
я робота є продовженням серії
публікацій результатів дослі�
джень хімічних та біологічних ха�
рактеристик цитратів біогенних
металів [1], отриманих за допо�
могою аквананотехнології, і
присвячена характеристиці хі�
мічних та біологічних особливо�
стей наноцитратів заліза.

Недостатність цього мікрое�
лемента є одним з найпошире�
ніших порушень харчування в
усьому світі. За оцінками спе�
ціалістів, через неї страждають
більше 3�х мільярдів людей [2].

Найбільш перспективним на�
прямком у вирішенні проблеми
дефіциту заліза є збагачення
ним продуктів харчування що�
денного споживання, що дозво�
ляє проводити корекцію раціону
широких верств населення [4].
Найчастіше збагачують залізом
хліб і борошно, цукор, сіль, мо�
локо і молочні продукти, суміші
для дитячого харчування [2�4].

Загалом при збагаченні харчо�
вих продуктів мінеральними ре�
човинами постає питання: в яко�
му саме вигляді вони найбільш
ефективні і не викликають жод�
них побічних явищ при збагачен�
ні ними харчових продуктів. Ра�

ніше для цього використовували
біометали у вигляді солей неор�
ганічних кислот, проте внаслідок
невисокої хімічної чистоти такі
сполуки можуть стати джерелом
контамінації внутрішнього сере�
довища людини токсичними
елементами, крім того, біодо�
ступність їх невисока. Особливо
гостро це питання стоїть для за�
ліза, засвоюваність якого з хар�
чових продуктів становить
близько 11% [5].

Важливими факторами, що
впливають на біодоступність за�
ліза, є його розчинність, ступінь
хелатування (закомплексова�
ність) і валентна форма [6�8].
Відомо, що двохвалентне залізо
всмоктується швидше і ефек�
тивніше [9, 10], а також більш
ефективне у синтезі гема [11].
Тому можна очікувати, що біо�
доступність заліза підвищуєть�
ся при утворенні ним добре
розчинних комплексів з органіч�
ними кислотами. Відомо, що ас�
корбінова, яблучна, винна, мо�
лочна і лимонна кислоти активу�
ють всмоктування заліза.

Найбільш перспективні для
збагачення харчових продуктів
комплекси біометалів з лимон�
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Исследованы растворы цитрата железа,
полученные по аквананотехнологии.
Отработаны и модифицированы методы
определения железа (ІІ), железа (ІІІ) и цитрат%
ионов. Определены массовые соотношения
между ионом металла и цитрат%ионом в
"наноцитратах" и сопоставлены с
величинами, полученными расчетным путем
для обычных цитратов железа. Проведено
сравнительное изучение биодоступности
"наноцитратов" и сульфатов железа (ІІ).

Оценена химическая чистота "наноцитратов
железа". Показано, что с помощью
аквананотехнологии получают цитраты более
легко усвояемого железа, со временем
переходящего в цитраты железа (ІІІ).
Исследованные "наноцитраты" по
химическому поведению не отличались от
цитратов, полученных классическим
способом. "Наноцитраты" железа (ІІ)
отличались большей биодоступностью по
сравнению с его неорганической формой и
большей химической чистотой по сравнению
с обычными цитратами, что свидетельствует
о целесообразности и перспективности
обогащения ими пищевых продуктов.
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ною кислотою, оскільки остання
синтезується в організмі люди�
ни і бере участь у циклі Кребса.
Ці сполуки безпечні, більше то�
го, вони позитивно впливають
на серцево�судинну та імунну
системи організму [12]. Вони
дозволені до використання у
харчовій промисловості, у тому
числі і при виробництві продук�
тів дитячого харчування [13].

