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SAZETAK
Sinteza i primjena nanocestica Zeljezovih oksida

Zeljezov oksid je mineralni spoj koji se pojavijuje u razligitim polimorfnim
oblicima koji ukljuCuju hematit (a-Fe203), magnetit (Fe3Os) i maghemit (y-Fe203).
NanocCestice Zeljezovih oksida karakteriziraju veliki omjer povrSine i volumena, jaka
adsorpcijska sposobnost, visoka reaktivnost, magnetska svojstva, biorazgradivost i
niska toksiCnost. Mogu se sintetizirati brojnim metodama, od kojih su naj¢esée
sutaloZenje, sol-gel, mikroemulzija i toplinska razgradnja, a posljednjih je godina
posvecena posebna pozornost bioloskoj sintezi, tj. zelenoj sintezi. Ovaj rad opisuje
metode dobivanja nanoCestica Zeljezovih oksida s naglaskom na zelenu sintezu.
Takoder u radu su dani glavni principi razli€itih tehnika karakterizacije te moguénosti
kataliticke i biomedicinske primjene Zeljezovih nanoCestica. NanocCestice Zeljezovih
oksida pokazuju visoke performanse u katalitickim reakcijama, kao npr. pri toplinskoj
razgradnji pogonskih goriva, a od velike su vaznosti i u sanaciji okoliSa, pogotovo u
obradi voda. Nadalje, opsezno su prouCavane na podrucju biomedicine u svrhu

isporuke lijekova, lije€enja raka i neurodegenerativnih bolesti.

KLJUCNE RIJECI: nanodestice Zeljezovih oksida, sinteza, kataliza, toplinska

razgradnja, sanacija okolisa, biomedicina.



ABSTRACT
Synthesis and application of iron oxides nanopatrticles

Iron oxide is a mineral compound that occurs in various polymorphic forms,
including hematite (a-Fe203), magnetite (Fez04), and maghemite (y-Fe20s3). Iron oxide
nanoparticles are characterized by a large surface-to-volume ratio, strong adsorption
capacity, high reactivity, magnetic properties, biodegradability, and low toxicity. They
can be synthesized by numerous methods, with the most common being
coprecipitation, sol-gel, microemulsion and thermal decomposition. In recent years
special attention has been paid to biological synthesis, ie green synthesis. This paper
describes methods for obtaining nanoparticles of iron oxides with emphasis on green
synthesis. The paper also deals with the main principles of different characterization
techniques and the possibilities of catalytic and biomedical application of iron
nanoparticles.. Nanoparticles of iron oxides show high performance in catalytic
reactions, such as in the thermal decomposition of solid fuels and are of great
importance in environmental remediation, especially in water treatment. Furthermore,
they have been extensively studied in the field of biomedicine as the carrier for drug

delivery, cancer treatment and neurodegenerative diseases.

KEY WORDS: iron oxide nanoparticles, synthesis, catalysis, thermal decomposition,

environmental remediation, biomedicine.
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1. uvoD

U posljednja dva desetljeca nanotehnologija je jako privukla interes u nekoliko
podrucja istraZivanja za razvoj nanomaterijala koji se mogu dobiti razliitim tehnikama
poput fizikalnih ili kemijskih metoda. Zbog njihove veli€ine (promjera od 1 do 100 nm)
nanocestice (NP — engl. nanopatrticles) pokazuju karakteristi¢na i kontrolirana svojstva
koja im omogucuju jedinstvene primjene. Promjena svojstava posljedica je dva glavna
efekta: (1) povrSinskih efekata ili efekta smanjenja veliCine (kada je veliCina Cestica
reducirana, veci udio atoma nalazi se na povrSini); (2) kvantnog ogranienja:
modifikacije u elektroni¢koj strukturi. [1]

Poznato je da se omjer broja povrsinskih atoma i broja atoma u masi znacajno
poveéava smanjenjem veli€ine Cestica. Posto su povrSinski atomi manje koordinirani
u odnosu na atome u masi, nanostrukturirani materijali posjeduju znacajno razliCita
fizikalna, kemijska, optiCka, mehanicka, elektricna i magnetska svojstva. Visak
energije povrSinskih atoma doprinosi mnogim izvanrednim karakteristikama
nanocestica. Na ovaj na€in nanomaterijali predstavljaju veliki potencijal za primjenu u
nekoliko tehnoloskih podrucja poput nanoelektronike i racunalne tehnologije,
biomedicine, aeronautike i istraZivanja svemira, biotehnologije i poljoprivrede. [1]

Posljednjih godina dolazi do upotrebe nanocestica oksida prijelaznih metala
kao Sto su nanocCestice zeljezovog oksida (IONP — engl. iron oxide nanoparticles),
ukljuCujuci hematit, magnetit i maghemit. Za njihovom je upotrebom iskazan interes
jer posjeduju jedinstvena elektricna, opti¢ka i magnetska svojstva za brojne primjene
kao $to su proizvodnja anorganskih pigmenata, magnetsko skladistenje medija, razvoj
plinskih senzora kao i elektroni¢kih i optickih uredaja, pohrana informacija,
bioprocesiranje, proéiséavanje otpadnih voda, itd... Zeljezovi oksidi takoder igraju
vaznu ulogu u zrakoplovnoj industriji jer su ugradeni u kompozitno gorivo za
poboljSanje brzine gorenja te u biomedicini u svrhu isporuke lijekova, lije€enja raka i
neurodegenerativnih bolesti. [1] Na slici 1. prikazane su razliCite metode sinteze

nanocestica Zeljezovih oksida, kao i Sirok spektar njihove primjene.
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Slika 1. Razlicite metode sinteze i Siroka primjena nanocestica Zeljezovih oksida. [2]



2. NANOCESTICE

Podrucje nanotehnologije jedno je od znacajnih podru€ja aktivhe analize u
suvremenoj znanosti o materijalima. Posljednjih je godina doS$lo do velikog napretka
na podru¢ju nanotehnologije vezanog uz sintezu nanoCestica odredene veliCine i
morfologije koje se upotrebljavaju za odredene primjene. [3] Nanocestice su koloidne
Cvrste Cestice s rasponom veli€ina 1 — 100 nm. [4] NanocCestice otkrivaju nova ili
dopunjena svojstva koja su podrzana posebnim karakteristikama poput veli€ine,
raspodijele i morfologije. Opsezna prakticna primjena nanocestica moze se pripisati
njihovim brojnim iznimnim i fascinantnim karakteristikama. Glavni je zadatak poboljSati
posebne pristupe sintetiziranju nanocCestica odredene veli€ine, specifitnog oblika,
Zeljenog sastava i dobro uredene raspodijele koji utje€u na njihova fizikalna, kemijska,
katalitiCka, opticka, magnetska, elektroniCka i elektricna svojstva Cineci ih idealnim
kandidatima za katalitiCke, okoliSne, biomedicinske i biotehnoloske primjene. [3]

Postoji veliki broj fizikalnih, kemijskih, bioloskih i hibridnih postupaka sinteze
koji se koriste za izradu razli€itih vrsta nanocestica odredenih i pozeljnih karakteristika.
Nasiroko se primjenjuju fizikalne i kemijske tehnike, iako su fizikalne tehnike vrlo
skupe, a kemijske Stetne za okoli§ i Zive organizme. Razvoj ovih tehnika sinteze za
veliku proizvodnju ograniCen je zbog visokih troSkova proizvodnje koji su posljedica
neocCekivane potrosSnje energije, upotrebe Stetnih organskih otapala, proizvodnje
nesigurnin meduprodukata i stvaranja Stetnih otpadnih proizvoda, Sto dovodi do
oneciS¢enja okolisa i brojnih bioloSkih opasnosti. Posto su prilikom sinteze
nanoCestice sklone aglomeraciji, tj. akumulaciji uslijed priviacnih sila medu
nanocCesticama, potrebno je dodati sredstvo za zatvaranje kako bi se izbjegla
aglomeracija i osigurala zeljena morfologija produkta. Ti su uvjeti doveli do potrebe za
okretanjem alternativnim pouzdanim, neopasnim i ekolo$ki prihvatljivim tehnologijama
za proizvodnju nanocestica radi prosirenja njihove primjene. OgraniCena upotreba
otrovnih prekursora smanjuje koli€inu necisto¢a i nusproizvoda, Sto rezultira
isplativos€u i proizvodnjom Zeljenih proizvoda s visokim iskoriStenjima bez bioloSke
opasnosti. Posljednjih su se godina kao inovativni resursi za zelenu sintezu sigurnih i
netoksi¢nih nanocestica pokazali brojni biljni resursi te mikroorganizmi poput bakterija,
algi, kvasaca i gljivica. Biosintezom, tj. zelenom sintezom moguce je proizvesti

nanocestice Zeljeza, kobalta, zlata, srebra, platine, Zeljezovih oksida, itd... [3]



Ovisno o vrsti izradenog materijala, NP-ovi mogu biti razvrstani u tri glavne

kategorije, ukljuCujuci organske, anorganske i hibridne NP-ove (slika 2). [4]
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Slika 2. Osnovne kategorije nanocestica. [5]



3. NANOCESTICE ZELJEZOVIH OKSIDA

Zeljezov oksid mineralni je spoj koji se javlja u izobilju u prirodi. Predstavlja vise
od jedne kristalne strukture te ima razliCita strukturna i magnetska svojstva. Glavni
oblici ovih minerala su hematit, magnetit i maghemit, a prikazani su na slici 3. Kristalna
struktura ovih triju oksida moze se definirati u smislu blisko upakiranih ravnina
kisikovih aniona sa Zeljezovim kationima u oktaedarskim ili tetraedarskim
intersticijama. [1]
kristalografskih struktura Zeljezovog oksida, osobito u njegovim oblicima nanoveli€ine.
Pokazuje Cetiri razliCita kristalna polimorfa s jedinstvenim magnetskim svojstvima.
Glavni oblici, hematit (a-Fe>03) i maghemit (y-Fe20s3), pojavljuju se u prirodi, a ostali
oksidi u oblicima beta (B-Fe20s3) i epsilon (e-Fe203) su nanometarske strukture koje se

opcenito sintetiziraju u laboratoriju. [1]

Slika 3. Kristali hematita (A) [6], magnetita (B) [7], i maghemita (C) [8].

