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Нанотехнологии в стоматологии: 
гидрозоли наночастиц металлов — 
перспективные антибиотики

Реферат. Инфекционные заболевания — одна из ведущих причин смертности в популяции 
человека. ВОЗ отмечает, что развитие множественной лекарственной устойчивости бакте-
рий — одна из острых проблем глобального здравоохранения. Рост устойчивости к антибио-
тикам связан в том числе с отсутствием новых противомикробных препаратов. Цель — по-
лучить гидро- и спиртозоли наночастиц металлов с длительным бактерицидным действием. 
Материалы и методы. В дистиллированной воде/спирте дуговым электрическим раз-
рядом через два электрода получены гидро-/спиртозоли Ag, TiO2, Fe3O4, VO2, CoO, TaO2, ZnO, 
CuO, комбинации TiO2 + Al2O3 + MoO2. Исследования гидрозолей наночастиц металлов CuO, 
TaO2, Fe3O4, TiO2, Ag, ZnO проводили на культурах микроорганизмов S. aureus, P. aeruginosa, 
P. vulgaris, S. tiphimurium, C. albicans, E. coli. В гидрозолях CuO, TaO2, Fe3O4, TiO2, ZnO в качестве 
стабилизатора содержался 0,07% цетилпиридиния хлорид, в гидрозоле Ag — цитрат натрия 
(E331). Период наблюдения 14 суток. Результаты. Гидрозоли металлов бактерицидно актив-
ны в цельном растворе в концентрации 2,4—13,88 мг/л. Заключение. Разработана методика 
получения гидро- и спиртозолей нанодисперсных систем серебра, оксидов титана, железа, 
тантала, ванадия, кобальта, цинка, меди, комбинации диоксида титана с оксидом алюминия 
и диоксидом молибдена. Гидрозоли наночастиц серебра, оксидов меди (II), тантала (IV), желе-
за (II, III), титана (IV), цинка манифестируют длительную бактерицидную активность в течение 
по меньшей мере 14 суток.

Ключевые слова: наночастицы, минимальная бактерицидная активность, гидрозоли, спир-
тозоли
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Nanotechnology in dentistry: 
hydrosols of metal nanoparticles 
are promising antibiotics

Abstract. Infectious diseases are the leading cause of morbidity and mortality in the human popu-
lation. The causative agent for the development of multidrug-resistant bacteria is one of the most 
acute health problems. The rise in antibiotic resistance is also associated with the lack of new an-
timicrobials. Purpose: to obtain hydro/alcohol sols of metal nanoparticles with long-term bac-
tericidal action. Materials and methods. Hydro/alcohol sols were obtained in distilled water/
alcohol by arc electric discharge passing through two electrodes: Ag, TiO2, Fe3O4, VO2, CoO, TaO2, 
ZnO, CuO, a combination of TiO2 + Al2O3 + MoO2. The studies hydrosols of metal nanoparticles CuO, 
TaO2, Fe3O4, TiO2, Ag, ZnO were carried out on cultures of microorganisms S. aureus, P. aeruginosa, 
P. vulgaris, S. tiphimurium, C. albicans, E. coli. The hydrosols CuO, TaO2, Fe3O4, TiO2, ZnO contain ce-
tylpyridinium chloride (CPC) as a stabilizer — 0.07%, in the hydrosol Ag the stabilizer is sodium 
citrate (E331). The observation period is 14 days. Results. Metal hydrosols are bactericidally active 
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in a whole solution of 2.4—13.88 mg/L. Conclusions. A method for obtaining hydro/alcohol sols 
of nanodispersed systems of metals Ag, TiO2, Fe3O4, VO2, CoO, TaO2, ZnO, CuO, a combined solution 
of TiO2, Al2O3, MoO2 has been developed. Hydrosols CuO, TaO2, Fe3O4, TiO2, ZnO, demonstrate long-
term bactericidal activity for 14 days.
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ВВЕДЕНИЕ

Биопленка полости рта — структурированное сообще-
ство, состоящее из широкого спектра микроорганизмов, 
включенных в матрицу внеклеточных полисахаридов. 
Она является фактором вирулентности инфекционных 
заболеваний полости рта, таких как кариес, пульпит, 
гингивит, пародонтит [1—4].