Проте цитрати, отримані мето�
дом хімічного синтезу, за хіміч�
ною чистотою не завжди відпові�
дають гігієнічним вимогам до
харчових інгредієнтів через на�
явність у них побічних продуктів
хімічних реакцій. Так, цитрат за�
ліза фірми Мерcк містить до
0,5% амонію. Технології їх отри�
мання трудомісткі, енерго� та
матеріаловитратні. Як альтерна�
тиву хімічним методам синтезу
сполук металів з органічними ки�
слотами (зокрема, лимонною
кислотою) запропоновано метод
їх отримання за допомогою ак�
вананотехнології [14]. Цей спо�
сіб більш дешевий і дозволяє ви�
йти на промислові обсяги вироб�
ництва. За аквананотехнологією
утворюються цитрати біометалів
високої чистоти, які вже не мі�
стять реакційноздатних наноча�
стинок [15�17].

Як вже вказувалося [1], отри�
мані за цією технологією розчи�
ни цитратів — "наноцитрати" є
новим об'єктом і для хіміків�ана�
літиків, і для гігієністів та техно�
логів�харчовиків. Вони не мають
постійного складу, концентрація
їх варіює у досить широких ме�
жах.

Методологію досліджень та�
кого роду об'єктів вперше було
розроблено нами на прикладі
"наноцитрату" цинку [1].

У даній роботі нашою метою
було застосувати її для дослі�
дження "наноцитратів" заліза. 

Згідно з розробленим нами ал�
горитмом дослідження необхідно
було знайти аналоги цим сполу�
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кам і ідентифікувати їх, а також
встановити їхній склад і дослідити
хімічну поведінку. З огляду на різ�
ну біодоступність сполук двохва�
лентного і трьохвалентного заліза
встановити валентність заліза у
наноцитратах. В експерименті на
тваринах необхідно було оцінити
токсичність наноцитратів заліза
та їхню біодоступність порівняно з
неорганічною формою заліза
(сульфат заліза (ІІ), а також вста�
новити їхню хімічну чистоту. Для
цього, у свою чергу, потрібно було
обрати, опробувати і, за необхід�
ності, модифікувати методи виз�
начення складників наноцитратів
заліза та метод визначення заліза
у біоматеріалах.

Об'єктом дослідження були
розчини цитрату заліза, отри�
мані за аквананотехнологією
розробниками методу ТОВ "На�
номатеріали та нанотехнології",
і сульфат заліза (ІІ).

За аналог "наноцитратів" взя�
то цитрати заліза (ІІ) і заліза (ІІІ),
отримані шляхом хімічного син�
тезу. Цитрат заліза (ІІІ) є у ката�
логах фірми Меrc і Aldrich. Вміст
заліза у ньому — 19%, отже
формула його — FeCit ·H2O. 

Структурна формула:

Валентність заліза у його дос�
лідних "наноцитратах" встано�
влювали за допомогою якісних
реакцій. Так, на залізо (ІІІ) харак�
терною є реакція з роданідом
амонію (1% водний розчин), що
супроводжується появою черво�
ного забарвлення, а також утво�
рення червоно�бурого осаду з
NaOH; на залізо (ІІ) характерною
є реакція з о�фенантроліном
(поява оранжевого забарвлен�
ня) або утворення слабкозеле�
нуватого осаду за дії NaOH. 

Встановлено, що свіжоотрима�
ні "наноцитрати" містять виключ�
но двохвалентне залізо, що мож�
на було б передбачити, врахо�
вуючи, що наночастинки, отрима�
ні за методом [17], оточені шаром
електронів. За місяць у розчинах
було виявлено залізо (ІІІ), а ще за
2 місяці майже все залізо перебу�
вало у трьохвалентному стані.