Hematit, a-Fe>O3, najpoznatiji je od oksida Zeljeza i najc¢eséi polimorf koji u
prirodi postoji kao mineral koji se Siroko pojavljuju u stijenama i tlu. To je oksid sa
slabim feromagnetskim ili antiferomagnetskim ponasanjem na sobnoj temperaturi.
Nadalje, iznad 956 K je paramagnetiCan. a-Fe>Os ima tip strukture korunda i
romboedarsku strukturu (slika 4 (A)) koja se sastoji od mreze iona O% kao gusto
pakiranih heksagonskih kristalografskih sustava u kojem ioni Fe3* zauzimaju dvije
treCine oktaedarskih intersticija u naizmjeni¢nim slojevima. Hematit je lakSe
sintetizirati od ostalih oblika posto je on krajnji proizvod pretvorbe drugih oblika
Zeljezovog oksida i takoder je izuzetno stabilan u okoliSnim uvjetima. [1]

Maghemit (y-Fe203), tipican feromagnetski mineral termicki je nestabilan te se
pri viSim temperaturama pretvara u hematit. Ima kristalnu strukturu spinela (slika 4 (B))

koja je slicha onoj magnetita, osim vakancija u kationskoj podreSetki. Dvije trecine

5



mjesta ispunjeno je Fe(lll) ionima pravilno rasporedenim s dva popunjena mjesta
nakon kojih slijedi jedno slobodno mjesto. Maghemit i magnetit se lako magnetiziraju
i tako pokazuju visok magnetski odziv kada se podlegnu vanjskom magnetskom polju.
Oni su metastabilni oksidi u oksidativhoj atmosferi pa se oksidiraju u a-Fe>O3
zagrijavanjem do temperature iznad 673 K. [1]

B-Fe20z3 je rijetka vrsta Zeljeznog oksida koja ima volumno centriranu kubic¢nu
strukturu: Fe®* ioni zauzimaju dva neekvivalentna oktaedarska kristalografska mjesta.
To je jedini oblik Zzeljezovog oksida koji pokazuje paramagnetsko ponasanje na sobnoj
temperaturi. Temperatura magnetskog prijelaza Néel je izmedu 100 119 K; ispod ove
temperature B-Fe203 je antiferomagneti¢an. Buduéi da je termodinamicki nestabilan,
zagrijavanjem se pretvara ili u a-Fe2Ozs ili u y-Fe20s. [1]

Epsilon oblik (e-Fe203) Zeljezovog oksida predstavlja ortorompsku kristalnu
strukturu izvedenu iz gustog pakiranja Cetiri sloja kisika. e-Fe>2O3z moze se smatrati
polimorfnim intermedijerom koji pokazuje sli¢nost s y-Fe203 i a-Fe>Os. lako njegovo
magnetsko ponasanje nije u potpunosti shvaceno, ono sto jest poznato je da e-Fe>0O3
prolazi kroz dva magnetska prijelaza — jedan koji se javlja u blizini 495 K (temperatura
Curie), a drugi pri 110 K. U prvom, €-Fe20z prelazi iz paramagnetskog u magnetsko
uredeno stanje dok na 110 K podlijeze prijelazu na magnetski rezim, sasvim drugaciji
od onog promatranog na sobnoj temperaturi. [1]

Magnetit (FesOa), na sobnoj temperaturi pokazuje feromagnetska svojstva koja
se razlikuju od drugih oblika oksida Zeljeza posto njegova struktura ima i dvovalentno
i trovalentno Zeljezo. Ima kristalnu strukturu inverznog spinela (slika 4 (C)) koja nastaje
slaganjem ploha kao u poliedarskom modelu te ima ploSno centriranu kubi¢nu celiju.
Celija se temelji na 32 0% iona u &ijoj su formuli Fe (Il)[Fe (II), Fe (Il1)] O4 i ioni Fe
(11 nasumicno rasporedeni izmedu oktaedarskih i tetraedarskih mjesta s ionima Fe

(1) koji zauzimaju oktaedarska mjesta. [1]



A) Hematit B) Magnetit C) Maghemit

romboedarska struktura kubicna struktura kubicna, tetragonska struktura

Slika 4. Kristalna struktura hematita (A), magnetita (B), maghemita (C) (crno Fe?*,

zeleno Fe®*, crveno 0%). [9]

Jedan od najvaznijih ciljeva prou€avanja ¢vrstog kemijskog stanja zZeljeza jest
razumijevanje mehanizama i kinetika polimorfne transformacije (kinetika prijelaza
kristalne faze) Zeljezovih oksida jer razliCita polimorfna stanja pokazuju odredena

svojstva i niz mogucih primjena u nekoliko polja. [1]



4. METODE PRIPREME (SINTEZE) NANOCESTICA ZELJEZOVIH OKSIDA

Tijekom posljednjih desetlje¢a mnoge su metode sinteze razvijene u svrhu
dobivanja nanocestica Zeljezovih oksida, a-Fe>O3, FeszO4 i y-Fe2Oz za primjenu u
odredenim tehnolodkim i biomedicinskim podrucjima. Naj¢eS¢e metode ukljucuju
sutaloZzenje  (koprecipitaciju), sol-gel, mikroemulziju, toplinsku razgradnju,
hidrotermalnu i solvotermalnu sintezu, ultrazvuénu i mikrovalnu sintezu te biosintezu
(zelenu sintezu). Glavni tehnolo$ki izazov je pronalazak metoda sinteze uz mogucnost
kontrole karakteristika nanocCestica poput kristalnosti, veliine i oblika, polidisperznosti,
poroznosti i morfologije. Ove strukturne karakteristike ovise o reakcijskim parametrima
te o njima ovise elektricna, mehanicka, opticka i magnetska svojstva, koja su klju¢na

za primjenu nanocestica Zeljezovih oksida za razliite namjene. [1]
4.1. Sutalozenje (koprecipitacija)

Magnetske nanocestice Zeljezovih oksida magnetita (Fez0a) ili maghemita (y-
Fe>03) mogu se sintetizirati pomocu sutalozenja (koprecipitacije) smjese Fe () i Fe
(1) soli u stehiometrijskom omjeru u bazi€nom vodenom mediju natrijevog hidroksida
(NaOH) ili amonijevog hidroksida (NH4OH). Ovom metodom sinteze mogu se pripraviti
Cestice promjera 5 do 20 nm. Eksperimentalni uvjeti su kriti€ni i ovise o vrsti ionskih
soli — klorida, sulfata, nitrata ili perklorata, a takoder i 0 omjeru koncentracija Fe?*/Fe3*.
Ostali parametri sinteze kao $to su pH, ionska jakost medija i reakcijska temperatura,
mogu se podesiti u sintezi kako bi se kontrolirala veli¢ina magnetskih nanocestica
Zeljezovog oksida, karakteristike ili povrSinska svojstva. [1] Glavna je prednost ove
metode veliko iskoridtenje reakcije. Stovie, uvjeti za sintezu koprecipitacijom
jednostavni su i s mogucno$c¢u povecanja (engl. scale-up). S druge strane, teSko je
kontrolirati raspodijelu veli€ine Cestica zbog aglomeracije nanoCestica, koja moze biti
sprijeCena tijekom faze rasta upotrebom tenzida poput natrijeve soli

dodeciklobenzensulfonske kiseline i oleinske kiseline. [10]
4.2. Sol-gel

Metode sinteze sol-gela obi¢no se odnose na hidrolizu i kondenzaciju metalnih
alkoksida ili alkoksidnih prekursora, §to rezultira disperzijom oksidnih ¢estica u ,sol"
koji se zatim susi ili gelira uklanjanjem otapala ili kemijskom reakcijom. Zbog velikog

omjera povrSine i volumena, magnetske nanocCestice zeljezovih oksida posjeduju



visoku povrsinsku energiju i stoga imaju tendenciju aglomeracije i stvaranja klastera
$to rezultira poveéanjem veliéine Gestice. Stovise, gole Sestice Zeljezovog oksida
imaju visoku kemijsku aktivnost i lako se oksidiraju na zraku, $to opcenito dovodi do
gubitka magnetiCnosti i disperznosti. Strategija koja se primjenjuje u svrhu
sprjeCavanja aglomeracije jest modifikacija povrSine nanoCestica premazivanjem
organskim molekulama, polimerima, biomolekulama ili anorganskim molekulama kao
Sto je silicijev dioksid. Primjenjuju se razni polimeri poput poli(vinil alkohola),
poli(laktid-ko-glikolida), polietilenimina, poli(metil-metakrilata) i poli(etilen glikola), kao
i prirodni polimerni sustavi ili proteini ukljuéujuéi Zelatinu, kitozan i dekstran. Sto se tice
anorganskih premaza, obi¢no su koristeni silicijev dioksid (silika), ugljik i plemeniti
metali poput zlata, srebra i platine. [1]

Otapalo koje se koristi u sol-gel metodi opcenito je voda, a prekursori se mogu
hidrolizirati ili kiselinom ili bazom. Brzine reakcije, temperatura, priroda prekursora i

pH parametri su koji utje€u na strukturu i veli€inu Zeljezovog oksida. [1]
4.3. Mikroemulzija

Metoda mikroemulzije daje Cestice uske raspodjele veli€ina Cestica u rasponu
od 4 do 15 nm s kubi¢nom ili sferichom morfologijom i velikom povrSinom. [1]

Priprema magnetskih nanocestica Zeljezovog oksida s kontroliranom veli¢inom
i morfologijom provodi se u ,voda u ulju“ mikroemulziji koja se sastoji od kationskog
ili  neionskog tenzida (natrijev lauril-sulfat, poli(vinil-pirolidon)), sutenzida
(kosurfaktanta) (glikoli, heksanol, 1-butanol), uljne, tj. nepolarne faze (n-oktan,
cikloheksan) i vodene, tj. polarne faze. Mikroemulzija se stvara dodavanjem vodene
otopine s prekursorima zZeljezovih soli u smjesu tenzida/sutenzida. [1]

Nanocestice nastaju dodavanjem reagensa za taloZzenje poput amonijaka u
mikroemulziju koja sadrzi Zeljezne prekursore tijekom mije$anja. Uo€eno je da proces
aglomeracije nanocestica tijekom sinteze ovisi o eksperimentalnim parametrima kao
Sto su temperatura, pH, reakcijski medij, ciklusi pranja, itd... [1] Talozenje nanocestica
odvija se u nanokapima koje djeluju kao nanoreaktori, $to omogucuje kontroliranje
nukleacije i rasta nanoCestica. Sucelje nanokapi sadrzi tenzide koji se pona$aju kao
filteri veliCine Cestica, stoga veliCina nanoCestica zeljezovih oksida moze biti
kontrolirana velicCinom kapi, poCethom koncentracijom reaktanata i prirodom tenzida.

