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Метою роботи є оптимізація за питомою площею поверхні наноархітекту-
ри магніточутливих нанокомпозитів (НК) типу суперпарамагнетне ядро–
багаторівнева оболонка для застосування в онкології. Запропоновано й 

апробовано розрахункову методику та здійснено її перевірку експеримен-
тальними дослідженнями. Для досліджень використано ансамблі наноча-
стинок Fe3O4, нанокомпозитів Fe3O4@ЦП та Fe3O4@ЦП/Ol.Na/ПЕГ, де ЦП 

— протипухлинний хеміотерапевтичний препарат цисплатин на основі 

цис-діамінодихлорплатини, Oл.Na — олеат натрію, ПЕГ — поліетиленг-
ліколь, та наповнені вказаними наноструктурами магнетні рідини (МР) 

на основі води або фізіологічного розчину (ФР). Проаналізовано умови 

реалізації та вирази для знаходження максимальної питомої площі пове-
рхні ансамблів НК з одно- та двошаровими оболонками. Наукові та мето-
дичні підходи роботи є застосовними до НК на основі суперпарамагнетних 

ядер, що містять у структурі оболонки інші хеміотерапевтичні препарати, 

наприклад доксорубіцин і гемцитабін, для розрахунків питомої площі 
поверхні шарів за довільних значень їх кількости та густини. Результати 

роботи є актуальними також для використання в розробках нових магне-
токерованих адсорбційних матеріялів технічного, технологічного, еколо-
гічного та медично-біологічного призначення, медичних тест-систем, те-
раностичних засобів. 

The aim of the work is specific surface area optimization of nanoarchitecture 

of magnetosensitive nanocomposites (NC) of superparamagnetic core–
multilevel shell type for application in oncology. The calculation technique is 

proposed and tested, and its examination is carried out by experimental stud-
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ies. Ensembles of Fe3O4 nanoparticles, Fe3O4@CP and Fe3O4@CP/Ol.Na/PEG 

nanocomposites are used for investigations, where CP is an antitumor 

chemotherapeutical drug cisplatin based on cis-diamminedichloroplatinum, 

Ol.Na—sodium oleate, PEG—polyethylene glycol, as well as magnetic fluids 

(MF) filled with the said nanostructures based on water or physiological solu-
tion (PS). Realization conditions and formulas for determination of maximal 
specific surface area of ensembles of NC with single- and bilayer shells are 

analysed. Scientific and methodological approaches of the work are applica-
ble to NC based on superparamagnetic cores containing other chemothera-
peutical drugs in the shell structure, for example, doxorubicin and gemcita-
bine, for calculations of specific surface area of the layers with arbitrary val-
ues of their number and density. The results of the work are also actual for 

application in development of new magnetically operated adsorption materi-
als of technical, technological, ecological, and medical-biological destination, 

medical test-systems, and theranostic remedies. 

Ключові слова: нанокомпозити, суперпарамагнетне ядро, багаторівнева 

оболонка, питома площа поверхні, оптимізація наноархітектури, засто-
сування в онкології. 

Key words nanocomposites, superparamagnetic core, multilevel shell, specif-
ic surface area, optimization of nanoarchitecture, application in oncology. 
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1. ВСТУП 

В минулому десятилітті в галузі нанотехнологій пріоритетного роз-
витку набула концепція хемічного конструювання магнеточутли-
вих нанокомпозитів (НК) типу ядро–оболонка з багаторівневою іє-
рархічною шаруватою наноархітектурою оболонки, здатних для 

виконання функцій наноклінік [1] та медично-біологічних наноро-
ботів [2–5]: розпізнавання мікробіологічних об’єктів у біологічних 

середовищах; цільової доставки лікарських препаратів до клітин- 
та органів-мішеней і депонування; комплексної локальної хеміо-, 

імуно-, нейтронзахоплювальної, гіпертермічної, фотодинамічної 
терапії та магнеторезонансної томографічної діягностики в режимі 
реального часу; детоксикації організму шляхом адсорбції решток 

клітинного розкладу, вірусних частинок, йонів важких металів 

тощо та видалення їх за допомогою магнетного поля [6–12]. 
 Практичні можливості вказаної концепції доведено спільною ро-
зробкою Інституту хімії поверхні ім. О. О. Чуйка НАН Óкраїни та 

Інституту експериментальної патології, онкології і радіобіології ім. 

Р. Є. Кавецького НАН Óкраїни нового вітчизняного онкологічного 

лікарського засобу «Фероплат», який не має аналогів у світі, являє 

собою коньюґат наночастинок магнетної рідини (МР) на основі фі-
зіологічного розчину (ФР) і однодоменного магнетиту (Fe3O4) з цис-
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платином (ЦП), є стандартизованим засобом для підвищення ефек-
тивности хеміотерапії, призначений для доставки цитостатика без-
посередньо до пухлинної тканини, що забезпечує максимальне на-
дходження його у клітини та сприяє підвищенню терапевтичного 

