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Мета роботи – вивчити вплив структурних, спектральних і квантово-хімічних параметрів синтезованих наносистем TiO2, 
TiO2/Ag (4 мас. %) та TiO2/Ag (8 мас. %) на біологічну активність.

Матеріали і методи. Досліджено структурно-морфологічні, спектральні, токсикологічні та цитотоксичні властивості 
наноматеріалів TiO2 із вмістом срібла в діапазоні від 0 мас. % до 8 мас. % для напряму біобезпеки людини. Композити 
TiO2/Ag схарактеризованi дифракцією рентгенівських променів, просвітлювальною електронною мікроскопією, рама-
нівською спектроскопією та результатами квантово-хімічних розрахунків високого рівня.

Результати. Раманівською спектроскопією встановлено оптичну активність композиту TiO2/Ag, що підтверджується 
зсувом частоти моди Еg1 від 143 см-1 до 150 см-1 та півширини в інтервалі від 12 см-1 до 19 см-1 внаслідок зменшення 
розміру кристалітів TiO2. Зсув моди у нано-TiO2/Ag відбиває певну деформацію кристалічної ґратки діоксиду титану 
анатазної модифікації при легуванні сріблом. Це призводить до збільшення можливості продукувати активні форми 
кисню на поверхні наночастинки TiO2/Ag і до підвищення біологічної активності (4 мас. % Ag; 8 мас. % Ag) порівняно 
з недопованим TiO2, забезпечуючи збільшення їхньої токсичності, що підтверджується значеннями LD50, CC50 відпо-
відно. За результатами квантово-хімічних розрахунків, при адсорбції димеру Ag2 на поверхні анатазу в адсорбційному 
комплексі Тi15O41H22Ag2 задіяні два атоми Ag з утворенням чотирьох зв’язків Ag–O, довжина яких із двокоординованими 
атомами Оксигену поверхні TiO2 становить 2,44 Å, а довжина зв’язку Ag–Ag зростає до 2,75 Å порівняно з рівноважною 
відстанню в двоатомній молекулі Ag2 (2,53 Å). Це вказує на коливально-збуджений стан двоатомного фрагмента Ag2 в 
адсорбційному комплексі Тi15O41H22Ag2. Треба наголосити на зменшенні потенціалу іонізації адсорбційного комплексу 
з 7,35 еВ до 5,72 еВ. Результатом таких змін є підвищена реакційна здатність атомів Аргентуму порівняно з їхньою 
реакційною здатністю в двоатомній молекулі Ag2. Завдяки тому, що саме атоми срібла, адсорбовані на поверхні 
наночастинок анатазу, виконують функції пасток електронів, зростає ефективність розділення фотогенерованих пар 
електрон-дірка (екситонів) з міжфазним переносом електронів, що підвищує фотокаталітичні та біоцидні властивості 
допованого сріблом анатазу.

Висновки. Між фізико-хімічними параметрами наночастинок і їхньою біологічною активністю є певна об’єктивна 
залежність, яку можна схарактеризувати не лише якісно, але й кількісно. Так, показано вплив на токсичність наночастинок 
їхнього розміру, питомої поверхні, наявності гідроксильних груп на поверхні наночастинки, розміру кристалітів, величини 
міжатомних зв’язків, потенціалу іонізації. Ці дані мають важливе наукове значення не тільки для гігієнічного нормування, 
але й в аспекті синтезу надалі безпечніших наноматеріалів.

Spectral, experimental-toxicological and quantum-chemical studies of predictors 
of biological activity of titanium-containing nanoparticles doped with silver
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The aim: to study the influence of structural, spectral and quantum-chemical parameters of the synthesized TiO2, TiO2/Ag 
(4 wt. %) and TiO2/Ag (8 wt. %) nanosystems on biological activity.

Materials and methods. The structural-morphological, spectral, toxicological and cytotoxic properties of TiO2 nanomaterials 
with silver content in the range from 0 wt % to 8 wt. % for the direction of human biosafety were investigated. The TiO2/Ag 
composites were characterized by X-ray diffraction, transmission electron microscopy, Raman spectroscopy, and the results 
of high-level quantum chemical calculations.

Results. The optical activity of the TiO2/Ag composite was determined by Raman spectroscopy, which is confirmed by the shift 
in the Eg1 mode frequency from 143 cm-1 to 157 cm-1 and the FWHM in the range from 12 cm-1 to 19 cm-1 due to the decrease in 
the size of the TiO2 crystallites. The mode shift in nano-TiO2/Ag reflects a certain deformation of the anatase-modified titanium 
dioxide crystal lattice upon doping with silver. This leads to an increase in the ability to produce reactive oxygen species on 
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the surface of the TiO2/Ag nanoparticle and to an increase in biological activity (4 wt. % Ag; 8 wt. % Ag) compared to undoped 
TiO2, providing an increase in their toxicity, which is confirmed by the values LD50, CC50 parameters, respectively. According to 
the results of quantum chemical calculations, it was established that during the adsorption of the Ag2 dimer on the surface of 
anatase in the Ti15O41H22Ag2 adsorption complex, two Ag atoms are involved with the formation of four Ag–O bonds, the length 
of which with the two-coordinated oxygen atoms of the TiO2 surface is 2.44 Å, and the Ag–Ag bond length increases to 2.75 Å, 
compared to the equilibrium distance in the diatomic Ag2 molecule (2.53 Å). This indicates the vibrationally excited state of 
the Ag2 diatomic fragment in the Ti15O41H22Ag2 adsorption complex. It should also be noted that the ionization potential of the 
adsorption complex decreased from 7.35 eV to 5.72 eV. The result of such changes is the increased reactivity of argentum 
atoms compared to their reactivity in the diatomic Ag2 molecule. Due to the fact that silver atoms adsorbed on the surface of 
anatase nanoparticles act as electron traps, the efficiency of separation of photogenerated electron-hole pairs (excitons) with 
interphase electron transfer increases, which increases the photocatalytic and biocidal properties of silver-doped anatase.

