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Introducere

Biomaterialele detin un rol primordial in medicina regenerativa care are drept scop
refacerea si nlocuirea tesuturilor pierdute sau disfunctionale. Biomaterialele ca structuri
suport/scaffolds servesc ca substraturi 3D temporare pentru ghidarea formarii si organizarii de
tesut nou. De cele mai multe ori este nevoie ca materialul folosit ca suport sa imite cat mai
bine caracteristicile matricii extracelulare la scald nanometrica si s inducad anumite procese
naturale de dezvoltare si/sau de vindecare pentru aplicatii in regenerarea tisulara.

Biomaterialele nanostructurate care imita matricea extracelulara au dovedit capacitatea

de a regla activ raspunsurile celulare incluzand atasarea, proliferarea, diferentierea si formarea
de matrice [1]. Mai mult, in aceste sisteme nanostructurate, dacd sunt si poroase, pot fi
incarcate medicamente adecvate regenerarii tisulare, devenind astfel foarte interesante si
intens studiate pentru o serie de aplicatii in medicina regenerativa.
Regenerarea tisulara este conditionatd de interactiunea cu succes dintre celule, semnalele
biologice si biomateriale, si de asemenea, de o intelegere fundamentala atat in stiintele vietii
cat si n stiinta materialelor pentru a putea avea tehnologii regenerative de succes. Dat fiind
avantajul adus de nanotehnologii, s-au facut progrese foarte mari in domeniul stiintei si
ingineriei biomaterialelor. S-au dezvoltat diverse biomateriale care include nanofibre,
nanocristale, nanopori, nanosfere si alte nanocaracteristici.

Biomaterialele nanostructurate aduc solutii noi in medicina regenerativa si cercetarea
lor este foarte ampla pentru a se putea obtine sisteme cu proprietati fizice, chimice, structurale
si biologice modelabile, astfel incat sd se poata obtina eficienta clinica dorita.

Desigur, aceste biomateriale nanostructurate nu sunt limitate doar la regenerarea
tesutului 0sos dur, si prezinta interes pentru aplicatii extinse in regenerarea tisulara.

Dupa cum s-a publicat in literatura de specialitate [3], in cazul sticlelor si ceramicelor
silicatice bioactivitatea este un mecanism care incepe printr-un proces dinamic de eliberare si
atagare de ioni pe suprafata biomaterialului, cu formare de grupari silanol (Si-OH) care apoi
policondenseaza si formeaza un gel de silice, pe care se ataseaza apoi ioni Ca?* si PO,> din
fluidul biologic.

S-a aratat, de asemenea, ca sticlele bioactive pot favoriza exprimarea genelor atat in
refacerea tesutului dur cét si a tesuturilor moi, si s-au dezvoltat sisteme noi, acordindu-se o

importanta deosebita proprietatilor lor de suprafata [4].



Compozitiile acestor sticle au fost adaptate la aplicatii specifice. Printre acestea se
numara si sistemele ce includ elemente izotopic stabile care pot fi activate prin iradiere cu
neutroni, cum sunt microsferele de sticla alumino-silicatica cu ytriu, disprosiu, holmiu,
samariu etc., destinate dupa activare iradierii in situ, care, spre deosebire de iradierea cu
fascicol extern, protejeaza tesuturile sanatoase parcurse pana la atingerea volumului tinta de
tesut malign [5]. Totodata, s-a demonstrat experimental ca in anumite sisteme vitroceramice
se pot dezvolta faze cristaline magnetice care sa asigure incalzirea locald prin histereza a
tesuturilor tumorale 1n care sunt retinute, si pot fi astfel considerate pentru tratamentul prin
hipertermie [6-8].

Pentru a combina iradierea interna cu incalzirea locala in tratamentul cancerului,
avand 1in vedere ca cele doua terapii au efecte sinergetice [9], au fost elaborate sisteme noi,
care sa poata indeplinii ambele conditii [10, 11].

In aceasta lucrare sunt studiate sisteme noi de sticld bioactiva, cu potentiale aplicatii in

termo-radio-terapia cancerulu



Cap. Il1l.  Rezultate experimentale

1. Sinteza probelor

Am preparat prin metoda sol-gel doua sisteme care au fost apoi studiate dupa uscare la
110 °C si dupa tratamente aplicate la 500, 800 si 1200 °C.

Compozitia sistemelor in % mol este:
1. 50Si0,-30Ca0-10Fe,03-10 Dy,04
2. 50Si0,28Ca0-10F¢,03:10 Dy203-2Zn0.

Cele doua sisteme sunt notate in continuare SiCaFeDy si SiCaFeDyZn.

Oxidul de siliciu si oxidul de calciu s-au introdus ca formator de retea (SiO,) si modificator
(CaO), date fiind rezultatele cu privire la bioactivitatea sticlelor calco-silicatice [2, 20].
Prezenta oxidului de fier este legatd de dezvoltarea in urma tratamentelor termice a fazelor
cristaline de oxid de fier magnetic, in vederea unor aplicatii terapeutice prin hipertermie.

Oxidul de disprosiu a fost inclus pentru ca disprosiul este activabil prin iradiere cu
neutroni termici, conform reactiei 164Dy(n,y)165Dy. Radioizotopul Dy este un beta-
emiter, are timp de injumatatire de 2.3 ore, cu un parcurs mediu de 1,9 mm si parcurs maxim
de 5,8 mm in tesuturile moi, si elibereaza o energie Eg = 1.89 MeV [21]. . Probele pot fi
iradiate cu neutroni in ultima etapa, cu putin timp inaintea efectudrii radioterapiei, reducandu-
se astfel la minim activitatile cu substante radioactive.

