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Целью данной работы было адаптирование метода «шахматной доски» для опре-
деления чувствительности Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Candida 
albicans, Klebsiella pneumoniae, Streptococcus agalactiae к комбинациям тетраметилен-
диэтилентетрамина, полигексаметиленгуанидина гидрохлорида, хлоргексидина биглю-
коната, фурацилина, диметилсульфоксида, мирасептина. Фракционную подавляющую 
концентрацию определяли в сериях из 3 повторений в П-образных культуральных план-
шетах с крышкой на 96 лунок в формате «шахматной доски» (поле 8 на 8). Установле-
но, что по отношению ко всем изученным микроорганизмам аддитивным совместным 
антимикробным действием обладает комбинация тетраметилендиэтилентетрамина 
и полигексаметиленгуанидина гидрохлорида. Показано, что по отношению к Klebsiella 
pneumonia аддитивным действием обладает комбинация хлоргексидина биглюконата 
и фурацилина. По отношению к Staphylococcus aureus аддитивным действием облада-
ют комбинации фурацилина и полигексаметиленгуанидина гидрохлорида, фурацилина 
и хлоргексидина биглюконата, фурацилина и мирасептина. По отношению к Candida 
albicans аддитивным действием обладает комбинация тетраметилендиэтилентетра-
мина и хлоргексидина биглюконата. Диметилсульфоксид не проявляет аддитивного со-
вместного действия ни с одним из антисептиков по отношению к изученным микроор-
ганизмам. Ни одна из исследованных комбинаций не проявляет синергического или анта-
гонистического совместного действия по отношению к изученным микроорганизмам. 
Определение антимикробной активности гелей тетраметилендиэтилентетрамина, 
полигексаметиленгуанидина гидрохлорида и их комбинаций проводили методом диффу-
зии в агар. Комбинация тетраметилендиэтилентетрамина и полигексаметиленгуани-
дина гидрохлорида в виде мягкой лекарственной формы обладает более выраженным 
антимикробным действием по отношению к грамположительным микроорганизмам. 
Сделан вывод о возможности использования метода «шахматной доски» для определе-
ния чувствительности микроорганизмов к комбинациям антисептиков, которые могут 
быть применены в стоматологической и хирургической практике.

Ключевые слова: антисептик, комбинированная антимикробная активность, 
аддитивное совместное действие.

ВВЕДЕНИЕ

Все чаще сфера здравоохранения 
сталкивается со случаями недостаточной 
эффективности проводимых профилак-
тических и противоэпидемических меро-
приятий при инфекциях, связанных с ока-
занием медицинской помощи, что связано 
с развитием резистентности микроорга-
низмов к дезинфектантам и антисептикам. 
Формирование госпитального штамма 
бактерий, обладающего резистентностью 
по отношению к антисептическим сред-
ствам (АС), ставит под угрозу эпидемио-
логическую безопасность медицинских 

организаций. Имеются доказательства 
того, что патогенные бактерии могут адап-
тироваться к антисептикам при повторном 
воздействии [1]. 

Более тревожным является сопут-
ствующее повышение устойчивости к 
антибиотикам, описанное для некоторых 
патогенов, которые ранее подвергались 
обработке АС. Согласно литературным 
данным, у большинства бактерий, адапти-
рованных к антисептикам, гидрофобность 
клеточной поверхности была повышена, и 
масс-спектрометрический анализ выявил 
изменения в экспрессии белков, вовле-
ченных в широкий спектр функциональ-
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ных доменов. Данные in vitro показывают 
адаптацию и перекрестную адаптацию 
патогенов полости рта к антисептикам и 
антибиотикам. Это связано с изменениями 
гидрофобности клеточной поверхности и 
экспрессии белков, участвующих в мем-
бранном транспорте, вирулентности, за-
щите от окислительного стресса и метабо-
лизме. К сожалению, эффекты адаптации 
и перекрестной адаптации малоизвестны 
для патогенов полости рта [2].

В современной клинической практи-
ке применяется большое количество АС. 
Но, несмотря на многообразие торговых 
наименований препаратов, в качестве дей-
ствующих веществ используется ограни-
ченный спектр веществ антимикробного 
действия.

