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Изучена адсорбция некоторых катехоламинов из водных растворов на поверхности диоксида тита-
на в зависимости от pH и концентрации сорбента. Экспериментальные данные интерпретированы
на основе теории комплексообразования на поверхности. Рассчитаны константы устойчивости
внутрисферных ковалентных комплексов, образующихся в результате взаимодействия гидроксиль-
ных групп катехоламинов с функциональными группами диоксида титана.
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ВВЕДЕНИЕ
Благодаря превосходной биосовместимости,

физико-химической стабильности, нетоксично-
сти диоксид титана является многообещающим
материалом для широкого применения в различных
областях науки, технологии и медицины [1–14].
Использование титановых имплантатов оказа-
лось весьма успешным благодаря тому, что на их
поверхности образуется слой оксида титана, сов-
местимого с тканями организма [9, 10]. При кон-
такте оксида и биологических систем особенно
важны знания о механизме взаимодействия ком-
понентов клеток и биомолекул с поверхностью
оксида [15, 16]. Функционализация наночастиц
на основе диоксида титана приводит к созданию
материалов, которые обладают большим срод-
ством к биологическим и природным системам.
Одним из способов получения таких материалов
является закрепление на поверхности оксида ор-
ганических молекул, которые при этом играют
роль якоря, например, для присоединения био-
полимеров.

Широкое применение в качестве модификато-
ров поверхности диоксида титана нашли произ-
водные пирокатехина – катехоламины [7, 11–13].
Одним из них является дофамин – гормон и ней-
тротрансмиттер, необходимый для нормального
функционирования центральной нервной систе-
мы [15–18]. Диоксифенилаланин (ДОФА), пред-
шественник дофамина при его синтезе в организ-
ме [19, 20], применяется в качестве лекарственно-
го препарата. Было установлено, что именно эта
аминокислота определяет биоадгезивные свой-

ства особых белков, содержащихся в мидиях и ис-
пользуемых ими для прикрепления к камням [21,
22]. Это открытие стимулировало многочислен-
ные исследования в области разработки новых
клеев и противообрастающих материалов [23, 24].
Большинство имеющихся литературных данных
посвящено изучению строения и физико-хими-
ческих свойств материалов, полученных при за-
креплении биомолекул на поверхности диоксида
титана [25–30]. Гораздо меньше внимания уделе-
но процессу создания таких композитных мате-
риалов, а именно количественной характеристике
адсорбционных равновесий на межфазной поверх-
ности диоксид титана/водный раствор электро-
лита. Замечательная работа по адсорбции диокси-
фенилаланина на поверхности рутила из водных
растворов [31] является, скорее, исключением.

В настоящей работе изучена адсорбция неко-
торых катехоламинов (дофамина, норадреналина
и их предшественника – ДОФА) из водных рас-
творов на поверхности нанокристаллического
диоксида титана (анатаза), и на основании тео-
рии комплексообразования определены термо-
динамические параметры адсорбционных равно-
весий.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
В работе использовали нанокристаллический

порошок диоксида титана (Aldrich) с удельной
поверхностью 62 ± 5 м2/г (NOVA 1200, Quanta-
chrome), который по данным рентгенофазового
анализа представляет собой анатаз с размером ча-
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стиц 30 нм, что соответствует величине, заявлен-
ной производителем (<25 нм).

Катехоламины – 2-(3,4-диоксифенил)-этил-
амина гидрохлорид (дофамин, “ч. д. а.”, Sigma-
Aldrich), 1-(3,4-диоксифенил)-2-аминоэтанола
гидрохлорид (норадреналин, “ч. д. а”, Sigma-
Aldrich), 3,4-диоксифенилаланина гидрохлорид
(ДОФА, “ч.”, Reanal), аминокислоты – β-фенил-
α-аланина гидрохлорид, тирозина гидрохлорид
(“ч.”, Reanal) и биогенные амины – 2-(4-оксифе-
нил)-этиламина гидрохлорид (тирамин, “ч. д. а”,
Fluka) и 2-индолилэтиламин гидрохлорид (трип-
тамин, “ч. д. а”, Fluka) использовались без допол-
нительной очистки. Для установления необходи-
мых значений pH растворов и суспензий приме-
няли стандарт-титры HCl и NaOH (Titrisol, Merck,
Германия).

