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Rezumatul tezei

Teza de doctorat contine: 159 pagini, 61 figuri, 5 tabele si 359 de referinte bibliografce.
Cuvinte cheie: Oxizi de fier, micrometric, monocristal, mezocristal, superparamagnetic.

Datorita proprietatilor fizice magnetice, semiconductoare si fotocatalitice, oxizii fierului constituie
subiect de cercetare atat in domeniile stricte ale fizicii si chimiei cat si la confluenta acestora cu
medicina, biologia, mediul, geochimia, stiinta solului, geologia, mineralogia [1], [2], [3]. Principalele
calitati ale oxizilor de fier sunt reprezentate atat de proprietatile magnetice bune (in special magnetita
si maghemita) cat si de biocompatibilitatea lor, ceea ce le face sa fie utile intr-o serie de aplicatii
biomedicale.

Calitatile lor semiconductoare si mai ales faptul ca latimea benzii interzise este mica (in jur de
2eV) face ca hematita sa fie bund absorbanta al spectrului vizibil si sa fie utila in producerea efectului
fotovoltaic si in fotocataliza. In teza am prezentat principalele tipuri de oxizi de fier care pot fi asociati
cu aplicatii specifice, fotovoltaice si fotocatalitice si am ardtat ca producerea de oxizi ai fierului
micrometrici cu arhitecturda mezocristalind (arhitecturd interioara compusa din nanocristalite
orientate), un nou concept in fizica materialelor, ar putea avea avantaje majore in aplicatiile de profil,
dat fiind ca transferul electronilor in astfel de structuri s-ar putea face mai rapid si mai eficient [2].

In teza de doctorat am prezentat avantajele si dezavantajele utilizarii nanoparticulelor cu
dimensiuni mai mici decat 15 nm comparativ cu cele ale particulelor de dimensiuni micrometrice. Am
pus in evidenta faptul ca asocierea dintre comportamentul superparamagnetic si dimensiunile
micrometrice ale particulelor ar putea constitui o prioritate in domeniu si ar putea avea avantaje
majore in diferite tipuri de aplicatii biomedicale, mai ales in cele legate de imbunatatirea contrastului
IRM.

Partea bibliografica a tezei doctorat este impartita in 3 capitole.

In capitolul 1 sunt prezentate principalele caracteristici fizice ale oxizilor de fier si anume:
structura cristalina, proprietatile magnetice, proprietatile semiconductoare.

Capitolul 2 face referire la rutele de obtinere ale oxizilor de fier prin tratamentele termice ale
carbonatului de fier (tranzitii de faza in corpul solid), dar si la tranzitiile de faza cristalina care au loc
intre formele polimorfe ale oxidului feric odata cu variatia de temperaturd in structura cristalind a
oxizilor de fier. Aici am abordat problematica tratamentului termic al compusilor solizi pe baza de fier:
precursori si mecanism-transformari de faza ale retelei cristaline. Am definit tipurile de cristalizare
(starea monocristalina, policristalind, mezocristalind), am vorbit despre transformarile de faza
cristalind, am definit reactiile topotactice, ca fiind singura ruta posibila pentru sinteza unui mezocristal
prin tratamentul termic al solidului. Nu Tn ultimul rand, in capitolul 2 am definit pe scurt conceptul de
cristalizare nonclasica ca punct terminus in evolutia structurala a mezocristalelor.

Pentru a fixa in context notiunile esentiale, In capitolul 3 au fost prezentate proprietatile
fotoelectrochimice cat si pe proprietatile magnetice ale oxizilor de fier.

Am prezentat principalele arhitecturi ale oxizilor de fier (miez/invelis, miez/invelis/invelis,
structuri nanocompozite, nanofire, nanobare, nanotuburi, fibre tubulare, fulg de nea, inel, filme
semiconductoare subtiri nanocristaline). In ultimul capitol al partii bibliografice (capitolul 3) descriem
unele dintre cele mai moderne aplicatii legate de tratamentul in vivo prin livrarea de gene, hipertermia
pentru tratamentul cancerului, hipertermia intracelulard in camp magnetic alternativ de inalta
frecventd, terapia celulara prin migrare celulara monitorizata IRM, terapia multimodala a cancerului.
Aplicatiile in vitro, cum ar fi detectarea, imobilizarea si modificarea compusilor biologici activi,
etichetarea celulara si separarea imunomagnetica de celule sunt prezentate pe scurt in capitolul 3.