Dobivene nanocCestice homogenih su oblika i veliCina koji se uz to mogu lako



kontrolirati. Osim toga, dobivena su niska iskoriStenja u usporedbi s metodom

sutalozenja, a procCiScavanje nanocestica je komplicirano zbog prirode tenzida.[10]
4.4. Toplinska razgradnja (termi€ki raspad)

Metoda toplinske razgradnje prekursora, kao npr. Zzeljezovog (ll)
acetilacetonata, Zeljezovog nitrozofenilhidroksilamina ili Zeljezovog pentakarbonila u
oktil-eteru i oleinskoj ili laurinskoj kiselini nakon Cega slijedi oksidacija, dovodi do
stvaranja nanocestica Zeljezovog oksida raspodjele veli€ine Cestica izmedu 4 i 16 nm.
Reakcija zeljezovog (lIl) acetilacetonata u fenil eteru na 538 K u prisutnosti alkohola,
oleinske kiseline i olein amina proizvodi nanoCestice FezOs koje se mogu lako
transformirati u y-Fe>O3z Zarenjem na 523 K i uz kisik tijekom 2 h. Toplinsko razlaganje
nitrozofenilhidroksilamina proizvodi nanoclestice Zeljeza koje nakon oksidacije
reaktantima poput trimetilamin oksida tvore monodisperzirane nanocestice y-FeOs.
[1]

Valja istaknuti da mnoga svojstava nanocestica Zeljezovog oksida ovise o
nacinima pripreme, posto oni imaju znacajan utjecaj na veli€inu i oblik Cestica
materijala, raspodjelu veli€ine, kemiju povrsSine i stoga na njihovu primjenu. Nadalje,
nacin pripreme takoder diktira razinu strukturnih defekata, njihovu raspodjelu te
mogucu prisutnost necisto¢a na Zeljezovom oksidu. [1] lako toplinsko razlaganje
omogucuje dobru kontrolu veliine i oblika, glavni je nedostatak ove metode koristenje
otrovnih organskih otapala koja se mogu kemijski vezati na nanocestice koje

ograni¢avaju njihovu uporabu u bioloskoj primjeni. [10]
45. Hidrotermalnai solvotermalna sinteza

Ova metoda zahtijeva visoke temperature (130 — 250 °C) i visoke tlakove pare
(0,3 — 4 MPa). Za ovu su sintezu soli Fe** iona prekursori koji se mije$aju s acetatima,
ureom i natrijevim citratom u vodenim otopinama ili organskim otapalima. Ova
homogena disperzija prenosi se u autoklav i zagrijava na 200 °C tijekom 8 — 24 sata.
Veli€ina i oblik nanoCestica mogu se kontrolirati mijenjanjem parametara kao $to su
temperatura, tlak i vrijeme reakcije ¢ime se postizu veli¢ine nanocestica 10 — 200 nm.
Stovise, ova metoda omoguéuje dobivanje nanogestica izvrsnih kvaliteta za sustave
isporuke lijekova. Medutim, postizu se mala iskoriStenja usporedbom s metodom
sutalozenja ili toplinskog razlaganja. Takoder, vrijeme sinteze je dulje u usporedbi s

vremenom sinteze metodom mikroemulzije (od sati do dana). Nanocestice Zeljezovog
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oksida dobivene hidro- ili solvotermalnom metodom imaju vece promjere Cestica, Sto

utje€e na njihovu primjenu u sustavima isporuke lijekova.[10]
4.6. Ultrazvuéna sinteza

Ova metoda Koristi ultrazvuCne valove visokog intenziteta koji stvaraju
mikromjehuri¢e. U tim uvjetima mjehurici prvo narastu, a potom se razbiju oslobadajudi
pritom energiju u kratkom vremenu (brzina zagrijavanja i hladenja > 101° K-s™) ¢ime
omogucéavaju sintezu nanocCestica Zeljezovog oksida. S druge strane, ultrazvucni
valovi omoguéuju homogenu smjesu prekursora, smanjuju rast kristala i povecavaju
brzinu reakcije. Medutim, nedostatak ove metode jest nemogucnost kontroliranja

oblika i disperznosti nanocestica. [10]
4.7. Mikrovalna sinteza

Mikrovalno zraCenje poseban je oblik toplinske energije koje nudi Cistu, jeftinu i
prikladnu strategiju grijanja. Sinteza uz pomo¢ mikrovalne pecnice relativho je
jednostavna i novija metoda u kojoj je smjesa koja sadrzi prekursore Zeljeza izloZzena
mikrovalnom elektromagnetskom zracenju, uzrokujuéi preusmjeravanje molekule te
snazno i homogeno unutarnje zagrijavanje. [11]

Metodom sinteze pomoc¢u mikrovalova mogu se kontrolirati oblik i veli€ina
nanocCestica Zeljezovih oksida. Na primjer, y-Fe>Os nanoestice promjera 10 nm
dobivene na 150 °C tijekom 25 minuta pokazuju najnize vrijeme reakcije u usporedbi
s drugim metodama. Nedostatak je $to jednolika toplina mikrovalne peénice uzrokuje

krace vrijeme kristalizacije i homogenu nukleaciju. [10]
4.8. Zelena sinteza (biosinteza)

Nova strategija proizvodnje nanomaterijala kojoj je u posljednje vrijeme
posvecena posebna pozornost jest sinteza nanomaterijala bioloSkim putem, poznata
i kao biosintetski pristup ili zelena sinteza. Bioloski se put sastoji od upotrebe ekoloski
prihvatljivog bioloSkog (zelenog) supstrata (BS — engl. biological substrate) izvedenog
iz bioloSkog izvora uklju€ujuci biljke i mikroorganizme poput bakterija i gljivica. BioloSki
izvor djeluje kao netoksi¢na kemijska alternativa koja ¢e u kombinaciji sa za okolis§
prihvatljivim otapalima poput vode zadovoljiti izazovne potrebe u metodologiji zelene

sinteze. [12]
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Ova se metoda sastoji od mijeSanja soli prekursora sa bioloskim (zelenim)
supstratom koji sadrzi bioloSke spojeve. Ovi spojevi djeluju kao redukcijska sredstva
koja mogu stabilizirati nanoCestice tijekom procesa sinteze. Koncentracija
prekursorske soli, koncentracija zelenog supstrata, vrijeme, temperatura i pH
parametri su koji mogu biti modificirani tijekom sinteze kako bi se dobile nanocestice
s razliitim svojstvima i primjenama. Shematski prikaz zelene sinteze prikazan je na
slici 5. [10]

Nanocestice Zeljezovih oksida sintetizirane ovom metodom mogu se koristiti u
biomedicinskim primjenama zbog premaza nastalog od bioloSkih spojeva zelenog
supstrata koji nije otrovan i biokompatibilan je. Takoder, generirane nanocestice mogu
se povezati s lijekovima, enzimima ili proteinima koji mogu ciljati odredena tkiva,
organe ili tumore uz pomo¢ vanjskog magnetskog polja ili se mogu zagrijati u

izmjeni€nom magnetskom polju za lije€enje hipertermije. [10]

— ] — Parametar —
(koncenatracija, temperatura, pH,
vrijeme)

+ E——

o0 0 o o0 @ 90 0 ©
- - — —
Metalni prekursor Zeleni supstrat Produkt

(Fe¥, Fe¥) (bioaktivni spojevi) {funkcionalizirane nanocestice

Zeljezovog oksida)

Slika 5. Shematski prikaz zelene sinteze (biosinteze). [10]

IstraZivanja su pokazala da su nanocestice Zeljezovih oksida veli€ine izmedu
10 i 20 nm dobivene pomocu vodenog ekstrakta morskih algi Padina pavonica i
Sargassum acinarium u metodi koprecipitacije koristene za bioremedijaciju olova.
Nadalje, ekstrakt lista Sesbania grandiflora dobar je izvor fenolnih spojeva i koristen
je u sintezi Zeljeznih oksida i nanoCestica cinka veli€ina izmedu 25 i 60 nm koje
pokazuju katalitiCku aktivnost. Upotrebom limunovog soka u metodi sutalozenja
dobivene su nanocestice veli€ine izmedu 11i 15 nm. [10]

Sinteza nanocestica posredovana biljkama trenutno je najucinkovitija metoda
za proizvodnju nanocCestica velikinh razmjera u kratkom vremenu. [13] Kao bioloski
izvori za dobivanje nanocCestica koriste se biljke i njihovi dijelovi poput liS¢a, sjemena,

korijenja i plodova. Siroka uporaba biliaka moZe se objasniti njihovim jednostavnim

12



postupkom dorade, isplativosti i raspoloZivosti. JoS jedna vazna prednost sinteze
IONP-ova posredstvom biljaka je ta da za razliku od mikroorganizama za koje su
potrebni posebni uvjeti za odrzavanje i oCuvanje, biljke ne zahtijevaju tako sofisticirane
uvjete za njihovo skladistenje i ouvanje. Bioaktivhe komponente sadrZane u biljnom
ekstraktu djeluju kao sredstva za redukciju i zatvaranje u procesu sinteze i reduciraju
metalne ione na nanocCestice, stoga za sintezu nisu potrebni dodatni tenzidi ili sredstva
za zatvaranje. Zatvaranje NP-ova sprjeCava njihovu aglomeraciju i stabilizira ih. Ovom
vrstom sinteze se reducira potreba za koriStenjem opasnih kemikalija i otrovnih
otapala, a otpadni se proizvodi mogu lako odloziti u okoli$ jer su uglavnom sastavljeni
od biljnog materijala. Cjelokupni postupak sinteze jest jednostavan, isplativ, ponovljiv
i odrziv. Osim toga, koristenjem ove metode moguce je dobiti stabilne nanocestice
Zeljene veliCine i morfologije. Dakle, bioloSki formirane nanoCestice imaju superiorna
svojstva u usporedbi s kemijski sintetiziranim nanoCesticama. [12]

Dok ekstrakt biljke osigurava bitne metabolite za redukciju metala i zatvaranje
NP-ova, drugi vazni parametri sinteze poput pH otopine, omjera ekstrakta/otapala,
brzine mijeSanja, vremena i temperature takoder igraju kljuénu ulogu u veli€ini i
morfologiji nanoCestica Zeljezovih oksida. Istrazivanja o sintezi IONP-ova pomocu
ekstrakta Caja pokazala su da raspon veli€ine materijala jako ovisi o koli€ini
upotrijebljenog ekstrakta. Utvrdeno je da su vece Cestice (>500 nm) proizvedene uz
minimalne koli€ine ekstrakta, dok je pri srednjoj koncentraciji aja veli¢ina IONP-ova
bila u rasponu od 40 do 50 nm. Uz jo$ vece koli€ine ekstrakata proizvedene su ultra
male nanocestice (<5 nm). [12]