ефекту. Ідея фероплату полягає в стратегії подолання резистентно-
сти злоякісних пухлин до цисплатину шляхом фармакологічної 
корекції обміну ендогенного заліза, що забезпечується застосуван-
ням залізовмісного нанокомпозиту та цисплатину [13, 14]. 
 Одним із найважливіших результатів досліджень магнеточутли-
вих НК для протипухлинної терапії було, на наш погляд, виявлен-
ня синергізму сумісної дії залізовмісного носія, хеміотерапевтич-
ного препарату й антитіла, ефективність якої на 20–100% переве-
ршувала дію відповідних лікарських засобів в індивідуальному ви-
користанні у тих же дозах [15–17]. Виявлений синергійний цито-
токсичний/цитостатичний ефект пояснено високою біологічною 

активністю комплексу Fe3O4 з хеміотерапевтичним лікарським 

препаратом та антитілом внаслідок розпізнавання рецепторів пух-
линних клітин антитілом, мішеньспрямованою доставкою цитоста-
тика та фармакологічною корекцією процесів обміну ендогенного 

заліза з пухлиною [13, 14]. Одержані дані розвивають фізико-
хемічні основи [18–22] розробки нових типів векторних систем 

протипухлинних препаратів на основі МР і можуть бути викорис-
тані для оптимізації, стандартизації та контролю параметрів у про-
цесі їх практичного впровадження. 
 Результати окреслених досліджень також є актуальними для ви-
користання в розробках нових магнетокерованих сорбційних мате-
ріялів технічного, технологічного, екологічного та медично-
біологічного призначення, медичних тест-систем, новітніх теранос-
тичних засобів [23–28] тощо. 
 Із наведеного зрозуміло, що побудова оптимальної багатошарової 
ієрархічної оболонкової наноархітектури поліфункціональних ма-
гнеточутливих НК є достатньо складним і актуальним завданням із 

наукової та практичної точок зору. Це стосується, в першу чергу, 
забезпечення максимальної питомої поверхні оболонкової структу-
ри, наприклад для створення терапевтичної дози лікарського пре-
парату в осередку захворювання за мінімізації вмісту носія, моди-
фікаторів, стабілізаторів тощо. 
 Як відомо, питома площа поверхні магнетної наночастинки 

(НЧ), використаної у якості ядра НК, зменшується зі збільшенням 

її діяметра. Для застосування в протипухлинній терапії у якості 
ядра НК (магнетного носія) найчастіше використовують наночас-
тинки Fe3O4 [18, 19]. Однак, як видно зі схеми хемічного конструю-
вання багаторівневих НК [21], для синтези їх може використовува-
тися значна кількість модифікаторів поверхні ядра, наприклад та-
ких, як SiO2, ТіО2, Al2О3, гідроксиапатит, Карбон, димеркаптосук-
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цинова кислота, діетилентриамінпентаоцтова кислота, олеат на-
трію, поліетиленгліколь тощо, густина яких (модифікатора) є меншою 

за густину ядра (ядра). За умови модифікатора  ядра можна досягти збі-
льшення питомої площі поверхні НК та, тим самим, збільшити ко-
рисне «навантаження» носія лікарським препаратом, однак за від-
повідного зменшення питомої намагнетованости наситу. 
 Тому оптимізація за питомою площею поверхні наноархітектури 

магнеточутливих НК типу суперпарамагнетне ядро–багаторівнева 

оболонка для застосування в онкології є актуальним завданням з 

наукової, практичної та методологічної точок зору і становить мету 

цієї роботи. 
 Зазначимо, що оптимізація оболонкової структури допомагає за-
безпечити необхідну місткість функціональної речовини в її шарах, 
підтримувати на оптимальному рівні магнетні властивості та по-
ліпшити умови транспорту НК в біологічній рідині за впливу зов-
нішнього магнетного поля, оптимізувати седиментаційну стійкість 

і реологічні властивості МР, що містять багаторівневі НК та, в ці-
лому, удосконалити векторні системи протипухлинних препаратів 

на їхній основі. 

2. МЕТОДИ ТА МАТЕРІЯЛИ 

Для дослідження та перевірки розрахункових результатів згідно з 

моделем НК із багатошаровою оболонкою (рис. 1 [20–22]) синтезо-
вано основні компоненти фероплату: ансамблі НЧ Fe3O4, НК 

Fe3O4@ЦП та Fe3O4@ЦП/Oл.Na/ПЕГ, де ЦП — цисплатин, проти-
пухлинний хеміотерапевтичний препарат на основі цис-
діамінодихлорплатини (цис-[Pt(NH3)2Cl2] — сіль Пейроне), Oл.Na 

— олеат натрію, ПЕГ — поліетиленгліколь, та наповнені наноком-
позитами МР на основі води або ФР. Зазначимо, що Oл.Na/ПЕГ в 

структурі НК виконує роль комбінованого шару стабілізатора та 

забезпечує стійкість МР на основі ФР, магнетиту та цисплатину 

(Fe3O4@ЦП/Oл.Na/ПЕГ  ФР) і перешкоджає адсорбційним взає-
мочинам компонентів МР з білками [29], що є важливим при меди-
чних застосуваннях МР. Наважки олеату натрію для стабілізації 
поверхні НЧ у складі МР розраховували з врахуванням концентра-
ції гідроксильних груп на поверхні магнетиту [5]. 
 Рентґенофазову аналізу наноструктур виконували за допомогою 

дифрактометра ДРОН-4-07 (випромінення CuK з ніклевим фільт-
ром у відбитому пучку, знімання за Бреґґом–Брентано). Розмір 