Все растворы и суспензии были приготовлены
на бидистиллированной воде, через которую
предварительно пропускали аргон для предотвра-
щения окисления катехоламинов.

Для изучения зависимости адсорбции катехо-
ламинов от pH были приготовлены серии суспен-
зий с различными значениями pH на фоне 0.01 М
NaCl (“ч. д. а”, Merck). Концентрация диоксида
титана в таких суспензиях составляла 1 или 5 г/л,
катехоламинов – 1 ммоль/л. Во время приготов-
ления суспензий и регулирования их pH через
растворы пропускали аргон. Суспензии выдер-
живали при температуре 20 ± 2°C в закрытых про-
бирках, обернутых алюминиевой фольгой для
предотвращения воздействия света, в течение 1–
1.5 ч. После проверки значений pH (иономер
ЭВ-74) отделяли твердую фазу центрифугирова-
нием (8000 об./мин, 20 мин).

Концентрации катехоламинов в растворе опре-
деляли спектрофотометрически (Specord М-40,
Carl Zeiss), предварительно изучив зависимости
спектров поглощения от концентрации и pH рас-
твора. Величины адсорбции были рассчитаны по
разности концентраций в суспензии до и после
адсорбции и выражены в процентах от исходной
концентрации катехоламина.

Осадки, отделенные при центрифугировании,
промывали 0.01 М водным раствором NaCl, про-
мокали и высушивали в эксикаторе, заполнен-
ном аргоном, при комнатной температуре в
темноте. Спектры поглощения твердых образцов
диоксида титана с адсорбированными катехола-
минами регистрировали в режиме диффузного
отражения на спектрофотометре Specord М-40,
используя специальную приставку.

Для количественной обработки эксперимен-
тальных данных по адсорбции катехоламинов в
зависимости от pH в рамках теории комплексооб-
разования на поверхности [32] нами были исполь-
зованы базовая модель Штерна [33] и программа
GRFIT [34]. При моделировании адсорбционных

кривых по программе GRFIT составляется мат-
рица компонентов, взаимодействие которых при-
водит к образованию всех частиц в системе. К ма-
териальным компонентам относятся гидроксиль-
ные группы диоксида титана, ионы фонового
электролита, адсорбат (в исходной форме) и про-
тоны. Электрические составляющие ехр0 и ехр1,
которые соответствуют величинам зарядов ча-
стиц в плоскостях 0 и 1 [33], дополняют матрицу.
Константы равновесия реакций протонирования
и ионизации поверхностных функциональных
групп и их взаимодействия с ионами Na+ и Cl–

были определены нами ранее по данным потен-
циометрического титрования суспензий диоксида
титана при разных значениях ионной силы [35].
Константы равновесия реакций образования
комплексов на поверхности рассчитываются ме-
тодом итерации при обработке эксперименталь-
ных данных с помощью программы GRFIT.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Дофамин, норадреналин и диоксифенилала-
нин, структурные формулы которых представле-
ны в табл. 1, относятся к группе катехоламинов,
т.е. являются производными 1,2-диоксибензола
(пирокатехина). Эти молекулы представляют со-
бой звенья биохимической цепи: ДОФА является
предшественником дофамина, из которого затем
образуется норадреналин.