Nu in ultimul rénd, in ceea ce privesc investigatiile IRM am acordat o atentie specialda agentilor
magnetici de contrast IRM. Am subliniat faptul cd prepararea substantelor de contrast
superparamagnetice care sa aiba in componentad particule magnetice cu dimensiuni micrometrice
pentru IRM gastrointestinal ar putea fi o prioritate in domeniu. Consideram ca particulele pe care le
producem s-ar preta bine la astfel de aplicatii.



Partea experimentald a tezei contine capitolele 4-9.

in capitolele 4, 5, 6 am detaliat realizérile proprii legate de obtinerea oxizilor de fier (hematits,
magnetitd si maghemita cu vacante ordonate) cu stuctura internda mezocristalind, adica, cu o
arhitecturd interioara 3D compusa din nanocristalite nonsferice cu dimensiuni de 60-80 nm, dispuse
ordonat intr-un habitus cu morfologie romboedrica si dimenisuni submilimetrice. S-au obtinut pentru
prima oara, oxizi de fier care au in acelasi timp atat cristalinitate nalta cat si porozitate mare.

Cu toate ca aceste particule au dimensiuni submilimetrice, suprafata specifica este neobisnuit de
mare si anume =14,5 m?/g pentru hematitd, =80 m?/g pentru magnetitd si 40 m?/g pentru
maghemita. Din ceea ce cunoastem, in literatura de specialitate nu exista raportari despre obtinerea
de particule cu dimensiuni submilimetrice de oxizi de fier care sa aiba cristalinitate Tnalta si suprafete
specifice mari, suprafete asociate in mod uzual cu dimensiunile nanometrice ale particulelor.

iIn capitolul 7 am prezentat in detaliu depunerea pentru prima oard a nanofolilor triunghiulare de
argint pe suprafata hematiei mezocristaline obtinuta de catre noi.

Capitolul 8 prezintd studiile noastre in ceea ce priveste elucidarea unor aspecte legate de
cresterea pe cale hidrotermala a cristalitelor de Fe;0, micrometrice, monocristaline cu comportament
superparamagnetic-SCMSPIO.

In capitolul 9 au fost prezentate rezultatele cercetdrilor legate de testarea particulelor de
magnetita SCMSPIO ca agent de contrast IRM. Astfel am demonstrat cd particulele de magnetita
SCMSPIO pot fi folosite ca agent activ la prepararea substantelor de contrast IRM.

Fiecare dintre rezulatele obtinute si prezentate aici, constituie puncte de plecare pentru cercetari
viitoare care vor fi derulate in continuare in afara spatiului acestei teze.

Concluzii:

1.S-au obtinut pentru prima oara mezocristale de hematita de dimensiuni submilimetrice, prin
tratamentul termic la 600° C al monocristalelor de carbonat de fier. De asemenea, in capitolul 4 am
prezentat metoda de obtinere si caracterizarea precursorului de carbonat de fier. Am studiat tranzitia
de faza de la carbonat de fier la hematita si am stabilit pentru prima oara ca produsul final este
hematita mezocristalind. Pentru a caracteriza puritatea si cristalinitatea produsului final, am efectuat
masuratori de XRD, Mossbauer, FT-IR si EDX. Din punctul de vedere al aspectului exterior al
mezocristalelor obtinute se poate spune cu certitudine ca transformarea topotactica conserva aspectul
romboedric (forma si dimensiune ~ 150/50um) al monocristalului initial de carbonat de fier (fig. 1 a),

b ), c)).

Figura 1. a) Imagine SEM a particulei monocristaline romboedrale de carbonat de fier;
b) particula de hematitd; c) anvelopa particulei de hematita

Cresterea dramatica a densitdtii in conditii topotactice, a condus la aparitia porozitatii interne;
suprafata specifica fiind calculata prin BET la 14,15 mp / g. Cu ajutorul cuplajului MS /TG, TGA am
identificat reactiile chimice care se produc in timpul tratamentului termic al carbonatului de fier.
Transformarea topotacticd, cresterea densitatii, straturile orientate formate din blocuri individuale



