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Rezumat,

Teza de doctorat se incadreaza in tematica de cercetare referitoare la
sinteza, caracterizarea si utilizarea unor nanomateriale cu proprietati
magnetice. Tematica abordata este de maxima actualitate avand in vedere
numeroasele utilizari ale oxizilor de fier cu proprietati magnetice atat in
domeniul biomedical cat si domeniul tehnologic.

Teza de doctorat prezintd o noua metoda, originald, de obtinere a
magnetitei si maghemitei, ca o alternativa la metodele curent utilizate, si
anume metoda combustiei, foarte putin mentionata in literatura, dar care
prezintd multiple avantaje. Avantajele acestei metode sunt prezentate
comparativ cu cea mai folosita metoda in sinteza nanomaterialelor magnetice,
metoda precipitarii.

Teza de doctorat aduce o contributie importanta in aceasta directie,
datorita faptului cd, nanoparticulele de oxizi de fier rezultate in urma
combustiei, au fost dispersate in solutie salind, cu scopul obtinerii unor
suspensii coloidale magnetice, care au fost apoi testate, cu rezultate foarte
bune, in terapia cancerului. Aceste rezultate reprezintd primul studiu din
literatura asupra evaluarii efectelor toxice ale nanoparticulelor de Fes04
obtinute prin metoda combustiei asupra celor doua tipuri de linii celulare,
deoarece in literaturda se vorbeste in mod obisnuit despre utilizarile
nanoparticulelor de magnetita (obtinute prin alte metode, nicidecum prin
combustie) in hipertermie, ca vectori de medicamente, respectiv in imagistica
de rezonanta magnetica.

De asemenea au fost sintetizate compozite magnetice de tipul
magnetita-silice, caracterizate si testate pentru obtinerea hartiei magnetice.
Utilizarea compozitelor magnetice de tipul y-Fe,03-SiO, in pasta de celuloz3,
conduce la cresterea gradului de alb al hartiei. Cu cat compozitul magnetic
posedd o concentratie mai micd de nanoparticule magnetice (cuprinsa in limita
de detectie), cu atat hartia magnetica prezinta un grad de alb mai ridicat,
datorita continutului mai mare de silice.

Prin urmare, nanocompozitele magnetice de tipul y-Fe,03-SiO, sunt
candidati adecvati pentru fabricarea hartiei magnetice cu grad diferit de alb.

BUPT



CUPRINS

Lo o 0 Y
Notatii, abrevieri, aCronime .....cociiiii e VII
Lista de tabele ..o e VIII
I E o= o L= 1 IX
g oY LU o =T PPN 1
I. o0 o [T o= =) o [ o PR 3
I.1 Nanoparticule MagnetiCe ......oiiiiiiiii e 3
I.1.1 Consideratii generale .....cociiiiiiiiiii i 3
I.1.2 Metode de sinteza ale nanoparticulelor magnetice ..........cocvvvviiiveninnnn, 10
1.1.2.1 Metoda precipitdrii sarurilor de fier .......covceviiiiiiiiiin e, 10
1.1.2.2 Descompunerea termica a precursorilor organometalici ............... 12
[.1.2.3 Metoda SOI=gel ...ceiniiiii i 13
[.1.2.4 Metoda mMiCroemMUISIEI ....vvvieiiriiiiiii e e e 14
| A R o o = N = 1= 14
[.1.2.6 Metoda cOmMDBUSEIEI ..uiiviriieiiiiiii e 16
1.1.2.7 Metoda hidrotermald ........coiiiiiiiiiii e 18
1.1.2.8 Metoda SONOCNIMICE ..iuvviiiiieiie e e e e e e e eeaas 19
1.1.3 Stabilizarea/functionalizarea nanoparticulelor .........cccoviiiiiiiiiiiiiniinnn. 19
I.1.4 Aplicatii ale nanoparticulelor magnetice ..........cooiiiiiiiiiiiiis 21
I.1.4.1 Aplicatii biomedicale ......cciviiiiiiiiiii 22
[.1.4.2 Aplicatii industriale ......ccoiiiiiiii 23
II. Determindri eXperimentale ...o.vviiiiiii i 24
II.1 Sinteza unor nanopulberi de magnetita prin metoda combustiei ............... 25
I1.1.1 Influenta naturii combustibilului respectiv a mediului de reactie asupra
obtinerii particulelor de Fe304 . ovvviniiiiiiii 25
I1.1.1.1 Prepararea pulberilor. Mod de lucru .......cccoiiiiiiiiiiiiiiiiiciea, 25
I1.1.1.2 Metode de caracCterizare ........ccoovieieiiiieiiiieiiii e 26
I1.1.1.3 Rezultate §i diSCUbii ..ovvviriiiiiiii e 28
| A @ o T ¥ 4 | PP 35
I1.2 Obtinerea unor suspensii coloidale cu proprietati magnetice si testarea acestora
TN terapia CaNCEIUIUT ..uuvuiie e eeaas 36
I1.2.1 Sinteza si caracterizarea nanoparticulelor de FezO4 ...ocvvvvvviviniiennnenn. 36
I1.2.2 Sinteza si caracterizarea suspensiilor coloidale .............coooiiiiieninnnn. 37

I1.2.3 Influenta suspensiilor coloidale ce contin nanoparticule de FesO4, asupra
celulelor tumorale (SK-BR3) respectiv asupra celulelor mezenchimale

(00O TP 40

11.2.3.1 Izolarea si cultivarea celulelor mezenchimale (MSC) si a celulelor
tumorale (SK-BR-3) ..ot 40

I1.2.3.2 Modificari celulare ultrastructurale si morfologice induse de coloizii pe
DAZA A€ FE304 tviviniiiiiii i 41

I1.2.3.3 Testarea Vviabilitatii celulare - testul Annexin V/PI si analiza
flowcitometricd a celulelor ......ovvviiiiiiiiii 45
I1.2.3.4 Imunocitochimie / imunoflorescentd .........cccovviviiiiiiiiiniiininnen. 48
| S @l o ol [V ¥ 50

BUPT



VI

II.3 Sinteza maghemitei cu proprietati magnetice si texturale dirijate, utilizadnd

metoda COMDBDUSLIEI ..vviiiiii e e e es 51

I1.3.1 Sinteza nanoparticulelor de y-Fe,O3; si obtinerea unei suspensii coloidale
SEADIlE e 51
I1.3.2 Metode de CaraCteriZare .....oovieeiieiieiiii i nee e e e e aneanens 52
I1.3.3 Rezultate $i diSCUBii .ivvviriiiiii i e 53
|8 T (oY ol [ 2 1 P 61

I1.4 Sinteza unor compozite de tipul y-Fe,05-SiO, utilizate la fabricarea hartiei
MAGNELICE 1uiiiiiitiiii e 63

I1.4.1 Sinteza nanoparticulelor de y-Fe,0s3 prin metoda precipitarii si utilizarea
ACcestora TN INAUSLIIE ..iviiiii i e e e 64

I1.4.1.1 Sinteza nanoparticulelor de y-Fe,O3 si obtinerea fluidului magnetic pe
DAZA A€ APA .iviitiii i 64

I1.4.1.2 Utilizarea fluidului magnetic pe baza de apa in industria de celuloza si
T 64

11.4.2 Sinteza compozitelor de tipul y-Fe,05-SiO, si utilizarea acestora in industrie
................................................................................................ 68

I1.4. 2 1 Sinteza nanoparticulelor de y-Fe,05 si obtinerea fluidului magnetic pe
baza de tOlUBN ...iviviii i 68

I1.4.2.2 Sinteza si caracterizarea compozitelor magnetice de tipul y-Fe,05-SiO,
......................................................................................... 68

11.4.2.3 Ut|||zarea compozitelor magnetice de tipul y-Fe,03-SiO, in industrie .
.......................................................................................... 74
| I @ o Tl 1¥ 4 | PP 76
I1.5 CoNCIUZii GENEIAIE .iuviviieiiii i e e aanes 78

I1.5.1 Concluzii privind sinteza unor nanopulberi de magnetita prin metoda
COMDUSTIBI 1uititiit et e e e anes 78

I1.5.2 Concluzii privind obtinerea unor suspensii coloidale cu proprietati
magnetice si testarea acestora in terapia cancerului ...................... 79

I1.5.3 Concluzii privind sinteza maghemitei cu proprietati magnetice si texturale
dirijate, utilizand metoda combustiei .........cccoviiiiiiiiii 80

I1.5.4 Concluzii privind sinteza unor compozite de tipul y-Fe,0s-SiO, utilizate la
fabricarea hartiei magnetice .......cocveviiiiiiiii 81
Contributii OrigiNale ..o 82
211 0] [ToTe =1 = PPN 83

BUPT



LISTA CU ABREVIERI SI SIMBOLURI

Xm - susceptibilitate magnetica;
M - magnetizatie de saturatie;
M , - magnetizatie remanenta;
H_ - cd&mp magnetic coercitiv;
D

- diametrul hidrodinamic;

Cc

h

«rp - diametrul cristalitelor, calculat din difractie de raze X;

get - diametrul particulelor, calculat prin metoda BET (Brunauer, Emmett, Teller);

Sger - suprafata specifica BET;

D

D

Digy - diametrul miezului magnetic, rezultat din microscopie electronicd de
transmisie;

SPIONs - nanoparticule de oxizi de fier superparamagnetice;

NP - nanoparticule;

NPM - nanoparticule magnetice;

MF - fluid magnetic;

SK-BR-3 - linie de celule de cancer mamar;

MSC - linie de celule din maduva osoasa, derivate din celule stem mezenchimale

adulte;

PBS - solutie tampon fosfat salina.

BUPT



LISTA CU TABELE

Tabelul I.1.1. Distributia momentelor magnetice de spin a ionilor Fe?* si Fe3* in
celula elementard @ MagNEtitei .....viviiiiiiie i 8
Tabelul I.1.2. Proprietati fizice si magnetice ale magnetitei si maghemitei ..... 10
Tabelul I1.1.1. Caracteristici ale pulberilor preparate prin metoda combustiei 31
Tabelul I1.2.1. Caracteristici ale nanoparticulelor de Fe;04 preparate prin
combustie (pulbere 1), respectiv prin precipitare (pulbere 2) .....cccvvvviiiininnnn. 37
Tabelul II1.2.2. Rezultatele testului de viabilitate cu Annexin V-FITC/PI a celulelor
mezenchimale (MSC), respectiv tumorale (SK-BR-3), tratate cu suspensii coloidale

pe bazad de Magnetitd .....cooviiiii 46
Tabelul II.3.1. Parametrii MGssbauer corespunzatori pulberii: fnainte (proba 1) si
dupa tratarea cu HyOs (Proba 2) .iuiiiiiiiiiiiiieieie i aeaeens 54
Tabelul II.3.2. Caracteristici ale pulberii y-Fe,03, inainte (proba 1) si dupa tratarea
(oW o PO PR o] 0] o Y- 12 TR 58
Tabelul I1.3.3. Suprafata specifica BET corespunzatoare nanoparticulelor de y-
Fe,03, utilizdnd diverse metode de SINtEZE .....vvvviviiiiiiiiiiii e 58
Tabelul I1.4.1. Caracteristicile fizico-mecanice ale probelor de hartie cu/fara
diferite adaosuri de fluid MagnetiC ......coeveiniiiii e 66
Tabelul I1.4.2. Caracteristicile fizico-mecanice ale probelor de hartie cu/fara adaos
de comPpPOzit MAgNELIC ..iuiini e 75

BUPT



LISTA CU FIGURI

Figura I.1.1. Ilustrarea schematica a configuratiei dipolului magnetic pentru

materiale diamagnetice: a) in lipsa cdmpului, b) in prezenta campului ............... 3
Figura I.1.2. Ilustrarea schematica a configuratiei dipolului magnetic pentru
materiale paramagnetice: a) in lipsa cdmpului, b) in prezenta campului ............. 4
Figura I.1.3. Ilustrarea schematica a alinierii dipolilor magnetici in materialele
feromagnetice, care exista in absenta unui cdmp magnetic extern .................... 5
Figura I.1.4. Ilustrarea schematica a cuplarii dipolilor magnetici in materiale
ANtIfEromMaAgNEliCE .viiiii i 5
Figura I.1.5. Ilustrarea schematica a cuplarii dipolilor magnetici in materialele
FErIMAGNEEICE ceiiiii i s 6
Figura I.1.6. Prezentarea schematicd a domeniilor intr-un material feromagnetic
sau ferimagnetic; sagetile reprezinta dipolii magnetici.........cocoviviiiiiiiiiiiniinnne, 7
Figura I.1.7. Dependenta M = f(H) pentru materiale feromagnetice si
ferimagnetice. Modificarea domeniilor cu intensitatea campului magnetic ........... 7
Figura I.1.8. Structura cristalind de spinel invers a magnetitei ...................c.... 8
Figura I.1.9. Comportamentul particulei de magnetita functie de pH ................ 9
Figura I.1.10. Instalatie experimentala pentru sinteza nanoparticulelor de Fe/FeO
prin piroliza laser, cu sistem de colectare a pulberii ........cccovvvviviiniiiniiniiinnn, 15
Figura I.1.11. Schema generald de obtinere a pulberilor oxidice prin metoda
(0] 0 0] o 10 13 o 1= 16
Figura II.1.1. Reprezentarea schematica a instalatiei de obtinere a particulelor de
Fes0,4 prin metoda combustiei, In absenta aerului .......cccocvvviiiiiiiiiiiieeene, 26
Figura I1.1.2. Curbele TG-DTA ale solutiilor initiale de reactanti, inregistrate in aer,
respectiv in absenta aerului (atmosfera de Np) ..ooovviiiiiiiiiiiii 29
Figura II.1.3. Imaginile pulberilor rezultate utilizdnd metoda combustiei, in
prezenta (probele 1-3-5), respectiv in absenta aerului (probele 2-4-6) ........... 30
Figura II.1.4. Spectrele de difractie RX ale pulberilor preparate prin metoda
combustiei, in aer (probele 1-3-5), si in absenta aerului (probele 2-4-6) ............ 30
Figura II.1.5. Spectrele XPS de inalta rezolutie ale nivelului de baza Fe 2p,
corespunzatoare probelor 2, 4 Si 6 ..cciieieiiiiiiii 33

Figura II.1.6. Curbele de magnetizare masurate la temperatura camerei,
corespunzatoare probelor 1-3-5 (obtinute in prezenta aerului), respectiv a probelor
2-4-6 (obtinute in absenta aerului), preparate prin metoda combustiei ........... 34
Figura II.2.1. Imaginile TEM corespunzatoare suspensiilor coloidale cu proprietati
magnetice 1F (A), 2F (B) coiriiiiiiii i 39
Figura II.2.2. Distributia dimensionald a diametrului hidrodinamic functie de
L= 1= L= o = PP 40
Figura II.2.3. Imaginile SEM corespunzatoare celulelor mezenchimale (MSC) si
tumorale (SK-BR-3), inainte si dupa tratarea cu suspensiile coloidale magnetice

.............................................................................................................. 42
Figura II.2.4. Imaginile TEM corespunzatoare celulelor mezenchimale si tumorale,
netratate cu suspensii coloidale magnetice ........coovviiiiiiiiiiii 43
Figura I1.2.5. Imaginile TEM corespunzatoare celulelor tumorale SK-BR-3, in urma
tratarii cu suspensii coloidale Magnetice .......cvcviiiiiiiiiiii 44
Figura II.2.6. Imaginile TEM corespunzatoare celulelor mezenchimale (MSC),
tratate cu suspensii coloidale magnetice .........coviiiiiiiiiiii i 45

BUPT



X

Figura II.2.7. Analiza flowcitometrica a celulelor mezenchimale (MSC) inainte si

dupa tratarea cu suspensii coloidale Magnetice ......cccevvviiiiiiiiiiiiii e, 47
Figura II.2.8. Analiza flowcitometrica a celulelor tumorale (SK-BR-3) finainte si
dupa tratarea cu suspensii coloidale magnetice .......ccveviiviiiiiiiiiiiirreeaeans 48

Figura II.2.9. Analiza imunocitochimica a celulelor mezenchimale (MSC), respectiv
tumorale (SK-BR-3), marcate cu proteind citoscheletica Vimentin, respectiv cu

ONCOPIOLEING HEI2 11ttt e e 49
Figura II.3.1. Schema generala de obtinere a nanopulberii de y-Fe,0s3 ......... 51
Figura II.3.2. Spectrele de difractie RX ale probelor, Tnainte (proba 1) si dupa
tratare cu HyO; (Proba 2) .oeeieiiiiii e 53
Figura II.3.3. Spectrele MGssbauer ale probelor, inainte (proba 1) si dupa tratare
CU HoO5 (Proba 2) e 54
Figura II.3.4. Spectrele de reflexie difuza ale celor doua pulberi si imaginile
probelor inainte (proba 1) si dupa tratare cu H,0, (proba 2) .....cocvvvvvvvvenennnnn. 55
Figura II.3.5. Pozitia celor doua probe in spatiul de culoare CIEL*a*b* ........ 56
Figura II1.3.6. Curbele TG-DTA ale probelor, inainte (proba 1) si dupa tratare cu
[ PO P o] o] = 12 L PP 57
Figura II.3.7. Izotermele de adsorbtie-desorbtie ale probelor, inainte (proba 1) si
dupa tratare cu Hy05 (Proba 2) ceuiviiiiiiiii i 57
Figura II.3.8. Imaginile SEM ale celor doua pulberi, inainte (proba 1) si dupa
tratare cu HyO; (Proba 2) .o e 59
Figura II.3.9. Curbele de magnetizare ale celor doua pulberi, inainte (proba 1) si
dupa tratare cu HyOs (Proba 2) .iuiuiiiiiiiiiiiiiieeieiir v a e e e eneaeeaens 59
Figura II.3.10. Distributia dimensionala a suspensiei coloidale stabile cu continut
de nanoparticule de y-Fe,05 dispersate in solutie salind .........covvvvviiiiiiiennnnnnns 60
Figura II1.3.11. Imaginea SEM a nanoparticulelor de y-Fe,0O3; acoperite dublu strat
(ol - o o (o] 1<) o PP 61
Figura II.4.1. Imagini ale hartiei incdarcatda magnetic ........cccoevvviiiiiiiinininnnnn. 65
Figura II.4.2. Analiza microscopica a foilor de hartie incarcate cu particule
g T= T L= oo 66
Figura II1.4.3. Curbele de magnetizare corespunzatoare probelor de hartie PO-P4 ..
.............................................................................................................. 67

Figura II1.4.4. Spectrele de difractie RX ale compozitelor MS1, MS2 si MS3 .... 69
Figura II1.4.5. Spectrele FT-IR corespunzatoare compozitelor MS1, MS2 si MS3 ..

.............................................................................................................. 70
Figura I1.4.6. Curbele de magnetizare ale compozitelor MS1, MS2 si MS3 ..... 71
Figura I1.4.7. Imaginile SEM ale compozitelor MS1, MS2 si MS3 ..........ccevnens 72
Figura II1.4.8. Spectrele EDX ale compozitelor MS1, MS2 si MS3 .................. 72
Figura I1.4.9. Imaginea TEM a probei MS2 ......oiiiiiiiiiiiiiiii e 73
Figura II.4.10. Spectrele de reflexie difuza corespunzatoare compozitelor MS1,
S A I ST SRR 73
Figura I1.4.11. Parametrii CIEL*a*b* ai compozitelor magnetice ................. 74
Figura I1.4.12. Curbele de magnetizare corespunzatoare probelor de hartie P-MS0,
P-MS1, P-MS2 §i P-MS3 .ttt et 75

BUPT



INTRODUCERE

Nanoparticulele magnetice prezinta un interes stiintific deosebit, datorita
largului potential de aplicatii in diferite domenii cum sunt: biotehnologie,
biomedicina, fluide magnetice, catalizd, medii magnetice de inregistrare si stocare a
datelor, imagistica de rezonantd magnetica, hipertermie si mai recent in protectia
mediului.

Dintre oxizii fierului, magnetita (Fes04) si maghemita (y-Fe,03) au atras o
atentie deosebita deoarece prezintd doua proprietati importante si anume, sunt
superparamagnetice - in anumite conditii, si biocompatibile, fiind de departe
nanomaterialele magnetice cele mai utilizate in aplicatii medicale.

Numeroase metode de sinteza (precipitarea, metoda sol-gel,
descompunerea termica a diferiti precursori, metoda hidrotermald, piroliza
aerosolilor, etc.), sunt utilizate in scopul obtinerii nanoparticulelor magnetice. Avand
in vedere ca metoda de preparare joaca un rol esential in obtinerea de nanoparticule
cu proprietati dirijate, cercetarile privind dezvoltarea de noi metode de sinteza care
sa permita controlul dimensiunii si a formei particulelor, a morfologiei si a
proprietatilor magnetice si in acelasi timp sa fie prietenoase cu mediul, simple si
ieftine, reprezintd o permanenta provocare.

Metoda combustiei este o alternativa la metodele curent utilizate insa este
foarte putin mentionata in literatura pentru sinteza de nanoparticule magnetice. In
plus, metoda combustiei prezintda numeroase avantaje datorate simplitatii, timpului
de reactie scurt, consumului redus de energie fiind in acelasi timp prietenoasa cu
mediul.

Nanoparticulele magnetice, avand dimensiuni foarte mici tind sa formeze
aglomerate pentru a reduce energia interfazica asociatd suprafetei specifice mari pe
care acestea o poseda. In plus, acestea prezinta o reactivitate chimica mare si se
oxideaza cu usurinta Tn aer (ex. Fes04) ceea ce duce la diminuarea valorii
magnetizatiei si la schimbarea morfologiei produsului obtinut. Din acest motiv,
pentru numeroase aplicatii este necesara stabilizarea nanoparticulelor magnetice,
acest lucru fiind posibil prin grefarea sau acoperirea lor cu materiale organice cum
sunt surfactantii sau diferiti polimeri, sau prin acoperirea cu materiale anorganice,
cum sunt silicea sau carbonul. De multe ori stratul de protectie nu are doar rolul de
a stabiliza nanoparticulele magnetice ci poate fi utilizat pentru functionalizari
ulterioare cu alte nanoparticule sau liganzi, in functie de utilizarile acestora.

Astfel, pentru aplicatii biomedicale, nanoparticulele magnetice sunt cel mai
adesea acoperite cu diferite polizaharide cum sunt chitosanul, dextranul, guma
arabica, heparina, amidonul, etc. care au avantajul de a fi biocompatibile,
biodegradabile si sunt produse de surse naturale. In plus, nanoparticulele magnetice
acoperite cu polizaharide reprezinta punctul de plecare pentru obtinerea de particule
multifunctionale complexe prin aditia unor grupari functionale si bioactive cum sunt:
polietilenimine, liganzi pe baza de triazine, enzime, peptide, anticorpi, celule de
microorganisme, liganzi specifici, etc.

In aceste conditii, o adevaratd provocare este stabilirea unor strategii
corespunzdtoare de protejare a nanoparticulelor magnetice si mai ales
functionalizarea cat mai adecvata, care sa asigure performante optime pentru
utilizarile ulterioare ale acestora.
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2 Introducere

Scopul tezei consta in sinteza prin metoda combustiei a unor nanoparticule
magnetice cu proprietati dirijate, testarea acestora in diferite aplicatii practice si
stabilirea avantajelor oferite de metoda combustiei comparativ cu metoda
precipitarii.

Pentru atingerea scopului tezei s-au avut in vedere urmatoarele obiective:

v Studiul influentei naturii combustibilului si a atmosferei de lucru in sinteza
unor oxizi de fier prin metoda combustiei.

v'  Stabilirea conditiilor optime de obtinere a suspensiilor coloidale cu
proprietati magnetice, pornind de la magnetita obtinutd prin combustie,
respectiv prin precipitare.

v' Studiu comparativ privind efectul suspensiilor coloidale cu proprietati
magnetice obtinute prin combustie respectiv prin precipitare asupra celulelor
tumorale si a celor mezenchimale.

v' Stabilirea conditiilor pentru obtinerea prin metoda combustiei a maghemitei
cu proprietdati magnetice si texturale dirijate.

v' Obtinerea unor compozite pe bazda de particule magnetice, obtinute prin
precipitare, de tipul y-Fe,05-SiO,. Studiul influentei grosimii stratului de
silice asupra proprietatilor magnetice si colorimetrice.

v' Studiu comparativ privind caracteristicile fizico-mecanice ale hartiei
magnetice obtinute prin folosirea de fluide magnetice respectiv compozite de
tipul y-Fe,03-Si0,.

Activitatile care au dus la realizarea obiectivelor propuse au fost:

v Sinteza unor oxizi de fier prin metoda combustiei utilizdnd diferiti
combustibili: uree, zaharoza, glucoza, acid citric, lucrand comparativ in
prezenta, respectiv in absenta aerului.

v Obtinerea unor suspensii coloidale magnetice folosind diferite medii de
dispersie.

v' Testarea comportarii unor celule tumorale si mezenchimale in prezenta unor
suspensii coloidale pe baza de nanoparticule magnetice obtinute prin
metoda combustiei respectiv prin precipitare.

v Sinteza prin metoda combustiei a maghemitei, urmata de oxidarea
carbonului rezidual, cu apa oxigenata, in vederea modificarii proprietatilor
texturale si a celor magnetice.

v' Sinteza prin metoda sol-gel a unor compozite magnetice, de tipul y-Fe,Os-
SiO,.

Nanopulberile sintetizate au fost caracterizate prin cele mai noi si adecvate
tehnici cum sunt: difractia de raze X (XRD) (RigakuUltima IV), spectroscopia cu
fotoelectroni de raze X (XPS) (SPECS), spectroscopia Mossbauer (Wissel),
microscopia electronica de baleaj (SEM) (FEI Inspect S, FEI Quanta FEG 250), si
prin transmisie (TEM) (FEI Tecnai 12), analiza termica diferentiald (ATD) si
termogravimetrica (TG) (Netzsch STA 449 C), spectroscopia in infrarosu cu
transformata Fourier (FTIR) (Shimadzu Prestige-21), suprafata specifica, diametrul
si volumul porilor, izotermele de adsorbtie-desorbtie (Micromeritics ASAP 2020),
magnetometrie cu proba vibranta (VSM 880 ADE/DMS), analiza elementara pentru
stabilirea continutului de carbon (CNH EA 1108), spectroscopia UV-Vis prin reflexie
difuza (Varian Cary 300), imprastierea dinamica a luminii (DLS) (ZetaSizer NanoZS
Malvern Instrument).
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I. Studiul Teoretic

I.1 Nanoparticule magnetice

I1.1.1 Consideratii generale

Materialele magnetice pot fi considerate astazi ca fiind indispensabile tehnologiei
moderne. Ele intra in componenta diferitelor dispozitive electronice si electrocasnice
si sunt intens utilizate in echipamente industriale si medicale.

Magnetismul isi are originea in miscarea orbitald si de spin a electronilor si a
modului Tn care acestia interactioneaza unii cu altii. Principala diferenta intre
proprietatile magnetice ale materialelor consta in prezenta sau absenta interactiilor
intre momentele magnetice atomice, respectiv in taria acestora [1].

Magnetizatia unui material este proportionala cu intensitatea campului magnetic
aplicat, conform relatiei I.1.1 [2]:

M=y -H (1.1.1)

Constanta de proportionalitate ¥, se numeste susceptibilitate magnetica, este

adimensionald si este o masura a magnetizatiei unei substante in prezenta unui
camp magnetic si poate fi utilizata pentru a descrie diferitele clase de materiale
magnetice. N

Materialele se comporta diferit cand sunt introduse intr-un camp magnetic. In
functie de raspunsul lor la campul magnetic aplicat, se deosebesc materiale
diamagnetice, paramagnetice si feromagnetice [2,3].

Materialele diamagnetice sunt usor respinse de cadmpul magnetic aplicat.
Acestea nu prezintd moment magnetic permanent iar la introducerea lor intr-un
camp magnetic se induce un camp magnetic care este opus celui aplicat. Drept
urmare, susceptibilitate magnetica a materialelor diamagnetice este negativa avand
un ordin de marime cuprins intre 10°® si 10°. Comportarea substantelor
diamagnetice in cdmp magnetic este ilustrata in figura I.1.1.

H=0 H
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a) b)
Figura I.1.1. Ilustrarea schematica a configuratiei dipolului magnetic pentru
materiale diamagnetice: a) in lipsa campului, b) in prezenta cdmpului.
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4 Studiul Teoretic - 1

Din figura I.1.1. se observa cd in lipsa campului magnetic nu exista dipoli
magnetici. La aplicarea unui cdmp magnetic, in materialul diamagnetic se induc
dipoli care se aliniaza in sens opus directiei cAmpului aplicat.

Diamagnetismul este prezent in toate materialele, dar, deoarece este foarte
slab, poate fi observat doar cand alte tipuri de magnetism sunt total absente. Prin
urmare, comportarea diamagneticd se observa doar in cazul materialelor
diamagnetice pure care prezinta doar electroni pari, cuplati.

