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CHEMIA RADIACYJNA
| POWSTANIE ZYCIA NA ZIEMI

RADIATION CHEMISTRY
AND ORIGINS OF LIFE ON EARTH

Zbigniew Pawet Zagorski

Zaktad Chemii i Techniki Radiacyjnej, Instytut Chemii i Techniki Jgdrowej
ul. Dorodna 16, 03-195 Warszawa

Abstract

Wstep

1. Powstanie zwigzkdw organicznych na Ziemi

2. Od ,,przyrody nieozywionej” do $wiata chiralnego

3. Chemia radiacyjna orzeka o niemozliwosci transportu

jakiejkolwiek postaci zycia ziemskiego na naszg planete
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ABSTRACT

Radiation chemistry, i.e. the chemical changes initiated by the absorption of
ionizing radiations have to be considered in three chapters of discussions on the
mechanisms of origins of life on Earth.

i: Much higher level of ionizing radiations on Earth than now has given rise
to intensive radiation chemistry. It played an important réle in the formation
of prebiotic organic compounds, by the abstraction of electrons from simple
compounds, and leaving positive species, also very reactive. In the subsequent
processes, free radicals were formed, which created new combinations and even
the formation of compounds of increased molecular weight; chemical chain
reactions were also initiated, all entirely at ambient temperature. However, all
these reactions were not chiral in their nature, and, as far as the experiments
indicate, were not able to replicate or to be amplified.

ii: In the stadium of the creation of life in the “soup” formed by different
variations of high energy chemistry, radiation chemistry does not seem to be
important. In spite of initial great hopes, created by physicists, the reactions
initiated by ionizing radiations were of low enantioselectivity, i.e. were not able
to enrich one of the enantiomere, or amplify effects which could appear initially.
In particular, the hopes laid in the réle of the violation of parity, e.g. in the case
of P-radiation, as the force promoting chirality, were not fulfilled [cf. 16].

iii: In the lack of reasonable mechanisms for the origins of life on Earth,
many researchers are looking for origins of life from the outside of the Earth.
However, that approach does not solve the problem of chiral synthesis and
creates additional problems of the transportation of living matter. In that respect
the radiation chemistry and its biological consequence - radiobiology, is uni-
vocal: ionizing radiations, filling the universe, of action extended for years, cause
total inactivation of every life, even the primitive one, like in the shape of
viruses. The main destructive chemistry is dehydrogenation of live organisms and
dry spores, which occurs even at low temperatures, close to absolute zero. Much
lower doses, of single Gy (grays), to the whole body are sufficient to destroy
the human life, already during the travel to and back from Mars. The shielding
atmosphere of gases around the Earth is equivalent to 10 meters thick layer of
concrete. A construction and operation of a ship which could secure the survival
of the crew by making conditions of radiation background as safe as on Earth, is
impossible. For the same reasons, radiation chemistry excludes the arrival of
“aliens”, E.T. etc. on Earth. Radiation chemistry does not exclude the possibility
of life in any part of the Universe, sufficiently shielded, but shows impossibility
of the transportation of live precursors of our life to the Earth. The life on Earth
originated here and any models of its formation, if true, have to be a subject of
reconstruction in the laboratory.
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WSTEP

Wiek XX, stusznie przechodzacy do historii jako posuwajacy niestychanie
naprzdd poznanie naszego $wiata, gtownie przez zrozumienie chemizmu zjawisk,
nie rozwigzat najbardziej intrygujacego problemu, to znaczy prawdopodobnego
i w miare sprawdzalnego modelu powstania zycia na Ziemi. W trakcie poszuki-
wan zawsze pojawiala sie propozycja doptywu jakiej$ formy energii z zewnatrz
do powstatych wczesniej zwigzkoéw organicznych ijedng z nich byta energia pro-
mieniowania jonizujacego. W artykule tym nie mam zamiaru ani mozliwosci
omowienia wszelkich hipotez powstania zycia i préb ich sprawdzenia, jednakze
ograniczenie sie do zwigzkéw problemu z chemig radiacyjng daje te mozliwosc,
0 czym przekonatem sie w swoich pracach nad chemig radiacyjng zwigzkow chi-
ralnych.

Artykut podzielony jest na trzy czesci: w pierwszej zajmujemy sie rolg che-
mii radiacyjnej w powstaniu podstawowej prebiotycznej ,,zupy”, jak to nazywa li-
teratura Swiatowa, czyli zwigzkow organicznych w roztworze wodnym, w drugiej
- kluczowg dla pojawienia si¢ zycia rolg powstania zwigzkéw chiralnych, a wre-
szcie w trzeciej - rolg chemii radiacyjnej w krytyce hipotez o przyjsciu zycia,
a przynajmniej samoreplikowalnych zwigzkéw chiralnych z kosmosu na Ziemie.

Tres¢ artykutu zaklada znajomos¢ terminologii tej dziedziny uzywanej
w programach studiéw chemicznych. Od$wiezy¢ ja mozna sobie za pomo-
cg podrecznego Stownika chemicznego [1], w ktérym jednak nie ma (nasze prze-
oczenie!) kluczowego obecnie w literaturze Swiatowej skrotowego terminu chi-
ralno$¢ (ang. chirality, z greckiego XEIP ~ reka), stworzonego juz dawno, bo
przez Lorda Kelvina. Chiralno$¢ jest cechg ciat, w szczeg6lnym przypadku struk-
tur chemicznych, ktora nie pozwala pokry¢ sie z ich odbiciem zwierciadlanym,
a wiec jak lewa i prawa reka (literacki opis w Alicji w Krainie Czaréw) oraz
przyktadowo kwas a-aminooctowy (alanina), wystepujacy w dwoch odmianach,
réznigcych sie uktadem podstawnikéw przy centralnym, asymetrycznym weglu.
Jedna z publikacji holenderskich poswieconych chiralnosci za motto przybrata
wers 5: 3 z Ewangelii $w. Mateusza.

1. POWSTANIE ZWIAZKOW ORGANICZNYCH NA ZIEMI

Wirtualny widok rozgrzanej do tysiecy stopni kuli, w dodatku bombardowa-
nej ognistymi ciatami niebieskimi, z trudnoscig pozwala wyobrazi¢ sobie obe-
cnos¢ zwigzkdw organicznych, niezaleznie od nurtujgcego nas zagadnienia, czy
byta tam atmosfera redukujaca, czy utleniajgca. Ale juz po ochtodzeniu mozna
byto obecnos¢ takich zwigzkéw zatozyé, a nastepnie doswiadczalnie sprawdzic.
Oparin i Haldane wysuneli takg hipoteze w latach 20. ubiegtego stulecia, jednak
dopiero w 1953 r. zapanowata euforia po eksperymentach absolwenta Universi-
ty of Chicago, Stanleya L. Millera. Przepuszczat on elektryczne roztadowania elek-
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tryczne przez gazowg mieszaning metanu, amoniaku, wodoru i pary wodnej, uzy-
skujac w produktach aminokwasy, i to te, ktore sg elementami biatek. Wsréd stu-
chaczy seminarium, na ktérym Miller (niemal réwnolegle ukazata sie publikacja
[2]) referowat swoje wyniki, byto sporo chemikow i fizykéw z czotdwki Projek-
tu Manhattan. Mimo ze obyci byli z rewelacjami nowej chemii, jakg tworzyli, za-
skoczeni byli referowanymi wynikami. Gdy Enrico Fermi zapytat, czy rzeczywi-
Scie takie procesy mogty nastapi¢ na wczesnej planecie, Harold Urey, opiekun
naukowy 23-letniego wowczas Millera, powiedziat: ,,Jezeli Bog nie przeprowa-
dzit tych reakcji w taki wtasnie sposob, to pominatjedng z wygrywajacych moz-
liwosci” (w wolnym tlumaczeniu). Dzi$ wydaje nam sie dziwne, ze powstanie zu-
py aminokwasowej wywotato takie niedowierzanie, skoro Obecnie mozemy prze-
widziec i zrealizowaé wiele drog powstania takiej mieszaniny zwigzkéw organi-
cznych. Chemia radiacyjna uczy nas, ze promieniowanie jonizujgce wytwarza,
nawet na zimno, z prostych zwigzkow reaktywne produkty wolnorodnikowe,
ktore reagujg w bardzo urozmaicony sposéb z trwatymi zwigzkami, tworzac no-
we, ktore w dalszym ciggu droga przytaczania nastepnych wolnych rodnikéw da-
ja nawet polimery.

Promieniowanie jonizujgce bylo we wczesnych okresach rozwoju Ziemi
znacznie bardziej intensywne niz obecnie, chociazby z powodu znacznie wigksze-
go stezenia 40K i innych radioizotopdw, ktdre nie zdazyty rozpasc sie catkowicie.
Byly tez sporadyczne Zrodfa intensywnego promieniowania jonizujagcego rozma-
itej jakosSci (ang. LET - linear energy transfer) az do powodujgcych przemieszcze-
nia elementoéw sieci krystalicznej w mineratach, czyli strumieni neutronéw, bar-
dzo réznych energii, takze jonizujacych posrednio. Zrédia te to naturalne reakto-
ry jadrowe, z ktdrych pozostatosci szesciu rdzeni znaleziono w Aftyce (tzw. feno-
men Oklo) [3], W ztozach tych znajduje sie obecnie uran o mniejszej niz
normalnie zawartosci izotopu 235, co byto przyczyng doktadnych badan. W gre
wchodzity obawy o dziatania przestepcze na skale miedzynarodowg - nielegalne
uzywanie tego strategicznego izotopu, ktory jest nie tylko surowcem energetycz-
nym, ale moze by¢ uzyty do konstrukcji broni jadrowych. Aby wykluczy¢ taka
mozliwos¢, przeprowadzono wyczerpujace studia izotopowe oraz chemoradiacyj-
ne. Z tego powodu mozemy uwazac istnienie naturalnych reaktoréw za udowo-
dnione, choé sprawa moze wydawac sie fantastyka. Zawarto$¢ uranu 235 w okre-
sie wczesnej Ziemi (4,5 mld lat temu) wynosita az 25,99% i nie trzeba byto skom-
plikowanych warunkéw geologicznych, by wytworzyty sie warunki do powstania
krytycznosci, a nastepnie okresowego wyparowania wody i powrotu jej po wy-
chtodzeniu rdzenia. Zjawiska te rozwijaty sie w ciggu nastepnych milionow lat,
a najdoktadniej zbadana lokalizacja Oklo datowana jest na ok. 2 mild lat temu.
A wiec naturalne reaktory dziataty z pewnoscig w czasie gdy zycie istniato juz na
Ziemi, ,,przyzwyczajajac” je do rozwoju w radioaktywnym Srodowisku.

Jakkolwiek wspomniana reakcja Millera z wytadowaniami w mieszaninie ga-
z6w prowadzita do wodnistej zupy i byta powtarzana w réznych wariantach, to
nie brak bardziej odbiegajgcych od niej scenariuszy powstania zwigzkow orga-



970 Z.P. ZAGORSKI

nicznych. Ostatnio Severin [4] zebrat argumenty, ze w podwyzszonych tempera-
turach siarczki i tlenki zelaza i niklu, w ktdre obfituje Swiat mineralny, mogty by¢
centrami reakcji powstawania zwigzkow organicznych. Huber i Wachtersh&user
[5] zwrdcili uwage na reakcje roznych zwigzkow wegla w wodnych zawiesinach
siarczkow zelaza i niklu w temperaturze 100 °C. Chen i Bahnemann [6] w ukla-
dzie C02 Fe304, H2 w temp. 350 °C pod cisnieniem 10 bar po 3 h stwierdzili
acetaldehyd, etanol i kwas octowy i to az w stezeniu 4%. Prace Brandesa i wsp.
[7] oraz Chyby [8] wykazuja, ze w warunkach hydrotermalnych i wulkanicznych
wigzaniu ulega nawet azot gazowy N2, pojawiajac sie jako amoniak w pierwot-
nym ,,zacierze”. R6zne nadzieje wigze sie tez z dziwnymi miejscami planety, ja-
kimi sg np. strumienie przegrzanej, bogatej w sktadniki mineralne wody tryska-
jacej z den oceandéw w miejscach rozsuwania sie skorupy. Nie wydaje sie jednak,
by takie ujScia hydrotermalne miaty by¢ Zrédlem nadzwyczajnych, prebiotycz-
nych zwigzkéw rozpuszczonych w wodzie.

Wszelkie postaci tej zupy, nazywanej ogélnie chemig prebiotyczng (ang. pre-
biotic chemistry), majajedno wspodlne: wszelkie zwigzki asymetryczne wystepu-
ja w postaci dwdch enancjomeréw, czyli w postaci racematéw. Odchylenia od
proporcji 50:50 enancjomeréw moga by¢ tylko niewielkie.

Bez przerwy wysuwa sie tez przypuszczenia, ze materia organiczna pojawi-
fa sie na Ziemi przywleczona z kosmosu. Istotnie, mozna tak przypuszczac, sko-
ro proste eksperymenty chemiczne na Ziemi wykazuja ze moga wystapi¢ warun-
ki, w ktérych powstajg zwigzki organiczne, to w przestrzeni kosmicznej i na prze-
roznych ciatach Wszech$wiata moga tez takie reakcje zachodzi¢. Badania spek-
troskopowe tatwo wykazujg w przestrzeni obecno$¢ elementéw zwigzkdéw
organicznych. W tym artykule nie wspominam szerzej szczeg6tdw powstania
zwigzkow organicznych zupetnie niezwigzanych z wodg bo to rozproszytoby
okreslony wstepnie temat. A wynikaja z nich tak wazne uogélnienia, jak uprzy-
wilejowanie tworzenia fancuchdéw weglowych (HCnN! i in.).

