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BIOLOGICZNA AKTYWNOSC SREBRA I JEGO ZASTOSOWANIE W MEDYCYNIE

Pierwsze dokumenty Swiadczace o wy-
dobywaniu i pozyskiwaniu srebra ze zt6z do
celow leczniczych i uzytkowych pochodza
z Azji Mniejszej z 2500 r. p.n.e. Dowody ar-
cheologiczne z tego okresu wskazuja, iz nasi
przodkowie uzyskiwali srebro z galeny, tj.
siarczku otowiu, bedacego mineralem srebro-
nosnym.

Dla alchemikow srebro bylo uosobieniem
Ksiezyca, a jego grecka nazwa argyros ozna-
cza: bialy i ISniacy. Lacinskie okreSlenie ar-
gentum zostalo zaakceptowane przez chemie
wspotczesna i funkcjonuje do dzis.

Srebro ze swych antybakteryjnych wta-
SciwoSci znane bylo juz w starozytnoSci.
Antyczni Grecy, aby zapobiec szerzeniu si¢
choréb pokrywali talerze i kubki srebrem,
wrzucali srebrne monety do kan z woda, aby
przedluzy¢ czas jej przydatnoSci do spozycia,
podawali rowniez dzieciom srebrne tyzeczki
do ssania, co mialo je chroni¢ przed choro-
bami. Historyczne zapiski sugeruja, iz pierw-
szym zwiazkiem srebra zastosowanym w le-
czeniu byt azotan srebra, zwany juz wowczas
lapisem. Prawdopodobnie odkryt go zyjacy w
XV w. szwajcarski mnich Basilius Valentinus.
Natomiast pierwsza wzmianke naukowa o la-
pisie zanotowano w publikacji ,The Surgions
Mate” John’a Woodall'a z 1617 r. Ksigzka ta
stanowila praktyczny poradnik dla chirurgéow
okretowych i sugerowala stosowanie zwiaz-
ku o zamiennej nazwie lapis infernalis”
badz Jlapis causticus” do otwierania wrzo-
dow, leczenia ran i wysypek. Jak sie¢ pOZniej
okazato stowo ,lapis” niekoniecznie musiato
odnosic sie do czystego azotanu srebra (lapis
infernalis), gdyz leczenie w tamtych czasach

takim zwiazkiem bylo raczej niemozliwe ze
wzgledu na jego wysoka cene. Prawdopo-
dobnie chirurdzy okretowi uzywali biatego,
krystalicznego preparatu, zawierajacego azo-
tan srebra, kwas solny i chlorek sodu lub
chlorek potasu, czyli tzw. lapis causticus”
az do 1772 r. W 1724 r. wskazano na rozni-
ce w stosowaniu pomiedzy ,lapis causticus”
a lapis infernalis”. Ten pierwszy polecano
zamiast skalpela do otwierania wrzodéw u
dzieci lub dorostych. Drugi natomiast, czysty
azotan srebra, polecano do leczenia broda-
wek i wrzodow oraz chorob wenerycznych.
W 1775 r. Girard zaproponowal uzycie azo-
tanu srebra do leczenia tradu, a jego sku-
tecznoS¢ w leczeniu chor6b wenerycznych
potwierdzil licznymi badaniami J. K. Proksch
w 1895 r. (KLASEN 20002). W XIX w. po raz
pierwszy zastosowano 0,2% roztwor AgNO,
do leczenia oparzen. W 1874 r. T. Billroth
udowodnil silne antyseptyczne wlasciwosci
srebra wobec mikroorganizmoéw, stosujac go
wobec gronkowca zlocistego (Staphylococcus
aureus). Niedlugo po tym wydarzeniu po-
twierdzono antybakteryjne wlaSciwosci sre-
bra wobec bakterii z rodzaju Streptococcus,
Pseudomonas i Escherichia (KLASEN 2000b).
W XIX w. w Niemczech wykazano rowniez,
iz tagodny roztwor srebra dziala odkazajaco
w przypadku zapalenia spojowek, a jedno-
czes$nie nie podraznia Sluzowki oka. W latach
40. XX w. pojawit si¢ inny Srodek leczniczy
zawierajacy srebro — sol srebrowa sulfadiazy-
ny, wykorzystywana wowczas do leczenia ran
w czasie wojny. W latach 70. XX w. doktor
Carl Mayer opracowal nowe metody leczenia
ofiar poparzen. W kilku niezaleznych 7ro-
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dtach znalazt informacje o blokowaniu aktyw-
noSci enzymow oddechowych w komorkach
chorobotworczych mikroorganizmow przez
jony srebra. Zastosowal wiec srebro w lecze-
niu jako Srodek stymulujacy gojenie skory i
innych tkanek miekkich. W latach 90. XX w.
naukowcy zauwazyli, ze osoby, u ktorych wy-
stepuje niski poziom srebra jako pierwiastka
sladowego, czesto choruja na choroby o etio-
logii wirusowej, bakteryjnej oraz grzybiczej
(SILVER 2003). Jednak nadmiar srebra wpro-
wadzany do organizmu moze prowadzi¢ do
nekrozy tkanek watroby, a zwi¢kszona jego
zawartoS¢ w pozywieniu powoduje u czlo-
wieka przebarwienia skory i blon Sluzowych
w postaci niebieskoszarych plamek (tzw. ar-
gyria) (KABATA-PENDIAS i PENDIAS 1993). Bo-
SETTI i wspotaut. (2002) w swoich badaniach