Профилактика и лечение заболеваний 
пародонта, вызванных микроорганизмами, 
является важной проблемой системы здра-
воохранения. На фармацевтическом рынке 
Республики Беларусь присутствуют ле-
карственные препараты для лечения ука-
занных патологий, однако их ассортимент 
недостаточен для эффективного и полного 
оказания помощи пациентам. Причиной 
этого является незначительное количество 
используемых действующих веществ и 
большая удельная доля импортных лекар-
ственных препаратов в данном сегменте 
рынка. Поэтому актуальным является фар-
мацевтическая разработка новых лекар-
ственных препаратов для лечения заболе-
ваний пародонта [3]. 

Перспективным направлением фар-
мацевтической разработки стоматологи-
ческих лекарственных препаратов в виде 
мягкой лекарственной формы является 
применение комбинаций действующих ве-
ществ, усиливающих антимикробную ак-
тивность друг друга. Для осуществления 
поиска данных комбинаций применяют 
метод «шахматной доски», хорошо опи-
санный в научной литературе [4, 5]. Со-
гласно этому методу комбинации веществ 
антимикробного действия при совместном 
использовании могут как уменьшать ак-
тивность друг друга (антагонизм), так и 
увеличивать (аддитивное действие – ком-
бинация веществ обладает активностью 
суммы ее компонентов или синергизм – 
активность комбинации выше активности 
суммы ее компонентов) [5]. Ранее нами 
изучена антимикробная активность ряда 
антисептиков [6]. Метод «шахматной до-

ски» преимущественно используется для 
изучения комбинированной активности 
антибиотиков. 

Целью данной работы было изучение 
возможности применения метода «шах-
матной доски» для изучения комбиниро-
ванной активности антисептиков, исполь-
зуемых в стоматологической и хирургиче-
ской практике.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объектами исследования являлись рас-
творы фармацевтических субстанций, цве-
товые характеристики которых не мешали 
учету антимикробной активности, которые 
не обладали окислительными свойствами и 
не взаимодействовали с питательной сре-
дой. В работе использовали растворы те-
траметилендиэтилентетрамина, полигекса-
метиленгуанидина гидрохлорида, хлоргек-
сидина биглюконата, диметилсульфоксида, 
фурацилина, лекарственного средства ми-
расептина (содержит действующее веще-
ство миритин в концентрации 0,01%). 

Для изучения совместного примене-
ния комбинаций антисептиков исполь-
зовали следующие музейные штаммы: 
Pseudomonas aeruginosa АТСС 9027, 
Staphylococcus aureus АТСС 6538, Candida 
albicans АТСС 10231, Klebsiella pneumo-
nia АТСС 700603, Streptococcus agalactiae 
АТСС 13813. 

Определение комбинированного анти-
микробного действия изучали согласно 
методике «шахматной доски».Тестирова-
ние проводили в П-образных культураль-
ных планшетах с крышкой на 96 лунок в 
формате «шахматной доски» (поле 8 на 8). 

Используя питательную среду в каче-
стве растворителя, приготовили 3–5 мл  
рабочих растворов с концентрацией  
16 × МПК (минимальная подавляющая кон-
центрация) веществ X и Y. В каждую ячейку 
ряда А первого планшета вносили 100 мкл  
рабочего раствора вещества X. В лунки 
рядов B–H вносили 50 мкл питательной 
среды. При помощи 8-канального дозатора 
последовательно смешивали и переносили 
50 мкл полученных растворов из ряда лу-
нок A до ряда G. В результате получали дву-
кратные серийно убывающие разведения 
вещества X: 16 × МПК (ряд A), 8 × МПК 
(ряд B), 4 × МПК (ряд C), 2 × МПК (ряд D),  
1 × МПК (ряд E), 0,5  ×  МПК (ряд F),  
0,25 × МПК (ряд G). Из ряда лунок G уда-
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ляли 50 мкл жидкости. Лунки ряда Н не со-
держали вещество А.

В лунки 8 столбца второго планшета 
вносили 120 мкл рабочего раствора веще-
ства Y, в лунки 1–7 столбцов вносили 60 
мкл питательной среды. С помощью 8-ка-
нального дозатора последовательно сме-
шивали и переносили по 60 мкл получен-
ных растворов из столбца 8 до столбца 2.  
Таким образом получили двукратные се-
рийно убывающие разведения вещества Y: 
16  ×  МПК (ряд 8), 8 × МПК (ряд 7), 4 × 
МПК (ряд 6), 2 × МПК (ряд 5), 1 × МПК 
(ряд 4), 0,5  ×  МПК (ряд 3), 0,25  ×  МПК 
(ряд 2). Удаляли 60 мкл жидкости из ряда 
лунок A2…H2. Лунки столбца 1 не содер-
жали вещество В.

