме:

- «отсутствие роста» или «000» – при полном от-
сутствии роста, 

- «скудный» или «+» – при росте от единичных 
до 20 колоний,

- «умеренный» или «++» – при росте от 20 до 
100 колоний,

- «обильный» или «+++» – при росте более 100 ко-
лоний.

Антибактериальную активность рассчитывали 
по соотношению количества КОЕ в контрольных и 
опытных образцах (контроль/опыт) и оценивали как:

- «+++»/«000»; «++»/«00»; «+»/«0» – полное по-
давление роста,

- «+++»/«+» – значительное подавление,
- «+++»/«++»; «++»/«+» – умеренное подавление,
- «+++»/«+++»; «++»/«++»; «+»/«+» – отсут-

ствие подавления.
Определяли минимальную подавляющую и ми-

нимальную бактерицидную концентрации ком-
позита наночастиц серебра с изониазидом (далее 
нанокомпозит). МБТ, подвергнутые действию на-
нокомпозита, исследовали в атомно-силовом ми-
кроскопе Фемто-Скан производства НПП «Центр 
перспективных технологий» (Москва). Изображе-
ние обрабатывали с использованием программы 
FemtoScan [9]. 

Изучение химиотерапевтической активности на-
нокомпозита проводили на 68 белых мышах-самцах 
имбредной линии BALB/с, полученных из питом-

ника вивария Центрального научно-исследова-
тельского института туберкулеза РАМН. Возраст 
мышей 2,0-2,5 месяца, масса 18-20 г. Эксперимен-
тальную модель туберкулеза создавали путем за-
ражения мышей двухнедельными вирулентными 
культурами M. tuberculosis, которые в препаратив-
ных количествах были получены и аликвотирова-
ны в бактериологической лаборатории ГБУЗ ЯО 
«Областная клиническая туберкулезная больница». 
Инфицирующая доза для одной мыши составляла 
5 × 106 КОЕ. Заражение проводили внутривенно 
в область ретроорбитального синуса. Основными 
критериями в комплексе оценки эффективности 
лечения модельного туберкулеза у животных счи-
тали индекс выживаемости и результаты гистоло-
гического исследования легочной ткани.

При статистической обработке материала рас-
считывали среднее значение показателя и величину 
средней ошибки. Статистическую достоверность 
показателей оценивали с помощью коэффициен-
та достоверности Стьюдента, считая разницу до-
стоверной при вероятности 95% и более (p < 0,05). 
Статистическую обработку проводили с использо-
ванием программы Microsoft Excel 2007 и стати-
стической компьютерной программы «Биостатика».

Результаты исследования

Результаты подавляющей активности наноком-
позита с различной концентрацией серебра на 
штаммы МБТ с множественной лекарственной 
устойчивостью (МЛУ МБТ) представлены в табл. 1. 
Полное и значительное подавление роста МЛУ 
МБТ отмечалось соответственно в 145 (22,3 ± 3,4%) 
и 175 (26,9 ± 3,3%) наблюдениях из 651. Макси-
мальная подавляющая активность нанокомпозита 
наблюдалась при концентрации наночастиц серебра 
5 мкг/мл. Полное и значительное подавление роста 
штаммов МЛУ МБТ наблюдалось при данной кон-
центрации в 91,3% случаев.

При концентрациях серебра 50 мкг/мл подавля-
ющий эффект нанокомпозита был менее выражен. 
Проведенные исследования позволили установить, 
что минимальная подавляющая концентрация нано-
композита проявляется при концентрации серебра 
2,5 мкг/мл, минимальная бактерицидная концен-
трация – при 5 мкг/мл. 

Для визуальной оценки происходящих с МБТ 
изменений под влиянием нанокомпозита исполь-
зован атомно-силовой микроскоп. Исследовали 
25 образцов МЛУ МБТ, обработанных реагентами: 
5 образцов – изониазидом в концентрации 1 мкг/мл, 
10 образцов – изолированными наночастицами се-
ребра в концентрации 10 мкг/мл и 10 образцов – на-
нокомпозитом (изониазид – 1 мкг/мл, наночастицы 
серебра – 5 мкг/мл). 

Экспозиция МБТ раздельно только изониазидом 
или наночастицами серебра не приводила к изме-
нениям морфологии возбудителя. На рис. 1 пред-
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ставлена МБТ после 24-часовой экспозиции с изо-
ниазидом в концентрации 1 мкг/мл. Микобактерия 
имеет вытянутую форму в виде палочки с размера-
ми: длина – 2,5 мкм; ширина – 0,5 мкм. Видимых 
морфологических изменений не отмечается. 