dowodza braku toksycznego wpltywu srebra
na komorki ludzkie (tj. limfocyty, fibroblasty
i osteoblasty), a nawet twierdza, ze metal ten
pobudza komorki koSciotworcze (osteobla-
sty) do wzmozonej aktywnoSci. Argument
6w dodatkowo budzi zainteresowanie sre-
brem jako czynnikiem nadajacym si¢ do uzyt-
ku medycznego. Jak wskazuja jednak inni ba-
dacze bezpieczenstwo stosowania srebra jest
ograniczone. Prawdopodobnie koncentracja
jonow srebra w plynach ustrojowych powy-
zej 10 mg/1 moze by¢ toksyczna dla pewnych
makromolekul obecnych w ludzkim organi-
zmie (SCHIERHOLZ i wspotaut. 1998).
Omowione wybrane wlaSciwosSci srebra
okazuja sie istotne podczas doboru odpo-
wiedniego noSnika dla jonow srebra, a na-
stepnie jego skutecznoSci wobec patogenow.

POBIERANIE JONOW METALI CIEZKICH PRZEZ KOMORKI DROBNOUSTROJOW I ICH
ODDZIALYWANIE Z ELEMENTAMI BUDOWY KOMOREK

Metale ciezkie (zelazo, miedz, cynk, man-
gan, srebro i inne) w zbyt wysokich steze-
niach oddziatuja toksycznie nie tylko na ko-
morki organizméw wyzszych, ale takze ha-
muja aktywnos¢ metaboliczna komorek drob-
noustrojow. Jednak wiele metali ciezkich
zaliczanych jest do grupy tzw. pierwiastkOw
Sladowych, niezbednych do wzrostu i prawi-
dlowego przebiegu metabolizmu komorko-
wego, w ktorym istotna role odgrywaja tzw.
metalozalezne enzymy: nitrogenaza (Mo/Fe),
cytochrom (Fe) czy dysmutaza (Fe, Mn, Cu,
Zn). Drobnoustroje maja zdolnos¢ do pobie-
rania jonoéw tych metali ze Srodowiska i ich
akumulowania w komorkach. Metale te ka-
talizuja reakcje biochemiczne i wykorzysty-
wane sa do syntezy enzymOw czy kwasow
nukleinowych. Jednak, gdy ich stezenie prze-
kroczy okreslony poziom, moga wowczas od-
dzialywac toksycznie lub zaklocaé przyswaja-
nie innych pierwiastkow.

