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В настоящей работе предложено использовать полимермодифицированные ком-
позитные материалы на основе нанокристаллического кремния (nc-Si) в качестве альтерна-
тивы органическим флуоресцентным меткам, традиционно применяемым в медицине. От-
личительной особенностью nc-Si является высокий коэффициент поглощения в ближнем 
УФ и сине-фиолетовом диапазоне и способность пропускать свет в видимой области спек-
тра. Основным преимуществом наночастиц на основе кремния для использования in vivo яв-
ляется их биодеградируемость и отсутствие токсических свойств. Для гидрофилизации на-
ночастиц кремния проведена модификация их поверхности амфифильными биосовмести-
мыми полимерами: поливинилпирролидоном, сополимером малеинового ангидрида и 1-окта-
децена, кремофором, представляющим собой полиоксиэтилированное гидрированное касто-
ровое масло. В работе использовали фотолюминесцирующие в красно-инфракрасной области 
спектра наночастицы кремния (nc-Si) со средним диаметром 4,5 нм, синтезированные от-
жигом SiO при 1150 °C и функционализированные 1-октадеценом. Наличие полимерной обо-
лочки на поверхности наночастиц подтверждали ИК-Фурье спекроскопией. Проведен анализ 
седиментационной и агрегативной устойчивости полученных частиц в воде. Показано, что 
после модификации nc-Si полимерами фотолюминесцентные свойства наночастиц сохраня-
ются, хотя модификация приводит к сдвигу спектров фотолюминесценции в коротковолно-
вую область. Анализ цитотоксичности модифицированных полимерами частиц нанокрем-
ния, проведенный с помощью колориметрического МТТ-теста с использованием моноклони-
зированных клеток эритролейкоза человека К562, показал отсутствие токсичности для 
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клеток в культуре при концентрации частиц до 50 мкг/мл. С помощью флуоресцентной мик-
роскопии показана субклеточная локализация наночастиц кремния с использованием кле-
точной линии карциномы шейки матки человека HeLa. Полученные полимермодифициро-
ванные частицы nc-Si могут быть рекомендованы для целей биоимиджинга в in vitro и in vivo 
приложениях. 

Ключевые слова: наночастицы кремния, амфифильные полимеры, нанокомпозиты, ИК-Фурье 
спектроскопия, фотолюминесценция, цитотоксичность 
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In this paper, it is proposed to use polymer-modified composite materials based on nano-
crystalline silicon (nc-Si) as an alternative to organic fluorescent quantum dots traditionally used 
in medicine. A distinctive feature of nc-Si is a high absorption coefficient in the near UV and blue-
violet range and the ability to transmit light in the visible region of the spectrum. The main ad-
vantage of silicon-based nanoparticles for in vivo use is their biodegradability and the absence of 
toxic properties. For hydrophilization of silicon nanoparticles, their surface was modified by am-
phiphilic biocompatible polymers: polyvinylpyrrolidone, a copolymer of maleic anhydride and 1-
octadecene, cremophore, which is a polyoxyethylene derivative of hydrogenated castor oil. Silicon 
nanoparticles (nc-Si) with an average diameter of 4.5 nm, synthesized by annealing of SiO at 1150 °C, 
and functionalized with 1-octadecene photoluminescent in the red-infrared spectral region were 
used. The presence of the polymer shell on the surface of the nanoparticles was confirmed by FTIR 
spectroscopy. The sedimentation and aggregative stability of the particles in water were analyzed. 
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It is shown that after the nc-Si polymer modification, the photoluminescent properties of nanopar-
ticles are retained although the photoluminesce maxima were shifted to the blue region. Colori-
metric MTT-assay of the cytotoxicity of the nanoparticles modified with polymers to monoclonal 
cells of human erythroleukemia K562 showed no toxicity for cells in culture at a particle concen-
tration of up to 50 μg/ml. Subcellular localization of silicon nanoparticles into the human cervical 
carcinoma cell line HeLa was shown by means of fluorescence microscopy. The obtained polymer-
modified nc-Si particles can be recommended for the purposes of bioimaging in in vitro and in vivo 
applications. 

Key words: silicon nanoparticles, amphiphilic polymers, nanocomposites, FTIR spectroscopy, photolu-
minescence, cytotoxicity 
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ВВЕДЕНИЕ 

В настоящее время в современных меди-
цинских диагностических системах широко ис-
пользуются различные флюоресцентные метки, 
среди которых важное место занимают, например, 
квантовые точки [1-3]. Однако, высокая токсич-
ность для живого организма существенно ограни-
чивает их применение.  

Недавно было показано, что ценными фо-
толюминесцентными свойствами обладает нано-
кристаллический кремний (nc-Si). Отличительной 
особенностью nc-Si является высокий коэффици-
ент поглощения в ближнем УФ и сине-фиолетовом 
диапазоне и способность пропускать свет в види-
мой области спектра [4]. В зависимости от диа-
метра кристаллического ядра изменяются фотолю-
минесцентные свойства нанокремния благодаря 
квантово-размерным эффектам [4, 5]. Основным 
преимуществом наночастиц на основе кремния по 
сравнению с традиционно используемыми кванто-
выми точками является биодеградируемость и от-
сутствие токсических свойств [6]. В живом орга-
низме наночастицы кремния подвергаются биоде-
градации с образованием ортокремниевой кис-
лоты, которая затем легко выводится из организма 
[7]. Однако, в силу особенностей получения, ча-
стицы nc-Si имеют гидрофобную поверхность и 
поэтому практически не пригодны для in vivo при-
ложений. Выход может быть найден в их гидрофи-
лизации с использованием различных полимерных 
модификаторов поверхности наночастиц.  