кристалітів визначали за шириною відповідної найбільш інтенсив-
ної лінії згідно з рівнянням Шеррера. 
 Для вивчення морфології та розподілу НЧ за розмірами викорис-
товували їхні дисперсії у воді. Розмір і форму НЧ визначали мето-
дами електронної мікроскопії (просвітлювальний електронний мі-
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кроскоп (ПЕМ) Transmission Electron Microscope JEM-2100F (Япо-
нія). 
 Петлі гістерези магнетного моменту зразків вимірювали за допо-
могою лабораторного вібраційного магнетометра фонерівського ти-
пу за кімнатної температури. Опис установки та методику мірянь 

викладено в [30]. Знемагнетовані НЧ для запобігання взаємодії бу-
ли розподілені в матриці парафіну з об’ємною концентрацією 

 0,05. Для порівняння використовували матеріяли з відомим зна-
ченням питомої намагнетованости наситу (s): тестований зразок 

ніклю та НЧ Fe3O4 (98%) виробництва фірми ‘Nanostructured & 

Amorphous Materials Inc.’ (США). Похибка міряння s по відно-
шенню до еталонного зразка не перевищувала 2,5%. 
 Питому поверхню (Ssp) зразків визначали методою термодесорб-
ції Нітроґену за допомогою приладу KELVIN 1042 фірми ‘COSTECH 

Instruments’. Розмір НЧ оцінювали за формулою DBET  6/(SBET), де 

 — густина матеріялу НК, SBET — значення питомої площі поверх-
ні, розрахованої з використанням теорії полімолекулярної адсорб-
ції Брунауера, Еммета і Теллера (BET). 
 Дослідження стану поверхні нанодисперсних зразків здійснюва-
ли методами ІЧ-спектроскопії (Фур’є-спектрометер ‘Perkin Elmer’, 

модель 1720Х). 

3. ОПТИМІЗАЦІЯ ОБОЛОНКОВОЇ СТРУКТУРИ 

НАНОКОМПОЗИТІВ ЗА ПИТОМОЮ ПЛОЩЕЮ ПОВЕРХНІ 

3.1. Модель НК типу ядро–багатошарова оболонка 

Модель НК типу ядро–багатошарова оболонка наведено на рис. 1, де 

позначено: d  ds  2h1 — діяметер сферичного ядра нанокомпозиту 

— НЧ магнетика (М), ds — діяметер області НЧ магнетика з намаг-
нетованістю наситу, характерною для об’ємного матеріялу, h1 — 

товщина приповерхневого «знемагнетованого» шару магнетика, h2, 
h3, h4 — товщини послідовних шарів оболонки НК, які виконують 

функції модифікаторів, корисних «вантажів», стабілізаторів, згід-
но з вибраним порядком розміщення в структурі багаторівневої 
оболонки [21, 22]. 
 Згідно з наведеним моделем в цій роботі шар h1  0,83 нм [31] 
складає товщину приповерхневого «знемагнетованого» шару одно-
доменного Fe3O4 — ядра НК. Шар h2 є першим шаром оболонки, 

складає товщину адсорбційно іммобілізованого шару ЦП [21] і є ко-
рисним «навантаженням» у структурі НК Fe3O4@ЦП. Тобто в дано-
му випадку шар модифікатора поверхні ядра НК відсутній, лікар-
ський препарат ЦП розміщується на поверхні носія Fe3O4. Шар h3 є 

другим шаром оболонки, складає товщину шару комбінованого ста-
білізатора Oл.Na/ПЕГ [22] в структурі НК Fe3O4@ЦП/Oл.Na/ПЕГ. 
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3.2. Питома поверхня НК з одношаровою оболонкою 

Питому площу поверхні сферичної частинки типу «ядро–
одношарова оболонка» представимо у вигляді 

 
 

2

3

12 1 2 2 2 12 1212 12

6 6 6 6
,

( ) ( 1)
sp

D
S

D DD D


   

          
 (1) 

де D  d  2h2, 12 — діяметер і густина частинки ядро–оболонка від-
повідно; 12  d

3/(d  2h2)
3; d, 1 — діяметер і густина ядра відповід-

но; h2, 2 — товщина і густина оболонки відповідно; 12  (1  2)/2. 
 На рисунку 2 наведено розраховані за формулою (1) для d  10,8 

нм і 1  5,18 г/см
3
 залежності Ssp(h2) при 2  0,3, 0,5, 1,0, 1,7, 2,6, 

5,2, 10,4 і 19,0 г/см
3
 (криві 2–9 відповідно), а також ламана (1), що 

з’єднує максимуми розрахованих кривих. 
 Видно, що максимальні значення питомої поверхні частинок НК 

типу «ядро–одношарова оболонка» при постійних значеннях гус-
тини та діяметра ядра, а також густини одношарової оболонки 2  

 0,3, 0,5, 1,0, 1,7, 2,6 г/см
3
 нелінійно залежать від її товщини h2. 