Conclusions. There is a certain objective relationship between the physicochemical parameters of nanoparticles and their 
biological activity, which can be characterized not only qualitatively, but also quantitatively. Thus, in the materials of our re-
search, the influence of their size, specific surface area, the presence of hydroxyl groups on the surface of the nanoparticle, 
the size of crystallites, the size of interatomic bonds, and the ionization potential on the toxicity of nanoparticles has been 
demonstrated. These data are of great scientific importance not only in terms of their hygienic regulation, but also in terms of 
further synthesis of safer nanomaterials.

У сучасних фотокаталізаторах для очищення води та 
повітря від шкідливих органічних речовин, бактерій і 
вірусів, біоцидних лакофарбових покриттях різного 
призначення широко використовують нанорозмірні 
порошки простих сполук і нанокомпозитів на їхній 
основі. Нанопорошки діоксиду титану та наноком-
позити зі сріблом синтезують термічним розкладом 
метатитанової кислоти з додаванням срібла в різних 
співвідношеннях до титану [1]. 

У попередніх дослідженнях доведено, що нано-
композити діоксиду титану, доповані наносріблом, 
характеризуються високою фотокаталітичною актив-
ністю та є перспективними для широкого застосуван-
ня, зокрема як знезаражувальний компонент фільтрів 
для очищення повітря й антимікробних поверхонь 
[1,2,3,4,5,6].

Відомо, що біологічна активність наночастинок 
металів та їхніх сполук залежить від структури, роз-
міру та форми частинок, питомої площі поверхні, 
агломерації, пористості, морфології поверхні час-
тинок, наявності функціональних груп на поверхні 
частинок тощо [7,8,9,10]. У багатьох наукових працях 
показано залежність токсичності наночастинок від 
їхнього розміру [11,12,13,14,15]. Зі зменшенням роз-
міру наночастинок співвідношення площі поверхні до 
об’єму експоненційно зростає, посилюючи хімічну та 
біологічну активність [16].

У результаті дослідження, яке здійснили S. Shabbir 
et al. [17], встановлено: нано-TiO2 (15–35 нм) може 
накопичуватися в легенях, серці, печінці, селезінці, 
серцевому м’язі та нирках лабораторних тварин. 
Крім того, у мишей і щурів вони порушують гомеостаз 
глюкози та ліпідів. TiO2 (анатаз чи рутильна моди-
фікація) спричиняють насамперед побічні реакції, 
індукуючи окиснювальний стрес, який призводить 
до пошкодження клітин, запалення, генотоксичності 
та несприятливих імунних реакцій. Форма та рівень 
руйнування істотно залежать від фізичних і хімічних 
властивостей наночастинок TiO2, що визначають їхню 
реакційну здатність і біодоступність. Дослідження 
свідчать, що наночастинки TiO2 зумовлюють і розриви 
ДНК, і хромосомні пошкодження. Ефекти генотоксич-
ності залежать не тільки від змін поверхні частинок, 
розміру та шляху впливу, але й від тривалості впливу 
наночастинок.

Ще один визначальний фактор біологічної активності 
наночастинок – їхня форма. Так, сферичні наночастинки 
характеризуються меншою біологічною активністю порів-
няно з нанотрубками, нановолокнами, пластинчастими 
та голчастими наночастинками [14,15,18].

Відомості фахової літератури (й експерименталь-
ні, й теоретичні) досить неоднозначні та не дають 
точної відповіді на питання щодо природи зв’язку в 
утворених на поверхні наночастинок анатазу комп-
лексах (металооксид-метал). На це питання могло 
відповісти лише квантово-хімічне моделювання та 
з’ясування причин підвищеної фотокаталітичної ак-
тивності систем TiO2/Ag порівняно з індивідуальними 
наноструктурним анатазом та сріблом (предиктори – 
довжина зв’язку L (Å), потенціал іонізації (eB)).

Обґрунтовуючи актуальність питання щодо за-
лежності біологічної активності та токсичності нано-
частинок (цитотоксичність, вплив на імунні та статеві 
клітини, вплив на ссавців) від їхніх фізико-хімічних 
параметрів, широко вивчено залежності від «класич-
них» (що найчастіше визначаються), тобто фізичних і 
хімічних властивостей (розмір, форма, площа поверхні 
тощо). Втім відомості наукової літератури свідчать: 
щодо кристалічних нанопорошків не з’ясованими зали-
шаються питання впливу на біологічну активність «но-
вих» – спектральних і квантово-хімічних характеристик 
наночастинок, а саме групи структурних і фізичних 
параметрів (розмір кристалітів, параметри кристаліч-
ної ґратки і оптичні моди), квантово-хімічних (довжина 
й енергія хімічних зв’язків, потенціал іонізації).

