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Summary
The study of acute toxicity of silver nanoparticles
In experiments on male rats it was determined that the threshold toxic dose (LD50) of
colloidal solution of silver nanoparticles in intraperitoneal administration was 100 mg/kg. Toxic
changes in animals remaining alive were short-term changes, reversible, more pronounced doses
in larger than 200 mg/kg. Therefore, it was found that the colloidal solution of silver
nanoparticles refers to a group of less toxic substances.

Rezumat

In experimente pe sobolani masculi s-a constatat ci doza toxica de prag (LDso) a solutiei
coloidale a nanoparticulelor de argint in cazul administrarii intraperitoneale constituie 100
mg/kg. Modificérile toxice in organismul animalelor rdmase in viatd sunt de scurtd durata,
reversibile, mai pronuntate in doze mai mari de 200 mg/kg. Prin urmare, s-a constatat ca solutia
coloidala a nanoparticulelor de argint se refera la grupa de substante putin toxice.

Actualitatea

Nanoparticulele din argint sunt particule cu dimensiunea cuprinsi intre 1 nm si 100 nm. in
prezent, nanoparticulele de argint sunt utilizate in calitate de agenti antibacterieni/antifungici, in
biotehnologie si bioinginerie, inginerie textild, pentru prelucrarea apei, precum si in calitate de
produse de larg consum [1]. Prezintd un interes sporit, de asemenea, includerea nanoparticulelor
de argint intr-o gama larga de dispozitive medicale, precum matrice pentru oase, instrumente
chirurgicale, masti chirurgicale, pansamente pentru plagi, creme antibacteriene.

Utilizarea nanoparticulelor de argint a initiat o serie de controverse si dispute privind
eficienta acestora, demonstrate in multiple publicatii [5]. Nanomaterialelor 1i se pot oferi
functionalitati biologice astfel, incat sd poatd interactiona cu celulele si cu constituentii lor
(proteinele, lipidele, ADN-ul etc.) intr-un mod specific. Daca nanomaterialele poseda
functionalitati corecte, pot induce sau stopa anumite reactii metabolice. Pornind de la aceste
rationamente, pentru elucidarea impactului nanoparticulelor de argint asupra proceselor
metabolice, se argumenteazd necesitatea primordiala a studiului toxicitatii acute, fapt ce a
determinat scopul lucrarii.

Scopul lucrarii
Inregistrarea toxicitdtii acute a solutiei coloidale a nanoparticulelor de argint cu

Material si metode

in conformitate cu scopul studiului dat, experimentele au fost efectuate pe 20 sobolani
masculi, fard pedigriu. Animalele au fost intretinute in conditii apropiate de cele fiziologic
optime. Luand In consideratie importanta ritmurilor biologice circadiene, sezoniere etc., la
modificarea continutului, structurii si repartitiei componentelor intracelulare a diferitor tesuturi,
experimentele au fost efectuate in conditii standarde, pe animale 1n varstd de 3-4 luni, cu masa
corporald intre 180-260 g (sobolani). Animalele au fost obtinute din vivariul USMF ,Nicolae
Testemitanu™ si mentinute timp de 14 zile in conditiile vivariului (in cutii standarde de masa
plasticd) pentru aclimatizare. Cutiile cu animale au fost amplasate in incaperi separate. Conditiile
de trai i de alimentare au corespuns cerintelor sanitare si normelor de alimentare. Temperatura
aerului in incipere s-a mentinut in limitele de +18-20°C. Pentru consumarea apei au fost stabilite
apeducte. Animalele au primit hrana cu 12 ore Tnainte de initierea experimentului.
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Rezultatele survenite in urma cercetarilor efectuate vor permite atingerea obiectivelor
propuse in studiul dat.

Reiesind din actualitatea problemelor abordate anterior in domeniul nanotehnologiei si din
necesitatea studierii toxicitatii nanoparticulelor, au fost realizate investigatii in scopul stabilirii
toxicitdtii acute a solutiei coloidale a nanoparticulelor de argint.

Rezultate obtinute

Toxicitatea acuta a nanoparticulelor de argint a fost determinata conform ,,Recomandarilor
metodice pentru studiul toxicitatii generale a substantelor farmacologice”, aprobate de Comitetul
Farmacologic de Stat al MS din Rusia in 2005 [7].

Studiul s-a efectuat pe 20 sobolani masculi, repartizati cate 5 la fiecare doza conform
masei corporale.

Pentru stabilirea dozelor toxice la administrarea enterala s-au testat urmatoarele doze: 60,
80, 100, 200, 300 mg/kg masa corporald, cu supravegherea ulterioara a animalelor timp de 7 — 14
zile.

Au fost supuse observdrilor modificdrile aparute. S-a inregistrat timpul aparitiei
fenomenelor de intoxicatie si al decesului animalelor. Vizual s-a determinat tabloul clinic al
intoxicatiei. S-a supravegheat starea generald a animalelor, particularititile lor de comportare,
intensitatea i caracterul activititii motorii, frecventa si profunzimea respiratiei, starea invelisului
cutanat si a mucoasei, intrebuintarea hranei si apei. Monitorizarea stdrii animalelor a decurs timp
de 14 zile. In baza rezultatelor obtinute s-a calculat LDsy dupa V. B. Prozorovskii [8].

Substanta a fost testatd dupa 4 clase de toxicitate conform recomandarilor OMS si
clasificarii dupa Hodge si Sterner (Tab. 1).