HO — FeIII

CH2 —COO

C —COO

CH2 —COO

Зразок
Вміст, мг/дм3

[Fe] : [Cit] РН
загального заліза цитрат�іону

Fe1
Fe2
Fe3

Fe4 (1 г/дм3)

1495,9 
333,3 
389,8 
986,0

9430 
3680 
2430 

36880

1:6,4 
1:11 
1:6,3 

1:35,4

2,86 
3,05 
3,21 
2,82

Таблиця 2
Результати оцінки стехіометрії цитратів заліза, 

отриманих за допомогою аквананотехнології

Таблиця 1
Результати визначення заліза у "наноцитратах"

IRON CITRATE, OBTAINED ON THE BASIS OF
AQUANANOTECHNOLOGY: CHEMICAL 
AND BIOLOGICAL CHARACTERISTICS
Gulich M.P., Yemchenko N.L., 
Tomashevska L.A., Kaplunenko V.G., 
Yermolenko V.P., Kosinov M.V., Kharchenko O.O.,
Moiseienko I.Ye., Yashchenko O.V.
Solutions of citrate of iron, got on akvana%
notekhnology, are investigational. Exhaust and
modified methods of determination of iron (ІІ),
gland (ІІІ) and citrate%ions. Mass betweennes by
the ion of metal and citrate are certain — by an
ion in "nanocitrates" and confronted with sizes,
got by a calculation a way for the ordinary citrates
of iron. The comparative study of bioavailability of
"nanocitrates" and sulfates of iron is conducted

(ІІ).The chemical cleanness of "nanocitrates of
iron is appraised". It is rotined that on akva%
nanotekhnology get citrates more than easily
assimilable iron, in course of time transitory in the
citrates of iron (ІІІ). Investigational "nanocitrates"
on a chemical conduct did not differ from citrates,
got by a classic method. The "nanocitrates" of
iron (ІІ) differed greater bioavailability as compa%
red to his inorganic form and greater chemical 
cleanness as compared to ordinary citrates, that
testifies to expedience and perspective 
of enriching by them food products.

Keywords: aquananotechnology, biogenic
metals, carboxylates, iron citrate, methodical
approaches, chemical pure, bioavailability.

Зразок
Вміст заліза, мг/дм3 Процент заліза від загального, %

Fe II +Fe III Fe III Fe II Fe III Fe II

Fe1
Fe2
Fe3

Fe4 (1 г/дм3)

680 
340 
220 
470

544 
310

218,5
266

136 
30 
1,5 
204

80,0 
91,2 
99,3 
56,6

20,0 
8,8 
0,7 

43,4
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Методи дослідження. У цих
розчинах проведено також кіль�
кісне визначення цих форм залі�
за. Для визначення заліза у "на�
ноцитратах" за основу взято ві�
домий фотометричний метод з
о�фенантроліном. При цьому
вміст у пробах загального заліза
(Fe (II) + Fe (III) проводили за ме�
тодикою ГОСТ 26928�86 [22]
без пробопідготовки, але при
розведенні розчинів "наноци�
тратів" у 10 разів. Загальне залі�
зо визначали при додаванні у
пробу відновника — гідроксила�
міну, заліза (ІІ) — без гідрокси�
ламіну; заліза (ІІІ) — за різницею
між тим і другим (табл. 1).

З представлених даних видно,
що після 3�місячного зберігання
у 3�х пробах майже все залізо (ІІ)
окислилося до заліза (ІІІ). Виня�
ток становив зразок "наноцитра�
ту". Баланс валентних форм залі�
за у його "наноцитратах" залеж�
но від часу ілюструє рисунок.

Результати визначення у "на�
ноцитратах" заліза масового
співвідношення метал — ци�

трат�іон представлено у табли�
ці 2. Також наведено рН цих
розчинів.

Вміст заліза визначали за офі�
ційною методикою [18], при
цьому для нівелювання маскую�
чого впливу лимонної кислоти
визначення проводили після су�
хого озолення проб, при буфе�
руванні стандартних розчинів
заліза лимонною кислотою.
Вміст лимонної кислоти визна�
чали методом ВЕРХ на рідин�
ному хроматографі "Agilent
Technologie 1200" з УФ�детекто�
ром при λ = 210 нм без пробо�
підготовки. Розраховане масо�
ве співвідношення між складо�
вими "істинного" цитрату стано�
вить 1 : 3,4. 