Кариес зубов — наиболее распространенное бак-
териальное инфекционное заболевание в популяции 
человека. Кариес и его осложнения являются дестаби-
лизирующими факторами полости рта, общего здоровья 
и значительным финансовым обременением бюджета 
здравоохранения.

Основной механизм возникновения кариеса зубов — 
деминерализация эмали, возникающая при воздействии 
кислот, вырабатываемых бактериями биопленки зубно-
го налета. Увеличение колоний ацидогенных бактерий, 
организация/созревание биопленок под воздействием 
ферментируемых углеводов повышают риски развития 
кариозного процесса [5—7].

Биопленка организуется на различных поверхно-
стях: зубах, стоматологических материалах, ортопе-
дических и ортодонтических конструкциях, слизистой 
оболочке. На поверхности формируется белковый слой 
из слюны и остатков пищи, называемый приобретенной 
пленкой, которая в дальнейшем колонизируется микро-
организмами. Как только кислоты, вырабатываемые 
микроорганизмами биопленки, инициируют кариозный 
процесс, он становится необратимым.

Лечение кариеса включает санацию кариозной 
полости зуба и пломбирование препарированной по-
лости композитным материалом [8, 9]. Композитные 
реставрации подвергаются жевательным нагрузкам, 
агрессивному химическому воздействию и микробной 
деградации.

Микроорганизмы биопленки колонизируют грани-
цу раздела сред зуб—адгезив—пломба, что инициирует 
процесс вторичного/рецидивирующего кариеса и сни-
жает срок функционирования реставрации. Вторичный 
кариес, возникающий на границе раздела сред, являет-
ся основной причиной разрушений реставрации. В ре-
зультате более половины установленных композитных 
стоматологических реставраций деградируют в течение 
10 лет [10—13].

Порядка 50—70% всех реставраций — это замена 
ранее установленных пломб, а это серьезная финан-
совая нагрузка на бюджет системы здравоохранения 
и граждан. Вторичный кариес — основная причина ми-
кробной деградации композитных реставраций, таким 
образом, необходимо придать композиту, адгезиву 
и препарированной поверхности зуба длительные ан-
тибактериальные свойства.

Нанотехнологии предоставляют новые возможно-
сти в профилактике, лечении кариеса и его осложнений, 
контроля и управления биопленками полости рта [14—
18]. Наночастицы имеют размер от 1 до 100 нм, исполь-
зование их уникальных свойств для борьбы с инфекци-
ей заметно выросло за последнее десятилетие. По мере 
уменьшения размеров частиц с микро- до нанометров 
результирующие свойства материалов резко меняются.

Например, прочность, активная площадь поверх-
ности, химическая реакционная способность и биоло-
гическая активность стоматологических материалов 
в отношении биопленки полости рта меняются [19—23]. 
Применение наночастиц в стоматологии можно разде-
лить на два основных направления: профилактическая 
и реставрационная стоматология.

Синтез новых бактерицидных агентов с  пролон-
гированным антибактериальным эффектом позволит 
снизить назначение системных антибиотиков. При-
дать выраженные пролонгированные бактерицидные 
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свойства пломбировочным материалам, имплантатам, 
ортопедическим и ортодонтическим конструкциям име-
ющимися на сегодняшний день антибактериальными 
и антисептическими средствами не удается.

Изучение бактерицидных, токсических свойств ги-
дро- и спиртозолей наночастиц металлов и их оксидов, 
применение наночастиц в качестве модифицирующих, 
легирующих агентов в композиционных стоматологи-
ческих материалах, имплантах, ортопедических и ор-
тодонтических конструкциях актуально и востребова-
но [24—32].

Биопленка полости рта, механические нагрузки 
на конструкции, микробная деградация композитных 
материалов, анатомия зубочелюстной системы выдви-
гают определенные требования к стоматологическим 
композитным материалам, адгезивным системам, орто-
педическим и ортодонтическим конструкциям:

•	наличие длительного антибактериального эффекта;
•	низкий токсический эффект;
•	адгезия к зубу, хирургическим/ортопедическим/

ортодонтическим конструкциям;
•	стабильные физико-химические свойства при вза-

имодействии с композиционными стоматологиче-
скими материалами/конструкциями;

•	компенсация полимеризационного стресса/полиме-
ризационной деформации;
В настоящее время применяются 3 основных спосо-

ба получения наночастиц:
1)	химический — окислительно-восстановительные 

реакции;

2)	физический;
3)	биологический.