Модификация наночастиц полимерами 
наряду с гидрофилизацией поверхности должна 
обеспечивать сохранение их физико-химических 

свойств при взаимодействии с компонентами био-
логической среды организма, в частности фотолю-
минесцентных свойств, т.к. согласно литератур-
ным данным [8, 9], наночастицы, попадая в кровя-
ное русло, адсорбируют на своей поверхности 
белки, образуя так называемую «белковую ко-
рону». Вследствие этого, адсорбированные компо-
ненты среды могут изменять свойства наночастиц, 
такие как поверхностный заряд и растворимость. 
Это определяет коллоидную стабильность и биоло-
гическую активность, в том числе способность 
проникать в клетку и взаимодействовать с ее струк-
турными компонентами [10, 11]. При использова-
нии наночастиц для направленной доставки лекар-
ственных препаратов необходимо подавить этот 
неспецифический иммунный ответ путем создания 
биосовместимых оболочек [12]. Таким образом, 
разработка подходов к формированию полимер-
ных покрытий на поверхности наночастиц кремния 
для получения флуоресцентых дисперсий является 
актуальной задачей. 

Цель настоящей работы состояла в гидро-
филизации поверхности частиц нанокремния ам-
фифильными полимерами, исследование спек-
тральных характеристик и изучение влияния полу-
ченных нанокомпозитов на жизнеспособность кле-
ток в культуре на линии раковых клеток, в том 
числе проникающей способности наночастиц в 
клетки. 

В настоящей работе использовали кванто-
воразмерные кремниевые наночастицы, получен-
ные в результате диспропорционирования SiO при 
его отжиге (1150 °C), имеющие кристаллическое 
ядро среднего диаметра 4,5 нм. Наночастицы имеют 
структуру типа “ядро-оболочка” (core-shell). Ядро 
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наночастицы состоит из нанокристаллического 
кремния (рис. 1). Оболочка образована 1-октаде-
цильными радикалами в результате термически-ак-
тивированной реакции гидросилилирования с 1-
октадеценом. При воздействии воздушной атмо-
сферы часть (Si-H) групп нанокремния, не вступив-
ших в реакцию гидросилилирования, окисляется 
кислородом воздуха, образуя островки субоксида 
SiOx (0 ≤ x ≤ 2). Полученные квантовые точки об-
ладают яркой устойчивой фотолюминесценцией в 
“окне прозрачности” биотканей и являются пер-
спективными, прежде всего для ранней диагно-
стики онкологических заболеваний.  

 

 
Рис. 1. Типичные TEM-изображения высокого разрешения 

(JEM 2100 F/Cs instrument, JEOL) квантовых точек синтезиро-
ванного nc-Si ясно демонстрируют кристаллическое ядро Si 
диаметром ~ 2 нм для «маленькой» наночастицы (a) и ~ 6 нм 

для «большой» наночастицы (b). Толщина аморфной обо-
лочки SiOx в обоих случаях составляет 1-1,5 нм 

Fig. 1. The typical HRTEM images (JEM 2100 F/Cs instrument, 
JEOL) of the synthesized npSi/SiOx (Fig.1) clearly demonstrate a 
crystalline Si core with a diameter of ~2 nm for a "small" nano-

particle (a) and ~6 nm for "large" nanoparticle (b). The thickness 
of the amorphous SiOx shell in both cases is 1-1.5 nm 

 
В качестве модификаторов гидрофобной 

поверхности наночастиц кремния использовали 
биосовместимые поверхностно-активные поли-
меры: кремофор (Cremofor), поливинилпирроли-
дон (PVP), сополимер малеинового ангидрида и 1-
октадецена (PMAO) [13-15]. Кремофор является 
распространенным коллоидным стабилизатором, 
используемым в рецептуре многих медицинских 
препаратов [16]. Для этих целей также применяют 
поливинилпирролидон, благодаря его хорошей 
связующей и пленкообразующей способности, а 
также сродству к гидрофильным и гидрофобным 
поверхностям. Кроме того, PVP образует ком-
плексные соединения с целым рядом веществ, 
включая фармакологически активные субстанции, 
которые хорошо растворяются в воде [17]. Анало-
гичными свойствами обладает сополимер малеи-
нового ангидрида и 1-октадецена. Было показано, 
что при солюбилизации гидрофобных наночастиц 
PMAO образующиеся наночастицы характеризу-
ются узким распределением по размеру, причем 
интенсивность фотолюминесценции квантовых то-
чек значительно увеличивается [18]. 