Potrebno je istaknuti da je za biosintezu nekih IONP-ova koristeci kemikalije
koje sadrze Fe3" kao prekursor nanocestica potrebno dodati dodatni reaktant u
kombinaciji s bioloskim supstratom kako bi se osiguralo da Fe3* ioni budu djelomi¢no
reducirani na Fe?*. Sinteza magnetita najreprezentativniji je primjer koji zahtijeva jako
redukcijsko sredstvo kada se izvor Fe3*iona koristi kao prekursor nanocestica. Razlog
tome je $to za razliku od drugih metalnih iona poput Au3* i Ag*, Fe3* ima nizi redukcijski
potencijal i stoga zahtijeva bioloSke supstrate s vrlo jakim redukcijskim sposobnostima
koje nije uvijek jednostavno pronaci. Kao rezultat toga, vecina bionanocestica
magnetita dobivenih koristenjem bioloskih supstrata obi¢no ukljuCuje koristenje
kemikalija koje sadrze i Fe3* i Fe?*ione u svojim formulama. FeCls i FeCl, su dva spoja
koji se najCesc¢e koriste u tu svrhu. Postoje i druge strategije koje su pronadene vrlo
ucinkovite u redukciji Fe** pomocu bioloskih supstrata u proizvodnji magnetita. Pristup
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koji najvise obecava jest upotreba kompleksa Fe3*" s redukcijskim potencijalom
dovoljno niskim kako bi metaboliti prisutni u ciljanoj biljci ucinkovito djelovali kao
redukcijsko sredstvo u zelenoj sintezi magnetita. U nedavnom istrazivanju o biosintezi
IONP-ova nanoCestice magnetita dobivene su koristenjem svjezih listova
Murrayakoenigii kao bioloSkog BS-a i FeClz kao prekursora nanocestica. Metoda je
vrlo isplativa i ekoloski prihvatljiva posto su NP-ovi dobiveni jednostavnim mijeSanjem
BS-a i IONP prekursora u bazi¢noj vodenoj otopini pri sobnoj temperaturi. pH je jos
jedan vazan parametar sinteze koji treba uzeti u obzir pri proizvodnji IONP-ova
pomocu kemikalija koje sadrze soli Fe3*/Fe?*. SutaloZenije je daleko naj¢e$¢a metoda
sinteze IONP-ova i zahtijeva bazi¢nu otopinu kako bi moglo doc¢i do taloZenja iona
Zeljeza u obliku magnetskih nanoCestica. Glavni cilj u sintezi nanoCestica Zeljezovih
oksida jest koriStenje biljnih supstrata koji zadovoljavaju sve gore navedene kriterije,
ukljuCujuéi redukcijska svojstva, ucinkovitost zatvaranja i bazi¢ni pH. Medutim, nije
jednostavno pronaci tako istaknute BS-ove pa se u vecini sinteza IONP-ova koriste
dodatne kemikalije poput redukcijskog sredstva ili bazi€nog spoja. [12] Prednosti i

nedostatci metoda sinteze nanocestica zZeljezovih oksida prikazani su u tablici 1.
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Tablica 1. Prednosti i nedostatci razliCitih metoda sinteze nanocestica Zeljezovih

oksida.

Prednosti

Metoda sinteze

Visoka iskoriStenja, jednostavni

uvjeti

Laka kontrola veli€¢ine i unutarnje

Sol-gel
strukture
Mikroemulzija Laka kontrola veli¢ine i oblika

Toplinska Laka kontrola veli¢ine i morfologije

Sutalozenje

razgradnja
Hidro- i

solvotermalna

Laka kontrola veli€ine i oblika

sinteza
Ultrazvuéna Smanjen rast kristala i povecana
sinteza

brzina reakcije

Mikrovalna Laka kontrola veliCine i oblika,
metoda smanjeno vrijeme reakcije
Zeleni  supstrat netoksi¢an i

biokompatibilan

Zelena sinteza
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Nedostatci
TeSka kontrola raspodjele veli¢ine zbog aglomeracije
nanocCestica

Visoka propusnost, skupi upotrijebljeni prekursori
Proc¢iS¢avanje nanocestica komplicirano zbog prirode
tenzida, niska iskoriStenja

Upotreba Stetnih organskih otapala ograni¢ava primjenu

Nisko iskoriStenje u usporedbi s drugim metodama

Teska kontrola veliine i oblika

Krace vrijeme kristalizacije i homogena nukleacija

Negativni ucdinci zelenog supstrata joS nisu Siroko

prouceni



4. KARAKTERIZACIJA NANOCESTICA ZELJEZOVIH OKSIDA

Postoje razne metode karakterizacije nanoCestica, od kojih su najceSce
pretrazna elektronska mikroskopija (SEM — engl. scanning electron microscopy) i
transmisijska elektronska mikroskopija (TEM - engl. transmission electron
microscopy), difrakcija rendgenskih zraka (XRD — engl. X-ray diffraction) i energijski
disperzivna rendgenska (EDX — engl. energy-dispersive X-ray) spektroskopija,
infracrvena spektroskopija s Fourierovom transformacijom (FTIR — engl. Fourier-

transform infrared spectroscopy) te analiza fizikalne adsorpcije.
4.1. Mikroskopske tehnike

Poznato je da se mikroskopske tehnike poput pretrazne elektronske
mikroskopije (SEM) i transmisijske elektronske mikroskopije (TEM) Siroko koriste za
karakteriziranje kristalnih struktura. Stupanj strukturne i kristalne veli€ine Zeljezovih
oksida (hematita, magnetita i maghemita) varira ovisno o0 metodama pripreme. SEM
je vrsta elektronskog mikroskopa koji se zbog nekoliko karakteristika obi¢no koristi za
istrazivanje povrSinske strukture (glatke ili hrapave) ili potpovrSinskog uzorka relativno
velikih dimenzija. [1]

SEM slika ima veliku dubinsku oStrinu i visoku rezoluciju koja se lako tumaci, a
pruza trodimenzionalnu sliku. Kao rezultat interakcije snopa elektrona s povrSinom
uzorka emitira se niz zraCenja:

(1) sekundarni elektroni niske energije (tipicno 50 eV ili manje) koji se emitiraju
iz atoma uzorka;

(2) povratno rasprseni elektroni visoke energije (50 eV do 5000 eV) koji se
emitiraju iz elektronskog snopa i odraz su slika s topografskim kontrastom;

(3) RTG detektori (koriste se za kemijske analize). Ove karakteristike zracenja
pruzaju podatke o uzorku poput topografije povrsine, sastava i kristalografije. [1]

TEM su izgradili Max Knoll i Ernest Ruska 1931. godine, a zatim se ova tehnika
Siroko pocela koristiti u kontrastnim slikama gdje se elektroni transmitiraju ili difraktiraju
od definiranih kristalnih ravnina. TEM nudi sljedec¢e informacije: svijetle i tamne slike
koje se ti€u mikrostrukture i morfologije uzorka; rendgensku analizu elementarnog
sastava uzorka. Osim rezolucije, TEM slika zahtijeva da uzorak ima kontrast
(sposobnost razlikovanja kristalne strukture). Kontrast slike moZe biti postignut

elasticnim i neelastiénim rasprSenjem kroz interakciju upadnog primarnog snopa
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elektrona s uzorkom. Kontrast je podijeljen u tri razreda: apsorpcijski kontrast (slika
uzorka tvori polikristalnu monofazu); difrakcijski kontrast (rasprSeni elektroni mogu biti
slozeni u obliku mrlja ili prstenova prema Braggovom zakonu); fazni kontrast

(dobivanje slika kristalne reSetke, raspon: 1 nm). [1]
4.2. Spektroskopske tehnike

Za odredivanje veli€ine nanoCestica Zeljezovog oksida mogu se koristiti razliCite
metode. Spektroskopske tehnike pruzaju dodatne podatke za identifikaciju kemijskog
sastava:

(1) za dobivanije kristalne strukture Cestica (polozaj kuta, Sirina i intenzitet) moze
se provesti difrakcija rendgenskih zraka (XRD). Glavne detalje kristalografske
strukture Zeljezovih oksida (hematit, magnetit i maghemit) su opisali Bragg i
Nishikawa 1915. godine. Iz ovih su kristalografskih struktura uspostavljeni
kristalografski opisi kao $to su ortorompski, heksagonski, kubiCni, oktaedarski,
tetraedarski i atomske koordinate polimorfnih Zeljezovih oksida;

(2) energijski disperzivna rendgenska (EDX) spektroskopija: rendgenske se
zrake emitiraju tijekom interakcija s elektronskim snopom, §to omogucuje odredivanje
kemijskih elemenata u uzorcima. Rezultati su prikazani kao spektri koji se sastoje od
niza maksimuma (vrhova ili pikova) koji predstavljaju tip i koli€inu svakog kemijskog
elementa uzoraka;

(3) infracrvena spektroskopija s Fourierovom transofrmacijom (FTIR) koristena
je kao tehnika za ispitivanje karakteristiCnih funkcionalnih skupina Zeljezovih oksida i
karakterizaciju prekursora prilikom koridtenja razli€itih metoda sinteze. Infracrvena (IR
—engl. infrared) apsorpcijska spektroskopija mjeri valnu duljinu ili valni broj i intenzitet
apsorpcije infracrvene svjetlosti od strane uzorka. Obi¢no je infracrveni spektar
rezultat propusnosti (transmitancije) vrpce (raspon: 100 do 0%) u odnosu na
frekvenciju upadnog zracenja danu u valnom broju (raspon: 4000 do 660 cm™™). U
uobi¢ajenom nacinu transmisije infracrvena zraka prolazi kroz uzorak, a mjeri se
propusnost ili apsorbancija IR zra€enja kao funkcija valnog broja. Opcenito, glavne
vrste oksida Zeljeza, hematit (a-Fe2O3), magnetit (Fez0.) i maghemit (y-Fe20s3) imaju
razligite apsorpcijske spektre. Cak i neke necistoée iz metoda sinteze Zeljezovih
oksida imaju razli¢ite vrpce: na 1700 cm (oksalat); 1400 cm= (nitrat); 1300 i 1500

cm~! koje se mogu pripisati karbonatu. Druge su vazne vrpce ocitavaju na 3720, 3700,
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3635, 3490 i 3380 cm™ koje odgovaraju vibracijama rastezanja hidroksilnih skupina
(OHM).[1]

Hematit u svom kristalnom obliku ne sadrzi strukturne OH~ skupine vode na
3400 cm™, $to je karakteristika vodenih metoda ili karakteristika FTIR tehnike kao
funkcije apsorbirane vlage (obicno se temelji na kalijevom bromidu — KBr) tijekom
pripreme peleta. Karakteristicni pikovi FTIR spektra maghemita nalaze se na 3740 i
3725 cm™; oba se pika mogu pripisati pojedina¢no koordiniranim OH- skupinama i
dvije jake vrpce na 3675 i 2640 cm, dok spektar magnetita (FesO4) pokazuje Siroke
pikove na 580 i 400 cm™, [1]

