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Pa3Bujame mOBpHIMHCKHA MOAU(PUKOBAHMX HAHOYECTUIIA HA 0a3M MarHeTHTA 00eJIesKeHNX
pamuonykauauma °°Y u ’Lu 3a moTeHUMjaaHy NpUMeHy Y MArHEeTHOj XHIIePTePMUjH 1
PAaAMOHYKJIMIHOj TEPANIMjH MAJIUTHUX TYMOpPa

Pe3ume

HcrpakuBama Koja cy mpeaMeT JOKTOpPCKE aucepTarije oOyxBaTajy pa3BHjamke METOJIa CHHTE3E
MarHeTHUX HAaHOYECTHIa ofpeheHnX (PU3MUKUX U XEMH]CKHX OCOOMHA, Ka0 M UCIIUTUBAE HUXOBE
xuneprepmMujcke eukacHocTu u MoryhHocTH pagnoobenexaBama. CHHTETHCAaHE HAHOYECTHULIE CY
OKcuau rBoxha, pa3imuuTHX BemurnHa 1 Mopdoioruja, wim cy Ha 6a3u maruerura (FesO4) y kojuma
Cy joHHM rBoXxha AENMMHYHO CYNCTHTYHCAaHH JOHMMAa 3E€MHOAJIKAIHUX M MpeJasHUX MeTaia
(Mg?* u Co?"). Ilpumemene cy cieaehe Merone cuntesa: (i) Tanoxna, (ii) MoxupuKoBaHA Tam0KHA
KOja ce 3aCHHMBA Ha TAJIOXKHO] METOIH Kao MpBOj (ha3u U HAKHAJHOM XUAPOTEPMATHOM TPETMAHY y
MHUKpoTanacHoM nosby u (ili) MomuduroBana momuon meroia. [lonemaBameM mHapamerapa y
mpolecy cuHTe3a qo0ujajy ce HaHouecTHile oapehene mopdoioruje, Bemu4nuHe U JUCTPUOYyIHje ca
BHCOKOM BpeaHomhy carypannone marHetuzanuje. [loBpmmHckoM MoaudukanyjoM HaHOYECTUIA
omoryheHo je moBehawme CTAaOWIHOCTH HHUXOBUX KOJOMAHUX JAuclep3uja, moBehame
OMOKOMITAaTHOMITHOCTH, Kao 1 00e30ehnBame QyHKIIMOHATHHUX TPYIIa 32 BE3UBAKHE PAAHOHYKINAA U
nexkoBa. 3a noBpinHCKY Moaudukanujy MHY kopumrhena cy xuapodpuiHa jeumberna: TMMyHCKa
KHCEITMHA, TONU(aKpUIIHA KHCEeJIMHA), TTOJH(STHUIICH TIIMKOI), (3-aMHHOIIPOIIHII)TPUETOKCHCHIIAH |
JEKCTpaH.

OCHOBHU IMJb HCTpaKMBama OMO je Ja ce YCIOCTaBe NMPOTOKOJIU 33 CHHTE3Y M IOBPLIMHCKY
Moaudukanujy na 6u ce 1o0MIe MarHeTHE HAHOUYECTHIIE KOj€ UCII0JbaBajy BUCOKY XHIIEPTEPMU]CKY
e(UKacHOCT, Kao M J1a ce BE3MBAKEM PAJHOHYKIHIA NPOU3BENE MOTEHIMjaTHH HAHOAreHC 3a
KOMOWMHOBaHY XUIIEPTEPMHU)CKO-PAIMOHYKIUIHY Tepanujy u npuMeHy y Tepanoctunu. Kopumrhene
Cy KOMIUIEMEHTAapHE TEXHHKE 3a ofpeluBame CTPYKTYpPHUX, MAarHETHHX W KOJIOMTHUX OCOOHMHA
HEMOJM(PHUKOBAHUX M TOBPIIMHCKM MOAM(PHUKOBAHUX HAHOUECTHULA: PEHIArEHCKa CTPYKTYpHA
aHaJln3a, TPAHCMHUCHOHA €JEKTPOHCKAa MHKpPOCKONHja, HH(palpBEeHa CHEKTPOCKONHUja H
MarHetomeTpuja. [lo3HaBambeM MUKPOCTPYKTYpe M CTPYKType HaHOYECTHIA YCIOCTaBba Ce€
KOpeJnalyja OBUX OCOOMHA ca METOJIOM M IapaMeTprMa CHHTE3€ Ka0 M Ca XEMH]CKHM CacTaBOM
HaHoYecTHIa. MepemeM cneuuduyne OpsuHe ancoprimje (SAR) y crosparimeM NPOMEHIBHBOM
MarHeTHOM TI0Jby WCIUTAaHA j€ MOTEHIMjajdHa mpuMeHa cuHTeTHcaHux MHY y MarHeTtHoj
XUIIEPTEPMHU]HU.

MarneTHe HaHouecTHLle ca BHCOKOM BpeaHomhy SAR mapamerpa kopumrheHe cy 3a Jasba
MCIINTHBAKA KOja YKJbYdyjy OOelexkaBame pasimduTuM pamuonykmuamma: °Y, Lu u *™Tc.
[lpuHoc pagmooOenekaBama © IN Vitro cradunHoct obenexxennx MHY wcnurtanm cy vy
(hM3HOJIOIIKOM PACTBOPY M XYMaHOM CEepyM-alioyMuHy npahemeM paarnoxeMujcke yructohe momohy
TaHKOCJIOJHE Xpomarorpaduje y neproay oa 96 h on obenexaBama paTuoHYKIUIOM.

Kibyyne peud: MarHeTHe HaHOYECTHIlE, CHHTE3a, IOBPUIIMHCKA MoOIU(UKaIMja, MarHeTHa
XuTepTepMuja, paguoodenexkaname, Y u 7Lu
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Development of surface modified magnetite-based nanoparticles labelled with radionuclides
0y and "Lu for potential use in magnetic hyperthermia and radionuclide therapy of
malignant tumours

Abstract

The research scope of the doctoral dissertation is the development of methods for the synthesis of
magnetic nanoparticles of specific physical and chemical properties, as well as the analysis of their
hyperthermic efficiency and the possibility of radiolabeling. FesO4 and FesO4-based nanoparticles of
different sizes and morphology in which iron ions had been partially substituted by alkaline earth and
transition metal ions (Mg®" and Co?") were synthesized. Several methods of synthesis were
investigated: (i) a simple precipitation method, (ii) a modified precipitation method based on the
precipitation method as the first phase and hydrothermal treatment in the microwave field as the
second phase and (iii) a modified polyol-mediated method. By adjusting the parameters in the
synthesis process nanoparticles of a certain morphology, size, and distribution with a high value of
magnetization were synthesized. After the synthesis of bare nanoparticles, the next step was their
coating - surface modification in order to increase the stability of colloidal dispersions, to improve
the biocompatibility of nanoparticles and to provide the functional groups for the binding of
radionuclides and drugs. The following hydrophilic compounds were used for the surface
modification of MNP to select the most optimal ones: citric acid, poly(acrylic acid), polyethylene
glycol, (3-aminopropytriethoxysilane, and dextran.

The main goal of the research was to establish the protocols for synthesis and surface modification of
magnetic nanoparticles that will exhibit high hyperthermic efficiency and that after further
radiolabelling might be used for combined radionuclide-magnetic-hyperthermic therapy and
theranostics. Complementary techniques were used to determine the structural, magnetic, and
colloidal properties of bare and coated nanoparticles: X-ray structural analysis, transmission electron
microscopy, infrared spectroscopy, and magnetometry. By knowing the microstructure and structure
of nanoparticles the correlation of these MNP properties with the parameters of synthesis, as well as
with the chemical composition of nanoparticles, can be established. The potential application of
synthesized MNP in magnetic hyperthermia was investigated by measuring the specific absorption
rate (SAR) in an external oscillating magnetic field.

Magnetic nanoparticles with a high SAR value were further investigated for radiolabelling with
different radionuclides: °°Y, ’Lu and **™Tc. Radiolabelling yield and in vitro stability of
radiolabelled MNP were examined in saline and human serum by monitoring the radiochemical purity
by thin-layer chromatography up to 96 h from radiolabelling.

Key words: magnetic nanoparticles, synthesis, surface modification, magnetic hyperthermia,
radiolabelling, °°Y and *""Lu

Scientific field: Physical Chemistry

Scientific subfield: Physical Chemistry of materials
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1. YBOA

[Tocnenmux neneHrja HAaHOMATEPHjalld Ce MHTEH3MBHO MCTPaxyjy 300T CBOJUX jeIMHCTBEHUX
ocobuHa. Kao TakBu Hanase mpuMeHe y MHOTHM MOJICPHUM TEXHOJIOTHjaMa, a YeCTO Cy KOPHUIINeHU
u kao mojenuu cucremu [1-3]. Ucropujcku pan ,,There's Plenty of Room at the Bottom* Richard
Feynman-a [4] u npeaaBame Koje je TOME IPETXOIUII0, & OAPIKAHO Ha FOUIIBEM CKYITy AMEPHYKOT
npymtea pusugapa (1959), Mmoke ce cmarpaTi MOYETKOM pa3Boja HayKe 0 HaHoMarepujamMa. Kox
HaHOMAaTepHjaja yodaBajy ce HOBe (H3HYKE OCOOMHE KOje Cy YeCTO Iociieauiia nopehama ogHOCa
MOBpIIIMHA/3anpeMuHa yecTuile. Haume, y ciiydajy HaHOMETapCKUX YECTHIIA BEJIMKH OpOj aToma ce
Haja3u y TOBPIIMHCKOM CJIOjy KOjU MOXKE€ OWUTH CTPYKTYpPHO Ipyraddje ypeheH y oJHOCy Ha
YHYTPaIIkOCT U MarHeTHO HeypeheH. Ha HaHockaii MarHeTHe 0COOMHE Kao MITO CY KOSPIIUTHBHOCT,
peMaHEHTHA MarHeTH3alxja, caTypalioHa MarHeTU3aIyja u CyCIeITHOMITHOCT 3aBHCE O] BEJTMUUHE
u obnuka yectuna [5]. [Ipeqmer Benmkor Opoja HaAyYHHX MCTpa)KMBama OMO je YTHUIIA] BEIUYHUHE
yecTuIla Ha (PU3UYKE, XEMHjCKEe M JIpyre ocobuHe HaHomarepujaina [6-8]. Hanouectuile Hekux
noiynpoBoanuka (ZnS, CdSe) koje cy BenuyuHe OKO 5 NM (KBaHTHE TayKe) MOKA3yjy HU3pa3uTy
3aBHCHOCT OINTHUYKHX OCOOMHA OJ MUMEH3Hja. PaznuuuTa BeMMYMHA KBAaHTHHX Tayaka yTHYE Ha
ypehSHOCT 30HCKEe CTPYKTYPE YCIIeI KOje I0JIa3H JI0 allCOPIIIHU]e UITH €eMHCH]€ CBETIIOCTH PA3TUIUTUX
tanacaux ayxuna [9]. Ilo3naBame kKopenaija u3mel)y ocoOMHa 1 BeJIMYUHA YECTULIA, YKIbYdyjyhu
U KBaHTHE ()eHOMEHE Ha HAHOCKaIM, MpYyXajy MOTyhHOCT AM3ajHHpama HaHOMaTepHjaja ca
KEJbEHUM OCOOMHaMA.

dynnameHTaIHA HCTPaKUBamba Oa3upaHa Ha PeHOMEHHMa Ha HAHOCKAJIM U 0COOMHAaMa HAaHOYECTHIIA
Cy BOJIMJIA Ka Pa3BOjy HAHOTEXHOJIOTH]a, Tj. Ka AU3ajHUPAkY U MPOU3BOIBH (PU3UUKHIX, XEMH)CKUX
¥ OMOJIOIIKMX CHUCTEMa Ha HUBOY O/ aTOMCKHX /0 CyOMHKPOHCKHX JUMEH3HMja, Ka0 U HHXOBY
uHTerpanyjy y Behe cucreme. Pa3Boj HaHOHayKa M HAHOTEXHOJIOTHja TOBEO je 10 OTKpuha y obmactu
(GYHKIMOHATHUX HaHOMAaTepHujaia, HAHOENEKTPOHHUKE, eHepreTuke, MH(HOpMAIlMOHUX TEXHOJIOIH]a,
OuorexHojoruje, 6e30eMHOCTH, MoJboTpHBpene, Menuiune, uti. [10]. JlonatHo, pa3Boj oBe o0iacTH
JIOHEO je HOBa TEOpHjCcKa Ca3Hama, JOBEO J0 Pa3Boja eKCIEPUMEHTAIHUX METO/a U KOHCTPYKIHje
HOoBUX ypehaja. MctpaxkuBama y 00JlacTu HaHOHAyKa Cy C€ MPOLIMPHIA U Ha 00JACT MarHETHHUX
Ha”ovectuna (MHY). CmamemeM BeIMYMHE HAHOUYECTHUIA UCIIOJ KPUTHYHE BPEIHOCTH (0OMYHO 01
5-20 nm), dopMupame MarHeTHHX JIOMEHA BHIIE HHUje CHEPreTCKH TOBOJHHO M OHE IOCTajy
jemHOJOMEHCKe, Ta [0Ja3d A0 IPOMEHe MarHeTHHX ocoOuHa (mojaBa cyreprnapamarHeTu3ma,
npoMeHa Tayke ¢a3HUX I[peasa, I0jaBa BEOMa BEJIMKE MAarHeTHE OTIIOPHOCTH, MarHeTHe
penakcanuje). 3axBajbyjyhn wmarHetHuM ocobuHama MHY cy mnorogHe 3a Hajpa3inyuTHje
TEXHOJIOIIKE TMPUMEHE, O/ CKJIAIUIITEHha 1M0aTaka y MarHETHUM MEMOpHjaMa, TPEKO MPUMEHE y
peMenujanrjy BoAa U 3eMJbUIIITA, KaTaIn3aTOPUMa, CEH30pUMa, OMOTEXHOJIOTHjH, 10 MUKPO- U HAaHO-
¢iyna, MarHeTHIUX MacTuja U onTHYkuX durepa [2,11].

[TocebHa obnacT mpuMeHe MarHETHUX HAHOUYECTHLIA je MeAuLMHA. [IpuMeHa MeTUIIMHCKIX MeToa
0aszupanux Ha MHY noBena je 1o pa3Boja HOBE rpaHE MEIUIIMHE - MAarHeTHE HAaHOMEIHITUMHE.
HcTpaxuBama y 0Boj 00s1acTH ¢y (POKyCHpaHa Ha pa3BOj HOBHX METO/a CHHTE3€ Y LIMJby J100ujama
MHUY muspaHnx KapaKTepUCTHKA, KOje Cy 10 JUMEH3HjaMa yIopeIrBe ca ONOIOMKAM EHTUTETUMA
(cyOhenujckum cTpykTypama, mpoTenHuMa, renuma utn.). MHY ce HajBuIe HCcTpaxyjy 3a MpuMeHe
y TepaIuji MaTUTHUX OOJIECTH, alu Takohe U 3a Tepanujy nHpekTuBHUX [12], HeyponereHepaTHBHIX
[13], xapaunoBackynapuux [14] u apyrux obosbema. 3a MHY ce Mory Be3uBaTH XeMHUOTEpANICy THIIN
WM IPYTH JIEKOBH M MOTYyhe je CroJpallll-iM MarHeTHUM ITOJhEM MaHMITYJIUCATH hAMa Kajia ce Hahy
y KPBOTOKY M yCME€paBaTH UX Ha IMJbaHa TKHBa. OCHUM HITO ce KOpPHCTE Kao HOCAYHM y JIOCTAaBU
JIEKOBa, MAarHETHA MPUPO/Ia OBUX HAHOUYECTHIIA OMOTYyhaBa J1a ce eHeprija MarHeTHOT 110Jba ITPEeTBapa
y TOIJIOTHY KaJia ce oHe Hal)y y CHoJballlikbeM MPOMEHJFMBOM MarHeTHOM MOJby. Ta KapakTepucTuka
MHUY je uckopumniheHa 3a pa3Boj MarHeTHe XUIEPTEPMHjE - HOBE METOJIE Y TPETMaHy MaJMTHUX
oonectu. Ocum Tora MHUY ce kopucte u kao areHcu y maraetHoj pesonanim, MRI (enr. Magnetic
Resonance Imaging - MRI) [15-17].



PazymeBame mpunHiuna meauiuHckux npuMeHa MHY je kopucHo u 3a WACHTH(UKALH]Y HOBHUX
00JIaCTH BUXOBE MPUMEHE. Y TOKY M3pajie JOKTOPCKE AUCEpTaIije HaJa3uMO Ce Y CpeJl MaHIeMHUje
kopona Bupycom, COVID-19. IlpBa omoOpena BakiuHa y EBporckoj yHUjU je HampaB/beHa Ha
HaHOHOCA4y O] cTpaHe ¢apmarieyTckux kommanuja ,Pfizer (Cjenumene Amepuuke Jlpxase) u
,,BioNTech SE“ (Hemauka) [18]. 3nauaj mpuMeHe HAHOTEXHOJOTHMja y MEIUIMHH, MOCEOHO Y
Tepanuju MAJIMTHUX OOJIECTH, je TPEMo3HaT U O] cTpaHe EBporcke KoMHUCH]e Koja je Kpo3 mporpam
Horizon 2020 y mpojekte KOju Cy yCMEPEHH Ka TPETMaHy MaJIMTHHX TyMOpa MHBECTHpaya oko 1,2
Mujapae espa. Takole, Tepanuja KaHiepa Koja YKJbydyje M HAHOMEAWIIMHY j€ jelIHa Of TeET
IIPHOPUTETHUX MHUCHja y HoBoM Horizon Europe mporpamy Esporicke komrcuje [19].

Nmajyhu y Buny 3Ha4aj u mepcrnektuBe npumene MHY y Tepanuju u aMjarHOCTULA OOJIECTH,
UCTpaXXHMBama Koja Cy MpeJMET OBE JOKTOPCKE qucepTanuje ¢y GOoKycupaHa Ha pa3BHjamby METOJa
cuateze MHY 6a3upanux Ha okcuanMa reokia 3a MOTEHIMjaTHe MEIUIIMHCKE PUMEHE, MPE CBETa
y Tepanuju Maiuraux oonectu. crpaxkuBama ce Mory nojenutu y ase ¢aze. [IpBa dasza Owia je
pa3BHjame N3a0paHUX METOJa CHHTE3€, JeTaJbHa (DU3MYKOXEMHjCKa aHan3a cuaTeTrcannx MHY u
IUX0BA MOBPIIMHCKA MO (UKAIIH]a PAa3TUYUTHM OMOKOMIIAaTUOUITHUM jenumbembruma. MHY Ha 6a3u
MarHeTUTa Cy MNPHUIPEMIbCHE MOIU(PHUKAIMjOM TpH MeToae cuHTe3e: (1) KIaCHYHOM TaJI0KHOM
meromoM, (il) MUKpoTasacuma MOTIIOMOTHYTOM XHIPOTEPMAIHOM CHHTE30M HAKOH TaJ0XKeHmha
HaHOueCcTUIa U3 pacTtBopa kao u (iii) momuon meromoM. HaHodecTuile MMajy TEHACHIM]Y Ja ce
arJOMEpUIy TPUWIKKOM JIyKeTr CTajama, Ma je MOTPEOHO HMCTPAXKUTH HOBE CHHTE3EC U METOJIe
BUXOBOT oOyarama. CHHTETHCAaHE HAHOYECTHUIIE Cy oOJiaraHe W3a0paHUM jeUCHUMA Y IHIBY
noBehamwa KoJougHE CTAOWIHOCTH y (HU3MOJIOIIKHM YCIOBUMA, 00Jbe OMOKOMIATHOMIHOCTH,
CrIpeyaBama arjioMepanuje U CTBapama ycloBa 3a Jajky (DYHKIMOHAIM3AIM]Y TPEKO CIOO0IHIX
rpyla Ha MOBPIIMHH. 3a MOBPIIMHCKY MOJIU(UKAIM]y HaHOouYeCcTHIa KopultheHa Cy XuapoduiiHa
jenumema: auMyHcka kucenuna (CA), momu(akpuina kucenuna) (PAA), monu(eTuiieH TIIMKO)
(PEG), (3-amunonpomwn)rpuerokcucuian (APS) u mexctpan (DEX) koja campie pasiuyure
MOBPIIMHCKE (QYHKIMOHAJIHE TIpyle M Ha pa3IMuuTe HaduHe Bpiie cradwimzannjy MHY.
OynknunonanmuzoBane MHY cy ananusupane ynoTpeOoM BHIlIe KOMIIJIEMEHTAPHUX TEXHUKA KOjUMa
j€ UCTIUTaH yTHIIa] 00JI0Te Ha XUAPOMHAMUYKY IPEYHUK U TIOBPIITMHCKO HaenekTpucame MHY.

Jlpyra ¢a3za y uctpaxuBamuMa ce cacTojaja oJ UCIUTHBAakAa MOTSHIHjaIHE TIPUMEHE TOBPITHHCKA
CTaOWIIMCaHUX HAHOYECTHIA y MarHeTHOj xumneprepMuju (MX) W pagHOHYKIHAHO] Tepamnuju
MQJIMTHUX TyMmMopa. HakoH onTumm3amnmje MeToja CHHTE3€, XEMHJCKOT cacTaBa W MOBPIIMHCKE
Mo udUKaIMje, UCIUTaHa je TomoTHa epukacHocT MHY y criosbaiimbeM NpoMEeHbUBOM MarHETHOM
[0JbY NpU Pa3IMYUTUM YCIOBMMa M oOjpeheHu cy mapameTpu TIpejama: creuuduyHa Op3uHa
ancoprimje (enr. Specific absorption rate - SAR) u napamerap yHyTpamimer ryoutka (exr. Intrinsic
loss power - ILP). Jenan ox riiaBHUX IHJbEBa HCTPaKUBarmba OHO je 100Hjambe OMOKOMITATHOUITHUX
MHY koje y cHospallllbéeM MAarHeTHOM II0JbY TE€HEpHIIY BEOMa BEIUKY KOJMUYMHY TOIUIOTE.
HcnymemeM OBOT ITJba OCTBAPHO O C€ BICOK XUTIEPTEPMHUjCKHU epekar, mTo mpeacTaBiba yCcIoB 3a
J0NIpeMame Mambe KOJIMYMHE HaHOUeCTHIIa Y TyMopcko TkuBo. Cunrerucane MHY koje cy nmokazaie
BHCOK TIOTEHIM]a 3a MMPUMEHE Y MAarHeTHO] XUIEPTEPMHUJU Cy oOesekaBaHe PATUOHYKIUINMA Y
UJbY HUXOBE MOTEHLHUjAIHE MPUMEHE y PAJAMOHYKIHMIHO] Tepamuju. 3a paguoolenexaBame Cy
kopumhesn  utpujym-90  (*Y), nyremmjym-177  (Y'Lu) m  Texmemmjym-99m  (*™Tc).
PagnooGenexasame obnoxennx MHY je u3Bpieno npema yrBpheHuM nporokosianma Jlaboparopuje
3a paguomsorone MHCTUTyTa 3a HyKJI€apHe Hayke ,,BuHUa® MeTogoM IHpPEKTHOr BE3MBamba
panuonykinuaa. Jla Oum ce KOpHCTWIIE Kao MarHeTHU pajauodapmaneyTHk HEONXOJHO je Ja
CHHTETHCaHe pajnoobenexene HaHouectnie, °Y-MHY u ’Lu-MHY, mopen BenMKoOr mpHHOCA
obernexaBama, Oyay U cTaOMITHE Y IOBOJbHO BEJIMKOM BPEMEHCKOM MHTEpBaly Y KOME MOTY ocTHhH
cBOj Tepamujcku edekar. M3 Tor pasmora, ypaheHH Cy TE€CTOBU CTAaOMIIHOCTH Yy (PU3HOJIOMIKOM
pacTBOpy M XyMaHOM cepyM-anOyMuHy Ha ¢uznonomkom pH. Ananusupas je notenuujan MHY 3a
MPUMEHE Yy MAarHeTHO] XHUMEPTEPMHU]H, PATUOHYKIHIHO] Tepanvju, Kao U y KOMOWHOBAHO]
XHUIIEPTEPMHU]CKO-PATUOHYKIIUIHO] TEPAMUJU U TEPAHOCTHUIIH.



2. HNPEI'JIEN TEOPUJCKHUX n EKCHEPUMEHTAJIHUX
NCTPAXKUBAIBA Y OBJIACTU MATHETHUX HAHOYECTHUIA U
IbBbUXOBE HPUMEHE Y BUOMEJULIMHHU

2.1. TlpumeHa MATHETHUX HAHOYECTUIIA Y OMOMETUIIUHU

Kao jenna kimaca HaHoMaTepujaia, MmaraetHe Hanouectuiie (MHY) mocenyjy jenMHCTBEHE MarHeTHE
0CcOOMHE KOje ce jaBJbajy Ha HaHOcKanu. depumarHeTHe U pepoMarHeTHe YecTuile Behux mumensuja
cy BumienoMeHcke. Kajga HHCy T0J] yTUIAjeM CIOJbAIlllel MarHETHOT 110Jba, MAarHETHH MOMEHTH
JIOMEHa Cy CJIy4ajHO OpHjeHTHCaHH YyHyTap uecture. Kama ce decrtune Hal)y y crospammeM
MarHeTHOM I10JbY, MAarHETHH MOMEHTH CE€ OPHjCHTHUIIY y cMepy noJba. Ca CMamemheM BEITHYHHE
MHY wucnon kputuune (oOuyno wucrmox 20 NM) gosia3d A0 MPOMEHE M3 MYJITHIOMEHCKE Y
JEIHOMOMEHCKY CTPYKTYPY H I0jaBe CyliepliapaMarHeTHOT NoHalama. Kaia ce oBakBa yectuia Hahe
y MarHeTHOM II0Jby OHa I0Ka3yje BEJIHMKY BPEIHOCT MarHeTusaiuje (aid 3Ha4YajHO Mamby O]
(dbepoMarHeTHUX) ycie napajeliHe OpUjeHTalMje CIIMHOBA WHAWBUIAYAIHUX aToMa. 3a Pa3lIuKy Ol
(dbepomMarHeTHUX, CyreprnapaMarHeTHe CYIICTaHIIE HE I0Ka3yjy PEMaHEHTHY MarHeTu3alujy Hu
KOEPIMTUBHOCT U3BaH MarHeTHOr mosba [20].

MHUY ce 3a GnomenuIMHCKE TPUMEHE KOPUCTE y BUIY MarHeTHe HaHomuaropme. OHa ce 0OUYHO
cacToju OJ JBa WJIM TPU CacTaBHA Jejla: MarHETHOT je3rpa (¢epomarHeTHO, (hepUMarHeTHO WU
cyleprapaMarHeTHO) U oMoTa4a Koju 06e30el)yje OMoKoMmaTuOMIHOCT U CTAOUITHOCT Y (IIyHuANMA.
[Topen Tora, muaTgopma MOXKe CaJp>KaTH U €0 KOjU ce OJHOCH Ha PYHKIMOHAIH3ANHN]Y (JIEKOBUMA,
reHUMa, PaAMOHYKIWAMMA WTA.). MarHeTHo jesrpo omoryhaBa MaHuIynanujy HaHOYECTHLIAMA
MIPUMEHOM CIIOJBAIIHET MAarHETHOT IM0Jha. XEMHJCKH CacTaB je3rpa 3aBUCH O]l JKEJbeHE NpPUMEHE
MHY. Op MarHeTHuUX MaTepujaja KOjU MMajy HOTEHLMjaJHy OHOMEIUIUHCKY IPUMEHY,
HaHOYecTHIle Ha 0a3u okcua reoxha, maraetut (FesOs) u marxemur (y-Fe203), cy ce mokaszae Kao
Haj0oJbM KaHIUAaTH. AMepHuKa areHiuja 3a xpany u Jiekoe (enr. United States Food and Drug
Administration - FDA) je jomr 1996. roaune o100puia ynoTpedy HaHOUYECTHIIA TBOKNE OKcHIa 3a
MHTpaBEHCKy mpuMeHy. KacHuja ucTpakuBama Cy IOKa3aja Jla Cy OBHU OKCHIU Oe30IacHH
MaTepujaii aKo ce MPUMEHE Y KOHTPOJIMCAHUM KoiuuuHama [21]. JIemuMHUYHOM CYICTUTYIHjOM
jona Fe?" y okcunuma reoxkha up. jonnma Mn?* u Zn?" popmupajy ce deputHe HaHOUECTHIIE KOje
MoOTy UMaTu 00Jbe MarHeTHe OCOOMHE ca CTAaHOBUITAa OMOMETUIIMHCKE TIPUMEHE. YKOJIMKO ce Kao
jesrpo Hanoriaropme kopucte Co, Ni i NdFeB, MaruetHa cBojcTBa ce MOTY M0OOJBIIIATH, AN
OBHU MaTepHjali 4eCTO MOTY OUTH TOKCHYHH, T1a je ’bUXOBa IIPUMEHA orpanuyeHa [22].

MHHUY npencrasspajy cBe NepCreKTUBHU]M HAHOMATEpUjall 3a KIIMHUYKY JUJarHOCTHKY U TEeparujy.
Jla 6u ce Moryie KOpUCTUTH Y OnoMeauuuuy, cycnensuje MHY mopajy 6utu y ¢popmu cTabMIIHUX
KOJIOWJa, JeIHaKUX BeIWYMHA, OMOKOMMIATUOMIHE U MOpajy OUTH CKOHIEHTPUCAHE y IMJbaHOM
TKUBY. Panu nucnymema oBux 3axTeBa, noppmnHa MHY ce Mon¢ukyje pa3auunTHM OpraHCKUM HITH
HEOPraHCKUM jeTUbCHhUMa Kao IITO Cy: oM (ETUIICH TIIMKOIT), CUJIaH, TOJH(JIAKTH -KO-TJIMKOJIYHA
kucenuna) (PLGA), nonuunmn ankoxon (PVA), nekcrpan, u apyra [23-25]. OGnarame yTuue Ha
BEJIMYMHY YECTHIa, Ka0 M Ha MHTEpakuujy ca (U3HOJOLIKUM TeuyHocTMMa W henmujama. MHY
KopuiitheHe 3a oBe HpuUMeHe cy Hajuemrhe cyneprnapamMardHeTHE W ca BHUCOKOM CaTypaliOHOM
MarHeTHU3aIIH]OM.

[ToBpmmHcku MoaupukoBane MHY ce Mory KOpHCTUTH Kao BEKTOpH (HOCAuM), TA€ CE MO yTULajeM
MarHeTHOT MoJba MOKE MOoCcTUhU JompeMame JeKoBa y lMJbaHa MecTa. Takohe, yciesa moHamama
T0/J1 /IejCTBOM CHOJhAIlIEr MarHeTHor noska, MHY cy Hauie npumMeHy Kao KOHTPAaCTHO CPENICTBO Y
MarHeTHOj pe30HaHIM U Kao areHC y MarHeTHoj xuneprepmuju. Jlasbe, MarHeToKalopuyHu edekar
MarHeTHUX HaHOYECTHUIIA ITPY’ka HOBE MoryhHoCTH y TpeTMaHy TymMopa [26]. PazymeBame pusznukux,
XEMUJCKUX U OMOJIONIKMX MEeXaHn3ama Ha KojuMma je 6asupana npumena MHY y 6nomenunmam je o
3HaYaja 3a moboJsplIame edekaTa nmocrojehux, amu U 3a pa3Boj HOBUX Merona. IIperien moryhux
onomenunuHCKUX mpuMeHa MHY u npuHIMia Ha KOjuMa ce OHE 3aCHUBA]y CaXKET j€ Y 1aJbeM TEKCTY.
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2.1.1.MarneTHa cenapaumja

Y OHOMETUIIMHCKUM HCTPaXKMBAambHUMa YECTO je TOTPEeOHO OBOJUTH creuuduyHe OHOJIOIIKe
entutere (JJHK, PHK, nmporeune, henuje, UT/.) 01 BUXOBOT MATHYHOT OHOJIONIKOT OKpYXemwa. Y Ty
CBpXY NpHUMEYje ce MMOOMIM3aIja MoJeKyJsa ol MHTepeca Ha MOBPIIMHU HaHovectune. Kana je
HaHOYECTHUI[A TIOBPIIMHCKU MOIU(PUKOBaHA oapeheHrM JIMranaoM ca co00HIM (HYyHKIIMOHATHIM
rpymnamMa, y Hemocpeanom okpyxkewy MHY nonasu g0 ,,perno3HaBama’ ca HUJbaHUM MOJIEKYJIOM U
BUXOBOI MeljycoOHor Be3uBama. Hakon tora, MHY ce nejcTBOM criosballllher MarsHera WM
eJIGKTpOMAarHeTa 0JiBaja u3 cuctemMa Hocehu IusbaHu MOJIEKYJI ca coOoM. []a Ou MmarHeTHa cenaparnuja
ouna ycnemna, MHY Tpeba na mocezyjy JOBOJHHO BEJIMKH MarHETHU MOMEHT Yy IIHJBY I0jayaBamba
epexTa u Kopumhema Mame KOJTUYMHE MAarHETHOT MaTepHjajsa. MarneTHa cemnapandja uMa HU3
NPEeTHOCTH Yy mopehemy ca IpyruM Merojama, MoceOHO Kaja Cy IUJbaHW MOJICKYJIH Y OIICEry
MHKPOMETApCKUX BearuuHa [27].

MarhetHa cemapaiyja ce NpHMEmbYje y AMjarHOCTHYKE cBpxe. IN Vitro gerekija OMOJIOIIKHUX
MoJleKkyia (OrmoMapkepa OOJIECTH) je OJ 3Hauaja 3a MPEBEHIN]Y, paHy TUjarHOCTHKY H Jieueme. 3a
MarHeTHy cemnapaunujy Hajuorognuje cy cymneprnapamarietHe MHY koje y oAcycTBy crospamimer
110Jba HUCY HAMAarHETHCAaHE U KOj€ CE PEIaTUBHO JIAKO MOTY JUCIIEProBaTh Y OMOJIOMIKOM MEINjyMy .
HaxoH npuMeHe croJbalimber MarHeTHOT 110Jba, OHE TIOCTajy HaMarHeTUCAaHe | JIaKO MX j& OJIBOJUTH
0 3aBPIIETKY cemnapanuje. BHONIOomKN MOJIEKYJIM Ce HAKOH OfBajara OJl MEAWjyMa MOTY JaJbe
aHanusupatu. Y pany Pang-a u capagnuka mokazaHo je ga ¢gyskinuoHanuzoBane FesOs@Ag ca
BEJIMKOM oceTJpHBoIINy Be3yjy u aerextyjy MukpoPHK u u3onyjy ra uz PHK henuja tymopa [28],
IITO j€ caMo jeJaH oJ] IPUMepa MarHeTHE Ceraparyje.

TexHuka MarHeTHe cenapanyje O NOTEHIM)aJHO MOIJIa J1a ce yNoTpeOu U 3a nmpeunihaBame KpBH,
YKJIamkamkeM TOKCMHA Wiu Bupyca kao mro je XVB. 3a oBakBe mpumene, HeomnxoaHo je MHY
o0JsiokeHe creqU(pUUHUM JIMTaHA0M HWHTPAaBEHCKM yOpHU3raTu y KpB, HAaKOH yera Ou ce U3 KpBU
oJiBajayie xemonujamu3oM win xemopwuirpanujom [29]. Mako je mpumena mpeuninhaBamka KpBH
TEXHUKOM MarHeTHe cerapalyje joul yBeK y paHoj ¢a3u pa3Boja, MpeCcTaBiba JOII jeaH MpUMeEp
KOJU yKa3yje Ha LIMPOK CHeKTap noTeHuujanHux npumena MHY y marHeTHor cenapanuju.

2.1.2. IlusbaHa UCNIOPYKA JIeKOBA

MHUY Mmory ciy’)kHTH ¥ Ka0 HOCA4H JICKOBA M KOPHUCTE C€ Kako OW ce MoTpeOHa KOJMYMHA JIeKa
JOTIPEMIIIA Y IIUJbAHO TKUBO. Y Ty CBPXY MOTPEOHO je y TKUBO MPUMEHOM CIIOJhAlIkher MarHera
CIIPOBECTU MW KOHICHTPOBATHU YCCTUIIC. HOCTaBa JICKOBAa Yy HOHWJbAaHOM TKHBY W MHWHUMH3UPAKC
MIpUMEmEHE T03€ je OCHOBHHM 3a/1aTak Tepanujckor arenca. Cuma koja nenyje Ha MHUY je cpazmepna
TpaJIijeHTy KBajJpaTa jaynHE MAarHeTHOT 10Jha, TAKO Jia je 3a JOMpeMame HEOMXOJHO KOPUCTUTH
M3BOPE BHCOKOTPAJAM]CHTHOT T0Jba. JaulHa M0Jba OKO MarHeTa Kao M TPaJjeHT 3aBHCe O]l 00JIMKa
crojpanrmer Maruera. O mepMaHEHTHUX Mar"eTra Hajuemhe ce xkopucte oHu Ha O6azm Nd-Fe-B
JIeTypa BETUKOT €HepreTcKor mnpousBoaa. OBU MaTepHjald ce OAJTUKY]y BEITUKOM PEMaHEHTHOM
MarHeTu3alujoM Koja JO0JIaTHO Ii0jayaBa TOJE y OKOJMHU MarHeTra, Kao W BHCOKOM
KOepIHUTUBHOIIIhY Koja crpeyaBa JeMarHeTH3aIujy, YKOJIUKO Ce KOPUCTH CUCTEM MarHeTa yMecCTO
jemnor [30,31].

[lnspana BCOpyKa JIeKOBa MOXKE J1a PeIId mpobiieMe KOji Cy TPEHYTHO MOBE3aHU Ca CHCTEMCKOM
NPUMEHOM JIEKOBa, Kao IITO Cy HEXEeJbeHU e(eKTH Ha 37paBe henuje wim WHTEepakuuja ca APYyruM
JIEKOBHMa KOJH Ce KOPHUCTE 32 pa3InIuTe BpcTe 00JIECTH, IPH YeMy ce JIEK IMOOHJIHIIIE HAa MarHETHO)]
iaTgopmu (OMIO Ha MOBPIIMHM YECTUIA, HA MUKpOc(epH WM yHyTap MarHeTHHX JIHMIIO30Ma), a
3aTHM ce yOpH3raBa y *KeJbeHH OpraH (JUPEKTHO WM KPO3 apTepHjy Koja XpaHH OpraH) U ycMepaBa
y TIPUCYCTBY CIOJballlFbel IEPMAHEHTHOT MarHeTa WiH elekTpomarHera. [IpoayxeHo 3aapikaBambe
MarHeTHOT HOCa4a y IIMJbaHOM TKHBY OJJIaXKE YKJIAmarmhe JICKOBA KPBOTOKOM M CMamyje 103y JeKa
notpebHy 3a Tepanujy [32].



VYnotpeba cucrema 3a NUbaHy UCIIOPYKY C€ 3aCHHBA Ha KOMICTUIMjU M3Mel)y XUAPOTHHAMHYKUX
CHJIa KOj€ O] CTpaHe KapJAHOBACKyJIApPHOT CHCTeMa JIeTyjy Ha YECTHIE U MATHETHUX CHJIA HACTAIUX
0JI CTpaHe CIOJbaIIET MAarHETHOT N0Jba. Kaja MarueTHe CHie 0 MHTEH3UTETY Ha/[jauajy KUHETUYKE
IIPOY3pOKOBaHE JIMHEAPHUM Op3uHaMa NpoToka KpBH y aprepujama (10 cm-s™!) mnm kanunapuma
(0,05 cm-s™'), MHU ce 3aapxapajy Ha musbaHoM Mmecty [33]. Otyna, 3a oBy npumeny MHY, kao
BEOMa BaKaH MapaMerap MCTHYE Ce MarHero(opercka MOKPET/BHBOCT y TedHOCTHMA (um). Ona
npejCcTaB/ba Mepy IMOKPET/bMBOCTH MArHETHOI HOcaya y TEYHOM MEIHMjyMy T[IOJ YTHIIajeM
HEXOMOTCHOT MarHeTHOT 1oJba [34]. OBaj mapamerap 3aBUCH 0] BACKO3HOCTH MEJIUjyMa, BPEIHOCTH
MarHeTu3alyje ¥ JUMEH3Hje YeCTHIIA KOje Ce KOPHCTE Ka0 HOCAYH JIeKa.

Hlanac moctoje OpojHE TEXHUKE TapreTupama JIeKOBa KOJl JKUBOTHHA Koje omoryhaBajy
nokanu3anujy u o 70% mnpuMemeHe /03¢ y IUbaHOM TKHUBY, y3 MUHHMAJIHY HWHTEPAKUUjy H
TOKCHYHOCT Ha OKOJHE 37paBe henuje. McTpaxuBamUMa MarHeTHE MCIOPYKE Ha MaluM
KHUBOTHHaMa npuMeheHo je moBehame KOHICHTpalrje JeKa y TKHBY YaK W JI0 0caM ITyTa HAKOH
npuMeHe camo TpehumHe o3¢ Koja ce WHade KOPUCTH 3a TPETMaH. YIPKOC oxpabpyjyhum
pesynratuma, nocroje oapehenu npobiaemu koje Tpeba mpeBazuhu ga 6 ce TeXHUKA MPUMEHUIa U
Ha Jbyje, na je ynorpedba MHY 3a nusbany ucmopyky JiekoBa u najbe y (hasu passoja [27].

2.1.3.MarneTHe HaHOYeCTHIe KA0 KOHTPACTHU areHCH 32 MArHETHO Pe30HAHTHY TOMorpadujy

Marnetna pe3onanna (MP) je HemHBa3MBHA TEXHHUKA KOja C€ JaHAC PyTUHCKU KOPUCTH Y KIMHUYKO]
nujarHoctuim. Y MP ce mpaTu mpoMeHa OpHjeHTaIije CIHHOBA IIPOTOHA Y MAarHETHOM I10JbY HAKOH
MHTEpaKIyje ca paguoGpeKBEHTHUM UMIYJICOM. MarHeTHH MOMEHTH NPOTOHA CE PEllaKCupajy y
MOYETHE MoJI0XKaje ca kapakrepuctuaHuM T1 u T2 Bpemenuma penakcainuje. T1 wim ciuH-penieTka
pellakcanmja je peiakcaiuja JyK cMepa Z-oce Koja yKJbydyje ryOuTak eHepruje Kao TOIUIOTe, JOK
T2, cnumH-ciMH, TpEICTaB/ba pEJaKcalMjy y X-Yy paBHM Koja TNpeAcTaBiba TyOuTak (asHe
KOXEpeHIIrje. JaunHa pejakcanoHOT CUTHAJIA je JUPEKTHO TI0BE3aHa ca BpeMeHOM penakcaryje. [la
Ou ce ocTBapuiia 3HauajHa paszliMKa y CUTHaIuMa u3Mmely aBa TKHMBa, HEOMXOJHO j€ Jia C€ jeOHO
3Ha4YajHO OpiKe pelakchupa O Jpyror, INTO pe3yiaryje OojbuM KoHTpactom y MP.
CyneprnapamarHeTHe HaHOYECTHIIE, Kajla C€ Ka0 KOHTPACHO CPEACTBO aKyMyJHMpajy Y TKHUBY, IMOJ
YTHUIAjeM MPUMECHEHOT MarHeTHOT mosha MP CckeHepa TeHEepHIIy JIOKaTHE HEXOMOTCHOCTH Y
MarHeTHOM MoJby. 300T Tora Aoja3u 10 3HadajHor ckpahuBama T2 u T2* BpemeHa, MITO pe3ynTyje
HETaTUBHUM II0jayambeM KOHTpacTa. [IpakTUYHO TO 3HAYW Ja PErMOHU KOJU CaIp’kKe KOHTPACTHO
CPEICTBO Ha CJIMIIM U3TIIe/ajy TAMHU]je Hero oHM Oe3 mera. Ha mpumep, mpunnkom nonpemama MHY
y jeTpy, 3apaBe henuje jerpe mory na mpeysmy MHY, nok henuje 3axBahene maTosiorujomM WiIu
HekpoTuuHe henmuje To He Mory. Kao mocnmeawma tora, Ha MP cHUMKy 3/1paBe peruje mocrajy
TaMHH]j€, TOK PEeTUOHHU ca 00ojenuM henrjama ocTajy CBETIUjU IIPH YeMy je€ pasiiiKa y KOHTPACTy
jacHo BubHBa [16,35,36].

Behnna koMepiinjaiHuX KOHTPACTHUX areHca 3aCHOBaHUX Ha CyTeplapaMarHeTHUM HaHOYeCTHIIaMa
oKcua rBoxha mpencTaBibajy arperarte XuApoJMHAMHYKUX TMPEYHKUKA (BETMYMHE YECTHIIA 33jEIHO
ca OKOJHHM XHApPATallMoOHMM omoTadeMm) Behux o 50 nm (ump. Resovist®, Lumirem® wumm
Endorem®). OBu arencm ce ako 3ajpkaBajy y jeTpM WIIH CIIE3MHH, M HBHXOBA YIOTpeba je
orpaHUYEHA Ha JIeTeKI1jy 000sbeha caMo TuX oprana. Ca apyre cTpaHe, KOpUCTE c€ U BeoMa Maje
cyrepriapaMarHeTHe HAaHOYECTHIIC TBOXKE OKCHIa MamHX XHAPOJMHAMHUYKHX BEIHYUHA (HIIP.
Sinerem® uma XuapPOAMHAMUYKY TIPEUHHK 071 0KO 30 nm), Ia MOTY JyKe OCTAaTH y IUPKYJIAlUjH 1
MOTy MMaTH HIMpH criektap npumeHa [37]. Pasmuka y Bemmunan MHY ce onpakaBa y 3Ha4ajHUM
pasiuKaMa y perakcaloHuM BpeMeHuMa. CTora je HOBH M3a30B 32 UCTPAXXUBAKE Y OBOj 00JIACTH
cuateza MHY ca Beoma MayiMM XHIPOJAWHAMHYKUM TPEUYHHIIMA. Y TOM CMHCIY, Pa3BHjajy ce
KOHTpacTHa cpenctBa kao mto je MION 46 ca xuapoanHaMMUYKUM NMPEYHUKOM oko 20 nm win
VSOP-C184 (pa3BujeH o/ cTpaHe HeMadyKe KoMmaHuje ,,Ferropharm GmbH ) ca xuapoiuHaMUYKAM
npeyHuKoM MawuMm ox 10 nm [37].



2.1.4.MarneTrHa xuneprepmuja

[IpenMet ucTpakuBama y OBOj JOKTOPCKO] TUCEPTAIUju je OMo pa3Bujame MeToaa cuarese MHY 3a
MOTEHIM]jaTHy ynoTpely, Ipe cBera, y MarHeTHO] XUIIEPTEPMHUjU. Y HapeTHUM IOTIIOTIaB/bUMA |
JaT MPUKa3 KIMHUYIKUX U GU3HYKUX aclieKaTa MarHeTHE XUIIEPTEPMUje U TUCKYTY]y C€ YHYTpaIbH
(3aBuce o1 ocoonna MHY) u criospanimu (jaurHa v GpeKBEeHIIA TPUMEHEHOT CIIOJbAIIHET MarHETHOT
110Jb2) TApaMETPH KOjU yTUUY Ha XUIIEPTEPMH]jCKY eukacHOCT. Jlat je u mpersen auTeparype y Besu
ca uctpaxxkupamuma MHUY 3a xuneprepMujcKy MpruMeHy.

2.1.4.1. KNMHUYKH acTIeKTH MarHeTHe XUnepTepMuje

Marnetna xuneprepmuja (MX) je jemHa oa HajBaXHUJUX MOTCHIMjATHUX MEIUIIMHCKUX MPUMEHA
MHUY. J[locamamma HCTpaXHBama Cy IMOKazajda Ja Ou oBa crnenupuyHa U IMJbaHA METo/a
JIOKAJIM30BAHOT 3arpeBamba TYMOPCKOT TKHBa MOTJIa 3Ha4ajHO Ja U3MEHH KIMHUYKY MPAKCy JIeUeHha
MJIMTHUX TyMOpa, OWJIO J1a ce MPUMEIbYje Kao JOJaTaK paluoTepaInju 1 XeMUOTEPaIuju, OUII0 Kao
CaMOCTaJTHHM BUJ Teparuje 300T, pe cBera, HeJJOBOJbHE epukacHOCTH mocTojehux MeToa.

Masnurau TyMOpH C€ OJUIMKYjy HEKOHTPOJIMCAaHUM PAacTOM U MPEHOIIeHheM henija Ha Ipyre JelioBe
OpraHm3Ma Kpo3 KpBOTOK Wi jqumbHu cucteM [38]. HakoH cTBapama MaJUrHOT TKHBA, J0JIa3U 110
anruorexese ((opmupama HOBUX KPBHUX CYyJ0Ba) INTO JIOBOJAM JO0 XaOTUYHE BACKyJapH3aluje y
nopehewy ca 3apaBum TkuBUMa. Kao nocienuiia abHopManae nepdys3uje KpBU, TYMOPHU U OKOJTHA
3[IpaBa TKHBA Cy y CTaly BeOMa HUCKOT pH M CHIDKEHOT TOTOKa KHCEOHUKA, Y CTalby XUIOKcHje. Y
OBAaKBHM YCIIOBUMa XEMHOTEPANCYyTHIIM Yy TYMOpPCKa TKHBAa JOCIEBa)y y KOHIIEHTpaIMjama
BHIIIECTPYKO HIDKUM O] TEPAIUjCKUX /1033, JIOK paJuoTepanuja mocraje Mame ehukacHa. Y MUiby
pemaBama W yOJiaxkaBama OBHUX IpOOJieMa, pa3BHja Ce KIMHUYKA XHUIIEPTEPMHUja - TEPAIHjCKU
MIPUCTYTI KOJUM ce MaJiurHe henuje y TYMOpCKOM TKUBY yOHjajy JTOKaTHIM oBehameM TeMiepaType
0J] yTHIIajeM MarHeTHor noJska [39,40].

MX je MeTosa Koja ce 3aCHHMBaA Ha 3arpeBamy LIMJbAHOT TKUBA y OICETrY TeMIIepaTypa yHyTap KOr Cy
MIaTOJIOIIKA TKUBA OCETJbUBHja Ha IPOMEHY TeMIlepaType y nopehemwy ca 3apaBuM TkuBuMa. OOMYHO
ce y JUTepaTypu HaBOAM Jia je TeMIIepaTypCcKu Mpo3op Tepanujckor aejctBa MX usmelhy 42 °C u
46 °C mro, mpe cBera, 3aBUCH OJ1 pErHOHa KOjH Ce TPETHpa, O]l HAYMHA Ha KOJH CE TPejare BPIIH,
Kao ¥ OJ] TepMaJIHOT OJrOBOpa TKMBA, KOJU je Y BEIMKO] MepH ojpeheH JoKanHuM (akropuma y
HEnocpeAHoj ONMM3MHU Tymopa. XUIEpTepMHjCKa Tepamnuja TeHEpaJHO JO0BOJIU J0 CMameHha
BUjaOMITHOCTH ManurHux henuja u nopehaBama BUXOBE OCETJLUBOCTH HA XEMUOTEPAIN]y U 3paueme,
1a je moyesa Ja ce mpuMerbyje Ha HeKOJIMKO KJIMHUKA Y CBETY Kpo3 cuHepru3am (mojadarme edexara)
ca Beh mocrojehum Tepanujama KaHuepa.

XuneprepMuja MarHeTHUM HaHOUYECTHIIaMa je TPBU MyT NnpuMemeHa 1957. ronuHe kao MeToa 3a
3arpeBame TUM(HUX YBOpoBa Ko raca [41], HakoH Yera cy 3amouyera HCTpaKHUBarba 3a MPUMEHY Ha
swymuma [42,43]. MHY y wuHTepakuuju ca CIHOJbAlllbUM MPOMEHJBMBHM MAarHETHUM I10JbEM
(ac mosbeMm, eHr. alternating current - aC) TeHEpHIY TOIUIOTY Y MaTPUKCY, IPOIIOPIIHOHAIHO jAYHHH
1 (pEeKBEHIMjU TPUMEHEHOT MarHeTHOT moJsba [17]. Xuneprepmuja ynorpedbom MHY mpencrassba
KpyHaH MOMakK y Tepanuju jep HyAu MOryhHOCT IMJbaHOT 3arpeBama TYMOPCKOT TKHBA Y3 OUYBambe
okosHUX 3apaBux TkuBa [44]. MHY ca cBojum MoryhHOocTMMa 3arpeBama TKHBa, 3ajeJHO ca
HaIpeHAM TeXHUKaMa FBUXOBOT JIOTIPEMaha JI0 JKEJLeHUX TKHUBA U OpTaHa Cy Y KOPEHY IPOMEHUIIe
HAUMH Ha KOjU Cy paHMje XUIIEpTEepPMHUjCKe Tepanuje Ouiie 3aCHOBaHE, ILITO j€ JOBEJIO J0 HOBOT
KOHIIENTa y TpeTMaHy Tymopa xumneprepmujoM. llpenHoctu xuneprepmuje ynorpedbom MHY y
OJTHOCY Ha CTaHAAp/IHE XUMIEPTEPMHU)CKE METO/I€ MOT'Y C€ CYyMUpPATH KPO3 HEKOJIMKO YHHHCHULIA!

e MX je nokanu3oBaHa Teparvja Mpu YeMy J0JIa3u TO TePAIHjCKOT JejCTBA Ha MaJIOj 3alpEMUHI
TKuBa y koje cy MHY nonpemsbene;

e Hmajyhu y Buay penaTiBHO Majly MOBPIIMHY JI€jCTBA, TEpMoadaIije Ha BUCOKO] TeEMIIepaTypu
O] CTPOT'0 KOHTPOJIMCAHUM YCIIOBUMA MTOCTAjy N3BOJBUBE;
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e Hampenak y nuzajuupary MHY je omoryhuo muxoBy cnenuduuHy (QpyHKIHOHAIM3ALU]Y ca
aKTUBHHM MOJICKYJIMMa IIPH YEMY CE€ OHE MOTY IUPEKTHO YCMEpPUTH Ha TyMopcke henuje;

e HenaBHa ucTpakuBama Cy Mokaszaja Jia IpuMEeHOM Hau3MEHUYHOT MarHeTHOT 110Jba y TPETMaHy
MX nonasu 10 goKanHor noBehama KOHIEHTPALKje TIIaBHUX XUCTOKOMIATHOMITHUX KOMILIEKCa
[45]. BbuxoBa dyHk1HMja je u3narame oapehenux pparmenara nporerna T mumdonmTiMa, mTO
3a MOCJIEAMIly M3a3MBa PEAKIHjy MMYHOJIOIIKOT CHCTEMa, HAaKOH 4era J0JIa3d J0 IMJbAHOT
Hanaja Ha henuje Tymopa.

2.1.2.1. ®uU3MYKM NPUHIMITH MATHETHE XUIlepTEePMUje

Kana ce roBopu o npumern MHY y MX, y nuteparypu ce Hajuemthe neuHUIIy TpU perHoHa Koju
ce ogHoce Ha BenmunHy MHY u permona Ha kojuMa ce mcrmoJsbaBa edexar MX: (i) HaHO-CcKaia,
neduHKcaHa BenuduHOM MarHeTHux uectuia (5-100 nm), (i) Mukpo-ckana, Kojy KapaKTepuIry
BenmunHe henujckux entureta (5-20 pm) u (iii) Makpo-ckaia, oapeljeHa BeIMINHOM [TUIbAHOT TKUBA
(obuyno mo 20 mm) [46]. Ca mpyre crpaHe, 3aBUCHO 0OJ MarHeTHuX ocobobmna MHY (ma su
UCIOJbaBajy cyleprapaMarHeTHO MM (EpPOMAarHETHO IOHAIllamke), Tomiota y MX ce Moxe
reHepucaru cienehum mexanusmuma [47]:

e _3pHa wim mepie” - 3arpeBame TKHMBA YCIeI OTIIOPHOCTH CPEAMHE W CTBapama BPTJIOKHHX
crpyja (eur. Eddy currents);

e 3arpeBame TKUBA yCJe] XUCTEPE3UCHUX I'yOUTaKa;

e VYKOJIMKO C€ KOPHCTE CyleprapaMarHeTHE HAHOYECTHIIE, MEXaHW3aM KOHBEp3HWje CHEepruje
MAarHeTHOT 10Jba y TOIUIOTHY je 3acHoBaH Ha Néel-oBum u Brown-osum penakcaiiijama.

Bpmnooicue cmpyje

[Tpema Faraday-Lenz-oBoM 3akoHY eleKTpOMAarHeTHe MHAYKIHUje, YKOIMKO Ce MPOBOJHUK Hahe y
IIPOMEHJbMBOM MAarHeTHOM I0OJbY Y HeMy he ce MHIyKoBaTH elekTpuuHa ctpyja. Kana ce TkuBo
M3JI0KH MTPOMEHJBUBOM MAarHeTHOM IMOJbYy y TpeTMaHny MX y meMy ce HHAYKY]Y BPTJIOXKHE CTpyje
KOjUMa C€ BpIIM paculamke EHEpPrvje MarHeTHor moJka y TKUBO. Mnak, Hucka crnerudpuyHa
enekTpuuHa mposogHocT TkuBa (0,6 (M) 1), koja je 3a OKO 0caM peioBa BEIMYHHA Mamba HEro y
MmeTanuma [48], renepuiiie jako Manu edekar rpejama Koju je JaaeKo 01 MOTpeOHe TepariHjcKe 103¢€.

Xucmepe3sucnu 2youyu

Ca acnekta MarHeTu3Mma, (epOMarHeTHH MaTepujalyd MCII0JbaBajy IOMEHCKY CTpPYKTypy. Kon
OBAaKBMX MaTepHjajla MarHeTH3aluja I0Ka3zyje HEIMHEapHy 3aBUCHOCT O]l Ja4MHE CIIOJbALIEET
MarHeTHOI' MOJba M OIUCYje€ C€ XUCTepe3UCHOM IMeTsboM (cauka 2.1). Tpu riaBHa MarHeTHa
napameTpa XUCTEpPE3UCHE NETIbE CY:

e CarypanroHa MarHeTu3aluja Wiu Maraeru3sanyja sacuhemwa (Ms) Koja pecTaBba BpEAHOCT Ka
KO0jOj TEXM MarHeTu3aluja y BUCOKUM noJbuMa. CaTypalnmja ce JOCTHXE Kaa Cy CBU MarHETHU
MOMEHTH y MaTepHrjay YCMEepeHH yK TpaBIia JeJI0Bamba MarHETHOT 110Jba,

e PemanentHa Mar"etuzauuja (MRr) mnpenctaBiba 3ao0CTaly MarHeTH3alUjy IMpH  HYJITOM
MarHeTHOM I0JbY,

e KoepIHUTHBHOCT WM KOEPIUTUBHO NoJke (Hc) mpencTaBiba BpeJHOCT MarHeTHOT 10Jba Koja je
notpeOHa J1a Ou ce y30pak MOTIYHO JeMarHeTU30Bao.



MarHetHo Hc
noree (H) /

MarHetusauuja (M)

Cauxka 2.1. XucrepesnucHa NeT/ba ca 03HaKaMa Haj3Ha4YajHUjUX MAarHETHUX IMapamMeTpa:
carypanuona maraetusanuja (Ms), pemanenTHa marHetu3saruja (Mr) u koepruTusHOCT (He).

MarHeTHO MOHamamke MarHETHUX MaTepHjaja CTPOro 3aBHCH O] BeMUYMHE yecTtula. [Ipenasak u3
BUILIEJIOMEHCKE Y jeTHOAOMEHCKY CTPYKTYPY Ca CMambUBambEM BEIMYMHE YECTHIA je TMPHKa3aH Ha
crumu 2.2. Kaga ce BUIIEIOMEHCKH Marepujan Hahe y NPOMEHJBHBOM MAarHeTHOM IOJbY Y
Marepujasry J0Ja3d 0 alcopIldje EHEeprujé MarHeTHOT I0Jba, JOK HAKOH IIPOMEHE CMepa
MarHeTHOT 110Jba JI0JIa3H JI0 beHE TUCHIIalFje. Y XUCTEPE3UCHOM UKITYCy JIBa Mpoleca JOMPUHOCE
XHCTEPE3UCHUM TyOMIIMMa: NIPBU je MOMEpame 3UI0Ba JJOMEHA yClel Yyera HeKM JOMEHHU pacTy a
HEKHU MIIYe3aBajy, IOK JPYTH IMPOIEC MPeICTaBba POTAIM]y MarHETHUX MOMEHATa I10jeIMHAYHUX
noMeHa (cauka 2.2). Enepruja mose3ana ca mnpouecoM (opMupama A0OMEHa pacTe ca CMambemheM
BEJIMYMHE YECTHIIC, TAKO Ja (OopMHpar-e JOMEHA BUIIIE HUj€ EHEPTeTCKU TIOBOJHHO KaJla Ce BeJTHINHA
yecTulla (pepoMarHeTHOT MaTepujaia cMamu UcnoJl kputuuHe. [To oBakBUM ycioBHMa, MarHeTHa
CTPYKTypa IEJIOKYITHOT MaTepHjaia IocTaje jeaHomomeHcka. Kanma cy y nuramy dectuie ca
numensujaMa Dyp (camka 2.2.) Koje ce cacroje O jeIHOI MarHETHOT JIOMEHa, TyOWIH Kpo3
XHCTEpe3uc y ac moby cy Behu om Owimo koje apyre Bpcre ryburaka [49]. YV Hekum
M10j€THOCTaB/bEHUM IMpopauyHMMa IMOKa3aHO je Aa uHTepakuuje mzmehy MHY umajy uspaxen
edekar y xuctepesucHumM ryourma [50]. OBo je ekcriepuMeHTaIHO MOTBPHEHO U Y CarjlaCHOCTH je
ca 3aBHUCcHOIIhY Mel)yueCcTUYHOT pacTojama y Mpolecy TeHepucama TOIJI0Te y cydajy HaHOUeCTHLA
rBoxkhe okcuIa 00JI0kKeHUX JAekcTpaHoM [51].

