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Наночастинки (НЧ) Cu і Ag в колоїдних розчинах синтезовано відновленням солей CuSO4·5H2O та 

AgNO3 у водних розчинах за допомогою NaBH4 з подальшою стабілізацією НЧ цистеїном (Cys), 

присутність якого забезпечує захист НЧ від окиснення. Визначені оптимальні молярні співвідношення 

метал:Сys для одержання стійких колоїдів НЧ. Методом лазерної кореляційної спектроскопії (ЛКС) 

визначені середні розміри НЧ міді (2–3 нм), срібла (близько 7 нм). Досліджено еволюцію спектрів 

поверхневого плазмонного резонансу (ППР) та розподіл НЧ за розмірами при зберіганні протягом 

20 діб. Припускається, що інгібування бактерицидної активності НЧ відбувається внаслідок 

утворення хімічного зв'язку Cys з йонами Cu(I), Cu(II) та Ag(I) на поверхні НЧ. 
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ВСТУП 

Унікальні фізико-хімічні, каталітичні, 

медико-біологічні властивості нанорозмірних 

металів є причиною їх широкого дослідження та 

застосування практично в багатьох галузях 

науки і техніки. Зокрема, нанорозмірні частинки 

(НЧ) Cu, Au та Ag вже знаходять застосування 

як бактерицидні та протипухлинні препарати  

[1–8]. Протимікробні властивості срібла та міді 

пояснюються здатністю їх йонів блокувати 

групи SH ферментів бактерій. Проблема 

стабілізації НЧ міді та срібла, які легко 

окиснюються, є надзвичайно актуальною з 

точки зору збереження їх біомедичної дії 

протягом довгого часу. Проте НЧ металів 

виявляють токсичність по відношенню до 

здорових клітин. Кон’югація НЧ з 

амінокислотами є перспективною для 

біофункціоналізації нанометалів при їх 

медичному використанні. Так, кон’югація 

наночастинок CuO з триптофаном зменшує 

цитотоксичний вплив НЧ на здорові клітини, не 

послаблюючи їх протипухлинної дії [1], що 

визначає їх перспективність для 

контрольованого лікування та/або в системах 

доставки ліків. В останні роки інтенсивно 

досліджується амінокислота цистеїн як 

ефективний стабілізатор НЧ міді та срібла [2–5]. 

В більшості публікацій розглядаються процеси 

та продукти взаємодії іонів міді та срібла з 

цистеїном. Основним механізмом взаємодії є 

редокс-процес та утворення тіольних комплексів 

йонів міді(II) та срібла(I) [6, 7]. Проте немає 

єдиної точки зору на механізм взаємодії НЧ-Cys, 

а саме участь йонів металу на поверхні НЧ у цій 

взаємодії, також відсутні дані про розмірність та 

стабільність НЧ всередині оболонки 

амінокислоти та оптимальне співвідношення 

метал-цистеїн, яке забезпечить захист від 

окиснення НЧ. Між тим, саме такі системи 

можуть представляти найбільший інтерес з 

точки зору пониження токсичності. Раніше нами 

була показана висока протипухлинна дія НЧ 

золота і срібла in vivo [8]. Гепато- та 

нефротоксичність цих НЧ в оболонці 

амінокислоти триптофан, функціональні групи 

якої утворюють донорно-акцепторні зв’язки з 

металами, суттєво знижується при збереженні 

високої протипухлинної активності. Наявність 

сульфгідрильної групи в молекулі амінокислоти 

цистеїну забезпечує більш міцний, ніж у 

випадку триптофану, ковалентний зв’язок з 

металом, при можливому блокуванні 

біомедичної дії НЧ. Дана робота присвячена 

вивченню особливостей взаємодії цистеїну з НЧ 

міді і срібла та стабільності одержаних матеріалів. 
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА ЧАСТИНА 

Колоїди готували відновленням солей 

CuSO4·5H2O та AgNO3 за допомогою NaBH4. 

