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Проведен анализ развития нанотехнологий 
и дана оценка перспектив использования нано-
частиц серебра и висмута в ветеринарии. Сов-
ременное развитие животноводства связано с 
заболеваниями, вызываемыми условно-патоген-
ной микрофлорой. Лечение данных заболеваний 
основано на применении антибактериальных 
веществ как в моноварианте, так и в комбини-
рованном виде. Антибактериальные препараты 
при длительном применении вызывают фено-
мен антибиотикорезистентности у бактерий. 
Одним из способов разрешения этой проблемы 
– применение препаратов с содержанием нано-
частиц, полученных с помощью нанотехноло-
гий. В зависимости от способа получения такие 
лекарственные вещества могут быть как высо-
коэффективными, так и высокотоксичными. Но-
вые препараты обладают широким кругом неи-
зученных свойств, что обусловливает исследо-
вание их токсикологических и терапевтических 
параметров. Наиболее изученными являются 
наночастицы серебра, которые обладают выра-
женными антибактериальными свойствами при 
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The analysis of nanotechnology development 
was carried out and the assessment of prospects of 
use of silver and bismuth nanoparticles in vetere-
nary medicine was given. Modern development of 
animal husbandry is linked with diseases caused by 
conditionally pathogenic microfl ora. Treatment of 
these diseases is based on the use of a wide range of 
antibacterial substances, both in mono version and 
in a combined form. When used long-term, these 
antibacterial preparations cause the phenomenon of 
antibiotic resistance in bacteria. One way to solve 
this problem is by applying medication containing 
nanoparticles obtained by means of nanotechnology. 
Depending on the method of preparation, such 
medicinal substances can be both highly effective 
and highly toxic and have a wide range of previously 
unexplored properties, which necessitates the study 
of their toxicological and therapeutic properties. 
Silver nanoparticles are the most studied ones. They 
have pronounced antibacterial properties with low 
toxicity and no negative effect on the indigenous 
microfl ora of animals. Properties of nanoparticles 
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низкой токсичности и отсутствием негативного 
влияния на индигенную микрофлору животных. 
Свойства наночастиц также зависят от формы и 
размера частиц, что определяет их сферу примене-
ния или ограничения. Основная сфера применения 
препаратов, содержащих наночастицы серебра, 
– лечение заболеваний, вызываемых условно-па-
тогенной микрофлорой (маститы, желудочно-ки-
шечные и гинекологические болезни). Препараты 
висмута используют при терапии язвенных забо-
леваний человека, однако при лечении животных 
опыт применения крайне ограничен. При желу-
дочно-кишечных заболеваниях применяли пре-
параты с наночастицами висмута (энтеровис), а 
также с наночастицами серебра (арговит). Энтеро-
вис использовали в виде 2%-го водного раствора 
из расчета 1–2 мл/кг живой массы тела животных 
2–3 раза в день в течение 1–2 сут, арговит – в виде 
1%-го водного раствора из расчета 2–3 мл/кг жи-
вой массы 2–3 раза в день в течение 2–5 сут. Со-
хранность животных в опытных группах при ис-
пользовании энтеровиса и арговита составила от 
91,1 до 100%. При этом срок лечения животных 
сократился более чем в 1,5–2,0 раза. В контроль-
ных группах, где применяли антибиотики, показа-
тель составил 63,8–90,5%. 

Ключевые слова: наночастицы, серебро, 
висмут, энтеровис, арговит, телята, антимикроб-
ная активность, резистентность 

also depend on the shape and size of the particles, 
which determines their scope and limitations. The 
main fi eld of application of silver nanoparticles is 
the treatment of diseases caused by conditionally 
pathogenic microfl ora (mastitis, gastrointestinal 
and gynecological diseases). Bismuth preparations 
are used in the treatment of human ulcers. However, 
in the treatment of animals, the experience of their 
application is extremely limited. For treatment of 
gastrointestinal diseases, the preparations with 
nanoparticles of bismuth (Enterovis) as well 
as nanoparticles of silver (Argovit) were used. 
Enterovis was used in the form of 2.0% aqueous 
solution in the rate of 1.0–2.0 ml/kg of body weight 
2–3 times a day, for 1–2 days, and Argovit was 
used in the form of 1.0% aqueous solution in the 
rate of 2.0–3.0 ml/kg of body weight 2–3 times 
a day, for 2–5 days. The survival rate of animals 
in the experimental group with the application of 
Enterovis and Argovit was 91.1 to 100%, with the 
term of treatment reduced by over 1.5–2 times. In 
control groups, where antibiotics were used, the 
survival rate of animals was 63.8–90.5%.