Konmnuuna enepruje maraetHor nosba kojy MHUY arcopOyjy (Prm) nata je uszpaszom [17]:

Py = ,uof% HdM . (2.1)

rae f je dpexBeHIMja MPOMEHIBUBOT MarHeTHOT MMoJba, H jaunmHa mosba a M marnerusanuja. 3a
NpUMEHYy y OHOMeTUIMHK, 00MYHO ce KopucTe (pekBeniuje y oncery f = 50-1200 kHz u jaunne
nosba y oncery H = 0-5 KA‘m™ [52]. Pem TokOM jeiHOT IUKITyca TIPOMEHE M0Jba M MarHeTH3aIuje
YeCcTHUIle je MPHONIMKHO jeJHaKa MOBPIIMHU JAWHAMHYHE XHUCTEPE3UCHE IMET/he M HEMOBPATHO CE
nperBapa y Tomiory. OBaj HauMH HAacTaHKa TOIUIOTE C€ jaBJba M KOJ BHUIIEIOMEHCKHX M KOJ
JEIHOMOMEHCKHMX HAHOYECTHIIA KOje MOKa3yjy XUCTEPE3UCHO MoHamame kpuse M = f (H).
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Cauka 2.2. IIpomena xoepuutuBHoctu (Hc), crimHckor ypehema W MarHeTusalyoHe KpHUBE Y
3aBUCHOCTH OJ] BesinunHe yectuia. Ca onajameM BeauuuHe (pepoMarHeTHUX dectula He pacte u
JOCTHXKE MaKCUMYM 3a KPUTUYHY BelMUIuHY hopMupama jeanomomercke yectuiie (Dip). Ca nampum
CMameHEM BEIIMYMHE dYecTulle Hc omama 10 Hyne, Kaja ce HCIoJbaBa CyneprapaMarHeTHO
MOHAIIake. Y JaKo MaJIuM YecTHIlaMa y KOjuMa je YHyTpallkhe MarHeTHO ypeheme KpaTKOAOMETHO,
KpHBa MarHeTU3allije Memba 00JUK U MPpHOJImKaBa ce tuHeapHoj [5,53].

Penaxcayuonu 2youyu

VY ucrpaxuBamuma MX Hajuemthe ce KOpuCTe cymneprapaMarHeTHe HaHOYeCTHIE. Y OJICYCTBY
CIIOJbAlIET TOJba pe3yiTyjyha MarHeTusamuja cyneprapamMarHeTdka je Hyjda. YKOJIUKO je
temmeparypa ucrnon Curie-jese (7¢) wmu Néel-oBe u ako je Tepmanna eHepruja Beha o BHCHHE
noTeHiujanHe dapujepe [54], BekTop MarHeTHsanuje potipa oko mpasna (mpedepeHTHe) oce JTaKe
marHetuzamnuje (enr. Easy axis), mro mpenctaB/ba CcyneprapamMardHeTHe pejakcanuje ca
KapaKTepUCTUYHUM BpEeMEHOM T. MarHeTHO NoOHamame HaHouecTuia oxapeheHo je Bpeanourhy
KapaKTEPUCTHYHOT BpPEMEHA T, KOj€ je TMOBE3aHO ca Iy>KMHOM Tpajama Mepema. Y Ciydajy
MarHeToMeTpuje T,, je 10™#-1072 s, a koq MOssbauer-oe creKTpOCKONuje T, je pea BeTHUHHE
107% s [55]. 3a gaTH cHCTeM HaHOYECTHIIA, CyIeprapaMarHeTHO oHaNamke he GUTH OMaXkeHo ako je
T < T, ¥ Ta/ia je peraKcannja MarHeTusamnmje op:xa ol BpeMeHa Mepema. AKO je T,, < T, CUCTEM
HAHOYECTHI[A Ce HAJIa3u y OJIOKUpaHOM cTamy [54].

[ToBehame Temmieparype y MX je mocnenuiia Tpancgopmalije eHeprije MarHeTHOT T10Jba Y TOTLIOTY,
ycnen peopujenTaruje maraetusanuje MHY. Hanme, kana ce MHY u3noxu nejcTBy mpoMEHJbHBOT
MarHeTHOT M0Jba, MArHETHU MOMEHTH C€ OPHUjEHTHIIY JIy>K MPaBIia M0Jba U MEHajy OpPHjeHTAlH]jy ca
MIPOMEHOM CMepa MarHeTHOT 1noJba. CKyN MojeJMHAYHUX MarHeTHUX MOMEHAaTa aToMa YHyTap jeqHe
cynepnapamaraetne MHY je 0OMYHO TIpe/ICTaB/bEH jJEHUM CyTep CITUHOM.

Ca potauujom cucrema MHUY cycrnieHj0BaHUX y TEUHOM MEAMjyMy ITOBe3aHa Cy JiBa pelaKcalloHa
Mexanu3Ma (cauka 2.3). [IpBu mpencraBiba MpOMeHY OpHjeHTalldje CITUHOBA YHYTap KpPHCTaTHE
peleTKe HaHOUYECTHIla M MPOMEHY IpaBlla MarHeTu3alyje, ald He M (U3UUKY POTalUjy caMux
gectuna. OBaj MexaHu3am je mo3Har kao Neéel-oBa penakcamuja. Y TeOpuju TUHAMHKE
HAaHOYECTUYHUX CHCTEMa YBOIU C€ KapaKTePHCTUYHO pPEJaKcalioHO Bpeme (Ty) MOTpeOHO 3a
(bayKTyarujy MarHeTu3aluje yHyTap 4eCTHIE U HEHO MPEYCMEpaBame y €HEPreTCKU TOBOJHHU]U
cMep (paBHOTEXKHO cTame). tberoBy Temmeparypcky 3aBucHOCT opmysrcao je Louis Néel, ma ce mo
mwemy HasuBa Néel-oBo perakcannono Bpeme [56]:



Ep

Ty = To €eXp (kB_T) , (2.2)

rae je ks Boltzmann-osa koncranTa, a Eg nmpejicraBsba eHepreTcKy Oapujepy aHH30TpPOIHje Koja je
PONOPIMOHAIHA KOHCTAaHTH aHu3oTpomnuje Matepujania (K) u 3anpemunn maraetrHe uectuie (V)
(Eg = KV). IlpeaekcroneHnujaiHd (HakTop T, je KapaKTEPUCTHUYHO PEIAKCAIMOHO BpEMe Koje
3aBHCH O] BPCTE HAHOYECTUIA ¥ MMa BpeaHoct o 10713-107% s,

Kana je y nutamy apyru penakcaioHu MexaHu3am, Brown-osa penakcanuja, IpUIMKOM POTAIlHje
3ajeTHO ca YECTUIIOM POTHpa M BEKTOp MarHetm3amuje. Poraruja 3aBUCH O XUAPOJUHAMUYKUX
napameTapa 4eCTHIIC, ajli ¥ 0]] BACKO3HOCTH JIUCIICP3UOHOT METUjyMa KOjH je Win (pIyn 1 Wil TKUBO.
KapakTepucTnaHo BpeMe perakcalidje 3a OBy BPCTy poTaliuje, Ty, 1aTo je jeanadnaom [57]:

3Vh7’]

g = .

B kpT

VY jennaunnHu Vh O3HaYaBa XUAPOJMHAMUYKY 3allPEMHUHY (IOOHjEHYy MEpeHeM XUAPOJAUHAMUYKOT

NpEeYHHKa, KOju ce oipelyje eKcrepuMeHTHMa JWHAMHYKOI pacejama CBETNIOCTH). YuHumian 7
Ipe/CTaBIba BUCKO3HOCT TEYHOT JUCIIEP3MOHOT MEIH]jyMa.

(2.3)

O0a penakcalioHa MEXaHW3Ma C€ OJIBHjajy MCTOBPEMEHO W 3aBHCE OJ PA3JIMYUTUX ITapamerapa.
Bpeme 75 je mponopiuoHaiHO XHIPOAMHAMUYKOM IIPEYHUKY M BUCKO3HOCTH CPE/IMHE, & Ty 3aBUCH
OJ1 MarHeTHE aHU30TPOIIHje U MAarHETHE BEJIMYMHE YeCTUIla. XHUIPOAUMHAMHUYKH IPEYHUK je Behu on
MarHeTHOT yClie[ IOCTOojama JiokaaHe cdepe ¢uynma, obnarama ©u  (QyHKIMOHAIM3AIM]E
HAHOYECTHIIA, I1a je OJIHOC Tg U Ty pa3in4ut. Rosensweiq je mpeanoxuo Mozes eheKTHBHOT BpeMeHa
penakcamuje (T,55) nosnasehu ox 7y u tp [58]:
1 1 1

=—+—. (2.4)

Tefr Tn  Tp
VY obmactu Bakewma LRT (enr. Linear response theory - LRT), kama je M = f (H) cucrema
HAHOYECTHIIA JINHEapHa (PyHKIIHMja jaunHe IPUMEHEHOT M0Jba, aricopOoBaHa €HEpPruja 1nojba U3HOCH
[59]:

ZT[fTeff
1+ (ZﬂfTeff)z ’

Pspm = UoTtXoH (2.5)

e j€ Yo U30TepMaHa CyCleNTHOMIHOCT.

Néel-oB u Brown-oB Mexann3am Ommcyje peiakcaiujy (poTamujy MardeTu3aluje) jeHOT0OMEHCKE
cymeprapaMarHeTHe kao W (epomarHeTHe uecTuue. JenmHa pasznuka usmely jeTHOIOMEHCKHX
dbepomarnetnux u cynepnapamarneTHnx MHY je y uumeHuIm ga ce cMep MarHeTu3anuje KOi
cymeprapaMarHeTHUX Mema Ha ClaydajaH HauuH ycien TepManHuxX Quykryandja. Momgen Néel-
Brown-oBe penakcanuje HHje CaBpIIEH MAaKO C€ y JUTEpaTypu J10CTa KOPHCTHU 3a IpeiBubame U
TyMadewme Pa3IMINTUX TapaMeTapa KOJOWIHUX JHCIIep3uja KOju cy HHTepecanTHH 3a M X, kao mro
Cy ONTUMaJIHa BeJIMYMHA YECTHIIE, PPEKBEHIIMja U jaYHa MarHeTHOT 1oJba. OBaKaB MPUCTYH YECTO
HaWJIa3¥u Ha KPUTHKE YCIIe/l Heclarama ca KBATUTATHBHUM M KBaHTUTATUBHUM aHain3ama [60—62].

Haxo je Tomsora reHepucaHa ImyTeM XHCTepe3ucHuX ryoutaka Muoro Beha oj roriore ocnodolene
Néel-oBom u Brown-oBom pesakcanujom, y MEIUIIMHCKH MPUXBAT/FUBUM OICe3uMa (ppeKBEHIH]a
marHetHor noJsa (50-1200 kHz) Brown-oBo kperate MHY nipesicTaBiba riiaBHE MEXaHU3aM T'pejarba
y MX, ma ce oTya 3a OBy IpUMEHY MTPEBACXOJIHO UCTPAXKY]y CyleprnapaMarHeTHe HAaHOYECTHUIIE KOT
KOjUX je TOMUHaHTaH yTuiaj Brown-ose penakcanuje. TornotHa epukacnoct MHY 3HauajHO 3aBUCH
0J1 CTPYKTYPHHUX OCOOMHA YecTHuIla (BeITWYnHe, 00JIMKa, KpUCTATMHUYIHOCTH, UT/.) U Tpeba na Oye
mro Beha kako OM ce J103a HaHOYeCTUIA MOTpeOHa 3a Tepanujy cBejla Ha MUHUMallaH HUBO.
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Néel-oBa Brown-oBa XucTtepesncHu
penakcauyja penakcauuja ryévum
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Cuauka 2.3. Poramuja maraetHor MmomenTa yaytap MHY miro noBoau 1o Néel-oBux ryburaka
(nes0); mexannuka porarja MHY yenen koje gomasu qo Brown-oBux ryburaka (cpeouna) u
oMepame 31u0Ba TIoMeHa y BumiegoMeHckuM MHY 1mto Boau 10 MojaBe XUCTEPE3UCHUX I'yOuTaKa
(0ecno) [63].

2.1.2.2. KBaHTUTATHBHM NapaMeTPH Y MAarHeTHOj XHUNePTEPMHUjH

[Tonazehn ox OHONOIIKMX M TEXHUYKUX aclekara npumeHe MX y MeOMUIMHHM OJ 3Hadaja je
KBaHTU(HUKOBAKE XHUIIEPTEPMHUjCKe eruKacHOCTH Matepujana u u3oop MHY. V nHapeanom tekcty
MpPHUKa3aHU Cy MapaMeTpH KOju MMajy yTHIla] Ha edukacHocT rpejasa MHY u koju ce mopajy
pasmarpaTd TpH HBHXOBOM Jau3ajHupamy. [lopem Tora, AHMCKyTyje C€ W O CHTypHOCHUM
OrpaHMYCH-UMa BE3aHUM 32 KIIMHUYKY IpUMeHy Tepanuje MX.

Cneyughuuna 6p3una ancopnyuje u napamemap yHympauirbee 2youmka

MarHneTHe HaHOYECTHIIE MHTEparyjy ca CIOJballllbiM MAarHeTHHUM II0JbeM TIPEKO BEKTOpa
marHetuzanuje. OHe ancopOyjy €Heprujy MarHeTHOT IMoJba M MpeKo (U3MYKHX MEXaHH3aMa je
nperBapajy y TtomioTy. EduxacHoct rpejama MHY, koja o3HauaBa edukacHOCT mpeTBapama
CHEepruje MarHeTHOT T0Jba Y TOIIOTY Ce MpoLekyje Mpeko crnennduyne op3une arncopniuje (SAR),
Koja ce u3paxana popmysiom [64]:

SAR = (AT -¢)-t™1, (2.6)

npu yemy AT mpencTaBiba opacT TeMIeparype MeaujyMa y KOMe Cy JUCIeproBaHe HaHOYECTHIIE,
C cneun(uyHy TOIUIOTY HaHOMaTepujaia, JAOK je t Bpeme Mepema. YMmecto SAR BpemHocTH, Y
JUTEpaTypy ce 4ecTo Moke Hahu W eKBHBaJeHTaH u3pa3 crenuduuHu ryourak cHare - SLP (enr.
Specific loss power - SLP).

HNaxo je ynorpeba SAR mapameTpa rnocrajia MHUPOKO paclpocTpameHa Mel)y ucTpakuaurMa Koju ce
0aBe MPOIEHOM EPUKACHOCTH Tpejarba MarHETHUX HaHOYeCTHIa y MX, pe3ynTaTH pazIuduTHX
eKCriepuMeHaTta 6a3upaHuX Ha KaJTOpPUMETPUjU MEPEHHU Ha Pa3IUYuTHM, Hajuenthe gabopaTopujcku
KOHCTpyHCaHUM ypehajuMa u pearm3oBaHH IPUMEHOM Pa3IMYUTHX CHOJBAIBUX T10Jha HE MOTY Ce
JIAKO yNMOPEAUTH. Y KOHCTPYMCAHMM amapaTMa HOTpeOHO je 100poM M30J1alijoM 3U0Ba PaJHOT
npoctopa obe36enuTu aarjadbaTcke yciaoBe Kako O ce cBa arcopOoBaHa €HEpryja MarHeTHOT T0Jba
MIPETBOPHUIIA Y TOIUIOTHY U MTPELU3HO JAETEKTOBAO MOpacT Temrneparype. CBe 0BO ykasyje aa 100ujeHH
pesynTaru 3a SAR BpenHOCT, OMIIO Y eKCTIEpUMEHTHMA ca HAaHOMaTeprjaiuMa y GopMu Giryna uim
y In vitro u in vivo ekcriepuMeHTHMa, Tpeba Ja Oyay NmakJpuBO aHanu3upanu [65]. CxomHo ToMe,
Npe/JIOKEH je HOBM mapameTap yHyTpamimer ryoutka (ILP), kao mpBa ampokcumariuja, koju Ou
omoryhuo nupexkTHo nopeheme pesynrata Meperma JOOHjeHUX Y Pa3IMUUTHM J1abopaTtopujama U moj
Pa3IUYUTHM EKCIIEPUMEHTATHUM yciioBuMa ((pekBeHIMjaMa W jaunmHama mosba) [66]. ILP

napamertap je aeduHrcaH jeaHaunHoM [58]:
ILP = SAR (2.7)
- Hzf . .
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Crporo roBopehu, uzpadynara Bpennoct ILP mapamerpa je moy3maHa camo y peKMMUMa HHCKUX
moJba, Ma ce MNPUIMKOM ojpehuBama OBOr MapaMmeTpa mpernopyuyje Kopuiheme cienehux
eKCrepuMeHTaHuX ycioBa: (i) hpekBeHIrje ac MarHeTHOT MmoJba 10 Hekouko MHz, (ii) ymorpeba
MOJMKPUCTAIHUX y30paka ca MHAEKcoM monuaucnep3Hoctd Behum ox 0,1 (koju je moBesaH ca
IUCTPHOYLIMjOM YeCTHIla 1o BeluduHm), (i) ac mosba jaunHe Koje Cy 3HaTHO MCIIOJ CaTypalnoHe
marHeru3aije MHY wu (iv) ycnoBu mpu KojuMa Cy TEPMOAMHAMHYKH TYOHMIM HA OKOJHHY
MUHHMaTHH. Wnak, 4ak W y3 HENOINTOBaWkE HEKOr O OBHX YycioBa, ILP je Beoma kopucran
napamerap 3a nopeheme epuKacHOCTH Tpejarma Pa3InYUTUX HAHOYECTHUIIA.

Oczpanuuersa y IN VIVO npumenu macHemue xunepmepmuje

Kao mTo je paHmje HaBeneHO, UCTpakMBamba M KOHCTPYKIMja MEIMIMHCKHX ypehaja koju cy
ycMepeHH Ka in Vivo npumern MX kopucte GpekBeHIuje ac moJba y omncery, f =50-1200 kHz u mossa
jaumne Ho = 0-5 KA-m™! [52]. Oa orpanuuema Bpexnoctu f u Ho cy mpeamer yectux auckycuja
HayYHHUKA U KIMHAYapa YKJbydyjyhu U camo murame jaa o Tpeda Ja MOCToju CTpOoro aeduHucaHa
CHT'YPHOCHA TpaHuIa 3a ynotpely ac nojba y MX, umajyhu y Buay BeoMa TEHIKY KIMHUYKY CIUKY
nanyjeHara 4uju je >KMBOT Oe3 ajeKkBaTHe Tepamuje yrpoxkeH. OBa orpaHuuerma MPOHCTUYY W3
YHILCHHUIIE Ja CE MPHIMKOM H3Jlaramba Hau3MEHUYHUM MarHeTHUM TMOJbUMa BHCOKHX (DPEKBEHIIH]ja
MOXe€ I10jaBUTH Hecnenn(UIHO 3arpeBarmbe OKOJHHUX 3ApaBUX TKUBA WM APYTH INTETHH e(eKTH.
HajsepoBatHuju y3pok omrtehema TKHBa je Tpejame HAcTalo yClie[ BPTIOKHHX CTpyja Koje ce
MHIyKYjy Kao MOCJIeANIa TPOMEHIJBMBOT MarHETHOT 110Jba.

Atkinson je y CBOjUM HCTpaKMBabUMa pa3Marpao epeKTe BPTIOKHHUX CTPYja Ha JbYICKH OpraHU3aM,
Kao0 W MOCIICIUIIC KOje OM OHEe MOTJIe J1a MMajy TipHu (PpeKBEHIMjaMa B jadrnHaMa MoJba TIOTOTHUM 32
npumeny y MX [67]. OH je npoueHro a je Moh ancopIiuje eHepruje 1o jeJMHULIHU 3aIPEMHHE TKHBa
3a MMWIMHIPUYHY alPOKCUMAIIH]Y Telia (KOPUCTHO je 00JIMK JbYJCKE pyKe WIH TOP30a) YHYTap IyTror
COJICHOMJIa Y KOME CE€ MHIYKYj€ I0JbE, JaTa jeTHAYMHOM:

Peqay = O-t(n'.uo)szfzrz- (2.8)

VY jenHauuMHW G; NpeAcTaB/ba €JIEKTPUYHY MPOBOAJBUBOCT TKHBA, a I TMOJNYNPEUHUK LMIUHAPA
(Tj. oprana ruMHAPHYHOT 00KKa). Ha ocHoBY jennaunte (2.8) ce 3amaxka na he edekar rpejama
ucTe (PpeKBEHIIM]j€ U jayHEe MarHeTHOT M0Jba Ha JbYACKY pyKy (I'r = 5 cm) 6utH 16 myTa Mamu HEro
Ha TOp30 (It = 20 cm). AtKinson je u3BpIIMO TpEIMMHHAPHE KIMHUYKE TECTOBE TOJCPAHIIUje
KopucTehn 3aBOjHMILY OCTABJbEHY OKO I'PYTHOT KOIla 37JpaBuX T0O0pOBOJballa U YBUJEO Ja eeKTn
ac nosba jaunse 10 35,8 A-‘m ! u dppexsenmnumje ox 13,56 MHz mMory 6UTH TepMaTHO TOJIEPAHTHH 3a
OyXH BpeMeHCKH nepuoj. llpernmenom mnureparype HHje HalleHO Ja je OBaj TECT KIMHUYKE
ToJIepaHIije MOoHOBJbeH. AtKiNSON-oBH pe3ynTaTu ce 4ecTo HaBoJe Kao ,,CHTYPHOCHA TpaHuIa’ 3a
BPEAHOCTH (PEKBEHIMje M jauylMHE MAarHeTHOT I0Jba, MMoJ HasuBoM ,Atkinson-Brezovich-es
kputepujym™ [68], kojum ce HaBOAM Jia MPOU3BOJ jauMHE MArHETHOT MOJba U (PPEKBEHIUje He Ou
tpebano aa npehe Bpeanoct 4,85-108 A-m™*s L. Kox npumene MX y TpeTMaHy Manuraux GonecTH,
HaBeneHa H-f BpemaHoct Tonepannuje Ouhe pasnmuunta jep he ce 3a KOHKpeTHa TYMOpCKa TKUBA
KOPUCTHUTH Jpyraunja reOMETpHja ac 1oba, T je MoJbe MPUMEHEHO Ha Mamby 3allPEMHUHY HEro IITO
je TpyJIHU KOIII, 1a ce 0YeKyje Mamu edekar BpTIOKHHUX cTpyja u Beha Tosnepaniuja H-f mpoussoaa.
Kacuuje cy Hergt u capagHuim cyreprucanu NpUMEHY Mambe CTPOror kpurepujyma no kom H-f
TIPOH3BOJ MOKe O6UTH 3a pen Bemmunne Behu, H-f < 5-10° A-m~'.s7! [69].

Onmumanna eauyuna u 0OJIUK MASHemHUX yecmuya 3a npumene 'y MaZHen’IHOj xunepmepmuju

OnTuMaliHa BETUYMHA YECTHIIa KOje O ce KopHucTuie y KIMHMYKO0] MX je joln yBeK MpeAMeT MHOTHX
IMCKyCHja. YTJIaBHOM HEAOCTajy 3akJbyulld aHanu3e npeaBuheHux edexkara u pesynrarta
exciepumenara ca MHUY y in vitro TecroBuma, kao u in Vivo mpuMena MX Ha 000/1€IMM TKHBHMA.
Takobhe, Behu Opoj mapameTapa HaHOUecTHUIa yTHYE HA SAR BpeHOCT Ma je BeOMa TEIIKO YPaIuTH
aHAIM3y YTHUIIaja CaMO BEeJIMYMHE HaHOoYecTHIla Ha SAR 1 M3HETH jacaH 3aKJbyYak.
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Yectune ucrog 100 Nm ce cmarpajy MOTOJHUM 3a MEAUIIMHCKE MpHUMEHE. 3a mpuMmeHy y MX,
Hajuemthe ce y JMUTEpaTypu IMpenopydyje MHUHUMAlHA BEIWYMHA OOJOXKEHHX HAHOYECTHIA
XHIPOAMHAMHUYKOT TIpeyHrKa oko 30-40 nm, mpu 4eMy je OnTHMaIHa BEIMYHHA KPHCTAIHOT je3rapa
(reobnoxennx MHY) oko 15-20 nm [70]. Kox manux decTuna je u3pakeHO KPUCTATHO U MarHeTHO
paszypeheme MOBPIIMHCKOT CJi0ja KOjU CE YecTO O3HavyaBa Kao ,,MarHeTHO MpPTaB“ jep He maje
JIOMPUHOC YKYIHOj MarHeTH3alfju dYecTHlna Hu ciabu xuneprepmujcku edekar. Ca acmekra
MarHeTh3Ma IMOTPeOHO je MOCTHhU JETMKATHY PaBHOTEXKY YHYTpAIIlbUX KapaKTEPUCTHKA KOje
NpoM3MIIa3e M3 caMe CTPYKType MaTepujajia W Koje mMmajy yrtumaj Ha SAR Bpeanoct, mpema
jennaumHama 2.2-2.5, a TO cy mpe cBera carypaipona wMaruetusanja (Ms) m MarsetrHa
aHm3oTponuja. Y mpuMeHn y MX morpeOHO je MOAECUTH M CIOJbAlllEhe MapaMerpe a TO Cy
(bpekBeHIIMja M jauWHA MPHUMEEHOr MarHetHor mosba [52]. C ngpyre crpaHe, CTPYKTypHE
KapaKTepUCTUKE Kao MITO je BEIMYMHA M OOJUK 4YecTUIa, HHUXOBAa pacrojeiia MO BEIUYWHHU,
HWHTepakiuje u3Mely yecTuiia koje 10BOJIE J10 arjioMepanuje Kao U 1e(heKTH y KPUCTATHO] CTPYKTYPH
uMajy yTHIaj Ha ToriotHe ryoutke MHY [65]. majyhu y Bumy Benuku Opoj mapaMeTapa Koju yTuay
Ha SAR BpemHOCT Kao U /a Cy BaKelmha TEOPH]CKUX MoOjiela ca OTpaHUYeHhUMa, HUje MOoTryhe TauHo
NpeIBUICTH U AepHUHUCATH TUMEH3H]e YeCTHIIAa KOje Cy HajioroaHuje 3a npuMeHe y MX. Cakako
Ja U IPOMEHA XEMHjCKOT' cacTaBa MHIUPEKTHO YTHUYE Ha OCOOMHE YeCTHIla, YKIbYUyjyhH BUXOBY
BEIIMYMHY ¥ TUCTPUOYIH]Y 110 BETUYHUHU.

VY nutepartypu ce MOry HahM pe3yiTaTd pa3iMyUTHX MCTPAKUBAUKUX Ipyla KOje Cy CUCTEMAaTCKU
aHanmu3upaie kopenmamujy SAR BpeaHOCTH ca BEIMYMHOM YecTHla Kopuctehu pasimuuurte
eKCIIEpUMEHTAIHE M TeopHjcke mnpuctyme. Kao MOJEmTHH CHUCTEM 4YeCTO Ce KOPHUCTH aHCaMOI
cyneprnapaMarueTHux uectuia Mmaraetuta (FesOs). 'pyna Hayunuka u3z HCTHTYTa 32 HAHOHAYKE M3
Caparoce cunterucana je cepujy FesOs4 uectuna ca mpedyHunuma y omcery oa 3 nm jgo 26 nm.
[Tokazanu cy 1a Cy BeTMYMHA YECTHIIA M PACIIO/IENa M0 BEIMYMHHM TJIaBHH MTapaMeTpu KOjH yTUIY Ha
eduracHoCT rpejamba [65]. HbuxoBu pesyntatd mokasyjy oACycTBO Kopenanuje usmehy Ms u
BEJINYMHE YECTHUIIa Ka/la Cy OHE Y cyneprapaMarHeTHOM cTamy. Takole, mokasainu cy Ja je rpaHudHa
ONTUMaJIHA BEJIMYMHA YECTUI]a OHA KOJ KOje ca CMameHmheM BEJIMYMHE J0JIa3H JI0 TMpeslacka u3
MYJTHIOMEHCKE Y JeTHOIOMEHCKY CTpYKTypy. CIMYHU 3aKJbYUIH ce YyecTo cpehy y nmureparypu.

VYTHIaj BeNu4YrHEe YecTrIIa je ucnuTuBaH U Ha Fe3O4 HaHOuecTHIle 00s105keHe eKcTpaHoM. YecTuie
BEIMYMHE 4 Nm HUCY IOKa3uBaJe TOIJIOTHU OJrOBOp, JIOK Cy OHe BenuuumHe 19 nm noserne 110
3HA4ajHOT IopacTa TeMIiepaType 10BoJbHe 3a MX Tepanujy, IpuMernyjyhu Criojballikbe ac MoJbe Koje
je 6e30eHO 3a KJIMHUYKK TpeT™MaH [61].

Hergt u capagHuiii Cy MCIHUTHBAIM 3aBHCHOCT SAR BPEIHOCTH y HIMPOKOM OIICETY BETMYMHA
yectuiia u jgo0min  obehaBajyhe pesynrate 3a wmarderosome (MHY mnpowusBenmeHe myTeMm
MarHeTOTaKTHUKUX Oaktepja) BeiamuwHa oa 30 nm g0 40 nm W TOpeaWIM HX ca IPYTrUM
depodaynnuma Ha G6asu reoxhe okcuma [69]. Job6umu cy SAR Bpeanoctu uak ox 1 KW-gt mpu
f=410 kHz u Ho = 10 KA-m™2, mrro onrosapa ILP =244 nHmZ-kg_l.

Ha ocuoBy Stoner-Wohlfarth-ose teopuje 3a jennomomencke nanouecturie u Neel-Brown-osux
penakcaionux mojerna, Medahuoi u capamuunum cy, monasehn oJ eKCIEpUMEHTATHUX pe3yJTara
Mepema XUNepTepMujcKe epUKaCHOCTH HaHOYECTUIIa IBOXkIe OKCHa ca mpeyHuumMa o1 5,5 nm 10
28 nm, MpeIoKUIN TEOPHjCKH MOEN KojuM ce mpeaBuba ontuManna 3ampeMmuna yectuie (Vopt)
[61]. ¥ pexumuma ciabux MarHeTHUX MOJba, ONTHMAJIHA 3aIIPEMHUHA YECTUIIA MOXKE CE MPEABHICTH
bopmyom:

kgT
Vope =~ In(nf o). (2.9)

rae je K koHctanTa anu3zorpomnuje. 3a jada maraetHa mosba, Néel-Brown-os mozern Huje npuMeHIbHB.
dopmymna 3a Vopt ce 100vja KOMOMHAIIM]OM JIBE jeTHAYMHE KOj€ C€ OJHOCE Ha ONTUMAIIHY BPEIHOCT
KOCpIUTHBHOCTH [62]:

toHe = 0,48uoHy (1 — k*?), (2.10)
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rae je Kk 0e3MMMEH3MOHH MapaMeTap MoBe3aH ca MPOMeHaMa KOSPIUTHBHOT M0Jba MPH Pa3InIATHM
Op3uHama Mepema, a Hk mosbe anusorpornuje. Jlpyra jeqHaunHa Kojy aytopu Kopucte je [62]:

toHe = (0,81 £ 0,04) o Hppax, (2.11)

pu 4emy je Hmax MakcuMaHa jauyrHa MarHeTHOT 10Jba.

AHu3oTponuja O0JIMKa HAHOYECTHI]A YTHYE HA BPEIHOCT KOCPIMTUBHOCTH W CaTypalloHe
MarHeTH3alyje, a CaMiUM TUM U Ha XUIepTepMujcKy epukacHocT MHY u npenmer je MHOroOpojHUX
uctpaxupama. Gudoshnikov u capagauiu cy npoydaBaiu xucrepesucHe ryourke MHY paznmuantux
o0JiMKa BelMYMHE 0KO 25 nm, y orcery ¢pekBenimja ox 10 kHz no 200 kHz npu jaunnama nosea 10
32 kKA-m™. ITokazanu cy na SAR BpeIHOCT OI1a 1a OKO TIET ITyTa YKOJINKO CE OHOC Ty)KHHE U IIHPHHE
HaHoYecTHuIla cMamu ca 11,4 na 1 [71]. ¥ ucrpaxkuBamy Koje ce HaBOJH, Jlaje ce Imperiies yTuiaja
obnuka FesOs nHanovectuna Ha SAR Koje cy g00HjeHe Mo Pa3IuYUTHM CIOJhAIIbUM YCIOBUMA U
MOBPIIMHCKU Moau(pukoBaHe paznuuntuM juranauma. Okraemapcke CTAB@FesOs, y obnuky
mucka CTAB@Fes0s, kyone PEG@Fe304, y 06muky npctena MPEG@Fez04 1 chepre PVP@Fez04
nmokasyjy 3HauajHy pasmuky y SAR Bpemnoctuma. CTAB o3HauaBa HETHITPHUMETHI aMOHHUjyM
opomun (enr. cetyltrimethyl ammonium bromide - CTAB), a PVP oprancku monumMep
nojuBuHIITIHPOKAoH (eHr. polyvinylpyrrolidone - PVP) koju cy npumemuBanu 3a obnaramse MHY.

[Topen BenwumHe m oOnmka HaHouecTHila, MX 3aBucu u onx opranusanvdje MHY y crioxenwuje
CTPYKTYp€ Kao IITO CY I[BETOBH U pa3iniuTH Kiaactepu [5]. KopucHo je moMeHyTH U yTHIIaj 00K
Ha Verwey-eB mpeiia3 Koju je 3amaxeH Koj okraenapckux FesOs HaHodecTuia Benuaunae 6 NM, anu
He ¥ kon chepuux Benmmuuue 13 nm [5]. Tlopen yTtuiaja Ha MarHeTHE OCOOMHE MPEKO MPOMEHE
KOHCTaHTH aHU30TPOIIHje, OOJIHMK YECTHIIe YTUYE U Ha HAUMH Ha KOju oHe ynase y henuje. [TokazaHo
je ma Hela henuje (henuje paka rpiurha Marepuiie) jakiie arncopOyjy HaHOUeCTHIIe CEepHOT 00IUKa
Ol OHUX KOje MMajy oOnuK mranuha m aa je oJHOC cTpaHa mranuha 1:3 pe3ynroBao 0OJEHM
npeysumatbeM MHY o1 oHux ca omHocoMm crpana 1:5 [72].

2.1.2.3. Tlperjen MarHeTHUX HAHOYECTHIA TeCTHPAHUX 32 NOTeHUHjajHe NPUMeEHe Y
MATHETHOj XHIIePTePMHUjH

MHore HayuHe cTynuje y oonactu MX nocsehene cy 1nu3ajHy ¥ CHHTE3M MarHeTHUX HaHOMaTepujana
y IHJbY MOOOJbIIAa HUXOBUX XHUIIEPTEPMHUjCKHX 0ocoOMHA. [10CTOjU penaTHBHO MIMPOK CIEKTap
Marepujasia Koji ce HCTPaxy]jy Kao KaHIuIaTH 3a MarHeTHy xurneprepmu]jy: FePt [73], kobant dpeput
[74], NdFeB [75] u npyru. Mnak, ucmpes CBUX Cy OKCHIH TBOkKNa, MArHETHT U MarxeMHT, KOjU CY
MOCTAIH YecT n300p 300r MOroHUX ocoduHa kao mro cy [70]:

00Jba XeMH]jCKa CTAOMIIHOCT Ha OKCUAALIN]Y;

BHCOKE BPEIHOCTH caTypaloHe MarHerusaimje u Curie-jeBe Temieparype;
HUCKA [IUTOTOKCUYHOCT Y KJIMHUYKUM TECTOBUMA,

penaTUBHO 100pO MO3HAT MEeTaboIn3aM;

o/100peHa xymaHa npumeHa oj ctpane FDA.

CxonHo Tome, no6ap aeo pasBoja MHUY 3a mpumeHy y xunepTepMuju je 3aCHOBaH Ha nocrojehum
ca3HamkbHMMa Ha HaHoYyecTHlaMa okcuja reoxha. CHHTe3a HaHOUYECTHIIA MAarHETUTAa U MarxeMurTa je
Op3a, jedTuHA U ca BeIMKUM NpuHOcHMa. MelyTum, noOujame OBHX YECTHIa BUCOKOT CTETEHa
KpHUCTaJIHOT ypehemwa, BUCOKE YHH(OPMHOCTH, IUJbAHUX YHYTpAIllBUX OCOOMHA, 3aHEMapJbHBOT
CTPYKTYPHOT U MarHeTHor Heypelema Ha MOBPILMHU U J1aJbe MPE/ICTaB/ba N3a30B 3a UCTPAKUBaYe.

MarneTHr HaHOKOMIIO3UTH Ha Oa3u rpaden okcuaa (eur. Graphene oxide - GO) cy y HoBHje Bpeme
IpeaMeT UCTpaXMBamba 3a XUIepTepMHjcKe MpuMeHe. Y paay Sugumaran-a u capaHuKa OKa3aHo
j€ 1a HaHOKOMIIO3UTHHU CHUCTeM rpadeH OKCHIa ca HaHOYeCTHIlaMa TBOXNHe OKCHAa IpOoceyHe
BenmunHe 45 Nm uma Bucoky SAR Bpennoct [76]. ExkcriepuMeHTH Meperma TOIUIOTHUX TyOuTaKa cy

14



u3BeacHH iN Vivo Ha 4T1 tymop moaeny ko muia kopuctehu PEG-GO-rBoskle okcu. 3anaxeH je
3HaYajaH XUIIEPTEPMHUjCKU edeKaT y BHILy perpecuje Tymopa [76].

Ko mrTo je Beh peueHo, MarHeTHa aHU30TPOIIHja je YHYTPAIIbU ITapaMeTap MarHeTHOT CUCTeMa KOjH
noBoau mo Bummx SAR BpemHoctn. OHa je BeoMa HM3paxkeHa y jesrpo-omortau (eHr. core-shell)
CTpyKTypaMa Koje cy (opMmupaHe Oj JBa pa3jiduMTa MarHeTHa Mmarepujaia (OHU-MarHETHIIN).
MarnetHne ocoOuHe, yKJbydyjyhWm M MarHeTHy aHU30TPOIIMjy, C€ MOTY IOJEIIaBaTH H300pOoM
MarHeTHUX (aza, KOHTPOJIOM BEJIMYMHE je3rpa U OMOTa4a, Kao U KOHTPOJIOM rpaHulie ase dase [77].
VY umspy nobospinama TomioTHe epukacHoctn MHU, nu3ajHupane cy pasnuuute jesrpo@omorad
crpykrype. Giustini u capaguunm cy npunpemuaud Fe (jesrpo), FesOs (omorau) MHY ca
MOTEHIMjaJTHOM IPUMEHOM HE caMo y Tepanuju Beh M Kao KOHTPAaCTHOI CPEIACTBA y MAarHeTHOj
pesonaniu [78]. Jom jemam mpumep jesrpo@omoTad  CTPYKType ca IOTEHIMjaJloM 3a
xuneprepmujcke npumene je MgO@Fe [79]. Takohe, deputHe jesrpo@omMoTad HAHO CTPYKType
Zno4C0o,6Fe204@ZN0,4Mng sFe204 mokaszyjy BUCOKY BPEIHOCT caTypalroHe MarHeTH3alnje o1 Yak
150 emu-g! u SAR ox 3886 W-g'l, mTo je ckopo naBocTpyko Beha BpemHOCT O] OHE 3a
CoFe20:@MnFe;04 1 BUImecTpyko HaaManyje ony 3a komepuujanae Feridex® uecrume (115 W-g™?)
[5]. Enementn Co, Fe u Fe-Co nerype umajy Bucoke SAR BpeIHOCTH, ajii MOTY OUTH TokcuuHH [79].

Jpyra kmaca MHY o naTepeca 3a MX ¢y HaHOYECTHIIE KOJI KOJUX MOXe Ja ce perynuiine Curie-jeBa
TEeMIIepaTypa IMPOMEHOM XEMHjCKOI cacTaBa WJIM BeJIMYMHE, 4uMe ce omoryhaBa ,rameme’
3arpeBama CpeJrHe Kaja TeMnepaTtypa renepucana MX gocturne BpenHoct 7c. Ha oBaj HaumH ce
n30erasa nperpeBame TKUBA y CIy4ajy Kaja TeMieparypa mnpehe Tepanujcky BpeaHoCT. Y TPeHyTKY
KajJa ce y OMOJIOIIKOM TKHBY WM y (depodurynny nocturae 7¢, cyneprapamMarHeTHE HAHOYECTHIIC
NOCTajy MapaMarHeTHE W rpejame ce mnpekuna. OBakBe OCOOMHE HCIIOJbABAjy HAHOUYECTHUIIE ca
CTPYKTYPOM IEpOBCKUTA Koje caapxke Sr, La, Y, Mn, Ag wim Al. OBe yectuiie 300r cBOr cacraBa
Mory OutH jako TokcuuHe [79]. Ciuyne ocoOnHE MoKa3yjy U (epuTHE HAHOYECTHUIIEC Ca CIIMHEIHOM
CTPYKTYpOM, Kao mrto cy ZnxFes—O4, (Mn,Zn)Fe204, MgFe204 u npyre [5,80-82].

2.1.2.4, KIMHMYKHU U HCTPAKUBAYKHU ypehaju 3a MarHeTHy xuneprepmMujy

[IlemaTcku mpuka3 TpUHIIMIIA KAJTOPUMETPHJCKUX MEpeHha Ha KOjuMa ce 3acHuBajy ypehaju 3a MX
je mpuKka3aH Ha caunm 2.4A. Y3opak no3Hare KoHIeHTpanuje ce y Gpopmu depodaynaa nocrasipa
yHyTap cojeHounna. CeH30p 3a IETEeKIH]y IPOMEHE TEMIIEpaType ca BpEMEHOM j€ YPOHEH Y y30paK.
3a reHepHcame jaKOI MarHETHOT T0Jba Cy MOTpeOHE BUCOKE CTpyje, IITO JOBOAM JO 3HAYAjHOT
3arpeBama CTPYjJHOT KOJIa ajld U caMor y30pKa uhja ce epuKacHOCT rpejama ucnuryje. OBo Moxe y
BEJIMKO] MEpH Jla yTHYE Ha pe3yJTaTe Mepema, a je HEOMXOAHO y30pak Jo0po u3oioBaTH. To ce
nocTuxe xJjahemeM IeOKyImHOT cucteMa (Hajuenrhe xmaheme Bo1oM moMohy crucrteMa ca BOJIEHOM
MyMIIOM), aJldi U U30JIOBalkEM CHUCTEMa MOTOJHMM MaTepujalioM Kao WTO je ctupomop. Boneha
KOMITaHMja 3a MPOM3BOMKY MCTPaXKMBAuKuX ypehaja 3a uctpaxkuBawa MX je ,,nB nanoScale
Biomagnetics “ u3 lllnanuje. Mehytum, Behuna naboparopuja KOpuCTH CONICTBEHE ypehaje 6a3upane
Ha KaJIOPUMETPH)CKUM MepemrMa ca TEXHHUKHUM IMpoIycTuMa u 0e3 aaujabaTckux ycioBa. Ycien
Tora, OpojHe BpenHocTH SAR mapamerpa Koje ce MOTy CpPecTH y JUTeparypu Tpeba aHaIu3upaTH
MaXJBUBO | ca oipeheHoM pezepBoM.

MX je y KIMHUYKO]j TIPaKCH TOoYeNa Jia ce MpUMerYje Ha Y HUBEP3UTETCKOj KiauHuIM y bepiauny [83].
Hanac ce MX KOpPUCTH y TpeTMaHy T7THOOJIaCTOMA M MAJWTHOT TyMOpa IpocTaTe Ha HEKOJIHKO
kinHuKa y Hemaukoj v Ha jennoj knununy y [1oseckoj Koje cy y BIacHUIITBY KoMIianuje ,,MagForce
AG “ [83]. Ypehaj 3a xuneprepmujy ce KOPUCTH Y KOMOMHAIM]H Ca MATHETHOM PE30HAHIIOM, TJIe Ce
MopeJ] Tepanuje BPIIKM M PaauoJIolIKa KapaKkTepHu3aluja TyYMOPCKUX TKHUBA. Pa3zBujeHu cy OpojHH
TEOPHjCKU MOJIeNIl MoMohy Kojux ce Ha OCHOBY aucTpubyuuje MHY, pauyHapckum cumynaiujama
JI0JIa3M JI0 pacrojiee TOIoTe y TyMmopy. [IpBu ammkarop ca ociuiayjyhuM MarHeTHUM TOJBEM 3a
KIMHUYKY TPUMEHY Ha JbyuMa je HazBaH NanoActivator® (cimka 2.4B).
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Cauka 2.4. (A) lllemaTcku nmpuka3s npuHIMIA paga ypehaja 3a maraetny xuneprepmujy u (b)
NanoActivator® - ypehaj 3a kmuuuuKy MarneTHy xuneprepmujy [83].

®epodaynn koju ce yopusraBa y TyMOPCKO TKHBO IAIlHjeHTa Ce CaCTOjU M3 CMEIe HaHOYECTULA
MarHeTHTa ¥ MarxeMuTa OOJOXeHe aMHUHOCWIaHMMa (IO3HAT je MOJ KOMEpIHjaHUM HMEHOM
NanoTherm®). ITposop Ha ypehajy ce Moske mojieapaTy Tako 1a ce 06e36e11 KOHCTAHTHO MAarHETHO
M0Jb€ Ha MECTY TPETMaHa, JIOK Mall|jeHT JIeXKH YHyTap MPUMEHEHOT MarHETHOT 10Jba. TyMOp y Kome
je mperxomno mHjekTHpano 3 mL marmetHor ¢epodayunaa xonmentpanuje 2,1 mol-L ! (Fe) ce
M3J1a)Ke MAarHeTHOM moJby jaunse 10 KA-m™ npu wemy MHY renepunry tommory ox 500 W-kg™
(ILP = 50 nH-m?-kg ™) y tymopy 3anpemuse 10 mL u npu6mnxno 100 W-kg? (ILP = 10 nH-m?kg™?)
y Tymopy 3ampemune 60 mL. ¥V npunnumy, oBaj ypehaj ce Moxe KOPUCTHTH 3a XUIEPTEPMU]jCKU
TPEeTMaH TyMOpa IMPEYHHKa 70 5 cm Ha CBUM JieiioBuMa tena [83].

[Topen KIMHWYKKX, HA TPXKHUINTY IOCTOje JOII JBa Jiaboparopujcka ypehaja 3a UCTpakuBamba
IIpUMEHEe MarHeTHUX HaHOYeCTHIa y MarHeTHoj xuneprepmuju: DM100 cepuje, mmaHcke koMnaHuje
,,NB NanoScale Biomagnetics“ u ypehaj magneTerm™, enrnecke komnanuje ,,nanoTherics*. Ypehaj
DM100 cepuje je kopuirheH y uCTpakuBambUMa IPH U3pajan OBE JOKTOPCKE UcepTaltje.

2.15. Canam}be CTamb€ IPUMEHE MATHETHUX HAHOYECTHULIA Y MEAUIIMHU U IIEPCIICKTUBE

CuHTe3a HOBUX MarHeTHHX MaTepujalia ca MarHETHUM OCOOMHaMa 3a LUJbaHy MPUMEHY CTPOTO
neuHrCcaHUX MOP(OIOIIKKX 0coOMHA (MPEYHHUKA U YCKE AUCTPUOYITHje 10 BETUUUHH) je Y QOKyCy
UCTpa)KMBamka MHOTUX HaydyHuka. MehyTum, 3a 6uomeaununcke npumeHe MHY Beoma BakHU Cy
dapmakokuHeTHKa (HaunH gonpemama MHY 1o muspanor mecra) u 6uoauctpuOynuja (pacmoena
MHY mno opranuMa HakKOH yOpH3raBama) KOje 3aBHCE OJ MOBPIIMHCKE MoaubHKaluje,
OMOKOMITATHOMIIHOCTH M KosiouaHe crabumiHoctn cycnensuje MHU [84]. U3 Tor pasmora, uzbop
jenumema 3a obnararse MHY 1 ycrocTaBsbame yCIENTHUX MPOTOKOJIA MOBPIIMHCKE MOAU(HKAITI]e
Cy BeoMa Ba)KHH.

[Tocne yOpusraBama MHY y KpBOTOK yciien /iejcTBa UMYHOJIOIIKOT CHCTEMA, JI0Ja3U /10 UXOBE
aKyMyJaluje y jeTpH, CIe3UHN WM KomTaHoj cpxu [37]. YTuiaj BennunHe u o0IMKa 4ecTuia, Kao
U BpCTa JeIWmeHa 3a obiarama Ha (APMAKOKWHETUKY W OWOAMCTPUOYIH]Yy Cy TMpeaMeT
UCTpaXMBama MOCIEIBUX JIECETaK ToAnHa. Y HEKHM IN VIVO eKCTiepuMeHTUMa Ha J1ab0paTOpHjCKUM
MUIIIEBUMA TIOKA3aHO je Jla c€ BEJIMKE YeCTUIlC HarOMWJIaBa]y y Iuiyhuma, Kao mTo je OMo ciry4aj y
HeJlaBHO 00jaBJbeHOM UCTpaxkuBamwy Panosuh u capannuka [85]. Ca npyre crpane, Beoma mae MHY
cy noroane y MP nujarnoctuiu.

Hajsehu npoGrnem y Mmeaunmackoj npuMenrt MHY je iuxoBo ¢1a00 HaKyIUbamke Y [IUJbAHOM TKUBY.
Jeman on maumHa mwspaHor aompemMama MHY je BeswBame antutena 3a MHY, koje Tpeba na
Ipero3Ha aHTUTEH KapakTepucTHyaH 3a oapeheHy BpcTy obosenor TkuBa. Y moTmnoriasspy 2.1.2
omucaHa je Metoja 3a HaBoherba MHY ymoTpebom criospamimer MarHeTHOT moJba. Kommunaa MHY
KOja ce MHTPABEHCKH JONPEMH Yy TKHBA YIJIaBHOM HHj€ JOBOJbHA 3a TEPANMjCKH TPETMAaH MWIIH
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IUjarHocTUKy. 300r Tora ce MHY uecto mHjeKTHpajy TUPEKTHO y TYMOpPE, YKOJIHKO je TyMOp Ha
noBpuuHu Tena [32,86].

[To3HaTo je ga MyaTHMO/IaTHA Tepamnuja (ACTOBpeMeHa IIPUMEHA HEKOJIMKO Pa3IMIUTUHX TEPAIijCKUX
nporeypa) mojadyaBa e(pHUKaCHOCT Tepamuje MajJurHux Tymopa. HemaBHo cy myOJMKOBaHH
pe3yaTaTH o MoOoJbIIaky ePUKACHOCTH Tepallnje 10 NeT ImyTa kaaa ce MX nmpuMeHn y KOMOMHAIU]j1
ca ¢poroTepmaiiHoM TepanujoM [87]. Ipyru npumep je komOunaiuja MX ca xemuorepanujom. To ce
Moke moctuhu mpumeHoM Jmno3oma ca MHY kao jesrpoM. XemMHOTEpaneyTHK KOjU je Be3aH 3a
MOBPIIUHY JMII030Ma C€ MOKE OCIO00UTH IO YTHIIA]eM ac TI0Jbha (XUIIePTepMHU]CKOT e(heKTa) Kaaa
ce TaKkaB KOMIUIEKC JIOBEJIC Y TYMOPCKO TKUBO. OTy/a Cy CI0XKEeHH, MyITH(OYHKIIHOHATHU, CUCTEMH
0asupanu Ha MHY oGehasajyhu 3a Buiectpyke 6nomenuiuacke mpumene [88].

HcTpaxuBama Koja Cy HpeAMET OBE JOKTOPCKE OUCEpTaldje Cy pealin3oBaHa Kao pe3yiTar
aKTUBHOCTH Ha Ipojektuma y MHCTUTYTY 3a HykieapHe Hayke ,,BuHuUa® koju cy (poKycupaHu Ka
npumenn MHY y nyanHoj Tepanuju ManurHux 0osnectd, KoMOMHOBamkeM MX M paguoHyKINIHE
tepanuje. KoHuent nyanHe tepanuje Ha 1a00paTOpUjCKUM KUBOTHIbAMa j€ TIPUKa3aH Ha CJAMIH 2.5.
Pamnoo6enexxene MHY ce MHTpaBeHCKH WM JAUPEKTHO HHJEKTHPAjy Y TyMOp, HAaKOH dYera ce
naboparopujcka KUBOTUHbA, Hajuelthe MUIlL, MMOCTaBJba YHYTAp 3aBOjHUIIE ariukartopa ypehaja 3a
MX y K0j0j ce HHIyKYje CIIOJballkhe IPOMEHIBUBO MarHeTHO moJbe. [1o/1 yTHIIajeM MarHeTHOT 1oJba,
MHUY renepuily TOIJIOTY M pacumnajy je y JOKaJlHa TyMOpCKa TKHBa J0 KIMHMYKU IOKEJbHOT
temrepatypckor npo3opa (m3mely 42 °C u 46 °C) unme UHAYKY]y aronTo3y Yy OKOJIHUM MaJTHTHUM
henujama. Ca apyre crpase, paiuoOHyKIua, Hajuemhe B~ emutep, henuje Tymopa youja eMucujom
BHCOKOCHepreTckux [ uecruna. [lopen nyamHe tepammje, KOMOWHAIM]OM XHIIEPTEPMHjEC H
paaMoOHYKIHIHE Tepanuje Moryhe je mocTuhu U CHHEePTUCTUYKY e(eKaT MojayaHor iejcTBa Tepanyje.

MHdpaupseHa

a kamepa

7 46°C

ac MarHeTHo rnosrobe \ L 42°C

Cauxa 2.5. KoHuent yangHe Tepanuje - paauoHyKIUAHO-XUIIEpTepMHjCcKa Tepariyja.
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2.2. CnuHeJHM THII CTPYKTYpe

Jenumema Koja KPHUCTANUILY Y CIMHETHOM THITYy CTPYKTYpE Cy WHTEH3MBHO HCTPaKHMBaHA Y
MPOILJIOCTH M TIO3HATa Cy JIyXe oJ] jeaHor Beka. CIMHENIHA CTPYKTypa Ce OMHUCYje Y MPOCTOPHO)]
rpymu Fd3m, ca MOBPIIMHCKH IIEHTPUpPAHOM KyOHOM jenmamdHoM hemmjom. OcHoBHa dopmyia
Jenrmbema ca CIIMHEIHOM CTPYKTypoM je AB2Xs, mpu demy je ocam Mosekyna pacrnopeheHo y
jemuanyHoj henuju cnimuena. Katjoun A u B cy cmemtenn Ha kpuctanorpadcKuM mosioxajuma 8a u
16d, pemom, m0k cy aHjoHu pacrnopehenu y crnenujanHe 32€ moioskaje. CrHHENIHA CTPYKTypa
Npe/ICTaBJba TYCTO MAKOBAKE aHjOHA Y KOME KaTjoHU 3ay3uMajy Terpaenapcke (Tqg) U oKTaemapcke
mywbsrae (On). Jenunuuna henuja je dpopmupana u3 32 aHjoHa koju dopmupajy 64 Tqg u 32 On
mysrHe. Katjonnma je nomymeno 8 Tq u 16 Op mynspuna. Ha camunm 2.6 TeTpaeaapckl KaTjOHCKH
MOJIOXKAju Cy O3HaYeHH ca A, a okTaenapcku ca B. Jemnnnuna henuja a ce Moke IpeICTaBUTH ca IBE
paznuuute rpyne ca uuiiama a/2 [89].

Pacniogena xarjona y A u B monosxajuma ytude Ha pu3nukoxemujcke ocoonne cnmuena. CrimHenHa
jemumema ommTe GopMmyIie A2+B§+Og MMajy HOPMaJIHy KaTjOHCKY pPacIoiely ako CBU A joHH
3ay3uMajy 8a a csu B jonum 16d momoxaje. [lopen HOpMasiHe, y CHOHHEIMMa CE YECTO jaB/ba M
WHBEP3Ha pacriojiena y K0joj moJioBuHa katjoHa B 3ay3uma 8a momoxkaje, 10K je ocrtaTak pacropehen
3ajeqHo ca katjonnma A y 16d mosokajuma. MHOTO je mpuMepa y KOojuMa ce pacrojena KaTjoHa
Haya3yu u3Mel)y HOpMajHe W MHBEp3HE, Ia C€ y TUM CIIydajeBIMa MO>KE€ TOBOPUTH O MEIIOBUTHM
cniuaenuma [89]. Tlpumep crimHena ca HopMaiHOM paciofeiioM joHa je MgAILOs, a ca uHBEp3HOM
Fe30s. Pacionena jona y manran ¢peputy (MuFe204) je nenumuuno uuasep3na [90].

Cauka 2.6. Jequanuna henuja ciuHeTHe CTPYKTYpeE.

JIBa okcuma rBoxkha Koja ce 'y Onomenuiau Hajuemrhe kopucte cy maraetut (FesOs) u Marxemut
(y-Fe203). Marnetut je Munepan upHe 6oje, canpsku rBoxhe y 1Ba BaleHTHa cTama, Fe?* n Fed*,
Kpucranuie y CTpyKTypH WHBEP3HOT CIIMHENA, T/Ie Y MOBPITMHCKH IIEHTPUPAHO] KyOHO] peIeTKn
KaTjoHU TBOXNa MomymhaBajy yHyTpalllmke TeTpaeaapcke 8a n okraenapcke nonoxaje 16d [91]. Jlako
ce OKCHIyje mpu deMy ce okcuaanujoM Fe?* jora Tpancdopmunre y marxemut. Dokyc ncTpakuBama
MPUKa3aHUX y OBOj JIOKTOPCKOj nucepranuju je 6uo Ha MHY Gasmpanum Ha okcuauma raoxlba,
MarHeTHTY ¥ MarXeMHTY.
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2.3. MeToe cMHTe3€ MATHETHUX HAHOYECTHIIA HA 023U MarHeTuTa

Texnuka cuHTe3€ y BeNUKOj Mepu oapelyje BeIWYHHY, pacloAeny M0 BEJIWYMHU U MOP(OIOTH]Y
HAHOYECTHUIIA, TOBPIINHCKE OCOOMHE, KOHLIEHTPALU]Y CTPYKTYPHUX Jiedekara, HedrncToha 1 lbbUXOBY
pacrozieny y LeJIOKyITHOj 3allpEMHHH YE€CTHIIA, IIITO 32 MOCIEANIly UMa YTULAj Ha FbUXOBE XEMH]jCKE,
MarHeTHe, ONTHYKE M TPAHCIIOPTHE ocoOmHe. 3a OMOMEAMIMHCKE MPUMEHE HaHOYECTHIe Ha 0a3u
MarHeTura ce Hajuemnrhe KopucTe y oOJIMKYy CTaOMIIHUX BOJCHHUX cycrieHsuja (hepodnynna) ycnen
HEOIXOJHOT yCJI0Ba KOMITATHOMIHOCTH ca OMOCHCTEMUMA.

Y nurepaTypw je ONMCaH BEIMKH OpOj XEMHjCKMX METOJla 3a CHHTE3y HaHOYeCTHIla Ha 0a3u
MarHeTHTa Kao INTO Cy TepMallHA JCKOMITO3UIIMja, METOJa TaJIOKEHha W3 pacTBOpa, COJ-TEl,
MHUKpoeMyi3uje, noimon u apyre [63]. CBe oBe TexHUKe ce pa3BHjajy y CBpXy JAoOujamba
jenHoda3sHUX HAHOYECTUYHUX CHUCTEMa, Tj. YECTHIA MTO YHHU(POPMHHJUX MO OOJUKY M BEIMYHUHU
(mosxespHO je J1a MoJIMAKUCIIEp3HOCT y30opaka Oyae g0 20%). Koa OnoMeaunuHcke IpUMEHE BaXKaH
dakTop TpeAcTaB/ba KOJOHMHA CTAOMIIHOCT YECTHIIA y BOJCHO)j cycneH3uju. M3 Tor pasiora,
notpeOHo je n30ehu mojaBy armoMepanyje HaHOYeCTUIIA. 3aj€JHUYKO 32 CBE TEXHHUKE j€ J1a CE TOJIa3H
OJl pacTBOpa MPEKypcopa COJIU M Jla Y TOKY CHHTE3€ JOJIa3H JI0 XEMHUJCKE peakiuje y Kojoj ce
dbopmupa uBpcta HepacTBopHa ¢aza. Kao xejbeHHM TPOW3BOJ pEaKIje O4YeKyje ce To0Hujame
JEIHOMOMEHCKHMX HaHO4YecTHIa BeianunHa u3mehy 5 nm u 20 nm. /[Be Hajuenthe MeToze 3a cuHTE3y
BHCOKO JIUCTICP3UBHUX HAHOYECTHIIA IBOXI)E OKCH/Ia Cy TepMaiHa JICKOMITO3UIIHM]ja U TAT0KEHE COITH
rBokha (Hajuenthe xsopuna, cyidara u HuTpaTa) y 6a3Hoj BoaeHoj cpenunu [63]. bynyhu na je
Kpajibu IUJb yIoTpeda HAHOYECTHUIA Y (PU3UOJIOMIKIM ME/IH]yMHMA, TEXHUKE H3MEHE JIUCIICP3UOHOT
cpeactBa W mpeuninhaBamkba KOJIIOMJA Cy YECTO HEONMXOJHE HAKOH CHHTE3e TEPMaTHOM
nexommnosunujoM. Ca apyre cTpaHe, TaJO)KHOM METOJIOM C€ Kao MPOH3BOJ 100Mjajy HAHOYECTHIIE
JMCIIEPTOBAaHE Y BOJIU, aJl Ca HEKMM HeJI0CTaluMa Koju hie OUTH TUCKYTOBaHH y JTaJbeM TEKCTY.