На рис. 2 и 3 представлена МЛУ МБТ после 
24-часовой экспозиции в растворе нанокомпози-
та (изониазид 1 мкг/мл и наночастицы серебра 
5 мкг/мл). Отчетливо видно появление продоль-
ного вдавления, связанного со снижением внутрен-
него упругого напряжения клетки и нарушением 
исходных параметров бактериальной стенки. 

Химиотерапевтическую активность наноком-
позита оценивали на модели экспериментального 
туберкулеза у имбредных мышей in vivo. Выделены 
следующие группы животных.

Контрольные группы (К):
а) незараженные животные – 5 животных; 
б) зараженные, нелеченные – 10 животных;
в) зараженные, леченные изониазидом в дозе 

50 мг/кг массы – 10 животных.
Опытные группы (О):
- 1-я группа – зараженные, леченные наночастица-

ми серебра (20 животных), в том числе 5 животных – 
в дозе 12,5 мкг/кг, 5 животных – в дозе 25 мкг/кг, 
5 животных – в дозе 50 мкг/кг, 5 животных – в дозе 
125 мкг/кг;

- 2-я группа – зараженные, леченные нанокомпо-
зитом (20 животных): по изониазиду доза в компо-
зите была универсальной и составляла 50 мг/кг, по 
наночастицам серебра: доза 12,5 мкг/кг – 5 живот-
ных, доза 25 мкг/кг – 5 животных, доза 50 мкг/кг – 
5 животных, доза 125 мкг/кг – 5 животных. 

Подавление роста
контроль/опыт

Концентрация серебра в нанокомпозите  (мкг/мл)

5 25 50 Всего

Полное
«+++»/«000» 108 33 4 145

% 49,8 ± 4,8 15,2 ± 6,2 1,8 ± 6,7 22,3 ± 3,4

Значительное
«+++»/«+» 90 56 29 175

% 41,5 ± 5,1 25,8 ± 5,8 13,4 ± 6,4 26,9 ± 3,3

Умеренное
«+++»/«++» 6 89 75 170

% 2,8 ± 7,3 41,0 ± 5,2 34,6 ± 5,4 26,1 ± 3,3

Отсутствует
«+++»/«+++» 13 39 109 161

% 6,0 ± 6,8 18,0 ± 6,1 50,2 ± 4,7 24,7 ± 3,4

Всего 217 217 217 651

 % 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Таблица 1. Частота подавления роста МЛУ МБТ 
при разных концентрациях серебра в нанокомпозите 
Table 1. Frequency of inhibition of Mdr tuberculosis mycobacteria growth 
under various concentrations of silver in the nanocomposite material

Рис. 1. МлУ МБт после 24-часовой экспозиции 
с изониазидом в концентрации 1 мг/мл 
(атомно-силовая микроскопия)
Fig. 1. MDR tuberculous mycobacteria after 24-hour exposure to 
isoniazid in the concentration of 1 µg/ml (atomic force microscopy)

Рис. 2. МлУ МБт после 24-часовой экспозиции 
в растворе изониазида  (концентрация 1 мг/мл) 
с наночастицами серебра (концентрация 5 мкг/мл)
Fig. 2. MDR tuberculous mycobacteria after 24-hour exposure 
to the solution of isoniazid  (concentration of 1 µg/ml) and silver 
nanoparticles (concentration of 5 µg/ml) 

Рис. 3. Поперечный профиль поврежденного 
нанокомпозитом МлУ возбудителя  туберкулеза
Fig. 3. Cross section of MDR tuberculous mycobacteria affected by the 
nanocomposite material
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Дополнительно были инфицированы стандарт-
ной дозой культуры МБТ 3 мыши для верифика-
ции индуцирования у животных генерализованного 
туберкулезного процесса. Результаты макроскопи-
ческих и микробиологических исследований убеди-
тельно свидетельствовали о создании у животных 
генерализованного туберкулеза, что позволяло про-
водить изучение противотуберкулезной активности 
нанокомпозита. Лечение было начато через 14 дней 
после заражения и проводилось в течение 45 дней 
до момента гибели последнего животного из группы 
инфицированных, нелеченных (К «б»). Изониазид, 
наночастицы и нанокомпозит вводили лаборатор-
ным животным внутримышечно ежедневно в виде 
растворов.

Данные по выживаемости мышей представлены 
в табл. 2.

