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摘要：目的  对亚微米级银材料的遗传毒性、抑菌性能及扩散能力进行研究。方法  在超声波清洗器和高压汞灯作用下，

以 AgNO3 为银源、PVP 为分散剂，在水溶液中反应制备银胶体。以 TEM、UV-Vis、XRD 进行表征分析。将胶体银设高、

中、低(500，50，5 mg·L1)剂量组、阴性对照组(生理盐水)和阳性对照组(环磷酰胺)，于同一部位(股骨)取材观察小鼠骨

髓细胞微核率的变化。以土霉素、氟康唑等为阳性对照，去离子水为阴性对照，通过银胶体对痢疾杆菌、伤寒杆菌、大

肠杆菌、变形杆菌、金黄色葡萄球菌、白色葡萄球菌、柠檬色葡萄球菌、枯草芽孢杆菌等 8 种细菌和真菌(白色念珠菌)
进行抑菌圈试验，以常量肉汤稀释法进行 MIC 试验。结果  与阴性对照组相比较，高、中剂量组的小鼠骨髓细胞微核率

明显升高，而低剂量组微核率无显著性差异，小鼠骨髓细胞微核率与银胶体浓度存在剂量关系，结果呈阳性并具有统计

学意义，该银胶体呈现出剂量依赖性的遗传毒性。通过抑菌圈试验发现银胶体抑菌圈更清晰，抑菌效果更彻底。通过 MIC
试验发现该银胶体对白葡萄球菌的最小抑菌浓度为 0.6 mg·L1，对白色念珠菌的最小抑菌浓度为 5 mg·L1。结论  本试验

成功制备了粒径均匀的簇状亚微米级银胶体，其作为抑菌剂，性质稳定，扩散性低，抑菌效果良好，但口服仍存在遗传

毒性，不宜直接用于体内。 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To study the genotoxicity, bacteriostasis and diffusion ability of submicron silver colloid. 
METHODS  Under the action of ultrasonic cleaner and high pressure mercury lamp, AgNO3 was used as silver source and PVP 
as dispersant to prepare silver colloid in aqueous solution. TEM, UV-Vis, XRD were used for characterization and analysis. 
Colloidal silver was divided into high, medium and low dose groups(500, 50, 5 mg·L1), negative control group(stroke- 
physiological saline solution) and positive control group(cyclophosphamide). The micronucleus rate of bone marrow cells in 
mice was observed at the same site(femur). With oxytetracycline and fluconazole used as positive control and deionized water as 
negative control, eight kinds of bacteria and fungi(Candida albicans) including Shigella castellani, Salmonella enterica, 
Escherichia coli, Proteus, Staphylococcus aureus, Staphylococcus albicans, Staphylococcus lemonis and Bacillus subtilis were 
tested by silver colloid. MIC was performed by constant broth dilution method. RESULTS  Compared with the negative control 
group, the micronucleus rate of bone marrow cells in the high and medium dose groups increased significantly, but there was no 
significant difference in the low dose groups. There was a dose-response relationship between the micronucleus rate of bone 
marrow cells and the concentration of silver colloid in mice. The results were positive and statistically significant. The silver 
colloid showed dose-dependent genetic toxicity. The silver colloid bacteriostatic circle was found to be clearer and the 
bacteriostatic effect was more thorough through the bacteriostatic circle test. MIC test showed that the minimum inhibitory 
concentration of the silver colloid to Staphylococcus albicans was 0.6 mg·L1, and to Candida albicans was 5 mg·L1. 
CONCLUSION  The silver colloid with uniform particle size is successfully prepared. As a bacteriostatic agent, it has stable 
properties and good bacteriostasis effect. However, it is not suitable for direct use in vivo because of its genotoxicity in oral 
administration. 
KEYWORDS: submicron silver colloid; high-efficiency bacteriostasis; genotoxicity; low diffusivity 
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纳米银尺寸小、生物穿透性强，具有高效、