IIpeunsna koHTpona pH BpeaHOCTH, pEaKLMOHOI BpeMEHa, TeMIepaType, KOHLEHTpaluje
MPEKypcopa 1 TaJOKHOT areHca je nmpecyaHa 3a 1o0ujame xesbeHe (aze, BeTudnHe U MOpQoJioruje
MHUY. Jenan on mpumepa je Tanoxeme Fe?* u Fe®" comn ymorpe6om HaTpujym kap6oHaTa Koju
ycropaBa TOK peakije u omoryhasa 6ospe mpahemwe dasnux Tpanchopmanuja y Toky cuntese [92].
[TomrTo BehrHa MarHeTHUX KOJIOMJa TOKa3yje pacojeny 4YecTHla Mo BeJMYMHaMa y oJpeheHom
o0uMy, HeKaJa je MOTpeOHO M3BPUIMTH MOCTYNaK COpPTHpama M0 BeJIMYMHAMa Kako Ou ce Jajbe
noOoJbliasie HUXOBE (DU3MUKOXEMH]CKE KapaKTepUCTHKe. AKO TO HHUje Moryhe TOKOM Iporeca
CUHTE3€, 0Baj MOCTYIAaK CE KAaCHU]€ MOXE 00aBUTH MarHETHUM (PPAKIIMOHUCAHEM.

Tanosicna memooa

Tano»Ha METO/Ia Ce 3aCHHBA Ha TaJoKemwY (KOTPEIUIUTAIHj1) 3 BojeHuX pacTsopa Fe?'/Fe® conn
nomohy 0Oaze. [log oBUM ycioBHMa, HAHOYECTHUIIE MAarHETUTA HACTA]y arperaiujoM y Mporiecuma
¢dasHe TpaHcpopMalmje uWHTepMeaMjepa xuupokcuaa rBoxkha (reruta (o-FeOOH), akaraneuta
(B-FeOOH) u nenmmoxpokuta (y-FeEOOH)) 3aBucHo ox peakmuonnx mexanuzama [93]. IIpemnoct
OBE METOJIE je JoOHjamke HaHOYeCTUIIa Ha Op3, je(hTHH U JIak HauuH. YecTuile XOMOTeHOT cacTaBa ce
IpHUIpeMajy y crexuomeTpujckoM oxaocy Fe?*/Fe3* = 0,5 takossanom Massart-osom metomom [94].
['maBHM HeJOCTaTak OBE TEXHHKE CHHTE3€ j€ KOHTPOJA CPeImhe BEMYMHE YECTHIa U KOHTpOJa
pacriozienie 4ecTulia 1O BeNIWYMHAMa. bojba KOHTpoOJa BEMMYMHE Ce MOXKE MOCTHhM J0AaTKOM
cypdakTaHaTa HWJIM KOMIUIEKCHPAamEeM y TOKY caMor Ipoleca cuHTe3e. MehyTuM, HUXOBOM
yrnoTpeOoOM jaBjbajy ce€ moTemkohe NPUIMKOM OJiBajarba HAHOUYECTHUIIA OJ TOJMMEpa WU
MOBPIIMHCKU aKTUBHUX CYTICTaHIM. AJICOPIIIMja HA MOBPIIMHU YECTHIIA PA3HUX jEANEHa Kao IITO
Cy pa3HU TMOJMMEpPU YECTO MHAYKYje MOBpIIMHCKE e(eKTe KOjU 3HayajHO yTU4Yy Ha MarHeTHO
MOHAIIAke YEeCTHIIA, WK JI0BOJIE 0 IpoMeHa y Tokcukoioruju MHY. Moaudukanuje cunrese kao
mTo cy npoMeHa pH, Op3uHe Meniama, TeMIeparype Win JOHCKE JayuHe Ce YeCTO KOpHUCTe Kako Ou
ce nobuina 6ospa KOHTposa BenuunHe yectuna. Konrponucannm ranoxemeM MHY u3 pactBopa ce
MOJKe TOOUTH PEIaTHBHO YCKa pacroelia BeIUYnHa y orcery o 5 nm go 15 nm [95,96].
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Memooda mepmanne dekomnozuyuje

OBa TexHHMKa C€ 3aCHHMBAa Ha TEPMAJHO] Pa3rpagibl OPraHOMETAJIHHX jJeIUICHha y OPraHCKUM
pacTBapaunMa KOju caapxe cTabumnmsyjyha jequmema M MMajy BHCOKY TadyKy Kibydarmsa [97,98].
Yommreno roBopehu, BenMuMHA W OOJMK YECTHIIA CE€ OBOM METOJOM MOTY JocTa J00po
KOHTPOJICATH MPOMEHOM PEaKTHBHOCTH M KOHIIGHTpallWje MpeKypcopa. PeakTMBHOCT ce MoOxe
MoJIeIIaBaTH MPOMEHOM JIy>KHHE JIaHalla ¥ KOHIIEHTPAIIH]je TOBPITUHCKH aKTUBHUX CYTICTaHIH. Y Ty
CBpXY, Hajuemhe ce KOpHCTE MacHe KucenuHe. TepMuyKka pasrpajma OpraHCKHX MpeKypcopa
oMoryhaBa cuHTe3y y30paka BUCOKOT CTEIeHa YUCTOhe ca OUIMYHOM KOHTPOJIOM BEIUYHHE, YCKOM
pacrosiieioM W BHCOKHM CTEIIEHOM KPHUCTAIIMHUYHOCTH. HaHOodYecTHIle CHHTETHCAaHE OBHUM
MPUCTYTIOM C€ MOTY JMCIEPrOBaTH Y PAa3IUUYUTUM OPraHCKHM pacTBapayuMa, Kao IITO Cy XEKCaH
win ToiryeH. MelyTum, na Ou ce YecTHile MOTJje TUCIIEPTOBATH Y BOJMU MOTPEOHO je HAKOH CUHTE3E
M3BPIIUTH HHU3 XEMHUJCKHX TIOCTyNaKa W3MEHEe JIMraHaja Koju ce joul HasuBa TpaHcdep dasze.
[ToBpHCKa MOMUQUKAIMja WIA CYNCTUTYIMja Cy HEKe OJf CTpaTrerdja 3a IUCIeproBambe
HAaHOYECTHIIA Yy BOJM. JemaH o HajUUTHPAHHJUX MPOTOKOJA CHHTE3€ METOAOM TEepMalHe
JIEKOMITO3HUIIMje je pa3BHjeH ox crTpaHe Sun-a u capamauka [99]. OHu cy cHHTeTHCATH
moHomucnepsne Fe304, CoFe204 m MnFe,Os HaHOUYSCTHIIE TEPMAIHOM JIEKOMITO3HUIHjOM
oarosapajyher mpekypcopa areruianeToHaTa y OeH3uiI eTpy Yy IPUCYCTBY OJICUIAMUHA M OJICHHCKE
kucenune. [lopen Tora, mokasanu cy Jia ce MPOMEHOM PEaKIIMOHUX yCIIOBa MPEYHUK YECTHIIA MOXKE
nojemasaTi o 3 Nm go 20 nm, xao u na ce xuapodpoone MHY mory npesectu y xuapoduine
JOJJATKOM OWITOJIAPHKUX TMOBPITMHCKH aKTUBHUX MaTepHja.

Memooda mukpoemynzuje

Mukpoemyi3uja npeacTaBba TEPMOJAUHAMUYKY CTAOUIIHY U30TPOIIHY AUCIIEP3U]y JBE HEMEIIJbUBE
TE€YHOCTH, TAE CE MHUKPOJOMEHH jeqHe WM 00€ TEYHOCTH CTa0WiIMnry MHTEeppasHUM (QUIMOM
mosiekyna cypdakranra [100]. V mukpoemynzujama Boaa y yiby (B/Y), Bogena dasa ce pacnpiiyje
y 00JMKYy MHKpOKambuiia (00M4HO mpeuHuka oA 1 nm no 50 nm), OKpyKEHHUX CJI0jeM MoJIeKyja
cypdakTaHaTa y KOHTMHYyHpaHOj XuapodoOHoj ¢dazu. BenuunHa Kamsbuia ce MoOXKe IMOJIeIIaBaTH
BapHUpameM ojiHoca Boja/cypdakrant. [Ipunukom memama ase B/Y mukpoemynsuje xoje caapixke
KeJbeHEe peaKTaHTe J0Ja3u J0 HENPeCTaHHWX CyJapa MUKPOKAIJbUIA MIPU YEMY Ce OHE Crajajy U
MTOHOBO PACIPIINYjy CBE 0K ce y MuIieaama He ¢popmupa tanor [101]. Takse kansbuile IpeacTaBbajy
HaHOpEaKTope y KojuMma ce yectuile ¢popmupajy. OBakBUM HPUCTYIIOM CHHTE3€ C€ MOTY JIOOMTH
no6po uckpucranucane MHY. Mehytum, koHTposia BenrunHe, 00JIMKa U MIPUPOJIE HAHOUYECTHUIIA j€
penatuBHO orpanuyeHa. llltaBuiie, y nopehemy ca npyrum meronama, npuHoc cuntese MHY y
MHUKpOEMyJI3MjaMa je jako HH3akK, 0e3 o03upa mrto je Moryhe ckanmpame (moBehaBame mpuHOCa)
CHHTe3€. 3a IpUIpeMy 3HaYajHUX KOJMYMHA MaTepujana NoTpeOHe cy BeJTMKEe KOJTUYNHE OPraHCKHX
pacTBapaua, IITO OBaj MOCTYIAK YHHU BEOMA CKYITUM H HESKOJIOUTKUM.

Memooa xuopomepmanue cunmese NHOMNOMOZHYME MUKPOMAIACUMA

XuapoTrepMaiaHa CHHTE3a IIPEJICTaBIba XEMH]CKY Peakiijy y 3aTBOPEHOM CHCTEMY Y PUCYCTBY BOJIE
Ha TEMIIepaTypy BHIIO]j OF TAUKe KJby4darma BOJE U BUCOKOM MPHUTHUCKY. OBUM MOCTYIIKOM CHHTE3E
nojla3Ha CycIieH3Hja IpeKypcopa ce u3jaxe BUCOKUM Temrieparypama a0 250 °C u nputucky go 100
MPa. OBakBH €KCTpPEMHH YCIIOBU JUPEKTHO YTHUUY Ha KMHETUKY (pasHUX TpaHCcpopMalfja u MpeKo
mpolieca pacTBapama U MOHOBHOT (hopMupama uBpcte (paze omoryhasajy 1001jame HEXUPaTUCAHUX
yectulla okcuaa rBoxha. ToxkoMm xuapoTrepmaliHe CHHTE3€, TJIaBHU MapaMeTpu (TeMIiieparypa,
MPUTUCAK U BpEMeE peakiiyje) AMPEKTHO YTHUY Ha CTBapame HOBUX (ha3a, pacT KpHcTaia U Jo0ujame
YeCTHI[a ca CTPOro Jae)UHUCAHOM BeTHUYHHOM U Mopdostorujom [102].

Aricoprija eHepruje yclieq] peopHjeHTaIije IepMaHEeHTHUX JUTIONA MO/ YTHIAjeM CIOJballlimher
MHUKPOTAJIaCHOT T0Jba j€ TJaBHM MEXaHH3aM 3arpeBama peakTaHaTa. 3arpeBame Hacraje yclen
HeMoryhHOCTH BEKTOpa nojapu3aluje Aa npatu Op3e U3MeHe eIEKTPUYHOT M0Jba, TAKO /1a A0Ja3u JI0
3acTOja MOJapu3alMoHor (a3opa y OJHOCY HA MPUMEHECHO IMOJbE, YMME J0Ja3H 0 JHCUIIAIH]je
eHepruje y auenekrpuynom marepujaiay [103]. Mukporamacuma MOTIIOMOTHYTa XHAPOTEPMaTHA
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CUHTE3a 3Ha4ajHO cKpahyje BpeMe moTpeOHo 3a cuHTe3y. [lopen Tora, ynmorpeboM MUKpOTaIacHOT
3pauema MOCTHKE CE XOMOTEHO 3arpeBame y30pka 0e3 edekra TOIUIOTHOT TPaafjeHTa, MIToO JT0BOII
10 (hopMUpama HAHOYECTHIIA Ca PEITATUBHO YCKOM PAcIiOIeoM IO BeIMYUHH. Temmeparypa, Kao u
y OCTaJIMM TEXHUKaMa CHHTE3€, HTPpa KJbYUHY YJIOTY KaKO y KHHETHIIH (hOpMHUpara MpoayKaTa Tako
U Yy TEPMOJMHAMHUYKO] CTAOMIIHOCTH CHUCTeMa. BHCOK TNpUTHCAK TOKOM CHHTE3€ yTHYE Ha
pPacTBOPJEUBOCT, M M Ha OICEr CylepcaTypaldje peakTaHaTa KOju TUPEKTHO MeHa IPOLEC
KpucTaimu3amnuje. Y Tmopehemy ca KIaCHYHOM XHIPOTEPMATHUM MeEToJlaMa, MHUKpOoTariacuma
MOTIIOMOTHYTA XUPOTEPMaTHA CHHTE3a HAJIa3u IPETHOCTH Y MOHOBJHHUBOCTH, OP3MHH M EHEPTETCKO]
eduracuoctu [102].

Honuon memooa

[Tommon MeToIoM ce CHHTETHUIIY HAaHOYECTHIIC YHH(GOPMHUX BEIHMYMHA M TOXKEJBHUX OCOOMHA 3a
NOTCHIIMjaJTHY IPUMEHyY y Tepanuju U aujarnoctunu [104]. OBaj mocTymnak je npBU MyT HPUMEHECH
3a CHHTE3y IUIEMEHUTUX MeTaja, kao mto ¢y Ru, Pd, Pt, Au, a morom u Apyrux merana, Kao mTo Cy
Co, Ni wu Cu [105,106]. KacHuje je MeToa npuiaroleHa u 3a CMHTE3y MarHETHHX MaTepHjajia Ha
0asu okcuma rBokha [107]. dube MeTamHe dYeCTHIE NPEHU3HO AcHUHMCAHUX BEIUYMHA U
Mopdooruje ce MOry JOOWTH PEIyKIUjOM PACTBOPCHHX COJIM MeTalla, alld W JUPCKTHHM
TAJI0KEHEM U3 PACTBOPA KOJH CAJPIKH CMEITY IOJIHO0JIA. Y OO METOAM TSYHH TTOJIUOJI CE ITOHAIIA
Kao pacTBapad MeETaJHUX NpeKypcopa, a y oapeheHuM ciydajeBEMa W Kao peaykyjyhu u
KOMILIEKCUpajyhu areHc 3a MeTaHe KaTjoHe. MeTallHu IPeKypcop MOXe OUTH M TEHIKO PAaCTBOPHO
jenumene y monuoiy. PacTBop mpekypcopa ce Mela W 3arpeBa Ha 3aJaToj TEeMIIEpaTypu CBE 10
JOCTH3amha TadyKe KJbydyama Mojuoja. KOHTPOJIOM KHHETHKE MPEIMIIUTAINje MOTY C€ JOOUTH
HaHOYECTHUIle TBOXKNe oKcHuaa ca J00po NepUHUCAHUM OOJIMKOM U BETHYUHOM. Jomn 60Jba KOHTpOJIa
BEJIMYMHE YECTHUIIA CE MOKE TIOCTHIHN YKOJIHMKO C€ Y PeaKIIMOHOj CMEIIH ITOMEIajy U HeKe ,,cTpaHe™
YEeCTHUIIC ITPU YeMY Ce MOCIIEIIYje MPOIIeC XeTeporeHe Hykieanuje. Ha oBaj HauwH, HykJearyja u pact
YecTHUIla MOCTajy ABE MOTIYHO ofBojeHe (pa3e u kao mpousBoj ce nodujajy MHY yHHPOpMHHX
BEJIMYMHA.

Xemujcke metoze cuHTe3a peputHux MHUY ce Mory rpynucati y XUJpOJIuTHUKE U HEXUIPOIUTHYKE
(Ta6ena 2.1). MHY 3a OMOMEIUIIMHCKY NpPUMEHY ce Hajdenrhe MpUIIpeMajy XUAPOIUTHYKAM
IPUCTYIIUMa CHHTE3a, Y KOjUMa MMOCeOHO MECTO 3ay3uMajy TajoxkHe Mmeroje. [locneamux ronuHa
BEeIMKKW Hamop je mnocBeheH cuHTe3ama ¢eputHux MHY HeXuaponuTHYKUM MOCTyHIMMA.
KonkpeTrHo, n30erapameM CTBapama XUJIPOKCH U OKCUXUAPOKCH BPCTa Ka0 MHTEpMeENnjepa y TOKY
peakiyje ce CIpedaBajy CIOKE€HE BOJCHE XEMH]JCKE PAaBHOTEKE M PACT KpUCTaja CE€ MOCTHXKE Ha
Apyradunju HaduH. HexuaposmTHUKe MeToJie ce MPBEHCTBEHO OC/amajy Ha TEPMHUUKY Pa3rpamby
OpraHOMETAJIHUX IPEeKypcopa y OpraHckoj cpeluHu, mro je omoryhuno cunresy MHY ca nobpo
nepUHUCAaHUM MAarHeTHHM CBOJCTBMMA, 3axBajbyjyh HHMXOBO] BHCOKO] KpPHUCTaIHOCTH,
KOHTPOJIMCAHO] BEIMYMHU U YCKO] AUCTpuOynuju [63].

Ca craHOBHIITa LIEHE M JETHOCTABHOCTH Ipolieca, TaJloKHA METOoJa je HajupHcTyladHuja jep 3a
OBAaKaB MPHUCTYN CHHTE3€ HHUCY NMOTpeOHM moceOHH ypehaju a Kopucre ce jepTHHU MPEeKypcopu U
pacTBapauyu. TepMaaHOM JEKOMITO3HIIMJOM M TIOJHOJ METOJOM BeTWYMHA W Mopdosoruja
HAHOYECTHIIa CE MOTY HajOoJbe KOHTPOIMCATH. MaHe OBHX MIPUCTYIIA Cy BUCOKA LIEHa U MaJld IPUHOC
peakimje, 4ecTO HEIOBOJbAaH 3a TECTUPama HUXOBE IOTCHIMjaTHE IpPHMEHE Yy MOJCPHHM
TeXHoJorhjamMa. MeTofa CHHTE3€¢ y MHUKpPOEMYyJ3HMjaMa H3UCKYyje BEUKE KOJIWYMHE OPTaHCKHUX
pacTBapaya, ma je OBaKaB TPOIEC CHHTE3C BeOMa CKYNl W HEEKOJOMKH. MHUKpoTarzacuma
MOTIIOMOTHYTE XUIPOTepMalIHE CUHTE3€e oMoryhaBajy MOHOBJBMBOCT IPUMEHOM CIELH]jaTu30BaHUX
peakTopa MTO WX YNHH TTOTOJIHAM 332 KOMEPIHjaTHy POU3BOIbY, alH MOCEIYjy OTpaHuYeHa Kajaa
je y nuTamy KoHTposa o0iMka, BenrnuuHe u pacnogene MHUY. IIpema Tome, MoXke ce 3aKJbyYUTH Ja
n300p METO/Ia CHHTE3€ Y BEJIMKO] MEPH 3aBUCH O/ )KEJhEHUX KapaKTepPHCTHKA HAaHOUECTUIIA, UMajyhn
y BUJly Kpajiby IPUMEHY.
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Ta6ena 2.1. Yoopennu npuka3s pa3auautux meroaa cuarese MHY [63]

XUAPOTUTHYKE

TanoxxHa MmeTona

XuaporepMaaHa
KOIPEIHITUTAIH]a

Muxkpoemymsuje

Hexunponutuuxe

5
6

Jedtune xemukanuje

bnaru peakimonu ycinosu

Cunresa y H2O

Jlaka MoguduKanuja moBpIIKHE

Jlako popmupame pepura

Jlaka xouBep3uja maraetura (Fe.0z) y
marxemut (y-Fe203z)

JIako ckanupame CHHTE3e

Benuku npunoc

[IInpoka pacnozesna no BEJIMYNHAMA
Jlomia NOHOBJBUBOCT
Hexontponucana okcuaanmja

Fe30s, Fe20g,
MFe2O4

10-50 nm, 50-100 nm
chepe
[94,108]

[ToGospIana KOHTPOJIA BETHYNHE

VYcka pacniogena BeIMunHa
Cunresa y H2O

IlonecuBa MarueTHa CBOjCTBa
OrpaHuydeH npuHOC

Bucoka temmieparypa
besbennoct peaktanara

FesOq4, Fe O3

1-0,25 pm, 15-31 nm
TICK, cepe

[109,110]

[To6ospirana KOHTpOIA
BEIMYNHE

VYcka pacniogena no
BeIMYMHAMA

JeanocTtaBHO nojemaBame
BEJIMYMHE

YHudopmHa MaraetHa
CBOjCTBa

Hwuzak npuHoc peaknuje
Jloma KpUCTaTMHUYHOCT
Temko ykiamame
cypdaxranata

Fes0s, Fe20s,
MFe>O4

2-30 nm, 20-80 nm
KOLIKHIIE, chepe, urie

[111,112]

VYcka pacriogena no
BEIMYMHAMa

Kontposna Benmnunne
Bucoka kpucTaauHUYHOCT

Moryhe nozeniaBame
BEJIMYMHE

[lonecuBa marneTHa
CBOjCTBa

Hwuzak npuHoc peakuuje
TokcuYHM OpraHCKU
pacTBapauu

Bucoke Temneparype
Heomnxonan tpancdep daza

Fes304, Fe203, MFe204, NiO,
Cr203, MnO, C0304,
3-500 nm

KOIIKUIIE, cdepe,
Tpoyrauhu, urie

[99,113-115]

Osnake y Tabenu: 1) npennocrtu, 2) mane, 3) xemujcku cacraB MHUY, 4) npeunnk MHUY, 5) o6muk MHY u 6) pedepenire.
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2.3. Craduausanmja u GyHKIHMOHATU3ALMja: MpoLec 00J1aramha HAaHOYeCTHIIA

3a BehuHy OMOMEIMIIMHCKHUX NPUMEHA HEONMXOJHO j€ HaHOYECTHIE OOJOXHTH OJroBapajyhum
jemumemuMa, Kako 6u ce 00e30enuna u ocurypaia bhIX0oBa OMOKOMITATUOMITHOCT W/HUJTH Kako Ou ce
00e30enmiia goaTHa MOTYhHOCT (DYHKIIMOHAIM3AIIM]€ U BE3UBamba IPYyrux OMOMOJIEKYJIa 32 BbHXOBY
noBpmuHy. JlogatHo, MoBpmIMHCKA (YHKIIMOHATIM3AIMja yCIopaBa Be3uBame mporenHa 3a MHY
HakoH ynacka MHY y kpBOTOK. 3a MOBPIIMHCKY MOAM(HKAIIN]y HAHOUECTUIIA Hajyenhe ce KOPUCTE
OpPraHCKM JIMT@H[IW: JIeKCTPaH, MOJHU(ETHJICH TJIMKOJ), XWTO3aH, aMHHOCWIIAH, TIYKYpOHCKa M
nuMyHcKa kucennHa. Takolhe, 3a MHY Mory na ce Be3yjy aHTHTeNa U [Py OUOJIONIKY areHCH KaKko
O6u ce oHe mMTO epUKACHHUje JOMpPEMHIIE A0 MAIWTHUX helrja ¥ OCTBAPWIM TEPAINUjCKU WU
najarHocTHuku edextu [17].

Jla Ou ce MOBpIIMHCKAa MOAU(UKAIIMja HAHOYECTHIIA MOTJIAa JIeTaJbHUje JUCKYTOBAaTH MOTPEOHO je
MPBO OIHMCATH MEXaHU3ME Koju jJoBoae a0 arperammje MHY y BoaeHMM amcriep3vjamMa
UICHTU(PUKOBATH CHIIE KOje c€ jaBJhajy M3Mehy HaenekTpucaHux, mehycoOHo wuHTeparyjyhux,
HaHOoYecTHIla y TeuHoM Meanjymy. OBe mojase onucyje DLVO (enr. Derjaguin, Landau, Verwey and
Overbeek - DLVO) teopuja xomOuHarmjom ecdekara van der Waals-oBux cuima U ABOJHOT
enektpuyHor moreHnujana. Ilpema DLVO Teopmju, eneprercka Oapujepa Koja je IOCIIEAHIIA
eNIEKTPOCTATUYKHUX 0/I00jHUX CHJIa CIIpeyaBa Jja ce JIBe YecTule Hal)y JOBOJbHO Oin3y Ja Ou 101uIo
BUXOBOT YJpYyXKHBamka U arperainuje (camka 2.7). Ykonuko jgohe mo cyldapa JBe 4ecTHlle Koje
Mocenyjy JIOBOJbHO BEIIMKY KHHETHUKY €HEprujy Ja TnpeBasul)y moTeHuujaiaHy Oapwujepy,
eNIEKTPOCTaTHUKE cuiie he y3poKOBaTH MpPUBIAUCH-¢ YECTHIA M OHE he MOCTaTH HPEeBEP3UOMITHO
BesaHe. [Ipema Tome, ako 4ecTHIle TOCceyjy JOBOJEHO BUCOKY O00jHOCT, AUCIIEp3Uja HAHOUECTHIIA
he momuHMpaTH y oxHOCY Ha (DIOKYJANUjy U cUcTeM he OutH KojouaHo cTabumnad. Y oapeheHnm
CUTyalldjaMa MOCTOjU MHOTO cialuje W MOTEHIUjaIHO peBep3uOUIHO mpuBiauewme usmehy MHY
KOjU ce Ha3MBa CEKYHJAapHU MUHUMYM. Y OBOM CEKYHJAapHOM MUHHMYMY (OPMHpaAHH arperaTd
YecTHIla Cy HECTAaOMIIHU U MOTY C€ PacIlacTH MOJ| YTHIIajeM CIIOJballlhe CUIIe, Kao IITO je Ha IPUMeEp
CHAKHO METIahe MEXaHUIKOM MEIIATHAIIOM.

A

. YKynHa noteHuujanHa

RN / eHepruja

—— A

e / " Pa3snuka nsmeRy
Pl noBpLUMHA
__-=7" CeKyHpapHu
Pt MWUHYMYM

MoTeHuunjanHa eHepruja
o

7 MpumapHu

‘/ MUHYMYM

L4 J/
Camka 2.7. DLVO norennujan: van der Waals-oBo npusnauewe (V4), onoojuu norennujan (Vz) u
BUX0Ba KOMOMHAIM]ja Y QYHKIMjU pacTojama o1 nospiuinuae chepue uectuie [116].

PeBep3uOmiHOCT Apyror MUHUMYyMa je KJbYYHH (akTOp CTpaTeruje UHIYKOBaHE arperamuje jep ce

BEJIMYMHA arperaTa MoJke IMoJIeNaBaTh Tako Ja ce Jo0uje 00sbe (hpakIMOHKUCamkhEe, U Kajla Ce JeTHOM
U30ITyje XKeJbeHy (Pppakiujy je Moryhe moHOBO AUCHEProBaTH 0 OPUTHHAIIHE BEMYHHE.
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[Tapamerpe koju Boae cexkyHaapHoMm MuHUMYyMY nedunume DLVO Teopuja. Ona cyrepuiie aa je
CTaOMITHOCT YECTHUIIA Y PACTBOPY 3aBHCHA O] IbUXOBE YKYITHE MOTEHIIMjaiHe eHepruje V1. Bpemnoct
V7 mpejcraBiba paBHOTEKY HEKOJIMKO KOMIIETCTHBHUX JorpuHoca [117]:

VT = VA + VR + Vs, (212)

rae je Vs JompuHOC TOTEHIMjalHe €HEpruje pacTBapaya, IITO je Hajuemhe 3aHeMapJbUBO jep
MpeACTaB/ba MHUHUMAJIHU JIONPUHOC YKYIHO] ITOTEHIMjaTHO] €Hepruju. MHOro je BakHH]ja
paBHOTEXa M3Mel)y nIpuBIauHUX U 0A00jHUX JomnpuHoca, Va u VR, penom. [lapamerap Va o3HauaBa
CHEPrujy HHTepakiuje ychen nejcrBa van der Waals-oBux cuiaa M yKOJIMKO HAHOYECTHUIIC
anpoOKCUMHPAMO ca JBe cepe jeJHAKUX MPeYHnKa, VA ce Moxe u3pazuti popmyom [117]:

Ar
2.13
Va 12x° ( )

rae A npencraBiba Hamaker-oBy koHcTaHTy, I je IPEYHHK, JIOK je X pacrojame usMmel)y gecruia. Ca
Jpyre CTpaHe, IOTEHIMjalHa eHepruja oaoujama VR ce Moxke JeUHUCATH PelallijoM:

Vi = 2merl?e k%, (2.14)

IJie je & NUeJICKTpUYHA KOHCTAaHTa pacTBapadya, I jeé MPeYHUK 4YecCTHIle, { je 3eTa MOTCHIHUjal, X je
pacrojame n3Mel)y dectuna u K je ¢pyHkiuja jocke jaunHe meaujyma. [IpomeHoM oBux dakropa
Mmoryhe je mozemaBatu og0O0jHY CHIIy TaKO Jja CE€ BPIIM CEJICKTHBHA W PEBEP3MOMIIHA arperaiyja
Hanovecruia [117].

Yecrulle y KOJIOUHO] CyCIICH3UjU UCTI0JbaBajy Brown-oBo kperame u 3aT0 Ce 4eCTO Cynapajy jeaHa
ca apyrom. OBa uHTEpaKiyja u3Mel)y yectuiia Tokom cynapa oapehyje cradbuiaHoct kosounna. [Tpema
DLVO reopuju mocroje ABE OCHOBHE MHTEpAKIMje: jeHA je TMpUBIAvHA, a apyra ombojHa. Kama
MIPUBJIAYHE CHJIC JIOMHHHUPA]y, YeCTUIle he ce CIerbuBaT jeHa 3a APYry U Ha KPajy Cce LEIOKyITHA
JMCIIep3Uja MOKe TIPETBOPUTH y arperare 4ecTUIla IITO JOBOAM J0 Talokerma. Kaga qoMuHupajy
on100jHe cuite, cucteM he OUTH cTaOWIIaH U OCTAaTH Y AMCIIEPTOBAHOM CTambYy.

['maBHM y3pOK Talokewa KolouaHux vectuiia cy van der Waals-oee cune. Ctora ce kaxe jaa je
KOJIOWJHA JucIep3dja cTabuiIHa caMo Kaja ce JOBOJBHO jaka o0j00jHa cujla CYNpOTCTaBU
npuBnayHuMm van der Waals-oBum cuiama. 3a MHOTe KOJOMIHE CHCTEME, PacioH jakor van der
Waals-oBor npuBnauema je u3mel)y S nm u 15 nm [118].

Kama cy y nuramy MHY norpebHO je y3eth y 003up M J0JaTHE MAarHETHE JUIOJI-AMIION
MHTEpakKiyje. YKOIMKO ce HaHOYecTuIla Halje y HermocpeiHoj OJIM3UHU IpyTe, CBaKa O[] BbUX YJIa3H y
MarHeTHO IMOJb€ CYCeAHE LITO Pe3yiTyje NPUBJIAYCHEM U MOTEHIUjaIHUM (GOpMUpambeM arperara,
IITO 3a MOCIEIUITY MMa CMarbeHy CTaOrIHOCT Kosouza [108].

[Tomro ce uamel)y MHY yBek jaBibajy mpHBIayHe Cuiie, 1a OU ce TIOCTUTIIA KOJIOWIHA CTA0MIHOCT
cucTemMa moTpeOHo je 00e30enuTn 10BOJBHY 0J100jHOCT YecTria. OBO 010Mjame OM 1T0 HHTEH3UTETY
Tpebarno maa Oyae HajMame CHAKHO U 0 JOMETY yIOPEIUBO ca MpHUBIaYyHUM cuiama. CTaOMIHOCT
nucnep3uje MHY ce moxxe moctuhu:

e [lyreMm enekTpuYHOTr BOCIOja (€NEKTPOCTaTHUKA WIIM CTaOUIIM3alija HaeeKTprcama) U
e AncopOoBameM WIN XEMHjCKOM BE30M IOJMMEPHUX MOJIEKyJda (CTepHAa WIHM IPOCTOpHA
cTabmin3anyja).

KomOuHnamnujom oBa JBa MexaHu3Ma crabuimsanuje xojouaHux aucrep3uja MHY noctmxe ce
SNIEKTPOCTEpHA CTaOMIM3alMja HaHOUYeCTHIa y koouay [119].

Enexmpocmamuuxa cmabunuzayuja

Edukacan nHauuH 1ga ce m3baiaHcupa MPHUBIAYHOCT H3Mel)y KOJOMAHMX dYecTHIa y MOJapHHM
JMCTIEP3UOHUM cpeacTBuMa je obe3oehuBame Coulomb-oBor ondujama. Y TedyHUM AUCTICP3MOHUM
MeJIUjyMUMa JOHCKE TpyTe ce MOT'y aIcOpOOBATH Ha MOBPIIMHHU KOJIOHIHE YECTHIIC KPO3 Pa3IUIUTE
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MEXaHuU3Me W OHe Taja (opMHUpaj]y HAENEKTPUCAHHM CJI0j OKO dyectuie. Kako Ou ce ompxkana
SIIEKTPOHEYTPAITHOCT, jeHAKU OpPOj HAaCICKTPHUCamha ca CYIIPOTHUM 3HAKOM he OKpY>KUTHU KOJIOUIHE
YEeCTUIIC M CTBOPUTH JBOCIIO] 0e3 HaelleKTpHucama. EJeKTpocTaTHyka craOWiu3aluja ce yrnpaBo
noctmwke MelycoOHHM on0MjamkeM THUX JTBOCTPYKHX CJIOjeBa KOjU OKPYXKY]y HYECTHUIE, YUME Ce
MIOCTHKE KOJIOMIHA CTAOMIHOCT aucrep3uje (ciauKka 2.8A).

JleOsbrHA TBOCTPYKOT CJI0ja 3aBHCH, U3Mel)y OCTaior, 0/ JOHCKE jaunHE JUCIIEP3UOHOT MEIUjyMa.
JoHCKa jaurHa ce Moske u3pasutu jeanaunaom [120]:

1 2
I= Ez cizi (2.15)
i

rie je Ci MonapHa KoHIeHTpanuja jona i (M, mol-L™1), a zi HaenekTpucame Tor joHa;, CyMupame je 1o
CBHM jOHHMMA y pacTBOPY. 3a eNeKTPoJIUTe THIA 1:1 Kao IITO je HATPHUjyM XUIPOKCH]T Y KOME j€ CBaKU
JOH jeIMHUYHO HACJICKTPUCAH, JOHCKA jaUrHA j€ TPOTIOPIIHOHATHA KOHIICHTPAUjU. Y aJbeM TEKCTY
KOHIIEHTpalrja C he ce KOpUCTUTH 3a MPEACTaBIbamkhe jOHCKE jaunHe. [[pyu HUCKUM JOHCKUM jaurHaMa
enextpomura (¢ = 1073 M) ne6spMHA BOCTPYKOT CJI0ja M3HOCH OKO 5-10 nm, mTo je mcror pena
BenuunHe kao u van der Waals-oe npuBnaune cwie. OBuM ce o0jalimaBa IOCTHU3AHE
crabmin3anyje HaeJeKTpUcama y JAWCHEP3MOHOM MEAWjyMy HHUCKE joHCKe jaunmHe. JleOspmHa
JIBOCIIOja ce 3Ha4yajHO cMmamyje ca noBehamem joHcke jaumHe. [Ipy BUCOKMM jOHCKMM jayMHama
enextposmra (C > 107 M) ne6iprHa ABOCTPYKOT clloja je Mama of 1 nm. Y ToM ciydajy, ZoMeT
JIBOCIIOJHOT €JICKTPOCTATHYKOT 0/0Hjarba OOMYHO HHje JOBOJbAH Jla YPAaBHOTEKHU JejcTBO van der
Waals-oBux npusnaunux cuina. OBUM ce MOTBphyje uMmeHMIA Ja ce BehWHA eleKTpOCTaTUYKH
CTa0WJIMCaHMX AMCIep3uja Tajoxe npH mnoBehamy joHCke jaunHe aucnep3uoHe cpeauHe. OTyna,
HE/IOCTAaTaK E€JIEKTPOCTATHYKE CTAOMIM3aIfje YeCTUIA je BeJIMKa OCETJBHBOCT HA JOHCKY jaunHy
aucriep3noHor menujyma. [lopex Tora, oBakBa BpcTa craOMiHM3alMje AeIyje caMmo Y IOJapHO]
TEYHOCTH KOja MOXKE pPAcTBOPUTH eieKkTpoiute. MehyTtum, 300r MpemgHOCTH Yy jeIHOCTAaBHOCTH,
e(pUKAaCHOCTH M LE€HH, eJEKTPOCTATUYKM NPUCTYH je jJOII YBEK BeOMa paclpoCTpameH 3a
cTabuM3aIjy Iucrepsuja y BOJICHOM MEIHjyMy.

IIpocmopna cmabunusayuja

Jlumensuje nuraHaga noiaumepa monekyickux maca Behux ox 10 kD cy ymopenuBe ca nomeHOM
nejcTBa mpuBiIauHux van der Waals-osux cua. J{akie, cBe TOK MOTY J1a TIPOHM3BO/Ie 000JHOCT, OBH
MOJIMMEPHH MOJIEKYJIH C€ MOTY KOPUCTHUTH 3a MOCTH3AkE KOJIOUIHE CTAOUITHOCTH.

[TpoctropHa nnm crepHa cradbmnu3anuja komougaunx MHY ce moctmke Be3nBambeM MaKpOMOJIEKYIIa
Ha MOBPIIMHY HAaHOYECTHIIE WM XUIPOo(hOOHOM MHTEpaKIMjoM u3Mel)y afcopOOoBaHUX MOJMMEPHUX
naHara. CraOuiu3aiyja HacTajia ajCopIIMjOM CJI0jeBa Ha JWCIICPrOBaHUM YeCTHIIaMa Ce Y
JUTEpaTypH HABOIH KA0 MPOCTOPHA WJIM CTepHa cTabmiun3anuja (cimka 2.8B).

Cauka 2.8. [llema mexanusma (A) enexkrpocraruuke u (b) mpoctopue ctabunmzanuje MHUY.
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Obnazare HaHodecmuya u cmabuIHoCcm Kououod

Kao mTo je manpen objammeHo, oa00jHE cuiie u3Mel)y decTHiia Koje ce jaBihajy Kao MOCIeAuIia
MPOCTOPHOT WJIM €JIEKTPOCTATUYKOT Oj0Wjama IPEICTaBJbajy MEXaHH3ME KOjU CIIpedaBajy
arperanmjy 1 BbHXOBO TaJ0XKEHE Y KOJIOoUIy. AKO ce pazMaTrpa OMOJIONIKa MPUMEHa HAHOYECTHIIA,
ctabwiHocT Ha ¢usnonomkoj pH BpemHocTH mocraje 3HayajHO muTame. lllTaBuine, kako je
MHTPABEHCKO HMHJEKTHPamkeé HAHOYECTUIA HAJUPUKIAJHUjH HAUYMH 332 BUXOBO pacrnopehuBame y
TKMBHMAa M OpraHuMa, e(MKacHOCT UCTIOPYKE U MPHCYCTBO y BACKYJIATYpH CE€ MOPajy y3e€TH y 003Hp
[121]. ¥V ToM KOHTEKCTY, jenaH oJ] HajBKHHjUX M3a30Ba y OnomenuuuHckoj npumern MHY je na
BeMYMHA arperata ocrane ucrnoa 200 nm kako OM MHTpaBEHCKA aJIMUHUCTpaIMja OWia yCIEIIHO
crpoBezieHa [122].

Y nuteparypu ce Mmory mnponahu OpojHM TPUCTYIH pellaBamba HaBeaeHor mpoOiema [35]. Ha
puMep, jeaurbeha monyT aekcrpana [123], momumepa [124,125] wiu opraHcKMX MOJIEKyJa U
NOBPIIMHCKY aKTHBHUX jeAumera [24] moctajy kanmunmatu 3a oOmarame MHY 3060r cBoje
OTIOPHOCTH Ha MPOMEHY JOHCKE jaunHE W OJIp’KaBamba CTa0MITHOCTH Kosonsa Ha pH dusuonomkor
menujyma. Heoprancku nuranau 6a3upany Ha CHIMIKjyM nuokeuay [126], snaty [127] u yribenuky
[128] cy ce Takohe mokaszanu kao Beoma obchaBajyhu. Y HekuM ciydajeBUMa, BUILECIOjHE 00JIOre
ce kxopucre 3a moaudukammje noBpmmHe MHY, amm m nma Om mpyxwie MoryhHocT masbe
dbynkuonanusanyuje. Ha npumep, n1a Ou ce mocTuria elxekTpocTaTuyka crabuinsaiuja, 0OUuyHo ce
HAEJIEKTPUCAHN MOJIEKYJH IPBO BEXY 3a MOBPIIMHY YECTHIIA a 3aTHM C€ T€ €JICKTPOCTATHUKU
crabunncane MHY kopucrte 3a gasby Moaudukanujy OMOMaKpOMOJIEKyJIUMa WK CHeHuUIHUM
JUraHanMa Kako Ou ce mo0mia sxesbeHa cBojcrBa [129]. PaszauuuTt OMOIOMIKKA MOJIEKYJIH Kao IITO
Cy aHTUTeNla, NPOTCHHU WM IUJbaHH JIMTAHIU CE MOTY BE3aTH 3a IPUMapHU CJI0j 00Jiore Ha
MOBPIIMHU HAHOYECTHUIA XEMHJCKUM KYIUIOBAHEM IMPEKO aMUJIHHMX WM €CTApCKUX Be3a Kako Ou
yecTHIle moctae crnenuduune 3a oapehene hemuje [108].

Jlueanou kopuwhenu 3a no8pUIUHCKY MOOUDUKAYU]Y MACHEMHUX HAHOYeCmUYa

3a MOBPIIMHCKY MOAU(UKAIIN]Y HAHOUECTHUIIAa Y OBOM pajy KopullheHa cy XuaApouiiHa jeAnbema:
JMMYHCKa KHCEJIHMHA, TMOJH(AaKpUIHA KHCEauHa), monu(eTuineH riukon), (3-aMHHOMPOITHI)
TPHETOKCHCHJIAH M IEKCTPaH KOja cajpKe pa3inyuTe GyHKINOHATHE TPYIIE U Ha PA3InINTE HAUUHE
Bpiue crabunuzanujy MHY.

JIumyHcka kucenuna (CA
4 O0. OH ) y (CA)
O O » 3-kapOoKcu-3-XUIPOKCUIIEHTaHETMOHCKA KHCEINHA
» Momnexkyicka popmyna: CeHgO7
HO OH > Monekyncka maca: 235,07 grmol™
OH
. J

Ilema 1. CtpykTypHa GopMyia JIUMYHCKE KUCEINHE

JlumyHCcKa KucenuHa 4yuja je CTpyKTypHa gopmysa npuka3zaHa Ha meMu 1 je TpoOa3Ha opraHcka
KHCeJIMHA KOja je MPUCYTHa y MHOI'MM BpcTama Boha. JInMyHcKa KucennHa ce KOpUCTH Kao MoMohHH
cacTtojak y OpojHUM JIEKOBHMA 32 OpajIHy U MHTPABEHCKY NMPUMEHY, U KaO YpHUHAPHU aJIKaJIu3aTop
ka0 mTo je Ha mpumep Oracit®. HamouecTune raoxhe OKcHAa CTaGMIM30BAHE JHMYHCKOM
KHCEJIMHOM Cy KoMepInjanHo goctymnue moj HasuBoMm VSOP (enr. Very small superparamagnetic
iron oxide nanoparticles - VSOP) [37]. One cy npousBox Hemauke kommanuje “Ferropharm” u
KOpHCTE ce 3a moTpede cHuMama y MP.
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(3-amuHonponma)TpueTokcucuian (APS)

\/O ~ /\/\
,S{ NH, »  3-TPUETOKCUIIPONHUIAMHUH
/—O (@) —\ » Mounekyicka ¢popmyaa: HoN(CH2)3Si(OC2Hs)3
> Monexkyncka maca: 221,37 g-mol !

Ilema 2. CtpykrypHa Gpopmyiia(3-aMUHOIPOINNIT ) TPUETOKCUCHIIaHA

(3-aMUHOMIPOIHIT) TPHETOKCHCHUIIAH j& aMHHOCHIIAH KOJU C€ KOPHUCTH Y POLIECUMa CHUIIAaHU3AIH]e Kao
CPeACTBO 3a Be3WBame cHiaHa, mema 2. APS ¢yHkumoHanmusyje cymncrpare ca MOJIEKYJIHMa
ankokcucwiana. [IyHo ce KOpHUCTH M 3a MOBPUIMHCKY MOAM(HKANWjy pasHUX HaHOMaTepHjaja,
KOBJICHTHHM BE3MBAEM OPTaHCKUX 00JI0ra 3a MOBPLIMHY METaJHUX okcuaa. OBaj MoOneKkyl ce
takohe MOoxe KOpUCTUTH 3a cuinanu3anijy MHY u oxBajame yMpe:KeHHX €H3MMCKHX arperarja.
[Topen Tora, myHO ce KOPUCTH U y CTaOMIIM3alUju KOIouaHuX cycnensuja MHY y ¢usmnonomkum
yciosuma [130].

(T Os C/OH 1T ) Moau(akpuina kucenuna) (PAA)
. (': » mnomu(1-kapOoKcHeTHIICH)
c” f It » Monekyncka popmyia: (CsHaO02)n
H/ \H H > Monekyncka maca: ~1800 g-mol !
L in_J

Ilema 3: CtpykTtypHa ¢opmyna [lonu(akpunne Kucenune)

[Tonu(akpuiiHa KHCEINHA) J€ CUHTETUYKH MOJMMEpP aKpUJIHE KHCEJIMHE BEIMKE MOJIEKYJICKE Mace.
Bena crpyktypHa dopmyna je mpukazaHa Ha meMd 3. OHa MoXKe OMTH KOMOIOJIMMEpP aKpUJIHE
KHCEJIMHE WM HACTaTH YMpPEKaBambeM MEHTACPUTPUTOJI Ul €Tpa, ajllil €Tpa caxapo3e WM ajauil
eTpa nponuieHa. Y BOJAECHOM pacTBOpY Ha HeyTpanHoj pH BpenHoctu, PAA je anjoHCKH monumep,
ca crnocobHomhy na amcopOyje W 3aapaBa BOJYy, Ka0 M Jila OJ CBOj€ MPBOOUTHE 3alpeMHUHE
BuecTpyko HaOyopu [131]. PAA je cnabu mONHEIeKTPOIUT KOjH eNEeKTPOCTATUYKUM CHIaMa MOXKE
Jla CTyTa y MHTEPAKIM]y ca HEOPTaHCKUM KaTjOHMMa, Kao IITO Cy JOHH TBOXkha mpu yemy popmupa
KOOp/MHAIIMOHA jelumema ca okcuauma rBoxkha. Ilopen Tora, oBa NOJMKHCENMHA je
OMOKOMIMATHOMIIHA IITO j€ YAHH TIOTOIHOM 3a MMPUMEHY Y OMoMeTuIMHU U Gpapmanuju [132].

) Honu(erniien raukoa) (PEG)
@) _ H »  T0nH(OKCHETHUIICH)
H O » Monekyncka gpopmyna: H(OCH2CH2)nOH
n > Monekyncka mMaca: ~1000 g-mol !

\_ J

Ilema 4: CtpykTypHa ¢popMmyJsia HOTU(ETUIIEH TIIUKOJIA)

[Tonu(eTwieH TIUKOI) je MOJIUECTaAPCKO jeANHECHE KOje Halla3u MPUMEHY Y pa3IndUTUM 00JIacTUMa,
on unayctpuje mo meauiie (mema 4). PEG ce takolje kopuctu kao momohHa cyrcTania y MHOTUM
dapmanieyTckuM mpousBoauma. HamoBesyjyhu ce Ha ycmex obnarama mporenHa PEG-oMm, kao
HayWHa 3a MPOAYXKEHE BpeMeHa UPKYJIaIije, a CaMUM TUM U e(pUKaCHH]e WHTPABEHCKE Teparnwuje,
obnarame MHY PEG-omMm ce mokasano kao BUCOKO euKacaH MPUCTYI 32 MOOOJBIIAke CUCTEMCKE
ucrnopyke jaekopa [133]. /la 6u ce nzberiia uHTEpakiiyja ca cepyMckuM rporeranma u MPS henujama
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(cucremom MoHoHykIeapuux (arorura - MPS), PEG o6iora mopa 06e36e1uTi 10BOJbHO Acbenn
cioj kako Ou crepHo 3amtuTiia nopmmHy MHY. Cxomno tome, MHY o6noxene PEG-om
noBehaBajy BpeMe 3azpkaBama y nupkynanuju. Hanodecruie reoxhe okcuna crabunmzosane PEG
061I0roM Cy KOMepLHjaaHo JocTynHe moj Hasupom Absolute Mag™ u mpousBsoje ce of cTpaHe
amepuuke kommanuje ,,Creative Diagnostics®. IIpoceuna BenmuunHa yectuiia je 20 nm mpu yemy je
opraiHcku cioj nedspunHe oko 6 nm [134]. /IBe Haj3acTymibeHuje Meronae obmarama PEG-om cy
¢dbuzmukoxemujcko BesuBambe PEG-a wim ¢ynkumonanuzoBanor PEG-a Ha HemoaudukoBaHy WM
Mpenu3Ho MOIU(PUKOBaHY (OOMYHO TMPETXOMHO OOJOKEHY OJEHMHCKOM KHCEIHMHOM) MOBPIIUHY
MarHeTHTa U XeMH]jCKO Be3uBame PEG-a, Tj. in Situ obsarame y TOKY CaMOT Tal0KEeHha HAaHOYECTHIIA
[23,135,136].

(o o ) Hexctpan ox Leuconostoc mesenteroides (DEX)
R0
> OH B o > 3-KapOOoKCH-3-XUIPOKCUIICHTAaHEJMOHCKA KUCEIIHA
s < on »  Morexkycka popmymna: (CeH100s)n
e . T T >  Monekyicka maca: 35.000-45.000 g'mol™

\ w18 9

Ilema S. CtpykTypHa Qopmyna 1ekcTpaHa

JICKCTpaH je CIIOKEH pa3rpaHaTH IIyKaH (IoJiMcaxapyua KOju HacTaje KOHJICH3aujoM riryko3e). 1o
IUPAC nekcTpaHu Ipe/ICTaBIbajy pa3rpaHaTe MojH-0-I-TJIyKO31ae MUKPOOHOT TIOpEKiIa KOju HMajy
nperexxao C-1—C-6" rmkosuane Be3e (mema 5). JlaHim JeKcTpaHa Cy pPa3IM4HUTE TY)KHHE
(omr 3 KD mo 2000 kD). JIekcTpaHu ce KOpPHUCTE Kao pEryJaTopd OCMOTCKOT TPHTHCKA,
CTa0MIIN3aTOPH, KOTIOJIMMEPH, MUKPO-HOCAYH, CPE/ICTBA 32 BE3UBAHE, MOIU(PUKATOPH BUCKO3ZHOCTH,
uta. Ilopen Tora, gekcTpaHM ce MOTY KOPUCTMTH M Kao IYrauykd XUIAPOQHIHU MOJEKYIH 3a
no0oJbIamke ClI000/Ie KpeTama KObYroBaHuX/Be3aHux mnporenHa [137]. JlekcTpanu cy MpoOHAILTH
IpUMEHY U y MoBpHMHCKO) Mogudukanuju MHY npu yemy ce n30op obore Moke MOBE3aTH ca
HAYMHOM aKTHBaIlMje KOMIUIEMEHaTa, JieJla MMYHOJIOIIKOT CHCTEeMa KOjH TMojadaBa e(puKacHOCT
anTHTena U ¢aronutHUX henuja y ondopanu opranusma oj natorena [138]. KomeprmjanHo noctymte
Absolute Mag™ nanouecTune reoxhe Okcuaa MOBPIIMHCKH MOIU(UKOBAHE JIEKCTPAHOM CY BPIIO
crabunHe y Behunu mydepckux pactBopa y pH ox 4-10 [139]. Mehytum, He Mory ce HOAaTHO
KOIYTOBATH jep j€ ’UXOBa IMOBPIIMHA TPEKPUBEHA XUIPOKCHIIHUM IrpynaMa JeKCTpaHa.

2.4. buoaucTpuOyuuja U TOKCHYHOCT HAHOYECTHLA

Hanouectuiie reoxhe okcuma, kao Hajuenihe ncnuTuBaHe 32 OMOMETMIIUHCKE TPUMEHE, Y OpraHu3My
yIJ1aBHOM OWBajy Mpey3eTe o] CTpaHe Makpogara KojuM ce MpeHoce Y MOHOHYKJIeapHH (paroluTHU
CHCTEM jeTpe, ciie3uHe, tumde mim komrane cpxxu [140]. dyxuHa nupKyaiyje HaHOYECTUIA Y KPBH
HajBUILIE 3aBUCH OJ1 BUXOBE IIPUPO/IE, BEIMUUHE, 00IHKa U of] BpcTe obiore. Yectuue ucnoa 10 nm
Ce W3 OpraHuM3Ma yKjamajy rioMmepynapHoM ¢uinrparujom, g0k ce Behe MHY yknamajy mytem
perukynoennorensor cucrema (PEC) [69]. Mame HaHOuecTHIle TO NpaBHIy OCTajy IykKe Y
UPKYyJAIUju 1 OuBajy mpeys3ere o1 CTpaHe TUM(HUX YBOPOBa, JOK Behe decTuile y nupKyIanuju
npoBoJie kpahe Bpeme u Hajuemihe ce Hakymbajy y PEC jerpe nnu y cnesunu. Kana yhy y henuje
BpIIIM ce TpaHCcdep 10 3pesinX (KacCHUX) €HJ030Ma, y KOjuMa ce 3apKaBajy. Y HEKUM cCilydajeBUMa
701a3| 10 Jaerpanaiuje Hanouectuia [141]. Bepyje ce na merpamaruja marsetuTa in Vivo HHAyKYje
OKCHJIaTHBHU CTpec mpeko Fenton-oe peakuuje kpo3 reHepucame xuapokcun pagukana (HO®)
[141]:

Fe?* + H,0, - Fe3* + OH" + OH™. (2.16)
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Osga peakiija je ycko moBezana ca Haber-Weiss-oBom pemanujom [142], mo kojoj ce y peakimju
cynepokcuanor paaukana (O3) ¥ BOJOHHK MEPOKCH/IA TEHEPHIIIE XHIPOKCHIT PaTHKa:

03 + H,0, - 0, + HO" + OH". (2.17)

CynepoKCHIHU PaJUuKaIM Ce TEHEPHUIIY Y eJICKTPOH-TPAHCIIOPTHOM JIaHIly MUTOXOH/JIpH]ja Kao U O]
crpane ¢arouuTHuX ¥ BackyinapHux hemuja [143]. OG3upoM Ha HHUCKY KOHCTAaHTy Op3uHE
Haber-Weiss-oBe peakiuje, Beha je BepoBaTHONRA 1a XMIPOKCHIT paguKali iN ViVvo HacTaje peayKIujoM
Fe®* jona mpu yemy pesynryjyhu Fe?* joun ynase y Fenton-osy peakuujy:

Fe3* + 0; - Fe?t + 0,. (2.18)

Crynuje Ha henujckoj nmuHUju aneHokapiumHoMma fojke muima (MTG-B) cy nmokaszane ga ce ynyrap
NpBOT caTa HAKOH HWHjeKIWje HaHodeputa, 95% uyecTHla HaJla3W WIM Yy CIIOJbAIIHO] IUIa3Ma
MeMOpanu win y mehyhenujckom npoctopy [144]. IlIto ce Tuye npey3umama 4ecTulla OJ CTpaHe
tymopckux henuja, 50% dectuiia OuBa Tpey3eTO HAKOH JiBa cara, JOK je IENOKYIaH IPOIEC
npey3uMmama TrOTOB HakoH dvertupu cara [145]. Haxowectuiie marxemurta ca  CiI000JHHM
KapOOKCHJIHUM TpyliamMa Ha MOBPIIMHU MYTEM €JIEKTPOCTATUYKUX MHTEPAKIMja UMajy jaKO BHUCOK
apuauTeT Ka hemujckoj memOpanu. [Iporemeno je aa je epukacHoCT HecnenuUIHE aACOPIIIIH]e
OBHX yecTula Beha 3a OKO TpH pejia BEIMYMHE HETO IIITO je CIy4aj KO HEYTPaTHUX YeCTUIa TBOKha
OKcHu1a 00JI0KEHUM JieKcTpanoM [146].

[Tocroju Benmuku Opoj GakTOpa KOjU yTHYY Ha TOKCHYHOCT HAHOYECTHIIA, 11 j€ FUXOBO IMO3HABAKE
OJl M3Y3€THOI 3Hayaja 3a NpUMEHy. JelaH O] HajBAXHUJUX j€ HUXOBO BpeME 3ajJip)KaBama Y
opranu3my. M3BpiuenHa cy u in Vitro u in Vivo uctpaxkuBama Ha HU3y pa3InuuTHX HaHouectuia [147],
aJli OJITOBOP Ha TO J1a JI OM peslaTUBHO JIYro BpeMe 3ajJpKaBarmba OMJI0 KOPUCHO HUjE jeTHO3HAYaH.
XUnepTepMHUjCKU TPETMAHH ce OOMYHO MPUMEHY]Y Y BHIIE CEaHCH, IIPU YEMY j€ CBAaKH OIpaHUYEH
BPEMEHOM H3JIarama y 3aBUCHOCTH O 3allpeMHUHE TyMOpa, HEroBOr MOJ0XKaja WIH yrnoTpede
onrosapajyhux tepanuja. Ilpema Tome, nyxe Bpeme 3ajpkaBama OM OMIIO HEONIXOAHO Kako OU ce
KoHIeHTpauuja MHY onpkana Ha MUHUMYMY TOKOM YKymHOr TpermaHa. [lokazaHo je na cy
HaHOYECTHIle TBOXkKNa OKcHa 00JI0KEHEe aMHHOCHIIAHOM TIPUCYTHE Y OPraHU3MYy YaK M TOJMHY JaHa
HAKOH HUXOBOT yOpu3raBama y mpocrary [47]. Jlerpanaiyja HaHOYECTHIIA UTPa BAXHY YIOTY Y
BbMXOBO] TOKCHYHOCTH. Le VY M capaJHHIU Cy PEKOHCTPYKIMjOM ycioBa yHyTap hesmje y ex Vivo
eKCIIepUMEHTHUMA TOPEIWIN Jerpajalnjy HaHOYeCTHIa I'Boxhe okcuiaa OO0JIOKEHUX JIMMYHCKOM
KHCEITMHOM, JICKCTPAaHOM W aMHUHOAIKOXOJHMM nepuBatuMma riykose [148]. Tlokaszamum cy na
KpHUCTaJIHA CTPYKTYpa U MarHeTHa CBOJCTBA OCTa]y HETIPOMEH-eHa HAKOH MPOIeca pa3rpambe.

ITpu mpouenu yiore Fenton-ose peakuuje y mpoliecMMa OKCHIATHBHOI CTpeca KaTalu30BaHUM
oOnuMMa reoxkha KOju HUCY CKIAIUILTEHU Yy NMPOTEHHHMMA MOMyT TpaHchepuHa uin (GepuTHHA,
Tpeba ucrahm cnenche: (i) xoHctanTa Op3uHe Fenton-oBe peaknmje je penaTHBHO HHCKA
(m0 ~6-10° M1-s7!, mako cy pasmmunTe KoHCTaHTe 3abenexene y nurepatypu [142,149]) u onsuja ce
Beoma criopo 3a pH Bpennoctu ucnox 3,5 (pH nuzo3oma) [150]; (i) Mosiekynu koju ce KOpHcTe 3a
obyiarame HaHOUYECTHIIA OIPAaHHYaBajy PEaKTHBHOCT 4YecThIla ca okoauHoM u (iil) cBaku moryhu
PHU3UK Yy Be3M ca TBoXkheM ce MOxKe TOBE3aTH ca MPEeKopauemheM /03¢, IITO ce JellaBa ako YKYIHO
reoxle y Telay mpekopayu Macy o1 5 g, IITO je 3a OKO JiBa pefa BeianurHe Behe Hero ¢usmosnomka
BpEHOCT KOJI opacior mymikapiua (50-60 mg-kg ?).

WnyctpatuBHE TmpuMep J103¢ MOTpeOHE 3a KIMHUYKY NMPUMEHY HAHOYeCTHIAa TBOXKhe okchia je
KOHTPACTHO CPEJCTBO 3a MarHeTHy pe3oHaniy Resovist® (Bayer Schering Pharma AG, Hemauxa)
KOj€ ce a/IMUHUCTPHpA y J03aMa eKBUBaJICHTHUM 1% (U3HOIOMKOT caapIkaja TBokla y opraHusmy.
Nako cy henujcka omrehema moBe3aHa ca HaHOYecTHIIaMa rBoxkhe okcraa Beoma Oara 3a 3/ipaBe
henuje [147], y mocnename BpeMe ce Cyrepuile Ja caMo Npefo3upame TBokheM MOXe HUMaru

MOTEHIIMjalTHa TepaIHjcka CBOjCTBA 003MPOM Ha HETOBY U3MEHCHY peryaiyjy y henujama kanuepa
[151].
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2.5. Mertoae kapakTepu3alyje MArHeTHUX HAHOYECTHIIA

VY OBOM MOTIOTJABIBY j€ JaT CaXeT MPHUKA3 eKCIIEPUMEHTATHUX TEXHUKA KOje Cy y JucepTaluju
KopuinheHe 3a aHAIM3y CTPYKTYpHHX M MarHeTHHX ocoOmHa cuHTeTHcaHnx MHUY, 3a anamu3y
MOBPIIMHE 00J0KEHUX HAHOYECTHIIA, KA0 U 32 XeMHUJCKY aHAJTU3y IpUnpeMIbeHuX (hepodaynna koju
Cy TECTHPaHH 3a MOTEHIUjaJIHe OMOMEIUIIMHCKE TPUMEHE.