З представлених результатів
можна зробити висновок, що

стехіометрія комплексів у жод�
ному з "наноцитратів" не відпо�
відає теоретичній. У всіх розчи�
нах є майже дво�триразовий
надлишок лимонної кислоти. У
зразку Fe4 цей надлишок деся�
тиразовий. Саме у цьому "нано�
цитраті" ступінь окислення
двохвалентного заліза наймен�
ший (близько 50%). За такого
надлишку лимонної кислоти,
враховуючи високу активність
наночастинок, можна бути впев�
неними у відсутності у досліджу�
ваних розчинах вільних наноча�
стинок заліза. 

Загалом складові розчинів
цитрату заліза, отриманих за
допомогою аквананотехнології,
у хімічних реакціях поводяться
так само, як і складові звичай�
них, отриманих методом хіміч�
ного синтезу цитратів заліза (ІІ)
і заліза (ІІІ), а саме свіжоотри�
мана сполука заліза з лимон�
ною кислотою є класичним ци�
тратом двохвалентного заліза,
яке з часом окислюється роз�
чинним у воді киснем повітря

до трьохвалентного стану і
утворює відповідно цитрат за�
ліза (ІІІ).

Для встановлення чистоти от�
риманих за аквананотехнологі�
єю розчинів цитрату заліза їх ви�
сушували за температури 105° С
і аналізували на вміст домішок
методом емісійного спектраль�
ного аналізу на спектрографі
"ИСП�28". Суху речовину помі�
щали у кратер графітового
електроду діаметром 3,8 мм і
глибиною 5 мм і спалювали в ак�
тивованій дузі змінного струму.
Час експозиції — до вигорання
проби. Розшифрування спек�
трів здійснювали на спектро�
проекторі ДСП�1 за допомогою
атласу спектральних ліній. Кад�
мій і свинець визначали у розчи�
нах цитратів, отриманих за до�
помогою аквананотехнології,
методом інверсійної вольтампе�
рометрії за стандартною схе�
мою (за методикою [19]). Ре�
зультати перераховували на су�
ху наважку (г/100 г наважки).
Отримані результати наведено у
таблиці 3.

Наведені дані свідчать, що у
висушених зразках "наноцитра�
тів" сторонні домішки присутні
переважно у тисячних частках
відсотка. Загальний вміст їх пе�
ребуває у межах 0,09�0,13%.

Вміст основної речовини у
"наноцитратах" заліза стано�
вить 99,9%. Їхня кваліфікація за
хімічною чистотою — "о.с.ч" —
особливо чистий.

Чистота "наноцитратів" заліза
вища, ніж цитрату заліза фірми
Меrc, в якому вміст основної ре�
човини дорівнює 98,45%. У цьо�
му реактиві майже 0,5% амонію,
тоді як у "наноцитратах" заліза
його немає. Загалом вміст домі�
шок у зразках сухих "наноцитра�
тів" корелює з даними сертифі�
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Домішка
Вміст домішок у зразках, %