广谱抗菌能力，对细菌、真菌、病毒都有效，应

用广泛[1-3]，但纳米银的安全性存在争议[4]。体外

研究数据表明，银纳米颗粒能通过产生活性氧使

DNA 损伤、细胞周期阻滞，诱导细胞毒性和基因

毒性，最终导致炎症、细胞凋亡和细胞死亡[5-8]。

当前的研究发现纳米银的毒性与其粒径大小有

关，且粒径越小毒性越强。Recordati 等[9]对小鼠静

脉注射 10，40，100 nm 纳米银后，发现 10 nm 纳

米银粒子渗透性最强，对机体造成的损伤最大。

同时，Park 等[10]对粒径 20，80，113 nm 的银纳米

粒子的细胞毒性、炎症、发育毒性和遗传毒性的

影响进行了探讨，发现 20 nm 的纳米银毒性最大。

Silva 等[11]用 20，60 nm 纳米银对大鼠进行雾化染

毒，发现 20 nm 纳米银引发的肺部炎症最显著。上

述研究说明有必要对更大尺寸的纳米银的毒性和

抑菌性能进行研究，找到更安全的抑菌剂。目前粒

径<100 nm 的纳米银的毒性已经有很多报道[12-15]，

研究表明银纳米颗粒能够进入血液循环，穿过血

脑屏障而造成脑损伤；纳米银能在大脑、肾脏、

肺、脾脏、睾丸等部位积累而诱发一系列毒性，

如肝肾毒性等；纳米银还有可能迁移到子宫、胎盘

和胚胎，从而导致发育毒性。而对尺寸大、穿透力

相对较弱的亚微米级银颗粒(1.0~100 μm)的报道

还比较少，有望发展成毒性更低的抗菌剂。利用

传统还原剂硼氢化钠、水合肼等还原硝酸银制备

纳米银反应快，易得到小颗粒纳米银沉淀。本研

究采用紫外光照法还原硝酸银制备亚微米银材

料，加入聚乙烯吡咯烷酮(polyvinyl pyrrolidone，
PVP)做分散剂和保护剂，超声波震荡防止团聚

沉淀，通过慢反应得到银胶体大颗粒，最终在水

溶液中得到红棕色亚微米级银胶体。用银胶体对

小鼠灌胃，通过小鼠骨髓细胞微核率的变化来判

断其遗传毒性；通过抑菌圈试验测试了银胶体的

扩散性能和广谱抗菌能力；用液体培养基测试其

抑菌持久性；由最小抑菌浓度(minimum inhibitory 
concentration，MIC)试验测试其抗菌效能。 
1  仪器与试剂 

Hitachi S-4700 场发射扫描电子显微镜(日本

日立)；XD-6 型粉末衍射仪(北京谱析仪器有限责

任公司)；KQ-100B 型超声波清洗器(昆山市超声仪

器有限公司)；QVF135 高压汞灯(上海飞利浦灯具

有限公司)；Leica 2000 光学显微镜(德国莱卡)；

Shimadzu UV-2600 紫外可见分光光度计(日本岛津)；
HZ-9310K 恒温摇床(常州中诚仪器制造有限公司)；
SW-CJ-2F 型超净工作台(苏州净化仪器有限公司)。 

硝 酸 银 ( 批 号 ： 20141013) 、 PVP( 批 号 ：

20170613)、甲醇(批号：20170816)、盐酸(批号：

20170916)、冰乙酸(批号：20170816)、Giemsa(批
号：20170511)、磷酸二氢钾(批号：20170509)、
磷酸氢二钠 (批号：20170403)、氯化钠 (批号：

20170608)、氯化钾(批号：20171013)、甘油(批号：

20170813)、葡萄糖(批号：20170924)、氢氧化钠(批
号：20170509)均为分析纯，来自国药集团化学试

剂有限公司；环磷酰胺(江苏恒瑞制药股份有限公

司，批号：17122021)；营养琼脂培养基(生物试剂，

杭州微生物试剂有限公司，批号：20180817)；酸

水解酪蛋白 (批号：20180615)、牛肉粉 (批号：

20180416)、牛肉浸膏(批号：20180616)、蛋白胨(批
号：20180413)均为生物试剂，来自北京双旋微生

物培养基制品厂；小牛血清(生物试剂，杭州四季

青生物有限公司，批号：161013)；硫酸链霉素(华
北制药股份有限公司，批号：161013)；氟康唑(批
号：C10406107；含量：98%)、二水合土霉素(批
号：C10382214；含量：97%)均来自上海麦克林生