Penocencka ougpaxyuja X-3paka na npaxy

Merona mudpakumje X-3paka Ha mpaxy, XRPD (enr. X-Ray Powder Difraction - XRPD), ce kopuctu
3a aHaIM3Yy KPUCTAIHE CTPYKTYpEe M MUKPOCTPYKType marepujaia. M3 mudpakunoHuUX mojaraka,
MIPUMEHOM Pa3IUYUTHX CO(TBEPCKUX MaKeTa, MOTyhe je oApeauTH mapameTpe jeAMHuYHe hemnwje,
YIJIOBE U Be3e u3Mel)y aToMa, TepMaliHe mapameTpe (aMILTUTY/ e BUOpalrje aToMa OKO paBHOTEKHUX
MOJIOXKAja) M PAacIojieNie aroMa y HECKBUBAICHTHHM KpHCTalorpackuM mectuMa (KaTjoHCKa
pacrioziena), Ka0 M MHKPOCTPYKTYpHE MapaMeTpe: BEIMYUHY KPUCTAJINTa, MUKPOHANpE3ame |
nuHmjcke nedekre. Ha nudpakrorpammma nojasipyjy ce 1udpakiimoHd MAaKCUMYMHU KOjH OJITOBApajy
KOHCTPYKTHUBHO] mHTepdepeHunju ca pamunmje paBHu. Ilonoxaj mudpakimHMoOHMX MakCHMyMa je
onpehen ca 260 y Bragg-Brentano-Boj reomMeTpHju U U3 TOT MOJaTKa C€ M3padyyHaBajy MapaMeTpu
jemuanuHe henmje m MehypaBancka pacrojama. Koj pa3muuuTHX KpHCTaIUuTa HAHOMETapCKHX
JTMMEH3H]a, YCIIe]] HEeCaBpUICHOCTH KpUCTaIHe rpale, MakcuMyMu ca ucte paMuinje paBHU Cy Majio
MTOMEPEHU TIa JI0JIA3H JI0 MHpeHha JUPPaKIIMOHUX JTHHH]A.

[IupuHe TudpaKIIMOHUX MAKCHMyMa MOTY JIaTH HH(POPMAITH]y O CTENIEHY KPUCTATMHUYIHOCTH (Da3a.
Axo cy ¢asze kpuctamHe (BOJTYMHHO3HHM MaTepHjalii), TPOAUMCH3HOHATIHA MMEPHOJUYHOCT HHjC
HapyIlIeHa, 1A CE jaBJha)y YCKH MAaKCUMYMH. AKO je MEePUOIUIHOCT Y y30pKY 3HAYajHO HApyIICHA
(Maya BeJIMYMHA KPUCTAIUTA) TUPPAKIMOHU MAaKCUMyMH Cy HIMPOKH, IMOCEOHO KOJ aMOp(pHHUX
y30paKa ca HUICKHM CTEIIEHOM KPHCTATMHUYHOCTH. AHAIM30M IMUPHHE TU(HPAKIUOHIX MAKCUMyMa
MOTY C€ OJIPEAUTH MHKPOCTPYKTYpHH MapamMeTpud Kao IITO Cy MHKpOHAIpe3ame, BEITUYHHE
KpuCTaJMTa U qucinokanuje. Ko jeqHocraBHUje KapakTepu3alyje MaTeprjajia MepemheM IIIMPUHE Ha
MOJIOBUHU BHUCHHE TU(PPAKIIMOHOT MAaKCUMyMa, BEIMYMHA KPUCTAIUTA C€ MOXKE H3padyHaTH

npuMeHoM Scherrer-ose gopmysie:
KA

At = ——
hel = B 056

1pu ueMy je: dpy; - TpocedHa auMeHnsuja kpucrana (A) uspauynara us (hkl) pepnexcuje, K - haxrop
obmuka (mpubmmkHO jeanak 0,9), A - TanacHa JyKHHA peHAreHCKor 3padema (A), f - mupuna Ha
MOJIOBUHU JMppakiuoHor Makcumyma u 6 - Bragg-oB yrao. Kox HaHoMatepujana BeaMuuHa
KpUCTaJINTa (JOMEHAa KOXEPEHTHOT pacejama) je BaXKaH napaMeTap y aHaJIu3u GU3NYKUX U XEMU]CKUX
cBojctaBa. Mpentudukanuja kpucranHe ¢ase ce Hajuemthe BpIIM JUPEKTHUM Mopehemem
T(QPaKIIMOHNX MAaKCUMyMa HCITUTHBAHOT MaTepHjaia ca CAMYJIHPAHUM 32 JIaTH KPUCTATHH CHCTEM,
OJTHOCHO ITPOCTOPHY T'pyIy H CTpyKTypHHM THI [152,153].

(2.19)

TpchmucuOHa €JIeEKMPOHCKA MquOCKOl’luja

EnexTpoHCcka MUKpPOCKOIH]ja c€ KOPUCTH 3a TIOCMAaTpamke CUTHUX O0jeKkaTa, Tako MmTo ce hopMupa
wuxoBa yBehana cnuka audpaknujoM yOp3aHHMX €IEeKTpOHAa BUCOKHX €Hepruja. TpaHCMUCHOHA
enektpoHcka mukpockonuja (TEM) je jenna ox HajBuile kopumrheHHX MeToaa y MopQOJIOIIKOj
aHaJM3u HAHOCTPYKTYpHUX Matepujana. Ca moehambeM eHepruje eiaekTpoHa muxose de Broglie-
BCKE TaJlacHE Jy>KMHE IOCTajy 3HATHO Mame O] TAJTaCHUX IYy>KMHA BUJJbUBE CBETJIOCTH, Ma je
pe30IIyIHja eIeKTPOHCKUX MHUKPOCKOMA HEKOJIMKO PeloBa BEIMYMHA W3HAJ KIACHYHHUX OMTHYKUX
MHUKpockona. Pen Benmunne yBehama onTiukor mukpockona je 10°, a enexrponckor 1o 108 myra, ma
je nomohy TEM-a moryhe nocmarpatu oGjexrte pena Benmunse anrcrpema (1 A = 1071% m) [154].

Kon TpaHCcMHCHOHOT €IeKTPOHCKOT MHKPOCKOIA CIIHMKAa y30pKa ce Ao0uja mudpakiydjoM CHoIa
CIIEKTPOHA KOjH je MPOMYIITeH Kpo3 00jekaT. MUKPOCKOIT ce cacToju M3 TpH OCHOBHA cuctema: (i)
EJIEKTPOHCKOT TOTA Y KOME C€ TeHEePHIIIE SJICKTPOHCKH CHOIl M CUCTEM KOHJICH3aTOpa Koju (oKycHpa
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CHOTI eJIEKTpOHa Ha o0jekaT. Y M3BOpY €JIEKTPOHA yKapeHa Karoja of BoJdpaMCKe KHUIE eMHUTY]e
eNIEKTPOHE Koju ce Aajbe hokycupajy. Hamon usmel)y katone u anoxe je Beoma Bucok (10-100 kV),
YUMe Ce TMOCTHXKY BEJIMKE Op3uHE M BHCOKe cHepruje enekrpona; (ii) EjnexTpoHu ce coYMBOM
ycMepaBajy Ha y30pak. JelaH Jeo eIeKTPOHA Ce pacejaBa y MHTEPAKIUjU Ca aTOMHMA y30pKa, IPyTH
ce arnicopOyje a jeqaH JIeo mpojia3u Kpo3 y30pak u popmupa ce nudpakiiona ciamka, koja ce ypehara
cucteMoM counBa. CHCTEM COYMBA CE CacTOju M3 COYMBA OOjEKTHBA, IIOKPETHOT HOCAaya y30pKa H
CpeIUINLEr MPOjeKTOPCKOr counBa, u (iii) CucreM 3a CHUMame CIIMKE KOjU MpeTBapa eJIeKTPOHCKE
MOJIaTKE Y CJIIMKY BHUJJbUBY JbYJCKOM OKy. OH ce 00M4YHO cacToju of UIyOpPECIICHTHOT €KpaHa 3a
nocMaTpame U (POKyCUparme CIIMKE U JIUTHTATHE KaMepe 3a TpajHO cHuMame. [lopen Tora, motpedan
j€ BaKyyMCKH CHCTEM, KOjU C€ CaCTOjH O] IyMITH U HHXOBHX MpHMaaajyhux Mepaua U BEHTUIIA, Ko
Y CHCTEM Hallajama U pauyHapcKa KOMIIOHEHTA 3a 00pajy MmoiaTaka.

Mukpockonu ca eJeKTPOHCKMM CHOIOBHMAa BHCOKHX €Hepruja omoryhaBajy mocMaTpama ca
Hajsehom pesomyrujom. TakBu MHKpOCKOIU ce 0o0um4yHO o3HadyaBajy ca HR-TEM (enr. High
resolution - HR). OBoM BpCcTOM MHKPOCKOIIHje MOTY C€ HCIUTHBAaTH TOHOrpaduje MOBPUIMHA
YBPCTHX HEHCIAPJBUBUX MaTepujaya, BEJIMYMHA W MOpQooruja 4ecTuia, AeGeKTH KpHCTaIHe
CTPYKTYpe, CTPYKTypHHU (pa3sHM mpena3w, KpHCTalHa CTpyKTypa, uta. Ilopen Tora, ykoimko je
MUKPOCKOII OITPEMJbEH JIOJJATKOM 32 EHEPreTCKU IMCIIEP3UBHOM CIIEKTpOocKonjoM X-3pauema, EDS
(eur. Energy dispersive X-ray spectroscopy - EDS), momohy pacejaHor peHAreHCKOT 3padycima Koje
ce (hopMupa MpH MPOJIACKY SIECKTPOHA KPO3 Y30paK MM JCTEKIIUjOM CEKYHIAPHHUX SICKTPOHA, MOTY
ce 1o0uTH nHpOpPMaIHje O XeMHJCKOM CacTaBy IOCMaTpaHMX JIeIoBa y3opka. [Ipumukom mpumnpeme
y3opka 3a TEM aHaiu3y, HEOIXOIHO je 00€30€UTH BEroBY IOBOJbHY TPAHCIIAPEHTHOCT 32 MPOJIa3aK
CHOIIA €JICKTPOHA, TaKBY Ja OHU TPHU MPOJACKY HE TyOe 3HaudajaH yJIeo CHepruje, ma je mpumpema
y30paka Beoma BakaH kopak y TEM ananusu [154].

Hugpppaypeena cnexkmpockonuja ca Fourier-osom mpancghopmayujom

NudpanpBena cieKTpockonuja je HeeCTPYKTUBHA CIIEKTPOCKOIICKAa METO/Ia KOja C€ KOPUCTUTH y
KBAaHTUTATUBHO] U KBAJMTaTUBHO] aHAJIM3U y30paka, opehuBamy ypel)eHoCTH KpucTaaHe peleTke,
Kao M MpHUKYyIUbakhy HHQOpMaIMja O HauyMHY Be3MBamka aTOMa, MOJEKyJa M rpyna. AHalu30M
MHOPALpPBEHUX CIEKTapa ce MOry NPUKYHNUTH MoJalu O edekTuMa objaramba HaHOYECTHLA
(uneHTU(UKALKM]OM jeIUbEena), pasHUM TpaHchopMaljama 1 JIpyro.

Wudparpeena crekrpockonuja ca Fourier-osom tpancdopmarujom (FT-IC) je meToma xojom ce
UCMHTYyje MHTEpaKlidja MHQPALPBEHOr 3paucmha ca aHATU3UpaHuM Yy30pkoM . CBaku MOJEKyI
rocelyje KapakTepuCTUYHE BUOpalije unje cy eHepruje KBaHTHpaHEe U YMjU IMpeia3u OJroBapajy
eHeprujama (oToHa MHOPALPBEHOT 3padera, TaKO Ja y MHTEPaKIHMjU aHAIM3UPAHOT Yy30pKa ca
MH(]paLpPBEHUM 3padeHmhEM IUPOKOT CIEKTpa, AOJa3M J0 arcopiiyje 3pauema GpeKBeHIHja Koje
OJIrOBapajy eHepreTCcKuM Ipenazuma n3Mely oarosapajyhux Bubpanuonux HuBoa. [la 6u Bubparuja
Ouyia aKTHBHA Y MH(PPAIPBEHOM JIEITy CIIEKTpa HEOITXOIaH YCIIOB j€ Ja JIOBOJH JI0 IPOMEHE JTUTIOTHOT
MoOMeHTa MoJiekyia. [154].

Xemujcka ananuza

Xem#ujcKa aHaTTN3a KOja YKJbydyje KBaTUTATUBHYU U KBAHTUTATHBHU €IEMEHTAPHU CaCTaB y30paka ce
YCIENTHO M3BOAM YMOTPEeOOM aHATUTHYKE TEXHUKE MHIYKTUBHO CIPETHYTE IJa3Me ca ONTHYKOM
emrcrnoHoM criektpomeTpujom (err. Inductively coupled plasma-optic emission spectrometry - ICP-
OES). ICP-OES ananu3a y3opaka ce oasuja kpo3 aBa MehycoOHo moBesana nmena: (i) ICP nmeo:
yBoOl)eHe TEYHOT Y30pKa Y BHILy aepocoiia y 30HY IIa3Me, HCIapaBamke TEUHOCTH U3 aePOCOITHE KaIH,
aTOMH3alMja MOJEKyJia U BUIIEATOMCKUX jOHA JI0 TMOjeUHAYHUX aToMa U jOHa elleMeHaTa, Kao U
IBbUXOBa eKcliuTanuja y 30uu mia3me (temmnepatype usmelhy 5500 K u 6500 K) u (ii) OES neo:
noMohy onTu4kor eMucroHor crekrpomerpa (OES) ciokeHa eMHuCHOHa CBETIOCT KOja MOTHYE O
CBUX €JIeMeHaTa KOju Cy YBEACHH Y IIa3My C€ pa3/iBaja, a MOTOM C€ MHTEH3UTET CBAaKe OJIBOjCHE
MOHOXPOMAaTCKE €MHUTOBAHE CBETJIOCTH KapaKTEPUCTUYHE M CHEKTPOCKOIICKH HAajIOrOHU]e
E€MHUCHOHE JIMHU]E MEPH MOMONY TBOAMMEH3MOHATHUX TMOJYMPOBOJHUYKUX JIETEKTOpa HAJHOBH]E
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renepanuje (CCD u CID). Ycnen TOIUIOTHE eHEpruje miasMe, J0Ja3u 10 Ho0yhuBama eaeKTpoHa
KOJU C€ HAKOH IMOYETHE eKcIuTaiuje Bpahajy Ha HUXKE JT03BOJBEHO €HEPreTCKO CTame y3 mparehy
€MHUCH]y KapaKTepUCTUYHUX (POTOHA.

CBaku eJIeMEHT UMa jeTUHCTBEHU EMUCHOHH CIIEKTap KOjH ce AeTEKTyje crieKTpoMeTpoM. [looujenu
WHTCH3UTET CBETJIIOCTH HAa JIaTOj TaJlaCHOj MOY>KMHU ce 3aThuM ynopehyje W aHamu3upa Io
CIIEKTPOCKOIICKUM KPHTEPHjyMHUMa Ca KaJIMOPAIlMOHUM BpeJHOCTHMA craHaapnaa. KoHmeHnTpanuja
[IUJBAHOT €JIEMEHTA y Y30PKY ce o0uja qUpeKTHO ca kanuopannone kpuse. [Ipeqnoctu ICP TexHuke
cy MoOryhHOCT HCTOBpeMeHOr ojpehuBama eleMeHTapHor cacraBa mnpeko 70 enemenara
KBaHTUTATUBHOT W KBAJIUTATUBHOT CaJpkaja MAaKpO M MHUKpOEJIEMEHATa Y CBHUM BpPCTaMa y30pKa,
3HATHO HWXKH TIpar JeTeKnuje 3a Behuny enemenara y nopehemy ca IpyruM aHaIUTHIKUIM METo/1ama,
na je ICP meromom moryhe oapenuTu caapikaj eleMeHara y TparoBuMa y Hajpa3IuYUTH]UM
y3opuuma. Takolhe, mpennoctu ICP-OES meTose ¢y y kpaTkoM BpeMeHy MOTpEeOHOM 3a aHATHU3Y (OKO
2 min), Kao 1 MaJa MOTPOIka y30pka (10 5 mL) [155].

3ema nomenyujan

3era ({) moTeHHMjas je jemaH OJ TJIABHUX TapaMeTapa 3a OINMCHBAKkE CTAOMITHOCTH KOJOHMIHUX
CHCTeMa M TPEJCTaB/ba EJICKTPOKWHETUYKH IMOTCHIHMjall y KOJIOMIHUM aucrep3ujama. Moxe ce
00jacHUTH Kao pa3iiMKa MOTEHIMjala Koja ce jaBJba yCIIe] PeIAaTUBHOT KpeTama u3Mel)y cpeamer u
CTaLlMOHAPHOT cJloja (hIyuaa Koju je nmpuuBpiunheH 3a AMCIEpProBaHy 4YecTUIly. 3eTa MOTEHIUjal je
nokaszaresb MHTEpaknuje u3mel)y decTura yHyTap KOJOWIAHHUX CHUCTEMa, a H-ETOBHM MEPEHEM Ce
Moxe crehm yBHJ O CTaOMIIHOCTH KOJNIOMAHUX nucrep3uja. Komoumam ca BHCOKHMM amCOyTHUM
BpEIHOCTUMA 3€Ta MOTEeHIIMjana (O3UTUBHUM WIIM HETAaTHBHHUM) CY €JI€KTPOCTATHUKH CTAOUITHH, TOK
OHH Cca HUCKUM MMajy TeHICHIIM]Y arjomepanuje win ¢uiokymnaiuje [156].

Hajuemrha merona 3a Mmepeme 3eTa MOTeHIMjala je enekTpodopesza. Y30pak ce MOocTaBiba y
EIEKTPUYHO TI0Jb€ KOje HHAYKYyje TIOMEpame HaeleKTpucaHux uectuna. Enexkrpodopercka
MOOHMIJIHOCT YECTHIIA 3aBUCE OJ1 jaulHE NMPUMEHEHOT CIIOJbAIBEr eeKTPUYHOT M0Jba, T0K Op3uHa
YeCTHUIIA y MOJbY 3aBUCH O] jaYMHE €JIEKTPUYHOT 110Jha, AUEJICKTPUIHE KOHCTAHTE U BUCKO3HOCTH
JMCIIEP3UOHOT CPEJICTBA, Kao U o 3eTa moteHuujaina [157]. Tunuunu cucteMm ypehaja 3a mepeme
3eTa MOTEHIIMjala CaCTOjH C€ M3 MIECT TTITABHMUX KOMIIOHEHTH Kao MITO je MPUKa3aHo Ha cauum 2.9.

Cuauka 2.9. lllema ypehaja 3a Mmepeme 3eta norenijana: (1) macepcku cHor, (2) mepHa henuja ca
y30pKoM, (3) netekrop, (4) mpoiecop TUrUTAIHOT CUTHANA, (5) pauyHap, (6) npurymmsay u (7)
OITHKA 32 KOMITEH3aI1]y 3paka; (A) HHIUIEHTHH 3pak, (b) pedepentnu 3pak u (B) pacytu cHon

ceemiioctu [158].

Junamuuko pacejarve céemaocmu

Jlunamuuko pacejame cBemioctu, DLS (enr. Dynamic light scattering - DLS) je TexHuka kojom ce
MepHU MHTEH3UTET Op3ruHe Brown-oBor kperama yectunia y cycnensuju. DLS meTomom ce Ha OCHOBY
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Op3uHe u Kopenaruone GyHKIUje oapelyjy XuapoamHaMUuKe IPEYHUITN TACTIEPTOBAaHUX YECTHIIA
TaKo ILITO C€ CYCHEeH3Hja KOja Cap>KU y30paK OCBETIhaBa JIACEPOM M aHAJIM3MPa MHTEH3UTET pacyTe
CBETJIOCTH. 3aBUCHOCT U3Mehy TMMEeH3H]ja YecTuIa u Op3uHe yciea Brown-osor kperama 4ecTuiia je
omucana Stokes-Einstein-oBowm jeaHaunHOM:

D kT
~ 6mnRy’

npu yemy cy: D - nudy3uonu koeduuujeHr, K - bonmanoBa koHcranTa, T - anicoyryTHa TeMIeparypa,
/] - BUCKO3HOCT JAMCIEP3UOHOT CPECTBA, RH - XHUApOIMHAMUYKY NpeuHHK chepHux yectuna. lllema
ypebaja 3a Mepeme XuApOoIMHAMHYKOT PEYHUKA C€ CACTOjU U3 IIECT TIIaBHUX KOMIIOHEHTH, Kao IITO
je npuka3ano Ha caunu 2.10.

(2.20)

Cauka 2.10. [llema ypelhaja 3a Mepere XHIPOAMHAMUYKOT MTpeuHHKa yecTriia: (1) Jacepcku CHOII,
(2) mepna henuja ca y3opkom, (3) getekrop, (4) npurymmsad, (5) kopenarop u (6) pauynap [158].

SQUID maenemomempuja

SQUID marueromerpuja (eHr. Superconducting Quantum Interference Device - SQUID) je TexHuka
KOja Cce TIO0jaBWiia pa3BOjeM TEXHOJIOTHje CyneprnpoBoAHuMX Martepujana [159]. 36or cBoje
ocespuBocTH SQUID Marmeromerap je MmocTao jemaH oOJf CTaHAApAHHUX Yypehaja 3a mepeme
MarHeTHUX U MPOBOAHMX ocobuHa Mmarepujana. [Topen marneruzanuje, SQUID marHeromerpom je
Moryhe MepUTH M MarHeTHy aHU30TPONH]Y, ac CYyCUENTHOUIHOCT Ka0 U MarHeTOONUYKEe 0COOMHE
Mmatepujana. [ 1aBHM LMJb MarHeTOMETpPHU]j€ j€ MEpEHEe COIICTBEHE MJIM MHIYKOBAaHE MarHeTu3alyje
Mmatepujana. CyneprnpoBOIHU KBAaHTHU HHTEpEepoMeTap MpeacTaBba BPJIO OCETIHHB MarHeTOMETap
ca mpeuusHomhy Mepema MarHeTHOr duiykca WM MarHeTHe HHJIYKIMje peda BeTUYruHe
B ~ 510 T kao u manona o oko 107* V, mTo je 3a 0KO ImeCT pesoBa BENMYMHE TPEIH3HA]E O]
KJIacMyHUX MarHeromerapa. OBakBa ocetrsbuBocT SQUID marneromerpa ce moctuxe MpUMEHOM
CYIIEpITPOBOIHOT TIPCTEHA KA0 CEH30pa MPOMEHe MarHeTHOT (iykca.

SQUID ce 3acHuBa Ha kKoMOMHauMju (U3MUKNX (PEeHOMEHAa KBAaHTOBAaWka MarHeTHOr Quiykca u
Josephson-osor tynenoBama [160]. Pag SQUID maraneromerpa 6a3upaH je Ha YHEHECHHUIIN 4 TATACHH
MakeT KOjJUM ce ommcyje cucteM Hocwiama COUper-oBux mapoBa MMa BENWKY AYXuUHY (azHe
KOXEpeHIje, To ra yuHu ¢pa3Ho ypehenum cuctemom. To cBojcTBO omoryhasa n1a ce oapenu azna
pasmuka (¥) u3mel)y Tauaka Koje ce Hajase Ha 3aTBOPEHO] KPY)KHO] KOHTYpU KpO3 KOjy Teue
CylepcTpyja ryCTHHE j Kao LITO je pHuKa3aHo cieaehom Gpopmyiom:

Y

4mtm 4me
= j —_— . 2.21
X S
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[Ipema Tome, ¢a3Ha pasznvka 3aBUCH O]l TYCTHHE CTpyje j M MarHeTHe uHAykKiuje B. [Tapamerap ns
MPEJCTaBJba ENIEKTPOHCKY T'YCTHHY, a M Macy eJeKTPOHa, Ia ce MEpPEHhEeM yKYIHE (a3He pas3iukKe
MOJKE€ MEPHTH ¥ MarHETHU (ITyKC.

Mepeme ¥ ce y mpakcH W3BOAM MEPEHEM CyMepcTpyje Koja mposa3u kpo3 Josephson-ose crojese,
TaHKe u30aTopcke MeMOpane ne6spune 107° m. Tlomepaj y hasu koju M3a31Ba MPHCYCTBO MEMOpaHe
je IUpEeKTHO TOBE3aH Ca jaunMHOM CYIEpCTpyje Koja Kpo3 my mposasu, | = J.sind [161].
VY jemnaumnu 2.21, Jc mpencTtaBiba KpUTHUHY CTPYjy KOja je KapakTEpUCTHKa came Oapujepe.
YKomuKo OM ce UCTOBPEMEHO MCKOPHCTHO jOII jeJaH WICHTUYAH CIIOj Ha MCTOj CTPYjHO] KOHTYpHU
KOju OM ce Haja3Mo BaH MAarHeTHOT 10Jba, Jeo (ha3He pa3jiMKe KOjU IMOTHYE CaMoO OJf MarHETHOT
¢daykca 6u morao 6utu uznBojeH. OBo mpeicTaBiba OCHOBHH mpuHIUN paga SQUID marneromerpa
Kao IITO je MEeMaTCKU MpuKa3ano Ha camnm 2.11.

Ctpyja ce y Tauku A CyneprpoBOJHOT MPCTEHA JIE/IM Ha J[Ba MCTa Jieja O/l KOjUX CBAKH CaJpiKH TI0
jenan uaentudan Josephson-oB cmoj. Y HemocpeaHoj OJIM3MHHU jeIHOT Of CII0jeBa CE MOCTaBJba
y30paK 4rja MarHeTu3aIija Memba MarHeTHH (JIyKC KpO3 JaTH CII0j IITO 3a MOCIIEAMILy HMa IIPOMEHY
dasHe pasznuKe CymepcTpyja y JBe IpaHe KOHType, ma he ce y tauku b (a3sHo momepene crpyje
CYIEPIIOHUPATH. YKYIHY CTPYjy YHMHU KOXEPEHTHH 30Up CTpyja KpO3 CBAaKH CIIOj MOCEOHO
J =Ja+ Jb 1 nara je uzpazom:

2med
J] =2].cos Sind = Jax Sind . (2.22)

h
Ammuutyna pesyatyjyhe cynepcrpyje Jmax je nepuoauyHa (yHKIMja MarHeTHOr Quykca @ Koju
HOTHYE OJf MarHeTH3alje y30pKa, IITO 3HaYy J1a MPOMEeHa (hIyKca M3a31uBa OCLIIATOPHY IPOMEHY
ykynHe crpyje J [162]. OHa nma MakcuMaiHy BpeIHOCT KaJia je HCIyHheH cieiehn ycios:

L (2.23)
h
OJIaKJIE je
h
b = Zn = ¢gn. (224)

V penamuju 2.24 mapameTap N mpeacTaBiba 1meo 0poj a Po KBaHT MarHeTHOT Qurykca ((IIyKCoH) Koju
mHocu 2,07-107° T-m? (1 Wb). Kao Bpemnoct Mepema SQUID marmetomerpoM no0Ouja ce
CHHYCOM/THH HAIOHCKU CUTHAI (c/mKka 2.11).

(~\\ AN

N \

CynepnpoBOAHMK

J J
i —_—
LlosedcoHoB

cnoj

Camka 2.11. lllemarcku npuka3 npunimna paga SQUID maraeromerpa [163].
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MepemeM Opoja ocrmtanuja HaroHa (N) je Moryhe oapenuTu yKynmHy IpoOMeHy MarHeTHOT ¢urykca
ycnen mpucyctBa y3opka. Ilpomena HamoHa 3a jenaH nmepuoj oAroBapa npoMeHu ¢uiykca 3a jeaaH
dbnykcon Po, 10K je yKymHa nmpoMeHa (iaykca gara kao @ = H-dg [163].

[Mpunmukom wmepewa SQUID marHeTomMeTpoM, HEOMXOJHO je CEH30p OJp)KaBaTH Ha HHUCKO]
TEeMIIepaTypu, Koja ce BeoMa pa3jiMKyje OJl TeMIIepaType y30pKa, IITO IMPEICTaBJhba HEAOCTATAK
ypehaja. ITopen Tora, mpobiieM MOTY MPABUTH M CIOJBAIIHE CMETHE PA3IUIUTOr MAarHETHOT WIIH
CIIEKTPOMArHETHOT MTOPEKIIA IITO j€ MOCIeUIa BUCOKE OceT/buBOCTH ypehaja [163].

2.6. PaaMoHyKJMIU 32 NPUMeHe Yy Tepanuju ¥ JHjarHOCTHIIM MAJTUTHUX TyMOpa

[Tpumena panuoHyKINAA y TEpalUji MAJMTHUX TyMOpa C€ 3aCHHMBA Ha Ipe/laBamby KOHTPOJHMCAHE
aKTHBHOCTH ojipeh)eHOr paJvoHYKIHIa TPETUPAHUM TKUBMMA HJIM OpraHMMa, Ia je 3a Teparujy
MaJIMTHUX TyMOpa HEONXOJHO H3a0paTH pPaAMOHYKIWA oOAroBapajyhux ocoOuHa, Kako Ou ce
MOCTHIJIM MaKCUMAITHHU TEPanujcku e()eKTH, a ITETHU e()EKTH I10 3paBa TKUBA CBEIM HA HAjMAby
moryhy mepy [164]. I[lpumena paanoHyKINaa Y HCTPpaKHUBAbUMa KOja Cy MPEIMET OBE AUCEPTAIIH]e
ce OJHOCE Ha FbUXOBO BE3WBamE 3a MOBpIHMHCKH MoaudukoBane MHY - pammoobernexaBame.
Pangnonykmuan emutyjy yectune u ¢GoToHe oapeheHMX eHepruja M KapaKTepully ce BPEMEHOM
nonypacrazga. OBe JBe 0cOOMHE PaJMOHYKIINAA, Ka0 ¥ BPCTa MATMTHUX TYMOpPA YTHUY Ha IJIAHUPAbhEe
TpermaHa. PamgmoobenexaBawy mnperxomu mpurnpeMa MHY y ¢opMu CTaOMIHHMX KOJOMIHUX
CyCIIeH3Hja KOje TIO0CeIy]y JOBOJFHO CI000MHUX (DYHKIMOHAIHUX Ipyla HAa MOBPIIUHU YECTHIIA.
Haxkon pagmoo0GenexaBama, KoMmIuieke paanonykiua-MHY mopa Outu 10BOJBHO Oyro craOuiiaH
in vitro u in vivo, ma He O qouuto 10 ociobahama M HaKyIUbaba PAAMOHYKINIA HA HEXKEIbEHUM
MECTHMa y OPraHH3MYy, YHUME ce cMamYyje eeKaT Tepanuje 1 I1jarHOCTHKE.

Pamnonyknuam Koju ce KOPUCTE y Tepanuju Tpeba 1a ucnymanajy cieache ycmose:

e J1a eMuUTYyjy WTo Behe eHepruje 3payerma y mro kpahem BpeMeHCKOM UHTepBally. PainoHyKIuIu
eMUTY]y YECTHIIC BEJIMKUX CHEPTrHja U KPaTKor joMeTa (o- u B-eMutepn).

e J1a UMajy JOBOJHHO JYro BpeMe Mojypaciaja Koje oMoryhaBa MpOU3BOAKBY U AUCTPUOYIH]Y
panuodapmalieyTuka U Tepanujcku TpeTMaH.

e Jla UMajy eMHUTOBAaHA €HEpryuja 3pauerma Oy/e ONTHUMalIHa U J1a JUCTPUOYyLHja pauOHYKINIA Y
TpeTHUpaHOM TKHUBY Oyje paBHOMEpHa. Maje eHepruje 3pauema U HeXOMOreHa AUCTpUOyIHja
JOBOJIE 10 HEMOTIIYHOI TPETMaHa, JOK IPEBEIINKO 3paueHhe MOXKE OLUTETUTH OKOJIHA 3/1paBa
TKUBA.

[TpuMeHa paguoHyKIHJa C€ y JUjarHOCTUYKE CBPXE CIPOBOAM MO Ae(PUHUCAHUM MPOTOKOIUMA. Y
OBY CBpPXY KOpPHCTE C€ YIJIaBHOM KpaTKOXHBEehW pajinOM30TONHM BE3aHW 3a Pa3IMYhTa XEMHjCKa
jemumewa - paguopapmaneytui. [IpunukoMm — Tepanuje  ManujeHTy ce  yOpusrasa
pagunodapmarneyTuk ojfpehene crenupuyHe aKTUBHOCTH HAKOH dYera CE€ BpPIIM BHU3yalld3alja
auctpulynuje paauodapMalieyTHKa y OopraHuMa OJ MHTepeca, Koja ce 3acHMBAa Ha JIeTeKIHjH
3pauema yrnoTpeOoM MO3HIIMOHO-0CETIEUBOT TaMa JIETEKTOpa.

Y wucTtpaxuBamuMa TPEACTaBBEHHUM Y OBOj JOKTOPCKOj JUCEpTalMju KopHuilheHa Cy TpH
panuonykmuza, B-emutep LY, - u y-emutep 1'’Lu, xao u unct y-emutep P°"TC (Tadena 2.2) [165].
Y emutyje B-uecTurie Bemukux eHepruja of 2280 KeV, MakcHMaTHOT 0MeTa y MEKMM TKHBUMA JI0
11 mm, mTo ra YMHU MOBOJFHHUM 32 MIPUMEHY Y PaIMOHYKIMIHO] TEPANUji. YKOIHUKO Ce Ka0 HOcay
panuonykiauaa kopucte MHY, Moxe ce oueKknBaTH HEXOMOT'€Ha TUCTPUOYIIHja paglo00esIeKEHUX
MHU, na je 3a Tepamnujy moxebHO KOPHCTUTH PAAHOHYKITHIE Ca BEMUKUM JoMeToM (kao mro cy Y,
18Re u ¥Ho). Henoctamm npumene PY cy necnenuduuno 3ampikaBame eMHTOBAHHX YECTHIA Y
KocTMa, a momTo je *°Y umcr B-emutep (He emmTyje mparehe y-3paueme) OTeXaHO je Tpaheme
BErOBE akyMyJialuje y Tkusuma [166]. [lpyru HaBeieH! HeJoCTaTak ce MOKe YKIOHUTH YIOTpeOoM
7Ly xao pagmonykina 3a obenexasame. C apyre cTpane, 3pademe -/’ Lu ca eneprujom o 497 keV
npoaupe caMo 2 mm y TKHMBA. 3a KOMILIETaH TpeTMaH '’LU HeomxomHO 00e30eIUTH XOMOTeHy
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TUCTPHOYIN]y pagroobeexKeHnX HaHOuecTHIa y TkuBnMa. IIpemnoct Y/Lu y omrocy Ha LY je y
emucuju nparehux y-porona enepruje 208 keV (11%) u 113 keV (6,4%), nomohy Kojux ce mpernu3Ho
MOXe€ MPATUTH HEroBa akyMyJallija y TYMOPCKMM TKUBUMA. Ha OCHOBY HaBeJICHUX KapaKTePUCTHKA
7Lu ce mosxe kopucTUTH M Y Tepanuju u y aujarHoctuny [167,168]. Tpehu pamuonykaua koju je
xopumheH 3a obenexaBame HaHOYeCTUNA je °MTC, KOjH je UHCT y-eMHTep CHEepruje 3paucka O
140 keV. Bemuka npegnoct PMTc-pamuodapmareytuka je goctymoct PMo-*"Tc reneparopa u
MOTyYhHOCT CBakOJHEBHOT oOOelexaBama jenumema (y BULY JHOPUIN30BAHMX KHTOBA)
neprexueratoM (P"TcO;). Pammomsoron ®™Tc ce nobuja y obmuky Na®®*"TcO, (maTpujym
neprexHerara), enyupameM ©°Mo-*"Tc remeparopa ¢uznonomkum pactBopoM. *°"Tc je najuemrhe
KopHIheH! PagroU30TOI Y HyKieapHo] Meauiuu (Burie ox 80% IUjarHOCTUYKKUX MPOIEeaypa y
0BOj 0071aCTH KOPHCTH HEKH OJI TIperapara oOenexeHnx ca o Te).

9MT¢ mocestyje roTOBO MeaNHe KapaKTEPUCTUKE 3pauckha 3a IPHMEHY Y JMjarHoCTHIM a To cy [169]:

e Bpeme nomypacnazna oj OIECT caTH je JOBOJHHO Ja Ou ce MCIHUTand MeTabOJHYKHU MPOIECH, a
OTIET IOBOJHHO KPATKO Ja MAIMjeHT MPUMH MUHUMAIHY 03y 3padyeha.

e Pacmaza ce ,,Ai30MEpHUM " IPOLIECOM KOjU YKJbYUyje EMUTOBaE rama 3paka. [lomro He monasu
710 BUCOKOEHepreTcke 0era eMucHje, 103a Kojy MalujeHT NPUMH je€ MUHUMAaJHA.

e ["ama 3paru noceayjy uacaiHy eHEprujy 3a JAeTeKIH]jy raMa KaMepOM.

o PMTc Mmoke ma ce Besyje 3a HU3 OMOJOIIKM aKTMBHHX MAaTepHja, ITO oMoryhaBa HeroBo
crielM(pUYHO HAKYIJbakhe Y IIMJbaHOM TKHUBY Wwin oprany [170].

Tabena 2.2. KapaktepucTuke panoHyKIHIa KOPUIINEHUX Yy OBOj JOKTOPCKO] TUCEPTAIHjU U
HAaYMHH BUXOBOT 100Mjama

Kapakrepucruke Kapakrepucruke
Bpeme ‘ B~ 3pauema Y 3pavema
Panwonykiua | monypacraja JHobujame
(T12) Emax | IIpuHOC | Omax Emax | [TpunOC
(kev) | (%) | (mm) | (keV) | (%)
05r/0y
Oy 64,1 h TeHepaTop 2280 100 11 - -
Y (n.y) 0¥
76vh 7Ly
177
Lu 6,73 d 16y (ny) LU 497,8 100 2 208 11,0
%Mo (n) ®Mo
9mTe 6,03 h TeHepaTop - - - 140,5 98,6
99M0 (Y) 99mTC

Emax - MakcuMasHa eHepruja 3padema
dmax - MAKCUMaJTHU JIOMET PaIMOHYKIIA/IA Y MEKHM TKUBUMA

2.6.1. Paquoo0esiexkaBambe MATHETHUX HAHOYECTHIIA

BesuBamwem pagmonyinaa 3a MHY nobujajy ce MarHeTHe HAaHOUYECTHIIE KOjeé Cy HOCHJAIL
pPaZMOaKTUBHOCTH, INTO j€ O 3Hayaja 3a npuMeHe y MX u paguorepanuju. Y MOCTYIKY
paanoobenekaBama MOTPEOHO je:

e 3abparu paguoOHYKJIU MOTOHUX KapaKTePUCTUKA 3pauckha 3a AaTy MPHUMEHY.

e 3a obnarame u3abpartu Jura”ja Koju omoryhasa, ca jeJHe CTpaHe KOBAJICHTHO BE3UBAIE 3a
noBpmHy MHY, a ca npyre 1a Ha TOBPIIMHM TIOCETyje clI0001HE PYHKITMOHATHE TPyIe KOjuMa
he ce paAnOHYKIINT KOMITJICKCHPATH.
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e ll3a0patu HajIOBOJbHUjE METOAE paauoolenexaBama Kako Ou ce noduo Hajehu mpuHOC M
in vitro crabmiHOCT.
e 3abpatu merone npeunnthaBama BUIIKA HEBE3aHOT PaAHOHYKINAa U3 cycrensuje MHUY.

[TocToju HEKOIMKO HadyuHa paguoodenexaBama oOnokenux MHUY [171]. TIpBu je oGenexaBame
TIPEKO XeNaTHOT areHca. TpoBaneHTHH KaTjoHH pagmomerana (mmelhy ocramux Y u Y7Lu) cy y
JUTEpaTypu TO3HATH 10 TOME Jia Tpaje TePMOAMHAMHYKH CTaOMIIHE XenaTHe Komiuwiekce [172].
Hajuemhn nmranam xoju Qopmmpajy jake KOMIUIEKCE ca OBHM JOHMMa Cy JIepUBATH
eruneHauamuaorerpacupherne kucenmune (EDTA) [173], 1,4,7,10-TeTpa3omuKiionoaeKanTeTpa-
cuphetrne kucenune (DOTA) u nuernnentpuamuHonentacupherne kucenune (DTPA) [174,175].
Jlpyru HauwH paguoo0enexaBama je JUPSKTHO BE3UBAKHEC IPEKO Pa3IUYUTHX CIOOOTHUX
¢ynkimonanaux rpyna (—COOH, —OH, —NH: u —SH>) koje cy HakoH noBpIIMHCKE MOH(UKAIH]je
MHUY 6ubyHKIMOHATHIM JIMTaHIMMa YCMEPEHE Ka AUCIIEP3MOHOM cpeAcTBy [176,177].

Haxon noctynka paanoo0enexaBama, HEOIXOIHO j€ PAJUOHYKINE KOJU C€ HUCY Be3aIH O/IBOJUTH
on pammnoobenexxenux MHUY. IlpeunmihaBame pagmooGenexxennx MHY ce Hajuemhe Bpim
MoCTynuMa Jujaiuse, joOHOM3MEmuBauke xpomatorpaduje wiu ren duirpamuje. a Ou ce
pannoobenesxxene MHY Morie KOpUCTHTH y OMOMEIUIIMHCKUM HCTpaXMBamkUMa, MOTPEOHO je aa
Oy1y paJMOXeMHjCKH YHCTE, Kao U Aa Oyay in Vitro ctabuine y 1y’eM BpeMeHCKoM repuoy. Hakon
paaroobenekaBamba MHY HEONXOAHO je UCIIMTATH PaTUOXEeMUjCKy YHCTOhy | IN VItro craOuitHOCT
y Pa3ITHYUTAM MEIHjyMHUMa CUMYJIAIjoM (DU3HOJIOIIKKUX yciaoBa [177].

Pannoxemujcka unctoha je neduHMCcaHa Kao OJHOC PAAMOAKTUBHOCTH PAJAMOHYKINIA Y30pKa KOjH
Ce WCIUTYje W YKYyIHE paJHoaKTUBHOCTH. Pagmoxemujcka unctoha ce m3paxaBa y MPOLEHTHMA U
KajJa je y nutamy paaunoobenexxaBare MHY noxessHo je na 6yzae Beha og 90%. Ona ce oapehyje
aHAIUTHYKUM Metonama kao mmro cy: HPLC (enr. High-performance liquid chromatography -
HPLC), rankocnojua xpomarorpaduja, enekrpodopesa Ha manupy Wik HaTpUjyM JoAenu cyndar
nojuakpuiaMua  ren  enaektpodopesa (enr. Sodium  dodecyl sulfate-polyacrylamide gel
electrophoresis - SDS-PAGE). TankocnojHa xpoMarorpaduja je 6p3a U jeqHOCTaBHA aHATHUTHYKA
METO/1a KOJOM C€ Y OKBUPY pa3IMUUTUX (Ppakifija BeoMa Op30 U JIAKO JAETEKTY]e MPOoIleHAT HEBE3aHUX
panuonykiuaa u panuoodenexxennx MHY n kopunrhena je 3a nmpoueHy paaunoxeMujcke yrcrohe y
OBOj JIOKTOPCKOj aucepraiuju [177,178].

In vitro crabunHocT paanoodenexxennx MHY npescTaBiba BpeMEHCKY €Balyallfjy paanoXeMHjCKe
yricTtohe 00eneXeHor jefumena y (pusnoiaomkom pactopy (PP) unu xymaHom cepym-aaOyMuHy
(XCA).

In vitro crabuITHOCT ce 0OMYHO MCIHUTYje Y MHTEPBAIY OJ] jeIHOT J0 HEKOJIHMKO JaHa O]l MOCTYIKa
pannoobenekaBama. Brucoka in Vitro ctabuiIHOCT ykasyje Jia je 00eIeKEHO jeUbehe CTAOMITHO Y
OMOJIONIKOM MEJTHjyMy TOKOM TeparnujcKor aejctra. In vitro cradbunnoct obenexennx MHY je jenan
O] TVIABHMX YCJIOBA 3a BUXOBA iN VIVO MPEeKIMHUYKA U KIIMHUYKA HCTpakuBama [177].
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3. HNPEIMET U II1Jb UCTPAKUBAIbBA

Ilpeomem ucmpasicuearba OBe NOKTOPCKE IHMCEpTAIUje je pa3BHjarmbe METOJa CHHTE3€¢ MAarHETHHX
HaHO4YecTHIa O0a3upaHUX HAa OKCHIMMA TBOXNha Koje cy Mo (U3MYKHUM M XEMH]JCKHM CBOjCTBHMA
MOrOJHE 32 Jajba MCIUTHBAKA HUXOBE IMOTEHIHMjaIHE NPUMEHE Yy TEpanuju ¥ AMjarHOCTHIN
MaaurHux Tymopa. CHHTEeTHCaHe HaHoudecTuile Om Tpebano ma GopMHpajy CTaOWUIHY KOJIOUIHY
CyCHEH3H]Y Y (U3HOIOIMKHUM YCIOBUMA Ca BUCOKOM XHUIIEPTEPMHjCKOM epukacHomny 1Mo yTHiajeMm
CHOJbALIET TPOMEHIJBUBOT MarueTHor noJsba. [lopen Tora, 3a noppummHcky Mmoauduxanujy MHY ou
Tpebasio NpUMEHUTH OM(PYHKIMOHATIHE JIUTaH/Ie KOJU MOCceay]y c1000aHe (yHKIIMOHAHE TPYIIe ITO
O0u y mocTynky paguoobenexxaBara MHY oMmoryhuino nupekTHO Be3uBame paarnonykimaa 3a MHY,
y CBpXY BbUXOBE NOTEHIIMjaJTHE IPUMEHE Y PaAHMOHYKIUIHO-XUIIEPTEPMH]CKOj TepaHju TyMOpa.

Luw ucmpasccusarba y 0Boj JOKTOPCKO] IUCEPTALIMjU CE MOXKE MPUKA3aTH y TIET Te3a:

J VcnutrBame yTHIaja pa3iMUMTUX METOJa M IapaMeTrapa CHHTE3e HaHOYeCTHIa Ha 0a3u
MarHeTuTa, Kao M HaHouectuna FesOs MenMMHUYHO CymncTMTyHcaHuX jommma Mg?* u Co?, na
CTPYKTYPHE, MHKPOCTPYKTypHE U MarHeTHe ocobuHe. Hanouectune he Outu cuHTeTHCaHe
JEOHOCTaBHOM TAJIO)KHOM TEXHHKOM, MPUMEHOM JBOCTEIICHE TEXHHMKE - TAJI0KHE METOJIe Koja je
npaheHa XUApPOTEPMATIHUM TPETMAHOM Y MUKPOTAJIACHOM I0JbY, Ka0 M MOAM(UKALN]OM HOJIHOI
TEXHUKE CUHTE3E.

. OnpehuBame yTuIaja TOBPIIMHCKUX MOAM(HUKATOpA jEIUCHUMA KOJU  Pa3IHYUTHM
MeXaHU3MuMa (EIEeKTpOCTaTUYKU WM MpOCTOpHO) Bpuie cradbunmzanujy MHY. HcnutuBame
yTHIIaja 00JI0Te Ha MarHeTHE U KOJIOMIHE 0COOMHE, Kao 1 Ha e(pUKACHOCT Jlajbe PYHKIIMOHATH3AIIH]e
y IpolLecy paanoo0eexaBama.

o OnpehuBame creruduune 6psune ancopriyje (SAR) u mapamerpa yHyTpalllber ryouTka
(ILP). UcniutuBame npumene oo10xeHrnx MHY y MarHeTHOj XMIIEpTEPMHjH U aHATM3a YHY TPAIIBIX
U CIIOJbAIlIBbUX NTapaMeTapa KOju YTHUy Ha TOIUIOTHY edukacHoct MHUY.

o OnpehuBame ycioBa 3a epUKacCHO Be3HBambe PasIuuuTuX paguonykmuaa: *°Y, 17Lu u ¥MTc,
[Tpunoc paarooGenexaBama 1 iN Vitro cTabMITHOCT Y (QHU3HONIOIIKUM YCIIOBHMA PaIH000CICKEHNX
HaHoyecTulla he OWTH MCIUTaH, ca IMJbEM HHXOBE MOTEHIHUjaIHE MPUMEHE y PaJAUOHYKIIHUIHO]
Tepanuju U JUjarHOCTUIIM MAaJTUTHUX TyMOpa.

o Cenexumja MHY ca cTpyKTypHUM, MarHeTHUM, MOBPUIMHCKUM, XUIEPTEPMHJCKUM U
ocoOrMHaMa paaroolenexaBama MOroAHUM 32 Jaiby iN VItro mpuMeHy u in VIVO XHIepTEepMH]jCKO-
PaIMOHYKIHIHY Teparujy Ha MaJIUM KUBOTHIbAMA.
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4. EKCHEPUMEHTAJIHU JIEO

4.1. Cunrte3a MArHETHUX HAHOYECTHIA

3a cunresy MHY wuzabpane cy m MmomubukoBane Tpu wmeroxe. (i) Tamokna meroma, (ii)
MHKpOTaJIacKMa IOTIIOMOTHYTa XUPOTepMaliHa CHHTe3a HaKoH Tanoxxera MHY u3 pactBopa u (iii)
nojuosl Merona. Jla Ou Ouite morojHe 3a Jajba HCTPAKHUBakha yCMEpeHa Ka HhHXOBO] MPUMEHH Ha
tymopckuM henmujama (in VItro TecToBH) M Ha J1a0OPATOPHjCKUM KHBOTHE-ama (IN VIVO TeCTOBH),
cuntetucane MHY cy obOnarane pa3inyuTuM jeIUHCHUMA.

Pearencu kopumrhenu 3a CUHTE3y, MOBPIIMHCKY MOAU(DHUKALU]Y U paguoodenexaBambe MarHeTHUX
HAHOYECTHIIA Cy KOMEpIMjajiHe TPOU3BOIEC AHATUTHUYKOT CTereHa yucrohe W Jatu cy y
npuJory 1. [Topen pearenaca, y npuJiory 1 cy HaBenenu ypehaju, pacTBopu U MOTPOIIHU MaTepHjall
KopuurheH! MPUIMKOM U3pajie OBE TOKTOPCKE JUcepTaluje.

4.1.1.CunTe3a HAHOYECTHIIA MATHETHTA TAJ0KHOM METO0M

HanovecTtuiie MarueTura cy cuHTeTHcane moaudukosanom Massart-osom metoaom [94]. Hajmpe je
43 mL 27% Bonenor pactBopa reoxhe(Ill) xmopuaa nmomemano ca 400 mL nectunoBane Boje.
Haxon Tora, 10,8 g reoxhe(Il) xmopuna je pactBopeno y 45 mL nectuioBaHe BOAe U MOMEIIAHO ca
BosieHUM pactBopoM IBoxhe(Ill) xyopuaa y3 MHTEH3MBHO MeEIIalke Ha MAarHeTHO] Mellanuuu. Y
cieneheM kopaky, mobujeHn pactBop je yaraHo gonxat y 75 mL 25% Bomenor pactBopa NH4OH.
Temnepatypa cycnensuje je 3atuMm noeehana Ha 90 °C Ha K0joj je cuCTeM OJip>KaBaH HapeTHUX
60 min 1, HAKOH rpejarma, OCTaBIbEH Ja ce xJyiaau 24 h y3 Memame Ha MardetHoj Memanunu. Hakon
xJ1ahema, Tajor je HeKOJIMKO ITyTa UCIPaH JeCTUIOBAaHOM BOJIOM M U3/1BOj€H YIIOTPEOOM CIIOJballber
nepMaHeHTHOr MarHera. Moryhu xuapoxcuan reoxha 3aocTany HaKOH peakldje Cy YKIOHEHH
tpermManoM ca 30 mL 10% a3oTtHe kucenune. OBaj mpoliec ce Ha3uBa KUCETHMHCKU Tpetman [107].
Hakon Ttora, y 200 mL aectunoBane Boje je pactBopeHo 8,25 g Fe(NO3)3*9H20 u pactBop je
noMentan ca cycnensujom MHY. Kako Ou jomutio A0 KOMIUIETHE OKCHMJAIMje HaHOYECTHUIIa,
pesyatyjyha cMmerna je oapkaBaHa Ha Tauykd Kjbydama TokoMm 30 min, a 3atum oxjalhena 10 coOHe
temneparype. KucenuHcku TpeTMas je moHoBJbeH jou jenHuM poaatkom 30 mL 10% HNOs. [Tocne
yKIIamama cynepHaranrta, Taior MHY je ucnpaH anieTOHOM M U3/IBOJ€H CIOJhAIlFbM MarHETOM.
KonauHo, cycrieH3nja HaHOUECTHIIA j€ KOHLIEHTPOBAaHAa YIIapUBakEM alleTOHA y POTALlMOHOM BaKyyM
ynapuauy. Pagu no6oJspiama Kojiou1He CTA0MITHOCTH Ha (pu3nosomkoj PH Bpe1HOCTH, MOBPIINHA
CHHTCTHCAHUX HAHOYECTHIIA je J0JaTHO MoaupuKoBaHa jJuMyHCKOM kuceiauHoMm (CA),
(3-amuuonpon ) rpueTokcrcuianoM (APS) u nexcrpanom (DEX).

4.1.2. MukpoTajacuMa NoTHOMOTHYTa xuaporepmaina cuutesa MHY Ha 6a3u marnernra

MukpoTtanacumMa TOTIIOMOTHYTOM XHUAPOTEPMAITHOM CHHTE30M, HAKOH peakilfje TalloKema Ha
COOHOj TeMIepaTypu, Cy CHHTETHCAHE JIBE CEepHje y30paKa - HAHOYECTHUIIE MaTHETUTA y KOJUMa CY
joHU TBOXha JETMMHUYHO CYNICTUTYHMCAaHM JOHMMa MarHeswjyma u koOanrta. KommunHa modeTHHX
CYIICTaHIU MOTpeOHa 3a CHHTE3y je oJapeheHa Ha OCHOBY CTEXHOMETPH)jCKUX OJHOCA Y PEaKIUju
nMajyhn y By TeXHHUYKE MapamMeTpe peakIuoHOor cyaa. KiacudHa XujapoTepMaiHa CHHTE3a WM
MHUKpOTajlacuMa MOTIOMOTHYTa XUAPOTepMaTHa CHHTE3a Ce y4ecTajao KOpHcTe y KOMOMHAIM]H ca
JAPYTHM MeToJIaMa Kao IITO je Tallo’KHa MeToja. MUKpoTasacuMa MOTIIOMOTHYTa XUAPOTEpMaTHA
CHUHTE3a C€ MOXE MPUMEHHTH CAMOCTAIIHO WU Kao JIPYTH JI€0 ABOCTENEHOT Mpolieca, MPH Yemy
JI0J1a3H JI0 3aBpIIIHE 00pajie mperunuTaTa J00HjeHOT TaToKHOM MeToaoM [179].

V3opuu CoxFeszxOs4 cy cuHTEeTHCAaHW KOMOWHAIIMjOM TaJIO)KHE METOJIe W XUAPOTEPMAITHE CHHTE3E
MOTIIOMOTHYTE MUKPOTaJIaCHUM 3padermeM. Y Tporpiu 6asoH 3anpemune 500 mL cumano je 320 mL
JeMUHepaiu3oBaHe Boje. Jlerasupame Boje (IIpe CBEra OTKIAWkamke PACTBOPEHOI KHCEOHHUKA) je
M3BEJICHO MOCTaBJbakbeM OalloHa y yJITPa3BY4YHO Kymatuiao 15 min mpe mouerka cuHTe3e. Oamax
HaKOH JeTa3upama, TPOrpjnd OaloH je MOBE3aH MPEKO Mamer O004yHOr nuiMda ca KOHCTAaHTHOM
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CTPYJOM TaCOBHUTOT a30Ta. A30T je IMyTeM CHCTeMa I1eBUHMIIa YBONEH Ha THO OajloHa M KOHCTAHTHO je
OapOoTupan unMme je Ouna o0e30ehena nuepTHa aTMocdepa TOKOM IENOKYITHOT TPpajamkha TaJoKemha
y3opka. Hakon 15 min ox moduetka yBohemwa N2 y neMuHepaan30BaHy BOIY, Y OaloH cy Kpo3
LEHTPAJIHU HajIIupU Nu( map>KupaHe coyid rBoxkha u kobanTa Koje cy mperxoano oamepene. Cou
Cy OJMEpeHE CXOJHO CTEXHOMETPHJCKOM 3axXTeBy 3a JoOujame JepUHUCAHOI cacTaBa Y30pKa
(radesa 4.1). 3a Fe3O4 je To 6uio, 4,17 g FeSO4-7H20 u 8,11 g FeCl3-6H20. Y pactBop je nonar u
nomu(etunes raukon)-300, y konmentpanmjn 10 gL' peakmmone cmerme. PactBop je Mmemran
MexaHndkoM Memanuiiom (400 rpm) 10 TOTIYHOT pacTBapama coiu. Hakon moTnyHor pactBapama
comy, 22,5 mL aMOHHjyM XUIpPOKCHJA j€ MOJaKO yKamaBaHO KOHCTAHTHOM Op3MHOM, Tako Ja je
nenokymnHa 3anpeMuaa NH4OH y cmenry conu ykanana nakod 60 min. 3a ykanaBambe aMOHHjaKa je
KopuirheHa Kamaauia ca Te(IOHCKOM CIaBUHOM KOja MMa MOTYRHOCT 3a (MHO MOJEIIaBamke
MPOTOKA TEYHOCTH. TOKOM yKaraBamba aMOHHMjaKa, PEaKIMOHA CMeIla je KOHCTAHTHO MeIIaHa y
MHEPTHOj aTMochepu a3oTa. Y pa3inuuuTuM ¢azama TaloKema O] MOoYeTKa peakilfje pacTBapama
COJM Yy BOJHM, JO 3aBpIIETKA yKallaBamkeM aMOHHWjaka Kao TaJOKHOT peareHca, JO0Ja3wio je 10
npomeHe 0oje peakuuoHe cMerie. OHa je Ha MOYeTKy OuJia CBETJIO HapaHIIacTa, a Ha Kpajy TaJlokKemba
[[pHA WJIM TaMHO CHBa 3aBHCHO O] ynena yrpaljeHor koOanTta y KPUCTATHY CTPYKTYpPY LHJbAHOT
HaHo(epura. Konauna pH Bpennoct cmeme je 6una 10. Kazna je ykanaBamwe aMOHHjYM XHIPOKCHIA
3aBpIIIEHO, CMEIIIa je MelaHa joir 15 miny crpyju a3ora.

Ta6ena 4.1. [Ipernen cunrerucanux Hanogeputa cepuje CoxFes—xOs u KonmunHa peakTaHata
KOpuTheHnX y CHHTE3!

MoJapHua maca PeakranTn
Cunrerncamn | yayogepura” | FeSOs7H20 CoCl FeCls-6H20
Hanogepuy gmol) [ (mo) [ (@ | (mo) | (@ |[(moh)| (9
1. | FesOq 231,55 0,015 | 417 _ _
2. | Coo,10Fe2,9004 231,86 0,0135 | 3,75 0,0015 | 0,1948 0.030 | 811
3. | CoooFez8004 232,16 0,012 | 3,34 | 0,0030 | 0,3895 | ' !
4. | CoFex04 234,63 _ — [ 0,0150 | 1,9476

“Teopujcka KonuurHa HaHO(EPHTA y CBUM cHHTe3ama je Omna 0,015 mol, a Teopujcka maca 3,47-3,61 g.

ADVANCED
S

MICROWAVE DIGESTION SYSTEM

Cuamka 4.1. Ypehaj 3a xugporepManiHy CUHTE3y MMOTIIOMOTHYTY MUKpoTasiacuma. (A)
Muxkporanacaa nehauma ETHOS EASY u (b) Tednoncka kuBeTa Koja ce mocTaBba y poTop.
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Kommietna 3anpemuna pactsopa (320 mL + 22,5 mL) je mogespeHa y cenam TeioHCKHX KHUBETA,
3arpemuHe npuOmmkHO 50 mL mo kuBetu. KuBere cy crakoBaHe M 3aTBOPEHE IO MPOMHCAHOM
IIPOTOKOJIy W MPOLEAYpH M IMOCTaBibeHe y MukpoTanacHy nehuuiyy (ETHOS EASY, Milestone,
Hranuja) koja je onpemsbeHa poropoM mojaen SK-15. MakcuManHu NpUTHCAK Ha KOME Cy KUBETE
tectupane je 6uo 100 bar. Temmneparypuu mporpam je 3agat Tako Ja CHara MHKPOTAJIACHOT 3padciba
oyzne ox 0 mo 1000 W, ca cTporo KOHTPOJIMCAaHUM JIMHEAPHUM 3arpeBamEM O]l COOHE TeMIepaType
10 200 °C y tpajamy ox 20 min. Kaga je gocturayro 3amatux 200 °C, y30pak je oap:kaBaH jOII
20 min Ha TOj Temmeparypu. HakoH 3aBpIIeTKa XHIPOTEPMAIHO-MUKpOTajacHe oOpane y
MUKpOTajacHo] TmehHuIM, TMOoYeTHO XJjahewme je CIpOBEACHO Yy camMo0j KOMOPH TOKOM
10 min (csimka 4.1).