Для одержання НЧ міді до 100 мл водного 

розчину CuSO4·5H2O (1 · 10
-3
 моль/л) додавали 

0.0228 г NaBH4, розчиненого у 20 мл Н2О. 

Колоїди на основі НЧ срібла було одержано і 

досліджено у таких же молярних співвідно-

шеннях компонентів, як і колоїди на основі НЧ 

міді. Після появи у спектрі поглинання розчину 

смуг поверхневого плазмонного резонансу 

(ППР) НЧ міді та срібла (λ = 575 та  400 нм 

відповідно) до них додавали водний розчин 

цистеїну з наступним інтенсивним 

перемішуванням протягом 20 хв. Молярні 

співвідношеннями метал : цистеїн в колоїдах 

Cu та Ag становили 1 : 0.0025; 1 : 0.005; 

1 : 0.025; 1 : 0.05; 1 : 0.25; 1 : 0.5; 1 : 2.5; 1 : 5; 

1 : 25 при відповідних концентраціях цистеїну 

від 1 · 10
-5
 до 5 · 10

-2
 моль/л. 

Спектри поглинання колоїдів НЧ 

реєстрували за допомогою спектрофотометра 

Perkin Elmer Lambda 35. Гауссове розкладання 

спектрів проводили за допомогою програми 

Origіn 7.5. рН розчинів вимірювали за 

допомогою йономіру лабораторного І – 160 МІ 

(похибка вимірювання рН = ± 0.03). 

Розподіл наночастинок за розміром і 

об’ємом визначали методом лазерної кореля-

ційної спектроскопії (ЛКС) з використанням 

аналізатора розміру частинок «Zetasizer Nano 

ZS» (з довжиною хвилі 633 нм і кутом 

розсіювання 90°). Точність визначення розмірів 

частинок і відтворюваність складають ± 1 – 2 % 

для монодисперсних зразків.  

Антимікробна активність дослідних і 

контрольних зразків визначалась використан-

ням тест-мікроорганізму Escherіchіa colі К12 

NCTC 10538 (E. coli) суспензійним методом 

згідно Європейського стандарту (EN 13727), в 

якому описано метод визначення бакте-

рицидної активності хімічних дезінфікуючих 

засобів та антисептиків. Отримані результати 

оцінювали за зменшенням кількості тест-

мікроорганізмів після дії дослідного зразка в 

порівнянні з їх початковою кількістю (lg R, де 

R – коефіцієнт редукції). 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 

Стабілізація НЧ міді цистеїном. При 

додаванні відновника до розчину сульфату 

міді(ІІ) іони Cu
2+

 відновлюються до Cu
0
, які є 

центрами росту НЧ металу. При цьому розчин 

набуває темно-коричневого забарвлення, а у 

його спектрі поглинання спостерігається смуга 

ППР з максимумом при 575 нм. За відсутності 

стабілізатора НЧ міді швидко окиснюються з 

формуванням чорного осаду CuO. В 

присутності цистеїну процес окиснення НЧ 

міді значно сповільнюється, а в спектрі поруч з 

ППР НЧ міді з’являється плече з максимумом 

при λ = 635 нм (рисунок 1); наведено спектри 

колоїдів НЧ міді без стабілізатора (1) та 

стабілізованих цистеїном (2), що реєстрували 

через 1 год після приготування розчинів. 
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Рис. 1. а – Cпектри оптичного поглинання колоїдів НЧ міді без цистеїну (1) та в присутності цистеїну (2) у молярному 

співвідношенні Cu:цистеїн=1:2.5 та їх гауссове розкладання; б – Зміна спектрів поглинання колоїдів НЧ міді 

через 20 (1) і 100 хв (2) (формування оксиду міді) в розчині йони міді-тетрагідроборат натрію; та ж система в 

присутності цистеїну через 20 год (3) та 40 (4) год при молярному співвідношенні Cu:цистеїн = 1:25. 