aliniate, aparitia porozitatii interne, si, de asemenea, largirea maximelor de difractie ale produsului
confirma ca acesta este un material poros construit din nanocristalite orientate (fig. 2. a, b).
Programul XFIT indica faptul ca nanocristalitele de hematita au o dimensiune medie de cca. 66 nm,
apropiate ca dimensiune de cele observate in imaginile SEM (fig. 2 c). Imaginile TEM in care pot fi
vazute cristalite individuale cu morfologie certa poliedrala (muchii si colturi) ne indicd de asemenea ca
unitatile elementare ce constituie mezocristalul au structurd monocristalina (fig. 2 e, f). Valoarea mica
a largimii benzii interzise de 2.06 eV (determinate in paragraful 4.3), sugereaza ca hematita obtinuta
ar putea fi folosita in aplicatii fotocatalitice. De asemenea, particulele sunt suficient de mari, pentru a
putea permite atasarea de micro contacte electrice ceea ce ar fi util in senzoristica. Cristalinitatea
fnalta asociata cu porozitatea sunt argumente pentru utilizarea materialului obtinut la fabricarea
electrozilor pentru baterii. Mecanismul de formare a structurii mezocristaline din timpul procesului de
sinteza se desfasoara in doua etape distincte. O prima etapa fizico-chimica consta in descompunerea
termica a monocristalelor de carbonat de fier submilimetrice in hematita formata din nanocristalite
orientate, non-sferice cu diametre situate in intervalul de 60 nm, 80 nm. Etapa a doua, consta intr-un
proces fizic de dezvoltare pe trei niveluri prin auto-asamblarea nanocristalitelor in blocuri
mezostructurate de hematita. Pe nivelul 1, particulele dendritice monocristaline conduc prin auto-
asamblare la formarea unui strat superior ierarhic cu aspect ramificat. Nivelul corespunde organizarii
acestor structuri in formatiuni 2D (foi, straturi) prin propagarea atasarii orientate (OA) la scala mai
mare (micrometrica) iar ultimul nivel 3D, este corespunzator pentru organizarea prin autoasamblarea
straturilor 2D.

Figura 2. a), b), c) Imagini SEM prezentand structura ierarhica constituita din particule nanometrice asamblate
sub forma de blocuri dendritice; d) structura interna 3D a particulei de hematita; e), f) imagini TEM prezentand
detalii morfologice ale cristalitelor formate

Nu se poate exclude posibilitatea ca o parte din hematita produsd pe cale naturald geologicd (prin
procesul de termoliza a sideritei), In conditii asemanatoare cu procesul hiodrotermal (presiune,
temperatura, etc) ar putea avea proprietati similare (porozitate si mezocristalinitate), descrise in
acestd teza. Asocierea dintre arhitectura internd a cristalitelor orientate, a porozitatii mari (14,15 mp /
g), si anizotropia proprietatilor fizice (mecanice, termice, optice, magnetice si electrice) constituie
subiecte de studiu pentru investigatiile viitoare.



2.Pornind de la monocristalele de FeCO3 cu dimensiuni pana la 150 ym, prin tratament termic in
argon, s-au obtinut pentru prima oara structuri poroase de magnetita cu cristalinitate fnalta, cu
aceleasi dimensiuni exterioare si cu aceeasi morfologie romboedrala ca ale precursorului (fig. 3).

>

Figura 3. Imaginile SEM ale cristalelor de Fe;04

Cu toate ca prezinta fatete netede, cristalele au porozitate interna si suprafata specifica foarte mare
de 88,55 m? / g. S-a constatat cd aceste cristale de Fe;0,4 sunt formate dintr-un aranjament ordonat
de cristalite nanometrice ceea ce indica faptul ca structura interna este mezocristalina.

Figura 4. Imaginile SEM ale cristalelor de Fe;04; detalii din interiorul
cristalului spart de Fes;04

Cristalinitatea nalta este confirmata de maximele ascutite ale spectrului XRD. Analiza X-ray Line-
Profile Fitting confirma dimensiunile medii ale cristalitelor de 64 £ 6 nm ceea ce este in concordanta
cu observatiile SEM (fig. 4). Banda ingustd a Fe-O de la 570 cm™ din spectrul FT-IR al cristalelor de
magnetitd indicd puritatea ridicata si lipsa defectelor. Oxidul de fier obtinut este pur. Analiza spectrului
IR permite distingerea clard a fazei pure de magnetita. Cristalitele de oxid de Fe prezintd histereza
magnetica, cu magnetizare de saturatie de 92,1 emu / g, apropiatd de valoarea maxima raportata in
literatura de specialitate. Rezultatele au demonstrat posibilitatea obtinerii de cristale de magnetita de
dimensiuni submilimetrice si morfologie romboedrald cu suprafatd specificd mare 88,55 m2 / g, de
obicei asociata cu cristalitele de dimensiuni nanometrice. Dimensiunile lor mari (150 pm) si
cristalinitatea Tnaltd pot face ca aceste cristale sa fie utile intr-o arie larga de aplicatii, in special ca
suporturi magnetice. Dimensiunile cristalelor sunt suficient de mari si rezistente la actiunile mecanice,
si permit atasarea unui contact electric.