Zincul este netoxic, chimic stabil dar flexibil din punct de vedere stereochimic, si
datoritd proprietatilor lui amfotere poate influenta crucial procesele vitale care implica
combinatiile cu zinc. In enzimele cu zinc, acesta poate si apard in pozitii catalitice, co-
catalitice si structurale [22, 23]. Tn plus, zincul reduce resorbtia osoasi si accelereazi
procesele osoase de vindecare si atunci cand este introdus in sticle sau bioceramici contribuie
la imbunatatirea proprietatilor osteoinductive ale acestora [24, 25,82,83]. Atunci cind se
formeaza faza cristalind ZnFe,O,, ea poate contribui ca ferita de zinc la hipertermie [26, 27].

Pentru prepararea probelor s-a ales metoda sol-gel deoarece permite obtinerea de
materiale de puritate §i omogenitate ridicatd, la temperaturi mult mai scdzute decét cele
necesare in metoda clasica de obtinere din topituri, aceasta constituind o proprietate
fundamentala a procedeului sol-gel.

Ca precursori am folosit TEOS (tetraetilortosilicat) pentru SiO,, si Ca(NOs),-4H,0,
Dy(NO3)3-5H,0, Fe(NO3)3:9H,0 si Zn(NO3),-6H,0 respectiv pentru CaO, Fe,03, Dy,03 si
ZnO. Solutiile au fost preparate cu etanol si apa distilatd. Solutia cu TEOS:apa:etanol in

raport masic 1:2:1 a fost agitatd si incilzitd la 80 °C timp de 30 minute si pentru obtinerea



hidrolizei si condensarii [28], folosind drept catalizator HNOs. Apoi au fost adaugate solutiile
de Ca(NO3)2:4H,0, Dy(NO3)3-5H,0, Fe(NO3)3:9H,0 si Zn(NOs),-6H,O preparate cu apa
distilata. Gelarea s-a realizat la 80 °C timp de 24 ore, dupa care probele au fost uscate 3 ore la

110 ° C si s-au obtinut xerogeluri (Fig. 111.1), culoarea scestor probe fiind rosu-caramiziu.

evaporare

xerogel

sol sol umed

Fig. 111.1 Fazele principale in obtinererea xerogelurilor.

2. Analiza termica diferentiala

Xerogelurile uscate la 110 ° C au fost analizate termic cu un derivatograf DTG-60H
Shimadzu .. Atat curbele de analiza termica diferentiala DTA (Differential Thermal Analysis)
cit si curbele termogravimetrice TGA (Thernogravimetric Analysis) s-au Tnregistrat cu o
vitezd de incalzire de 10 °C/min de la temperatura camerei pana la 1250 °C. S-au folosit
creuzete de alumina si ca material de referinta s-a luat pulbere de a-alumina. Masuratorile s-
au efectuat in flux de azot gaz Tn amestec cu aer, cu un debit al fluxului de 70 ml/min.

Curbele inregistrate pe sistemul fird zinc (Fig. 111.2) prezintd in jur de 100 °C un
semnal endotermic intens, caruia ii corespunde in curba TGA o pierdere de masa de 13.5 %
asociatd eliminarii apei adsorbite si a alcoolului ramase in proba dupa hidroliza si

policondensarea componentelor anorganice in decursul procesului sol-gel.
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Fig. 111.2 Curbele DTA si TGA inregistrate pe proba 50SiO,-30Ca0-10Fe,03-10 Dy,03
uscati la 110 °C.

Semnalul exoterm de la ~352 °C si cel endoterm de la ~421 °C sunt insotite in curba
TGA de o pierdere de masa de 19.7 % si respectiv 17.9 %, datorata in cea mai mare parte
arderii gruparilor organice reziduale si decompunerii nitratilor, respectiv dehidroxilarii [29-
31]. Ultimul eveniment din curba DTA se inregistreazi la 1239 °C. Acest semnal exoterm
semnalizeaza dezvoltarea unei faze cristaline. Fazele cristaline dezirabile pentru probele
studiate sunt cele care implica ionii de fier, ca magnetita (Fe3O4) si hematita (Fe,Os), pentru
posibile aplicatii de hipertermie [32], dar si wolastonita (CaSiOs) pentru bioactivitate [33].

Pentru sistemul cu zinc (Fig. 111.3) preparat in conditii identice, semnal endotermic de
la 113 °C este mult mai intens, si 1i corespunde in curba TGA o pierdere de masi de 27.8 %
care arata cd proba a retinut de doud ori mai multd apd si alcool prin addugarea oxidului de

zinc.
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Fig. 111.3 Curbele DTA si TGA inregistrate pe proba 50SiO,-28Ca0-10Fe,03-10 Dy,03-2Zn0O
uscatd la 110 °C.

Semnalul exoterm de la ~261 °C si cel endoterm de la ~406 °C sunt insotite Tn curba TGA de
o pierdere de masa de 11.5 % si respectiv 18.4 %, prima datorata arderii rezidurilor organice
reziduale si decompunerii nitratilor, cea de a doua dehidroxilarii, remarcand insa ca
diferentele fatd de sistemul féra zinc sunt mici. La temperaturi mai ridicate, se remarca doua
evenimente exoterme la 800 si aproape de 1200 °C, asociate unor transformiri de cristalizare.

Pe baza rezultatelor DTA/TGA obtinute pentru cele doua sisteme, am ales efectuarea
de tratamente termice la 500 °C, 800 °C si1200 °C.