化试剂科技有限公司。 
试验选用♀♂各半的清洁级昆明小鼠 50 只，

体质量 25~30 g，由浙江大学试验动物中心提供，

代购自上海杰思捷实验动物有限公司，动物生产

许可证号：SCXK(沪 )2018-0004；合格证号：

20180004005102。饲养环境参考 GB14925-2010，
室温 20~26 ℃，自由饮水，每笼 5 只饲养。试验

所用菌种分别为大肠杆菌(Escherichia coli)、变形

杆菌(Proteus)、伤寒杆菌(Salmonella enterica)、痢

疾杆菌(Shigella castellani)、枯草芽孢杆菌(Bacillus 
subtilis)、金黄色葡萄球菌(Staphylococcus aureus)、
柠檬色葡萄球菌(Staphylococcus citreus)、白色葡萄

球菌(Staphylococcus albus)、白色念珠菌(Candida 
albicans)，由湖州师范学院医学院病原生物与免疫

学实验室李小余老师提供。 
2  方法 
2.1  亚微米银胶体的制备 

精密称取 AgNO3 1.574 8 g，加入适量去离子

水搅拌溶解，稀释至 1 L。取 50 mL 上述溶液于

100 mL 烧杯中，加入 50 mg PVP 作为保护剂及还

原剂，超声处理，并用高压汞灯作为紫外光源照
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射，1.5 h 后以氯化钠溶液检验无氯化银沉淀，反

应完全，得到红棕色银胶体。以福尔哈德法滴定

检测胶体中的银浓度，然后将其按比例稀释，得

到一系列不同浓度的银胶体。 
2.2  亚微米银胶的电镜表征 

取一滴制备液滴于导电胶带，晾干，喷 Pt 处
理，在 Hitachi S-4700 场发射扫描电子显微镜下观

察其形态。 
2.3  亚微米银胶的紫外表征(UV-Vis) 

取含银单质浓度为 500 mg·L1 的银胶体，以

去离子水稀释至四分之一，去离子水为参比，在

紫外可见分光光度计下，从 300 nm 至 700 nm 以

0.5 nm 为最小单位对其进行光谱扫描。 
2.4  亚微米银胶的粉末 X 射线衍射(XRD)表征 

将银胶体冷冻干燥，用丙酮洗涤，高速离心，

多次重复，得到干燥粉末。用 XRD 测定样品晶体

的分散状态和晶体结构。采用粉末衍射仪，CuKa
射线，起始角=5，终止角=80，步宽=0.02，波长= 
1.540 56，Co 靶，36 kV，20 mA。 
2.5  小鼠微核试验 

