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Изучена биологическая активность олигомеров хитозана различ-
ной молекулярной массы на модели тест-штаммов E.coli (АТСС 
25922), S.aureus (АТСС 25923) и грибов Candida albicans (АТСС 
10231). Показано, что все изученные образцы ингибируют рост 
этих микроорганизмов, в бόльшей степени S.aureus. Установлена 
зависимость бактерицидной активности олигомеров хитозана от 
их концентрации, времени воздействия и молекулярной массы. 
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The biological activity of chitosan oligomers of various molecular 
masses was examined on E.coli (АТСС 25922), S.aureus (АТСС 
25923), and fungus Candida albicans (АТСС 10231). All the samples 
under study inhibited the growth of these microorganisms, especially 
S.aureus. The dependence of the biological activity of chitosan oli-
gomers on their concentration, exposure time, and molecular mass 
has been established. 
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Биологически активный полимер хито-
зан входит в состав многих современных ле-
карственных препаратов. Хитозан является 
перспективным и для получения новых био-
логически активных форм либо в качестве 
единого компонента, либо в комплексе с дру-
гими биополимерами или низкомолекуляр-
ными веществами. 

 Замечено, что практически все функ-
циональные свойства хитозана зависят от его 
молекулярных параметров, в бόльшей степе-
ни от молекулярной массы (степени полиме-
ризации) [1-3]. В литературе отмечается ин-
терес к изучению влияния этой характери-
стики хитозана на его биологическую актив-
ность [4-7]. В частности, установлено значи-
тельное влияние молекулярной массы на им-
муномодулирующую и противовирусную 
активность хитозана [5, 6]. Особый интерес 
специалистов наблюдается к проявлению 
биоцидных свойств хитозана различной сте-
пени полимеризации [4]. 
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Цель настоящей работы – исследование 
бактерицидных свойств олигомеров хитозана 
разной молекулярной массы. 

 
Материалы и методы 

Объектами исследования служили про-
мышленный водорастворимый образец хито-
зана (ХТЗ) со средневязкостной молекуляр-
ной массой hM  = 16.5 кДа производства ЗАО 
«Биопрогресс», олигомеры хитозана ОХТЗ-1, 
ОХТЗ-2, ОХТЗ-3 средневесовой молекуляр-
ной массы wM  = 1.5, 1.2 и 0.68 кДа соответ-
ственно и аналог мономерного звена хитоза-
на в солевой форме – D-глюкозамин хлор-
гидрат («Реахим», РФ). В качестве раствори-
теля использовали дистиллированную воду.  

Образцы ОХТЗ-1, ОХТЗ-2 и ОХТЗ-3 по-
лучены окислительной деструкцией про-
мышленного высокомолекулярного образца с 

hM  = 640 кДа (ЗАО «Биопрогресс»). Так как 
этот образец в воде не растворим, деструк-
цию проводили в водной гетерогенной сис-
теме перекисью водорода при температуре 
70°С до достижения гомогенного раствора. 
Концентрацию Н2О2 в системе варьировали 
от 0.8% до 2.5%. 

Средневязкостную молекулярную массу 
hM  определяли традиционным методом, ис-

пользуя вискозиметр Уббелоде с диаметром 
капилляра 0.54 мм. Константы уравнения 
Марка-Куна-Хаувинка были взяты из рабо-
ты [8]. Средневесовую молекулярную массу 

wM  образца ОХТЗ-3 измеряли методом экс-
клюзионной хроматографии на жидкостном 
хроматографе фирмы Waters, снабженным 
рефрактометрическим и УФ-детекторами. 

wM  образцов ОХТЗ-1 и ОХТЗ-2 находили по 
зависимости удельного оптического враще-
ния [a] от wM , согласно [2]. 