Materialele paramagnetice sunt usor atrase de campul magnetic aplicat iar
materialul nu isi pdstreazd proprietatile magnetice in absenta campului. Fiecare
atom al acestor materiale prezinta un dipol magnetic permanent. In lipsa unui cdmp
magnetic extern, orientarea acestor momente magnetice este aleatoare astfel incat
materialul nu prezintd magnetizatie. In prezenta unui camp magnetic extern, dipolii
magnetici se aliniaza in acelasi sens cu directia campului aplicat. Prin urmare,
materialele paramagnetice prezintd o susceptibilitate pozitiva cu valoare ce variaza
intre 10 si 10°2. Comportarea substantelor paramagnetice in cdmp magnetic este
ilustrata in figura 1.1.2.

H=0 H
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a) b)
Figura I.1.2. Ilustrarea schematica a configuratiei dipolului magnetic pentru
materiale paramagnetice: a) in lipsa campului, b) in prezenta campului.

Comportarea paramagnetica este caracteristica substantelor ce prezintda in
structura lor electroni impari [3].

Materialele feromagnetice sunt puternic atrase de campul magnetic aplicat.
Aceste materiale poseda un moment magnetic permanent in lipsa cdmpului extern si
manifestda o magnetizatie permanenta foarte mare. Susceptibilitatea magnetica a

acestor materiale este foarte mare de pand la 10° astfel incadt M))H conform

ecuatiei I.1.1. Doar cateva substante sunt feromagnetice, cele mai cunoscute fiind
fierul, cobaltul, nichelul, gadoliniu si aliajele lor.

In materialele feromagnetice, interactiunile de cuplare determina ca momentele
magnetice ale atomilor adiacenti sa se alinieze unele cu altele chiar in lipsa unui
camp magnetic extern [4,5], situatie ilustrata in figura 1.1.3.
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I.1- Nanoparticule magnetice 5
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Figura I.1.3. Ilustrarea schematica a alinierii dipolilor magnetici in materialele
feromagnetice, care exista in absenta unui camp magnetic extern.

Magnetizatia maxima posibila, sau magnetizatia de saturatie, Ms, a materialului
feromagnetic, reprezinta magnetizatia ce rezulta cand toti dipolii magnetici ai
materialului sunt aliniati cu cdmpul magnetic extern. Magnetizatia de saturatie este
egala cu produsul dintre momentul magnetic al fiecarui atom si numarul de atomi
prezenti.

Fenomenul de cuplare a momentelor magnetice ale atomilor adiacenti este
caracteristic nu numai materialelor feromagnetice ci si celor antiferomagnetice si
ferimagnetice.

In cazul materialelor antiferomagnetice, momentele magnetice ale atomilor
adiacenti sunt cuplate antiparalel, avand aceeasi magnitudine [6]. Momentele
magnetice opuse se anuleaza reciproc si drept consecintd, intregul material nu
prezinta moment magnetic net. Acest mod de cuplare este prezentat schematic in
figura I.1.4.

OODOD
0000
OOO®

Figura I.1.4. Ilustrarea schematica a cuplarii dipolilor magnetici in materialele
antiferomagnetice.

Ca exemple de materiale antiferomagnetice sunt unii compusi ai metalelor
tranzitionale si in special oxizii acestora cum sunt hematita (a-Fe,03), oxidul de
nichel, oxidul de mangan, etc.

Materialele ferimagnetice prezinta doua tipuri de atomi, cu momente magnetice
de magnitudini diferite care se cupleaza antiparalel [2,7]. Acest mod de cuplare este
prezentat schematic in figura I.1.5.
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6 Studiul Teoretic - 1
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Figura I.1.5. Ilustrarea schematica a cuplarii dipolilor magnetici in materialele
ferimagnetice.

Ca si materialele feromagnetice, cele ferimagnetice isi pastreazéa magnetizatia
lor si in absenta campului magnetic extern [8].

Cel mai cunoscut material ferimagnetic este magnetita (Fes0,4) ce contine atat
ioni Fe?* cat si Fe3*. Ferimagnetism prezintd de asemenea ferita de cobalt, nichel,
mangan sau cupru. Trebuie subliniat ca magnetizatia de saturatie a materialelor
ferimagnetice este mai micd decdt magnetizatia de saturatie a materialelor
feromagnetice.

Temperatura poate influenta caracteristicile magnetice ale materialelor.
Momentele magnetice atomice se pot roti liber astfel incat cu cresterea temperaturii,
cresterea agitatiei termice a atomilor tinde sa orienteze la intdmplare momentele
magnetice care initial erau aliniate. Pentru materialele feromagnetice,
antiferomagnetice si ferimagnetice, cresterea agitatiei termice a atomilor
contracareaza fortele de cuplare dintre dipolii magnetici ai atomilor adiacenti
cauzand distrugerea alinierii indiferent daca este sau nu prezent un cdmp magnetic
extern. Rezultatul consta in scaderea magnetizatiei de saturatie atat pentru
materialele feromagnetice cat si pentru cele ferimagnetice. Magnetizatia de saturatie
are valoarea maxima la 0 K cand agitatia termica este minima. Cu cresterea
temperaturii, magnetizatia de saturatie se diminueaza treptat apoi cand se atinge
asa numita temperatura Curie, T, magnetizatia scade brusc la zero. Valoarea
temperaturii Curie variaza de la un material la altul. Pentru magnetita valoarea
temperaturii Curie este 585°C. Materialele antiferomagnetice sunt de asemenea
afectate de cresterea temperaturii, aceasta comportare disparadnd la asa numita
temperatura Néel. La temperaturi mai mari decdt temperatura Néel, aceste
materiale devin paramagnetice [2-4].

Orice material feromagnetic sau ferimagnetic aflat la o temperatura mai mica
decat temperatura Curie este compus din regiuni cu volum mic in care exista o
aliniere reciproca in aceeasi directie a tuturor dipolilor magnetici [2,3,5]. O astfel de
regiune este numitd domeniu si fiecare domeniu este magnetizat pana la
magnetizatia de saturatie. In figura 1.1.6. sunt prezentate schematic domeniile in
materialele feromagnetice si ferimagnetice.
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I.1- Nanoparticule magnetice 7

Figura I.1.6. Prezentarea schematica a domeniilor intr-un material
feromagnetic sau ferimagnetic; sdgetile reprezinta dipolii magnetici.

Din figura 1.1.6. se observa ca domeniile adiacente sunt separate prin asa
numitii pereti ai domeniului de-a lungul cdrora directia de magnetizare se schimba
treptat. In fiecare domeniu toti dipolii magnetici sunt aliniati, iar directia de aliniere
variaza de la un domeniu la altul. Domeniile au dimensiune microscopica. Materialul
la scara macroscopica, este compus dintr-un numar mare de domenii astfel incat
marimea magnetizatiei (M) pentru intregul solid este suma vectoriald a
magnetizatiei tuturor domeniilor. In cazul unui material nemagnetizat, suma
vectoriala a magnetizatiei tuturor domeniilor este zero [2].

La aplicarea unui camp magnetic, H, domeniile isi modificd forma si
dimensiunea. In figura 1.1.7 se prezinta schematic dependenta magnetizatiei (M) ca
functie de intensitatea campului magnetic (H) si modificarea domeniilor cu cresterea
intensitatii cdAmpului aplicat.

Figura I.1.7. Dependenta M = f(H) pentru materiale feromagnetice si
ferimagnetice. Modificarea domeniilor cu intensitatea campului magnetic.

Initial (cazul A), momentele domeniilor constituente sunt orientate aleatoriu
astfel incadt magnetizatia este zero. La aplicarea campului magnetic extern,
domeniile care sunt orientate in directii favorabile cu cédmpul aplicat cresc in
defavoarea domeniilor care sunt orientate defavorabil (cazurile B si C). Procesul
continud cu cresterea intensitatii cdampului pand cand rezultd un singur domeniu
care este aproape aliniat cu campul (cazul D). Se ajunge la saturatie cand acest
domeniu este aliniat cu campul magnetic aplicat (cazul E).
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8 Studiul Teoretic - 1

Materialele feromagnetice si ferimagnetice cu dimensiuni nanometrice ale
particulelor prezintd o forma de magnetism numita superparamagnetism. Aceasta
implica dimensiuni ale particulelor mai mici decat 20 nm. Materialele
superparamagnetice prezintd un singur domeniu magnetic si nu prezinta histereza
[9-12]. In cazul in care marimea particulelor creste peste o anumita dimensiune
critica ce depinde de natura materialului, acesta devine multi-domenial. Cel mai
frecvent material magnetic utilizat in numeroase aplicatii este magnetita, Fe30,4
si/sau maghemita - y-Fe,03 [13-15].

Magnetita este un mineral natural, ce prezintd structura cristalina de spinel
invers (figura 1.1.8.) cu o unitate celulara cubica cu fete centrate constituitd din 56
de atomi: 32 anioni 0%, 16 cationi Fe3* si 8 cationi de Fe?*. Formula chimicd a
magnetitei este Fe30,4, sau mai corect scris FeO-Fe,0s.

In structura spinelicd invers3d a Fes0,4, jumatate din ionii de Fe3* sunt coordinati
tetraedric fiind Tnconjurati de patru atomi de oxigen, iar cealalta jumatate si toti ionii
de Fe?* sunt coordinati octaedric [16,17].
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Figura I.1.8. Structura cristalind de spinel invers a magnetitei [18].

Modul de aranjare a momentelor magnetice de spin a ionilor de fier este
prezentat in Tabelul I.1.1.

Tabelul I.1.1. Distributia momentelor magnetice de spin a ionilor Fe2* si Fe3* in
celula elementara a magnetitei
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I.1- Nanoparticule magnetice 9

Momentele magnetice de spin ale ionilor Fe3* in pozitii octaedrice sunt aliniate
paralel, la fel ca si cele ale ionilor Fe3* din pozitii tetraedrice, dar in directie opus3
ceea ce duce la un cuplaj antiparalel. Prin urmare, momentele de spin ale tuturor
ionilor Fe3* se anuleazi reciproc si nu aduc nici o contributie la magnetizarea netd a
magnetitei.

Toti ionii Fe>* au momentele magnetice aliniate in aceeasi directie astfel incat
momentul magnetic total al acestora este responsabil pentru magnetizarea neta a
magnetitei. Prin urmare, magnetizatia de saturatie a magnetitei corespunde
produsului dintre momentul magnetic de spin al fiecirui ion Fe?* si numarul de ioni
Fe?*, ceea ce corespunde alinierii reciproce a tuturor ionilor Fe?* in magnetita.

Magnetita se oxideaza rapid in aer la maghemita care este tot ferimagnetica dar
are un raspuns magnetic usor mai redus. Acest proces poartd numele de
maghemitizare si are loc la suprafata cristalelor. Centrele cristalelor sunt si ele
oxidate, procesul realizdndu-se prin difuzia ionilor Fe?* din interiorul cristalelor la
suprafatd, unde sunt convertite la Fe3*. Viteza cu care se produce oxidarea este
determinatd de viteza de difuzie a ionilor Fe?* si de distanta pana la suprafatd. De
aceea, particulele de dimensiuni mari raman neafectate de fenomenul de
maghemitizare, in timp ce, cele de dimensiuni mici sunt susceptibile la oxidare chiar
la temperatura camerei.

La temperaturi mai mari de 300°C, magnetita se oxideaza la hematita (a-Fe,03)
[19]. Aceasta este antiferomagnetica, in consecintd aceasta conversie poate ddauna
in cazul utilizarii ei, in anumite aplicatii.

Atat chimia suprafetei particulelor de magnetita cat si proprietatile acesteia sunt
deosebit de importante in diferite aplicatii. Atomii de fier de la suprafata particulei
de magnetita care nu sunt legati de atomii de oxigen, act;ionegzé ca acizi Lewis, si
coordineaza moleculele care pot ceda o pereche de electroni. In sistemele apoase,
acesti atomi coordineaza moleculele de apad care disociaza rapid rezultand magnetita
functionalizata la suprafata cu grupari hidroxil de tipul Fe-OH. In acest mod chimia
suprafetei particulelor de magnetita este puternic dependenta de valoarea pH-ului;
la valori ale pH-ului scazute, suprafata particulelor de magnetita este protonata
(fiind Tncarcata pozitiv), iar la valori mari ale pH-ului, aceasta este incarcata negativ
(figura 1.1.9.). Gruparile hidroxil formate pe suprafata magnetitei poseda caracter
amfoter, deci pot reactiona fie cu acizi, fie cu baze [20].

OH 0
OH,* H OH 0 0
- o
OH,* HO OH 0 0
OH,* OH 0

pH<7 pH=7 pH>7
Figura I.1.9. Comportamentul particulei de magnetita functie de pH.

OH,*

Z
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10 Studiul Teoretic - 1

I.1.2 Metode de sinteza ale nanoparticulelor magnetice

In ultimii ani numeroase cercetdri au fost axate pe sinteza de nanoparticule
magnetice. Multe publicatii stiintifice au descris metode eficiente de sinteza care
permit obtinerea de nanoparticule magnetice monodisperse, stabile in timp
indelungat si cu forma ce poate fi controlata.

Sinteza de nanoparticule magnetice, a cunoscut un progres substantial in ultimii
ani dar cu toate acestea, obtinerea de nanoparticule magnetice de inalta calitate cu
proprietati ce pot fi controlate prin alegerea convenabila a conditiilor de reactie,
reprezinta o continua provocare. A

Sinteza nanoparticulelor superparamagnetice este un proces complex. In primul
rand trebuie selectata o metoda de sinteza care sa fie reproductibila, sa nu implice
procese complicate de purificare si sa poata fi utilizata la scara larga. Cea mai
importantda etapa a acestui proces o reprezinta stabilirea conditiilor experimentale
care sa asigure obtinerea de nanoparticule magnetice cu proprietati specifice
domeniului de aplicatii ale acestora.

Dintre oxizii fierului, magnetita (Fe;04) si maghemita (y-Fe,0s) sunt cele mai
utilizate n diferite domenii si se Incadreaza in categoria nanoparticulelor
superparamagnetice - in anumite conditii de sinteza.

In tabelul 1.1.2 sunt prezentate cdteva proprietati ale celor doi oxizi [2, 5, 19].

Sintetic, oxizii de fier se pot obtine prin mai multe metode cum sunt:
precipitarea sarurilor de fier [21-29], descompunerea termica a precursorilor
organometalici [30-35], metoda sol-gel [36-39], microemulsii [40-43], piroliza laser
[44-47], metoda combustiei [48-53], metoda hidrotermala [54-59], metoda
sonochimica [60-63], etc. Dintre toate aceste metode, cea mai comuna si cea mai
utilizatd este metoda precipitdrii sdrurilor de Fe?* si Fe3*,

Tabelul I.1.2. Proprietati fizice si magnetice ale magnetitei si maghemitei

Proprietate Magnetita Maghemita
Formula moleculara Fes04 y-Fe,03
Culoare neagra brun-roscat
Densitatea (g/cm?®) 5,18 4,87
Temp. de topire (°C) 1583-1597 -
Duritate 5,5 5
Tip de magnetism ferimagnetic ferimagnetic
Temperatura Curie (K) 858 820-986

Magnetizatia de

4 92-100 60-80
saturatie (emu/g)
Sistem de cristalizare cubic cubic sau tetragonal
Tip structural spinel invers spinel cu defecte

Parametrul de retea
(nm)

a=0,83474 (cubic)

a=0,8396 a=0,8347, c=2,501 (tetragonal)

I.1.2.1 Metoda precipitarii sarurilor de fier

Metoda precipitdrii este cea mai simpla si mai eficientd metoda de obtinere a
particulelor magnetice, datoritd cantitatii mari de particule ce pot fi sintetizate.

Metoda, constd in amestecarea a doud sdruri de Fe3* si Fe?" in raport molar de
2:1, in mediu apos, urmata de precipitarea acestor saruri utilizand un agent de
precipitare (o baza) [64]. Ecuatia reactiei chimice de formare a magnetitei poate fi
scrisa astfel:
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I.1- Nanoparticule magnetice 11

Fe®* +2Fe* +80H ™ — Fe,0, +4H,0 (1.1.2)

Precipitarea completa a magnetitei ar trebui sa se produca la un pH cuprins intre
8 si 14, intr-un mediu neoxidativ, deoarece magnetita este sensibila la oxidare,
transformandu-se foarte usor in maghemita, conform reactiei:

2Fe 0O, +%O2 — 3y Fe, 0, (1.1.3)

Procesul de precipitare consta in doua etape [19, 20, 65-68]:

v Nucleatia, atunci cand concentratia speciilor atinge suprasaturatia;

v" Cresterea lenta a nucleelor.

Pentru a obtine nanoparticule monodisperse, este necesar ca cele doud etape sa
fie separate, adica, in timpul cresterii nucleelor, trebuie evitata nucleatia [69]. Intr-o
solutie suprasaturata in care nucleele incep sa se formeze in acelasi timp, cresterea
acestora va conduce la obtinerea unor particule magnetice cu o distributie a marimii
lor foarte restréansa [70]. In concluzie, controlul dimensiunii particulelor
monodisperse trebuie realizat doar in etapa de nucleatie si nu se modifica in etapa
de crestere a nucleelor.

Sunt foarte multi factori care pot influenta dimensiunea particulelor, forma
nanoparticulelor, proprietdtile magnetice, etc., factori ce pot fi controlati prin
ajustarea pH-ului, tdriei ionice, temperaturii, raportului concentratiilor Fe3*/Fe?*
precum si prin modificarea naturii sarurilor si a concentratiei agentului de
precipitare.

S-a constatat ca diametrul mediu al particulelor de magnetita este puternic
dependent de aciditate si de taria ionica a mediului de reactie [71, 72]. Cu cat
valorile pH-ului si cele ale tariei ionice sunt mai mari, cu atat dimensiunile
particulelor respectiv distributia marimii acestora, vor fi mai mici, datorita faptului
ca cei doi parametrii determina atat compozitia chimica a suprafetei cristalelor cat si
sarcina electrica a suprafetei particulelor [69].

Qui si colaboratorii [73] au studiat influenta tariei ionice a amestecului de
reactie asupra formarii magnetitei. Particulele de magnetita sintetizate cu adaos de
solutie apoasa de NaCl 1M au fost cu ~ 1,5 nm, mai mici decat cele sintetizate fara
adaos de NaCl. Mai mult, nanoparticulele mici formate in solutii cu tarie ionica mare,
prezinta o magnetizare de saturatie mai mica (63 emu/g) decat cele preparate fard
adaos de NaCl (71 emu/g). In concluzie, odata cu scaderea dimensiunii particulelor
sintetizate n solutii cu tarie ionicd mare, va scadea si valoarea magnetizatiei de
saturatie.

Anumite studii relateaza importanta utilizarii unei temperaturi de reactie ridicate
si sugereaza semnificatia acesteia in formarea optima a cristalelor [32]. Diferite
studii arata ca formarea particulelor de magnetita scade cu cresterea temperaturii
[66, 74].

Intrucat formula moleculard a magnetitei este FeO-Fe,0;, reactia de obtinere a
acesteia necesitd 1 mol de Fe?*, respectiv 2 moli de Fe3*. Instabilitatea Fe?* a ficut
ca in cele mai multe cazuri s se lucreze cu rapoarte molare Fe3*/Fe?* > 2 [75, 76].
In cazul utilizarii solutiilor dezoxigenate, este de preferat sa se lucreze cu un raport
stoechiometric de Fe3*/Fe?".

Jolivet si colaboratorii [77] au studiat influenta raportului Fe3*/Fe?* asupra
compozitiei, marimii, morfologiei si proprietatilor magnetice ale particulelor si au
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ajuns la concluzia cd raportul Fe3*/Fe’™ = 2 corespunde formarii particulelor de
magnetitda, omogene, in ceea ce priveste marimea si compozitia.

Concentratia sarurilor de fier utilizate in reactia de precipitare a magnetitei
poate varia intr-un interval foarte mare. Evolutia acestui factor este similara cu cea
a raportului Fe?*/Fe3*,

Gribanov si colaboratorii [66] au demonstrat ca raspunsul magnetic al
particulelor creste cu cresterea concentratiei molare a reactantilor, respectiv cu
cresterea tariei bazei (KOH>NaOH>LiOH>NH,OH). Aceeasi autori au aratat ca
utilizarea bazelor puternic alcaline (KOH si NaOH) deplaseaza pH-ul amestecului
spre 14, crednd astfel complecsi de fier hidratati incapabili de a mai forma
magnetita, pe cand utilizarea NH4OH, la un pH cuprins intre 8,5 si 10 conduce la
formarea magnetitei ca fazd unica.

Intrucdt viteza de amestecare este invers proportionalda cu dimensiunea
particulelor obtinute, adaugarea solutiei bazice in mediul de reactie trebuie sa aibe
loc sub agitare puternica cu o viteza foarte mare (1-2 rotatii/secunda).

I.1.2.2 Descompunerea termica a precursorilor
organometalici

Nanocristalele magnetice monodisperse cu dimensiuni mai mici fatd de cele
obtinute prin precipitare, pot fi sintetizate utilizdnd descompunerea termica a
compusilor organometalici in solventi organici cu punct de fierbere ridicat, ce contin
surfactanti de stabilizare [34, 78, 79]. Precursorul organometalic poate contine:
metal acetilacetonat [M(acac),], (M = Fe, Mn, Co, Ni, Cr; n=2 sau 3), metal
cupferonat [M*Cup,] (M = ioni de metal; Cup = N-nitrosofenilhidroxilaming,
CeHsN(NO)O") [30] sau carbonili [80].

Parametrii decisivi in controlul morfologiei si al dimensiunii nanoparticulelor
magnetice sunt: raportul reactantilor inclusiv compusii organometalici, surfactantul
si solventul utilizat. Temperatura de reactie, timpul de reactie si perioada de
imbatranire, pot fi de asemenea parametrii importanti pentru controlul precis al
morfologiei si dimensiunii nanoparticulelor.

Sun si colaboratorii [32] au fost primii care au folosit acetilacetonatul de Fe (III)
- Fe(acac)s cu 1,2-hexadecandiol in solutie, la temperatura ridicata, in prezenta
acidului oleic si a oleilaminei, pentru a prepara particule magnetice monodisperse.
Diametrul particulelor poate fi reglat la valoarea dorita, in intervalul 3-20 nm, prin
varierea corespunzatoare a conditiilor de sinteza.

Park si colaboratorii [78] au sintetizat nanoparticule de oxid de fier
monodisperse utilizand descompunerea termica. Acestia au utilizat clorura de fier
(III) si oleat de sodiu pentru a genera, in situ, complexul de oleat de fier, care apoi
a fost descompus la temperaturi intre 240-320°C in diferiti solventi.

S-au obtinut particule magnetice cu valori ale dimensiunii acestora cuprinse
intre 5-22 nm, functie de temperatura de descompunere si perioada de imbatranire,
care s-a dovedit a fi o etapa necesara in obtinerea nanoparticulelor de oxid de fier.

Acelasi grup de colaboratori au demonstrat cad descompunerea secventiala a
pentacarbonilului de fier si a complexului de oleat de fier, la diferite temperaturi,
conduce la obtinerea nanoparticulelor de oxid de fier cu valori ale dimensiunii
particulelor cuprinse intre 6-13 nm, particule ce pot fi oxidate in continuare la
magnetita [81].

Pentacarbonilul de fier (Fe(CO)s) poate fi descompus la 100°C, in prezenta
acidului oleic, cu scopul obtinerii complexului de fier-acid oleic, urmata de
imbatrénirea complexului obtinut la temperatura ridicatd (300°C). S-au obtinut
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particule monodisperse cu dimensiuni intre 4-20 nm [33]. Aditia in mediul de
reactie, la temperaturi crescute, a oxidului de trimetilamina ((CHs)sNO), ce joaca
rolul unui oxidant bland, are ca rezultat formarea nanocristalelor de y-Fe,03
monodisperse cu dimensiuni cuprinse intre 4-16 nm [31].

Butter si colaboratorii [82] au descompus Fe(CO)s in prezenta poliisobutenei sub
atmosfera de azot la 170°C. Dimensiunea particulelor poate fi ajustata de la 2 la 10
nm, cu o polidispersivitate de 10%, functie de raportul Fe(CO)s/poliisobutena.

Teng si Yang [83] au aratat ca aplicand un procedeu similar de descompunere
termica se pot obtine nanoparticule de y-Fe,0s, cu dimensiuni foarte reduse, prin
inlocuirea acidului oleic cu acidul stearic.

Desi metoda descompunerii termice prezintd multe avantaje in ceea ce priveste
producerea de nanoparticule monodisperse de inalta calitate, cu distributia marimii
foarte ingusta, are marele dezavantaj ca, nanoparticulele rezultate, sunt in general,
dizolvate doar in solventi organici nepolari, cu toate ca nanoparticulele magnetice
solubile in apa sunt cele mai dorite pentru aplicatii in biotehnologie.

Pentru acest scop, Li si colaboratorii [84] au dezvoltat o metoda de obtinere a
nanoparticulelor magnetice solubile in apa, utilizdnd FeCls-6H,0 ca sursa de fier si 2-
pirolidona, ca solvent coordonator, la reflux, la 245°C. Dimensiunea medie a
particulelor de magnetitd poate fi controlatd, obtinandu-se particule de 4, 12,
respectiv 60 nm cand timpul de reflux este 1, 10 respectiv 24 ore. Mai mult, cu
cresterea timpului de reflux, forma particulelor se modifica, de la sfere (obtinute in
stadiul incipient), la forma cubica.

Taboada si colaboratorii [85], au obtinut nanoparticule monodisperse de
maghemitd cu dimensiuni cuprinse fintre 3,5-6 nm, prin descompunerea
pentacarbonilului de fier in dioctil eter, in prezenta acidului oleic. Pentru stabilizarea
nanoparticulelor magnetice in mediul apos, surfactantul organic (acidul oleic) a fost
fnlocuit cu un electrolit (hidroxid de tetrametil amoniu - TMAOH).

I1.1.2.3 Metoda sol-gel

Aceasta metoda consta in hidroliza si condensarea unor precursori in solutie,
care dau nastere unui ,sol” de particule nanometrice. Ulterior, condensarea
anorganica conduce la formarea unei retele tridimensionale de oxid de metal,
cunoscutd sub denumirea de gel umed. Intrucat aceste reactii se desfasoara la
temperatura camerei, sunt necesare tratamente termice pentru a se obtine faza
cristalina finala [86, 87].

Proprietatile unui gel sunt puternic dependente de structura creata in timpul
etapei de formare a ,solului”. Principalii parametrii care influenteaza cinetica
reactiei, cresterea nucleelor, hidroliza, reactia de condensare, structura si
proprietatile gelului sunt: solventul, temperatura, natura si concentratia
precursorilor, pH-ul mediului de reactie si viteza de agitare [88-90].

delMonte si colaboratorii [91] au obtinut nanoparticule de y-Fe,03 cu dimensiuni
cuprinse intre 6-15 nm, printr-un tratament termic direct al gelului la 400°C.

Gamarra si colaboratorii [92] au precipitat oxihidroxidul de fier (FeEOOH) in apa
in prezenta unui surfactant, dupd care au redus Fe3* la Fe?" partial, printr-o uscare
usoara in atmosfera de N,, obtindnd in final particule de magnetita.

Aceasta metoda prezinta anumite avantaje, cum ar fi [93]:

v functie de conditiile experimentale se pot obtine materiale cu structura
prestabilitd;
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v'  posibilitatea obtinerii unor faze amorfe pure respectiv posibilitatea
obtinerii de particule monodisperse cu un bun control asupra
dimensiunilor acestora;

v posibilitatea Tncapsularii particulelor de oxid de fier in diverse matrici,
astfel pastrand proprietatile si stabilitatea particulelor intacta.

I.1.2.4 Metoda microemulsiei

O microemulsie este o dispersie izotropa stabild termodinamic a doud lichide
nemiscibile (apa si ulei), in prezenta surfactantului, care formeaza o pelicula la
interfata dintre ulei si apa, avand lantul hidrocarbonat, nepolar (catena) dizolvata in
ulei iar gruparea polara orientata in faza apoasa [94].

Microemulsia apa-in-ulei se formeaza datorita unor nano-picaturi bine definite
de apa inconjurate de moleculele de surfactant, dispersate in faza continud, uleiul.
Dimensiunea micelei inverse este determinatda de raportul molar apa:surfactant
[95].

Prin amestecarea a doua microemulsii identice apa-in-ulei, ce contin reactivii
doriti, nano-picaturile se vor ciocni Tn mod continuu, se vor coagula si se vor rupe
din nou iar in final se formeaza un precipitat in micele [96]. Prin addugarea unui
solvent (acetona sau etanol), precipitatul poate fi extras prin filtrarea sau
centrifugarea amestecului. In acest sens, microemulsia poate fi folositd ca un
nanoreactor in scopul formarii nanoparticulelor.