Culoarea probelor dupa tratament depinde de temperatura la care a fost aplicat. Astfel,
dupd 500 si 800 °C ea se pastreazd rosu-cirimiziu, insd se schimba spre cenusiu dupi
tratamentul aplicat la 1200 °C
Dupa fiecare tratament am masurat suprafata specifica si volumul porilor, folosind
adsorbtia/desorbtia la 77 K a azotului gaz, pe baza metodei Brunauer-Emmett-Teller (BET).
Masuratorile s-au efectuat cu un analizor Qsurf Series M1 folosind un amestec de heliu si azot

gaz. Rezultatele obtinute sunt notate in Tabelul 1.



Tabelul 1.Ariile specifice si volumul mediu al porilor determinate prin metoda BET dupa

tratamente termice la diferite temperaturi.

Temperatura de Suprafata specifica Volumul porilor
tratament (m?/g) (cm®/g)
(°C) SiCaFeDy | SiCaFeDyzn | siCaFeDy | SiCaFeDyzn
500 08 80 0.29 0.25
800 52 32 0.17 0.11
1200 <1 <1 ) .

Suprafetele specifice si volumul porilor se diminueaza cu cresterea temperaturii de tratament,
iar dupa 1200 °C valorile lor sunt sub limita de detectare.Contractia porilor, mai ales dupi
tratamentul de la 1200 °C, este un efect mai putin avantajos, deoarece porozitatea este o

proprietate importantd pentru aplicatiile care vizeaza dezvoltarea de tesut nou.

3. Caracterizarea prin difractie de raze X

Analizele prin difractie de raze X (X-Ray Diffraction - XRD) s-au realizat cu un
difractometru Shimadzu XRD-6000 cu radiatie CuK, (A = 1.5418A), cu filtru de nichel, la o
viteza de inregistrare de 2°/min.

Difractogramele sistemului fard zinc (Fig. 111.4) aratd cd proba uscatd la 110 °C este
amorfi, dar deja dupa tratamentul de la 500 °C se observi o tendintd de ordonare structurala.
Chiar si dupi tratamentul de la 800 °C proba este incd predominant amorfd, dar prezinti
indicii cd germenii cristalini presupusi in linia noud, largi, centratd la 20 in jur de 30-37° in
difractograma obtinutd dupa tratamentul de la 500 °C, pot proveni de la hematitd si magnetita.
Dupa tratamentul de la 1200 °C, liniile de difractie sustin formarea cristalitelor de hematita
(Fe»03), magnetita (Fe3O,) si wolastonita (CaSiOg), dar liniile de difractie de la 46.1° si 47.4°
ar putea proveni si de la andradit (CasFe**5(SiO4)s) (JCPDS#: 86-0550, 89-3854, 76-0186,
10-288). Totodata, la liniile wolastonitului CaSiOs3 ar fi posibile si contributii de la cristale de
Ca,SiO4 (JCPDS#: 76-0799) si CaSi,Os (JCPDS#: 33-0305).
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Analizand difractogramele probelor cu zinc (Fig. 111.5), se observa ca structura raméane
complet amorfa chiar si dupa tratamentul de la 800 °C. Acest lucru aratd ci oxidul de zinc,
desi este n concentratie mica, de numai 2 % mol, are un efect inhibitor in dezvoltarea fazelor
cristaline in acest sistem. Deoarece ZnO poate juca atat rol de oxid modificator de retea
vitroasa (in unitati ZnO, energia de disociere a legaturii este 150.7 kJ/mol) cat si rol de oxid
intermediar (in unitati ZnO; energia de disociere a legaturii este 301.4 kJ/mol) [35], Tn cazul
compozitiei pe care o analizam ZnO se comporta ca oxid intermediar, cu rol de formator,
Tmpiedicand formarea fazele cristaline incipiente evidentiate in proba fara zinc. Diferentele
structurale sunt evidente dupd tratamentul de la 1200 °C si sunt foarte asemdnitoare cu
schimbarile produse la aceeasi temperatura in proba fara zinc.

kA
pcosé

Marimea cristalitelor a fost estimatd utilizand ecuatia Scherrer D = unde D -

mirimea cristalitelor in A Kk - factorul de forma ,A — lungimea de undi a radiatiei X

B - largimea liniei de difractie la jumatatea intensitatii 1,0 - unghiul de difractie la care apare
linia considerata.

Pentru ambele sisteme marimea cristalitelor formate dupa tratamentul de la 1200 °C a fost sub
40 nm [36], dupa cum se poate observa din Tabelul 2. Pentru sistemul cu zinc se observa, in

general, dimensiuni usor mai mari.

Tabelul 2 Dimensiunea cristalitelor, D, determinata cu formula Scherrer, pentru probele
tratate la 1200 °C.

D (nm)
20 ; )
SiCaFeDy SiCaFeDyZn
29.5 35 35
32.9 27 46
36.2 26 33
40.6 35 37
56.6 19 30




4. Caracterizarea prin spectroscopie UV-Vis

Spectrele de absorbtie Tn UV-Vis au fost Tnregistrate in domeniul spectral 380-800 nm, la
temperature camerei, cu un spectrofotometru SPECORD 250 Plus.

Spectrele probelor firi zinc prezinti o mare aseminare intre proba uscati la 110 °C si
probele tratate termic la 500 °C si 800 °C. Singura diferentd consta in aparitia unei benzi de
absorbtie la 758 nm in spectrul probei uscate la 110 °C (Fig. 111.6). Aceasta bandi apare de la
apa care mai exista in aceasta proba. De fapt, apa nu absoarbe si este aproape perfect
transparenta in domeniul vizibil si UV apropiat, dar absoarbe in IR apropiat si prezinta cinci
benzi de absorbtie proeminente la 760, 970, 1190, 1450 si 1940 nm [37, 38].

