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B streszczenie: Infekcje bakteryjne i wirusowe stwarzaja rosnacy problem zdrowotny, co spowodowane jest
w duzej mierze narastajaca wsrod populacji antybiotykoopornoscig i ograniczong skutecznoscig lekéw przeciw-
wirusowych. Badania nowych form srebra opartych na technologiach nanoczasteczkowych, poza znanymi wiasci-
wosciami antybakteryjnymi, potwierdzity rowniez skutecznos¢ przeciwwirusowa. Nanoczasteczki srebra nie tylko
dziatajg na wiele bakterii i grzybow, ale rowniez wykazujg potencjat przeciw wirusom takim jak: zespdt nabytej
odpornosci (HIV), wirus zapalenia watroby typu A i B, wirus opryszczki pospolitej (HSV), pdtpasiec, wirus grypy
A/H1IN1, wirus RSV oraz szereg koronawirusow czy wirus matpiej ospy. Nowoczesne formy srebra sa coraz
czesciej wykorzystywane w produktach majacych na celu eliminacje groznych dla zdrowia infekcji.

B Abstract: Bacterial and viral infections pose a growing health problem, which is largely due to the increasing an-
tibiotic resistance and limited effectiveness of antiviral drugs among the population. Research on new forms of silver
based on nanoparticle technologies, in addition to the known antibacterial properties, also confirmed the antiviral
effectiveness. Silver nanoparticles not only act against a number of bacteria and fungi, but also show potential against
viruses such as: acquired immune syndrome (HIV), hepatitis A and B virus, herpes simplex virus (HSV), herpes zos-
ter virus, influenza A / H1N1 virus, RSV and a number of coronaviruses and the monkey pox virus. Modern forms of
silver are more and more often used in products aimed at eliminating infections that are dangerous to health.

B Wprowadzenie

Srebro w przeciwienstwie do antybiotykéw czy
chemioterapeutykdéw wykazuje wielokierunko-
wy i wieloptaszczyznowy mechanizm dziatania.
Spektrum aktywnosci przeciwdrobnoustrojowej
srebra jest niezwykle szerokie i ma potwierdzo-
ne dziatanie na takie patogeny jak: Staphylococ-
cus aureus, Staphylococcus epidermidis, Strep-
tococcus agalactiae, Pseudomonas aeruginosa,
Acinetobacter baumannii, Gardnerella vaginalis,
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Escherichia coli, Enterococcus faecalis, Klebsiel-
la pneumoniae, Candida albicans, Candida gla-
brata oraz Trichomonas vaginalis.

W $redniowieczu srebro wykorzystywano
jako srodek konserwujacy m.in. do transportu
zywnosci i wody pitnej, a naczynia z czystego
srebra miaty ochroni¢ przed epidemiami i cho-
robami osoby szlachetnie urodzone. Pierwsze
dobrze udokumentowane zastosowanie srebra
w medycynie opisat niemiecki potoznik dr Carl
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Crede w 1890 r. 1% sol srebra zostata zastoso-
wana do przemywania oczu i $luzdwek u ponad
tysiaca noworodkow w celu eliminacji infekcji
wywotanej gronkowcem ztocistym i paciorkow-
cem bezposrednio po porodzie. Opisane przez
Crede’a badania potwierdzity znaczacy spadek
Slepoty oraz powiktan zwigzanych z infekcjami
oczu i uszu u noworodkéw. Ten sposob prewen-
cji chordb oczu u noworodkdéw byt stosowany do
czasOw wspotczesnych. Od tamtego czasu sre-
bro oraz jego zwigzki sg coraz czesciej stosowa-
ne w medycynie, gdzie w latach 60. ubiegtego
wieku sulfadiazyna srebra byta popularng sub-
stancjg wykorzystywang do leczenia oparzen.

Wraz z rozwojem nowoczesnych technologii
zwrécono uwage na potencjalne wykorzysta-
nie srebra jako substancji o silnych witasciwo-
$ciach przeciwwirusowych. Obecnie srebro jest
szeroko wykorzystywane w produkcji kosmety-
kéw, wyrobow medycznych, jak réwniez lekdw.
W zaleznosci od formy uzytego srebra oraz jego
stezenia, moze ono petni¢ funkcje wspomaga-
jace leczenie oraz funkcje pomocnicze - jako
konserwant masci, sprayow i kreméw w kosme-
tykach i wyrobach medycznych.