3.Prin tratamentul termic al mezocristalelor poroase de Fes;0O, s-a obtinut pentru prima oara
mezocristale de y-Fe,05 tetragonala cu vacante ordonate, cu cristalinitate ?naAIté, cu aceeasi morfologie
romboedrala si aceleasi dimensiuni exterioare ca si ale precursorului. In timp ce cristalele de
maghemita prezinta fatete netede, porozitatea interna este mare (fig. 5 a), b)), ceea ce conduce la o
suprafatd specificd mare - 40.14 m? / g, evaluatd prin metoda BET. Argumentele teoretice dar si
aranjamentul intern al cristalitelor (imagistica SEM) ne indica faptul ca structura interna este
mezocristalind. Cristalinitatea inaltd este confirmatd de maximele ascutite ale spectrului XRD. Analiza



X-ray Line-Profile Fitting confirma nanostructura cristalitelor si dimensiunile medii de 84 £ 8 nm
pentru maghemita in concordanta cu observatiile SEM.

Figura 5. a), b) Imaginile SEM ale cristalelor de y-Fe,0s, detalii din interiorul cristalului spart de y-Fe,03

Banda corespunzatoare Fe-O in spectrul maghemitei este dominatd de trei benzi de absorbtie de la
556 cmt, 638 cm™ si 696 cm™ (interzis pentru structura de spinel) atribuit stucturii tetragonale cu
vacante ordonate. Oxidul de fier obtinut este pur. Cristalele de oxid de Fe prezinta histereza
magnetica, cu magnetizare de saturatie de 85,5 emu / g, aproape de valorile maxime raportate in
literatura de specialitate. Rezultatele de fata au demonstrat posibilitatea obtinerii de cristale de
maghemita poroasd, de dimensiuni submilimetrice, romboedrice cu suprafatd specifica mare (40,14
m? / g) de obicei asociatd cu cristalite de dimensiuni nanometrice. Dimensiunile lor mari (150 pm) si
cristalinitatea naltd pot face ca aceste cristale sa fie utile intr-o arie larga de aplicatii, in special ca
suporturi magnetice, senzori de gaz si electrozi pentru baterii de Li-ion. Dimensiunile cristalelor sunt
suficient de mari si rezistente la actiunile mecanice, si permit atasarea unui contact electric. Dupa
cunostintele noastre, rezultatele obtinute de catre noi sunt unice si sunt prezentate aici pentru prima
data.

4. S-a reusit depunerea nanofoilor metalice de argint pe suprafata mezocristalelor
submilimetrice de hematite (fig. 6). Din ceea ce cunoastem, cresterea unor foi de argint pe suprafata
unui mezocristal este prezentatd aici pentru prima oara. Mai mult, din ceea ce stim, nanofoi de argint
cu forma triunghiulard nu au fost crescute pana in prezent prin metoda fotochimica.

S-a sintetizat pentru prima oara, un ansamblu mezocristalin de a-Fe,O3/ nanofoi de argint.
Aceasta structura ar putea fi utild la imbunatatirea reactiilor fotocatalitice prin absorbtie plasmonica.

Figura 6. a) suprafata romboedrala a hematitei b) dispunerea foilor de argint pe suprafata
mezocristalelor de hematita; c) detalii din a)

5. Am aratat pentru prima oara ca in timpul procesului hidrotermal cristalitele de Fes;0,4 cresc
prin epitaxie din cristalele de FeCO; obtinut prin descompunerea complexului Fe(III)-EDTA in prezenta
ureei pornind de la Na4EDTA ca precursor principal. Octaedrii de magnetita obtinuti, cu dimensiuni in
jurul valorilor de 10-45 pym au comportament superparamagnetic fig. 7.

6.