 

Рис. 1. Модель частинки НК з багатошаровою оболонкою. Позначення: d  

 ds  2h1 — діяметер сферичної НЧ магнетика, ds — діяметер області НЧ 

магнетика з намагнетованістю наситу, характерною для об’ємного матері-
ялу, h1 — товщина приповерхневого «знемагнетованого» шару магнетика, 
h2, h3, h4 — товщини послідовних шарів оболонки НК, які виконують фун-
кції модифікаторів, корисних «вантажів», стабілізаторів, відповідно до 

розміщення в структурі багаторівневої оболонки.1i 
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3.3. Критична товщина одношарової оболонки НК 

Проаналізуємо умови реалізації максимальної питомої площі пове-
рхні частинки типу «ядро–одношарова оболонка». 
 Прирівнюючи нулю похідну Ssp по змінній h2, знайдемо значення 

критичної товщини оболонки (h2cr), за якої має місце максимум Ssp 

частинки діяметром D  d  2hcr за умови, що d, 1, 2 є постійними 

величинами: 

     
 

1/3

2 12
2 1 ,

2
cr

d
h  (2) 

де 12  (1  2)/2. 

 Очевидно, що    
1/3

12
2 1 0.  Звідси 2  (2/3)1. Діяметер опти-

мізованого (з максимальною Ssp) НК з одношаровою оболонкою — 

     2
1/3@

2 12
2 2 .crd h

crD d h d  (3) 

 Підставивши (2) в (1), знайдемо максимальну питому поверхню 

частинки ядро–оболонка діяметром 2
2 :crD d h   

 
 


 

max

1/3

12 2

4 1
( ) .

2
spS D

d
 (4) 

 

Рис. 2. Залежність Ssp(h2) при d  10,8 нм, 1  5,18 г/см
3
 і 2  0,3, 0,5, 1,0, 

1,7, 2,6, 5,2, 10,4 і 19,0 г/см
3
 (криві 2–9 відповідно). Ламана (1) з’єднує 

максимуми кривих Ssp(h2) [20, 21].2 
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3.4. Максимальна питома площа поверхні ансамблю частинок НК 

типу «ядро–одношарова оболонка» 

Знайдемо максимальну питому площу поверхні ансамблю частинок 

ядро–оболонка у випадку одношарової оболонки. Задамо логнорма-
льний розподіл ядер ансамблю: 

 
  

2

2

lnln

ln ln1
( ) exp ,

22 dd

d M d
p d

d

 
  
  
 

 (5) 

де p(d), lnd,  lnM d  — густина ймовірности, середньоквадратич-
ний відхил і математичне очікування lnd частинки відповідно. 
 Застосуємо критерій (2), тобто оточимо ядра ансамблю сферич-
ними оболонками товщиною hcr. Тоді діяметер i-ї частинки буде 

становити 

            
 

2
1/3 1/3@

2 12 12
2 2 2 1 2 .

2
crd h i

i i cr i i

d
D d h d d  (6) 

 Враховуючи, що 
2ln ln @

,
crd d h

    розподіл оптимізованого ансамб-
лю одношарових НК 

2@ crd hD  запишеться як 

  2@ 1/3

12
( ) (2 ) ( ),crd hp D p d  (7) 

а питома поверхня ансамблю оптимізованих НК з одношаровими 

оболонками та логнормально розподіленими діяметрами ядер буде 

становити 

 
   


 

 2@max 2 3

1/3
1 112 2

4
( ) ( ) ( ) ,
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cr
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d h
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i i

S D n d d n d d  (8) 

де ( )in d  — відносні інтервальні частоти діяметрів ядер. 
 Залежність максимальної питомої площі поверхні ансамблю час-
тинок НК типу ядро–одношарова оболонка із логнормально (2,34, 

0,28) розподіленими діяметрами ядер магнетиту (1  5,18 г/см
3) від 

значення 2 зображено на рис. 3. Видно, що для істотного збільшен-
ня питомої поверхні НК з одношаровою оболонкою треба викорис-
товувати у якості модифікатора поверхні ядра речовину з як можна 

меншою густиною. 
 В досліджених тут НК Fe3O4@ЦП роль 1-го шару оболонки вико-
нує лікарський препарат цисплатин із густиною 2  1 г/см

3
 [20]. 

 З рисунку 3 слідує, що 

 


 

max

1/3

12 2

4 1
( )

2
spS D

d
 шару ЦП в струк-

турі НК за такої густини може становити 150 м
2/г, в той час коли 
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значення Ssp експериментально виготовлених за методиками [21, 
22] зразків НК Fe3O4@ЦП були на рівні 119,6 м

2/г. Причини таких 

розбіжностей обговорюються в розділі 3.6.3. 

3.5. Максимальна питома площа поверхні ансамблю НК  
з двошаровою оболонкою 

Для знаходження максимальної питомої площі поверхні ансамблю 

НК з двошаровою оболонкою застосуємо критерій (2), тобто до кож-
ної НЧ оптимізованого ансамблю ядро–оболонка з одношаровою 

оболонкою з товщиною h2  h2cr (рис. 1) додамо 2-й шар товщиною 

h3  h3cr: 
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 
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3 123
2 1 ,
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D
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  

 


 

Тоді 
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1/3 1/3@ /

12 123
2 2 .cr crd h h

D d  (9) 

Враховуючи, що 
2 3ln @ /

,
cr crd d h h

    розподіл 
2 3@ /cr crd h h

D  запишеться як 

 

Рис. 3. Залежність максимальної питомої площі поверхні ансамблів час-
тинок ядро–оболонка з логнормально (2,34, 0,28) розподіленими діямет-
рами ядер густиною 1  5,18 г/см

3, покритих одношаровою оболонкою 

критичної товщини (7), від значення густини оболонки (2). А — експери-
ментально досліджена область.3 
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  
  2 3
1/3@ / 1/3

12 123
( ) (2 ) 2 ( ).cr crd h h

p D p d  (10) 

Питома поверхня оптимізованого ансамблю НК з двошаровою обо-
лонкою становитиме 

 
 

     




    
 2 3

2/3

@ /max 123 2 3

1/3
1 112 2 3 3

12 2
( ) ( ) ( ) .