В молекулах дофамина и норадреналина, по-
мимо двух гидроксильных групп в бензольном
кольце, содержатся аминогруппы, склонные к
протонированию, поэтому в широком интервале
значений pH эти катехоламины присутствуют в
водных растворах в виде катионов. ДОФА являет-
ся аминокислотой, производным фенилаланина,
и в водных растворах (2 < pH < 8) существует пре-
имущественно в виде цвиттер-иона. Определение
последовательности отщепления протонов при
изменении pH и величин констант ионизации
было предметом многочисленных исследований
[36–50]. Константы ионизации гидроксильных
групп в пирокатехиновом кольце, pK(OHцикл), и

протонированных аминогрупп, pK( ), близки
по величине, поэтому наибольшее затруднение
вызывал вопрос определения центров отщепле-
ния протонов. В настоящее время доказано, что
первым отщепляется протон гидроксильной
группы пирокатехина, вторым – протонирован-
ной аминогруппы. В области высоких значений
pH > 12 происходит ионизация второй гидрок-
сильной группы пирокатехина. Определение точ-
ной величины этой константы ионизации являет-
ся сложной задачей, однако в наших эксперимен-
тальных условиях (интервал pH 2–9) ионизацией
второй гидроксильной группы пирокатехинового
кольца можно пренебречь. В случае ДОФА пер-

3NH+
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вым отщепляется протон карбоксильной группы
(pK = 2.2–2.4), затем ионизация проходит по той
же схеме, что и для других исследованных катехо-
ламинов. В табл. 1 представлены константы
ионизации изученных нами катехоламинов, пе-
речитанные на ионную силу 0.01 М.

Ионизация катехоламинов приводит к замет-
ным изменениям в УФ-спектрах поглощения.
В спектрах водных растворов исследованных со-
единений наблюдается полоса поглощения сред-
ней интенсивности (коэффициент молярного по-
глощения 2700–2800 л/(моль см)) с максимумом
вблизи 280 нм, который несколько сдвигается в
сторону бóльших длин волн при pH > 8. На рис. 1
представлены спектры поглощения водных рас-
творов дофамина и ДОФА в зависимости от pH.
Изменения в спектрах поглощения соответству-
ют ионизации гидроксильной группы, при этом
π-электронная система ароматического кольца
увеличивается в результате появления дополни-
тельной пары n-электронов [51]. Полосы погло-
щения в спектрах норадреналина также претер-
певают батохромный сдвиг при повышении pH,
подтверждая, таким образом, положение о том,
что первой ионизируется гидроксильная группа
пирокатехинового кольца. Эти изменения в спек-
трах катехоламинов – положения полосы погло-
щения и ее интенсивности – были учтены при
определении их равновесной концентрации по-
сле адсорбции на поверхности диоксида титана.

На рис. 2 показаны результаты изучения ад-
сорбции катехоламинов из водных растворов в
зависимости от pH и концентрации диоксида ти-
тана. Адсорбция всех изученных катехоламинов
повышается при увеличении pH, степень извле-

чения сорбатов из раствора существенно возрас-
тает при повышении концентрации диоксида ти-
тана.

Для выбора возможных реакций комплексо-
образования на поверхности были проанализи-
рованы имеющиеся литературные данные по ад-
сорбции пирокатехина и его производных [52–57].
В этих работах было установлено, что гидрок-
сильные группы катехолов непосредственно вза-
имодействуют с функциональными группами по-
верхности диоксида титана с образованием кова-
лентных связей Ti–O–C. Открытым остается
вопрос о точной стехиометрии реакций комплек-
сообразования, так как принимать участие в свя-
зывании с поверхностью могут либо одна, либо
обе гидроксильные группы катехолов. Результа-
том взаимодействия одной гидроксильной группы
с одной поверхностной TiOH-группой является
монодентатный комплекс. Участие в комплексо-
образовании двух гидроксильных групп приводит
к образованию нескольких структур. При связы-
вании двух OH-групп пирокатехина с одним и
тем же атомом титана образуется хелатный ком-
плекс; следствием взаимодействия двух OH-групп
пирокатехина с двумя соседними TiOH-группами
является образование бидентатного мостикового
(или биядерного) комплекса. Наиболее вероят-
ным нам представляется образование бидентат-
ных комплексов в соответствии со следующей
схемой:

Таблица 1. Константы ионизации катехоламинов (0.01 М NaCl)

Катехоламин pK(OHцикл) pK( )

дофамин

8.81 10.52

норадреналин

8.53 9.75

диоксифенилаланин

8.93 10.15

3NH+

HO

HO

NH3
+

HO

HO

NH3
+

OH

HO

HO

NH3
+

COO−
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TiOH

TiOH

+
HO

HO R Ti

Ti

O

O

R
+ 2H2O.