Химический метод имеет ряд недостатков: исполь-
зуется осаждение, обработка ультразвуком, шаровая 
мельница, термическое разложение, распылительный 
пиролиз, термический гидролиз, золь-гель. Данные ме-
тодики используют токсичные растворители/реагенты, 
высокую температуру/давление, присадки для стабили-
зации металлических наночастиц. Методы химического 
синтеза наночастиц не всегда воспроизводимы: размеры 
наночастиц, распределение агрегатов, геометрия, фор-
ма не всегда могут быть стабильно получены от одной 
партии к другой.

При физическом способе получения гидрозолей на-
ночастиц металлов гидрозоли содержат наночастицы 
с чистой поверхностью, оптимальным дзета-потенциа-
лом, контролируемым распределением агрегатов.

Биологический (зеленый) синтез — это почти все 
растения (травы, кустарники, деревья), содержащие 
латекс, флавоноиды, фенолы, спирты, белки, которые 
могут синтезировать наночастицы металлов. Метод зе-
леного синтеза наночастиц металлов и их оксидов свя-
зан с восстановлением ионов металлов биологическими 
материалами/организмами — растительными экстрак-
тами, дрожжами, грибами и бактериями. Форму и раз-
мер наночастиц можно прогнозировать, контролируя 
температуру и концентрацию среды.

Синтезированные различными способами (химиче-
ский, физический, биологический) наночастицы можно 
разделить на наночастицы металлов/неметаллов и ок-
сидов металлов [33—35].

МАТЕРИАЛЫ И  МЕТОДЫ

Гидрозоль наночастиц металлов и их оксидов получен 
электроимпульсным методом на установке ЛБМИ 04-
08-2008 (ООО «Лаборатория биомедицинской инжене-
рии»). Концентрирование дисперсной фазы наночастиц 
проводилось в водных растворах 0,07% цетилпиридиния 
хлорида (ЦПХ) и 0,5% цитрата натрия (E331). Средние 
размеры 95% получаемых наночастиц — 1—3 нм, что 
создает высокоэнергетическую среду на границе раздела 
фаз дисперсной системы.

Критерием устойчивости гидрозолей нанодис-
персных систем является величина дзета-потенциала 
на диффузионно-подвижной границе между наноча-
стицами/агрегатами наночастиц дисперсной фазы и ди-
сперсионной средой. Второй критерий — степень агре-
гации наночастиц дисперсной фазы.

Искродуговой разряд между электродами в  ди-
стиллированной воде вызывает электрическую эрозию 
металла в электродах, в образующейся низкотемпера-
турной плазме (до 40 000 К). Происходит конденсация 
металла электродов в жидкости (дистиллированная во-
да), образуется коллоидный раствор наноразмерных 
металлов, концентрация 1—50 мг/л.

Просвечивающая электронная микроскопия (ПЭМ) 
демонстрирует коллоидные растворы с кристаллической 

Рис. 1. ПЭМ (JEM 2100) наночастиц Ag 
Fig. 1. Transmission electron microscopy (JEM 2100) of Ag nanoparticles

A B
Рис. 2. ПЭМ наночастиц: A — CuO+ZnO, B — Fe3O4 
Fig. 2. Transmission electron microscopy (JEM 2100) of nanoparticles: A — 
CuO+ZnO, B — Fe3O4
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и аморфной фазой, с разным соотношением агрегатов, 
что обусловливает выраженную энергию поверхности 
наночастиц. Данная энергия передается дисперсионной 
среде процессами коагуляции, коалесценции, кристал-
лизации, окислительно-восстановительных реакций.