МЕТОДИКА ЭКСПЕРИМЕНТА 

Использовали золь наночастиц кремния nc-
Si в гексане. Средний диаметр наночастиц, опреде-
ленный методом малоуглового рассеяния рентге-
новского излучения, 4,5 нм; nc-Si получены при 
термическом отжиге монооксида кремния SiO с по-
следующим гидросилилированием в 1-октадецене 
[19]. Наночастицы Si обладают яркой фотолюми-
несценцией в красной и ближнеинфракрасной об-
ласти спектра. Для гидрофилизации частиц нано-
кремния использовали кремофор, представляющий 
собой гидрированное касторовое масло, модифи-
цированное полиэтиленгликолем 40 Cremophor 
RH40 (PEG-40 Hydrogenated Castor Oil, BASF), по-
лиэтиленимин PEI, (ММ 25000, Aldrich), поливи-
нилпирролидон (PVP) (Povidone K25, BASF), чере-
дующийся сополимер малеинового ангидрида и 
1-октадецена (PMAO, Mn 30000-50000, Aldrich, 
бис(гексаметилен)триамин (Acros Organics), TMAH 
(гидроксид тетраметиламмония, 25% водный рас-
твор, Sigma-Aldrich), Tween-80 (Aldrich), хлоро-
форм (Aldrich), NaCl, воду-стадарт milli-Q. Для 
оценки цитотоксичности использовали клетки эритро-
лейкоза К562, среду RPMI, содержащую 10% фе-
тальной бычьей сыворотки (FBS), 100 ед./мл пени-
циллина и 100 мкг/мл стрептомицина. Для МТТ-те-
ста использовали раствор 3-[4,5-диметилтиазол-2-
ил]-2,5-дифенилтетразолия бромида (MTT) в фос-
фатном буферном растворе (PBS) с концентрацией 
5 мг/мл. Клеточные линии выращивали в CO2-ин-
кубаторе, а оценку жизнеспособности обработан-
ных наночастицами клеток измеряли на планшет-
ном спектрофотометре. 

Модификация частиц нанокремния кре-
мофором. В расплавленный при температуре 70 °C 
кремофор (навески от 0,2 г до 0,6 г) добавляли 200 мкл 
золя частиц нанокремния в гексане (0,2 мг), пред-
варительно прошедшего ультразвуковую обра-
ботку. Перемешивали смесь на магнитной мешалке 
с нагревом при температуре 32 °C. После выпари-
вания гексана добавляли 10 мл H2O и продолжали 
перемешивание без нагрева. Добавляли дистилиро-
ванную воду 5 мл и/или дистилированную воду 5 мл 
и 200 мкл Tween-80 и перемешивали 8 мин в ре-
жиме переменного нагрева. Ультразвуковую обра-
ботку проводили в водяной ультразвуковой ванне 
в течение 40 с (ультразвуковая ванна Elmasonic 
P30H, частота 37 кГц, мощность 520 Вт). Затем до-
бавляли 0,5М NaCl (1 мл) и перемешивали. После 
чего полученный золь помещали в холодильник с 
температурой +4 °C на 2 ч.  

Модификация частиц нанокремния по-
лиэтиленимином (PEI) и поливинилпирролидо-
ном (PVP). На первом этапе nc-Si модифицировали 
полиэтиленимином. PEI растворяли в хлороформе 
(25 мг/мл). К 1 мл полученного раствора добавляли 
50 мкл золя nс-Si в гексане и инкубировали в тече-
ние 30 мин при постоянном перемешивании. Затем 
растворители выпаривали на роторном испарителе. 



 
N.V. Sharonova, E.Yu. Yagudaeva, S.V. Sizova, E.V. Smirnova, A.Yu. Ermakova, A.P. Sviridov, V.P. Zubov, A.A. Ischenko 

 

90   Изв. вузов. Химия и хим. технология. 2019. Т. 62. Вып. 9 

 

 

К полученному вязкому осадку добавляли раствор 
поливинилпирролидона в хлороформе (50 мг/мл), 
инкубировали при комнатной температуре в тече-
ние 2 ч, затем нагревали до 70 °С и выдерживали 
до полного удаления растворителя. Полученный 
осадок переводили в водную фазу (4 мл) под дей-
ствием ультразвука (ультразвуковая ванна Elmasonic 
P 30H, частота 37 кГц, пиковая мощность ультра-
звука 520 Вт). Агрегаты, присутствующие в сус-
пензии, удаляли очисткой через фильтр c диамет-
ром пор 0,02 мкм (Anodisc 25, Whatman).  

Модификация частиц нанокремния со-
полимером малеинового ангидрида и 1-октаде-
цена PMAO. Частицы nc-Si диспергировали в хло-
роформе до концентрации 0,1 мг/мл (концентра-
цию nc-Si определяли гравиметрически), добав-
ляли раствор PMAO (400 мг/10 мл, 0,136 М) в том 
же растворителе и выдерживали при перемешива-
нии в течение 2 ч при комнатной температуре. По-
сле этого растворитель выпаривали на роторном 
испарителе, к полученному осадку добавляли рас-
твор сшивающего агента – бис(гексаметилен)триа-
мина в хлороформе (43 мг/10 мл, 0,02 мл), соотно-
шение полимерных звеньев и сшивающего агента 
должно быть не менее 1:10 мол. Полученную смесь 
обрабатывали ультразвуком в течение 20 мин (уль-
тразвуковая ванна Elmasonic P 30 H, частота 37 кГц, 
пиковая мощность ультразвука 520 Вт), раствори-
тель выпаривали и осадок диспергировали в воде с 
добавлением по каплям TMAH. Смесь подвергали 
действию ультразвука в течение 5 мин, фильтро-
вали через мембранный фильтр с размером пор 
0,22 мкм для удаления большей части не связавше-
гося полимера и сшивающего агента. Гидрофили-
зированные nc-Si частицы центрифугировали в те-
чение 30 мин при 14000 об./мин и пропускали че-
рез фильтр c диаметром пор 0,02 мкм (Anodisc 25, 
Whatman). 

