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1. Einleitung

Silber wird seit etwa 7000 Jahren von Menschen gewon-
nen und als Metall eingesetzt. Die Verwendung in M�nzen
und als Besteck beruht auf der Korrosionsfestigkeit des
Edelmetalls Silber, aber auch auf seiner antibakteriellen
Wirkung. Durch langsame Korrosion werden kontinuierlich
Silberionen in kleinsten Mengen freigesetzt. Die antibakte-
rielle Wirkung von Silber ist seit Herodot bekannt[1] und wird
seit dem 19. Jahrhundert auf die Wirkung von Ionen zur�ck-
gef�hrt.[2, 3] Wegen der zunehmenden Resistenz von Keimen
gegen Antibiotika wird Silber in vielen F�llen zur Desinfek-
tion eingesetzt, sowohl als Beschichtung wie auch in ionischer
oder nanopartikul�rer Form. Dabei hat Silber seinen Weg in
viele Gebrauchsg�ter auch außerhalb des medizinischen Be-
reichs gefunden, z.B. in Textilien oder Sprays, um Geruchs-
bildung in verschwitzter Kleidung zu vermeiden.[4–7] Auch in
Kosmetika ist ein zunehmender Einsatz zu beobachten.[8]

Daneben wird die Verwendung in medizinischen Implantaten
und Instrumenten zur Infektionsprophylaxe diskutiert und
untersucht.[1, 9]

Wir betrachten hier aus chemischer Sicht den Einsatz von
Silber in seinen unterschiedlichen Darreichungsformen als
Metall, als Salz und als Nanopartikel. Dabei werden die in der
Literatur vorliegenden Daten zur Wechselwirkung mit bio-
logischen Systemen (vom Einzeller �ber die Zellkultur bis
zum ganzen Organismus) zusammengefasst und kritisch be-
wertet.

2. Geschichte von Silber als antibakteriellem Agens

Alexander fasst die medizinische Nutzung von Silber zu-
sammen.[1] Eine erste Erw�hnung von Silber als antibakteri-
ellem Agens gibt Herodot: Perser verwendeten Gef�ße aus
Silber f�r den Transport von Wasser. Im Altertum wurde
Silber von Griechen, Rçmern, �gyptern und anderen f�r die
Konservierung von Wasser und Lebensmitteln eingesetzt.[1]

Seit langem wird Silber zur Behandlung von Hautverbren-
nungen zur Infektionsprophylaxe eingesetzt.[10, 11] In der
ersten H�lfte des 20. Jahrhunderts (bis zur Einf�hrung der
Antibiotika) wurde Silber in großem Umfang in Form w�ss-
riger kolloidaler Dispersionen eingesetzt und oral konsumiert
(auch zur Vorbeugung von Infektionen). Dies f�hrte in eini-
gen F�llen zur Argyrie, d.h. zur Einlagerung von Silber in
Haut und in anderen Geweben. Alexander berichtet, dass das

„Blaue Blut“ von adeligen Familien mçglicherweise auf
blaugraue Silberablagerungen in der Haut zur�ckzuf�hren
war, resultierend aus der h�ufigen Benutzung von Silberbe-
steck.[1] Bis zum 18. Jahrhundert wurden in der medizinischen
Literatur keine F�lle von Argyrie beschrieben.[1] Etwa ab
1900 wurde berichtet, dass die Aufnahme großer Mengen
Silber sowohl intravençs als auch oral zu Kr�mpfen, Magen-
Darm-Stçrungen und sogar zum Tode f�hren kann.[1] Die
Anwendung von Silbernitrat-Lçsung zur Therapie von Au-
geninfektionen war dagegen im 20. Jahrhundert sehr ver-
breitet, auch zur Vorbeugung von Augeninfektionen bei
Neugeborenen (sogenannte Cred�sche Prophylaxe, bis 1992
in Deutschland vorgeschrieben). Allerdings wurde auch ein-
gewendet, dass zu große Mengen an Silbernitrat zur Sch�di-
gung der Hornhaut und zur Erblindung f�hren kçnnten.[3]

Auch heute noch kann man Apparaturen zur Herstellung von
w�ssrig-kolloidalem Silber zu Hause f�r den t�glichen
Konsum kaufen, was sich besonders in nicht-schulmedizini-
schen Kreisen einer gewissen Beliebtheit erfreut.

3. Silber als Metall

Metallisches Silber wird als edles Metall von Wasser oder
S�uren nicht angegriffen (E0 =+ 0.80 V). Dennoch gibt Sil-
bermetall kontinuierlich in kleinsten Mengen Ionen ab, deren

Die antibakterielle Wirkung von Silber wird in zahlreichen Haus-
halts- und Medizinprodukten genutzt. Dabei kommen außer Be-
schichtungen aus metallischem Silber auch Silbersalze und zuneh-
mend auch Silber-Nanopartikel zum Einsatz. Der Stand der For-
schung zur Wirkung von Silber auf Bakterien, Zellen und hçhere
Organismen wird zusammengefasst. Es zeigt sich, dass das therapeu-
tische Fenster f�r Silber kleiner ist, als oft angenommen wird.
Gleichwohl sind die Risiken durch die Verwendung von Silber f�r
Menschen und Umwelt als begrenzt einzusch�tzen.

Aus dem Inhalt

1. Einleitung 1679

2. Geschichte von Silber als
antibakteriellem Agens 1679

3. Silber als Metall 1679

4. Silber in Form von Salzen 1680

5. Silber in Form von
Nanopartikeln 1681

6. Biologische Wirkung von Silber 1683

7. Silber in der Umwelt 1691

8. Kritische Bewertung von Silber
als antibakteriellem Stoff 1691

9. Zusammenfassung 1692

[*] S. Chernousova, Prof. Dr. M. Epple
Institut f�r Anorganische Chemie
und
Center for Nanointegration Duisburg-Essen (CeNIDE)
Universit�t Duisburg-Essen
Universit�tsstraße 5–7, 45117 Essen (Deutschland)
E-Mail: matthias.epple@uni-due.de

Antibakterielle Wirkung von Silber

1679Angew. Chem. 2013, 125, 1678 – 1696 � 2013 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim



Konzentration an der Oberfl�che des Metalls antibakteriell
wirken kann. Als oxidierender Stoff kommt insbesondere
gelçster Sauerstoff (O2) infrage (E0 =+ 1.23 V), wobei die
Oxidation durch eine Komplexierung der freigesetzten Sil-
berionen durch anorganische Ionen oder organische Mole-
k�le weiter beg�nstigt werden kann. Ein entsprechender
Vorgang wird technisch bei der Oxidation von metallischem
Gold durch Luftsauerstoff in Gegenwart von Cyanid als
Komplexbildner in der Cyanidlaugung genutzt. Diese anti-
bakterielle Wirkung liegt auch beim Kupfer in abge-
schw�chter Form vor. Glover et al. berichteten k�rzlich, dass
makroskopische Metallobjekte Silber- und Kupfer-Nanopar-
tikel leicht und kontinuierlich abgeben, eine bemerkenswerte
Beobachtung.[12]

Wegen des vergleichsweise hohen Preises von Silber wird
im Allgemeinen eine Beschichtung von Silber auf anderen
Metallen (meist Edelstahl) verwendet. Dies ist z.B. bei me-
dizinischen Instrumenten der Fall. Das Silber kann dabei
elektrolytisch,[13] durch elektrophoretische Abscheidung von
Silber-Nanopartikeln,[14,15] durch Beschichtung mit Silber-
Nanopartikel-haltigen Polymeren[16] oder durch physikalische
Sputter-Verfahren[13, 17] aufgetragen werden. Zu beachten ist,
dass beim Kontakt von metallischem Silber mit unedleren
Metallen ein Lokalelement entsteht, das die Korrosion des
unedleren Metalls beg�nstigt. In Form von Legierungen wird
metallisches Silber beispielsweise f�r M�nzen, in Schmuck
und in Zahnlegierungen (auch als Silber-Amalgam) einge-
setzt. Bei permanenten Implantaten werden Silberbeschich-
tungen eingesetzt, so auch bei den so genannten Mega-En-
doprothesen, die nach der Entfernung von Knochentumoren
eingesetzt werden. Hardes et al. beobachteten dabei in einer
Langzeitstudie keine adversen Effekte und eine Verringerung
der Infektionen.[18, 19] Dagegen f�hrten Herzklappen, die mit
Silbern�hten versehen waren, zu lokalen Entz�ndungen, die
dem Einfluss des freigesetzten Silbers zugeschrieben
wurden.[20]

4. Silber in Form von Salzen

Der Einsatz von Silbermetall als bakterizidem Stoff er-
fordert die Oxidation zum Ag+-Ion, was unter normalen
Bedingungen langsam vor sich geht und zu niedrigen effek-
tiven Silberkonzentrationen f�hrt. Aus diesem Grund wurden

auch Silbersalze seit dem 1. Jahrhundert v. Chr. zur Desin-
fektion eingesetzt.[1] Ein bekanntes Beispiel ist das Silberni-
trat, das schon 69 v. Chr. in der Medizin verwendet wurde[1]

und als „Hçllenstein“ (lat. Lapis infernalis) seit dem Mittel-
alter in fester Form zur Behandlung von Entz�ndungen und
Warzen eingesetzt wird.[10] Durch die hohe Lçslichkeit des
Silbernitrats ergibt sich naturgem�ß lokal eine sehr hohe
Silberkonzentration, die Bakterien und umliegendes Gewebe
gleichermaßen sch�digt.

Eine langsamere Freisetzung von Silber wird aus
schwerlçslichen Salzen erreicht. Hier bieten sich insbeson-
dere die Silberhalogenide und Silbersulfid an. Dabei nimmt
die Lçslichkeit in der Reihe AgCl>AgBr>AgI>Ag2S
entsprechend der Lçslichkeitsprodukte ab. Silberchlorid wird
beispielsweise als antibakterielles Spray und als antibakteri-
eller Waschzusatz eingesetzt. Das Lçslichkeitsprodukt be-
tr�gt 1.7 � 10�10 mol2

l
�2, sodass sich eine Gleichgewichtslçs-

lichkeit von 1.4 mgl�1 Silber in reinem Wasser ergibt. Ta-
belle 1 fasst einige Gleichgewichtskonzentrationen von Sil-
berionen in Gegenwart von Chloridionen zusammen.