Se observi in schimb modificari interesante in spectrul probei tratate la 1200 °C, n
care apar trei umeri/benzi slabe la 447, 484 si 564 nm. Acestea se leaga de fazele
nanocristaline dezvoltate in proba, si reflecta o relatie strinsa intre structura si proprietatile de
absorbtie in domeniul vizibil. Recent s-a publicat cad absorbtia de la 440 nm indicad prezenta
nanoparticulelor de oxid de fier [39]. Totodata, cresterea dimensiunii nanocristalitelor
deplaseaza absorbtia spre lungimi de unda mai mari [40]. Deplasarea benzilor de absorbtie
electronica poate fi pusa insa si pe seama modificarilor de forma a nanoparticulelor, precum
sl a segregarii lor [41, 42]. Si in alte matrici s-au evidentiat benzi de absorbtie la 552 nm si
589 nm, atribuite nanoparticulelor magnetice incorporate in ele pentru aplicatii biologice [43].

S-a aratat, de asemenea, ca nanostructurile superparamagnetice de oxid de fier dau
semnale slabe de absorbtie in spectrele UV-Vis la 220, 270, 370 si 465 nm [44]. Tn domeniul
spectral investigat probele studiate de noi prezinta benzi slabe de absorbtie la 447 si 484 nm,
care comparate cu lungimea de unda de 465 nm sunt deplasate spre albastru, respectiv spre
rosu. Aceste deplasari pot s apara din diferentele de dimensiuni ale nanocristalitelor, precum

st datoritd schimbarii de forma a nanoparticulelor sau datorita agregarii lor.
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Fig. 111.6 Spectrele UV-Vis pentru probele 50SiO2-30Ca0-10Fe,03-10 Dy,03 tratate la

diferite temperaturi. Pentru o mai buni observare a benzilor probei tratate la 1200 °C, acesta

este prezentat pe scald extinsa in inset.

Pentru probele cu zinc evolutia absorbtiei in UV-Vis in functie de temperatura de
tratament termic (Fig. 111.7) pune in evidenta diferente sensibile in urma tratamentului la 1200
°C. Acestea pot fi mai bine urmarite in Fig. 111.8. In ambele probe prima bandi este centrati la
447 nm, diferentele sunt mici in localizarea celei de a doua benzi, insd cea de a treia este
evident deplasatd spre o lungine de undd mai mare, denotind o dimensiune mai mare a
nanocristalitelor formate in proba cu zinc. De altfel, pentru sistemul cu zinc s-au determinat

dimensiuni de cristalite usor mai mari si in analizele prin difractie de raze X.
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Fig. 111.8. Spectrele UV-Vis ale probelor cu si firi zinc tratate la 1200 °C.



5. Caracterizarea prin spectroscopie IR

Modificarile structurale induse de tratamentele termice aplicate au fost studiate in
continuare prin spectroscopie in infrarosu cu transformata Fourier (Fourier transform infrared
spectroscopy - FTIR). Spectrele FTIR au fost inregistrate in domeniul numerelor de unda de
la 4000 pana la 400 cm™, cu o rezolutie spectrald de 2 cm™, cu un spectrometru FT/IR-6200
Jasco , folosind tehnica pastilelor cu KBr. Tn pastilele s-au Tncorporat aproximativ 2 mg de
proba mojaratd in 200 mg KBr de puritate spectroscopica.

Ordonarea structurala produsd in urma tratamentelor termice depinde de
particularitatile elementelor care intrd in compusului oxidic amorf, adicd a xerogelurilor pe
care le-am preparat. Proprietatile cu privire la numarul de coordinare, intensitatea de caAmp
cationic, electronegativitatea Pauling si taria legaturii simple cu oxigenul a cationilor din
sistemele studiate sunt redate in Tabelul 3. Intensitatea de cAmp cationic este exprimata prin

raportul dintre sarcina cationului si patratul razei sale ionice.

Tabelul 3 Numerele de coordinare, razele ionice, intensitatea de camp,

electronegativitatea si taria legaturii simple cu oxigenul M-O pentru cationii din sistemele

studiate.
Raza ionicii (A) | Intensitatea de Electronegativ. M-O
Cation Numirul de [47, 48] camp (A7) (Pauling units) (kJ/mol)
coordinare [49] [49]
4 0.40 25
Si** 6 0.54 13.72 1.90 799.6 +13.4
6 1.14 1.54
Ca* 8 1.26 1.26 1.00 402.1 +16.7
6 1.05 2.72
Dy* 8 117 2.19 1.22 607 + 17
4 0.63 7.56
6 0.69 6.30
Fed* 1.83 390.4+17.2
8 0.92 3.54
4 0.74 3.65
6 0.88 258 1.65 159 +4
Zn2+
8 1.04 1.85




Cationii care apartin oxizilor formatori de sticla conventionali se caracterizeaza printr-
o intensitate de cAmp ridicata fatd de cationii ce intrd in oxizii modificatori de retea. In aceasta
abordare, in sistemele cercetate este de asteptat ca CaO, Dy,03, Fe;O3 si ZnO si joace rol de
modificatori n reteaua vitroasa silicatica formata din unitati structurale tetraedrice [SiO4]. Pe
de alta parte, cu cat este mai mare intensitatea de camp cationic, cu atat este mai mare
stabilitatea sistemului vitros fata de cristalizare [45]. Pentru sticlele nemetalice s-a aratat ca
stabilitatea termica fatd de cristalizare descreste odatd cu diferentele de electronegativitate
[46].

Considerand cd@ cea mai mica valoare pentru intensitatea de camp si pentru
electronegativitate le are calciul, in comparatie cu fierul si disprosiul, este de asteptat sa
predomine formarea fazei cristaline de silicat de calciu in matricea silicatica vitroasa.