Гидродинамический диаметр получен-
ных частиц оценивали методом динамического 
светорассеяния на анализаторе размеров частиц 
(90 Plus Particle Size Analyzer (Brookhaven 
instruments corporation, США), а также методом 
спектроскопии кросс-корреляции фотонов на ана-
лизаторе размеров частиц NANOPHOX (SYMPATEC 
GmbH). Рабочий диапазон детектируемых разме-
ров частиц составляет от 4 нм до 6 мкм. Измерения 
регистрировали при температуре 25 °С при фикси-
рованном угле рассеяния света к исходному 
направлению лазерного луча (длина волны лазер-
ного излучения – 633 нм). В качестве дисперсион-
ной среды использовали воду. 

ИК-Фурье спектральные исследования 
проводили на FTIR-спектрофотометре Shimadzu-
8400S (по 30 сканов для каждого образца) в режиме 
пропускания при разрешение 1см-1 и диапазоне 
длин волн сканирования от 500 до 3500см-1. Прово-
дили измерение тонких пленок, сформированных 

из раствора наночастиц кремния в гексане, и рас-
творов полимеров и нанокомпозитов в воде на по-
верхности стекла из селенида цинка после выпари-
вания растворителя.  

Фотолюминесцентный анализ проводили 
с помощью волоконного спектрометра QE65000 
(Ocean, США) при возбуждении излучением диод-
ного лазера с длиной волны 405 нм. 

Анализ цитотоксичности нанокремния с 
использованием стабильных клеточных линий. 
Перед проведением эксперимента клетки суспензи-
онной линии К562 высевали на 96-луночный план-
шет в количестве 20000 клеток на лунку (в 100 мкл 
среды RPMI, содержащей 10% фетальной бычьей сы-
воротки (FBS), 100 ед./мл пенициллина и 100 мкг/мл 
стрептомицина). После посева клетки обрабаты-
вали испытуемым соединением в указанных кон-
центрациях в течение заданного интервала вре-
мени. Серийные разведения испытуемого соедине-
ния в PBS готовили таким образом, чтобы добавле-
ние 5 мкл раствора к клеткам обеспечивало конеч-
ную заданную концентрацию. Суспензии наноча-
стиц в воде непосредственно перед приготовле-
нием серии разведений обрабатывали ультразву-
ком при частоте 22 кГц, мощности 520 Вт в течение 
10 мин. Через 48 ч после добавления соединений к 
клеткам добавляли 5 мкл раствора 3-[4,5-диметил-
тиазол-2-ил]-2,5-дифенилтетразолия бромида (MTT) в 
PBS с концентрацией 5 мг/мл. Планшеты инкуби-
ровали дополнительно 3 ч в CO2-инкубаторе и до-
бавляли 100 мкл лизирующего буферного раствора 
(250 мл диметилсульфоксида (ДМСО) и 100 г до-
децилсульфата натрия (SDS) растворяли в 450 мл 
H2O; затем добавляли 12,5 мл ледяной уксусной 
кислоты и 12,8 мл 1Н HCl). Планшеты инкубиро-
вали при комнатной температуре закрытыми от 
света и герметично упакованными, поглощение из-
меряли при 540 нм и 690 нм. В каждом планшете 
оставляли лунки только со средой для определения 
фонового уровня поглощения, создаваемого сре-
дой, а также лунки с клетками, в которые не добав-
ляли испытуемое вещество (контроль). Результаты 
представляли в виде доли выживших клеток от 
уровня контроля (необработанных клеток), прини-
маемого за 1. 

Исследование токсичности модифициро-
ванных кремофором наночастиц кремния прово-
дили с помощью стандартного колориметриче-
ского МТТ-теста, позволяющего количественное 
определение жизнеспособных клеток. Клетки 
эритролейкоза К562 высевали в 96-луночный план-
шет в объеме 100 мкл. Исходную суспензию ча-
стиц нанокремния разводили в PBS 1:100, получая 
концентрацию 730 мкг/мл, и обрабатывали ультра-
звуком. Далее готовили серию 5х разведений из 
первого разведения 1:100. 5 мкл полученных разве-
денных суспензий добавляли к клеткам в 4 повто-
рах для каждой точки. Оставляли 4 лунки с клет-
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ками, в которые не добавляли соединения (кон-
трольные лунки). Планшет помещали в CO2-инку-
батор. Через 48 ч во все лунки добавляли по 5 мкл 
раствора МТТ-реагента и помещали планшет в 
CO2-инкубатор на 3 ч. После инкубации во все 
лунки добавляли по 100 мкл лизирующего буфера, 
помещали планшет в герметично закрытый пакет и 
оставляли на ночь при комнатной температуре для 
клеточного лизиса и растворения образовавшихся 
кристаллов формазана. На следующий день на 
планшетном спектрофотометре измеряли оптиче-
ское поглощение OD при 540 нм (формазан) и 690 нм 
(фон). Для каждой лунки с клетками вычисляли по-
глощение формазана, которое пропорционально 
количеству клеток в лунке: OD (лунка с клетками) 
= (OD540-OD690) (лунка с клетками)-среднее 
(OD540-OD690) (лунки без клеток). Далее вычис-
ляли среднее для четырех повторов в каждой точке. 
Средние значения OD для точек с добавлением со-
единения делили на среднее значение OD для 
точки без добавления соединения, которую прини-
мали за 1, получая, таким образом, долю выжив-
ших клеток относительно контрольных (необрабо-
танных) клеток. 