Переносили 50 мкл из 64 лунок план-
шета 2 в одноименные лунки планшета 1. 
Затем во все лунки планшета 1 вносили 

100 мкл питательной среды, предваритель-
но инокулированной суспензией исследу-
емого штамма 0,5 МакФарланд (концен-
трация микробных клеток 109 КОЕ/мл). По 
окончании всех действий объем жидкости 
в каждой из 64 лунок составил 200 мкл (50 
мкл A + 50 мкл B + 100 мкл питательной 
среды, содержащей 106 КОЕ/мл культуры 
исследуемого микроорганизма). Для пре-
дотвращения высушивания планшет поме-
щали в герметичный пакет из полиэтилена. 
После чего инкубировали при температуре 
35 ± 2 °С в течение 18–24 ч. Учет резуль-
татов проводили по наличии достаточного 
роста микроорганизмов исследуемой куль-
туры в лунке, не содержащей исследуемых 
веществ (лунка H1). В конечном итоге в 
лунках планшета 1 содержались действу-
ющие вещества в диапазоне их концентра-
ций от 0 до 4 МПК (рисунок 1). 
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4 0,125

G 0,06
0

0,06
0,06

0,06
0,125

0,06
0,25

0,06
0,5

0,06
1

0,06
2

0,06
4 0,06
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4
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4
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4

0
4

0
4
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4
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4
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x МПКY 0 0,06 0,125 0,25 0,5 1 2 4

Примечание: * – здесь и в дальнейшем количество МПКX; ** – здесь и в дальнейшем количество 
МПКY.

Рисунок 1. – Методика «шахматной доски». 
Финальные концентрации веществ X и Y в лунках, кратные МПК

Для учета результатов отмечали МПКX 
и МПКY, МПК антисептика X в присут-
ствии антисептика Y и МПК Y в присут-
ствии X. Далее индекс фракционной пода-
вляющей концентрации (ФПК), показыва-
ющий активность исследуемой комбина-
ции, рассчитывали по формуле (1): 

 

 

�ФПК =
МПК𝑋𝑋𝑋𝑋
МПКX

+
МПК𝑌𝑌𝑌𝑌
МПК𝑌𝑌

 ,       (1)

где МПКX, мкг/мл – минимальная кон-
центрация чистого А, при которой отсут-
ствует рост в лунке; 

МПКY, мкг/мл – минимальная концен-
трация чистого В, при которой отсутствует 
рост в лунке; 

МПКXY, мкг/мл – минимальная кон-
центрация А в присутствии В, при которой 
отсутствует рост в лунке; 

МПКYX, мкг/мл – минимальная кон-
центрация В в присутствии А, при которой 
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отсутствует рост в лунке; 
ФПК – фракционная подавляющая 

концентрация; 
ΣФПК – индекс фракционной подавля-

ющей концентрации.

Интерпретацию результатов рас-
четов проводили следующим образом: 
ΣФПК  ≤  0,5 – синергическое комбиниро-

ванное действие; 0,5 < ΣФПК ≤ 1,0 – адди-
тивное действие; 1,0 < ΣФПК ≤ 4,0 – ней-
тральное действие; ΣФПК > 4,0 – антаго-
низм [5]. 

Далее для изучения антимикробной ак-
тивности веществ и их комбинаций были 
приготовлены гели на основе гидрокси-
пропилметилцеллюлозы, составы действу-
ющих веществ представлены в таблице 1.

Таблица 1. – Содержание действующих веществ в опытных гелях, %

Состав, № Действующее вещество
ТМЭТ ПГМГ

1 1
2 1
3 0,5 0,5
4 1,0 1,0

Определение антимикробной актив-
ности опытных гелей проводили мето-
дом диффузии в агар «колодцами» на 
двух слоях плотной питательной сре-
ды, разлитой в чашки Петри. В нижнем 
слое использовали «голодную» среду, 
представляющую собой подложку объ-
емом 10,0  ± 0,3 мл, на которой стро-
го горизонтально были установлены 
тонкостенные цилиндры из нержавею-
щей стали диаметром 10 мм и высотой  
10 мм. Вокруг цилиндров заливали верх-
ний слой объемом 15 ± 0,5 мл, содержа-
щий в себе питательную агаризованную 
среду с соответствующей взвесью суточ-
ной культуры исследуемого микроорга-
низма. После застывания в цилиндры по-
мещали испытуемое вещество объемом 
0,27 ± 0,02 мл. Чашки Петри подсушива-
ли при комнатной температуре в течение 
30 минут и ставили в термостат на 18–24 
часа [7].

