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Резюме
Введение. Наночастицы серебра, обладая уникальными физико-химическими свойствами, могут применяться для диагностики и лечения 
различного рода инфекций, онкологических заболеваний, а также доставки лекарственных средств. В обзоре представлен анализ научной 
литературы по применению наночастиц серебра в биомедицинских целях.
Текст. В обзоре рассмотрены перспективы применения наночастиц серебра в лечении онкологических заболеваний в качестве 
носителя лекарственных средств, а также непосредственного проявления ими цитотоксического эффекта на раковые клетки. Также 
проанализированы области применения наночастиц серебра для придания или усиления антибактериальных эффектов перевязочных 
и стоматологических материалов. Рассмотрен механизм действия наночастиц серебра в отношении вирусов. В материале представлено 
применение в биомедицинских целях композиционных материалов, содержащих наночастицы серебра.
Заключение. На основании проведенного авторами анализа литературных данных показаны перспективы применения достижений 
нанотехнологии в медицине.
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Abstract
Introduction. Silver nanoparticles have unique physicochemical properties and can be used for the diagnosis and treatment of various kinds of 
infections, oncological diseases, as well as drug delivery. The review presents an analysis of scientific literature on the use of silver nanoparticles for 
biomedical purposes.
Text. The review discusses the perspectives of the silver nanoparticles use in the treatment of oncological diseases as a carrier of drugs, as well as 
the direct manifestation of their cytotoxic effect on cancer cells. Also, there is considered the use of silver nanoparticles for imparting or enhancing 
the antibacterial effects of dressings and dental materials. The mechanism of action of silver nanoparticles against viruses is considered. This 
research presents the use of composite materials containing silver nanoparticles for biomedical purposes.
Conclusion. On the basis of the literature data analysis, carried out by the authors, there are shown possibilities of the nanotechnology 
achievements for the application in medicine.
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ВВЕДЕНИЕ 
В настоящее время существует потребность в 

разработке новых форм фармацевтических объектов. 
Бионанотехнология предлагает уникальные системы, 
которые в ближайшем будущем смогут применять-
ся в медицине в различных целях. Ввиду наноразмер- 
ности функциональных компонентов живых клеток 
применение нанотехнологий в биомедицинских це-
лях неизбежно. Уже проведены исследования по воз-
можным сферам применения различных нанообъек-
тов (квантовых точек, липосом, металлоорганических 
приложений, наночастиц) в качестве сенсоров, улуч-
шающих изображение, агентов доставки и тераности-
ческих систем [1].

Наноматериалы (включая плазмонные наночас- 
тицы) стали основой для разработки биоактивных 
материалов. Однако применение таких материалов в 
биомедицине требует направленного проектирова-
ния, обеспечивающего эффективность и стабильность, 
в особенно сложной среде, такой как живые организ-
мы. Используются усовершенствованные диагности-
ческие инструменты для различных онкологических 
и вирусных заболеваний, в этом направлении нано- 
частицы обладают эксклюзивными физико-химичес- 
кими свойствами для точного биосенсинга, а так-
же терапевтического действия. Наноматериалы де-
монстрируют очень высокое отношение площади 
поверхности к объему, и в современных методах 
антимикробной терапии были предприняты попытки  
объединить наноматериалы и современные противо-
микробные препараты, которые проявляют синер-
гизм и улучшают эффект в несколько раз. Кроме того, 
в настоящее время активно исследуются новые ме-
тоды лечения, основанные на таргетной доставке ле- 
карственных средств и фототермической терапии, 
активируемой наночастицами.

Наночастицы серебра (AgNP) наиболее изучены 
и являются многообещающими кандидатами для не-
традиционного и эффективного применения в об-
ласти фармацевтических наук, косметических про-
дуктов, антимикробных покрытий и упаковок для 
пищевых продуктов. Особый интерес к AgNP в биоме-
дицинских приложениях основан на их обширных  
антибактериальных, антимикотических и противови-

русных свойствах, биосовместимости и эффективнос- 
тью против микроорганизмов с множественной ле-
карственной устойчивостью [2].

В настоящее время существует большое коли- 
чество методов получения наночастиц серебра, кото-
рые можно подразделить на физические [3, 4], хими-
ческие [5–8] и биологические [9–11] (рисунок 1).

Наночастицы серебра  
для противораковой терапии 

В последние годы проявился интерес к получе-
нию и применению наночастиц для противорако-
вой терапии. Онкологические заболевания являются 
одной из причин смертности и инвалидности тру-
доспособного населения, а также отличаются про-
должительностью и стоимостью лечения [12]. Рак 
продолжает оставаться одной из самых сложных про-
блем глобального здравоохранения, хотя и сущест- 
вует огромное разнообразие лекарственных пре-
паратов, которые можно использовать для лечения 
рака, проблема заключается в уничтожении всех ра-
ковых клеток при одновременном снижении побоч-
ной токсичности для здоровых клеток. Существует 
несколько биологических барьеров для эффектив-
ной доставки лекарств при раке, такие как почеч-
ный, печеночный или иммунный клиренс. Наночас- 
тицы, содержащие лекарственные препараты, могут 
быть разработаны для преодоления этих биологи-
ческих барьеров, а также для повышения эффектив-
ности при одновременном снижении побочных эф-
фектов. Наномедицина открыла новую эру доставки 
лекарств, улучшив терапевтические индексы актив-
ных фармацевтических ингредиентов [13].