Мета роботи
Вивчити вплив структурних, спектральних і кванто-
во-хімічних параметрів синтезованих наносистем TiO2, 
TiO2/Ag (4 мас. %) та TiO2/Ag (8 мас. %) на біологічну 
активність.

Матеріали і методи дослідження
Об’єкти дослідження – нанопорошки TiO2, TiO2/Ag 
(4 мас. %) і TiO2/Ag (8 мас. %), одержані в Інституті 
проблем матеріалознавства ім. І. М. Францевича 
НАН України.
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Дослідили морфологічні, структурні, хімічні, 
спектральні й оптичні характеристики нанопорошків 
методами просвітлювальної електронної мікроскопії 
(ПЕМ), рентгенівського фазового та структурного 
аналізу (РФА, РСА), комбінаційного розсіювання світла 
(КРС) [1,2,3,4,5,19,20,21].

Морфологію та структуру зразків визначали 
також за допомогою електронного просвічувального 
мікроскопа JEM-1400 (JEOL, Японія) при інструмен-
тальному збільшенні від 2000 до 100 000 та напрузі 
80 кВ за стандартною методикою роботи.

Рентгенівський фазовий і структурний аналіз 
здійснили за допомогою рентгенівського дифракто-
метра DRON-3M, обладнаного комп’ютерною сис-
темою сканування та запису дифракційної картини 
з використанням фокусування Брегга–Брентано з 
монохроматичним випромінюванням Cu-Kα за мето-
дикою Holder [22].

Дослідження оптичних властивостей нанопоро-
шків TiO2 і TiO2/Ag за КРС здійснювали раманівським 
спектроскопом Horiba Jobin-Yvon T64000 (Horiba, 
Shanghai, China).

Квантово-хімічні обрахунки взаємодії кластерів 
срібла з поверхнею анатазу виконали методом теорії 
функціоналу густини (DFT) з обмінно-кореляційним 
функціоналом B3LYP і валентним базисним набором 
SBKJC з ефективним остовним потенціалом у рамках 
пакету програми PC GAMESS (FireFly 8.2.0) [23]. Для 
врахування дисперсійних внесків в енергію утворення 
міжмолекулярних комплексів задіяна дисперсійна 
поправка Грімме – D3. Ефективні потенціали ядер 
(ECP) використано для врахування електронів остова 
атомів після третього періоду, що суттєво скорочує 
час обчислень, майже не впливаючи на результати, 
оскільки передбачається, що електрони остова мають 
незначний вплив на адсорбцію.

Під час роботи застосовано кластерне наближен-
ня. При побудові моделі поверхні анатазу використали 
рентгеноструктурні дані елементарної комірки об’єм-
ної фази анатазу (рис. 2а) [24].

Токсикологічні властивості нанопорошків (внутріш-
ньоочеревинну LD50, максимально переносну дозу LD0, 
місцевоподразнювальну дію на шкіру, подразнювальну 
дію на слизову оболонку ока) вивчали на лаборатор-
них тваринах за загальноприйнятими методиками 
[2,3,5,8,19,20]. Вплив на імунну систему вивчали за 
методиками, що наведені у працях [2,3,5]. Вплив на 
статеві клітини кнурів оцінювали за методиками, на 
які отримали авторське свідоцтво [4].

Життєздатність клітин ВНК-21 (нирки сирій-
ського хом’яка) за дії наночастинок оцінювали, 
використовуючи барвник MTT (3-(4,5-диметилтіазол 
2-іл)-2,5-дифенілтетразолію бромід), оскільки лише 
життєздатні клітини мають функціональні фер-
менти мітохондріальної дегідрогенази, що здатні 
переробляти МТТ до формазану [24,25]. Резуль-
тати аналізували спектрофотометрично на ридері 
Multiskan FC (Thermo Fisher Scientific, США) при 
довжині хвилі 538 нм. Оптичні щільності кожної 
лунки з клітинами, що встановили, порівнювали з 
оптичною щільністю розчинника, який є бланком; 
за формулою обраховували частку життєздатних 

клітин (%) за дії різних концентрацій наночастинок. 
Визначали концентрацію композиційних наночасти-
нок зі сріблом, що пригнічує життєздатність клітин на 
50 % (СС50) порівняно з контролем клітин.

Дослідження здійснили на базі кафедри гігієни, 
безпеки праці та професійного здоров’я Національного 
медичного університету імені О. О. Богомольця, від-
ділу фізико-хімії і технології наноструктурної кераміки 
та нанокомпозитів Інституту проблем матеріалознав-
ства ім. І. М. Францевича, відділу квантової хімії та 
хімічної фізики наносистем Інституту хімії поверхні 
ім. О. О. Чуй ка НАН України, відділу репродукції вірусів 
Інституту мікробіології і вірусології ім. Д. К. Заболот-
ного НАН України.