Keywords: nanoparticles, silver, bismuth, 
Enterovis, Argovit, calves, antimicrobial activity, 
resistance

Технологии современного промышлен-
ного животноводства часто приводят к нару-
шениям норм кормления и содержания, что 
вызывает снижение общей и специфической 
резистентности организма и возникновение 
заболеваний, связанных с условно-патоген-
ной микрофлорой. Основной способ лече-
ния данных заболеваний основан на приме-
нении антибактериальных препаратов как 
в моноварианте, так и в комбинированном 
виде. Результатом применения этих лекарст-
венных средств стал распространенный фе-
номен антибиотикорезистентности микро-
организмов, связанный как с генетическими 
изменениями в ядре, так и с изменением 
биохимических реакций в клетке бактерий. 
Сложившаяся ситуация обусловила поиск 
новых средств лечения с высокими анти-
бактериальными свойствами, низкой ток-
сичностью и приемлемыми экологическими 
характеристиками. 

Цель работы – провести анализ развития 
нанотехнологий и оценить перспективы ис-

пользования наночастиц серебра и висмута 
в ветеринарии. 

Нанотехнологии – область фундамен-
тальной и прикладной науки и техники, 
изучающая совокупность теоретического 
обоснования, практических методов иссле-
дования, синтеза, а также методов произ-
водства и применения продуктов с заданной 
атомной структурой путем контролируемо-
го манипулирования отдельными атомами и 
молекулами.

Основным направлением нанотехноло-
гий является получение наночастиц с за-
данными свойствами, которые могут быть 
непосредственно использованы в различ-
ных областях науки (медицине, электрони-
ке, катализе, агропромышленном комплексе 
и т.д.) и служат для создания наноматериа-
лов с уникальными свойствами [1]. Интерес 
к наночастицам металлов вызван наличием 
у них уникальных физических и химичес-
ких свойств, особенностей биологическо-
го действия, которые часто отличаются от 
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свойств вещества в макродисперсной фор-
ме. Широкие перспективы открываются для 
применения наночастиц металлов в ветери-
нарной медицине [2]. Новым направлением 
разработки нанопрепаратов является обра-
зование комплексов известных лекарствен-
ных средств и наночастиц, что значитель-
но усиливает фармакологическое действие 
данных препаратов. Приобретаются новые 
свойства, способствующие проникновению 
действующих веществ таких комплексных 
препаратов к патологическому процессу. 
Получение новых препаратов на основе 
нанотехнологий позволит снизить их сто-
имость и сделать доступными для лечения 
многих заболеваний. Анализ размерных 
и структурных характеристик наночастиц 
свидетельствует, что они в значительной 
степени зависят от метода и условий полу-
чения наноструктур1 [3, 4]. Возможности 
исследования свойств наночастиц металлов, 
выяснения механизмов их биологическо-
го действия зависят от способа получения, 
определяющего их структуру, размеры, фи-
зико-химические свойства и стабильность. 
Применение современных методов создания 
наночастиц способно обеспечить нацелен-
ность действия и увеличить биодоступность 
препаратов. Свойства и эффективность по-
лучаемых наночастиц зависят от технологии 
их синтеза. Технология изготовления маг-
нитных наночастиц отвечает требованиям 
к препаратам биомедицинского назначения 
и дает возможность получать наночастицы 
с изменяющейся в широком интервале на-
магниченностью, способных свободно про-
никать через внутренние барьеры. Это дает 
возможность оптимизировать фармакоки-
нетические свойства препаратов, необходи-
мые для лечения, и уменьшает токсическую 
нагрузку на организм человека [5–7]. 