Величину [a] растворов снимали на ав-
томатическом спектрополяриметре марки 
СПУ-Е с ртутной лампой высокого давления 
ДРШ-250 при длине волны l = 578 нм и тем-
пературе 20°C. Использовали стеклянные 
кюветы длиной 1 дм с кварцевыми окошка-
ми. Концентрация растворов составила 
0.4- 0.5 г/дл. Удельное оптическое вращение 

[a] С20
нм578

o
 рассчитывали согласно [9]. Погреш-

ность измерений углов вращения не превы-
шала 0.002°.  

Бактерицидные свойства водораствори-
мых форм хитозана изучали на примере гра-
мотрицательных и грамположительных мик-
роорганизмов: культур кишечной палочки 
Esherichia coli (АТСС 25922) и золотистого 
стафилококка Staphylococus aureus (АТСС 
25923), а также грибов Candida albicans 
(АТСС 10231). Эксперимент проводили дву-
мя способами. По первому в испытываемый 
водный раствор исследуемого образца вно-
сили бактерии до конечной концентрации           
106 КОЕ/мл (E. coli, Candida albicans) и                       
107 КОЕ/мл (S. aureus). После экспозиции в 
течение 1 и 24 ч делали высев 0.1 мл системы 
(раствор ХТЗ + микроорганизмы) на плот-
ную питательную среду АГВ. Учет роста и 
размножения микроорганизмов проводили 
через 24 ч инкубации при 37°С. По второму 
способу 100 мкл испытываемого раствора 
препарата наносили на засеянные газоном 
бактериальные культуры тест-штаммов. Ис-
ходная концентрация дисперсий микро-
организмов, используемых для получения                
колоний бактерий («газона»), составила 106 
КОЕ/мл. Время экспозиции – 12 и 24 часа. 
Концентрацию (С) водного раствора иссле-
дуемых образцов варьировали от 0.02 до 
2.0%. В опытах использовали стерильные 
растворы полимера, которые получали после 
фильтрации исходных растворов через нит-
роцеллюлозные фильтры с порами диамет-
ром 0.22 нм. 

 
Результаты и их обсуждение 

На начальном этапе работы исследовали 
влияние времени воздействия и концентра-
ции препарата (на примере раствора ХТЗ) на 
размножение микроорганизмов. Результаты 
испытаний по первому способу приведены в 
табл. 1. 

Из табл. 1 видно, что экспозиция в тече-
ние 1 ч бактерий E.coli и S.aureus, а также 
грибов Candida albicans в растворе ХТЗ ис-
следуемой концентрации из интервала С =                        
= 0.02–2.0% не подавляет их рост на плотной 
питательной среде. Увеличение до 24 ч экс-
позиции микроорганизмов в 2%-ном раство-
ре полностью подавляет рост бактериальной 
культуры в принятых условиях эксперимен-
та. Отметим, что ингибирование роста клеток 
E. coli и Candida albicans наблюдается и для  
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Таблица 1 

Влияние концентрации раствора ХТЗ и времени  
экспозиции на размножение микроорганизмов 

Обра-
зец 

Микро-
орга-

низмы 

Концентра-
ция микро-
организмов, 

КОЕ/мл 

Экспо-
зиция, 

ч 

Концентрация раст-
вора препарата, % 

2.0 1.8 1.0 0.2 0.02 

ХТЗ 

E. coli 106 1 + + + + + 
24 – – +/– + + 

S.          
aureus 107 

1 + н.о. + н.о. н.о. 

24 – н.о. + н.о. н.о. 

Candi-
da al-
bicans 

106 
1 + + + + + 

24 – – – – + 

D-глю-
коз-

амина 
хлор-

гидрат 

S.                   
aureus 107 

1 + н.о. + н.о. н.о. 

24 + н.о. + н.о. н.о. 

 

Примечание. Плюс (+) – наличие роста микроорга-
низмов в зоне нанесения исследуемых препаратов; минус 
(–) – отсутствие роста микроорганизмов в зоне нанесения 
исследуемых препаратов; н.о. – не оценивали.  