Пунктиром показано базову лінію, штрихом – лінію максимумів, одержаних гауссовим розкладанням спектрів, 

суцільною чорною лінією – апроксимовану криву, суцільною сірою лінією – експериментальну криву 
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Спектр з максимумом 575 нм при 

нормуванні на базову лінію і гауссовому 

розкладанні належить поглинанню ППР НЧ 

міді, а в спектрі 2 додаткова смуга з 

максимумом 635 нм відповідає переносу заряду 

з ліганду на метал (ПЗЛМ). НЧ Cu без цистеїну 

нестабільні, інтенсивність смуги ППР при 

575 нм з часом зменшується, а в області 620–

800 нм з’являється широка безструктурна смуга 

поглинання оксиду міді (рис. 1 б, крива 2). НЧ 

міді у колоїдах Cu-Cys та комплекс ПЗЛМ 

стабільні протягом 40 год (максимуми при 580 і 

635 нм відповідно). Смуга ПЗЛМ згідно [9] 

відповідає зв’язку Cu(II)-S. Автори [10] навпаки 

вважають, що на поверхні металічної міді 

цистеїн не утворює комплекс з Cu(II), а 

основним продуктом хемосорбції є комплекс 

Cu(I)-Сys, при цьому вільна енергія адсорбції 

Гіббса знаходиться в межах від –30 до                

–40 кДж/моль, що свідчить про сильну фізичну 

та слабку хімічну адсорбцію цистеїну.  

Разом з тим, згідно з [6, 7] цистеїн 

відновлює Cu(II) до Cu(I) у водних розчинах з 

утворенням стабільного комплекса і окисню-

ється з формуванням дисульфідного зв’язку. 

Стабільність синтезованих комплексів Cu-

Cys залежить від кислотності розчину, а отже 

від концентрації цистеїну у колоїді (рисунок 2).  
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Рис. 2. Залежність рН колоїдних розчинів НЧ Cu–Cys 

від логарифму концентрації Cys 

Оптимальним для одержання колоїдів НЧ, 

час життя яких в 40 разів перевищує час життя 

колоїдів без стабілізуючого агенту – цистеїну, є 

діапазон рН 9–10. Максимально стійкі колоїди 

були одержані при співвідношенні 

Cu : цистеїн = 1 : 2.5. В роботі [11] наведено 

діапазон рН 5–10, де кількість амінокислоти на 

порядки більша. Імовірно, при низькому вмісті 

цистеїну захисна оболонка навколо НЧ не 

утворюється, при високих концентраціях рН 

зміщується у кислотну область і НЧ 

окиснюються. При співвідношенні 

Cu : цистеїн=1 : 0.0025 кінцевим продуктом 

окиснення НЧ є чорний осад CuO, при 1 : 0.005, 

і 1 : 0.025 – зелений осад, при 

Cu : цистеїн = 1 : 0.05 і 1 : 0.25 – жовтозелений 

осад, при 1 : 0.5 – жовтий осад. Зелений колір 

відносять до формування комплекса Сu(II)-Cys 

[12] з Cu : Cys = 1 : 1.2. При Cu : Cys 1 : 2.5 

утворювались найбільш стабільні колоїди з 

часом життя ≈ 14 діб. По аналогії з [6] зроблено 

висновок, що при Cu:Cys 1 : 0.005 – 1 : 0.025 в 

оболонці НЧ утворюються йони Cu(ІІ), при 

1 : 0.05 – 1 : 0.25 – Cu(ІІ) і Cu(І).  