4.3. Analizafizikalne adsorpcije

Osim optickih i spektroskopskih tehnika, vazni su parametri i tekstura i
strukturna svojstva, osobito kada se Zeljezni oksidi koriste kao katalizatori. Teksturna
svojstva poput specifi€ne povrsine, veliine pora i oblika jako ovise o karakteristikama
Cestica. Da bi se dobila specificna povrSina Cvrste tvari, obi¢no se koristi metoda
Brunauer — Emmett — Teller (BET). Ova metoda Koristi plin dusik kao adsorbat i tekuci
dusik (77 K) kao rashladno sredstvo. Specificha povrSina dobiva se u rasponu
relativnog tlaka P/Po izmedu 0,05 i 0,35. Veli€ina pora, oblik i raspodjele pora mogu
se izraCunati iz desorpcijske izoterme metodama koje se temelje na Barret — Joyner —
Halenda (BJH) metodi. Prema literaturi vrijednosti povrSine i poroznosti ovise o
metodama sinteze. Na primjer, hematit sintetiziran sol-gel metodom posjeduje
specificnu povrsinu (12,4 m?-g~1); nakon $to je kalciniran na 1073 — 1173 K, njegova
se specificna povrsina smanjuje (5 m?:g~!) zbog procesa sinteriranja.[1]

Usporedbom dva uzorka zeljezovog oksida sintetizirana iz dvije razliCite
mikroemulzije uoceno je da sustav uzorka ,voda u ulju“ (V/U) ima manju specifi¢nu
povrSinu (147 m?g™?) i veli¢inu pora (18 nm) od one iz sustava ,ulje u vodi“ (U/V)
(veli¢ina pora: 5 nm; 304 m?-g71). Ovi rezultati ukazuju da mikroemulzijski parametri
sinteze kao Sto je omjer ulja i vode te koncentracija tenzida, izravno utjeCu na
karakteristike nanometarskog Zeljezovog oksida poput specificne povrsine i veli€ine

pora. [1]

5. Prikaz znanstvenog istrazivanja jednostupnjevite zelene sinteze

nanocestica zeljezovih oksida koristec¢i vodeni ekstrakt lista Teucrium polium
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U radu koji su objavili Kouhbanani i suradnici 2019. godine dan je prikaz
istrazivanja u kojem su nanocestice Zeljezovih oksida uspjesSno sintetizirane pomocu
vodenog ekstrakta lista Teucrium polium kao jeftine i jednostavne zelene tehnike. [14]
Pustenasti dubacac (lat. Teucrium polium L.), u narodu poznat kao Zuti germander,
patuljasti je grm i biljka podrijetlom iz zapadnog mediteranskog podrucja. Ima male
cvjetove u rasponu od ruziCaste do bijele boje, a listovi se koriste u kuhanju i u
medicini. [15] Sinteza obuhvaca reakciju dobivanja Fe®" nanocestica Zeljezovog
oksida sfernog oblika veli€ine u rasponu od 5,68 do 30,29 nm koje su dalje
karakterizirane razliitim tehnikama, poput transmisijske elektronske mikroskopije
(TEM), analize veli€¢ine Ccestica (PSA), rendgenske difrakcije uzorka (XRD),
infracrvene spektroskopije s Fourierovom transformacijom (FTIR), magnetometrom s
vibracijskim uzorkom (VSM) i termogravimetrijskom analizom (TGA - engl.

thermogravimetric analysis). [14]

5.1. Eksperimentalni dio
5.1.1. Materijali

Za pripremu ekstrakta liS¢a, suho lis¢e Teucrium polium kupljeno je na lokalnoj
trznici (Shiraz, Fars, Iran). Zeljezov klorid (FeCls-6H20) nabavljen je iz Mercka,
Hessen, Njemacka. Sav stakleni pribor o€iS¢en je kiselinom i deioniziranom vodom
(DI —engl. deionized). Za kemijske reakcije koristena je Millipore voda (Millipore Corp.,
Bedford, MA, SAD, raspon elektri¢cne provodnosti, k = 0,055 — 0,294 uS-cm™). [14]

5.1.2. Priprema ekstrakta lista

Povrsine osusenog lis¢a temeljito su ocis¢ene sa deioniziranom (DI) vodom za
uklanjanje ostataka i drugih zagadenih organskih tvari te su osuSene na sobnoj
temperaturi. Zatim je 5 g osusenog lis¢a refluksirano u 100 ml DI vode 15 minuta
pomocu grijaca. NajceSce koriSteni omjer (masena koncentracija) smjese Cistog i
osusenog lis¢a u deioniziranoj vodi za pripremu ekstrakta lista iznosi 5% w/v (% w/v —
engl. weight per volume percentage), tj. 5 g lis¢a u 100 mL DI vode. Refluksirana
smjesa ohladena je na sobnoj temperaturi i filtrirana upotrebom Whatmanovog filter

papira (Reeve Angel ocjena 201). KoriStena je centrifuga za odvajanje mikroCestica
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lista pripremljenog ekstrakta pri brzini rotacije 2000 o-min-? tijekom 5 min. Ekstrahirana
bistra otopina prenesena je u polipropilenske cijevi koje su zatvorene i ¢uvane u
hladnjaku. [14]

5.1.3. Sinteza nanocCestica Zeljezovih oksida

NanocCestice Zeljezovih oksida sintetizirane su koristeCi 1 mL otopine
FeCls-6H20 molarne koncentracije 0,1 mol-dm=2 (M) i 9 ml ekstrakta lista uz snazno
mijeSanje na sobnoj temperaturi u vremenskom periodu od 24 sata. Dobivena je
reakcijska smjesa centrifugirana te su rezultirajuéi crni peleti prikupljeni i isprani

deioniziranom vodom te osuSeni u pec¢nici na 50 °C. [14]
5.2. Karakterizacija nanocestica zeljezovih oksida

Vizualni izgled i morfologija pripremljenih IONP-ova odredeni su transmisijskom
elektronskom mikroskopijom (TEM). Za pripremu uzorka koridtena je bakrena reSetka
presvucena ugljikom na koju je kapnuta kapljica nanoCestica rasprdenih u destiliranoj
vodi i ostavljena da se osusi na sobnoj temperaturi. Mikrografi su dobiveni pomocu
TEM mikrosokopa Philips CM 10 koji radi na visokom naponu od 100 kV.
Hidrodinamicki promjer Cestica izmjeren je pomocu analizatora veliine Cestica
Microtrac S3500. Za analizu kristalnosti i sastava koriStena je metoda rendgenske
difrakcije praha (XRD) pomocu difraktometra Siemens D5000 u rasponu od 20° do
90° pri brzini skeniranja od 2°-min~t. FTIR spektroskopske analize provedene su
pomocu KBr peleta. Sintetizirani IONP-ovi pomijeSani su i preSani sa 150 mg KBr i
spektri su uzeti u rasponu valnih brojeva od 4000 cm™* do 400 cm™ pomoc¢u FTIR
spektrometra Bruker, Vertex 70. Magnetska svojstva sintetiziranih nanocestica
ispitana su pomocu vibracijskog magnetometra na temperaturi okoline s povecanjem
magnetskog polja do 10 kOe i mjerenjem jakosti polja od —103 do +102 Oe. Provedena
je termogravimetrijska analiza (TGA) u svrhu utvrdivanja prisutnosti i kvantificiranja

organskih tvari iz ekstrakta lista u konaénom IONP proizvodu. [14]

5.3. Rezultati i rasprava

Kako bi se postigla zelena sinteza IONP-ova kao ekoloSki prihvatljiva,

jednostavna, pouzdana i isplativa metoda, koja je znaCajna u povecanju njihove
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biomedicinske primjene, Teucrium polium odabrana je kao testna biljka. Dodavanjem
0,1 M Zeljezovog (1) klorida u vodene ekstrakte lista Teucrium polium doslo je do brze
pretvorbe boje otopine iz Zute u tamnocrnu, Sto ukazuje na znatan redukcijski
potencijal ekstrakta lista Teucrium polium te stvaranje nanocCestica koje sadrze
Zeljezo. [14]

NanocCestice su karakterizirane karakterizacijskim metodama PSA, TEM, XRD,
FTIR, VSM i TGA. Morfologija povrsSine sintetiziranih nanoCestica prou¢avana je TEM
mikroskopom u svrhu vizualizacije veliine i povrSinske morfologije nanocestica.
NanocCestice su sferne i imaju promjere u rasponu od 5,68 do 30,29 nm (slika 6 (A)).
Iz TEM slike IONP-ova moZze se primijetiti da nanoCestice imaju karakteristiku sferne
morfologije uz nesto agregacije. Mjerenje prosjecne veli€ine sintetiziranih nanocestice
provedeno je za procjenu hidrodinami¢kog promjera kompleksa IONP-ova pomocu
analizatora veli€ine Cestica (slika 6 (B)). Krivulja raspodjele veli€ine Cestica otkrila je
raspodjela veli€ine Cestica nanocestica priblizno izmedu 87 do 1000 nm sa srednjom
veliCinom Cestica od 284,5 nm. Uoceno je da se veliCina Cestica izmjerena PSA
metodom razlikuje od veli€ine Cestica koja je opazena TEM mikroskopom. Kao $to se
vidi na TEM slici, tamna jezgra sintetiziranih nanoc¢estica okruZzena je svijetlom ljuskom
od bioloskog premaza nastalog iz biljnog ekstrakta. Posto se u PSA metodi mjeri
hidrodinamicki promjer Cestica, bioloSki premaz uracunat je u procjenu veli€ine

Cestica. [14]
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Slika 6. TEM mikrograf (A) i PSA krivulja (B) sintetiziranih IONP-ova (g/% VS d/nm).
[14]
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Fazna i kristalna priroda sintetiziranih nanoCestica takoder je proucavana
rendgenskom difrakcijskom (XRD) tehnikom (slika 7). Posto na difraktogramu uzorka
nije moguce jasno razlikovanje difrakcijskin maksimuma (pikova), predlozeno je da su
nanocestice Zeljezovih oksida koje su proizvedene zelenom sintezom amorfne, $to je
u skladu s literaturom. Sirok difrakcijski pik detektiran na 26 oko od 10° — 20° moze
odgovarati premazanim organskim materijalima iz reakcijskog medija koji je
odgovoran za stabiliziranje pripremljenih nanocCestica. [14]
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Slika 7. XRD difraktogram sintetiziranih IONP-ova (1/% VS 26/°). [14]