Das Lçslichkeitsprodukt von Silbersulfid betr�gt 5.5 �
10�51 mol3

l
�3. Durch die Protolyse des Sulfids zum Hydro-

gensulfid und zum Schwefelwasserstoff ist die Lçslichkeit
stark vom pH-Wert abh�ngig, d.h., Silbersulfid lçst sich mit
abnehmendem pH-Wert besser. In Meerwasser bildet sich
durch die Gegenwart unterschiedlicher Ionen ein komplexes
Speziesgleichgewicht aus Salzen und Komplexen (insbeson-
dere Chlorokomplexe und Hydrogensulfidkomplexe).[22,23]

Von erheblicher Bedeutung ist auch die Bindung an organi-
sche Molek�le wie Humins�uren[24] und Proteine.[25] Dies
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Tabelle 1: Einige Gleichgewichtskonzentrationen von Silberionen in
Gegenwart von Chlorid (berechnet anhand des Lçslichkeitsproduktes
von AgCl)

Medium Gleichgewichtskonzentration
von Ag+

S�ßwasser; c(Cl�) = 0.03–0.3 mm 0.06–0.6 mg L�1

Blutplasma; c(Cl�) = 95–110 mm 0.18 mg L�1

Salzwasser (Meer); c(Cl�) = 540 mm 34 ng L�1

Salzwasser (europ�ische K�sten-
gew�sser)[21]

1–20 ng L�1 (experimentell
bestimmter Bereich)
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macht die A-priori-Vorhersage der Lçslichkeit unmçglich
und erfordert geeignete Experimente zur Messung der Sil-
berkonzentration. Das gleiche gilt f�r biologische Medien wie
Blut.

Ein Salz eines organischen Molek�ls ist das Silbersul-
fadiazin. Hier handelt es sich um das feste Silbersalz eines
Sulfonamids, das selbst antibakterielle Eigenschaften auf-
weist, also um eine Art Kombinationspr�parat. Silberionen
und Silber-Nanopartikel kçnnen auch in Zeolithe eingebracht
werden, wodurch eine langsame Freisetzung von Silberionen
resultiert.[26–29] F�r die Wund- und Brandtherapie wird Silber
in Verb�nde eingebracht[30–33] und als Silbersulfadiazin-Creme
oder als Silbernitrat eingesetzt.[34–36]

Der Zustand des Silbers in der Lçsung spielt eine erheb-
liche Rolle f�r die biologische Wirkung. Wir beobachteten
eine erhebliche Abnahme der Toxizit�t von Silber gegen
Zellen in Gegenwart von Serumalbumin, was auf eine Bin-
dung des Silbers an das Protein schließen l�sst.[37] Ebenso
konnte gezeigt werden, dass gelçste organische Stoffe die
Toxizit�t von Silber gegen Daphnia Magna erheblich herab-
setzten.[24] Es ist zu beachten, dass auch schwerlçsliche Sil-
bersalze wie AgCl in kolloidal-dispergierter Form vorliegen
kçnnen, sodass sie ebenfalls in der Lage sein sollten, die
Zellmembran (z. B. durch Endozytose) zu durchdringen.

5. Silber in Form von Nanopartikeln

Nanopartikul�res (kolloidales) Silber ist seit etwa 120
Jahren bekannt.[4] Die Synthese erfolgt typischerweise durch
eine Reduktion von lçslichen Silbersalzen durch Redukti-
onsmittel wie Citrat, Glucose, Ethylenglycol oder Natrium-
borhydrid. Dabei kann die Synthese sowohl in Wasser als
auch in organischen Lçsungsmitteln erfolgen. Entscheidend
ist der Zusatz von stabilisierenden Schutzkolloiden, die das
Wachstum und die Aggregation der gebildeten Silber-Nano-
partikel verhindern. Abbildung 1 zeigt transmissionselektro-
nenmikroskopische Aufnahmen von typischen Silber-Nano-
partikeln.

Die reproduzierbare Synthese von Silber-Nanopartikeln
im Labor ist in der Praxis schwieriger, als man zun�chst an-
nehmen sollte.[38] Der Grund ist, dass die zu Beginn gebilde-
ten Keime von metallischem Silber je nach Reaktionsbedin-
gungen (Konzentrationen, Reduktionsmittel, Temperatur,
Vorhandensein von Fremdstoffen) unterschiedliche Mor-
phologien und auch Kristallgrçßen bilden.[38, 39] Zahlreiche
unterschiedliche Typen von Silber-Nanopartikeln wurden in
der Literatur beschrieben.[40] Außer �ber kugelfçrmige Par-
tikeln wurde beispielsweise �ber Bipyramiden,[41] Scheiben,[42]

St�bchen,[39, 43–46] W�rfel,[47–50] Prismen,[51,52] Ringe,[53] Pl�tt-
chen,[54] dreieckige Prismen[55] und Oktaeder[49] berichtet, je
nach Reaktionsbedingungen. Xia et al. gaben einen �ber-
blick �ber die Keimbildung und das Kristallwachstum bei der
Synthese von Silber-Nanopartikeln[38] und wiesen darauf hin,
dass bereits Verunreinigungen im verwendeten Silbernitrat
(z. B. photolytisch gebildete Silbercluster) die Synthese und
die Nanopartikelmorphologie maßgeblich beeinflussen
kçnnen.[38, 56] Additive kçnnen Kristallfl�chen durch bevor-
zugte Adsorption am Wachstum hindern;[47–49] sofern Poly-
mere zur Stabilisierung verwendet werden, h�ngt die Natur
des Produktes manchmal auch von der Charge des Polymers
ab (eigene, unverçffentlichte Erfahrungen). Die Morphologie
der Partikel ist unter Umst�nden nicht stabil; so wurde auch
�ber die photoinduzierte Umwandlung von kugelfçrmigen
Partikeln zu Prismen berichtet.[57] Die gebildeten Silber-Na-
nopartikel neigen oft nach einigen Stunden oder Tagen zur
Aggregation und zur Bildung von Niederschl�gen, sofern die
kolloidale Stabilisierung nicht ausreichend ist. Gute Stabili-
satoren sind beispielsweise Polymere wie Poly(N-vinylpyrro-
lidon) (PVP) und substituierte Phosphanliganden.[37]

Der physikalische Weg der Herstellung von Silber-Na-
nopartikeln f�hrt typischerweise �ber die Gasphase.[58] Die so
gebildeten Silber-Nanopartikel sind an der Oberfl�che nicht
funktionalisiert und daher im Allgemeinen in Wasser nicht
redispergierbar, sondern hochgradig agglomeriert. Eine al-
ternative Herstellungsweise f�r kolloidale Silber-Dispersio-
nen ist die Laserablation aus metallischem Silber in Fl�ssig-
keiten.[59,60] Auch �ber die Synthese von Silber-Nanopartikeln
in Flammen wurde berichtet.[61, 62]

„Nanosilber“ hat eine gewisse Popularit�t f�r Anwen-
dungen in Gebrauchsg�tern erreicht. So werden beispiels-
weise K�hlschr�nke, Handys, Kleidungsst�cke, Pflaster,
Zahnb�rsten und Kosmetika mit Silber ausgestattet, um die
antibakterielle Wirkung zu nutzen (Abbildung 2). F�r die
Herstellung von kolloidalem Silber zu Hause werden ent-
sprechende Systeme angeboten, die Silberpartikel �ber
elektrische Spannungspulse an Silberelektroden in Wasser
erzeugen. Argument dabei ist stets die antibakterielle Wir-
kung des Silbers, die auch gegen Antibiotika resistente Keime
bek�mpfen soll. Bemerkenswerterweise werden auch andere
Edelmetalle wie Gold oder Platin in Kosmetika eingesetzt,
obwohl hier eine biologische Wirkung kaum zu erwarten ist.
Wir haben die Edelmetallgehalte in einigen Kosmetika mit-
hilfe von Atomabsorptionsspektroskopie (AAS) gemessen
(Tabelle 2). Die eingesetzten Konzentrationen an Silber va-
riieren dabei �ber mehr als drei Grçßenordnungen, d.h., es
stellt sich die Frage nach der medizinischen Evidenz f�r die
Wahl der eingesetzten Silberkonzentrationen. Es zeigt sich

Abbildung 1. Hochaufgelçste transmissionselektronenmikroskopische
Aufnahmen von stabilisierten Silber-Nanopartikeln. Links: Silber-Nano-
partikel nach der Reduktion mit Citrat, stabilisiert mit Poly(N-vinylpyr-
rolidon) (PVP); rechts: Silber-Nanopartikel nach der Reduktion mit
Citrat, ohne weitere stabilisierende H�lle. Deutlich sichtbar ist die Do-
m�nenstruktur (Mehrlinge) der Nanokristalle bei allen Partikeln (Wie-
dergabe aus Lit. [37] mit Genehmigung).
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hier eine fließende Grenze zwischen Kosmetikum und
Wirkstofftr�ger, sofern die antibakterielle Wirkung durch
hohe Silberkonzentrationen erreicht wird. Bei gegebener
Reinheit ist metallisches Silber in Kosmetika in der EU zu-
gelassen, wobei in der Verordnung keine explizite Aussage zu
Silber-Nanopartikeln gemacht wird. Allerdings wird auf die
Notwendigkeit zur Charakterisierung von Nanoprodukten
ausdr�cklich hingewiesen.[63]

Silberhaltige Textilien werden wegen ihrer antibakteriel-
len Wirkung und der damit verbundenen Reduktion der
Geruchsbildung beim Schwitzen beworben.[64–67] Dabei gibt es
Bedenken hinsichtlich der Freisetzung von Silber bei fortge-
setzten Waschvorg�ngen in Kl�ranlagen und dann in die
Umwelt.[68, 69] Geranio et al. fanden Silberkonzentrationen
von 8 bis 21600 ppm in silberhaltigen Textilien, wobei das
Silber sowohl in metallisch-nanopartikul�rer Form als auch
als nanopartikul�res AgCl eingesetzt wird.[68] Wiechers und
Musee diskutierten das Schicksal von Nanopartikeln in der
Umwelt nach dem Gebrauch und entwickelten Parameter f�r
die Risikoabsch�tzung. Sie sch�tzen aber Silber als weniger
bedenklich in der Umwelt ein als TiO2.