Analiza structurala realizata prin FTIR a urmarit in primul rand modificarile produse
in structura retelei silicatice. In sistemul fara zinc la numerele de unda cuprinse intre 4000 cm’
! 5i 2000 cm™ nu apar diferente majore in urma tratamentelor termice (Fig. 111.9a). Banda de
absorbtie de la 2358-2343 cm™ nu provine de la probe; ci de la nregistrare, si chiar poate fi
folosita ca o referinti. Banda largd de la 3350-3600 cm™ este atribuita vibratiei de intindere a
legaturilor O-H, si descreste odata cu temperatura de tratament, dar inca mai apare si dupa
tratamentul de la 1200 °C. Benzile foarte slabe inregistrate fntre 2800 cm™ si 3000 cm™ pe
probele tratate la 500 si 800 °C corespund vibratiilor de Tntindere simetrice si asimetrice ale
gruparilor CH; si CH3 apartinand rezidurilor de alcoxid si solvent [50].

La numere de undd mai mici, se observa mai multe diferente datorate cresterii
temperaturii de tratament (Fig. 111.9b). Banda de absorbtie din jurul lui 1640 cm™ se atribuie
Tn mod obisnuit vibratiei de deformare a legaturii O-H [51], dar poate sa apara si de la vibratii
ale retelei SiO, care sunt adesea ascunse de banda legaturilor O-H ale moleculelor de apa
[40]. Tn spectrele noastre se observi ca intensitatea acestei benzi nu descreste nici macar dupa
tratamentul de la 1200 °C, si constant este usor deplasati spre numere de undi mai mici, odati
cu cresterea temperaturii de tratament (1647, 1637 si 1631 cm™, pentru probele tratate la 500,
800 si respectiv 1200 °C) ceea ce face improbabili atribuirea lor moleculelor de api. Legat de
acest lucru putem considera rezultatele UV-Vis, care au ardtat ca banda de absorbtie de la 758
nm atribuitd apei apare doar pentru proba uscatd la 110 °C si nu se mai inregistreazi pentru

probele tratate la 500, 800 si 1200 °C.
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Fig. 111.9 Spectrele FTIR pentru sistemul 50SiO,-30Ca0-10Fe,03-10Dy,05 tratat la
diferite temperaturi, redate pe intregul domeniu de Tnregistrare (a),
si In regiunea 400-2000 cm™ (b).

Tn spectrele FTIR (Fig. 111.9) apare o banda de absorbtie la 1465 cm™ datorata vibratiei
de deformare a legaturii C-H din gruparile metil si metilen si o banda foarte ingusta la 1385

cm™ caracteristicd nitratilor [52, 53] numai la proba tratatd la 500° C, si aceste benzi dispar



din spectrele probelor tratate la temperature mai ridicate. Spectrele sunt dominate de un
semnal larg in domeniul 750-1300 cm™, in care se inregistreaza vibratiile de Tntindere ale
legaturilor Si-O-Si si Si-O-M (M = Ca, Fe) [54, 55]. Tn domeniul spectral 750-1300 cm™, in
jur de 800 cm™ se inregistreaza vibratiile de deformare Si-O-Si, si la numere de unda mai mari
vibratiile de intindere asimetrica Si-O-Si asimetric; Tn plus, vibratiilor de deformare Si-O-Si le
sunt atribuite si benzile de absorbtie din domeniul 500 - 400 cm™ [56, 57].

Deconvolutia spectrelor in domeniul 750-1300 cm™ (Fig. 111.10) s-a ficut cu o buna

concordanta intre linia experimentala si cea simulata cu patru benzi componente.
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Fig. 111.10 Deconvolutia benzii largi de absorbtie inregistrata in domeniul spectral 750-
1300 cm™

Pentru proba tratati la 500 °C aceasti bandid largd se compune din suprapunerea a trei
componente centrate la numerele de undi 1210, 1004 si 877 cm™. Componenta dominanti
apare la 1004 cm™ si este caracteristica pentru silicea amorfa [58]. Componentele de la 1210
cm™ [59] si 877 cm™ [55] sunt atribuite vibratiilor asimetrice de ntidere Si-O-Si.

Cresterea temperaturii de tratament determind modificarile ale contributiilor provenite

de la aceste trei component si de la cea de a patra, centratd la 1097 cm™ (Tabelul 4).



Table 4 Dependenta de temperatura de tratament a diferitelor componente ale benzii

largi din domeniul spectral 750-1300 cm™.

Numarul de unda al 1210 Cm-l 1097 Cm-l 1004 Cm'l 904 ('.:m_1
componetelor —

Temperatura de Contributia componentelor (%)

tratament |

500 °C 15.3 - 66.8 17.9 (877 cm™)
800 °C 30.4 6.4 20.7 42.5
1200 °C 10.9 29.5 14.3 45.3

Totodata se observa o descrestere pronuntati a componentei de la 1004 cm™ atribuita
silicei vitroase, Tn timp ce componenta de la 904 cm™, atribuita vibratiei legaturilor Si-O-Ca
din wolastonit [60] creste semnificativ. Mai mult, dupa tratamentul de la 800 °C linia larga de
absorbtie inregistratd la numere de unda mici, intre 400-580 cm™, contine semnale la 445 si
520 cm™ (Fig. 111.9b) care ar putea include contributii de la hematitd (Fe,Os) [61]. Dupa
tratamentul de la 1200 °C apar benzi de absorbtie bine separate la 1097, 1004, 904, 720, 500
si 436 cm™, datorita formarii de wolastonit (B -CaSiOs) si pseudowolastonit [33, 62, 63].
Pseudowolastonitul (a-CaSiO3) este un polimorf de temperatura ridicata a wolastonitului.
Pentru proba tratatd la 1200 °C, in jur de 595 cm™ se observa o banda de absorbtie formata
aparent din doud componente atribuite vibratiilor de intindere ale legaturilor Fe-O [64], tipice
pentru vibratiile Fe—O in magnetita (Fe3O,) [65].