FTIR spektar dobivenih nanocestica prikazan su na slici 8. Nakon potpune
bioredukcije iona Zeljeza, tretirani ekstrakt lista Teucrium polium centrifugiran je kako
bi se izolirale nanocCestice iz reakcijskog medija. Apsorpcijski vrh (maksimum) koji se
nalazi na oko 609,5 cm™u FTIR spektru pripisuje se vrpci istezne vibracije Fe—O veze.
Osim toga, jasno definirana vrpca koja se nalazi na 2067,5 cm™ u spektru odgovara
—OH skupinama, pokazujuci postojanje vodikove veze ili karboksilne kiseline.
Dodatno, apsorpcijska traka na 1635,5 cm™ mozZe se pripisati istezanju prstena C=C
koje otkriva funkcionalizaciju nanoCestica organskim spojevima. Zbog niskog
povrSinskog naboja, nanoclestice zZeljezovih oksida su sklone akumuliranju, tj.
aglomeriranju u vodenom mediju. Kako bi se izbjegla akumulacija nanocestica, u
njihovoj se sintezi Kkoristi citrat kao stabilizator. Vodeni ekstrakt biljaka
oblazu/stabiliziraju IONP-ove organskim kiselinama niske molekularne mase (poput
limunske, jabucne i oksalatne) koje sprjeCavaju medusobne interakcije nanocestica
Zeljezovih oksida i poboljSavaju interakcije s molekulama vode, Sto rezultira veCom

koloidnom stabilnoSc¢u. [14]
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Slika 8. FTIR spektar IONP-ova sintetiziranih zelenom sintezom (/% VS A/cm™2).
[14]

Magnetsko svojstvo IONP-a izmjereno je pomoc¢u VSM na sobnoj temperaturi
od —10000 do +10000 Oe (slika 9). Krivulja magnetizacije za IONP-ove linearni je graf
bez petlije histereze, $to ukazuje da dobivene nanocestice imaju paramagnetska

svojstva. [14]
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Slika 9. Krivulja magnetizacije IONP-ova sintetiziranih zelenom sintezom (H/Oe VS
M/emu-g?) [14]
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Gubitak mase IONP-ova ispitivan je u temperaturnom rasponu 30 °C — 600 °C
pomocu TGA analize (slika 10). 1z TGA termograma vidljivo je toplinsko razlaganje u
dva koraka. U prvom koraku pri temperaturama ispod 200 °C masa IONP-ova fluktuira
oko 100%, Sto odgovara uklanjanju fizicki adsorbirane vode, dok je glavni gubitak
mase u drugom koraku do 200 °C zbog razgradnje biomolekulskih spojeva koji oblazu

nanocestice. [14]
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Slika 10. TGA krivulja IONP-ova sintetiziranih zelenom sintezom (m/% VS T/°C).
[14]

5.4. Zakljuéak

U ovom su radu nanocCestice Zeljezovih oksida pripremljene zelenom sintezom u
jednom stupnju s rasponom veli¢ina od 5,68 do 30,29 nm pomocu ekstrakta lista biljke
Teucrium polium bez dodatnih tenzida/polimera kao sredstava za zatvaranje ili
reduciranje. Ova metoda koristi prekursor metalne soli rasprsen u ekstraktu lista kao
jedino sredstvo, stoga predstavlja zeleni pristup za pripremu nanocCestica amorfne
strukture. Osim toga, organski spojevi ekstrakta lista biljke Teucrium polium pokazuju

i sposobnost djelovanja kao zeleno sredstvo za zatvaranje te zastitno sredstvo. [14]
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6. PRIMJENA NANOCESTICA ZELJEZOVIH OKSIDA
6.1. Primjena u kataliti€kim reakcijama

Budué¢i da je zagadenje teSkim metalima jedno od najozbiljnijih ekoloskih
problema posljednjih godina, prou¢avane su razne metode uklanjanja teskih metala iz
otpadnih voda. Stoga se pridaje znacajna pozornost uklanjanju teskih metala poput
iona Pb?* iz industrijskih otpadnih voda primjenom adsorpcijskog procesa s razli¢itim
adsorbensima poput aktivhog ugljena, polimernih adsorbensa, oksida metala i
bioadsorbensa. Medu njima su se istaknuli adsorbensi na bazi magnetskih
nanomaterijala poput maghemita (y-Fe>O3s) veli€ine Cestica 60 nm zbog svojih
jedinstvenih svojstava kao Sto su veliki omjer povrsine i volumena, smanjena potrosnja
kemikalija kao i odsutnost sekundarnih zagadivaca. [1]

U katalizi, kemijske reakcije u krutinama, teku¢inama ili plinovima ubrzavaju se
uvodenjem Cvrste faze Cija povrSina mora sadrzavati veliki broj aktivnih mjesta kako
bi reaktanti mogli adsorbirati, reagirati, a zatim desorbirati. Kako optimizacija
katalizatora zahtijeva povecanje broja aktivnih mjesta za povecanje povrsine, njegova
bi veli€ina Cestica trebala biti mala (obi¢no 10 — 80 nm). Nanomaterijali su ucinkovitiji
od konvencionalnih katalizatora zbog dva razloga: prvo, njihova iznimno mala veliina
Cestica pruza izvrstan omjer povrSine prema volumenu, a drugo, kada se izraduju
materijali na nanometarskoj razini, oni pokazuju svojstva koja nisu karakteristiCnha na
njihovoj makroskopskoj razini. Istrazivanje o katalitickoj u€inkovitosti nanocestica
Zeljezovog oksida (a-Fe203) na razgradnju vodikovog peroksida pokazalo je da osim
katalitickog ucinka velike povrSine, postoji sloZeniji faktor — kvaliteta povrSine
katalizatora koji povec¢ava ucinkovitost nanocestica. Osim glavnog ucinka kristalnosti
uzorka, vazni su i drugi kvalitativni parametri kao $to su kemijski sastav i morfologija
Cestica katalizatora. Kao posljedica toga, Zeljezovi oksidi hematit, magnetit i maghemit
nasiroko se koriste u katalizi velikog broja reakcija kao Sto je sinteza stirena,
fotokataliticka proizvodnja vodika i kisika, uklanjanje ugljikovog monoksida, kataliticka
pretvorba metana u aromatskim spojevima i toplinski raspad amonijevog perklorata,
kao i u katalitiCkom raspadu vodikovog peroksida, proizvodnji biodizela, gorivim
Celijama i obradi vode. [1]

Kemijska svojstva mnogih kristalnih povrSina, posebno oksida, znacajno ovise

o strukturnim nepravilnostima, a to su odstupanja od prostornog rasporeda atoma,
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iona ili molekula u njihovoj kristalnoj strukturi. Nepravilnosti mogu biti prikladno
klasificirane prema broju dimenzija u kojima se prostiru kao tocCkasti, linijski ili plosni
defekti. Zapravo, preferirana adsorpcijska mjesta jesu necistoCe na povrsini,
intersticije, vakancije ili adsorbati i stoga su posebno kemijski aktivni. Mnogi defekti
pokazuju posebne elektroniCke strukture koje poti€u posebna povrSinska svojstva.
Osim toga, elektriCki nabijeni defekti omogucéuju proces prijenosa elektrona koji igra

vaznu ulogu u kemijskim reakcijama, uglavnom u heterogenoj katalizi. [1]
6.1.1. Toplinsko (termicko) izgaranje

Zeljezovi se oksidi obiéno primjenjuju kao balisticki dodaci (aditivi) kompozitnim
formulacijama krutog goriva radi ubrzanja izgaranja na goruéoj povrsini i poveéanja
brzine gorenja pogonskog goriva te njegove krivulje potisak — vrijeme. Posto
mehanizam izgaranja pogonskih goriva vrlo ovisi o razgradnji amonijevog perklorata
(APC — engl. ammonium perchlorate), postoje mnoga istraZivanja koja se ti¢u
katalitiCkog uCinka nanocestica Zeljezovih oksida na toplinsko razlaganje (termicki
raspad) oksidansa. U podrucju ¢vrstog pogona materijali koji se istiCu kao katalizatori
gorenja u reakcijama termic¢kog izgaranja jesu nanometarski oksidi prijelaznih metala
poput Zeljezovog oksida, hematita (a-Fe203) i maghemita (y-Fe20). [1]

Amonijev perklorat najéesce je koristeni oksidans u kompozitnim formulacijama
krutog goriva, medutim, njegov mehanizam razlaganja nije u potpunosti shvac¢en u
literaturi. Raspad amonijevog perklorata priliéno je kompliciran uglavnom zato sto se
ova jednostavna molekula sastoji od Cetiri razliCita elementa. [1]

Postoji nekoliko pojasnjenja mehanizma toplinskog razlaganja amonijevog
perklorata. Jedan od njih pretpostavlja da je primarna toCka procesa razlaganja pomak
protona posto se razgradnjom amonijeva perklorata dobivaju dva najvaznija produkta:
NH3z i HCIO4. Ovaj mehanizam uklju€uje tri vazna koraka: korak 1 ukljuuje par iona u
APC reSetki. Korak 2 ukljuCuje raspad ili sublimaciju koja pocinje prijenosom protona
s kationa NH4* na anion ClO4~, nakon ¢ega nastaje molekularni kompleks i raspada
se na NHz i HCIO4 u koraku 3. Molekule NH3 i HCIO4 takoder reagiraju u adsorbiranom
sloju na povrSini perklorata ili se desorbiraju i sublimiraju. Apsorpcija plinovitih
reaktivnin molekula na povrsini nanocCestica povecavaju brzinu reakcije mehanizmom
prijenosa protona. Uklju€enost katalizatora u stvaranju Oz~ i apsorpciji plina na povrsini
nanocestica glavni su ¢imbenici prilikom toplinskog razlaganja amonijevog perklorata.