[8]

Wegen der antibakteriellen Wirkung wird nanopartiku-
l�res Silber auch als Beschichtung f�r medizinische Instru-
mente und Produkte eingesetzt,[9, 15,16, 70, 71] z. B. f�r Venenka-

theter,[14,72] Blasenkatheter,[73] Drainagekatheter,[74, 75] Wund-
und Brandverb�nde, Skalpelle und Nadeln.[15] Bemerkens-
werterweise fanden Bayston et al. in vitro keine antibakteri-
elle Wirkung von silberhaltigen neurochirurgischen Kathe-
tern.[76]

Silberbeschichtete medizinische Instrumente m�ssen eine
hinreichend hohe und langanhaltende Konzentration von
Silberionen in ihrer Umgebung bewirken, um antibakteriell
wirksam zu sein. Allerdings muss auch eine Beeintr�chtigung
von humanen Zellen in der Umgebung vermieden
werden.[35, 36, 77] Dies kann durch die Anwendung einer d�nnen
silberhaltigen Polymerschicht erreicht werden.[71, 78, 79] Agar-
wal et al. setzten die Layer-by-Layer-Technik[80] ein, um
Silber-Nanopartikel in einer d�nnen Polymerschicht an der
Oberfl�che zu immobilisieren. Die polymere Schicht zeigte
in vitro eine antimikrobielle Wirkung, aber keine Zytotoxi-
zit�t.[78, 79] Cao et al. beschichteten Titan mit Silber-Nanopar-
tikeln durch Plasma-Immersions-Ionenimplantation von
Silber (silver plasma immersion ion implantation). Diese sil-
berhaltigen Oberfl�chen inhibierten das Bakterienwachstum
und stimulierten gleichzeitig die Proliferation von eukary-
otischen Zellen.[77] Loher et al. berichteten �ber die bakteriell
induzierte Freisetzung von Silber-Nanopartikeln aus Calci-
umphosphat-Keramiken.[61]

Nanopartikel geben Ionen ab, sofern sie nicht aus vçllig
unlçslichen Stoffen bestehen.[81,82] Entsprechend wird auch
Silber aus Nanopartikeln durch langsame Oxidation freige-
setzt (Abbildung 3). Dabei h�ngt die Freisetzungskinetik
unter anderem von der Grçße der Nanopartikel, der Funk-
tionalisierung, der Temperatur und der Zusammensetzung
des umgebenden Mediums ab.[83–89] Fehlt gelçster molekula-
rer Sauerstoff, so lçsen sich die Partikel kaum auf.[90,91] Die
Freisetzung von Silberionen kann auch elegant im Sinne eines
Lokalelements durch eine Mischung von Nanopartikeln aus
edlen und unedlen Metallen in einem Polymer reguliert
werden.[92] Silber-Nanopartikel sind daher als Depot f�r Sil-
berionen zu verstehen. Sotiriou et al. postulierten allerdings,
dass die antibakterielle Wirkung von Silber-Nanopartikeln
von der Grçße abh�ngt. Grçßere Nanopartikel (> 10 nm)

Abbildung 2. Einige edelmetallhaltige Kosmetikprodukte und eine
Sportsocke mit Silberbeschichtung.

Abbildung 3. Auflçsungskurve von Citrat-stabilisierten Silber-Nanopar-
tikeln bei 37 8C bei zwei unterschiedlichen Silberkonzentrationen
(Wiedergabe aus Lit. [83]).

Tabelle 2: Edelmetallkonzentrationen in Kosmetika, bestimmt durch
AAS nach Aufschluss. Der Gehalt an Platin lag unterhalb der Nach-
weisgrenze von 15 ppm.

Probe Edelmetall-
gehalt [ppm]

Packungs-
grçße [mL]

enthaltenes Edelmetall
pro Packung [mg]

Silber-Zahnpasta 0.1 75 0.0075
Silber-Duschgel 2.7 200 0.54
Silber-Handcreme 2700 75 202.5
Silber-Deodorant
(Roller)

950 50 47.5

Gold-Nachtcreme 2.4 50 0.12
Platin-Antifalten-
creme

<15 50 <0.75
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setzen weniger Silberionen frei und wirken mçglicherweise
auch durch den direkten Kontakt mit Bakterien antibakteri-
ell,[62, 93] wobei ein reiner „Nano-Effekt“ von Xiu et al. aller-
dings k�rzlich ausgeschlossen wurde.[91] F�r den gelegentlich
vorgeschlagenen Einsatz als Wirkstofftr�ger und zur Bildge-
bung eignen sich Silber-Nanopartikeln wegen der ver-
gleichsweise hohen Zytotoxizit�t aber wohl nur, wenn eine
unkontrollierte Freisetzung toxischer Silberionen durch eine
entsprechende dichte Umh�llung ausgeschlossen werden
kann.[94–98]

6. Biologische Wirkung von Silber

Die vorhandene Literatur zur biologischen Wirkung von
Silber ist nahezu un�bersehbar. So ergab eine Suche nach den
Stichwçrtern „Silver and Toxi*“ mehr als 4300 Eintr�ge im
Web of Science; die Einschr�nkung „Silver and Toxi* and
Nano*“ ergab immer noch mehr als 800 Eintr�ge mit stark
steigender Tendenz. Eine bibliometrische Analyse zu diesem
Bereich gaben Tolaymat et al. 2010.[99] Im Folgenden wird der
Stand der Literatur zusammenfassend dargestellt.

Silber hat als Metallion, das als weiche Lewis-S�ure eine
hohe Affinit�t zu Schwefel, aber auch zu Stickstoff hat, viele
Mçglichkeiten, biochemische Prozesse zu stçren. Außer der
Bildung schwerlçslicher Salze (AgCl, Ag2S) wird auch die
sch�digende Wirkung von Silberionen auf Wechselwirkungen
mit Proteinen mit Thiol- und Aminogruppen, mit Nuclein-
s�uren und mit Zellmembranen zur�ckgef�hrt.[3, 7,100–103]

Weiterhin wurde die Bildung von reaktiven Sauerstoffspezies
(ROS) als zellsch�digendem Mechanismus gezeigt,[104–110]

aber in anderen F�llen auch ausgeschlossen.[90, 111, 112] Offenbar
h�ngt die Bildung reaktiver Sauerstoffspezies in Gegenwart
von Silber auch vom verwendeten Zelltyp ab.[111, 112] Insgesamt
gibt es unterschiedliche Mçglichkeiten f�r Silber, in biologi-
sche Prozesse sch�digend einzugreifen, sodass eine allge-
meine Aussage zum Ursprung der toxischen Wirkung nicht
mçglich ist.

Nanopartikel sind grunds�tzlich gut zellg�ngig.[82,113–120]

Eukaryotische, nicht phagozytierende Zellen nehmen Silber-
Nanopartikel durch Endozytose und Makropinozytose
auf.[112, 121] Dabei konnten die Nanopartikel durch die Kom-
bination von Focussed Ion Beam (FIB), Rasterelektronen-
mikroskopie und energiedispersiver Rçntgenspektroskopie
direkt in der Zelle sichtbar gemacht werden.[121] Alternative
Methoden sind die Verfolgung fluoreszierender Nanopartikel
durch konfokale Laserscanningmikroskopie[120, 122] und Fluo-
reszenzmikroskopie,[123] oberfl�chenverst�rkte Raman-Spek-
troskopie (SERS)[124] und Transmissionselektronenmikro-
skopie.[96] Die Silber-Nanopartikel werden dabei – wie alle
Nanopartikel – in biologischen Medien schnell von einer
H�lle („Korona“) aus Proteinen umh�llt,[125–131] was die In-
teraktion mit Zellen beeinflusst.[113,132]

Metallisches Silber, Silber-Nanopartikel und schwerlçsli-
che Silbersalze setzen beim Kontakt mit Wasser Silberionen
frei, die das eigentliche biochemisch wirksame Agens sind.[7]

Dabei ist zu beachten, dass auch diese Silberionen in „realen“
Medien (d. h. in Wasser, das auch weitere Stoffe enth�lt, wie
Zellkulturmedien, Abwasser) mit anderen Ionen zu unlçsli-

chen Niederschl�gen oder auch kolloidal vorliegenden Salzen
reagieren kçnnen oder auch durch Proteine komplexiert
werden kçnnen. So f�hrt das in biologischen Medien wie Blut
oder Zellkulturmedium und in Umweltmedien („unreines“
Wasser) fast immer vorliegende Chlorid zur Ausf�llung von
schwerlçslichem AgCl (siehe Tabelle 1). Die typischerweise
in reinem Wasser gemessenen Ionen-Freisetzungskurven
kçnnen daher nicht ohne Weiteres auf komplexere (biologi-
sche) Medien �bertragen werden.[85, 86] Art und Menge der
vorliegenden Silberspezies sind in diesen Medien weitgehend
unbekannt. In einer grundlegenden Arbeit wurde k�rzlich
gezeigt, dass bei Silber kein spezifischer „Nano-Effekt“ vor-
liegt. Dabei wurden Silber-Nanopartikel unter aneroben Be-
dingungen synthetisiert, aufbewahrt und auf ihre Wirkung
gegen Bakterien (E. coli) hin untersucht. Die Toxizit�t konnte
dabei klar mit der Menge an freigesetzten Silberionen kor-
reliert werden. Die Nanopartikel allein (5 oder 11 nm
Durchmesser) waren bis zu 200 mgl�1 nicht toxisch.[91]

Typische Ergebnisse f�r die Wirkung von Silber auf Ein-
zeller sind in Tabelle 3 zusammengefasst. Auch wenn die
Befunde wegen unterschiedlicher Versuchsbedingungen und
Silberspezies nicht immer vergleichbar sind, kann doch kon-
statiert werden, dass die toxischen Konzentrationen und
Hemmkonzentrationen im Bereich von 0.1 bis 20 mgl�1

liegen. In einer bemerkenswerten Arbeit konnten Hwang
et al. zeigen, dass L. pneumophila und P. aeruginosa bei einer
Silberkonzentration von 0.1 mgl�1 schnell abgetçtet wurden,
aber diese Silberkonzentration als Endosymbionten in
Amçben problemlos �berlebten.[133] Der „viable but non-
culturable“(VBNC)-Zustand, in den sich Bakterien bei �u-
ßerem Stress (wie einer Inkubation mit Schwermetallionen)
zur�ckziehen kçnnen, kann leicht mit der Abtçtung der
Bakterien verwechselt werden.[134,135] Dies konnte k�rzlich
von Flemming et al. f�r Kupferionen demonstriert werden.[136]

Sheng et al. zeigten, dass Silber-Nanopartikel zwar f�r
planktonische Bakterien toxisch sind, dass aber die gleichen
Bakterien in Form eines Biofilms nahezu unempfindlich
gegen Silber waren.[137] Dies illustriert die Probleme bei der
�bertragung der Ergebnisse von In-vitro-Zellkulturexperi-
menten auf praktische Situationen.