Способность наномедицинских препаратов пе-
реносить несколько терапевтических агентов может 
повысить их эффективность. Было обнаружено, что 
сочетание наночастиц серебра с бортезомибом и 
доксорубицином проявляют противоопухолевый си-
нергетический эффект при раке яичников. Загрузка 
нескольких мРНК по отдельности или вместе с дру-
гими лекарствами может повысить чувствительность 
опухоли к лечению. Также было исследовано исполь-
зование систем, реагирующих на стимулы, с целевы-
ми лигандами. Перспективным подходом является 
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использование тераностики, сочетающей в себе воз-
можности диагностики и лечения рака. В теранос- 
тике можно не только отслеживать высвобожде-
ние лекарственного средства, но и визуализировать  
действие лекарств в опухолевой ткани [14].

Различные виды наночастиц серебра и мате-
риалов на их основе могу применяться в противо-
опухолевой терапии, в качестве цитостатиков или 
для адресной доставки терапевтических агентов к 
опухоли. 

Наночастицы серебра размером 70 нм, получен-
ные с использованием производного куркумина, про-
являли цитотоксические свойства против линии кле-
ток рака шейки матки HeLa в концентрации 5  мкг/л. 
Кроме того, были проведены эксперименты на мы-
шах с индуцированной опухолью EAC. Наночастицы, 
в концентрации 5 мг/кг, значительно подавляли рост 
опухоли у животных, не влияя на массу тела. Данное 
исследование подтверждает высокую перспектив-
ность разработанных наночастиц в терапии раковых 
заболеваний [15].

A. C. Gomathi и др. разработали экологичный спо-
соб получения наночастиц серебра с использованием  
экстракта Tamarindus indica. В ходе работы авто-
ры доказали дозозависимое влияние наночастиц на 
жизнеспособность клеток инвазивной аденокарци-
номы протоков молочной железы человека MCF-7 
(ингибирующая полумаксимальная концентрация IC50  
20  мкг/мл). Механизмы, участвующие в ингибирова-
нии раковых клеток наночастицами серебра, приве-

ли к повреждению ДНК, что еще раз подтверждает тот 
факт, что AgNP индуцировали апоптоз в клетках рака 
груди. Также автор показал влияние активных форм 
кислорода и окислительных процессов, вызванных 
наночастицами серебра, что и привело к гибели кле-
ток MCF-7. Результаты работы продемонстрировали, 
что наночастицы серебра, синтезированные с учас- 
тием Tamarindus indica, могут быть потенциальным 
терапевтическим средством для лечения рака груди 
человека [16].

D. Acharya и др. получали наночастицы серебра 
восстановлением раствора нитрата серебра с помо-
щью водного экстракта водорослей Chaetomorpha 
linum. В данном способе водный экстракт водорос-
лей выступает в качестве восстановителя и стабили-
зирующего агента, что упрощает методику получения 
и делает ее экологически безопасной и экономически 
выгодной. Комплексом методов, таких как проточная 
цитофлуориметрия, анализ митохондриальной дис-
функции, анализ экспрессии белков, обработанных на-
ночастицами, была показана высокая цитотоксичес- 
кая активность [17]. Данная работа демонстрирует 
возможность применения наночастиц серебра в ка-
честве альтернативного метода лечения опухоле-
вых заболеваний толстой кишки, так как жизнеде- 
ятельность клеток HCT-116 подавляется обработкой  
C-AgNP в концентрации 48,84 и 32,75  мкг/мл в течение 
периода лечения 24 и 48 часов соответственно. Необ-
ходимы дальнейшие исследования для установления 
биологического механизма по отношению к раковым 

Рисунок 1. Основные методы получения наночастиц серебра

Figure 1. The main methods of synthesis of silver nanoparticles
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клеткам, фармакокинетики и фармакодинамики по-
лучаемых частиц в организме человека.

S. M. A. A. Mousavi и др. для получения наночастиц 
серебра использовали лизат Lactobacillus rhamnosus 
GG, которой был смешан с раствором нитрата сереб- 
ра в концентрации 1 мМ. Наночастицы имели сфери-
ческую форму и средний размер 50  нм. Авторы пока-
зали, что биологически синтезированные AgNP мо-
гут индуцировать активные формы кислорода внутри  
линии клеток колоректального рака (HT-29) и вызы-
вать повреждение клеточных компонентов, что при-
водит к гибели клеток [18]. Это исследование по- 
казало потенциальный подход к синтезу противо- 
опухолевых AgNP с использованием пробиотических 
бактерий. В перспективе необходимо провести изу-
чение с помощью тестов in vivo, чтобы использовать в 
биомедицинских приложениях.