Результати
Фізико-хімічні властивості наночастинок. У попередніх 
роботах викладено результати оцінювання окремих фі-
зико-хімічних властивостей наночастинок TiO2 і нано-
композитів TiO2/Ag (4 мас. % Ag), TiO2/Ag (8 мас. % Ag), 
а також зроблено спробу пов’язати ці властивості з ра-
ніше дослідженою біологічною активністю власне на-
ночастинок [2,3,4,5,19,20]. Так, вивчено розмір, форму, 
будову, хімічний склад, питому поверхню, кристалічну 
фазу й інші фізико-хімічні властивості наночастинок. 
Встановлено розмір нанопорошку TiO2, що становив 
20–30 нм; для нанопорошків TiO2/Ag розмір частинок 
TiO2 становив 13–20 нм, Ag – 35–40 нм. Визначено 
питому поверхню для нано-TiO2 – 50,84 м2/г, для на-
но-TiO2/Ag (4 мас. % Ag) – 50,11 м2/г, для нано-TiO2/Ag 
(8 мас. % Ag) – 30,65 м2/г [2].

У результаті застосування просвітлювальної елек-
тронної мікроскопії (рис. 1 а, б, в) встановлено: форма 
TiO2/Ag (8 мас. % Ag) металооксидних наночастинок 
TiO2 суттєво змінюється (рис. 1 в) – набуває овальної 
форми з шаром срібла на поверхні порівняно з вихід-
ним нано-TiO2 (сферичні кульки). На ПЕМ-зображенні 
(рис.  1  б) поверхні зразка нанокомпозиту TiO2/Ag 
(4 мас. % Ag) визначили кулькоподібні частинки срібла 
(обведені червоним ділянки), локалізовані на поверхні 
наночастинки TiO2.

Зразки, що дослідили, мали кристалічну структуру 
типу анатазу, що підтверджено РФА. У нанокомпозиті 
TiO2/Ag (8 мас. % Ag) виявлено срібло в кристаліч-
ній структурі (всередині кристала), а не тільки на 
поверхні, як у нанокомпозиті TiO2/Ag (4 мас. % Ag) 
[1,3,4,5,18,19,20].

За методикою РФА, яку використовують для ви-
значення фазового складу кристалічних матеріалів, 
досліджено кристалічну ґратку нанокомпозитів [1]. 
Як відомо, легування іонами металу в оптимальній 
концентрації пригнічує ріст нанокристалітів [1]. У 
ряду наноматеріалів TiO2, TiO2/Ag (4 мас. % Ag) і 
TiO2/Ag (8 мас. % Ag) визначили залежність структур-
них парaмeтрів – тенденцію до зменшення розміру 
кристалів від 12 нм до 8 нм (КРС). За структурними па-
раметрами ґратки нанокомпозиту TiO2/Ag порівняно з 
нано-TiO2 визначили деформацію кристалічної ґратки 
анатазу. У нано-TiO2-Ag (8 % мас. Ag) виявлено фазу 
срібла у кристалічній ґратці анатазу, що додатково її 
деформує [1].

Оригінальні дослідження
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Спектр комбінаційного розсіювання анатазу, згідно 
з теорією груп, як відомо, характеризується шістьма 
фундаментальними активними модами коливань 
симетрії 3Eg + 2B1g + A1g, що вимірюють при 143 см-1 
(Eg), 198 см-1 (Eg), 395 см-1 (B1g), 512 см-1 (B1g), 518 см-1 
(A1g) і 639 см-1 (Eg). Коливальні моди Eg відповідають 
симетричним валентним коливанням атомів Ti–O 
зв’язків, а B1g і A1g – симетричним і антисиметричним 
деформаційним коливанням валентних кутів O–Ti–O 
відповідно [24,25,26,27].

В анатазі кожна мода відповідає конкретним 
коливальним рухам атомів кристалічної ґратки. Eg(1), 
Eg(2), Eg(3) – різні частоти двовимірних мод коливань, 
що мають однакову симетрію (Eg), але різні типи руху 
атомів, де E – двовимірне ірреальне представлення, 
яке означає наявність двох незалежних компонентів 
коливань; індекс g вказує на те, що мода парна щодо 
інверсії (центральна симетрія); (1), (2) або (3) – номер 
моди, який використовують для розрізнення двовимір-
них мод однакової симетрії.

Форми смуг спектра вихідного та модифікованого 
порошку подібні. У спектрі КРС нанопорошку ТіО2 визна-
чають смуги, що відповідають розсіюванню на фононах 
структурної фази анатазу ТіО2: Eg(1) (~142 см-1), Eg(2) 
(~196 см-1), (~513 см-1) (A1g, B1g) та Eg(3) (~636 см-1) [21,28].

Модифікування ТіО2 атомами срібла призводить 
до зменшення інтенсивності всіх коливальних смуг. 
При цьому найінтенсивніша смуга Eg(1) зміщується 
у високочастотний бік з 143,0 см-1 до 149,6 см-1, а її 
ширина на пів висоті (FWHM) збільшується з 11 см-1 
до 19 см-1. Деформація решітки, дефекти та розмір 
кристалітів (табл. 1) мають сильний вплив на зсув, 
розширення піків та інтенсивність раманівських піків 
[21,25,27,29].