Obecnos¢ metali ciezkich w komorkach
moze powodowac:

— zmiany konformacyjne w czasteczkach
biatek,

— zaburzanie w przebiegu reakcji meta-
bolicznych poprzez blokowanie grup funk-
cyjnych enzymow niezbednych dla prawidto-
wego funkcjonowania metabolizmu,

— hamowanie akumulacji fosforanu we
wnetrzu komorek bakterii,

— utrudnianie wymiany jonowej ze Srodo-
wiskiem zewnetrznym,

— wyplyw z komorki waznych dla mikro-
organizmu metabolitow, takich jak: burszty-
nian, mannitol, prolina, czy glutamina (ENNE-
VER 1994, EHRLICH 1997, DIBROV i wspotaut.
2002, SEABA i DLUGONSKI 2002).

Efekt toksycznoSci metali ciezkich zalezy
od formy w jakiej sa one dostepne dla ko-
morki mikroorganizmu, czy jest to jon czy
postac organiczna (ENNEVER 1994).

Drobnoustroje moga posiada¢ kilka me-
chanizmow umozliwiajacych pobieranie jo-
now metali do komorki, czesto dzialajacych
rownoczes$nie. U wickszosci mikroorgani-
zmow jednak wystepuja dwa typy systemu
transportu jonéw metali ciezkich do komor-
ki:

1. System oparty na tworzeniu gradientu
chemiosmotycznego w poprzek btony cyto-
plazmatycznej. System ten ma charakter kon-
stytucyjny i charakteryzuje si¢ brakiem spe-
cyficznosci w stosunku do substratow, zacho-
dzi jednak z duza szybkoScia. W obre¢bie tego
systemu takie kationy jak: Cd*, Zn *', Mn*' i
inne sa transportowane do wnetrza komorek
drobnoustrojow.

2. System transportu jonow metali specy-
ficzny substratowo, wolniejszy i wymagajacy
zrodla energii w postaci ATP.

Ponadto jony metali moga by¢ réwniez
przenoszone w postaci komplekséw ze spe-
cyficznymi ligandami — sideroforami, czyli
niskoczasteczkowymi zwiazkami chelatujacy-
mi wytwarzanymi przez bakterie.
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W komorkach bakterii Gram-dodatnich
grupy karboksylowe kwasu glutaminowego i
grupy fosfodiestrowe kwasow tejchojowych
w peptydoglikanie sa postrzegane jako naj-
bardziej odpowiedzialne za wiazanie jonow
metali (SEABA i DLUGONSKI 2002). Z kolei, u
bakterii Gram-ujemnych wystepuje blona
zewnetrzna i blona cytoplazmatyczna, ktore
roznia sie pod wzgledem sktadu chemiczne-
go, a takze cienka warstwa peptydoglikanu
znajdujaca si¢ miedzy nimi. Badania komorek
Escherichia coli K-12 wykazaly, ze odkladanie
metali ci¢zkich nastepowalo w obszarze wy-
zej wymienionych struktur zewnetrznych, w
miejscach posiadajacych grupy polarne lub
wzdluz peptydoglikanu. Jony metalu reago-
waly gltdwnie z grupami polarnymi fosfolipi-
dow oraz dostepnymi miejscami anionowymi
lipopolisacharydow i grupami kwasowymi
lancuchoéw polipeptydowych (CHMIELOWSKI i
KEAPCINSKA 1984).

Srebro posiada szerokie spektrum dzia-
tania zarowno wobec komorek bakterii
Gram-dodatnich, jak i Gram-ujemnych, w
tym gatunkow tlenowych oraz beztleno-
wych (SAGRIPANTI 1992). Kationy Ag" od-
dziatuja elektrostatycznie z komorkami bak-
terii, natadowanymi z natury ujemnie (ATIY-
EH i wspotaut. 2007). Gléwnym miejscem
oddzialywania srebra sa komorkowe biatka
strukturalne i bialka enzymatyczne, czyli
zwiazki pelniace fundamentalna role w pra-
widlowym funkcjonowaniu mikroorganizmu
(OVINGTON 2004). Mozemy tutaj wyroznic
enzymy oddechowe, tj. oksydaze cytochro-
mowa czy NADH — dehydrogenaze bursz-
tynianowa (SAMUEL i GUGGENBICHLER 2004).

