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Резюме. В експериментах in vitro досліджено фор-
мування резистентності грампозитивних та грамнегати-
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Вступ. Незважаючи на величезний арсенал нових 
протимікробних засобів, завдання подолання збудни-
ків інфекційних захворювань залишається таким ж 
актуальним як і 20-40 років тому. Крім того, зростаю-
чої гостроти набуває проблема виникнення патогенних 
збудників з множинною резистентністю до існуючих 
антибіотиків та хіміотерапевтичних препаратів [4]. 
Появу полірезистентних штамів мікроорганізмів пов'я-
зують із безконтрольним та часто невиправданим ви-
користанням антибіотичних препаратів. Так, за остан-
німи даними [9] понад 90 % гнійно-запальних інфекцій 
стафілококової етіології є полірезистентними.  

Окрім того, в онкологічних хворих при хіміоте-
рапії знижується імунний захист організму, що при-
зводить до розвитку опортуністичних та екзогенних 
інфекцій [2]. Бактеріальні інфекції є основним усклад-
ненням, що пов’язане з внутрішньосудинними катете-
рами при лікуванні онкологічних хворих, до того ж у 
80 % випадків вони ініціюються грампозитивними 
бактеріями, як правило, Staphylococcus [3]. З іншого 
боку, існують повідомлення, що в деяких випадках 
хронічні інфекції можуть бути причиною виникнення 
злоякісних новоутворень. Така ситуація вимагає по-
стійного пошуку нових протимікробних препаратів, а 
можливо навіть таких, що одночасно володіють і кан-
церопротективною активністю з повільним формуван-
ням резистентності. Антибактеріальні препарати вхо-
дять до лікарського арсеналу медичних закладів. Про-
те, можливість їх ефективного застосування обмежу-
ється формуванням резистентності мікроорганізмів до 
більшості сучасних засобів [5, 6]. Розповсюдження 
полірезистентності, відсутність препаратів, активних у 
відношенні до інфекційних збудників і природньос-
тійких видів спонукають до пошуку нових хіміотера-
певтичних препаратів із протимікробною дією. 

Мета дослідження. Визначити формування ре-
зистентності грампозитивних та грамнегативних тест-
культур до ацетатного комплексу Сu/Cd з етилендіамі-
ном PO 244 зі значною бактерицидною дією. 

Матеріал і методи. Об’єктом дослідження була 
координаційна сполука PO 244 – [Cu(en)2][Cd2
(CH3COO)6], де en – етилендіамін; синтезована в лабо-

раторії „Біологічно-активні речовини” Київського 
національного університету імені Тараса Шевченка, 
що має помітний протимікробний ефект [8]. Як тест-
культури використовували Staphylococcus aureus B-
918 (представник грампозитивних мікроорганізмів) та 
Escherichia coli АТСС 25922 (представник грамнегати-
вних мікроорганізмів). Швидкість формування резис-
тентності в цих мікроорганізмів досліджували шляхом 
багаторазових пасажів на живильних середовищах, які 
містили зростаючі дози координаційної сполуки [8]. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
При дослідженні впливу координаційної сполуки 
РО244 на штам Staphylococcus aureus B-918 виявле-
но, що в нього резистентність формується повільно, 
починаючи з 17 пасажу (рис. 1). Протягом 17 паса-
жів мінімальна інгібуюча концентрація (МІК) збері-
галася на одному рівні та становила 0,16 мг/мл. На 
17 пасажі МІК зросла до 0,32 мг/мл і утримувалася 
на такому рівні лише 10 пасажів. На 27 пасажі МІК 
уже досягала 0,64 мг/мл і не зростала до закінчення 
терміну культивування (40 пасажів). 

При культивуванні Escherichia coli АТСС 
25922 на середовищі із зростаючими концентра-
ціями координаційної сполуки РО 244 протягом 
33 пасажів МІК становила 0,16 мг/мл і лише на 
34 пасажі з’явилися поодинокі колонії при висіві 
мікроорганізмів із середовища з концентрацією 
речовини 0,32 мг/мл (рис.). 
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Рис. Залежність мінімальної інгібуючої концентрації 
(МІК, мг/мл) ацетатного комплексу Cu/Cd з етилендіамі-
ном Ро 244 від тривалості культивування тест-культур 
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Порівнюючи формування резистентності до 
новосинтезованої координаційної сполуки з фор-
муванням резистентності до деяких антибіотиків 
та хіміотерапевтичних препаратів [8, 1], можна 
вважати, що набуття стійкості до ацетатного ком-
плексу Сu/Cd з етилендіаміном PO 244 грампози-
тивними та грамнегативними тест-культурами є 
відносно повільним. 

Висновки 
1. Формування резистентності ацетатного 

комплексу Сu/Cd з етилендіаміном PO 244 до 
тест-культур відбувається досить повільно і не 
суттєво (Δ 0,48 мг/мл) порівняно з більшістю 
сучасних антимікробних препаратів.  

2. Стійкість грампозитивних мікроорганізмів 
(Staphylococcus aureus B-918) до досліджуваної 
сполуки розвивалася дещо швидше, ніж до грам-
негативних (Escherichia coli АТСС 2592). 

Перспектива подальших досліджень. 
Отримані попередні дані щодо бактерицидної та 
фунгіцидної дії ацетатного комплексу Сu/Cd з 
етилендіаміном PO 244 [8] та результати щодо 
повільного формування резистентності до мікро-
організмів спонукають нас у подальшому провес-
ти оцінку вищевказаної сполуки як протипухлин-
ного/антиметастатичного агента в експерименті. 
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