Vidal-Vidal si colaboratorii [97] au obtinut particule sferice monodisperse de
maghemita acoperite monostrat cu oleilaminad sau acid oleic, ce prezinta o distributie
a dimensiunii fngusta, cuprinsa intre 0,6-3,5 nm, cu valoarea magnetizatiei de
saturatie foarte mare (76,3 Am?/kg, pentru nanoparticulele magnetice neacoperite;
35,2 Am?/kg, pentru nanoparticulele magnetice acoperite cu acid oleic si 33,2
Am?/kg pentru nanoparticulele magnetice acoperite cu oleilamind). Rezultatele aratd
ca oleilamina actioneaza ca agent de precipitare si ca ligand.

Chin si Yaacob [98] au demonstrat ca prin sinteza nanoparticulelor de oxid de
fier utilizand metoda microemulsiei, se obtin nanoparticule cu dimensiunea mai mica
de 10 nm. In plus, fata de metoda Massart, nanoparticulele obtinute prin metoda
microemulsiei prezinta dimensiuni mici si valori ale magnetizatiei de saturatie mari.

Utilizand metoda microemulsiei, nanoparticulele pot fi preparate sub forma unor
sferoizi, dar cu o sectiune transversala de forma alungita, sau sub forma unor tuburi
[99].

Chiar si in prezenta surfactantului, aglomerarea nanoparticulelor obtinute
necesita de cele mai multe ori procese de spalare a acestora si tratamente de
stabilizare ulterioara.

Aceasta metoda este dificil de controlat, randamentul de obtinere este scazut
comparativ cu alte metode de sinteza a nanoparticulelor magnetice, iar particulele
obtinute sunt polidisperse.

I.1.2.5 Piroliza laser

Piroliza laser din fazd gazoasa s-a demonstrat a fi un procedeu esential in
sinteza nanoparticulelor uniforme de fier, unde reactantii sunt diluati, ceea ce duce
la obtinerea unor pulberi foarte fine, cu distributii inguste ale dimensiunii particulelor
si puritati controlate, fara aglomerarea acestora [45, 46].
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Metoda de obtinere a particulelor magnetice prin piroliza laser, a fost initiata de
Haggerty in anul 1981 pentru prepararea pulberilor ultrafine pe baza de siliciu
[100].

Sinteza nanoparticulelor de Fe/FeO utilizadnd tehnica prin piroliza laser, are loc
printr-un procedeu in doua etape (figura 1.1.10), in care prima data se actioneaza
asupra unui amestec gazos contindnd vapori de Fe(CO)s si etilenda [101,102],
urmata de pasivarea nanoparticulelor de Fe, printr-o oxidare lentd, particule ce sunt
colectate in cea de-a doua etapa.

Nanoparticulele obtinute, prezinta o structura de tipul miez-coaja (core-shell) de
Fe/FeO, in care grosimea coajei nu depinde de conditiile initiale.

—
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Figura I.1.10. Instalatie experimentald pentru sinteza nanoparticulelor de Fe/FeO
prin piroliza laser, cu sistem de colectare a pulberii [103].

In fata filtrului de colectare se afld un vas cu toluen, gazul purtétor trecand
prin stratul de lichid sub forma unei coloane de bule. Imersia in toluen creaza
conditii de oxidare superficiald lenta a nanoparticulelor de fier, datorita expunerii
suprafetei lichide la atmosfera.

Diametrul mediu al particulelor depinde de densitatea de putere a
fascicolului laser si variaza intre 4-11 nm. In cazul particulelor de FeO cu diametrul
cuprins in intervalul 9-11 nm, magnetizatia de saturatie a nanopulberii atinge cca.
80 Am?/kg [104].

Nanoparticulele de fier acoperite cu strat de carbon, de tipul core-shell Fe-C,
prezinta un interes deosebit pentru aplicatii biomedicale.

Morjan si colaboratorii [105] au obtinut nanoparticule de Fe-C prin piroliza
laser intr-o singura etapa, utilizand ca precursor de C un amestec gazos de acetilena
si etilena. Acest procedeu intr-o singura etapa, conduce la optimizarea grosimii
relative a invelisului de C si la obtinerea unei valori a magnetizatiei de saturatie
cuprinsd intre 30-70 Am?/kg, in functie de timpul de rezidentd a amestecului gazos
in fascicolul laser.

Metoda de sinteza a nanoparticulelor magnetice prin piroliza laser este
printre cele mai promitatoare in ceea ce priveste extinderea la scara industriala a
productiei de nanopulberi magnetice in intervalul de dimensiuni 5-20 nm.
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I.1.2.6 Metoda combustiei

Metoda combustiei presupune desfasurarea unei reactii redox puternic
exoterme, intre un agent oxidant si diversi agenti reducatori de natura organica.
Initierea procesului de combustie are loc prin incdlzirea rapida a amestecului de
materii prime, la temperaturi relativ joase, sub 500°C, asa cum se observa si din
figura I.1.11.

[Azotati metalici (oxidanti)| [ Combustibili (reducatori)|

[Dozare in raport stoechiometricl

[Dizolvare, omogenizare a distilata

[Initierea reactiei de combustie (300 °C)|

[Material pulverulent|

Figura I.1.11. Schema generala de obtinere a pulberilor oxidice prin metoda
combustiei [106].

Fata de alte metode, metoda combustiei prezintda anumite avantaje si
anume: este o metodd simpld, cu timp de reactie scurt, consum scazut de energie si
nu in ultimul rdnd este prietenoasa cu mediul inconjurator. In plus, produsul finit
este obtinut direct in urma combustiei, fara a fi necesare calcinari ulterioare, deci
fara consum suplimentar de energie.

Interesul crescut pentru aceastda metoda neconventionala de sinteza se
datoreaza in mare parte gamei diversificate de variabile prin intermediul carora
procesele de combustie pot fi conduse si dirijate astfel incat caracteristicile
produsului de reactie obtinut prin aceasta metoda se pot regla in limite largi.

Factorii care influenteaza reactiile de tipul combustiei auto-propagate, sunt
[107, 108]:
natura agentului oxidant si a combustibilului;
raportul molar combustibil/oxidant;
prezenta unor adaosuri cu rol auxiliar;
temperatura de initiere si viteza de incalzire;
volumul amestecului de materii prime;
cantitatea de solvent (apd) din amestecul de materii prime;
presiunea.

Agentul oxidant este compusul care aduce cu sine cationul metalic dorit.
Cele mai importante clase de compusi utilizate ca si agenti oxidanti, sunt: azotatii,
cloratii, percloratii, peroxizii si sulfatii. Utilizarea azotatilor metalici in amestec cu un
combustibil adecvat prezintd marele avantaj cd, in urma reactiei de combustie se
degaja gaze fara risc mare de toxicitate: CO,, H,O, N, [109].

SNENENENENENEN
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Prin temperatura mai scazuta sau mai ridicata din timpul reactiei, care
depinde in primul rand de tipul de combustibil utilizat, de raportul
combustibil/oxidant si de prezenta unor adaosuri auxiliare, se poate actiona atéat
asupra dimensiunii granulelor, cat si asupra gradului de cristalinitate al produsului,
obtinandu-se astfel compusi in stare amorfa sau compusi cristalini [110, 111]. In
plus, prin cantitatea mai mica sau mai mare de gaze care se degaja in timpul
combustiei se poate interveni asupra dimensiunii si morfologiei granulelor produsului
de reactie.

Mukasyan si colaboratorii [112] au aratat ca temperatura maxima atinsa in
timpul reactiei si durata reactiei sunt douda elemente principale care controleaza
proprietatile pulberii rezultate, in special _caracterul amorf sau cristalin si
dimensiunea granulelor produsului de reactie. In literatura de specialitate, diferenta
dintre dimensiunile granulelor obtinute prin utilizarea unor combustibili diferiti este
explicata pe de-o parte prin cantitatea diferitd de gaze de combustie eliberate in
timpul reactiei, iar pe de alta parte prin exotermicitatea diferita si implicit
temperatura diferita din sistemul reactant [113].

Li si colaboratorii [114] subliniaza faptul ca pentru cationii metalici diferiti,
combustibilii organici cu diverse grupari functionale au o putere de complexare
diferitd. Acest lucru influenteaza atat formarea cat si morfologia produsului dorit.

McKittrick [107] si Jung [115] declara ca utilizarea unei cantitati mai mari
de combustibil are ca si consecinta cresterea temperaturii de combustie dezvoltata
in timpul reactiei; cu alte cuvinte, temperatura din amestecul de reactie este cu atat
mai ridicata cu cat valoarea raportului molar combustibil/oxidant este mai mare;
fapt ce contrazice cercetarile facute de alti autori [116, 117], care considerd ca
energia degajata intr-un proces de combustie este maxima pentru un raport molar
combustibil/oxidant corespunzator celui stoechiometric. Prin urmare, intre
temperatura din amestecul de reactie si raportul molar combustibil/oxidant nu
exista o dependenta direct proportionald, ci una parabolica.

Berger [118] si Richards [119] au calculat si au demonstrat experimental
faptul ca energia eliberatd intr-un proces de combustie este maxima pentru un
raport molar combustibil/oxidant identic cu cel stoechiometric, iar reprezentarea
grafica a dependentei temperaturd - raport molar combustibil/oxidant este o
parabola.

Stoechiometria reactiei are un rol hotardtor asupra caracteristicilor
produsului de reactie, in special asupra dimensiunii granulelor [120, 121], deoarece
o reactie de combustie nu are loc pentru orice raport molar combustibil/oxidant. Jain
si colaboratorii [120] au dezvoltat o metoda care permite calculul cu exactitate al
necesarului de combustibil care poate reactiona cu un mol de agent oxidant.

Atunci cand se elaboreaza retete in care raportul combustibil/oxidant este
mai mic decat cel stoechiometric, trebuie sa se tina cont de faptul ca in urma
descompunerii azotatilor metalici nereactionati se formeaza oxizi de azot [122].
Utilizarea rapoartelor sub-stoechiometrice conduce la obtinerea unor pulberi amorfe
cu suprafata specificd mai mare decéat in cazul utilizarii rapoartelor stoechiometrice
[121].

Utilizarea unui raport molar combustibil/oxidant supra-stoechiometric
conduce la desfasurarea reactiei de combustie cu o viteza mai mare decat in cazul
utilizarii unui raport molar stoechiometric sau sub-stoechiometric [112, 123],
respectiv la obtinerea unor pulberi cu suprafata specificd mai mare.

Prezenta carbonului rezidual si temperatura maxima insuficienta din
amestecul de materii prime, sunt cele mai importante probleme pentru a caror
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rezolvare se recurge la introducerea unor adaosuri auxiliare in amestecul de materii
prime.

Utilizarea NH4NO3 ca adaos in amestecul de materii prime [123] accelereaza
viteza de desfasurare a proceselor de combustie, contribuie la cresterea
temperaturii din amestecul de reactie si favorizeaza aparitia zonei incandescente si
chiar a flacarilor; pe cand utilizarea NH,CH3COO ca adaos in amestecul de materii
prime [116] reduce viteza de reactie, favorizeaza evolutia procesului de combustie
sub forma unei arderii mocnite si contribuie la reducerea temperaturii din amestecul
de materii prime.

Dimensiunea redusa a granulelor este datorata volumului mare de gaze care
se degaja si care provoaca expandarea probei impiedicand desfasurarea proceselor
de sinterizare si crestere a granulelor. Avand in vedere acest lucru, Ozuna si
colaboratorii [124] au emis ipoteza ca, cu cat presiunea din amestecul de materii
prime este mai mare, cu atat pulberea rezultata va avea o suprafatd specifica mai
mare, deoarece procesul de oxidare este puternic exoterm iar timpul in care are loc
reactia este foarte scurt (~ 1 s), presiunea din sistem creste si mai mult, iar gazele
de combustie rezultate pur si simplu dezintegreaza structura materialului solid
contribuind la reducerea semnificativa a dimensiunii granulelor si cresterea
spectaculoasa a suprafetei specifice.

I.1.2.7 Metoda hidrotermala

Metoda hidrotermalda include diverse tehnologii chimice-umede de
cristalizare a amestecului de substante intr-un vas finchis (autoclava). Metoda
hidrotermala este o tehnica folosita cu succes in cazul in care se doreste o crestere
a cristalelor nanoparticulelor de oxid de fier.

Sinteza nanoparticulelor magnetice de oxizi de fier utilizdnd metoda
hidrotermald, se desfasoara la temperaturi mai mari de 200°C, si presiuni ridicate
(0,3-4 MPa), utilizand doua rute principale: hidroliza si oxidarea sau neutralizarea
amestecului de hidroxizi metalici. Cei mai importanti parametrii ai procesului care
prezintd o influentd majora asupra produsului final de reactie sunt solventul,
temperatura si timpul de reactie [125].

Chen si Xu [125], au demonstrat ca dimensiunile particulelor de Fe3;0,4 cresc
cu cresterea timpului de reactie si cu continutul de apa din amestecul de reactie.
Dimensiunea particulelor formate in etapa de cristalizare depinde in mod principal
de viteza procesului de nucleatie si crestere a granulelor, care intra in competitie.
Viteza celor doua procese (nucleatie si crestere), depinde doar de temperatura de
reactie. La temperaturi ridicate, procesul de nucleatie are loc mai repede decat
cresterea granulelor, ceea ce are ca rezultat obtinerea unor particule magnetice cu
dimensiuni reduse.

Zheng si colaboratorii [126] au obtinut particule de Fes;04 prin metoda
hidrotermala, cu dimensiunea particulelor de 27 nm utilizdnd bis(2-
etilhexil)sulfosuccinat de sodiu ca surfactant. Proprietatiie magnetice ale
nanoparticulelor de magnetita obtinute, prezinta un comportament
superparamagnetic la temperatura camerei.

Wang si colaboratorii [127] prezinta obtinerea nanoparticulelor de Fe;04 cu
caracter puternic cristalin, utilizdnd metoda hidrotermalda. Dimensiunea
nanoparticulelor obtinute la 140°C timp de 6 ore, este de 40 nm iar valoarea
magnetizatiei de saturatie este de 85,8 emu/g, un pic mai scazuta decat valoarea
Fes04 bulk (92 emu/qg).
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Daou si colaboratorii [128] au raportat obtinerea nanoparticulelor
monodisperse de magnetitd cu dimensiunea de 39 nm, sintetizate, in prima faza,
prin metoda coprecipitarii, la 70°C, urmate de tratamente hidrotermale la 250°C.
Nanoparticulele de magnetita obtinute prin coprecipitare prezentau o dimensiune
medie de 12 nm, fiind puternic oxidate in contact cu aerul.

I1.1.2.8 Metoda sonochimica

Metoda sonochimica a fost utilizata pe scara larga pentru a genera noi
materiale cu proprietati neobisnuite. Efectele chimice ale ultrasunetelor apar din
cavitatia acustica, adica, bulele se formeaza, cresc si se prabusesc imploziv in lichid.
Prabusirea imploziva a bulei genereaza un punct fierbinte localizat prin formarea
undei de soc sub forma de faza gazoasa. Aceasta metoda a fost aplicata in sinteza
unor nanocompozite, iar versatilitatea sa a fost demonstrata si in cazul prepararii
nanoparticulelor de oxid de fier [62].

Vijayakumar si colaboratorii [129] raporteaza obtinerea nanoparticulelor de
magnetitd utilizand metoda sonochimicd, prin sonicarea acetatului de fier (II) in
apa, in absenta aerului. S-au obtinut particule cu dimensiunea de circa 10 nm, ce
prezinta un comportament superparamagnetic si o valoare a magnetizatiei de
saturatie, la temperatura camerei, foarte scazuta (sub 1,25 emu/g)

Pinkas si colaboratorii [130] au obtinut oxid de fier amorf cu suprafata
specifica foarte mare, utilizdnd metoda sonochimica, prin sonicarea Fe(acac)s intr-o
cantitate mica de apa, in atmosfera de argon. Continutul organic si suprafata
specifica a nanoparticulelor de Fe,O; pot fi controlate prin cantitatea de apa din
amestecul de reactie. S-au obtinut nanoparticule cu o suprafatd specificd de 48 m?/g
in cazul in care se foloseste un solvent, respectiv 260 m?/g cand se lucreaz3 in
atmosfera de argon umed.

I.1.3 Stabilizarea/functionalizarea nanoparticulelor
magnetice

Cu toate ca in sinteza nanoparticulelor magnetice de oxid de fier au fost
relatate progrese semnificative, mentinerea stabilitatii acestor particule pe o
perioada de timp findelungata, fara aglomerarea sau precipitarea lor, este o
problema foarte importanta. Stabilitatea nanoparticulelor magnetice de oxid de fier
este o cerinta cruciala pentru aproape orice aplicatie a acestora. Este necesara
dezvoltarea unor strategii eficiente privind Tmbunatatirea stabilitatii chimice a
nanoparticulelor magnetice, mai ales in cazul celor susceptibile la oxidare.

Aglomerarea nanoparticulelor magnetice se instaleaza datorita fortelor van
der Waals si a fortelor magnetice. Interactiunea van der Waals apare datorita
fluctuatiilor orbitalilor electronilor dintr-o particuld, care induc dipoli oscilanti intr-o
particuld vecind. Cea mai simplda si directa metoda pare a fi protejarea
nanoparticulei magnetice de Fes0, cu un invelis impenetrabil, astfel incat oxigenul
sa nu ajunga la suprafata particulei magnetice.

Strategiile de acoperire aplicate nanoparticulelor magnetice pot fi impartite
in doud mari grupe:

v/ acoperirea nanoparticulelor magnetice cu compusi organici, inclusiv
surfactanti [131-134] si polimeri [135-138];
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v/ acoperirea nanoparticulelor magnetice cu compusi anorganici,
inclusiv silica gel [139-141], carbon [142, 143] si metale pretioase
(Au [144,145], Ag [146]).

Surfactantul trebuie sa aiba in structura chimica grupari functionale ce sunt
capabile sa interactioneze cu gruparile hidroxilice de pe suprafata particulelor de
magnetita preformate (prin legaturi de hidrogen sau covalente) si sa fie stabile in
mediile impuse de domeniul de aplicabilitate.

In cazul ferofluidelor, principalii factori care asigura stabilitatea acestora
sunt: forma, dimensiunea particulelor si structura chimica a invelisului, responsabil
pentru asigurarea compatibilitdtii cu mediul de dispersie. Exista trei metode de
stabilizare pentru impiedicarea contactului dintre nanoparticulele magnetice si
reducerea interactiunii dipol-dipol: stabilizarea sterica, stabilizarea electrostatica si
stabilizarea mixta [147].

In general, surfactantii sau polimerii pot fi ancorati chimic sau adsorbiti fizic
pe suprafata nanoparticulelor magnetice, intr-un singur strat sau dublu strat, crednd
forte repulsive pentru a echilibra fortele de atractie van der Waals si fortele
magnetice ce actioneaza pe suprafata nanoparticulelor magnetice.

Gruparile functionale cele mai uzuale care se pot lega la suprafata
magnetitei sunt fosfatii, sulfatii si carboxilatii [19]. Gruparea carboxilica a acidului
oleic (CH3(CH,);CH=CH(CH,);COOH) participa la formarea de legaturi de hidrogen
cu gruparile hidroxilice de la suprafata particulelor de magnetita, si astfel are loc
acoperirea particulelor si totodatd stabilizarea acestora impotriva aglomerarilor.
Particulele de magnetita acoperite cu acid oleic sunt folosite in obtinerea de fluide
magnetice pe baza de hidrocarburi [148, 149].

Willis si colaboratorii [150] au aratat ca degradarea acidului oleic in timpul
descompunerii termice, metoda utilizatd pentru obtinerea nanocristalelor de oxid de
fier, conduce la formarea nanocristalelor de y-Fe,O; de inaltd calitate. Aceasta
ipoteza sta la baza faptului ca amestecul de specii organice format in conditii de
temperatura inalta are abilitatea de a forma nanocristale de maghemita foarte
uniforme.

Fauconnier si colaboratorii [151] au investigat adsorbtia acidului citric si
gluconic pe suprafata particulelor de maghemita in scopul utilizarii acestora in
aplicatii biomedicale. Maghemita a fost acoperita cu diverse cantitati de acid citric,
acid gluconic si respectiv, amestec de acid citric si gluconic si s-a investigat
stabilitatea dispersiilor obtinute in functie de pH.

S-a constatat ca acidul gluconic formeaza legaturi mai slabe cu suprafata
nanoparticulei de maghemita decat acidul citric, iar acidul citric creaza dispersii
stabile la pH neutru, stabilitatea acestor dispersii fiind dependenta de concentratia
acidului citric.

Acoperirea cu polimer se poate realiza in timpul sintezei nanoparticulelor
magnetice sau dupa sinteza acestora. Polietilenglicolul (PEG) este un polimer
hidrofilic, solubil in apa, biocompatibil, care poate fi utilizat cu succes in sinteza
nanoparticulelor biocompatibile cu o rezistenta crescuta in circulatia sanguina [152].

O alta alternativa de acoperire a particulelor de magnetitda o reprezinta
utilizarea copolimerilor care conduc la obtinerea de particule miez-coaja cu posibile
aplicatii in transportul medicamentelor (vector de medicamente).

Kumagai si colaboratorii [153] au dezvoltat o metoda simpla de sinteza a
nanoparticulelor, urmata de tratarea acestora cu un bloc copolimer polietilenglicol-
acid poliaspartic. Nanoparticulele astfel obtinute prezinta o deosebita stabilitate si
solubilitate atat in solutii apoase cét si in mediul biologic.
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Koneracka si colaboratorii [154] au sintetizat nanoparticule de magnetita
acoperite dublu strat pentru a putea fi dispersate in apa. Surfactantul primar utilizat
a fost oleatul de sodiu (C;7H33COONa), iar ca surfactant secundar, s-a folosit
polietilenglicolul (PEG), acesta fiind un surfactant biocompatibil. Nanofluidul
magnetic rezultat este utilizat in prepararea unor nanosfere polimerice ce contin
citostatice.

Moeser si colaboratorii [155] au preparat nanoparticule de magnetita
acoperita cu un polimer bifunctional compus din oxid de polipropilena, ca surfactant
primar, si acid poliacrilic ancorat cu lanturi de oxid de polietilena pe suprafata
acestuia, ca surfactant secundar. Nanoparticulele astfel formate sunt folosite la
separarea unor compusi organici din mediul apos.

Utilizarea compusilor anorganici de tipul aurului, argintului, silica-gelului,
carbonului, ca si surfactanti, nu numai ca ofera o buna stabilitate particulelor ci
permit si functionalizarea suprafetei acestora prin grefarea anumitor liganzi
biologici.

Gelul de silice este cel mai utilizat compus in prepararea nanoparticulelor de
oxid de fier cu suprafata functionalizata, deoarece prezintd cateva avantaje:
excelenta biocompatibilitate, hidrofilicitate, fezabilitatea de a integra alte grupe
functionale pe suprafata datoritd grupelor silanol terminale ce pot reactiona cu
diferiti agenti de cuplare, asigura o buna stabilizare a particulelor magnetice de oxid
de fier in solutie, previne interactiunile dintre particule astfel prevenind aglomerarea
particulelor in timp si asigura o mai buna incapsulare [156, 157].

Cea mai comuna metoda de sinteza in obtinerea particulelor magnetice
acoperite cu silice este metoda Stéber [158].

In general, stratul de silice mareste dimensiunea particulelor si prin urmare
proprietatile magnetice ale compozitelor rezultate se vor schimba. Cu toate acestea,
grosimea stratului de silice poate fi reglata prin modificarea raportului TEOS
(tetraetilortosilicat):apa, concentratiei amoniacului, precum si prin modificarea
timpului de hidroliza [158].

Mai multe studii au descris rolul grupelor functionale ale particulelor, care
controleaza reactivitatea si proprietatile coloidale ale suspensiei magnetice, precum
si influenta reactivilor alcalini, concentratia de nanoparticule inglobate, raportul
apa/alcool sau concentratia de TEOS asupra morfologiei finale a acestor
nanostructuri [139, 140, 159, 160].

Surfactarea nanoparticulelor magnetice cu aur pare a fi ideald, datorita
reactivitatii scazute a acestuia; totusi, acoperirea nanoparticulelor magnetice direct
cu aur este foarte dificila, datorita naturii diferite a celor doua suprafete [161-163].

O acoperire foarte buna cu straturi de carbon asigura o bariera eficienta
impotriva oxidarii si a eroziunii acide a nanoparticulelor magnetice. Prin urmare,
este posibil sa se sintetizeze nanoparticule magnetice acoperite cu carbon care sunt
stabile din punct de vedere termic, biocompatibile si de asemenea prezinta o
stabilitate ridicatd impotriva oxidarii, fapt ce este crucial pentru anumite aplicatii
[164].

I.1.4 Aplicatii ale nanoparticulelor magnetice

Interesul crescut pentru particulele magnetice poate fi explicat datorita
diverselor lor aplicatii. Domeniile de varf in care sunt utilizate aceste micro- si
nanoparticule cu proprietati magnetice sunt: domeniul biomedical, catalizd si
domeniul industrial.
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Particulele de magnetita (Fes0,4) dispersate intr-un lichid de baza au fost pe
larg utilizate ca ferofluide [165, 166] in diverse aplicatii cum ar fi: la arborele de
etansare rotativ al transformatoarelor electrice, senzori si traductoare de presiune,
senzori inertiali (acceleratie, inclinatie, gravitatie) [167], senzori de pozitie [168],
dispozitive de stocare a informatiei [169], transfer de caldura [170], optica [171,
172], electronica [173], cat si inginerie biomedicala [29, 69, 174-177].

I.1.4.1 Aplicatii in domeniul biomedical

In cazul aplicatiilor biomedicale, suspensiile coloidale obtinute in urma
dispersarii nanoparticulelor magnetice in mediul biologic trebuie sa prezinte
stabilitate coloidald pe o perioada indelungata de timp iar miezul magnetic al
particulei sa raspunda la un cdmp magnetic extern pentru ca aceasta sa fie
directionata si pozitionata intr-o anumitd zond, facilitdnd Imagistica de Rezonanta
Magnetica (MRI) pentru diagnostic medical, precum si terapiile canceroase asistate
de un cdmp magnetic alternativ.

Nanoparticulele de magnetita si/sau maghemita sunt cele mai dorite pentru
aplicatii biomedicale datorita comportamentului ferimagnetic puternic, toxicitate
relativ scdzutd, sensibilitate scdzuta la oxidare, precum si valori ridicate ale
magnetizatiei de saturatie, in comparatie cu alte materiale (cobalt sau nichel, mai
susceptibile la oxidare si toxice).

In ceea ce priveste utilizarea nanoparticulelor magnetice in aplicatii
medicale, acestea pot fi grupate in doud mari categorii, depinzand de necesitatea
nanoparticulelor de a fi introduse sau nu in corpul uman: aplicatii in vivo sau in
vitro. Aplicatiile in vivo se bazeaza in special pe diagnosticare (imagistica de
rezonanta magneticd) si aplicatii terapeutice (hipertermia, transport dirijat de
medicamente).

Principala utilizare a nanoparticulelor magnetice in ceea ce priveste utilizarile
in vitro, sunt legate doar de diagnosticare (separare si selectie celulard [178-181],
magnetorelaxometrie [182, 183]).

Imagistica de rezonanta magnetica (MRI) este o tehnica neinvaziva, fara
expunere la radiatii, ce poate furniza imagini transversale din interiorul materialelor
solide si a organismelor vii [184, 185]. Dezvoltarea imagisticii de rezonanta
magnetica ca si tehnica in cazul diagnosticului clinic, a contribuit la aparitia unor
produse farmaceutice, asa numitele produse magneto-farmaceutice. Scopul acestor
produse magneto-farmaceutice, in cazul administrarii la pacienti, este de a spori
contrastul dintre imaginea unui tesut bolnav si a unuia sanatos si/ sau indicand
modul de functionare a unui organ sau a vaselor sanguine [186].

Aceste produse magneto-farmaceutice au fost introduse prima data ca
agenti de contrast, utilizate in imagistica de rezonanta magnetica, pentru localizarea
si diagnosticarea afectiunilor creierului, infarctului miocardic sau a unor
leziuni/tumori ale ficatului, unde nanoparticulele magnetice tind sa se acumuleze la
nivel inalt, datorita diferentelor in compozitia tesutului si a proceselor de absorbtie
endocitotice [187-190].