Аналіз статистичного розподілу НЧ міді за 

розмірами в колоїдах з різними співвідно-

шеннями Cu : Cys = 1 : 2.5 та 1 : 5 показує, що 

середній розмір НЧ не перевищує 3 нм 

(рис. 3 а). При Cu : Cys 1 : 5 середній розмір НЧ 

був 20 нм, ширина розподілу – 50 нм. Розподіл 

частинок за об’ємом для Cu : Cys = 1 : 2.5 за 

формою співпадає з розподілом за розміром 

(рис. 3 б), для Cu : Cys 1 : 5 формуються 

агрегати НЧ з розмірами 50 – 3000 нм. 
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Рис. 3. а – Статистичний розподіл частинок міді за 

розмірами в колоїдах зі співвідношеннями 

Cu : цистеїн = 1 : 2.5 (1) та Cu : цистеїн = 1 : 5 

(2) (N – відносна кількість наночастинок); б – 

Розподіл частинок міді за об’ємом в колоїдах 

зі співвідношеннями Cu : цистеїн = 1 : 2.5 (1) 

та Cu : цистеїн = 1 : 5 (2) (N - відносний об’єм 

частинок) 

Колоїди на основі НЧ міді з використанням 

цистеїну як протектора мають час життя 9–14 

діб, що в десятки разів перевищує значення, 

одержані нами для протекторів додецилсульфат 
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Na, плюронік Р123, іони йоду І
-
, колоїдний 

кремнезем Ludox 30 % [13], які захищають НЧ 

міді від окиснення протягом 24 год. 

Стабілізація НЧ срібла цистеїном. 
Стабільність НЧ срібла в присутності цистеїну  

вища в порівнянні з такою НЧ міді, оскільки 

час життя колоїдів НЧ срібла перевищує час 

життя колоїдів НЧ міді в 50 разів. Коефіцієнт 

екстинкції НЧ Cu  значно менший порівняно з 

таким Ag [14], що полегшує спектральний 

контроль за цією системою. Смуга ППР (рис. 4) 

в області 400 нм є характерною для одиночних 

сферичних НЧ срібла. Залежність часу життя 

колоїдів НЧ срібла від рН розчину 

представлено на рис. 4 б. Час життя – час, 

протягом якого в спектрі поглинання колоїду 

спостерігалась смуга ППР НЧ металу (в області 

400 нм). 
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Рис. 4. а – Спектр поглинання колоїду Ag-

Cys = 1 : 0.25; б – Залежність рН колоїдних 

розчинів НЧ Ag :Cys і залежність часу життя 

НЧ срібла від логарифму концентрації 

цистеїну 

Для колоїдів, стабільність яких ≥ 130 діб, 

час життя визначено екстраполяцією 

залежності інтенсивності смуги ППР від часу. 

Крива залежності часу життя від логарифму 

концентрації розчину цистеїну була 

апроксимована функцією Гаусса. Співвідн-

ошення Ag : Cys 1 : 0.25, 1 : 0.5 і 1 : 2.5 є 

оптимальними для одержання стабільних 

колоїдів без утворення агрегатів частинок. При 

менших концентраціях амінокислоти колоїди 

нестабільні, в спектрі поглинання зникає смуга 

ППР срібла і швидко утворюється чорний осад 

оксиду срібла. При збільшенні концентрації 

амінокислоти (Ag :Cys 1 : 5 і 1 : 25) 

відбувається агрегація НЧ срібла, що, згідно з 

[15, 16] може проявлятись появою додаткових 

смуг поглинання в спектрах колоїдів (рис. 5). 

Смуга в області 525 нм разом з наявністю 

смуги ППР в області 400 нм є свідченням 

агрегації НЧ у водному розчині. Агреговані НЧ 

випадають в осад. Спектр розчину над осадом 

(2 на рис. 5) не містить смуги ППР, проте після 

перемішування розчину у його спектрі (3) 

спостерігається смуга ППР, яка має структуру і 

положення максимума поглинання, аналогічне 

до спектра свіжоприготованого колоїду 

(спектр 1). Це свідчить про те що нано-

частинки, утворюючи агрегати, не змінюються 

у розмірі та формі, як це й буде показано далі. 