Giemsa 染液等的制备、磷酸盐缓冲液的配制

及动物试验分组、灌胃、阅片等参照国家标准

GB15193.5-2014。给药：按照国家标准将试验动

物 50 只分成高、中、低剂量组和阴性对照组、阳

性对照组，每组 10 只，♀♂各半。阴性对照组灌

胃生理盐水 20 mL·kg1·d1、阳性对照组腹腔注射

环磷酰胺 40 mg·kg1·d1，高、中、低剂量组分别

灌胃 500，50，5 mg·L1银胶体，灌胃 20 mL·kg1·d1，

每 24 h 给药 1 次，共给药 2 次。制片：于末次给

药后 6 h 脱颈椎处死小鼠，于股骨取材，制片。阅

片：在高倍镜下选取染色良好完整清晰的红细胞

群，在油镜下观察计数红细胞，并记录嗜多染红

细胞(polychromatic erythrocytes，PCE)比例，观察

小鼠骨髓细胞微核，统计小鼠骨髓细胞微核发生

率。每只小鼠计数 1 000 个骨髓 PCE，记录其中微

核的出现率(‰)和每 200 个红细胞中 PCE/正染红

细胞(normochromatic erythrocyte，NCE)比例，各

组微核数据用统计学软件 SPSS 19.0 分析。 
2.6  抑菌圈试验(无菌操作) 
2.6.1  制备菌悬液  纯化：从 4 ℃冰箱取出菌种，

进行划线纯化，细菌和真菌分别用 LB 固体培养基

和沙氏培养基。置于 37 ℃恒温培养箱中培养。接

种：用接种环挑取纯化后的单菌落接入液体培养

基中震荡培养。细菌、真菌分别采用营养肉汤液

体培养基和 PDA 液体培养基。分别置于 37 ℃恒

温摇床中培养 24 h。 
2.6.2  制备菌平板  涂布：移取 100 μL 达到对数

生长期的菌悬液，接种到固体培养基中，涂布，

晾干。打孔：用打孔器在培养基上打直径 5 mm 孔，

注意防止培养基破裂，影响药液扩散，各孔中心

之间相距>25 mm，与培养皿的周缘相距>15 mm，

打好孔分别标记，用无菌针头将琼脂孔内的培养

基挑出。给药：取一定量纳米银胶，细菌试验以

四环素类药物土霉素水溶液作为阳性对照，真菌

试验以氟康唑溶液作为阳性对照，无菌水(经高压

灭菌处理的去离子水)作为阴性对照。用移液枪移

取 20 μL 抑菌剂注入到孔内，干燥 5 min，封口，

置于 37 ℃的恒温培养箱内。测量：每 24 h 观察菌

的生长情况，并用游标卡尺测量抑菌圈直径，判

断药液对真菌和细菌的抑菌效果并记录[16]。 
2.6.3  MIC 试验  稀释菌悬液：量取菌悬液加入

液体培养基，校正至 0.5 麦氏比浊标准，再稀释

100 倍，此时含菌量约为 1.5 106 CFU·mL1。给

药：取试管多只，采用二倍稀释法依次稀释，使

银胶体浓度从 100 mg·L1 到 0 mg·L1，另取 2 支试

管，1 支为阳性对照(细菌采用 100 mg·L1 硫酸链霉

素、土霉素，真菌采用 100 mg·L1 弗康唑)，1 支试

管不做任何处理，作为生长对照。培养：用硅胶塞

子塞住试管口，将试管置于 37 ℃恒温摇床中培养

24 h 后观察现象。判定：按照文献方法[17-18]判定 MIC。 
2.6.4  72 h 抑菌试验  参照 MIC 试验方法，使每

只试管中细菌浓度达到约 1.5 106 CFU·mL1，分别

加入 2 倍梯度不同浓度亚微米银胶体或 2 倍梯度

不同浓度阳性对照物，每 24 h 取 100 μL 培养液，

10 倍梯度稀释，取 100 μL 制备菌平板。共取样 3
次，持续 72 h，并于每次取样后 37 ℃恒温培养

24~48 h 并计数。 
3  结果与讨论 
3.1  亚微米银胶体表征 

该反应中紫外光照射使水发生电离和激发，

生成还原粒子•H 自由基和水合电子(ea q)以及氧化

性粒子•OH 自由基等活性粒子[19]，还原性粒子将

大部分 Ag＋离子还原成 Ag 原子，在超声波作用下，

大分子的 PVP 作为分散剂和保护剂，多个 Ag 原

子团聚成簇，被 PVP 包覆成核，生成银胶体，最

终得到胶体呈红棕色，清澈透亮，长期放置不易

沉淀。超声波主要用来防止生成的纳米银团聚沉

淀，反应完成前，撤去超声波几分钟后，溶液中
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就出现了黑色沉淀，持续超声作用下沉淀不易出