Рис. 1. Спектры поглощения водных растворов ка-
техоламинов в зависимости от pH: (а) дофамина при
значениях pH 3, 5, 6 (1), 7.5 (2), 8.2 (3), 8.6 (4), 9.2 (5) и
(б) диоксифенилаланина при pH 3.5, 6, 7 (1), 7.9 (2),
8.2 (3), 8.5 (4).
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Рис. 2. Зависимости адсорбции (1) дофамина, (2) но-
радреналина, (3) диоксифенилаланина и (4) трипта-
мина от pH при концентрации TiO2 1 (а) и 5 г/л (б);
концентрация катехоламинов 1 ммоль/л, 0.01 М
NaCl.
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Заместитель R в молекуле катехоламина пред-
ставляет собой –CH2CH2  для дофамина,

‒CH2CH(OH)  для норадреналина и

‒CH2CH(COO–)  для ДОФА.

Возможность образования таких бидентатных
комплексов подтверждается соответствием рас-
стояний между атомами кислорода соседних
TiOH групп на поверхности оксида (0.32 нм) и
атомами кислорода в катехолах (0.29 нм) [27].
В работе [28] методом NEXAFS было установле-
но, что молекула дофамина адсорбируется биден-
татно на поверхности диоксида титана, при этом
бензольное кольцо ориентировано относительно
поверхности перпендикулярно.

Зависимость адсорбции изученных катехола-
минов от pH можно объяснить следующим обра-
зом: в кислой области взаимодействию адсорби-
рующихся молекул и поверхностных гидроксиль-
ных групп препятствует взаимное отталкивание
положительно заряженных групп  диок-

сида титана и -групп адсорбатов. При увели-
чении pH концентрация протонированных групп
на поверхности TiO2 уменьшается и вероятность
образования бидентатного комплекса повышает-
ся. На рассчитанных адсорбционных кривых на-
блюдаются максимумы при pH > 9, после кото-
рых величины адсорбции несколько уменьша-
ются. Это может быть связано с образованием в
растворе анионных форм катехоламинов, которые

3NH+

3NH+

3NH+

2TiOH+≡

3NH+

испытывают отталкивание от отрицательно заря-
женной поверхности диоксида титана. Именно
поэтому экспериментальные условия были огра-
ничены значениями pH < 9, так как анионные
формы катехоламинов подвергаются окислению
в большей степени.

В табл. 2 приведены реакции комплексообра-
зования катехоламинов на поверхности диоксида
титана, при учете которых достигается наилучшее
соответствие экспериментальных и рассчитан-
ных адсорбционных кривых. Для воспроизведе-
ния кривой адсорбции необходимо учитывать две
реакции комплексообразования, одна из которых
протекает с отщеплением протона и изменением
заряда частицы, связанной с поверхностью диок-
сида титана. Все комплексы относятся к внутри-
сферным, поскольку при их формировании
функциональные группы адсорбатов непосред-
ственно взаимодействуют с поверхностными
группами диоксида титана с образованием кова-
лентных связей ≡Ti–O–C.

Дофамин и норадреналин адсорбируются на
поверхности в виде катионов и нейтральных мо-
лекул. При исследовании методом NEXAFS [28]
строения дофамина, адсорбированного на по-
верхности TiO2, были обнаружены два сигнала 1s
электронов атомов азота, один из которых отно-
сится к NH2-группе, а второй, скорее всего, отве-

чает протонированной группе .
Цвиттер-ионная форма ДОФА в составе по-

верхностного комплекса при дальнейшей иони-

3NH+

Таблица 2. Константы равновесия реакций комплексообразования катехоламинов на поверхности диоксида
титана (lg K ± 0.05)