2 3

cr cr

k k
d h h

sp i i i i

i i

S D n d d n d d (11) 

 В досліджених нами НК Fe3O4@ЦП/Ол.Na/ПЕГ роль 2-го шару 

оболонки виконує комплексний стабілізатор Oл.Na/ПЕГ, густина 

якого 3  1 г/см
3
 [20]. Залежність максимальної питомої площі по-

верхні ансамблів частинок ядро–оболонка з логнормально (2,34, 
0,28) розподіленими діяметрами ядер (1  5,18 г/см

3), покритих пе-

ршим шаром критичної товщини густиною 2  1 г/см
3
 і другим ша-

ром критичної товщини, від значення його густини в інтервалі 
3  0,5–1,0 г/см

3
 зображено на рис. 4. Видно, що за вибраних скла-

дових НК з двошаровою оболонкою його 

 


 

max

1/3

12 2

4 1
( )

2
spS D

d
 ста-

новить  100 м
2/г, а для збереження питомої поверхні 2-го шару НК 

на рівні 110–130 м
2/г треба використовувати речовину для її побудо-

 

Рис. 4. Залежність максимальної питомої площі поверхні ансамблів час-
тинок НК типу ядро–двошарова оболонка з логнормально (2,34, 0,28) роз-
поділеними діяметрами ядер (1  5,18 г/см

3), покритих першим шаром 

критичної товщини густиною 2  1 г/см
3
 і другим шаром критичної тов-

щини, від значення густини другого шару 3.
4 
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ви з густиною у 0,7–0,3 г/см
3. 

3.6. Експериментальні результати та їх порівняння з розрахунками 

З метою перевірки висновків за аналізою розрахунків було прове-
дено експериментальне дослідження питомої площі поверхні та пи-
томої намагнетованости наситу ансамблів НК Fe3O4@ЦП. 

3.6.1. Синтеза та властивості нанодисперсного магнетиту 

Синтезу нанодисперсного магнетиту виконано за методикою [5, 30] 

співосадженням солей Феруму за реакцією: Fe
2

  2Fe
3

  8NH4OH  

 Fe3O4  4H2O  8NH4

. 

 На рисунку 5 наведено рентґенівські дифрактограми синтезова-
них НЧ Fe3O4 (а), зразка порівняння НЧ Fe3O4 (98%) виробництва 

фірми ‘Nanostructured & Amorphous Materials Inc.’ (США) (б), а та-
кож значення DXRD середнього діяметра НЧ Fe3O4, розрахованого за 

формулою Шеррера. 
 Синтезовані НЧ Fe3O4 в ансамблі характеризувалися розмірами у 

3–23 нм та однодоменним станом. Ó цій роботі використовували ан-
самбль НЧ магнетиту з середнім розміром у 11 нм. Питома поверх-
ня синтезованого ансамблю магнетиту становила Ssp  105 м

2/г. Ма-
гнетит характеризувався коерцитивною силою Hc  55,0 Е, пито-
мою намагнетованістю наситу s  56,2 Гссм3/г, відносною залиш-
ковою намагнетованістю Mr/Ms  0,2 та може бути використаний як 

магнеточутливий носій для адресної доставки лікарських засобів і 

 

Рис. 5. Дифрактограми синтезованих зразків НЧ Fe3O4 (а) та зразка порів-
няння НЧ Fe3O4 (98%) виробництва фірми ‘Nanostructured & Amorphous 

Materials Inc.’ (США) (б). DXRD — значення середнього діяметра НЧ Fe3O4, 
розраховане за формулою Шеррера.5 
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біологічно активних сполук. 
 На рисунку 6 наведено ПЕМ-зображення зразка ансамблю НЧ 

Fe3O4, синтезованого за методикою [21] при 20C. 
 На рисунку 7 і в табл. 1 наведено гістограму відносних частот ді-
яметрів p(D) та статистичні параметри ансамблю НЧ Fe3O4 за дани-
ми ПЕМ відповідно. 
 НЧ Fe3O4 згідно із статистичною обробкою ПЕМ-зображення 

(рис. 7) розподілені за діяметрами приблизно логнормально (3) 

LN(2,34, 0,28). Середній діяметер НЧ Fe3O4 ансамблю при значних 

 

Рис. 6. ПЕМ-зображення ансамблю НЧ Fe3O4.
6 

 

Рис. 7. Гістограма відносних частот діяметрів НЧ Fe3O4 за даними ПЕМ.7 
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вибірках (N  240) наближається до значення математичного очіку-
вання діяметра M[d]  exp{M[lnd]  

2
lnd/2}  10,8 нм. 