Tak czy inaczej, mozemy bez specjalnego zdziwienia i wczesnodwudziesto-
wiecznej euforii przyjaé, ze w prebiotycznej fazie byto pod dostatkiem elemen-
tow do budowy zwigzkow istotnych dla zycia. Zapanowato przekonanie, ze ja-
ko$ z tej pozywki wytworzy sie zycie, a uptywajacy czas liczony na miliardy lat
miatby temu sprzyjac. JestesSmy tak otoczeni zyciem réznego rodzaju, ze wyobra-
zenie sobie powstania w tej ,,zupie” zycia wydawato sie oczywiste. Dla Darwina
dopiero dalsze etapy ewolucji byty warte rozwazania, prawdziwy poczatek nato-
miast rozegrat sie w ,,cieptych zatoczkach” w sposdb, ktérym wedtug niego nie
warto byto zajmowac sie blizej. Poglad ten przetrwat do lat 80. ubiegtego stule-
cia, a znakomita skadingd ksigzka [3] nie wspomina ani razu stdw enancjomer,
racemat i chiralnosc.

Darwinowska ,,ciepta zatoczka” byta tym pierwotnym Srodowiskiem, tadnie
nazywanym w pierwszej potowie XX w., w podrecznikach szkolnych, na ktorych
sie wychowywaltem, ,,przyroda nieozywiong”, wraz z mineratami i zmineralizo-
wang nieraz silnie, wodg. ,,Ozywienie” tej przyrody wydawato sie proste, ale tyl-
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ko do czasu, gdy uswiadomiono sobie kluczowe znaczenie wyjasnienia wstepne-
go rozsegregowania racematow, jakie znajdujg sie w prebiotycznej zupie orga-
nicznej. W jaki sposéb i w jakim stadium zaszto uprzywilejowane zatamanie sy-
metrii, ktdére manifestuje sie w homochiralnosci bioczasteczek, dzi$ wytacznie pa-
nujacej? Z pokorg nalezy uznac, ze na przetomie wiekéw nie mamy na to jedno-
znacznej odpowiedzi, a tylko r6zne hipotezy, z ktérych kazdajest watpliwa, choé
z réznych przyczyn.

2. OD ,,PRZYRODY NIEOZYWIONEJ” DO SWIATA CHIRALNEGO

Choc¢ sobie z tego prawie nie zdajemy sprawy, jesteSmy przesigknieci zy-
ciem, ktore niekontrolowane i nie zawsze nam sprzyjajagce wdziera si¢ w nas
w postaci patogennych, ale i pozytecznych bakterii. Udaje sie nam stworzy¢ wys-
py i enklawy martwe - jak ugotowane mieso, szczepionka, w ktorej zywe bak-
terie zabito fenolem, sprzet medyczny z polimerdw, ktéry potraktowano sporg
dawka promieniowania jonizujgcego [9], Trudno te szczegblne miejsca utrzymac
w tym sterylnym stanie, bo gdy ochtodzimy sztuke migsa albo rozpakujemy
strzykawke, to juz rzuca sie ze wszystkich stron zycie. Zatrzymajmy sie przy ugo-
towanym miesie - jego skiadniki, tgcznie z tymi milionami zabitych termicznie
bakterii w kazdym gramie, nie majgjuz istotnej cechy zycia, tzn. samoreplikacji.
Ale pozostaje w nich istotna dla tych rozwazan cecha, tzn. wszystkie istotne dla
zycia skfadniki majg okreslong, stuprocentowg enancjomorficzno$¢ i moga by¢
W naszym organizmie przetworzone bez szkody. Co wiecej, juz mata domieszka
zwigzku skrecajgcego Swiatto przeciwnie niz wiasciwy moze wywotaé tragiczne
skutki, jak to wykazata sprawa thalidomidu, ktéry wyprodukowany syntetycznie,
oczywiscie jako racemat a1, uszkadzat ptdd dzieciecy.

WyraZne sg wptywy mniej grozne, ale widoczne, odejscia od czystego enan-
cjomeru. Tak tubiany w kuchni chinskiej, i nie tylko, glutaminian sodu dziata na
kubki smakowe tylko jako L, a w postaci d1 nie dziata zupetnie, czyli postaé D li-
kwiduje pozytywny efekt 1! To juz znane przykiady, ale mnozg sie nowe. Bassoli
i wsp. [10] zauwazyli rézne odczuwanie stodkosci enancjomeréw pochodnych
izowaniliny. Powieksza to liste stodzikdw, pochodnych aminokwaséw, peptyddw,
guanidyny. Réznice sg znaczne, np. tylko enancjomer /?-(+)-phyllodulcyny jest
stodki, drugi izomer jest bez smaku.

Nie ulega watpliwosci: zyjemy w $wiecie chiralnym. Okamoto [11] oblicza,
po przyjrzeniu sie chiralnosci ok. 800 lekdw pochodzgcych z naturalnych zrddet,
ze tylko 2% to racematy, a 1% to zwigzki achiralne. A wiec 97% tych lekow wy-
kazuje optyczng aktywno$¢. Istnieje pokusa, by niektére chiralne zwigzki pocho-
dzenia naturalnego zastepowac syntetycznymi racematami, znacznie tafszymi.
Wiele z nich stosuje sie po przeprowadzonych badaniach, np. DL-metioning. Po-
zostaje jednak cien watpliwosci i sg gtosy, ze ostrozny urzad kontrolny - Federal
Drug Agency w USA bedzie zadat wprowadzenia wytgcznie enancjomeréw dla
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pewnosci, ze nie wystapig skutki uboczne, do tej pory niezauwazone i nieprze-
widywane.

Zainteresowanie chemikéw chiralno$cigjest ogromne: w ostatnich latach XX w.
powstajg zwigzane z tym nowe czasopisma, a i tak pekajace w szwach od nadsy-
fanych prac: np. , Tetrahedron”: ,,Asymmetry” (tom 11 w 2000 r.), ,,Chirality”
(tom 12 w 2000 r.), ,,Enantiomer” (tom 5 w 2000 r.). Pismo specjalistyczne
,origins of Life and Evolution of the Biosphere” miato w 2000 r. tom 30, choé
mozna by powiedzie¢, ze rozwiniecie tytutu na ewolucje biosfery zdaje sie istot-
nie wskazywac¢ na niedosyt artykutdbw o pochodzeniu zycia. Istotnie, obszerny
tom streszczen referatow i plakatow z miedzynarodowej konferencji 1ISSOL’99
w San Diego (11-16 lipca 1999) [12] jest raczej katalogiem naszej niewiedzy
0 poczatkach zycia niz selekcjg najbardziej prawdopodobnych hipotez.

Studiowanie etapow ewolucji, zwaszcza na poziomie dochodzacym do naj-
wyzej zorganizowanych ustrojow, jest fascynujace. Na ogét nie wymaga skom-
plikowanej aparatury, wystarcza obserwacja i opis morfologiczny. W tych oko-
liczno$ciach mozna zapomniec o tym, jak zycie sie zaczeto i traktowac je jako ist-
niejgce od zawsze, cho¢ w prymitywnej formie. A jednak nie mozemy zostawi¢
na uboczu naszego poznania, bo udziat najprostszych organizmdw, jednokomor-
kowych sinic, by} decydujacy w ksztattowaniu naszej planety. Slady geologiczne
mowig o niezwyklym zasiegu i rozmnozeniu, a w wyniku tego o globalnej masie
tych organizmow, ktére zyjac w wodnym $Srodowisku beztlenowym, ostonietym
rowniez beztlenowg atmosfera, byty etapem dalszych przemian na ogromng ska-
le. W dalszym ciagu zycie na Ziemi zostato zdominowane przez organizmy zy-
we rozktadajgce wode na tlen, co zdeterminowato kierunek dalszej ewolucji. To
procesy zyciowe ksztaltowaty w decydujacy sposob oblicze Ziemi.

Ale znajdujace sie na poczatku fafncucha sinice byty juz tworami chiralnymi,
a przed nimi byty z pewnoscig twory jeszcze prostsze, niestety, nie pozostawity
po sobie Sladéw. Ciggle nie mozemy wpas¢ na trop powstania rozsadnej porcji
czystego zwigzku chiralnego, z ktoérego dalej mogtaby potoczy¢ sie samorepliku-
jaca sie lawina chiralnych, leczjednolicie enancjomerycznych asocjatéw, polime-
row, dalej miceli i wreszcie bton komérkowych, by dojs¢ do sinic, tych najprost-
szych organizmoéw, obdarzonych ogromnga zywotnoscia. Nic wiec dziwnego, ze
znaczenie powstania czystych enancjomerow jest takie wazne.

Najwiecej nadziei na samorzutne powstanie jednego enancjomeru okreslone-
go zwigzku chiralnego lub przynajmniej wykrywalnej przewagi jednego enancjo-
meru stworzyli fizycy. W 1957 r. wysunieto [13] hipoteze naruszenia parzystosci
(ang. parity violation), czyli r6znego prawdopodobienstwa zachodzenia procesu
ljego lustrzanego odbicia, ajego przyczyny upatrywano w stabych sitach jgdro-
wych, czyli czwartego typu sile po grawitacji, elektromagnetyzmie i silnych si-
fach jadrowych, dzieki ktérym czastki elementarne oddziatywaja ze soba. Zaob-
serwowano nawet eksperymentalnie, ze czastki (3 emitowane przez jadra radio-
aktywne, majg wewnetrzng asymetrie: ,lewoskretne” elektrony (1) powstajg
w sposob uprzywilejowany w poréwnaniu do ,,prawoskretnych” (R) elektronow.



CHEMIA RADIACYINA 973

Gtoéwna konsekwencja tego byto, ze chiralno$¢ pojawia sie juz na poziomie czg-
stek elementarnych. Zjawisko to poczatkowo ograniczano tylko do reakcji jadro-
wych, ale dziesieC lat pdzniej [14] rozwinieto teorie zunifikowanych sit stabych
i elektromagnetycznych (ang. unified weak and electromagneticforces). Z rozwa-
zan, ktdrych nie przytaczam z braku miejsca, wynika, ze wszystkie atomy sg chi-
ralne oraz ze powstajgce z nich czasteczki chiralne muszg istnie¢ w stanach ener-
getycznych r6znych dla obydwu enancjomeréw. Wydawalo sig, ze droga do po-
wstania biohomochiralnosci jest otwarta, jednak otrzezwienie nastgpito po obli-
czeniu ilosciowosci zjawiska. Chiralne czastki 3powinny selektywnie rozktadac
radiolitycznie intensywniej jeden z enancjomerow, jednak okazato sie, ze nie
mozna liczy¢ na wiecej niz na 1 czasteczke roztozong na 109 czasteczek, co od
razu chemika stawia przed niemozliwos$cia nawet analitycznej obserwacji, nie
mowigc o mozliwosciach syntezy. Jeszcze wyrazniej widac to przy obliczeniach
energetycznych roli stabych sit w powstawaniu D- lub L-aminokwasow, przez sta-
bilizacje jednego enancjomeru w stosunku do drugiego. Epv, czyli r6znica ener-
gii naruszenia parzystosci dla dwdch struktur enancjomerowych w konsekwencji
ich dziataniajest rzedu od 10'16do 10'13J*mol'l Dla alaniny w roztworze wod-
nym obliczono warto$¢ 6,5*10"14J e mol'ldla specyficznej konformacji z prze-
wazajagcym w naturze enancjomerem L wykazujacym nizszg energie [15]. Z tej
réznicy energetycznej wynika nadmiar Ljednej czasteczki na 1017. Podobne obli-
czenia, cho¢ wskazujagce na znikomy poziom efektu, zawsze zdajg sie wskazywac
na przewage enancjomeru L, co stwarzato nadzieje znalezienia argumentu za do-
minacja L-aminokwasow w strukturze zycia na Ziemi. Rdznica energii miedzy
enancjomerami jest w literaturze $wiatowej nazywana PVED, od ang. parity
violation energy=difference.

Jak wida¢, naruszenie parzystosci wigzano przede wszystkim z promienio-
waniem jonizujgcym, co stwarzato sugestie, ze przemiany chemiczne spowodo-
wane absorpcjg promieniowania, zwtaszcza p, mogtyby prowadzié¢ do separacji
racematow, a znacznie wyzsze poziomy tta i zrodta intensywnego promieniowa-
nia na przykfadzie fenomenu naturalnych reaktoréw jadrowych, wspomnianych
w poprzednim punkcie, do jakiej$ roli w powstaniu zycia na Ziemi. Stad hipote-
zy o roli radioaktywnosci w powstaniu zycia nie tylko na Ziemi. W spekulacjach
na ten temat pojawiata sie czesto alanina - najprostszy asymetryczny, a wiec chi-
ralny aminokwas. Jeszcze prostszy, glicyna, jest czasteczka symetryczna i bezpro-
blemowo wprost z prebiotycznej zupy moze wchodzi¢ w skfad czasteczek two-
rzacych uktady zywe i samopowielajgce sie.

Autor tego artykutu od dtuzszego czasu zajmuje sie chemig radiacyjng ami-
nokwasOw w roztworze i w stanie statym, szczeg6lnie alaniny, ktorej przemia-
ny radiacyjne sg wykorzystywane w celach poznawczych i analitycznych do
oznaczania dawki pochtonietego promieniowaniajonizujgcego. Siedzenie litera-
tury i oryginalnych eksperymentow radiolizy aminokwaséw przez autora dopro-
wadzito do krytycznego spojrzenia na mozliwosci rozdzielania wszelkich race-
matow lub przynajmniej wzbogacania ich w jeden enancjomer dziataniem pro-
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mieniowania jonizujgcego. Whnioski ujeto w publikacji [16], cytujgcej 29 istot-
nych pozycji.

Z niepublikowanych badan autora wynika, ze radioliza krystalicznej L-alani-
ny w temperaturze 77 K, ktora daje znacznie mniejszg wydajnos$¢ deaminacji, nie
prowadzi do Sladowej chociazby racemizacji, cho¢ tego zjawiska mozna byto
oczekiwac.