У нано-TiO2/Ag (4 мас. %) щодо нано-TiO2 відбу-
вається високочастотний зсув і збільшення півширини 
мод Eg(1) з 143,0 см-1 до 147,7 см-1 і Eg(2) з 194,4 см-1 до 
199,2 см-1, а Eg(3) смуга з 637,0 см-1 до 633,1 см-1 і А1g з 
514 см-1 до 508 см1 мають низькочастотний зсув і зна-
чне збільшення півширини в спектрах КРС (табл. 1).

Розташування смуг випромінення, а також зміни 
їхнього положення та інтенсивності залежать від 
розміру TiO2 нанокристалів і концентрації легуючої 
домішки, що визначають тип і щільність донорних та 

акцепторних центрів на поверхні оксиду, а отже спек-
три фотолюмінесценції [21]. Це можливо і внаслідок 
зміщення атомів Ti та O через заміщення значно біль-
шим атомом Ag, і шляхом зміни їхнього іонного стану, 
що виявляється в міжатомних зв’язках у TiO6-октаедрі.

Отже, кисневі вакансії утворюються і в об’ємі 
нанокристалів, і на їхній поверхні; можливе форму-
вання кількох локалізованих електронних станів для 
анатазу. Зауважимо також, що в процесі фотохімічних 
перетворень відбувається утворення нових донорних 
і акцепторних рівнів.

Комбінаційне розсіювання світла узгоджується з 
даними квантово-хімічного моделювання; встанов-
лено, що вже з 4 % срібла відбувається часткова 
деформація ґратки (див. зсув мод КРС).

Наведено результати квантово-хімічного дослі-
дження взаємодії кластерів срібла зі стехіометричною 
поверхнею (001) анатазу, оскільки вона характеризу-
ється істотно вищою поверхневою енергією порівня-
но з поверхнею анатазу (101) і, відповідно, вищою 
реакційною здатністю; це спричинено тим, що всі 
поверхневі атоми Ti та O координаційно ненасичені.

Як відомо, в об’ємних кристалах анатазу є два типи 
зв’язків Ti–O: екваторіальні – короткі (1,94 Å), аксіальні 
– довгі (1,97 Å). Зв’язки Ti–O визначають як накладання 
чотирьох ковалентних і двох дативних зв’язків. Два 
довгих дативних зв’язки є аксіальними [30].

Просторова будова кластера, обраного за модель 
поверхні анатазу, наведена на рис. 2 б, в. Йому від-
повідає брутто-формула (TiO2)15·11H2O ≡ Тi15O41H22. 
Обірвані валентності атомів Оксигену та Титану на 
периферії кластера, що виникають під час його побу-
дови, насичувалися гідроксильними групами ОН- та 
атомами Н+. Тому в цій моделі є два типи атомів Окси-
гену, зокрема дво- та трикоординовані (рис. 2 б, в), і 
п’ятикоординовані атоми Титану, що характерні для 
поверхні (001) анатазу. Застосовано принцип вбудо-
ваних кластерних моделей, тобто самоузгодження 
виконано тільки для атомів Ti та О, що розміщувалися 
в поверхневому шарі (рис. 2), а оточення (другий шар 
і гідроксильні групи на периферії) при самоузгодженні 
залишалось незмінним.

Електронний основний стан усіх кластерів, дослі-
джених у цій роботі, синглетний.

  

Рис. 1. ПЕМ зразків нанопорошків. a: TiO2; б: TiO2/Ag (4 мас. %); в: TiO2/Ag (8 мас. %).
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Довжини зв’язків Ti(5)–O(2) та Ti(5)–O(3) у рівно-
важному стані кластера (TiO2)15·11H2O становлять 
1,94–1,97 Å та 1,97–2,01 Å відповідно, відповідають 
експериментальним значенням для анатазу [25].

Під час дослідження адсорбції димеру срібла 
вивчали різні варіанти: вісь Ag–Ag кластера Ag2 
розміщувалась перпендикулярно до поверхні (001) 
анатазу над п’ятикоординованим атомом Ті (рис. 3 а); 
паралельно до поверхні посередині між ланцюжками 
двокоординованих атомів О (рис. 3 б); паралельно до 
поверхні і над ланцюжком двокоординованих атомів 
О (рис. 3 в).

Усі вихідні структури в результаті оптимізації 
призводять до рівноважного стану адсорбційного 
комплексу, в якому два атоми Ag утворюють 4 зв’язки 
AgO, довжина яких становить 2,44 Å з двокоорди-
нованими атомами О поверхні TiO2 (рис. 3 г, д, е). 
На атомах Оксигену у вихідному кластері Тi15O41H22 
заряди становили -0,63 ат. од. Енергія зв’язування 
кластером відповідає -2.43 еВ. Довжина зв’язку Ag–
Ag в адсорбційному комплексі Тi15O41H22Ag2 становить 
2,75 Å; це значно вище, ніж у двоатомній молекулі 
Ag2 (2,53 Å).

Це вказує на коливально-збуджений стан дво-
атомного фрагмента в адсорбційному комплексі 
Тi15O41H22Ag2 і свідчить про підвищену реакційну 
здатність атомів срібла порівняно з їхньою реакцій-
ною здатністю в двоатомній молекулі Ag2, сприяючи 
ефективним електронним гетеропереходам анатаз-Ag. 