Tabelle 4 zeigt die Wirkung von Silber auf eukaryotische
Zellen in vitro. Die toxischen Konzentrationen liegen um die
1–10 mgl�1 f�r Silberionen und 10–100 mgl�1 f�r Silber-
Nanopartikel. Silber-Nanopartikel kçnnen dabei auch mit der
Oberfl�che von Viren wechselwirken und sie dadurch inak-
tivieren.[138, 139]

Tabelle 5 zeigt die Wirkung von Silber auf hçhere Orga-
nismen. Die letalen Konzentrationen liegen f�r Landlebe-
wesen im Bereich von einigen mgl�1, f�r aquatische Orga-
nismen im Bereich von einigen mgl�1. Hier ist zu beachten,
dass die Angabe von Konzentrationen nur f�r aquatische
Lebewesen sinnvoll ist. F�r Landlebewesen werden besser
letale Dosen (LD50) in mg pro kg Kçrpergewicht angegeben.
F�r metallisches Silber ist das wenig sinnvoll, denn als ma-
kroskopisches Objekt (wie eine verschluckte M�nze) w�rde
es im Magen-Darm-Trakt kaum aufgelçst werden. F�r kol-
loidal dispergiertes metallisches Silber mag dies anders aus-
sehen, denn Silber-Nanopartikel geben wie beschrieben bei
der Immersion in Wasser Silberionen ab, aufgrund der hohen
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Tabelle 3: Biologische Wirkung von Silber auf Einzeller (Bakterien, Pilze und Algen). Hemmende und letale Konzentrationen liegen bei 0.1–20 mg L�1.
Sofern die Partikelmorphologie nicht besonders angegeben ist, handelt es sich um Partikel mit kugelfçrmiger oder nicht n�her beschriebener
Morphologie.[a]

Organismus Form von Silber Partikeldurchmesser Funktionalisierung Wirkung Quelle

Bacillus subtilis
ATCC 6633

Ag-Nanopartikel 6.5–43.8 nm keine Angaben MIC90 = 6.25 mgL�1;
MBC99.9 = 12.5 mgL�1

[140]

Bacillus subtilis Ag-Nanopartikel 10 nm Citrat keine Wachstumshemmung bei 50 mgL�1;
EC50 (CFU-Assay)>10 mgL�1;
EC50 (LTP-Assay, 0 h) = 0.01–1.41 mgL�1;
EC50 (LTP-Assay, 1 h) = 0.06–0.09 mgL�1;
EC50 (LTP-Assay, 2u.3 h)<0.025 mgL�1

[141]

Bacillus subtilis Ag2S-Nanopartikel (9�3.5) nm nicht funktionali-
siert

nicht toxisch bei 150 mgL�1 [142]

Chlamydomonas
reinhardtii

Ag-Nanopartikel (25�13) nm Carbonat EC50 (1 h) = 0.36 mgL�1

EC50 (5 h) = 0.089 mgL�1
[143]

Candida albicans I Ag+ – – MIC = 0.42 mgL�1 [144]
Candida albicans I Ag-Nanopartikel keine Angabe nicht funktionali-

siert
MIC = 0.42 mgL�1 [144]

Candida albicans I Ag-Nanopartikel 25 nm PVP MIC = 0.1 mg L�1 [144]
Candida albicans II Ag+ – – MIC = 0.42 mgL�1 [144]
Candida albicans II Ag-Nanopartikel keine Angabe nicht funktionali-

siert
MIC = 0.21 mgL�1 [144]

Candida albicans II Ag-Nanopartikel 25 nm PVP MIC = 0.21 mgL�1 [144]
Candida parapsilo-
sis

Ag+ – – MIC = 1.69 mgL�1 [144]

Candida parapsilo-
sis

Ag-Nanopartikel keine Angabe nicht funktionali-
siert

MIC = 1.69 mgL�1 [144]

Candida parapsilo-
sis

Ag-Nanopartikel 25 nm PVP MIC = 0.84 mgL�1 [144]

Candida tropicalis Ag+ – – MIC = 0.84 mgL�1 [144]
Candida tropicalis Ag-Nanopartikel keine Angabe nicht funktionali-

siert
MIC = 0.84 mgL�1 [144]

Candida tropicalis Ag-Nanopartikel 25 nm PVP MIC = 0.42 mgL�1 [144]
Escherichia coli
PHL628-gfp

Ag+ – – 0.5 mgL�1 inhibieren das Bakterienwachstum zu 100% [102]

Escherichia coli
ATCC 117

Ag-Nanopartikel 6.5–43.8 nm keine Angaben MIC90 = 6.25 mgL�1;
MBC99.9 = 12.5 mgL�1

[140]

Escherichia coli
DH5a

Ag+ – – MIC = 3.5 mg L�1 f�r 103 Zellen;
MBC = 3.5-5 mgL�1 bei Kultivierung in LB-Medium
MIC = 0.5–1 mgL�1 f�r 103 Zellen;
MBC = 0.5–1.25 mgL�1 bei Kultivierung in RPMI/FCS

[145]

Escherichia coli
DH5a

Ag-Nanopartikel (75�20) nm PVP MBC = 12.5-20 mgL�1 f�r 103 Zellen bei Kultivierung in
RPMI/FCS

[145]

Escherichia coli Ag-Nanopartikel 7 nm Galluss�ure MIC = 6.25 mgL�1 [146]
Escherichia coli Ag2S-Nanopartikel (9�3.5) nm nicht funktionali-

siert
nicht toxisch bei 150 mgL�1 [142]

Escherichia coli Ag-Nanopartikel 10 nm Citrat 30 u.50 mgL�1 inhibieren Bakterienwachstum
EC50 (CFU-Assay) = 3.2–4.2 mgL�1;
EC50 (LTP-Assay, 0 h)>0.25 mgL�1;
EC50 (LTP-Assay, 1 h) = 0.06–0.09 mgL�1;
EC50 (LTP-Assay, 2u.3 h)<0.025 mgL�1

[141]

Escherichia coli
PHL628-gfp

Ag-Nanopartikel 14–16 nm PVA 0.5 mgL�1 inhibieren das Bakterienwachstum um
(55�8)%

[102]

Escherichia coli Ag-Nanopartikel 29 nm Galluss�ure MIC = 13.02 mgL�1 [146]
Escherichia coli Ag-Nanopartikel 89 nm Galluss�ure MIC = 11.79 mgL�1 [146]
Escherichia coli
PHL628-gfp

AgCl-Nanopartikel 250 nm nicht funktionali-
siert

0.5 mgL�1 inhibieren das Bakterienwachstum um
(66�6)%

[102]

Klebsiella aerogenes
ATCC 1950

Ag-Nanopartikel 6.5–43.8 nm keine Angaben MIC90 = 6.25 mgL�1;
MBC99.9 = 12.5 mgL�1

[140]

Legionella pneu-
mophila ATCC
33152

Ag+ – – vollst�ndige Inaktivierung bei 0.1 mgL�1; �berleben
nach 7 Tagen bei 0.1 mg L�1 als Endosymbiont in
A. polyphage

[133]

Proteus vulgaris
NCIB 4157

Ag-Nanopartikel 6.5–43.8 nm keine Angaben MIC90 = 6.25 mgL�1;
MBC99.9 = 12.5 mgL�1

[140]
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Tabelle 3: (Fortsetzung)

Organismus Form von Silber Partikeldurchmesser Funktionalisierung Wirkung Quelle

Pseudomonas
aeruginosa ATCC
9027

Ag-Nanopartikel 6.5–43.8 nm keine Angaben MIC90 = 6.25 mgL�1;
MBC99.9 = 12.5 mgL�1

[140]

Pseudomonas
aeruginosa ATCC
10145

Ag+ – – vollst�ndige Inaktivierung bei 0.1 mgL�1; �berleben
nach 7 Tagen bei 0.1 mg L�1 als Endosymbiont in
A. polyphage

[133]

Salmonella abony
NCTC 6017

Ag-Nanopartikel 6.5–43.8 nm keine Angaben MIC90 = 6.25 mgL�1;
MBC99.9 = 12.5 mgL�1

[140]

Salmonella typ-
himurium ATCC
23564

Ag-Nanopartikel 6.5–43.8 nm keine Angaben MIC90 = 6.25 mgL�1;
MBC99.9 = 12.5 mgL�1

[140]

Salpeterbakterien Ag+ – – 1 mgL�1 inhibiert die Atmungsaktivit�t um (42�7) % [102]
Salpeterbakterien Ag-Nanopartikel 14–16 nm PVA 1 mgL�1 inhibiert die Atmungsaktivit�t um (86�3) % [102]
Salpeterbakterien AgCl-Nanopartikel 250 nm nicht funktionali-

siert
1 mgL�1 inhibiert die Atmungsaktivit�t um (46�4) % [102]

Shewanella onei-
densis

Ag2S-Nanopartikel (9�3.5) nm nicht funktionali-
siert

nicht toxisch bei 150 mgL�1 [142]

Staphylococcus
aureus

Ag+ – – MIC = 2.5 mg L�1 f�r 103 Zellen;
MBC = 5 mgL�1 bei Kultivierung in LB-Medium
MIC = 0.5 mg L�1 f�r 103 Zellen;
MBC = 1.25 mgL�1 bei Kultivierung in RPMI/FCS

[145]

Staphylococcus
aureus ATCC 6538

Ag-Nanopartikel 6.5–43.8 nm keine Angaben MIC90 = 12.5 mgL�1 [140]

Staphylococcus
aureus

Ag-Nanopartikel 7 nm Galluss�ure MIC = 7.5 mg L�1 [146]

Staphylococcus
aureus

Ag-Nanopartikel 29 nm Galluss�ure MIC = 16.67 mgL�1 [146]

Staphylococcus
aureus

Ag-Nanopartikel (75�20) nm PVP MBC = 20 mgL�1 f�r 103 Zellen bei Kultivierung in
RPMI/FCS

[145]

Staphylococcus
aureus

Ag-Nanopartikel 89 nm Galluss�ure MIC = 33.71 mgL�1 [146]

Staphylococcus epi-
dermidis ATCC
12228

Ag-Nanopartikel 6.5–43.8 nm keine Angaben MIC90 = 6.25 mgL�1;
MBC99.9 = 12.5 mgL�1

[140]

[a] CFU= koloniebildende Einheiten (colony forming units), EC50 = mittlere effektive Konzentration, FCS = fçtales K�lberserum (fetal calf serum),
LB = lysogeny broth (Bakterienwachstumsmedium), LTP = liquid-to-plate, MIC= minimale Inhibitorkonzentration (minimum inhibitory concentrati-
on), MBC= minimale bakterizide Konzentration (minimum bactericidal concentration), RPMI= RPMI-1640, Zellkulturmedium.