Najczestszym zastosowaniem srebra w wy-
robach medycznych i lekach jest tworzenie ba-
riery przeciw drobnoustrojom odpowiedzialnym
za powstanie infekgcji bakteryjnych i wirusowych
w leczeniu ran, w stomatologii, ginekologii, prok-
tologii czy lekach okulistycznych. Jego obecnosé
pomaga w szybszym procesie gojenia, a co bar-
dzo istotne - przeciwdziata powstawaniu biofilmu
i hamuje procesy prozapalne.

B Mechanizm dziatania srebra

Mechanizm aktywnosci przeciwdrobnoustrojo-
wej jondw srebra prowadzi do hamowania wie-
lu istotnych dla komorki bakteryjnej proceséw
metabolicznych. Mechanizm ten jest niespe-
cyficzny, dzieki czemu spektrum aktywnosci
przeciwdrobnoustrojowej srebra jest niezwykle
szerokie, a proces tworzenia opornosci przez
bakterie i wirusy jest znacznie ograniczony.
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Jony srebrowe wykazujq wysokie powinowactwo
do grup funkcyjnych wchodzacych w skiad bton
komorkowych i
i grzybow. Aktywne srebro jest zdolne do silnej
interakcji z wolng parg elektronowg znajdujaca
sie na grupach fosforanowych, imidazolowych,
sulfyrylowych i karboksylowych wchodzacych
w sktad protein oraz kwasow nukleinowych.

Srebro uszkadza btony cytoplazmatyczne
bakterii, prowadzi to do wycieku zawartosci cyto-
plazmy i $mierci komdrki. Aktywne srebro silnie
oddziatuje tez na enzymy oksydacyjne wchodzace
w sktad tafcucha transportu elektrondw, zaburza-
jac ich aktywnos¢ - skutkuje to nadprodukcja wol-
nych rodnikéw uszkadzajacych biatka oraz DNA
bakterii i wirusow, blokujac procesy replikacji.

Aktywne jony srebra upos$ledzajg tez aktyw-
nos¢ rybosomdw i doprowadzajg do kondensacji
kwasu nukleinowego oraz zahamowania wzrostu
i podziatu bakterii i wirusow. Pomimo tych proce-
sow srebro w odpowiednich ilosciach i formie nie
jest cytotoksyczne ani genotoksyczne dla ludzkich
komdrek, co czyni go alternatywnym sposobem
walki z groznymi dla zdrowia patogenami.

Nowg formg srebra jest wykorzystanie form
nanoczasteczkowych, ktérych mechanizm anty-
bakteryjny, cho¢ podobny do wyzej wspomnia-
nych, to jednak opiera sie nie na reakcji che-
micznej, jak ma to miejsce w przypadku srebra
jonowego,
i magazynowania tlenu atomowego i fadunku
bioelektrycznego.

Nanosrebro ma zdolnos¢ uszkadzania btony
komorkowej poprzez zaburzanie funkgcji tafncucha
oddechowego bakterii i wbudowanie sie w mure-
ine, gtowny sktadnik peptydoglikanu, ktéry wchodzi
w skiad budulca scian komdrkowych bakterii i nie
wystepuje w komorkach zwierzecych ani ludzkich.
To mureina jest swego rodzaju magnesem, ktory
przyciaga czastki srebra. Wiadomo tez, ze skutecz-
nos¢ nanosrebra jest Scisle powigzana z wielkoscig
czastek oraz ich strukturg przestrzenna.

Niezaleznie od formy srebra wykazuje sie
zwigzek pomiedzy wielkoscig uzytych czastek

cytoplazmatycznych bakterii

tylko na potencjale przenoszenia
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a aktywnoscig bakteriobdjczg i wirusobdjcza.
Zauwazono rowniez, ze potencjat hamowania
patogendw determinuje nie tylko wielkos¢, ale
réwniez ksztatt oraz stezenie uzytych czastek.