Антибактериальные свойства препара-
тов серебра описаны. Наиболее известны 
колларгол и протаргол. Высокая активность 
наночастиц серебра в отношении микроор-
ганизмов связана с высокой площадью пок-

рытия поверхности наноструктурами и, как 
следствие, ростом окислительной возмож-
ности ионов серебра, способностью прони-
кать в клетку, влияя на ее метаболизм. Кроме 
того, стенка клетки содержит большое коли-
чество серо- и фосфорсодержащих молекул, 
которые утрачивают свою активность под 
действием наночастиц. Также установлено 
нарушение репликации ДНК, что неизбежно 
ведет к гибели клетки [8–10].

Определяющий фактор влияния нано-
частиц на микроорганизмы – форма их 
строения и размер. Установлено, что бакте-
рицидный эффект наночастиц серебра в от-
ношении E. coli АТСС 10536 зависит от их 
формы [11]. Частицы многогранной формы 
в виде усеченного треугольника обеспечива-
ли ингибирование роста при концентрации 
1 мкг/мл, сферической формы –12,5 мкг/мл, 
при концентрации 50–100 мкг/л проявляли 
бактерицидное действие. Рост колоний на-
блюдали при концентрации частиц в виде 
стержней 100 мкг/л. Бактерицидный эффект 
нитрата серебра был сопоставим с воздейст-
вием наночастиц сферической формы. Ус-
тановлена зависимость бактерицидного эф-
фекта от размера наночастиц серебра. Био-
цидный эффект частиц диаметром 9,8 нм 
в 10 раз выше, чем у частиц размером 25–
400 нм. При этом их низкая концентрация 
(1,69 мкг/мл) обладала антибактериальной 
эффективностью в отношении грамположи-
тельных и грамотрицательных микроорга-
низмов, в том числе и мультирезистентных 
штаммов Staphylococcus aureus, устойчивых 
к метициллину [12].

Исследования показали, что наночастицы 
обладают более высокой токсичностью по 
сравнению с обычными микрочастицами, 
способны проникать в неизмененном виде 
через клеточные барьеры, а также через ге-
матоэнцефалический барьер в центральную 
нервную систему, циркулировать и накапли-
ваться в органах и тканях, вызывая более вы-
раженные патоморфологические поражения 
внутренних органов, а также обладают дли-

1Хвалей А.В. Возможности и опасности нанотехнологий // Шаг в науку: материалы VI региональной науч.-образоват. 
конф. Барнаул, 2016. С. 112–114. 
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тельным периодом полувыведения [13]. В 
связи с этим постановлением Правительст-
ва РФ № 79 от 30.10.2007 разработана «Кон-
цепция токсикологических исследований, 
методологии оценки риска, методов иден-
тификации и количественного определения 
наноматериалов»2. В настоящее время ши-
роко изучается действие препаратов серебра 
в ветеринарии. Установлен терапевтический 
эффект при применении препарата аргумис-
тин с концентрацией коллоидного серебра 
50 мкг/мл при сравнительном испытании с 
комплексом гентамицина и клиндамицина 
при лечении катарального и гнойно-ката-
рального мастита коров с эффективностью 
лечения 100% и снижением срока лечения 
на 10,3–15,4% [14]. 

Установлено отсутствие бактерицидного 
эффекта препаратов наночастиц кластерного 
серебра в отношении индигенной микрофло-
ры кишечника у перепелов при назначении 
дозы 25 мкг на 1 кг живой массы, которая 
десятикратно превышала терапевтическую. 
Кроме того, отмечен рост количества мо-
лочнокислых бактерий. Введение в рацион 
поросят препарата с наночастицами сереб-
ра позволяет получить 100%-ю сохранность 
молодняка, увеличить живую массу на 42% 
при повышении конверсии корма на 30%, у 
цыплят – увеличить валовую массу тела на 
7%, утят – на 12,4%3 [15].

Известен способ лечения субклиническо-
го мастита коров, который включает введение 
в брюшную аорту бактерицидного препара-
та, где используется изотонический раст-
вор католита с ионизированным серебром.