Analiza atentd a acestei benzi pune in evidentd mai multe contributii (Fig. 111.11) la
diferite numere de unda, aratand ca legaturile Fe-O sunt influentate de vecinatati diferite Tn
magnetita nanocristalizata. De fapt, datele din Tabelul 4 demonstreaza scaderea substantiald a
fazei amorfe, legatdi de component de la 1004 cm™, si cresterea componentelor atribuite
wolastonitului. Raportul componentelor amorfe dupid tratamentele la 500 si 800 °C este
66.8/20.7=3.2 si dupi tratamentul de la 1200 °C acest raport devine 66.8/14.3=4.7

De asemenea, trebuie sa se tind seama si de prezenta disprosiului Tn sistemul studiat.
Vibratiile caracteristice legaturii Dy-O apar la 550 sau 555 cm™ cu un umar larg la 580 cm™,
iar vibratiile legaturilor Si-O-Dy ar putea da benzi de absorbtie IR la 1017 cm™ [66]. S-a
ardtat ca prezenta ionilor de razd mare in vecinatatea fazelor de oxid de fier ordonate
magnetic conduce la o deplasare a benzilor de absorbtie in infrarosu datorate vibratiei

legaturilor Fe-O, la numere de unda mai mari [67]. La acest efect, in cazul sistemului cercetat




de noi, pe langa faptul ca el include ioni de raza mare, calciu si disprosiu, poate contribui si
diferenta intre taria legaturilor Dy-O si Fe-O, si anume legatura Dy-O este mult mai tare decét

legatura Fe-O (Tabelul 3).

Absorbance (a.u.)

Wavenumber (cm'l)

Fig. 111.11 Banda de absorbtie IR centratd in jur de 595 cm™, dupa tratament la 1200 °C.

Analiza rezultatelor FTIR pentru probele cu zinc aratd o serie de similitudini cu
rezultatele prezentate pentru sistemul la care nu s-a facut inlocuirea a 2 % mol de CaO cu
ZnO. Spectrele inregistrate (Fig. 111.12) sunt prezentate la fel ca si pentru sistemul fara zinc.

Efectele temperaturii de tratament sunt evidentiate mai pregnant in domeniul 1300-400 cm™

(Fig. 111.12b).
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Fig. 111.12 Spectrele FTIR pentru sistemul 50Si0,-28Ca0-10Fe;03-10Dy,03-2Zn0 tratat
la diferite temperaturi, pe intregul domeniu de Tnregistrare (a) si
in regiunea 400-2000 cm™ (b).

Modificarea compozitionala in cele doua sisteme fiind foarte mica, este de asteptat ca
ea sa nu produca efecte structurale. Analiza comparativa a benzilor de absorbtie Tn domeniul
spectral 400 - 2000 cm™ nu indica diferente sensibile dupa tratamentele efectuate la 500 si
800 °C (Fig. 111.13 si 111.14), dar pune in evidenti diferente datorate introducerii oxidului de
zinc atunci cand probele sunt tratate la 1200 oC (Fig. 111.15).
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Fig. 111.13 Spectrele FTIR pentru cele doud sisteme tratate la 500 °C.
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Fig. 111.14 Spectrele FTIR pentru cele doud sisteme tratate la 800 °C.
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Fig. 111.15 Spectrele FTIR pentru cele doui sisteme tratate la 1200 °C.

Aceste deosebiri pot fi mai bine observate in domeniul 1340 — 750 cm™ (Fig. 111.16) si in
regiunea benzii centrate la 595 cm™ (Fig. 111.17). in proba cu zinc apar mai multe
componente, dovadd a influentei pe care o are ZnO asupra nanostructurdrii cristalitelor de
wolastonit (Fig. 111.16) si a celor de oxid de fier (Fig. I11.17). Ele indica modificari sensibile
ale legaturilor din sistemul 50Si0,-30CaO-10Fe;03-10Dy,03 atunci cand se adaugd un
continut  de doar 2 % mol ZnO in locul oxidului de calciu -
50Si0,-28Ca0-10Fe,03-:10Dy,03-2Zn0, datorate comportarii de oxid intermediar, in

comparatie cu cea de oxid puternic modificator a CaO.
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Fig. 111.16 Spectrele FTIR a celor doud sisteme tratate la 1200 °C redate Tn domeniul

1340 — 750 cm™.

Analizand banda de absorbtie de la 1097 cm™, asociati wolastonitului si cea de la
1004 cm™, asociatd fazei vitroase, se observd ca in proba cu zinc banda wolastonitului este
influentata de vecinatati diferite percepute de legaturile Si-O-Si, dar fara efect asupra

legaturilor Si-O-Ca care contin oxigeni nepuntati [60].
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Fig. 111.17 Banda de absorbtie larga centrata la 595 cm™ a celor doua sisteme tratate la
1200 °C.