B Sita i dziatanie srebra w zaleznosci
od formy

Skutecznos¢ srebra jest wprost proporcjonal-
na do ilosci aktywnych jondw srebra w danym
zwigzku. W przeszitosci stosowano srebro meta-
liczne, srebro w postaci azotanu srebra i w for-
mie koloidéw srebra. Jednak ze wzgledu na brak
stabilnosci chemicznej i silnej reaktywnosci me-
talu z otoczeniem takim jak $wiatto, zwigzki or-
ganiczne i nieorganiczne, dochodzi do szybkiej
utraty aktywnosci mikrobiologicznej. Tworzy to
ograniczenia w wykorzystaniu tych form na sze-
roka skale w przemysle farmaceutycznym.

Srebro koloidowe zostalo wycofane przez
Amerykanska Agencje ds. Zywnosci i Lekdw
(FDA) pod koniec zesztego stulecia z suplemen-
tow diety, ktére stosowano w celu pozbycia sie
infekcji grzybiczych przewodu pokarmowego.
Pomimo ze metoda ta dawata lepsze rezulta-
ty niz stosowanie antybiotykdw, szybki rozpad
jonoéw srebra w roztworach koloidalnych pod
wptywem S$wiatta powodowat utrate aktywnosci
mikrobiologicznej.

Inng forma majaca na celu zwiekszenie dzia-
tania srebra byto taczenie go z chemioterapeu-
tykiem takim jak sulfadiazyna. Zwigzki sulfadia-
zyny srebra zawierajg w sktadzie azotan srebra
i dzieki temu potaczeniu zwieksza sie sita dziata-
nia catego zwigzku. Zwigzki te mozna stosowac
krétkotrwale w owrzodzeniach i oparzeniach ze
wzgledu na ograniczenia w wykorzystaniu sulfa-
diazyny u dzieci, kobiet w cigzy i oséb z zabu-
rzeniami funkcjonowania nerek i watroby.

W XXI w. przy dalej rosnacej antybiotykoopor-
nosci zdecydowanie najwieksza nadzieje na szer-
sze zastosowanie srebra w medycynie poktada sie
w technologiach wykorzystujacych struktury na-
noczastek srebra oraz metali takich jak: miedz,
platyna czy zloto. Potwierdzono, ze struktury
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»nano”, gdzie wielkos¢ czastek wynosi od 5 do 250
nm, majq znaczaco wiekszy potencjat przeciw-
drobnoustrojowy niz starsze formy takie jak: azo-
tan srebra, cytrynian srebra, sulfadiazyna srebra.

W przypadku nanoczasteczek skutecznosé
przeciwdrobnoustrojowa powigzana jest nie tyl-
ko z wymiarem, ale réwniez ksztattem czastek.
Badania potwierdzaja, ze wielowierzchotkowy
ksztatt nanomateriatu, w ktdérego strukturze
znajduje sie wiele pojedynczych atomoéw srebra,
ma decydujace znaczenie dla jego aktywnosci.
Do obiecujacych metod tworzenia stabilnych
form srebra zalicza sie m.in. polska technologie
aXonnite dzieki ktérej mozna tworzy¢ struktu-
ry srebra o wielkosci od 5 do 300 nm. Srebro
otrzymane tgq metoda ma forme metaliczng (na
zerowym stopniu utlenienia) i wielowierzchotko-
wy ksztatt, co umozliwia przenoszenie fadunkow
elektrycznych na powierzchni i zapewnia udoku-
mentowane dziatanie przeciwbakteryjne, prze-
ciwgrzybicze i przeciwwirusowe, m.in. na wirusa
SARS-COv2. Jest to nowa i odmienna techno-
logia otrzymywania srebra, w ktorej wyelimino-
wano problem stabilnosci, jakg obserwuje sie
w formie jonowej oraz potwierdzono dziatanie
mikrobiologiczne pordwnywalne do miejscowo
stosowanych antybiotykdw.