Изучение связывания наночастиц крем-
ния с адгезионными клетками с помощью флу-
оресцентной микроскопии. Клетки высевали с 
низкой плотностью (10-30%) на предварительно 
обработанные фибронектином покровные стекла. 
На следующий день к клеткам добавляли золь на-
ночастиц кремния в разведениях 1:10, 1:100 и 
1:1000 и инкубировали в течение 2 ч. После окон-
чания инкубации клетки фиксировали формальде-
гидом (4% в 1хPBS, рН 7,4) в течение 20 мин при 
комнатной температуре. Реакцию останавливали 

1М Gly (рН 8,5) в PBS, после чего стекла промы-
вали PBS. Полученные таким образом препараты 
на покровных стеклах монтировали на предметные 
стекла в 90% глицерине в 10 мМ фосфатном бу-
фере, рН 7,4, содержащем п-фенилендиамин в ка-
честве анти-выцветающего агента. После этого 
слайды анализировали на конфокальном микро-
скопе Olimpus FV10. Съемку проводили в режиме 
для квантовых точек при возбуждении 405 нм и ре-
гистрируемой эмиссиии 706 нм. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

1. Модификация поверхности частиц 
нанокремния амфифильными полимерами 

В настоящей работе использовали наноча-
стицы кремния с кристаллическим ядром (4,5 нм) и 
субоксидной оболочкой SiOx (0 ≤ x ≤ 2) толщиной 
1-2 нм, обладающие фотолюминесценцией в 
красно-инфракрасной области спектра (900 нм) 
при возбуждении на длине волны 405 нм. В ходе 
синтеза внешняя оболочка исходных частиц нано-
кремния в результате гидросилилирования по-
крыта 1-октадецильными радикалами, поэтому их 
поверхность обладает гидрофобными свойствами. 

Для гидрофилизации поверхности частиц 
нанокремния использовали метод принудитель-
ного осаждения амфифильных полимеров на по-
верхность наночастиц. В качестве модификаторов 
гидрофобной поверхности наночастиц кремния ис-
пользовали такие биосовместимые полимеры, как 
оксиэтилированное гидрированное касторовое 
масло (кремофор), поливинилпирролидон (PVP), 
сополимер малеинового ангидрида и 1-октадецена 
(PMAO) (табл. 1). 

Таблица 1 
Структурные формулы полимеров, использованных для модификации наночастиц кремния, и диаметр по-

лучившихся модифицированных частиц 
Table 1. Structural formulas of polymers used to modify silicon nanoparticles and the diameter of the resulting 

modified particles 
Полимер 

Структурная формула  
nc-Si-Полимер, 

D, нм Название  
Торговое назва-

ние 

Кремофор 
(оксиэтилированное гид-
рированное касторовое 

масло) 

Cremophor RH40 
 

 

от 9 до 109 

Поливинилпирролидон 
  

Povidone K25 
 

 

8 

Сополимер малеинового 
ангидрида и  
1-октадецена 

PMAO 

 

10 
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Основным компонентом кремофора явля-
ется гидроксистеарат полиэтиленгликоля глице-
рина, который вместе с жирнокислотными глице-
риновыми полигликолевыми эфирами образует 
гидрофобную часть продукта. Гидрофильная часть 
состоит из полиэтиленгликолей и этоксилата гли-
церина. Удерживание молекулы ПАВ у поверхно-
сти нанокристалла nc-Si происходит благодаря 
гидрофобным взаимодействиям между молеку-
лами октадецена на поверхности nc-Si и неполяр-
ным блоком кремофора. Условия гидрофилизации 
nc-Si кремофором и характеристики полученных 
золей представлены в табл. 2. При массовом соот-
ношении кремофора к nc-Si как 1:1 образуются ча-
стицы различного диаметра с преобладанием круп-
ных частиц более 100 нм, которые со временем осе-
дают. При повышении концентрации полимера 
(соотношение 1,5:1) образуется стабильный золь с 
частицами, имеющими средний диаметр ~ 36 нм, 
характеризующийся узким мономодальным рас-
пределением частиц по размерам (рис. 2). Как 
видно из табл. 2, увеличение количества добавляе-
мого кремофора по отношению к массе нанокрем-
ния приводит к дальнейшему уменьшению диа-
метра получающихся полимермодифицированных 
частиц до ~ 10 нм. Исходя из диаметра исходных 
частиц нанокремния, составляющего 4,5 нм, можно 
предположить, что при недостатке модификатора 
(соотношение Crem: nc-Si от 1:1 до 1,3:1) образу-
ются включенные в полимерную оболочку агре-
гаты частиц nc-Si, а при соотношении Crem: nc-Si 
от 1,7:1 до 2:1 образуются отдельные наночастицы 
кремния, покрытые полимерной оболочкой. Введе-
ние в систему дополнительного ПАВ Tween-80 на 
стадии формирования полимерной оболочки при-
водит еще к некоторому уменьшению диаметра мо-
дифицированных кремофором частиц и увеличе-
нию седиментационной и агрегативной устойчиво-
сти полученных частиц в воде (рис. 3). Средний 
диаметр модифицированных наночастиц без до-
бавления детергента составил 11,5 нм, а при добав-
лении Tween-80 при том же соотношении ~ 9 нм 
(табл. 2).  