JloOujeHe HaHOYECTHIIE CY ITOMONy CroJballber IEPMaHEHTHOT MAarHeTa OJ[BOjCHE O] CyIliepHATaHTa.
Tamor je ucnupaH JAEMHHEPATM30BAHOM BOJOM Yy HEKOJMKO IMKIyca CBE JOK HHje TOKa3ao
HEraTHBHY pEaKIM]y Ha XJOpHAe W cyidaTe, a HAHOYECTHUIICE Cy Ha Kpajy IAUCIIEProBaHE Y
JEMUHEpAITH30BaHO] Boau. HakoH cuHTE3e, 160 CHHTETHCAHOT Y30pKa je OCYIIeH Mpeko Hohu Ha
60 °C. I[Tocne cymiema, y30pak je CrpalieH y axaTHOM aBaHy. HanouecTuile ca pa3inyuTHM CacTaBOM
KoOasita ¥ TBOkha Cy mpeMa CTEeXHOMETPHjH TOJIA3HUX COJIM O0CJIeKEHEe Ha OCHOBY cacTaBa Kao
CoxFe3—xO4, mpu uemy je x =10, 0,1, 0,2 u 1.

VY Tabenm 4.2 je mpukazaHa cepHja IMOJAa3HHUX YJela COJMU 3a y30pKe MarHeTHTa U MarHeTUTa
JIETUMHUYHO CYNCTHTYHCAaHMX MaraesujymoM. CHHTETHCaHAa je cepuja OJf celaM y3opaka
MHKpPOTaJacMa MOTIOMOTHYTOM XHJIPOTEPMAIIHOM CHHTe30M cactaBa MgxFes—«O4 , mpu uemy je
x=0,0,1, 0,2, 0,4, 0,8 u 1. Pasnuka y onHocy Ha cuHTe3y HaHodepura cepuje CoxFes—xOas, mopen
cacTaBa, Cy HHTEpBaJl JITHEAPHOT 3arpeBama MUKpOTajJacHe ehHuIle 1 MakCuMalHa TeMIepaTypa -
3arpeBame je BpIICHO 0j cobne Temreparype qo 100 °C y unrepany ox 10 min. ITopexn Tora,
TeMIiepaTypa je oapskaana jorr 20 Min U 'y 0BOM ciy4ajy Huje qoaat noiu(etuieH riukon)-300, kao
MOBPIIMHCKKA aKTUBHA MarepHja TOKOM cuHTe3e. OcraTak CHHTE3€ c€ He pPas3lIuKyje Off OHOT
HaBeieHor 3a HaHo(depuTe cactaBa CoxFes—xOa.

Ta6ena 4.2. [Ipernen cunterncanux Hanogeputa cepuje MgxFes—xO4 1 KonnyrHa peakTaHaTa
KopulIheHuX y CUHTE3U

MoJsapua PeakranTn
C“‘;ﬁ;‘;ﬁ‘““ maca ysopka |  FeSOs-7H;0 MgSOa-7H20 FeCls-6H20
(gmol™) (mol) (9) (mol) 9) (mol) | (9)
1. | FesOs 231,55 0,015 | 417 - -
2. | Mgo1Fe2904 228,37 00135 | 3,75 | 0,0015 | 0,3698
3. | Mgo2Fez504 225,24 0012 | 334 | 0,0030 | 0,7395
4. | Mgo.4Fez,604 218,01 0,009 | 250 | 0,0060 | 1,4791 | 0030 | 811
5. | MgosFe2404 212,63 0,006 | 1,67 | 0,009 | 22186
6. | MgosFez204 206,32 0,003 | 083 | 00120 | 29581
7. | MgFez204 200,10 - - 0,0150 | 3,6976

4.1.3.I1o1m0.,1 CHHTE3a MArHeTHUX HAHOYECTHIA

YV uwpy nobOujama HAHOIWMEH3MOHAIHMX arperata TBoxhe oOkcuaga I1BeTHE MOpQOoIoTHje
Pa3NUYUTHX BEIMYMHA U3BPIICHE Cy JIBE CHHTe3e y monauoiuma. OBa MeTo/a CUHTe3e je u3abpaHa
300T UJbAHUX CBOjCTaBa HAHOCTPYKTypa GOpMHpaHUX 3a MpuMeHe Kao areHca y MX [107]. Jenan
NPUCTYT je OWiia CONBOTEPMAajHA CHHTE3a y ayTOKJIABY (XEpMETHUYKU 3aTBOPEHOM Te(IOHCKOM
peakTopy) IMOJ BHUCOKHM MPHUTHUCKOM, JOK j€ NIPYrd MPUCTYI CHHTE3a y TPOTrpjoM OajoHy Ha
aTMOC(EpPCKOM MPUTHUCKY.
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Coneomepmanna cunmesa y aymokiagy

Ha ananmutuukoj Baru je msmepeHo 1,082 g FeClz:6H20 u 0,398 g FeClo-4H20. 3atum je 40 g
N-metunaueranoaamuaa (NMDEA) u 40 g auetnnen riukona (DEG) moMeriano y cTakieHOj Jariu.
Comnu reoxha cy nomemane ca NMDEA u DEG-om u cycrnieH3uja je Memana Ha COOHOj TeMIepaTypu
Ha MarHetHoj memanuid Tokom 60 min. 3atum, usmepeno je 0,64 g NaOH u no 20 g DEG u
NMDEA. Harpujym xuapoxcun je aucrneproBan y cmem NMDEA u DEG u cucrem je
coHnUKOBaH TOKOM jefaHor carta Ha Temmeparypu on 80 °C. Cycnensuje conu roxkha u NaOH y
nosmoiuma (DEG u NMDEA) cy 3aTiM cjeinmbeHe.

[IpBu neo cuHTE3e je WACHTHYaH Kox o0a TOCTYIKa, JIOK Ce CHHTE3a y ayTOKJIaBy 3acHUBA Ha
Tpancdepy cycrensuje conu rBoxha u NaOH y monmuonmuma y TeIIOHCKH PEakTop 3alpeMHHE
125 mL, xoju ce 3aTUM XepMETHUYKHU 3aTBapa W MOCTaBjba y meh, mpeTxoaHo 3arpejany Ha 220 °C.
VY 0BakBOj MOCTaBIM BpeMe Tpajama cuHTe3e je Omio 12 h ma 220 °C, HakoH yera je yCIEAuJIo
xnaheme 10 coOHe Temmeparype yHytap came mehu (camka 4.2). Hanouectuiie reoxhe okcuma
CHHTETHCAHE TOJHOJ COJIBOTEPMATHOM METOAOM C€ Yy AajbeM TeKkcTy oOenexaBajy ca IONPs
(eur. Iron Oxide NanoparticleSsoothermal - IONPs).

Cauka 4.2. (A) Ilehanna Memert UN5S5 u (b) U3rien tedioHCKe KMBETE U peakTopa 3a
COJIBOTEPMAJIHY CUHTE3Y y MOJIMOIUMA.

Cunte3a HaHodecTHIa TBOXDe okcuga nBeTHe MOpQOJOrHje Ha aTMOC(HEPCKOM MPUTHUCKY je
M3BpIIEHA TAaKO IITO je CMeIla COJI TBoXKha M TeUHUX IMOJIMoIIa 3ajeHo ca cycrnensujom NaOH y
MOJMOJIMMa TpebaueHa y TPOrpiid OajloH KOjU je HPETXOJHO IMOCTaBJbEH y YJbAHO KyHaTHUJIO
(cauka 4.3). V 0ajoH je mocraB/beHa COHJA TepMoIapa ¥ moMohy TeMIepaTypcKOr KOHTpoJiepa
W3BpIlIeHA Mpelu3Ha KOHTpOJiIa TeMIepaType y3 3a1aTi mnporpaM. PeakipioHa cmemia je oJ coOHe
temmnepatype 1o 220 °C 3arpeBaHa y HHTEpBaJy O TpH cata Op3uHoM o 1,1 °/s u 3aTum onpkaBaHa
16 h Ha 3anaToj TemneparypH, y3 KOHCTAHTHO MEXaHMUYKO Melame. OBaKBUM MPUCTYIIOM CHHTE3E
ce TOCIenlyje Mpolec HyKJealuje 4YecTHla U THME CMamyje KOHayHa BeJIMYMHa aHcambOiia
Hanovectura [107]. HakoH cuHTe3e, peakilMOoHA CMellla je OCTaB/beHA Jia Ce OXJIaJAW JI0 COOHE
TeMIeparype. Y30piu cy 3atuM uctpanu ca 150 mL pactBopa eranosn/erun anerara (50/50 v/v) Tako
mro je mo 30 mL pacTBOpa m0AaBaHO y CMeIly, HAKOH 4era Cy HaHOUYECTHIIE M3/BOjEHE JaKUM
crioJbalimbuM MarHeToM. M3nBojenu tasor je tpetupan ca 30 mL 10% HNOs3 kako 6u ce cutHuje
YECTHUIIC Pa3Tpaauiic W TOCICHINO MOHOBHU pacT Ha Beh mocrojehum HaHowectunama [107].
CycnieHnsuja je motom npedavena y nporpiau 6anon 3anpemune 100 mL u 8,25 g roxhe(I1l) nurpara
HOHAxXMJIpaTa je 10/1aTo y cMelly. balloH je 3aTuM cMelTeH y BOJeHO KynaTuiio u 3arpejas 1o 80 °C
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y3 45 min mexanundkor Memama Ha 600 rpm. HakoH Tora je jomr jeqHOM HM3BPIIEH KHUCETHHCKH
tpetman nmomatkoM 30 mL 10% HNOs. Ha kpajy, Hanodectuie cy aucreproBane y 10 mL
yntpauncre (Milli-Q®) Bome u ¢unrpupane kpo3 0,22 pm XuapoduiHy Hoauerep CyadoHCKY
MeMOpaHy momohy mmpuil puiITepa U KOHAYHO MpedayeHe y cTakiieHy 0oIly 3a Jajba HCTPaKUBAbA.
Hanodvectuiie cHMHTETHCaHE TOJMOI METOJIOM Ha aTMOC(EpPCKOM MPHUTUCKY CE Y JajbeM TEKCTY
naBoje kao IONPa (enr. Iron Oxide Nanoparticlesamospheric - IONPA).

e |

Cauxka 4.3. IIpuka3 anapaType 3a MOJUOJ CHHTE3Y Ha aTMOC(HEPCKOM MPUTHCKY Y
71a60paTOPUjCKOM TPOTPIIOM OaJIOHY y3 KOHCTAHTHO MEXAHUYKO MEIIAbeE.

MarseTuT Kao okcus rBoxha cagpku U ABOBaleHTHE U TpoBanenTHe joHe (Fe?* u Fe®*). Fe?* jonn
ce JJaKO MOTY OKCHOBaTH T1a C€ MarHeTHT MOKE OKCHJIOBATH y MarxeMHUT KOJ[ KOTa Cy CBH jOHHU
reoxha y TpoBajeHTHOM cTamy. M3mely oBa 1Ba okcuaa reoxkha MOCTOjU KOHTUHYUPAHU YBPCTU
pactBop [91]. OBo yka3yje Aa ce MarHeTHT MOKe TpaHC(HOPMHUCATH y MarxeMHT mpojasehu kpos
HIMPOK CIIEKTap MHTEPMEIUjepHUX (a3a MpH YeMy je MarxeMUT KOHA4YHH U cTabraHuju o0muk [91].
TlocToje pamoBu Koju yKasyjy Aa Bummak Fe’" joHa y opraHmsMy reHepuine OKCHAATUBHH CTpEC,
HajBepoBaTHUje Kpo3 TmoBehame KOHILIEHTpallje HWHTepMenujepa KHCEOHWYHHUX pajuKaga y
crabuwiHOM cramy. OBaj cTpec je mreTaH 3a henmuje ¥ y3pOvHHUK je MHOTHMX oOosbema [180,181].
Ctora je moke/bHO M3BPIINTH OKcuaalujy octaTka Fe?" jona kako 6u ce qo6uie crabuiauje MHY,

4.2. TloBpmuHCKa MOAH(UKANNja HAHOYECTHIIA

[{usb obnarama HaHOYeCcTHIA OMO je cTaOuIu3alMja BUXOBE CyClIEH3Uje Y BOJCHOM MEIUjyMy Ha
¢buznononkom pH, kao u nogarak cnenuUIHUX JTUTaH/a 3a Jaby pyHKuoHanu3anujy MHY. V Ty
CBpXy cy u3abpane obiore koje 00e30el)yjy aktuBHy tepmunanny rpymny (R—COOH mmu R—NH3)
Koja omoryhaBa nasby GyHKIHOHANM3ANU]y (pagunoo0enekaBame, BE3UBAMmE CIEIHUPUIHUX
JUraHaza Wwid jekosa). Mosekynu 3a obsarame KopuliheHu y UCTpakMBamUMa IpU U3pajaud OBe
JOKTOPCKE JTUCEepTaIlHje UMajy OCHOBHY CTPYKTYpYy Ca TEPMHHATHHM KapOOKCHIIHHM WM aMHUHO
rpynama. CBU MOJIEKyJIM KopulIheHH 3a MOBPUIMHCKY MOoAM(UKanujy cy ogoopenu ox crpane FDA
3a UHTPABEHCKY NIPUMEHY.
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4.2.1. EnekTpocTaTHYKAa  CTA0MJM3anUja  JHMYHCKOM  KHCEJIHMHOM,  MOJH(AKPUJIHOM
KHCEJINHOM) U (3-aMHUHONPONUI) TPHETOKCHCHIAHOM

Obnazarve TUMYHCKOM KUCETUHOM

IMocTynak obararma HAaHOYECTHIIA TUMYHCKOM KHCEIMHOM j€ M3BEICH Ha JiBa HaunHa. HaHnouectuiie
CHHTETHCAaHE MHKPOTAJaCMMa IOTIIOMOTHYTOM XHAPOTEPMATHOM CHHTE30M, Kao M ITOJHOI
COJIBOTEPMAIIHOM METOJOM Cy OOJOKEHE MPEIH3HUM JI03MPAeM JIMMYHCKE KHCEIHHE Koja je
JI0BOJbHA 3a oOiarame ojpelheHe KonuunHe HaHodecTuia (i), TOK Cy HAHOYECTHIC CHHTETHCAHE
TAJI0)KHOM METOIOM M IOJIMOJI METOIOM Ha aTMOC(EPCKOM MPUTUCKY MOBPIIMHCKA MOAU(DUKOBAHE
CTaHIapAHUM IIOCTYIIKOM 3a 00JjIarame JMMYyHCKOM KucesuHoM (ii):

I. O0narame je U3BPLICHO TAKO IITO je MPEHH3HO OJMEPEHA KOJIMYMHA JIUMYHCKE KHCEJINHE Y
xonnenrpanuju 0,6 mM-gviy * HaKoH uera je cucteM coHudukopan 1 h Ha co6HOj TemmepaTypH,
mpeMa MpoToKoay TOMbacz-a u capaanuka [182]. 3HauajaH BHIIAK MOJIEKYJIa IMMYHCKE KUCCITUHE Y
pacTBopy M30€rHYT je J03HupameM CypdakTaHTa IITO JOBOAM O Malie KOJIWYMHE HEH3pearoBaHOT
MaTepujana, KOju je JOJaTHO €TUMUHHUCAH JHUjau30M HACYIpOT JI€JOHH30BaHE BOJE TOKOM 24 h.
JloGujena je ctabmiiHa cycrieH3uja HaHodYecThIa TBoxhe okcuaa npu ¢usuononkom pH. O6noxeHu
y3opiu cy obenexenu kao CA@CoxFes—«Os 1 CA@IONPs.

ii. Hakon cuaTe3e MHY, nmpuMemeHa je CTaHaapaHa TpoIeaypa 3a o0Jiarame JIMMYHCKOM
kucenaunoM [183,184]. Vkpatko, 10 mL cunteTncanor y3opka konuentpamuje 4 mg-mL ™! je 3ajexno
ca 24 mL 0,1 M numyHCKe KucenuHe nmpedadeHo y jennorpyu 6anon 3anpemune 50 mL. Cverna je
MelllaHa y POTallMOHOM BaKyyM yrapuBady Ha 120 rpm y mpeTXoaHO 3arpejaHoM BOJICHOM KYTIaTHITy
Ha 80 °C tokom 30 min. 3atum je oxaljeHa Ha cOOHOj TemIiepaTypu u octaBbeHa 2 h 1o popmupama
tasora. Hakon tora je 24 mL cynepHaTaHTa MaXJbUBO YKIOHEHO ayTOMAaTCKOM ITMIIETOM, JOK je
npeocTtana cycrensuja npedadena y 10 mL Float-A-Lyzer® mem6pany 3a mujamusy (100 kDa) u
NIOCTaBJbEHA Y Yally 3anpemuHe 2 L HamymeHy aecTiiioBaHOM BogoM. CHCTEM je OCTaBIJbEH MPEKO
HOhM Ja ce jaraHo Mmelra Ha MarHeTHoj Memanui. Hakon uzBpiiene nujanuse, cmema MHY je
npebaueHa y iiacTuuHy kuBety U pH Bpennoct je nonatkom 0,2 M pacTBopa KaaujyM XHIPOKCHIA
nozemiena Ha 11. Hakon Tora je nogatkom 0,05 M a3otHe kucenune pH mojemien Ha BpeaHOCT 7,
pu yemy je Jo0ujeHa ctabuiHa cycrneHsnja nutpatuma obinoxennx MHY. Y3opuu cy obOenexenu
ka0 CA@Fe304 1 CA@IONPA 1 CKITQIMIITEHN Y CTAKJICHO] OOYHIIH 32 JJajha NCTPAKHBAKHA.

Obnazarve noau(aKpuiHoM KUCEIUHOM)

CnudHo Kao koj o0narama JMMYHCKOM KHCETMHOM, OJIMEpeHa je ojipel)eHa konnunHa noyiu(aKkpuiHe
KMCeJUHe) y ojHocy Ha kKoauauny MHUY (0,6 mM-gmuu 1) u cmema je connduxopana 1 h Ha coOHOj
temrepatypu [182]. Bumak PAA Momnekyina y pacTBOpy je H30€rHYT NPEIHM3HUM JO3UPABEM
nonu(akpuiHe kucennne). JlogaTHo, U3BpILEHa je aHalnMu3a yTUlaja foaaBamba PAA Ha HOBPIIMHCKO
HaEJIEKTPUCAE YECTHIa, MEPEHEM 3eTa MoTeHIMjana y GyHKIuju of konuunHe PAA nuraspja.

Hakon oBor Tecra Huje Ouio morpebe 3a TMOCTYNKOM Jjain3e. Y30pak je oOelexeH ca
PAA@IONPs.

Obnaearve (3-amuHONPONUL)MPUEMOKCUCUTAHOM

Ha nouetky je 1,22 mL (3-amuHonpomnuit)TpueTokcucuiana noMemano ca 10 mL cunTeTncanux
MHUY (xonnenTparmje 19,5 mgeemL ™). V cycnensujy MHU je nipe memama ca APS nogaro 10 mL
MmetaHona. APS je 3aTuM mocTeneHo ykamaBaH INMPUIIOM M UIJIOM TOKOM 20 min, HAaKOH yera je
CHCTEM MEIIaH Ha MarHeTHOj MeIIaTHIi TokoM 12 h. MeTaHo je yKIOmheH yHoTpeOOM pOTaloHOT
BakyyM ynapuBaua. 3atuM cy APS-o6noxene MHY wucnpane nomaTKOM CMeIIe aleTOH:BOJAA
3anpeMuHcKor ogHoca 70:30 u nenrpudyrupane tpu nyra no 30 min. Ha kpajy nporeca obGnarama,
HaHovecTulle cy nucneproBane y 10 mL nectunosane Boge u pH Bpeanoct je momatkom HNOs
nojemeHa Ha PH 3 u xonauyHo Ha noxemtena Ha PH 7, nogatkom KOH y3 conndukanmjy y tpajamy
ox 10 min. Y3opuu cy obenexenn kao APS@Fe30s u APS@IONPA.
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4.2.2.CtepHa cTadnau3zanmja nojim(eTuaeH riIMK0JI0M) H 1eKCTPaAHOM

Obnazare noau(emunien 21uUKoaIOM)

3a obnarame cunTerucanux MHY nosu(eTusieH riinKoiIoM) IPUMEHEH je CIIMYaH MPOTOKOJ Kao y
ciydajy noBpmmHcke Moaudukamnuje ca CA u PAA. N3padyHara je TauHa KOJWYHMHA jeIUCHA
notpebHOr 3a obnarame, npema meroau koju cy pasBuad I1és u capaguumm [185]. ITocrymak
obnarama PEG-oM je W3BpIIEH Tako INTO je oaMepeHo 2 mmoleou-y * jeaMHHUIA eTHIIEH OKCHIA
(eur. Ethylene Oxide Units - EOU) o rpamy MHY koju je 3aTimM momemian ca cycrnensujom MHY,
y3 conuukanujy Ha coOHoj Temmeparypu Tokom 1 h. Hakon nujanuse moOujeHa je crabuiiHa
cycnensuja MHY moBpinHCKH MOTU(PUKOBAHUX TOJTH(STHUIICH TJIMKOJIOM). Y30pPIH CY 03HAYCHU Ka0
PEG@CoxFes—xOsu PEG@IONPs.

Obnaecarwe dekcmpanom

Hajnpe cy npunpemsbeHa aBa pacTBopa HATpHjyM Xuapokcuja konuenrpauuje 0,5 M u 0,8 M.
VY jenHoM cyny je pactBopeHo 10 mg nexcrpanay 2,5 mL 0,5 M NaOH, nok je 10 mg HaHO4YecTHIIa
aucrieproano y 1,6 mL 0,8 M NaOH. PactBop koju caap:ku HaHOYECTHIIE j€ JJaraHO yKaraBaH y
pacTBOp ca JEKCTPAHOM KOjH je TPeTX0IHO oxJiah)eH y ynaTpa3BydyHOM KymaTmiy. Bpeme nomaBama
pactBopa je 6uo 20 min. Hakon Tora, CycreH3Hja je OCTaB/beHa MPEKO HONM y yaTpa3BydHOM
KynaTwIy y3 KOHCTaHTaH MPOTOK XjaaHe Bojae. Ha kpajy je u3BplIeHa aujanm3a y30pKa TOKOM
24 h y3 3aMeHy JAeCTWIIOBaHE BOjAE TpU IyTa. Y3opuu cy obenexenun kao DEX@Fe3Os u
DEX@IONPAa.

4.3. Kapakrtepuszaumja MarHeTHUX HAHOYECTHLA

Penoeencra ougppaxyuja X-3paka na npaxy

Kpucranana cTpykTypa 1 MUKPOCTPYKTYpa Cy aHaJIM3UpaHe MeTo oM audpakiuje X-3paka Ha paxy
xopuctehu nudpakromerap BucOoke pesonymuje SmartLab® (Rigaku, Jaman) u Cu Ka 3pademe
tanacHe gyxune A = 1,542 A. Toganu cy npuxymbenu ynyTap 26 oncera on 10-90° npu 6p3unu
cHuMama o1 0,2 °/min ca AuBepreHTHUM npopezoM ox 0,5 mm. ¥V ekcriepuMeHTHMa je KopHuIilheH
panuu HamoH ox 40 kV u crtpyja ox 30 mA. Cpenma BennumHa Kpuctanuta (Oxrp) y3opaka je
oapehena momohy Scherrer-ose ¢opmyne (jennaumna 2.19) kopuctehu HajUHTEH3UBHH]jE
IUPPaKIOHE MAaKCUMYyME.

TpaHCMuCI/IOHa €JIEKMPOHCKA MquOCKOI’Zuja

Benmuuna, mopdonoruja m KpucTaliHa CTPYKTypa HAaHOYECTHIA Cy HCIHTHBaHE Kopumrhemem
TPAaHCMHCHOHHX EJIEKTPOHCKUX MuKpockoma JEOL JEM-2100 u JEOL JEM-2100F UHR (Oxford,
Vjenumeno KpasseBcTBO) ca paguuMm HaroHoM o1 200 keV. M3zabpane TEM cnuke cy aHanmu3upaHe
MaHyelnHO ymnoTrpeboMm codrBepckor makera Imagel [186]. Cpenma BenMuMHA W CTaTUCTUYKA
pacrmo/iesia 4ecTUIa 10 BEIMYMHU Cy IPOLIEHhEHE MEpEemheM HajBeher yHyTpallmher NpeyHuka usmelhy
100 1 200 yectuua no y3opky. Hakon tora, nogaiu cy ¢putoBaHu Ha HOpMAJIU30BaHY JIOTAPUTAMCKY
byHk1Mjy, npema popmynu [187]:

(]’

xc (4.1)
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Yy=Yot+t——
V2rwx
Kako OW ce oapenuiu Cpeama BeIWYMHA YECTHIlA, CTaHJIapAHa JeBHjanvja (o) W HHIEKC

nosuaucnepsnocty MHY (enr. Polydispersity index - Pdl). Kana je y nutamy BenuunMHa 4ecTuIa,
napametap Pdl ce cmarpa arncoayTHOM rpeikoM Meperma i Mepa je XeTeporeHocT y3opka [188].

Hugppaypseena cnexkmpockonuja ca Fourier-osom mpancghopmayujom

[lpucycTBo OpraHcKMX MOJIEKYJla Ha TIOBPUIMHU HAHOYECTUIA je HCIUTaHo Fourier-opom

TpanchopMaIrmonoM HHpanpseHoM crekTpockorujoM (FT-IC) y permony ox 4000 cm™* no
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400 cm™* xopucrehn cnexrpomerap Nicolet™ iS50 FT-IC (Thermo Fisher Scientific, CAJT) koju je
ormpemsben Smart ITR ATR noxatkom 3a Mmepema ociiabibeHe TotaiHe pediekcuje (edr. Attenuated
total reflection - ATR). 3a morpebe Mepema, CrpalieHH OCYIIEHH Y30pHH Cy (UKCHpaHH Ha
nujamManTcky riody. CHIEKTpu MO3aJuHE Cy HM3MEPEHH HAa YKCTOM OCYHICHOM [MjaMAHTCKOM
KPHCTaIly Tpe MOCTaBJhatba Y30paka M BPEJHOCTH allCoOPIIIHje TMO3aJHHE Cy ayTOMATCKH Oy3€eTe
ynorpe6om npareher OMNIC™ codreepckor nakera.

Xemujcka ananuza

Enemenrapau cactaB u koHienrpaudja MHY y BomeHoj amcmep3uju cy oapeheHu momohy
AQHAJTUTHYKE TEXHUKE WHAYKTUBHO CIPErHyTE IUIa3Me CIPErHyTe ca ONTHYKOM EMHCHOHOM
cnekrpockonujoM (ICP-OES) na ypehajy iCAP 6500 Duo ICP (Thermo Fisher Scientific, CAl) ca
ITEVA oneparnonum codtBepom. Bpeme Tpajama aHaause je H3HOCKIIO 2-5 min. Y30pIH 3a aHaIu3y
cy npunpemsbeHu Ha cienehu naunn: 100 mg cnparieHor y3opka je npedadeHo y Te(poHCKy KUBETY.
VY kuBery je 3atum jgoxato 10 mL 35% xJIopoBOJOHWYHE KHCEIMHE W MU3BPIICHA j€ TUTECTHja Y
mukpotanacHom jgurectopy (ETHOS 1 Milestone, Uranuja). Jlurectuja je Bpmiena 20 min Ha
temneparypu 200 °C. Hakon xiahema, pacTBOp U3 KUBETE j€ KBAHTUTATHBHO NMPeOaYeH Y HOPMATHH
CyZ 1 pa30iiakeH BOJOM JI0 0JiroBapajyhe 3anpemMuHe v Ha Taj HAYWH MPUIPEMIBEH 32 Jajby aHAIHU3Y
elleMeHTapHOT cacTaBa. CTaHIapJHM pPAacTBOPH 3a KanuOpalujy HWHCTPYMEHTa (EKCTepHa
KanuoOpalyja), y aJleckBaTHOM KOHIICHTPAIIMOHOM OIICETY, MPUIIPEMIBCHH Cy O] CEpTU(PHUKOBAHOT
MyJITHEIEMEHTapHOT cTaHmapaHor pactBopa: Multi-Element Plasma Standard Solution 4,
Specpure®, 1000 pg-mL™* (Alfa Aesar GmbH & Co KG, Hemauxa).

Mepersa 3ema nomenyujana

Bpennoctu 3era moTeHuujana moBpMHCKM MoaudukoBanux MHY cy usmepeHe y BojaeHUM
KoonaHUM nucnepsujama Ha 25,0 + 0,1 °C y 3era henujama 3a jegHokpatHy ynotpeOy Mojen
DTS1070 ymortpebom ypehaja Nano ZS90 (Malvern, Vjemumeno KpameBctBo). Mepema cy
U3BpIIEHA Y ONTHUMAaJHUM YCJIOBHMa Pa30jia)kKMBambeM CYCIEH3HUj€ NMPU KOHAUYHO] KOHIIEHTPALUjU
depodmynna ox 0,1 gLt 3era morenuujanu Heobnoxkenux u obnoxennx MHY cy oapehenu y
orcery pH ox 2-12. Mepema cy u3BpIlieHa HAKOH HHKYOannoHor repuoja oxa 1 h. Exciepumentu cy
M3BEJICHU NPH KOHCTAHTHO] JoHCKO] jaunHu 011 0,01 M koja je mpeTxonHo noaeniena nogatkom NaCl.
Ha kpajy, 3aBucHocTH 3eTa noteHuujana ox pH cy ¢durtoBane Ha Boltzmann-oBy curmoupanny
byukimjy [189]:

AL — A,

T 1+ eGxo)/dx + 4z (4.2)

y

Meperwa ounamuuroe pacejarea ceemaocmu

Mepema XUIPOAMHAMUYKOT MPEYHHKA YECTHIIA METOJIOM JAMHAMHYKOT pacejama CBETIIOCTH CY
u3BpmeHa Ha ypehajy Nano ZS90 (Malvern, Yjenumeno KpameBcTB0) Koju je onpemsbeH He-Ne
nmacepoM cHare 4 mW TamacHe myxuHe 3padema A = 633 nm. OCHOBHHM pacTBOp HAHOYECTHIIA j&
pas0naxeH JeCTUIOBAHOM BOJIOM Kako 6u ce jo6una konuenTpamuja pepodayuna ox 0,1 g-L 1. Cra
Mepema Cy U3BpILIEHA Y JaTOM KHHETHYKOM CTalby KOj€ je TOCTUTHYTO MPETXOJHOM COHU(PHUKAINjOM
TokoM 10 s, HAKOH Yera je CUCTeM OCTaBJbEH Ja ce pesnakcupa TokoM 60 s. [Ipocedne BpeqHOCTH
XUAPOAMHAMUYKHX MPEYHUKA CY MPOIEHEHE HAKOH (PUTOBAMa KOpeNalnoHuX (PyHKIHja Ha OpOjHO-
TEXHUHCKE BEJINYHHE.

Maenemmne ocobune nanovecmuya

Mepema MarHeTHUX 0cOOMHa Cy u3BpIeHa momohy maraeromerapa MPMS-5 u MPMS-7 (Quantum

Design, CA/T). MPMS marneTomMeTpu Cy CI0KEHU CHCTEMU HAMEH-CHH MPEIU3HUM HCTPaKUBAbIMa

y omcery temmneparypa o 2 K 10 400 K u maruetaum nossuma g0 70 KOe. TTocrynak mepersa MPMS

MarHeToMeTpuMa je M3BpLICH Ha cieiehd HauMH: CIpalleHH y30paKk ce XOMOTEHH3yje M HAKOH

Mepema Mace MaKyje ce y KeJaTHHCKE Karicyse npubiamxHe Mace 50 mg u Ha Kpajy ce IOCTaBJba y
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MarHetomeTap. KpuBe MarseTuzanuje y 3aBUCHOCTH O] jaYlHE MarHETHOT T0Jba Cy MepeHe Ha 5 K,
250 K 1 300 K mpu jaunaama nosba o1 +50 kOe u 70 kOe. BpenHoctu carypanuoHne MarHeTu3anmje
cy oapehene 3a mosba H koja texke oo [190] mpumMeHoM jeqHadnHe:

M=MS(1—E—m>. (4.3)

Maenemna xunepmepmuja

Kanopumerpujcka mMepema Cy H3BpIICHa HAa KOMEPIHMjaJHOM HCTpakuBaukoM ypehajy DM100
cepuje, kommnanwuje ,,NB NanoScale Biomagnetics “, Illnanuja. Ypehaj uncranupan y UHCTUTYTY 32
HyKJIeapHe HayKe ,,BuHua‘ je npencrasibed Ha caunm 4.4. To je ypehaj MmoaynapHe opranusanuje u
cacroju ce u3 kourposnepa, MANIAC codTBepckor nakera u Tpu ariuKaTopa U MOXKe ce KOPUCTUTH
3a Hajpa3IUYUTH]C¢ BPCTE UCTPAKUBAIba, OJ1 KAJIOPUMETPUjCKUX 110 N VItro u in VIV Mepema.

e KoHTposiep je HEHTpaJHU pavyyHApCKH CHCTEM Y KOME Cy CMEIITCHH H3BOp Hamajama U

Xap/BepcKa cTpaHa KOPUCHUUYKOT UHTepdejca.

MANIAC (eur. MAgnetic Nanoparticle Inductive heating Application Code - MANIAC)

NpeacTaBba COPTBEPCKU MaKeT KOju oMoryhaBa ympaBibambeM CHCTEMOM KOjUM je Moryhe

IIPATUTH pe3yJITaTe eKClepruMeHaTa, Kao U AUPEKTHO u3padyHaBaTu SAR U TepMaiHy J103y.

AIuMKaTop npejicTaBba FeHepaToOp MarHETHOT 110Jba y KOJU C€ Y TOKY €KCIIEpUMEHTA I10CTaBJba

Matepujai, henrjcka KyaTypa WId Malla )KHBOTHA. Y HUMa Ce Hala3e PasIuduTH THUIIOBU

ceHzopa 3a mpahewme nopacra temmneparype. Ypehaj DM100 cepuje je ompemibeH ca Tpu

aIuTMKaTopa 3a pa3InIuTe TUIIOBE EKCIIEpUMEHATa:

o DM1 amnukarop je HamMeweH KaJOPUMETPUJCKUM MeEpemuMa TeMIepaType MarHeTHHUX
KoJougHUX y3opaka. Pacnon mepema y DM1 je ox —10 °C o 120 °C ca mpenm3Homhy o
10,1 °C. ITo3unuuja Ha KOjy ce CeH30p MOCTaBJba y Y30paK c€ MOKE PEryjrcaTd KaauOpauujom
MOJIOKaja CEeH30pa KOjU Ce Haja3u Ha Jpkady y3opka. OBaj amdkarop paad Ha ceaaM
pa3nuuuTUX pexxuma (pekBeHiuja y omncery usmely 252 kHz u 808 kHz u nmokpusa cniektap
jaumHa mosea o1 48 Gs 10 300 Gs ca npenusHomihy mojemasama jadrae mojsa o 1 Gs.

o DM2 annmkartop je HaMeHheH UCTpaKMBakbUMa Ha hellnjckuM Kyntypama - in Vitro tectosu.

DM3 amukarop ce KOPUCTH 3a KCIIEPUMEHTE Ha MAJIUM JIa00OpaTOPHjCKUM KHUBOTHE-AMa - iN

vivo tectoBu. IIpomeHy Temmeparype y Tymopy Moryhe je mpaTHTH HyTeM HHQpaipBeHe

KaMepe, Koja ce IMOCTaBJba U3HA TyMOpa.

o

MANIAC

Cauka 4.4. Ypehaj 3a uctpaxxuBama Maraetne xuneprepmuje DM100 cepuje nncTaimpan y
WNHcTuTyTy 32 HyKJIeapHe Hayke ,,BuHua®.
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3a ananuzy cycnensuje MHY je kopumhen DM1 anmkaTop onpeMibeH TeMIEpaTypCKUM CEH30POM
Ha 0a3u ONTHYKOT BIakHA. KMHETHUYKe KpHBE Ipejama Cy CHUMJbEHE Y MAarHETHOM II0JbY jauMHE
200 Gs (15,9 kA'm™) u pacniony ¢pexsennuja 252-577 kHz, y Bpemenckom nuTepsany 40-120 s.
Kaxo 6u ce onpeaune SAR Bpemroctn, | mL HaHOYecTHIA KOHIIEHTpanyje 5 mg-mL ! je mocraBibeHo
y KHBETY W 3ajeIHO ca BOM y aruimkarop. KuHeTHuke KpHBE Cy M3MEpeHe ynoTpeOoM cucreMa
OIITUYKOT BJIAKHA, YH]HU j€ CCH30p YPOIECH y KUBETY ca y30pKoM. TemrepaTypa KOJIOUTHE JUCTICP3H]e
y TOKY eKCIIepUMeHara je oxapskaBaHa ucroja 65 °C kako OM ce MUHUMH3HPAJIO UCIIApaBamhe BOJC U
THME CIpeUmia AecTadiin3alrja KoJou/1a HacTaja yciie ] MpOMeHe KOHIICHTPAIHje CyCIIeH3H]E.

Jlo6ujene SAR BpemnHocTn (MepeHe kao W-g ' HAaHOYECTHIIA) Cy HpOIEHEHEe (QHTOBAHEM
KMHETUYKHX KPUBUX HA JIMHEapHY QyHKIHMjy y npBux 20 s MmeToqoM nHunujanHor Haruba (dT/dt)o
[191]. SAR BpeaHOCTH Cy 3aTHM HU3padyHATE U3 jeJHAYNHE:

SAR (W-g™ ) =cyp + L cy - (d—T> , (4.4)
Pnp At/ max

npu uemy je Cnp crenuduuna Tomtora Hanouectuna (J-kg 1K™?), pnp ryctuna manouectuua y

xononmuoj mucrepsuju (Kgm™3), p1 ryctmna mucnepsmonor cpeacta (Kgm™), mok (dT/dt)max

npeacTaB/ba MAKCHMAJIHH IPajUjeHT TemMepaTypHe kpuse konouna (K-s™t). MHY cy nucneprobane

y BOIM, TaKO Ja NMPWIMKOM pauyHama SAR BpemHOCTH ¢; mpejacTaBiba CeUU(UYHU TOIUIOTHH

KamaluTeT BoJe Kao JUIep3uoHor cpeactpa (C1= 4,186 kJ-(kgK)™?).

[Tapamerap ILP je BennumHa Koja HE 3aBUCH O] CIIOJbAIILUX MapameTapa ((PppekBeHIlHje U jaunHe
MPUMEHEHOT MAarHETHOT 110Jba) M MOXKE Ce KOPUCTHUTH 3a MPOLIEHY €(PUKACHOCTH IPejarba MarHETHIX
nanouectuia. [lapamerap ILP je uzpauynat nomohy jennaunne:

ILP (nHm? - kg™ 1) AR (4.5)
nHm* - = —— .
g HZ S’
npu yemy f npezcraBiba GppeKBeHIIN]Y IPUMEHEHOT CIOJballlber MarHeTHor noska (Hz), nok je Ho
aMILIUTYy/a 10Jba (A'm ).

4.4, HOCTyHaK pa)mooﬁeﬂe)lcanaﬂ,a MAardH€THUX HaAHO4YECTHLA

Y 0BOM IOTJIaBJbY j€ AaT OMKC Ipolieca painoodesnekaBamba MarHeTHUX HAHOYECTUIIA KOje Cy HAaKOH
CHUHTE3€ U (U3NYKOXEMH]CKE aHaIM3€e U3abpaHe 3a Jajba UCTPAKMBambha 3a MOTEHIUjaIHy IPUMEHY Y
JMjarHOCTHIIM M T€PANUji MATUTHUX 00JIeCTH. 3a MEpee aKTUBHOCTH CBUX Y30paka KopuitheHu cy
B-xamubpatop mo3a (CRC-15, Capintec, CAJI) u rama 6pojau (Wizard 2480, Perkin Elmer, CA/I).

Paouoobenexcasarwe IONPs ca Y

PactBop NVYCls (0,006 mL, aktuBHOocTH TmpHONMMKHO 185 MBQ) je momar y 0,1 mL Boxene
CYCITCH3Hje HaHOYECTHUIa TOBPITUHCKN MoauduKoBaHuX pazaunantuM obnorama: CA, PAA u PEG
xoHuenTpanuje 5 mgmL ™' u pH Bpennoctu msmelly 4 u 5. Hakon unKkyGauuje Ha nBe
temneparype (25 °C m 60 °C) m nBa peaknuoHa BpemeHa (30 min u 60 min),
paaroxpomMarorpa)ckOM METOJOM Ha TaHKOM cliojy cuimkarena (er. Instant Thin Layer
Chromatography-Silica Gel - ITLC-SG) ca ¢usunonomkuM pacTBOpOM Kao MOOHIHOM (a3zoM
onpeheH je nmpuHOC paauoodenexaBama. Merosa je uzBeaeHa tako mro je 0,01 mL ucnutuBane
nmpoOe HaHECeHO Ha 2 c¢m O] JIOHkE MBHIIE Tpake. 3aTUM Cy TpaKe CMEIITeHEe y MOOWIHY ¢azy
(0,9% NaCl) u xpomarorpamu cy pa3BHjeHH Ha cOOHOj TemnepaTypu. HakoH pasBujama, SG Tpake
Cy OCyIICHE Ha Ba3AyXy U IpecedeHe Ha JeioBe nykuHe | cm. Pacnonena pannoakTHBHOCTH JTyK
Tpake je ofpeheHa MepemheM aKTUBHOCTH CBAaKOT LIEHTUMETpa Tpake Ha KainuoOparopy no3a u Nal(Tl)
rama 6pojauy. Canpikaj cBake (ppakiyje je u3padyHar y OJTHOCY Ha YKYITHY PaJHMOAKTHBHOCT TPaKe
W M3pakaBa ce y HpolleHTHMa. Y oBakBoM cucTeMy °Y-oGenmexene obnoxene IONPs cy ce
3apkanie Ha MecTy HarHomema (Rf = 0,0-0,1), nok cy HeBesanu *Y3* jonn murpupanm 3ajenno
ca ¢ponToM pactBapaua (Rt = 0,9-1,0). IIpunukom oxapehusama pamuoxemujcke uucrohe Y-
obenexennx obnoxennx IONPs, Y3 jonu ce jaBmajy kao jeqMHM pajMOAKTHBHHM TPOW3BOJ
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nerpaganmje. Y je kao uucTH B eMHUTEp JAETEKTOBAaH MOMONY 3aKOYHOT 3pauera (TAaKO3BaHOT
,bremsstrahlung” edekra) [192]. CBa Mepema Cy HW3BpIICHA IOJ jEAHAKUM T'€OMETPH]CKHM
YCIIOBHMA.

Paouoobenencasarwe IONPa u IONPs ca "Lu

Onrosapajyha 3anpemuna pactBopa *'’LuCls (aktuBHOCTH npubmmxHO 185 MBq) je momara y
0,1 mL o6noxenux IONPa u IONPs (xonuentpanuje 4-5 mg-mL ') ma pH 5-6. Pesyntyjyha
cycnensuja je uakyoupana tokom 10 min, 30 min 1 60 min Ha co0HOj Temmeparypu. I[IpuHOC
pagunoobenexaBama je oapehen ITLC pagnoxpomartorpadckom merogom kopuctehu SG Tpake kao
CTAIHOHAPHY M (U3MOJIONIKK PacTBOp Kao MoOMiHy ¢asy. Y oBoM cuctemy, ''Lu®" jomm cy
MHUTpHUpany 3ajeHo ca GpporTom pacteapaua (Ri = 0,8-0,9), ok cy ce 17’ Lu-obenexeHe MOBPIIMHCKH
moaudukoBane IONPa u IONPs 3anpskane Ha mouetky xpomatorpadceke koione (Rf = 0,0-0,1).
ToxoMm mocTynka obenexaBama ca ' 'Lu kopumheHe Cy JBe BpCTe HAHOYECTHIIA CHHTETHCAHE
IIOJIKOJI METOI0M, 0010KeHe ca et pasaununtux jguranga (CA, PAA, PEG, APS u DEX).

Paouoobenexcasarwe IONPs ca *"Tc

MarneTHe HaHOYECTHUIE TPETXOAHO MOBpIIKMHCKH MoaudukoBane ca CA, PAA u PEG obGmorama
KoHIeHTpanuje 5 mg'mL ™' cy obenexene ca ®MTc ynorpebom kamaj(Il) xmopuna (SnCly) koju
ydecTByje y peaykuujun MTc'’ joma. Peakimje pagmooOenexaBama Cy M3BEIEHE HCTOBPEMEHHM
noxatkoMm 0,1 mL Na*®"TcO, (akTusHOCTH IpHGIIKHO 18,5 MBQ) 11 0,04 mL pactsopa SnCl, (koju
je nobujen pactBapamem 2,5 mgmL ™t y 0,5 M HCI) y cycnensujy koja je HacTana MelIameM
0,02 mL noBpmmHcku MmonupuxkoBanux MHY u 1 mL wunjexnmone crepuine Boge. Hakon
nojemanama pH Ha 6, peakoHa cMera je 6aro Memana Ha COOHOj TeMIIepaTypy y BpEMEHCKOM
uHTepBaty oa 30 min u 60 min.

Pagnoxpomatorpaduje cy BplleHE Ha TaHKOM CJIOJy CHJIMKarejga, ca aleTOHOM M CMELIOM
NUpHUIMH:cupheTHa KHCENMHA:BOAA y 3alpeMUHCKOM oaHocy 3:5:1,5 kao moOminHuM ¢aszama.
PagnoxpomaTorpadcke aHaiuze ¢y U3BeAEHE M0 JIBa MyTa Kako OM ce YTBPJAMO YCHEIlaH MOCTYIaK
pagmoob6enexasama Y-, Y7 Lu- u *"Tc-o6moxennx MHUY [193].

In vitro cmabunnocm obnoxcenux paouoooenedxncenux |IONPa u IONPs

In vitro crabunrocT nopmmHckn MogudukoBanux IONPa obenexernux 1’/Lu u IONPs o6enesxeHnx
pamuoaktueauM Y, YLy u ®*"Tc je ucnmrana y dusmonomxom pactopy (®P) u 4% pactBopy
xymanor cepym-anbymmaa (XCA, Wncturyr 3a Tpascdysujy xpsu Cpbuje). Yzopmu *"Tc-
obenexxennx IONPs cy aHanm3upaHu y pa3iu4uTHM BPEMEHCKMM HMHTEpBaJMMa HAaKOH Ipoleca
paamoobenexaBama TokoM 24 h mpu maky6amujun Ha 37 °C u tokom 72 h m 96 h 3a *°Y- u
7u-o6enesxene obnoxkene MHY, ompehupamem pagroxemujcke ductohe pagunoxpoMarorpadckum
metoaama (ITLC-SG), y cucremy pacTBapada KOjH Cy yHANpea HaBEJACHHU 3a CBAKH PaJIHOHYKIIHI
oceOHO.
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5. PE3VIITATU U JUCKYCHJA
5.1. MarHeTHe HaHOYeCTHIIE I00MjeHEe TAT0KHOM METO10M

Y mwpy gobujama MHY moroaHux 3a mpuMeHy y MAarHeTHO] XMIIEPTEPMUjU CUHTETHCAaHE CY
HAHOYECTHUIIE MarHeTHTa METOJOM TaJIOXKeHma COJM TBOXDa M3 pacTBOpa, Kao IITO je OMUCAHO Y
nornornasiby 4.1.1. HcrpaxkuBama Ccy H3BpIICHAa ca LUUJbeM YTBphHBama MOryhHOCTH HUXOBE
MOTEHIIMjalTHe TPUMEHE Y TepaInuju, HICIIUTHBAmbEM XUIIEPTEPMUjCKE EPUKACHOCTH.

5.1.1. CTpyKTypHE, MUKPOCTPYKTYPHE U MarHeTHe 0CO0MHE HAHOYECTHLA MATHETHTA

Mopdosomke 1 MUKPOCTPYKTYpHE (BETMUMHA YeCTULA U JIePEKTH) KapaKTEPUCTUKE CHHTETHCAHUX
HaHouecTHla cy ucnurane nomohy TEM mukpockonuje. Tununyna TEM cnuka je mpukazana Ha
ciunm S.1A. Mopdonoruja u BenuunHa yecTuna oapeheHn Cy CTaTUCTHYKOM aHAIM30M HAaKOH
Mepewa npeyHuka oko 200 uvectuna. la Ou ce ucnuTana pacnojena 4ecTHIa MO0 BeIMYMHaMa
kopuihed je coptrep Imaged. Ananuzom TEM cnuka yTBpheHo je aa cy gecTurie mo ooJIuKy meey 1o
cdepHe, 1a cy 100po JUCIEProBaHe U J1a MOJUIEKY HOPMAIM30BaHO] JIOTAPUTAMCKO] pPacOeI 1o
BenuuvHu (camka 5.1B), ca cpenwom BenuunHOM onx (13 + 2) nm. M3mepenu wunHpaekc
HOJIMAUCIIEP3HOCTH je 0KO 14%, 1mTo mpeacTaBiba 100ap pe3yTar 3a TaJl0KHY METOAY KOJ Koje je
MOJUIMCIIEP3HOCT y30paka obuyHo oko 30%. OBakBa BpPEAHOCT je MOCTUTHYTa 3axBajbyjyhu
IIPUMEHBEHOM KHCEIIMHCKOM TPETMaHy TOKOM cuHTe3e. [Ipoceynu xuapoanaamMudku npeunuk MHY
je onpehen DLS meronom u uznocu ox 20,8 nm.

T % T L T Y T b T & T

&
o

D, =(13+2)nm
Pdi=142 %

20

15

10

MpoueHaT HaHo4ecTULa (%)

o

8 10 12 14 16 18 20 22
Mpe4yHuK HaHoYecTUua (nm)

Cauka 5.1. (A) TEM cnuka MHY cuaTeTHCAHUX TanokHOM MeToqoM U (b) mornopmanna
pacrioziena o BeTMYMHA HAHOYECTHIIA.

Kpucranna cTpykTypa U MUKPOCTPYKTypa HAaHOYECTHIAa aHAJIU3UpaHa je KOopUIIhemeM IojaTaka
madpakiuje X-3paka (cauka 5.2). Kpucramne pedrexcije CHHTETHCAHUX HAHOYECTHIIA CE jaBIbajy
Ha NMPUOIMKHO UCTUM MO3MIIMjaMa Kao M OHE 32 MarHeTHT ca CIIMHEIHOM CTPYKTYpOM, I1a C€ CBE
pediexcuje Mory MHAeKCHpaTH y mpocTopHy rpymy Fd3m (N@ 227). Cumynupanu audpaKkiuoHu
MaKCHUMYMH Cy JI0OWjeHn U3 TofaTaka qudpaxiuje 3a maraetut, FesO4 (JCPDS kaptuia #19-629).
ITpoceuna BennuuHa Kpucraiuta Dxrp = 12,9 nm, onpelena je momohy koMmjyTepckor mporpama
Koju je cacraBHu geo codtBepa Rigaku ypehaja koju nupumemyje Scherrer-ory dopmyny
(jemnaumna 2.19). YnopehuBameM BpeIHOCTH MPOCEYHUX BEIMUMHA YecTUla ~13 NM u Benu4nHa
KpuctainuTta ~13 Nnm, yka3syje 1a ¢y 4eCTUIIC CAYubeHE O/ jeTHOT KPUCTATHOT JIOMEHA.
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Canka 5.2. Jluppakrorpam cuHtetucanux Hanouectuia. Crangapanu noganu 3a FesO4 (JCPDS
kaptuna #19-629) cy npencraBibeHd Ha CIUIM 32 TIopeheme.

Pesynratu Mepema MaraeTusanuje y 3aBucHoctr o1 remneparype M = f (T), kao 1 Mmaruetusaiuje y
3aBUCHOCTH 0J] jaurHe marHetHor mosba M = f (H), MHY cuHTeTHCAHMX TaJ0)KHOM METOIOM CY
npukazann Ha caunom 5.3, Carypanmona wmarHetusanvja Ha temmeparypu 300 K usHocH
Ms = 67,9 emu-g %, ok je ma T =5 K Ms = 77,9 emu-g . Kpuse maruerusamuje mponase Kpos
KOOP/JMHATHH TMOYETaK (KOCPIHUTUBHO IOJBE j€ HyJA), ITO yKa3yje /a CHHTETUCAHE HAHOYECTHUIIC
HoKa3yjy cyneprapamaraetHo nonamase (Canka 5.3A).
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Cauka 5.3. (A) Xucrepesucne kpue Ha 5 K 1 300 K u (b) 3aBucHOCT MarHeTn3anuje oj
temnepatype y ZFC/FC pexxumy (Ho = 100 Oe).

Kpuse maruerusaiuje y GyHKIHjHU TeMIiepatype y3opka xiahenor y moswy (eHr. field-cooled - FC) u
xnaheHor 6e3 MpUCyCcTBa CIOJballkber MarHeTHOT noJba (eHr. zero-field-cooled - ZFC) cy npukazane
Ha camnm 5.36. ZFC pexum nojapaszymena ximaheme y30pka y HYyJTOM MarHeTHOM I0JbY OJT COOHE
temneparype o temmeparype o 5 K. Hakon xnahema, ycrocTtaBiba c€ KOHCTAHTHO CITOJbALIEHE
MarHeTHo noske jaunHe 100 Oe a 3aTuM MOYnbe MePEHEe MarHeTH3aIije TOKOM 3arpeBama y30pKa.
VY FC pexxumy y3opak ce MpBo XJaau oJ coOHe Temreparype 10 5 K, anu y MarHeTHOM IMoJby, a
3aTHM MOYUE-E MEPEHEe MarHeTU3allHje ca TIopacToM TeMrieparype y ucrom nosby. Ha ZFC xpuBoj
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youaBa ce MakcuMyM Ha ~236 K koju Tmokasyje Temmeparypy Ha KOjo] HaHOYECTHIC W3
CyleprapaMarHeTHOT CTama Ipeiia3e y OJOKMPAaHO WM Y KOJEKTHBHO crame (eHr. Spin-glass).
Bpennoctn marnerusanuje (FC xpuBa) pacTy ca CHM)KaBameM TEMIIEpaType M JIOCTHXKY IUIATO.
OBakBO TMOHAIIAKE j€ KAPAKTEPUCTHYHO 332 HAHOYECTUYHE CHUCTEME y KOjuMa Cy MPHUCYTHE
mehyuectnune untepakiuje [194]. 3a Temmeparype mcmox 50 K, ZFC kpuBe mokasyjy Hariy
poMeHy Haruba, 0OMYHO yOUYeHY 3a HAaHOYECTHIIe MarHeTuTa BennuuHa y orncery 10-50 nm koja je
moBe3aHa ca Verwey-jesum npenaszom 3a FesOs (y BomymuHO3HOM Matepujary, Ty = 125 K [91]).
MarneTHa cBOjcTBa Ha COOHOj Temneparypu, Ms U cyneprapamMarHeTHO MOHAIIAKE Cy 3HAYAJHU 32
npumeny y MX.

5.1.2. IloBpmmHcka moaudukanuja FesOs HaHOYeCTHIIA U KOJIOH/IHE 0COOMHE

OnTuMu30BaH M 00pO KOHTPOJIMCAHM TOCTyNaK MoBpiMHCKe Momaudukanuje MHY je 3Hauvajan
KOpak Ka Jo0ujamy cTaOmiHuX Kojomna. M300p jenumema 3a oblarame yTHde Ha ePUKACHOCT
rpejamba HaHouecTUla mpu MX 3aro 1mTo je nedspruHa o0ore, a CaMUM TUM U BEITMYUHA 00JIOKEHE
HAHOYECTHIIE, TTapamMeTap KOju yThde Ha BpeaHOCT creiuduune op3une arncopmiuje (SAR). [la ou
Ousie MoroAHe 3a MPUMEHY Yy paJuoTepanuju HaHOUECTHIIE MOpajy OUTH 00JI0KeHe oJroBapajyhum
oudynknponannum murangoM. CHHTETHCaHe HaHoYecTulle cy oonoxene ca CA, APS u DEX, npema
MIPOTOKOJIMMA KOju cy onucanu y 4.2.1 u 4.2.2.

3era MOTEHIMjaJI HEOOJIOKEHUX U OOJOKEHUX BOJCHUX CYCIICH3Mja HAHOYECTHUI]A MAarHeTuTa je
u3MepeH Ha paznunuutuM pH BpenHoctuma (camka 5.4A). U3 Tux Mepema onpehene cy BpenrHoctu
M30CJICKTPUYHUX Tadaka, Pl, koje mpeacraBibajy PH BpeIHOCT mpH K0joj je 3eTa MOTEHIUjal jeTHaK
uysu (enr. Isoelectric point - pl) (Tadena 5.1). Pa3nuuuTto HaeleKTpUCabE YECTHIIA j€ TTOCISIUIIa
JETIPOTOHOBAKa M MPOTOHOBAMKa XUAPOKCHIIHUX IpyMa KOje ce Haja3e Ha MOBPIIUHE HAaHOYECTHUIIE
(Fe—OH). VY xwucenoj CpeaWHH, HAHOYECTUIIC Cy MO3MTHUBHO HACJIEKTPHUCAHE KA0 IMOCIEAUIA
IPOTOHOBama XuapokcuiHe rpyne (Fe—OH;). Ipu 6a3uum pH BpeHOCTHMA, TOBPIIMHA YECTHIIA
MOCTaje HEraTUBHO HaelekTpucana ycien aucouujanuje —OH rpyme, mnpu uemy HacTajy
nenporoHoBaHe xunpokcuiHe rpyne Fe—O™ [195]. M3amepeHe BpeAHOCTH 3€Ta MOTEHIIMjala yKasyjy
na je obmarame MHY ycremHo u3BeneHo, jep je mouuto 1o mpomene 3aBucHoctu ( = f (pH)
(cauka 5.4A). U3oenektpruHa Tauka HeoOnokeHux FesOs ce namasu wa pH 7,7, mok Ha pH 7,4
noteHnujan w3Hocu 7,3 mV. OBa BPEIHOCT HACICKTPHCama HUjE JIOBOJbHA 3a CTAOWIHM3AIIH]y
HeoOnoxxeHux MHY mna fomas3u 10 BUXOBOT TallOKeHha HAKOH JIyKEeT CTajama.

BesuBameM Mojekysa JUMYHCKE KHCelnuHe Oorare cio0oaHuM KapOOKCHIHMM rpynama 3a MHY
J0J1a39 J0 IPOMEHE HaelleKTpucama Ha noBpmuHu. Ha ¢pusnonomkoj pH, CA@Fe304 cy HeraTuBHO
HaeJleKTpucaHe ca BpeaHomihy 3era moreHuyjana ox —29,8 mV, mro ykasyje ga je AOLIIO 10
€JIEKTPOCTaTUUKE CTaOWIM3allMje HaHOYeCTHIla HakoH oOmarama. [lopen Tora, BpemgHOCT
n30eneKTpuyHe Tauke je noMmepeHa ca pH 8,3 na pH 3. OBo npencraBsba 3Ha4ajHO y/AajbaBambe O]l
¢uznonomike pH. Jlobujenu pesynaratu qoka3yjy IpUCyCTBO HEYTPOILIEHUX KApOOKCUIIHUX IpyTa Ha
MOBPIIMHU HAaHOYECTHIIa, alld U Jla Cy, Kao pe3yiarar epuKacHOr mporeca obiarama, HEKe O]
KapOOKCHITHNX TPyIa JIUMyHCKe KHCEINHE Y jakoj Besu ca Fe?'/Fedt jornma.

Ob6naramem APS nurannom, pl je momepena na pH 10,1 u cycnensuja je na pH 7,4 uspaszuro
MO3UTHUBHO MOBPIIMHCKH HAEIEKTPUCaHa, 3eTa nmoTeHuujan u3nocu 28,9 mV. Ha ¢usuonomxkoj pH,
3a pa3iuKy ox kapookcumne rpyme (—COQ™), aMuHO rpyma je y mpoToHoBaHOM cTamy (—NH3) ma cy
APS@Fe304 mo3uTHBHO HaeNeKTpUCaHEe NP (PU3HOJIOMIKUM YCIOBHMA. 3axBajbyjyhu MpHCYCTBY
aMHHO Tpyna Ha TOBPIIMHU JOJIa3W JO eJNEKTPOCTaTHYKOr OA0Wjama dYecTHIla W JOJaTHE
crabunmu3anuje xononane APS@Fes04 cycniensuje.
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Cauka 5.4. (A) Bpeanoct 3eta noteHnujana Ha paznuuutuM pH u (b) xuapoanHaMuyky mpeyHuK
HemoauduroBanux FesOs u CA@Fe304, APS@Fe30s u DEX@Fe30Os MHU.

BesuBameM Mollekynia JIeKCTpaHa 3a TOBPIIMHY, MOBPIIMHCKO HAENEKTPHCAhe HAHOYECTHIA je
3HAYajHO CMamEHO Kao U BpeAHOCT 3eTa noreHuujaia (—0,9 mV), a pl je momepena na pH 7,3, mro
je jako 6mm3y ¢usnonomkoj pH Bpearoctu. Umajyhu y Buay Benmuunay DEX monekyna (Mosekyicka
Maca 35000-45000 g-mol™!) u pesynrate mepema 3eTa moTeHHMjana, cTabUIM3aLMja CycIEH3Hje
HAHOYECTHUIIA OBUM JIUTAHIOM je HCKJbYYHBO CTEPHE MPUPO/IE, MOIITO HE J10JIa3H 10 WHTCH3UBHHU]ET
EJIEKTPOCTATUYKOT 0I01jarha YeCTUIIa.

Tabesna 5.1. Mepemwa 3eTa noTeHIMjaj1a ¥ XUIPOANHAMUYKHX MPEYHUKA HEOOI0KEHUX U
CA-, APS- u DEX-o0noxenux Fe304 HanouecTuia

FesOs | CA@Fe304 | APS@Fe30s | DEX@Fe304

5 W3oenekTpuyHa Tayka, 78 30 101 73

5 pl (pH) ’ ’ ’ ’
Wz

& [Motennujan va pH 7,4 B .