Tabelle 4: Biologische Wirkung von Silber auf eukaryotische Zellen in vitro. Sofern die Partikelmorphologie nicht besonders angegeben ist, handelt es
sich um Partikel mit kugelfçrmiger oder mit nicht n�her beschriebener Morphologie.[a]

Organismus Form von Silber Partikeldurchmesser Funktionalisierung Wirkung Quelle

Alveolarepithelzellen
A549 (Adenokarzinom,
human)

Ag+ – – Mitochondrienfunktion reduziert bei 4–
10 mgL�1

[110]

Alveolarepithelzellen
A549 (Adenokarzinom,
human)

Ag+ – – nach 24 h Ver�nderung der Zellmorphologie
bei 3.24 mgL�1

[147]

Alveolarepithelzellen
A549 (Adenokarzinom,
human)

Ag-Nanopartikel 30–50 nm PVP Mitochondrienfunktion reduziert bei 10–
20 mgL�1; Nekrose/Apoptose bei 2.5–
15 mgL�1

[110]

Alveolarepithelzellen
A549 (Adenokarzinom,
human)

Ag-Nanopartikel (79�1) nm nicht funktionali-
siert

toxisch bei 15 und 30 mgL�1 [148]

Alveolarepithelzellen
A549 (Adenokarzinom,
human)

Ag-Nanopartikel (82�1) nm Glucose Erhçhung der Vitalit�t bei 7.5 und 15 mgL�1

(1.-3. Tag); toxisch bei 7.5 und 15 mgL�1 (nach
4 Tagen); toxisch bei 30 mgL�1 (nach 2 Tagen)

[148]

Alveolarepithelzellen
A549 (Adenokarzinom,
human)

Ag-Nanopartikel (88�1) nm Lactose Erhçhung der Vitalit�t bei 7.5 mgL�1 (1.-
3. Tag); toxisch bei 7.5 mg L�1 (nach 4 Tagen);
toxisch bei 15 und 30 mgL�1 (nach 2 Tagen);
Erhçhung der Vitalit�t bei 15 mgL�1 (nach
3 Tagen); toxisch bei 15 mgL�1 (nach 4 Tagen)

[148]
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Tabelle 4: (Fortsetzung)

Organismus Form von Silber Partikeldurchmesser Funktionalisierung Wirkung Quelle

Alveolarepithelzellen
A549 (Adenokarzinom,
human)

Ag-Nanopartikel (94�1) nm Oligonucleotid Erhçhung der Vitalit�t bei 7.5 und 15 mgL�1

(1.-3. Tag); toxisch bei 7.5 und 15 mgmL�

(nach 4 Tagen); toxisch bei 30 mgL�1 (nach
4 Tagen)

[148]

Alveolarepithelzellen
A549 (Adenokarzinom,
human)

Ag-Nanopartikel (95�1) nm Glucose und Oli-
gonucleotid

toxisch bei 7.5, 15 und 30 mgL�1

(nach 4 Tagen)
[148]

Alveolarepithelzellen
A549 (Adenokarzinom,
human)

Ag-Nanopartikel (99�1) nm Lactose und Oli-
gonucleotid

toxisch bei 7.5, 15 und 30 mgL�1

(nach 4 Tagen)
[148]

Astrozyten (Wistar-
Ratte)

Ag-Nanopartikel (75�20) nm PVP Erhçhung der Menge von Metallothioneinen
nach 4 h Inkubation �ber 168 h bei 10.8 mgL�1

[149]

embryonale Hodenkar-
zinomzellen Ntera2
(human)

Ag-Nanopartikel 20 nm BSA Metabolismus reduziert um 50% bei
100 mgL�1; bis zu 20 % nekrotische Zellen bei
12.5 mgL�1

[150]

embryonale Hodenkar-
zinomzellen Ntera2
(human)

Ag-Nanopartikel 200 nm BSA Metabolismus reduziert um 50% bei
100 mgL�1; bis zu 20 % nekrotische Zellen bei
12.5 mgL�1

[150]

embryonale Stammzel-
len D3 (Maus)

Ag-Nanopartikel 20 nm keine Angaben EC20 (WST-Test) = 21 mgL�1;
EC20 (LDH-Assay) = 3 mgL�1

[151]

embryonale Stammzel-
len D3 (Maus)

Ag-Nanopartikel 80 nm keine Angaben EC20 (WST-Test) = 31 mgL�1;
EC20 (LDH-Assay) = 33 mgL�1

[151]

embryonale Stammzel-
len D3 (Maus)

Ag-Nanopartikel 113 nm keine Angaben EC20 (WST-Test) = 29 mgL�1;
EC20 (LDH-Assay) = 43 mgL�1

[151]

Epithelzellen HeLa S3
(human)

Ag+ – – zytotoxisch bei 12 mgL�1;
IC50 bei 17 mgL�1

[152]

Epithelzellen HeLa S3
(human)

Ag-Nanopartikel 2–5 nm keine Angaben zytotoxisch bei 80–120 mgL�1; IC50 bei
92 mgL�1

[152]

Epithelzellen HeLa
(human)

Ag-Nanopartikel (8.6�3.2) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 70 % bei 10 mgL�1 nach 72 h [153]

Epithelzellen HeLa
(human)

Ag-Nanopartikel (46�8) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 70 % bei 10 mgL�1 nach 24 h
Zellvitalit�t ca. 70 % bei 10 mgL�1 nach 48 h
Zellvitalit�t ca. 60 % bei 10 mgL�1 nach 72 h

[153]

Epithelzellen HeLa
(human)

Ag-Nanopartikel (75�26) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 70 % bei 10 mgL�1 nach 24 h
Zellvitalit�t ca. 80 % bei 10 mgL�1 nach 48 h
Zellvitalit�t ca. 50 % bei 10 mgL�1 nach 72 h

[153]

Fibroblasten L929
(Maus)

Ag-Nanopartikel 20 nm keine Angaben EC20 (WST-Test) = 2.8 mg L�1;
EC20 (LDH-Assay) = 0.2 mg L�1

[151]

Fibroblasten L929
(Maus)

Ag-Nanopartikel (79�1) nm nicht funktionali-
siert

toxisch bei 15 und 30 mgL�1 [148]

Fibroblasten L929
(Maus)

Ag-Nanopartikel 80 nm keine Angaben EC20 (WST-Test) = 17 mgL�1;
EC20 (LDH-Assay) = 5.2 mg L�1

[151]

Fibroblasten L929
(Maus)

Ag-Nanopartikel (82�1) nm Glucose Erhçhung der Vitalit�t bei 7.5, 15 und
30 mgL�1 (1.-2. Tag); toxisch bei 30 mgL�1

(nach 3 Tagen)

[148]

Fibroblasten L929
(Maus)

Ag-Nanopartikel (88�1) nm Lactose Erhçhung der Vitalit�t bei 7.5, 15 und
30 mgL�1 (1.-2. Tag); toxisch bei 30 mgL�1

(nach 3 Tagen)

[148]

Fibroblasten L929
(Maus)

Ag-Nanopartikel (94�1) nm Oligonucleotid Erhçhung der Vitalit�t bei 7.5, 15 und
30 mgL�1 (1.-2. Tag); toxisch bei 30 mgL�1

(nach 2 Tagen)

[148]

Fibroblasten L929
(Maus)

Ag-Nanopartikel (95�1) nm Glucose und Oli-
gonucleotid

Erhçhung der Vitalit�t bei 7.5, 15 und
30 mgL�1 (1.-2. Tag); toxisch bei 30 mgL�1

(nach 2 Tagen)

[148]

Fibroblasten L929
(Maus)

Ag-Nanopartikel (99�1) nm Lactose und Oli-
gonucleotid

Erhçhung der Vitalit�t bei 7.5, 15 und
30 mgL�1 (1.-2. Tag); toxisch bei 30 mgL�1

(nach 2 Tagen)

[148]

Fibroblasten L929
(Maus)

Ag-Nanopartikel 113 nm keine Angaben EC20 (WST-Test) = 12 mgL�1

EC20 (LDH-Assay) = 2.4 mg L�1
[151]

hepatozellul�res Karzi-
nom Hep G2 (human)

Ag-Nanopartikel 6.5–43.8 nm keine Angaben IC50 = 251 mgL�1 [140]

hepatozellul�res Karzi-
nom C3A (human)

Ag-Nanopartikel 35 nm nicht funktionali-
siert

Zytotoxizit�t ca. 90 % bei �100 mgL�1 [154]
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Tabelle 4: (Fortsetzung)

Organismus Form von Silber Partikeldurchmesser Funktionalisierung Wirkung Quelle

hepatozellul�res Karzi-
nom C3A (human)

Ag-Mikropartikel 0.6–1.6 mm nicht funktionali-
siert

Zytotoxizit�t ca. 90 % bei �500 mgL�1 [154]

Hepatozyten (prim�r,
Fisch)

Ag-Nanopartikel 35 nm nicht funktionali-
siert

Zytotoxizit�t ca. 30 % bei �800 mgL�1 [154]

Hepatozyten (prim�r,
Fisch)

Ag-Nanopartikel 0.6–1.6 mm nicht funktionali-
siert

Zytotoxizit�t ca. 20 % bei �1000 mgL�1 [154]

Hodenzellen (prim�r,
C57BL6 Maus)

Ag-Nanopartikel 20 nm BSA Metabolismus reduziert um 50 % bei 10 mgL�1 [150]

Hodenzellen (prim�r,
C57BL6 Maus)

Ag-Nanopartikel 200 nm BSA Metabolismus reduziert um 50 % bei 10 mgL�1 [150]

Kiemenzellen RW-T1
(Fisch)

Ag-Nanopartikel 10 nm PVP Zytotoxizit�t ca. 40 % bei 25 mgL�1 [155]

Kiemenzellen RW-T1
(Fisch)

Ag-Nanopartikel 20 nm PVP Zytotoxizit�t ca. 20 % bei 25 mgL�1 [155]

Kiemenzellen RW-T1
(Fisch)

Ag-Nanopartikel 40 nm PVP nicht toxisch bei 25 mgL�1 [155]

Kiemenzellen RW-T1
(Fisch)

Ag-Nanopl�ttchen 32 nm PVP Zytotoxizit�t ca. 50% bei 12.5 mg L�1; ca. 70%
bei 25 mgL�1

[155]

Kiemenzellen RW-T1
(Fisch)

Ag-Nanost�bchen 65 nm � 20 mm PVP nicht toxisch bei 25 mgL�1 [155]

Lungenepithelzellen
C 10 (Maus)

Ag2S-Nanopartikel (9�3.5) nm keine Angaben nicht toxisch bei 150 mg mL�1 [142]

Lungenzellen HLF
(human)

Ag-Nanopartikel 25 nm PVP toxisch bei 62.5 mgL�1 [156]

Lungenzellen HLF
(human)

Ag-Nanopartikel 35 nm PVP toxisch bei 62.5 mgL�1 [156]

Lungenzellen HLF
(human)

Ag-Nanopartikel 45 nm PVP toxisch bei 62.5 mgL�1 [156]

Lungenzellen HLF
(human)

Ag-Nanopartikel 60 nm PVP toxisch bei 125 mgL�1 [156]

Lungenzellen HLF
(human)

Ag-Nanopartikel 70 nm PVP toxisch bei 125 mgL�1 [156]

Makrophagen U937
(human)

Ag-Nanopartikel 4 nm PVP Zellvitalit�t 36 % bei 3.12 mgL�1 [157]

Makrophagen U937
(human)