Антимикробная активность

Наночастицы серебра применяют для прида-
ния или усиления антимикробных свойств материа-
лов  [19–21]. Антимикробные свойства AgNP прояв-
ляются за счет повреждения клеточной мембраны, 
а также проникновения внутрь клетки (рисунок 2). 
Ингибируя ферменты дыхательной цепи, AgNP спо-
собствуют накоплению АФК, вызывая оксидативный 
стресс и гибель клетки [22, 23]. За счет наличия фос-
фатных, карбоксильных и аминогрупп отрицательно 
заряженная клеточная стенка бактерий [24] способст- 
вует взаимодействию с положительно заряженными 
AgNP, что может привести к увлечению проницаемос- 
ти мембраны, нарушению транспорта ионов, ее по-
вреждению с последующей гибелью клетки. Антибак-
териальный эффект AgNP более выражен в отношении 
грамотрицательных, чем грамположительных бакте-
рий, что, возможно, связано с толщиной клеточной 

Рисунок 2. Механизм антибактериального действия наночастиц металлов: 

1 – образование внеклеточных и внутриклеточных активных форм кислорода (АФК) и повреждение липидов, белков и ДНК 
окислительным стрессом; 2 – связывание наночастиц с клеточной стенкой и высокие уровни АФК вызывают повреждение кле-
точной мембраны; 3 – соединяясь с тиоловой группой белка, наночастицы вызывают нарушение их функций; 4 – связываясь 
напрямую с ДНК, а также за счет АФК наночастицы являются причиной нарушения работы генного аппарата клетки и фрагмен-
тации ДНК

Figure 2. Mechanism of antibacterial action of metal nanoparticles: 

1 – formation of extracellular and intracellular reactive oxygen species (ROS) and damage to lipids, proteins and DNA by oxidative 
stress; 2 – Binding of nanoparticles to the cell wall and high levels of ROS cause damage to the cell membrane; 3 – connecting with 
the thiol group of the protein, nanoparticles cause a impairment of their functions; 4 – binding directly to DNA, as well as due to ROS, 
nanoparticles cause disruption of the cell gene apparatus and DNA fragmentation
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стенки [25]. Согласно другому предположенному ме-
ханизму: антибактериальный эффект AgNP проявля-
ется за счет проникновения в клетку и повреждения 
ДНК  [25, 26]. Также AgNP попадая внутрь клетки спо-
собны связываться с белками, содержащими тиоло-
вую группу, вызывая нарушение в конформации, бло-
кируя активные центры ферментов [27, 28].

Стоматология является перспективной областью 
применения антибактериального эффекта AgNP. В 
стоматологии AgNP применяются как в составе ком-
позитных материалов, так и непосредственно в ле-
чении, профилактике различных стоматологических 
проблем [29].

A. Mohan и др. исследовали покрытие гуттапер-
чи AgNP при пломбировании каналов зуба [30]. Гут-
таперчивые штифты на данный момент являются од-
ним из основных материалов для изоляции канала 
зуба от проникновения различных микроорганизмов. 
Для усиления антимикробного эффекта при пломби-
ровании канала зуба исследователями были исполь-
зованы AgNP в концентрации 1 и 2 %. Антимикроб- 
ную активность исследовали в отношении Enterococ-
cus faecalis как патогена, часто встречающегося в 
ротовой полости и устойчивому ко многим препара- 
там. Был установлен дозозависимый антибактери-
альный эффект, количество бактерий снизилось с 30 
до 26 КОЕ/мл для образцов, содержащих 1 % серебра, 
а для образцов гуттаперчи, содержащих серебро в 
концентрации 2 %, с 28 до 11 КОЕ/мл [31]. Данные ре-
зультаты показывают перспективы применения по-
крытия из наночастиц серебра для усиления антибак-
териальных свойств материалов, используемых при 
пломбировании канала зуба.

J. Deng и др. изучали модификацию акриловых 
подкладок под протезы наночастицами серебра для 
придания им антимикотических свойств и перспек-
тивы их применения у лиц, страдающих кандидозом 
ротовой полости. В качестве предшественника метал-
ла применяли 2-этилгексаноат серебра. Полученные 
наночастицы со средним размером 5 нм, равномер-
но распределенные по пластинке, образовывались за 
счет восстановления ионов серебра до наночастиц  
in situ в ходе реакции полимеризации акриловых мо-
номеров, образующимися свободными радикалами. 
Оценка антимикотической активности продемонст- 
рировала уменьшение количества колоний Candida 
albicans на 75,51 ± 3,61 %; 63,38 ± 1,77 %; 44,17 ± 5,65 % 
для образцов, содержавших 0,3, 0,2 и 0,1 масс. до-
ли соли серебра, относительно контроля на 14 день 
исследования (средняя продолжительность приме-
нения подкладок) [32]. Таким образом, исследова-
телями были разработаны акриловые подкладки с  
перспективой применения в клинической стоматоло-
гии, содержащие наночастицы серебра, обладающие 
антимикотическим эффектом в отношении Candida  
albicans, а также поддерживающие этот эффект на 
протяжении срока применения подкладок для про-
филактики и лечения кандидоза ротовой полости.

A. S. Takamiya и др. добавляли AgNP размером 5 
и 10 нм, полученные классическим методом с при- 
менением цитратов, в акриловую смолу для изготов-
ления протезов с целью придания ей антимикоти-
ческих свойств в отношении Candida albicans. В ходе 
исследования поверхности нанокомпозита было уста-
новлено значительное уменьшение КОЕ и прерывис- 
тость биопленки, состоящей из Candida albicans, при 
концентрации наночастиц 0,05 и 0,5 % от полимер-
ной массы. Примечательно, что концентрация нано- 
частиц 5 % не показала антимикотических результа-
тов, что связано с изменениями в строении материа-
ла. Изучение биосовместимости показало подострое 
местное воспаление в течение первой недели, кото-
рое на 60 день наблюдения не отличалось от контро-
ля [33]. Данное исследование показывает перспективы 
применения AgNP для изготовления зубных проте-
зов с антимикробными свойствами без изменения их 
физических свойств.