Результаты работы обрабатывали с по-
мощью программы Microsoft Office Excel 
[8].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Для изучения комбинированной актив-
ности ранее были получены МПК изучен-
ных веществ по отношению к музейным 
штаммам микроорганизмов: Pseudomonas 
aeruginosa АТСС 9027, Staphylococcus 
aureus АТСС 6538, Candida albicans АТСС 
10231, Klebsiella pneumonia АТСС 700603, 
Streptococcus agalactiae АТСС 13813 [6]. 
На основе этих данных изучена комбини-
рованная антимикробная активность. Ре-

зультаты изучения комбинаций по отноше-
нию к грамотрицательным микроорганиз-
мам представлены в таблице 2.

Установлено, что комбинация ТМЭТ, 
приводящего к инактивации ДНК и ПГМГ, 
нарушающего работу ферментов, регули-
рующих клеточное дыхание и репарацию 
нуклеиновых кислот, обладает аддитив-
ным совместным действием по отноше-
нию к изученным грамотрицательным 
микроорганизмам (ФПК = 0,75). При со-
вместном использовании фурацилина, 
приводящего к конформационным из-
менениям рибосомальных белков, и ХГ, 
имеющего аналогичный ПГМГ механизм, 
наблюдается аддитивное совместное дей-
ствие по отношению к Klebsiella pneumonia  
(ФПК = 0,75).

Определено, что фурацилин в пре-
дельной концентрации не оказывает анти-
микробного действия по отношению к 
Pseudomonas aeroginosa.

Результаты изучения комбинаций по 
отношению к грамположительным микро-
организмам представлены в таблице 3.

Установлено, что по отношению к из-
ученным грамположительным микроор-
ганизмам аддитивным антимикробным 
действием обладает комбинация ТМЭТ 
и ПГМГ (по отношению к Staphylococcus 
aureus ФПК = 0,625, Streptococcus 
agalactiae – ФПК = 0,75). Аддитивным 
совместным действием по отношению к 
Staphylococcus aureus обладают комбина-
ции фурацилина и ПГМГ (ФПК = 0,67), 
фурацилина и ХГ (ФПК = 0,67), фурацили-
на и мирасептина (ФПК = 0,71). 

Результаты изучения комбинирован-
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Таблица 3. – Комбинированная антимикробная активность антисептиков по отношению 
к грамположительным микроорганизмам, ФПК (n = 3)

Таблица 4. – Комбинированная антимикробная активность антисептиков по отношению 
к Candida albicans, ФПК (n = 3)

Исследуемые вещества
Полигексамети-
ленгуанидина 
гидрохлорид

Фура-
цилин

Хлор-
гексидина 

биглюконат
Мира-
септин

Диметил-
сульфоксид

Staphylococcus aureus
Тетраметилендиэтиленте-
трамин 0,625 1,5 1,5 1,0 1,0

Полигексаметиленгуаниди-
на гидрохлорид 0,67 1,5 1,0 1,0

Фурацилин 0,67 0,71 1,0
Хлоргексидина биглюконат 1,58 1,83
Мирасептин 1,5

Streptococcus agalactiae
Тетраметилендиэтиленте-
трамин 0,75 1,0 1,0 1,0 1,0

Полигексаметиленгуаниди-
на гидрохлорид 1,0 1,0 1,5 1,0

Фурацилин 1,0 1,0 2,0
Хлоргексидина биглюконат 1,33 2,66
Мирасептин 2,0

Исследуемые вещества
Полигексамети-
ленгуанидина 
гидрохлорид

Хлор-
гексидина 

биглюконат
Мира-
септин

Диметил-
сульфоксид

Тетраметилендиэтилентетрамин 0,625 0,625 1,0 1,0
Полигексаметиленгуанидина гидрохлорид 1,0 2,0 1,0
Хлоргексидина биглюконат 2,0 1,0
Мирасептин 1,5