Ag-Nanopartikel 5 nm PVP Zellvitalit�t 50 % bei 6.25 mgL�1; 0% bei
�12.5 mg L�1

[158]

Makrophagen U937
(human)

Ag-Nanopartikel 20 nm PVP Zellvitalit�t 6% bei 25 mgL�1 [157]

Makrophagen U937
(human)

Ag-Nanopartikel 100 nm PVP Zellvitalit�t 100% bei 25 mgL�1 [158]

Makrophagen THP-
1 (human)

Ag-Nanopartikel 20 nm Peptid IC50 (24 h) = 110 mgL�1

IC50 (48 h) = 18 mgL�1
[159]

Makrophagen THP-
1 (human)

Ag-Nanopartikel 40 nm Peptid IC50 (24 h) = 140 mgL�1

IC50 (48 h) = 30 mgL�1
[159]

Makrophagen U937
(human)

Ag-Nanopartikel 70 nm PVP Zellvitalit�t 100% bei 50 mgL�1 [157]

Makrophagen RAW264.7
(Maus)

Ag-Nanopartikel 55 nm, 278 nm Chitosan Zellvitalit�t 60 % bei 10 mgL�1 [160]

mesenchymale Stamm-
zellen (human)

Ag+ – – toxisch bei 2.5 mgL�1 [145,161]

mesenchymale Stamm-
zellen (human)

Ag-Nanopartikel (75�20) nm PVP toxisch bei 50 mgL�1 [145,161]

Monozyten (human) Ag+ – – toxisch bei 1 mg L�1 [145]
Monozyten (human) Ag-Nanopartikel (75�20) nm PVP Toxisch bei 30 mgL�1 [145]
Nebennierenmarkzellen
PC-12 (Ratte)

Ag-Nanopartikel (8.6�3.2) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 60 % bei 10 mgL�1 nach 72 h [153]

Nebennierenmarkzellen
PC-12 (Ratte)

Ag-Nanopartikel (46�8) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 60 % bei 10 mgL�1 nach 72 h [153]

Nebennierenmarkzellen
PC-12 (Ratte)

Ag-Nanopartikel (75�26) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 70 % bei 10 mgL�1 nach 24 h
Zellvitalit�t ca. 30 % bei 10 mgL�1 nach 48 h
Zellvitalit�t ca. 10 % bei 10 mgL�1 nach 72 h

[153]

Ovarienzellen CHO
(Hamster)

Ag-Nanopartikel (8.6�3.2) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 85 % bei 10 mgL�1 nach 72 h [153]

Antibakterielle Wirkung von Silber
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Tabelle 4: (Fortsetzung)

Organismus Form von Silber Partikeldurchmesser Funktionalisierung Wirkung Quelle

Ovarienzellen CHO
(Hamster)

Ag-Nanopartikel (46�8) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 75 % bei 10 mgL�1 nach 24 h
Zellvitalit�t ca. 70 % bei 10 mgL�1 nach 48 h
Zellvitalit�t ca. 70 % bei 10 mgL�1 nach 72 h

[153]

Ovarienzellen CHO
(Hamster)

Ag-Nanopartikel (75�26) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 75 % bei 10 mgL�1 nach 24 h
Zellvitalit�t ca. 80 % bei 10 mgL�1 nach 48 h
Zellvitalit�t ca. 75 % bei 10 mgL�1 nach 72 h

[153]

Pr�osteoblasten MC3T3-
E1 (Maus)

Ag-Nanopartikel (8.6�3.2) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 70 % bei 10 mgL�1 nach 72 h [153]

Pr�osteoblasten MC3T3-
E1 (Maus)

Ag-Nanopartikel (46�8) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 90 % bei 10 mgL�1 nach 24 h
Zellvitalit�t ca. 80 % bei 10 mgL�1 nach 48 h
Zellvitalit�t ca. 60 % bei 10 mgL�1 nach 72 h

[153]

Pr�osteoblasten MC3T3-
E1 (Maus)

Ag-Nanopartikel (75�26) nm keine Angaben Zellvitalit�t ca. 70 % bei 10 mgL�1 nach 24 h
Zellvitalit�t ca. 30 % bei 10 mgL�1 nach 48 h
Zellvitalit�t ca. 10 % bei 10 mgL�1 nach 72 h

[153]

T-Zellen (human) Ag+ – – toxisch bei 1.5 mgL�1 [145]
T-Zellen (human) Ag-Nanopartikel 75�20 nm PVP toxisch bei >50 mgL�1 [111,145]

[a] BSA = bovines Serumalbumin, EC20 =effektive Konzentration, IC50 = mittlere inhibitorische Konzentration, LDH= Lactatdehydrogenase,
WST = wasserlçsliches Tetrazolium (water soluble tetrazolium).

Tabelle 5: Biologische Wirkung von Silber auf mehrzellige Organismen in vivo. Sofern die Partikelmorphologie nicht besonders angegeben ist, handelt
es sich um Partikel mit kugelfçrmiger oder mit nicht n�her beschriebener Morphologie.[a]

Organismus Form von Silber Partikel-
durchmesser

Funktionalisierung Wirkung Quelle

Aedes aegypti (Larven der
Gelbfieberm�cke)

Ag-Nanopartikel 3–21 nm keine Angaben LC50 (II. Larvenstadium) = (1.29�0.09) mgL�1;
LC90 (II. Larvenstadium) = (3.08�0.21) mgL�1;
LC50 (III. Larvenstadium)= (1.48�0.09) mgL�1;
LC90 (III. Larvenstadium)= (3.33�0.22) mgL�1;
LC50 (IV. Larvenstadium) = (1.58�0.07) mgL�1;
LC90 (IV. Larvenstadium) = (3.41�1.23) mgL�1

[162]

Anopheles stephensi (Larven
der Stechm�cke)

Ag-Nanopartikel 3–21 nm keine Angaben LC50 (II. Larvenstadium) = (1.17�0.09) mgL�1;
LC90 (II. Larvenstadium) = (2.99�0.21) mgL�1;
LC50 (III. Larvenstadium)= (1.30�0.09) mgL�1;
LC90 (III. Larvenstadium)= (3.13�0.21) mgL�1;
LC50 (IV. Larvenstadium) = (1.41�0.09) mgL�1;
LC90 (IV. Larvenstadium) = (3.29�1.22) mgL�1

[162]

Capoeta fusca (Fisch) Ag+ – – LC50 = 0.014–0.013 mgL�1 (24–96 h) [163]
Danio rerio (Zebrab�rbling) Ag+ – – LC50 = 28 mgL�1 (24 h)

LC50 = 25 mgL�1 (48 h)
[164]

Danio rerio (Zebrab�rbling-
embryonen)

Ag-Nanopartikel 10 nm PVP letal f�r ca. 12% bei 2.5 mgL�1; f�r ca. 22 % bei
5 mg L�1

[155]

Danio rerio (Zebrab�rbling-
embryonen)

Ag-Nanopartikel 20 nm PVP letal f�r ca. 16% bei 2.5 mgL�1; f�r ca. 17 % bei
5 mg L�1

[155]

Danio rerio (Zebrab�rbling-
embryonen)

Ag-Nanoscheibe 32 nm PVP letal f�r ca. 34% bei 2.5 mgL�1; f�r ca. 42 % bei
5 mg L�1

[155]

Danio rerio (Zebrab�rbling-
embryonen)

Ag-Nanopartikel 40 nm PVP letal f�r ca. 16% bei 2.5 mgL�1 und 5 mgL�1 [155]

Danio rerio (Zebrab�rbling-
embryonen)

Ag-Nanopartikel 41.6�9.1 nm Citrat nicht toxisch bei �0.002 mg L�1; letal f�r 100% bei
�0.022 mgL�1

[165]

Danio rerio (Zebrab�rbling-
embryonen)

Ag-Nanost�bchen 65 nm � 20 mm PVP letal f�r ca. 7% bei 5 mgL�1 [155]

Danio rerio (Zebrab�rbling) Ag-Nanopartikel (81�2) nm PVP LC50 = 89 mgL�1 (24 h)
LC50 = 84 mgL�1 (48 h)

[164]

Daphnia magna (Krebs) Ag+ – – LC50 = 0.4�0.12 mg L�1 (24 h) [166]
Daphnia magna (Krebs) Ag+ – – EC10 = 1.7 mgL�1

EC50 = 2.3 mgL�1

EC90 = 3.1 mgL�1

[167]

Daphnia magna (Krebs) Ag-Nanopartikel 5–25 nm Citrat EC10 = 3 mg L�1

EC50 = 4 mg L�1

EC90 = 5 mg L�1

[167]
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Tabelle 5: (Fortsetzung)

Organismus Form von Silber Partikel-
durchmesser

Funktionalisierung Wirkung Quelle

Daphnia magna (Krebs) Ag-Nanopartikel 16.6 nm keine Angaben EC10 = 1.5 mgL�1

EC50 = 2 mg L�1

EC90 = 3 mg L�1

[167]

Daphnia magna (Krebs) Ag-Nanopartikel 20 nm keine Angaben EC10 = 140 mgL�1

EC50 = 187 m. L�1

EC90 = 251 mgL�1

[167]

Daphnia magna (Krebs) Ag-Nanopartikel 35 nm PVP LC50 = 10.6�5,2 mg L�1 (24 h) [166]
Daphnia magna (Krebs) Ag-Nanopartikel 36 nm Citrat LC50 = 3–4 mgL�1 [168]
Daphnia magna (Krebs) Ag-Nanopartikel 40 nm Citrat LC50 = (1.8�0.96) mgL�1 (24 h) [166]
Daphnia magna (Krebs) Ag-Nanopartikel 52 nm Citrat LC50 = 3–4 mgL�1 [168]
Daphnia magna (Krebs) Ag-Nanopartikel 66 nm Citrat LC50 = 3–4 mgL�1 [168]
Daphnia magna (Krebs) Ag-Nanopartikel 35 nm nicht funktionali-

siert
akute Toxizit�t (96 h):
�berlebensrate bei 10 mg L�1 (93.33�3.33)%;
�berlebensrate bei 100 mgL�1 (43.33�23.33)%;
�berlebensrate bei 1 und 10 mgL�1 (0�0)%
chronische Exposition (21 Tage):
�berlebensrate bei 1 mgL�1 70%;
�berlebensrate bei 5 mgL�1 100%;
�berlebensrate bei 10 mg L�1 90 %;
�berlebensrate bei 50 mg L�1 80 %

[154,169]