现，反应产物颜色由偏黄棕色向红棕色转变，可

见胶体光谱发生了红移，粒径变大。另外，有文

献[20]报道，超声波产生的超声空化效应、声流效

应和非线性交变振动效应也能水分子被激活，生

成还原粒子•H 自由基和水合电子(ea q)以及氧化性

粒子•OH 自由基等活性粒子，对金属 Ag 盐溶液的

直接超声作用，也能把 Ag+还原为银原子，沉积在

胶体颗粒表面。实验中发现单独超声处理反应进

行很慢，需要几十小时才能接近完成，证明反应

中紫外光辐照起主要作用。如图 1，在紫外可见分

光光度计下扫描发现银胶体最大吸收峰在 419 nm，

与纳米银的等离子震动吸收峰符合。胶体颗粒

XRD 粉末衍射谱图峰型与峰值与卡片 JCPDS 
(NO 14-0781)的 111，200，220，311 晶面基本一

致，证明反应生成了纳米 Ag 结晶，属多晶结构，

见图 2。在 Hitachi S-4700 场发射扫描电子显微镜

下观察，银颗粒呈簇状、分散良好，粒径约为 200~ 
300 nm，反应成功制得了亚微米级银胶体，见图 3。 

 

 
 

图 1  亚微米银胶体的紫外可见光谱图 
Fig. 1    Ultraviolet-visible spectra of submicron silver colloids 

 

 
 

图 2  亚微米银胶体的 X 射线衍射谱图 
Fig. 2    X-ray diffraction spectra of submicron silver colloids 

 
 

图 3  银颗粒电镜图 
Fig. 3  Electron microscopy of silver particles magnified 
 

3.2  小鼠骨髓细胞微核试验 
微核(也叫卫星核)是真核类生物细胞中的一

种异常结构，是染色体畸变在间期细胞中的一种

表现形式。染色体[21-22]是遗传物质的载体，其超

微结构显示染色体是由 DNA 组蛋白高度螺旋化

的纤维所组成。每一条染色单体可看作一条双螺

旋的 DNA 分子，染色体的损伤就意味着遗传物

质的损伤[23]。由于微核的产生与染色体和 DNA
损伤有较大关系，故常将微核的检出率作为 DNA
损伤的一种指标[24]。而小鼠微核试验是目前检测

化学物质导致染色体损伤方便、快速的方法，是

遗传毒理试验常用的细胞遗传学方法之一[25-26]。

目前许多国家(地区)和国际组织都将其视为评价

新药、食品添加剂、农药、化妆品等化合物毒理

安全性的评价试验之一[27-28]。 
图 4A 是油镜下拍摄的含有 4 个微核的 PCE

细胞，微核颜色较深，边缘光滑，细胞呈灰蓝色。

微核指细胞核主核之外的颗粒，由染色体断裂的

碎片形成或纺锤丝有丝分裂受影响而形成。图 4B
是油镜下拍摄的 PCE，染色后呈灰蓝色。PCE 的

细胞主核已排出，但仍有核糖体，Giemsa 染色后细

胞呈灰蓝色。小鼠骨髓细胞 PCE 细胞微核易于辨认

且自发率低，适合用来判断染色体损伤诱变剂。

NCE 是成熟的红细胞，无细胞核细胞器，Giemsa
染色后细胞呈淡橘红色。图4C是油镜下拍摄的PCE
与 NCE，左上是 PCE，细胞核已排出，残留多个微

核，染色后呈灰蓝色，右下是 NCE，呈淡橘红色。 
 

 
 

图 4  小鼠骨髓 PCE 细胞微核、PCE 与 NCE 
Fig. 4  Micronuclei of PCE, PCE and NCE in bone marrow 
of mice 
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小鼠骨髓细胞微核率与灌胃的银胶体中银颗