Важным вопросом при применении в стоматоло-
гии материалов содержащих AgNP является их цве-
товая характеристика. В исследованиях R. Lingyan и 
др. [34] и L. C. Natale и др. [32] было показано измене-
ние цвета конечного материала от желтого до тем-
но-коричневого по мере увеличения концентрации 
AgNP в стоматологической смоле. Также выявили  
потемнение и пожелтение смолы с добавлением на-
ночастиц серебра. M. C. Rodrigues и др. предложили в 
качестве возможного компонента, не влияющего на 
цвет материала, применение AgNP, покрытых диок- 
сидом кремния. Наночастицы со средним разме-
ром около 35 нм получали биологическим методом 
с применением экстракта зеленого чая, далее путем 
экстракции удаляли с поверхности наночастиц по-
лифенолы и покрывали их кремнеземом. Размер по- 
лученных частиц Ag-SiO2 составил около 278  нм, 
цвет которых был более светлым по сравнению с по-
рошком наночастиц серебра. Результаты антимикроб- 
ного исследования в отношении Streptococcus mu-
tans, бактерий способных вызывать кариес, показали 
значительное снижение метаболической активности 
(44 %) при концентрации 600 мкг/мл. Оценка цито-
токсичности на фибробластах пульпы зуба в диапазо- 
не МИК 100–600  мкг/л продемонстрировала жизне-
способность клеток от 80–98 %, что позволило сде-
лать вывод об отсутствии токсического эффекта у 
данных частиц [35]. Таким образом, было показано, 
что  композиты, содержащие антибактериальные аген-
ты, такие как AgNP уменьшают образование кариесо-
генных биопленок и могут найти полезное примене-
ние в стоматологических материалах. 

При применении AgNP в стоматологии следует 
учитывать их цитотоксический эффект на клетки ор-
ганизма. Исследователи M. M. Youssef и др. изучали 
влияние AgNP на пульпу зубов крыс альбиносов. Жи-
вотные ежедневно в течение 21 дня перорально по-
лучали раствор наночастиц серебра размером от 3 
до 20  нм в концентрации 10 мг/кг, которые были по-

Материалы студенческой научной школы
Materials of the student scientific school



181РАЗРАБОТКА И РЕГИСТРАЦИЯ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. 2021. Т. 10, № 3
DRUG DEVELOPMENT & REGISTRATION. 2021. V. 10, No. 3

лучены с применением экстракта кожуры граната. 
Результаты гистопаталогического анализа показали 
дегенерацию и атрофию одонтобластов, а также фибр- 
областов тканей пульпы. Иммуногистохимический 
анализ выявил значительное снижение экспрессии 
факторов роста эндотелия сосудов (VEGF), что непри-
емлемо для здоровых тканей, однако данное иссле-
дование показывает перспективу применения нано-
частиц для лечения онкологических заболеваний. 
Выявленная повышенная экспрессия белка каспазы-3 
указывает на апоптотические изменения, вызванные 
наночастицами [36]. Исходя из этих данных, следует  
учитывать дозозависимые цитотоксические свойст- 
ва  [37, 38] наночастиц серебра при применении их в 
стоматологии и медицине в целом.

Перспективным направлением применения анти-
бактериальных свойств AgNP является разработка 
повязочных материалов, пластырей для ускорения 
заживления, а также предотвращения инфицирова-
ния ран [39–41].

V. P. Veeraraghavan и др. исследовали нанесение 
AgNP на хлопчатобумажную ткань для придания ей 
антимикробных свойств и применения в качестве ра-
нозаживляющего средства. AgNP размером 20–40  нм 
получали биологическим методом с применением 
экстракта шлемника бородатого (Scutellaria barbata). 
AgNP наносили на ткань путем ее вымачивания в  
1%-м растворе наночастиц. Исследование зон инги-
бирования роста в отношении Staphylococcus aureus 
(20 мм), Klebsiella pneumoniae (23 мм), Escherichia coli 
(22 мм) и Pseudomonas aeruginosa (19 мм) показало на-
личие антибактериальных свойств у ткани покрытой 
наночастицами серебра. Наночастицы не проявляли 
цитотокичности в диапазоне концентраций от 2,5 до  
15 мкг/мл. Анализ клеточной миграции методом «ца-
рапин» показал значительное уменьшение миграции 
клеток при обработке наночастицами серебра в кон-
центрации 7,5 мкг/мл по сравнению с 5 мкг/мл [42]. 
Данные наночастицы могут применяться для прида-
ния антибактериального эффекта перевязочным ма-
териалам, а также способствуют ранозаживлению.