Для исследования бактерицидной активности взя-
ты 6 гидрозолей наночастиц металлов со следующими 
составами и концентрациями:

1.	 Cu — 6,64 мг/л + 0,07% ЦПХ;
2.	 TaO₂ — 8,55 мг/л + 0,07% ЦПХ;
3.	 Fe3O4 — 4,94 мг/л + 0,07% ЦПХ;
4.	 ТiO2 — 3,4 мг/л + 0,07% ЦПХ;
5.	 Ag — 2,4 мг/л + 0,5% цитрат натрия (E331) — 5 мг/л;
6.	 ZnO — 13,88 мг/л + 0,07% ЦПХ.

Определение стерильности гидрозолей металлов 
проводили по ГОСТ 28085-2013 «Методы бактериоло-
гического контроля стерильности».

Исследуемые образцы гидрозолей металлов вноси-
ли в питательные среды по 1,0 см3:

а) жидкая тиогликолевая среда при 32,5±2,5°C;
б) жидкая среда Сабуро при 22,5±2,5°C;
в) соево-казеиновая среда при 22,5±2,5°C.
Срок инкубирования — 14 суток. Параллельно про-

водился контроль стерильности через 14 суток.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Учет результатов стерильности проводили через 24, 
48 и 72 ч. Рост на питательных средах не установлен, 
окончательный результат стерильности 
учли на 14-е сутки термостатирования 
посевов: исследуемые образцы гидро-
золей металлов являются стерильными 
(см. таблицу).

ОБСУЖДЕНИЕ

Определение стерильности гидрозолей 
металлов и их оксидов показывает выра-
женный, длительный антибактериаль-
ный эффект в концентрации коллоид-
ных растворов 6,64—13,88 мг/л.

Манифестирование стериль-
ных свойств гидрозолей металлов 
на 14‑е сутки наблюдения показывает 
высокую эффективность коллоидных 
систем. С большой долей вероятности 
можно предположить, что модифика-
ция состава и поверхности стоматоло-
гических композиционных материалов, 
ортопедических, ортодонтических, хи-
рургических конструкций покажет антибактериальные 
свойства стоматологических композитов и конструкций.

ВЫВОДЫ

1.	 Отработана модифицированная методика получения 
гидро-/спиртозолей металлов и  их  оксидов Ag, TiO2, 

Fe3O4, VO2, CoO, TaO2, ZnO, CuO, композиционного ги-
дрозоля TiO2 + Al2O3 + MoO2.

2.	 Гидрозоли наночастиц CuO + 0,07% ЦПХ, TaO2 + 0,07% 
ЦПХ, Fe3O4 + 0,07% ЦПХ, TiO2 + 0,07% ЦПХ, Ag + цитрат 
натрия (Е 331), ZnO + 0,07% ЦПХ манифестируют дли-
тельную, выраженную бактерицидную активность в пе-
риоде наблюдения 14 суток (ГОСТ 28085-2013).

Результаты бактериологического контроля стерильности гидрозолей металлов 
The results of bacteriological control of the sterility of metal hydrosols

Образец Жидкая тиогли-
колевая среда

Жидкая среда 
Сабуро 

Соево-казеи-
новая среда МПА Эндо

CuO + ЦПХ – – – – –
TaO2 + ЦПХ – – – – –
Fe3O4 + ЦПХ – – – – –
ТiO2 + ЦПХ – – – – –
Ag + цитрат натрия – – – – –
ZnO + ЦПХ – – – – –
Контроль жидкой тио-
гликолевой среды – – – – –

Контроль среды Сабуро – – – – –
Контроль соево-казеи-
новой среды – – – – –

Контроль МПА – – – – –
Контроль среды Эндо – – – – –

Примечание. (–) — рост отсутствует, (+) — рост микроорганизмов.

A B
Рис. 3. ПЭМ (JEM 2100) наночастиц: A — TaO2, B — TiO2 
Fig. 3. Transmission electron microscopy (JEM 2100) of nanoparticles: A — 
TaO2, B — TiO2

A B
Рис. 4. ПЭМ (JEM 2100) наночастиц: A — CuO, B — VO2 
Fig. 4. Transmission electron microscopy (JEM 2100) of a nanoparticles: 
A — CuO, B — VO2
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3.	 Гидрозолями наночастиц металлов и их оксидов можно 
модифицировать композиционные стоматологические 
материалы, ортопедические, ортодонтические и хирур-
гические конструкции для придания им антибактери-
альных свойств.
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