Крім того, на підвищення реакційної здатності 
атомів Ag в адсорбованому стані вказує зниження по-
тенціалу іонізації для комплексу Тi15O41H22Ag2 (5,72 еВ) 
порівняно з відповідним значенням для димеру срі-
бла (7,67 еВ). Слід врахувати, що найвища зайнята 
молекулярна орбіталь адсорбційного комплексу 
Тi15O41H22Ag2 локалізована тільки на двоатомному 
фрагменті срібла.

Узагальнені результати досліджених «нових» 
структурно-кристалічних, спектральних і кванто-
во-хімічних параметрів наночастинок TiO2, TiO2/Ag 
(4 мас. % Ag) і TiO2/Ag (8 мас. % Ag) наведено в 
таблиці 1.

Токсиколого-гігієнічне оцінювання нанопорошків. 
Узагальнені дані, що характеризують вплив раніше 
встановлених «класичних» фізико-хімічних параме-
трів досліджених нанопорошків на їхню токсичність, 
наведені в таблиці 2.

За даними, що наведені в таблиці 2, у ряду на-
нопорошків від TiO2 до TiO2/Ag визначили тенденцію 
до зменшення абсолютної величини LD50. Це свідчить 
про посилення токсичності нанопорошку TiO2 у разі 
допування сріблом. Певною мірою зі збільшенням 
вмісту срібла в наночастинках TiO2 посилювався 
подразнювальний ефект на шкіру, збільшувалась 
сенсибілізувальна активність.

Під час оцінювання впливу наноматеріалів на ста-
теві клітини кнурів апробовано дози 1,0 LD50 на 1 мл 
сперми для ТіО2 – 47 мкг/мл; для TiO2/Ag (4 мас. % Ag) 
– 7 мкг/мл; TiO2/Ag (8 мас. % Ag) – 10 мкг/мл. Встанови-
ли залежність зростання ушкоджувальної дії на статеві 
клітини кнурів in vitro в ряду нанопорошків TiO2, TiO2/Ag 
(4 мас. % Ag) і TiO2/Ag (8 мас. % Ag) за інтегральним 
показником виживаності сперміїв (зменшення ви-
живаності від 1,7 до 2,3 раза відповідно), а також за 
пригніченням дихальної активності та порушенням 
активності мітохондріальних ферментів.

Вплив наночастинок на імунну систему вивчали 
на мононуклеарних клітинах периферичної крові 
здорових донорів in vitro. Мононуклеари інкубували 
при стимуляції нано-ТіО2, нано-Ag, нано-TiO2/Ag 
(4 мас. % Ag) у концентрації по 30 мкг/мл та без сти-
мулювального агента. В ряду нанопорошків TiO2, Ag і 
TiO2/Ag (4 мас. % Ag) визначено залежність зростання 
функціональної активності мононуклеарних клітин 
крові за продукцією цитокінів: інтерлейкіну-1 (ІL-1), 
інтерлейкіну-4 (ІL-4), інтерлейкіну-6 (ІL-6), фактора 
некрозу пухлини альфа (TNF-α) від 1,7–2,6 раза до 
2,7–5,4 раза відповідно.

Як відомо, дослідження цитотоксичної дії речовин 
передбачає визначення концентрації речовини, яка на 
50 % зменшує життєздатність популяції клітин (СС50). 
Встановлено, що CC50 нано-TiO2, TiO2/Ag (4 мас. % Ag) 
і TiO2/Ag (8 мас. % Ag) для клітин BHK-21 (нирка 
сирійського хом’яка) становила 81 мкг/мл, 62 мкг/мл 

Рис. 2. Елементарна 
комірка анатазу (а)  
й оптимізована структу-
ра (TiO2)15·11H2O клас-
тера (б, в).
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і 27 мкг/мл відповідно. Це свідчить про зростання 
цитотоксичності в цьому ряді наночастинок. Отже, 
цитотоксичність нанодіоксиду титану, максимально 
допованого сріблом, вища, ніж звичайного.

Порівнюючи дані вивчених «нових» фізико-хіміч-
них характеристик з раніше встановленими параме-
трами біологічної активності (табл. 1, 2), припускаємо, 
що зміни розміру кристалітів наночастинок у ряду 
TiO2 → TiO2/Ag (4 мас. % Ag) → TiO2/Ag (8 мас. % Ag) 
впливали на їхню біологічну активність: зі зменшенням 
розміру кристалів зменшується абсолютна величина 
LD50, тобто їхня токсичність зростає.

Збільшення довжини зв’язку Ti–O і зменшення 
потенціалу іонізації в нано-TiO2/Ag щодо нано-TiO2 
зумовлює їхню вищу хімічну активність і підвищує 
біологічну активність, а отже й токсичність (табл. 1, 2).