Cze$¢ niepowodzen w usitowaniach zastosowan promieniowaniajonizujgce-
go do uzyskania efektéw chiralnych wynikata z traktowania promieniowan joni-
zujacych jako podobnych w dziataniu do efektéw fotochemicznych. Fotochemia
notuje pewne osiggniecia w poruszanym temacie, jednak w oddziatywaniu $wia-
tta UV i widzialnego mamy do czynienia z rezonansowa, specyficzng i selektyw-
ng absorpcja energii przez grupy chromoforowe. Istotg chemii radiacyjnej jest na-
tomiast oddziatywanie promieniowania z gtdbwnym skadnikiem uktadu, a wiec
z woda, jezeli chodzi o prebiotyczng ,,zupe”. Dopiero produkty radiolizy wody -
wolne rodniki - reagujg z zwigzkami rozpuszczonymi. Ulega wiec zupetnemu za-
gubieniu nawet i ten skromny udziat chiralny promieniowania B, nawet gdy po-
chodzi od nuklidéw rozpuszczonych w wodzie, jak 40K. Woda, zwigzek achiral-
ny, podobnie jak wszystkie produkty jej radiolizy, wolnorodnikowe i molekular-
ne, nie moga by¢ przekaznikiem chiralnosci promieniowania. Z tego powodu
wiele doswiadczen cytowanych np. w [17] mogto byé z oszczednosciag czasu
i Srodkdw zaniechanych jeszcze przed rozpoczeciem eksperymentow.

Drugg okolicznoscig, niezbyt znang niechemikom, jest, ze czastki i kwanty
duzych energii, rzedu 1 MeV, jak w rozpadzie promieniotworczym czy elektro-
ny z akceleratoréw, wytracajg swa energie stopniowo, w etapach po $rednio Kil-
kadziesiat elektronowoltéw w jednym akcie i tylko pierwsza generacja ma szan-
se miec cechy chiralne. Idea chiralno$ci wszystkich wtérnych elektronéw i kwan-
tow jest bardzo ponetna, ale catkowicie nierealna.

Wydawato sig, ze niektore badania dadzg rezultaty chiralne przez rozciagnie-
cie napromieniowania na bardzo dtugie okresy czasu, czyli przez zastosowanie
ogromnych dawek. | znéw podjecie takiego badania zdradzato niezrozumienie
istoty chemii radiacyjnej, zwikaszcza roztworéw. Mozna wykaza¢ na podstawie
znajomos$ci mechanizméw reakcji wolnorodnikowych, ze reakcje radiolizy mo-
ga prowadzi¢ nawet do racemizacji czystych enancjomerdw!

Publikacja [16], ktdra ukazata si¢ 7 lat temu, nie byfa nigdy krytykowana.
Nie jest oczywiscie przyjemne dla autora publikowanie prac na ,,nie”, jednak eli-
minacja chemii radiacyjnej z dziedziny syntezy lub rozdzielania zwigzkéw chi-
ralnych wyklucza przynajmniej jedng z mozliwo$ci powstania zycia, co tez ma
swojg warto$¢ w nattoku nierealnych propozycji. W kazdym razie satysfakcjg
autora jest, gdy nawiniecie duzej publikacji przeglagdowej o absolutnej syntezie
asymetrycznej [18] nie ma juz promieniowania jonizujacego.

W naruszeniu zasady parzystosci szukano ewentualnego uprzywilejowania
krystalizacji zwigzkdw nieorganicznych jeszcze przed powstaniem zycia na Zie-
mi. Wiadomo byto od dawna, ze kwarc krystalizuje w postaci lewo- lub prawo-
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skretnej [kwarc L-(-) i D-(+)], stosunkowo tatwych do odréznienia okiem. | tak
wydawato sie w roku 1962, ze w skali globalnej przewaza kwarc ,,lewy”, 0 ~ 1%
w stosunku do mieszaniny 50:50, po zbadaniu 16 870 prébek z réznych czesci
$wiata. Jednakze inne badanie w roku 1978 wykazato na 27 059 probkach nie-
wielka przewage (-0,3%) kwarcu ,,prawego”! (cytowane za przegladem [19]).
Czy réznice te mogtyby by¢ zwigzane z naruszeniem parzystosci? Obliczenia te-
oretyczne [20, 21] moéwig, ze kwarc L jest stabilizowany PVED przez ~ 10“17 kT
na jednostke Si02. Znéw, podobnie jak w prébach chemoradiacyjnych, jest to
warto$¢ zaniedbywalna.

Rzecz nie byfaby warta wzmianki, gdyby nie przypuszczenia, ze w rozdzia-
le lub syntezie organicznych enancjomeréw mogtyby grac role efekty katalitycz-
ne i adsorpcyjne na enancjomerowych naturalnych katalizatorach mineralnych.
Istotnie, prawoskretny a-kwarc w sposob nieco uprzywilejowany adsorbuje chlo-
rowodorek D-alaniny, lewoskretny kwarc natomiast adsorbuje L-enancjomer
z jednoprocentowym uprzywilejowaniem. W ten spos6b mozna by podnies¢
enancjoselektywno$é do ~ 104, a wiec do poziomu znacznie wyzszego niz
PVED, obserwowane dla indywidualnych czasteczek. R6znice miedzy energia-
mi adsorpcji obydwu enancjomeréw alaniny znajdujg sie w przedziale 0,13-0,17
kJ/mol. Dla anionu alaniny r6znica energii na a-kwarcu wynosi 0,3 kJ/mol. Bo-
daj ciekawsza od kwarcu jest chiralno$¢ kaolinitu, wystepujacego w dwaoch po-
staciach enancjomorficznych okre$lanych jako A i B. Adsorpcja L-alaniny jest
uprzywilejowana na kaolinicie A o 0,14 kJ/mol, podczas gdy adsorpcja D-alani-
ny na kaolinicie B, w pordwnaniu z enancjomerem L Kaolinit A jest stabilizo-
wany PVED w stosunku do struktury B. Proponowana czasem enancjoselektyw-
no$¢ adsorpcji na powierzchni krysztatéw kalcytu jest mato realna z powodu zbyt
duzej chemicznej reaktywnosci tego mineratu.

Mozna by sobie wyobrazié naturalne ztoza mineralne (w rodzaju natural-
nych ,,kolumn chromatograficznych”), na ktérych racematy z pierwotnej ,,zupy”
ulegatyby rozdzieleniu. Do tego zjawiska trzeba by wyobrazi¢ sobie site spraw-
czg, ktorarozdzielitaby krysztatki ,,lewego” i ,,prawego” kwarcu lub jakiego$ hi-
potetycznego optycznie aktywnego glinokrzemianu, co wymagatoby jezeli nie in-
teligencji, to na pewno dostarczeniajakiejs energii, by przejsé¢ do uktadu bardziej
uporzadkowanego, w czym ujecie entropowe zagadnienia musiatoby odegrac
pewngrole. Nie nalezy sie tudzi¢, ze wystarczytoby czeSciowe wzbogacenie pre-
paratu, np. aminokwasu w enancjomer 1: wystgpienie Goldberga [22] na wspo-
mnianej konferencji w San Diego w 1999 r. przypomniato, ze synteza z racema-
tu skromnej wielkosci peptydu, zbudowanego z 25 reszt aminokwasowych, data-
by jedng czasteczke w petni homochiralng na 225= 33 554 432 pozostatych. Syn-
teza peptydu, w ktdrym cze$¢ aminokwaséw jest 1, a cze$¢ ¢ w blokach lub
w okre$lonej taktycznosci jest oczywiscie mozliwa, lecz takie peptydy nie maja
nic wspolnego z zyciem.

Kilkuprocentowe wzbogacenie racematu, jakie podobno obserwuje sie
w meteorytach znalezionych na Ziemi, nie stwarza znaczgcego przetomu w kon-
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cepcjach powstania zycia. Euforia, z jakg niektorzy autorzy [23] donoszg o ob-
serwacji 10% wzbogacenia racematu aminokwasu w meteorycie marsjafnskim,
nawet gdy jest to rzeczywiscie obiekt z Marsa, nie jest zadnym dowodem na ist-
nienie kiedy$ zycia na Marsie, a zaledwie dowodem istnienia warunkéw natural-
nego wzbogacenia na mineratach, bez powstania zycia. Cytowany autor, podob-
nie jak Goldberg i wielu innych, szuka nadziei w dostarczeniu z kosmosu czyste-
go enancjomeru, z czym odsytam do czesci trzeciej artykutu.

Pomijam w tym artykule liczne publikacje, ktére opisujg zwiekszong role
PVED w powstawaniu uprzywilejowanej enancjomorfizacji w zwigzkach zawie-
rajgcych pierwiastki o wyzszej liczbie Z. Istniejg doniesienia, i tak w wiekszosci
kontrowersyjne, o segregacji chiralnej zwigzkéw kompleksowych zawierajgcych
chlor, jod, kobalt, iryd, uran. Nie maja one zadnego zwigzku z powstaniem zycia
na Ziemi.

Do dziwnych koncepcji powstania zwigzkéw chiralnych, nie majacych nic
wspdlnego z promieniowaniem, ktdre jednak wymieniam dla rzutu oka na catosc¢,
jest obserwacja wptywu mieszania roztworu, z ktérego krystalizujg zwiazki. Pew-
ne achiralne zwiazki moga dac chiralne krysztaty charakteryzujgce sie przynalez-
noscig do 22 chiralnych grup przestrzennych, jako 11 par enancjomerycznych
grup przestrzennnych. Nalezy do nich NaC103, ktory daje krysztaty z niemiesza-
nego roztworu, bedace mieszaning réwnej liczby (+)- i (-)-NaC103. Mieszanie
w czasie krystalizacji powoduje znaczne uprzywilejowanie jednego enancjome-
ru, jak to wykazat znany tropiciel powstawania chiralnosci, Kondepudi [24],
ktory zresztg podobny efekt mieszania stwierdzit [25] w przypadku krystalizacji
z mieszaniem ze stopionego I,I'-binaftylu. Dziwne to zjawisko jest wg odkryw-
cow przypadkiem autokatalitycznej wtérnej nukleizacji. Ten sam autor podobne
zjawiska stwierdzat i w przypadku krystalizacji mieszanin aminokwaséw [26],
nie zblizajac sie jednak do probleméw powstania zycia na Ziemi. Jakkolwiek
trudno sobie wyobrazié krystalizacje z mieszajgcego sie w naturze roztworu i po-
wstanie w ten sposob enancjomerycznych krysztatow dziatajgcych dalej juz ka-
talitycznie, niektorzy badacze idg w tym kierunku ijedna z publikacji [27] dono-
si 0 wzbogaceniu enancjomerycznym zwigzku organicznego syntetyzowanego
w obecnosci D lub L chloranu sodu. Wspomniane w kilku miejscach mozliwosci
katalitycznego, jezeli tak mozna to nazwac sterowania chiralno$cig sa dobrze
streszczone w przegladzie [28].

Od pewnego czasu uwage przycigga ewentualna rola pola magnetycznego
w segregacji chiralnej. Jest to czynnik achiralny, ktéry mimo to moze mie¢ dzia-
fanie chiralne. W roztworach wodnych takich aminokwasow, jak tryptofan, wa-
lina, leucyna lub fenyloalanina, cze$¢ hydrofobowa skierowana jest ku po-
wierzchni miedzyfazy, cze$¢ polarna anionu natomiast skierowanajest do wne-
trza fazy wodnej. Indukowany dipol magnetyczny (p.) ma przeciwne kierunki dla
enancjomerow L oraz d. Juz stabe pole magnetyczne Ziemi powoduje matg réz-
nice w populacji dwoch enancjomeréw na granicy faz. Podstawy teoretyczne tej
hipotezy byly krytykowane, a doswiadczalnie nie udato sie jej potwierdzi¢ [29].
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Nie posunieto sie wiec dalej niz Pasteur, ktory tez posadzat, bez sukcesdw eks-
perymentalnych, ziemskie pole magnetyczne o dziatania enancjoselektywne. Te-
mat ten zostat podjety pod koniec XX w.: z uzyciem znacznie silniejszych pdl
uzyskano w rezultacie magnetochiralny, enancjoselektywny efekt fotochemiczny
[30]. Jakkolwiek cytowani autorzy koriczg streszczenie swojej pracy wnioskami
0 mozliwym odgrywaniu roli przez odkryty efekt w hipotezach powstania zycia
na Ziemi, to jednak sam dobor uktadu - obserwacja zmian w kompleksie Cr(lI1)
tris-szczawianowym, nietrwatym, stale dysocjujgcym i reasocjujacym w roztwo-
rze, nie nastraja optymistycznie. Nawet gdyby udato sie przenies¢ uzyskane wy-
niki na bioenancjomery, to warto przypomnie¢, z jakimi natezeniami pdl mamy
do czynienia: ziemskie pole magnetyczne jest rzedu 1CT4T, pole w typowej apa-
raturze do badan elektronowego rezonansu paramagnetycznego (EPR) nie siega
1T, o rzad wiecej stosowano w cytowanych eksperymentach. Autorzy, jak wie-
lu z nich, chwytajg sie kota ratunkowego, kierujac wzrok na Kosmos, gdzie
podobno na powierzchni gwiazdy neutronowej jest pole 108 T!

Omawiajac wszelkie mozliwe drogi przejscia od $wiata nieozywionego do
ozywionego nie mozna pomina¢ roli $wiatta kotowo spolaryzowanego (ang. CPL
—eircularlypolarized light). Jego rola w enancjoselektywnej fotochemii jest dobrze
ugruntowana [31, 32] i opiera si¢ na naturalnym kotowym dichroizmie (ang. NCD
—natural circular dichroism), tzn. na roznicy wspdtczynnikdw absorpcji CPL przez
dwa enancjomery. Nikomu nie udato sie dotychczas wykorzystac tej koncepcji do
przedstawienia eksperymentalnego modelu catkowitej chiralnej syntezy, majacej
zwigzek z zyciem w realnych warunkach na Ziemi przed miliardami lat.