Как следует из табл. 2, все незараженные живот-
ные (группа К «а») к окончанию опыта остались 
живы, их состояние в ходе эксперимента не ме-
нялось. В группе К «б» зараженные животные не 
подвергались лечению, все 10 мышей погибли от 
генерализованного туберкулезного процесса. Ин-
декс выживаемости – 0%. В группе К «в» лечение 
зараженных животных проводилось изониазидом 
в дозе 50 мг/кг массы, несмотря на устойчивость 
МБТ к изониазиду, индекс выживаемости соста-
вил 40%. В первой опытной группе (О1) лечение 
зараженных мышей проводили наночастицами 

серебра, индекс выживаемости составил 35%. При 
этом имелись отличия выживаемости животных, 
получавших разные дозы серебра. Так, в подгруп-
пе с дозой серебра 125 мкг/кг погибли все мыши с 
пиком падежа в сроки от 30 до 35 дней. Индекс вы-
живаемости в подгруппах животных, получавших 
наночастицы в дозах 12,5 и 50 мкг/кг, составил 40%. 
Максимальная выживаемость при использовании 
только наночастиц серебра наблюдалась при дозе 
25 мкг/кг – 60%, причем гибель отмечалась в более 
поздние сроки – от 35 до 40 дней. Таким образом, 
отмечается более выраженное влияние дозы нано-
частиц серебра 25 мкг/кг на увеличение продолжи-
тельности жизни зараженных животных.

Наиболее высокая выживаемость эксперимен-
тальных животных наблюдалась в опытной груп-
пе 2 (О2), где применяли для лечения нанокомпо-
зит со стандартной дозой изониазида 50 мг/кг и 
разными дозами серебра. В целом по группе индекс 
выживаемости составил 90%. По одному животному 
пали в подгруппах, где в нанокомпозите концентра-
ция серебра была 50 и 125 мкг/кг, при этом сроки 
падежа – после 35-го дня опыта. При использова-
нии нанокомпозита с содержанием серебра 12,5 и 
25 мкг/кг индекс выживаемости составил  100%. 
Разница показателей индекса выживаемости при 
использовании нанокомпозита в сравнении с груп-
пами, где применяли изолированный изониазид 
(К «в») и только наночастицы серебра (О1), стати-
стически достоверна (p < 0,05).

Таким образом, по данным индекса выживаемо-
сти наибольшей химиотерапевтической активно-
стью в лечении экспериментального туберкулеза у 
животных, инфицированных лекарственно-устой-
чивым штаммом МБТ, обладал нанокомпозит на 
основе изониазида с содержанием наночастиц в до-
зах 12,5 и 25 мкг/кг. Следовательно, полученные на 
модели экспериментального туберкулеза данные 
свидетельствуют о потенцирующем действии нано-
частиц серебра и изониазида при лечении экспери-
ментального туберкулеза, вызванного МЛУ МБТ. 

Объективным критерием эффективности лече-
ния является патоморфологическая оценка тканей. 
У животных контрольной группы К «б» (заражен-
ные, нелеченные) в легочной ткани определялось 
значительное количество инфильтративных изме-
нений. Сливной характер инфильтрации наблю-
дался у 9 (90%) животных (табл. 3). У всех мышей 
отмечалось выраженное снижение воздушности ле-
гочной ткани. В альвеолах определялись явления 
серозной и фибринозной экссудации. В периваску-
лярной зоне фиксировались крупные лимфогистио- 
цитарные инфильтраты.

В то же время перибронхиальные отделы были 
свободны от лимфогистиоцитарных скоплений. 
В составе инфильтратов наблюдались лимфоциты, 
эпителиоидные клетки, крупные макрофаги (клетки 
типа Пирогова – Лангханса), нейтрофильные грану-
лоциты. В подавляющем большинстве случаев (у 9 

№
 гр

уп
пы

Чи
сл

о 
мы

ш
ей Погибло животных

в ходе эксперимента (абс.)

Вс
ег

о 
по

ги
бл

и

Вс
ег

о 
вы

ж
ил

и

И
нд

ек
с

вы
ж

ив
ае

мо
-

ст
иСроки после начала лечения 

(дни)

10 20 25 30 35 40 45

Контрольные группы

К «а» 5 --- --- --- --- --- --- --- 0 5 100%

К «б» 10 --- --- --- 2 6 1 1 10 0 0%

К «в» 10 --- --- --- --- 3 3 6 4◦ 40%

Зараженные, леченные наночастицами серебра разной концентрации 
(опытная группа 1)