A. K. Kar исследовали синтез AgNP с помощью по-
лимеров in situ, а также добавлении галлата эпигалло-
катехина (EGCG) для применения в качестве перевя-
зочных материалов для ран. AgNP размером 6–12  нм 
получали in situ с применением нитрата серебра 
и аминированной гуаровой камеди, используя ее в  
качестве восстанавливающего и стабилизирующе-
го агента. Далее во время получения пластыря до-
бавляли EGCG, благодаря наличию у него антиокси-
дантных, противовоспалительных и антимикробных 
свойств [43]. Изучение высвобождения AgNP в тече-
ние 15 дней показало первоначальный всплеск 2–2,5 
частей на миллион в первые сутки и дальнейшее ста-
бильное высвобождение в пределах 3–4 частей на 
миллион. Выживаемость клеточных линий кератино-
цитов кожи мыши (MSC-P5) 75–80 % показывает от-
сутствие цитотоксических эффектов у данного мате- 

риала. Анализ на антибактериальную активность вы-
явил наибольшую эффективность гидрогелей, содер- 
жащих AgNP без добавления EGCG, в отношении 
грамположительных (B. subtilis, S.  aureus) и грамотри-
цательных (E. coli, P. аeruginosa) бактерий, добавление 
EGCG незначительно снижало антибактериальный 
эффект. Однако добавление EGCG способствовало 
снижению количества провоспалительного фактора 
IL-6 и поддержанию базального уровня противовос-
палительного цитокина IL-10, что важно для запуска 
процессов восстановления ткани  [44]. Исследователя-
ми были получены гидрогели, обладающие антибак-
териальными свойствами в течение продолжитель- 
ного периода времени, также способствующие быст- 
рому заживлению раны за счет проявления противо-
воспалительных эффектов.

Применение наночастиц серебра  
в лечении вирусных заболеваний

Вирусы представляют собой одну из основных 
причин смертности и болезней во всем мире. Появ-
ление устойчивых вирусных штаммов продолжают за-
медлять применение эффективных противовирусных 
методов лечения [45]. Наночастицы серебра исполь-
зуют в качестве противовирусных агентов из-за их  
ингибирующей активности против множества виру- 
сов, включая определенные штаммы коронавиру-
са  [46, 47], гепатита, гриппа, герпеса и вируса имму-
нодефицита человека (ВИЧ) на разных этапах жиз-
ненного цикла [48].

Пандемия синдрома приобретенного иммуноде-
фицита (СПИД), вызванная инфекцией вируса имму- 
нодефицита человека типа 1 (ВИЧ-1), является акту-
альной проблемой мирового общественного здраво-
охранения [49]. По последним данным Организации 
Объединённых Наций по ВИЧ/СПИДу (UNAIDS) обще-
мировое число людей, живущих с ВИЧ-1 или СПИДОМ, 
составляет более 38 млн человек [50]. Высокоактив-
ная антиретровирусная терапия (ВААРТ) значительно 
снизила заболеваемость СПИДом [51], но имеет огра-
ничения по побочным эффектам [52], частый режим 
дозирования, ведущий к несоблюдению приема пре-
паратов и возникновению резистентных штаммов. 
В связи с этим имеются перспективы применения  
достижений нанотехнологии в лечении данного за-
болевания [53–55].

R. K. Sharma и др. изучали непосредственное 
влияние наночастиц серебро-куркумин на латентно 
инфицированные ВИЧ-1 клетки (ACH-2). Наночасти-
цы размером 45 нм были получены биологическим 
методом с применением куркумы как восстанавлива- 
ющего и стабилизирующего агента. Анализ на цито-
токсичность продемонстрировал 90 % выживаемость 
при концентрациях от 20–100 мкл. Было установлено 
снижение экспрессии гена LTR ВИЧ-1 на 73 % через 
48  ч, при этом для наночастиц серебра, полученных 
восстановлением цитратом, этот показатель соста-
вил 14 %. Также было показано снижение экспрессии 
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гена NF-κB, участвующего в транскрипции воспали-
тельных факторов и сигналов к апоптозу (повышен-
ная экспрессия воспалительных факторов, которая 
способствует возникновение неврологических и дру-
гих осложнений при ВИЧ-инфекции [56]), на 79 % для 
наночастиц серебро-куркумин, для AgNP данный по-
казатель составил 60 % [57]. Таким образом, были по-
лучены наночастицы серебра, не оказывающие ци-
тотоксического эффекта, усиленные куркумином и 
более эффективные в отношении ВИЧ.

H. H Lara и др. установили ингибирующую актив-
ность AgNP размером 30–50 нм в концентрации 0,3–
5,0 мг/мл против взаимодействия вирусного бел-
ка gp120 и трансмембранного гликопротеина CD4,  
экспрессируемого на иммунных клетках, поражае-
мых ВИЧ. Наблюдалось снижение взаимодействия на 
60 % (50,0 мг/мл) по сравнению с контролем [58].