W tym miejscu dochodzimy do nowej nadziei dla tych, ktorzy realizujg po-
wstanie enancjomeru bez udziatu zwigzku optycznego badZ uzyskujg nieznaczne
wzbogacenie racematu. Nadzieja tg sg reakcje wzmocnienia efektu (ang. ampli-
fication) na obojetnej drodze, np. katalitycznej, a najlepiej autokatalitycznej.
Efekty takie sg na razie raczej w sferze zyczen niz realnych mozliwosci. Zycze-
nia nie ograniczaja sie do zagadnien chiralnosci, lecz wysuwane sg i w innych ze-
spotach zagadnien. Nawigzujac do wiasnie oméwionych prdéb ingerencji polem
magnetycznym w chiralno$¢, warto wspomnie¢ publikacje [33] o wptywie sta-
bych pdl magnetycznych na reakcje rekombinacji rodnikéw w micellach, bez od-
niesien do chiralnosci.

3. CHEMIA RADIACYJNA ORZEKA
O NIEMOZLIWOSCI TRANSPORTU
JAKIEJKOLWIEK POSTACI ZYCIA ZIEMSKIEGO
NA NASZA PLANETE

Idea panspermii, czyli powstania zycia gdzie$ w Wszechs$wiecie, a nastepnie
przetransportowania go na naszg planete powstata dawno i przy 6wczesnym po-
ziomie wiedzy i praktycznie nieistnienia chemii radiacyjnej i radiobiologii mozna
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ja byto akceptowaé. Wydawala sie tez atrakcyjng koncepcja wyttumaczenia tak
przerazajacych epidemii, jak grypy zaraz po | wojme $wiatowej. Niezwyktos¢ tej
choroby sugerowata nieziemskie pochodzenie zarazkéw przesaczalnych, jak nazy-
wano wéwczas wirusy. Jezeli takie koncepcje mozna byto tolerowa¢ wéwczas, to
dzi$ wydaje sie nieprawdopodobne, ze na przetomie stulecia najpowazniejsi che-
micy, poszukiwacze poczatkow zycia, w krancowym akcie bezradno$ci swoich
wysitkdw sugerujg transport zycia w wiekszych lub mniejszych meteorytach, na-
wet w pyle kosmicznym [34], co, jak sie przekonamy, jest juz zupetnie oczywi-
stym nonsensem, w ogonach komet albo na poktadach statkw kosmicznych wy-
stanych do nas przez bardziej zaawansowane, hipotetyczne cywilizacje Wszech-
Swiata. Pomijam juz unik, jaki gtosiciele tych koncepcji stosujg, bo przeciez kon-
cepcja powstania zycia gdzie$ poza naszg planetg jedynie odsuwa zagadnienie
W przestrzeni i w czasie, ale go nie rozwigzuje. Zwigzki chiratne w czystej posta-
ci enancjomerycznej musiaty tak czy inaczej powstac, ajako lokalizacje kolebki
zycia sugeruje sie np. silne pole magnetyczne gwiazd neutronowych! Tymczasem
istotg nieakceptowalnos$ci panspermii jest to, ze w olbrzymim, jak na odpornos¢
zycia, natezeniu promieniowan jonizujacych, elektromagnetycznych i predkich
czastek, zycie tuz za powtoka ochronng Ziemi nie ma szans przetrwania w czasie
potrzebnym na podr6z kosmiczng. U podstaw naiwnych przypuszczen o transpor-
cie zycia z Kosmosu jest zupetne niezdawanie sobie sprawy, ze praktycznie nie-
widoczna atmosfera gazowa wokét Ziemi stanowi, jezeli chodzi o ochrone przed
promieniowaniami jonizujgcymi, odpowiednik 10 metrow betonu.

Dyskusje wptywu promieniowaniajonizujgcego na istoty zywe trzeba prze-
prowadzi¢, analizujac z jednej strony wielkos$¢ ekspozycji, a z drugiej - wrazli-
wosci poszczegblnych ustrojow zywych na promieniowanie. Najlepiej wiec za-
cza¢ od najmniejszych mocy dawek, tzn. na powierzchni Ziemi i w odniesieniu
do najmniej odpornego na promieniowanie ustroju, czyli cztowieka. Wspomnia-
na uprzednio ochronna warstwa atmosfery zapewnia, ze przebywajac na Ziemi,
nawet na wysokos$ciach ponad 2000 m, z okazjonalnymi godzinami spedzonymi
na wysokosci 12 000 m (loty pasazerskie), otrzymamy, co prawda, pewng dawke
na cate ciato, ale nie przekraczajaca w ciggu roku 20 mSv. Nie jest to dawka pro-
gowa, a jedynie umowna, przekroczenie jej zwraca uwage na nietypowe ekspo-
zycje, cho¢ nie stwarzajg one jeszcze zagrozenia zdrowia. To nalezy podkreslic,
bo przyjecie jej jako stan zagrozenia, jak to zrobiono nieprawidtowo w przypad-
ku ogromnych obszaréw zwigzanych z incydentem czamobylskim, poczynito
ogromne szkody. Dla przyblizenia chemikom wielkosci dawek wyjasnijmy, ze
dawki terapeutyczne podawane na guz nowotworowy i jego otoczenie, takze po
usunieciu nowotworu, moga by¢ rzedu do 10 Sv, czyli przekracza¢ dawki $mier-
telne, ktére wynosza 5 Sv na cate ciato (z zastrzezeniem ze chodzi o LD, czy-
li dawke, po ktérej 50% populacji ginie).

Jakkolwiek korzystanie z samolotéw pasazerskich nawet przez tzw. frequent
flyers nie nasuwa zadnych watpliwosci co do radiologicznego bezpieczenstwa, to
jednak w stosunku do personelu latajagcego narazenie na promieniowanie jest roz-
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patiywane, zwlaszcza z powodu nadchodzacego trzyletniego okresu wzmozonej
aktywnosci Stonca emitujgcego wigzki protondw. Latwe do przeprowadzenia po-
miary dozymetrami catkujgcymi pochtonietg dawke [np. 35] pozwalajg stwier-
dzi¢, ze nawet najdtuzsze, w ramach harmonograméw stuzby, przebywanie na
wysokosci 10-12 km nie powoduje pochtoniecia wspomnianej dawki rocznej.
Z tego powodu personelowi latajgcemu nie przystugujag zadne przywileje me-
dycznej ochrony pracy. Obserwowana u nich zwiekszona czestotliwo$¢ choréb
skary jest spowodowana przesadnym lezeniem na stoncu, gdy z harmonogramu
wyniknie postdj w cieptych krajach.

W przypadku oddalania sie od Ziemi, juz w strefie lotéw na niskich orbitach,
kilkaset kilometréw nad powierzchnia, ochronna wtasciwos¢ atmosfery ziemskiej
spada praktycznie do zera i znajdujacy sie tam obiekt wystawiony zostaje na dzia-
fanie promieniowania kosmicznego, szczegdlnie galaktycznego z okre$lonych
kierunkdw i ulegajgcego wahaniom. Jeszcze wigkszym oscylacjom ulega promie-
niowanie jonizujgce pochodzace ze Stonca. Jego rozbtyskom towarzyszg strumie-
nie protondw, co stwarza niejakie mozliwosci czeSciowego ukrycia sig, np. za za-
pasem wody i zywnosci w pojezdzie kosmicznym, poniewaz btysk dochodzi do
obserwatora znacznie wcze$niej niz strumien protonw, a promieniowanie korpu-
skulame wedruje wolniej od elektromagnetycznego. ,,Czy zdazg sie schroni¢?”
pyta w tytule swej pracy jeden z autorow z NASA w prestizowym ,,Radiation
Measurements” [36].

Zupetnie inaczej przedstawia sie sprawa z nadzwyczaj wysokoenergetycz-
nym promieniowaniem kosmicznym. Jego dziatanie za taka czeSciowa ostong, ja-
kajest magazyn pojazdu, jest, paradoksalnie, znacznie silniejsze, poniewaz wia-
$nie w tej ostonie powstajg kaskady czastek jonizujgcych o znacznie mniejszej
energii, a wiec wiekszej absorbowalnosci przez ustroje zywe. Jezeli chodzi
0 dziatanie promieniowania kosmicznego, to podréznik wychodzacy poza pojazd
jest mniej na nie narazony niz za ostona, bo czastki tych energii przechodzg przez
niego w wiekszosci niezaabsorbowane. Na wysoko$ciach wiekszych, na ktérych
poruszajg sie stacje kosmiczne, narazenie radiacyjne jest juz powazne, cho¢
w czasie kilkudniowego przebywania pierwszych podroznikéw nie brato sie po-
chtonietych dawek [np. 37] pod uwage. Po dtuzszym pobycie zatogi, wynoszone
z trudem z kapsuty, miaty juz tyle schorzen spowodowanych brakiem sity cigze-
nia, zaburzen gospodarki wapniowej itd., ze subtelne efekty napromieniowania
nie byly tatwo zauwazalne. Dzi$ jednak sprawy traktuje sie powaznie i istnieje
ogromna literatura jednoznacznie wskazujgca na zagrozenie radiologiczne zwia-
szcza w czasie rocznej podrdzy na Marsa, po ktorej potowa zatogi bedzie juz le-
dwo zywa, jednak nie wiadomo, ktérych cztonkéw to bedzie dotyczy¢, poniewaz
zejscie sSmiertelne j est wynikiem przebiegu wielu réwnolegtych, atakze przypad-
kowych taricuchowych proceséw. Po osiagnieciu Marsa zatoga powinna schronié
sie w podziemnych pomieszczeniach i tam leczy¢ chorobe popromienna.

Na ostony, ktdre zastepowatyby zabezpieczenie, jakie zapewnia na Ziemi at-
mosfera, nie ma co liczy¢ na statku kosmicznym z powodu ograniczonej masy.
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Pewne nadzieje budzg projekty ostony elektrostatycznej [38], ktéra pozwolitaby
ograniczy¢ przynajmniej efekt strumieni natadowanych czastek. Sprawom tym
poswiecam miejsce w rozdziale o wptywie promieniowania na zycie, poniewaz
przy okazji mozna z peing odpowiedzialnoscig odpowiedzie¢ entuzjastom idei
wizytacji lub najazdu Ziemi przez ,,obcych”, E.T. lub w ogole kosmitow, ktorzy
przywiezli ze sobg zycie w jakiejkolwiek formie i technologie, ze jest to absolut-
nie niemozliwe. Nie ma szczepionki przeciwko promieniowaniu, procesy de-
strukcyjne muszg rozwijac sie w stosunku do zycia opartego na wodzie tak jak
w naszych organizmach. Innego zycia niz podobne do naszego nie mozna sobie
wyobrazi¢, a nawet gdyby byto wolne od wodoru, to musiatoby nastepowac odry-
wanie lekkich pierwiastkow z tych kompozycji. Statek z kosmitami, zasilany
i sterowany automatycznie dowiezie z catg pewnoscig martwe istoty. Nie ma mo-
wy o wymyslonych stworkach, rzekomo przybytych na UFO, ktére rozbito sie
koto Roswell. Cata sprawa byta wymyslona (i ostonieta tajemnicg) przez wiadze
amerykanskie, ktore nie chciaty, by Rosjanie dowiedzieli sie o specjalnych balo-
nach przeznaczonych do wykrywania ewentualnych $ladéw po ich wybuchach
nuklearnych, ktérych Amerykanie sie spodziewali.

Oszacowanie dawek od p6l promieniowania w przestrzeni kosmicznej jest
bardzo trudne i sktonny bytbym poda¢ wartosci, ktore podréz zatogowg na Mar-
sa muszg postawi¢ w kategoriach samobojstwa, jezeli decyzje podejmuje podroz-
nik, albo zabdjstwa, jezeli decydujajego zwierzchnicy. Totez aby zadowoli¢ opty-
mistow, podajmy zanizone wartosci dawek przyjmowane przez entuzjastow
podrozy zatogowej na Marsa, w ,,Scientific American” [39, 40]. Pierwszy z arty-
kutdw przewiduje dawke od promieniowania kosmicznego 750 mSv na rok,
a 2000 mSv (2 Sv) od rozbtyskéw protonowych. Drugi artykut, znanego w Polsce
(poszukiwat tu swoich korzeni) aktywisty-populaiyzatora podr6zy na Marsa, sza-
cuje ekspozycje tylko na 550 mSv, twierdzac, ze ryzyko zachorowania na raka od
tej dawki wynosi tylko 1%. Niestety, nie mozna akceptowac tego rozumowania,
bo promieniowanie jonizujace jest raczej stabym czynnikiem rakotwérczym, efek-
ty biologiczne pochtonietej dawki natomiast nie ograniczajg sie do powstawania
nowotworéw. Przypomniec¢ nalezy ustalong od dawna wielko$¢ symbolizowang
LD30dla wszelkich czynnikéw szkodliwych ($Smier¢ 50% duzej populacji po ta-
kiej dawce), wynoszaca, jak wspomniano, dla promieniowaniajonizujgcego 5000
mSv (5 Sv) na cale ciato. PrzypomnieC tez trzeba, ze rozrzut efektow jest ogrom-
ny tak w gore, jak i w dot, ze nikt nie jest w stanie okresli¢ na podstawie nawet
najbardziej wnikliwego badania wstepnego podroznikow, ktory z nich podroz
przezyije i w jakiej kondycji. Wptyw dodatkowych szkodliwosci dtugiego przeby-
wania w stanie niewazko$ci na odpowiedz organizmu na duze dawki promienio-
wania jonizacyjnego jest w ogole nieznany. Wiadomo tylko, ze na Ziemi skutki
pochtoniecia dawki 300 mSv sgjuz obserwowalne w obrazie krwi (tzw. kometki)
i to bez zwigzku z efektami nowotworowymi. Nie oznacza to jeszcze choroby po-
promiennej. Wspomniane w artykutach o podrézach na Marsa srodki zaradcze, jak
np. zazywanie pigutek z antyutleniaczami, sg niepowazne. To, ze podréze zatogo-
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we sg ciggle propagowane, wynika chyba tylko z checi podtrzymywania duzych
Srodkéw finansowych przeznaczanych na ten cel.