Daphnia magna (Krebs) Ag-Mikropartikel 0.6–1.6 mm nicht funktionali-
siert

akute Toxizit�t (96 h):
�berlebensrate bei 10 mg L�1 (96.67�3.33)%;
�berlebensrate bei 100 mgL�1 (86.67�6.67)%;
�berlebensrate bei 1 mgL�1 (20�20)%
�berlebensrate bei 10 mgL�1 (0�0)%
chronische Exposition (21 Tage):
�berlebensrate bei 1 mgL�1 90%;
�berlebensrate bei 5 mgL�1 80%;
�berlebensrate bei 10 mg L�1 90 %;
�berlebensrate bei 50 mg L�1 90 %

[154,169]

Drosophila melanogaster
(Fruchtfliege)

Ag-Nanopartikel (29�4) nm Maltose akute Toxizit�t bei 20 mgL�1; Beeinflussung der
Fertilit�t bei 5 mgL�1

[170]

Drosophila melanogaster
(Fruchtfliege, Ei)

Ag-Nanopartikel 20–30 nm keine Angaben (57�48)% der Eier erreichen das Erwachsenen-
stadium bei 10 mgL�1

[171]

Drosophila melanogaster
(Fruchtfliege, Ei)

Ag-Nanopartikel 100 nm keine Angaben (91�19)% der Eier erreichen das Erwachsenen-
stadium bei 10 mgL�1

[171]

Drosophila melanogaster
(Fruchtfliege, Ei)

Ag-Nanopartikel 500–1200 nm keine Angaben (94�52)% der Eier erreichen das Erwachsenen-
stadium bei 10 mgL�1

[171]

Hartley Albino-Hausmeer-
schweinchen

Ag-Nanopartikel <100 nm keine Angaben akute dermale Toxizit�t (10 mgmL�1):
keine �nderungen im Gewicht von Organen und
keine makroskopischen Ver�nderungen; histopa-
thologische Anomalien in Haut, Leber und Milz;
subchronische dermale Toxizit�t (10 mgmL�1,
5 mal pro Woche f�r 13 Wochen):
histopathologische Anomalien in Haut, Leber und
Milz

[172]

Lytechinus variegatus
(Larven des Seeigels)

Ag+ – – EC20 = 10.68 mg g�1 dw (Trockengewicht, dry
weight) Ag in Alge (entspricht 3.88 mg�L�1 Ag im
Wasser) nach 18-t�giger F�tterung

[173]

Lolium multiflorum (Italie-
nisches Raygras)

Ag-Nanopartikel (6�1.7) nm Gummi arabicum Erhçhung der Konzentration von 1 auf 40 mgL�1

f�hrt zur Senkung der Wurzel-Biomasse von
(18.6�1.3) auf (4.7�0.7) mg. Inhibierung des
Wachstums ist deutlich st�rker als im Fall von Ag+-
Ionen bei gleicher Konzentration.

[174]

Maus (balb/c) Ag-Mikropartikel <20 mm Natriumhyaluronat 1.18 mg Ag wurden ins Gehirn injiziert. Nach
9 Monaten Neuroentz�ndung und progressiver
Gewebeverlust im Gehirn.

[175]

Maus C57Bl/6 Ag-Nanopartikel (5�2) nm,
(22�4) nm

keine Angaben 40 h Inhalation von 3.3mgm�3 Ag-Nanopartikeln
induziert minimale Lungentoxizit�t und Entz�n-
dung.

[176]

Nereis diversicolor (Seerin-
gelwurm)

Ag+ – – 1250 ng Ag+ pro Wurm f�r 10 Tage, Silber gebun-
den an Metallothioneine

[177]
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spezifischen Oberfl�che auch deutlich schneller als makro-
skopische Silberobjekte. F�r M�use liegt der LD50-Wert im
Fall von lçslichen Silbersalzen in der Grçßenordnung von 50
bis 100 mg pro kg Kçrpergewicht.[180] Die WHO gibt den „no
observed adverse effect level“ (NOAEL) f�r Menschen mit
10 g Silber �ber die gesamte Lebenszeit an, was zu einer
maximalen Konzentration im Trinkwasser von 0.1 mg L�1

f�hrt.[180] Die Trinkwasserverordnung in Deutschland erlaubt
einen Grenzwert von 0.01 mgl�1.

Ein Einfluss der Partikelgrçße auf die Toxizit�t von Sil-
bernanopartikeln ist wegen der Vielfalt der verwendeten
Nanopartikel hinsichtlich Funktionalisierung und Ladung
und ebenso wegen der Vielfalt der verwendeten biologischen
Testsysteme aus den Daten in den Tabellen 3–5 nicht zu
entnehmen. Dennoch gibt es Studien mit Silber-Nanoparti-
keln unterschiedlicher Grçße bei sonst gleichen Bedingun-
gen, die allgemein zeigen, dass kleinere Silber-Nanopartikel
eine hçhere Toxizit�t aufweisen als grçßere Silber-Nanopar-
tikel und Silber-Mikropartikel (f�r gleiche Silber-Konzen-
trationen).[105, 146, 151,153, 171] Noch schwieriger sind Aussagen
zum Einfluss der Morphologie auf die biologische Wirkung
von Nanopartikeln; hier gibt es kaum vergleichende Studi-
en.[181] Außer der Freisetzung von Silberionen spielt sicherlich
auch die Kinetik der Aufnahme in Zellen eine Rolle. Die
Agglomeration in biologischen Medien spielt eine große
Rolle f�r die Bioverf�gbarkeit.[37, 82, 113,114]

Eine zu hohe Aufnahme von Silber f�hrt zur Argyrie.[1,182]

Bowden et al. berichteten �ber einen klinischen Fall von
Argyrie, der wenige Monate nach der Einnahme eines sil-
berhaltigen Nahrungserg�nzungsmittels auftrat.[183] Plack
et al. berichteten �ber Argyrie eines Patienten, der sich an-
gewçhnt hatte, an photographischen Filmen zu kauen, nach-
dem er sich das Rauchen abgewçhnt hatte. Bemerkenswer-
terweise wurden die in den Filmen enthaltenen schwerlçsli-
chen Silberhalogenide im Magen-Darm-Trakt offenbar gut
resorbiert.[184] �ber Argyrie bei einem Patienten, der �ber
Jahre hinweg ein Nasenspray mit proteingebundenem Silber
verwendete, wurde von Stammberger berichtet.[185] Es
wurden auch negative Wirkungen von Silber auf das Fort-
pflanzungssystem und auf die embryonale Entwicklung bei
Konzentrationen von 10 mgl�1 gefunden.[150, 162, 168,186]

Die Mobilit�t von Nanopartikeln im Kçrper ist schwierig
zu untersuchen. Es wurde �ber grundlegende Studien mit
radioaktiv markierten Nanopartikeln berichtet, die die Ver-

teilung in vivo nach der Exposition zeigen.[187–192] Eine Al-
ternative ist der elementaranalytische Nachweis (z. B. �ber
AAS oder ICP-MS) in Geweben nach der Exposition oder
Injektion.[193] Zu betrachten sind außer der Verteilung durch
den Blutstrom insbesondere die Akkumulation in unter-
schiedlichen Geweben und Organen sowie die finale Aus-
scheidung. Lankveld et al. modellierten auf der Basis von
experimentellen Daten die Verteilung im Rattenmodell
in vivo.[193] Die unten diskutierten Aspekte f�r den Verbleib
von Silber in der Umwelt (Ausf�llung, Agglomeration,
Komplexierung, Auflçsung, Adsorption an Grenzfl�chen)
treffen auf biologische Systeme ebenfalls zu, wobei lokal
unterschiedliche zellul�re Effekte wie Endozytose die Situa-
tion noch komplizierter machen. Silberionen fallen in biolo-
gischer Umgebung als Silberchlorid aus oder werden durch
Biomolek�le komplexiert; Silber-Nanopartikel werden durch
die Bildung einer Proteinkorona ihre Eigenschaften ver�n-
dern und mçglicherweise agglomerieren und ausfallen. Tee-
guarden et al. diskutierten in diesem Zusammenhang die
Aspekte der Partikeldosimetrie in vitro.[114]

Ein Problem der medizinischen Anwendung ist sicherlich
die Entwicklung von bakteriellen Resistenzen gegen Silber,
�ber die seit den 1970ern berichtet wird.[194–196] Umfangreiche
Arbeiten wurden dabei von Simon Silver (Nomen est Omen)
publiziert. Er zeigte, dass die Resistenz gegen Silber in Sal-
monella durch pMG101-Plasmide codiert wird.[100,197–199] Nagy
et al. untersuchten die Hochregulierung der Gene, die f�r die
Resistenz gegen Antibiotika und Silber in E. coli und
S. aureus kodieren.[28] Khan et al. berichteten �ber Silber-re-
sistente Bakterien, die in Kl�rschlamm gefunden wurden.[200]

Mechanistisch betrachtet sch�tzen sich Zellen offenbar durch
ein verst�rktes Herauspumpen von Silberionen aus der
Zelle[197] und durch die Bindung von Silber an geeignete
Molek�le wie Metallothioneine.[149] Quadros et al. fassten die
Untersuchungen �ber Silber-Nanopartikel in Form von
Aerosolen zusammen. Es gibt eine zunehmende Zahl von
Anwendungen von Nanosilber als Aerosol in Haushalt,
sodass das mit einer Inhalation verbundene Risiko einer
eingehenden Bewertung bedarf.[187,190, 201]

Es gibt einige grunds�tzliche Probleme bei der Bewertung
toxikologischer Studien von Silber und Silber-Nanopartikeln.
Beispielsweise ist nicht in allen F�llen angegeben, ob die
synthetisierten Nanopartikel nach der Synthese von Neben-
produkten gereinigt wurden. Es ist anzunehmen, dass oft der

Tabelle 5: (Fortsetzung)

Organismus Form von Silber Partikel-
durchmesser

Funktionalisierung Wirkung Quelle

Nereis diversicolor (Seerin-
gelwurm)

Ag-Nanopartikel (30�5) nm Citrat 1250 ng Ag+ pro Wurm f�r 10 Tage; Partikel sind
assoziiert mit der apikalen Zellmembran, in en-
dozytotischen Einschn�rungen und in Endoso-
men

[177]

Pimephales promelas
(Embryo) (Fisch)

Ag-Nanopartikel 35 nm keine Angabe LC50 = 9.4 mgL�1 [178]

Pimephales promelas
(Embryo) (Fisch)

Ag-Nanopartikel �100 nm keine Angabe LC50 = 10.6 mg L�1 [178]

Ulva lactuca (Makroalge) Ag+ – – toxisch ab 2.5 mg L�1 [179]
Ulva lactuca (Makroalge) Ag-Nanopartikel 100 nm keine Angabe nicht toxisch bei 15 mgL�1 [179]