№
 р

еа
кц

ии

Реакция 
на поверхности Константа равновесия реакции

Дофамин Норадреналин ДОФА

1 г/л 5 г/л 1 г/л 5 г/л 1 г/л 5 г/л

1
2(≡TiOH) + (HO)2LH+ ⇄ 

⇄ (≡TiO)2LH+ + 2H2O
5.40 5.35 5.33 5.30

2
2(≡TiOH) + (HO)2LH+ ⇄ 
⇄ (≡TiO)2L + 2H2O + H+ –3.19 –3.24 –3.91 –3.94

3
2(≡TiOH) + (HO)2L ⇄ 

⇄ (≡TiO)2L + 2H2O 5.62 5.57 4.62 4.58

4
2(≡TiOH) + (HO)2LH± ⇄ 

⇄ (≡TiO)2LH± + 2H2O
2.55 2.68

5
2(≡TiOH) + (HO)2LH± ⇄ 
⇄ (≡TiO)2L– + 2H2O + H+ –3.48 –3.34

6
2(≡TiOH) + (HO)2L– ⇄ 

⇄ (≡TiO)2L– + 2H2O
5.35 5.49

2
1

2

[(TiO) LH ] exp ( )
[TiOH][(HO) LH ]

K F RT
+

+= Ψ

2

2

[(TiO) L][H ]
[TiOH][(HO) LH ]

K
+

+=

2

2

[(TiO) L]
[TiOH][(HO) L]

K =

2

2

[(TiO) LH ]
[TiOH][(HO) LH ]

K
±

±=

2
1

2

[(TiO) L ][H ] exp( )
[TiOH][(HO) LH ]

K F RT
− +

±= − Ψ

2
1

2

[(TiO) L ] exp( )
[TiOH][(HO) L ]

K F RT
−

−= − Ψ
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зации превращается в анион. Авторы работы [31],
посвященной изучению адсорбции ДОФА на по-
верхности рутила, для моделирования адсорбци-
онной кривой также предположили образование
комплексов двух типов. Один из них, так называ-
емый “lying down”, характеризуется 4-мя центра-
ми взаимодействия с поверхностью за счет обра-
зования трех ковалентных и одной водородной
связи. Второй комплекс, названный ими “stand-
ing up”, связан с поверхностью одной ковалент-
ной и одной водородной связями. По нашему
мнению, такое строение комплексов, а именно
образование связей определенного типа, ковалент-
ных или водородных, требует дополнительного
подтверждения физико-химическими метода-
ми. Следует также отметить, что предположенная
нами стехиометрия реакций комплексообразова-
ния не противоречит допущениям авторов этой
статьи. Образование бидентатных комплексов с
участием OH-групп пирокатехинового кольца
не исключает возможности формирования до-
полнительных связей между функциональными
группами катехоламинов и поверхностью TiO2.

Комплексы аминов и аминокислоты различа-
ются величинами заряда и вследствие этого урав-
нениями констант равновесия реакций. В боль-
шинстве моделей комплексообразования на по-
верхности в уравнение константы равновесия
реакции концентрация активных групп оксида
входит в такой степени, которая соответствует
стехиометрии его взаимодействия с адсорбируе-
мыми молекулами. Нам кажется более правиль-
ным, по аналогии с положениями координацион-
ной химии, рассматривать поверхность оксида
как полидентатный лиганд, показатель степени
концентрации которого не зависит от того,
сколько активных групп принимают участие в
связывании адсорбата. Необходимо принять во
внимание, что наличие 2-х функциональных
групп в непосредственной близости друг от друга
приводит к уменьшению их концентрации на по-
верхности вдвое. Для расчета констант равнове-
сия реакций комплексообразования была ис-
пользована величина концентрации поверхност-
ных групп, в два раза меньшая, чем та, что была
определена путем титрования суспензий диокси-
да титана [35].

В табл. 2 представлены константы равновесия
реакций комплексообразования, рассчитанные
по программе GRFIT на основании эксперимен-
тальных данных об адсорбции катехоламинов из
суспензий с концентрацией диоксида титана 1 и
5 г/л. Величины константы равновесия довольно
близки для обоих значений концентрации оксида.