При співвідношенні Ag :Cys = 1 : 50 (надлишок 

амінокислоти) рН зміщується в кислотну 

область, і колоїди швидко окиснюються. 

Авторами [16] показано, що поглинання в 

області 500–600 нм обумовлене агрегацією НЧ. 

Розподіл частинок за розміром та об’ємом при 

Ag :Cys = 1 : 2.5 (рис. 6 а) свідчить про 

наявність в колоїдах НЧ срібла частинок, 

розмір яких не перевищує 10 нм.  
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Рис. 5. Cпектри оптичного поглинання колоїдів НЧ 

срібла, cтабілізованих цистеїном, у 

молярному співвідношенні Ag :Cys = 1 : 5 

через 1 годину після приготування (1) та 

спектри розчину над осадом (2) і колоїду 

після перемішування осаду (3) через 5 діб 

Завдяки великій спорідненості цистеїну до 

срібла, 47 % нуль-валентного срібла [17] 

розчиняється в присутності Cys за рахунок 

комплексоутворення з йонами Ag(I). В нашій 

роботі цистеїн було додано в розчин НЧ срібла 
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і незначне зменшення їх розміру з часом 

свідчить про втрату частини атомів срібла з 

поверхні НЧ через утворення комплекса        

Ag-Cys. Ці дані підтверджують існування йонів 

срібла у поверхневому шарі НЧ. 

Статистичний розподіл за розміром, 

одержаний з вимірювань спектрів ЛКС колоїдів 

Ag : цистеїн = 1 : 2.5 через 20 діб після їх 

синтезу, має форму і характеристики, близькі 

до розподілу, одержаного протягом 1 доби 

після синтезу (рис. 6). Максимум розподілу 

спостерігався в області 1.5 нм. Це свідчить про 

те, що співвідношення Ag : цистеїн = 1 : 2.5 є 

оптимальним для одержання стабільних у часі 

колоїдів НЧ срібла. Колоїди зі 

співвідношенням Ag : цистеїн = 1 : 5 не 

проявляють стабільності розподілу. Через 

20 діб зберігання розмір наночастинок 

збільшується до 100 нм, а агломератів – до 

1 мкм. Ці агломерати випадають в осад.  
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Рис. 6. а – Статистичний розподіл НЧ Ag за 

розмірами в колоїдах зі співвідношеннями 

Ag : цистеїн = 1 : 2.5 (1), Ag : цистеїн = 1 : 5 

(2), НЧ Ag без оболонки цистеїну (3), та 

колоїдах Ag : цистеїн = 1 : 2.5 (4), 

Ag : цистеїн = 1 : 5 (5) через 20 діб після їх 

приготування; б – Статистичний розподіл НЧ 

Ag за об’ємом в колоїдах зі співвідношеннями 

Ag : цистеїн = 1 : 2,5 (1), Ag : цистеїн = 1 : 5 (2) 

та НЧ Ag без оболонки цистеїну (3) та 

колоїдах Ag : цистеїн = 1 : 2.5 (4), 

Ag : цистеїн = 1 : 5 (5) через 20 діб після їх 

приготування 

Попередні дослідження біоцидної дії 

комплексів на основі НЧ міді та срібла по 

відношенню до Esherichia coli показали 

невелику бактерицидну активність, аналогічну 

активності цистеїну за відсутності НЧ срібла і 

міді. Робота в цьому напрямку продовжується 

підбором оптимальних співвідношень 

компонентів, що забезпечать великий час 

життя, високу бактерицидну активність, 

екологічну безпеку матеріалів. 

ВИСНОВКИ 

Розроблені методи стабілізації НЧ міді та 

срібла в колоїдних розчинах за допомогою 

амінокислоти цистеїн. Знайдені оптимальні 

умови синтезу, а саме співвідношення цистеїн – 

метал, рН середовища, які забезпечують 

максимальну стійкість НЧ до окиснення та 

агрегації. Встановлено, що стабільні колоїди 

зберігаються при значеннях рН від 8 до 9. 