О1-12,5 5 --- --- --- 1 1 1 --- 3 2 40%

О1-25 5 --- --- --- --- --- 2 --- 2 3 60%

О1-50 5 --- --- --- 2 1 --- --- 3 2 40%

О1-125 5 --- --- --- 1 3 1 --- 5 0 0%

Всего: 20 --- --- --- 4 5 4 --- 13 7^ 35%

Зараженные, леченные нанокомпозитом с разной концентрацией 
серебра (опытная группа 2)

О2-12,5 5 --- --- --- --- --- --- --- 0 5 100%

О2-25 5 --- --- --- --- --- --- --- 0 5 100%

О2-50 5 --- --- --- --- --- --- 1 1 4 80%

О2-125 5 --- --- --- --- --- 1 --- 1 4 80%

Всего: 20 --- --- --- --- --- 1 1 2 18* 90%

Таблица 2. Выживаемость экспериментальных животных 
в наблюдаемых группах
Table 2. survival of experimental animals in the investigated groups

Примечание: между * и ^; * и ◦ (p < 0,05)
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животных из 10) отмечались выраженные скопления 
нейтрофильных лейкоцитов с формированием де-
трита и участков казеозного некроза (табл. 4).

Наличие нейтрофильных гранулоцитов свиде-
тельствовало о превалировании альтеративных 
воспалительных изменений с прогрессированием 
специфического туберкулезного процесса. Пато-
морфологическая картина изменений в легких экс-
периментальных животных, не получавших лече-
ния, представлена на рис. 4.

Использование в лечении изониазида (груп-
па К «в») способствовало некоторому уменьшению 
распространенности специфического воспаления. 
Зоны инфильтративных изменений имели тенден-
цию к фрагментации и располагались отдельными 
очагами, чаще периваскулярно и перибронхиально. 
Сливные инфильтративные изменения наблюда-
лись в этой группе у 6 (60%) мышей, у 4 животных 
инфильтрация имела очаговый характер с относи-
тельно четкими границами, при этом лимфоциты 
располагались вокруг единичных эпителиоидных 
клеток или их скоплений. Таким образом, наме-

чалось формирование лимфоидно-клеточных и 
эпителиоидно-клеточных гранулем. Лимфоидные 
гранулемы отмечены у 2 (20%) животных, эпи-
телиоидные – у 1 (10%). В зонах специфической 
инфильтрации альвеолы и межальвеолярные пе-
регородки были инфильтрированы лимфоцитами, 
клетками Пирогова – Лангханса, эпителиоидными 
клетками и их скоплениями. Таким образом, несмо-
тря на лекарственную устойчивость возбудителя, 
использование изониазида в лечении эксперимен-
тальных животных данной группы способствовало 
некоторому снижению интенсивности воспалитель-
ных изменений. Характер патоморфологических 
изменений в легких мышей при монотерапии изо-
ниазидом представлен на рис. 5. 

В группе О1, где применяли изолированные 
наночастицы серебра, также отмечали некоторое 
уменьшение распространенности зон специфи-
ческого воспаления. Сливные инфильтративные 
изменения зафиксированы у 12 (60%) животных, 
у 8 мышей инфильтрация имела очаговый характер. 
Экссудативные изменения с выраженным сниже-
нием воздушности легочной ткани имели место у 
15 (75%) животных. В 6 препаратах этой группы 
наблюдалось формирование отдельных гранулем, в 
4 случаях гранулемы имели макрофагально-лимфо-
цитарный состав, в 2 – наблюдались эпителиоидные 
гранулемы. 

Как показали гистологические исследования, ис-
пользование нанокомпозита (группа О2) способ-
ствовало уменьшению распространенности специ- 

Таблица 3. Характер и распространенность 
специфического поражения легочной ткани
Table 3. Type and extent of the tuberculous lesions in the lung tissue

Таблица 4. Клеточный состав инфильтратов и гранулем
Table 4. cell composition of infiltrates and granulomas