Использование препаратов серебра при 
желудочно-кишечных заболеваниях изменя-
ет количественный и качественный состав 
микрофлоры кишечника. Установлено, что 
применение препарата арговит в количест-
ве 400 мкг/кг корма вызывало интенсифи-

кацию роста поросят-сосунов и отъемы-
шей на 19,5% по сравнению с контролем, а 
также снижение заболеваемости и падежа. 
Введение в рацион опытных групп наносе-
ребра в составе арговита в дозах 100, 200 
и 400 мкг/ кг сопровождалось увеличением 
колониеобразующих единиц (КОЕ) энтеро-
бактерий в фекалиях в 60 раз, одновременно 
КОЕ кокковых форм снижались до 20 раз. 
Изменение численности лактобактерий но-
сило разнонаправленный характер: у живот-
ных, получавших 100 и 200 мкг/кг препара-
та, она увеличивалась, 400 мкг/кг – снижа-
лась. Повышение уровня биохимической ак-
тивности микробиоты кишечника в мульти-
субстратном тесте в сравнении с контролем 
наблюдалось при использовании препарата 
в дозах 100 и 400 мкг/кг корма. Таким об-
разом, нанокомпозит серебра оказывает сти-
мулирующее воздействие на рост и продук-
тивность животных, оптимизирует состав и 
активность кишечной микрофлоры [16].

Установлено влияние коллоидного сереб-
ра на рост и развитие цыплят-бройлеров: 
масса сердца, печени и желудка в опытных 
группах, в которых применяли указанные 
дозы препарата, были на 7,59; 5,19; 16,37% 
соответственно больше, чем в контроль-
ной4. 

Препараты висмута обладают антибакте-
риальным и вяжущим действием, поэтому 
широко используются при лечении язвен-
ных болезней желудочно-кишечного тракта 
человека, однако их применение в ветери-
нарии крайне ограничено. Эффективность 
препарата во многом зависит от длительнос-
ти его фиксации на стенках слизистой обо-
лочки желудка и кишечника, что обуслов-
ливает антимикробное и вяжущее действие 
при язвах, гастритах и гастроэнтеритах [17]. 
Научные исследования совершенствования 
препаратов висмута направлены на поиск 

2Концепция токсикологических исследований, методологии оценки риска, методов идентификации и количественного 
определения наноматериалов: постановление Главного санитарного врача МЗ Правительства РФ № 79 от 30.10.2007.

3Скрябин В.А., Михайлов В.И., Юхин Ю.М. Наноструктуры серебра и висмута из здравоохранения в сельское хозяйст-
во // Биотехнология и качество жизни: материалы конф. (Москва, 18–20 марта 2014 г.). М., 2014. С. 306–307.

4Травин Н.В., Зинина Е.Н., Алексеева С.А. Влияние коллоидного серебра на рост и развитие цыплят-бройлеров // Ак-
туальные проблемы болезней обмена веществ у сельскохозяйственных животных в современных условиях: материалы 
Междунар. научн.-практ. конф., посвященной 40-летию ВНИВИПФиТ. Воронеж, 2016. С. 235–236.
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новых технологий получения и создания 
композитных комплексов с широким спект-
ром действия. Соединения висмута с тропо-
лон-тиосемикарбазон производными и эфи-
рамидитикарбозоновых кислот предложе-
но использовать в качестве лекарственных 
препаратов, обладающих антимикробным и 
противоопухолевым действием. Установле-
но, что при добавлении к водным растворам 
антибиотика амоксициллина к субцитрату 
висмута образуется полимерный комплекс, 
который защищает антибиотик от гидролити-
ческого разложения в кислой среде желудоч-
ного сока, что позволяет использовать амок-
сициллин в составе различных пероральных 
препаратов при язвенной болезни людей как 
антимикробное средство против Helicobacter 
pylori [18, 19]. Препараты висмута с добавле-
нием ртути, мышьяка, бора, самария и сурь-
мы нашли применение при лечении наруше-
ния обмена веществ и вирусных заболева-
ний5. Свойство устойчивости к микробному 
обсеменению фармацевтических суспензий, 
содержащих соли висмута бензойной и сор-
биновой кислот (алюминатцитрат, субгаллат, 
субарбонат, тартрат, субнитрат и субсалици-
лат), суспендирующие средства (производ-
ные целлюлозы, магний-аллюминий-силикат, 
ксантогеновая кислота) и воду, предложены 
для лечения инфекционных заболеваний пи-
щеварительного тракта6. 