3.6.2. Статистичні параметри ансамблю НЧ Fe3O4 за даними 

магнетної ґранулометрії 

Для дослідження синтезованих ансамблів НЧ і НК методою магне-
тної ґранулометрії [20–22, 31] нами були виготовлені відповідні 
зразки МР. 
 Основний внесок у намагнетованість магнетної рідини вносить 

суперпарамагнетизм ядер і парамагнетизм оболонок НК частинок. 
З урахуванням розподілу НК частинок за об’ємами p(V) криву маг-
нетування МР можна представити у вигляді [32]: 

  1

0

( ) ( ) ( ) ,
s c s

M H p v v M v L x v H dv





     (12) 

де  — об’ємна доля магнетика в МР, визначена за її густиною, v — 

об’єм НК частинки, Ms — намагнетованість наситу ядра, vc — об’єм 

ядра, 
1

( ) cthL x x x   — Лянжевенова функція (
s c

B

M v H
x

k T
 ),  — 

магнетна сприйнятливість оболонки, vs — об’єм оболонки. 
 Ó порівнянні з суперпарамагнетизмом ядер у полях H  0–10 кЕ у 

більшості випадків парамагнетизмом оболонок можна нехтувати. 
 Об’ємну долю магнетика  в МР у випадку рівности густин обо-
лонки й основи МР можна розрахувати за рівнянням [33, 34]   

 (МР  H2O
)/(Fe3O4 

 H2O
], де МР, H2O

, Fe3O4 
— густини МР, її основи 

та наповнювача відповідно. Ó більш складних випадках густина МР 

визначається, наприклад, гідростатичною методою: 

   2

2

H OП МP П

МР H O
/ ,

т т т т
P P P P      

де H2O
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П
,

т
P  

MP
,

т
P  

2H O

т
P  — густина води, ваги допоміжного тіла в по-

вітрі, магнетній рідині та воді відповідно. 
 На рисунку 8 зображено петлю гістерези МР (Hc  3 Е) і криву в 

ТАБЛИЦЯ 1. Статистичні параметри ансамблю НЧ Fe3O4 за даними ПЕМ.8 

<d>, нм d, нм <lnd> lnd 

10,78 2,93 2,34 0,28 

Примітка : <d>, <lnd>, d, lnd — середнє значення діяметра, середнє значення 

логаритму діяметра, стандартний відхил діяметра, стандартний відхил логаритму 

діяметра відповідно. 
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Лянжевеновому наближенні, розраховану за рівнянням (12) для 

розподілу діяметрів ядер Fe3O4 LN(2,34, 0,28) і   0,005. 
 На рисунку 9 зображено гістограму відносних частот логнорма-

 

Рис. 8. Петля гістерези МР і крива в Лянжевеновому наближенні, розра-
хована за рівнянням (16) для розподілу діяметрів ядер Fe3O4 LN(2,34, 0,28) 

і   0,005.9 

 

Рис. 9. Гістограма відносних частот логнормального розподілу діяметрів 

НЧ Fe3O4 LN(2,34, 0,28).10 
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льно розподілених діяметрів НЧ Fe3O4 з параметрами LN(2,34, 
0,28), а в табл. 2 наведено статистичні параметри ансамблю НЧ 

Fe3O4 за даними магнетної ґранулометрії відповідно. 
 Порівнюючи дані таблиць 1 і 2 бачимо: статистичні параметри 

ансамблю НЧ Fe3O4 за даними ПЕМ задовільно узгоджуються з від-
повідними статистичними параметрами цього ансамблю за даними 

магнетної ґранулометрії. 

3.6.3. Експериментальні та розрахункові значення питомої 
площі поверхні та питомої намагнетованости наситу ансамблю 

НК Fe3O4@ЦП 

Вважаємо, що ядра Fe3O4 розподілені за діяметрами логнормально: 
LN(2,34, 0,28), товщина шару ЦП (h2 згідно з моделем; рис. 1) є ве-
личиною постійною та незалежною від діяметра ядер. 
 Середні значення питомих площі поверхні та намагнетованости 

наситу ансамблю НК Fe3O4@ЦП розраховували за формулами: 
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де V0, М
ЦП, M

Fe
3
O

4, Ss, ni, k, 
b

s
  — сумарний за ансамблем об’єм облас-

тей ядер з намагнетованістю наситу, характерною для об’ємного 

матеріялу, маса ЦП, маса Fe3O4, площа поверхні ансамблю НК 

Fe3O4@ЦП, відносні частоти діяметрів НЧ Fe3O4 (рис. 9), кількість 

інтервалів варіяційного ряду діяметрів, питома намагнетованість 

ТАБЛИЦЯ 2. Статистичні параметри ансамблю НЧ Fe3O4 за даними маг-
нетної ґранулометрії.11 

<d>, нм d, нм <lnd> lnd 

10,8 3,08 2,34 0,29 

Примітка : <d>, <lnd> — середнє значення діяметра та логаритму діяметра НЧ 

Fe3O4 відповідно, одержані з даних ПEM; d, lnd — стандартний відхил діяметра та 

логаритму діяметра відповідно. 
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наситу об’ємного Fe3O4 відповідно. 
 В роботах [21, 22] використовували технологію формування НК 

