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Niniejszy projekt zostat opracowany jako naukowa odpowiedz na mode, z obawy, Ze historia lubi si¢
powtarzaé. I powtorzy si¢ raz jeszcze. Zbyt wiele razy produkty badan naukowych docieraty do srodowiska
cztowieka 1 wyrobow codziennego uzytku zanim wyszly na jaw pelne (a nawet jakiekolwiek) konsekwencje
ich szkodliwosci. Przypomnijmy sobie szat radowy z poczatku 20 wieku — gdy radioaktywno$¢ miata stanowic¢
panaceum na wszystkie choroby, ale wkrotce przyniosta entuzjastycznym uzytkownikom nowotwory i
chorobe radiacyjng. Zastanowmy si¢ nad benzyng otowiowa, ktora pomogta W rozwoju motoryzacji, a wigc
mobilnosci ludzkiej, ale zanieczyS$cita $§wiat neurotoksycznym pierwiastkiem. Pamigtajmy, a wiasciwie
rozejrzyjmy si¢ wokot i spojrzmy na azbestowe dachy, ktore zapobiegly pozarom domoéw, ale przyniosty ich
mieszkancom raka pluc i czerniaka. Wreszcie pomyslmy o antybiotykach, ktore przejsciowo uwolnity
ludzko$¢ od bakteryjnych chordb zakaznych jako gtéwnej przyczyny zgondéw az do lat 1950-tych, ale przez
nierozsadne uzycie spowodowato powstanie i rozprzestrzenienie bakterii lekoopornych, dla ktorych nie ma
terapii. Spojrzmy wiec na srebro. Ten metal szlachetny towarzyszy ludzkosci od starozytnosci, a jego
zastosowania w zwalczaniu infekcji (ptytki srebrne i p6zniej takze azotan srebra) i jako konserwanta zywnosci
1 napojow (srebrne naczynia) sa udokumentowane dla starozytnej Persji, Grecji i Rzymu. Te zastosowania
trwaly przez wieki i wyszly z mody dopiero w latach 1940-tych, gdy staty si¢ dostgpne najpierw sulfonamidy,
a potem pierwsze nowoczesne antybiotyki. Jako ze historia lubi plata¢ figle, pojawienie si¢ i
rozpowszechnienie opornosci na antybiotyki w 21 wieku wywotato renesans srebra teraz gtownie pod postacia
nanoczgstek metalicznego srebra, malenkich kulek o typowej Srednicy 10 — 100 nanometréw, zawierajacych
od setek tysigcy do dziesigtek miliono6w atomow srebra.

Srebro jest od tysiacleci stosowane w monetach i przedmiotach codziennego uzytku (stad srebra
rodzinne) z oczywistg korzyscig i bez obserwowalnych efektow ubocznych. Wprowadzenie nowoczesnych
materialow srebrnych zawierajacych nanoczastki nie zostato zatem objgte regulacjami prawnymi lub kontrola
- przez zalozenie, ze srebro jest w porzadku. Wraz z wielkg kariera zawierajacych srebro pokry¢ w systemie
ochrony zdrowia, szczego6lnie w powtokach antybakteryjnych i przeciwgrzybowych i w leczeniu oparzen, lecz
rowniez w oczyszczaniu wody, urzadzeniach medycznych, terapiach przeciwnowotworowych, czy
zapewnianiu jako$ci powietrza, nanoczastki srebra dostaly si¢ do $rodowiska czlowieka pod postacia
antybakteryjnych sktadnikow kosmetykdw, poscieli, strojow sportowych, srodkéw ochronnych (takich jak
maseczki szeroko stosowane podczas pandemii COVID-19) oraz pojemnikow na zywno$¢. W tym samym
czasie, ale bez obecnos$ci na stronach tytutowych, $ciste badania naukowe w hodowlach komoérkowych i na
zwierzetach doswiadczalnych zaczgly dostarczaé coraz obfitszych dowodow na osadzanie si¢ w organach ciata
tych nanoczastek, lub pochodzacych od nich jonow srebra, ktore sg bezposrednio toksyczne. Nasz wktad do
tych badan polega na odkryciu, ze narazenie na nanoczgstki srebra u pacjentow z chorobami watroby
spowodowalo w ich watrobach odktadanie miedzi. Jest to potencjalnie niebezpieczny mechanizm toksycznej
synergii, badania ktérego beda kontynuowane niezaleznie przez klinicystow. Niemniej jestesmy przekonani,
ze korzys$ci z odpowiedzialnego stosowania nanoczastek srebra w zwalczaniu infekcji trudnych do wyleczenia
w inny sposob przewyzsza rozpoznane dotad zagrozenia, badania musza jednak by¢ kontynuowane w kwestii
zakresu i dlugos$ci trwania takiego leczenia. Niekoniecznie ma to jednak miejsce dla nieregulowanych i nie
badanych w $cisly sposob niemedycznych produktéw codziennego uzytku.

Wspomnianym badaniom toksykologicznym srebra nie towarzyszyty adekwatne badania chemiczne
w kwestii szczegotowych przyczyn rozmaitych manifestacji toksycznosci nanoczastek srebra. Starajac sie
wypehi¢ te luke odkrylismy tez, ze srebro z wielka tatwoscig wypiera cynk z pewnych palcow cynkowych —
struktur biatkowych odpowiedzialnych za prawidtowe uzycie kodu genetycznego komorek. Szczegotowe cele
tego projektu sa oparte na tym odkryciu i sa nakierowane na uzyskanie chemicznego, molekularnego
zrozumienia sposoboéw wedhug ktorych atomy srebra uszkadzajg komorki. Ta wiedza pomoze nam w
wynalezieniu i zaproponowaniu $rodkow, ktoérych mozna byloby uzy¢ do ochrony przed toksycznoscia
nanoczastek srebra, oczywiscie w uzupetnieniu do unikania nadmiernego narazenia na nie.

W szczegolnosci planujemy wyjasni¢ mechanizm, wedtug ktorego nanoczastki srebra rozpuszczaja si¢
w komorkach, uwalniajac jony Ag*. Nastepnie zbadamy, jak te jony oddzialujg z glutationem, obficie
wystepujagcym przeciwutleniaczem komoérkowym i potencjalnym czynnikiem detoksykujacym srebro. W
nastepstwie opisania tej chemii, zastosujemy jg do ustalenia, ktore biatka zalezne od cynku, na przyktad
nalezace do grup czynnikow transkrypcji, biatek naprawy DNA, enzymow itp. sa szczegdlnie podatne na
toksyczno$¢ srebra i w konsekwencji, ktore szlaki metaboliczne sa najbardziej na to wrazliwe. Badania te
zostang wsparte przez staz naukowy doktoranta’ki we wspolpracujacym laboratorium w Grenoble,
wyspecjalizowanym w badaniach komodrkowych toksycznosci cynku. W ten sposdb projekt dostarczy
ogoblnego obrazu tych mechanizméw chemicznych u podtoza toksycznosci komoérkowej nanoczastek srebra,
ktére dotycza metabolizmu cynku. To umozliwi nam wspoélprace z lekarzami w celu opracowania zalecen,
dotyczacych ochrony przed chronicznym narazeniem na te nanoczastki, by¢é moze obejmujacych
suplementacje diety.