Hipertermia este un procedeu terapeutic care se utilizeaza pentru a creste
temperatura fintr-o regiune a corpului (intre 41-46°C, in special in terapia
cancerului), afectata de boalda sau de alte excrescente [191-196]. Aceasta tehnica
poate fi administratd impreuna cu alte tratamente canceroase (chimioterapia -
terapie folosita in fincercarea de a controla cresterea tumorii; radioterapia si
imunoterapia).
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Cresterea temperaturii necesare pentru hipertermie, poate fi realizata prin
utilizarea particulelor magnetice fine de oxid de fier. Cu ajutorul unui cdmp magnetic
extern, aceste particule pot fi transportate si localizate la nivelul celulelor
canceroase. Avantajul hipertermiei este datorat faptului cd, aceasta determina
incalzirea particulelor magnetice localizate si implicit a tesutului din zona respectiva.

Prima incercare a terapiei prin transport dirijat de medicamente pe oameni,
a fost raportata de Libbe si colaboratorii [197], unde acestia au utilizat
nanoparticule magnetice pe suprafata carora a fost atasat chimic un medicament
(epirubicin - medicament utilizat in tratarea tumorilor solide [198]). Procedura de
tratament a constat in introducerea unei perfuzii intravenoasa cu continut de
epirubicin atasat chimic pe suprafata nanoparticulelor magnetice, urmata de un ciclu
de chimioterapie. In timpul perfuziei, si pentru inca 45 min dupd, un camp magnetic
a fost construit cat mai aproape posibil de tumoare. A fost demonstrat ca
nanoparticulele magnetice purtatoare de medicament au fost cu succes dirijate si
transportate in zona tumorala.

Eficienta acestei terapii este dependenta de tdria cdmpului magnetic aplicat
si de proprietdtile magnetice ale nanoparticulelor utilizate. In functie de
administrarea nanoparticulelor magnetice purtatoare de medicament (normal,
intravenos, intraartertial), trebuie avut in vedere o serie de parametrii importanti:
debitul sanguin, drumul infuziei, timpul de circulatie, distanta fatd de sursa
magnetica, taria legaturii nanoparticuld magnetica-medicament, respectiv volumul
tumorii [175, 199].

I.1.4.2 Aplicatii in industrie

Magnetita se foloseste cu succes ca baza de suport de catalizatori, pentru o
gama variata de catalizatori activi. Utilizarea unui suport de catalizatori pe baza de
magnetitd are ca scop principal separarea magnetica a catalizatorului dar si
recuperarea si reutilizarea acestuia [12]. Magnetita se foloseste ca suport catalitic si
pentru prepararea unor nanocatalizatori activi in procesele de depoluare a apelor
industriale uzate [200,201].

O alta aplicatie interesanta a nanoparticulelor magnetice consta in folosirea
acestora la prepararea hartiei magnetice [202-204]. Contrafacerea si falsificarea
anumitor tipuri de materiale si produse, cum ar fi documentele, textilele, vopselele,
etc., sunt activitati infractionale care cauzeaza pierderi de ordinul miliardelor de
dolari anual.

Cea mai des intalnita si cea mai profitabila activitate infractionald, la nivel
mondial, o reprezinta falsificarea documentelor oficiale. Se falsifica atat documentele
cu valoare fixa sau negociabila (bancnote, cecuri bancare, etc.), cat si documente
personale (pasapoarte, diplome de studii, etc.).

Hértia securizata magnetic reprezinta cel mai important produs in lupta
impotriva falsificarii documentelor oficiale, fiind obtinuta prin dispersarea
nanoparticulelor magnetice de oxid de fier in pulpa de celuloza [202].

In ultimul timp, oxizii de fier cu proprietati magnetice sunt tot mai utilizati
ca adsorbanti pentru eliminarea unor poluanti din ape reziduale. Datorita
proprietatilor valoroase pe care le prezinta cum sunt: costuri reduse de sintez3,
stabilitate chimica, cicluri de viata lungi, posibilitati de regenerare si reutilizare si
mai ales separarea usoara prin aplicarea unui cdmp magnetic exterior, adsorbantii
pe baza de oxizi de fier cu proprietati magnetice sunt considerati ,noua generatie de
adsorbanti” cu posibilitati de aplicatie la scara larga.
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Teza de doctorat intitulatd ,Noi abordari privind sinteza si utilizarea
unor nanomateriale cu proprietati magnetice” prezinta obtinerea unor
nanopulberi magnetice, mai exact obtinerea magnetitei si a maghemitei, utilizand
metoda combustiei, urmata de stabilizarea si dispersarea acestor nanopulberi in
diverse medii lichide, cu scopul obtinerii unor suspensii coloidale cu proprietati
magnetice.

Metoda combustiei este una dintre cele mai avantajoase metode
neconventionale de sintezd, ce deschide noi perspective in sinteza compusilor
oxidici. Aceasta presupune desfasurarea unei reactii redox puternic exoterme intre
un agent oxidant si diversi agenti reducatori sau combustibili de natura organica.
Initierea procesului de combustie se realizeaza prin incalzirea rapida a solutiei
contindnd amestecul de materii prime, la temperaturi relativ joase, sub 500°C.

Avantajul acestei metode consta in posibilitatea dirijarii proprietatilor
compusilor sintetizati prin alegerea corespunzatoare a conditiilor de sinteza.

Principalii factori ce influenteaza procesul de obtinere a particulelor
magnetice prin metoda combustiei sunt legati de agentul oxidant, combustibilul
(agentul reducator), raportul dintre cei doi, precum si mediul in care se desfdsoara
reactia. Agentul oxidant este compusul care aduce cu sine cationul metalic dorit.
Combustibilul este cel care determina pe de-o parte temperatura maxima atinsa in
timpul combustiei iar pe de alta parte volumul de gaze degajate. Prin temperatura
mai scazuta sau mai ridicata din timpul reactiei se poate actiona atat asupra
gradului de cristalinitate al produsului, cat si asupra dimensiunii granulelor. Prin
cantitatea mai micd sau mai mare de gaze care se degaja in timpul combustiei se
poate interveni asupra dimensiunii si morfologiei granulelor produsului de reactie.

Mediul in care se desfasoara reactia este de asemenea foarte important,
deoarece desfasurarea reactiei de combustie in prezenta aerului conduce la
obtinerea unui amestec de oxizi de fier: a-Fe,0s;, y-Fe,0s si Fes04, in timp ce
desfasurarea aceleasi reactii in absenta aerului conduce la formarea Fes04 ca faza
cristalind unica. Aceasta comportare sugereaza faptul ca pe langa reactia de
combustie, se produce si o reactie secundara: oxidarea Fe3;0, la y-Fe,03 cu O, din
aer.

Stabilizarea nanopulberilor magnetice obtinute prin metoda combustiei, a
fost realizata utilizdnd un surfactant organic (acidul oleic), ce contine in structura sa
chimica grupari functionale capabile sa interactioneze cu gruparile hidroxilice de pe
suprafata nanopulberilor magnetice. Surfactantul trebuie sa fie compatibil si stabil
cu mediul de dispersie impus de domeniul de aplicabilitate.

Dificultatea practica de obtinere a suspensiilor coloidale cu proprietati
magnetice este data de faptul ca pulberile magnetice obtinute prin metoda
combustiei, prezinta magnetizatie ridicatd, cu dimensiunea particulelor peste 10 nm,
iar fortele de atractie dintre particule sunt foarte mari.

Originalitatea acestei lucrari, consta in utilizarea unei noi metode de sinteza,
metoda combustiei, ce permite obtinerea nanoparticulelor magnetice direct in urma
reactiei, farda a fi necesare calcinari ulterioare si deci fara consum de energie.
Trebuie subliniat faptul ca pana in prezent, metoda combustiei nu a mai fost
utilizata pentru sinteza magnetitei sau a maghemitei.
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Importanta practica a acestei lucrari, este data de faptul ca din aceste
nanopulberi magnetice au fost obtinute suspensii coloidale stabile, biocompatibile,
ce prezinta proprietati magnetice, suspensii ce au fost testate in terapia cancerului.

Au fost obtinute si nanoparticule magnetice prin metoda precipitarii sarurilor
de fier, care au fost cu succes utilizate in industria de celuloza si hartie, la fabricarea
hartiei magnetice.

II.1. Sinteza unor nanopulberi de magnetita
prin metoda combustiei

in acest capitol sunt prezentate rezultatele obtinute in sinteza nanopulberii
de Fes;0,4, utilizand o solutie inovatoare a metodei combustiei, ce nu a mai fost
mentionata in literatura. Este studiata de asemenea influenta naturii combustibilului
si @ mediului de reactie asupra obtinerii particulelor de Fe30,.

Spre deosebire de reactiile de combustie obisnuite, descrise in literatura,
care au loc in atmosfera deschisa in prezenta aerului, in acest caz, reactia de
combustie dintre azotatul metalic si combustibil s-a condus in atmosfera controlata,
in lipsa aerului. In acest scop, reactia de combustie a avut loc intr-un balon inchis
iar gazele rezultate in urma procesului de ardere au fost barbotate intr-un vas plin
cu apa.

Acest mecanism simplu si inovator previne intrarea aerului in balon si
asigura o atmosfera de reactie fara oxigen, potrivita pentru formarea Fe;0, ca faza
cristalind unica.

Aceasta solutie ingenioasa este mult mai simpla si mai ieftina decat
obtinerea nanopulberilor de magnetita utilizand un cuptor sau un reactor echipat cu
o instalatie ce creaza atmosfera inerta de azot sau argon.

II.1.1 Influenta naturii combustibilului, respectiv a
mediului de reactie asupra obtinerii particulelor de magnetita

II.1.1.1 Prepararea pulberilor. Mod de lucru

in acest capitol, s-au sintetizat particulele de Fe;04 prin metoda combustiei,
utilizand ca agent oxidant Fe(NOs3)s-9H,0 si diferiti agenti reducatori (zaharoza (D-
(+)-Cy2H5,04,), acid citric monohidrat (CgHgO,-H,0) si glucoza (D-(+)-CgH1,06)
[205, 206].

In toate probele, s-a utilizat un raport molar stoechiometric de agent
oxidant / combustibil, conform reactiilor II.1.1 - II.1.3. Retetele au fost astfel
elaborate incat sa rezulte 0,03 moli de Fe;0,4. S-a admis ca procesele de oxido-
reducere se desfasoara integral iar produsii secundari de reactie sunt: CO,(g),

H20(g), N2(9).

72Fe(NO,), + 23C,,H ,,0,, — 24Fe,0, +276CO, + 253H,0 +108N, (I1.1.1)

54Fe(NO,), + 46C,H,0, —18Fe,0, +276CO, +184H,0+8IN,  (IL1.2)
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36Fe(NO,), +23C,H,,0, - 12Fe,0, +138CO, +138H,0 +54N,  (11.1.3)

Materiile prime cantarite au fost dizolvate in 50 ml apa distilata, rezultand o
solutie limpede, omogena, de culoare brun-roscat.

Cu scopul de a investiga influenta mediului in care se desfasoara reactia,
fiecare reactie de combustie a fost condusa sub doud seturi diferite de conditii
[207]:

a) in prezenta aerului, solutia cu amestecul de reactanti fiind turnata intr-
o capsulda de portelan, incalzitd rapid la 400°C intr-un cuib electric pentru a
declansa initierea reactiei de combustie (probele fiind notate 1-3-5);

b) in absenta aerului, solutia cu amestecul de reactanti fiind turnata intr-
un balon cu fund rotund inchis cu dop, conform instalatiei prezentate in figura
II.1.1. si incalzitd la 400°C (probele fiind notate 2-4-6). In acest caz, gazele
rezultate din procesul de ardere, au fost barbotate intr-un vas barbotor plin cu apa
distilata.

Cresterea temperaturii in timpul procesului de combustie, a avut ca si
consecinta evaporarea unei mari cantitdti de apa din solutia initiala, urmand o
reactie de combustie de tipul arderii mocnite, prezenta in toate probele.

In timpul acestui proces, care a durat cateva minute, s-au degajat cantitati
mari de gaze, iar la finalul procesului s-a obtinut un material afanat, care a fost
mojarat foarte bine, spalat cu apa distilata si uscat.

=)

)

Figura II.1.1. Reprezentarea schematica a instalatiei de obtinere a particulelor de
Fes04 prin metoda combustiei, in absenta aerului.

II.1.1.2 Metode de caracterizare

Pulberile obtinute in procesul de combustie (in prezenta si in lipsa aerului)
au fost supuse determinarii compozitiei fazale, suprafetei specifice si a proprietatilor
magnetice.

Comportarea termicd a solutiilor initiale a fost studiatd in intervalul de
temperatura 25-700°C, utilizdnd instrumentul Netzsch STA 449 C, echipat cu
creuzete de Pt. Curbele TG si DTA au fost inregistrate cu o vitezd de incalzire de
10°C/min, atat in atmosfera de azot, cat si in atmosfera de aer, la un debit constant
de 20 ml/min.

Compozitia fazala a pulberilor a fost determinata prin difractie de raze X,
utilizand un difractometru Panalytical XPERT-PRO (radiatia monocromatica Cug.),
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difractometru ce functioneaza la 45 kV si 30 mA. Pentru identificarea maximelor, au
fost utilizate fisele JCPDS: 33-0664 (pentru hematita - a-Fe,0s3), 19-0629 (pentru
magnetita - Fe;04) si 39-1346 (pentru maghemita - y-Fe,03). Dimensiunea medie a
cristalitelor a fost calculatd pe baza spectrelor de difractie de raze X, utilizdnd
ecuatia lui Sherrer (ec. II.1.4). Maximele utilizate pentru calculul dimensiunii
cristalitelor in cazul particulelor de Fes;0,4 au fost cele corespunzatoare planurilor hkl
311 si 440.

Dyro _ 094 (I1.1.4)
S -cosé

unde: Dyrp = diametrul cristalitelor, in nm;
A = lungimea de unda a radiatiei (Cuxq = 0,15406 nm);
B = latimea maximului la jumatatea inaltimii, in radiani;
0 = unghiul Bragg.

Prezenta speciilor Fe?™ si Fe3* a fost investigatd prin spectroscopie cu
fotoelectroni (XPS). Spectrele XPS au fost inregistrate utilizdnd un spectrometru
echipat cu o sursa de raze X, dual-anod de Al/Mg, spectrofotometru numit PHOIBOS
150 2D CCD (SPECS), cu analizor de energie emisfericd si un detector multi-canal
sub un vid de 107 torr.

Pentru investigatii XPS, a fost utilizatd sursa de raze X Aly, (1486,6 eV), ce
opereaza la 200 W.

Spectrele XPS de finaltd rezolutie a nivelului de baza Fe 2p, au fost
inregistrate prin acumularea a 10 scanari la o trecere a energiei de 30 eV cu un pas
de 0,1 eV. Pulberea a fost presata pe o folie de indiu pentru ca masuratorile XPS sa
poata fi efectuate. A fost efectuata o curatare a suprafetei probelor, prin
bombardarea suprafetei acestora cu ioni de argon (500 V), iar spectrele au fost
inregistrate inainte si dupa curatare. Analiza datelor si trasarea curbelor a fost
realizata cu ajutorul software-ului CasaXPS (SPECS) cu o functie de produs Gauss-
Lorenty si o sustragere de fundal Shirley ne-liniara.

Suprafata specifica a pulberilor rezultate, a fost determinata prin metoda
BET (Brunauer, Emmett, Teller), cu ajutorul aparatului Micromeritics ASAP 2020
(gazul de lucru folosit a fost N,). Presupunand ca particulele de magnetita au o
forma sferica, diametrul echivalent a fost calculat utilizand ecuatia (I1.1.5):

Dger = 6000, (I1.1.5)

P Seer

unde: Dger = diametrul particulelor, in nm;
p = densitatea teoreticd a bulk-ului de Fes04 (p = 5,2 g/cm?);
Sger = suprafata specificd, masuratd prin metoda BET, in m?%/g.

Proprietatile magnetice au fost masurate la temperatura camerei, utilizand
un magnetometru cu proba vibranta VSM 880 ADE/DMS.
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II.1.1.3 Rezultate si discutii

Analizele termice ale solutiilor formate din agentul oxidant si combustibil

In urma investigatiilor efectuate, s-a constatat ca evolutia reactiilor de
combustie a fost puternic influentatda de atmosfera de lucru. Practic, reactiile de
combustie efectuate in prezenta aerului, au fost vizibil mai exoterme decat aceleasi
reactii efectuate in absenta aerului. Rolul decisiv al atmosferei de lucru a fost
confirmat prin analiza termica a solutiilor initiale contindnd azotat de fier si zaharoza
(figura II.1.2 a), azotat de fier si acid citric (figura II.1.2 b) si azotat de fier si
glucoza (figura II.1.2 c), inregistrate in aer respectiv in absenta aerului (in
atmosfera de N,).
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Figura I1.1.2. Curbele TG-DTA ale solutiilor initiale de reactanti, inregistrate in aer,
respectiv in absenta aerului (atmosfera de N,).

Aspectul general al curbelor TG indica faptul ca toate probele prezinta o
pierdere majora de masa (circa 70%), pana la 120°C, indiferent de atmosfera de
lucru sau de combustibilul utilizat (figura II1.1.2). Curbele DTA sugereaza ca aceasta
pierdere de masa este rezultatul unui proces puternic endoterm. Pe baza datelor din
literatura, se poate presupune ca efectul puternic endoterm este de fapt o
suprapunere a efectelor endoterme asociate cu eliminarea apei si descompunerea
partiala a azotatului de fier (hidroliza) [208, 209].

Pana la 140°C, toate probele prezintd un comportament foarte asemanator,
indiferent de atmosfera de lucru. Situatia se schimba insa radical odata cu cresterea
temperaturii. De exemplu, curbele TG inregistrate in aer indica faptul ca in intervalul
de temperatura 250-320°C pulberile 1-3-5 sufera o pierdere de masa finald, care se
realizeaza intr-o singura etapa. Pe acelasi interval de temperatura, curbele DTA
inregistrate in atmosfera de aer prezinta un efect puternic exoterm, care poate fi
atribuit dezvoltarii reactiei de combustie.

Curbele DTA ale probelor 2-4-6 (figura II.1.2), indica faptul ca modificarea
atmosferei de lucru de la aer la azot, determina o scadere importanta a intensitatii
reactiei de combustie, precum si o prelungire a intervalului de temperatura in care
apare reactia de combustie (250-360°C).

Curbele TG ale probelor 2-4-6 subliniaza incd o data ca reactiile de
combustie efectuate in azot decurg mai lent decat aceleasi reactii efectuate in aer.

Se poate observa ca in timpul desfasurarii reactiei de combustie, masa
probelor 2-4-6 scade intr-un ritm mult mai mic decat masa probelor 1-3-5. In plus,
probele studiate in atmosfera de azot, au ajuns la o masa constanta la o
temperatura mai mare decat probele studiate in aer.

Imaginile fotografice ale pulberilor preparate prin combustie, in prezenta
aerului (probele 1-3-5) si in absenta aerului (probele 2-4-6) sunt prezentate in
figura I1I1.1.3.
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S~

2 4 6
Figura I1.1.3. Imaginile pulberilor rezultate utilizdnd metoda combustiei, in
prezenta (probele 1-3-5), respectiv in absenta aerului (probele 2-4-6).

Diferentele de culoare care exista intre cele douad seturi de probe sunt
rezultatul efectudrii reactilor de combustie in medii diferite, cu diferite
exotermicitati, fapt confirmat deja de analizele termice. In acelasi timp, culoarea
rosiatica a pulberilor obtinute in aer sugereaza o compozitie fazala diferitd de
compozitia fazala a pulberilor negre preparate in absenta aerului.

Difractie de raze X asupra probelor obtinute

Spectrele de difractie de raze X, prezentate in figura II.1.4., aratd ca
hematita, a-Fe,03, este principala faza cristalind prezentd in probele 3 si 5,
(obtinute in aer), ceea ce explica culoarea rosiatica a acestor pulberi (figura II.1.3).
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Figura II.1.4. Spectrele de difractie RX ale pulberilor preparate prin metoda
combustiei, in aer (probele 1-3-5) si in absenta aerului (probele 2-4-6).
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Cu toate acestea, valorile mici ale magnetizatiei de saturatie (tabelul I11.1.1),
sugereaza prezenta unor cantitati mici de faza ferimagnetica, sub limita de detectie
a metodei prin difractie de raze X. Datorita culorii rosiatice a probelor si tindnd cont
de prezenta oxigenului atmosferic in timpul sintezei acestora, se poate presupune ca
y-Fe,0; este faza ferimagnetica responsabila pentru valorile scdzute ale
magnetizatiei de saturatie. In cazul probei 1, spectrul de difractie RX sugereaza
faptul ca produsul final de reactie in aer este un amestec de y-Fe,Os3 si a-Fe,0s
(figura I1.1.4). Acest lucru este in concordantd cu magnetizatia de saturatie mai
mare a probei 1, in comparatie cu probele 3 si 5 (tabelul I1.1.1).

Tabelul II.1.1. Caracteristici ale pulberilor preparate prin metoda combustiei

Compozitia
Combustibilul

Nr. fazald a Dxro Sger Dger M, M, Hc
utilizat/mediul
proba ) pulberilor [nm] [m?/g] [nm] [emu/g] [emu/g] [kA/m]
de reactie
rezultate
o Y'F8203 +
1 Zaharoza/aer - 65 - 29 2,3 4,7
G-Fe203
2 Zaharoza/balon Fes04 15 71 16 59 3,8 2,9
. . a-Fe,05 +
3 Acid citric/aer - 11 - 4 0,3 4,9
y-Fe;0s
4 Acid citric/balon Fes04 18 56 21 58 4,5 5,2
o a-Fe,Os +
5 Glucoza/aer - 15 - 2 0,3 16,9
y-Fe203
6 Glucozd/balon Fes04 10 106 11 55 3,3 3,0

Toate aceste informatii - culoarea rosiatica a probelor 1-3-5, valorile mici ale
magnetizatiei de saturatie si absenta picurilor reprezentative pentru FesO, din
spectrele de difractie RX ale probelor preparate in aer - indica faptul ca obtinerea in
aer a pulberii de Fe;0,4 prin metoda combustiei, este o problema delicata. Principalul
obstacol in calea obtinerii pulberii de Fe;0, in aer, utilizand metoda combustiei, pare
a fi oxidarea Fe?* la Fe3*, care are loc in timpul reactiei de combustie, conform
reactiei I1.1.6:

4Fe,0, +0O, > 6F¢,0, (11.1.6)

in cazul metodei combustiei, oxidarea Fe?* la Fe3* este cu atdt mai
favorizata cu cat nanopulberile rezultate au suprafata specifica mare (tabelul I1.1.1).
Pe de alta parte, un astfel de comportament ne trimite Thapoi la principiile metodei
combustiei, principiu care afirma ca reactiile de combustie trebuie sa fie echilibrate
presupunand ca oxigenul din atmosfera nu participa la procesele redox. Rezultatele
obtinute in urma investigarii nanopulberilor rezultate in urma combustiei, dovedesc
in mod clar c3, in cazul nanopulberii de Fe30,4, oxigenul din atmosfera participa la
reactia de combustie, asa cum raporteaza alti autori [210, 211].

Suprapunerea diferitelor procese (reactia de combustie dintre azotatul de
fier-combustibil; oxidarea Fe®' la Fe3*; interactiunile dintre oxigenul atmosferic-
combustibil), explica exotermicitatea mai mare a reactiilor de combustie desfasurate
in aer, efect ce poate fi observat si din analizele termice (figura II.1.2 a-c).
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Analizdnd valorile suprafetei specifice a pulberilor rezultate h urma
combustiei (tabelul II.1.1), se poate observa ca, atunci cdnd se utilizeaza acelasi
combustibil, nanopulberile preparate in absenta aerului prezinta suprafete specifice
mai mari decat nanopulberile preparate in aer. Aceastd observatie coroborata cu
efectele inregistrate de curbele DTA (figura II.1.2), indica faptul ca temperatura
atinsa in timpul reactiilor de combustie efectuate in atmosfera de aer, a fost mai
mare decdt temperatura atinsa in timpul acelorasi reactii de combustie efectuate in
absenta aerului. In plus, temperatura mai mare atinsa in timpul dezvoltarii reactiilor
de combustie efectuate in aer, promoveaza formarea hematitei, a-Fe,03; (figura
I1.1.4), care este modificatia polimorfa de temperatura ridicata a Fe,0s.

Spectrele de difractie RX ale probelor 2-4-6 (figura 1I.1.4), confirma
formarea Fe3;04 ca fazd cristalind unica. Dimensiunea medie a cristalitelor depinde
de combustibilul utilizat: 15 nm (zaharoza), 18 nm (acid citric), 10 nm (glucoza).
Deoarece pozitile maximelor din spectrele de difractie RX sunt aproape identice
pentru y-Fe,03 si Fes0,4, analiza XPS a fost folosita pentru a demonstra atat
prezenta Fe?* cat si prezenta Fe* in Fe;0,.

Analize XPS (Spectroscopie cu fotoelectroni de raze X)

Spectrele XPS de inalta rezolutie a nivelului de baza Fe 2p de la probele 2-4-
6, sunt prezente in figura II.1.5. Spectrul Fe 2p contine dublet de electroni Fe 2p°/2
si Fe 2p’/2. Contributia suportului de indiu poate fi observatd la energii joase 700-
703 eV.

Pozitiile maximelor principalelor linii Fe 2p® / 2, Fe 2p! / 2 si satelitii lor
corespunzatori, indic8 faptul ci probele 2-4-6 contin atat ioni Fe3* cat si ioni Fe?*
[212, 213].

Rapoartele atomice Fe3*/Fe?* calculate pentru obtinerea probelor 2-4-6
(0,9; 1,4; respectiv 0,8) sunt mai mici decat raportul teoretic utilizat la obtinerea
magnetitei pure (Fe3*/Fe?* = 2). Pe baza rapoartelor atomice calculate si a
analizelor de difractie RX (figura II.1.4), se poate concluziona ca, alaturi de Fe30,
exista, de asemenea, particule de FeO amorf.
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Figura I1.1.5. Spectrele XPS de inalta rezolutie ale nivelului de baza Fe 2p ale
probelor 2,4 si 6.

Prezenta FeO liber se datoreaza atmosferei reducatoare creata in timpul
reactiei de combustie, fapt ce demonstreaza ca metoda combustiei este o metoda
adecvata pentru controlul atmosferei de reactie. Este de asteptat faptul ca utilizarea
unui raport molar optim de azotat de fier/ combustibil va duce la formarea de
magnetitd ca faza cristalind unica.

Nanopulberile 2-4-6 preparate prin metoda combustiei, in absenta aerului,
prezintd o coloratie neagra, tipica magnetitei (figura II.1.3). Valorile suprafetei
specifice a nanopulberilor de Fe30,4, obtinutéd in absenta aerului (probele 2-4-6),
sunt considerabil mai mari (71-56-106 m?/g) decat valorile raportate de alti autori,
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care, de asemenea, au abordat prepararea nanopulberilor de magnetita utilizand
metoda combustiei [214].

Dimensiunea medie a cristalitelor calculate din spectrele de difractie RX este
putin mai mica decat dimensiunea granulelor calculata din suprafata specifica BET
(tabelul I1.1.1).

In ceea ce priveste atmosfera de reactie, se poate concluziona ca pentru
prepararea nanopulberii de Fe;0,4 prin metoda combustiei, este esentiala conducerea
reactiilor de combustie, in atmosfera controlata, in lipsa aerului.

Masuratori magnetice asupra probelor obtinute

In figura II.1.6, sunt prezentate curbele de magnetizare la temperatura
camerei, ale pulberilor obtinute prin metoda combustiei. Magnetizatia de saturatie a
fost calculata prin trasarea graficului M = f(1/H), urmata de extrapolarea curbei
magnetice la magnetizarea M, atunci cand 1/H — 0.

Tabelul II.1.1 indica faptul cd magnetizatia de saturatie a probelor 2-4-6
(59-58-55 emu/g) este mult mai mare decat magnetizatia de saturatie a probelor 1-
3-5 (29-4-2 emu/g). Acest lucru este in acord cu compozitia fazala diferita din cele
doua seturi de probe, asa cum s-a demonstrat deja din spectrele de difractie de raze
X si analiza XPS.
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Figura I1.1.6. Curbele de magnetizare masurate la temperatura camerei,
corespunzatoare probelor 1-3-5 (obtinute in prezenta aerului), respectiv a probelor
2-4-6 (obtinute in absenta aerului), preparate prin metoda combustiei.

in acelasi timp, nanopulberile de Fe;0,4 obtinute prin combustie, (probele 2-
4-6), prezinta o magnetizatie de saturatie mai mica in comparatie cu Fes0,4 bulk (92
emu/g), lucru ce poate fi explicat atat prin dimensiunea mica a granulelor, precum
si prin existenta unor impuritati nemagnetice de carbon, rezultate din oxidarea
incompleta a combustibilului utilizat [215]. Evident ca, in acest caz, magnetizatia de
saturatie reald a particulelor de Fe3;0,4 este chiar mai mare decat cea masurata.