Fe3O4@ЦП (рис. 3, область А), в яких товщина шару ЦП була пос-
тійною та не залежала від розмірів НЧ в ансамблі Fe3O4. На рисунку 

10 наведено залежності питомих площ поверхні (крива 1) і питомих 

намагнетованостей наситу (крива 2) ансамблів НК частинок 

Fe3O4@ЦП від товщини шару ЦП (h2) за умов логнормального 

LN(2,34, 0,28) розподілу ядер Fe3O4 та постійної (в межах ансамб-
лю) товщини шару ЦП, розраховані за формулами (13) і (14) відпо-
відно. Символами (прямокутники) позначено експериментальні 
значення; номер символу відповідає певному дослідженому ансам-
блю. Видно, що розрахункові й експериментальні значення відпо-
відних величин на графіках добре узгоджуються, залежність пито-
мих площ поверхні ансамблів НК частинок Fe3O4@ЦП (рис. 10, 

крива 1) від товщини шару ЦП досягає максимуму при h2  3 нм, в 

той час коли значення питомих намагнетованостей наситу моно-
тонно зменшуються при зростанні h2. 
 Слід зазначити, що за товщини шару ЦП h2  7 нм значення пи-

 

Рис. 10. Залежності (штриховані криві) питомих площ поверхні (1) та пи-
томих намагнетованостей наситу (2) ансамблів НК частинок Fe3O4@ЦП від 

товщини шару ЦП (h2) за умов логнормального LN(2,34, 0,28) розподілу 

ядер Fe3O4 та постійної (в межах ансамблю) товщини шару ЦП, розрахова-
ні за формулами (13) і (14) відповідно. Прямокутніми символами позначе-
но експериментальні значення відповідних величин; номер символів від-
повідає певному ансамблю.12 
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томих намагнетованостей наситу ансамблів частинок НК 

Fe3O4@ЦП є достатньо малими, що ускладнює використання їх ме-
тодою магнетокерованої доставки. Однак такі НК можуть бути ви-
сокоефективними за коньюґації з антитілом [13, 15, 35] і є перспек-
тивними для практичного використання у складі МР для адресної 
доставки ЦП на клітинному та пухлинному рівнях, оскільки міс-
тять значну кількість хеміотерапевтичного препарату й АТ, що 

розпізнає специфічні клітини. 
 Отже, за постійної товщини шару ЦП на НЧ ансамблю Fe3O4 (12  

4) максимальна питома площа поверхні НК Fe3O4@ЦП за умови 

логнормального LN(2,34, 0,28) розподілу ядер Fe3O4 для товщини 

шару ЦП  3 нм становить 119,6 м
2/г (рис. 10, крива 1; експеримен-

тально досліджена область, рис. 3). 
 За товщини шару ЦП, пропорційної діяметру ядра, на тім же ан-
самблі ядер Fe3O4 можна одержати питому площу поверхні 150 

м2/г (рис. 3). Застосовуючи критерій (2), знайдемо, що товщина ЦП 

(hCP) для кожної частинки ансамблю має складати половину діяме-
тра її ядра (dc): 

  3
CP 12

2 1 .
2 2

i i

i

c c

cr

d d
h h     (15) 

 На рисунку 11 наведено гістограми ансамблів НЧ Fe3O4 (а), час-
тинок НК Fe3O4@ЦП з товщиною шару ЦП у 3 нм (б) і НК частинок 

Fe3O4@ЦП з товщиною шару ЦП у 7 нм (в), їхні питомі площі пове-
рхні та статистичні параметри. Гістограми ансамблів НК частинок 

Fe3O4@ЦП за логнормального LN(2,34, 0,28) розподілу ядер Fe3O4 

та товщини шару ЦП hCPi 
 0,5dCi 

наведено на рис. 11, г. 
 Зазначимо, що товщину шару ЦП, пропорційну діяметру НЧ, 
можна одержати, змінивши традиційну [21, 22] методику нанесен-
ня оболонки на частинки Fe3O4. Одним з варіянтів реалізації нової 
методики може бути фракціонування ансамблю НЧ з подальшим 

нанесенням оболонки на частинки відповідних фракцій, причому 

час формування шару ЦП має бути пропорційним середньому роз-
міру НЧ у фракції. 
 Зазначимо також, що матеріяли даної роботи розглянуто на при-
кладі ансамблів НЧ Fe3O4, НК Fe3O4@ЦП, Fe3O4@ЦП/Oл.Na/ПЕГ та 

їхньої МР. Однак, як свідчать експерименти, використані підходи 

до постановки досліджень і висновки є цілком застосовними до НК 

та МР, що містять інші хеміотерапевтичні препарати на основі ор-
ганічних сполук, наприклад доксорубіцин [8, 20] і гемцитабін [26, 

35]. 
 Крім того, запропоновану методику розрахунків питомої площі 
поверхні можна застосувати для розрахунків питомої площі повер-
хні шарів за довільної кількости їх у структурі оболонки НК на ос-
нові суперпарамагнетних ядер. 

mailto:Fe3O4@ЦП/Ol.Na/ПЕГ
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4. ВИСНОВКИ 

Для оптимізації питомої площі поверхні шарів оболонки багаторів-
невих магнеточутливих НК суперпарамагнетне ядро–оболонка для 

застосування в онкології запропоновано й апробовано розрахункову 

методику та здійснено її перевірку експериментальними дослі-
дженнями. Для досліджень використано ансамблі наночастинок 