[16]
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Na temelju teorije prijenosa protona, kljuCne znaCajke za dobre katalitiCke
performanse Zeljezovog oksida su:

(1) Cestice katalizatora imaju visoku reaktivnost prema Cesticama amonijevog
perklorata tijekom procesa izgaranja pogonskog goriva;

(2) velika specificna povrsina Cestica Zeljezovog oksida koja je prekrivena
APC-om i tako dovodi do poboljSane disperznosti i pove¢ane medufazne povrsine u
smjesi (Fe203/APC). [1]

Opcenito govoredi, prisutnost nanokatalizatora poput a-Fe>Oz zna¢ajno mijenja
prijelaze toplinskih reakcija oksidansa amonijevog perklorata. Dakle, kinetiCki
parametri toplinskih reakcija poput energije aktivacije i entalpije razgradnje, takoder
su pokazali promjene potvrdujuéi kataliticki u€inak nanomaterijala. Opcenito,
povecéanje brzine gorenja pogonskog goriva ovisi o0 karakteristikama katalizatora kao

8to su kemijski sastav, kristalnost, veli€ina i oblik ¢estica. [1]
6.1.2. Sanacija (remedijacija) okolisa

S globalnom industrijalizacijom, upotreba razli€itih boja i pigmenata postala je
prijetnja za okoli$. Primjenjuju se ne samo u tekstilnoj industriji, nego i u raznim drugim
industrijama poput farmaceutske i kozmeti¢ke industrije. Stovide, jedna od najéesce
koriStenih skupina boja koji se koriste u jedinicama za bojenje su azo-bojila zbog
njihove sposobnosti snaznog povezivanja s tkaninama, jednostavnog nanoSenja,
niske potros$nja energije i Sirokog raspona nijansi. Upotreba nanoCestica u sanaciji
okoliSa raste zbog njihove sposobnosti smanjenja troSkova i poboljSanja ukupne
ucinkovitosti procesa sanacije. Nanoremedijacija je primjena reaktivnih nanomaterijala
za transformaciju i detoksikaciju oneciScivaca kemijskom redukcijom ili katalitiCkim
procesima. Za razgradnju boje uspjesno su koriStene razliCite nanocCestice kao Sto su
CdS, TiO2, ZnO dopiran manganom i cinkov ferit. Nedavno, uz sve vecu primjenu
nanotehnologije, IONP-ovi su prou€avani i koristeni za uklanjanje onecis¢enja bojama.
[14]

Poznato je da IONP-ovi sintetizirani posredstvom biljaka koristeci razliite
ekstrakte listova posjeduju razliCite potencijale za uklanjanje boja u tekuéim
okruzenjima. Na primjer, istrazivanja su pokazala da su nanocestice zeljezovih oksida
biosintetizirane vodenim ekstraktom lista Daphne mezereum uspjele ukloniti oko 81%
metil naranCaste (MO — engl. methyl orange) boje nakon 6 h reakcije. U drugom

istrazivanju, istrazivana je kinetika dekolorizacije MO uporabom i zelenih i kemijski
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sintetiziranih IONP-ova. Rezultati su pokazali da je ucinkovitost uklanjanja boje
biosintetiziranih IONP-ova pomoc¢u ekstrakta lista Amaranthus spinosus bila oko
98,6%. S druge strane, sposobnost dekolorizacije IONP-ova sintetiziranih kemijski
pomoc¢u NaBHj bila je niza. [14]

Stalan rast broja stanovnika Sirom svijeta posljednjih desetljeCa nastavlja s
isticanjem potrebe za omogucenim pristupom sigurnoj i €istoj vodi kako bi zadovoljila
ljudske potrebe. Oneciséenje zbog organskih oneciS¢ujucih tvari predstavljaju
opasnost po zdravlje vodenog okoliSa i ljudi. Sveprisutni su postojani organski
zagadivaci (POP — engl. persistant organic pollutant) poput policiklickih aromatskih
ugljikovodika (PAH — engl. polycyclic aromatic hydrocarbon), polikloriranih bifenila
(PCB — engl. polychlorinated biphenyl), pesticida, razli€itih industrijskih dodataka,
farmaceutskih proizvoda i proizvoda za osobnu njegu (PPCP — engl. pharmaceutical
and personal care product). POP-ovi se stalno nalaze u podzemnim vodama, pitkoj
vodi, otpadnim vodama i mulju te mogu uc¢i u prehrambeni lanac i bioakumulirati se do
razina opasnih za ljudsko zdravlje. [17]

Posljednjih su se godina tehnologije temeljene na nanomaterijalima pojavile kao
obecavajuce alternative trenutnim tehnikama tretiranja vode uz nize troSkove i visoku
ucinkovitost koje mogu u isto vrijeme zadovoljiti sve stroze standarde kvalitete vode.
Magnetske nanocestice zZeljezovih oksida od posebnog su interesa medu
nanomaterijalima. Osim §to imaju veliki omjer povrSine i volumena, brzu kinetiku, jake
adsorpcijske sposobnosti i visoku reaktivnost, IONP-ovi posjeduju dodatno svojstvo
magnetizma. Kad je vanjsko magnetsko polje primijenjeno na IONP-ove, brzo se
agregiraju, sluzec¢i kao jednostavan i isplativ proces separacije za njihovo izdvajanje
ih iz vodenih otopina. Nakon Sto je magnetsko polje uklonjeno, nanocCestice gube
magnetski moment i mogu se lako redispergirati ako su superparamagneti¢ne. Ako su
dovoljno malene, nanocCestice Zeljezovih oksida poput magnetita (Fez0as) Ili
maghemita (y-Fe203), pokazat ¢e superparamagnetska svojstva. Te se nanocestice
mogu Kkoristiti izravno kao nanoadsorbenti ili kao jezgrena komponenta strukture
jezgra — ljuska, gdje IONP-ovi funkcioniraju kao magnetski separatori, a ljuska pruza
zeljenu funkcionalnost za adsorpciju onecisc¢ujucih tvari. Druga strategija je ugradnja
nanocestica u viSefazne materijale ili nanokompozite. Dodatno, proces procis¢avanja
u svrhu regeneracije ovih materijala ne stvara sekundarni ili Stetni otpad i omogucuje

njihovu ponovnu uporabu u sanaciji okolisa.[17]
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6.2. Biomedicinska primjena

Na podrucju nanomedicine i nanodijagnoze, naziv ,nanocestice” se preferira za
Cestice veliCine 5 —~ 100 nm koje imaju sposobnost prevladati razliCite barijere
sustava. NP-ovi su pokazali brojne koristi za biomedicinske primjene zbog svojih
jedinstvenih fizikalno-kemijskih svojstava, ukljuCuju¢i promjene u biokemijskim,
magnetnim, optickim i elektroni€kim svojstvima na stani¢noj, atomskoj i molekularnoj
razini zbog njihovog velikog omjera povrSine prema volumenu. NP-ovi na bazi
biomaterijala dobili su posebnu pozornost jer se Cine obecavaju¢ima za napredak
ljeCenja pomocu snaznijih, manje toksicnih i pametnih terapeutika. U svrhu isporuke
lijekova nanocCestice se mogu inkapsulirati ili kovalentno konjugirati hidrofobne lijekove
kako bi povecali njihovu topljivost u vodi. Nadalje, mogu inkapsulirati hidrofilne lijekove
ili biomakromolekule (poput bjelancevina, peptida ili nukleinskih kiselina) kako bi se
povecala njihova stabilnost in vivo, produljilo vrijeme cirkulacije krvi i olakSala
transmembranska isporuka. Promjer NP-ova na nanorazini omogucava ciljanu
isporuku do tumora uslijed poboljSane propusnosti i efekta retencije (zadrzavanja), a
moze i drasti¢no smanijiti nespecifi¢nu toksi¢nost kemoterapijskih lijekova. Osim toga,
nanocestice s velikom povr§inom, poboljSanim vremenom cirkulacije i visokom
stabilno$¢u nude platformu za visoko specifiCno i osjetljivo molekularno snimanje
isporukom sonde za snimanje ili kontrastnog sredstva do ciljanih tkiva ili stanica.
Razliciti ligandi ili antitijela mogu biti cijepljeni na povrsine NP-ova kako bi se povecala
ucinkovitost i specificnost. Alternativno, odredene nanocestice, posebno anorganske
sa zeljenim optic¢kim svojstvima, posjeduju svojstvo intrinzi€nog snimanija ili terapijska
svojstva. Ti NP-ovi, poput NP-ova zlata ili magnetskog Zeljezovog oksida, Cesto
dopustaju viSemodalno snimanje zbog njihovog stvaranja kontrasta slike i mogu biti
posrednici tijekom fototermalne terapiju zbog pretvorbe fotona u toplinu. [4]

Nanodestice Zeljezovih oksida, pogotovo magnetit (Fez04) i maghemit (y-
Fe»0s3) daleko su najopseznije istrazene magnetske nanocCestice za ciljanu isporuku
lijekova zbog odgovarajucih magnetskih svojstava, biorazgradivosti i niske toksi¢nosti.
Takoder, opsezno su prou¢avane zbog njihovih sposobnosti magnetskog zagrijavanja
za magnetsku hipertermiju, a koriste se u magnetskoj rezonanciji (MRl — engl.
magnetic resonance imaging) kao sredstva za povecéanje kontrasta. Laka sinteza,
premazivanje ili povrSinska funkcionalizacija daju veliku svestranost ovim

materijalima. Odgovarajuc¢e povrSinske modifikacije poboljSavaju transportnu
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djelotvornost kroz krvno-mozdanu barijeru (BBB — engl. blood-brain barrier). Primjena
vanjskog izmjenicnog magnetskog polja na magnetske nanocestice Zeljezovih oksida
dovodi do proizvodnje energije u obliku topline, Sto dovodi do lokalnog povecanja
temperatura. Ovaj se uCinak moze iskoristiti za primjenu ovih materijala kao
posrednika u magnetskoj hipertermiji koja se koristi kao komplementarni pristup
kemoterapiji i radioterapiji. [18]

6.2.1. Kontrastno sredstvo za snimanje magnetskom rezonancijom

Magnetska rezonancija (MRI) koristi se kao kontrastna tehnika snimanja u
mekim tkivima. Kontinuirani razvoj magnetskih nanocestica kao kontrastnih sredstava
omogucio je poboljSanje kvalitete slika koje pomaZzu u otkrivanju potencijalnih bolesti
u ranijoj fazi. [10]

Dijagnoze tumora, oStecenja tkiva i neurolodkih poremecaja puno su toc¢nije
postavljene pomocu razli€itih tehnika snimanja. Medu njima je magnetska rezonancija
postala vazna i korisna tehnika u biomedicinskoj primjeni. U MRI tehnici postoji
poseban kemijski medij koji se naziva kontrastno sredstvo koji se pomi¢e u smjeru
magnetskog polja i pruza poboljSanu slika Zeljenog anatomskog mjesta za to¢ne
dijagnoze. Nanocestice Zeljezovih oksida dokazane su kao dobra kontrastna sredstva
zbog svojih superparamagnetskih svojstava koja im pruzaju znac€ajne prednosti u
odnosu na tradicionalna kontrastna sredstva. Na temelju njihove sposobnosti
oksidacije/redukcije ili stvaranja slozenih spojeva s razli¢itim biokemijskim sredstvima
te njihove biokompatibilnosti i biorazgradivosti, odobrena je njihova kliniCka upotreba
za snimanije stanica. Nanocestice zZeljezovih oksida trenutno se koriste u velikom broju
klinickih primjena temeljenih na magnetskoj rezonanciji, a najvise se koriste za
snimanje tumora i snimanje gastrointestinalnog trakta i srediSnjeg zZiv€anog sustava
(CNS - engl. central nervous system) za neurovaskularne, neuroonkoloske ili
neuroinflamatorne procese. [19]

NanocCestice nude mogucénost razlikovanja kancerogenog tkiva od okolnog
zdravog tkiva kroz mehanizme ciljanja:

(1) pasivno ciljanje, koje se temelji na anatomskim i fizioloSkim razlikama
izmedu kancerogenog i normalnog tkiva ili

(2) aktivno ciljanje, koje se temelji na ligandima konjugiranim na povrSinu
nanocCestica u svrhu prepoznavanja specificnin markera na povrSini tkiva raka.