Jest oczywiste, ze szanse na przezycie w Kosmosie nizej zorganizowanych
ustrojow zywych sg znacznie wieksze niz cztowieka. To, ze wybitni specjalisci
w swoich dziedzinach wierzg w transport zycia z zewnatrz, wyttumaczy¢ mozna
tylko stabg znajomoscig chemii radiacyjnej i zupetngjuz niewiedzg o radiobiolo-
gii, ktéra na chemii radiacyjnej sie opiera ijestjej, jak mozna by, obecnie modnie,
powiedzie¢, supramolekulamg konsekwencja. A wiec ostatni rozdziat o roli che-
mii radiacyjnej w powstaniu zycia na Ziemi, krytykujacy transport prymitywnego
zycia z kosmosu trzeba rozpocza¢ od podstaw. Na niezrozumieniu istoty chemii
radiacyjnej cigzg poglady znane z fotochemii, wg ktérych Swiatto selektywnie wy-
biera grupy chromoforowe, rezonansowo odktadajgc w nich energie pochtoniete-
go kwantu. Niczego podobnego nie ma w oddziatywaniu kwantéw i czastek joni-
zujacych duzych energii, ktére odrywaja elektrony statystycznie w osrodku absor-
bujacym, bez zwigzku z lokalizacjg tych elektronow, a wiec praktycznie sgto elek-
trony nalezace do skiadnika gtownego, czyli wody w przypadku uktadow
biologicznych. Innych elektronow promieniowanie ,nie widzi”, a wiec zwigzki
rozpuszczone lub w inny sposob obecne sg dopiero atakowane produktami radio-
lizy sktadnika gtéwnego. Chemia radiacyjna roztworéw wodnych to chemia reak-
cji solutu z elektronem uwodnionym i rodnikiem OH, ,,po drodze” reagujacychje-
szcze z tlenem, jezelijest obecny. Chemia radiacyjna uktadéw opartych na wodzie,
a wiec organizmow wysoko zorganizowanych, jak nasz, ale i zupetnie prymityw-
nych, orzeka o niemozliwosci dtuzszych ,,bezkarnych” podrézy przez przestrzen
zewnetrzng. Istotg znacznego efektu radiobiologicznego na organizmy, czyli wy-
dajnosci radiacyjnej wiele rzeddw wielkosSci przekraczajacej wydajnosci podsta-
wowe, jest powielanie efektu elementarnego w tafncuchu sekwencji biologicznych.

Wracajac do zjawisk zyciowych - od poczatkdw istnienia zycia, promienio-
wanie jonizujace bylo raczej jego wrogiem niz przyjacielem. Co prawda efekty
byty w niewielkich dawkach pozytywne, bo pozwalaty nieco ,,przyzwyczaja¢” sie
ustrojom zywym do nieuniknionego tta promieniotworczego, ktére bedzie zawsze
istniato: nastepowato udoskonalenie mechanizmoéw samonaprawy, np. DNA,
ktore musiato sprosta¢ uszkodzeniom ptyngcym zreszta nie tylko ze strony pro-
mieniowania. Temu zawdzieczamy przetrwanie, a nawet, jak twierdzg zwolenni-
cy hormezy, ciagte ulepszanie mechanizméw biologicznych. Z tego powodu mu-
simy zatozy¢ ciggte napromieniowanie nas i pewna tolerancje na przekraczanie
dawek pochtonietych, np. dawek medycznych (przeswietlenia diagnostyczne)
oraz bedacych skutkiem przebywania na duzych wysokosciach.

Gtosow chemikoéw radiacyjnych nie nalezy rozumieé jako negowania istnie-
nia zycia w innych miejscach Wszech$wiata, mozna jednak powiedzie¢, ze uda-
nego transportu zywych okazéw by¢ stamtad nie moze.

Zwolennicy transportu zycia z kosmosu nie idg oczywiscie tak daleko jak au-
torzy fantastyki postulujgcy transport cztekopodobnych istot uprowadzajgcych
Ziemian. Nie sg to tez pseudonaukowcy jak Daniken, propagujacy pomyst prze-
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noszenia osiagnie¢ cywilizacyjnych z innych galaktyk. Liczni naukowcy kazg
wierzy¢ w powstanie zycia w blizej niesprecyzowany sposdb na innych ciatach
niebieskich, a nastepnie transport z meteorytami, pytem kosmicznym lub w ogo-
nach komet. Pomijam juz aspekty niechemiczne tych przypuszczen, jak chociaz-
by znikome prawdopodobienstwo wyrzucenia kawatka gleby marsjanskiej z od-
powiednig predkoscig kosmiczng i trafienie w Ziemie, a chce sie skoncentrowac
na roli chemii radiacyjnej w krytyce przenoszenia organizméw nisko zorganizo-
wanych, w dodatku wysuszonych, w postaci przetrwalnikéw. Tu zaczyna sie ,,in-
na” chemia radiacyjna, niewodna.

Zupetnie inaczej niz w przypadku zywych organizmoéw, zawierajgcych 90%
wody, przebiega radioliza substratéw suchych, np. zliofilizowanych bakterii lub
przetrwalnikow, wraz z pozywka, na ktorej sie rozwijaly. Juz nie woda jest tu
gtownym sktadnikiem, od ktérego zaczyna sie radioliza. Odrywanie wodoru jest
tujeszcze bardziej efektywne niz w roztworze wodnym. To samo odnosi sig zre-
sztg do materiatdw nieozywionych; niektore polimery, np. teflon, ulegajg radio-
lizie ze szczegdlng wydajnoscig i uwalnianiem fluorowodoru, co jest przyczyng
troski konstruktorow elementéw pojazdéw kosmicznych. Sze$¢ lat dziatania pro-
mieniowan jonizujacych na ulegajacy tancuchowemu rozktadowi radiacyjnemu
Teflon® [41,42] w teleskopie Hubbla spowodowato degradacje radiacyjng obja-
wiajacg sie pekaniem i utratg wkasnosci mechanicznych. Zniszczeniu ulega nie
tylko tworzywo, niezbedne w czeSciach mechanicznych, jak przer6zne serwomo-
torki, ale wydzielajacy sie fluorowodoér dziata niezwykle korodujaco na otocze-
nie. Wiasciwie to dopiero uszkodzenia radiacyjne czesci elektronicznych oraz
zniszczenie trwatych zdawatoby sie (ale na Ziemi!) tworzyw polimerowych
zwrécity uwage na uszkodzenia radiobiologiczne istot zywych. Przedtem temat
byt traktowany niezobowigzujaco, zwtaszcza ze wysuwanie argumentéw radio-
biologicznych utrudniato uzyskiwanie funduszy na przygotowanie podrozy zato-
gowych, zwiaszcza na Marsa.

WNIOSKI

Chemie radiacyjna, czyli przemiany chemiczne wywotane absorpcjg promie-
niowan jonizujacych, nalezy bra¢ pod uwage w rozwazaniach na temat mechani-
zmOw powstania zycia na Ziemi w trzech aspektach.

L Chemia radiacyjna odgrywa istotng role w tworzeniu sie prebiotycznych
zwiazkdw organicznych, w drodze odrywania elektron6w od prostych zwigzkow
i w dalszym etapie powstawania wolnych rodnikéw, ktére mogg tworzy¢ nowe
kombinacje, a nawet prowadzi¢ do zwigzkdw o wiekszym ciezarze czasteczko-
wym. Stanowig tez droge skutecznego chemicznie doptywu energii z zewnatrz
oraz mogg inicjowac reakcje fancuchowe. Chemoradiacyjne procesy powstawa-
nia prebiotycznej zupy wydajg sie bardziej prawdopodobne niz propozycje Mil-
lera, bo przebiegaja w temperaturze umiarkowanej i w Srodowisku jednorodnym
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oraz jednofazowym. Wszystkie te procesy nie sgjeszcze procesami chiralnymi,
ani - o ile wykazujg eksperymenty - samoreplikujacymi sie.

2. W stadium ,,0zywienia” prebiotycznej mieszaniny zwigzkéw organicz-
nych powstatych gtéwnie w drodze reakcji chemii duzych energii, promieniowa-
nie jonizujace nie wydaje sie odgrywac duzej roli. Wbrew poczatkowym oczeki-
waniom reakcje chemoradiacyjne sgw znikomym stopniu enancjoselektywne, to
znaczy nie moga w sposob znaczacy prowadzi¢ do wzbogacenia zawartosci jed-
nego enancjomeru ani wzmacnia¢ $ladowych efektow enancjomerycznych po-
wstatych w inny sposob, np. PVED.

3. W przeciwienstwie do fotochemii, ktéra podtrzymuje procesy zyciowe
uzaleznione od fotosyntezy, a innym reakcjom chemiczym zbyt mocno nie prze-
szkadza, chemia radiacyjna dziata destrukcyjnie na ukfady zyciowe gtownie
przez odrywanie wodoru, w najlepszym wypadku inicjujac procesy sieciowania
biopolimeréw, zresztg degenerujgce procesy zyciowe. Procesy dehydrogenacii
przebiegajg nawet w temperaturach bliskich zera absolutnego, ato w kazdej tem-
peraturze powoduje nieodwracalng inaktywacje biologiczng przy zachowaniu
morfologii ustrojow zywych, az do zweglenia radiacyjnego. Zachowanie morfo-
logii to ztudzenie zachowania formy zycia mimo dtugiego przebywania w stre-
fach intensywnego promieniowania jonizujgcego, a wiec w catym Kosmosie,
précz ograniczonych stref, jak powierzchnia Ziemi, ostonietych przed promienio-
waniem jonizujacym warstwg gazow o grubosci rownowaznej 10 metrom beto-
nu. Wskutek tego transport wszelkiego zycia z przestrzeni kosmicznej na Ziemie
jest niemozliwy i to nie tylko ustrojow bardzo skomplikowanych, jak organizm
cztowieka (,,kosmici”), ale i znacznie mniej wrazliwych na promieniowanie drob-
noustrojow, nawet najnizej zorganizowanych, jak wimsy. Czas przebywania
w przestrzeni kosmicznej jest tak dtugi, ze mechanizmy nieodwracalnego odwo-
dorowania, nawet bez wspdtdziatania prozni, musza doprowadzi¢ do likwidacji
funkcji zyciowych. Uniemozliwienie zatogowych lotéw kosmicznych przez pro-
mieniowanie jonizujgce jest oczywiste, poniewaz roczne przebywanie w pojez-
dzie kosmicznym doprowadzi¢ musi do pochtoniecia dawek patogennych. Osie-
dla na Ksiezycu lub Marsie musiatyby by¢ zaktadane na wielometrowych gtebo-
kosciach pod powierzchnig dla zapewnienia niewielkiego tta radiacyjnego podob-
nego do panujacego na Ziemi. Niestety, fantasci nie biorg tego pod uwage,
szkicujgc pomieszczenia dla ludzi na Ksiezycu lub Marsie na palach i pod cien-
kimi koputami z przejrzystych polimerow.

Dawki promieniowan w przestrzeni zewnetrznej byty lekcewazone do cza-
su, gdy okazato sie, ze moga one wywotaé nieprzewidziane zaburzenia w pracy
komputeréw i to wczesniej, niz mogtyby wywota¢ zagrozenie zatdg. Dzi$ juz na
niewielkich wysokosciach, na ktérych operuja promy kosmiczne, instaluje sie po
kilka rownolegle pracujgcych komputerow w celu wyeliminowania uszkodzo-
nych. Badanie ,,twardosci” elementéw elektronicznych, jak nazywa sie ich odpor-
no$¢ na promieniowanie jonizujace, stato sie badaniem rutynowym. Radiobiolo-
gia przestrzeni kosmicznej zyskata sprzymierzencow.
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Dawka promieniowan jonizujacych dostarczana w ciggu kilku lat cztowieko-
wi lub cztekopodobnej istocie w strefie uktadu stonecznego bez ostony o grubo-
ci rownowaznej 10 m betonu z catg pewnoscig doprowadzi do przedwczesnej
$mierci. Pozostang jednak prawie nienaruszone znajdujace sie w ciatach bakterie,
ktore bedg sie nadal rozwijac, jezeli automatyczne systemy utrzymujace tempera-
ture, cisnienie i wilgotnos¢ bedg dziata¢. Rozszczelnienie kabiny z ciatami dopro-
wadzi do postepujacej liofilizacji i mumifikacji. Pozostate jednak bakterie i prze-
trwalniki bedg nadal absorbowaty promieniowaniajonizujgce z normalnymi kon-
sekwencjami dominujacego odwodomiania. Po ok. 1000 latach nawet najbardziej
oporne bakterie, np. typu radiodurans [43], ktére mogty sie wymutowac¢ na zwio-
kach, tez ulegna niedwracalnym zmianom, cho¢ ich zweglanie, a nawet minerali-
zacja, jako zachodzace w temperaturze umiarkowanej, a nawet kriogenicznej, mo-
ga zapewni¢ zachowanie pierwotnego ksztattu. A wiec odpowiedZ wszystkim,
ktorzy zaktadajg przyjscie prymitywnych bakterii na Ziemie z Kosmosu: poza Zie-
mig, w naszym ukfadzie stonecznym nie ma i prawdopodobnie nigdy nie byto zy-
cia, a ewentualne oazy zycia w galaktyce znajduja sie z catg pewnos$cig w odle-
gtosci dalszej niz 1000 lat podrozy z predkoscia, ktora pozwolitaby ladowaé na
Ziemi bez termicznego zniszczenia zarodkéw. Mozna przyja¢ z pewnoscia, ze
wszystko, co spada na Ziemie, jest wyjatowione radiacyjnie, tak jak produkty me-
dyczne sterylizowane u nas promieniowaniem elektronowym luby [9].