[a] EC10/50/90 = effektive Konzentrationen, LC50/90 = letale Konzentration.
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komplette Reaktionsansatz nach einer
entsprechenden Verd�nnung eingesetzt
wurde, d.h. zusammen mit nicht umge-
setztem Silbersalz, Polymeren oder
Citrat aus der Synthese, dem einge-
setzten Gegenion (oft Nitrat) usw.
Weiterhin wird oft nicht untersucht, in-
wieweit die Nanopartikel in den ver-
wendeten biologischen Medien aggre-
giert sind. Die Aggregation von Nano-
partikeln ist ein typischer Vorgang in
komplexeren Medien, in denen die
kolloidale Stabilit�t herabgesetzt ist
(z. B. durch die Gegenwart von
Salzen).[82] Eine Analyse der Partikel-
grçße erfolgt in vielen F�llen nur durch
elektronenmikroskopische Aufnahmen,
die keine Aussage �ber den Grad der
Dispersion in reinem Wasser, ge-
schweige denn in biologischen Medien
ermçglichen. Die Art der Messmethode
spielt eine erhebliche Rolle bei der In-
terpretation der gewonnenen Partikel-
grçßen, sodass grunds�tzlich mehrere
Methoden zur Charakterisierung von
Nanopartikeln eingesetzt werden soll-
ten.[202–208] In Gegenwart von Chlorid
und Biomolek�len in biologisch rele-
vanten Konzentrationen d�rfte die Konzentration von freiem
Ag+ sehr klein sein (Tabelle 1), was sicherlich ein grunds�tz-
liches Problem ist, da sich komplexierte Silberkationen ana-
lytisch nicht ohne Weiteres von hydratisierten Silberkationen
Ag+ (aq) unterscheiden und trennen lassen. Es ist anzuneh-
men, dass in der Realit�t unter die in der Literatur als „lçs-
liches Silber“ bezeichneten Spezies neben Ag+ (aq) auch
komplexierte Silberkationen und kolloidal stabile, d.h. nicht
sedimentierende Silbersalze wie AgCl, fallen.

7. Silber in der Umwelt

Zum Verbleib von Silber in der Umwelt gibt es eine Reihe
von �bersichtsartikeln, die die gegenw�rtige Diskussion – bei
durchaus unterschiedlichen Schlussfolgerungen – zusam-
menfassen.[4,6, 21, 69, 209–219] Dabei reicht die Spannweite der
Meinungen von „problematisch“ bis „vçllig unbedenklich“
(siehe auch Abschnitt 8).

Durch Waschvorg�nge von Textilien und Kosmetika wird
Silber in ionischer oder nanopartikul�rer Form in die Umwelt
ausgetragen. Es gelangt �ber das Abwasser in Kl�rschl�mme
und Fl�sse. Dabei ist mit einer erheblichen Agglomeration
von prim�r enthaltenen oder im Wasser gebildeten Nano-
partikeln zu rechnen.[82] Nowack et al. modellierten die
Stofffl�sse in der Umwelt und geben die freigesetzten
Mengen an Silber in den USA mit etwa 20 t pro Jahr an
(Abbildung 4).[220] Ionisches Silber wird dabei in großem
Umfang in Form unlçslicher Salze wie AgCl und Ag2S ge-
bunden und immobilisiert;[87,221–223] daneben tritt in Gegen-
wart von grçßeren Salzkonzentrationen eine schnelle Ag-

gregation ein (was sicherlich von der Art der Funktionali-
sierung abh�ngt!).[224, 225] Ebenso spielt die Bindung an kol-
loidal dispergierte organische Stoffe wie Humins�uren eine
erhebliche Rolle, sodass nur geringe Mengen an gelçstem
Silber verbleiben. Der Großteil gelangt in den Kl�rschlamm
und kann dann mçglicherweise �ber Deponierung auf Fel-
dern oder durch Verbrennung in die Umwelt gelan-
gen.[21, 69, 209, 217,218, 220]

8. Kritische Bewertung von Silber als antibakteriel-
lem Stoff

Die gegenw�rtige Diskussion in Europa und in den USA
besch�ftigt sich zunehmend mit den Risiken der Nanotech-
nologie. Dabei spielt abgesehen von eher diffusen �ngsten
auch eine wesentliche Rolle, dass zur Wechselwirkung von
Nanopartikeln mit biologischen Systemen und zu ihrem
Verbleib in der Umwelt weiterhin zahlreiche Fragen offen
sind. Dies liegt auch daran, dass das System „Nanopartikel“
sehr komplex ist und zahlreiche Charakteristika aufweist, die
�ber die reine chemische Zusammensetzung nicht beschrie-
ben werden kçnnen, z. B. Partikelgrçße, Partikelgrçßenver-
teilung, Partikelmorphologie, Kristallinit�t, Oberfl�chen-
funktionalisierung und Ladung.[82, 130, 226–230] Im Fall von Silber
f�hrt die zunehmende Verwendung in Gebrauchsg�tern zu
einer besonderen Unruhe und Diskussion (siehe z. B.
Lit. [4, 211, 219,231,232]). In den USA wurde 2008 eine Peti-
tion an die Environmental Protection Agency (EPA) mit der
Forderung eingereicht, Silber als Pestizid auszuweisen, was
im Zusammenhang mit einer Kennzeichnungspflicht den

Abbildung 4. Der Weg von Silber in der Umwelt (aus Lit. [220] mit Genehmigung). Die Abbildung
zeigt die Materialfl�sse von synthetisch hergestellten Silber-Nanopartikeln in Tonnen Silber pro
Jahr f�r die USA.
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weiteren Einsatz in vielen Gebrauchsg�tern (z.B. Kosmetika)
wohl unmçglich machen w�rde. Dies f�hrt derzeit zu weite-
ren Studien zu den Eigenschaften von (Silber-)Nanoparti-
keln.[219] Insgesamt liegt aber durch die jahrzehntelange An-
wendung von kolloidalem Silber eine große Menge an po-
tenziell toxikologisch verwertbaren Daten vor (mit nur we-
nigen wirklich problematischen F�llen), sodass eine �ber-
triebene Furcht vor einer Silberexposition sicher nicht
gerechtfertigt ist.[4]

In Abbildung 5 haben wir die kritischen Konzentrationen
f�r Silber und Silber-Nanopartikel gegen�ber Einzellern,
Zellen und hçheren Organismen zusammengestellt (ent-
nommen aus den Tabellen 3–5). Eine Bewertung der Daten
hin auf die Qualit�t der Studie wurde dabei nicht vorge-
nommen. Es zeigt sich trotz der logarithmischen Skala, dass
das Wirkungsspektrum f�r die unterschiedlichen Organismen
in weiten Grenzen �berlappt, sodass das therapeutische
Fenster eher klein ist. Silberionen sind bei niedrigeren Kon-
zentrationen wirksamer als Silber-Nanopartikel, aus denen
die Silberionen erst freigesetzt werden m�ssen. Es ist anzu-

merken, dass die hier akkumulierten Literaturdaten bei
weitem nicht die gesamte publizierte Literatur umfassen, aber
dass die vorhandenen Daten dennoch ein recht konsistentes
Bild ergeben. Dies deckt sich mit unseren vergleichenden
Studien mit Silberionen und Silber-Nanopartikeln an Bakte-
rien und eukaryotischen Zellen in gleichen Kulturmedien.[145]

Offen bleibt auch die Frage, inwieweit eine zunehmende
Exposition gegen�ber Silber (z. B. in Kosmetika) zur Bildung
von Resistenzen unter Bakterien f�hrt, und inwieweit auch
„gutartige“ Bakterien auf der Haut oder im Darm von klei-
nen Silbermengen beeinflusst werden. Ebenso ist die Frage
nach einer selektiven Anreicherung silberunempfindlicher
oder gar silberresistenter Keime auf silberbeschichteten
Medizinprodukten zu diskutieren. Dennoch lassen die pu-
blizierten Daten darauf schließen, dass von Silber in den
derzeitigen Anwendungen weder in ionischer noch in metal-
lischer noch in nanopartikul�rer Form ein grçßeres Risiko f�r
den Menschen ausgeht.

9. Zusammenfassung

Silber wird wegen seiner bakteriziden Wirkung seit vielen
Jahren in Gebrauchsg�tern und Medizinprodukten einge-
setzt. Kolloidales Silber und Silber-Nanopartikel gelangen
dabei zunehmend zum Einsatz, wobei sich der Einsatzzweck
besonders aus dem Depotcharakter, verbunden mit einer
großen spezifischen Oberfl�che, ergibt. Ein dar�ber hinaus
gehender besonderer „Nano-Effekt“ von Silber-Nanoparti-
keln ist den vorliegenden Daten nicht zu entnehmen. Die
Literatur, die sich mit den biologischen Aspekten von Silber
befasst, ist nahezu un�bersehbar. Eine eingehende Betrach-
tung zeigt insbesondere, dass die korrekte Betrachtung von
Nanopartikeln eines erheblichen Einsatzes von Charakteri-
sierungsmethoden bedarf, um sie auch nur in reinem Wasser
eindeutig zu charakterisieren, von komplexeren biologischen
Medien oder Umweltmedien ganz zu schweigen. Nanoparti-
kel ver�ndern sich beim �bergang von reinem Wasser in
biologische Medien, z. B. durch Adsorption von Biomolek�-
len und Agglomeration. Die Betrachtung einer Vielzahl von
Einzelstudien zeigt, dass die Wirkung von Silber auf Bakte-
rien eher �bersch�tzt und die auf Zellen eher untersch�tzt
wird. Die Verwendung von Silber in Gebrauchsgegenst�nden,
Kosmetika und in der Medizin sollte sowohl aus diesem
Grund als auch wegen mçglicher Resistenzen kritisch be-
trachtet werden.

Wie danken unseren Kooperationspartnern auf diesem Gebiet,
besonders Dr. Jçrg Diendorf, Prof. R. Dringen, Prof. H. C.
Flemming, Dr. W. Goedecke, Dr. C. Greulich, Dr. S. Kittler,
Prof. M. Kçller, Dr. Dirk Mahl, Alexander Peetsch, Prof. H.
Rehage, Simon Ristig, Prof. B. Siebers, Dr. L. Treuel und Prof.
R. Zellner, f�r viele fruchtbare Diskussionen. Unsere Arbeiten
wurden von der Deutschen Forschungsgemeinschaft im
Rahmen des SPP 1313 NanoBioResponses und von der Stif-
tung Mercator unterst�tzt.

Abbildung 5. Zusammenstellung der toxikologischen Daten f�r ioni-
sches Silber und f�r Silber-Nanopartikel. Verwendet wurden die Daten
aus den Tabellen 3–5, wobei jeweils die kleinste Wirkkonzentration
�bernommen wurde, bei der sich eine adverse Wirkung zeigte. Es
wurde nicht nach den einzelnen Arten der Nanopartikel differenziert;
allerdings wurden nur Nanopartikel aus metallischem Silber ber�ck-
sichtigt, also keine Silbersalz-Partikel.
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