Jednom sintetizirana, jezgra od zeljezovog oksida obloZena je biokompatibilnim
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premazom. Izbor materijala za premazivanje koji se koristi ima znacajan utjecaj na
sposobnost nanocCestica da sluze kao kontrastno sredstvo. Ipak, u€inkovitost ciljanja
nanocestica Zeljezovih oksida moze se dodatno poboljsati koriStenjem ili tumorskih
patoloskih obiljezja (niski pH okoline) ili konjugiranih biomarkera na njihovoj povrsini
poput peptida, antitijela ili malih molekula. Bez obzira na postojanje krvno-mozdane
barijere (BBB), sustavi isporuke lijekova na bazi IONP-a koji ciljaju mozak ve¢ se dugo
koriste za snimanije i lije€enje razli€itih bolesti mozga poput Alzheimerove bolesti. [18]

Praéenje nanocCestica Zeljezovih oksida pomocu magnetske rezonancije
neinvazivna je tehnika pracenja transplantiranih stanica u otkrivanju tumora mozga i

njihovoj karakterizaciji. [19]
6.2.2. Isporuka lijekova

Isporuka lijekova odnosi se na farmaceutski pristup isporuke lijekova na Zeljeno
mjesto u tijelu sa pojaCanim terapijskim ucinkom lijeka na ciljna tkiva, a smanjenom
toksi¢noS¢u za neciljna tkiva. Dobro je poznato da ¢e ciljanje i transport nanocestica
unutar tijela biti mnogo laksi ako se nanocestice sintetiziraju za vezanje na
biokompatibilne polimere, npr. dekstran, a zatim se obloze drugim biomaterijalima ili
lijekovima. Funkcionalna svojstva nanocCestica kao sredstava za snimanje i njihova
sposobnost da budu usmjereni djelovanjem magnetskog polja €ine ih pozeljnim
nosacima lijekova u isporuci lijekova in vivo i in vitro. Zbog ovih svojstava sustavi
isporuke na bazi magnetskih nanocestica Zeljezovih oksida koristeni su u klini¢kim
primjenama za izvanstaniCnu, unutarstaniCnu i specificnu ciljanu dostavu
bioterapeutika na tumorska, upalna i infektivna mjesta pod utjecajem vanjskog
magnetskog polja. Bioterapijska sredstva koja ukljuCuju kemoterapeutike,
radioterapeutike, protuupalna sredstva, antitijela, peptide, oligonukleotide i gene mogu
se integrirati u IONP-ove i isporuciti na odredena, ciljna mjesta. [19]

Metode magnetski vodenog ciljanja lijekova uklju€uju: (1) imobiliziranje lijeka
na nanocesticu, (2) ubrizgavanje (injektiranje) kompleksa lijek/nosa¢ u subjekt i (3)
koriStenje visokogradijentnih vanjskih magnetskih polja za usmjeravanje kompleksa i
koncentriranje na Zzeliena mjesta. Ove se magnetske nanostrukture s lijekovima
oslanjaju na navodenje vanjskim magnetskim poljem do ciljnog tkiva. Posjeduju
sposobnost povlacenja kapsuliranog ili vezanog lijeka na ciljano mjesto u tijelu te se

inaktiviraju nakon uklanjanja magnetskog polja. [19]
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6.2.3. Hipertermija

Hipertermija se koristi kao medicinski tretman protiv raka u tradicionalnoj i u
suvremenoj medicini jer su stanice raka osjetljivije na temperaturu od normalnih
stanica. Magnetska hipertermija posredovana magnetskim nanoCesticama
obecavajuca je terapija za selektivhu apoptozu, tj. programiranu smrt tumorskih
stanica kroz kontrolirano zagrijavanje oStec¢enog tkiva. Hipertermija ukljuCuje
usmjeravanje nanocCestica Zeljezovih oksida na tumorska tkiva, a zatim primjenu
vanjskog izmjenicnog magnetskog polja za stvaranje topline. Ako se temperatura
mozZze odrzavati iznad terapijskog praga od 42 °C tijekom 30 minuta ili viSe, moguce je
unistiti tumore. Isporuka topline od strane nanocCestica uglavnom je rezultat gubitka
energije tijekom preorijentacije magnetizacije u magnetskom polju zbog rotacije
nanocestica u okolnom mediju. Uzimajuéi u obzir poznate bioloSke u€inke temperatura
viSih od 42 °C na fosfolipide, proteine i nukleinske kiseline, lijeCenje hipertermijom
moglo bi u konacnici dovesti do propadanja stani¢ne strukture, makromolekula i
oStecenja enzimske aktivnosti, pogotovo sustava za popravak DNA. Ipak, u usporedbi
s prijasnjim pristupima hipertermiji, hipertermija posredovana ionima od velikog je
interesa jer omogucava zagrijavanje samo odredenog ciljnog tkiva i u konacnici
njegovo unistavanje. [19]

Otkriveno je da magnetske nanocestice, bilo da su izravno ubrizgane u tumore
ili isporu¢ene intravenozno, mogu cirkulirati kroz krvotok i do¢i do ciljnih organa
aktivnim ciljanjem pomoc¢u povrsinskih liganada. Jedan od prvih klini¢kih pristupa
lije€enju tumora magnetskim zagrijavanjem na temelju nanocestica Zeljezovih oksida
ucinjen je intratumorskom primjenom nanocestica presvucenih aminosilanom za
lije€enje multiformnog glioblastoma. Obdukcija mozga nakon ovog tretmana pokazala
je prisutnost disperznih ili agregiranih nanoc€estica unutar tumorskog tkiva. Takoder,
koriStenjem nanocestica zeljezovih oksida i magnetskog polja otkriveno je da se
kancerogene tumorske stanice u glavi i vratu miSeva mogu unistiti bez ostecenja
normalnih stanica. [19]

Prednost magnetske hipertermije je ta $to je izvor topline izravno u kontaktu s
cilinim stanicama. Istrazivanja su pokazala da na terapijski ishod izrazito utjeCu ne

samo strukturne znacajke nanocestica, ve¢ i obrasci raspodjele tumorskog tkiva. [19]
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7. ZAKLJUCAK

U ovom su radu opisane karakteristike nanocestica Zeljezovih oksida (IONP-
ova), kao i njihove metode sinteze, s naglaskom na zelenu sintezu posredovanu
biljkama kao isplativu i ekolo$ki prihvatljivu. Takoder su navedene i glavne tehnike
karakterizacije, ali i njihova raznolika i perspektivna primjena. Nanocestice Zeljezovih
oksida, pogotovo hematita (a-Fe2Oz), maghemita (y-Fe2Oz) i magnetita (FeszOa)
nasiroko se primjenjuju u katalitickim reakcijama, kao npr. pri toplinskoj razgradnji
pogonskih goriva zbog njihove vece ucinkovitosti od konvencionalnih katalizatora
zbog ucinka smanjenja veli€ine i povrSinskog ucinka.

Osim velikog omjera povrSine i volumena, brze kinetike, jakih adsorpcijskih
sposobnosti i visoke reaktivnosti, IONP-ovi posjeduju i svojstvo magnetizma, $to ih
¢ini potencijalnim adsorbensima u sanaciji okolia i zbrinjavanju otpada, pogotovo u

Nadalje, njihova ve¢ spomenuta magnetska svojstva, biorazgradivost i niska
toksi¢nost Cine ih obeéavaju¢ima na podrucju biomedicine u revolucioniranju lije€enja

raznih bolesti poput tumora i neurodegenerativnih bolesti te u ciljanoj isporuci lijekova.
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9. POPIS SIMBOLA

APC — amonijev perklorat (engl. ammonium perchlorate)
BBB — krvno-moZzdana barijera (engl. blood-brain barrier)
BET — Brunauer — Emmett — Teller

BJH — Barret — Joyner — Halenda

BS — bioloski supstrat (engl. biological substrate)

CNS - sredisniji ziv€ani sustav (engl. central nervous system)
DI voda — deionizirana voda (engl. deionized water)

EDX — energijski disperzivna rendgenska spektroskopija (engl. energy-dispersive X-

ray spectroscopy)

FTIR — infracrvena spektroskopija s Fourierovom transformacijom (engl. Fourier-

transform infrared spectroscopy)

IONP — nanocestice Zeljezovog oksida (engl. iron oxide nanopatrticles)

IR — infracrveno (engl. infrared)

MO — metil naran€asto (engl. methyl orange)

MRI — magnetska rezonancija (engl. magnetic resonance imaging)

NP — nanocestice (engl. nanoparticles)

PAH — policikli¢ki aromatski ugljikovodik (engl. polycyclic aromatic hydrocarbon)
PCB - poliklorirani bifenil (engl. polychlorinated biphenyl)

POP - postojani organski zagadivac (engl. persistant organic pollutant)

PPCP — farmaceutski proizvod i proizvod za osobnu njegu (engl. pharmaceutical and

personal care product)

PSA — analiza veli¢ine Cestica (engl. particle size analysis)
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SEM - pretrazna elektronska mikroskopija (engl. scanning electron microscopy)

TEM — transmisijska elektronska mikroskopija (engl. transmission electron

microscopy)

TGA — termogravimetrijska analiza (engl. thermogravimetric analysis)

U/V — emulzija ,ulje u vodi*

V/U — emulzija ,voda u ulju®

VSM — magnetometar s vibracijskim uzorkom (engl. vibrating-sample magnetometer)

XRD - difrakcija rendgenskih zraka (engl. X-ray diffraction)

d — promjer nanocestica, nm

H — jakost magnetskog polja, Oe [Ersted]; 1 Oe =79,57747 A‘m~
| — intenzitet zraenja, %

m — gubitak mase, %

M — magnetizacija, emu-g~! [elektromagnetska jedinica po gramul]
g — diferencijalna funkcija raspodjele veli€ine, %

T — temperatura, °C

T — transmitancija, %

w/v — postotak mase po volumenu (masena koncentracija u postotku), %
6 — difrakcijski kut, °

K — elektriéna provodnost, uS-cm™

A=t —valni broj, cm™
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