Розмір частинок міді і срібла не перевищував 3 

і 7 нм відповідно. Оптимальними молярними 

співвідношеннями для одержання стійких 

колоїдів за нормальних умов є відношення 

Ме:цистеїн=1:Х, де Х=2.5 для Ме = Сu і 

0.25 < Х < 2.5 для Ме = Ag. Підкреслено 

важливу роль модифікації НЧ металів 

сульфгідрильними лігандами, які суттєво 

збільшують їх час життя у водних розчинах при 

оптимальних співвідношеннях метал-ліганд. 

 

Автори висловлюють подяку 

Романенко Л.І. за дослідження біоцидної дії НЧ 

срібла та міді в оболонці цистеїну та ДЦНТП 

України (дог. № 5.16.1.7) за фінансову 

підтримку досліджень. 
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Особенности стабилизации НЧ Cu и Ag цистеином в коллоидных растворах 
 

И.С. Петрик, А.М. Еременко, Н.П. Смирнова, А.И. Маринин, В.В. Олишевский 

 
Институт химии поверхности им. А.А. Чуйко Национальной академии наук Украины 

ул. Генерала Наумова, 17, Киев, 03164, Украина, irinapetrik@ukr.net 

Национальный университет пищевых технологий 

ул. Владимирская, 68, Киев, 01601, Украина 

 

Наночастицы (НЧ) Cu и Ag в коллоидных растворах синтезированы восстановлением CuSO4·5H2O 

и AgNO3 с помощью NaBH4 с последующей стабилизацией НЧ аминокислотой цистеин (Cys), 

присутствие которого обеспечивает защиту НЧ от окисления. Определены оптимальные молярные 

соотношения металл:Сys для получения устойчивых коллоидов НЧ. Методом лазерной 

корелляционной спектроскопи ЛКС установлены средние размеры НЧ меди (2–3 нм), серебра (около 

7 нм). Показана эволюция спектров поверхностного плазмонного резонанса (ППР) и распределение НЧ 

по размерам при хранении на протяжении 20 суток. Допускается, что ингибирование бактерицидной 

активности НЧ происходит вследствие образования химической связи Cys с ионами Cu(I), Cu(II) и 

Ag(I) на поверхности НЧ.  

Ключевые слова: наночастицы меди, серебра, цистеин, стабилизация, распределение по размеру и 

объему 

 

 

 

 

 

 

Pecularities of copper and silver nanoparticles stabilization 

by cysteine in aqueous colloidal systems 
 

I.S. Petrik, A.M. Eremenko, N.P. Smirnova, A.I. Marinin, V.V. Olishevsky 
 

Chuiko Institute of Surface Chemistry of National Academy of Sciences of Ukraine 

17 General Naumov Str., Kyiv, 03164, Ukraine, irinapetrik@ukr.net 

National University of Food Technologies 

68 Volodymyrska Str., Kyiv, 01601, Ukraine 

 

Cu and Ag nanoparticles (NPs) in colloidal solutions were synthesized by the reduction of the 

corresponding salts using NaBH4 followed by stabilization of NPs by amino acid cysteine (Cys). To obtain 

stable colloids of NPs, the optimal molar ratios of metal: Cys were determined. The average sizes of copper 

(2−3 nm) and silver (about 7 nm) NPs have been defined by laser correlation spectroscopy (LCS). The 

evolution of the spectra of surface plasmon resonance (SPR) in time and the distribution of NPs in size have 

been studied. The low bactericidal activity of NP/Cys composites is caused by encapsulation of metal NPs 

within cysteine shell and by the formation of chemical bonds of Cys molecules with Cu(I), Cu(II), and Ag(I) 

ions present on the surface of NPs. 

Keywords: nanoparticles, copper, silver, cysteine, stabilization, size distribution, size distribution 
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