Srebro silnie wijze sie z aminokwasami,
poprzez grupy tiolowe (-SH), aminowe (-
NH)), karboksylowe (-COOH), imidazolowe
(-C3H4N2) oraz fosforanowe (-PO,) (RUSSEL
i HUGO 1994). Aminokwasem kluczowym
w procesie wiazania srebra jest cysteina. W
konsekwencji tego wazne dla szlakow meta-
bolicznych biatka ulegaja denaturacji, tracac
swa biologiczna aktywnosS¢. Ostatecznie pa-
togen przestaje prawidlowo funkcjonowac
i ginie (PERCIVAL i wspotaut. 2005). Jesli
srebro przedostanie sic do wnetrza komor-
ki mikroorganizmu, reaguje z kwasami nu-
kleinowymi (SCHIERHOLZ i wspotaut. 1998).
Ag" interkaluje z DNA, co hamuje proces re-
plikacji (HAMILTON-MILLER i wspotaut. 1996,
SCHIERHOLZ i wspoélaut. 1998, OVINGTON
2004, SAMUEL i GUGGENBICHLE 2004, COVING-
TON 20006).

Jony srebra maja zdolnos¢ wiazania si¢ ze
Sciana komorkowa bakterii, cytoplazma czy
tez otoczka. Niskie stezenia jonow Ag' indu-
kuja zwiekszony wyplyw protonow poprzez
blone cytoplazmatyczna bakterii, prowadzac
do calkowitej dezorganizacji tej struktury i
ostatecznie do Smierci komorki. AktywnoS¢
przeciwbakteryjna jonow srebrowych jest
wprost proporcjonalna do stezefl jonow Ag'
w Srodowisku.

W przypadku, gdy zwiazek srebra dziala-
jacy na komorki bakterii jest ztozony ze sre-
bra i jakiego$ preparatu leczniczego, mozna
spodziewa¢ sie synergistycznego dzialania
obu skladnikéw. Dobrym przykltadem obra-
zujacym takie wspoldzialanie jest sulfadiazy-
na srebra, zawierajaca m.in. pochodne kwasu
sulfanilowego, ktore hamuja kompetytywnie

pteryna + kwas + kwas glutaminowy
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Ryc. 1. Schemat syntezy kwasu foliowego i jego inhibicji sulfonamidami.
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synteze kwasu foliowego (Ryc. 1). W konse-
kwencji brakuje potproduktu do syntezy de

novo kwasu nukleinowego (TAYLOR i WEIN-
BERG 2003).

OPORNOSC MIKROORGANIZMOW NA JONY SREBRA I INNYCH CIEZKICH METALI

Geny decydujace o opornoSci mikroor-
ganizmow na metale ciezkie zlokalizowane
sa gtownie na plazmidach (tzw. czynnik R)
(ROSEN 1996). Opornos¢ na metale ciezkie
sporadycznie moze byC¢ roéwniez kodowana
przez geny zlokalizowane na chromosomie
(SILVER 1996). Najwazniejszym mechanizmem
zmniejszonej tolerancji drobnoustrojow na
metale ci¢zkie sa wysoce wyspecjalizowane
procesy enzymatyczne, zapobiegajace groma-
dzeniu si¢ toksycznego czynnika w komorce
bakterii. W energo-zaleznym wyplywie ka-
tion0w do przestrzeni zewnatrzkomorkowej
uczestnicza biatka-transportery (SILVER 2003).

Inna forma opornosci komorek drob-
noustrojow na metale ciezkie jest redukcja
pierwiastka do jego mniej toksycznej dla ko-
morki formy, a takze aktywny wyrzut jego jo-
now poza komorke, badZz wyrzut na zasadzie
chemiosmotycznego uniportu, czy antyportu
(Ryc. 2A, B) (ROSEN 1996, SILVER 2003).