Fe1 Fe2 Fe3 Fe4

Si 
Mg 
Al 
Cu 
Ca 
Cr 
Ti 
Mn 
Ni 
As 
Cd 
Pb

0,005 
≈0,001
≈0,005
<0,001 

0,010 
<0,005 
0,001 

≈0,010 
0,005 

0,0001 
0,001 
0,005

<0,005
≈0,002
<0,005
<0,001 
0,005 
0,001 

<0,001
≈0,005
<0,005

<0,0001
0,001 
0,002

0,005 
<0,002
<0,005
<0,005 
0,005 

<0,005 
0,001 
0,005 

<0,005
<0,0001

0,001 
0,002

≈0,010
<0,005
<0,010
≈0,005 
0,020 

≈0,005 
0,001 

≈0,015
<0,001

<0,0001
0,001 
0,002

∑ мет 
∑ немет.*

0,055 
0,055

0,033 
0,055

0,041 
0,055

0,072 
0,055

∑ загальна 0,11 0,088 0,096 0,127

Основна речовина 99,89 99,91 99,90 99,87

Таблиця 3
Вміст домішок та основної речовини у зразках 

"наноцитратів" заліза

Рисунок
Баланс валентних форм заліза у цитратах залежно від часу
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кату якості на харчову лимонну
кислоту, не перевищуючи їх.
Можна припустити з високою ві�
рогідністю, що забрудненість
"наноцитратів" формується са�
ме лимонною кислотою, оскіль�
ки для зразків "наноцитратів"
заліза з більшим вмістом ли�
монної кислоти зафіксовано
відносно менший вміст основ�
ної речовини і більший — домі�
шок.

Найкращою формою для за�
своєння організмом людини
(отже і для збагачення харчових
продуктів) є цитрат заліза (ІІ).
Найвищий відсоток такого залі�
за міститься у свіжоприготова�
ному "наноцитраті". Саме такий
цитрат концентрації 1 г/дм3 бу�
ло рекомендовано для подаль�
шого дослідження. Оскільки згі�
дно з сучасними вимогами про�
дукти, отримані за допомогою
нанотехнологій, мають бути
дослідженими на токсичність,
нами було зроблено спробу оці�
нити гостру токсичність цього
цитрату заліза (ІІ) в експери�
менті на білих мишах шляхом
щоденного (протягом 12 днів)
внутрішньошлункового введен�
ня "нативних" розчинів по 0,5
мл семи білим мишам масою ті�
ла 30 г, що перевищує добову
потребу у ньому у 70 разів. У пе�
рерахунку на дозу це становить
16,6 мг/кг. Під час спостере�
ження за тваринами фіксували
загибель, загальний стан, осо�
бливості поведінки, інтенсив�
ність та характер рухової актив�
ності порівняно з контрольною
групою, тварини якої отримува�
ли дистильовану воду по 0,5 мл.
У групі тварин, яким вводили
цитрат заліза, миші були мля�
вими, малорухливими, скуйов�
дженими, з ознаками асфіксії.
Крім того, у цей період спосте�
рігали ціаноз шкіри та слизових
оболонок, порушення коорди�
нації рухів, втрату орієнтації, за�
гальмованість, прискорене по�
верхневе дихання. Сумарна до�
за 49,8 мг/кг викликала 15% за�
гибель мишей, доза 149,5 мг/кг
— 40%. Отже, при послідовно�
му введенні в організм мишей
наноцитрат заліза проявляє
токсичну дію, але у дозі, що на�
багато перевищує добову по�
требу організму у залізі. 
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Ця дія, очевидно, зумовлена
накопиченням заліза в органах і
тканинах організму піддослід�
них тварин.

Порівняльне дослідження біо�
доступності заліза, що надхо�
дить до організму у вигляді його
"наноцитрату" та сульфату (Fe�
SO4) проводили на 3�х групах бі�
лих мишей по 7 тварин у кожній.
Перша з них отримувала протя�
гом 14 діб внутрішньошлунково
"наноцитрат" заліза (ІІ) у дозі,
що відповідає добовій потребі
людини, друга — аналогічно
сульфат заліза (ІІ) (у такій саме
дозі). Контрольна група мишей
перебувала на загальновіварно�
му раціоні. Їм замість розчинів
солей металів вводили внутріш�
ньошлунково еквівалентну кіль�
кість води. 

Після забивання тварин про�
водили визначення заліза у кро�
ві і печінці та селезінці після їх
сухого озолення за офіційним
фенантроліновим методом
(табл. 4).

В усіх дослідних зразках вміст
заліза був достовірно вищим,
ніж у контрольних. Приріст його
для "наноцитрату" заліза стано�
вив у крові 63,6%, у печінці —
49,4%, у селезінці — 24,6%. У
мишей, що отримували сульфат
заліза, вміст заліза у крові
збільшився на 39,7%; у печінці
— на 23,5%; у селезінці — на
15,2%.