C. G. Whiteley и др. изучали взаимодействие AgNP 
с протеазой ВИЧ-1. Наночастицы размером около 
2  нм получали путем восстановления боргидридом и 
стабилизировали цитратом натрия. Было установле-
но, что AgNP взаимодействуют с тиолатной группой  
Cys95 протеазы ВИЧ, которая расположена на рас-
стоянии 1,05 нм от реактивного COO– активного сай-
та Asp25 и 1,07 нм от Trp6, уменьшая при этом нукле- 
офильный потенциал COO- и возможно способны 
ингибировать фермент [59]. Однако последующие 
исследования C.-H. Tsai и др. по изучению влияния 
Ag-NP на протеазу ВИЧ-1 показали, что образование 
комплекса, AgNP с протеазой, не влияло на рабо-
ту фермента. Наночастицы размером 0,92–3,48  нм 
в данном исследовании были получены ранее опи-
санным методом. Помимо изучения влияния на про- 
теазу, рассматривали активность наночастиц в отно-
шении белков, подвергаемых ее воздействию. Для 
этого были синтезированы пептиды, содержащие по-
следовательность соединения матричного белка 
p17  – Val-Ser-Gln-Asn-Tyr* и белка вирусного капси-
да р24  – Pro-Ile-Val-Gln-Asn (* – место расщепления 
соединения протеазой ВИЧ-1). Исследование про-
демонстрировало, что комплекс образованный на-
ночастицами серебра с пептидами защищает их от 
последующего действия протеазы, однако при одно-
временном воздействии часть пептидов оказывается 
«разрезанными» [60]. Исходя из этого, возможно при-
менение AgNP для усиления терапевтического эф-
фекта ингибиторов протеазы ВИЧ.

S. D. Kumar и др. изучали влияние AgNP на об-
ратную транскриптазу ВИЧ-1. В ходе исследования 
AgNP размером 12–28 нм были получены биологи- 
ческим методом с применением экстракта мангро-
вого дерева Rhizophora lamarckii в качестве восста-
навливающего и стабилизирующего агента. Был уста- 
новлен дозозависмый эффект ингибирования об-
ратной транскриптазы ВИЧ-1 in vitro, IC50 составило  
0,4 мкг/мл [61]. Следовательно, имеет место приме-
нение AgNP в качестве ингибитора обратной транс-
криптазы при лечении ВИЧ, а также имеется перспек-

тива в лечении гепаднавирусов, к которым относится 
возбудитель гепатита.

Влияние AgNP на вирус гепатита В (HBV) было 
изучено Лэй Лу и др., которые сообщили, что AgNP 
размером от 10 до 50 нм проявляют противовирусную 
активность без клеточной токсичности. Кроме того, 
AgNP подавляют выработку РНК HBV и внеклеточных 
вирионов in vitro [62].

Еще одно применение наночастиц серебра, раз-
работанных в противовирусных целях, касается лече-
ния гриппа. Было опубликовано большое количест- 
во исследований, по результатам которых AgNP про-
являют ингибирующую активность против вируса  
H1N1, а также вируса H3N2. Система доставки препа-
рата амантадин, используемого для лечения и про-
филактики гриппа, была сформирована в наномас-
штабе вместе с наночастицами серебра, которые 
синтезированы с использованием аскорбиновой кис-
лоты  [63]. С использованием аналогичного мето-
да была разработана совместная доставка AgNP c 
препаратом занамивир для снижения устойчивос- 
ти вируса H1N1 [64]. Сообщалось, что занамивир и 
амантадин самоорганизуются на поверхности AgNP, 
проявляя более высокий ингибирующий потен- 
циал нейраминидазы и активности гемагглютинина, 
по сравнению с использованием при лечении толь-
ко противовирусного препарата. По исследованиям  
Д.  Сян и др. AgNP оказывают положительное вли- 
яние на предотвращение инфицирования вирусом 
гриппа H3N2 как in vitro, так и in vivo, и демонстриру-
ют, что AgNP могут использоваться в качестве потен-
циальных терапевтических средств для подавления 
вспышек гриппа. Вирусы гриппа H3N2, обработанные 
AgNP, были проанализированы с помощью просве-
чивающей электронной микроскопии, и обнаружено, 
что они взаимодействуют друг с другом, что приводит 
к разрушению морфологических вирусных струк-
тур в зависимости от времени в диапазоне от 30  ми- 
нут до 2  часов. Кроме того, интраназальное введе-
ние AgNP мышам значительно увеличивало выжива- 
емость после заражения вирусом гриппа H3N2 [65].

В таблице 1 приведены данные по применению 
AgNP в качестве противовирусного средства.

Композитные материалы  
наночастиц серебра,  
применяемые в биомедицинских целях

С развитием нанотехнологий серебро исполь-
зуется в сочетании с другими материалами, которые 
усиливают свойства друг друга, особенно в биомеди-
цинской области [73–76]. 

Используя преимущества серебра в сочетании с 
рядом других веществ, AgNP применяется в области 
медицины в качестве перевязочных материалов, спо-
собствующих заживлению ран, так и для адресной  
доставки лекарства. Например, А. Hameed и др. по-
лучали нанокомпозиты серебра и золота, стабилизи-
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рованные цефуроксимом (антибиотиком). Компози-
ционные материалы показали различную активность 
ингибирования ферментов бактерий Escherichia coli,  
Bacillus subtillis, Staphylococcus aureus, Pseudomonas 
aeruginosa и Salmonella typhi [77]. Данные композит-
ные наночастицы проявляют антибактериальный 
свойства против широкого спектра бактерий, что 
может быть актуально для обработки поверхностей, 
различных медицинских изделий и поверхностей. 