Для лечения инфекционного процесса 
желудочно-кишечного тракта, вызываемого 
Campilobacter pilori, используют комплексы 
висмута с сульфитированными и фосфорили-
рованными моно-, ди-, три-, тетра- или оли-
госахаридами (глюкоза, сахароза, арабиноза, 
фруктоза, рибоза, лактоза, мальтоза и др.) с 
гидрооксидом висмута или его солями в 
воде или органических растворителях7. 

Изучение антибактериальных свойств 
препарата висмута позволило установить 

ингибирующую активность в отношении 
E. coli У13, E. coli 25Ц 22 АТСС, St. aureus 
209 на уровне 800–1000 мкг/мл, при добав-
лении крахмала, коры крушины, корневища 
аира ингибирующая способность варьирует 
от 112 до 1000 мкг/мл [20]. 

В Германии разработаны препараты вис-
мута, в качестве комплексообразователя в 
которых применяли белковые или пептид-
ные гидролизаты и их фракции. Однако они 
обладали явными недостатками – ненорми-
руемым высвобождением ионов висмута 
(обусловленное значениями рН желудка), 
которые адсорбировались в верхних отделах 
желудочно-кишечного тракта, образуя со-
единения, способствующие проникновению 
ионов висмута во внутренние среды орга-
низма. Эти недостатки вызвали поиск новых 
эффективных и безопасных производных 
висмута [21]. 

Установлено, что сочетания висмута с тио-
ловыми (SH-, сульфгидрильными) соеди-
нениями, такими как этандитиол висмута, 
улучшают антимикробную активность вис-
мута по сравнению с другими его солями 
[22]. 

Висмут трикалий дицитрат (ВТД) замед-
ляет процессы всасывания некоторых анти-
биотиков (тетрациклина, амоксициллина), 
способствуя повышению их концентрации в 
желудочном содержимом. В исследованиях 
in vitro и in vivo показано, что ВТД обладает 
синергизмом с другими антибиотиками в от-
ношении H. pylori. Благодаря этому свойст-
ву он стал непременным компонентом анти-
хеликобактерной терапии, а его сочетание 
с двумя антибиотиками и до настоящего 
времени называют «классической тройной 
терапией». Кроме того, одним из способов 
преодоления резистентности H. pylori яв-
ляется применение в качестве базисного 
препарата коллоидного ВТД. Это положе-

5Пат. 4.851398 США, МКИ С11С 1/00. Лекарственные препараты на основе висмута / Revici E. – N 103225; Опубл. 
25.07.89.

6Пат. 19510229 Германия. МКИС07F 9/94, A61K 33/24. Fntimikrobiell und antineoplastsch wirkinde Bismutverbinungen 
mit Tropolon-Thiosemicarbozon und Ditiocarbazonsaure – esterverbindungrn und diese enthaltende/ Arzenneimittel U. Ditters, 
V. Seifried, B.R. Kepper— № 19510229.О; заявл.23.03.95; опубл. 29.09.96.

7Пат. 4935406 США, МКИА61К 31/715; С07Н 15/00 Use of bismuth (phosph/sulfated) saccharides against campylobacter-
associated gastrointes tinal disorders / J.C. Coleman, D.L. Cole; Marion Lab., Inc. – N 246755; Опубл.19.06.00. 
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ние подтверждается изучением антибакте-
риальной активности in vitro комбинаций 
различных препаратов с кларитромицином 
и амоксициллином в отношении штаммов 
H. pylori, чувствительных или резистентных 
к макролидам. Установлено, что свойства 
ВТД играли решающую роль в преодолении 
резистентности штаммов и получении стой-
кого бактерицидного эффекта указанных 
комбинаций препаратов [23].

Нашими исследованиями установлено 
влияние наночастиц висмута и серебра на 
чувствительность бактерий к антибакте-
риальным препаратам. Культивирование 
штаммов микроорганизмов c наночастица-
ми висмута in vitro обусловило рост чувст-
вительности к энрофлоксацину и сульфа-
димезину у P. vulgaris 192, S. enteritidis 182, 
K. pneumoniae 71, St. aureus ATCC 25923 и 
E. coli ATCC 25222 в 2–4 раза. При культи-
вировании этих референтных штаммов с 
наночастицами серебра in vitro наибольший 
рост антибиотикочувствительности отмечен 
к энрофлоксацину – в 2,0–7,4 раза, сульфа-
димезину, тетрациклину и неомицину – в 
2–4 раза.