S (mV) 7,3 29,8 28,9 0,9

XuapoAMHAMUYKY TTPEYHUK,

2 % D (nm) 20,8 46,9 68,1 76,6
Al [Homunucnep3Hocr,

= Pdl (%) 16,4 22,3 23,3 22,5

Bpeanoctu XxuapoauHaMHUKIX MTPEUYHUKA YECTHIIA BoJIeHUX cycneH3uja Ha pH 7 cy onpehene DLS
MeToaoM (cimka 5.4B). XunponnHaMudky MpevHUK 3a HeoOokeHe HaHovyecTuIle n3nocu 20,8 nm,
nok 3a CA-obnoxxeHne m3Hocu 46,9 nm. BpegHocTu XuapoanHaMUYKUX MPEYHUKA 3a CYCIEH3HUje
APS@Fe30s u DEX@Fe304 usznoce 68,1 nm u 76,6 nm, pexom. OBa pas3inka je mocieauiia Tora aa
BpeaHOCT Dy ykibyuyje BeMUYHHY YeCTUIIa Y XUAPATUCAHOM CTamYy, 3aj€HO ca JIaHIIMMa ToJuMepa
KOJH C€ OJ1 TOBPIIIUHE YECTHIIEC MMPOTEXKY Y BOACHY (ha3y THMe YnHEehr oMOTad OKO YECTHIIE 3HAYAJHO
BehuM 071 BennunHe caMe decTulle. 3a pa3nuky on DLS-a, monuMepHu JTaHIM ce HE MOTY BUIETH
MHUKPOCKOIICKMM M€eTO0/1aMa ycJie/1 c1ador KOHTpacTa y OJJHOCY Ha CUTHAJI TI03a/IMHE, Kao MOCIeauIa
HUCKE T'yCTHUHE eJleKTpoHa. HaBeeHu pe3ynraru ykasyjy Ha Be3UBame IMMYHCKE KHCETTMHE U JTaHala
neKkcTpana u (3-aMHHOIIPOITHIT) TPUETOKCHUCHITaHAa 3a TOBPIIMHY cuHTeTncannx MHUY.
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W3mepeHe BpeIHOCTH XUAPOJUHAMUYKUX IMPEUYHUKA Cy y J00pOj KOpENaIuju ca MOJCKYJICKOM
MacoM JMranja 3a (yHKIHOHAJIHM3AlM]y, jep Ce BEIMYMHA YecTulla moBehaBa TOKOM mHpolieca
obnarama. Bpennoctu Dy HaHOuecTu1a 06s1oxeHux APS-om, a moce6Ho DEX-0oM cy 3HauajHo Behe
o Bpeanoctu Drtem, mITO MOXKe yKa3uBaTu Ha oJpel)eHu CTEeTeH arioMepaliyje YecTUIla ITo JOBOAH
710 HeXKEJbCHE JeCTaOUIIM3AIIH]e KOJIOUIHE CYCIICH3H]j€ TOKOM JIyXKET CTajama.

5.1.3. Mepemwe cnienuuuHe op3uHe ancopnuuje FesOs HaHoUecTHIIA

Eduxacnoct cunrerncannx MHY na enekTpoMarHeTHy eHEprujy CHOJBAIIET M0Jba KOHBEPTY]Y Y
TOIUIOTY aHaju3upaHa je padyHameM SAR BpeIHOCTH, HAKOH KaJOPUMETPH]CKHX MeEpema.
ExcriepuMeHTH Cy M3BpIIEHH Yy CBPXY WCHHTHBaMba XUNEPTEPMHUjCKE e€(PUKACHOCTH CHHTETHCAHUX
HAHOYECTHUIIA.

Kunernuke kpuBe rpejama HeoOmokeHnx Fes04, kao 1 CA@Fe30s, APS@Fe30s u DEX@Fe304 cy
M3MepeHe y CII0JballlleM IPOMEHIBUBOM MarHETHOM MoJby jaunte Ho = 15,9 kA-m ! u ppexsennuje,
f = 252 kHz, kopuctehu komeprujanau ypehaj DM100 cepuje (coamka 5.5A). Jla 6u ce ucmuTao
YTHIA] PA3TUYATHX MOBPIIMHCKUX MOIU(PUKATOPA HA CIIOCOOHOCT 3arpeBama OKOJIMHE Off CTPaHe
MHUY, wuspauynate cy SAR Bpennoctu 3a HeoOnoxeHe FezOs, ka0 M 3a TpU MOBPIIMHCKH
MouduKoBaHa y3opka (ciauka 5.5B). Youena je mana pasnuka y edukacHoctu rpejama. Ca SAR
BpeHocTH 011 55,6 W-g™l, nekcrpanoM 006i10keHe HAHOYECTHIIE Cy jeIMHE KOje Cy M3TyOmIie €0
rpejHOr mMoTeHIMjana HeoOnokeHux dvectuna. SAR Bpemnoctn APS@FesOs u APS@FesOs
(67,2 W-gt u 65,8 W-g'l), y nopehemy ca neobnoxenum Fe3Os (63,4 W-g1) cy camo Hesnatno
Buie. [la Ou ce o6jacHmiIe no6ujeHe SAR BpeqHOCTH TOTPEOHO je pa3MOTpUTH (HaKTOpe KOjU yTUUY
Ha edukacHocT rpejama. Bume SAR Bpemnoctn 3a CA@Fe3Os u APS@Fe304 cy mobujene y
cycriensnjama Behe komowmne crabmimHocTH (Buaetu Tademy 5.2). Beha crabumHocT cycrieH3wje
Ipe/ACTaB/ba BaKaH IMJb Tpolleca MOBPIIMHCKE Moaudukanuje. MakpoCKOICKe NpOMEHE Y
KOJION/IMMa, TIONYT WHAYKOBaHE arperamnyje d4ecTuiia MOJU(PHUKAIMjOM MOBPIIMHE HPUMEHOM
Moaudukaropa Behe MOJIEKYJICKe Mace, MOI'y UMaTH 3HauajaH yruiaj Ha MX [196]. JIe6spuna cioja
obnore oxapelyje XHUIPOAMHAMUYKH MPEYHUK M TUPEKTHO yTHdye Ha Brownian-cke ryoutke [196].
CxoaHO ToMe, ca cMambemeM Je0spuHe noBpinHcke oosore, o1 DEX@Fe304 no HemoaudukoBaHux
FesO4, SAR Bpemnoct 6u Tpebasio ma pacre. Takohe, dakrop koju yrude Ha SAR je carypammuoHa
MarHeTH3aluja Koja 3aBUCH 0]l BpcTe obisore (Moaupukaropa). Ca moBehamem aelspbuHE cloja
o0JIoTe ¥ MOJIEKYJICKE Mace MOBPIIMHCKOT Moaugukaropa, Ms he ce cMamuBaTH a MOCIEIUIHO U
TOIJIOTHA euKacHOCT. Yciea no0pe KOJIOMIHE CTaOMJIHOCTH M XUAPOJMHAMUYKOL MpPEYHUKA Y
OTICETy MOTOHOM 3a MEAMIIMHCKY NpuMeHy (Buaetu notnornasibe 2.1.4.3), APS kao u CA ce mory
MPEUIOKUTH 3a MOBPLUIMHCKY MOAM(DUKALIN]Yy MarHETUTA 32 XUIIEPTEPMU]CKY IIPUMEHY .

VY xknuHnukoj npuMenn MHY notpe6Ho je 00paTUTH NaXkmby U Ha (PU3MO0IIONIKA OrpaHHueHha Kaja Cy
y THTaky CHOJbAllbK mapameTpu (QpeKBEeHIMja U jauyrHa MpUMemeHoT 1mosba) [197]. MaruneTtHo
10Jb€ BUCOKUX (PPEKBEHIMja U jadylHA MOXKE YCIIE]] [10jaBe BPTJIOXKHUX CTpYja M3a3BaTH 3arpeBambe
OKOJIHUX 3/IpaBUX TKUBa y kojuma ce He Hanaze MHY. V ekcnepumentuma MX npu uspaau ose
JOKTOpCKE JAMCepTalldje, BPEIHOCT CHOJbAIlbUX MapaMeTapa (mapaMeTpa IoJka) je Owuia,
H-f=4,5-10° A-mt.s7! (mpumemena dpexsernuja 252 kHz n MaraeTHO mosbe jaunne 15,9 kA-m™1)
IITO je y HaBeJeHUM IpaHuIlamMa 3a MOTeHUHjaJIHy KIMHUYKY IPUMEHY U craja y orncer Hergt-osor
orpannuema. Behe Bpennoctu ¢pexsennuja (397 kHz u 577 kHz) cy kopumhene camo paau
nopehema epuKacHOCTH Trpejarba Kako OM ce MOTBpAWIA KOJOWJHA CTaOMIIHOCT HAHOYECTHIIA,
nopehemem SAR u ILP BpemHOCTH, U3 pa3iora mTo ce Mame crabuiHe cycnensuje MHY nomatHO
arJoMepuIry Mo yTHIajeM jauuX MarHeTHuUX Mnosba. OCHUM KIMHUYKUX, MOTPEOHO je MoceGHO
o0paTuTH MaXkby M Ha TEXHUYKa orpaHuuema ypehaja 3a MX, u3 pasnora mro je BehuHa
XUIIEPTEPMUJCKUX HCTPAXKMBarba Ha OHMOJIOMIKMM TKHBUMA H3BpIIEHA Y BEOMa YCKOM OIICETY
npuMemeHnX (PppekBeHIrja u mosba [197].
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Cauka 5.5. (A) KuneTuuke KpuBe rpejama MepeHe y MarHeTHOM MoJby jaunHe of 15,9 kKA'm 1 u
dpexsennuje oa 252 kHz u (Bb) SAR Bpeanoctu onpeleHe n3 Harn06a KUHETHYKUX KPUBHX.

5.2. MarHeTHe HaHOYecTHIe J00HjeHe MHUKPOTAJIACHMA NMOTHOMOTHYTOM XHAPOTEPMATHOM
CHHTE30M

5.2.1. CoxFe3—xOs nanouecruire

MukpoTanacuMa MOTIIOMOTHYTOM XHPOTEPMATHOM CHHTE30M HAKOH PEaKIIH]je TaJ0kKemha Ha COOHO)]
TeMIIepaTypH, CHHTETHCAHE Cy KOOAITOM CYIICTUTYHCaHE HaHOUEeCTHIIe MarHeTuTa (4.1.2).

5.2.1.1. CrpykTypHa H MUKPOCTPYKTYpHa aHaau3a CoxFes—~Oa

Hudpaxrorpamu CoxFes—«O4 HaHOUecTHIIA Cy pUKa3aHu Ha cannM 5.6. Cee pediuekcuje je moryhe
UHJIEKCHpaTH y KyornuHoM Tumy cnimHenHe cTpykType (CoFe,04, PDF #221086). Vxu nudpakiinoHu
MakCUMyMH yKa3dyjy Ha BHCOKY KPHCTQIMHUYHOCT HaHOYeCcTHIAa. M3pauyHare BpeAHOCTH
napameTtapa pemietke 3a cepujy CoxFes xOs 6une cy y pacnony usmely 8,36 A u 8,38 A, u one cy
6IIMCKe TUTepaTypHUM HoAaliMa 3a KobanT dpepurt (a~ 8,37 A) [198]. [Ipomena napamerpa pereTke
CoxFez«Os HaHOUecTHIIA Ce MOKE MPHUIHCATH YTHUIAJy JOHCKHX paadjyca CacTaBHHX joHA. Y
npolecy rpalema MEIOBUTHX OKCHJA J0Ta3u 10 3ameHe joHa Fe?* (0,77 A) y marnetuty Mamum
jornma Co?* (0,70 A), mTo uma 3a mocieauITy NpOMeHe KaTjoH-aHjOH PacTojamka y TeTpaeaapCKuM
(8a) m oxTaemapckum (16d) monmoxajuma y CIIMHEITHOM THIY CTPYKTYpE, & CAMHM THM H TIPOMEHY
rapameTapa penieTkd ca IPOMEHOM KOHIIEHTpaIije jeHOT o1 KaTjoHa. Y3umajyhu y o03up ma cy
OKTaeZapCKH MOJI0oXkKaju MpocTopHO Behu o] TeTpaenapckux, Beha 3ay3eTOCT OKTaeAapCKuX MambuM
METaJTHUM KaTjoHuMa KobanTa he moBecTu 10 cMamema napameTpa pemetku. Jlooujenu mogamnu 3a
napameTap pelieTKd yKa3yjy Ha CYINCTUTYLH]y joHa TBokha joHMMa KoOanTa Ha OKTaeJapCKUM
MOJIOXKajMa, OJTHOCHO J1a JOHU KoOajTa uMajy npedepeHiinjy Ka TUM MMOJI0KajuMa.

ToBehasame koHIeHTpanuje jona Co?* y y3opImMa je yclIoBIIo HoMepame HajuaTensuBauje (311)
pedekcuje ka HKUM 20 yrimoBuma, ciauka 5.6B. OBaj pesynrar ykasyje Ha MmopacT mapamerpa
pemerke. Cpeampa BeNMYMHA KpHCTanuTa ucnuTHBaHuX y3opaka (Dxrep) onpehena je mpumenom
Scherrer-ose dpopmyste (jennaunna 2.19) u npukasana je y Tadesan 5.2. Kao mro ce Moke 3amasuTH,
BPEIHOCTH KPUCTAJIUTA Cy JaKO CIMYHE 3a MarHeTuT, Fe3Os u koGanToM CyNCTUTYHCaH MarHeTUT ca
cacrtaBoM X = 0,1 1 0,2, ok je 3a CoFe,O4 BenmmumHa KpucTaauTa 3Ha4ajHO HUKA. Jlo0ujeHn pe3yrar
yKa3yje Ha YTHUIa] XEMH]CKOI cacTaBa Ha MHUKpPOCTPYKTypHe mapamerpe, y ciyudajy CoxFesxOs
HaHOYECTHIIA Ha BETUYNHY KpUCTATHUX JoMeHa. KobanT nMa yropeauB jOHCKH pajujyc ca TBoxkhem
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Cauka 5.6. (A) dudpakrorpamu CoxFez—«Os HanouecTra u (b) mocTeneHo momMepame mojaoxkaja
(311) pedaexcuje npu MpOMEHH KOHIIEHTpalyje Kobdaira.

(0,70 A u 0,77 A 3a Co?* u Fe?* y okraenapckoj xoopauxammju [199]), ma mpomena BemuumHe
KPUCTAIUTa HUje TUPEKTHO MOCIeMIa BeInInHe paaujyca katjona Co?* u Fe?*. Cimuan pesynrar
je noOujeH W 3a HaHOYECTHUIlE IMHK-(PEpUTa TJIe je MOKA3aHo Ja Ce BEJIMYMHA KPUCTATUTA MCHA Y
3aBucHOcTH oJf cacraBa [200]. JlerasbHa CTpyKTypHa aHanu3a y30paka Koja YKJbydyje H
TUCTpUOyNMjy KaTjoHa y JBa HECKBHBAJEHTHA KpUCTajorpad)cka ION0OXKaja HHUje H3BpIICHA.
Pacrionena xaTtjoHa BepoBaTHO MMa yZejia Ha BEIMYMHY KPHUCTAJIHWTa, Majaa, HajBepOBaTHHUjE je 1a
HajBehyn yTHIaj mMa XeMHjcKH cactaB. Moe ce MPEeTIOCTaBUTH Ja ca MoBehameM KOHIICHTpallnje
KoOaJTa HyKJIealyja ocTaje CIIOHTaHa M BEJIMYMHA YECTHIIA CE CMambyje, JIOK HUCKa KOHILIEHTpaluja
npeKypcopa Kobalita ycropasa mpoliec HyKjealje YecTUIa a TUME B TOK PeaKIrje, ITO JTOBOIH 10
pacTa Kpucrana.
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Cauxka 5.7. TEM cnuke y3opka (A) FesOs; (B) Coo,1Fe2,904; (B) Coo2Fe2,804; (I') CoFe204 u ([1)
JIOTHOPMaJTHA PACIO/Ielia YECTHIIA TI0 BEIUYHHU.

JlomatHO, mopen aHanW3e BEIMYMHE KPUCTATHUX JOMEHa M3 mojaraka audpaxmuje X-3paka,
BEIMYMHA YECTHLA CHUHTETHCAHMX Yy30paka je onpeheHa TPaHCMUCHOHOM EJIEKTPOHCKOM
MukpockormjoM. M3zabpane TEM crnuke cy mpukazane Ha camum 5.7A-I". 3a cBaku o1 y3opaka
aHanu3upano je oko 200 yectuna y uuiby yTBphUBama HUXOBE TUCTPUOYIHMjE MO BEIUYHHH.
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Pacmionene yectuina cy mpukaszane Ha caunu 5.7J1. Yika pacnonena je HaleHna y ciydajy OMHapHUX
y30paka, 0K Cy KOJl TepHAPHHUX y30paka pacrojesie MIHpPe U CKOPO MICHTUYHE, MaJia j€ XEeMH]jCKH
cacTaB OBa J[Ba y30pKa BeoMa cinyaH. Bennuune dectuia onpehene u3 ananuze TEM ciuka (Drem)
cy nare y Tadesu 5.2. Hajmame gectuiie cy 3a CoFe204 (8 £ 2) nm 1ok cy 3HauajHo Behe koj ocTana
Tpu y3opka. Pesynrar TEM ananuse yka3zyje na KoHieHTpaiuja kooanra (1j. ogHoc Fe/Co jona) y
y30pIMMa YTUYE HA PACcT U KOHAUHY BEIMYMHY YECTHUIIA, IITO j€ Y CarJIACHOCTH ca pe3yJTaThuMa
N00MjeHnM M3 mojiaTaka qudpakinuje X-3paka. AKO ce yropeae pe3ysiTaTH 3a BETHYNHY KPUCTAIIUTA
U BEJIIMYMHY YECTHIA, MOXe ce pehH J1a Cy 4ecTHIle CacTaBJbEHE y MPOCEKY O jeJHOr 110 JBa
kpuctanuta. [lonatHo je aHaim3upana Mopdoiiornja yectuia. OONMMK HaHOYECTHIA je cdepaH 3a
MarHeTuT, JOK C€ KOJ[ OCTaIMX y30paka 3amaka KOMOWHAIMja XEKCAarOHAJHUX M OKTarOHAJTHHX
0o0yHKa, cJauKa 5.7,

FT-IC criekTpy CHHTETHCAHMX y30paKa, CHUMaHH y pernony o 4000 cm ™ 1o 400 cm™?, e mokasyjy
MPUCYCTBO OCTaTaka opranckux ¢asa (camka 5.8A). V criektpuma ce y TaKO3BaHOM PErHOHY OTHCKA
IpcTa youyaBa Tpaka Koja motude oj ucrexyhe BuOpanuje meran-kuceonnk, Me—O (Me = Co, Fe)
Be3e, Kao IITO je mpukazaHo Ha camnmm 5.8B. M3 oBux crekTapa ce MOXe 3aKJbY4YHTH Jia je ca
MopacToM KOHIIEHTpanyje KoOainTa JONUI0 A0 TMoMepama Tpaka Koje MOTHYY OJf HCTexXyhmx
BUOpalija MeTal-KUCEOHHUK Be3a Ha TeTpaeqapckum (8a) u okraemapckum (160) monoxajuma ka
BehnM BpeqHOCTHMA TanacHUX OpojeBa. BpeaHocT ncrexxyhe BuOpamnmje MeTan-KMCEOHHK (ase 3a
marnetut (Fe3Oas) usnocu 550 cm ™2, ok je 3a koGant peput Bpeanoct 567 cm L. Yaumajyhu y 063up
BPEIHOCTH KOj€ Cy Y JIMTepaTypH HaBeJeHE 3a HecylcTHTyucanu maretut (570 cm™') u xobant
depur (575 cm ™) [201], Moxe ce 3aKJby4yHTH Ja OBa IIPOMEHA HACTAje KAo MOCIEULA HOCTeNeHe
CYIICTUTYIIH]j€ joHa rBOka joHMMa K0OanTa yHyTap KPUCTATHE PEIIETKE MATHETHTA.
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Cauka 5.8. (A) FT-IC cnektpu y3opaka CoxFes—«Os u (b) yBehamwe pernona orucka npera FT-I1C
CIIeKTapa KOju MoKa3yje Tpaky Koja MoTH4e o]l UCTekyhe BUOpalilje MeTan-KMCEOHUK Be3e.

Tabena 5.2. [Tonanu o XeMHjcKoM cactaBy, BennunHu Kpuctanuta (Dxrpp), mapameTpy penieTku
(a), Benmmumum yectuia (Drem), xuapoannamudkor npednuka (Dn) u uHIEeKCHMA
MOJUAUCTIEP3HOCTH (oTEM U 0n) 32 COxFe3—xO4 HaHOUECTHIIC

Vaopax Xemujcku cactaB  DxreD a Drem OTEM Dn Oh
(ICP-OES) (nm) (A) (nm) (%) (nm) (%)
FesO4 FesOq 17,1(0) 8,374(9) 20,1 19 268 25,2
Coo1Fe2904  Coo,10F€2,9004 18,7(7)  8,360(5) 26,5 30 304 16,6
Coo2Fe2804  Co0o,20F€2,8004 17,5(6) 8,366(7) 24,8 26 335 11,8
CoFez04 C00,98F€2,0204 6,6(8) 8,371(9) 8,2 26 205 36,5
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UcnutuBane CoxFes«xOs HanodecTHile cy oOyiaraHe JUMYHCKOM KHCEITMHOM M TOJH(ETHUJICH
TJIMKOJIOM) Y IIHJbY EbHXOBE CTAOMIIM3alMje Y TEYHOM MeIujyMmy. BpemHoctu 3era moTeHIHjala Ha
pH 7 moBpmmHCKM MoauduKoBaHMX HaHodecTHIa cy Mamu oa —30 mV, cauka 5.9A. Kako cy
HeoO0JI0)KeHE HAHOYECTHUIIC TTO3UTUBHO HaeJIeKTpHUcaHe Ha ¢pu3nonomkoM PH (BUIETH MOTHOTIABIbE
5.1.2), oBaKBH pe3yJaTaTH MOTY yKa3aTH Jia j€ YCIENIHO U3BpPIIeHa eJICKTPOCTaTHYKA CTaOMIM3aIrja
konounHe cycnensuje CA u PEG nurannnma.

Benmnunna dectunia y XuapaTHCaHOM CTamky j€ y NpUNpPEeMJbeHHM Kojounuma oapehena DLS
metoaoM (cauka 5.9B) u uzHocu uzmely 200 nm (CoFe204) 1 330 nm (Coo2Fe2,804). [Topehemem
pesyarata nobujernx TEM um DLS mepewmuma (Tadena 5.2) MOXe ce€ YOUMTH Jia je MPOCEYHa
BennunHa yectuna nobujena TEM mepemnma BHUIIECTPYKO Mama oja BpeaHoctd DLS mepema.
OBakBe BpeIHOCTH OHM ce MOTJEe OYeKHBATH MMajyhu y BHAY Ja c€ MEpPEHEeM XHUAPOJUHAMUYKOT
npeunnka DLS meTonom y3uma y o03up U 1ojaTta XuapaTrcaHna chepa pacTBapada MM MOJIEKYJIa
KOJH C€ KOPUCTH 3a MOBPIIMHCKY MoauduKkamujy, 1ok ce TEM mepemuma nobujajy nadopmanuje o
BEIMYMHH KpHUCTAIHE (Da3e M €BEHTYaJTHO aMOp(HOT TaHKOT cjioja Ha moBpmmMHU. OCHUM TOTa,
noTpeOHo je HaryacuTH aa ce DLS mepemuma mory nobutu nuadopmainuje u 0 BeIUYUHU arperara,
nok ce TEM TexHMKOM Mepe HMHIMBHAyalIHE YECTHLE y OCYIIEHOM CTamy. BUCOKe BpeIHOCTH
XUAPOJMHAMHUYKOT TpEYHHKA IIOHEKaJ YyKazyjy Ja [oJla3u J0 CIHOHTAHOT OpraHH30Bamba
HAHOYECTHIIA Y arjaoMepare, ITO JOBOIM J0 JAecTabuin3anyje CyCreH3uje HaHOUeCTUa. Y TaKBUM
ciyuyajeBuma MHY cy HemorojHe 3a MEIUIIMHCKE IMPHUMEHE I/Ie C€ 3aXTeBa BHCOKa CTaOMITHOCT
kosouza [202].
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Cauxka 5.9. (A) 3aBucHOCT 3eTa nmoteHIjaia o koHneHrpamuje Co y CoxFez—«O4 3a paznmuunte
obuore u (b) XuapoaguHaMuuKy PEYHHK y 3aBUCHOCTH O canpikaja kobanta 3a CA@CoxFeszxOs n
PEG@CoxFezx0s4 (x=10;0,1; 0,2 u 1).

5.2.1.2. Maruerne ocooune nanouecruua CoxFes—xOas

Jla Ou ojpenwim OCHOBHE MarHeTHe KapakTtepucTuke cuHTeTncaHux CoxFes—xOs HaHOdYecTHIIa,
M3MEpEeHa je MarHeTu3aija Ha coOHoj Temneparypu y nosby o —30 kOe no +30 kOe (M = f (H)),
Kao M 3aBHCHOCT MarHerusaiuje ox temmeparype M = f (7) y nossy mo 100 Oe y TemmepaTypckom
oncery ox 5 K no 300 K. Pesynraru mepema cy npukazanu Ha caunu 5.10. Cee M = f (H) kpuse
MOKa3yjy XHCTEpPE3UCHO IOHallame Oe3 IojaBe aHOMalHMX oOyMka. BpemHocTu caTypaiumone
MarHeTH3alyje, KOepIUTHBHOCTY U pEMaHEHTHE MarHeTu3alyje cy rnpukasate y Tadeam 5.3. Moxe
ce younTH aa BpeagHoctd Ms, Hc u Mr noctmxy makcumym 3a Coo2F€2,804.

Moske ce IpeTIoCcTaBuTH J1a ce moBehame BpeTHOCTH MarHeTHUX napametapa 3a Coo2Fe2 804 Mmoxke
npunucatd epekTuMa KatjoHcke pacmogene jona Co®*, Fe?* u Fe®*. On pacnozene kaTjona mo
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Kpuctamorpad)CKuM IOJI0XKajuMa 3aBHCE jauMHE CYMEPU3MEHCKMX HHTEpakifja u3Mmehy joHa y
OKBHPY HCTHX KpHcTasiorpadckux moyioxkaja (8a u 16d) u u3mel)y joHa Koju ce Hayase y IOMEHYTUM
HECKBUBAJICHTHUM KpHcTasorpadckuM Tmojoxajuma. VcTpakuBama KaTjOHCKE —pacrojene
yoOHMYajeHO ce pajiec yTaumhaBamkeM KPUCTAJIHE CTPYKTYpe M3 Iojaraka Iudpakiuje Ha mpaxy
kopuctehu pasmuunte coprBepcke makere (Hajuemrhe Topas, Fullprof, WPPM u PDFfit), umn u3
nonaraka Mossbauer-ose criekrpockonuje [203]. JeTasbHa cTpyKTypHA aHAlIM3a Koja YKJbydyje H
pacriozielly KaTjoHa HHUje TpEJAMET TPEHYTHUX HCTpaKuBama. Ca CTAaHOBHUINTA IMOTCHIMjalTHE
MEIUIIMHCKE TPUMEHE HAHOYECTHUIlA, BAKHO j& CHHTETUCATH HAHOYECTHUIIC BHUCOKE BPEIHOCTH
carypanone mMaruerusaiuje [204] jep je To jeman ox mapamerapa koju yrude Ha SAR BpemHOCT, a
3HaYajaH je U MPUJIMKOM HaBol)erha HAHOUECTUIIA CIIOJbHUM MarHeTHMa Ha IuJbaHa MecTa y in VIVO
npuMeHama. JloctuzameM Bucoke Ms BpeTHOCTH cMamuiia OM ce HeONX0o{Ha KOJMYMHA MaTepujaa
notpe0OHa 3a MOCTH3ahe KEeJbEHOT MarHETHOT O/IF0BOPA, Tj. KOJMYMHA MaTepHjalia Kojy Tpeba yHeTH
y TYMOPCKO TKHBO Y CIy4ajy NMPUMEHE HAHOYECTHIIA y Tepamnuju. Pe3yiaratm mepema yKazyjy
(radesma 5.3) na ce eexruBHo nmosehame Ms Moke ocTihn CHHTE30M MEIIOBUTHX (DepHTa Ca BHUILIE
JOHA PA3IMYUTUX BAICHIU Y CTPYKTYPH.

YTunaj konnentpanuje kodanta y CoxFes—xOs Ha BpeHOCT MarHeTHUX TapaMeTapa je IMmoka3aH OJ1
crpane Byrne-a u capagnuka [205]. JloOujeHe BpeJHOCTH MarHETHHUX Mapamerapa cy Ouiie 3Ha4ajHO
HIKe y opehemy ca oBae cuateTucanuM Hanouectuama Coo2Fe2804. Byrne-a u capamuumm cy 3a
Hc Coo,2Fe2,804 mobunu Bpennoct 390 Oe, koja je nmopacna ca 50 Oe kon Fe3O4. Ko carypaunone
MarHeTn3anuje 3abenexeH je maj BPemHOCTH 3a oko 6,7 emu-g * 3a Coo2Fe2804 y mopehemy ca
Fe3Oa, 10K je peMaHeHTHa MarHeTH3aI1ja mopacia 3a oko 7,2 emu-g —. Kao ImTo ce Moke BUAETH U3
TabeJse 5.3, mopehemem MarHeTHUX ocoonHa Maruetuta u Coo2Fe2804, He je ca 91 Oe nopacna Ha
1070 Oe. Iopexn Tora, 3a6ejiexkKeH je U MOpacT caTypalMoHe MarHeTusauuje 3a 4,5 emu-g ! kao u
peMaHeHTHe MarHeTH3amuje 3a 4ak 21,9 emu-g ' KoJ MEIIOBUTOT y30pka y mnopehemy ca
MaraetutoMm. Mana je Bpeanoct Mskon Fe3O4 Huka y onnocy Ha CoFesOs, y mutepatypu ce HaBoAH
U ApyTaduju ciyyaj.

Ta6ena 5.3. Koepuutusho nosse (Hc), pemanenTHa marHetusanuja (MR), carypanmona
maruetu3anuja (Ms) u penykoBana pemanenTHa Maraetusaija (Mr/Ms) 3a CoxFes—xO4 Ha 300 K

V3opak Hc Mr Ms Mr/Ms
(Oe) (emu-g ) (emu-g )

Fes04 91+1 9,98 + 0,02 73,3+0,1 0,14 + 0,02
Coo,1Fe2,904 526 £5 26,44 + 0,02 76,2+0,1 0,35+ 0,02
Co0o,2Fe2804 1070 £ 10 31,86 + 0,02 778+0,3 0,41 + 0,07

CoFe20q4 189 +2 7,10 + 0,02 71,7+0,1 0,10+ 0,02

Ha ocHoBy mnonmaraka u3 Ttafese 5.3 m3pauyHaTa je BpEIHOCT pEIYKOBaHE pEMaHEHTHE
marnetu3anuje (Mr/Ms) u ona 3a Coo1Fe2904 uznocu 0,35, mok je 3a Coo2Fe2804 0,41. Teopujcka
BpEIHOCT peaykoBaHe pemaneHimje je 0,5 3a cucrem HemHTeparyjyhux dectuna. CHUKEHE OBE
BPEJHOCTH HacTaje yciiea Mel)yuecTHYHUX WHTepaKirja i MuKpoHarnpe3ama [206]. Mako cy 0,41 u
0,35 nanexo o]l BpeJHOCTH KOja ce O4YeKyje 3a KyOHy aHM30TpONHjy (TEOpHjcKa BPEIHOCT U3HOCU
0,83), I0oOMjeHN pe3yNTaTH yKa3yjy Ja MocTeleHa CYNCTHTYIHja jona Co?" moBomy 10 cTBapama
MEMIOBUTHX KyOMYHHX M jeIHOOCHUX aHH30TPOITHMX HAHOYECTHUIIA, JOK HAHOYECTHIC Ha Kpajy
cepuje, Fe3Os u CoFe204, mocenyjy jennoocuy anusorpomnujy [207].

Jlo6ujenn moarm cyrepuIy J1a ce yrpaamoM jora Co?' y KpucTanHy pemerky MaraeTnTa nosehasa
BPEIHOCT caTypallMoOHe MarHeTusanuje y Tnopehemy ca HEeCYNCTHTYHCAaHUM HaHOYEeCTHIIaMa
Maraetuta. Mehytum, kom kobant ¢deputa (CoFe20s) je mnpumeheHO 3HAYAJHO CMambCHE
caTypalloHe MarHeTH3allhje Kao U CHWXaBame aHu3oTrponuje. OcuMm peaykuuje Ms BpenHoctu
yodaBa ce W MpHOJHKaBamke CyrepriapaMarHeTHOM CTalky Ca MOpPacTOM KOHIIEHTpalwuje kobanra
(amxka BpeaHocT Hc y mopehemy ca Coo,1Fe2904 u Coo2Fe204). Edexar ce moxe mpunucaru u
cmamewy BenmnuuHe yectunia CoFe;04 Ha (8 £ 2) nm, mTo pesyatyje Behom BpeaHomhy ogHOCa
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noBpirHe U 3anpemune (enr. Surface/Volume - S/V) mojeaunaunux uvectuna u Beher cremnena
MarHeTHe HeypeheHOCTH Ha MOBPIIUHM - MOBPIIUHCKU edektu [208].

Hudopmanuje o remnepatypu 0okupama (Tg) (0IHOCHO TEMIIEpaTypH mpeinasa y Spin-glass crame)
Cy no0ujeHe UCTIMTUBAKhEM MarHeTu3alrje y3opaka xinahernor y mosey jauune 100 Oe u xnaheHor 6e3
MIPHUCYCTBA CIIOJhAIEHET MArHETHOT T10Jba. Pe3ynraru npuka3anu Ha caunm 5.10b nokasyjy na je kox
cBuX y3opaka u3 cepuje CoxFes—xO4 Temneparypa 61okupama u3Haj coOHE, 3aTO MITO CE HE 3amaxa
BUAJbMBU MakcuMyM ucnon 300 K.
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Cuauka 5.10. (A) MarreTu3anuja y 3aBUCHOCTH 0/1 jaunHe 1moJba Ha 300 K y obnactiMa HUCKHX

noJea u (b) 3aBucHOCT Marnetu3zanuje ox Temneparype y ZFC/FC pexxumy mepema. YMeTHyTa

ciuka Ha 5.10A je M = f (H) kpuBa y 001acTMa BUCOKHX I0Jba.

Ha ocHOBY n00MjeHnX pe3ynTaTa MOKe ce 3aKJbyYUTH Ja KOHIeHTpaiuja kodanta y CoxFes—xOs uma
BEJIMKY YJIOTY Ha €BOJIyLIM]y BEIMYMHE YEeCTUIla Ka0 M Ha MarHeTHe OCOOMHE CHHTETHCAHUX
Mmatepujana. Hajsehy Bpennoct koepuutuBHocTH 0 1070 Oe u carypannoHe MarsHeTusanuje oj
77,8 emu-g ! cy nokasane HaHodecTuie xemujckor cactaBa Coo2Fe2gOs. Pesynratu ykasyjy na
KopumiheHa MeToJa CHHTE3e HYIM MOTYNHOCT KOHTPOJHCAaHE NPOMEHE MHUKPOCTPYKTYpe U
MarHeTHUX 0COOMHA HaHOYeCTHUIa Kpo3 MOAM(UKALIN]y XEMH]CKOI cacTaBa U yCJIoBa CUHTE3€, 1a ce
MOJKe cMaTpaTu 100poM 3a Jlajha UCTPaKMBaka Ka MMOCTaBJbEHOM IIHJbY OBE IOKTOPCKE UCEpPTAIH]e.
V3opuu cactaBa CoxFesxO4 HUCy TecTupanu 3a npumeHe y MX, ainu cAM MeTo] CHHTE3e je ajbe
pa3BWjaH W 1O CIMYHOM TPHUHIHMITY Cy cuHTeTHcaHe HaHodecTnine MQxFes—xOs. INomamm w3
auTepatype ykaszyjy na caapxkaj kobanta y CoxFesxOs mma 3HauajaH edexaT Ha TOIUIOTHY
epukacHoct. HalheHo je nma je ontumainian caapikaj kobanta 3a x =0,6, kaja ce OCTHKE BPETHOCT
SAR ox 117,12 W-g! [209]. KonnenTpamuja ko6anTa uMa yTUIaj Ha KOHCTAHTY aHU30TPOIHje Koja
3Ha4YajHO yTHuYe Ha e(pUKACHOCT rpejama Hanouectuna. Koa manouectuiia CoxFesxOs (X = 0-1)
npoceuyHe BennunHe 8,0-8,5 Nm npumehen je 3Hauajan nopact SAR BpenHoctH 3a X = 0,2 y nopehemwy
ca unctuM maraerurom [210].

5.2.2. MgxFes-xOs nanouecTuue

Jlasbu pa3BoOj METOJIE XUIPOTEPMAITHO-MUKPOTAIACHE CHHTE3€ OJJHOCHO C€ Ha MCIUTUBAE YTHIIAja
3aMeHe joHa rBoxkla joHMMa MarHe3ujyMa y MarHeTuTy. Marte3ujyM uMa CiauyaH JOHCKH pajaujyc
Kao TBOhe, ma je Omio 3a OYEeKHWBATH 3aMEHy Y ITUPOKOM OIICEry KOHIIEHTpalnja, 0e3 u3/Bajama
HexxelbeHX (aza. Y3opim MgxFes—xOs4 (x=0; 0,1; 0,2; 0,4; 0,6; 0,8 u 1) cy npunpemsbeHn Kopuctehn
MMPOTOKOJI CHHTE3€ KOjH je JaT y moTtnoriasiby 4.1.2.
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5.2.21. CTpyKTypHa H MUKPOCTPYKTYpHa KapakTepu3zaumja MgxFes—O4

Nzabpane TEM cinuke cepuje y3opaka MgxFes—«O4 ca konnienTpanujama maraesujyma X = 0; 0,1; 0,2
u 0,4 npuka3zane cy Ha caunu 5.11. Ananusom Beher 6poja dectuiia Maruetuta (X = 0) yrBpheHo je
Ja cy oHe mceyno-chepHe MOpdooruje W TMOMICKY JOTHOPMATHO] PACIOAETH ca MPOCCYHUM
npeyHrKoM oj 19,8 nm u uHaCKCOM Hoauaucep3noctu o1 26,1% (cauka 5.11A).

[TpoMeHOM XEMHjCKOT cacTaBa, Tj. ca moBehameM KOHIICHTpaIMje MarHe3nujyma, MPeYHruK 4eCTUIIa
ce cmamuBao o 16,3 nm 3a Mgoi1Fez 904, mpeko 13,6 nm 3a Mgo2Fe2804, cBe 1o 10,9 nm 3a
MgosFe2604. lucnep3uja BenumanHa yectuia je 6iaro mopacna ox 27,8% no 32,1% (Tadena 5.4). Ca
CTaHOBHILITA MOP(OJIOTHje, YECTUIIE Cy 3aapikaie o0k ocuM kox MgosFez 604 e ce mpumehyje
npesas3ak y xekcaroHanny ¢opmy, cauka 5.11J[. Maentudan TpeHa ca mopacToM KOHICHTpaluje
MarHe3ujyma je 3amaxeH M y cllyyajy NMpOMEHe BeJIMYMHE KpucTaauTa (oapeheH u3 mojaraka
mudpakuuje X-3paka), Tabena 5.4. YouaBa ce Ja Cy U BPEAHOCTH BEJIWYMHE YECTHIIA M BEITHUUHE
KpPHCTAJIUTa CIMYHE, IITO YKa3dyje Ja Cy YeCTHLE YIJIAaBHOM CacTaBJbEHE M3 II0jeIMHAYHUX
kpuctaiauta. OncycTBo aedekara je youeHo aHaiu3oM HaHoudectuiia M(osFe2 604 (coamka 5.11]1).
Pacrionena yectuna mo BenuuuHH je npukasana Ha caumu 5.11B. YouaBa ce na ca nosehamem
KOHIICHTpanuje Maraesujyma (X y dhopmynu MgxFes—xOs) pacrnozena mocraje yka ¥ cMamyje ce
Cpena BPeJHOCT IPEYHUKA YECTHIIA.

TEM cnuke y3opaka MgxFes—«O4 ca X Bpeanoctuma 0,6; 0,8 u 1 cy npukazane Ha caunu 5.12. 3anaxa
Cce JIa Cy YeCTHIIC MaJie, arlIOMEpUcaHe U ciabo KPUCTANIHE, [1a CE MOXKE 3aKJbYUUTH Jla IIPUMCHCHU
noctynak omoryhaBa cuMHTE3y y30paka 3a Mame KOHLEHTpaldje MarHesujyma, JOK ce 3a Behe
KoHIeHTpauuje (yxipydyjyhu u MgFe204) nobujajy cmabo kpucranau win amopduu yzopuu. Y
NPUMEHBEHOM TIPOTOKONy, JOAAaTaKk MarHe3WjymMa oOrpaHHyaBa pacT decThuna u (opmupame
kpuctaiHe (aze, ma ce 3a X = 0,4 MOXe TOBOPUTH O TPAHUYHO] KOHIICHTPAIUMjU 32 CHHTE3Y
KPHCTATHUX y30paKa.

Fe3Oas

Mgo,1Fe2,504
Mgo.2Fe2,804
MgosFe2,604

% HaHoYecTuua
s o 8
® © & e

]

5 10 15 20 25 30 35 40
Mpe4yHuk (nm)

Cauka 5.11. TEM cnuke y3opaka MgxFes—xO4 ca Bpennouthy x: (A) 0; (b) 0,1; (B) 0,2; (I') 0,4 u
(/1) YBehana MgosFe2 604 Hanouectunia (b) mornopmaina pacroaesna 4eCTUIA 10 BETUIHHU.
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Cumka 5.12. TEM cruke y3opaka MgxFesxOs ca cacraBom X: (A) 0,6; (b) 0,8 u (B) 1.

Amnanu3oM nonpataka nudpakiuje X-3paka Ha npaxy (camka 5.13A) cy nobujenu audpaxrorpamu
HaHoyectua MgxFes—~Oa. ludpakrorpamu cy nnaekcupanu kopucrehu crannapany ICDD kapruity
#73-2410 koja oaroeapa maruesujym-depury (MgFe204) (enr. International Centre for Diffraction
Data - ICDD). Kao mTo ce Moxe BUIETH, A0JNa3M 10 IIUpema AU(PaKIHOHUX MakCUMyMa ca
nosehamem KkoHueHTpanuje Mg?® joHa INTO Cyrepuile HA HPOTPECHBHO CMAmbEH-E BEIMUHHE
KpUCTaNIuTa 1/Win noehambe MUKpoHanpesama, canka 5.13A. [lpumenom Scherrer-ose dopmysie
(jemnaumna 2.19) nzpauynara je BenuunHa Kpuctanuta kopucrehu peduexcuje y oncery 10-45°y 26
U pe3yJITaTu cy NpHKa3aHu y Tadesau 5.4. Beanuuna kpucranura ox 15,5 nm 3a FesOs ce cmamyje 3a
y30pKe ca BehuM cajipikajeM Marae3ujyma, Tako J1a u3Hocu camo 2,2 nm 3a MgFe>04. Kox 1Ba y3opka
ca HajBehoMm KoHIEHTpauujoM Maraesujyma, MgosFe2204 u MgFe204, Ha nudpakrorpamuma ce
yo4aBajy BeoMa IIUpPOKE peduieKcHje HUCKOI WHTEH3HWTETa, MITO yKasyje Ja Cy y30pIH ci1ado
KpucTaiaHu uin amopduu. Oaj pesynarar je norsphed TEM u FT-IC ananuzom (Buzetu ciauke 5.12
u 5.13). Mose ce 3aKJby4YHTH J1a KOHIIEHTpalKja MarHe3njymMa y CTPYKTYpH CIUHeNIa UMa KIbY4HY
yiory y ¢opMmupamy KpuctaiHe ¢aze U BeIMYMHE JTOMEHAa KOXEPEHTHOI pacejama (KpUCTAIUTA).
Benmuunaa kpricTamuTa ce cMamyje ca MopacToM KOHIIEHTPAIIH]je MarHe3njymMa y y30pIuMa 1 IocTaje
jaxo mana3a x=0,8 u 1 (2,4 nm u 2,0 nm). IIpunuxom yrpafme jona Mg?* y mepHoauuny KpucTaIHy
pemierky marHetuTa (FesOs4) monasu 10 MHAYKIMjE MUKPOHAIIPE3amka YHYTap KPUCTAIHE PElIeTKe.
[llupeme mudpakMoHMX Makcumyma ca nosehameM KkonmenTparmje Mg?* joma cyrepume Ha
MIPOTPECUBHO CMAamEHe BEIIMYMHE KPUCTAIWTa W NoBehake MUKpOHANpes3ama. Jegan ox Moryhux
pasiiora 3a CMambehe BeIMUMHE KPUCTAIUTA U YeCTUIa YTPaJHhoM jOHA MarHe3ujyma je YMmbeHula
7a je joncku pamujyc jona Mg?* (0,57 A) mamu y nopehemy ca jonckum pamujycom jona Fe?* umja
Bpeanoct uznocu 0,63 A. Takohe, 0BakBO MoHaIIame MOKe OMTH U MOCJIEMIA PACHOIeNe jOHa MO
KpHUcTajorpadCKuM mojioxkajuma. MeljyTum, y BEIHKO] MEpH METOJa CHHTE3e MOXKE YTHIATH Ha
KOHAuHy BeJIMUMHYy udecTuia. CrmuHe edekTe mpu cymcTuTynuju Mg?' joma y marmetuty cy
3anmaswian U LV u capamuuim [211]. OBakBH pe3ynTatv MOTY OWTH jaKO BaKHU 3a ONTHMH3AIHU]Y
BEJIMYMHE YECTHIIA U KPUCTAINTA KA0 U 32 MPEIHU3HY KOHTPOITy (U3NUYKHX OCOOMHA KOj€ Cy ITOBE3aHe
ca BEJIMYMHOM YECTHI[A, KA0 IITO CYy MarHETHE U EIEeKTPUIHE.

Ta6ena 5.4. Bennunna kpuctaiuta (Dxrp), mapamerpu perrerke (@), Beauunna yectuiia (Drem) u
HHJIEKC MOJUIUCTIEP3HOCTH (oTEM) HaHouecThIla MgxFes—xOs4 (X = 0,0; 0,1; 0,2 u 0,4). IIpoceuna
BennunHa Kpuctanuta Dxrp je 1ata kao cpeama BpeJHOCT 00HjeHa U3 pa3IuduTuX pediekcuja

Xemujcku Dxrp a Drem GTEM
cacTaB (nm) (A) (nm) (%)
FesOq 15,5(3) 8,367(2) 19,8 26,1
Mgo,1F€2,904 13,2(4) 8,361(5) 16,3 32,1
Mgo,2Fe2,804 12,6(2) 8,359(6) 13,6 27,8
Mgo 4F€2,604 9,3(4) 8,359(1) 10,9 28,1
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Cimmka 5.13. (A) Judpaxrorpamu MgyFesxOs nanouectuna; (b) FT-IC criektpu ca
HAjUHTEH3WBHUjUM BHOparmonnm monosuma u (B) ysehan pernon otucka npera FT-IC criektpa
KOjH MIOKa3yje UCTe3amhe METaI-KUCEOHHK Be3e.

Pesynratu FT-IC anammse cy xopumhenn na 0u ce MOTBPAMIIO MPHCYCTBO MOJIEKYJA 3a0CTAINX
HakoH cuHTe3e MHY. Ilpunukom cuHTe3e, ucnupame je M3BpILICHO y Buule ¢a3a kako Ou ce
yKJIOHWIM crniopenuu npousBoan peaknuje. Kox ceux FT-IC crnekrapa ce mojaBibyjy BUOpaniioHU
MozoBu y omcery IC 3pauema usmehy 2000 cm ™t u 2300 cml, mro npexncramma apredakt
WHCTpYMeHTa, ma ce Mory 3anemaputu. AHammzom FT-IC cnekrapa MgooFe280s, MgosFer2604 u
Mgo,6Fe2,404 youenu cy Bubpanronu MogoBu =S=0O rpyna Koju cy TUIIMYHM 3a OcTaTKe cyidara y
y3opuuMa (cauka 5.13B). FT-IC ananu3zom ce mory nodutn u nHMGOpManuje o Heopraickoj dasmu,
Kao0 HIIp. 0 UCTeXYhHM MOJIOBUMa METaI-KMCEOHUK BE3€ y CHMHEITHUM CTPYKTypaMa KojH ynajajy y
oricer oTHcKa npera. Mcrexyhu Moj TeTpaenapeke Bese MeTana M KiuceoHuka (vi) mamehy Fedt u 0%~
je TIOMEepeH IpeMa HIKMM BpeTHOCTUMa TajacHUX OpojeBa Kaja ce KOHIIEHTpalldja MarHe3ujyma
nosehasa [212]. Bpemmoct ce ca 540 cm ™t 3a Mgo1Fe2904 cmamma Ha 527 cm® 3a y3opak
MgosFe2,604 (cauka 5.13B). Kao u koj cepuje CoxFezxO, oBakaB TpeH/I ce MOXKe MPOTYMAYUTH Kao
MOCTETEeHa CYIICTUTYIIM]a jJoHa rBokl)a JoHMMa MarHe3ujyma yHyTap KpucTaiHe pemietke. Bpennoctu
no6ujeHnx BuOpannoHux mMojosa vi MgxFes—xOas cy y ckiany ca Bpeanoctuma 3a MgFe204 panuje
3abesnexeHumM y mureparypu [213].

5.2.2.2. MarHerHe oco0uHe HaHOYecTHIA MgxFe3—xO4

Y muiby onpehuBama MarHeTHUX KapaKTEPUCTHKA CHHTETUCAHNX YECTHIIA, MEpEHa je MarHeTH3aInja
Ha 5 K u 300 K y mosey o —50 kOe mo +50 kOe (M = f (H)), ka0 1 3aBUCHOCT MarHeTusaiuje oj
temrnepatype M = f (7) y nossy ox 100 Oe y temneparypckom orcery oa 5 K no 300 K, 3a nBa
n3abpaHa y3opka. Pesynratu Mepema cy npukazanu Ha camkama 5.14A, B. Cee M = f (H) kpuse
MOKa3yjy XHCTEpPE3UCHO IOHalame 0e3 IMojaBe aHoMaimHUX oOnuka. BpemHoctu carypanuone
MarHeTHu3almje, KOCpUUTUBHOCTH U pEMaHEHTHE MarHeTu3alyje cy cymupane y tadesau 5.5. Moxe
ce YOUMTH Ja je BpeaHocT Ms HajBHIIa 32 MarHETUT, JIOK 3aMeHa JoHa I'Bokha y MarHeTuTy jOHOM
MarHe3ujyma JI0BOJIU JI0 CMamb-eha CaTypallnoOHe MarHeTu3alyje, ca ibeHUM 3Ha4ajHUM I1aJI0M I104EeB
o Mgo aFe2 604.

OBo ce Moxe 00jaCHUTH 3aMEHOM MAarHeTHOTr joHa I'Bok)a HEMarHeTHUM JOHOM MarHes3ujyma.
3HayajaH yTULaj Ha BpeAHocT Ms MMa M pacrmojena joHa MarHe3ujyma W rBoxkha y CHHHEIHO]
cTpykTypu. [1o3HaTO je Ja MarHeTHe HHTEPAKIIMje jOHA YHyTap TeTpaeaapckux (8a) u okTaeaapckux
nojioxaja (16d) u usmehy Ta nBa monoxkaja oapelyjy y 3HauajHOj MepH BPEAHOCT MarHeTH3aluje.
OcuM TOTra, Ha TOBPIIMHN HAHOYECTHIIA KATjOH-aHJOH Be3€ KOj€ IMOCTOje Y YHYTPaIIkhOCTU CYy
HapylleHe U YeCTO C€ KPUCTaJIHA CHUMETpHja TMOBPILIMHCKOT CII0ja Pa3IMKyje O/ YHYTPAIIHbOCTH
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nanovecruiie [214]. [ToBpirHa HaHOYECTHIIA CE OUTHKYje MarHETHUM pasypehemem, u oBaj edekar
Ha MarHeTU3alyjy je CBe U3PAXKCHUJU Ca CMambeheM BenynHe HaHouecTuua [206].

Nudopmanuje o Temmneparypu OJOKHpama Cy I00HMjeHE HCIUTHUBAKEM MarHeTu3aldje y3opaka
xnaheHor y mospy jaumne 100 Oe u xmaheHor 0Ge3 mpuCycTBa CIOJbAIET MArHeTHOT I0JbA.
Pesynrarn npukazann Ha caumu 5.14B mokasyjy nma je xox y3opka MdooFe2s0s Temneparypa
omoxupama n3Hag 300 K, nok je kox y3opka MgosFez 604 Temmeparypa 6mokupama Ha oko 225 K.
VY 0BOj JMCKYCHjU je TPETHOCTaB/HEHO Ja aHCaMOJ HAHOYECTHIIA M3 CyIepliapaMarHeTHOT CTama
npesasu y OJOKHPaHO CTambe.
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Camka 5.14. (A) Maruetusanyja y 3aBUCHOCTH 071 jaunHe noJba Ha 5 K; (b) Marnerusanuja y
3aBHCHOCTH 071 jaunHe nosba Ha 300 K u (B) 3aBucHoct MarHerusanuje on temneparype y ZFC/FC
pexxumy 3a Mgo 2Fe2 804 u Mgo aFez 604.

Ta6ena 5.5. KoeprurusHo nosbe (Hc), carypanmona maraetusanyja (Ms) 1 peMaHeHTHA
maraern3anuja (Mr) 3a MgxFesxO4 Hanouectuiie Ha Temmepatypu 5 K u 300 K

T=5K T=300 K

Yaopax Ms He MR Ms He MR
(emu-g™) (Oe)  (emug™)  (emug™) (Qe)  (emug™)
Fes0q 89,0+ 0,1 2605  22,10+0,05 77,3+0,1 8+1 1,25+0,05

Mgo,1F€2,904 85,2+ 0,1 1705 19,10+0,05 74,4+0,1 9+1 1,20+0,05
Mgo,2F€2,804 82,5+0,1 185+5  17,10+0,05 71,9+0,1 6+1 0,60+0,05
Mgo 4F€2,604 70,7£0,1 1705 16,00+0,05 66,4%+0,1 1+1 0,12+0,05
Mgo,6F€2,404 50,3+ 0,1 2355  13,50+0,05 41,8+0,1 9+1 0,55+0,05

5.22.3. Mepeme cnenuduune 6p3une ancopnuuje MgxFes—xOs HaHoUecTHIIA

TormotHa edukacHocT BoAeHMX cycneH3uja MgyxFesxOs HaHouecTHIA Yy CIIOJbAIIEHLEM
MIPOMEHJEHBOM MarHETHOM T0JbY je onpeleHa mepemeM SAR BpeaHOCTH.

Kpuse rpejama cy usmepene Ha tpu paznuunte ppekseniuje (f =252, 397 u 597 kHz) npu jaunuu
MarseTHor nosba Ho = 15,9 kA-m™! kanopumerpujckum noctynkom (cauka 5.15A-B). Mspauynare
BpeanocTH SAR u ILP mapamerapa 3a cepujy MgxFes—xOas cy npukazane y Tadenn 5.6. JJooujene SAR
u ILP BpenHocTH ykasyjy na ce y3opuu ca cactaBoM Mgo 1Fe2 904 u Mgo 2Fe2 804 morenmujanHo Mmory
KOPUCTUTH Kao areHcw 3a IN Situ MarHeTHy XWIIEPTEPMH]y, Y3 TPETXOAHY TMOBPIIMHCKY
MouduKanyjy OMHOKOMIATHOMIHNUM jefumemhbuMa (canka 5.15I0). buxoa TomnoTHa egukacHOCT
je Ha HEBOY KoMeprmjarHo noctymanx Feridex® manouectuma [215].
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Cuimmka 5.15. Kpuse rpejama 1pu crosbaiimeM nosby o 15,9 kA-m ™ u gppexsenuujama;
(A) 252 kHz; (b) 397 kHz; (B) 577 kHz u (I') U3pauynare SAR BpemHocTH 32 MgxFe3—xOs
HAHOYECTHIIE HA TPH Pa3NuuuTe GpeKBEHIIje PU MarHETHOM ToJby jaunHe 15,9 KA-m™,

Moxe ce mohm 1O HEKOJMKO 3akjbydyaka W3 pe3ylTaTa HCTpaxuBama y3opaka MgxFesxOas.
[TpumeHoM Op3or U jeTHHOT MPHUCTYNA, CIMYHO Kao KOJ CepHje MarHeTura y KOMe je JIe0 joHa
rBoxha 3aMemeH joHMMa KoOaTa, TaJ0KHOM METOJOM IpaheHoOM XUAPOTEpPMAaTHUM TPETMAaHOM Y
MHUKpPOTaJIACHOM I0JbY, CUHTeTHCaHa je cepuja MgxFes—«xOs HanouecTua. Ca mpOMEHOM XEMHU]jCKOT
cacraBa (mapamerpa X), mpaheHa je mpoMeHa MOPQOJOLIKUX, MUKPOCTPYKTYPHHX W MAarHETHHX
ocoOuHa cuHTeTucannx MHY u ucnurana je \UXoBa COCOOHOCT Ipejama y [MJbY NMOTEHIUjaIHe
npumene y MX. [IpumemenruM MeTooM Moryhe je mpenu3HO MOJECUTH MapameTpe, Tako Jia ce
no6ujy MHY ca cBojcTBMMa 3a nuipaHy npumeny. Kama ce roBopu o MeIUIIMHCKO] NMPUMEHU
HAaHOYECTHI[A TMOTPEOHO je MJaJbUM WCTPAKWUBAKBbMMA HWCIHTATH TPOTOKOJE IOBPIIMHCKE
momudukanmje. Curie-ea Ttemmeparypa ¢Qepurta COMHENTHE CTPYKType 3aBHCH O] jauydHa
CyNepu3MEHCKMX HWHTepakmuja u3Mel)y MarHeTHMX MOMEHAaTa joHa Ha TETPAaeNapCKUM H
OKTaeJapCKUM II0JIOKajUMa, a CaMHUM THM Morja OM OWUTH MOjelIaBaHa MPOMEHOM XEMHjCKOT
cactaBa W KarjoHcke pacmojneine. OBo je 3Hauajuo y npumenun MHY y xnmuamukoj MX, jep ce
KoHTpoJioM Tc 00e30ehyje 3amruTa o nperpeBama TkuBa. Hanouectune MgxFes—«xO4 cy moroane 3a
Jajba HUCTpaKMBamka Koja ce€ OJHOCE Ha Be3y lc M IUCTpuOylHje joHa Mo KpucTaiorpadckum
M0JIOXkKAjUMa, Ca IIMJbEM J1a Ce y MPOIecy CHHTe3¢ KOHTPOJUIIE KaTjoHCKa pacnozena. [Tpumep u3
nuteparype je MnogZno2Fe204 Benmmunne 20-25 nm ca Tc Koja mpumana y orncer KIMHUYKH IMOXKEJbHE
temneparype 3a MX (42-46 °C) [216].
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Tabena 5.6. Bpennoctu SAR u ILP nHanouectuiia MgxFesxO4
Ha TPY pasImyuTe GpeKBEHIMje PU jadNHE MarHEeTHOT 1osba of 15,9 kA-m ™!

Ho= 15,9 kA-m
XeMujeKu f = 252 kHz f =397 kHz f=577 kHz
cactae SAR ILP SAR ILP SAR ILP
(W-gh)  (nHm*kg™) (W-g™t) (nHm*kg™) (W-g!)  (nHm?kg™)
FesOs 824 1,29 143,5 1,42 243.6 1,67
Mgo.1Fe2,004 121,3 1,90 220.9 2.19 360,2 2.46
Mgo.2Fe2,804 125.7 1,97 238.8 237 363,3 2.48
Mgo4Fe2,604 18,8 0,29 358 0,35 545 0,37
MgosFe2,404 11,3 0,18 215 0,21 32,7 0,22

5.3. MarHerHe HaHO4YeCTHIIE J00UjeHe MOJIHO0JI CHHTE30M

VY mwpy noOujama HaHoarperara LBETHE MOPQOJIOTHje pa3IMYUTHX BEIMYMHA CHUHTETHCAHE CY
HaHOYECTHUIle IBOXKN)E OKCHa Ha TauyKu KJbydara I0JIMOJIa, YIIOTPEOOM JIBa pa3iMuuTa MPHUCTYIIA.
[IpBu je cuHTE3a Yy 1a00paTOPHjCKOM OAIIOHY, JAOK j€ IPYTH COJBOTEPMAIIHA CHUHTE3a y Te(PIOHCKOM
peakTopy, y3 CIMYHE YCIOBE CHHTE3€, Kao INTO je JaeTasbHo ommcaHo y 4.1.3. YV HapeaHom
NOTHOrNaBby he OWTHM mpHKa3aHu pe3yiaTaTH (QU3MYKOXEMH]CKEe aHaln3e HaHOYECTHIA
CHHTETHCAHUX MOJIHOJ METOA0M Ha atMocdepckoM npuTucky (IONPa).