Dowdd kliniczny na wystepowanie komo-
rek bakterii opornych na jony srebra znale-
ziono w szpitalach, gdzie sole srebra: sulfadia-
zyna i azotan srebra uzywane sa powszech-
nie jako zwiazki antyseptyczne w leczeniu
oparzen (SILVER 2003). Mozna stwierdzié, ze
szeroko stosowane, niekontrolowane uzycie
srebra moze doprowadzi¢ do wyksztalcenia
sic powszechnej opornoSci bakterii na sre-
bro. Jednakze prawdopodobiefistwo wytwo-

Strona
zewnetrzna

Blona
komadrkowa

Strona
cytoplazmatyczna

rzenia tej opornosci jest niskie. Z oporno-
Scia na jony srebra wiaze si¢ wystepowanie
w komorkach drobnoustrojow, np. z rodzaju
Citrobacter sp. czy u Pseudomonas stuize-
ri, pewnych plazmidow. Komorki bakterii z
plazmidami opornoSci na srebro gromadza
mniejsze iloSci jonOw srebrowych niz szcze-
py nie zawierajace tych plazmidow. Ziden-
tyfikowano plazmid pMG101 niosacy geny
opornosci na antybiotyki i metale ciezkie
(m.in. jony srebra) w komorkach szczepow
Salmonella, wyizolowanych u pacjentow z
posocznica, przebywajacych na oddziale opa-
rzen. Plazmid pMG101 jest zdolny do kodo-
wania duzej liczby bialek plazmatycznych
wiazacych jony srebra Analiza genetyczna re-
gionu odpowiedzialnego za zwickszona opor-
noS¢ na srebro wykazata, ze obszar genowy
odpowiedzialny za wytworzenie opornosci
na srebro zawiera dziewie¢ genow. Obnizo-
na wrazliwoS¢ na jony Ag' zapewniaja ko-
morkom Salmonella sp. trzy rodzaje bialek:
SilP, SilE i SilCBA, ktorych funkcje sa zwiaza-
ne z aktywnym wyrzutem jonow, wiazaniem
jonow metalu przez peryplazmatyczne biatko
oraz chemiosmotycznym wyplywem jonow
(GUPTA i wspotaut.1999). Badania laborato-
ryjne dostarczyly dowodow na to, ze transfer
plazmidu pMG101 do komorek E. coli nadaje
komorce ceche opornosci na Ag*, szeSciokrot-
nie przekraczajaca wartoSC st¢zenia tolerowa-

Ryc. 2A. Przyklad systemu aktywnego wyrzutu jonow poza komorke.
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nego przez t¢ bakterie (PERCIVAL i wspotaut.
2005). Jak dotad nie stwierdzono opornosci
na jony Ag' u szczepOw bakterii Gram-do-
datnich, prawdopodobnie jest to zwiazane z
brakiem u tych bakterii biatek porynowych
oraz z obecnoScia grubej warstwy mureiny.
Badania wskazuja, iz mutanty bakterii Gram-
ujemnych pozbawione bialek porynowych
wykazuja zmniejszona wrazliwoS¢ na srebro
(LI i wspotaut. 1997).

Powszechne wykorzystywanie jonow sre-
browych w leczeniu ran stwarza pewne oba-
wy dotyczace pojawienia si¢ cechy opornosci
komorek bakterii na ten pierwiastek, aczkol-
wiek w odréznieniu od antybiotykéw opor-
no$¢ na zwiazki srebra jest sporadyczna. W
obliczu plejotropowego dzialania srebra na

mikroorganizmy, w przeciwienstwie do kon-
kretnego, specyficznego dzialania antybioty-
kow, komorka bakterii okazuje si¢ bezbron-
na. W literaturze znajduja sie doniesienia o
pojedynczych, sporadycznych przypadkach
opornoSci na kationy Ag" wsrod szczepow
klinicznych, bedacych wynikiem dtugoter-
minowego stosowania sulfadiazyny srebra.
Szacuje sie prawdopodobienstwo pojawie-
nia opornosci na srebro w proporcji 1:1012
przypadkow (COVINGTON 2006). Opornos¢ na
antybiotyki rozpowszechnita si¢ w przeciagu
60 lat ich uzytkowania, ale skoro srebro ce-
chuje duzo dtuzszy okres stosowania, moze-
my by¢ chyba spokojni o bezpieczne wyko-
rzystanie jego antybakteryjnych wlasciwosci
w preparatach farmaceutycznych.