Fe3O4, нанокомпозитів Fe3O4@ЦП і Fe3O4@ЦП/Oл.Na/ПЕГ та напо-
внені вказаними наноструктурами МР на основі води або ФР. Про-
аналізовано умови реалізації та вирази для знаходження максима-
льної питомої площі поверхні ансамблів НК з одно- та двошаровими 

оболонками. Наукові та методичні підходи роботи є застосовними 

до НК на основі суперпарамагнетних ядер, що містять у структурі 
оболонки інші хеміотерапевтичні препарати, наприклад доксорубі-

 

Рис. 11. Гістограми ансамблів НЧ Fe3O4 (а), частинок НК Fe3O4@ЦП з тов-
щиною шару ЦП hCPi 

 3 нм (б) або hCPi 
 7 нм (в), їхні питомі площі поверх-

ні та статистичні параметри. Гістограма ансамблю НК частинок 

Fe3O4@ЦП при товщині шару ЦП hCPi 
 0,5dCPi

 

(г). Ядра Fe3O4 розподілені 
логнормально LN(2,34, 0,28).13 

mailto:Fe3O4@ЦП/Ol.Na/ПЕГ
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цин і гемцитабін, для розрахунків питомої площі поверхні шарів за 

довільних значень їхніх кількости та густини. Результати роботи 

можуть бути використані в розробках нових магнетокерованих ад-
сорбційних матеріялів технічного, технологічного, екологічного та 

медично-біологічного призначення, медичних тест-систем, терано-
стичних засобів тощо. 
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1 Fig. 1. Model of NC particle with multilayer shell. As marked, d  ds  2h1—diameter of spheri-

cal NP of magnetic substance, ds—diameter of NP area of magnetic substance with the saturation 

magnetization typical for a bulk material, h1—thickness of surface ‘demagnetized’ layer of mag-

netic substance, h2, h3, h4—thicknesses of successive layers of NC shell, which fulfil the func-
tions of modifiers, useful ‘loads’, stabilizers, in accordance with arrangement in multilevel shell 
structure. 
2 Fig. 2. Dependence Ssp(h2) at d  10.8 nm, 1  5.18 g/сm3

 and 2  0.3, 0.5, 1.0, 1.7, 2.6, 5.2, 
10.4, and 19.0 g/сm3

 (curves 2–9), respectively. Broken line (1) joins the maximums of curves 

Ssp(h2) [20, 21]. 
3 Fig 3. Dependence of the maximal specific surface area of ensembles of core–shell particles with 

lognormally (2.34, 0.28) distributed diameters of cores with density 1  5.18 g/сm3
 covered with 

single-layer shell of critical thickness (Eq. (7)) on the value of shell density (2). A—
experimentally studied area. 
4 Fig. 4. Dependence of the maximal specific surface area of ensembles of NC particles of core–

bilayer shell type with lognormally (2.34, 0.28) distributed diameters of cores (1  5.18 g/сm3) 
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covered with first layer of critical thickness with density 2  1 g/сm3

 and second layer of critical 
thickness on the value of second layer density 3. 
5 Fig. 5. Diffractograms of the synthesized samples of Fe3O4 NP (а) and the comparison sample: 
Fe3O4 NP (98%) manufactured by ‘Nanostructured & Amorphous Materials Inc.’, USA (б). DXRD 

is the value of average diameter of Fe3O4 NP calculated by means of the Scherrer formula. 
6 Fig. 6. TEM image of ensemble of Fe3O4 nanoparticles. 
7 Fig. 7. Histogram of relative frequencies of Fe3O4 NP diameters from the TEM data. 
8 TABLE 1. Statistical parameters of ensemble of Fe3O4 nanoparticles from the TEM data. 
9 Fig. 8. Hysteresis loop for MF and the curve within the Langevin’s approximation calculated by 

means of the Eq. (16) with distribution of diameters of Fe3O4 cores LN(2.34, 0.28) and   

 0.005. 
10 Fig. 9. Histogram of relative frequencies of lognormal distribution of Fe3O4 NP diameters 

LN(2.34, 0.28). 
11 TABLE 2. Statistical parameters of ensemble of Fe3O4 nanoparticles from the data of magnetic 

granulometry. 
12Fig. 10. Dependences (stroked curves) of specific surface areas (1) and specific saturation mag-

netizations (2) of ensembles of Fe3O4@CP NC particles on thickness of CP layer (h2) under the 

conditions of lognormal LN(2.34, 0.28) distribution of Fe3O4 cores and, within the limits of en-
semble, constant thickness of CP layer calculated by means of formulas (13) and (14), respective-
ly. Rectangular symbols mark experimental values of corresponding quantities; the number of 

symbols corresponds to certain ensemble. 
13Fig. 11. Histograms of Fe3O4 NP ensembles (а), Fe3O4@CP NC particles with the thickness of CP 

layer hCPi 
 3 nm (б) or hCPi 

 7 nm
 

(в), their specific surface areas, and statistical parameters. 

Histogram of ensemble of Fe3O4@CP NC particles with the thickness of CP layer hCPi 
 0.5dCPi 

(г). 
Fe3O4 cores are distributed lognormally LN(2.34, 0.28). 