Urzadzenia do napromieniowac i ich eksploatacja sg doprowadzone do takiej
perfekcji, ze mozemy eksperymentalnie symulowac skutki przebywania okreslo-
nych materiatdw, urzadzen i istot zywych okreslonego gatunku przez dowolny
czas w przestrzeni kosmicznej.

Jakkolwiek chemia radiacyjna moze przyczynié sie do wyjasnienia mecha-
nizméw powstania prebiotycznej ,,zupy” zwigzkéw organicznych, to nie moze
zaproponowa¢ mechanizmu powstania czystych enancjomeréw, ktdre sg niezbed-
ne do powstania zycia, jakie znamy obecnie i ktdrego jestesmy czescig. Zadna in-
na dziedzina chemii zreszta nie jest w stanie tego dokona¢. Chemia radiacyjna
wyklucza transport zycia, chociazby w formie przetrwalnikéw nawet prymityw-
nych organizmow, na Ziemie, przez przestrzen kosmiczng petng promieniowania
jonizujacego o dziataniu rozciggnietym na bardzo diugie czasy podrézy z prze-
strzeni kosmicznej. Zycie musiato wiec powstaé tu na Ziemi, choé jeszcze nie je-
steSmy w stanie wyjasnic, jak to sie stato.
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tyoksydacyjnej.
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ABSTRACT

Flavonoids are a large group of naturally occurring phenolic compounds
widespread in plant kingdom. Over 4000 chemically unique flavonoids have
been identified in plants. They are categorised into classes depending on the
structure of the central heterocyclic ring (Tab. 1) and within each class according
to the hydroxylation pattem or other substitutents.

For many years flavonoids have been known to display different pharmaco-
logical and biological activities, but the most important are: the capillary protec-
tive effect and antioxidant activity. Recently increasing attention is focused on
flavonoids as natural antioxidants.

A number of highly reactive oxygen species (ROS) such as singlet oxygen
*02and radicals: 0 2~\ "OH, 'OOH, NO' as well as alkyl peroxyl free radicals are
regularly produced in our body. They damage lipids, proteins and DNA and
participate in pathogenesis and aging. Organisms possess a wide array of antioxi-
dant physiological defences. However, in situation of oxidative stress additional
exogenous antioxidants are needed to limit damage in biological systems. The
natural antioxidants such as ascorbic acid, tocopherols, carotenoids and flavo-
noids contribute to this defence.

The recent increase of interest in antioxidant activity of flavonoids is due to
their ubiquitous presence in fruits and vegetables as well as in tea, wine and
beer. The dietary intake of flavonoids - 25 mg to 1 g/day far exceeds that of
vitamin E and carotenoids [6]. However, the antioxidant activities of different
flavonoids differ so much that their composition is much more important than the
total content.

Flavonoids are able to scavenge ROS and alkyl peroxyl radical due to their
electron donating properties. The position and degree of hydroxylation is of
primary importance for antioxidant activity of flavonoids (Tab. 3). Tea and
wine are very rich in flavonoid compounds and their antioxidant activity is well
documented by different laboratories [17, 19, 30-38].

However, there has been extensive debate over the last few years on the
biological significance in vivo of flavonoids’ antioxidant activity. Nearly nothing
of ingested compounds survives in the body, as they are largely metabolised by
tissues or by the colon microflora. In human plasma quercetin is mostly present
as conjugate derivatives such as glucoronides and sulphates [6, 40, 42, 43]. It is
not clear what is the antioxidant activity of flavonoids’ metabolites, as well as
their real effectiveness in organism. So one should be careful with conclusion
concerning flavonoids effectiveness in vivo, on the basis of their antioxidant
activity determined in vitro.
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WSTEP

Flawonoidy to duza grupa drugorzedowych metabolitbw rozpowszechnio-
nych w Swiecie roslin. Pionierem badan nad tg grupg zwigzkéw byt polski che-
mik - Stanistaw Kostanecki, ktory w latach 1898-1910 dokonat syntezy flawo-
nu, flawonolu i flawanonu [1, 2], Flawonoidy wystepujga w réznych czesciach
ro$lin - w liSciach, kwiatach, owocach i nasionach. Znanych jest ok. 4000 natu-
ralnych zwiazkéw zaliczanych do flawonoidéw i kilkaset otrzymanych syntetycz-
nie. Ich wsp6lng cechajest szkielet- weglowy Cg-C3C6(rys. 1).

Rys. 1 Wzor strukturalny flawonoidow

Zwigzki zaliczane do tej grupy roznig sie przede wszystkim stopniem uwo-
dornienia centralnego pierScienia heterocyklicznego, liczbg i miejscem podsta-
wienia grup hydroksylowych oraz stopniem ich glikolizacji i metoksylacji. Wszy-
stkie te czynniki majg wptyw na wiasciwosci fizyczne, chemiczne i biologiczne
flawonoidéw. Podstawowe struktury gtéwnych grup flawonoidéw i ich wystepo-
wanie w produktach jadalnych podaje tab. 1

Wiasciwosci lecznicze flawonoidéw sg znane od wielu lat. Poczatkowo
przedmiotem zainteresowania byty gtéwnie ziota lecznicze. Dopiero w latach 30.
XX w. prace Szent-Gyorgyego [3] spowodowaty duze zainteresowanie wystepo-
waniem flawonoidéw w owocach i innych produktach spozywczych. Szent-
-Gyorgy wykazat, ze wydzielone z cytryn flawanony - hesperydyna i eriodyktol,
dziatajg synergicznie z witaming C i zapobiegajg charakterystycznej dla szkorbu-
tu zwiekszonej przepuszczalnosci i podatnosci na pekanie wtosowatych naczyn
krwionosnych, powodujace krwawe wybroczyny. Objawow tych nie leczyt czy-
sty kwas askorbinowy. Szent-Gyorgy zaproponowat, aby otrzymany z cytryn pre-
parat flawonoidéw zaliczy¢ do witamin i nazwac¢ witaming P (od ang. permeabi-
lity- przepuszczalno$é) lub witaming C2. Jednakze w 1956 r. Food and Drug Ad-
ministration uznato, ze flawonoidéw nie mozna zaliczy¢ do witamin, gdyz u czto-
wieka nie wystepuja one ani w tkankach, ani w ptynach ustrojowych, wiec trudno
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uznaé je za niezbedne do prawidtowego funkcjonowania organizmu. Dla zwigz-

kéw wykazujgcych aktywno$¢ ,,witaminy P” zaproponowano wtedy nazwe - bio-
flawonoidy.

Tabela 1. Struktura i wystepowanie gtéwnych grup zwigzkéw flawonoidowych

Nazwa grupy Pierscien C Przedstawiciele Wystepowanie
Flawony y°y diosmina cytrusy,
apigenina pomidory,
vV oliwki
0
I1zoflawony genisteina soja
daidzeina
T
Flawonole . kwercetyna warzywa (cebula),
VI Yl rutyna owoce
kempferol
0' mirycetyna
Flawanony naryngenma cytrusy
naryngina
Y hesperydyna
0 eriodyktol
Flawan-3-ole katechina herbata, wino,
Y o Y epikatechina owoce,
procyjanidyny roéliny straczkowe
Antocyjany .ooa cyjanidyna owoce,
malwidyna wino
XX)) delfinidyna
Chalkony florydzyna jabtka
. floretyna
o
Iy
0

Mimo ze w tym czasie nie stwierdzono obecnosci flawonoiddw
w organizmie cztowieka ani zwierzat doSwiadczalnych, ich wielokierunkowe od-
dziatywanie na procesy zachodzace w ustroju zostato udowodnione w wielu
o$rodkach badawczych na Swiecie. Potwierdzeniem tego jest cykl artykutow
Bdhma Die Flavonoide z lat 1959-1960 [4], w ktérych autor na podstawie 573
cytowanych publikacji omawia wasciwosci chemiczne i biologiczne flawonoi-
doéw, ich wptyw na strukture wiosowatych naczyn krwionosnych, na prace serca,
a takze ich role jako antyoksydantow oraz wiele innych wiasciwosci biologicz-
nych, np. dziatanie moczopedne, antybakteryjne i antywirusowe.
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Zainteresowanie aktywnoscig antyoksydacyjng bioflawonoidéw znacznie
wzrosto w latach 80. XX w., co bylo zwigzane z poszukiwaniem naturalnych
antyoksydantéw chronigcych organizm przed szkodliwym dziataniem wolnych
rodnikow i innych aktywnych form tlenu.

ANTYOKSYDANTY JAKO BRON
PRZECIWKO REAKTYWNYM FORMOM TLENU

Reaktywne formy tlenu (RFT) sg stale obecne w organizmie cztowieka, gdyz
stanowig produkty metabolizmu tlenu. Do podstawowych reaktywnych form tle-
nu zalicza sie: ‘Cfe, <V*, *OH, HOO*, H20 2, NO’, NOO\

Gtownym miejscem ataku RFT w organizmie sg nienasycone kwasy thu-
szczowe wchodzgce w sktad ztozonych struktur lipidowych. W wyniku interak-
cji RFT z lipidami powstajg nowe rodniki i nadtlenki: L*, LO\ LOO*.

Wszystkie te pierwotne i wtorne RFT wigczajg sie do niespecyficznych, tan-
cuchowych reakcji utleniania i powodujg zmiany struktury i wiasciwosci funk-
cjonalnych lipidéw, biatek i innych substancji oraz struktur tkankowych, co
moze by¢ przyczyng szkodliwych dla zdrowia procesow. Gtowne kierunki ataku
RFT przedstawiono na rys. 2.

BIALKA LIPIDY

Organizm ma bardzo efektywne enzymatyczne i nieenzymatyczne mechani-
zmy obronne regulujace poziom RFT na mozliwie niskim, niezbednym poziomie.
Zaburzenie rownowagi pomiedzy pro- i antyoksydantami na korzys$¢ reakcji pro-
oksydacyjnych jest nazywane stresem oksydacyjnym. Przyczyng stresu oksyda-
cyjnego moga by¢: wzmozony wysitek, goraczka, spozywanie alkoholu, palenie
papierosow, a takze zazywanie niektorych lekéw. Bartosz [5] wymienia ponad 50
chordb, ktérym towarzyszy stres oksydacyjny. Do najwazniejszych skutkdw stre-
s6w oksydacyjnych mozna zaliczy¢:

 zmiany stabilnosci i przepuszczalno$ci bton komorkowych,
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* przyspieszanie starzenia sie tkanek,

* inicjowanie i przyspieszanie procesow nowotworowych,

* degradacje witamin A, C oraz E.

Tak powazne zagrozenie zdrowia przy wysokim poziomie RFT spowodowa-
to szybki rozwdj badan nad wystepowaniem i aktywnoscig naturalnych antyoksy-
dantéw, zdolnych do wymiatania rodnikéw inicjujacych procesy oksydacyjne.
Zalicza sie do nich wiele substancji naturalnych, pochodzenia roslinnego, gtow-
nie lipofilne tokoferole i karotenoidy, a ze zwigzkdw hydrofilnych kwas askorbi-
nowy i polifenole, ktérych gtdbwnym reprezentantem w zywnosci sg flawonoidy.
Sposrdd wymienionych naturalnych antyoksydantow aktywno$¢ biologiczna to-
koferoli, karotenoiddéw i kwasu L-askorbinowego jest od dawna znana i potwier-
dzona nie tylko in vitro, ale takze in vivo. Z flawonoidami natomiast sprawa jest
znacznie bardziej skomplikowana, gdyz jest to duza grupa zwiazkéw o bardzo
zroznicowanej strukturze, hydrofilnosci oraz aktywnosci biologicznej i antyoksy-
dacyjnej, a poza tym zwiagzki zaliczane do flawonoidéw sg trudno przyswajalne
I nie sg gromadzone w organizmie cztowieka i zwierzat.

Dlaczego wiec wihasnie aktywnos$¢ antyoksydacyjna flawonoidéw w ostat-
nich latach jest przedmiotem wielkiego zainteresowania wielu osrodkéw badaw-
czych? Przyczyng tego jest fakt, ze zwigzki te sg rozpowszechnione
w S$wiecie roslin. Wystepuja w owocach, warzywach i nasionach, a takze
w napojach, takich jak wino, piwo i herbata, sg wiec stale obecne w naszym po-
zywieniu. Dzienne spozycie flawonoidow, w zaleznosci od diety, wynosi
25 mg do 19 [6] ijest kilkakrotnie wyzsze niz przecietne spozycie tokoferoli czy
karotenoidéw. Jednakze skiad i aktywnos¢ biologiczna, w tym réwniez antyoksy-
dacyjna, flawonoiddw wystepujacych w réznych surowcach roslinnych zalezy od
wielu czynnikéw, a gtéwnie od gatunku i odmiany.

Aby oceni¢ efektywno$¢ antyoksydacyjng poszczegblnych zwigzkow
i produktoéw, trzeba wybra¢ odpowiednie metody oznaczania.