ZWIAZKI SREBRA O DZIALANIU ANTYBAKTERYJNYM

Jednym z najstarszych medykamentow
uzywanych nadal w lecznictwie jest azotan
srebra. Historia jego oficjalnego wprowa-
dzenia na list¢ Srodkow stosowanych przez
shuzbe zdrowia siega drugiej polowy XIX w.
(BRETT 2000). Zwiazek ten stosowany jest
obecnie przeciwko szerokiemu spektrum mi-
kroorganizmoéw, gtownie do odkazania oczu
u noworodkow, ale specyficznie takze prze-
ciwko patogenom z rodzaju Neisseria oraz
Pseudomonas. Azotan srebra stosowany jest
w stezeniach od 0,01-10%. W rozcienczeniu
0,01 % dziala umiarkowanie przeciwbakteryj-
nie i Sciagajaco, i w tym st¢zeniu moze byc¢
stosowany na blony Sluzowe. W stezeniu
0,1% zabija wickszoS¢ komorek drobnoustro-

Strona
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jow. RoztwoOr 5% azotanu srebra jest stoso-
wany z powodzeniem jako Srodek odkazajacy
w rozlegltych oparzeniach. Rozcienczone roz-
twory azotanu srebra pobudzaja ziarninowa-
nie trudno gojacych si¢ ran (JANIEC 2001).
Preparatem o szerokim spektrum zastoso-
wafi w medycynie jest sulfadiazyna srebra, a
takze kompleksy srebra z lekami z grupy sul-
fonamidow, ktore wykazuja aktywnoSC wo-
bec licznych gatunkéw bakterii Gram-ujem-
nych i Gram-dodatnich (Ruutu i wspotaut.
1985). Sulfadiazyna srebra shuzy do odkaza-
nia ran pooperacyjnych, wrzodow i oparzen.
Wystepuje pod postacia masci, kremow i zeli
(PERCIVAL i wspotaut. 2005). W poroéwnaniu
z azotanem srebra, przejawia on wigksza sku-

Ryc. 2B. Przykltady chemiosmotycznego wyplywu jonow metali (uniport, antyport).
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teczno$¢ wobec mikroorganizmow, ze wzgle-
du na powolne uwalnianie aktywnych katio-
noéw srebra, co zapobiega tworzeniu nieefek-
tywnych biologicznie aglomeratow srebra
(SCHIERHOLZ i wspotaut. 1998).

Aktualnie na rynku farmaceutycznym zna-
lez¢ mozna réwniez srebro koloidalne, zwa-
ne ,naturalnym antybiotykiem”, stosowane
m.in. do zwalczania egzem, wysypek, tusz-
czyc czy tradziku. Zupelna nowoscia posrod
medykamentOw opartych na bazie srebra sa
immobilizowane nanoformy srebra. Prepara-
ty srebra zwiazane z nosSnikiem krzemionko-
wym leza u podstaw nowatorskiej dziedziny
nauki zwanej nanotechnologia. Nanotecholo-
gia daje mozliwo$S¢ maksymalnego zwicksze-
nia powierzchni czastek aktywnych, poprzez
zlokalizowanie molekul (najczeSciej metali)
na nosniku niemetalicznym, np. SiO, (PIKE-
BIEGUNSKI 2005).