Tabelul 1
Gradul de toxicitate (dupa Hodge si Sterner)
Gradul de ) LDso unica i/v si i/p
toxicitate Termin sobolani (mg/kg)
1 Extrem de toxic <0,1
2 Toxicitate inalta 0,1-50
3 Toxicitate moderata 5-50
4 Putin toxic 50-500
5 Practic netoxic 500-1500
6 Relativ inofensiv >1500

Peste 2 ore dupa administrarea solutiei coloidale intraperitoneal in toate dozele la sobolani
au aparut simptome de inhibare, moliciune, somnolenta, lipsa poftei de mancare si lipsa setei.
Sobolanii erau ghemuiti cu blana zburlita. S-a intensificat respiratia. Aceste simptome erau mai
exprimate la animalele, care au primit solutia coloidala in doze mari — 200-300 mg/kg masa
corporald. In urmitoarele 6-8 ore starea generala a animalelor carora li s-a administrat substanta
in dozele 60-100 mg/kg treptat se normaliza si peste 24 ore simptomele de intoxicatie dispareau
si starea generala se stabiliza. Acesta animale au supravietuit.

Letalitatea sobolanilor in doza de 300 mg/kg a constituit 100% si a survenit la a 2-5-a zi
dupa administrarea substantei.

Letalitatea sobolanilor in doza de 200 mg/kg a constituit 50% si a survenit la a 7-8-a zi
dupa administrarea substantei (Tab. 2).

Pe parcursul perioadei de supraveghere (14 zile), nu au fost evidentiate devieri in starea
generald a animalelor. Sobolanii erau Tn miscare activa, intrebuintau activ hrand si apd. Starea
mucoaselor si invelisului cutanat era in norma, fara schimbari patologice. Culoarea urinei era
galbeni deschisa. In baza rezultatelor experimentale s-a calculat doza letald medie.

Tabelul 2
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Letalitatea sobolanilor albi (masculi) pe parcursul experimentului la administrarea
intraperitoneala a solutiei coloidale a nanoparticulelor de argint

NI:' Doze Zilele supravegherii De- | Leta-
ani- .
| subst. ce- | litate

Ml me/kg | 1234|567 |8[9[10] 11| 12|13 |14 | dat | a(%)

e

4 60 0 0

4 80 0 0

4 100 0 0

4 200 1|1 2 50

4 300 1|12 4 100

Determinarea toxicitatii acute a preparatului s-a efectuat dupa metoda aritmetica Karber,

prezentata in continuare:

a-h
LDs5g = DLygo — o

in care:
DL g9 — doza letala, adica doza cea mai mica la care mor toate animalele.
a — diferenta intre doud doze succesive de substantd administrata;
b — numarul mediu de animale in doua loturi succesive;
n —numadrul de animale dintr-un lot.

Administrarea zilnica a preparatului (a solutiei coloidale a nanoparticulelor de argint) per
os in doze de 60, 80, 100 mg/kg nu a indus decesul animalelor. In cazul lipsei decesului
animalelor determinarea L.Ds, este imposibila.

Intrucat toti sobolanii au murit doar la administrarea preparatului in doza de 200-300
mg/kg, s-a calculat LDs, pentru aceasta doza.

Rezultatele obtinute denotd veridicitatea investigatiilor efectuate si corespund datelor
literaturii de specialitate [8].

Concluzii

1) Letalitatea sobolanilor masculi in doza de 300 mg/kg a constituit 100% si a survenit la
a 2-5-a zi dupd administrarea substantei medicamentoase.

2) Doza toxica de prag (LDsp) a substantei in cazul administrdrii unice constituie pentru
sobolani 100 mg/kg.

3) Modificarile toxice in organismul animalelor rdmase in viatd sunt de scurtd durata,
reversibile, mai pronuntate in doze mai mari de 200 mg/kg.

4) Prin urmare, s-a constatat cd solutia coloidald a nanoparticulelor de argint se refera la
grupa de substante putin toxice (cu LDsp — 50-500 mg/kg).
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ACTIVITATEA ANTIMICROBIANA A ENOXILULUI IN CONDITII CLINICE
Sergiu Cerlat
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Summary
Antimicrobial activity of enoxil in clinical conditions
The use of Enoxil (grape seed extract) to combat the pathogenic flora of smears taken from
patients with thermal burns was effective in 45% of cases, being active in various proportions to
agencies: Staphylococcus aureus, Enterobacter aerogenes, Pseudomonas aeruginosa,
Enterococcus faecalis , Staphylococcus epidermidis, Klebsiella oxytoca, Proteus vulgaris.

Rezumat

Utilizarea Enoxilului (extract din seminte de struguri) in combaterea florei patogene din
frotiurile recoltate de la pacientii cu combustii termice s-a dovedit eficace in 45% cazuri, fiind
activa in diferite proportii fatd de agentii: Staphylococcus aureus, Enterobacter aerogenes,
Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis, Staphylococcus epidermidis, Klebsiella
oxytoca, Proteus vulgaris.

Actualitate

Orice medicatie contemporand a plagilor de diferitd geneza este inadmisibila fara o
antisepsie eficientd, ceea ce face o necesitate obtinerea unor antiseptice noi care sa corespundd
cerintelor impuse. Elaborarea unor preparate antiseptice autohtone reprezintd o directie stiintifica
importanta, deoarece in acest domeniu Republica Moldova este in mare parte dependenta de
importurile efectuate. Pozitionarea Enoxilului ca antiseptic si cercetarea activitatii antibacteriene
in conditii clinice este importantd pentru determinarea capacitatii bactericide si bacteriostatice a
preparatului in practica medicala.

Scopul
Evaluarea actiunii antibacteriene a Enoxilului in conditii clinice asupra microflorei din
frotiurile plagilor combustionale a pacientilor Centrului Republican de Leziuni Termice.

Materiale si metode
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