 
Таблица 2 

Условия гидрофилизации nc-Si кремофором и ха-

рактеристики полученных золей 

Table 2. Hydrophilisation conditions of nc-Si by Cremo-

phor RH40 and characteristics of the resulting sols 

№ об-

разца 

Cremophor 

RH40 m, г 
Tween-80 

nc-Si-Cremophor 

D, нм 

1 0,2 - 109,1 

2 0,3 - 36 

3 0,4 - 11,5 

4 0,4 + 9 

Аналогично, при модификации нанокрем-

ния поливинилпирролидоном (PVP) и сополиме-

ром малеинового ангидрида и 1-октадецена 

(PMAO) в случае использования избытка модифи-

катора стабилизируются частицы с исходным сред-

ним диаметром 4,5 нм. При недостатке модифика-

тора образуются крупные частицы (D = от 40 до 

100 нм), поскольку в полимерную оболочку вклю-

чается несколько частиц нанокремния. При повы-

шении концентрации полимера наблюдали образо-

вание стабильных водных дисперсий с узким рас-

пределением частиц по размерам и незначительной 

долей агрегатов частиц. Гидрофилизация наноча-

стиц PVP и PMAO происходит за счет многоточеч-

ных гидрофобных взаимодействий полимера с по-

верхностью частиц. Средний диаметр модифици-

рованных наночастиц составил для nc-Si-PVP ~ 8 

нм, для nc-Si-PMAO ~ 10 нм (рис. 2).  

 

 
Рис. 2. Размер частиц стабильных золей nc-Si, модифициро-

ванных поливинилпирролидоном, сополимером малеинового 

ангидрида и 1-тетрадецена и кремофором, определенный ме-

тодом динамического светорассеяния на анализаторе разме-

ров частиц 

Fig. 2. The particle size of the stable nc-Si sols modified by poly-

vinylpyrrolidone, a copolymer of maleic anhydride and 1-tetrade-

cene and cremophor, determined by dynamic light scattering on a 

particle size analyzer 

 

Таким образом, при использовании амфи-

фильных полимерных стабилизаторов коллоидной 

устойчивости можно получать коллоидно-стабиль-

ные водные дисперсии, состоящие как из отдель-

ных частиц разного диаметра, так и из их агрегатов 

в зависимости от модификатора и его концентрации 

для решения различных биоаналитических задач. 

2. ИК-Фурье спектроскопия. Наличие по-

лимерной оболочки на поверхности наночастиц 

подтверждали сравнением ИК спекров наночастиц 

кремния и исходных полимеров со спектрами мо-

дифицированных наночастиц. 

На спектре исходных частиц нанокремния 

(рис. 3а) присутствуют две характеристические по-

лосы, соответствующие колебаниям связи Si–C 

(ν = 667 см-1). Пики ν, соответствующие колебаниям 

связи С–Н для (CH2) = 2923 см-1 и (CH3) = 2852 см-1, 
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относятся к колебаниям связей в 1-октадецене, что 

согласуется с ИК спектрами nc-Si, полученного 

при термическом отжиге монооксида кремния SiO 

с последующим гидросилилированием в 1-октаде-

цене [19]. 

На спектре наночастиц, модифицирован-

ных кремофором (рис. 3б), появляются характери-

стические полосы полимера: 1730 см-1 (производ-

ные карбоновых кислот), 1280 см-1 (вторичные 

спирты, сложные эфиры), 1106 см-1 (простые 

эфиры). На спектре nc-Si-PVP (рис. 3в) присут-

ствуют пики, относящиеся к колебаниям связей 

третичного амина 1280 см-1, а также амидов 1640 см-1. 

В спектре nc-Si-PMAO (рис. 3г) появляются пики, 

соответствующие карбоновым кислотам и их про-

изводным 1640 см-1 и 1400 см-1. Карбоксильные 

группы появляются на поверхности наночастиц по-

сле модификации PMAO в связи с раскрытием 

цикла в результате гидролиза [18]. 
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Рис. 3. ИК-Фурье спектры пропускания исходных наночастиц кремния nc-Si (а), модифицированных кремофором (nc-Si-

Cremofor №2, 36 нм) (б), модифицированных PVP (в) и модифицированных PMAO (г) 

Fig. 3. FTIR spectra of the initial silicon nanoparticles nc-Si (a), modified by cremophor (nc-Si-Cremofor N 2, 36 nm) (б), modified by 

PVP (в) and modified by PMAO (г) 

 
Присутствие на ИК спектрах модифициро-

ванных частиц нанокремния характеристических 
полос, аналогичных полосам в спектрах исходных 
полимеров, свидетельствует об образовании поли-
мерной оболочки на поверхности nc-Si.  