Zainteresowanie srebrem ze wzgledu na
jego antybakteryjne wilaSciwoSci stale roSnie.
Srebro to pierwiastek Sladowy niezbedny do
prawidlowego funkcjonowania ludzkiego or-
ganizmu. Niedobor jonoOw srebra w organi-
zmie czlowieka objawia sie zwickszona po-
datnoscia na infekcje, zwiazana z obnizona
odpornoscia immunologiczna. W porowna-
niu z innymi metalami ciezkimi i ich wtaSci-
wosciami antybakteryjnymi srebro jest uzy-
teczne nie tylko w medycynie, ale takze w
innych dziedzinach zycia (HAMILTON-MILLER i
wspotaut. 1996). Wielkimi krokami wkracza
do kosmetologii, gdzie dodane do kremow,
masci i innych preparatbw ma za zadanie
wspomagac terapie przeciwtradzikowa. Far-
maceuci pokladaja rowniez duza nadzieje w
srebrze jako suplemencie diety. W ofercie
handlowej pojawila si¢ cala paleta suplemen-
tow diety opartych na bazie srebra koloidal-
nego, ktore zostalo uznane za naturalna sub-
stancje antybiotyczna stosowana zarOwno w
profilaktyce, jak i leczeniu zakazen. Ulotki
informuja o braku efektow ubocznych i wy-
sokiej skutecznoSci przeciwgrzybicznej, prze-
ciwwirusowej i antybakteryjnej takich pre-
paratow srebrowych. Srebro znalazlo zasto-
sowanie takze w stomatologii. Wspottworzy
az w 35% plombe¢ amalgamatowa. Co prawda
wspolczesny rozwoj technik wypiera z rynku
ten material dentystyczny, jednak nie mozna
zapomina¢ o duzym znaczeniu srebra w tej,
tak istotnej dziedzinie (SILVER 2003, BRETT
20006, KLASEN 2000b). Antybakteryjne wiasci-
wosci jonow srebra znalazly zastosowanie w
zwalczaniu pooperacyjnych zakazen ukladu
moczowo-plciowego, wywolywanych naj-

czeSciej przez szczepy z rodzaju Escherichia
(27%), Enterococcus (22%), Proteus (17%),
Coliforms (12%) i Pseudomonas (11%) (Wa-
ZAIT i wspoétaut. 2003). Od niespelna dzie-
sieciu lat naukowcy uparcie daza do takich
modyfikacji procedur i technik leczenia, kto-
re pozwola zmniejszyC¢ infekcje bakteryjne
u 0s6b cewnikowanych. Szans¢ upatruje si¢
w cewnikach z integralnie wbudowanym ak-
tywnym srebrem. Niestety dotychczasowe
wyniki nie spetniaja oczekiwan. Jak wskazuja
badania in vitro, cewniki te wymagaja dopra-
cowania sposobu lokalizacji preparatu srebra
i iloSci uwalnianych kation6w (DAVENPORT i
KEELEY 2005).

Sprzymierzefica w srebrze upatruje takze
ortopedia. Badania in vitro przeprowadzone
przez BOSETTI i wspotaut. (2002) dowodza
zwickszonej skutecznoSci implantow zawie-
rajacych srebro, stosowanych przy zlama-
niach czy tez stluczeniach. Implanty zawie-
rajace srebro zapobiegaja adhezji bakterii na
obcych elementach wprowadzonych do ma-
kroorganizmu oraz pozytywnie wpltywaja na
aktywnoS¢ osteoblastow.

Wobec tego, iz rany stanowia latwe do
kolonizacji srodowisko dla patogenow, wzra-
sta zainteresowanie preparatami umozliwiaja-
cymi pokonanie tego niebezpieczenstwa. Na-
ukowcy klada nacisk na rozwo6j materiatow
opatrunkowych (gazy, bandazy itp.) pokry-
tych badZz impregnowanych zwiazkami sre-
bra. Na rynku istnieje juz kilka dostepnych
kompresow na bazie srebra, pod handlo-
wymi nazwami m.in. Contreet H, SilverCel,
Aquacell Ag. Jako przyktad moze postuzyc
kompres Aquacell Ag, ktory skutecznie uwal-
nia bioaktywne kationy Ag' pod wplywem
ptynu wysickowego z rany. Badania in vitro
wykazuja jego zadowalajaca skutecznoS¢ wo-
bec bakterii Gram-dodatnich, przede wszyst-
kim Staphylococcus aureus, oraz SzczepOw
bakterii Gram-ujemnych, z przedstawicielem
gatunku Pseudomonas aeruginosa na czele.
Kompres Aquacell Ag wykazuje wyrazna sku-
tecznosS¢ juz po 30 min od chwili kontaktu z
bakteriami. Niestety wada dotychczas ,skon-
struowanych” opatrunkow jest ich ograniczo-
ny czas dzialania, ktory wynosi do dwoch go-
dzin (OVINGTON 2004, KAZMIERSKI i wspoétaut.
2005).