粒的浓度存在正相关性，随着银颗粒质量浓度的

增加，小鼠骨髓细胞的微核率变大。低剂量组与

阴性对照组比较无显著差异，中、高剂量组小鼠

骨髓细胞微核率明显大于阴性对照组，试验结果

见表 1。各受试剂量组和阳性对照组 200 个红细胞

中见到的 PCE 与阴性对照组比较，均无统计学意

义。可以得出结论，该银胶体呈现出剂量依赖性

的遗传毒性，因此，在应用时需注意浓度导致的

遗传毒性，慎重选择使用浓度。 
3.3  抑菌性能试验 

抗生素类药物的广泛使用导致致病菌的耐药

株越来越多，耐药谱越来越广，使药物的选择余

地也越来越少[29-30]。纳米银能够破坏细菌细胞膜

的磷脂分子，改变细胞膜的通透性，使细菌体内

大量的糖和蛋白质流失[31]，具有强杀菌作用。有

研究表明[32]，通过进行诱导细胞凋亡试验，发现

纳米银粒子能够进入细胞内部，激活细菌的半胱

天冬酶蛋白，通过降解 DNA 来达到抑菌效果。由

于纳米银具有广谱高效的杀菌性能，能够使菌丧

失繁殖能力，不易产生耐药性[33]，因此被广泛应

用于医疗卫生、抑菌消毒等方面。亚微米级银具

有类似能力，但报道较少。本试验合成了一种红

棕色亚微米银胶体，并对其进行了抑菌圈试验、

MIC 试验和 72 h 抑菌试验，验证了亚微米银胶体

广谱抑菌能力、高效抑菌能力和持久抑菌能力。 
3.3.1  亚微米银胶体抑菌圈试验  胶体对痢疾杆

菌、柠檬色葡萄球菌、白色念珠菌的抑菌效果见

图 5，培养基打直径 5 mm 孔，a、b、c、d 孔注入

亚微米银胶体，浓度由高至低(360，180，90，

45 mg·L‒1)与表 2~3 浓度对应，由结果可见亚微米

银胶体抑菌效果良好。阳性对照物和阴性对照物

对菌落抑菌效果见图 6，其中右孔加入无菌水为阴

性对照物，左孔分别加入阳性对照物。由图 7 可

得出，胶体对细菌的抑菌性能强弱顺序为柠檬色

葡萄球菌>枯草芽孢杆菌>痢疾杆菌>金黄色葡萄

球菌>白色葡萄球菌>大肠杆菌>伤寒杆菌>变形杆

菌。柠檬色葡萄球菌、枯草芽孢杆菌、金黄色葡

萄球菌、白色葡萄球菌为革兰氏阳性菌，痢疾杆

菌、大肠杆菌、伤寒杆菌、变形杆菌为革兰氏阴

性菌，白色念珠菌为真菌，实验表明亚微米银胶体

具有广谱抗菌能力。 
 

 
    痢疾杆菌         柠檬色葡萄球菌       白色念珠菌 

 

图 5  不同浓度亚微米银胶体对菌落的抑菌效果 
a‒360 mg·L‒1；b‒180 mg·L‒1；c‒90 mg·L‒1；d‒45 mg·L‒1。 
Fig. 5  Bacteriostatic effect of submicron silver colloids 
with different concentrations on bacterial colonies 
a‒360 mg·L‒1; b‒180 mg·L‒1; c‒90 mg·L‒1; d‒45 mg·L‒1. 

 

 
    痢疾杆菌         柠檬色葡萄球菌       白色念珠菌 

 
图 6  阳性对照物(左)和阴性对照物(右)对菌落的抑菌效果 
Fig. 6  Bacteriostatic effect of positive control(left) and 
negative control(right) on bacterial colonies 

 

表 1  不同浓度的亚微米银胶体对小鼠骨髓微核率的影响( sx  , n=5) 
Tab. 1  Effect of different concentration of submicron silver colloid on micronucleus rate of bone ( sx  , n=5) 

性别 剂量组 剂量/浓度 红细胞数
(PCE+NCE)

PCE/NCE 
观察的 PCE 

细胞数 
有微核的 PCE 

细胞个数 
微核率/‰ 

♂ 

阴性对照组  5×200 1.16±0.10 5×1 000  12 2.40±0.49 

阳性对照组 40 mg·kg1·d1 5×200 1.02±0.06 5×1 000 106 21.20±1.171) 

高剂量组 20 mL·kg1·d1/500 mg·L1 5×200 1.03±0.07 5×1 000 100 20.20±1.021) 