3. Фотолюминесцентные свойства моди-

фицированного амфифильными полимерами 
нанокремния. Следующим этапом работы было 
исследование фотолюминесцентных свойств моди-
фицированных частиц по сравнению с исходным 

нанокремнием. Типичный спектр фотолюминес-
ценции исходных наночастиц кремния показан на 
рис. 4. В соответствии с длиной волны фотолюми-
несценции (800 нм) исходные наночастицы имеют 
кристаллическое ядро со средним диаметром 4,5 нм 
[5]. Видно, что спектры фотолюминесценции мо-
дифицированных полимерами nc-Si отличаются от 
спектра исходного нанокремния. Во-первых, ин-
тенсивность эмиссии ниже интенсивности исход-
ных частиц nc-Si, причем для крупных частиц 
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(D = 36,6 нм) более чем в 4 раза. Во-вторых, спектр 
фотолюминесценции полимерных нанокомпози-
тов nc-Si-Cremofor №4, nc-Si-PVP и nc-Si-PMAO 
сдвинут в коротковолновую область, Δλ составляет 
от 50 до 500 нм, в зависимости от модификатора. 
Кроме того, спектр фотолюминесценции представ-
ляет собой два максимума с разными длинами 
волн. Например, спектр фотолюминесценции nc-
Si-Cremofor №2 представляет собой два пика с дли-
нами волн 500 нм и 800 нм.  

Известно, что при возбуждении лазером 
нанокремния основную роль в эмиссии играет ок-
сидная оболочка на его поверхности (рис. 1), т.к. 
при травлении поверхности nc-Si кислотами, фото-
люминесценция частиц гаснет [19]. 

При адсорбционной модификации полиме-
рами происходит изменение структуры поверхно-
сти нанокремния, влекущее за собой изменение 
природы активных центров фотолюминесценции. 
Вероятно, образование полимерного покрытия 
приводит к автозахвату экситонов близкими по 
энергии примесными состояниями и частичное га-
шение кислородно-дефицитных центров (КДЦ), 
отвечающих за фотолюминесценцию [19]. Появле-
ние нескольких максимумов на кривых фотолюми-
несценции можно объяснить присутствием в золях 
модифицированных nc-Si двух ансамблей частиц: 
отдельные частицы nc-Si, покрытые полимерной 
оболочкой, и агрегаты кристаллов нанокремния, 
заключенные в гидрофильную оболочку. Таким 
образом, спектральные данные подтверждают 
схему стабилизации частиц nc-Si, рассмотренную в 
разделе Модификация поверхности частиц поли-
мерами. 

 

 
Рис. 4. Спектры фотолюминесценции, возбуждаемой в наноча-
стицах кремния излучением с длиной волны 405 нм: 1 – исход-
ный nc-Si; 2 – nc-Si-Cremofor №4 (9 нм), 3 – nc-Si-Cremofor №2 

(36 нм); 4 – nc-Si-PVP; 5 – nc-Si-PMAO 
Fig. 4. Photoluminescence spectra excited in silicon nanoparticles by 
radiation with a wavelength of 405 nm: 1 – initial nc-Si; 2 – nc-Si-

Cremofor N4 (9 нм), 3 – nc-Si-Cremofor N2 (36 нм); 4 – nc-Si-PVP; 
5 – nc-Si-PMAO 

Несмотря на то, что при взаимодействии 
nc-Si с полимерной оболочкой меняются люминес-
центные свойства образующихся наночастиц, их 
фотолюминесценция сохраняется. Характер фото-
люминесценции нанокомпозитов определяется 
природой полимера и способом проведения моди-
фикации. Таким образом, варьируя условия моди-
фикации, можно получать наночастицы с различ-
ными свойствами для тераностики. 

4. Анализ цитотоксичности модифици-
рованного полимерами нанокремния. 

Была исследована цитотоксичность гидро-
фобных наночастиц в ДМСО и гидрофилизирован-
ных кремофором nc-Si с различными диаметрами. 
Для этой цели использовали моноклональные кле-
точные линии эритролейкоза человека К562. Из 
рис. 5 видно, что как исходные, так и модифициро-
ванные кремофором nc-Si, не обладают клеточной 
токсчностью. Небольшое превышение токсично-
сти у немодифицированных nc-Si, вероятно, проис-
ходит из-за влияния органического растворителя. 
Частичная гибель клеток (<5%) при концентрации 
частиц выше 50 мкг/мл, по-видимому, связана с ви-
зуализируемым механическим осаждением по-
следних на поверхности клеток.  

 

 
Рис. 5. Зависимость процента выживших клеток по сравне-

нию с необработанным контролем от концентрации добавля-
емых наночастиц кремния: исходные наночастицы в ДМСО, 
кривая 1, и гидрофилизированные кремофором в воде: nc-Si-
Cremofor №4 (диаметр 9 нм, кривая 2) и nc-Si-Cremofor №2 

(диаметр 36 нм, кривая 3) после 48 ч воздействия 
Fig. 5. Cell survival after 48 h of exposure of initial silicon nano-
particles in DMSO (curve 1) and nanoparticles hydrophilized by 
Cremofor RH40: nc-Si-Cremofor N4 (D= 9 нм, curve 2) and nc-

Si-Cremofor N2 (D= 36 нм, curve 3) 
 

5. Исследование взаимодействия наноча-
стиц кремния с клетками линии HeLa методом 
конфокальной микроскопии  

Для изучения влияния полимерной моди-
фикации наночастиц на фотолюминесцирующую и 
проникающую способность исследовали их суб-
клеточную локализацию на линии клеток карци-
номы шейки матки человека HeLa, пригодной для 
анализа проникновения наночастиц в клетки [20]. 
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С помощью конфокального микроскопа, 
настроенного на возбуждение квантовых точек ла-
зерным излучением на длине волны 405 нм и реги-
страцию эмиссиии при 706 нм, удалось зафиксиро-
вать фотолюминесценцию наночастиц кремния, 
несмотря на то, что указанное значение эмиссии 
находится на границе спектра фотолюминесцен-
ции nc-Si (рис. 4, кр. 1). Метод конфокальной ла-
зерной сканирующей микроскопии позволяет по-
лучать изображения очень тонкого среза объекта 
на одном уровне глубины без учета фотолюминес-
ценции на поверхности клетки.  