METODY OZNACZANIA AKTYWNOSCI ANTYOKSYDACYJNEJ

Do oznaczania aktywnosci antyoksydacyjnej flawonoidéw stosowane sg me-
tody oparte nardznych zasadach i okreslajace rozne wiasciwosci badanych zwigz-
kéw [7], Do poréwnania efektywnosci pojedynczych antyoksydantow, a takze do
oceny ,,pojemnosci” antyoksydacyjnej produktéw o ztozonym sktadzie, np. napo-
joéw czy ekstraktow roslinnych, czesto wykorzystywane sg metody okre$lajgce sto-
pien zmiatania trwatych syntetycznych rodnikéw: DPPH* (1,I-difenylo-2-pikrylo-
hydrazyl), ABTS+* (kwas 2,2'-azynobis-(3-etylobenzotiazolino-6-sulfonowy))
i DMPD* (dihydrochlorek N,W-dimetylo-p-fenylenodiaminy). Jednakze z punktu
widzenia oceny aktywnosci antyoksydacyjnej badanych zwigzkow, w aspekcie
prozdrowotnym, bardziej wiarygodne wydajg sie metody oparte na pomiarze efek-
tywnosci zmiatania rodnikéw hydroksylowych ‘OH albo anionorodnika ponad-
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tlenkowego 0 2", powstajacych w organizmie cztowieka. Podstawowe informacje
o niektdrych czesto stosowanych metodach podano w tab. 2.

Tabela 2. Metody oznaczania aktywnosci antyoksydacyjnej

Rodnik

[Lit] Uktad generujacy Srodowisko Metoda detekcji
ABTS+*  metmioglobina/H202 bufor pH 7,4 spektrofotometryczna
[8] nadsiarczan potasu etanol
DMPD*  jony zelaza(lll) bufor pH 5,2 spektrofotometryczna
[
DPPH* metanol, etanol spektrofotometryczna
[10]
0-,- ksantyna/oksydaza bufor pH 7,4-8,3 spekrrofotometryczna
[11] ksantynowa chemiluminescencja
polarografia
‘OH jony zelaza(ll)/H202 woda spektrofotometryczna
[12] fotoliza H2 2pr. UV HPLC

Ze wzgledu nato, ze gtbwnym miejscem ataku RFT w organizmie sg niena-
sycone kwasy ttuszczowe, wchodzgce w skiad struktur lipidowych, opracowano
réwniez wiele metod oznaczania efektywnosci flawonoiddw jako czynnikéw ha-
mujacych procesy autooksydacji lipidow. Stosowane sg ré6zne ukfady modelowe:
emulsje kwasu linolowego [13, 14], liposomy [14-16], niskoczgsteczkowe lipo-
proteiny [14, 16, 17] oraz btony erytrocytame [15, 18]. Reakcje prowadzone sg
najczesciej w buforach o pH 7,4 w obecnosci jonéw zelaza lub miedzi jako kata-
lizator6w. Przebieg procesu utleniania lipidow jest kontrolowany przez pomiar
stezenia sprzezonych dienéw, heksanalu lub dialdehydu malonowego.

Przy wyborze metody oznaczania i ocenie wynikow trzeba bra¢ pod uwage
fakt, ze efektywnos$¢ antyoksydacyjna flawonoidow zalezy od ich polamosci,
stopnia dysocjacji oraz od trwatosci w Srodowisku reakcji badanego zwigzku
i powstajacych rodnikow.

STRUKTURA
A AKTYWNOSC ANTYOKSYDACYJINA FLAWONOIDOW

Rola antyoksydantéw w hamowaniu proceséw oksydacyjnych zachodzacych
w organizmach zywych, a takze w produktach spozywczych moze polega¢ na:

* zmiataniu wolnych rodnikdw i wygaszaniu tlenu singletowego,

* przerywaniu, czyli terminacji reakcji rodnikowych,

* wigzaniu metali katalizujacych procesy utleniania,

* inhibicji enzyméw z grupy oksydaz.
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Flawonoidy sg aktywne we wszystkich wymienionych procesach, ale ich
efektywnos$¢ w tych reakcjach zalezy od bardzo wielu czynnikdw.

Efektywno$¢ zmiatania wolnych rodnikéw i przerywania fancucha reakcji ro-
dnikowych zalezy gtéwnie od wystepowania w pierscieniu B flawonoidow przy-
najmniej dwaéch grup o-hydroksylowych, gdyz umozliwia to tworzenie sig intra-
molekulamego wigzania wodorowego miedzy tymi grupami, co zwieksza stabil-
nos¢ rodnikéw fenoksylowych [19].

Istotny wptyw ma réwniez obecno$¢ podwojnego wigzania w pozycji 2-3,
sprzezonego z grupg karbonylowa w pozycji 4. Taka konfiguracja umozliwia de-
lokalizacje elektronéw pomiedzy pierscieniami i przez efekt rezonansowy
zwigksza stabilnos¢ rodnikéw. Z punktu widzenia zdolno$ci do wigzania metali
istotne jest wystepowanie grup hydroksylowych przy C-3 i C-5 oraz grupy Kar-
bonylowej w pozycji 4. Taki uktad umozliwia chelatowanie metali w piecio- lub
szesciocztonowych pierScieniach.

W zakresie inhibicji enzymow flawonoidy mogg dziata¢ jako kompetycyj-
ne lub niekompetycyjne inhibitory. Cotelle i in. [20] stwierdzili, ze 7-hydroksy-
flawony sa silnymi kompetycyjnymi inhibitorami oksydazy ksantanowej, a ich
dziatanie polega prawdopodobnie na tym, ze w centrum aktywnym enzymu za-
stepuja hydroksyksantyne. Z punktu widzenia prozdrowotnej aktywnosci flawo-
noidoéw wazne jest ich dziatanie inhibicyjne w stosunku do 15-lipoksygenazy -
enzymu katalizujgcego utlenianie LDL. Terao i in. [21] stwierdzili, ze najwiek-
szg skutecznos¢ inhibicyjng wykazywata kwercetyna, niewiele mniejsza 3- i 7-
-glukozydy, natomiast glukozylacja grupy hydroksylowej w pozycji 4' powodo-
wata trzykrotny spadek aktywnosci inhibicyjnej. Dobrymi inhibitorami 15-lipo-
ksygenazy sg takze, wyizolowane ze skérek pomaranczy, zmetoksylowane fla-
wony, przy czym o ich aktywnosci decydowato miejsce metoksylacji, a nie licz-
ba grup —OCH3[22].

Aktywno$¢ antyoksydacyjna zwigzkéw flawonoidowych byta wielokrotnie
przedmiotem badan, ale duze rdznice w metodyce oraz w sposobie przedstawie-
nia wynikéw utrudniaja obiektywng ocene efektywnosci antyoksydacyjnej po-
szczegoblnych zwigzkéw. Dla przyktadu w tab. 3 zestawiono strukture kilkunastu
zwigzkow z roznych grup oraz ich aktywnos$¢ antyoksydacyjna, oznaczang przez
autorow stosujgcych inne metody badania i inny sposéb wyrazania wynikow.

Wartos¢ wspétczynnika IC50 oznacza ilos¢ zwigzku potrzebng do 50% reduk-
cji stezenia produktéw utleniania LDL, a wiec im nizsza liczba, tym wyzsza ak-
tywno$¢ antyoksydacyjna. Wartos¢ TEAC (Trolox Equivalent Antioxidant Capa-
city) natomiast wyraza liczbe milimoli Troloxu (pochodna tokoferolu rozpu-
szczalna w wodzie) odpowiadajaca aktywnosci 1 milimola badanego zwigzku
w reakcji zmiatania rodnikéw ABTS. Im wyzsza wartos¢ TEAC, tym wieksza
efektywno$¢ antyoksydacyjna zwigzku.

Porownujac wartosci 1C50 dla flawonoiddw o roznej strukturze mozna zau-
wazy¢, ze istotny wptyw na aktywnos$¢ antyoksydacyjng ma obecno$é w pierscie-
niu B grup orto-dihydroksy przy C3' i C4\ Np. katechina, kwercetyna i cyjani-
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Tabela 3. Pordwnanie aktywnosci antyoksydacyjnej flawonoidow [17, 23]

Zwiazek Pozycja grup —OH ICS0[pM]  TEAC [mM]
Flawan-3-ole 4.9
Galusan epikatechiny 57,34, 3",4"5" 0.07 48
Galusan epigalokatechiny ~ 5,7,3'4',5". 3".4",5" 010 3,8
Epigalokatechina 3,5,7,3,4', 5 ’ 25
Epikatechina 3'5'7'3. ,4‘ 018 24
Katechina 35,7,3,-4
Flawon-3-ole o 02 47
Kwercetyna 3,5,7,3.4

2 051 2.4
Rutyna 5,7,3,4 31
Mirycetyna 3,5,7,3.4'5' 13
Kempferol 3,5,7,4'
Flawanony

>

Naringenina 57,4 0 1451
Hesperetyna 57,3 > 16 11
Hesperydyna 53
Antocyjany 44
Delfinidyna 357345 021 44
Cyjanidyna 35,734 13
Pelargonidyna 3,5,7,4 095 a1
Malwidyna 35,74 '

dyna, zwigzki o rdznej strukturze pierscienia C, ale identycznym usytuowaniu
w czasteczce grup hydroksylowych, wykazujg zblizone, niskie wartosci IC50
(0,18-0,22 pM), co wskazuje na ich relatywnie wysoka aktywno$¢ antyoksyda-
cyjna, ok. 10 razy wyzsza niz dla kwasu askorbinowego. Natomiast wystepujgce
w owocach cytrusowych flawanony - hesperydyna i naringenina, ktore w pier-
Scieniu B maja tylko jedng grupe hydroksylowa i nie maja podwdjnego wigzania
w pierscieniu C, wykazywaty w tym tescie wielokrotnie nizszg aktywnos$¢ (IC50
ok. 100-krotnie wyzsze).

Aktywnosci antyoksydacyjne tych samych zwigzkdw, oznaczane metoda
z ABTS i wyrazone jako TEAC, sa mniej zroznicowane, ale ogolne tendencje
sg takie same. Wysokg efektywnos$¢é zmiatania kationorodnikéw ABTS (TEAC
4,5-49 mM) wykazywaty galusany epikatechiny, kwercetyna i cyjanidyna,
aniskg (1,1-1,5 mM) flawanony.

Ciekawe sg wyniki badan aktywnosci antyoksydacyjnej flawan-3-oli. Jest to
grupa flawonoidéw wystepujacych w wielu gatunkach owocéw i w nasionach ro-
$lin straczkowych, ale szczeg6lnie bogate we flawanole sg herbata oraz czerwo-
ne wino [24-26].

Charakterystyczng cecha struktury flawan-3-olijest brak podwaojnego wigza-
nia miedzy C2 a C3 i tlenu przy C4 oraz wystepowanie dwoch centréw asyme-
trii przy C2 i C3. Poza tym, w odrdznieniu od flawonoli, flawanole nie wystepu-
ja w formie glikozydow, ale tworza oligomery i polimery nazywane proantocy-
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janidynami lub taninami skondensowanymi, w ktorych czasteczki katechin pota-
czone sg wigzaniami C4—C8 lub rzadziej wigzaniami C4—C6 (rys. 3).

OH OH
Ri = H (+)katechina Ri=H (-)epikatechina
R, = OH (+)galokatechina R, = OH (-)epigalokatechina
OH
OH
procyjanidyna B2 procyjanidyna B5
epikatechino(4P-8)epikatechina epikatechino(4P-6)epikatechina

Rys. 3. Wzory strukturalne monomeréw i dimeréw flawan-3-oli

Nanjo i wsp. [27], badajgc efektywno$¢ monomerdéw flawanoli jako zmiata-
czy rodnikéw DPPH\ stwierdzili, ze ich aktywno$¢ antyoksydacyjna nie zalezy
od struktury przestrzennej, natomiast estryfikacja kwasem galusowym grupy OH
przy C3 ok. 2 razy podwyzsza aktywno$¢ antyoksydacyjna. W przypadku reak-
cji utleniania lipoprotein galusan epigalokatechiny byt jedynie o 20% lepszym
inhibitorem w poréwnaniu z epigallokateching [17].

Zaleznos$¢ miedzy strukturgprzestrzenng a aktywnoscig antyoksydacyjna fla-
wanoli w stosunku do anionorodnika ponadtlenkowego badali Saint-Cricq
de Gaulejac i in. [11]. Stwierdzili oni, ze (-)epikatechina (2R :3R) ma wyzszg ak-
tywnos¢ antyoksydacyjng niz (+)katechina (2R :35). Badania Plumba i in. [28]
natomiast, w ktdrych efektywno$¢ antyoksydacyjng katechin i proantocyjanidyn
oznaczano na podstawie ich zdolno$ci do op6Zniania peroksydacji lipidow w mo-
delowych ukfadach liposomoéw, daty wyniki odwrotne - katechina wykazywata
wyzszg aktywnos¢ niz epikatechina.
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W oligomerach flawanoli istotne znaczenie ma nie tylko skfad, ale i sposéb
wigzania monomerdw, decydujacy o strukturze przestrzennej. Procyjanidyny
z serii B5 do B8, w ktorych czasteczki katechin potgczone sg wigzaniem C4-C6
wykazywaty wyzszg aktywnos¢ niz czesciej wystepujace w roslinach procyjani-
dyny Bl do B4, w ktdrych czasteczki katechin potgczone sg wigzaniami C4-CS8.
Autorzy [11] thumacza to bardziej zwartg strukturg dimeréw, w ktérych wystepu-
je wigzanie C4—C8 (rys. 4).

Rys. 4. Wptyw struktury przestrzennej flawanoli na efektywno$¢ zmiatania anionorodnika ponad-
tlenkowego

Ci sami autorzy wykazali rowniez, ze efektywnos$¢ zmiatania rodnikéw 0 2 *
przez oligomery procyjanidyn rosnie od monomeru do tetrameru, a powyzej spa-
da ze wzrostem stopnia polimeryzacji. Jest to o tyle wazne, ze w owocach flawa-
nole wystepuja gtdwnie jako proantocyjanidyny.