Inng obiecujacg metoda uzyskiwania aktyw-
nych form srebra jest taczenie metali ze sobg,
dzieki czemu uzyskuje sie stabilng forme che-
miczng, o silnym dziataniu przeciwdrobnoustro-
jowym, jednoczesnie niepodatng na dziatanie
$wiatta, zwigzkéw organicznych i nieorganicz-
nych. Takg forma srebra jest opatentowany zwia-
zek tytanu ze srebrem - srebro TIAB. Tworzenie
tego typu zwigzku polega na umieszczeniu na
ptaszczu tytanu duzej ilosci jondw srebra w po-
staci monowalentnych potaczen kowalencyjnych.
Potaczenia te s stabilne i nie ulegajg redukdji.
Wielkos¢ tego zwigzku ma ok. 150 nm, co za-
pewnia mu silniejsze dziatanie przeciwbakteryjne
od jodowanego powidonu, chlorheksydyny czy
tez sulfadiazyny srebra. Wykazano, ze redukcja
Pseudomonas aeruginosa jest 30-krotnie wiek-
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sza przy uzyciu srebra TIAB niz sulfadiazyny sre-
bra. Badania wykonane zgodnie z walidowanymi
normami europejskimi EN1040 oraz EN13697
wykazaty skuteczno$¢ TIAB w stezeniu uzytko-
wym (nierozcienczonym), przy czasie ekspozy-
cji wynoszacym 5 minut, wzgledem: Legionella
pneumophila, Pseudomonas aeruginosa, Staphy-
lococcus aureus (w tym MRSA, ang. methicillin-
-resistant), Enterococcus faecalis, Escherichia
coli, Salmonella enteritidis D1, Listeria monocy-
togenes, Neisseria gonorrhoeae, Neisseria me-
ningitidis, Vibrio cholerae, Clostridium difficile
oraz Acinetobacter baumannii.

Zwigzek srebra TIAB przebadano ponadto
w Srodowisku obcigzenia biatkowego (albumina
wotowa 0,3%), co pozwolito stwierdzi¢, ze ele-
menty biatkowe zawarte np. we krwi, Sluzie czy
wysieku nie ostabiajg aktywnosci przeciwdrobno-
ustrojowej srebra.

Kompleks TIAB charakteryzuje sie réwniez
wysoka aktywnoscia wzgledem przetrwalnikéw
bakteryjnych oraz grzybdw: Candida albicans,
Candida glabrata i Aspergillus niger. Wykazano
takze jego skuteczno$é w stosunku do wielu wi-
rusow: grypy (A/H1N1), polio, cytomegalii, ospy,
potpasca, HIV, zapalenia watroby typu A, B, E,
rozyczki, adenowiruséw, RSV, opryszczki, $win-
ki, enterowirusdw, rinowirusdéw, astrowirusow
czy koronawirusow (ciezki ostry zespot odde-
chowy, ang. severe acute respiratory syndrome
- SARS). Srebro TIAB niezaleznie od uzytych
rozcienczen wykazuje silne dziatanie hamujace
na wirus opryszczki pospolitej (HSV-1) w ciggu
15 minut. Srebro w formie TIAB wykazuje wy-
soki stopiern hamowania wzgledem G. vaginalis
w poréwnaniu z metronidazolem. Szczep Gard-
nerella vaginalis wg polskich publikacji wykazuje
70% lekoopornos¢ wiasnie na najczesciej stoso-
wany w leczeniu BV metronidazol. Srebro TIAB
ze wzgledu na wielko$¢ czasteczki przekraczaja-
cej 150 nm nie ulega kumulagji i jest catkowicie
obojetne dla ludzkich tkanek, co daje mozliwosé
jego szerokiego zastosowania w produktach do
leczenia ran, infekcjach ginekologicznych o pod-
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tozu bakteryjnym i wirusowym, czy tez w stoma-
tologii i okulistyce.