Константы равновесия реакций 1 и 4 можно
рассматривать как константы устойчивости соот-
ветствующих комплексов, образующихся на по-
верхности. Логарифмы констант равновесия ре-

акций 2 и 5, протекающих с выделением прото-
нов, являются отрицательными величинами. Они
могут быть пересчитаны в константы устойчиво-
сти соответствующих поверхностных комплексов
(реакции 3 и 6) c учетом констант ионизации ка-
техоламинов.

На рис. 3 представлены диаграммы распреде-
ления адсорбционных комплексов катехолами-
нов на поверхности диоксида титана в зависимо-
сти от pH, рассчитанные с использованием
констант равновесия реакций комплексообразо-
вания.

Для того чтобы подтвердить важную роль гид-
роксильных групп катехоламинов в реакции об-
разования комплексов, мы изучили адсорбцию
родственных соединений. Для ДОФА в качестве
таковых были выбраны 2 аминокислоты – фе-
нилаланин, не содержащий в бензольном кольце
гидроксильных групп, и тирозин, в бензольном
кольце которого имеется только одна гидрок-
сильная группа. Оказалось, что эти вещества
практически не адсорбируются на поверхности
диоксида титана в аналогичных эксперименталь-
ных условиях, так же как и тирамин – амин, в
ароматическом кольце которого в отличие от до-
фамина присутствует одна гидроксильная группа.
Степень взаимодействия других биогенных ами-
нов с поверхностью диоксида титана удалось оце-
нить на примере триптамина, в состав которого
входит индольное кольцо. На рис. 2б (кривая 4)
показана адсорбция триптамина из водных рас-
творов на поверхности анатаза. Адсорбционная
кривая воспроизводится при условии образова-
ния внешнесферного комплекса ≡TiO–LH+ (кон-
станта устойчивости lgK = 2.08), компоненты ко-
торого связаны электростатическими взаимодей-
ствиями. Очевидно, что форма адсорбционной
кривой и величины адсорбции существенно от-
личаются от таковых для катехоламинов.

Участие гидроксильных групп пирокатехино-
вого кольца в комплексообразовании подтвер-
ждается спектрами поглощения твердых образ-
цов TiO2 с адсорбированными катехоламинами:
все они окрашены в желто-коричневый цвет в
большей или меньшей степени. На рис. 4 пред-
ставлены спектры поглощения образцов оксида с
дофамином и ДОФА, адсорбированными из рас-
творов с различными значениями pH. Окрашива-
ние этих образцов определяется появлением по-
лосы переноса заряда от катехоламина на ион ме-
талла. Перекрываясь с интенсивными полосами
поглощения самого диоксида титана в УФ-обла-
сти, эта полоса проявляется в видимой области
спектра в виде “хвоста”, интенсивность которого
повышается при увеличении концентрации ад-
сорбированного катехоламина. Аналогичные по-
лосы появляются в спектрах адсорбированного
норадреналина. Полученные результаты согласу-
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ются со спектрами поглощения комплексных со-
единений катехолов, образующихся при их свя-
зывании с ионами титана(IV) в водных растворах
[58, 59] и с наноразмерными (1 и 5 нм) частицами
TiO2 [60].

Таким образом, количественно охарактеризо-
вана адсорбция некоторых катехоламинов на
поверхности диоксида титана, объяснена зависи-
мость их адсорбции от pH. Показано, что ос-
новной вклад в образование адсорбционных ком-
плексов вносят ковалентные взаимодействия
гидроксильных групп катехоламинов и поверхно-
сти оксида, хотя возможна реализация и других
типов взаимодействия между функциональными
группами сорбента и сорбатов. На основании по-
лученных результатов могут быть выбраны усло-
вия синтеза новых гибридных бионеорганиче-
ских материалов на основе диоксида титана, ко-
торые весьма востребованы во многих отраслях
биомедицины.
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