X. Jiang и др. получали биметаллические наночас- 
тицы Au-Ag экологически безопасным и простым, 
микробиологическим путем, используя кишечную па-
лочку E.  coli. В ходе исследования было установле-
но наличие антибактериального эффекта у получа- 

емых композитов в отношении E. coli и Staphylococ-
cus aureus, а также возможность их применения для 
колориметрического обнаружения перекиси водо-
рода без использования пероксидазы. [78]. Разрабо-
танный композитный материал показывает широкий 
спектр биологической активности, и показывает воз-
можность применения данного материала в меди-
цинской практике.

Р. Dallas и др. разработали композитный материал, 
который представлял из себя пленки Тi/TiO2, покры-
тые наночастицами серебра. Авторы продемонстри-
ровали простой способ модификации поверхности 
Тi/TiO2 наночастицами серебра. Методами рентгено- 
структурно анализа и атомно-силовой микроскопии 

Таблица 1. Наночастицы серебра, используемые в противовирусной терапии

Table 1. Silver nanoparticles that are used in antiviral therapy

Вирус
Virus

Механизм действия
Mechanism of action

Размер наночастиц, нм; 
метод получения

Size of NP, nm
Synthesis methods of NP

Форма 
наночастиц
Shape of NP

Ссылка
Reference

1 2 3 4 5

Респираторно-синцити-
альный вирус человека

Human respiratory syncy- 
tial virus

Прикрепление AgNP к поверхностному 
гликопротеину RSV-F вируса

Adhesion of AgNP to the surface glycopro-
tein RSV-F of the virus

8–12; применялись готовые 
наночастицы

8–12; ready NP

Сферическая
Spherical

[66]

Вирус герпеса 2 типа
Herpes virus type 2

Прикрепление AgNP к поверхностным 
гликопротеинам gB, gD и gH-gL вируса

Adhesion of AgNP to the surface glycopro-
tein gB, gD и gH-gL of the virus

13, 33, 46; получены цитрат-
ным методом с добавлением 
дубильной кислоты

13, 33, 46; obtained by the 
citrate method with the addition 
of tannic acid

Сферическая
Spherical

[67]

Вирус полиомиелита
Poliovirus

Взаимодействие с вирусными частицами, 
препятствуя их связыванию с рецепторами 
клеток

Interaction with viral particles, preventing 
them from binding to cell receptors

4–9; получены электрохими-
ческим методом с применением 
цитрата

4-9; obtained by electrochemi-
cal method using citrate

Сферическая
Spherical

[68]

Аденовирус типа 3
Adenovirus type 3

Взаимодействие с оболочкой и ДНК ви-
руса

Interaction with the shell and the DNA of 
the virus

11,4; получены восстановле-
нием дубильной кислотой

11.4; obtained by reduction 
with tannic acid

Сферическая
Spherical

[69]

Вирус денге
Denge virus

Исследование показало значительное 
снижение титра вируса, механизм не изучен

The study showed a significant decrease in 
the titer of the virus, the mechanism has not 
been studied

100; синтезированы с приме-
нением Moringa oleifera

100; synthesized with Moringa 
oleifera

Сферическая
Spherical

[70]

Коронавирус 
SARS-CoV-2
Coronavirus SARS-CoV-2

Возможный механизм внеклеточного 
действия за счет разрыва дисульфидных свя-
зей на спайковом белке вируса и рецепто-
рах ангиотензинпревращающего фермента 
2 клетки  [71]; внутриклеточные механизмы 
нуждаются в дополнительном изучении

Possible mechanism of extracellular action 
due to the rupture of disulfide bonds on the 
spike protein of the virus and receptors of 
the angiotensin-converting enzyme 2 of the 
cell [71]; intracellular mechanisms need further 
study

2–15; прменялись готовые на-
ночастицы

2–15; finished nanoparticles 
were used

Сферическая
Spherical

[72]
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было доказано, что через 24 часа спонтанная ад- 
сорбция AgNP с блокировкой цитратом приводит к 
образованию островков трехмерных наночастиц, од-
нородно распределенных на поверхности Ti/TiO2. 
Была установлена антибактериальная активность, по 
отношению к P.  aeruginosa [79, 80]. Данную разработ- 
ку можно использовать для модификации поверхнос- 
тей имплантатов из различных металлов, например 
титана без необходимости в дорогостоящем обору-
довании или сложных процедур.

B. S. Necula и др. показали успешный метод анод- 
ного формирования для получения нанокомпозит-
ных материалов MgO-Ag. Данный материал имеет вы-
сокую пористость и толщину около 7 мкм. Магниевые 
сплавы имеют высокий потенциал в качестве метал-
лических биоматериалов для медицинских устройств 
из-за их низкого модуля Юнга по сравнению с тита- 
ном и кобальт-хромовыми сплавами. Пористые по-
крытия могут обеспечить расширенную биофункци-
ональность магниевых изделий за счет границы раз- 
дела ткань – имплантат, а наночастицы серебра фор- 
мируют рельеф поверхности и обеспечивают анти-
бактериальные свойства [81]. Все это делает данный 
материал перспективным для использования в био-
медицинских целях, позволяет сочетать различные 
композиции, а также получать импланты заданных 
параметров в широком диапазоне.