Таблица 2. – Комбинированная антимикробная активность антисептиков по отношению 
к грамотрицательным микроорганизмам, ФПК (n = 3)

Исследуемые вещества
Полигексамети-
ленгуанидина 
гидрохлорид

Фура-
цилин

Хлор-
гексидина 

биглюконат
Мира-
септин

Диметил-
сульфоксид

Klebsiella pneumonia
Тетраметилендиэтилентетрамин 0,75 1,0 1,0 1,0 1,0
Полигексаметиленгуанидина 
гидрохлорид

1,0 1,0 1,5 1,0

Фурацилин 0,75 2,0 2,0
Хлоргексидина биглюконат 1,0 2,0
Мирасептин 2,0

Pseudomonas aeruginosa
Тетраметилендиэтилентетрамин 0,75 1,0 1,0 1,0
Полигексаметиленгуанидина
гидрохлорид

1,0 2,0 1,0

Хлоргексидина биглюконат 2,0 2,0
Мирасептин 2,0

ной противогрибковой активности пред-
ставлены в таблице 4.

Показано отсутствие противогрибко-
вой активности фурацилина в предельной 

концентрации.
Установлено, что комбинации ТМЭТ и 

ПГМГ (ФПК=0,625), ТМЭТ и ХГ (ФПК = 
0,625) обладают аддитивным совместным 
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действием по отношению к Candida albi-
cans.

Определено, что по отношению ко 
всем изученным микроорганизмам ад-
дитивным совместным антимикробным 
действием обладает комбинация ТМЭТ и 
ПГМГ. ДМСО не проявляет аддитивного 
совместного действия ни с одним из рас-
смотренных антисептиков по отношению 
к исследованным микроорганизмам. Ни 
одна из изученных комбинаций не прояв-

ляет синергического или антагонистиче-
ского совместного действия к изученным 
микроорганизмам.

Далее нами были приготовлены опыт-
ные гели ТМЭТ, ПГМГ и их комбинации 
в разных концентрациях. Антимикробная 
активность опытных гелей была изучена 
по отношению к Pseudomonas aeruginosa, 
Klebsiella pneumonia, Streptococcus agalac-
tiae АТСС, Staphylococcus aureus. Результа-
ты представлены в таблице 5.

Таблица 5. – Зоны задержки роста опытных гелей, мм (n = 4)
Состав, № Klebsiella 

pneumonia
Pseudomonas 

aeruginosa
Streptococcus 

agalactiae
Staphylococcus 

aureus
1 22,8 ± 0,95 20,5 ± 1,29 26,0 ± 0,81 22,5 ± 0,57
2 16,5 ± 1,29 15,5 ± 0,57 21,75 ± 1,7 19,5 ± 0,57
3 22,25 ± 1,5 17,75 ± 0,5 26,5 ± 0,57 27,5 ± 1,0
4 26,5 ± 1,29 22,75 ± 0,5 28,25 ±  0,5 27,5 ± 0,57

Установлено, что по отношению к 
грамположительным микроорганизмам 
комбинация ТМЭТ и ПГМГ обладает более 
выраженным антимикробным действием в 
сравнении с веществами по отдельности 
при равной сумме концентраций. 

Таким образом при использовании 
адаптированной методики «шахматной до-
ски» обнаружена перспективная для фар-
мацевтической разработки комбинация те-
траметилендиэтилентетрамина и полигек-
саметиленгуанидина гидрохлорида.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Адаптировали метод «шахматной до-
ски» для определения чувствительности 
микроорганизмов к комбинациям антисеп-
тиков, не обладающих окислительными 
свойствами, не взаимодействующих с пита-
тельной средой и цветовые характеристики 
которых не мешают учету результатов.