5.3.1. HaunouecTuue 100ujeHe M0JIH0J CHHTe30M Ha aTMocdepckom nputucky (IONPA)

Bennuuna u mopdonoruja [IONPa cy ucniutane TpaHCMUCHOHOM €JIEKTPOHCKOM MUKpocKonujom. Ha
caunu 5.16A je nmpukaszana tunmaHa TEM cnuka HaHouecTuia. HanouecTuiie cy nmpeTesxHo y popmMu
arjomepaTa Koju UMajy oOJIMK 1BeToBa. Pacnosiena BeanunHa arinomepaTa (HaHOLBETOBA) j€ BeoMa
yCcKa ca MHJEKcoM mnonuaucnep3Hocta o 12,6%. Ilpoceuna Benmumna 1Beta je (22 + 3) nm.
HanonseToBU Cy cacTaBJbeHHU O] MOj€IMHAYHUX YECTHUIla MPOCEUHE BEJIMYMHE 8,7 Nm U MOJUIeKY
HOPMAaJTM30BaHO] JIOTAPUTAMCKO] pacrio/ied 1Mo BenuunHu (cjauka 5.166). Camu HaHOLIBETOBH Cy
JeTMMHYHO arjioMepucaHt ycie]l HeJJocTaTka oJiIroBapajyher noBpHMHCKOr Moaudukaropa koju ou
CIPEUYNO CIIOHTAHO YJIPYXKHUBAKkE U (IIOKYJALM]y, IITO MOXKE 3HAUYaJHO YTULATH HAa €(PUKAcCHOCT y
MarHeTHOj XUIIePTEPMUjH.

AHanu3zoMm audpakTtorpama npuka3zaHor Ha caumu 5.17A u nopehemem ca pedepeHTHOM O6azom
nonataka (ICDD PDF#22e1012), yrBpheHo je na y30opak KpUCTaJUIlE Y CIUHEIHOM CTPYKTYPHOM
TUITy, 6€3 IPUCYCTBA HEKUX JIPYTUX (aza v aHoMaHja. Y 0ueHe Cy KapaKTEpUCTHIHE pedekcuje 3a
cnuHEeNHy cTpykTypy: (111), (220), (311), (222), (400), (422), (511) u (440), koje MO MoO3UIHjamMa
oxroBapajy npoctopHoj rpyru Fd3m (N© 227) u unenTtuuHe cy pediekcujama MaraeTuta. Mehytum,
Tpeba UMaTH y BUIY Ja ce JoJaTHe pediekcrje Koje Ou ykaszalie Ha CTPYKTYpHY a3y Marxemura
TEIIKO YOouaBajy y HAHOUECTHYHUM y30pluma. V13 oBe aHain3e He MOXKe ce ca CUrypHouIhy TBpAUTH
Jla JIM J€ CHHTETUCaHH y30paK MarHeTuT uiu marxemMut. C npyre crpaHe, TaMHO OpaoH 00ja y3opka
yKa3yje Ha JOMHUHaHTHY a3y MarxeMmmra, fa ce HeOopraHcka ¢asza y30pKka CHHTETHCAaHa OBOM
METOJIOM MOKE CMaTpaTH MarxeMHTOM, IITO je y CarJIACHOCTH ca JIMTepaTypHUM mojanuma [217].
Ha ocHOBy mocajnammux HCKyCTaBa, y30paK HajBepOBaTHMjE INpEACTaB/ba CMEIly MarHeTHTa |
MarxemmTa, rma he ce Hajasbe 0O3HaYaBaTH Ka0 HAHOYECTUIIE TBOXKNE OKCH/IA.
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Cauxka 5.16. (A) TEM ciuka cuarerucaanx IONPa u (B) noramopmaina pacrozena HaHOIIBETOBA
10 BEJIMYUHH.

Maruerne ocobune IONPa cy onpeheHe Ha OCHOBY BpETHOCTH MarHeTH3alldje y 3aBUCHOCTH O]
IPUMEHEHOI MarHeTHOT 1oJba (XHUCTepe3ucHe Kpuse), camka 5.17B. Hanouectune cuHTerucane
OBaKBHM ITOCTYIIKOM IOKa3yjy cyneprnapamaruerne ocoonne Ha 300 K u nmajy mMamy caTyparuoHy
MarHeTu3alujy y mnopehemy ca JApyruM CUHTETHCAHMM Yy3opuuma. Bpennoct Ms wu3HOCH
66,5 emu-g *. EKciepuMeHTAIHI oAl yKa3yjy Ha XHCTEPE3NCHO MoHamame Ha 5 K (BpexHocTH
KOEPIUTHBHOT TI0Jba M CaTypaluoHe MarHeTusanuje msHoce 165 Oe u 80,5 emu-g?, pemom).
Cnajame ZFC/FC xpuBux Ha caumm 5.17B je mocienuiia ekcriepuMeHTaTHUX ycioBa (apredakr),
a He ¢usmuku edekat [218].
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Camka 5.17. (A) Hudpakrorpam cunretucannx IONPa; (b) Xucrtepesucue kpuse Ha 5 K 1 300 K
u (B) 3aBucnoct maruerusaije IONPa o1 remneparype y ZFC/FC pexumy.

53.1.1. TIloBpmmucka moaupurkanuja IONPaA HaHOUYecTHIIA

Haenextpucame moBpimHe HeoOnoxeHnXx U obmoxkeHux IONPa je ompeheno mepemem 3era
MOTEHIIMjajla BOJICHUX CyCIIeH3Hja Ha pa3muuTuM pH BpenHoctnMa (camka 5.18A) HakoH yera cy
onpehieHe BpeaHOCTH H30€NEKTpUYHHX Tadaka, Pl (TaGema 5.7). V3mepeHne BpeaHOCTH 3eTa
noTeHIMjana mokaszyjy aa cy IONPa ycnenrao o6noxene u ga hopMupajy ctabuiine Koyouae (canKa
5.18A). U3zoenektpuuna tauka 3a HeoOnoxeHe IONPa je Ha pH 8,3, nox mpu pH 7,4 nmorennujan
n3Hocu 8,7 mV. BesuBameM MOJIEKyJIa JTUMYHCKE KHUCEIMHE OoraTe CIO0OJHMM KapOOKCHUITHUM
rpynama 3a noBpmuHy IONPA nmonasu 1o mpomeHe HaeleKTpucama Ha MOBPIIMHU decTuia. Ha
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¢usmonomkoj pH CA@IONPA cy HeratTuBHO HaeleKTpHCaHe ca BpeIHOIIhy 3eTa MOTEHIHjaia O/
—14,5 mV. BpenHoct u3oenekrpuune Tadke je momepena ca pH 8,3 ma pH 3, mro mpencraBiba
3HAYajHO yaasbaBame o1 pusnonomke pH Bpeqnoctu. O6naramem Hanouectunia APS nurangom, pl
je momepena Ha pH 10,5 um cycnen3uja je Ha pH 7,4 HW3pa3UTO MO3UTUBHO MOBPIIUHCKU
HaeJeKTpUCcaHa, 3eTa MmoTeHIjan u3nocu 16,9 mV. Be3uBamem Mojiekysa ASKCTpaHa 3a YeCTHIIe,
HaEJICKTPUCAhE Ha TIOBPIIMHHM €€ 3HAYajHO CMambyje U BPEIHOCT 3eTa MoTeHIrjana u3Hocu 1,9 mV,
a pl ce momepa na pH 7,6. Kao mto je u panuje npumeheno, crabuinzaiyja cycreH3 je HaHOYeCTHIIa
OBHM JIUTAHJIOM j€ UCKJbYYHBO CTEPHE MPUPOJIC, MOIITO HE J0a3U A0 3HAYaJHOT EIEKTPOCTATUYKOT
0/101jama YeCcTuIa.

Bpeanoctu XuapoauHaMUYKIX MTPEYHUKA YECTHUIIA BOJIeHUX cycnieH3uja Ha pH 7 cy onpehene DLS
MeToaoM (ciauka 5.18B). XuapoinHaMHYKH MTPEYHHK 32 He00JI0KEHE HAaHOYECTHIIC U3HOCH 22,6 NMm,
nok 3a CA-obnoxene m3Hocu 23,9 nm. Bennunna Hanodectuna mnpetHe Mopgoioruje onpehena
TEM anamuzom wuszHocHu 22 £ 3 nm. OBo cimaramwe usmely Dy u Dtem je pesyarar kosiougHe
CTaOMITHOCTH y30pKa | IMOTBP/Ia YCIEIIHOT 00JIarama TUMYHCKOM KUCEIIMHOM, KOJH Ka0 PelaTUBHO
MajJd MOJIEKYJ caMO He3HaTHO moBehaBa BpeTHOCT XHUIPOAMHAMHYKOI MPEYHUKA Y OJHOCY Ha
HeoOJIOKeHe HaHOYeCTUIle. BpenmHocTH XUApOJMHAMUYKKIX TpedHuka 3a y3opke APS@IONPA u
DEX@IONPAa uznoce 149,1 nm u 277,1 nm, peom.

Ta6esa 5.7. XunpoaguHaMudke pedHUN 1o0ujeHrn DLS MeTomoM 1 3eTa MOTCHIMjallu Ha
n3oenekTnuHoj Tauku (Pl) u Ha pH 7,4 neob6noxenux u CA-, APS- u DEX-o6noxennx IONPa

IONPA | CA@IONPA | APS@IONPA | DEX@IONPA
g N3oenexkTpryHa Tauka, 8,2 3.0 10,5 76
B pl (pH)
Y5 ‘ H 74
S OTCHUMAT Ha pHi 7, 8,8 ~14,5 16,9 1,9
= (mV)
. KHAPOIMHAMHIKH 226 23.9 149,1 277.1
7 g npeunuk, Dy (nm)
05 [Monuaucre
2 P3HOCT,
Pdl (%) 23,7 17,1 23,2 18,6
30} . i i
_ ] ¥I'B * IONPa _
20 - i CA@IONPA
s | _Br * APS@IONPx
£ 10| 18 7 * DEX@IONPa
z | < 20 i
S0 I ]
= i = 15 | y n
= Q
E -10 12 L 1
i 'S 10+ .
S 20} N\ 48
| | * IONPa T o f . 1
" 30| © CA@IONPa ¢y ] I \ 1
|+ APS@IONPa i i s |
40| * DEX@IONPa s ol a i
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pH XuapoanHaMU4Ku NpeyHuK (nm)

Cauka 5.18. (A) Bpennocr 3eta norenuyjana Ha paznuuutuM pH u (b) xunpoauHaMudku
npeunnny HeoomokeHnX IONPa u o6mokennx CA@IONPA, APS@IONPA 1 DEX@IONPA.
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Moske ce 3akbyunTd aa Koj Behux dectumna (<20 nm) nmpocTopHa cTabuiu3anmja CyCreH3Hje HUje
J0BOJbHA, Beh ce HaHOYeCTHIIE MOpajy OJATHO CTA0MIM30BATH U €IIEKTPOCTATUYKH jep je YTHUIIa]
IpaBUTAIIMOHE CHJIE HA WX 3HATHO Behu Hero ko Mamux HaHouectuna. Mizamepene DLS Bpennoctn
Cy y KOpenamuju ca MOJEKYJICKOM MacoM MOJeKyla kopuinheHux 3a oOmarame. Bpemnoctu
XUAPOAMHAMUYKUX TMpeuyHrnKa HaHodecTuia oonoxkenux APS nu DEX oGnorama cy mHoro Behe on
Dtem mTo Moke yka3uBaTH U Ha oJipel)eHu CTETeH arjioMepaliyje 4eCTUIa y CyCIIeH3HjH.

5.3.1.2. PaamoodenexaBame IONPA ca "Lu m in vitro craomuanoct ’Lu-IONPa

VY uuspy nobujama paguoaktuBHuX MHUY 3a moTeHUWjanHy NpUMEHY Y paJlOHYKIIHMIHO] Teparnuju
KOpHUIIThEeHH Cy MPOTOKOJIM panoobenexaBama Koju ce pa3Bujajy y Jlabopatopuju 3a paiuon3oTone
Wucturyra ,,Bunya’ (nmorsiassbe 4.4). Beoma je BaKHO MPUMEHUTH MOCTYIIAK KOJUM CE PaHOHYKJIIHT
HUpEBEP3UOUITHO Be3yje 3a 00JI0KEHY HAHOUYECTHIlYy Ja OM ce m30eria meroBa akyMmyJialuja U3BaH
[IUJBAHOT TKHMBA WM OpTraHa M HAa Ta] HAYWH CMAmBUIM PAJUOTOKCHYHU €(PEeKTH Ha OCTalle JIeJIOBE
opranusma. BesuBame pajivoHyKJIHMJa 32 HAHOYECTHIIE MOXe OWUTH IMyTeM Ipolleca aJcopIiuje,
KOBJICHTHHM BE3UBAIEM HJIM MHIMPEKTHO MPEKO OM(YHKIIMOHATHOT JIMTaHJa KOjU MPEICTaBIba
nupekTHy Besy usmehy MHY u paguonyxiuaa.

3a obenexaBame pagHoHyKmHaoM L''LU kopumheHa je AMpeKTHa MeToJa Koja MOApazyMeBa
MHKyO6anujy HaHodecTuna ca *’’Lu Ha oapehenoj Temneparypu u 3a ofpeheHo BpeMe 6e3 mpuMeHe
xenatHor arerca. 1'’Lu ce Be3yje 3a 0610xkeHe IONPA mpexo OBPIIMHCKUX QYHKIMOHATHUX TPy
rpallememM KoBaleHTHe Bese. IlpunHoc obenexapama ' LU-CA@IONPa, Y'Lu-APS@IONPA u
YLu-DEX@IONPA je ytBphem MepemeM paamoxemmjcke umctohe, pammoxpomaTorpadckom
aHaJIM30M Tj. METOJOM TaHKOCJIOjHE xpomaTtorpaduje Ha cunukaren-SG tpakama (ITLC-SG) kao
cranmonapaoM ¢azom y 0,9% NaCl koju ce kopuctu kao mobunHa ¢aza. [Ipu oxpehusamy
paanoxeMujcke yncrohe, 7L ud ce jaBJba Kao jeIMHU MPOM3BOJ ociolahama u3 7 y-06moxennx
IONPA. ¥V oBom cuctemy crnoboaan 2/ Lud* jonn ce momepajy ca ¢pporToM pactsapada (Rr = 0,9-1,0),
nok Y7Lu-o6n0:xene IONPA ocTajy Ha MecTy HaHOmIEeRa y3opka (Rt = 0,0-0,1).

V Tabenn 5.8 cy npukaszanu npuHOCcH obenekapama - ' LU-IONPA Ipu KOHCTaHTHO] KOHLIEHTPALMjH
nanodectuna 4 mg'mL™ wa pH 5 W mpu pasiIMYNTO] TEMIEpaTypH M PEAKIHOHOM BPEMEHY
panuoobenexanama, oapehenn ITLC-SG meTogom.

ITpunocu obenexaBama cy Beh Npu MOYeTHHM ycloBMMa obenexaBamwa Ha 25 °C M HakoH
peakiroHor repuoa o 10 min ommu Beoma Bucoku (>93%). [IpoayxaBameM Tpajarba peakiinje Ha
30 min u 60 min npumehen je camo Onaru mopacT HpuHOca 10 MakcuMaiaHux 98,4% 3a
U7Lu-CA@IONPA (Tabena 5.8).

Ta6ena 5.8. Ilpunocu obenesxaama '’ Lu-o06noxennx IONPa

Ipunoc paxuoodeexaBama (%)
¥Y3opax - - -
T=25°C 10 min T=25°C 30 min T=25°C 60 min
7 u-CA@IONPA 95,0 98,4 98,3
Y7Lu-APS@IONPA 93,2 96,5 96,5
7L u-DEX@IONPA 94,9 97,8 98,0

Ucnutusame in Vitro craduinnoctu 1’’LU-o6enexeHnx HaHOYECTHIA y (DM3MOIOMIKOM PAacTBOPY
(®P) u 4% pactBopy xymanor cepym-anoymuHa (XCA) na 37 °C je npaheHO y BpeMEHCKOM
uHTepBaly on 96 h HakoH obOenexaBama. Pagnoxemmjcka umcroha je oapehena ITLC-SG
panmoxpomarorpackoM MeToaoM Ha cuimkaren-SG Tpakama kao cranmuoHapHoM dazom u 0,9%
NaCl xao MoOmITHOM (ha3zoMm.

HcnutrBama IN VItro crabMiIHOCTH paguoo0eNieKeHHX HAHOYECTUIA y (DU3HOJIOIIKUM yCIOBUMA
mokasana cy ga 4dak >89% 7’Lu ocraje BezaHo 96 h HakoH paamooGenekaBama, MHKYOAIHjoM
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YLu-CA@IONPA, Y"Lu-APS@IONPA 1 Y’Lu-DEX@IONPA y dusuononikoM pactBopy u >83%
HAKOH paauoo0elnekaBama, WHKyOalMjoM y XyMaHoM cepyM-ainOymuHy (camka 5.19). Ceu
HABEJICHU pe3yJITaTH YyKa3yjy Ha YCIEHUIHOCT paanoolerexaBarba HCIUTAHUX HAHOYECTHIIA |
IUXOBY MTOTOTHOCT 3a TECTHpamba y HUJbY IN VIVO MprMeHe.

[ 1" Lu-cA@IONPA I ""Lu-APS@IONPA [l "'Lu-DEX@IONPA
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Cuauka 5.19. In vitro crabunnoct 1"’ Lu-o6moxennx IONPA y: (A) dusuonomkom pactopy u (B)
XyMaHoOM cepyM-anoymuny Ha 37 °C y unrepsaiy ox 96 h.

5.3.1.3. HcrpaxuBama CA-, APS- u DEX-00/10:keHUX HAHOYECTHIA 32 TMOTEHIHjaJHy
NPHMEHY Y MAarHETHOj XHIIEPTEePMHjH

Kpuse rpejamwa (caumka 5.20A) HeoOnoxenux, kao u CA-, APS- u DEX-o6noxenux IONPa cy
no0MjeHe NpU jaudHM CIIOJbAIEr MarHeTHor moska Ho = 15,9 kA'-m™* u Ha ¢dpexpenuuju
f =252 kHz. U3pauynare Bpeqroctn SAR-a 6une cy y pacriony m3mehy 1155 W-g 1 1 2529 W-g?
IITO yKa3yje Ha yTHIA] jJeIU-EHha KOJUM ce 00naxke HaHouecTuna. Pasnuke y epukacHOCTH rpejama
Cy 3HaYajHe, IPH YEMY Cy YECTHUIIE 00JIOKEeHE IUTPATHMa jeIMHE Y KOjIMa j& TOTUIOTHA €(pUKaCHOCT
nobospimana  y  mopehewy ca  HeobnmoxkenuM  IONPa.  Tlopact  SAR  BpemHocTH
(252,9 W-g 1) y omHOCcy Ha Heobnoxene Harouectriie (200,1 W-g 1) ce moxe objacauTn Behom
crabunHourthy cycnensuje gpepodiayuna (Buaetu Tadeny 5.7). Pa3nosu 300r kojux ce jaBjba BeIUKa
pas3irKa y TOIJIOTHO] €PUKACHOCTH C€ MOTY NMPHUIHCATH U ePeKTHMa MaTepHjajia KOPHITNeHUM 3a
obJiarame KOoju Cy y Be3H ca IPEHOCOM TOIUIOTHE €HEprHje U3 je3rpa y OKOJIMHY WM ca IPOMEHOM
HaeJIeKTPHCamka MITO TOBOAM A0 Pa3IMYUTe MHTEPAKIIMjEe ca MOJEKyJTuMa Boje y okosmHH. [lopen
TOra, MaKpOCKOIICKE MPOMEHE, Kao IITO Cy M3a3UBambe arperamnuje MoBpIIMHCKOM MOAU(UKALIN]OM
JTuTaHauMa ca BehoM MOJIeKyJICKOM MacoM MOTY MMAaTH 3HauyajaH YTHUIIa], IITO MOKa3yjy pe3yiTaTu
Ha caunm 5.20B. OBaj pe3ynTar je o 3Hayaja jep ykasyje Ha yTUIaj MOBPIIMHCKOT MOou(UKaTopa
Ha XUIMEPTEPMUJCKY €(pUKACHOCT.

HonatHo, MonuduKalyja MOBPIIMHE UMa 3HA4YajHy YJIOTY y camoopraHuzanuju kojouganx MHY
IITO yTHYEe HAa HUXOBE MarHeTHE MHTepakuuje U Ha SAR BpemHocT. 3ampeMHHa HaHOUYECTHULIA U
XUAPOAMHAMUYKYA TIPEYHUK 3aBUCE OJ BpcTe obsore m Momudukyje Brown-oee pemakcanuone
npoliece, IpU YeMy ce Mema e(pUKacCHOCT 3arpeBama OKOJIHOT Meaujyma. JlebsprHa cioja obiore u
cMameme crabmiHocTH cycnensuje MHY cy HajBepoBaTHHje TJIaBHU DPa3lio3u 3a Jerpajalujy
edukacHOCTH Tpejama koja je mpumehera kox APS- u DEX-o6moxxenux Hanodectuna. JleOsbruHa
cioja obsore onpehyje XuaApoIMHAMUYKH MPEYHUK M AUPEKTHO YyTHYEe Ha TyYOuTKe mytem Brown-
OBHX peliakcaruonux mpoieca [196].
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[Ipema Tome, HAKOH yCHEIIHOT TOCTU3akha CTA0WIIHE KOJIOUHE CYCIIEH3H1]€ U Ca XUAPOAUHAMUYKUM
MPEYHUKOM TOTOAHHUM 32 OMOMETUIIMHCKY NpUMEHY (~24 nm), JTUMyHCKa KHCEIHMHAa Ce MOXe
MpEeIOKUTH Kao Marepujan 3a obnarame IONPaA, a CA@IONPA ce Moxe najbe UCIIUTHBATH 3a

npumene y MX.
34 — T T T T T T T T 1
J— A 250- b I (ONP- |

[ Gagionp [ CA@IONPA
O 3l APS@@ION;A 200 [ APS@IONPA
o 0F - ]
et —— DEX@IONPA - I DEX@IONPA _
s o
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Q 26 n<:
2 ' « 100
e 24}
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Ho= 15,9 kA-m"
20 PR | 1 |
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Bpeme (s) Y3opak
Cauxka 5.20. (A) Kunetnuke kpuse rpejama HeoOnoxkeHux u CA-, APS- u DEX-o6noxennx

IONPA na dpexBennuju ox 252 kHz u MaraetHoM nosby jaunne 15,9 kA-m™* u (B) SAR BpeanocTu
no0ujeHe MepemneM MOYETHOT Harnba KpUBHX Ipejama 3a Heobnoxene u oonoxene IONPAa.

5.3.2. HanHouecTuile 1004jeHe M0JH0JI coiBoTepMaiHoM cuHTe3oM (IONPs)

Hanouectunie rBoxhe okcuga Cy CHHTETHCAaHE COJBOTEPMATHOM CHHTE30M Yy XEPMETHUKH
3aTBOPEHOM Te(IIOHCKOM PeakTopy y nmonuoauma Ha nmosuieHoM nputucky (IONPs). Jletaban omwc
cuHTese je naty 4.1.3.

Muxkpoctpykrypae ocobune IONPs cuHTeTHCAaHMX y TONMHONMMa Cy oapeheHe aHanmu3oM Climka
J00MjeHUX TPAHCMHUCHOHOM €JIEKTPOHCKOM MHUKpOckomnujoM. Jenna tunuuna TEM civka nmpukasaHa
je Ha caumm 5.21A. Anamuzom TEM cimka 3akJbydeHo je Ja Cy 4YecTulle MpUOJIMKHE BEITHMUUHE
(13 £ 1) nm, na popmupajy Behe armomepare Benuuune (25 £ 4) nm ca nonuaucnep3nouhy ox 18%
(cruka 5.21B). Ha cimumu 5.21B je mpukazaHo Tpynucame aHcamOina HaHodecTHna y (opmy
HaHougeroBa [107,219]. Youasa ce na je o0nuk IONPs cdepan mim je 00nmka 3a00/beHIX KOIKHIIA.
Kpucranna crpykrypa IONPs je onapehena u3 momaraka enekTpoHcke audpakuuje, nopehemem
SKCIIEPUMEHTAIHUX TIOIaTaKa M CUMYJIMPaHKX MO/IaTaka 3a CIIMHENHHU TUT cTpyKType [220], cimka
5.21T". Pezynraru ananmze SAED (enr. Selected area electron diffraction - SAED) nonaraka ykazyjy
lla HaHo4ecTHle rBoxkhe OKCHIAa KPUCTAIHMIIY y MPOCTOpHOj rpynu Fd3m M crnuHeTHOM THITy
CTPYKTYpE, IITO C€ BUIU U3 MOKJIANamba HAJUHTEH3UBHUJUX TU(PPAKIUOHUX MakcuMyMa. MehyTum,
n3 SAED ananm3e He MOoxke ce ca curypHomrhy TBpauTH na je y3opak marHetuT (FesOs), a He
marxemur (y-Fez0z3).
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Cauka 5.21. (A) TEM cnuka cunrerucannx IONPs; (b) HopmanuzoBana oraputamcka pacrnojena
gecTulla 1o BennunHama; (B) YBehana cnuka xoja mokasyje jeiHy 4ecTUIly IBETHE MOp(OJIOTHje U
(I') SAED nonamy, ekcriepuMeHTaIHU U CUMYJIMpanu npema Y o,15F€2,8504: PDF xaptuna
#04-014-1397.

Taxole, kpucTajiHa CTpyKTypa U MUKPOCTPYKTYypa (BelnurHa KpuctanuTa) cutetTucanux IONPs cy
aHaJIM3WpaHe W3 mojaraka gudpakiuje X-3paka Koja ce MOXKE CMaTpaTH KOMIUIEMEHTapHOM
metoaoM SAED ananusu. Kapakrepuctuunu qudpakrorpaM je nprukasat Ha cauum 5.22. [Tonoxaju
peduiekcuja Ha AUQpPaKTOrpaMy ce Tokianajy ca onnM 3a Fe3Os u3 murepatypuux mojgaraka. OBo
yKkasyje na ce cBe pediexcuje Mory maaekcupati y Fd3m (N2 227) npocTopHoj rpymnu, KyOudne
crpykrype, cnurenHor tuna (JCPDS kapruna #19-629). IlpumeHOM CIMYHOT MOCTYIKa CHHTE3E,
KpO3 jeHy MHTETPAIHY CTYAH]y CTPYKType, TOKa3aHO je Ja j€ y30paK MO CTPYKTYpU MarxemMuT
(y-Fe203) [217]. Ha ocuoBy pesynrata XRPD u SAED ananuse, ka0 W J0CaJallber HCKYCTBA,
CUHTETHCAHEe HAHOYECTHIIC HAjBEpOBATHHU]E€ MPEICTaBJhajy MeEMaBHHY o0Oe ¢asze (MarHeTuTa H
Marxemura). ¥Yzumajyhu y o63up noOujeHe pesynrare Kao W pesyirare ayropa KOju Cy JeTaJbHO
aHATM3UPATH KPHUCTAIHY CTPYKTYpy HAHOYECTHIA IOOHMjEeHWX CIMYHHX ITOCTYIIKOM, MOXE ce
3aKJbYUYHUTH Jla Cy YECTHIEe HajBEpOBAaTHHUj€ IMpPEJCTaBJbajy CMELIy MarHeTura u marxemura. U3
nudpaKIMOHNX MojaTaka ojapeleH je mapameTap penieTke koju m3Hocu a = 8.382(3) A, mTo je y
CKJIJIy ca BPEJIHOCTHMA 3a0elIe)KEHIM 32 MarHETUT-MarxeMHUT Hanodectuile [221].
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Cauka 5.22. [ludpakrorpam cunretrcanux IONPs (ecope) u cumynupanu audpakrorpam 3a
Fe304 (JCPDS #19-629) (doze).

5.3.21. TMHospuuncka mogudpukanuja |ONPs HaHouecTHIA

Jla Ou ce mokaszao yTulaj o0jore Ha mapaMmerpe O MHTepeca 3a MPUMEHY Kao IITO je MarHeTHa
XHIIEPTEPMHja U PAIMOHYKIHIHA Tepanuja, cuaTeTrcane IONPs moBpmuHCKH cy MoaupuKoBaHe
Kopuctehn TpH pasnuuuta MoJieKyJa: TuMyHCcKy kucenuny (CA), monu(akpuiny kucenuny) (PAA)
u noyu(etwied riaukon) (PEG). Hakon obnarama MCIUTHBAHE Cy KOJIOWIAHE OCOOMHE HM3a0paHOr
¢dynna ca PAA@IONPs. M3mepena je 3aBuCHOCT 3eTa moTeHnMjana of pH kako 3a HeoOIOXKeHe
tako u 3a PAA@IONPs u BpenHocTH cy npukazaHe Ha camnm 5.23. Pesynratu ykasyjy na PAA
obuiora nocneuryje crabunuzanyjy gpepodaynsa o100jHUM cUIaMa yClell CMambeha MOBPIINHCKOT
HaeJekTpucama, u To ca { = 14 mV na { = —26 mV npu pH 7,4, npu yemy 06e36ehyje myropouny
crabmiHocT Ha ¢usnonomkoj pH Bpeanoctu. Edekar obnarama je U moMmepame H30€IEeKTpHUUHE
tauke (pl) xa Hwkum pH 1mTo je jour jenqHa norBpaa ycnenrne moaudukanuje IONPs muranmom PAA
KOjH je 6orat HeraTUBHO HAEJIEKTPUCAHUM KapOOKCUIHUM Ipyriama.

VY npouecy oOnarama, 1oaatak paznuuute konuuuHe PAA na pH ~6,5 u jonckoj jaunnu | = 0,01 M,
MMao je jako U3pakeH edeKar Ha 3eTa MoTeHujal, cjauka 5.23b. KapOokcuinHe rpyne nonu(akpuiHe
KHCEJIMHE) JIOBOJE /0 HEraTUBHOI HAaeJeKTpHCamka Ha MOBPIIMHU YECTHIa HeyTpaiuuryhu
TIO3UTHBHO HaeleKTpucame Koje motide of Fe?®" ma moppmman. Ha moBpmmey yecTuIa jaBibajy
ce HEKOMIIEH30BaHa HAEJEeKTpUCama a cy HEeoOJI0KEeHEe YecTHIe MO3UTUBHO HaeleKTpHUCaHe Ha
dmsnonomkum pH BpearHocTnMa. Jlonatak 0,4 mM-giones * PAA murarna 6oratror —COO™ rpymama,
KOje ce Be3yjy 3a MOBPIIMHY YeCTHLa JOBOJU /0 HEyTpalu3alyje MO3UTHUBHOT MOBPIIMHCKOT
HaenekTpucama. Jlassum nogatkom PAA 1 aicopriiiijom HeraTuBHO HaenekTpucanux —COO™ rpyna
MH/IyKYy]j€ Ce HeTaTUBHO MMOBPUIMHCKO HAGIEKTPHCAbE YECTUIIA, IPU YeMY C€ MMHUMYM MOTEHIIM]jaa
TIOCTHKE TIPU KOHIIeHTparHju o1 ~0,6 mM-giones © [182]. Jomatkom PAA m3Ha[ KOHIEHTpAIHje
0,6 mM-gionps * TOKOM TIOCTyNKa obJarama He J0Na3H J0 3HauajHHjer Naja MoTeHIHujana, na je
HeroTpeOHO 1a y pacTBopy Oynme Buiie mojekyida PAA. Ha ocHoBy oBor pesynrara, obiarama
HaHouecTuia PAA nuranjiom cy Bpiiena goaarkom 0,6 mM-gionps *, Ha Cy THMe U30ETHYTH T0AaTHH
MOCTYTIIIM NpeYnIhaBama CyCIeH3Hje O] BUIITKAa HEYTPOIICHUX MOJIEKYJIa JINTaH/1a KopurheHor 3a
obuarame.
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Camka 5.23. (A) 3aBucHocT 3eta notenujaia o pH 3a Heobsoxene IONPs u PAA@IONPs u (B)
3aBHCHOCT 3eTa MOTeHIMjana o KoimnurnHe PAA TokoM moctymnka objaramka HaHOYECTUIA Ha
pH 6,5. KpuBe 3eTa noteHiujana mokasyjy oosiuk Boltzmann-ose curmounane yskimuje.

5.3.2.2. Paauoo0ejexaBame HaHOYecTHIA ca P°"Tc m in vitro craomanoct " Tc-1ONPs

3a exciepuMeHTe paanoobenexkapama kopuiihene cy IONPs nperxonno obnoxxene CA, PAA u PEG
nurasauMa. Y TIOCTYIIKY o0elekaBamba IPUMEHhEHa Cy TPU pasnnuuTa paguonykmaaa, °Y, Y Luu
9MT¢, Coco6HOCT pagMoOHyKIN A 1a CTBApa CTAOHIHE KOMILIEKCE Ca Pa3THIUTUM (GYHKIMOHATHAM
rpynaMa Ha JIMTaHJIUMa KOjU Cy BE3aHW 3a TOBPIIMHY HAHOYECTHUIIA j€ y3eTa Y 003Up MPUIMKOM
IUTAaHUpamka eKCIIepUMeHTa. Y Ty CBpXy, HaHOYECTHIIE Cy oOOllaraHe jeumbebhMa Koja HMajy
cinoboHe (QYHKIMOHAIHE TPYINE M HAjupe Cy UCIUTUBAHU OJIard yCIOBU Yy BHJY aMOHjE€HTaHE
TEMIIEpaType U KpaTKoT BpeMeHa obenekaBama [222—-224].

IIpoTokon obenexaBama HAHOUYECTHIIA paguonykmuaoM " TC je 6a3upad Ha TUPEKTHOM BE3HBAEY
palMoOHyKJIMJA 32 00JIOTY HAaHOYECTHIa, ITO Ce MOCTHXKE N0JaTKOM Kucenor pactBopa kainaj(ll)
xnopuzaa (SnCly) koju ce kopucTu 3a pexykuujy P°"Tc’* 10 HIKHX OKCHIALMOHUX CTama KOja Cy
HEONXOAHA 3a cTBapame "Tc kommiekca. JoOujeHM TIpMHOCH —pamHoobeneKaBama
9¥MTc-PAA@IONPs n ®MTc-CA@IONPs, onpehenn ITLC-SG pammoxpomarorpadujom, cy GHiH
BeoMa BUCOKH (97,5% u 98,5%, peom), 10K je MpUHOC panroobenekaBama 3a M Tc-PEG@IONPs
6uo 69,2%. Ilpema mpuMemEHOM MPOTOKONY paguoodenexkaBame je Tpajago 30 min, Ha COOHO]
temnieparypu u HeyTpanHoMm pH. IloBehaBamem peakmuoHor BpemeHa Ha 60 min mpuHOC
panuoobesekaBama je caMo He3HAaTHO 1oOoJbinan (Tadena 5.9). Hanouyectuie obenexeHe ca 9mT e
Mory Hahu mpuMeHy y aujarHocTuiy [225], MOK ce MCTHM MPOTOKOJ paanoodesiekaBamba MOXKE
eKacHO KOPUCTHTH U 3a obenexaBame perrjymom-188 (188Re) 360r cimunmx XeMujcKux 0cobuHa.
MHU o6enexene 28Re mory ce kopuctuth y Tepanuju kao B emutepu (Eg = 2,12 MeV) [226,227].

Ta6esa 5.9. [Ipunocu pannooOenexaBama oonoxeHnx IONPs paguonyknuainma 0y, 7Ly u P¥MTc
Ha T =25 °C y Toky 30 min u 60 min

Ipunoc paguoodenexaBama (%)
V3opak ca ¥MTc ca 90Y cal”Lu
T=25°C T=25°C T=25°C
30 min 60 min 30 min 60 min 30 min 60 min
PEG@IONPs 69,2 68,3 99,8 99,4 99,8 99,4
PAA@IONPs 97,5 97,1 99,5 99,5 99,5 99,5
CA@IONPs 98,5 98,4 99,2 99,3 99,2 99,3
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Cuauka 5.24. In vitro crabumaoct ®°MTc-PEG@IONPs, " Tc-PAA@IONPs u " Tc-CA@IONPs y
(A) ¢pusuonouixom pactBopy u (b) xymanom cepym-andoymuny Ha 37 °C Tokom 24 h unky6auuje.

In vitro crabumaoct *MTc-06m0kennx IONPs je ncmtupana y ®P u 4% pacteopy XCA Ha 37 °Cy
nepuoy ox1 24 h HakoH pajguooOenexaBama (cjamuka 5.24). Y3opuu cy ananuzupanu ITLC metonom
y oapelhieHuM BpeMEHCKUM pa3MaliiMa HakoH paaunoobenexabama (1 h, 2 h u 24 h). Hakon 24 h o
paaroo0enekaBama, CBE TPH IpyIie PaJHOaKTUBHO 00e/Ie)KEHIX HAHOYECTHUIIA Cy TOKa3ale BUCOKY
crabunnoct y ®P ca mame ox 10% crmoGomHor pammonykauaa °MTc (camka 5.24A). Hajehu
NpOIIeHAT HEBE3aHOT PAJHOHYKINIA 3allakeH je Y IPBOM caTy HaKoH paanoolenexaBama. CruuHa
crabmiHOCT paguoolenexaBama je aodujeHa Uy pactBopy XCA mnpuMmewyjyhn HICHTHYaH
MOCTYMaK TecTupama (canka 5.26B).

5.3.2.3. PaamoodesexaBame HaHouecTHA ca °Y u in vitro craduanoct 2Y-1ONPs

Beoma BHCOK MpHHOC pagmoobenexkaBama (>99%) ca Y je mobujeH 3a cBe TPU TOBPUIMHCKH
moauduroane IONPs, mpu pagroobenexapamy Ha 25 °C y Toky 30 min, 0K ce MPOIyKaBambeM
BpeMeHa peakuuje Ha 60 min mpuHOC pajauoobesnexaBamba pa3MKyje caMO Yy TIpaHHIIaMa
eKCIIepUMEHTaNIHE Tpenike (Tadema 5.9).

Pesynratu in Vitro crabunroct °Y-o6noxenux IONPs y ®P u 4% pactBopy XCA Ha 37 °C TokOM
72 h on obenexaBama Cy mpukazaHu Ha caunm 5.25. O0enexxeHe HAHOYECTHIIE Cy MTOKa3ajie BeoMa
106py cTabumHOCT ca Mame o1 10% cnoboxanx jona *°Y, kako y ®P tako n y XCA, yak 1 HakoH 3
JlaHa O] paJIn000eNeKaBamba.
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Cuamka 5.25. In vitro crabumsoct °Y-PEG@IONPs, °Y-PAA@IONPs 1 CA@IONPs y (A)
¢uznonomkom pactsopy u (b) xymanom cepym-anoymuny Tokom 72 h unky6anuje va 37 °C.

5.3.2.4. PaaunoodeexaBame HaHOUYecTHA ca 1''Lu u in vitro craduianoct ’Lu-IONPs

OGenesxkaBame MOBPIIMHCKM MOAMMDUMKOBAHMX HAHOYECTHIA paauMoHyknuaoMm - 'Lu ma 25 °C
30 min je 6110 ca BHCOKMM npuHOCHMA (>98%). CrimuHO, Kao u pu obenexapamy ca PMTc u 20,
IIPO/AY’KaBalkeM peakLUOHOI BpeMeHa Ha 60 min mpumeheH je camo Oiaru mopacT HpuHOCa
obenexaBama (Tadena 5.9).

In vitro cra6umaoct Y/Lu-CA-, Y'Lu-PAA- u ’Lu-PEG-HanouecTHIIa HCTUTHBAHA jey ®P u XCA
TOKOM TpHU JaHa OJf TPEHyTKa paauoodenexaBarma. Pe3ynratn mMepema moka3syjy Buimie o1 95%
pannooOene:KeHNX HAHOYECTHIIa, Yak U 96 h HakoH pamuooOenexaBama. Ha ocHOBY pesynrara
BHcoke in Vitro crabmmaoct 1'Lu-IONPs Moxke ce 3aKJ/bydHTH Ja Cy YCIOBH OOeIeKaBama
NpaBUJIHO ojipeheHn U na ce MeToa paaroodeekaBama MOXKE J1ajbe MPUMEHUBATH jep Cy JOOHjeHe

pammoaktuBHe MHY  wu3y3erHo cTabwiHEe y  HCOUTAaHUM  (PU3HOJIOMIKMM  YCIOBHMA
(coruka 5.26).
I ""Lu-PEG@IONPs[] "Lu-PAA@IONPs [l ""Lu-CA@IONPs
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Cauka 5.26. In vitro craéumsoct 'Lu-PEG@IONPs, "Lu-PAA@IONPs u Y'Lu-CA@IONPs y
(A) dusuonomkom pacteopy u (b) xymanom cepym-anoymuny Ha 37 °C HakoH 96 h unkybOarmje.
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5.3.25. MarHeTrHe 0coO0HHe HAHOYECTULA J00UjeHUX MOJIHOJI COJIBOTEPMATHOM METOI0M

Y mwpy onpehuBama OCHOBHHMX MarHeTHHX cBojcraBa cuHTeTHcaHux IONPs, u3Bpiiena cy
M30TEepMaHa MEperma 3aBUCHOCTH MarHeTH3aldje O] NPUMEHEeHOr MarHeTHor mosba Ha 5 K u
300 K y marmerHoMm mospy omcera +50 kOe (cauka 5.27). YMmerHyTte cnuke Ha caumu 5.27
MPE/ICTaB/bajy XHUCTEPE3UCHE IMeT/be Yy O0OJIaCTH HUCKHUX I[0oJhba. BpemHocT caTypanuoHe
MarHetn3anuje Ha 5 K n3nocu ~77 emu-g 1, nok Ha 300 K Ta Bpesnoct m3Hocu 70,5 emu-g L, mro je
HENITO HIKa OJ] pe3yirara Mepema Ha HaHOYeCTHI[aMa CHUHTETHCAHMM CIMYHUM IMOCTYIKOM
(Ms = 79.7 emu-g ) [217], u HemTO BHIIA y OJHOCY HAa HAHOLBETOBE MPHUIPEMIbEHE y OATOHY
(Ms = 66,5 emu-g !). KpuBa MarsetH3aruje mpoyiasd Kpo3 KOOPAMHATHM I0YETAK (KOEPIUTHBHO
10JbE j€ HyJa), IITO yKa3yje Jla Cy CHHTETHCAHE HAHOYECTHIIC Yy CyIleplapaMarHeTHOM CTamby Ha
COOHOj TeMIepaTypH, J0K Ha 5 K BpeIHOCT KOEPUHUTUBHOT mojba u3Hocu 2,9 kOe (ciauka 5.27A).
Moxe ce MPUMETUTH J]a TPOMEHA y BEIMYMHM NIOjeIMHAYHUX YECTUIIA KOj€ CAUlbaBajy arjioMepare
HAHOIIBETOBAa 3HAa4YajHO yTHYE HAa BPEAHOCT caTypaluoHe MarHerusanuje. Kao mro je peueno,
MojeIMHaYHa je3rpa HAHOIBETOBA CHHTETHCAHHMX COJIBOTEPMATHOM IOJHOJI METOAOM IPOCEYHE
BenuuuHe 13,5 nm mokasyjy caTypanuoHy MarHeTusanujy ox 70,5 emu-g l, 10K Mame 4ecTHLe
CHUHTETHCAHE Yy TOJIMOJIMMA Ha aTMOC(EPCKOM NMPUTUCKY (BEIMYMHE I0jeIMHAYHUX jesrapa ox 8,7
nm) Nokasyjy HMKy caTypallMOHy MarHeTusauujy o 66,5 emu-g . Y3pok oBome Moxe OMTH
MarHeTHa Heypel)eHOCT MOBPIIMHCKOT CJI0ja HAHOYECTHUIIE, KOjH Kao TaKaB HE JOIPHHOCH YKYITHO]
Maraetusanuju. OCHM Tora, CTPYKTypHE 0COOMHE Kao IITo je pacrojena jona reoxha Fe?* u Fe®*
nu3Mel)y HeeKBHBAJICHTHUX KpHcTanorpadckux mecta 8a u 16d y CHIMHEIHO] CTPYKTYPH 3HAYajHO
yTUUYy Ha BPEIHOCTU CYMEPU3MEHCKUX WHTEPaKIfja U Ha BPEAHOCTH MarHeTHUX Mapamerapa. Y
aHann3u Ms BpeaHOCTH Tpeba UMaTH Y BUAY JAa MUKPOCTPYKTYPHH MapaMeTpH, MUKPOHAIIPE3amhe U
BEeJIMYMHA KpucTanuta, Mopdoioruja u aedeKkTd ITUPEKTHO YTUUYy Ha MarHeTHa CBOjCTBA.
WuTepakiyje n3Melhy HaHOYecTHIA y arjioMepary HMajy 3HadyajaH JONPUHOC Ha BPETHOCT
catypaione MarHerusanuje [206]. MuTtepakuuje usmel)y decTuiia mocrajy u3paxeHuje y ciuydajy
dhopmupama oapeheHnx apxuTeKkTypa Wik OUJIo KOT yAPYKHBamka U arjioMepucama.
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Cauka 5.27. Kpuse 3aBucHoctu maraetuszanuje IONPs y GpyHKIIHjH IPpUMEHEHOT CIIOJbAITHET
marHeTHor noJka Ha (A) 5 K u (b) 300 K.

LIBeTHE CTPYKTYype KOje Cy MpeAMET UCTPAKHUBama Ce CacToje U3 WHANBHIYATHUX HAHOYECTHIA. Y
Tako (GOpMHpAHUM CTPYKTypama Joja3u J0 CHAKHUX WHTepakiuja usmely HaHodectuna. Mosxe ce
MPETIOCTAaBUTH Jla JIOJIa3W 0 T0jaBe€ KOJEKTHBHOT TOHAIalka W JI0 MHTEPAKIHje CIUHOBA Yy
MOBPIIMHCKOM CJIOjy IITO JOBOAM 10 HuXoBoOr ypehema. Kao pesynrar oBux mojasa, jaBiba ce
CMambeb¢ MOBPITMHCKE aHU30TPOITHjE, MOPACT MarHeTH3alMje U TeMIepaType Ookupama [228].
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5.3.2.6. IIpumena PAA@IONPsy maraeTHoj XuneprepMuju U TePaHOCTHLH

Eduxacuoct rpejama PAA@IONPs y npoMeHJbUBOM MarHeTHOM MOJbY jeé MCHUTHBAHA Y IUJBY
BUXOBE MOTCHIMjaJIHE NPHMEHe y MarHeTHoj xureprepmuju. [lopact Temmneparype KOJOMIHUX
CyCIeH3Hja HAHOYECTHIIA 00JIOKEHUX MOJIM(aKPUITHOM KHUCEIMHOM) TOKOM BPEMEHA, MOJl YTHIIAjeM
CIoJballlFheTl MPOMEH/BMBOI MarHETHOT T0Jba, MpHKa3aH je Ha caunu 5.28. Edekar renepucama
TOILIOTE Y BOACHO] CYCIICH3UjH HAHOYECTHIIA j& UCIIUTAH MPH KOHCTAHTHOJ jAYMHU MarHeTHOT 110Jba,
Ho = 15,9 kKA'm™%, 10K je y pa3nuunTiM MepemnMa GpeKBeHIHja 10Jba BapupaHna u3mely 252 kHz
u 397 kHz (cimka 5.28A). [Ipunukom u3dopa napamerapa ac nosba y3et je y oo3up sumur H-f
IPOM3BOAA KOjH je O] 3Hayaja 3a MEIUIMHCKY NMPUMEHY HaHouyecTura. /la OM ce KBaHTHUTATHBHO
MPOIEHMIIa CIIOCOOHOCT Tpejarha HAHOYECTHIA Y CYCIEH3UjU, U3 Harnba KUHETUYKUX KPUBUX CY
mpauyHaTe SAR Bpemnoctr (camka 5.28B). Kana ce oBe Bpennoctn nozaene ca H2f mpomssomom,
no6uja ce ILP Bpennoct xoja usHocu 7,3 + 0,2 nHM?kg !, Uumenuna na je 100ujeHa IPHOIMKHO
ucta ILP BpeaHocT Ha BHIE pa3IMYUTUX (PpeKkBeHIMja yKkasyje na je cycnensuja PAA@IONPs y
(dbopmMH cTaOMITHOT KOJIOWAA MPH Pa3IMYUTUM (pEKBEHIIMjaMa M jauMHaMa MarHeTHOT 110Jba U Ja He
nonasu 10 (GopMHpama JOJaTHUX arperara M TaJloKekha HAHOYECTHIA Ca IOPAacTOM jadyuHe
MarHeTHor nosba. JJooujena ILP BpenHocT je 3HauajHo Beha y mopehemy ca BehnHOM nuTepaTypHuX
nojaraka, rie cy o0OjaBibeHe BpeaHoctu y omcery 0,2-4,4 nHmz-kgf1 [66]. Kama ce mopene
e(UKaCHOCTH rpejara HaHOYeCTHIla mpeko BpegHocT ILP mapamerpa Mopa ce umaru y Buay y3ak
JIOMeH Bakema 3a ogHoc SAR m H2f [62]. Tlopen Tora, ma 61 ce yIOpeawiIn pe3ynTatu m3mel)y
Pa3NMYUTUX CUCTEMA, MOpAjy C€ pa3MaTpaTH W CIMYHU TEPMOJIMHAMHYKU TYOHIM Y OKOJIMHHU.
MehyTum, yak 1 mopea CBHX HeJocTaTaka Teopujckor mojena, ILP ce cmarpa moBossHO 106pom
apOKCHMAIjoM 3a Topeheme XHUIEepTePMHjCKUX e(PUKACHOCTH pa3IMYUTHX CcHcTeMa. Bucoka
pesynryjyha SAR Bpennoct 3a PAA@IONPs, 478,1 W-g  npu Ho = 15,9 kA'm ! u f = 252 kHz je
HajBEpPOBAaTHH]jE TOCIEANIA criennu(UIHe OpraHM3alMje W ariioMepaldje IMOojeIWHAYHUX je3rapa
YHyTap UHIUBHUIyaJTHUX YeCTHIa (HAHOLBETOBA), Ka0 M camMe BeIMYuHe yectula ox 13,5 nm koje ce
IpyNHILY Y CTPYKType LIBETHE MOP(OJIOTHje, IITO j€ y CKJIaay ca HeJaBHUM pe3ynrartuma [29].

Bender w capagHuIM Cy JeTaJbHO HCIUTAIM YTUIA] MAarHeTHHX CBOjCTaBa HAHOYECTHIIA,
UHTEpaKIuje u3Melhy BUX U JAUHAMUKE perakcalyje Ha e(pUKaCHOCT Ipejamba CIUYHOI CHCTEMa
HAHOYECTHIIA LIBETHE Mopdooruje npoceure BenudarnHe oko 39 nm [107,229,230]. [Tokazanu cy aa
je mobujena Bucoka ILP Bpemnoct (~7 nHm?*kg?!) y cknany ca Bpensomhy oueKkHBaHOM TIpema
Teopuju smHeapHor ojarosopa [107,229,230]. Wsmepene ILP BpemHocTH cy He3aBUCHE oOf
BHCKO3HOCTH OKOJIHOT ME/IMjyMa, IITO YKa3yje Ha YNHCHUILY /1a TOIUIOTa FTeHeprcaHa arjioMmeparuma
y O0JIMKY HAHOIIBETOBA JIOMHHAHTHO 3aBHCH OJI YHYTpAIlbUX OCOOMHA HAaHOYECTHUIIA, 3 MAE O]
Brown-oor nonpunoca. Bender u capagHuIy cy y 0BOM HCTpaXHBamby JOILIH J0 3aKJbydaka Jia je
JIOMUHAHTaH MEXaHU3aM 3arpeBamba HaHOIIBETOBA YHYTpAIllka pelaKkcallija MarHeTHUX MOMEHaTa 1
Ja HeypeheHOCT MarHeTHUX MOMEHara y HaHOCTPYKTypama JONpHUHOCH e(eKTy TIpejama
[107,229,230]. Nicules u capaguuim cy tomnotHy edukachoct MHY y MX mnobGospimanu
IM3ajHUpambeM aCHMETPUYHOT YIpYKHBamka KyOHUX HaHOuecTHla rBokha okcuma [164]. Aytopu cy
MOKa3aJIi J1a KOHTPOJIMCAHO I'PYNUCake HAHOUECTULA Y BUY HAHOKJIACTEPA CACTABJbEHUX O] JIBE
WIN TPH YecTHlle KyOHe Mopdosoruje (auMepa uin Tpumepa) 3HadajHo noBehaBa SAR BpeqHocT y
OJIHOCY Ha MHJMBUyaJTHE HAHOYECTHIIE, TOK (POpMHUpame LEHTPATHO-CUMETPUYHUX KJIacTepa Koje
MMajy BHUIIE O] YeTHUPH HAHOUYECTHULIE BOJU J0 cMamema SAR BpeqHocTH. MepemeM caTypaliioHuX
Mar"eTusalyja Iu3ajHIpaHuX CUCTEMa YCTAaHOBUJIM Cy J1a ce Ms Memaa o CIMYHOM MPaBUITy, ajlu
Cy HAaKOH pauyyHCKHX CHUMYyJalMja JOLUUIM JI0 3akjbydaka Ja cy 3a mpomeHe SAR BpeaHocTu
Haj3acIy>KHUJU MarHeTHU AMIMOIHU e(peKTH UHIYyKOBaHU criennuduuHoM ypeheHonthy HaHOKOIKHIIA
y auMepe, TpUMEepe U IeHTpaHO-cuMeTpuyHe kinactepe [164]. OBakBH U CIWYHM Pe3yITaTH AaJy
unejy 3a cunresy MHY rpynucanux y pa3nuuuTe aHU30TPONHE CTPYKType y LUJby MoBehama
XHUIIEPTEPMHU]jCKE e(PUKACHOCTH.
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Camka 5.28. (A) Kunernuke kpuse rpejama PAA@IONPs mox yTuiiajemM crnosbaiimber MarHeTHOT
nosba jaunse 15,9 kA-m ™! Ha Tpu pasnuunte dpexsennuje u (b) SAR Bpennoctn PAA@IONPs y
3aBHCHOCTH O] PpEKBEHIIH]e MPUMEHEHOT MArHETHOT 110Jba.

Y nmajseM TEKCTy ce HaBOAM KpaTak 3ak/bydak uctpaxkuBama [ONPs 1BetHe Mmopdonoruje
CHUHTETHCAHUX Yy TMOJIMOJIMMA U MOBPIIMHCKH MOJU(PHUKOBAHUX ca TpU OMOKOMIATHOMIIHA JIUraH/a,
CA, PAA u PEG. llmsb oGmarama 010 je cripedaBarme arperaiuje u 1o01jame CTaOMITHUX KOJTOUTHIX
cycnensuja. JlupekTHo obenexkaBame paamoHykmuauma Y, YLu u *™Tc npeko HeraTusHO
HaenekTpucannx ¢ynknuoHanaux rpyna CA-, PAA- u PEG-o6ora je mpeacraBibano ajeKBaTaH
HPUCTYI U OMOT'YhHIIO BUCOK PUHOC paanoodenexapamwa. O HCIUTUBAHUX y30paKa, HAHOYECTHULIE
PAA@IONPs cy nokasane Hajeehe mpuHoce paanoobenexabama (>97,5%), kao u Hajsehy in vitro
crabmiHocT. HakoH 24 h o panuoobenexaBama, Mamwe 01 10% cino00aHUX paJHOHYKINAA je TIpU
(U3HMONOIIKMM yCIIOBUMA OCTallo y pacTtBopy. McnutuBamem epukacHoctu MX rpejama IONPs,
nobujena je jemna on Hajsehux ILP Bpemnoctu 3a IONPs, koja usnocu 7,49 nHm?*kg ™! [231]. Ha
OCHOBY pe3yJiTaTta paanoo0eekaBama U Mepemha XUIIEPTEPMHjCKEe aKTHBHOCTH TT0KA3aJIo CE J1a Cy
IONPs nBetHe Mopdonoruje KaHAUAAT 3a Aajba iN VIitro u in ViVo uctpaxuBama y CBpXy IpUMEHE y
JMjarHOCTHIIM U Tepanuju. Pesynraru pagnoobenekaBama oka3yjy aa ce 3a IONPs ycmentHo Be3yjy
¥ JMjaTHOCTHYKM M TepaneyTcku paaumoHykmuau. CY-IONPs je Hamomnardopma 3a ayanmHy
XHTIEPTEPMHjCKO-patuonyKauany Tepanujy. 1/'Lu-IONPs, ocuM npumene y QyanHoj Tepanujd, UMa
MOTEHIHjal a Oy/ie 1jarHOCTHYKO CPEJICTBO, [1a CAMUM TUM U J1a Oy/ie TEpaHOCTUYKH areHc (are’c
3a MCTOBPEMEHO WIJIM CEKBEHIIMjAIHO JHMjalrHOCTUKOBAIE U JICUCHHE MEIUIIMHCKHUX CTamba), 0K je
9MTc-JONPs mpBEHCTBEHO IMjarHOCTHYKH areHc. VICIHMTHBame TOKCHYHOCTH j€ M3BPIICHO Ha
HeoOnoxkennm IONPs. TTokasaHo je ma koHnenTtpanmje mcron 10 pg-mL™ IONPs mucy Gmie
TOKCHYHEe 3a henuje kapuuHoMa nedenor npesa mumia (CT-26). Mehytum, Behe no3e cy mokazane
3HAYAjHUjy IUTOTOKCHYHOCT, mocturaBmm I1Cso mpu xomnenTparmmju IONPs ox 60 pgmLt
(ICso - moTpeOHa KoHIEHTpanuWja HaHoYecTHHA 3a 50% wuHxuOMuMje hemwmja in vitro). Mamo je
BEPOBATHO JIa C€ TaKO BHCOKA KOHIICHTpAIlMja MOCTHTHE y eKCIIEPUMEHTHMAa IN VIV, ma ce Moxe
koHcTaToBatu Aa nooujene IONPs Hucy TokcuuHe Ha (PU3HOIOMIKH TOCTHKHUM KOHIIEHTpalfjama.
[Tocmarpame IONPs y kyatypu henwja moJ ONTHUKMM MHKPOCKOIIOM j€ MOKa3ajo HAKYIJbame
IONPs y henujama, mto BepoBaTHO JonpuHOCH ipumeheHoj TokcuuHocTH. MelhyTum, HakoH In Vitro
MX tpermana na CT-26 henujama, mpumeheH je 3Hadajan edekar pazapama henuja. Edexar je 6uo
Cpa3MepaH jayMHH IPUMEHECHOT CIIOJbAIIET MAarHETHOT 110Jba U Iy>KUHE Tpajarmba XUMepTEPMHU)jCKOT
tpetmana [231], mTo noxatHo motBphyje Bucoku moteHimjan PAA@IONPs nHaHovecTHna y
Tepanuju MX.
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5.4. PagmoobenexaBame HAHOUYECTHUIIA: 3aK/bY4lIH U nopel)eme ca nTeparypom

Ha ocHoBy pesynrata paanoobenexaBama Hanouectuna IONPa um IONPs, moxe ce mohm 1o
cnenehux 3akspydaka. Be3uBame paHMoOHYKIWAA 32 TOBPIIMHY YECTHIA j€ OMIIO YCIEIIHO 3a CBE
pammonykmuae (*"Tc, Y u YLu) u 3a cBa jenumema koja cy kopumheHa 3a obnarame
nanovectuiia (CA, APS, DEX, PAA u PEG), u3y3eB Be3uBama 9MT¢ 3a HaHoYecTHIE OOJIOKEHE
nonu(etunen raukonom), PMTc-PEG@IONPs. MexanusaM Be3uBama je 0a3upaH Ha MOCTOjamby
MO3UTHBHO HACIIEKTPUCAHUX jOHA PAJMOHYKIHIA KOjU C€ Be3yjy 3a HEraTUBHO HAeJCKTpHCaHE
kapOokcwine rpyne Ha mnoBpumHH CA@IONPA, CA@IONPs u PAA@IONPs, kao u 3a
XUAPOKCHIIHE TpyIrie mpucyTHe Ha moBpmuHA PEG@IONPs.

Xunpokcunue rpyne PEG-a Hucy 6uie y cTamy 1a y BUCOKOM HPOIEHTY Bexy joHe “"Tc, na je u3
TOT paszjora 3a gooujame Behux mpuHOCa oOenexaBamba HEOXOAHO YKIBYYUTH U IOJJATHU XEIaTop
ca BumuUM apuHHTETOM npema “MTc. Y HCTpakuBamMMa IOTEHIHjalHUX MPUMEHA MAarHETHHX
HaHovectuna y meaununu, PEG je decto xopumthen 3a obnarame. PEG 06e30ehyje xuapodunnu
CJI0j KOjH TocIentyje 00Jby NUCIEp3Ujy MarHeTHUX HaHOYeCTHIA y Boau unmHehn mx melycoOHO
yJIaJbeHUjUM jeTHE OJ1 IPYTHUX, ILITO JTOJATHUM CTEPHUM e(DEKTOM CrpeyaBa HBHXOBY arjoMepalujy.

3a obnarame HaHOYECTUI]a KOPUCTE C€ jeubelmha KOoja HAaKOH oljarama IMocenyjy ciao0oHe
¢byHKIHOHATHE TpyIe Koje oMoryhaBajy Be3uBame paJHOHYKIIN/Ia, 3 TPUTOM OAPIKaBa]y CTAOMITHOCT
cycriensuje. Ilpumewenn PAA nurana je HapouyuTo MOTroAaH 3a oOelexaBame ca pa3HUM
pagHoOHYKIHIMMa 300T MPUCYCTBA BEIMKOT Opoja (YHKIMOHAIHUX TPyNa Koje Cy JTOCTyIHE 3a
aktuBanjy. CA moceayje BeoMa BHUCOKY e(PHKACHOCT Be3HMBama paAHOHyKIHaa, mocebHo °Y u
Y7_u, ma je motpe6bHO enMMMUHICATH CI060IHE MONEKYJIE TUMYHCKE KHCEIMHE KOjU Cy TIPHCYTHH Yy
CYCIIEH3Uj! HAaHOUYECTHUI[A a HUCY BE3aHM 32 HAHOUYECTUIIE, jep Ce 3a BUX BEOMa JIaKO MOTY Be3aTH
PaMOHYKIIH]IU YHja je yJiora o0eeKaBamhe HaHOUSCTHIIA.