 
растворов ХТЗ концентрации ≤ 1%. Водный 
раствор  D-глюкозамина  хлоргидрата  бакте-
рицидную активность по отношению к куль-
туре золотистого стафилококка не проявил. 
Учитывая влияние концентрации препарата 
на подавление роста микроорганизмов, даль-
нейшие исследования проводили с использо-
ванием (в основном) растворов образцов с                      
С = 2.0%. 

На следующем этапе исследовали бак-
терицидные свойства ХТЗ и олигомеров хи-
тозана (ОХТЗ-1, -2, -3) разной молекуляр-      
ной массы по отношению к бактериям E. coli, 

S. aureus и грибам Candida albicans. Исполь-
зуемые образцы различались также и вели-
чиной удельного оптического вращения [a]. 
Результаты экспериментов, полученные по 
второму способу, приведены в табл. 2. Нане-
сение определенной порции (100 мкл) рас-
творов исследуемых образцов ХТЗ и ОХТЗ 
на засеянные газоном культуры микроорга-
низмов как при 12-часовой, так и при 24-
часовой экспозиции вызывало подавление их 
роста (табл. 2). Наибольшим бактерицидным 
действием обладал образец ОХТЗ-3, характе-
ризующийся наименьшей молекулярной мас-
сой (степень полимеризации ~4) и наимень-
шим значением –[a] по абсолютной величи-
не. Значительное подавление роста микроор-
ганизмов вызывали растворы этого образца 
вплоть до концентрации 0.5% (растворы 
меньшей концентрации в данных опытах не 
исследовались). 

Зависимость биологической активности 
(т.е. проявление бактерицидных свойств) 
растворов ХТЗ и ОХТЗ от молекулярной 
массы образцов наглядно демонстрирует 
рисунок. По мере уменьшения wM  взятых 
для исследования водорастворимых форм 
хитозана диаметр зоны просветления (D) 
засеянных газоном культур микроорганизмов 
в месте внесения растворов образцов 
возрастает. В бóльшей степени эта 
взаимосвязь проявляется на примере 
микроорганизмов S. aureus: изменение 
молекулярной массы образца с 16.5 кДа до 
0.68 кДа увеличивает D более чем в 4 раза. 

 

Таблица 2 
Физико-химические характеристики и бактерицидная активность хитозана и олигомеров хитозана 

Образец 
Молекулярная 

масса, Да 

Удельное оптическое 

вращение [a] Сo20
нм578

 Микроорганизмы 
Экспозиция,        

ч 

Концентрация 
раствора                   

препарата, % 

Диаметр зоны 
просветления, мм 

ХТЗ 16500 -13.5 
E. coli 12 2.0 + 

S. aureus 12 2.0 7 – 9 
Candida albicans 12 2.0 10 

ОХТЗ-1 1500 -6.55 
E. coli 24 2.0 15(-1)* 

S. aureus 24 2.0 22(-3)* 
Candida albicans 24 2.0 12 

ОХТЗ-2 1200 -5.20 
E. coli 24 2.0 19 

S. aureus 24 2.0 30(-19)* 
Candida albicans 24 2.0 17 

ОХТЗ-3 680 -1.08 

E. coli 24 0.9 20 

S. aureus 24 0.9 40(-18)* 

Candida albicans 24 0.9 22 
 

* В скобках показан вторичный рост культуры микроорганизмов через 48 часов. 
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Зависимость диаметра зоны просветления засеянных газо-
ном культур Candida albicans (1), E.coli (2) и S.aureus (3)                
в месте внесения растворов ХТЗ и ОХТЗ от молекулярной  

массы образцов 
 

Таким образом, на основании проведен-
ных экспериментов можно заключить, что 
олигомеры хитозана ОХТЗ-1, -2, -3 и низко-
молекулярный образец ХТЗ биологически 
активны. Бактерицидные свойства олигоме-
ров хитозана контролируются временем воз-
действия и концентрацией вещества, а также 
молекулярной массой образцов и, возможно, 
величиной удельного оптического вращения 
их растворов. 

Работа выполнена при финансовой под-
держке Российского фонда фундаментальных 
исследований (грант №06-08-00892а). 
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