При изучении комбинированной ак-
тивности показано, что комбинация те-
траметилендиэтилентетрамина и поли-
гексаметиленгуанидина гидрохлорида об-
ладает аддитивным совместным действи-
ем по отношению ко всем изученным ми-
кроорганизмам: Pseudomonas aeruginosa 
(индекс фракционной подавляющей кон-
центрации = 0,75), Staphylococcus aureus 
(индекс фракционной подавляющей кон-
центрации = 0,625), Candida albicans 
(индекс фракционной подавляющей кон-
центрации = 0,625), Klebsiella pneumonia 
(индекс фракционной подавляющей кон-

центрации = 0,75), Streptococcus agalac-
tiae (индекс фракционной подавляющей 
концентрации = 0,75). По отношению к 
Klebsiella pneumonia аддитивным дей-
ствием обладает комбинация хлоргекси-
дина биглюконата и фурацилина (индекс 
фракционной подавляющей концентра-
ции = 0,75). По отношению к Staphylococ-
cus aureus аддитивным действием облада-
ют комбинации фурацилина и полигекса-
метиленгуанидина гидрохлорида (индекс 
фракционной подавляющей концентра-
ции = 0,67), фурацилина и хлоргексиди-
набиглюконата (индекс фракционной по-
давляющей концентрации = 0,67), фура-
цилина и мирасептина (индекс фракцион-
ной подавляющей концентрации = 0,71).  
По отношению к Candida albicans адди-
тивным действием обладает комбинация 
тетраметилендиэтилентетрамина и хлор-
гексидина биглюконата (индекс фрак-
ционной подавляющей концентрации = 
0,625).

В результате изучения антимикробной 
активности опытных гелей показано, что 
по отношению к грамположительным ми-
кроорганизмам комбинация тетраметилен-
диэтилентетрамина и полигексаметилен-
гуанидина гидрохлорида обладает более 
выраженным антимикробным действием 
в сравнении с гелями этих веществ по от-
дельности при равной сумме концентра-
ций (по отношению к Staphylococcus au-
reus наблюдается увеличение зон задержек 
роста на 2–18%, по отношению к Strepto-
coccus agalactiae – на 18–29%).
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Таким образом, метод «шахматной до-
ски» может использоваться для определе-
ния чувствительности микроорганизмов 
к комбинациям антисептиков, применяе-
мых в стоматологической и хирургической 
практике.

SUMMARY

R. V. Krauchanka, S. E. Rzheussky
ADAPTATION OF THE "CHESSBOARD" 

METHOD FOR DETERMINING 
MICROORGANISMS SENSITIVITY TO 

THE COMBINATIONS OF ANTISEPTICS
The aim of this work was to adapt the 

"chessboard" method for determining Pseu-
domonas aeruginosa, Staphylococcus au-
reus, Candida albicans, Klebsiella pneu-
moniae, Streptococcus agalactiae sensitivity 
to tetramethylenediethylene tetramine, poly-
hexamethylene guanidine hydrochloride, 
chlorhexidine bigluconate, furaciline, di-
methyl sulfoxide, miraseptin combinations. 
The fractional suppressive concentration was 
determined in the series of 3 repetitions in U-
shaped cultural plates with a lid for 96 holes 
in the "chessboard" format (field 8 by 8). It 
was found that in relation to all the micro-
organisms studied the combination of tetra-
methylenediethylentetramine and polyhexa-
methylene guanidine hydrochloride had an 
additive joint antimicrobial effect. It has been 
shown that chlorhexidine bigluconate and fu-
racillin combination has an additive effect in 
relation to Klebsiella pneumonia. Furacilin 
and polyhexamethylene guanidine hydrochlo-
ride, furacilin and chlorhexidine bigluconate, 
furacilin and miraseptin сombinations have an 
additive effect in relation to Staphylococcus 
aureus. Tetramethylenediethylentetramine 
and chlorhexidine bigluconate combination 
has an additive effect in relation to Candida 
albicans. Dimethyl sulfoxide does not exhibit 
additive joint action with any antiseptic in re-
lation to the microorganisms studied. None of 
the combinations studied shows synergistic 
or antagonistic joint action in relation to the 
microorganisms studied. Antimicrobial activ-
ity determination of tetramethylenediethyl-
entetramine, polyhexamethylene guanidine 
hydrochloride gels and their combinations 
was conducted by the diffusion method into 
agar. Tetramethylenediethylentetramine and 
polyhexamethylene guanidine hydrochloride 
combination in the soft dosage form has a 
more pronounced antimicrobial effect against 

gram-positive microorganisms. The conclu-
sion is made about the possibility of using the 
"chessboard" method to determine microor-
ganisms sensitivity to antiseptics combina-
tions that can be used in stomatological and 
surgical practice.

Keywords: antiseptic, combined antimi-
crobial activity, additive joint action.
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