D. Lee и др. исследовали дентальные барьерные 
мембраны, применяемые в стоматологии для укреп- 
ления подвижных зубов при пародонтологических 
лоскутных операциях, состоящие из композита на-
ночастицы серебро-хитозан и полиуретана. Наново-
локонные мембраны получали путем смешивания 
композита и полиуретана методом электроформо-
вания. Было установлено, что мембраны не проявля-
ют цитотоксического эффекта в процентном содер- 
жании серебра до 0,034 %, а также проявляют до- 
зозависимый антибактериальный эффект в отноше- 
нии Porphyromonas gingivalis, являющихся причиной 
возникновения воспалительных процессов в период 
лечения. Зоны ингибирования роста Porphyromonas  
gingivalis для образцов, содержавших 0,01, 0,024 и 
0,034 %, составили 10,70 ± 0,23 мм, 11,84 ± 0,32 мм и 
12,85 ± 0,13 мм соответственно, что показывает воз-
можность применения низких концентраций серебра 
для достижения эффективных результатов. Включе-
ние AgNP в дентальные барьерные мембраны обес- 
печивало эффективное применение данных мембран 
для процессов восстановления и формирования  
кости в стоматологических операциях [82].

Одним из популярных композитных материалов 
на основе наночастиц являются нанообъекты сереб- 
ра, поверхность которых модифицирована различны-
ми соединениями, в основном полимерными [83]. 

Ju. M. Galdoporpora и др. получали наночасти-
цы серебра с помощью экстракта Падуба парагвайс- 
кого (Ilex paraguariensis), который использовался в 

качестве восстанавливающего и стабилизирующего 
агента, а также образовывал на поверхности поли-
фенольный слой. Средний размер композитных на-
ночастиц составлял 70 нм, что было доказано мето-
дом динамического рассеяние света и электронной 
микроскопией, а также ИК-спектроскопией. Показа-
на антибактериальная активность в отношении в от-
ношении P.  aeruginosa, S. epidermidis и C. albicans. Ми-
нимальная ингибирующая концентрация (МИК) для 
различных микроорганизмов составила 50  г/мл для 
P. aeruginosa и 125 г/мл для S. epidermidis и C. аlbicans. 
Также установлена антиоксидантная активность в от-
носительно низкой концентрации. Кроме того, нано-
частицы в концентрации до 60 мкг/мл показывают 
отсутствие цитотоксических эффектов, что демонст- 
рирует их биосовместимость. Все эти свойства де- 
лают данный композитный материал уникальным ма-
териалом для тканевой инженерии [84].

Еще одним материалом, применяемым в биоме-
дицинских целях, являются гидрогели, включающие 
в свою структуру наночастицы серебра. Наночасти-
цы серебра могут включаться в гели различных по-
лимеров, таких как каррагинаны, альгинаты, крахмал, 
поливиниловый спирт и др. Примером таких систем 
является наночастицы серебра, включенные в гидро- 
гель гуаровой камеди. Гуаровая камедь является по-
лисахаридом, содержащим остатки галактозы. Ком-
позитный материал был получен путем обработки 
ультразвуком смеси тетрабората натрия, нитрата се-
ребра, поливинилового спирта и гуаровой камеди. В 
ходе работы были установлены антибактериальные 
свойства полученных наночастиц против грамотрица-
тельных бактерий, например E. Coli [85]. Гидрогеле-
вые композиты PVA-GG-AgNPs показали отличные 
механические и антибактериальные свойства, что де-
лает данный материал перспективным для примене-
ния в различных биологических системах .

M. S. Rubina и др. разработали композитный ма-
териал, который включал в себя коллаген-хитоза-
новую матрицу, наночастицы серебра и ибупрофен. 
Таким образом, коллаген-хитозановый каркас был 
модифицирован нестероидным противовоспали-
тельным препаратом ибупрофеном и наночастица-
ми серебра. Авторы подробно изучили механизмы 
высвобождения лекарств и рассмотрели кинетику 
высвобождения ибупрофена в раствор [86]. Разрабо-
танные композитные материалы могут применяться 
в качестве повязок с контролируемой доставкой ле-
карств с антимикробными свойствами для облегче-
ния боли и предотвращения инфекции во время ле-
чения ран и порезов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В данной работе было проведено исследование 

по изучению основных направлений применения 
наночастиц серебра в биомедицинских целях. 
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Было показано, что AgNP могут быть использо-
ваны в противоопухолевой терапии для доставки ле-
карственных средств, а также возможность их при- 
менения в качестве цитостатических препаратов. 
Кроме того, в данной работе сообщается об исследо-
ваниях, которые доказывают эффективное примене-
ние наночастиц серебра в терапии опухолевых забо- 
леваний.

Наночастицы серебра обладают ярко-выражен-
ными антибактериальными свойствами и на основе 
этого могут применяться для усиления или придания 
антибактериальных свойств различным материалам. 
Актуальным является использование AgNP в области 
стоматологии в качестве добавки к пломбировочным 
материалам, а также к дентальным мембранам.

В настоящее время вирусные заболевания явля-
ются одной из главных проблем человечества. AgNP 
успешно используют в качестве противовирусных 
агентов. 

Высокая значимость исследований, посвященных 
применению наночастиц серебра в медицинских це-
лях, доказывает перспективу использования в меди-
цинской практике новых нанообьектов. 
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