BUPT



II.1 - Sinteza unor nanopulberi de magnetita prin metoda combustiei 35

Spre deosebire de rezultatele raportate de alti autori [214,216] care au
folosit metoda combustiei pentru prepararea Fes;0,4, nanopulberile de magnetita 2-4-
6 preparate prin conducerea reactiilor de combustie in atmosfera controlata,
prezintd o magnetizatie de saturatie mai mare, magnetizatie remanenta mai mica
(3,8-4,5-3,3 emu/g) si coercitivitate mai mica (2,9-5,2-3,0 kA/m), ceea ce indica
faptul ca particulele de Fes04 obtinute sunt foarte aproape de comportamentul
superparamagnetic.

II.1.2 Concluzii

Sinteza Fe3;04 prin metoda combustiei si proprietatile pulberilor rezultate au
fost investigate atat din punct de vedere al mediul in care se desfasoara reactia (in
prezenta aerului si in absenta aerului), cat si din punct de vedere al utilizarii
diversilor combustibili (zaharoza, acid citric si glucoza).

Compozitia fazald a produsului de reactie s-a dovedit a fi mai putin
influentata de natura combustibilului utilizat, dar o influenta majora asupra acesteia,
o are mediul in care se desfasoara reactia.

Pe de alta parte, suprafata specifica, dimensiunea particulelor si proprietatile
magnetice ale pulberilor obtinute sunt decisiv influentate de atmosfera de reactie si
de combustibilul utilizat.

In cazul combustibililor utilizati (zaharoza, acid citric, glucoza), desfasurarea
reactiilor de combustie in aer, este insotitd de oxidarea rapidd a Fe?* la Fe3* sub
influenta oxigenului atmosferic; prin urmare, produsul final de reactie este un
amestec de a-Fe,05 si y-Fe,0s.

Pentru a evita oxidarea Fe?* la Fe3* sub influenta oxigenului atmosferic, a
fost dezvoltatd o solutie ingenioasa, simpla dar eficienta: reactiile de combustie au
fost conduse in atmosfera controlata, in lipsa aerului, gazele emise in procesul de
combustie fiind barbotate intr-un vas plin cu apa.

Dimensiunea cristalitelor de magnetita a fost de 10 nm in cazul utilizarii
glucozei ca si combustibil si de 18 nm in cazul utilizarii acidului citric ca si
combustibil.

In functie de combustibilul folosit, suprafata specificd a pulberilor de
magnetitd variazd intre 56 m?/g (combustibil-acid citric) si 106 m?/g (combustibil-
glucoza) fiind considerabil mai mari decat valorile raportate de alti autori, care, de
asemenea, au abordat prepararea nanopulberilor de magnetita utilizand metoda
combustiei.

Nanopulberile de magnetita obtinute prezinta o magnetizatie de saturatie
mai mare (59-55 emu/g), magnetizatie remanentd mai mica (4,5-3,3 emu/g) si
coercitivitate mai mica (2,9-5,2 kA/m), comparativ cu valorile raportate de alti
autori care, de asemenea, au prepararat nanopulberi de magnetita utilizdnd metoda
combustiei, valori ce indica faptul ca particulele de Fes04 obtinute sunt foarte
aproape de comportamentul superparamagnetic.

Prin urmare, solutia inovatoare utilizaté reprezinta un nou mod de abordare
a reactiilor de combustie ce nu a mai fost prezentat in literatura si care permite
prepararea nanopulberilor de Fe30, cu suprafatd specificda si cu proprietati
magnetice ce pot fi controlate prin natura combustibilului utilizat.
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II.2 Obtinerea unor suspensii coloidale cu
proprietati magnetice si testarea acestora in
terapia cancerului

In acest capitol sunt prezentate investigatiile privind obtinerea suspensiilor
coloidale ce contin nanoparticule de Fes04 si influenta acestora asupra celulelor
tumorale (SK-BR-3 linie de celule de cancer de san) si a celulelor normale (MSCs
linie de celule din maduva osoasa, derivate din celule stem mezenchimale adulte),
cultivate in conditii in vitro.

S-a studiat influenta suspensiilor coloidale pe baza de Fe;0,4, de concentratii
diferite, asupra morfologiei celulare, expresiei ultrastructurii markerilor fenotipici,
precum si asupra viabilitatii celulelor, cu scopul de a stabili daca nanoparticulele
magnetice sintetizate prin metoda combustiei pot fi folosite in aplicatii in vitro si in
vivo.

Nanoparticulele utilizate in biomedicind trebuie sa indeplineascd mai multe
cerinte. Ele trebuie sa nu fie toxice, sa fie stabile din punct de vedere chimic, sa
prezinte particule uniforme in dimensiune, sa fie stabile in conditii fiziologice,
biocompatibile si sa prezinte proprietati magnetice [217]. Magnetita (Fes04) si
maghemita (y-Fe,03) sunt oxizii de fier cei mai potriviti pentru aplicatii biomedicale,
deoarece acestea sunt biocompatibile, prezinta toxicitate scazuta in corpul uman si,
in anumite conditii de sinteza, prezinta un comportament superparamagnetic.

Pentru aplicatii biomedicale, nanoparticulele magnetice de oxid de fier
trebuie sa fie dispersate in medii biocompatibile, cu scopul de a obtine suspensii
coloidale stabile. Nanoparticulele magnetice utilizate pentru prepararea suspensiilor
coloidale au fost sintetizate folosind o versiune noua a metodei combustiei
prezentata in detaliu in capitolul anterior. Pentru comparatie, au fost de asemenea
sintetizate nanoparticule de magnetitd utilizand cea mai cunoscuta metoda -
metoda precipitarii sarurilor de fier.

II.2.1 Sinteza si caracterizarea nanoparticulelor de
Fes0,

Nanoparticulele de magnetita au fost preparate prin doua metode diferite si

anume: metoda combustiei si metoda precipitarii.

1. Metoda combustiei: o solutie apoasa ce contine Fe(NOs3)39H,0 si
Ce¢H120g a fost incalzita la 400°C, in atmosfera controlata, in absenta
aerului. Pe masura ce apa utilizata la dizolvarea materiilor prime se
evapora, o reactie de ardere mocnita se produce, ceea ce duce la
formarea unei pulberi neagre (pulberea 1), care consta din particule
nanocristaline de Fes0,. O descriere mai detaliata a sintezei prin
combustie a nanoparticulelor de magnetita a fost prezentata in capitolul
II.1. al tezei. Pulberea neagra rezultata a fost mojaratd, spalata cu apa
distilata calda si uscata la 80°C.
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2. Metoda precipitarii: particulele de Fes04 au fost sintetizate din solutia
apoasi a ionilor de Fe?* si Fe3* (sdruri de FeS0,-7H,0 si FeCl;-6H,0) in
prezenta de NH,OH la 80-82°C. Cantitatea in exces de NH,OH asigura
formarea magnetitei si nu a altor oxizi de fier. Temperatura de
precipitare (80°C) este esentiald pentru obtinerea magnetitei si nu a
altor oxizi de fier [148, 218]. A fost obtinut un precipitat negru, de
magnetita (pulberea 2), care a fost spalat cu apa distilata (70-80°C).

Nanoparticule de oxid de fier au fost caracterizate din punct de vedere al
compozitiei fazale, suprafetei specifice, precum si din punct de vedere al
proprietatilor magnetice.

Caracteristicile principale ale nanopulberilor de oxid de fier preparate prin
metoda combustiei (pulberea 1) si metoda precipitarii (pulberea 2) sunt prezentate
in tabelul I1.2.1.

Se poate observa cu usurintd ca cele doua pulberi sunt foarte similare in
ceea ce priveste compozitia fazala (particule de Fes;0,), dimensiunea cristalitelor,
suprafata specifica si marimea particulelor.

Tabelul II.2.1. Caracteristici ale nanoparticulelor de Fe;0O, preparate prin
combustie (pulbere 1), respectiv prin precipitare (pulbere 2)

Compozitia
Nr. fazala a Dxrp SgeT D1em M M, Hc
proba celor doua [nm] [m%/g] [nm] [emu/g] [emu/g] [kA/m]

pulberi
Pulbere
1 Fes04 10 106 15-20 55 3,3 3,0
Pulbere
5 Fes04 9 98 10-15 61 0,8 0,5

Luand n considerare proprietdtile magnetice ale pulberilor rezultate se
poate observa ca valoarea magnetizatiei de saturatie a pulberii preparate prin
metoda combustiei este putin mai mica decat valoarea magnetizatiei de saturatie a
pulberii preparate prin precipitare (tabelul II.2.1). In acelasi timp, valoarea
magnetizatiei remanente si valoarea coercitivitatii pulberii de Fes;0, obtinute prin
combustie sunt un pic mai mari fata de valorile pulberii de Fe;0,4 obtinuta prin
precipitare, valori ce sunt foarte aproape de comportamentul superparamagnetic.

II.2.2 Sinteza si caracterizarea suspensiilor coloidale ce
contin nanoparticule de Fez0, obtinute prin combustie,
respectiv prin precipitare

Dupa obtinerea nanoparticulelor de Fes0, utilizdnd cele doua metode de
sinteza, acestea au fost stabilizate dublu strat cu acid oleic, pentru a preveni atat
agregarea particulelor cat si pentru a imbunatati stabilitatea si biocompatibilitatea
acestora. Dificultatea practica de obtinere a suspensiilor coloidale cu proprietati
magnetice este data de faptul ca pulberile magnetice obtinute prin metoda
combustiei sunt mai aglomerate, prezintd magnetizatie ridicatd, cu dimensiunile
particulelor peste 10 nm, iar fortele de atractie dintre particule sunt foarte mari. Din
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aceasta cauza, dispersia lor intr-un lichid de baza se realizeaza cu un randament
mai scazut.

Suspensii coloidale cu nanoparticule de magnetita rezultate in urma
combustiei. Mod de lucru

2 g de Fes;04 rezultate din combustie (spalate cu apa distilatd 60-70°C si
uscate la etuva la 80°C) au fost supuse ultrasonarii timp indelungat (70 ore). Dupa
terminarea timpului alocat ultrasonarii, particulele de magnetita au fost acoperite
monostrat cu 1 ml acid oleic vegetal (65-88%) si supuse in continuare ultrasonarii
timp de 4 ore.

Dupa cele 4 ore de ultrasonare a particulelor de Fe3;0,, s-a verificat pH-ul
solutiei (pH = 7 la 21°C). Solutia s-a adus la pH bazic (8,5-9) in vederea stabilizarii
nanoparticulelor de magnetita dublu strat.

S-a adaugat 0,05 ml NH,OH peste solutia ce contine 2 g de Fe;0,4 si s-a
masurat din nou pH-ul probei (pH = 9 la 21°C). S-au stabilizat particulele de Fe;04
dublu strat (+ 1 ml acid oleic vegetal 65-88%), dupa care acestea au fost dispersate
in 50 ml PBS (solutie tampon) [219].

Suspensii coloidale cu nanoparticule de magnetita rezultate in urma
precipitarii. Mod de lucru

Dupd precipitarea sarurilor de Fe?* respectiv Fe®*, cu agent de precipitare
(NH4OH) sub agitare viguroasa, nanoparticulele de Fes0, proaspat formate (60 g),
au fost spalate cu apa distilatda (60-70°C) in vederea Iindepartarii sarurilor
nereactionate si stabilizate monostrat cu 27 ml acid oleic.

Nanoparticulele stabilizate monostrat au fost spalate inca odata cu apa
distilata (60-70°C), in vederea indepartarii excesului de acid oleic liber si aduse la
pH = 8,5 - 9 (PHparticule surfactate monostrat = 6 1a 26°C; s-a addugat 1,5 ml NH,OH, (pH
= 9 la 26°C) in vederea stabilizarii acestora cu acid oleic (+ 27 ml acid oleic vegetal
65-88%) dublu strat [220].

Dubla stabilizare a nanoparticulelor de Fe;0,4 a fost urmata de dispersarea
acestora in 50 ml de PBS.

Astfel s-au obtinut doua seturi de suspensii coloidale ce contin particule
magnetice: 1F (suspensie coloidala ce contine particule magnetice rezultate in urma
combustiei dispersate in PBS) si 2F (suspensie coloidala ce contine particule
magnetice rezultate in urma precipitarii, dispersate in PBS).

Din analizele TEM efectuate pe suspensiile 1F si 2F, reiese ca dimensiunea
reala a nanoparticulelor de Fe;0, sintetizate prin combustie este in jurul valorii de
15-20 nm (figura II.2.1), in timp ce particulele de magnetita sintetizate prin
precipitare, au o dimensiune cuprinsa intre 10-15 nm. Ambele tipuri de
nanoparticule prezinta forma sferica.
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Figura II.2.1. Imaginile TEM a suspensiilor coloidale cu proprietdti magnetice 1F
(A), 2F (B).

Distributia dimensiunii particulelor arata ca suspensia coloidald obtinutad din
particule de Fe;0, rezultate in urma combustiei (proba 1F) are, practic, o singura
populatie de particule si un diametru mediu hidrodinamic de 107 nm (figura I1.2.2).
Pe de alta parte, suspensia coloidala care deriva din nanoparticulele de magnetita
rezultate in urma precipitdrii sdrurilor de Fe?* si Fe3* (proba 2F) are o distributie a
dimensiunii particulelor bimodala, ceea ce sugereaza prezenta a doua populatii de
particule (figura I1.2.2).
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Diametrul mediu hidrodinamic al probei 2F (61 nm) este mai mic n
comparatie cu proba 1F (107 nm). In ambele cazuri, valoarea diametrului
hidrodinamic este mai mare decat dimensiunea miezului nanoparticulei de Fe;04
observate in imaginile TEM (figura II1.2.1).

Diferenta dintre cele doud valori se datoreaza in primul rand prezentei
acidului oleic in strat dublu, precum si formarii unor agregate.

12

1| —=—1F (D, = 107 nm)
1| ——2F (D, =61 nm)

Intensity (%)

1 10 o '1l(|)0 - 1000
Size (nm)
Figura II.2.2. Distributia dimensionald a Dh functie de intensitate.

II.2.3 Influenta suspensiilor coloidale ce contin
nanoparticule de Fez0, asupra celulelor tumorale (SK-BR-3)
respectiv asupra celulelor mezenchimale (MSC)

II1.2.3.1 Izolarea si cultivarea celulelor mezenchimale
(MSC) si a celulelor tumorale (SK-BR-3)

Pentru izolarea si cultivarea liniei celulare MSC, au fost folosite celule stem
mezenchimale umane (hMSCs) obtinute din maduva osoasa a 10 pacienti ai sectiei
de Ortopedie, care au suferit interventii chirurgicale pentru protezarea articulatiei
coxo-femurale si care nu sufereau de afectiuni hematologice.

Aproximativ 10 ml de maduva osoasa hematogena au fost insamantati in
placi de culturd si au fost izolate doua fragmente celulare, cu morfologie
asemanatoare fibroblastelor, aderente pe placa de cultura. Celulele mezenchimale
(MSC) astfel obtinute, au fost cultivate si expandate in mediul alpha-minimum
esential (MEM), suplimentat cu 10% ser fetal bovin (FCS) si 2% amestec de solutie
antibiotic, continand penicilina/streptomicind (Pen/Strep, 10000 IU/ml), fiind
incubate la 37°C in atmosfera cu 5% CO,.

BUPT



I1.2 - Obtinerea unor suspensii coloidale cu proprietati magnetice 41

Mediul de cultura a fost inlocuit dupa 3 zile, iar cand celulele au atins
confluenta 80-90%, au fost detasate de pe placa de cultura folosind 0,25% solutie
de tripsina-EDTA, centrifugate timp de 10 minute, si re-cultivate in placi de cultura
T75, la o densitate celulard de 10.000 celule/cm? pentru a asigura proliferarea
optima.

Celulele liniei SK-BR-3 (cancer mamar) au fost achizitionate de la American
Type Culture Collection (ATCC), fiind mentinute in culturad si expandate in mediul 5A
McCoy, suplimentat cu 10 % ser fetal bovin (FCS) si solutie de 1% amestec de
antibiotic Pen/Strep 10000 IU/mL, intr-un incubator, in conditii de 37°C si atmosfera
umeda cu 5% CO,. Celulele au fost insdmantate la o densitate de 10000 celule/cm?
in placi de cultura de dimensiuni potrivite pentru fiecare tip de experiment, si au fost
ldsate sa adere timp de 24 de ore inainte de addaugarea nanoparticulelor magnetice
in mediul de cultura [221, 222].

Toate probele tisulare au fost obtinute dupa semnarea de catre pacienti a
Consimtamantului Informat elaborat de Comisia de Etica a Universitatii de Medicina
si Farmacie “Victor Babes” Timisoara, in concordantda cu Declaratia Organizatiei
Mondiale a Sanatatii de la Helsinki.

I1.2.3.2 Modificari celulare ultrastructurale si
morfologice induse de coloizii pe baza de Fe;0, (analize TEM
si SEM)

Pregatirea probelor

Microscopia electronica de baleiaj (SEM) a fost efectuata pentru identificarea
modificarilor morfologice induse de suspensiile coloidale asupra celulelor
mezenchimale (MSC) si a celulelor tumorale (SK-BR-3).

Ambele tipuri de celule au fost cultivate la o densitate de 7000 celule/cm? in
inserturi pentru culturi celulare, special ajustate pentru dimensiunea godeurilor
placilor cu 24 de godeuri. Suspensiile coloidale (1F si 2F) au fost adaugate la 24 de
ore de la cultivarea celulelor in acest tip de inserturi, iar celulele au fost analizate la
48 de ore dupa aditia celor doua suspensii coloidale.

Pentru procedura de microscopie electronica de baleiaj, celulele au fost pre-
fixate timp de 1 ora cu solutie de glutaraldehida tamponata 2,5% in PBS (Phosphate
Buffered Saline - solutie tampon fosfat salind), spalate de 3 ori cu PBS, dupa care
membrana inserturilor celulare a fost detasata (dimensiunile porilor membranei
inserturilor este de 0,4 um).

Pentru obtinerea unei calitati superioare a imaginilor SEM, celulele fixate pe
membrane au fost acoperite prin pulverizare cu un amestec de platina-paladiu, fiind
ulterior examinate la microscopul electronic FEI Quanta 3D FEG.

Microscopia opticd nu a evidentiat modificari morfologice la nivelul celulelor
stem mezenchimale adulte derivate din mdduva osoasa (MSC), dar microscopia
electronicd de scanare (SEM) a aratat o serie de modificari induse la nivelul
morfologiei celulare, atat pentru celulele normale (MSC), cat si pentru celulele
tumorale (SK-BR-3).

Celulele stem mezenchimale derivate din maduva osoasa (MSC) sunt celule
cu aspect fibroblastic, care prezinta prelungiri celulare fine (filopodii) si prelungiri
celulare mai groase (lamelipodii), prelungiri ce sunt utilizate de cdtre aceste celule
pentru contactul inter-celular si pentru aderarea la substrat (figura I1.2.3 A).

In momentul adaugarii in mediul de culturd a suspensiei coloidale 1F pentru
48 de ore, celulele, mezenchimale (MSC) au dezvoltat prelungiri celulare de tip
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microtentacular, care sunt asociate in mod uzual cu o capacitate crescutda de
aderare (figura I1.2.3 B).

Odata cu adaugarea suspensiei coloidale 2F 1in cultura, celulele
mezenchimale (MSC) par sa isi piarda prelungirile fine (filopodiile), devin aplatizate
si prezinta o morfologie neregulatd, iar nanoparticulele magnetice par sa acopere
intreaga suprafata celulara (figura I1.2.3 C).

tumorale (SK-BR-3), Tnainte si dupa tratamentul cu suspensiile coloidale magnetice:
A - celule mezenchimale (MSC) netratate cu suspensii coloidale magnetice
(control); B - celule mezenchimale tratate cu suspensie coloidala 1F; C - celule
mezenchimale tratate cu suspensie coloidala 2F; D - celule tumorale SK-BR-3
netratate cu suspensii coloidale magnetice (control); E - celule tumorale tratate cu
suspensia coloidala 1F; F - celule tumorale tratate cu suspensia coloidala 2F.

Caracteristicile morfologice ale celulelor tumorale (SK-BR-3) sunt prezentate
in figura I1.2.3 D, care arata ca, in conditii de cultura in vitro, aceste celule au forma
rotunda, diametru mic, sunt organizate in grupuri de celule (clustere), formand o
retea de prelungiri celulare si puncte de intersectie, cu depunerea excesiva a
matricei extracelulare in cadrul acestei retele.

Celulele tumorale SK-BR-3 au prezentat un comportament foarte neobisnuit
ca urmare a contactului cu suspensia coloidald 1F (preparata cu particule de Fe;0,4
rezultate in urma combustiei) timp de 48 de ore - celulele si-au expulzat nucleul
intact, fiind enucleate (figura I1.2.3 E), acesta fiind un fenomen foarte rar intélnit in
sistemele biologice [223].

Atunci cand suspensia coloidalda 2F (preparatda cu particule de Fes0,4
rezultate in urma precipitdrii sarurilor de fier) a fost adaugata in mediul de cultura al
acestor celule tumorale, celulele SK-BR-3 au dezvoltat prelungiri celulare mai
groase, mai lungi si mai putin interconectate cu celulele invecinate, precum si
structuri de ancorare la substrat (figura II.2.3 F).
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Microscopia electronica de transmisie (TEM) a fost efectuata pentru
investigarea modificarilor ultrastructurale, atat ale celulelor mezenchimale (MSC) cat
si a celulelor tumorale (SK-BR-3), la 48 de ore de la adaugarea in mediul de cultura
a suspensiilor coloidale (1F si 2F). Pentru analiza TEM, celulele au fost centrifugate
si fixate imediat cu solutie de glutaraldehida (2,5% in PBS), clatite de trei ori cu
solutie salina (PBS), si post-fixate timp de 1 ora cu 0OsO, (2% in PBS).

Deshidratarea a fost facuta in amestec de acetond diluata in diferite
proportii in apa distilata, urmata de infiltrarea acestora in rasina Epon 812 la 60°C
timp de 48 de ore. Sectiunile ultra-subtiri (100 nm) au fost taiate cu un cutit cu
diamant si dublu marcate cu acetat de uraniu si citrat de plumb, dupa care au fost
examinate folosind un microscop electronic de transmisie Morgagni 286, la 60 kV.

Microfotografiile electronice digitale au fost inregistrate cu camera MegaView
III CCD, folosind programul iTEM-SIS.

Microscopia electronica de transmisie (TEM) a fost efectuatd pentru ambele
tipuri celulare, pentru celulele care au fost cultivate fie pe inserturi celulare - celule
aderente, fie pentru celulele detasate de substrat prin metode enzimatice - celule in
suspensie.

Descrierea ultrastructurala a celulelor mezenchimale (MSC) se focuseaza pe
nucleul segmentat al acestora, prelungiri multiple, numerosi mitocondrii si lizozomi,
reticul endoplasmic slab reprezentat si vacuole intracitoplasmatice (figura I1.2.4 A si
figura I1.2.4 B).

Celulele tumorale SK-BR-3 sunt caracterizate prin nucleu mare, cu multiple
vacuole citoplasmatice lipidice, cu reticul endoplasmic bogat reprezentat si distribuit
in intreaga citoplasma, cu poliribozomi si mitocondrii, care arata intensitatea
proceselor metabolice care se desfasoara la nivelul acestor celule (figura 11.2.4 C si
figura I1.2.4 D).

5um
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Figura I1.2.4. Imaginile TEM corespunzatoare celulelor netratate cu suspensii
coloidale magnetice: A - celule mezenchimale aderente, cultivate pe inserturi
celulare; B - celule mezenchimale (MSC) in suspensie;
C - celule tumorale (SK-BR-3) aderente, cultivate pe inserturi celulare;
D - celule tumorale in suspensie.
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Adaugarea suspensiei coloidale 2F (cu particule magnetice de Fes0,4 obtinute
in urma precipitarii sarurilor de fier) in mediul de cultura al celulelor tumorale SK-
BR-3 a indus modificari morfologice la nivelul acestor celule, evidentiate si prin
acumularea nanoparticulelor de Fes;0, la nivel citoplasmatic, in grupuri mari
aglutinate (figura I11.2.5 A si figura I1.2.5 B), un numar scazut de mitocondrii si
aparitia unor vacuole mari la nivelul structurilor lizozomale.

Figura II.2.5. Imaginile TEM corespunzatoare celulelor tumorale SK-BR-3, in urma
tratarii cu suspensii coloidale magnetice; A si B — celule tumorale tratate cu
suspensia coloidald 2F (Fe;04 — precipitare); C si D - celule tumorale tratate cu
suspensia coloidald 1F (Fe304 — combustie).

La adaugarea fluidului 1F (cu particule magnetice de Fe;04 obtinute in urma
combustiei) in mediul de cultura, majoritatea celulelor tumorale SK-BR-3 (> 90 %
dintre celule, numarate pe 5 imagini diferite obtinute prin TEM) prezentau
fenomenul de enucleere (dupa cum se observa si din imaginea SEM - figura I11.2.3
E), structurile citoplasmatice nu erau evidentiate, iar la nivelul intregii citoplasme se
distingea un model spiral concentric, care era sugestiv pentru fibrele de stres, model
care a indus modificarile morfologice la nivelul citoscheletului (figura I1I.2.5 C si
figura I1.2.5 D).

Interesant este faptul ca fenomenul de enucleere a avut loc doar la celulele
tumorale SK-BR-3 tratate cu suspensia coloidald derivata din nanoparticulele de
Fes0, sintetizate prin metoda combustiei, ceea ce ar putea indica un anumit grad de
toxicitate selectivd a acestor nanoparticule in ceea ce priveste celulele tumorale SK-
BR-3.

Cu toate ca utilizarea nanoparticulelor superparamagnetice de oxid de fier in
terapia cancerului (hipertermie) a fost pe larg investigata [96, 224-239], nu exista
date in literatura care sa arate posibila utilizare a nanoparticulelor de Fe;04 obtinte
prin metoda combustiei in terapia anti-tumorald, pe baza actiunii intrinseci selective
asupra celulelor tumorale SK-BR-3.
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Celulele stem mezenchimale (MSC) aflate in suspensie si fixate in vederea
efectuarii procedurii de microscopie electronica de transmisie (TEM), tratate cu cele
doud tipuri de suspensii coloidale, au prezentat o arhitecturd dezorganizatd in
totalitate, cu lizozomi mari acumuland nanoparticule, ceea ce sugereaza ca la acest
nivel are loc un proces intens de endocitoza pentru indepartarea nanoparticulelor de
oxid de fier (figura I1.2.6 A-D).

Nu exista dovezi ca se formeaza fibre de stres la nivelul citoplasmei acestor
celule, iar poliribozomii sunt structuri care apar la nivelul citoplasmei celulelor
mezenchimale (MSC) in cazul tratamentului cu ambele tipuri de suspensii coloidale
(figurile I1.2.6 A-D).

Figura II.2
tratate cu suspensii coloidale: A si B — celule mezenchimale tratate cu suspensia
coloidala 2F (Fe;0, — precipitare); C si D - celule mezenchimale tratate cu
suspensia coloidald 1F (Fe304 — combustie).

II.2.3.3 Testarea viabilitatii celulare - testul Annexin
V/PI si analiza flowcitometrica a celulelor

Deoarece testul de viabilitate pe baza de MTT se bazeaza pe detectia
spectrofotometricd a modificarii culorii, datorate metabolizarii active a substratului
de catre celulele vii, precum si datoritd faptului cd prezenta nanoparticulelor de
Fes0,4 ar putea influenta aceasta detectie colorimetrica, s-a ales utilizarea testul de
viabilitate Annexin V-FITC / PI (anexinda marcata cu fluoresceina si iodura de
propidiu), care se bazeaza pe emisia de fluorescenta si se detecteaza cu ajutorul
flowcitometrului (citometrie de flux).

Testul Annexin V-FITC a fost folosit pentru studii flowcitometrice in moartea
celulard, in combinatie cu solutia de marcare, iodura de propidiu, urmarind
protocolul furnizat de producdtor. Un numar de 10° celule au fost spélate intr-un mL
solutie tampon de legare Annexin V si centrifugate timp de 10 minute, dupa care,
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celulele au fost resuspendate in acelasi tip de solutie si incubate cu 10 pL de
Annexin V-FITC timp de 15 minute la intuneric.

Dupa spalarea celulelor cu 1 mL de solutie tampon de legare specifica si
centrifugare, sedimentul celular a fost resuspendat in 500 pL solutie tampon de
legare, iar solutia de iodura de propidiu (1 pg/mL) a fost addugata inainte de
efectuarea analizei flowcitometrice.