中剂量组 20 mL·kg1·d1/50 mg·L1 5×200 1.01±0.04 5×1 000  54 10.80±0.751) 

低剂量组 20 mL·kg1·d1/5 mg·L1 5×200 1.03±0.05 5×1 000  13 2.60±0.80 

♀ 

阴性对照组  5×200 1.10±0.08 5×1 000  11 2.20±0.75 

阳性对照组 40 mg·kg1·d1 5×200 0.98±0.05 5×1 000 106 21.20±1.171) 

高剂量组 20 mL·kg1·d1/500 mg·L1 5×200 1.05±0.06 5×1 000  97 19.40±1.021) 

中剂量组 20 mL·kg1·d1/50 mg·L1 5×200 0.99±0.08 5×1 000  56 11.20±0.751) 

低剂量组 20 mL·kg1·d1/5 mg·L1 5×200 1.03±0.05 5×1 000  11 2.20±0.75 

注：与阴性对照组相比，1)P<0.01。 
Note: Compared with the negative control group, 1)P<0.01. 
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图 7  亚微米银胶体对细菌抑菌性能对比图  
Fig. 7  Contrast chart of bacteriostasis of submicron silver 
colloid to bacteria  
 
表 2  不同浓度亚微米银胶体对白色念珠菌抑菌圈试验结

果(n=3) 
Tab. 2    Experimental results of bacteriostasis circles of 
Candida albicans with different concentrations of submicron 
silver colloids(n=3)                            mm 

亚微米银胶体的抑菌圈直径 
阳性对照

的抑菌圈

直径 

阴性对照

的抑菌圈

直径 

360 mg·L1 180 mg·L1 90 mg·L1 45 mg·L1 360 mg·L1 灭菌水

24.25±0.17 21.25±0.42 15.15±0.10 13.23±0.07 23.03±0.06
抑菌圈直

径<7 mm

注：抑菌圈直径数值采用 3 次试验平均值。 
Note: Average diameter of bacteriostasis circle was calculated by three 
times. 
 

3.3.2  MIC 试验  由于银胶体在平板上容易凝

固，扩散性较低，为了排除亚微米银胶体扩散性

对抑菌效能评估的影响，又在恒温摇床中用液体

培养基进行了 MIC 试验。通过试管二倍稀释法

MIC 试验，发现该银胶体对白葡萄球菌 MIC 为

0.6 mg·L1，对伤寒杆菌的 MIC 为 0.9 mg·L1，

通过浊度对比发现，对细菌的抑菌效果强于硫酸

链霉素、土霉素。该银胶体对白色念珠菌的 MIC
为 5 mg·L1，此浓度银胶体的抑菌效果优于浓度

100 mg·L1 的氟康唑。MIC 试验说明亚微米银胶

体已具有高效的抑菌能力，但扩散性能会影响其

抑菌性发挥，在液体中亚微米银胶体颗粒更易扩

散，与细菌或真菌的接触机会更多，抑菌性能更

容易发挥。 
3.3.3  72 h 抑菌试验  在液态培养基中用分别用

亚微米银胶体和氟康唑对白色念珠菌进行了抑菌

试验，发现亚微米银胶体的抑菌持久性强于氟康

唑。培养达到 24 h 时，含氟康唑 100 mg·L1 的液

态培养基就出现了白色絮状物，与麦氏比浊管比

较后发现白色念珠菌>10CFU·mL1。而 24 h 时含

亚微米银胶体 5 mg·L1的液态培养基仍保持澄清，

对其进行活菌计数，白色念珠菌≤310 CFU·mL1；

48 h 时，白色念珠菌≤310 CFU·mL1；72 h 时，

白色念珠菌≤310 CFU·mL1。可见亚微米银胶

体的抑菌持久性强于远强于抗真菌药物氟康唑。 
4  结论 

本试验结合紫外光照和超声波分散，最终制

得含平均粒径 200~300 nm 团簇状银颗粒的亚微米

级银胶体。用银胶体对小鼠进行了灌胃试验，试

验结果表明：该银胶体呈现出剂量依赖性的遗传

毒性，该亚微米银胶体是一种染色体损伤诱变剂，

对人及其他动物具有潜在的致突变和致遗传损伤 

 