6. Caracterizarea prin spectroscopie RES

Spectrele de rezonanta electronica de spin (RES) au fost inregistrate cu un echipament
Bruker Elexsys 580 EPR , in banda X, adica la o frecventa a campului de microunde cuprinsa
intre 9.1 51 9.6 GHz

Liniile principale din spectrele RES inregistrate pe probele fara zinc dupa tratamentele
de la 500 si 800 °C apar la factori g = 4.24 si g = 2.02 (Fig. 111.18). Prima linie provine de la
ioni Fe®" izolati, dispusi in pozitii de joasi simetrie, caracterizate de cAmpuri cristaline intense
iar cea de a doua, de la g = 2.02, este atribuita ionilor Fe** ioni dispusi Tn pozitii de simetrie
octaedrica, cu camp cristalin redus, care interactioneaza prin superschimb sau sunt asociati in
clusteri [68, 69].

Tntr-un studiu recent [70] efectuat pe sticle bioactive din sistemul CaO—P205-Na20—
Fe203-Si02, s-a aratat ca oOriginea acestor valori ale factori g este strans legatd in sticle si
vitroceramici de numerele de coordinare. Astfel, liniile cu g =4.24 apar de la centri rezonanti
aflati in pozitii de joasa simetrie (rombica) tetra- sau octo-coordinati, iar liniile cu g = 2.02
sunt rezultatul interactiunii de schimb n oricare din pozitii.

lonii Fe* sunt ,,inactivi” in absorbtia RES, dar interactiunea lor cu ionii Fe®* ,activi”
n rezonanta poate influenta caracteristicile liniilor de absorbtie [71, 72]

De asemenea, pentru proba tratatd la 500 °C, se inregistreazi un al treilea semnal RES,

la g = 7.66, atribuit ionilor Fe*" dispusi Tn pozitii de simetrie axiala [73].

First derivative of absorption
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Magnetic field (G)
Fig. 111.18 Spectrele RES pentru sistemul 50SiO,-30Ca0-10Fe,03-:10Dy,03 dupa tratamente

la diferite temperaturi.



Disparitia din spectrul probei tratate la 1200 °C a liniei de la g = 4.2, care provine de la
ionii Fe®" situati Tn pozitii de joasd simetrie, confirma ci ei nu se mai gasesc in astfel de
pozitii. Spectrul RES al probei tratate termic la 1200 °C constd dintr-o singura linie de
rezonanta largd, la g = 2.54, care a fost atribuita ionilor Fe** dispusi in nanoparticlule de
oxizi de fier magnetitd-maghemita orientate aleator [74]. Magnetita (FesO4) feromagnetica si
maghemita (y-Fe,O3) ferimagnetica sunt fara indoilala fazele magnetice cele mai utilizate in
aplicatii biomedicale si amandoua prezinta interes inclusiv pentru hipertermie in terapia
cancerului [75].

Pentru sistemul cu zinc, rezultatele RES in urma tratamentului de la 500 °C nu difera
de cele obtinute pentru sistemul fara zinc. Spectrul Fe** consta din aceleasi trei linii rezonanta
lag=2.02, 4.24 i 7.66 (Fig. 111.19).
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Fig. 111.19 Spectrele RES pentru sistemul 50Si0,-28Ca0-10Fe,O3 10Dy,03-:2Zn0 dupa
tratamente la diferite temperaturi.

Rezultatele se schimbi insa dupi tratamentele de la 800 si 1200 °C. Ponderea ionilor
Fe** care dau semnalul cu g = 2.02 este predominanti in proba tratati la 800 °C si aceasti
linie de rezonanti se inregistreaza si dupa tratamentul efectuat la 1200 °C, spre deosebire de
sistemul fard zinc, pentru care, in urma acestui tratament, nu se mai evidentiaza ioni Fe** n
pozitii de simetrie octaedrica cu camp cristalin slab ori aglomerati in clasteri. Largimea liniei

de rezonanta de la g = 2.59 este de 795 G, foarte apropiata de largimea liniei de la g = 2.54



provenitd de la proba fard zinc. Acest rezultat demonstreazad formarea fazei cristaline
nanostructurate de magnetita/maghemita.

Magnetita si maghemita au aceeasi structura, asa ca nu le putem distinge prin analiza
obisnuita prin difractie de raze X [76].
Rezonanta electronicd paramagnetica este o metoda foarte puternica in studiul ionilor

paramagnetici, cum sunt si ionii Fe>* 7

n sisteme diluate [77], dar este mai putin aplicata pentru
studiul fazelor care dau magnetizare remanentd, pentru ca in acestea apar interactiuni
puternice dipol-dipol sau cuplaje magnetice care pot duce la semnale foarte intense si largi la
temperatura camerei si care nu pot fi atribuite univoc unei faze magnetice anume [77-79]

Linia largd de rezonanta , la g = 2.59 este atribuita ionilor F e®" care se gasesc 1n oxizii
de fier magnetitd/maghemita [74, 79, 80].

Curbele de magnetizare (Fig. 111.20) inregistrate la temperatura camerei, in laboratorul
Institutului de Fizica ,,Joan Ursu”, au bucla de histereza foarte ingustd, ceea ce sustine 0
comportare de tip superparamagnetic a sistemelor investigate. Pentru sistemul SiCaFeDy,
respectiv pentru sistemul SiCaFeDyZn, magnetizarea remanenta este de aproximativ 0.6 si 0.4

emu/g, iar campul coercitiv de aproximativ 25 si 35 G (1 G = 10™ T), valori concordante cu
datele din literatura [81].
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Fig. 111.20 Curbele de magnetizare a probelor 50SiO,-30Ca0-10Fe,03-10Dy,03 si
50Si0,-28Ca0-10Fe,03 10Dy,03-2Zn0 tratate la 1200°C

Intr-un studiu publicat foarte recent [11] se arati ci au fost testate intratumoral
microparticule aluminosilicatice cu ytriu pe un animal cu cancer de ficat pentru efectuarea
localizata a unei terapii prin hipertermie. Data fiind posibilitatea de radioactivare a ytriului,
autorii iau 1n considerare posibilitatea combinarii hipertermiei cu brahiterapia pentru o termo-

radioterapie care poate fi mult mai eficienta.