Обговорення
Встановлені дані щодо зменшення розміру кристалітів 
у ряду наночастинок TiO2 → TiO2/Ag (4 мас. % Ag) → 
TiO2/Ag (8 мас. % Ag) від 12 нм до 8 нм і визначене 
зростання їхньої токсичності в цьому ряду збігаються з 
результатами досліджень W. H. De Jong et al., а також 

 

 

 

Рис. 3. Вихідні (а, б, в) та рівноважні (г, д, е) структури адсорбційних комплексів кластеру (TiO2)15·11H2O та димеру Ag2.
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інших авторів щодо впливу розміру наночастинок на 
їхню токсичність [11,12,13,14,15].

Показано вплив модифікуванням сріблом на-
ночастинок TiO2 на їхні спектральні характеристики 
(параметри кристалічної ґратки й оптичні моди). У 
нанокомпозитів TiO2/Ag порівняно з нано-TiO2 вста-
новлено зменшення інтенсивності всіх коливальних 
смуг раманівського розсіювання. Деформація решітки, 
дефекти та розмір кристалітів істотно впливають на 
зсув, розширення піків та інтенсивність раманівських 
піків [21,25,27,29]. Це зумовлює вищу біологічну ак-
тивність для нанокомпозитів TiO2/Ag.

У результаті дослідження вперше показано 
зростання біологічної активності в ряді наночастинок 
TiO2 → TiO2/Ag (4 мас. % Ag) → TiO2/Ag (8 мас. % Ag) 
за токсиколого-гігієнічними показниками, впливом на 
статеві, імунні клітини та цитотоксичністю.

Ahamed M. et al. [31] вивчили протираковий по-
тенціал наночастинок TiO2 (анатазна модифікація), 
легованих Ag (0,5–5,0 %). Розмір наночастинок TiO2 
зменшувався зі збільшенням концентрації допанту Ag 
(розмір – від 15 нм до 9 нм). Біологічні дослідження 
показали, що легований TiO2/Ag викликає цитотоксич-
ність і апоптоз у клітинах раку печінки людини (HepG2). 

Токсична інтенсивність наночастинок TiO2 зростала 
зі збільшенням концентрації легувальної домішки Ag 
до 5 мас. %. Ці дані відповідають результатам нашо-
го дослідження щодо зростання цитотоксичності та 
біологічної активності загалом наночастинок TiO2 зі 
збільшенням кількості допанту Ag.

Вперше досліджено зв’язки, утворені на поверхні на-
ночастинок TiO2 анатазу (Ti–O) та нанокомпозиту TiO2/Ag 
(Ti–O, Ag–O, Ag–Ag). Показано збільшення довжини 
зв’язку Ti–O у нанокомпозиті TiO2/Ag щодо нано-TiO2. 
Встановлено зменшення потенціалу іонізації Ag у на-
но-TiO2/Ag щодо двоатомної молекули Ag2. Встановлено 
предиктори біологічної активності на квантово-хімічному 
рівні: довжину зв’язку L (Å) і потенціал іонізації (eB) в 
нанокомпозитних матеріалах металів та їхніх сполук.

Отже, результати дослідження доповнюють відо-
мості щодо впливу фізико-хімічних характеристик на-
ночастинок на їхню токсичність і біологічну активність 
загалом. Вони розширюють і поглиблюють наукові 
уявлення про механізм ушкоджувальної дії наночас-
тинок на клітинні рецептори та біологічні об’єкти, 
дають змогу зрозуміти механізм ушкоджувальної дії 
не тільки на молекулярному, але й на атомарному, 
квантово-хімічному рівнях.

Таблиця 1. Структурні, фізичні та квантово-хімічні параметри наночастинок титановмісних сполук із наносріблом

Параметр Методи 
визначення

Одиниці 
вимірювання

Встановлене значення

Нано-TiO2 Нано-TiO2/Ag (4 мас. % Ag) Нано-TiO2/Ag (8 мас. % Ag)
Розмір наночастинок ПЕМ нм 20–30 13–20, 35–40 13–20, 35–40
Площа питомої поверхні БЕТ м2/г 50,84 50,11 30,65
Структурні: розмір кристалітів (D) КРС нм 12 10 8

а (TiO2) РФА нм 0,3785 0,3780 0,3787
c (TiO2) 0,9522 0,9554 0,9519
а (Ag) Ag не виявлений Ag не виявлений 0,4086 (фаза срібла)

Фізичні: оптичні моди: КРС см-1

Eg(1) 143,0 147,7 149,6
Eg(2) 194,4 199,2 200,3
Eg(3) 637,0 633,1 628,1

Квантово-хімічні: DFT Тi15O41H22 Тi15O41H22Ag2

довжина зв’язків (L) Å Ti–O 1,94–1,97 Ti–O 1,97–2,01;
Ag–O 2,44; Ag–Ag 2,75#

не досліджували

потенціал іонізації Ag еВ – 5,72* не досліджували

#: довжина зв’язку для двоатомної молекули Ag2 становить 2,53 Å; *: потенціал іонізації для двоатомної молекули Ag2 становить 7,67 еВ; ПЕМ: просвітлювальна 
електронна мікроскопія; БЕТ: метод Брунауера–Еммета–Теллера; КРС: комбінаційне розсіювання світла; РФА: рентгенівський фазовий аналіз; DFT: метод теорії 
функціонала густини.