Pomocne w tworzeniu nowych materia-
16w moga okazac¢ sie immobilizowane pre-
paraty srebra, czyli srebro umieszczone na
nos$niku krzemionkowym, ktory pozwala na
maksymalne rozwiniecie powierzchni czastek
aktywnych oraz chroni srebro przed tworze-
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niem agregatow pomicdzy wlasnymi atoma-
mi. Nanoproszki krzemionkowe z wyspami
srebra otrzymywane sa metoda Stober'a w
procesie zol-zel (BRINKER i SCHERER 1990).
Otrzymanie nanoproszkOw jest procesem
trojetapowym, ztozonym z hydrolizy, zelowa-
nia i suszenia oraz wypalania. Prekursorem
nosSnika jest tetraetylokrzemian (TEOS), a
jako zwiazek wyjSciowy do otrzymania sre-
bra stuzy azotan srebra. Reakcja przebiega w
srodowisku wodnym, w obecnosci katalizato-
ra (NH,OH) (JASIORSKI i wspotaut. 2002, JA-
SIORSKI 2003). W efekcie powstaja kulki krze-
mionkowe o Srednicy okoto 400-600 nm. Na
ich powierzchni znajduja si¢ atomy srebra na
zerowym stopniu utlenienia, o Srednicy ok.
20 nm (JASIORSKI i wspotaut. 2002).
Medyczne stosowanie srebra jest bardzo
powszechne, nalezy jednak pamietac, iz diu-
gotrwale wystawienie na jego dzialanie moze
wywola¢ srebrzyce (argyria), czyli tagodne,
trwate niebieskawo-szare odbarwienie skory,

spowodowane gromadzacymi si€¢ w organi-
zmie zlogami srebra. Przewlekle medyczne
lub przemystowe narazenie na kontakt ze sre-
brem moze powodowac choroby nerek, wa-
troby oraz stwardnienie tetnic, a odkladanie
si¢ srebra w oczodotach moze wptywaé na
zaburzenia wzroku. Amerykafiska Konferen-
cja Rzadowych Higienistow Przemystowych
(ACGIH) zaakceptowala wartoSci najwyzsze-
go dopuszczalnego stezenia dla srebra: 0,1
mg/m?> w przypadku metalu oraz 0,01 mg/
m? dla zwiazkOw rozpuszczalnych srebra. W
oparciu o badania dajace wynik negatywny,
a przeprowadzone gléwnie na zwierzetach,
oraz przy braku jakichkolwiek doniesien od-
no$nie rakotworczosci u ludzi, organizacja
United States Environmental Protecion Agen-
cy (USEPA) sklasyfikowala srebro jako kance-
rogen grupy D, czyli niesklasyfikowany jako
rakotworczy dla cztowieka (ENNEVER 1994).

BIOLOGICAL ACTIVITY OF SILVER AND ITS MEDICAL APPLICATION

Summary

Silver has been known from their bactericidal
property since the ancient time. Silver preparations
in medicine were used for treatment of burns, as
bandage for trauma and diabetic wounds, as silver-
coated catheters, and in medical devices. This metal
has been shown able to kill over 650 disease-causing

bacteria, viruses, fungi and parasites. Silver is toxic
to pathogen cells because it interferes with metabol-
ic enzymes and DNA replication. The broad usage of
silver is due both to its high bactericidal activity and
low toxicity to the human organism.
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