表 3  不同浓度亚微米银胶体对 8 种细菌抑菌圈试验结果(n=3) 
Tab. 3    Experimental results of bacteriostasis circles of eight bacteria with different concentration of submicron silver 
colloids(n=3)                                                                                       mm 

菌种 
 亚微米银胶体的抑菌圈直径 

阳性对照的

抑菌圈直径 
阴性对照的 
抑菌圈直径 

 360 mg·L1 180 mg·L1 90 mg·L1 45 mg·L1 90 mg·L1 灭菌水 

革兰氏阴性菌 变形杆菌 9.00±0.04 8.30±0.23 7.50±0.07    15.5±0.34  

大肠杆菌 9.94±0.06 9.04±0.05 9.00±0.02 8.20±0.25 26.31±0.41  

伤寒杆菌 10.20±0.28 8.60±0.08 8.00±0.02 7.94±0.03 17.15±0.10  

痢疾杆菌 13.20±1.68 13.00±0.47 13.00±0.08 11.00±0.10 22.58±0.08  

革兰氏阳性菌 枯草芽孢杆菌 14.10±0.09 12.96±0.16 9.50±0.21 9.40±0.01 27.84±0.58  

白色葡萄球菌 10.00±0.27 9.70±0.12 9.68±0.20 8.90±0.13 26.46±1.03  

金黄色葡萄球菌 11.50±0.40 10.40±0.57 9.28±1.02 8.60±0.16 22.47±0.63  

柠檬色葡萄球菌 20.92±0.03 20.00±0.03 15.30±0.12 11.08±0.06 30.57±0.34  

注：抑菌圈直径数值采用 3 次试验平均值，“”代表抑菌圈直径<7 mm。 
Note: The average diameter of bacteriostasis circle was calculated by three times, and “” was <7 mm. 
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作用。因此，在应用时需注意浓度导致的遗传毒

性，慎重选择使用浓度。由于亚微米银颗粒较大，

根据 Recordati 等[9-11]的研究结果推测，其细胞穿

透性和遗传毒性应小于粒径几纳米或几十纳米的

纳米银，或许未来可在一定范围替代小粒径纳米

银的作用，但其应用仍需谨慎，需进一步研究。 
试验发现亚微米银胶体对细菌和真菌均有明

显的抑菌能力，证明它可作为一种广谱的抑菌剂。

琼脂扩散法抑菌圈试验发现亚微米银胶体在琼脂

中扩散性较小，但杀菌彻底；它对细菌的抑菌性

能强弱顺序为柠檬色葡萄球菌>枯草芽孢杆菌>痢
疾杆菌>金黄色葡萄球菌>白色葡萄球菌>大肠杆

菌>伤寒杆菌>变形杆菌；对真菌的抑菌性能实验

发现，亚微米银胶体对白色念珠菌的抑菌能力大

于抗真菌药物氟康唑；通过常量肉汤稀释法 MIC
试验发现该亚微米银胶体的 MIC 为 0.6 mg·L1，

说明它具有高效的抑菌能力；通过对白色念珠菌

采用液体培养基培养，计算存活的挑战菌的数量，

发现亚微米银胶体抑菌效果更持久。 
与传统抗菌剂抗生素相比，亚微米胶体作为

抑菌剂，性质稳定，广谱高效，不易扩散，不易

被消耗，抑菌持久性更强，抑菌彻底，可避免细

菌产生耐药性。但直接用于体内或存在较高风险，

可能导致未知风险，它可能在体内累积造成内脏

损伤[34]，例如肝损伤、肾损伤、脑损伤等，还可

能造成遗传物质损伤，例如精子染色体和卵子染

色体的损伤等。因此，亚微米银胶体的使用范围

应该限制在体外抗菌领域，不建议用于体内抗菌

用途。 
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