Группа
Сливной 
характер 
инфиль-
трации

Очаговый
характер
инфиль-
трации

Выражен-
ное

снижение 
воздуш-
ности

Множе-
ственные
грануле-

мы

Отдель-
ные гра-
нулемы

Контрольные группы

К «а»
n = 5 Норма Норма Норма Норма Норма

К «б»
n = 10 9 1 10 – –

К «в»
n = 10 6 4 6 – 3

Опытные группы

О1
n = 20 12 8 15 – 6

О2 
n = 20 4 16 6 9 7

Группа
Единич-
ные ней-
трофилы

Ско-
пления 

нейтрофи-
лов

Скопле-
ния эпите-
лиоидных 

клеток

лимфо-
идные гра-

нулемы

Эпителио-
идные гра-

нулемы

К «а»
n = 5 Норма Норма Норма Норма Норма

К «б»
n = 10 1 9 4 – –

К «в»
n = 10 6 4 6 2 1

О1
n = 20 14 6 8 4 2

О2 
n = 20 2 – 2 5 11

Рис. 4. легочная ткань зараженной 
мыши, не получавшей лечения. Видны 
лимфогистиоцитарные инфильтраты, скопления 
макрофагов, полиморфно-ядерных лейкоцитов 
с формированием зон некроза. резкое снижение 
воздушности легочной ткани. окраска 
гематоксилин-эозином, ×400
Fig. 4. The lung tissue of the mouse receiving no treatment. 
One could see lymphohistiocytic infiltrates, clusters of macrophages 
and polymorphonuclear leukocytes with formation of necrotic parts.  Abrupt 
reduction of the lung tissue airness. Hematoxylin-eosin staining, ×400
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фических воспалительных изменений в легочной 
ткани животных. Выраженное снижение воздушно-
сти легочной ткани отмечалось у 6 (30%) животных. 
Сливные инфильтративные изменения зафикси-
рованы у 1 (5%) мыши, у 7 инфильтрация носила 
крупно- и среднеочаговый характер, у 12 – мелкоо-
чаговый. В 9 случаях наблюдались множественные 
гранулемы, у 7 животных – отдельные гранулемы. 
Нейтрофильные гранулоциты не встречались. В гра-
нулемах в значительном количестве обнаружены ма-
крофагально-эпителиоидные элементы, клетки типа 
Пирогова – Лангханса. Эпителиоидные гранулемы 
наблюдались у 11 (55%) животных, лимфоидные – 
у 5 (25%). Преобладание эпителиоидных клеток, 
многоядерных гигантских клеток Пирогова – Ланг- 
ханса отражает преимущественно продуктивный 
тип тканевой реакции и свидетельствует о положи-
тельной динамике течения воспалительного про-
цесса. Патоморфологические изменения в легких 
экспериментальных животных, получавших лечение 
нанокомпозитом, представлены на рис. 6.

Таким образом, наиболее выраженные положи-
тельные сдвиги в гистологической картине наблю-
дались у животных при использовании для лечения 
туберкулеза нанокомпозита. Как показали исследо-

вания, у них в легочной ткани отмечалось снижение 
распространенности специфического воспаления 
с уменьшением зон инфильтративных изменений, 
а характер специфического воспаления имел пре-
имущественно продуктивный характер. 

Выводы

1. В эксперименте in vitro воздействие наноком-
позита (изониазид и наночастицы серебра) обеспе-
чило полное и значительное подавление роста МЛУ 
МБТ в 49,2% наблюдений. 

2. Экспериментально установлено, что в соче-
тании с изониазидом в концентрации 1 мкг/мл ми-
нимальная подавляющая концентрация наночастиц 
серебра составляет 2,5 мкг/мл при воздействии на 
штаммы МЛУ МБТ. Минимальная бактерицидная 
концентрация наночастиц при тех же параметрах 
изониазида зафиксирована на уровне 5 мкг/мл.

3. При атомно-силовой микроскопии выявлено 
изменение морфометрических характеристик МЛУ 
МБТ при воздействии нанокомпозита (изониазид в со-
четании с наночастицами серебра) и не обнаружено 
таковых при раздельном воздействии его компонентов. 

4. На модели экспериментального туберкулеза 
по данным патоморфологического исследования 
показано, что использование нанокомпозита дает 
лучшие результаты лечения туберкулеза, чем раз-
дельное применение его компонентов. 

Рис. 5. легочная ткань мыши, зараженной МлУ 
МБт и леченной изониазидом. Межальвеолярные 
перегородки резко утолщены за счет инфильтрации 
их клеточными элементами, сосуды полнокровны. 
Воздушность легочной ткани значительно снижена. 
окраска гематоксилин-эозином, ×400 
Fig. 5. The lung tissue of the mouse infected with MDR tuberculous 
mycobacteria and treated with isoniazid. Interalveolar septum is 
abruptly thickened due to infiltration by cellular elements; vessels 
are plethoric. The lung tissue airness is significantly compromised. 
Hematoxylin-eosin staining, ×400 

Рис. 6. Воздушная легочная ткань мыши, 
зараженной МлУ МБт и получавшей лечение 
нанокомпозитом. окраска гематоксилин-эозином, 
×400 (описание в тексте)
Fig. 6. The lung tissue of the mouse infected with MDR tuberculous 
mycobacteria and treated with the nanocomposite material. 
Hematoxylin-eosin staining, ×400. (described in the text)
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