Testul de viabilitate cu Annexin V-FITC/PI a fost folosit pentru a compara
viabilitatea celulelor normale (MSC) si a celulelor tumorale (SK-BR-3), la 48 de ore
de la cocultivarea acestor celule cu cele doua tipuri de suspensii coloidale, avand
concentratii similare de nanoparticule de magnetitd ~5-102 mg/mL (tabelul II.2.2).

Tabelul I1.2.2. Rezultatele testului de viabilitate cu Annexin V-FITC/PI a celulelor
mezenchimale (MSC), respectiv tumorale (SK-BR-3), tratate cu suspensii coloidale
pe baza de magnetita

. Celule apoptotice Celule
Tipul de Celule
Substanta (aproape moarte) moarte
celule vii [%]
[%] [%]
MSC Control (netratata) 90,63 7,93 1,44
MSC Suspensia coloidala 1F 66,94 7,87 25,20
MSC Suspensia coloidala 2F 61,28 30,62 8,10
SK-BR-3 Control (netratata) 73,10 23,35 3,55
SK-BR-3  Suspensia coloidala 1F 61,87 32,41 5,72
SK-BR-3  Suspensia coloidala 2F 65,57 27,38 7,05

Viabilitatea celulelor mezenchimale (MSC) tratate cu suspensia coloidala 1F,
preparata cu nanoparticule de magnetita sintetizate prin metoda combustiei este
mai mare decéat viabilitatea celulelor (MSC) tratate cu suspensia coloidalda 2F,
preparata cu nanoparticule de magnetita sintetizate prin metoda precipitarii sarurilor
de fier.

Viabilitatea celulelor tumorale SK-BR-3 tratate cu suspensia coloidala 1F,
preparata cu nanoparticule de Fes;0, sintetizate prin metoda combustiei este mai
redusa comparativ cu viabilitatea celulelor SK-BR-3 tratate cu suspensia coloidala
2F, preparata cu nanoparticule de Fe;0, sintetizate prin metoda precipitarii sarurilor
de fier.

Rezultatele testului de viabilitate Annexin V-FITC/PI la nivelul celulelor
mezenchimale (MSC) si al celulelor tumorale SK-BR-3 tratate cu suspensie coloidala
pe baza de magnetitd sustin ideea ca nanoparticulele sintetizate prin metoda
combustiei sunt mult mai active in reducerea ratei de proliferare a celulelor
tumorale SK-BR-3. Acest comportament este in deplin acord cu procesul de
enucleere al celulelor tumorale SK-BR-3 care a fost observat in microscopia
electronica de baleiaj - SEM (figura I1.2.3 E) si in microscopia electronicd de
transmisie - TEM (figurile 11.2.5 C si I1.2.5 D) [222].

Pentru analiza flowcitometricd a markerilor de suprafata si intracelulari,
celulele mezenchimale (MSC) si celulele tumorale (SK-BR-3) aflate in culturg,
aderente, la confluenta de 80-90 % au fost detasate folosind solutie de tripsina-
EDTA 0,25%, au fost spalate de doua ori in PBS si resuspendate in 100 uL PBS la o
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concentratie de 10° celule/mL. Celulele au fost incubate la temperatura camerei, la
intuneric timp de 30 minute cu anticorpi obtinuti din soareci si conjugati cu
fluorocromi, la o dilutie specificata de producatori in protocolul de utilizare.

Celulele au fost apoi spalate de doua ori cu 1 mL solutie de spalare si
resuspendate in 500 pL solutie de acelasi fel pentru analiza ulterioard la
flowcitometrul FACSCalibur, care poate detecta 4 culori simultan, avand 2 lasere.
Analiza datelor a fost efectuata folosind programul CellQuest Pro.

Anticorpii utilizati au fost conjugati cu FITC - CD90, CD44, Her2, precum si
cu PE - CD29 si CD73.

Evaluarea flowcitometricd a markerilor caracteristici celulelor stem - CD90 si
CD73 - a aratat ca profilul de expresie al acestor molecule la suprafata celulelor
mezenchimale (MSC) a fost mentinut, chiar in conditiile in care aceste celule au fost
tratate cu suspensia coloidala 2F, suspensie ce are in compozitie nanoparticule de
Fe30,4 obtinute prin metoda precipitarii sarurilor de fier (figura 11.2.7 D-E).

Expresia acestor markeri a prezentat o scadere semnificativa in cazul tratarii
celulelor mezenchimale (MSC) cu suspensia coloidald 1F, suspensie preparata din
nanoparticule de Fe3;0, sintetizate prin metoda combustiei (figura I1.2.7 G-H).

Un model similar de expresie a fost remarcat si pentru alte molecule de
suprafata investigate, cum ar fi CD29, care este o moleculad de adeziune implicata in
capacitatea de migrare a acestor celule (figura I1.2.7 F-I).

i 1 &
lA B0.2% i = B =
=
= — =
=) W, 90 ?“\{ £
T ag ]
T 2T %
[¥] a : i [¥)
5] =] i %]
g 5 : ‘\// N
o
8 .
o = )
1023 100 101 102 103 100 101 102 103
FSC-Height CD90FITC CD28PE
© {
‘§ . E = F 91,65% /
e .

SSC-Height
CDT3PE
102

101

SSC-Height
e
ik

0
100
0

100 10 103

1023 100 101 102 1 102
CD90FITC CD29 PE

1023
=
1023

08

CD73PE
~ o2

Aot~
SSC-Height

SSC-Height

I

v FSC-Height 102 150“ 1E1CDSC‘I'E:'2FC i ) E i CD?SU;E i |

Figura I1.2.7. Analiza flowcitometrica a celulelor mezenchimale (MSC) inainte si

dupa tratarea cu suspensii coloidale magnetice: A, B si C - celule mezenchimale

netratate (control); D, E si F — celule mezenchimale tratate cu suspensia coloidala
2F; G, H si I - celule mezenchimale tratate cu suspensia coloidala 1F.
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Celulele tumorale SK-BR-3 tratate cu cele doua tipuri de suspensii coloidale
au prezentat un potential crescut de agresivitate tumorald, fapt evidentiat prin
supraexpresia oncoproteinei Her2 la nivel transmembranar (figura I1.2.8 A-F).
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Figura I1.2.8. Analiza flowcitometrica a celulelor tumorale SK-BR-3 inainte si dupa
tratarea cu suspensiile coloidale magnetice: A si B - celule tumorale netratate
(control); Csi D - celule tumorale tratate cu suspensia coloidald 2F; E si F - celule
tumorale tratate cu suspensia coloidala 1F.

Un alt aspect interesant evidentiat prin procedurile flowcitometrice, a fost,
translatarea populatiei celulare SK-BR-3 spre stdnga panelului de lucru si spre
partea de jos a ferestrei de analizd, ceea ce sugereaza scaderea dimensiunilor
celulare si cresterea granularitatii acestor celule tratate cu coloizi pe baza de Fe;0,.
Aceste date sunt in concordanta cu imaginile obtinute prin microscopie electronica
de transmisie (TEM), care arata acumularea nanoparticulelor la nivel citoplasmatic.

II1.2.3.4 Imunocitochimie/imunofluorescenta

Pregatirea probelor

S-au efectuat proceduri de imunocitochimie pentru celulele mezenchimale
(MSC) si celulele tumorale (SK-BR-3). Celulele preparate pentru aceste investigatii
au fost cultivate in placi de sticla cu 4 godeuri, care permit indepartarea partii
superioare pentru montarea lamelelor, urmata de analiza lamelor rezultate. Celulele
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au fost |asate sa adere timp de 24 de ore inainte de addaugarea suspensiilor coloidale
in diferite concentratii.

Celulele mezenchimale si tumorale netratate, au fost folosite ca celule de
control. La 72 de ore de la adaugarea suspensiilor coloidale, mediul de cultura a fost
indepartat, celulele au fost spalate, fixate cu solutie de paraformaldehida 4% si
permeabilizate cu solutie Triton X-100 0,1%, ulterior fiind investigate pentru
expresia proteinelor de interes.

Pentru aceasta procedura de marcare imunocitochimica am folosit urmatorii
anticorpi: anticorpi monoclonali de la soareci (Vimentin), anticorpi din actina
muschiului neted anti-uman / HRP, endoglina monoclonald anti-umana si
oncoproteind policlonala de la iepure (c-erb-2). Toti anticorpii primari au fost
achizitionati de la DakoCytomation (Glostrup, Denmark) si au fost testati pentru
specificitatea umana si pentru reactivitate incrucisata.

Protocolul de marcare a continuat cu addugarea anticorpului secundar
biotinilat, adaugarea substratului cu anticorpi primari si contramarcarea nucleilor
celulari cu hematoxilind, conform protocolului furnizat de producator. Analiza
microscopica a fost efectuata la microscopul Nikon Eclipse E800.

Celulele mezenchimale (MSC) au fost marcate pentru evidentierea proteinei
citoscheletice Vimentin, al carei profil de expresie nu se modifica la nivelul
citoplasmei celulelor mezenchimale (MSC) de control (figura 11.2.9 A), nici la nivelul
citoplasmei celulelor mezenchimale (MSC) tratate cu suspensia coloidala 1F (figura
1I1.2.9 B) si nici la nivelul citoplasmei celulelor mezenchimale (MSC) tratate cu
suspensia coloidala 2F (figura 11.2.9 C).

Flgura I1.2.9. Analiza imunocitochimic a ceIuIeIor mezenchimale (MSC), respectiv
tumorale (SK-BR-3) marcate cu proteina citoscheletica Vimentin, respectiv cu
oncoproteind Her2; A - celule mezenchimale netratate (control); B - celule
mezenchimale tratate cu suspensia coloidala 1F; C - celule mezenchimale tratate cu
suspensia coloidald 2F; D - celule tumorale netratate (control); E - celule tumorale
tratate cu suspensia coloidala 1F; F — celule tumorale tratate cu suspensia coloidala
2F.

Analiza morfologica a aratat ca celulele mezenchimale (MSC) in contact cu
suspensia coloidald 1F devin mai alungite, intinse si fuziforme (figura I1.2.9 B).

Celulele tumorale (SK-BR-3) au prezentat initial expresia crescuta a
oncoproteinei Her2 (figura II1.2.9 D). Expresia acestui marker a fost
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diminuata/absentd in cazul celulelor tumorale (SK-BR-3) tratate cu suspensiile
coloidale 1F (figura II.2.9 E) si 2F (figura I1.2.9 F).

II.2.4 Concluzii

S-au preparat si s-au caracterizat suspensii coloidale de magnetita rezultate
in urma reactiei de combustie si respectiv prin precipitare.

S-a investigat influenta suspensiilor coloidale stabile pe baza de
nanoparticule de magnetita (obtinute in urma combustiei, respectiv in urma
precipitarii sarurilor de fier) asupra celulelor tumorale (cancer de san, linie de celule
SK-BR-3) si asupra liniilor de celule normale (MSC, celule stem mezenchimale
adulte, derivate din maduva osoasa), cultivate in conditii in vitro.

Acesta este primul studiu din literaturd asupra evaluarii efectelor toxice a
nanoparticulelor de Fes0, obtinute prin metoda combustiei asupra celor doua tipuri
de linii celulare.

Din rezultatele experimentale reiese ca nanoparticulele de Fe;0, sintetizate
prin metoda combustiei, pot fi folosite si sunt compatibile cu conditiile de cultura in
vitro a celulelor normale si tumorale.

Dupa 48 de ore in mediu de culturd, nanoparticulele de Fe;0, sintetizate
prin metoda combustiei, respectiv metoda precipitarii sarurilor de fier, au scazut
rata de proliferare a celulelor normale (MSC) si tumorale (SK-BR-3).

Viabilitatea celulelor normale (MSC) tratate cu nanoparticule de Fe3;0,4
obtinute in urma combustiei, a fost mai mare decat viabilitatea celulelor normale
(MSC) tratate cu nanoparticule de Fe;O4 obtinute in urma precipitarii sarurilor de
fier.

in acelasi timp, celulele tumorale SK-BR-3 tratate cu nanoparticule de Fe;O4
sintetizate Tn urma combustiei, au avut o viabilitate mai scazuta in comparatie cu
celulele similare tratate cu nanoparticule de Fes;0, obtinute in urma precipitarii
sarurilor de fier.

Prin urmare, in ceea ce priveste viabilitatea celulara, nanoparticulele de
FesO,4 obtinute prin metoda combustiei, s-au dovedit a fi superioare nanoparticulelor
de magnetita obtinute in urma precipitarii sarurilor de fier.

Un fenomen foarte neobisnuit si rar a fost observat in cazul celulelor
tumorale SK-BR-3 tratate cu nanoparticule de Fes0,4 obtinute prin combustie, acela
ca, celulelor tumorale le-a fost extirpat nucleul, astfel pierzandu-si abilitatile lor de
adeziune.

Pe de alta parte, in prezenta nanoparticulelor de Fes04 obtinute prin
combustie, celulele normale (MSC) au dezvoltat structuri de ancorare, care le-a
facut mai rezistente la stres chimic.

Acest comportament remarcabil al nanoparticulelor de Fes0,4 obtinute prin
metoda combustiei, deschide o perspectiva cu totul noua cu privire la o potentiala
utilizare a acestor nanoparticule de Fe30, in terapia cancerului, datorita
comportamentului lor intrinsec selectiv, si nu numai a proprietatilor
superparamagnetice (hipertermie) - cunoscute pana acum.
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II.3 Sinteza maghemitei cu proprietati
magnetice si texturale dirijate, utilizand metoda
combustiei

Maghemita (y-Fe,03) este considerata ca fiind unul dintre materialele cele
mai dorite pentru aplicatii biomedicale, datorita naturii sale biocompatibile, in
anumite conditii - superparamagnetice, precum si stabilitatii acesteia la oxidare.

Acest capitol prezinta rezultatele obtinute n sinteza prin metoda combustiei
a nanopulberii de y-Fe,03 cu suprafata specifica mare, in urma tratamentului chimic
Ccu H202.

De asemenea s-a investigat obtinerea unei suspensii coloidale stabile prin
dispersarea nanoparticulelor de y-Fe,Os;, acoperite dublu strat cu acid oleic, n
solutie salina.

Rezultatele obtinute indica faptul ca, metoda descrisa in cele ce urmeaza,
reprezinta o solutie promitatoare pentru obtinerea nanoparticulelor pure de inalta
calitate de y-Fe,0s3, cu proprietati dirijate, potrivite pentru aplicatii biomedicale.

II1.3.1 Sinteza nanoparticulelor de y-Fe,O3 si obtinerea
suspensiei coloidale stabile cu proprietati magnetice

0,140 moli de Fe(NO3)39H,0 si 0,179 moli de glucozd, D-(+)-CgH;,06, se
dizolva in 40 ml de apa distilata intr-un balon cu fund rotund, in conformitate cu
schema prezentata in figura II.3.1.

| Fe(NQs);-9H,0: CgHjo05= 18+ 23 I

+apé distilatd | Solutie ap oasd rosiatica |

,

Combustie in absenta aerului (balon)
mntr-un cuib de incilzire la 400°C)

4| Pulbereneagra (probal) |
Tratare cu H,O,
Uscare 110°C — 4h

| Pulberemaro-roscat (proba Z)l

1L

[ caracterizare: XRD, Méssbaver, DRS, TG-DTA, VSM, BET.SEM |
Figura II.3.1. Schema generala de obtinere a nanopulberii de y-Fe;0s.
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Vasul ce contine solutia apoasa de materii prime, a fost plasat in interiorul
unui cuib electric cu incalzire la 400°C. In timpul incalzirii solutiei, o parte din apa
necesara dizolvarii materiilor prime s-a evaporat, urmand o reactie de combustie de
tipul arderii mocnite, intre azotatul de fier si glucoza.

In timpul acestui proces, s-au degajat cantitati mari de gaze, acestea fiind
barbotate intr-un vas barbotor plin cu apa distilatd, dupa cum este descris in detaliu
in capitolul II.1.

Dupa 30 de minute, degajarea de gaze inceteaza rezultdnd o pulbere neagra
voluminoasa, denumita in continuare proba 1. Jumatate din aceastda pulbere s-a
tratat apoi cu H,0, 30%, sub agitare magneticd, urmata de evaporarea acesteia
pana la sec (figura I1.3.1). Fiecare gram de pulbere, s-a tratat cu 50 ml de H,0..
Dupa evaporarea apei oxigenate, s-a obtinut o pulbere maro-roscatd, denumitd in
continuare proba 2.

Pentru obtinerea unei suspensii coloidale stabile, 0,7 g din proba 2 a fost
sonicata timp de 2 ore si apoi particulele au fost acoperite cu un strat dublu de acid
oleic vegetal 65-88%. Nanoparticulele acoperite dublu strat cu acid oleic au fost
dispersate in 25 ml solutie salind (ser fiziologic), ducand in final la obtinerea unei
suspensii coloidale stabile.

I1.3.2 Metode de caracterizare a pulberilor, respectiv a
suspensiei coloidale obtinute

Compozitia fazala a probelor a fost investigata prin difractie de raze X,
utilizand instrumentul Rigaku Ultima IV ce functioneaza la 40 kV si 40 mA. Spectrele
de difractie RX au fost inregistrate cu ajutorul radiatiilor Cuk,. Dimensiunea
cristalitelor a fost calculata folosind software-ului PDXL 2.0.

Spectroscopia Mdssbauer s-a realizat in modul de transmisie cu izotopul
5’Co prin difuzie intr-o matrice de Rh ca sursd ce se deplaseazd cu o acceleratie
constanta. Spectrometrul (Wissel) a fost calibrat prin intermediul unei folii standard
de a-Fe iar deplasarea izomera a fost exprimata in raport cu acest standard la 20°C.
Probele au fost masurate la temperatura de 20°C. Trasarea spectrelor a fost
efectuata cu ajutorul programului NORMOS.

Comportamentul la incalzire al probelor a fost studiat in intervalul 25-
1000°C prin analize termice, folosind instrumentul Netzsch 449 C. Curbele TG-DTA
au fost inregistrate cu ajutorul unor creuzete din Pt, sub un curent de aer artificial
de 20 ml/min, la o viteza de incalzire de 10°C/min.

Culoarea probelor a fost investigata prin spectrofotometrie cu reflexie
difuza. Parametrii CIEL*a*b* au fost masurati cu ajutorul spectrofotometrului Varian
Cary 300 Bio UV-VIS (sursa de lumina - D65, unghiul observator - 10°).

Continutul de carbon al probelor a fost determinat cu ajutorul unui analizor
de elemente CNH EA 1108, in conformitate cu procedura standard de testare ASTM
D 5373-08.

Dupa ce probele au fost degazate, timp de 12 ore la 100°C si 5 ym Hg,
izotermele de adsorbtie-desorbtie in atmosfera de azot au fost inregistrate cu
ajutorul instrumentului Micromeritics ASAP 2020 la 77 K. Suprafata specifica a fost
calculata folosind metoda Brunauer-Emmett-Teller (BET). Suprafata microporilor,
suprafata exterioara si volumul microporilor au fost calculate cu ajutorul curbelor t-
plot. Volumul cumulativ al porilor a fost calculat folosind metoda Barrett-Joyner-
Halenda (BJH), ramura de desorbfie.
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Proprietatile magnetice ale pulberilor au fost masurate la temperatura
camerei prin magnetometrie cu proba vibranta, cu ajutorul magnetometrului VSM
880 ADE/DMS.

Dimensiunea particulelor si morfologia acestora au fost explorate prin
microscopie electronica (SEM), folosind microscopul FEI Quanta 250 FEG.

Diametrul hidrodinamic al suspensiei coloidale a fost caracterizat prin
imprastierea dinamica a luminii, folosind aparatul Malvern NanoZS Zetasizer.

I1.3.3 Rezultate si discutii

Compozitia fazala a pulberilor obtinute

Spectrele de difractie RX corespunzatoare pulberii negre rezultate in urma
combustiei (proba 1), respectiv pulberii brun-rosiatice rezultate in urma tratarii cu
H,O, (proba 2) sunt prezentate in figura 11.3.2.

Bl aghemite (PDF file: 391346)

Intensity (a.u.)
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2 Theta (degrees)
Figura II.3.2. Spectrele de difractie RX ale probelor, inainte (proba 1) si dupa
tratarea cu H,O, (proba 2).

in acest caz, atribuirea maximelor fazelor y-Fe,O3 sau Fe;0,4 este o sarcind
dificila, deoarece ambele faze, y-Fe,Os si FesQ,4, cristalizeaza in sistemul cubic, si
ambele specii prezinta maxime de difractie la unghiuri 26 foarte apropiate [240].

Problema este si mai complicatd, deoarece maximele sunt destul de largi,
sugerand prezenta cristalitelor mici.

Analizele Méssbauer asupra probelor obtinute
Pentru o mai buna interpretare a spectrelor de difractie RX, probele 1 si 2 au
fost supuse analizei Mdssbauer (figura I1.3.3).
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Figura I1.3.3. Spectrele M6ssbauer ale probelor, inainte (proba 1) si dupa tratarea
cu H,0, (proba 2).

Tabelul II.3.1. Parametrii MOssbauer ai celor doud pulberi: inainte (proba 1) si
dupa tratarea cu H,0O, (proba 2)

. Divizare .
. Deplasarile Camp Suprafata
Numarul . ) cvadrupol ) i L.
i izomerilor hiperfin relativa
probei AE,
3 [mm/s] Bus [T] [%]
[mm/s]
Subspectrul 1 0,33 0,72 N/A 76
1
Subspectrul 2 0,34 - 0,02 47,9 24
Subspectrul 1 0,33 0,73 N/A 75
2
Subspectrul 2 0,32 - 0,02 48,2 25

Din deplasarile izomerilor corespunzatoare subspectrului 1 si 2 se poate
observa c3 proba 1 contine doar Fe3*. Absenta Fe?* din proba 1 dovedeste faptul c&
Fes04 nu s-a format. Aceasta inseamna ca maximele de difractie pot fi atribuite cu
precizie doar fazei y-Fe,05 (figura I1.3.2), avand o dimensiune medie a cristalitelor
de 5 nm.

Subspectrul 1 corespunde formei Fe3* (76% din totalul de fier din probd),
care nu este in structura ordonatda magnetic (tabelul II.3.1). Cel mai probabil,
aceasta este legatd de prezenta fazei y-Fe,0Os, care este superparamagnetica, cu
dimensiunea particulelor sub 10 nm, fapt confirmat de dimensiunea medie a
cristalitelor calculate din spectrele de difractie RX.

Subspectrul 2 corespunde formei Fe3* (24% din totalul de fier din probd),
care este in structura ordonata magnetic. Parametrii Méssbauer aratd, ca originea
cea mai probabila a acestui fier este y-Fe,Os; cu dimensiunea particulelor in jurul
valorii de 10-15 nm, care, din nou, este aproape de dimensiunea medie a
cristalitelor calculate din spectrele de difractie RX.

Dupa tratamentul cu H,0,, culoarea probei 1 s-a schimbat de la negru
intens pana la maro-roscat (proba 2), care este culoarea tipica pentru y-Fe,O3
(figura I1.3.4).

Spectrul de difractie RX al probei 2 este foarte asemanator cu cel al probei
1, ceea ce sugereaza faptul ca faza cristalina unica prezenta este numai maghemita,
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y-Fe,03 (figura I1.3.2). Acest fapt este in concordantda cu analiza MoOssbauer
corespunzitoare probei 2, care confirmd prezenta Fe3*. De fapt, din punctul de
vedere al analizei MGssbauer in ceea ce priveste proba 2 (figura 11.3.3) spectrul
acesteia este practic identic cu spectrul probei 1 (tabelul I1.3.1).

Dimensiunea medie a cristalitelor de y-Fe,0s; calculata din spectrele de
difractie este de 5 nm, ceea ce indica faptul ca tratamentul cu H,O, nu produce
modificari in cadrul structurii cristaline a y-Fe,O3 si nici nu modifica dimensiunea
cristalitelor.

Reflexia difuza a celor doua probe

Culoarea neagra a probei 1 (figura I1.3.4) se datoreaza prezentei carbonului
rezidual provenit din descompunerea glucozei. Analiza elementara CNH a aratat ca
proba 1 are un continut de carbon de 32,7 %. Dupa tratamentul cu H,0, continutul
de carbon din proba 2 scade la 0,4 %, ceea ce demonstreaza ca tratamentul cu
H,O,, este o alternativa viabila pentru indepartarea reziduurilor organice nedorite
[241].

Diffuse reflectance (%)

350 4(I)O 4%0 5(I)0 5%0 6(l)0 GéO 7(I)0 7;0 8(I)0 850
Wavelengh (nm)
Figura II.3.4. Spectrele de reflexie difuza a celor doua pulberi si imagini ale
probelor inainte (proba 1) si dupa tratarea cu H,0, (proba 2).

Spre deosebire de procedeul bazat pe calcinare, larg utilizat in literatura,
care scade semnificativ suprafata specifica si promoveaza tranzitia de faza y-Fe,O;
— a-Fe,03, tratamentul de eliminarea carbonului prin tratare cu H,0,, nou propus,
nu modifica proprietatile y-Fe,03. Dimpotriva, se pare ca tratamentul cu H,0, are o
influentd pozitiva asupra proprietatilor y-Fe,03 - asa cum va fi aratat in continuare.

In plus, pe langa indepartarea carbonului rezidual, tratamentul cu H,0,
asigura si sterilizarea particulelor de y-Fe,03, ceea ce reprezintd o conditie esentiald
in aplicatii biomedicale.

Spectrul de reflexie difuza al probei 1, indica faptul ca proba absoarbe
radiatie electromagnetica pe intregul domeniul VIS, fapt ce explica culoarea neagra
a probei indusa de prezenta carbonului rezidual (figura 11.3.4).

BUPT



56 Determinari Experimentale- II

Spectrul de reflexie difuza al probei 2, proba ce nu contine in compozitia sa
carbon, (figura I1.3.4) prezinta o banda larga si puternica de absorbtie in intervalul
360-550 nm (reflectanta minima), in conformitate cu datele din literatura [242,
243].

Aceasta banda este de fapt cumulul a trei benzi de absorbtie, care pot fi
atribuite urm3toarelor tranzitii: °A; — *E(*D) pentru banda situatd intre 360-380
nm, 8A; — “E, *A;(*G) pentru banda situatd la lungimea de und& de 430 nm si 2°A;
— 2°T,(*G) pentru banda situatd intre 480-550 nm [244, 245]. In plus, proba 2
prezinta o crestere brusca a reflexiei in intervalul 550-750 nm, tipicd pentru
pulberea de y-Fe,05 de culoare maro-roscat.

Analize privind culoarea probelor

Parametrii CIEL*a*b* confirma observatiile vizuale cu privire la schimbarea
de culoare, de la negru (proba 1) pana la rosu-brun (proba 2), ca urmare a
indepartarii carbonului rezidual (figura 11.3.5). Se poate de asemenea observa ca
proba tratata cu H,0, (proba 2) are o proportie mai mare de rosu (a *) si o
luminozitate mai mare (L *) decéat proba rezultata din procesul de combustie (proba
1).

*
10:1_'“ i b®
—+white 30 -
] ] *
i E 2
80 20
| 104
| 1 *
60 1 %
red o*
] |"|"|"|"|"|"|""|"|"|"|"|"|"|a
. 21 18 115 12 9 6 -3 1 3 6 9 12 15 18 21
40 1
T? A0 Lr=224; L*=347
20_—_1 ] a1* = 3.6; az* =19.9
] 204  b*=72; br=252
1 lo
. E
0—L-black -30-4a

Figura I1.3.5. Pozitia celor doua probe in spatiul de culoare CIEL*a*b*,

Analize termice

Analizele termice ale probelor 1 si 2 (figura II.3.6), confirma actiunea
pozitiva a H,O, in ceea ce priveste indepartarea carbonului rezidual. Pana la 200°C
cele doua probe prezinta o pierdere de masa de = 3%, care poate fi atribuita
indepdrtarii umiditatii adsorbite de catre probe.

Intre 200-700°C proba 1 arata un efect exoterm larg pe curba DTA, cu un
maxim la 309°C. Acest efect este asociat cu o pierdere de masa de 33,8%, care se
datoreaza oxidarii termice a carbonului rezidual, provenit din arderea incompleta a
glucozei. Se poate observa de altfel cd aceasta pierdere de masa este foarte
apropiata de continutul de carbon al probei (32,7%), determinat prin analiza
elementara CNH. Peste 200°C, proba tratata cu H,0, (proba 2) prezinta o pierdere
de masa neglijabila, care este 1n excelentd concordantd cu cantitatea
nesemnificativa de carbon (0,4%) determinata prin analiza elementara CNH.
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Figura I1.3.6. Curbele TG-DTA ale probelor, inainte (proba 1) si dupa tratarea cu
H,0, (proba 2).

Acest comportament este o confirmare suplimentara a faptului ca
tratamentul cu H,O, este un procedeu foarte eficient pentru indepartarea carbonului
rezidual. Curba DTA corespunzatoare probei 2 prezinta un efect exoterm la 669°C,
efect ce nu este insotit de o variatie de masa. Pe baza datelor din literatura [246],
acest efect poate fi atribuit transformarii polimorfe a y-Fe,0; — a-Fe,0s.