Таблиця 2. Порівняльне токсиколого-гігієнічне оцінювання нанопорошків TiO2, TiO2/Ag (4 мас. % Ag) і TiO2/Ag (8 мас. % Ag)

Показник, одиниці вимірювання Нано-TiO2 Нано-TiO2/Ag 
(4 мас. % Ag)

Нано-TiO2/Ag 
(8 мас. % Ag)

Максимально переносна доза LD0, мг/кг 4000 – –
Внутрішньоочеревинна LD50, мг/кг 4783,30 724,44 –
Місцевоподразнювальна дія на шкіру Не чинить, 0 балів Не чинить, 0 балів Слабовиражена, 1 бал
Подразнювальна дія на слизову оболонку ока Слабовиражена, 2 бали Слабовиражена, 2 бали Слабовиражена, 2 бали
Клас небезпечності хімічних речовин IV (малонебезпечні) III (помірно небезпечні) III (помірно небезпечні)
Вплив на статеві клітини кнурів in vitro за показником виживання, год  
(контроль – 86,00 ± 4,39)

50,00 ± 5,23*  
(зменшення в 1,7 раза)

40,00 ± 9,24*  
(зменшення в 2,2 раза)

38,00 ± 8,21*  
(зменшення в 2,3 раза)

Вплив на функціональну активність мононуклеарних клітин крові донорів в 
умовах in vitro за продукцією цитокіну IL-1, пкг/мл (контроль – 33,65 ± 12,83)

60,38 ± 9,04#  
(збільшення в 1,8 раза)

91,75 ± 11,49# 
(збільшення в 2,7 раза)

не досліджували

Вплив на функціональну активність мононуклеарних клітин крові донорів в 
умовах in vitro за продукцією цитокіну IL-4, пкг/мл (контроль – 95 % ВІ 16,1 18,7)

29,4 (95 % ВІ 22,4 29,7) 
(збільшення в 1,7 раза)

60,8 (95 % ВІ 52,8 77,6)# 
(збільшення в 3,5 раза)

не досліджували

CC50 для клітин ВНК-21 (нирка сирійського хом’яка), мкг/мл 81 62 27

#: р < 0,01; *: р < 0,001 – статистично вірогідна різниця проти контролю; –: параметр не визначали для цієї речовини.

Оригінальні дослідження
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Висновки
1. Досліджено структурно-морфологічні, спек-

тральні, токсикологічні та цитотоксичні властивості 
наноматеріалів TiO2 із вмістом срібла в діапазоні 
0–8 мас. % для напряму біобезпеки людини. Компо-
зити TiO2/Ag схарактеризованi дифракцією рентге-
нівських променів, просвітлювальною електронною 
мікроскопією, раманівською спектроскопією. Показано 
оптичну активність TiO2/Ag із зсувом моди Еg1 від 
143 см-1 до 150 см-1 та FWHM від 12 см-1 до 19 см-1 
внаслідок зменшення кристалітів TiO2.

2. Встановлений cпектральним методом дослі-
дження зсув моди у нано-TiO2/Ag відбиває певну 
деформацію кристалічної ґратки діоксиду титану 
анатазної модифікації шляхом легування сріблом. Це 
можна пов’язати зі збільшеною можливістю продуку-
вати активні форми кисню на поверхні наночастинки, 
що спричиняє вищу біологічну активність TiO2/Ag 
(4 мас. % Ag), TiO2/Ag (8 мас. % Ag) порівняно з TiO2, 
тим самим посилюючи їхню токсичність і біологічну 
активність, що підтверджено параметрами LD50 і CC50 
відповідно.

3. У результаті квантово-хімічних обрахунків вста-
новлено: під час адсорбції Ag на поверхні анатазу два 
атоми Ag утворюють чотири зв’язки Ag–O, довжина 
яких становить 2,44 Å з двокоординованими атомами 
О поверхні TiO2, а довжина зв’язку Ag–Ag в адсорбо-
ваному комплексі Тi15O41H22Ag2 становить 2,75 Å; це 
значно вище, ніж у двоатомній молекулі Ag2 (2,53 Å). 
Це вказує на коливально-збуджений стан двоатомного 
фрагмента в адсорбованому комплексі Тi15O41H22Ag2 
внаслідок зменшення потенціалу іонізації з 7,35 еВ до 
5,72 еВ та свідчить про підвищену реакційну здатність 
атомів Аргентуму порівняно з їхньою реакційною 
здатністю в двоатомній молекулі Ag2. Завдяки функ-
ції пасток електронів саме атоми срібла на поверхні 
анатазу ефективно розділяють фотогенеровані пари 
електрон-дірка з міжфазним переносом і посилюють 
фотокаталітичні властивості наночастинок TiO2/Ag, 
посилюючи їхню токсичність і біологічну активність 
загалом.

Перспективи подальших досліджень. Відомості, 
які отримали щодо зв’язків між хімічною будовою 
та фізико-хімічними характеристиками наночасти-
нок і наноматеріалів, можуть стати підґрунтям для 
цілеспрямованого синтезу нових нанокомпозитних 
матеріалів із заданими властивостями – нетоксичних 
або менш токсичних, безпечніших наночастинок і 
наноматеріалів і для людини, й об’єктів довкілля, 
біосфери Землі загалом.
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