Результаты фотолюминесценции среза не 
модифицированных nc-Si представлены на рис. 6a. 

Как видно из рисунка, частицы nc-Si проникают в 
клетки HeLa и накапливаются преимущественно в 
цитоплазме, не проникая в ядро, однако также 
наблюдается накопление частиц в ядрышковых 
структурах. Поскольку снижение концентрации 
частиц в среде на порядок при окрашивании (с 
0,48 мкг/мл до 0,048 мкг/мл) практически не вли-
яет на интенсивность сигнала от частиц, находя-
щихся в клетках, можно заключить, что клетки 
накапливают частицы из среды. 

Отсутствие сигнала фотолюминесценции в 
межклеточном пространстве и на поверхности кле-
ток свидетельствует о полном включении частиц 
внутри клеток. 
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Рис. 6. Фотолюминесценция исходных наночастиц кремния nc-Si (а) и наночастиц, модифицированных кремофором: nc-Si-
Cremofor №4 (диаметр 9 нм) (б) и nc-Si-Cremofor №2 (диаметр 36 нм) (в) после проникновения в клетки линии HeLa. Справа от 

изображения фотолюминесценции приведены фотографии тех же клеток, полученные в световом поле. Слева указаны 
концентрации наночастиц в среде 

  Fig. 6. Photoluminescence of the initial silicon nanoparticles nc-Si (a) and nanoparticles modified by Cremofor RH 40: nc-Si-Cremofor 
N 4 (D=9 nm) (б) and nc-Si-Cremofor N 2 (D=36 nm) (в) after entering HeLa cells. To the right of the photoluminescence image are 
photographs of the same cells obtained in the light field. The concentrations of nanoparticles in the medium are indicated on the left 

 

Фотолюминесценция гидрофилизирован-
ных кремофором частиц с диаметрами 9 нм и 36 нм 
показана на рис. 6б и 6в. Характер субклеточной 
локализации аналогичен поведению не модифици-
рованных частиц. Для частиц разного диаметра 
снижение концентрации на порядок приводит к не-
значительному уменьшению интенсивности фото-
люминесценции. Таким образом, после модифика-
ции кремофором способность клеток накапливать 
частицы практически не меняется. При сравнении 
рис. 6б и 6в можно заметить, что интенсивность 
фотолюминесценции у частиц большего диаметра 
немного слабее. То есть диаметр частиц влияет на 
их способность проникать в клетки. 

Таким образом, после гидрофилизации nc-
Si кремофором сохраняется способность наноча-
стиц проникать в клетку и фотолюминесцировать.  

ВЫВОДЫ 

Были разработаны методики гидрофилиза-
ции поверхности частиц нанокремния различными 
амфифильными полимерами (Cremofor RH40, PVP, 
PMAO). При модификации наночастиц полиме-

рами солюбилизация nс-Si осуществляется в ре-
зультате процесса включения нанокристаллов в по-
лимерную оболочку. Формирование полимерных 
оболочек происходит за счет многоточечных гид-
рофобных взаимодействий полимера с поверхно-
стью частиц. Образование полимерной оболочки 
на поверхности nc-Si подтверждается присут-
ствием в ИК-спектрах модифицированных частиц 
нанокремния характеристических полос, соответ-
ствующих полосам в спектрах исходных полиме-
ров. Показано, что модифицированный кремофо-
ром, поливинилпирролидоном и сополимером ма-
леинового ангидрида и 1-октадецена нанокремний 
сохраняет способность фотолюминесцировать при 
возбуждении лазерным излучением на длине 
волны 405 нм. Снижение интенсивности фотолю-
минесценции и сдвиг пиков фотолюминесценции в 
коротковолновую область можно объяснить обра-
зованием в процессе модификации агрегатов кри-
сталлов нанокремния, заключенных в общую гид-
рофильную оболочку. Интенсивность и характер 
спектров фотолюминесценции определяется соста-
вом и типом поверхности наночастиц. Таким обра-
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зом, путем подбора природы полимера и стабили-
заторов коллоидной устойчивости можно регули-
ровать как размер частиц, так и их фотолюминес-
центные свойства. 

Показано, что частицы нанокремния про-
никают в клетки и накапливаются преимуще-
ственно в цитоплазме, не проникая в ядро, причем 
при увеличении диаметра частиц нанокремния их 
проникающая способность уменьшается. Так как 
полученные полимермодифицированные частицы 
не обладают токсичностью и сохраняют свои фото-
люминесцентные свойства, их можно рекомендо-
вать для использования в in vitro и in vivo приложе-
ниях для решения различных задач биоанализа. 

Работа выполнена при поддержке Мини-
стерства науки и высшего образования в рамках 
выполнения работ по Государственному заданию 
ФНИЦ «Кристаллография и фотоника» РАН в ча-
сти выращивания наночастиц кремния типа ядро-
оболочка, Российского фонда фундаментальных 
исследований (проект № 16-29-11741) в части ис-
следования спектральных и оптических свойств 
функционализированных наночастиц кремния.  
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