Figura 7. Imagini SEM ale cristalitelor de Fe;0, obtinute in intervalul 38 h - 44 h de autoclavare

Amestecul de monocristale de carbonat de fier cu dimensiuni de 150 ym si magnetita monocristalina
cu dimensiuni de 10-45 pm a fost obtinut prin metoda hidrotermala, in intervalul de timp 26 h si 36 h
la temperature de 230°C, fapt surprins si cu microscopul optic (fig. 8). Faza unica a magnetitei a fost
obtinuta prin metoda hidrotermala in intervalul 38 h si 44 h de autoclavare, la temperatura 230°C,
magnetita crescand epitaxial din substratul de carbonat de fier. In timpul procesului hidrotermal,
cristalele de magnetita cresc in timp ce carbonatul de fier dispare complet dupa 36 h de autoclavare la
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Figura 8. Imagini optice ale amestecului de FeCO3/Fe;04

Puritatea magnetitei este doveditd de masuratorile Méssbauer. Prin urmare, nivelul scazut de
imperfectiuni al magnetitei este o consecinta a procesului hidrotermal de obtinere.

Tinand cont de dimensiunile celulelor (10 um -100 pm), alegerea particulelor cu dimensiuni de 10 pm-
50 pym pot fi potrivite pentru aplicatii medicale cum ar fi hipertermia, livrarea de medicamente,
imagistica de rezonantd magneticd (IRM), terapia multimodala a cancerului, separarea
imunomagnetica, imobilizarea si modificarea biologica a compusilor activi, separarea magnetica a
celulelor, etc.

7. Particulele de magnetitda monocristalina cu dimensiuni micrometrice de 10 pm si
comportament superparamagnetic a caror obtinere si caracterizare a fost prezentata de catre noi in
capitolul 9, au fost testate pentru prima oara in experimente de imagistica RMN, ca substanta activa
pentru agenti de contrast. Scopul testarii a fost acela de a demonstra faptul ca SCMPIO (oxid feric
superparamagnetic micrometric monocristalin) ar putea fi folosite in imagistica de rezonanta
magnetica. Faptul cd s-au obtinut nuante de gri la concentratii extrem de mici este in concordanta cu



obiectivul nostru pentru aceastd etapda de experimente. Rezultatele indica faptul ca alegerea
concentratiei adecvate poate crea un contrast bun in aplicatii legate de imagistica RMN (fig. 9).
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Figura 9. Imagini IRM a grupului de probe GIII

Utilizarea SCMSPIO ca agent de contrast IRM se bazeaza in principal pe rezultatele anterioare
de Hinds si Shapiro. Hinds si colaboratorii [4] au aratat ca poate fi folosit ca o alternativa la particulele
nanometrice, particule micrometrice MPIO care pot fi eficient endocitate de diferitele celule si care pot
contribui astfel la Tmbunatatirea semnalul IRM. Shapiro in [5] a demonstrat pentru prima datad ca o
singura particula MPIO poate fi utilizata pentru a marca o singura celuld si apoi a o detecta prin IRM.
In literatura de specialitate au fost mentionate particule magnetice cu diametre de un milimetru
(obtinute din aglomerdri de nanoparticule) ca agenti de contrast IRM, ceea ce inseamnd cd nu exista
limite pentru investigare in intervalul de dimensiuni micrometrice. In ceea ce priveste sinteza, in
literatura sunt extrem de rare cazurile in care s-au obtinut particule micrometrice cu proprietati
superparamagnetice (superparamagnetismul se manifesta la dimensiuni comparabile cu dimensiunea
domeniilor magnetice, adica mai mici de 15 nm) si toate acestea au fost obtinute din aglomerari de
nanoparticule. Din aceste motive, obtinerea de particule cu dimensiuni mari, micrometrice si structura
monocristalind, cu proprietati magnetice bune, constituie o prioritate. Structura monocristalind si
dimensiunile micrometrice ale particulelor pot constitui un urias avantaj in aplicatii biomedicale in care
ele sunt mai putin nocive decat nanoparticulele datorita vitezei mici de difuzie in tesut, al reactivitatii
slabe, dar si al interactiunii reduse cu sistemul imunitar [6]. Pe langa cele enumerate mai sus, ele ar
putea fi folosite cu suces in aplicatii legate de livrarea de medicamente la tesutul tractului digestiv sau
substanta de contrast pentru tractul digestiv.

De asemenea consider ca prin aceste studii s-au creat premisele utilizarii SCMPIO ca substanta
de contrast in imagistica tractului digestiv. Acesta din urma este obiectivul principal al cercetarilor pe
care le vom derula pe viitor.

Rezultatele obtinute si prezentate in teza de doctorat pot constitui obiective stiintifice pentru
cercetari viitoare in cadrul unor proiecte de cercetare stiintifica si dezvoltare tehnologica din cadrul

programelor nationale si internationale.
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