Concluzii

- S-au obtinut prin metoda sol-gel sistemele vitroase 50SiO,-30Ca0O-10Fe;03:10 Dy,03
si 50Si0,:28Ca0-10Fe;03:10 Dy203-2Zn0. S-a urmarit formarea fazelor cristaline de
tip wolastonit si magnetita/maghemita, in vederea unor posibile aplicatii biomedicale.

- Oxidul de siliciu si oxidul de calciu s-au introdus ca formator de retea (SiOy) si
modificator (CaO), date fiind rezultatele cu privire la bioactivitatea sticlelor calco-
silicatice. Fe,O3 a fost inclus pentru formarea prin tratamente termice a fazelor
cristaline de oxid de fier magnetic, in vederea unor aplicatii terapeutice prin
hipertermie. Dy,03 fost inclus pentru ca disprosiul este activabil prin iradiere cu
neutroni si radioizotopul Dy este un beta-emititor cu timp de injumatitire de 2.3
ore, adecvat pentru radioterapia in situ. Zincul reduce resorbtia osoasa si accelereaza
procesele de vindecare si introdus in sticle sau bioceramici contribuie la imbunatatirea
proprietatilor osteoinductive ale acestora.

- Pe baza rezultatelor de analizd termica diferentiala si termogravimetricad s-au ales
temperaturile de tratament termic de 500, 800 si 1200 °C.

- Cresterea temperaturii de tratament termic determina micsorarea suprafatei specifice si
a volumului mediu al porilor, acelasi efect avandu-I si adaosul oxidului de zinc.

- Rezultatele analizelor prin difractie de raze X indica formarea fazelor nanocristaline
de wolastonit, hematita si magnetita, cu cristalite de dimensiuni sub 40 nm. Oxidul de
zinc se comporta ca oxid intermediar, cu rol de formator de retea vitroasa, ceea ce face
ca fazele cristaline incipiente evidentiate in proba fard zinc deja la temperaturi de
tratament mai scazute, sa se formeze in sistemul cu zinc doar dupa tratamentul aplicat
1a1200 °C.

- Analizele spectroscopice In UV-Vis arata modificari interesante in spectrul probelor
tratate la 1200 °C, in care in proba fird zinc apar trei umeri/benzi slabe la 447, 484 si
564 nm, legate de fazele nanocristaline formate, si reflecta o relatie strinsa intre
structura si proprietatile de absorbtie Th domeniul vizibil.

- Tn sistemul cu zinc, banda de absorbtie de la 564 nm este deplasata spre lungimi de
undd mai mari, la 595 nm, demonstrand prezenta unor nanocristalitelor cu o
dimensiune mai mare, formate Tn proba cu zinc. Pentru sistemul cu zinc s-a determinat
prezenta cristalitelor cu dimensiuni usor mai mari si in analizele prin difractie de raze
X.



Studiile prin spectroscopie FTIR indica o descrestere pronuntata cu cresterea
temperaturii de tratament a componentei de la 1004 cm™ atribuita silicei vitroase, in
timp ce componenta de la 904 cm™, atribuitad vibratiei legturilor Si-O-Ca din
wolastonit creste, si in domeniul numerelor de unda mici se identifica benzi legate de
vibratiile legaturii Fe-O Tn nanostructuri magnetice.

Modificarea benzilor de absorbtie arata ca inlocuind doar 2 % mol de oxid de calciu cu
oxid de zinc, aceasta infuenteaza nanostructurarea cristalitelor de wolastonit si de oxid
de fier, datorita comportarii ZnO ca oxid intermediar, in timp ce CaO este un oxid
puternic modificator.

Studiul prin spectroscopie RES aratd ci dupd tratamentul de la 500 °C, Tn ambele
sisteme, ionii Fe** sunt dispusi: (i) izolati in pozitii de joasd simetrie, caracterizate de
campuri cristaline intense, (ii) n pozitii de simetrie octaedrica, cu camp cristalin slab,
(iii) Tn pozitii de simetrie axiala.

Dupi tratamentul de la 800 °C, in ambele sisteme, ionii Fe** apar doar: (i) izolati in
pozitii de joasa simetrie, caracterizate de campuri cristaline intense si (ii) Tn pozitii de
simetrie octaedricd, cu camp cristalin slab.

Dupi tratamentul de la 1200 °C, in sistemul 50SiO,-30Ca0-10Fe,03-10 Dy,05 ionii
Fe** se gasesc numai in oxizi nanostructutati de fier magnetiti/maghemits, iar in
sistemul 50Si0,28Ca0-10Fe,03-10 Dy203-2Zn0 o parte din ionii Fe**se mai gisesc
n pozitii de simetrie octaedrica, cu camp cristalin slab.

Curbele de magnetizare Tnregistrate la temperatura camerei, in laboratorul Institutului
de Fizica ,Joan Ursu”, au bucla de histereza foarte ingustd, ceea ce sustine 0
comportare de tip superparamagnetic a sistemelor investigate. Pentru sistemul
SiCaFeDy, respectiv pentru sistemul SiCaFeDyZn, magnetizarea remanenta este de
aproximativ 0.6 si 0.4 emu/g, iar cdmpul coercitiv de aproximativ 25 si 35 G (1 G =
10™ T), valori concordante cu datele din literatura [81].

Rezultatele obtinute in aceastd lucrare demostreaza ca sistemele studiate pot fi

considerate pentru potentiale aplicatii in termo-radioterapia cancerului.
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