Izotermele de adsorbtie-desorbtie
Ambele probe prezinta izoterme de tip II cu histereza H3 (figura 11.3.7).

200
1 —=— 2 adsorption
1 |—=— 2 desorption
1 [—— 1 adsorption
1604 | ~—1 desorption|

Quantity Adsorbed (cm®/g STP)

0 -+

LR L SLEL AL B BRI B
0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1.0

Relative Pressure (p/p°)
Figura II1.3.7. Izotermele de adsorbtie-desorbtie ale probelor,
fnainte (proba 1) si dupa tratarea cu H,0, (proba 2).
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Tabelul I1.3.2. Caracteristici ale pulberii y-Fe,03 inainte (proba 1) si dupa tratarea
cu H,0, (proba 2)

) Suprafata

Suprafata Aria o Volumul Volumul

Nr. . . i specifica i ) i

. specifica microporilor . porilor - 102 microporilor - 10*

proba N ) externa R 3

BET [m“/g] [m*/g] 2 [em*/g] [cm*/g]
[m*/g]
1 72,6 29,8 42,8 8,1 132,4
2 149,0 5,5 143,5 30,6 9,7

Suprafata specificd BET corespunzitoare probei 1, este de 72,6 m?/g
(tabelul 11.3.2). Cu toate acestea, 41% din suprafata BET, reprezinta suprafata
microporilor (29,8 m?/g) si 59% este procentul corespunzdtor suprafetei specifice
externe (42,8 m?/g).

Procentul ridicat corespunzator ariei microporilor, poate fi asociat cu
prezenta carbonului rezidual, care este un material microporos binecunoscut. Ca o
completare la cele spuse mai sus, volumul microporilor corespunzator probei 1 este
de 132,410 cm?/g.

Dupa ce carbonul rezidual a fost indepartat prin tratare cu H,0, (proba 2),
volumul microporilor a scdzut la 9,7-10™* cm?/g, iar suprafata specificd BET a crescut
la 149,0 m%/g (tabelul 1I.3.2). In plus, in acest caz, aria microporilor are o
contributie de doar 3,7% (5,5 m?/g) din suprafata specificd BET, in timp ce
suprafata specifici externd are o contributie de 96,3% (143,5 m?%/g).

Cresterea suprafetei specifice BET a probei tratate cu H,0,, este strans
legatd de indepartarea carbonului rezidual. Odata cu eliminarea impuritatilor de
carbon, se formeaz3 pori noi, astfel inct volumul porilor creste de la 8,1-10 cm?/g
(proba 1) la 30,6:10"2 cm?/g (in cazul probei 2) (tabelul 11.3.2).

Comparadnd metoda combustiei cu alte metode de sinteza, raportate in
literatura, se observa ca in cazul utilizarii metodei combustiei, se obtin pulberi de y-
Fe,03; avand aproape cea mai mare valoare a suprafetei specifice BET (tabelul
11.3.3).

Tabelul II.3.3. Suprafata specifica BET corespunzatoare nanoparticulelor de y-
Fe,03, utilizédnd diverse metode de sinteza

Suprafata specifica BET

Referinta Metoda de sinteza

[m?/g]
[247] Metoda combustiei 149,0
[248] Co-precipitare 31
[249] Co-precipitare 30,7
[250] Co-precipitare 73,8
[251] Co-precipitare 81,6
[252] Piroliza laser 102,8
[253] Descompunere termica 119,0
[254] Co-precipitare 168,7
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Microscopie electronica de baleiaj (SEM)

Imaginile SEM (microscopie electronica de baleiaj) ale probelor 1 si 2, indica
faptul ca, tratarea acestora cu H,0, nu determind modificarea semnificativa a
dimensiunii si morfologiei particulelor de y-Fe,0s (figura I1.3.8).

Figura I1.3.8. Imaginile SEM ale celor doua pulberi, inainte (proba 1) si dupa
tratarea cu H,O, (proba 2).

in ambele probe, dar mai ales in cazul probei 2, pot fi observate grupuri de
particule sferice, individuale, de y-Fe,Os;. Dimensiunea acestor particule, estimata
din imaginile SEM este de = 12 nm, valoare ce este destul de aproape de valoarea
dimensiunii particulelor, estimata din parametrii Méssbauer (tabelul 11.3.1).

Mé&suratori magnetice asupra probelor obtinute
Curbele de magnetizare ale celor doud probe, inregistrate la temperatura
camerei sunt prezentate in figura I1.3.9.

40 :
1f——1
30]l—2

20

M., = 25.6 emulg
M, = 41.5 emu/g
M., =0.7 emu/g

Specific magnetization (emu/g)
o
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=20 _- _
. M, = 0.7 emul/g

H,, = 2.1 kKA/m

30
] H_, = 1.0 kA/m
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Figura I1.3.9. Curbele de magnetizare ale celor doua pulberi, inainte (proba 1) si
dupa tratarea cu H,O, (proba 2).
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Magnetizarea remanenta (M,) si cdmpul coercitiv (H.) corespunzatoare celor
douda probe sunt foarte aproape de 0, sugerdnd ca cele doua pulberi au un
comportament superparamagnetic.

Caracterul superparamagnetic al probelor 1 si 2 este in concordanta cu
dimensiunea mica a particulelor si cu masuratorile Méssbauer, care au confirmat
prezenta Fe3* in structura superparamagneticd a y-Fe,O5 (figura II.3.3).

Dat fiind faptul c3, pe intreg domeniul de camp magnetic aplicat, cele doua
probe nu ajung la magnetizatia de saturatie, aceasta (Ms) a fost calculatd prin
trasarea graficului M = f (1/H), urmata de extrapolarea curbei magnetice la
magnetizarea M atunci cand 1/H — 0. Dupa indepartarea carbonului rezidual prin
oxidare chimica cu H,0,, valoarea magnetizatiei de saturatie a crescut de la 25,6
emu/g la 41,5 emu/g. Datorita dimensiunilor foarte mici a particulelor, valoarea
magnetizatiei de saturatie corespunzatoare probei 2, este mai mica decat
magnetizatia de saturatie a y-Fe,0s bulk [255, 256].

Dupa caracterizarea nanoparticulelor de y-Fe,Os, obtinute prin oxidarea
chimica cu H,0, (proba 2), acestea au fost stabilizate prin aplicarea unui strat dublu
de acid oleic, in vederea dispersarii lor in solutie salind, ducand la obtinerea unei
suspensii coloidale stabile.

Analize privind diametrul hidrodinamic al suspensiei coloidale
La 25°C, analiza prin imprastierea dinamica a luminii a ardtat ca suspensia
coloidala are o singura populatie de particule de y-Fe,03 (figura 11.3.10).

1 D, =80nm

Intensity (%)

1 10 100 1000

Size (nm)
Figura I1.3.10. Distributia dimensionala a suspensiei coloidale stabile cu continut
de nanoparticule de y-Fe,05 dispersate in solutie salina.

Conform masuratorilor efectuate, nanoparticulele de y-Fe,03; acoperite cu un
strat dublu de acid oleic, prezintd un diametru hidrodinamic de 80 nm.

Microscopia electronica de baleiaj a suspensiei coloidale

Imaginea SEM inregistratd pe o picatura uscata de suspensie coloidala arata
ca nanoparticulele de y-Fe,Os nu prezinta agregate fiind particule individuale de
forma sferica (figura I1.3.11).
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Figura I1.3.11. Imaginea SEM a nanoparticulelor de y-Fe,03 acoperite dublu strat
cu acid oleic.

II.3.4 Concluzii

in urma reactiei de combustie, dintre azotatul de fier si glucoz3, se obtine o
pulbere de culoare neagrd, care contine carbon rezidual si nanoparticule de y-Fe,0s.

Pentru indepartarea carbonului rezidual s-a utilizat o nouda metoda, ce
consta in tratarea probei cu H,O, si care permite obtinerea maghemitei cu
proprietati magnetice si texturale imbunatatite, asigurand de asemenea sterilizarea
particulelor. Tratarea pulberii cu H,0, duce la indepartarea carbonului rezidual prin
oxidare chimica, astfel incat continutul de carbon scade de la 32,7% pana la 0,4%,
iar culoarea pulberii se schimbd, de la negru, la maro-roscat.

Dupa indepartarea carbonului rezidual, prin oxidarea chimicd cu H,0,,
suprafata specifici BET a nanoparticulelor de y-Fe,O; creste de la 72,6 m?%/g la
149,0 m?%/g.

Analiza SEM, a relevat faptul ca nanoparticulele de y-Fe,03 au forma sferica
si 0 dimensiune medie de 12 nm. Dimensiunea cristalitelor de y-Fe,05, calculate din
spectrele de difractie RX, a fost de 5 nm.

in urma determinarilor magnetice, s-a constatat cd, nanoparticulele de y-
Fe,O5 prezinta un comportament superparamagnetic si o magnetizatie de saturatie
de 41,5 emu/g.

Rezultatele experimentale au demonstrat faptul ca, nanoparticulele pure de
y-Fe,0s; cu suprafata specificd mare, pot fi sintetizate prin metoda combustiei,
utilizand azotatul de fier si glucoza (ca agent oxidant respectiv combustibil), urmata
de oxidarea chimica a carbonului rezidual cu H,0,.
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indepartarea carbonului rezidual prin tratament chimic cu H,O, asigurd, de
asemenea, sterilizarea nanoparticulelor de y-Fe,03, cerintd extrem de importanta in
utilizarea acestora in aplicatii biomedicale.

Particulele de y-Fe,Os3 acoperite cu un strat dublu de acid oleic au fost
dispersate in solutie salind, ceea ce a permis obtinerea unei suspensii coloidale
stabile de nanoparticule neagregate. Masuratorile prin Tmprastierea dinamica a
luminii (DLS), au indicat o distributie unimodala a nanoparticulelor de y-Fe,Os si un
diametru hidrodinamic de 80 nm.
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I1.4 Sinteza unor compozite de tipul vy-
Fe>05;-SiO,  utilizate Ia fabricarea hartiei
magnetice

In acest capitol sunt prezentate rezultatele obtinute in prepararea unor
compozite magnetice de tipul y-Fe,05-Si0,, materiale ce contin in compozitia lor
nanoparticule de y-Fe,Os;, obtinute prin precipitarea sirurilor de Fe?* si Fe3* cu
NH4OH, urmata de incapsularea acestor nanoparticule intr-o matrice de gel de silice,
prin metoda sol-gel.

Scopul efectuarii experimentului a fost utilizarea ulterioara a acestor
compozite magnetice in industria de celulozad si hartie, in vederea obtinerii hartiei
magnetice.

Hartia destinatd tiparirii documentelor oficiale se incadreaza in categoria
hartiei speciale, pentru a elimina posibilitatea falsificarii acestora. Se falsifica atat
documentele cu valoare fixa sau negociabila (bancnote, cecuri bancare, etc.), cat si
documente personale (carti de identitate, pasapoarte, diplome de studii, etc.).

Pe langa caracteristicile fizico-mecanice foarte bune, hartia destinata tiparirii
documentelor oficiale trebuie sa contina o serie de elemente de securitate, cat mai
complexe. Hartia securizata reprezinta cel mai important produs in lupta impotriva
falsificarii documentelor oficiale.

Hartia magnetica poate fi utilizata drept hartie securizatd, superioara celei
traditionale, ce poate fi folosita la imprimarea documentelor de valoare.

Obtinerea hartiei magnetice este deja raportata in literatura de specialitate,
dar nici un grup de cercetatori nu vorbeste de utilizarea acesteia ca hartie
securizata. Sinteza hartiei magnetice, prin dispersarea nanoparticulelor de oxid de
fier superparamagnetic in pulpa de celuloza dateaza de la inceputul anilor '90 [202],
de atunci fiind dezvoltate trei metode de preparare a hartiei cu properietati
magnetice:

v metoda ,in situ” (sinteza nanoparticulelor magnetice in prezenta
fibrelor de celulozad) [202-204, 257];

v" metoda de fincarcare a lumenului (dispersarea nanoparticulelor
magnetice sintetizate anterior in lumenul fibrelor de celuloza cu
ajutorul difuziei) [258-260];

v" metoda adsorbtiei (adsorbtia de nanoparticule magnetice pe fibrele
de celuloza) [261];

Principalul dezavantaj al acestor metode este schimbarea culorii hartiei, in
functie de cantitatea de particule magnetice utilizate, deoarece magnetita este de
culoare neagra si maghemita este de culoare brun-roscat. O solutie pentru ,albirea”
hartiei magnetice poate fi utilizarea nanoparticulelor magnetice incapsulate intr-o
matrice de silice.

Gelul de silice este cel mai utilizat compus in acoperirea nanoparticulelor de
oxid de fier, deoarece prezinta cateva avantaje, cum ar fi: excelentad
biocompatibilitate (pentru aplicatii biomedicale), hidrofilicitate, fezabilitatea de a
integra alte grupe functionale pe suprafata datorita grupelor silanol terminale ce pot
reactiona cu diferiti agenti de cuplare, asigura o bund stabilizare a particulelor
magnetice de oxid de fier in solutie, previne interactiunile dintre particule astfel
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prevenind aglomerarea acestora in timp. In plus, gelul de silice serveste atat ca o
matrice de protectie pentru particulele magnetice cat si ca gazda pentru diferiti
compusi chimici si farmaceutici, in functie de utilizare [262-266].

Metoda Stober [158], in care stratul de silice este format ,in situ” pe
suprafata nanoparticulelor magnetice, prin hidroliza si condensarea unui precursor
sol-gel, este utilizata pe scara larga pentru acoperirea nanoparticulelor magnetice
de oxid de fier cu silice.

In acest capitol se prezinta comparativ, rezultatele obtinute prin utilizarea
unui fluid magnetic pe baza de apa respectiv a unor compozite y-Fe,05-SiO, privind
caracteristicile fizico-mecanice ale hartiei magnetice rezultate.

Pentru obtinerea compozitelor y-Fe,03-SiO, s-a folosit o noua metoda, ce
reprezinta o alternativa a metodei utilizate de Im si colaboratorii [267], in care
fluidul magnetic a fost obtinut in situ, prin dispersarea in toluen a nanoparticulelor
de y-Fe,03 acoperite monostrat cu acid oleic (obtinute prin metoda precipitarii).

Compozitele magnetice au fost obtinute prin incapsularea nanoparticulelor
de y-Fe,O; acoperite monostrat, intr-o matrice de gel de silice, rezultatd prin
hidroliza si condensarea orto-silicatului de tetra-etil (TEOS).

II.4.1 Sinteza nanoparticulelor de y-Fe,O3 prin metoda
precipitarii si utilizarea acestora in industria de celuloza si
hértie

II.4.1.1 Sinteza nanoparticulelor de vy-Fe,O3 si
obtinerea fluidului magnetic pe baza de apa

Nanoparticulele de maghemita (y-Fe,03) au fost obtinute prin precipitarea
ionilor de Fe®* si Fe3™ cu NH,OH, la 80°C, sub agitare viguroass, in aer. Imediat
dupa precipitare, nanoparticulele de y-Fe,Os; proaspat formate au fost stabilizate cu
acid lauric (99%) monostrat, pentru a preveni aglomerarea nanoparticulelor [268,
269].

Nanoparticulele de maghemita acoperite monostrat cu acid lauric au fost
colectate prin decantare magnetica, dupa care au fost spalate de cateva ori cu apa
distilata pentru a inlatura sarurile nereactionate si excesul de surfactant.

Dupa spdlarea nanoparticulelor de maghemita, acestea au fost acoperite
dublu strat cu acid lauric, rezultand un fluid magnetic stabil, pe baza de apa, cu o
concentratie volumica de 2%.

II.4.1.2 Utilizarea fluidului magnetic pe baza de apa in
industria de celuloza si hartie

In vederea obtinerii hartiei magnetice, au fost folosite nanoparticule magnetice
de maghemita din fluidul magnetic obtinut, pe baza de apa (MF/H,0) [270].
Introducerea nanoparticulelor in compozitia hartiei s-a realizat in masa, prin
tehnici speciale de retinere pe fibra sau in lumenul fibrei celulozice.
Etapele pentru obtinerea héartiei magnetice, prezinta urmatoarele obiective:
v"inglobarea nanoparticulelor de maghemita, din MF/H,0, in structura fibroasa
a hartiei;
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v influenta nanoparticulelor magnetice asupra caracteristicilor fizico -

mecanice si de tiparire a hartiei.

S-au folosit diferite retete de materiale fibroase la diferite grade de macinare,
stabilindu-se compozitia optima a foilor de hartie. Pentru experimentari s-au folosit
ca materiale fibroase:

v celuloza sulfat albita, fibra scurta, in proportie de 70%;

v celuloza sulfat albita, fibra lunga, in proportie de 30%.

Celulozele au fost macinate in holendrul Valley la un grad de macinare de 42°
SR pentru celuloza sulfat albita fibra scurtd, respectiv, la un grad de macinare de
450 SR, pentru celuloza sulfat albita fibra lunga.

Influenta adaosului de MF/H,O asupra caracteristicilor fizico-
mecanice ale hartiei

S-au realizat 4 seturi de probe cu diferite adaosuri procentuale de MF/H,0.
Concentratia volumica a MF/H,0 a fost de ~ 2%.

Masurarea volumului de fluid magnetic necesar pentru fiecare proba s-a
facut cu o microbiuretd electronicd automata. Suspensia astfel obtinuta s-a
deshidratat pe aparatul pentru formarea foilor de hartie si carton - Rapid Kothen, iar
foile formate s-au uscat la temperatura de 93° C, timp de 6 min.

Analiza proprietatilor fizico-mecanice ale foilor de hartie

Probele de hartie au avut urmatoarele adaosuri de fluid magnetic (MF): PO -
0% fluid magnetic, P1- 1% fluid magnetic, P2 -5% fluid magnetic, P3 - 10% fluid
magnetic, P4 - 25% fluid magnetic.

0% 1% 5 % 10 % 25 9

PO P1 P2 P3 P4

Figura II.4.1. Imagini ale hartiei incarcata magnetic: PO - hartie neincarcata; P1 -
P4 - hartie incarcata cu diferite adaosuri de fluid magnetic.

Datorita culorii maro inchis a maghemitei, compozitul de fibra si prin urmare
coala de hartie au avut o nuanta maronie, proportionala cu fractia fluidului
magnetic, in concluzie, gradul de alb s-a diminuat odata cu cresterea continutului de
nanoparticule, asa cum se poate observa si din figura 11.4.1.

Analiza microscopica a foilor de hartie, obtinute prin amestecarea fluidului
magnetic cu diferite concentratii de nanoparticule magnetice, cu pasta de celuloza, a
aratat o distributie uniforma a nanoparticulelor in structura fibroasa a hartiei (figura
11.4.2).
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Figura II.4.2. Analiza microscopica a foilor de hartie incarcate cu particule
magnetice.

Probele de hértie obtinute cu diferite adaosuri de fluid magnetic au fost
conditionate si analizate fizico — mecanic in Laboratorul de incercari fizico-mecanice
al S.C. CEPROHART S.A. - Braila, acreditat RENAR.

Probele de héartie au fost caracterizate in raport cu greutatea specifica
pentru suprafatda, grosime, densitate, lungime de rupere, porozitatea Gurley si
gradul de alb. Rezultatele obtinute sunt prezentate in tabelul 11.4.1.

Tabelul II.4.1. Caracteristicile fizico-mecanice ale probelor de hartie cu/fara
diferite adaosuri de fluid magnetic

Caracteristi fizico-

Probele de hartie

) PO P1 P2 P3 P4
mecanice 0% MF 1% MF 5% MF 10% MF 25% MF
Greutate specificd [g/m?] 69,7 70,5 71,3 72,7 71,1
Grosime [mm] 0,098 0,098 0,101 0,101 0,100
Densitate [g/cm?] 0,71 0,72 0,71 0,72 0,71
Lungime de rupere [m] 6.293 7.030 6.940 7.007 6.769
Porozitate Gurley [F/S] 115/115 129/125 138/126 128/123 125/124
Gradul de alb [%] 56,32 39,55 33,58 27,99 21,07
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Asa cum se observa in tabelul II.4.1., adaosul de fluid magnetic nu
influenteaza semnificativ caracteristicile fizico-mecanice ale hartiei. Se observa
totusi o usoara imbunatatire a rezistentei la rupere, ce creste odata cu cresterea
continutului de nanoparticule in proba.

Gradul de alb este influentat semnificativ de adaosul de fluid magnetic,
deoarece, cu cresterea concentratiei de fluid magnetic, valoarea gradului de alb se
micsoreaza, iar ca si consecintd, hartia magnetica capata o nuanta maro-roscat.

Hartia magnetica colorata ar putea fi folosita pentru ambalaje si plicuri
securizate, insd, in cazul utilizarii hartiei magnetice pentru documentele oficiale,
trebuie gasitda o metoda prin care, gradul de alb s& nu se modifice.

Probele de hartie au fost masurate si din punct de vedere al proprietatilor
magnetice prin magnetometrie cu proba vibranta, la temperatura camerei, utilizand
un magnetometru VSM 880 (DMS/ADE Techn., USA).

In figura I11.4.3. sunt prezentate curbele de magnetizatie masica (emu/g
hartie) functie de cdmpul magnetic aplicat (A/m) pentru cele 5 probe de hartie.
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Figura II.4.3. Curbele de magnetizare corespunzatoare probelor de héartie PO — P4.
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Probele de hartie cu nanoparticule de maghemita (P1 - P4) prezinta o
magnetizatie de saturatie crescatoare, corespunzator cu procentul de fluid magnetic
adaugat.

Proba PO, fara adaos de fluid magnetic, prezinta de asemenea magnetizatie
de saturatie, ceea ce finseamnd ca, in structura hartiei exista un material
feromagnetic, datorat impurificarii, celulozei, in procesul tehnologic, sau hartiei
incarcate cu compozitul magnetic, in pregatirea acesteia pentru masuratori
magnetice.
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Proba P1, cu cel mai mic procent de fluid magnetic adaugat (1% MF),
prezintéAo magnetizatie de saturatie semnificativ mai mare fata de proba PO.

In urma rezultatelor obtinute, poate fi realizata o tehnica de detectie precum
si un instrument portabil, pentru a detecta semnale sub 0,1 emu/g, corespunzator
unor adaosuri de fluid magnetic sub 1%.

II.4.2 Sinteza compozitelor de tipul y-Fe,03-SiO, si
utilizarea acestora in industria de celuloza si hartie

I1.4.2.1 Sinteza nanoparticulelor de y-Fe,O3 si
obtinerea fluidului magnetic pe baza de toluen

Nanoparticulele de maghemita au fost sintetizate prin precipitarea ionilor de
Fe?* si Fe3* cu NH,OH, folosit ca agent de precipitare. Pentru a preveni aglomerarea
particulelor magnetice, acidul oleic (65-88%) a fost utilizat ca agent de surfactare.
Sinteza a fost efectuata in aer, favorizand oxidarea magnetitei la maghemita [218,
271].

Pe scurt, 0,46 g FeS0,47H,0 si 0,9 g FeCl;-6H,0 au fost dizolvate in 30 ml
apa deionizatd. Solutia a fost incalzita la 80°C dupa care, sub agitare puternica, un
exces de NH4OH a fost adaugat rapid. Dupa precipitare, un exces semnificativ (un
volum de aproximativ 30%) de acid oleic a fost addugat in amestecul de reactie,
care a fost adsorbit chimic pe suprafata particulelor magnetice [272]. Dupa 30 min
de agitare viguroasa, nanoparticule magnetice au fost colectate prin decantare
magnetica, spalate de cateva ori cu apa distilata si acetona pentru a indeparta
sarurile nereactionate de materii prime si excesul de surfactant, dupa care acestea
au fost dispersate in 100 ml toluen, rezultdnd un fluid magnetic stabil (MF) cu o
concentratie de 4 mg/ml. Au fost obtinute fluide magnetice cu diferite concentratii
de nanoparticule de oxid de fier prin diluarea fluidului magnetic pe baza de toluen
[273,274].

II.4.2.2 Sinteza si caracterizarea compozitelor
magnetice de tipul y-Fe;03-SiO,

Procesul de incapsulare a nanoparticulelor de maghemitda in matricea de
silice a fost efectuata conform procedeului raportat de Im si colaboratorii [267].

Probele de nanoparticule magnetice incapsulate in matricea de silice, notate
MS1, MS2 si MS3, au fost preparate utilizand fluidul magnetic pe baza de toluen cu
o concentratie de 4 mg/ml (MS1), respectiv doua dilutii preparate din acest fluid
magnetic, de concentratii 4-10 mg/ml (MS2) si 4-10* mg/ml (MS3) nanoparticule
magnetice [275].

1 ml de MF se adauga la o solutie ce contine 20 ml izopropanol, 2 ml de apa
deionizatd si 1,5 ml de NH4OH 25%. Dupa 10 minute de agitare magnetica, se
adauga 2 ml de TEOS in picaturi. Amestecul se lasa sub agitare magnetica continua
la 300 rpm timp de 12 ore la temperatura camerei. La sfarsitul reactiei, in jurul
fiecdrei picaturi de emulsie s-a format un strat de silice prin hidroliza si condensarea
precursorului de silice (TEOS). Produsul final a fost colectat prin decantare
magnetica, spalat cu apa distilata si acetona de cateva ori si uscat la etuva la 80°C.

BUPT



II.4- Sinteza unor compozite de tipul y-Fe,05-Si0, 69

Metode de caracterizare a compozitelor magnetice

Compozitia fazala a probelor a fost investigata prin difractie de raze X,
utilizdnd un instrument Rigaku Ultima IV, lucrand la 40 kV si 40 mA si folosind
radiatia Cugg.

Spectrele FTIR au fost realizate utilizdnd spectrometrul Shimadzu Prestige-
21, in intervalul 400 - 4000 cm™?, cu rezolutia 4 cm™, folosind metoda pastilarii cu
KBr.

Proprietatile magnetice ale pulberilor au fost masurate la temperatura
camerei prin magnetometrie cu proba vibranta, folosind magnetometrul VSM 880.

Analiza SEM-EDX a fost realizatda prin microscopie electronica de baleiaj
(SEM), folosind microscopul FEI Quanta 250. Morfologia nanoparticulelor magnetice
fncapsulate in matricea de silice a fost caracterizata prin microscopie electronica de
transmisie (TEM) cu ajutorul instrumentului FEI Tecnai 12 Biotwin.

Culoarea probelor a fost investigata prin spectrofotometrie de reflexie
difuza. Parametrii CIEL*a*b* au fost masurati utilizdnd un spectrofotometru Varian
Cary 300 Bio UV-VIS (sursa de iluminat - D65, unghiul observator - 10°).

Rezultate si discutii

Compozitia fazald a compozitelor magnetice

Spectrele de difractie RX ale probelor MS1, MS2 si MS3 prezentate in figura
I1.4.4., sugereaza faptul ca, y-Fe,O3; este singura faza cristalina, avand
dimensiunea medie a cristalitelor de 6 nm. Absenta altor maxime de difractie,
sugereaza prezenta in stare amorfa a SiO; in toate cele trei probe; acest fapt era de
asteptat avand in vedere conditiile de sinteza a compozitelor.

Pe de alta parte, spectrele de difractie RX indica faptul ca intensitatea
maximelor de difractie ale y-Fe,05 scade cu scaderea continutului de maghemita din
proba (MS1 — MS2 — MS3), crescand in acelasi timp proportia de SiO,.

in acelasi timp, prezenta unei cantitati mai mari de SiO, amorf, determin& o
crestere a intensitatii relative a spectrelor de difractie RX, masurate la unghiuri mici.
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Figura I1.4.4. Spectrele de difractie RX ale compozitelor MS1, MS2 si MS3.
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Spectrele FTIR

In figura I1.4.5 sunt prezentate spectrele FT-IR ale compozitelor MS1, MS2
si MS3. Dupa cum se poate observa, toate cele trei probe prezinta benzi situate la
aceeasi lungime de unda, dar cu intensitati diferite care scad continuu de la proba
MS3 la proba MS1, in conformitate cu scaderea continutului de y-Fe,03 din probe.

MS1

MS2

Transmittance (a.u.)

469

D
D
o
—

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Wavenumber (1/cm)
Figura II.4.5. Spectrele FT-IR corespunzatoare compozitelor MS1, MS2 si MS3.

Este important de mentionat faptul cd, benzile caracteristice vibratiilor
leg&turii Fe-O, inregistrate la lungimea de undd 500-630 cm™, nu se observs,
deoarece se suprapun cu banda situatd la 469 cm™, atribuit vibratiilor leg&turii Si-
0O-Si [276, 277].