Відмінність у вмісті заліза, що
надходило із "наноцитратів" та з
його неорганічної форми, до�
стовірно відрізнявся для крові і
печінки. Для селезінки ця від�
мінність недостовірна, проте
вона склала близько 10%. Таким
чином, представлені дані свід�
чать про більшу біодоступність
заліза "наноцитратів" порівняно
з неорганічною формою заліза
(його сульфатом).

Висновки
Встановлено, що за допомо�

гою аквананотехнології отриму�
ють "наноцитрати" заліза (ІІ), які
з часом переходять у "наноци�
трати" заліза (ІІІ). Як перші, так і
другі близькі за стехіометрією
цитратам заліза відповідної ва�
лентності, отриманим класич�
ним методом, не відрізняються
від них хімізмом і реакційною
здатністю, отже можуть викори�

стовуватися у харчовій проми�
словості. Показано, що "нано�
цитрати" заліза більш хімічно
чисті порівняно з відповідними
цитратами, отриманими мето�
дами хімічного синтезу, що ви�
пускаються в якості хімічних ре�
активів.

Результати оцінки гострої
токсичності, проведеної на бі�
лих мишах, свідчать, що при
послідовному введенні в орга�
нізм тварин "наноцитрат" залі�
за проявляє токсичну дію у до�
зі, яка набагато (у 70 разів) пе�
ревищує добову потребу орга�
нізму у залізі. При цьому біодо�
ступність заліза (ІІ) у складі йо�
го "наноцитрату" була вищою,
ніж біодоступність його неорга�
нічної форми — сульфату залі�
за (ІІ). Вищенаведене свідчить
про доцільність і перспектив�
ність використання наноцитра�
ту заліза для збагачення цим
мікроелементом харчових про�
дуктів.
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трімке зростання чисельності на�
селення Землі та його суттєві дис�
пропорції у різних регіонах світу
на фоні значного зниження наро�
джуваності у країнах Європи ста�
ли провідною проблемою суспіль�
ства, а тому на Міжнародній кон�
ференції 1994 року у Каїрі під егі�
дою Організації Об'єднаних Націй
(ООН) було прийнято акт про ре�
продуктивне здоров'я людини як
головного пріоритету для націо�
нальних програм охорони здо�
ров'я [1]. Особливу увагу Всесвіт�
ня Організація Охорони Здоров'я
(ВООЗ), провідні вчені та наукова
спільнота загалом звернули на
проблему суттєвого погіршення
чоловічого репродуктивного здо�
ров'я, адже за 50 років коефіцієнт
фертильності знизився в 1,5 рази,
погіршилися кількісні та якісні ха�
рактеристики сперми: об'єм еяку�
ляту зменшився майже на 24%,
концентрація гамет — на 42% [2,
3], а швидкість зниження концен�
трації сперматозоїдів становить
2% на рік [4].

Більшість авторів пов'язує по�
гіршення сперматогенезу та
збільшення інших патологічних
станів репродуктивної системи
чоловіків з впливом антропоген�
них забруднювачів довкілля [3, 5],
свідченням чого є зниження кон�
центрації сперматозоїдів пере�
важно у чоловіків промислово
розвинутих країн Європи та Аме�
рики порівняно з мешканцями
країн Азії та Африки.

Серед усіх шкідливих факто�
рів навколишнього середовища
найбільшу групу становлять хі�
мічні, яким і приділяється увага
вчених світу. Для більшості ан�
тропогенних забруднювачів ха�
рактерні гонадо� та ембріото�
ксична дії через наявність вла�
стивостей ендокринних деструк�
торів, які викликають порушення
нейрогуморальних та ендокрин�
них функцій організму [6]. Слід
зазначити, що серед 12 найне�
безпечніших репротоксикантів,
так званої "брудної дюжини",
визнаної спеціальною Асамбле�
єю ВООЗ у 1997 р., — пестициди
(дихлордифенілтрихлорметан
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