l Bezpieczenstwo srebra
Srebro jest stosowane w medycynie od dziesiat-
kéw lat na catym $wiecie i obecnie jest zalecane
w leczeniu ran krytycznie skolonizowanych z ry-
zykiem infekcji przez Polskie i Europejskie Towa-
rzystwo Leczenia Ran. Srebro jest sktadnikiem
wielu specjalistycznych opatrunkéw, zamiast
miejscowo stosowanej antybiotykoterapii, ktora
wykazuje ograniczong skutecznos$¢, moze powo-
dowac jak kazda substancja dziatanie niepoza-
dane oraz zwieksza ryzyko krzyzowej opornosci
pomiedzy antybiotykami. Nie wspiera tworzenia
biofilmu, jak pokazuja badania - srebro nano-
czasteczkowe przenika do struktur biofilmu,
niszczac patogeny pod jego powierzchnia.
Jedynym objawem dobrze udokumentowa-
nym i Swiadczacym o przedawkowaniu srebra
jest schorzenie o nazwie argyria. Argyria wynika
z dtugotrwatego spozycia w bardzo duzej ilosci
srebra w formie ptynnych suplementdéw diety, co
prowadzi do zmiany zabarwienia skoéry na kolor
szaroniebieski. Pomimo ze jest to proces nieod-
wracalny, nie powodowat on innych negatyw-
nych nastepstw zdrowotnych u pacjentéw.
Srebro od wielu lat jest uzywane w neuro-
chirurgii i kardiologii do powlekania cewnikéw
stosowanych przy operacji neurochirurgicznych,
implantow i zastawek, gdzie nie zauwazono tok-
sycznosci nanomateriatow na bazie srebra.
Pomimo informowania, ze srebro moze wy-
kazac¢ dziatanie alergizujace, nie sposdb znalez¢é
wielu prac na ten temat. Dotycza one opisdw po-
jedynczych przypadkéw, w ktdrych zastosowano
starsze zwigzki, tj: azotan srebra, cytrynian sre-
bra czy sulfadiazyne srebra. Istniejg tez publika-
cje pokazujace, ze pomimo uczulenie na zwigzki
srebra zawarte w opatrunkach specjalistycz-
nych, sg tez formy srebra, ktore nie wywotujg
miejscowego uczulenia. Opisano przypadek za-
stosowania srebra TIAB u pacjentki z 15-letnim
krwawigcym owrzodzeniem, uczulonej m.in. na
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zwigzki srebra, sulfadiazyne srebra, jak réwniez
na miéd manuka. Po zastosowaniu srebra TIAB
w postaci suchego proszku u pacjentki nie doszto
do reakcji uczuleniowej, jak roéwniez nastgpito
petne wygojenie rany w ciaggu 8 tygodni leczenia.

Kwestia bezpieczenstwa srebra jest szero-
ko omawiana w UE zwlaszcza w kontekscie na-
notechnologii i czastek, ktérych wielkos¢ jest
mniejsza niz 100 nm, ze wzgledu na potencjal-
ng mozliwos¢ przejscia przez bariery tkankowe.
Zwiazki srebra o czasteczkach lub kompleksach
wiekszych niz 100 nm sg uznane za bezpieczne,
a ich dziatanie ma miejscowy zakres, co daje
duze mozliwosci w ich stosowaniu.

B Podsumowanie

Srebro ma dobrze udokumentowane dziatanie
przeciwbakteryjne i przeciwgrzybicze, a nowe
formy srebra wykazujg tez silne dziatanie hamu-
jace w stosunku do szeregu niebezpiecznych wi-
ruséw. Zwazywszy na rozne formy srebra i wiel-
ko$¢ czasteczek stosowanych w preparatach
farmaceutycznych, nalezy indywidualnie pod-
chodzi¢ do bezpieczenstwa stosowania kazdego
preparatu. Niektdre formy srebra, takie jak TIAB,
mozna stosowac u matych dzieci m.in. w odpie-
luszkowym zapaleniu skory lub na otwarte rany.
Nalezy tez zwrdci¢ uwage, ze tylko wybrane for-
my srebra s wykorzystwane do wspomagania
procesdw leczenia i hamowania infekcji. Nowe
formy srebra sg dobrze przebadane i nie wykazu-
ja dziatania cytotoksycznego i genotoksycznego
na organizm ludzki, co daje duzy potencjat do ich
wykorzystania jako alternatywe dla antybiotykow
i lekéw przeciwwirusowych, na ktére patogeny
szybko wytwarzaja lekoopornos¢. © ®
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