Установлено влияние препаратов вис-
мута и серебра на биологические свойст-
ва микроорганизмов. Культивирование 
референтных штаммов микроорганизмов 
E. freundi 256, S. marsecens 56, E. coli ATCC 
25222, S. enteritidis 182, P. mirabilis 361, 
P. aеruigenosa ATCC 27853 с препаратом 
висмута энтеровис снижало показатель их 
адгезивной активности на 1,4–26,5%, с ар-
говитом – на 27,9–63,5%. Контакт препара-
та энтеровис с референтными штаммами 
микроорганизмов вызывал снижение анти-
лизоцимной активности (АЛА) у E. freundi 
256, E. coli ATCC 25222, S. enteritidis 182, 
P. aеruigenosa ATCC 27853 на 10–30% и не 
оказывал влияния на P. mirabilis 361. Сов-
местное культивирование указанных мик-
робов с арговитом снижало показатель АЛА 
у E. freundi 256, S. enteritidis 182 на 10–40% 
и не оказывало никакого влияния на E. coli 
ATCC 25222, P. mirabilis 361, P. aеruigenosa 
ATCC 27853. 

Оптимальными при желудочно-кишеч-
ных болезнях, обусловленных у телят ус-
ловно-патогенной микрофлорой, оказались 
следующие схемы орального применения 
препаратов на основе наночастиц висмута 
(энтеровис) и серебра (арговит):

– энтеровис в виде 2%-го водного раст-
вора из расчета 1,0–2,0 мл/кг живой массы 
тела 2–3 раза в день в течение 1–2 сут;

– арговит в виде 1%-го водного раство-
ра из расчета 2,0–3,0 мл/кг живой массы 
2–3 раза в день в течение 2–5 сут в зависи-
мости от клинического состояния. 

Эффективность лечения телят при же-
лудочно-кишечных заболеваниях с исполь-
зованием препаратов энтеровис и арговит 
выразилась в показателях сохранности жи-
вотных. В опытных группах, в которых при-
меняли данные препараты, она составила от 
91,1 до 100%, при этом срок лечения живот-
ных сократился более чем в 1,5–2,0 раза. В 
контрольных группах, где использовали ан-
тибиотики, – 63,8–90,5%. 

Применение препарата арговит телятам 
при желудочно-кишечных заболеваниях вы-
зывало рост антибиотикочувствительности 
в виде снижения коэффициента резистент-
ности к антибактериальным препаратам у 
выделенных в разные сроки наблюдения 
микробных изолятов рода Enterococcus 
на 17,6–37,2%, Salmonella на 16,5–24,4, 
Escherichia на 15,5–23,3, Enterobacter на 
16,8–20,9, Citrobacter на 1,9–21,8, Klebsiella 
на 2,0–27,3 и Staphylococcus на 2,5–16,1%. 
Лечение препаратом энтеровис телят от 
1- до 10-дневного возраста при желудочно-
кишечных заболеваниях вызывало рост ан-
тибиотикочувствительности у выделенных 
изолятов микрофлоры в виде наибольшего 
снижения коэффициента резистентности на 
11,6–30,8%. 

Применение препаратов энтеровис и ар-
говит телятам при желудочно-кишечных бо-
лезнях вызывало у выделенных от животных 
после лечения микробных изолятов сниже-
ние АА от 22,7 до 25,9% и от 45,0 до 46,9% 
соответственно, АЛА – от 13,7 до 22,4% и от 
16,7 до 20,7% соответственно. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Анализ литературных данных позволя-
ет заключить, что препараты, содержащие 
наночастицы металлов серебра и висмута, 
нашли широкое применение при лечении 
многих заболеваний животных. Продолжа-
ется изучение и выявление свойств новых 
препаратов в зависимости от технологии по-
лучения и комбинации применения с други-
ми лекарственными веществами.

Опыт применения препаратов, содержа-
щих наночастицы серебра и висмута, по-
казал, что в условиях in vitro и in vivo они 
обладают выраженными антимикробными 
свойствами, повышают антибиотикочувст-
вительность некоторых представителей 
условно-патогенной микрофлоры, а также 
снижают их патогенный потенциал.      
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