Benzile inregistrate la lungimea de undd de 1099 si 800 cm’?, sunt atribuite
legaturii de Si-O-Si asimetrica si simetrica [278]. Banda de absorbtie inregistrata la
lungimea de und3 de 950 cm™ poate fi atribuitd vibratiilor legdturii Si-OH [277].

Apa adsorbita prezinta o banda larga inregistrata in intervalul de lungimi de
und& de 3200-3600 cm'?, atribuitd vibratiei gruparii hidroxil (OH) prin legaturile de
hidrogen din ap8 si o band situatd la 1637 cm™ datorat apei moleculare [277].

Masuratori magnetice

In figura II.4.6 sunt prezentate curbele de magnetizare ale probelor.
Absenta magnetizarii remanente, dovedeste comportamentul superparamagnetic in
cazul celor trei probe. Se observa ca, valoarea magnetizatiei de saturatie scade cu
scaderea continutului de nanoparticule de y-Fe,05 din compozitul magnetic.

Nanoparticulele de y-Fe,Os incapsulate in matricea de SiO, prezintd un
diametru magnetic de 5,6 nm care este in acord perfect cu comportarea
superparamagneticd a probelor. In acelasi timp, diametrul magnetic mediu al
particulelor de y-Fe,03 este foarte apropiat de dimensiunea cristalitelor calculata pe
baza spectrelor de difractie RX.
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Figura II1.4.6. Curbele de magnetizare ale compozitelor MS1, MS2 si MS3.

Analizele SEM-EDX si TEM

Imaginile SEM ale probelor, prezentate in figura I1.4.7, demonstreaza c3,
compozitele y-Fe,03-SiO, sunt formate din particule sferice al caror diametru creste
de la proba MS1 (= 200 nm) la proba MS3 (= 600 nm), pe masurda ce creste
continutul de SiO,.
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Figura I1.4.7. Imaginile SEM ale compozitelor MS1, MS2 si MS3.

Analiza elementard prezentata in figura 11.4.8, confirmd ca singurele
elemente continute Tn probe sunt Si, O si Fe. Spectrele EDX ale celor 3 probe indica
de asemenea cd, continutul de Fe si O scade de la proba MS1 la MS3, confirmand ca

raportul y-Fe,053/SiO, scade in aceeasi ordine.

Si - Si MS2 Si MS3

Fe Fe Fe
—‘d - 2 AFe J_J Fe

T 1 T T T T T T T T T T T

1 2 3 4 5 6 7Tkev 1 2 3 4 5 6 Tkey 1 2 3 4 5 6 TkeV
Figura II1.4.8. Spectrele EDX ale compozitelor MS1, MS2 si MS3.

Imaginile TEM ale probelor confirma prezenta unui miez de y-Fe,03
incapsulat intr-o matrice de SiO,. Spre exemplificare, in figura 11.4.9 este prezentatd
imaginea TEM a probei MS2.
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400 nm
Figura I1.4.9. Imaginea TEM a probei MS2.

Spectrele de reflexie difuza si parametrii CIEL*a*b*

Influenta concentratiei nanoparticulelor de y-Fe,Os asupra culorii
compozitelor obtinute a fost investigata prin spectroscopie de reflexie difuza,
respectiv din punct de vedere al parametrilor CIEL*a*b*.

Spectrele de reflexie difuza a celor trei compozite obtinute (figura 11.4.10)
aratda o banda larga de absorbtie in intervalul 360-550 nm, ceea ce este tipic
prezentei nanoparticulelor de maghemita [242, 243].

Aceasta banda este considerata a fi cumulul a trei benzi de absorbtie, care
pot fi atribuite urmatoarelor tranzitii: °A; — “E (*D) pentru banda inregistratd
aproape de lungimea de und3 360-380 nm, °A; — *E, *A; (*G) pentru banda situata
la 430 nm si 2°A; — 2*T; (*G) pentru banda inregistratd aproape de lungimea de
unda 480-550 nm [244, 245].
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Figura I1.4.10. Spectrele de reflexie difuza corespunzatoare compozitelor MS1,
MS2 si MS3.
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Din spectrul de reflexie difuza, se observa o crestere a reflexie de la proba

MS1 la proba MS3, cu scaderea concentratiei nanoparticulelor de maghemita. Acest
lucru este in concordanta cu modificarea culorii compozitelor magnetice, de la brun-
roscat la bej deschis, respectiv cu parametrii CIEL*a*b* ai probelor (figura 11.4.11).
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Figura I1.4.11. Parametrii CIEL*a*b* ai compozitelor magnetice.

I1.4.2.3 Utilizarea compozitelor magnetice de tipul y-
Fe,03-SiO; in industria de celuloza si hartie

in vederea obtinerii hartiei magnetice, au fost folosite compozite magnetice
cu diferite concentratii de nanoparticule de maghemita din fluidul magnetic obtinut,
pe baza de toluen (MF/CgHs-CHs).

Introducerea compozitelor magnetice in compozitia hartiei s-a realizat in
conditii identice cu cele folosite la utilizarea fluidului magnetic pe baza de apa si
prezentate anterior.

Influenta adaosului de compozit magnetic de tipul y-Fe;03-SiO,
asupra caracteristicilor fizico-mecanice ale hartiei

Au fost preparate trei probe de héartie cu adaos de compozit magnetic astfel:
P-MS1 - proba de hartie cu compozitul magnetic MS1 (4 mg/ml); P-MS2 - proba de
hartie cu compozitul magnetic MS2 (4103 mg/ml); P-MS3 - proba de héartie cu
compozitul magnetic MS3 (4-10* mg/ml); respectiv P-MSO - prob& de héartie fars
adaos de compozit magnetic.

Probele de hartie obtinute cu adaos de compozit magnetic [279] (MC) au
fost conditionate si analizate fizico - mecanic in Laboratorul de incercari fizico-
mecanice al S.C. CEPROHART S.A. - Brdila, acreditat RENAR.

Probele de hartie au fost caracterizate in raport cu greutatea specifica
pentru suprafata, grosime, densitate, lungime de rupere, porozitatea Gurley si
gradul de alb. Rezultatele obtinute sunt prezentate in tabelul 11.4.2.
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Tabelul II1.4.2. Caracteristicile fizico-mecanice ale probelor de hartie cu/fara adaos
de compozit magnetic

Probele de hartie
P-MSO P-MS1 P-MS2 P-MS3

Caracteristi fizico-mecanice

Greutate specificd [g/m?] 79,3 80,6 78,2 80,4
Grosime [mm] 0,112 0,115 0,111 0,118
Densitate [g/cm?] 0,71 0,70 0,70 0,68
Lungime de rupere [m] 7,161 6.492 6.060 6.018
Porozitate Gurley [MediaF/S] 52 53 47 36
Gradul de alb [%] 56,65 58,63 58,91 59,84
Rezistenta la indoire [nr.] 370 260 222 181

Asa cum se observa in tabelul I1.4.2., adaosul de compozit magnetic nu
influenteaza semnificativ caracteristicile fizico-mecanice ale hartiei. Se observa
totusi o usoara scadere a rezistentei la rupere, ce scade odata cu scaderea
continutului de nanoparticule din compozitul magnetic.

Gradul de alb este influentat semnificativ de adaosul compozitului magnetic
in pasta de celuloza, deoarece, valoarea gradului de alb creste cu adaugarea
compozitului magnetic in pasta de celuloza, iar ca si consecinta, hartia magnetica
obtinuta cu adaos de compozit magnetic devine mai alba decat hartia analizata fara
adaos de compozit magnetic.

Adaugarea compozitului magnetic in pasta de celuloza conduce la scaderea
rezistentei la indoire a probelor de hartie.

Probele de hértie au fost masurate si din punct de vedere al proprietatilor
magnetice, (figura 11.4.12) prin magnetometrie cu proba vibranta, la temperatura
camerei, utilizand un magnetometru VSM 880 (DMS/ADE Techn., USA).
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Figura II.4.12. Curbele de magnetizare corespunzatoare probelor de hartie P-MS0,
P-MS1, P-MS2 si P-MS3.
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Probele de hartie cu compozite de tipul y-Fe,05-SiO, in structura (P-MS1-P-
MS3) prezintd o magnetizatie de saturatie care scade cu scaderea procentului de
nanoparticule de maghemita addaugate in compozite.

Proba P-MSO0, fara adaos de compozit magnetic, prezinta de asemenea
magnetizatie de saturatie, ceea ce inseamna cd, in structura hartiei exista un
material feromagnetic, datorat impurificarii, celulozei, in procesul tehnologic, sau
hartiei incarcate cu compozitul magnetic, in pregatirea acesteia pentru masuratori
magnetice.

Proba P-MS3, cu cea mai mica concentratie de nanoparticule de maghemita
din compozitul magnetic, prezinta o magnetizatie de saturatie semnificativ mai mare
fata de proba P-MSO.

II.4.3 Concluzii

Utilizand metoda precipitarii sarurilor de fier au fost obtinute nanoparticule
de maghemitd, care ulterior au fost stabilizate dublu strat cu acid lauric si dispersate
in apa, rezultand un fluid magnetic stabil, pe baza de apa.

Prin utilizarea diferitelor adaosuri de fluid magnetic in amestec cu pasta de
celuloza, au fost obtinute patru probe de hartie, incarcata cu particule magnetice.

Experimentele au demonstrat ca nanoparticulele magnetice de maghemita
pot fi utilizate ca elemente de securizare a hartiilor speciale destinate tiparirii
documentelor de valoare. Dozarea nanoparticulelor magnetice in pasta de celuloza,
nu afecteaza proprietatile fizico-mecanice ale hartiei, pentru proportiile de adaos de
fluid magnetic utilizat.

Utilizarea unui fluid magnetic pe bazd de apa, in amestec cu pasta de
celuloza, conduce la obtinerea unei hartii magnetice cu diferite nuante de maro-
roscat, functie de concentratia de nanoparticule de maghemita utilizate. Hartia
magnetica de culoare maro-roscat poate fi folositd pentru ambalaje si plicuri
securizate.

Influenta negativa asupa gradului de alb poate fi diminuata prin reducerea
adaosului de coloid fara a afecta proprietatile de securizare, curbele magnetice
evidentiind acest lucru.

Analiza microscopica arata un randament de retentie bun si o distributie
uniforma a nanoparticulelor magnetice pe suprafata foilor de hartie, lucru ce face
posibila utilizarea economica a nanoparticulelor.

In incercarea de a produce hartie incarcata magnetic, dar fara o influenta
negativa asupra gradului de alb, au fost sintetizate, caracterizate si testate
compozite magnetice pe baza de nanoparticule de maghemitd, incapsulate intr-o
matrice de silice.

Nanoparticulele de maghemitda au fost sintetizate utilizdnd metoda
precipitarii sarurilor de fier, acoperite monostrat cu acid oleic si dispersate in toluen,
astfel obtinandu-se un fluid magnetic stabil, pe baza de toluen.

Utilizand metoda sol-gel, nanoparticulele de maghemita acoperite monostrat
cu acid oleic, au fost incapsulate intr-o matrice de gel de silice prin hidroliza si
condensarea orto-silicatului de tetra-etil (TEOS). Prin diluarea fluidului magnetic pe
baza de toluen, au fost obtinute compozite cu diferite concentratii de nanoparticule
magnetice.

Compozitele de tipul y-Fe,03-SiO, cu miezul magnetic si grosimea stratului
de silice reglabild, au fost preparate printr-o metoda simpla si facila.
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Aceasta metoda permite corelarea grosimii stratului de silice, si a culorii
pulberilor, cu concentratia initiald de nanoparticule de maghemita.

Relatia dintre concentratia de nanoparticule de maghemitd si culoarea
compozitelor, a fost confirmata prin spectroscopie de reflexie difuza si prin
determinarea parametrilor CIEL*a*b*. Prin scaderea concentratiei nanoparticulelor
de maghemita, grosimea stratului de silice creste, lucru ce a condus la schimbarea
culorii compozitelor de la brun-roscat la bej deschis.

Practic, prin modificarea concentratiei nanoparticulelor de maghemita, poate
fi reglata culoarea compozitelor obtinute.

S-a demonstrat de asemenea cd, magnetizatia compozitelor, este direct
proportionald cu concentratia nanoparticulelor de maghemita, si scade cu scaderea
concentratiei nanoparticulelor de maghemita.

Dozarea compozitelor magnetice in pasta de celuloza, prezintd o influenta
majora asupra gradului de alb, deoarece, din rezultatele experimentale reiese c3,
utilizarea compozitelor magnetice conduce la cresterea gradului de alb al foilor de
hartie. Cu cat compozitul magnetic poseda o concentratie mai mica de nanoparticule
magnetice, cu atat hartia magnetica prezinta un grad de alb mai ridicat, datorita
continutului mai mare de silice.

Prin urmare, nanocompozitele magnetice de tipul y-Fe,03-SiO, sunt
candidati adecvati pentru fabricarea hartiei magnetice cu grad diferit de alb.

Fabricarea hartiei folosind nanoparticule magnetice asigura trasabilitatea
produsului, permitand identificarea legala chiar si in cazul documentelor arse.
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I1.5 Concluzii generale

Obiectivele propuse in cadrul tezei au fost indeplinite in totalitate, rezultand
urmatoarele concluzii:

II.5.1. Concluzii privind sinteza unor nanopulberi de
magnetita prin metoda combustiei

S-a dezvoltat o solutie inovatoare de obtinere a nanoparticulelor magnetice
de Fe304, prin metoda combustiei, ce nu a mai fost mentionata in literatura. Spre
deosebire de reactiile de combustie obisnuite, descrise in literatura, care au loc in
atmosfera deschisa in prezenta aerului, in acest caz, reactia de combustie dintre
azotatul metalic si combustibil s-a condus in atmosfera controlata, in lipsa aerului,
atmosfera potrivita pentru formarea Fe;04. Aceasta solutie ingenioasa are avantajul
de-a fi mult mai simpla si mai ieftind decéat obtinerea nanopulberilor de magnetita
utilizand un cuptor sau un reactor echipat cu o instalatie ce creaza atmosfera inerta
de azot sau argon.

Sinteza Fes;0,4 prin metoda combustiei si proprietatile pulberilor rezultate au
fost investigate atat din punct de vedere al mediului in care se desfdasoara reactia (in
prezenta aerului si in absenta aerului), cat si din punct de vedere al utilizarii
diversilor combustibili (zaharoza, acid citric si glucoza).

Compozitia fazala a produsului de reactie, analizata prin difractie de raze X
si prin spectroscopie de fotoelectroni cu raze X, s-a dovedit a fi mai putin influentata
de natura combustibilului utilizat, dar puternic influentata de mediul in care se
desfasoara reactia. In cazul combustibililor utilizati (zaharoza, acid citric, glucoza),
desf3surarea reactiilor de combustie in aer, este insotitd de oxidarea rapidd a Fe?" la
Fe3* sub influenta oxigenului atmosferic iar produsul final de reactie este un
amestec de a-Fe,03 si y-Fe,0s;. Conducand reactiile de combustie in atmosfera
controlata, in lipsa aerului, s-a obtinut magnetita, Fes;0,4, ca faza cristalind unica.

S-a stabilit ca suprafata specifica, dimensiunea particulelor si proprietatile
magnetice ale pulberilor obtinute sunt decisiv influentate de atmosfera de reactie si
de combustibilul utilizat.

In functie de combustibilul folosit, suprafata specifica a pulberilor de
magnetitd variazd intre 56 m?/g (combustibil-acid citric) si 106 m?/g (combustibil-
glucoza) fiind considerabil mai mari decat valorile raportate de alti autori, care, de
asemenea, au abordat prepararea nanopulberilor de magnetita utilizand metoda
combustiei.

Nanopulberile de magnetita obtinute prezinta o magnetizatie de saturatie
mai mare (59-55 emu/g), magnetizatie remanenta mai mica (4,5-3,3 emu/g) si
coercitivitate mai mica (2,9-5,2 kA/m), comparativ cu valorile raportate de alti
autori care, de asemenea, au prepararat nanopulberi de magnetita utilizand metoda
combustiei, valori ce indica faptul ca particulele de Fes0, obtinute sunt foarte
aproape de comportamentul superparamagnetic.

Prin urmare, solutia inovatoare utilizata, de control al atmosferei de lucru,
reprezintd un nou mod de abordare a reactiilor de combustie, ce nu a mai fost
prezentat in literaturd si care permite prepararea nanopulberilor de Fe304 cu
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suprafatda specificd si cu proprietati magnetice ce pot fi controlate prin natura
combustibilului utilizat.

II.5.2. Concluzii privind obtinerea unor suspensii
coloidale cu proprietati magnetice si testarea acestora in
terapia cancerului

S-au stabilit conditiile optime de obtinere a suspensiilor coloidale stabile, cu
proprietati magnetice, in urma stabilizarii nanoparticulelor de Fes0,4, obtinute prin
combustie, si a dispersarii acestora in solutie salina.

Comparativ, au fost obtinute nanoparticule magnetice prin precipitarea
sarurilor de fier, ce au fost stabilizate si dispersate in solutie salind, in vederea
obtinerii suspensiilor coloidale stabile, cu proprietati magnetice.

S-a investigat influenta suspensiilor coloidale stabile pe baza de
nanoparticule de magnetita (obtinute in urma combustiei, respectiv in urma
precipitarii sarurilor de fier) asupra celulelor tumorale (SK-BR-3, cancer de san) si
asupra liniilor de celule normale (MSC, celule stem mezenchimale adulte, derivate
din maduva osoasa), cultivate in conditii in vitro, acesta fiind primul studiu din
literatura asupra evaluarii efectelor toxice a nanoparticulelor de Fe;0,4 obtinute prin
metoda combustiei asupra celor doua tipuri de linii celulare.

Analizele prin microscopie electronica de baleiaj, au relevat un fenomen
extrem de rar intalnit in sistemele biologice si anume, celulele tumorale si-au
expulzat nucleul intact, fiind enucleate, fenomen produs in urma tratarii acestor
celule cu nanoparticule de magnetita derivate din combustie. Mai mult, in urma
tratarii celulelor mezenchimale cu nanoparticule de magnetita obtinute prin
combustie, acestea au dezvoltat prelungiri celulare de tipul unor microtentacule,
fiind asociate In mod uzual cu o capacitate crescutd a celulelor de aderare la
substrat, devenind mai rezistente la stres chimic.

A fost demonstrat faptul ca, viabilitatea celulelor mezenchimale tratate cu
nanoparticule de magnetita rezultate din combustie, a fost mai mare comparativ cu
viabilitatea celulelor mezenchimale tratate cu acelasi tip de nanoparticule dar care
au fost obtinute prin precipitare.

S-a stabilit ca viabilitatea celulelor tumorale, tratate cu nanoparticule de
magnetita obtinute prin combustie scade comparativ cu viabilitatea celulelor
tumorale tratate cu nanoparticule derivate din precipitare.

Aceste rezultate reprezintd primul studiu din literatura asupra evaluarii
efectelor toxice ale nanoparticulelor de Fes;0, obtinute prin metoda combustiei
asupra celor doua tipuri de linii celulare, deoarece in literatura se vorbeste in mod
obisnuit despre utilizarile nanoparticulelor de magnetita (obtinute prin alte metode,
nicidecum prin combustie) in hipertermie (cel mai des), ca vectori de medicamente,
respectiv in imagistica de rezonanta magnetica.

S-a demonstrat cd, datorita comportamentului remarcabil, selectiv al
nanoparticulelor de Fe;0, obtinute prin metoda combustiei, se deschide o
perspectiva cu totul noud cu privire la o potentiald utilizare a acestor nanoparticule
de Fe30, in terapia cancerului.
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II.5.3. Concluzii privind sinteza maghemitei cu
proprietati magnetice si texturale dirijate, utilizand metoda
combustiei

S-a dezvoltat o noua tehnica de obtinere a nanoparticulelor de y-Fe,O5 cu
proprietati magnetice si texturale dirijate folosind sinteza prin combustie urmata de
tratarea cu H,0; in scopul eliminarii carbonului rezidual prin oxidare chimica si nu
prin tratament termic asa cum se raporteazd in literatura.

In urma reactiei de combustie, dintre azotatul de fier si glucoza, se obtine o
pulbere de culoare neagra, care contine carbon rezidual si nanoparticule de y-Fe,0s.
Tratarea probei cu H,0, are avantajul, spre deosebire de metoda curent utilizata, a
tratamentului termic, ca permite obtinerea maghemitei cu proprietati magnetice si
texturale Tmbunatatite, asigurand de asemenea sterilizarea particulelor, cerinta
extrem de importanta in utilizarea acestora in aplicatii biomedicale.

S-a demonstrat ca prin tratarea pulberii cu H,0, continutul de carbon din
proba scade de la 32,7% pana la 0,4%, iar culoarea pulberii se schimba, de la
negru, la maro-roscat.

Dupad indepartarea carbonului rezidual, prin oxidarea chimica cu H,0,,
suprafata specificd BET a nanoparticulelor de y-Fe,O; creste de la 72,6 m?%/g la
149,0 m%/g.

Analiza SEM, a relevat faptul ca nanoparticulele de y-Fe,0O5; au forma sferica
si 0 dimensiune medie de 12 nm. Dimensiunea cristalitelor de y-Fe,05, calculate din
spectrele de difractie RX, a fost de 5 nm.

In urma determinarilor magnetice, s-a constatat ca, nanoparticulele de y-
Fe,O5 prezinta un comportament superparamagnetic si o magnetizatie de saturatie
de 41,5 emu/q.

Rezultatele experimentale au demonstrat faptul cd, nanoparticulele pure de
y-Fe,03 cu suprafata specifica mare, pot fi sintetizate prin metoda combustiei,
utilizand azotatul de fier si glucoza (ca agent oxidant respectiv combustibil), urmata
de oxidarea chimica a carbonului rezidual cu H,0,.

S-a demonstrat ca particulele de y-Fe,03 acoperite cu un strat dublu de acid
oleic pot fi dispersate in solutie salina, obtindndu-se suspensii coloidale stabile de
nanoparticule neagregate. Masuratorile prin imprastierea dinamica a luminii (DLS),
au indicat o distributie unimodala a nanoparticulelor de y-Fe,03 si un diametru
hidrodinamic de 80 nm.

Rezultatele obtinute indica faptul ca, metoda de tratare cu H,0; in scopul
eliminarii carbonului rezidual prin oxidare chimica reprezinta o solutie promitatoare
pentru obtinerea nanoparticulelor pure de inalta calitate de y-Fe,03, cu proprietati
dirijate, potrivite pentru aplicatii biomedicale.
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II1.5.4. Concluzii privind sinteza unor compozite de tipul
y-Fe,03-SiO, utilizate la fabricarea hartiei magnetice

S-au prezentat comparativ, rezultatele obtinute prin utilizarea unui fluid
magnetic pe baza de apa respectiv a unor compozite de tipul y-Fe,05-SiO, privind
caracteristicile fizico-mecanice ale hartiei magnetice rezultate.

S-a folosit 0 noud metoda pentru obtinerea compozitelor de tipul y-Fe,Os-
SiO, pornind de la fluidul magnetic obtinut in situ, prin dispersarea in toluen a
nanoparticulelor de y-Fe,03 acoperite monostrat cu acid oleic (obtinute prin metoda
precipitarii). Apoi, compozitele magnetice au fost obtinute prin fincapsularea
nanoparticulelor de y-Fe,0s, intr-o matrice de gel de silice, rezultata prin hidroliza si
condensarea orto-silicatului de tetra-etil. Prin diluarea fluidului magnetic pe baza de
toluen, au fost obtinute compozite cu diferite concentratii de nanoparticule
magnetice.

S-a demonstrat ca aceastd metoda permite corelarea grosimii stratului de
silice, si a culorii pulberilor, cu concentratia initiala de nanoparticule de maghemita.

Relatia dintre concentratia de nanoparticule de maghemita si culoarea
compozitelor, a fost confirmata prin spectroscopie de reflexie difuza si prin
determinarea parametrilor CIEL*a*b*. Prin scaderea concentratiei nanoparticulelor
de maghemita, grosimea stratului de silice creste, lucru ce a condus la schimbarea
culorii compozitelor de la brun-roscat la bej deschis.

Practic, prin modificarea concentratiei nanoparticulelor de maghemita, poate
fi reglata culoarea compozitelor obtinute.

S-a demonstrat de asemenea cd, magnetizatia compozitelor, este direct
proportionala cu concentratia nanoparticulelor de maghemita, si scade cu scaderea
concentratiei nanoparticulelor de maghemita.

Utilizarea unui fluid magnetic pe bazda de apd, in amestec cu pasta de
celuloza, conduce la obtinerea unei hartii magnetice cu diferite nuante de maro-
roscat, functie de concentratia nanoparticulelor de maghemita utilizate. Hartia
magnetica de culoare maro-roscat poate fi folosita pentru ambalaje si plicuri
securizate.

Utilizarea compozitelor magnetice de tipul y-Fe,03-SiO, in pasta de celuloza,
conduce la cresterea gradului de alb al hartiei. Cu cat compozitul magnetic poseda o
concentratie mai mica de nanoparticule magnetice (cuprinsa in limita de detectie),
cu atat hartia magnetica prezinta un grad de alb mai ridicat, datorita continutului
mai mare de silice.

Prin urmare, nanocompozitele magnetice de tipul y-Fe,05-SiO, sunt
candidati adecvati pentru fabricarea hartiei magnetice cu grad diferit de alb.
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Contributii originale

v S-a dezvoltat o solutie inovatoare de obtinere a nanoparticulelor magnetice
de Fe;04 prin metoda combustiei, ce nu a mai fost mentionata in literatura.

v S-a demonstrat importanta mediului in care se desfasoara reactia (in
prezenta aerului si in absenta aerului) si a naturii combustibilului (zaharoza,
acid citric si glucoza) asupra proprietatilor pulberilor rezultate.

v' S-au preparat nanopulberi de Fe;0, cu suprafatd specifica si cu proprietati
magnetice ce pot fi controlate prin natura combustibilului utilizat.

v" Pentru prima data s-a realizat un studiu privind evaluarea efectelor toxice
ale nanoparticulelor de Fes;0,4 obtinute prin metoda combustiei, comparativ
cu cele obtinute prin precipitare, asupra celulelor tumorale (SK-BR-3,
cancer de san) si asupra liniilor de celule normale (MSC, celule stem
mezenchimale adulte, derivate din maduva osoasa), cultivate in conditii in
vitro.

v A fost observat un fenomen extrem de rar intalnit in sistemele biologice si
anume, celulele tumorale si-au expulzat nucleul intact, fiind enucleate,
fenomen produs in urma tratdrii acestor celule cu nanoparticule de
magnetita derivate din combustie.

v" S-a demonstrat posibilitatea unei noi directii de cercetare privind o
potentiala utilizare a nanoparticulelor de Fe3;0, obtinute prin metoda
combustiei in terapia cancerului datoritd comportamentului remarcabil,
selectiv al acestora.

v S-a dezvoltat o noua metoda de obtinere a nanoparticulelor de y-Fe,03 cu
proprietati magnetice si texturale dirijate, folosind sinteza prin combustie,
urmata de tratarea cu H,0, in scopul eliminarii carbonului rezidual prin
oxidare chimica si nu prin tratament termic, asa cum se raporteaza in
literatura.

v S-a demonstrat ca, metoda de tratare cu H,O0, in scopul eliminarii carbonului
rezidual prin oxidare chimica reprezinta o solutie promitatoare pentru
obtinerea nanoparticulelor pure de inalta calitate de y-Fe,0s, cu proprietati
dirijate, potrivite pentru aplicatii biomedicale.

v S-a dezvoltat o nouda metoda pentru obtinerea compozitelor de tipul y-
Fe,03-SiO, pornind de la fluidul magnetic obtinut in situ, prin dispersarea in
toluen a nanoparticulelor de y-Fe,Os3 acoperite monostrat cu acid oleic
(obtinute prin metoda precipitarii). Apoi, compozitele magnetice au fost
obtinute prin incapsularea nanoparticulelor de y-Fe,0s, intr-o matrice de gel
de silice, rezultata prin hidroliza si condensarea orto-silicatului de tetra-etil.

v S-a demonstrat ca prin utilizarea unui fluid magnetic pe baza de apa, in
amestec cu pasta de celuloza, se obtine hartie magnetica cu diferite nuante
de maro, functie de concentratia de nanoparticule de maghemita utilizate, in
timp ce, utilizarea compozitelor magnetice de tipul y-Fe,03-SiO, conduce la
obtinerea de hartie magnetica cu grad diferit de alb ce poate fi corelat cu
concentratia initiald a fluidului magnetic utilizat pentru prepararea pulberii.

Caracterul original al tezei de doctorat este sustinut de 5 lucrari stiintifice

publicate in reviste ISI, 3 lucrari stiintifice trimise spre publicare la reviste ISI si 11
lucrari comunicate la conferinte si workshop-uri din tara si strainatate.
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