Hakon ananuze obenexenux Hanouectuiia, PAA-0610)keHe HaHOUeCTHUIIE Cy n3adpaHe Kao HajO0oJbu
KaHJMJAT 32 1ajba UCTPAKMBamba Koja ce OJIHOCE Ha TecTupama 3a npumeny y MX. Ilopen Bucokor
pHUHOCA pajnoobernekaBama U iN Vitro crabminocty, riaaBHa npeanoct PAA@IONPs ce ornena y
TOME INTO HAKOH TIIOCTyNKa MOBPUIMHCKE MoJau(uKaiyje HeMa IMoTpedbe 3a J10JaTHUM
npeunithaBamkbeM CyCIEH3Hje, IITO Pe3yJTyje JeAHOCTaBHUM W Op3MM IPUCTYIIOM olJiarama U
paanoobenexkaBama.

VYiora Momudukaropa MoBpIIMHE HAHOYECTHIIA jeé BEOMa 3HavajHa y iN VIVO mpuMeHama. Y pany
Panosuh u capagnuka [223] tectupana je Guoanctpudynuja HeobOnoxkennx Fe3O4 HaHOuecTHIIA U
Fe3O4-o0moxkennx momm(etwieH rmkon)-600 muanumaom (FesOs-PEG600), HakoH HHXOBOT
pamuooGenexkapama ca Y M MHTpaBEHCKOr MHMIIMpPama y 3ApaBor mamoa. Ilokasama je Beha
aKyMyJiaija Heo0JI0KEeHNX HaHouecTuIla y Tuiyhuma ycesn in Vivo armomeparuje. Hacynpot Tome,
00J10’%€eHe HAaHOYECTHUIIE CY ITOKa3alle 0ICYCTBO arjioMepalyje u npedepeHin]jy 1enoHOBamka y JETpH.
YecTuie Behux 1uMeH3Hja, Kao MTO Cy MarHeTHe MUKpochepe Koje ¢y 1001jeHe HHKOPIIOPUPABEM
HaHouectuiia Maruetuta y XCA, cy ce akymynupane y iyhuma [232]. Moxe ce 3akby4uTH J1a
BpcTa 00JIore MpeKo MpPOMEeHe XHUIAPOAMHAMUYKOT MPEYHUKA YECTULA TUPEKTHO YyTHUE HA HUXOBY
OononucTpuOyIHjy, a Takohe u Ha MOTyhy aryioMepaliyjy HaHOYECTHIIA Y OPTaHU3MY.

IToctoju cBe Behe uHTepecoBame 3a ynoTpeOy KOMOMHAIMje TEepanHjcKUX pPaJUOHYKIUAA WU
HaHOMaTepHjajla y Wby pa3Boja HOBUX pagauodapMareyTuka. THUMHYHO, jeJaH WIA HEKOJIHKO
palMoOHYyKJIMJA ce Be3yje 3a OMOMOIeKye (aHTUTeNa, MEeNTHAN), TOK je 3a HaHOYecTHIle Moryhe je
BesaTn Behm Gpoj pajMOHYKIMA M TPAHCIOPTOBATH HX JO JKEJbeHOr MecTa. Y oberexeHe
HAHOYECTHUIle Cy KOpHUIIheHe y MPEeTKIMHUYKUM cTyaujama. JIunuaHe HaHOYeCTHIe KOje cajapike
XeMHOTeparneyTuK JoKcopyoumma cy obenexapane °Y u Tectupane Ha hemmjckoj muamnju CNE]
(ermuTeNnMOUIHOT KapIMHOMa Ha3zogapuHKCa YOBEKa) y CBPXYy KOMOMHOBaHE Tepamuje MalUTHUX
tymopa [233]. Uecrtuie cy Ouie gomaTHO QYHKIIMOHATHU30BaHE (POTTHOM KHCEINHOM U MPUMEHEHE
in vivo Ha manuM >xuBOoTHHama. Edekar cympecuje Tymopa je Ouo eBuaeHTaH. MarHeTHe
HaHOUeCTHIIE cy Ome obenexapane ca °Y u 3a mpuMere y 6u-MoanHoj Tepanuju (GpoToTepMaHa-
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pammoteparja) [233]. Ca Lu cy obenexaBaHe HaHOYECTHIIE 371aTa KOje Cy IPETXOIHO
MoIU(UKOBaHE aHTHTEIMMAa U Koje Cy mokasane edekaT Ha hemujama maimurHor Tymopa rryha
(EGFR) [233]. 1360p MaTepujaia 3a obarame je BakaH u 3a (papMaKOKMHETHKY. JeaaH o1 u3a3oBa
Yy PagvoOHYKJIHIHO] Tepalmuju je BE3UBAIE TepareyTHKa W JUjarHOCTHYKHX CpPEICTaBa 3a HCTY
YECTHILY KOja II0CTaje TEPaHOCTUYKH areHc. Heku Tepanujcku nzoronu (B eMUTepu) Cy HCTOBPEMEHO
u v emurepu (U, Y"Lu u %Re), ma tako obenexeHe HaHOYECTHIE MOCEMYjy IOTEHIHUjanaH
TEPaHOCTUYKH e(eKar.

Paznuuutit vy emutepu cy kopumiheHM 3a pa3BOj JMjarHOCTHYKHMX areHaca Oa3upaHuX Ha
nanomarepujaiuma 3a PET umu SPECT tomorpadujy. Takohe, paguoobenexene decTuiie rBoxhe
OKCHJIa Cy MPHMEeHE Kao Ou-momanHu konTpacTHu areHcu 3a PET/MRI [234]. Yectuie reoxle
OKCHJIa BeIMYnHe <4 nm ce Kopucte kao T2 KOHTpacTHO cpencTBo 3a mpumMene y MP. Ykonwuko ce
01aTHO obenexe paguoOHYKINANMA Kao mro cy PMTc, 1231, 121 ymu Mn ome ncroBpemeno mory
Hahu npumeny y SPECT tomorpaduju [234]. Hajuemhe kopumthen paamonykmua 3a SPECT je
9MT¢. Pesynratu uctpaxupama npumene " Tc-IONPs ykasyjy Ha MoryhHOCT BHX0BOT KopHInhema
¥ Kao MYyJITHMOJIATHOT areHca [234].

N360p mosekya 3a obnarasse MHY koje ce KopucTe 3a paarnoodenekaBame je 01 BEJTHMKOT 3Havaja.
Ynorpebom 9®mTe panuoobenexxene cy MHY mperxonHo obmokeHe MOJEKyIuMa ca clo00aHUM
docharHum QyHKIMOHAIHUM rpynama MetwieH audochonatom (enr. methylene diphosphonate -
MDP) u 1—xuapokcueran-1,1-mudochonarom (enr. 1—hydroxyethane-1,1- diphosphonate - HEDP)
[225]. [TpucycrBo 6udocdonara Ha nospman MHY omoryhnino je BUXOBYy OHOKOMITATHOMIHOCT,
KOJIOUJIHY CTaOMITHOCT, BUCOK MPUHOC obesexaBama (95% 3a Fe30s-MDP u 97% 3a FesOs-HEDP)
1 in vitro crabumaoct " Tc-FesOs-6udpocdonaTa y HU3HONOMKOM PACTBOPY M PACTBOPY XyMAHOT
cepym-anbymuna o 24 h. Pesymnratu in Vitro u in vivo uctpaxuBama yKasyjy Aa paauoo0eiieKeHe
MHU 6udocdonaTa nmajy AMjarHOCTHYKU U Tepanujcku noreHnujai. [lopea Tora, 3amaxeHo je aa
n300p MoJeKyna 3a oblarame 3HayajHO yTU4Ye Ha MOTYNHOCT U CTaOMIHOCT paanooOernekaBama
[231]. Monekynu o6more 6oratu cinoboaaum —COOH ¢yukumonanaum rpynama (CA u PAA) cy ce
TIOKa3alu Kao 60JbU areHcy 3a Besubame M Tc nero PEG Monexyny.

V 3akibyuky paauoobenexaBara MHY mMoxe ce pehu f1a je y tuTepaTypH omKcaHa IKUpoKa najueTra
MeaujaTopa U MeToja Koje ce kopucte 3a obenexaBarbe MHY ca Benmukum OpojeM paauoHyKIuIa
[235]. Crora je, ycinen Benuke pa3sHONUKOCTH, TEIIKO Ne(UHHMCATH jeqHY METOAY Kao ,,37aTHH
cTaHAap’ 3a HajepUKacHH]e paarooOeiexKaBame. Y MOUYETKY, TJIaBHE CTpaTeruje cy Ouse 3acCHOBaHe
Ha xenaTHUM areHcuMa kao mrto cy DTPA (enr. diethylene triamine pentaacetic acid), DOTA
(eur. 1,4,7,10-tetraazacyclododecane-tetraacetic acid) u NOTA (enr. 1,4,7-triazacyclononane-
1,4,7-triacetic acid) Be3anux 3a moBpumny MHY. Bpemenom cy paszBujene MeToze 0e3 mocpeacTsa
xenaropa. ¥ OKBUPY OMHCAaHUX CTpaTervja Koje ce 3aCHHUBAJy HAa TUPEKTHUM METO/aMa, XEMH]jCKa
aJIcopIlirja U KOBAJICHTHO BE3MBabe Cy Hajuenhu mporecu 3a pagrnoodenexasame MHY [235].

5.4.1. MarsnerHa xunepTepMuja: 3aK/by4lld U nmopeheme ca 1ureparypom

Ha mnouerky wucTpaxuBama MPEACTaB/BLEHUX Yy OBOj JOKTOPCKO] AMCEPTALUjH CHHTETHCAHE CY
HAHOYECTHUIIC MarHeTHTa TaJloXHOM MeTofoM. Kopuerehn wMuKpoTamacuMa IMOTIIOMOTHYTY
XUIPOTepMAIHy METOJly TPUIPEMIbEHE Cy CepHje Yy30paka KOOJITOM M MarHe3ujyMoMm
cyrcrutyucanor maraetuta (CoxFes—«Os 1 MgyxFes—xO4), 10K Cy OIMO0I METOI0M Ha aTMOC(HEPCKOM
INPUTUCKY U COJIBOTEPMAJIHOM THOJHON MeToJoM cuHTeTucaHa nBa y3opka IONPa u IONPs
(koju cy BepoBaTHO cMmela cTpykTypHO ciauunux FesOs m y-Feo03). Hakon cuHTe3e, yecTuiie cy
MOBPIIMHCKU MOJU(PHUKOBaHE YIIOTPeOOM pa3IMYUTUX JUraHasia. [ 1aBHU IIMJb UCTpaKKUBama Ouo je
nobujame MHY Ha 6a3u MarHeTuTa pasMYUTOr cacTaBa, MOp(OJIOTHje, BEJIUYUHE U MAarHEeTHUX
CBOjCTaBa IMOTOJHUX 32 MOTEHUUjaIIHy HpuMeHy Yy MX u KOMOMHOBaHO] XUIEPTEPMH)CKO-
PaIMOHYKIMIHO] TEpaNuji MaJUTHUX TYMOpA, IIPH YEMY je aKIeHaT CTaBJ/bEH Ha BHCOKY TOILIOTHY
e(UKACHOCT y CIIOJbALTHEM IPOMEHIBUBOM MAarHETHOM TIOJbY .
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VY Ta6enu 5.10 cy npukazanu pesynratu mepema MX ucnmtuBanux y3zopaka. Ocum SAR u ILP
BPEIIHOCTH, JaTe Cy U npoceuyHe Bennunne yectuiia (Dtem). HanouecTuiie cMHTETHCAHE TAIOKHOM
METOJIOM CY y TIPOMEHJbMBOM MarHeTHOM I0JbY TeHepucaie TormioTy ca SAR BpenHoctuma u3mely
55,6 W-g'! (DEX@Fes04) u 67,2 W-g'1 (APS@Fe304), y3 BeoMa Maje pasiuKe y Tpejamy.
Hanouectuie cacraBa MgxFes—«xO4 npoceunnx Bennuuna usmehy 10,9 nm u 19,8 nm cy nokasane
e(uKacHOCT rpejamba y pacrony of 18,9 W-gt 3a MgoaFe2604 0 125,7 W-g ! 3a Mgo2Fe2g0a.
[Ipoceuna BenmunHa yectuiia Mgo2Fe2 804 nobujera TEM ananuzom uzHocu 13,6 nm. M3pauynar
ILP uma Bpeanoct ox 2,0 nHmM?-kg ™.

VY3opiu npurpeMsbeHu nosinoi MetogoM y 6anony (IONPA) npoceuHnx BeTHYMHA HAHOI[BETOBA OKO
22 nm (cayMBbEHUX O] arjioMepara YeCTHIIa POCECYHEe BelnurHe ~9 NM), cy ocinobahanu Tomiory ca
SAR BpemHoctima m3mehy 131,4 W-g 11 252,9 W-g L. 3Hauajan yrunaj Ha SAR cy nManu MOneKyiu
nopumHckux Moaupukaropa (CA, APS u DEX). M3mely mux, HaHodecTuie 00JOXKEHE
aumyHckoM kucenuHoM, CA@IONPa, cy mnokasane HajBelly XHIEpTepMH|CKY e(pHKACHOCT ca
SAR =252,9 W-gtu ILP = 4,0 nHm?kg 1.

Onx cBUX CHHTETHCAaHHX Yy30paka, HajBehy TomIoTHy edukacHocT mmajy MHY cunterncane
consotepmanHoM-noauon merogoM (PAA@IONPs) ca SAR speanomhy ox yak 478,1 W-g mpu
Ho o 15,9 kA'm ™ u f ox 252 kHz (ILP = 7,5 nHm?kg ™). Jlo6ujena ILP BpeanocT je ynopenusa ca
HAjBUIIUM JIUTEPATypHUM BpenHOCTUMA (BUAETU ¢IUKY 5.29). [locnenmu pe3ynraT ykasyje aa cy
PAA@IONPs noroxue 3a qasba in Vitro u in Vivo XumepTepMujcka HCTpakuBama. MoKe ce yOuuTu
712, MaKo je MPOCEeYHa BEJIMYMHA HAHOIBETHHUX arjoMmepara ClIn4Ha 3a 00a y3opka j1o0ujeHa Ha JBa
Ha4YMHA oo cuHTe3e (22,0 nm u 24,8 nm), mojeAnHAYHE YSCTHIIC Y OKBHPY arjioMepara ce 3HaTHO
pasnukyjy no BennuuHu. One cy 13,5 nm kox IONPs, y nopehemy ca 8,7 nm xox IONPa, mrto
HajBEPOBATHHU]jC MMa BEJIMKHU YTHIIA] HA Mel)ycOOHEe MHTEpAKIIH]je T0jeIMHAYHUX YSCTHIIA-je3rapa, u
HITO je 10BeO je 10 aBocTpyke TormnoTHe epukacHocTH |IONPs, y ogrocy Ha IONPA

Ta6ena 5.10. [Tpuka3 cuHTeTHCAHUX y30paKa ca BpegaHoctuma Dtem, kao u SAR u ILP mox
YTHIajeM CIIOJbAllIel MATHETHOT MoJba jaunHe 15,9 kA-m ™ na gppexsenuuju 252 kHz

V3opax D1em SAI?1 “EP .

(nm) (W-g™) (nHmM=kg™)
FesO4 13,0 63,4 1,0
CA@Fe304 13,0 65,8 1,0
APS@Fe304 13,0 67,2 11
DEX@Fe304 13,0 55,6 0,9
FesO4 19,8 84,2 1,3
Mgo,1Fe2,904 16,3 121,3 1,9
Mgo,2Fe2,804 13,6 125,7 2,0
Mgo,aFe2,604 10,9 18,9 0,3
IONPA 22,0 (8,7) 200,1 3,1
CA@IONPAa 22,0 (8,79 252,9 4,0
APS@IONPA 22,0 (8,79 1155 1,8
DEX@IONPA 22,0 (8,79 131,4 2.1
PAA@IONPs 24,8 (13,59 478,1 7,5

* .
BenuunHa jeqHe yecTHile y arinomMepary.
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Ha caumu 5.29 cy mpukazanm pesynaratu MX 3a yetupu y3opka ca Hajeehum ILP xoju cy
IIPUIPEMIbEHH PA3IMUMTHM TOCTyMIuMa cuHTese. Bpemsoctu ILP wmsmoce: 1,1 nHm?*kg™? 3a
APS@Fe304, 2,0 nHM?>kg™ 3a Mgo2Fe2804, 4,0 NHM?-kg™? 3a CA@IONPA 1 7,5 nHm?kg™ 3a
PAA@IONPs. Hanouectuiie cuntetucane taaoxaoMm merogoM (APS@Fes0s) mokasyjy ckpomHe
XUIEPTEPMH]CKE CIOCOOHOCTH Yy Tmopehemy ca HemaBHMM HUCTpakuBamuMa MX, ma je Owmio
noTpeOHO YTBPAUTH JIpyre HAuMHE CHHTE3e y HnJby nooujama Behux SAR u ILP BpennocTu.

Hanodyectuiie koje cy 1o cacTaBy Marue3ujymom cyrncturyucanu Maraetut (Mgo2Fe2804) mory ce
JlaJjbe WCHUTATH y IUJbY MOTEHIMjaHE IPUMEHE y XHUIepTepMujckoj Tepanuju. Bpeanoct ILP 3a
xoMeprmjanae FesO4 ca nasuom Feridex® [215] je mpukasana 3a nopeheme. Mmajyhu y Buay na je
y HayYHHUM pajoBuMa o6jaBibeH Behu 6poj cunrerucannx MHY koje umajy ILP u no Hexonmko myTa
Behu o1 MQo2Fe2,804, pa3Brjambe HOBUX METOJIa CUHTE3E Y IIUJbY J00H]jalkba HAaHOUYECTHUIIa ca Behum
ILP je 6uo u3a3oB. MukpoTasaciuma MOTIIOMOTHYTA XHIPOTepMAalIHA CHHTE3a j€ TTOTO/IHA 32 CHHTE3Y
MHU 3a xunepTepMHjCcKy NMPUMEHY, alld caMmo J0 ojpeheHe rpanwmie, Oyayhu ga je mpBH KOpak
CHHTE3€ Mame e(pUKacHa TaI0KHA METO/1a, ca CJIa0KjoM KOHTPOJIOM BennunHe u 00amka MHY.

Hanouectuiie cunTeTrcane moanoi MetoqoM Ha armochepckom nputrcky (IONP4) cy ce mokasaie
kao nobap arenc 3a mpumeny y MX. IlpumeHoMm oxaroBapajyhux mHpOTOKOJa IOBPLIMHCKE
Mo uduKaIje, epUKacHOCT Tpejara ce MOXe MoOO0JBIIATH TaKO J1a ITOCTaje yropeansa wiu Beha on
BehnHe HeaBHO 3a0eNeXeHHUX pe3yliTaTa, IpU 4YeMy je JOCTUTHyTa CKopo Tpu myTa Beha ILP
BpeHOCT o Komepiujanuux Feridex® manouectuma.

Hanouecturie cunterncane consorepmaaHoM moiuoia merogom (IONPs) mokasyjy ominyne
TorioTHe edukacHocTH. Hakon ycmemmnHor oOmarama PAA  auMranioMm,  MocTH3ameM
OMOKOMIIATHOMITHOCTH M CTa0WITHE KOJIOUIHE cycrien3uje, m3mepena ILP Bpenqnoct PAA@IONPs je
yak jemaHaecT myta Beha y mopehemy ca ZnoeMnosF204 Hanouectuiiama [215] u oko met myrta Beha
y omHocy Ha Feridex® mamouectmme [215]. IlpernmemoM mIUTepaTypHHMX IIOfaTaka, caMmo je
HEKOJIMIIMHA npuMepa ca BuuM |ILP BpegHocTuMa. Jang u capaHUIM Cy HEAABHO CUHTETHCAIU
HAaHOYECTHUIE y KOjUMa Cy jOHHM Marfe3wjymMa MMIUIEMEHTHpaHHW y BakaHTHY y-Fe203 cTpykrypy
(Mgo,13y-Fe203) [236]. AyTopu cy o6jaunu Beoma Bucoke ILP koje m3noce oko 14 nHm? kg ™.

15
T
L L
12
—
T
()] I JlumepamypHu
= nodauu
oa 9F-
E 1
[ )
I -
S
6
Q +
= I
3+
0 I I I I I Ie CI\ o
1 < A Z) o % <.
s, /5@47 So %0 % B Uy % @, &
Pe) 7 4 (5773 vs,@% ©»<‘ e”/% O,k /()
D a7 Yo B e % ) %
o7 8 20 Pon & °Q0 ¢0 v 2
(2 ‘?S* N ") o &é k4 k4 ®
< g 9077@

Cauka 5.29. [lopeheme ILP Bpennoctu u3 nurepatype ca |LP Bpeaqnoctuma MHY cunTeTncanux y
TOKY HM3pajie JOKTOPCKE JHcepTalHje.
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Jlureparypuu nomamnu 3a SAR u ILP u3abpanux cynepnapamMarHeTHUX HaAaHOYECTHUIIA Cy yropehenu
ca pesyiraTiMma JOOHjEeHUM TOKOM M3pajie OBE IOKTOpcke aucepraiuje (Ttadema 5.11). Mopa ce
HATllOMEHYTH Ja OBO mopeheme He Moke OWTH y TOTIYHOCTH TadyHO jep HHje H3BpIICHA
cragnapamzanuja meroge MX. Kako ce nmpUMEHOM pa3IMYUTHX EKCIEPUMEHTAIHUX Yypehaja
0a3upaHMX Ha KaJOPHUMETPHUjCKMM MepemuMa (0 KOjUX Cy MHOTH KOHCTPYHCaHH Yy
1a00paTOPHjCKUM YCIIOBUMA M HUCY KOMEPIIM]jAIHO JOCTYITHH) 3HA4ajHO MCHAjy YCJIOBH Mepermha
yCIIel HENOCTOjaa BEJIMKOT PAacliOHa MAarHeTHOr MoJhba W (PEKBEHIM]jA, KAO W JIOIIE TEPMHUYKE
M30JIaIMje, 10J1a3u 0 Bapujanuje Jooujerux pesynrara. [Ipema Tome, oBakBa nopehema Tpeda 1a ce
MOCMaTpajy caMo Kao anpoKCHMAaTHBHA, CBE JIOK C€ HE M3BPILY IUTAHUPAHA CTaHIapIU3allKja METOIE.

Wmajyhu y Buay Benuke NMPHHOCE paanoo0enekaBarba MCIUTUBAHUX HAHOYECTHIA PA3THUYUTHM
pagMoOHYKIMINMa, MOXe ce pehu 1a y30piy CHHTETHCAHU IIOJHOJ METOJOM IOKa3yjy BEJIUKU
MOTEHIMjall 32 MOryhy MpHMeHy Y KOMOMHOBAHO] XHUIEPTEPMHjCKO-PaIMOHYKIMIHO] TepPaNuju U
aujarHocTUIM TyMmopa. lloceOHO ce ucTHdy nABa y30pKa MPUIPEMJbEHA IIOJIMOJ METOJOM,
CA@IONPA u PAA@IONPs.

Ta6ena 5.11. [Topehemwe nurepatypHux noaaraka 3a SAR u ILP Bpeanoctu u pesynrara 1o6ujeHnx
TOKOM HM3pajie OBE TOKTOPCKE JAHCepTalyje

M . Beauunna (I);)::jlz‘e- Ji:.f;a SAR ILP2 Pedp
arepujaja . (nHm . eq.
Orev (M) | £ kHz) | Ho (kamy | VED | kg

Komepuujanuu Fe3O4
(Feridex®) 15 500 37,7 115 1,6 [215]
Zno sMno 4F204 15 500 37,7 432 0,63 [215]
Fes0as 10 300 15 168 2,48 [237]
Fe30a4 14 400 24,5 447 1,86 [238]
Mgo,13y-Fe203 7 110 11,14 201 14,0 [236]

Zng4Coo6Fe204@

Zno4MnosFesOx 15 500 37,7 3886 55 [239]
APS@Fe304 13,0 252 15,9 67,2 1,09 [240]
Mgo,2Fe2,804 13,4 252 15,9 125 1,97 [241]
CA@IONPA 22,2(8,7") 252 15,9 253 3,96 [242]
PAA@IONPs 24,8(13,57) 252 15,9 478 7,49 [231]

*. .
Benuunna jeqHe yecTHile y arinomMepary.
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5. 3AK/bYYAK

OCHOBHM IIWJb UCTPAXKHBaMa OHO je 1a ce MpUMEHe U MOAU(UKY]y METO/E 3a CHHTE3Y MarHETHUX
HaHO4YecTHIIa Ha 0a3u OKCcHIa rBoxkha, mpu ueMmy OM OHE 10 CBOjUM (PM3MYKOXEMH]CKUM CBOjCTBUMA
Ousie OroHE 3a J1ajba UCTPAKMBAbA HHUXOBE IMOTCHIIMjAIHE IPUMEHE Y TEePaIiju U AUjarHOCTHLIN
MaJMrHUX Oosect. CHHTETHCAaHEe HaHOUYeCTHIlE Tpeba Ja cy y GopMH CTaOWIHUX KOJOWAA ca
BHCOKOM TOIUIOTHOM e(HKacHOIINY, MOBPIIMHCKA MOJU(PHKOBaHE OM(YHKIIMOHATHUM JIMTaHIUMAa
KOJH TOCeyjy clI000IHe TrpyIie mTo 6u oMoryhmino naky GyHKIMOHAIN3AIN]Y, OJHOCHO BE3UBAHE
paIMOHYKJIM/A Yy TIPOLIECY paarnoolenexaBama.

Cunreza MHY nHa 0a3m MarHeTuTa je U3BpUIEHA MOIU(HKALUjOM TPH METOJE: TaJOXKHE,
MHUKPOTAJIACKMa TOTIOMOTHYTE XUAPOTEPMATHE CHHTE3€¢ HAKOH PEeakifje TaJIOKema COJU rBoXKha
Ha cOOHOj TemIlepaTypd M TOJHON MeToze. Talo)KHOM METOIOM CHHTETHCAaH je MarHeTuT.
XUAPOTEPMATHOM CHHTE30M Y MUKPOTAJIACHOM II0JbY Cy CHHTETHCAHE Cepuje y30paka KoOalIToM U
maruesujymom cynctutyucaHor marHetuta (CoxFes—xOs u MgiFes—«Os), mok cy monuon
COJIBOTEPMAJIHOM U CHHTE30M Yy IOJIMOJIMMa Ha aTMOC(HEPCKOM NMPUTUCKY CHHTETHCAHA J]Ba y30pKa
oKcuza TBokla Koju HajBEpOBAaTHH]jE NMPEACTaBIbajy MEIIAaBHHY MarHeTUTa U MarXeMHUTa.

Oy CHHTETHCAaHHUX y30paka, Hajsehy BpeqHOCT caTypalmoHe MarHeTH3anmje Ms = 77,8 emu-g* cy
nmane Hanodectune CoooFergOs okraroHamne Mopdonoruje m mpocedHe BenudyuHe 24,8 nm.
Hajuuxy Bpemnoct, Ms = 41,8 emu-gf1 Cy mokazaie HaHouectuie MgosFe2404 mpunpemibene
XHAAPOTEPMATHOM CHHTE30M Yy MHKPOTATacCHOM ToJby. Bpemnoct Ms ytumue Ha Néel-oBo
penakcalloHe BpeMe, a caMMM THM M Ha XUIEPTEepPMHUJCKY edukacHOCT. Y MarepujanuMa Ha
HaHockanu 3d joHH MOTY 3ay3UMaTi 00a KpucTaiorpad)cka 1mojiokaja y CIIMHEIHOM THITY CTPYKTYpE,
1a 0]l BbUXOBE PaCIO/esie 3aBUCE CYNEPU3MEHCKEe MHTEPAKIIMje U MarHeTHU MOMEHT HaHOUYECTHIIA,
OJTHOCHO MarHeTH3anmja y3opka. M300opoM MeToma W mapamerapa CHHTE3€, MOXKE C€ YTHUIATH U
JIOHEKJIe KOHTpoJIucaTu pacnojiena jona. [Ipumeheno je 1a oJHOC KaTjoHA Y MEIIOBUTHM y30pLMa
¥Ma BEJIHMKH yTHIAj HAa BeNUYUHY YecTura. Ca mpoMeHOM NMPEUHUKA YECTHIIE MOTY C€ KOHTPOJIHCATH
Brown-oBo u Neéel-oBo penakcalioHO BpeMe a THME M XHUIIEPTepMHUjcKa e)UKACHOCT. Y Clydajy
Néel-oBor BpemeHa perakcaldje BEIMYMHA YECTUIIA j€ OJf HHTEpEca ca CTAHOBHUINTA MAarHETH3Ma.
Kox u3y3eTHO Manux 4ecTHIa jaBjba C€ MarHeTHO HeypeheHU MOBPIIMHCKH CJI0j KOjU CHHXaBa
caTypalMoHy MarHeTu3anujy. Takohe, KpucTaaHa U MarHeTHa HeypeleHoCT yHyTap Maiux 4ecTuia
yTh4e Ha YKyIHY MarHetuszanujy. JloOujeHum pesynTaTtu ykasyjy Ja ce HaHoyecTHUIlama Ha 0a3u
MarHeTHTa MOKe KOHTPOJIICATH BEIMYMHA YeCTUIIA, & THME U MarHeTHe 0coOuHe, Tako mTo ce Fe?*
joHH cymncTutyuiry jonuMa 3d ereMeHara.

3a mpuMeHe y OMOMETUIIMHA HAHOYECTHUIE c€ O0JIaXXy pazIMYUTHM OPTaHCKHM U HEOPTaHCKUM
jemumewuma. [lpu m3paaum oBe aucepTanuje Kao MOJIEKynu 3a oOiarame kopumrhenu cy CA
(mumyHcka kucenuHa), PAA (momu(akpuiHa kucenuna)), PEG (momu(etunen rimkoin)), DEX
(nexctpan) u APS ((3-amunonponuin)rpuerokcucuian). [lonazehu o nureparypHux IpoTOKoJia U
IBUXOBOM J1aJboM MoaudukanujoMm ypahena je nospumuHcka Moaudukanuja MHY monekynuma ca
Pa3NIUYUTOM CTPYKTYpPOM U PA3IMYUTUM MEXaHM3MHMa MOBPIIMHCKE CTaOWIM3allMje CYyCIeH3H]je
HaHOYeCTHIA (EJIEKTPOCTATUYKH WM MPOCTOpHO). OOnarameM HaHOYECTHIA CMAbEHA j& HhHUXOBa
armomepaiija u ¢popMupane cy crabunHe konouHe cycrnensuje (pepodaynan) Ha HU3HOTOIIKUM
pH Bpennoctuma. IloBehana je OuoxkommatubumHocr MHY, na Ou ce moTeHUMjaqHO MOTJE
KOPUCTUTH y AaJbUM IN VItro m in vivo uctpaxuBamuMa. HbruxoBa HETOKCHYHOCT je moTBpheHa y
OKBHPY MCITUTHBaba IIATOTOKCHYHOCTH, KOja HUCY OWJia mpeaMeT oBe aucepranuje [231,242].

KapakrepucTuuHu mapameTpu 3a KOJOWIHE CyCHeH3Huje, xuapoanHaMudku npednuk (Dy) u 3eta
noteHijan (&) cy o 3Havaja 3a XHMNEPTEPMHUJCKY €(PUKACHOCT, paauoTepanujcKke IprUMEHe, Kao U
apyre in vivo nmpumene. M360poM jeaumena 3a o0jarame HaHoueCcTrIla Moryhe je KOHTPOJIMCATH U
XHIPOAMHAMHUYKH TMPEYHUK W 3€Ta MOTCHIHWjaJl a CaMHM TUM W ONTHMH30BAaTH YCJIOBE KOjU CY
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noTpeOHU 3a TpakeHy mpuMeHy. Koj dYecTHiia CHHTETHCAaHHMX TaJIO)KHOM MeronoM Dy m3HOCe:
21 + 4 nm 3a Fe304, 47 = 11 nm 3a CA@Fes304, 68 + 16 nm 3a APS@FesO4 u 77 £ 17 nm 3a
DEX@Fe304. Ko yecturia cepuje CoxFesz—xO4 moBpiuacku moaudukoBanux CA u PEG-om, Dy cy
y omcery ox 150-500 nm. Kaga cy y nutamy IONPa 1iBeTHe mMopdonoruje cHHTETHCaHE TOIUOT
MeToaoM y O6anony, Dy m3Hoce: 23 £ 5 nm 3a IONPa, 24 + 4 nm 3a CA@IONPA, 149 £+ 35 nm 3a
APS@IONPA 1 277 £ 50 nm 3a DEX@IONP. OBu pe3ynratu nokasyjy 3Ha4dajaH yTuiiaj ooyiore Ha
BpenHocT DH, a caMuMm TUM M Ha ocTaje KapaKTePUCTUKE KOje 3aBHUCE OJ XHJIPOIMHAMUYKOT
MPCYHHKA.

CtaOuTHOCT KOJOUIHUX Aucnep3uja Ha PH 7,4 je HeonmxomaH ycloB 3a BUXOBE MPUMEHE KaKO y
MarHeTHOj XMIEPTEPMHUJU TAKO U y OMIIO K0joj IN VIVO npumMeHn. OHa je aHaIM3upaHa MEPEHheM 3eTa
MOTEHIMjajla Y 3aBUCHOCTH o1 pH BpemIHOCTH, MpHU YeMy ce TOJ YTHIajeM IpUMemeHe o0sore
3HAYajHO MEHAJI0 HACICKTPHUCAKHE CHHTETUCAHUX OOJIOXKEHNX HaHodecThla. Pe3ynratu ykasyjy aa
JI0J1a3M JI0 TIpoMeHe u3oenekTpuyHe Tadke ca pH 8,0 £ 0,2 3a nHeobmoxkene MHY, wa 3,0 + 0,1 3a
CA-o6moxene, 10,3 + 0,2 3a o6oxene APS-oMm, 7,4 + 0,2 3a o6noxxene DEX-om 1 Ha 5,9 = 0,1 3a
MHUY o6noxene PAA nurannom. M360poM jennmema U yCrenHoM MOAN(UKaIMjoM MOBPIINHE Ce
MOCTH)KE eJIeKTpocTaTHuka crabwimm3anuja npu demy cy MHY 3HavajHO HaeJlekTpucaHe Ha
¢uznonomkom pH, usyzes DEX@IONPAa kox kojux je MepemuMa 3eTa oTeHIIMjana oKa3aHo Ja je
cTabunmn3aiyja U3BPIICHA CTCPHUM MEXaHU3MOM.

Pesynraru uctpaxuBama MarHeTHE XUIIEPTEPMHU]je MOKa3yjy J1a HajO0oJby TOIUIOTHY €(DUKACHOCT y ac
MarHeTHOM 10Jby jaunse Ho = 15,9 kA m ' u ¢ppexsenmuje f = 252 kHz umajy uectuie npumpemibeHe
CONBOTEPMAIHOM  CHUHTe30M y momuonuma, PAA@IONPs (SAR = 4781 W-gt,
ILP = 7,49 nHm?kg ™), 3atum nurparuma 06710:KeHe HAHOUECTHIIE IPHUTIPEMIbEHE OO CUHTE30M
y 6anony Ha arMocdepckom nputrcky, CA@IONPA (SAR = 252,9 W-g 2, ILP = 3,96 nHm?kg™?).
EduKacHOCT rpejama HaHOUECTHIIA je 3HadajaHo Beha oy koMepuujanHo gocTynaux Feridex® MHU
koj kojux je ILP = 1,60 nHmz-kgfl. Hanouecrtuiie Ha 0a3u FesO4, cuHTeTHCAHE TAIOKHOM METOLOM
M JIBOCTETICHOM METOJIOM (Tajlo’kKHa Koja je mpaheHa XHUIpOTepMaTHOM y MHUKPOTAJIACHOM I0JbY)
nokasyjy Hike SAR BpeIHOCTH Ta HHCY Jajbe paguoodenekaBaHe M TeCTUpaHE 32 KOMOMHOBaHY
XHUIEPTEPMH]CKO-PAIMOHYKIIUIHY Tepanujy. Moxke ce 3aKJbyYUTH J1a HAHOYECTHIIC CHHTETHCAHE
MOJIMOJI TEXHUKOM, y3 MaXJbUBO IMOJCHIABAmkE IapaMmerapa CHHTe3e M Hu30opa MPOTOKOIA
MOBPIIMHCKE MOAU(DHUKAITH]je MOTY OMTH BeOMa YCIIEIIHO IPUMEHEHE Kao areHcH 3a in Vitro u in vivo
MarHetHy xuneprepmujy. Ca JApyre cTpaHe, HAHOYECTHIIE CHHTETHCAaHE MHUKpOTaJachuma
MOTIIOMOTHYTOM XWJAPOTEPMAIIHOM CHHTE30M, y3 MPETXOJIHY NPEIU3HYy KOHTPOJIYy cacraBa W
JENMMAYHOM CYTICTUTYIIM]OM jOHA Y KPUCTAITHO] PEIIETKA MarHeTuTa, C€ MOTY IU3ajHUPATH TaKo /a
noctiky SAR u ILP Bpexnnoctn komepimjanHo goctynHiux MHY 3a xumeprepMujcke mpuMeHe.

3axBasbyjyhu mnpucycTtBy HeratuBHO HaenekTtpucanux cioboguux —COO™ u —OH™, kao u
nosutuBHIX —NH3 QYHKIIMOHATHUX IpyIia Ha OBPIIMHY 06I0KEHIX HAHOUECTHIIA, Moryha je nama
(GyHKIMOHANMM3AIMja JIEKOBUMAa 3a MPHUMEHE Y XEMHOTEpanuju WWIM pPaguoOHYKIUAUMA Y
PaZMOHYKIIUIHO] Tepaliju MAJTUTHUX TymMopa. Y Ty CBpXY, UCHHUTHBaHa je MOTYNHOCT Be3MBamba
palMOHYKIMJA U CTaOMIIHOCT paanoo0enexaBama y (GU3NOIOUIKUM MeIUjyMUMa. 3a pa3jiuKy OJ
MIPUMEHE Y XeMUOTepaIiju y K0joj je€ HEOXOAHO OJBOJUTH JIEK ca MOBPIINHE HAaHOYECTHUIIE 1a OU OH
6uo edukacaH, y paAMOHYKIUIHO] TEPANUjU je MOTPEOHO J1a paAHOHYKIHA Oye YBPCTO BE3aH 3a
HAHOYECTHI[y M Jia C€ Kao TakaB JOMPEMH 10 [WJbAaHOT TKHBAa. HeraTMBHO TMOBPIIWHCKO
HaelleKTpucame Koje motuue ox moisekyna ooratum —COO™ m —OH™ QyHKIMOHaNHUM rpynama
KOjuM cy obiaraHe HaHodecTHIle omoryhaBa Be3mBame paamonHykamma Y u 'Lu koju ce y
CyCTeH3HjH Halase y 06muKy cBojux TposanenTHux joHa (°Y3* u Y7LuY), xao u paaumonykmmmom
9MT¢ koju ce y pacTBOpY Hanasu y oOIuKy ceaMoBaienTHor jona (PMTc’").

Bucoku mnpuHOCH obejexaBama paauonykiuauma Y u YLu (>99,2%) cy mocturmytH 3a
CA-, PAA- u PEG-o6noxene IONPs no6ujene y monmmonuma 3axBajbyjyhu rpahemy xemujcke Bese
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ca CIOOOMHUM  JTUCOCOBaHMM  KAapOOKCWIIHUM W XUAPOKCHIHHUM  Tpymnama. [lpuHoc
panuoobenexapama “"Tc je Hajumxu kog PEG@IONPs u usHocuo je 69,2%, 10K je Kon
CA@IONPs u PAA@IONPs npunoc uznocuo >97,5%. OuurieqHo je aa XUAPOKCHIIHE TPyIe
npucyTHe Ha noppimuEu PEG-a Hucy 6une y MoryhHoCTH /1a 10BOJBHO CHaXHO Bexy jore " T¢’* na
OM ce TIOCTHrao BUCOKH TPUHOC, 1A j& HEOMXOIHO YKJbYUYHUTH U JIOJATHH XEJIaTop 3a OCTBAPHBAME
BUIUX MpHUHOCA. 32 OMOMEIUIIMHCKE MpPUMEHE MOTpeOHa Cy paaroobesekeHa jeAnmbema Koja
MOKa3yjy BUCOKY CTAOMIIHOCT iN VIVO MITO ce MpBO UCHUTYje IN Vitro MeToaama mpu GU3HOIOMIKUM
ycnoBuma. Beoma n00py In VItro ctaOMiaHOCT y (DU3HOJIONIKOM pPacTBOPY M XYMAaHOM CEpyM-
aIOyMUHY Cy TIOKa3alie CBE OOJIO)KEHE MarHeTHe HaHouecTHile ca Mame o1 10% cimobomHor
panuonykmuaa MTc makon 24 h, ommocno Y wmakom 72 h u Lu makom 96 h on
paaunooOenexxaBama. Hajpehu nporienar ocnobahama paguonykimaa OMO je y IpBOM caTy HaKOH
nocTynka paauooOenexaBama. HakoH mnpeunmmhaBama Off BHIIKAa HEBE3aHOT PaJMOHYKIHIA,
MIPEOCTaIH PAIUOHYKIHIN CY YBPCTO BE3aHU 3a 00JIOTY HAHOYECTHIIA U OHE CE OTEHIIM]aTHO MOTY
KOPUCTHUTH 3a IIpUMEHe IN Vitro u in vivo.

Bucoku nprHOCH obenexaBama 1 oJrosapajyha in vitro crabMiIHOCT TOKOM II€JI0T HHKYOAIHOHOT
nepuosa y (U3MOJIOMIKAM YyCIOBHMa yKa3zyjy Ha MoryhHoct npumene wucnutanux MHY y
PaIMOHYKIIHIHOj Tepanuju TyMopa (ako ce 3a pamuoobenexasame kopucte LY n Y7Lu), kao u
NpUMeHe y IMjarHOCTHIM, aKO Ceé KOPUCTH [MjalHOCTHYKH paauonykimua “"Tc. Ilopen Tora,
PAA@IONPs cuHTeTHCaHE COJBOTEPMATHOM IOJHOJI TEXHHUKOM IOCEAY]y OIJIHYHY TOILUIOTHY
e(pUKaCHOCT W pe3ynToBaie cy BHCOKMM ILP, mrTo ykasyje Ha HBHXOB BEIUKH XHUIIEPTEPMHU]jCKU
noreHujain. OBakse ocooune PAA@IONPs u3aBajajy kao kaHauaara 3a npuMeHy y KOMOMHOBaHO]
XHUIIEPTEPMH]jCKO-PAAMOHYKIIUIHO] Tepanuju W TUjarHOCTUIM MAIMTHUX TYMOpa, CHEIH(pHIHIM
IU3ajHUpambEeM cHcTeMa paanoodenexeHa-o000KkeHa MarHeTHa HAaHOYEeCTUIIA.

PAA@IONPs HakoH obOenekaBama pa3IHuuTHM PATHOHYKIHAMMA UMa]y BEJIUKH TMOTCHIH]jaT Kao
TEepaHOCTHYKHM areHc. Hamme, oBako aM3ajHHpaHa paguooOerexkeHa MarHeTHa HaHOYeCTHIa ce
HCTOBPEMEHO MOXE KOPUCTHUTH y Teparuju, Ha IpUMEp Kao areHC y MarHeTHO] XUNIEPTEPMHU)U WIIH
XHTIEpPTEPMHjCKO-PaIHOHYKINIHO] TEpanujH (ako ce obenexu paanonykmmanma Y u Y7Lu), anu n
Ka0 JIMjarHOCTHYKH areHc obeNexena paguonykmunom MTc. McrpaxuBama Koja ce HaJoBe3yjy Ha
OBY JIOKTOPCKY AMCEPTAIHN]y Cy MOKa3aja 3HauajaH IUTOTOKCHYHH edekart in vitro *°Y-PAA@IONPs
y KOMOMHOBAHO] XUIIEPTEPMU]CKO-paIMOHYKINIHO] Tepanuju Ha CT-26 henujama Tymopa aebenor
upesa muma [231], gok cy PY-CA@IONPA umane 3HauajaH Tepamujcku edekaT y IyalHOj
XHUMEPTEPMH]CKO-PAIHOHYKIMIHO] N VIVO HaHoOpaxurtepanuju kcenorpapra CT-26 u 4TI
(MamMrHOT TyMOpa J0jKe) TyMOpa MHIIIa, HAKOH HHTPAaTYMOpCKe HHjekiuje [242].
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BUOI'PADOUJA

Munom OrmanoBuh je pohen 02.12.1989. romune y Kpymesiy,
Peny6muka CpOuja. OCHOBHY U cpellby MEAULIUHCKY IIKOIY
(cmep dapmarneyTcku TexHudap) je 3aBpimo y Kpymesiy. dakynrer 3a
¢usnuky xemujy YHuBep3utera y beorpany, je ynucao 2009. rogune, a
muriomupao oktobpa 2014. ca mpoceunom omeHoMm 9,30, HaAKOH dYera
yIHCYje MacTep akaJeMCKe CTyiuje Ha ucToM (akynTery. Macrep cryauje
je 3aBpmmo y HoBeMOpy 2015. roamHe ca mpoceunoM onenoMm 10. Ha
JOKTOPCKE akKajgeMcke cTynuje Ha DakynreTy 3a (U3NUYKYy XEeMHjy ce
ynucao 2015. rogune.

On debdpyapa 2016. ronune 3anocieH je y MHCTUTYTY 3a HyKJieapHE HayKe
,,Bunua”, y Jlaboparopuju 3a Teopujcky GU3NKY U QU3UKY KOHICH30BaHE
MaTepuje, Kao uctpaxkunad Ha MelyyHaponnom ®I17 npojektry MarbuoBun
,»,Ja4amke HCTPAKXUBAYKOI U MHOBALIMOHOI TUMA MaFBI/IOBI/IH 3a pa3BOj HOBUX IPHCTyIa Tepam/l]e
TymMopa Ha 0a3d HAHOCTPYKTYpHUX MaTepujana“, a on aeuemOpa 2018. roguHe Ha MPOjEeKTY
“MarseTHu 1 paIMOHYKIHIUMAa 00eIe)KeHN HAHOCTPYKTYPHH MaTE€pHjajiy 3a IPUMEHE Y METUIIHNA
op. UMN45015.

Berosa nctpaxupama npumnazajy oonactu Ousnuke xeMuje MaTepHjajia i 0JJHOCE Ce Ha CUHTE3y U
CTPYKTYpPHY aHAJIM3y HAHOUYECTUIA HAa 0a3H OKCHIA TBOK)a, FBUXOBY MOBPIIMHCKY MOJIH(PHUKAIN]Y U
o0elnexxaBama pa3IMuyuTHM PAJUOHYKINAMMA Y IIUJbY NPUMEHE Y KOMOMHOBAHO] PaaHOHYKIUIHO-
XUIICPTEPMHJCKO] Tepanuju Tymopa. Jlpyru Jeo HCTpakuBama C€ OJHOCH Ha MOAM(HUKAIU]Y
€JIEKTPO/a OKCHUIMMA METalla 3a IPUMEHY Y eJIeKTPOaHaIUTUYKO] XeMHUjU U 6nocen3opuma. Hayuno-
ucTpakuBadku paja Munoma OrmaHoBuha ce oaBHja 1o MEHTOPCTBOM Jp bparucnaBa Antuha,
Hay4yHOT caBeTHMKa VIHCTUTYTa 3a HyKJeapHe Hayke ,,Bunua‘ u np Jbusbane JlamjanoBuh-Bacunuh,
penoBHOT Tipodecopa Dakynrera 3a UMUKy XeMHjy, YHUBEp3UTeTa y beorpany.

Aytop je 31 paga y ucrakHyTHM MehyHapogHMM dacommcuMa, kao M mpeko 20 caommrema ca
MehyHapoaHMX U JoMahKuX HayuyHUX CKYIIOBa.
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ITPHJIO3N

IIpuaor 1.

Peacencu.

I'soxbhe (II) cyndar xentaxuapar (FeSOs-7H20, >99,0%), Sigma Aldrich, CA/],
Kob6ant (II) xnopun (CoClz, >98,0%), Sigma Aldrich, CA/L,

Maruesujym (II) cyndar xentaxuapar (MgSO4-7H20, >99,0%), Sigma Aldrich, CA/L,
I'soxhe (I1) xaopua terpaxuapart (FeClz-4H20, 99,9%), Sigma Aldrich, CA/],
I'soxhe (III) xnopun xexcaxuapar (FeClz-6H20, >99,0%), Sigma Aldrich, CA/L,

e ['Boxhe (III) aurpar Honaxuapar (Fe(NO3)3-9H20, >99,95%), Sigma Aldrich, CA/I,
o Jluerunen raukoi (C4H1003, 99%), Sigma Aldrich, CA/,
e N-merunaueranonamut (CH3N(CH2CH20H)2, >99%), Sigma Aldrich, CA/I,
e Etwmr anierar (CH3COOC;Hs, 99,8%), Sigma Aldrich, CAI,
e Harpujym xuapoxcun (NaOH, >98%), Sigma Aldrich, CA/L,
o Kamujym xunpokenn (KOH, 90%), Sigma Aldrich, CA/],
e Asotna kucenuna (HNO3z, 70%), Sigma Aldrich, CA/I,
e XnopoBogonunyHa kucenuna (HCl, 37%), Sigma Aldrich, CA/],
e Jlumyncka kucenuna (CsHgO7, >99,5%), Sigma Aldrich, CA/],
e Tlomu(akpunna kucenuna) (CzHsOz2)n, Mw ~ 1800 g'mol 1), Sigma Aldrich, CAJI,
e Tlomu(erunen rmukon) (H(OCH2CH2),OH, My ~ 300 g-mol 1), Merck, CAJ]
e TMomu(erunen rmukon) (H(OCH2CH2),OH, My ~ 1000 g-mol 1), Merck, CAJI,
o (3-amunomnponun)rpuetokcucuiad (HaN(CH2)3Si(OC2Hs)s, >98%), Sigma Aldrich, CAJ],
e Jlexctpan Leuconostoc mesenteroides ((CeH100s)n, Mw ~ 40000 g-mol 1), Sigma Aldrich, CA/JI,
e Meranon (CH30H, 99,8%), Sigma Aldrich, CA/],
o Xywmanu cepyM-anoymur 20% - “3aBoj 3a Tpancdy3ujy kpsu’’, beorpax, Cpowuja,
o Texuenujym neprexuerat (TcO *) - enyupan u3 Bumuunor reneparopa “*Mo/*MTc,
e Jlyremmjym xmopuz (Y’LuCls, 240,6 GBq-cm 2y 0,05 M HCI), Polatom, ITosscka,
e Urtpujym xaopua (*°YCls, 74,9 GBg-cm 23y 0,05 M HCl), Polatom, ITosbcka,
e Jlectunopana u ynrpauucra Milli-Q® Boa.
Anapamu:
e pH merap, inoLab (WTW, Hemauka) ca kOMOHHOBaHOM cTakieHoM enekTpogaoM (SenTix 41®).
o Ilentpudyra Beckman Avanti J-20 J-20, CA/L.
e Nal(Tl) rama 6pojau, Wizard 2480, Perkin Elmer, CA/I.
e [-xanmubpatop mo3a, Capintec CRC-15, CAJI.

Pacmeopu:

PactBop reoxhe(lll) xmopuna (27% y Bogenom pactsopy), VWR International, CA/I.

Bonenu pactBop amonujym xunpokcuaa (NHsOH, 28,0-30,0% NHs 6a3e), Sigma Aldrich,
CAL.

®dusnonomku pactBop (NaCl, 0,9%), Xemodapm, Cpouja.

4,6% pacTBOp XyMaHOT cepyM-alioyMuHa: ogMepero je 1,84 mL 20% pactBopa y 6,16 mL H>0.
MynTueneMenTapHu cTaHgapAaHu pactBop: Multi-Element Plasma Standard Solution 4,
Specpure®, 1000 pg-mL™1, Alfa Aesar GmbH & Co KG, Hemauka

THompownu mamepujan:

Whatman 1 mm tpake, Merck, Dormstadt, Hemauxka.
ITLC/SG Tpake, Gelman instrument company, Ann Arbor, CA/L.
Lemyno3na memOpaHa 3a qujanu3sy, npoceyde mupuHe 33 mm, Sigma Aldrich, CA/L.
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Hpwuaor 2.

H3sjasa o ayropcTBy

Iormmucann  Munow P. Ozcrwanosuhi

opoj unaexkca 308/2015

HUzjaBbyjem
7l je JIOKTOpCKa JiucepTaluja noJ HacJI0BOM

Pa36MiClFb€ nospuUUHCKU MO@M(bMKO@ClHZ/LX HAHo4Yecmuuyd Ha ba3u maznemuma 00eneHcerux

DaaMOHVKJZuaMMCl QOYM 177Lu 30 NOMEHUUJAJIHY NPUMEHY V MACHEMHO] XUNepmepMuju u

paduonvmudnoi mepanuju MaiucHux mymopa

® PE3YyJITAaT COIICTBCHOI UCTPAKUBAYKOI palia,

e J1a MpeyIokKeHa AUCepTalnja y NeJIUHU HU Y JIeJIOBUMa HHje Ouia MmpeyiokeHa 3a J001jame

OMJI0 KOje TUILIOME MpeMa CTYAM)CKUM IporpaMuma JIpyruxX BUCOKOIIKOJICKUX YCTaHOBA,
e J1a Cy pe3yJITaTh KOPEKTHO HABEJCHU U

e J1a HHCAM KPUIMO ayTOpcKa MpaBa U KOPUCTHO MHTEJIEKTYAIHY CBOJUHY APYTUX JIULA.

[MoTrnuc noKkTOpanga

Munow @mﬁ/{-&zﬁ

VY Beorpany,
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IIpuJor 3.

I/I3jaBa 0 UCTOBCTHOCTH LITAMIIAHE U CJIEKTPOHCKE Bep3nje AOKTOPCKOI pajaa

Wwme u npesume aytopa Murow P. Ocranosuh

bpoj unnekca
Cryaujcku nporpam

Hacnos pana

MenTtopu

IloTniucanu

308/2015

0OKmopcKe akaoemcke cmyouje usuuke xemuje

Pa3€uial—b€ NOBPUUHCKU MO()Md)MKOGGHMX HaHouecmuuya Ha bazu

MazsHemuma_o0enexicenux paduowmudwwa 90Y u 177LM 34 NOMEHUUJATIHY

NpUMeHy Vv MASHEemHO] Xunepmepmuju U pPAOUOHVKIUOHO] mepanuju

MATUSHUX mymopAa

op Jbuwana Jamjanosuh-Bacunuh, pedosnu npoecop u

0D Bpamumae AHmuh, HAYVYHU CA6EMHRUK

Munow P. Ozranosuh

W3jaBibyjeM ja je mTamiaHa Bep3uja MOTr JOKTOPCKOT pajia MCTOBETHA EJIEKTPOHCKO] BEP3UjH KOJY

caM mpenao 3a o0jaBbHBamke Ha MopTany JIMrMTajJHOr peno3uTOpHjymMa YHHBep3uTeTa Yy

beorpany.

Z[OBBOJLaBaM Ja cC 06jaBe MOjI/I JJUYHHU IIogalr BE3aHH 3a z[061/1jaH,e AKaJICMCKOT' 3Bamkba JOKTOpa

HayKa, Kao IITO Cy UMe U Mpe3uMe, TOAMHA U MECTO poherwa U 1aTyMm oalOpaHe paja.

OBu nWYHM MOJAIM MOTy ce O0jaBUTH Ha MPEXHUM CTpaHHlLlaMa TUTHTaliHEe OubIuoTeke, y

€JIEKTPOHCKOM KaTajiory U y myOiukanujamMa YHuBep3uTera y beorpany.

VY beorpany,

HHornuc 1okTopanga

SMunow Urmmeaile
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IIpwuJor 4.

H3zjaBa o kopumhemwy

Ognamthyjem YHuBep3urercky oubnuoreky ,,CBero3ap MapkoBuh® na y Jlurutraiau peno3uTopujym

YuuBep3uteta y beorpany ynece Mojy TOKTOPCKY AUCEPTAlIH]y MOl HACTIOBOM:

Paszsujarwe nospuiuncku MO()Md)uKOGClHZ/DC Harouyecmuya Ha baszu mazHemuma 00eneHceHuUx

paduowmudtma 90Yu 177Lu 30 NOMEHUUJAJIHY NPUMEHY V MACHEMHO] XUNEepmMepMuju u

paduomﬂwudHoi mepanuju MaiucHux mymopa

KOja je MOje ayTOPCKO JEO.

JlucepTanujy ca CBUM HIpUJIIO3MMa MPEJao caM y eJIeKTPOHCKOM (opMaTy MOTOJHOM 3a TPajHO

apXUBUPABE.

Mojy IOKTOpCKY IucepTannjy noxpamweHy y Jururaiau penosuropujym YHusepsureta y beorpany
MOTY Jla KOPUCTE CBH KOjH TOINTYjy oXpende caapkaHne y ogabpanom tuiy jmieHne Kpeatusne

3ajepnauiie (Creative Commons) 3a KOjy caM C€ OJITy4Ho.
1. AyropcTBO

2. AyTOpCTBO - HEKOMEPIIU]aTHO

@AvTochBO — HEKOMeplHjajaHo — 0e3 nmpepaje
4. AyTOpPCTBO — HEKOMEPIIHjaIHO — ACTUTH MO UCTUM yCIOBHUMA
5. AytopcTBo — 6e3 pepaze
6. AyTOpPCTBO — JENUTH TIOJT UCTUM YCIOBUMA

(Monumo 512 3a0Kpy>KHUTe caMo jeHy O]l LIeCcT MOHY)eHNX JHULEHIH, KpaTaK OMUC JHULEHIH AaT je

Ha nonehuHu nucra).

[MoTrnuc noKkTOpanga

Munou Omrnelrile

VY beorpany,
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1. AytopctBo - Jlo3BOJbaBaTe YMHOXaBaWke, TUCTPUOYIIU]Y U JaBHO CAOMIITaBamE Jeia, U Mpepaje,
aKo ce HaBele MMe ayTopa Ha HauuH ofpeheH oJ CTpaHe ayTopa WIM JaBaollad JIMIEHIE, YaK U y

KoMeprujanHe cBpxe. OBo je HajcI000JHUja O] CBUX JIUIICHIIH.

2. AyTopcTBO — HeKoMepIHjarHo. J[03BoJbaBaTe yMHOXKABaHkE, TUCTPUOYIIN]Y U JaBHO CAOIIIITABAKE
Jena, W mpepajie, ako ce HaBelle MMe ayTopa Ha HauuH ojpelheH oX cTpaHe ayTopa WIM JaBaola

nuneHne. OBa JuIleHIIa He J03B0JbaBa KOMEPIIHjaJIHY yIIOTpeOy aena.

3. AyTopcTBO - HEKOMepIHjaliHo — 6e3 npepane. Jlo3BosbaBaTe yMHOKABAKE, TUCTPUOYIIN]Y U JaBHO
caomiuTaBame Jena, 0e3 mpoMeHa, MpeoOIMKOBamba WK YIOTpede Jesia y CBOM ey, aKo ce HaBeJe
uMe ayTopa Ha HauuH oJpeleH o1 cTpaHe ayTopa WiH AaBaolia Junene. OBa JIMieHIa He 103B0JhaBa
KOMepIUjaliHy yrnorpeOy /ena. Y OJHOCY Ha CBE OCTaje JIMIEHIIe, OBOM JIUIICHIIOM CE OrpaHHYaBa

HajBehu 00MM mpaBa Kopulthema aena.

4. AyTOpCTBO - HEKOMEPIMjaIHO — ACIUTH TOJ HCTUM ycioBuMa. J[03BOJbaBaTe yMHOXKaBambe,
IUCTPUOYIIM]Y U jaBHO CaOIITaBame Jelia, U Ipepaje, ako ce HaBee MMe ayTopa Ha HauuH ojpeheH
0]l CTpaHe ayTopa WJIM JaBaola JUIEHIIE U aKo ce Ipepaja AUCTPUOyHpa Mo UCTOM WIHA CIMYHOM

munenioM. OBa JIHUIIEHIIA HE J03BOJbaBa KOMEPLHUjAIHY YIOTpeOy Aema U mpepaja.

5. AytopctBo — 6€3 mpepazne. [{o3BosbaBaTe yMHOXaBame, TUCTPUOYIN]Yy U JaBHO CAOIIITABAKE
nena, 6e3 mpoMeHa, mpeoOIMKoBamka UK YIIOTpeOe Jenia y CBOM ey, aKo Ce HaBelle MMe ayTopa Ha
Ha4yMH onpeheH o cTpaHe ayTopa WiH AaBaola nuieHre. OBa TUIEHIIa J03B0JbaBa KOMEPIIHUjaTHY

ynoTpeOy nena.

6. AyTOpCTBO - J€JIUTH MOJ UCTUM yciaoBuMa. Jlo3BosbaBaTe yMHOXaBamwe, TUCTPUOYIIM]Y U jaBHO
caollITaBamke Jiejla, U IIpepasie, ako ce HaBe/le UMe ayTopa Ha HauuH oJpeleH o cTpaHe ayTopa Win
JlaBaolia JIMIEHIIE U aKo ce mpepajia JucTpuOynpa 1o UCTOM UITH CIIMYHOM JuIeHoM. OBa JuieHna
7103BOJbaBa KOMEpIIHjalHy yHnoTpeOy fena u npepaja. CiauuHa je cohTBEpCKUM JIMIEHIIaMa, OJJHOCHO

JIMIICHIIaMa OTBOPCHOT KOJa.
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