SKEAD | AKTYWNOSC ANTYOKSYDACYJNA FLAWONOIDOW
WYSTEPUJACYCH W HERBACIE | W WINIE

Dobrym Zrodiem flawonoidéw w naszej diecie sg owoce i otrzymane
z nich produkty oraz nasiona roslin strgczkowych, ale na szczegdlng uwage za-
stugujg herbata i czerwone wino, gdyz sg to napoje bogate w zwigzki flawonoi-
dowe i najlepiej poznane zaréwno pod wzgledem skiadu, jak i aktywnosci anty-
oksydacyjnej.

Gléwnymi zwigzkami polifenolowymi herbaty sa katechiny, theaflawiny
i thearubiginy. W Swiezych lisciach i w zielonej herbacie wystepujg tylko kate-
chiny, a w oolong i w czarnej herbacie katechin jest niewiele, a dominujacg for-
ma sg theaflawiny i thearubiginy powstajace w procesie fermentacji lisci herba-
cianych (tab. 4; [29]). Gtéwnym skfadnikiem frakcji fenolowej zielonej herbaty
jest galusan (-)epigalokatechiny, zwigzek, w ktérym wystepuje najwiecej, bo 8
wolnych grup OH, co decyduje o jego wysokiej aktywnosci antyoksydacyjnej. Na
podstawie zdolnosci do zmiatania rodnikéw DPPH, pod wzgledem efektywnosci
antyoksydacyjnej flawanole herbaty mozna uszeregowac [31]:

EGKG > EKG > EGK > EK,
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przy czym epikatechina wykazuje aktywno$¢ dwa razy mniejsza niz galusan epi-
galokatechiny. Podobne zalezno$ci uzyskano, badajac efektywno$¢ flawanoli her-
baty jako antyoksydantow hamujgcych procesy autooksydacji thuszczow.
Zielona herbata charakteryzuje sie 0 40% wiekszg efektywnos$cig antyoksyda-
cyjna niz czarna herbata, a katechiny wydzielone z zielonej herbaty wykazywaty
aktywnos¢ antyoksydacyjna zblizong do antyoksydantéw syntetycznych, takich
jak BHA i BHT [31]. Theaflawiny, stanowigce dominujacg grupe polifenoli
w czarnej herbacie, charakteryzuja sie nizszg aktywnoscig antyoksydacyjngniz ka-
techiny, ale takze tym wyzszg, im wiecej grup OH wystepuje w ich czasteczce. Za-
warto$¢ tych zwigzkéw w handlowych gatunkach herbaty znacznie sie rozni w za-
leznosci od pochodzenia i warunkéw stosowanych w procesie technologicznym.

Tabela 4. Skiad polifenoli zielonej herbaty [30]

Zwiazek Liczba Zawarto$¢
grup OH [%6s.m]
Galusan (-)epigalokatechiny (EGKG) 8 9,2-10,1
(-)Epigalokatechina (EGK) 6 3,5-4,4
Galusan (-[epikatechiny (EKG) 7 1,8-2,4
(-[Epikatechina (EK) 5 1.0-1,1

Badania sktadu, przemian i wasciwosci prozdrowotnych winogron i wina
datuja sie od lat 70. XX w., czyli od ogtoszenia w czasopi$mie ,, The Lancet” [32]
wynikéw badan statystycznych nad umieralno$cia na choroby wiericowe w r6z-
nych regionach Europy. Materialy te sugerowaty, ze we Francji, mimo duzego
spozycia ttuszczow, wskaznik umieralno$ci na choroby wieficowe jest najnizszy,
co nazwano ,paradoksem francuskim” i kojarzono z duzym spozyciem wina
w tym Kkraju. Przyczynito sie to do rozwoju badar nad sktadem wina, a szczegol-
nie zwigzkéw zaliczanych do grupy flawonoidéw. W winogronach zidentyfiko-
wano 10 kwasow fenolowych wystepujacych w formie wolnej i zwigzanej, 16
barwnikéw antocyjanowych, 12 zwigzkéw flawonolowych, 5 monomeréw flawa-
noli, w tym 3 o duzej aktywnos$ci antyoksydacyjnej: galokatechina, epigalokate-
china i galusan epikatechiny, 6 dimeréw i 2 trimery proantocyjanidyn oraz tani-
ny skondensowane o wyzszym stopniu polimeryzacji [33].

Zawarto$¢ polifenoli w winach wynosi od 50 mg/1 w biatych winach do
6500 mg/1l w niektdrych winach czerwonych. Przecietnie wina biate zawierajg
ok. 250 mg/1, a czerwone 1000 do 4000 mg/1 [19].

Badania dotyczace sktadu, przemian i wkasciwosci zwigzkoéw polifenolo-
wych wystepujacych w winach koncentruja sie gtdwnie na barwnikach antocyja-
nowych, katechinach i proantocyjanidynach, gdyz te grupy zwiazkoéw ksztattuja
cechy organoleptyczne wina (gtéwnie barwe i cierpkos¢) oraz wiasciwosci anty-
oksydacyjne. W ostatnich latach, szukajac zwigzkéw odpowiedzialnych za wy-
soka aktywnos¢ antyoksydacyjng wina, zwrdcono uwage na wystepowanie w wi-
nogronach stilbenéw - polifenoli o szkielecie- C6:C2C6 (rys. 5).
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Rys. 5. Wzor strukturalny resweratrolu

Poréwnanie aktywnosci antyoksydacyjnej stilbenéw oraz antocyjanéw
i katechin wykazato wysokg aktywno$¢ antyoksydacyjng resweratrolu (IC50 =
2,6 pM), wiekszg niz antocyjandw, ale mniejszg niz katechin [34],

Wysoka aktywno$¢ antyoksydacyjng czerwonego wina potwierdzono
w licznych testach in vitro oraz in vivo [17, 35-37]. Whitehead i in. [38] stwier-
dzili, ze juz godzine po podaniu 300 ml czerwonego wina aktywno$¢ anty-
oksydacyjna osocza krwi wzrastata srednio o 18%. Zblizony wzrost aktywnosci
antyoksydacyjnej osocza krwi (0 16%) uzyskano po podaniu 1g kwasu askorbi-
Nowego.

AKTYWNOSC ANTYOKSYDACYJNA FLAWONOIDOW IN VIVO

W celu poznania znaczenia i roli flawonoidéw jako antyoksydantéw w zto-
zonych procesach redoks zachodzacych w organizmie cztowieka i zwierzat po-
trzebne jest okreslenie:

* przyswajalnosci roznych grup i form zwigzkéw flawonoidowych,

* struktury i aktywnosci antyoksydacyjnej metabolitow zwigzkéw flawono-
idowych wystepujgcych w organizmie,

» wptywu tych metabolitéw na pojemnos¢ antyoksydacyjng osocza krwi,

« roli flawonoidéw i ich pochodnych jako antyoksydantow ostaniajgcych
przed atakiem RFT: LDL, lipidy bton komdrkowych i biatka.

Badanie przyswajalnosci flawonoiddw jest trudne i mato jest informacji na
ten temat. Absorpcja flawonoidow przez wiele lat uwazana byfa za znikoma,
gdyz w produktach roslinnych wystepujg one najczesciej w formie (3-glikozydow,
a w przewodzie pokarmowym cztowieka nie ma (3-glikozydaz. Jednak tylko nie-
wielka cze$¢ spozywanych zwigzkéw flawonoidowych jest wydalana z katem, co
sugeruje, ze w dolnych odcinkach jelita grubego zachodzi ich rozktad. Prawdo-
podobnie bytujgce tam bakterie wydzielajg (3-glikozydazy, a uwolnione aglikony
ulegajg dalszej degradacji. Duzy wptyw na absorpcje flawonoidéw majg takze
reszty glikozydowe. Stwierdzono 4 razy wyzszg przyswajalno$¢ p-glukozydu
w poréwnaniu z (3-rutynozydem kwercetyny [39], Autorzy ci przypuszczajg, ze
glukozyd jest absorbowany w jelicie cienkim, rutynozyd za$ dopiero w okrezni-
cy po uprzedniej deglikolizacji. Aziz i in. [40] po podaniu kilku wolontariuszom
po 300 g cebuli stwierdzili w osoczu krwi 8 razy wyzsze stezenie 4'-glukozydu
izoramnetyny (S'-metoksy-SjS~-trihydroksyflawon”'-glukozyd) w poréwnaniu
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z 4'-glukozydem kwercetyny (3,3', 5,7-tetrahydroksyflawon-4'-glukozyd), mimo
iz w cebuli stosunek tych zwigzkow jest jak 1:10. Autorzy przypuszczajg, ze re-
latywnie wysokie stezenie glukozydu izoramnetyny moze by¢ spowodowane me-
tylowaniem w procesie metabolicznym 4'-glikozydu kwercetyny w pozycji 3'.

Badano takze wydalanie flawonoidéw z moczem i stwierdzono, ze po do-
ustnym podaniu szczurom kwercetyny, izokwercetyny lub rutyny, w ilosci
50 mg/kg, w moczu nie pojawiaja sie ani podawane zwigzki, ani ich metabolity
wystepujace w osoczu krwi, a przy podawaniu dozylnym stwierdzono wydalanie
z moczem tylko 2-10% flawonoidow [41], Takie wyniki moga oznaczaé, ze tyl-
ko niewielka cze$¢ spozywanych zwigzkéw flawonoidowych jest wchianiana
z przewodu pokarmowego lub ze ulegajg one w organizmie daleko posunietej de-
gradacji.

Wiele prac posSwiecono oznaczaniu flawonoidow i ich metabolitow w osoczu
krwi. Po podaniu szczurom kwercetyny ijej glikozyddw [6, 40, 42,43], a takze
epikatechiny [44, 45] oraz daidzeiny i genisteiny [46] w osoczu krwi pojawiaty
sie glukuronowe i siarczanowe pochodne badanych zwigzkéw oraz ich formy me-
tylowane, natomiast nie znajdowano wcale lub znajdowano zaledwie $ladowe ilo-
$ci podawanych flawonoidéw w formie niezmienionej. Przypuszcza sig, ze fla-
wonoidy ulegajg glukuronowaniu w jelicie cienkim, a nastepnie w watrobie za-
chodzi podstawienie reszt siarczanowych i metylowych. Piskuta i Terao [44] ba-
dali szybkos$¢ pojawiania sie i zaniku (-)epikatechiny ijej metabolitow w osoczu
krwi szczuréw i stwierdzili, ze wszystkie identyfikowane zwigzki najwyzsze ste-
zenie osiggaty po 2 h, przy tym dominujacg forma byta glukuronowana epikate-
china. Po 6-8 h stezenie wszystkich metabolitéw spadato do zera, co dowodzi, ze
sg one szybko wydalane z ustroju. W zwigzku z tym nasuwa si¢ pytanie, wjakim
stopniu te przemiany metaboliczne wptywajg na aktywnos$¢ antyoksydacyjng fla-
wonoidéw. Poréwnanie aktywnos$ci antyoksydacyjnej pochodnych kwercetyny
w procesie utleniania lipidow wykazato, ze zaréwno glukuronid, jak i siarczan
kwercetyny wykazujg dwukrotnie nizszg aktywno$¢ antyoksydacyjng niz wolna
kwercetyna [47].

Wyniki badan, wykazujgcych bardzo niskg przyswajalno$¢ flawonoidow
i obnizong aktywno$¢ antyoksydacyjng metabolitbw wystepujacych w osoczu
krwi, wydaja sie podwaza¢ celowos¢ badan in vitro, prowadzonych w aspekcie
aktywnosci prozdrowotnej tych zwigzkéw. Z drugiej strony jednak wielokrotnie
wykazano, ze podawanie zwierzetom do$wiadczalnym, a takze wolontariuszom
czystych zwigzkéw flawonoidowych (najczesciej kwercetyny i jej glukozyddw
lub katechin i ich oligomeréw) lub produktéw w nie zasobnych (wina, herbata),
powoduje wzrost potencjatu antyoksydacyjnego osocza krwi oraz spadek pozio-
mu LDL w osoczu krwi [38, 45, 48].

Mimo szeroko prowadzonych badan trudno okresli¢ miejsce i mechanizm
dziatania flawonoidow w ustroju. Wyniki badan aktywnosci antyoksydacyjnej
flawonoidéw, prowadzonych w uktadach modelowych biomembran [49-51],
wskazuja na wysoka aktywnos¢ tych zwigzkow jako zmiataczy rodnikéw inicju-
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jacych procesy utleniania lipidow w btonach komoérkowych, ale takze jako sub-
stancji ostaniajacych tokoferole i askorbinian [15]. Przypuszcza sie, ze flawono-
idy lokalizujg sie na powierzchni membran lipidowych, na granicy faz i neutra-
lizujac rodniki nie dopuszczajg do ich ataku na lipidy decydujgce o prawidtowej
strukturze i funkcji bton [50]. Nie wiadomo natomiast, czy metabolity flawonoi-
déw moga przenika¢ do komérek.

Aktywnos¢ prozdrowotna i antoksydacyjna flawonoidow in vivo moze takze
wynikac z ich dziataniajuz na etapie przewodu pokarmowego, gdzie moga osta-
nia¢ inne tatwo przyswajalne antyoksydanty, np. witamine C i E, a takze chroni¢
przed atakiem RFT btony komérkowe nabtonka $cian przewodu pokarmowego.

PODSUMOWANIE

Flawonoidy to zwigzki o bardzo zr6znicowanej strukturze, wiasciwos$ciach
chemicznych, biologicznych, a wiec i antyoksydacyjnych. Mimo szybkiego roz-
woju badan w tej dziedzinie i bezspornie stwierdzonej wysokiej aktywnosci an-
tyoksydacyjnej wielu zwigzkow flawonoidowych, nadal mato wiemy o ich przy-
swajalnosci i mechanizmie dziatania w organizmie. W celu okre$lenia prozdro-
wotnej roli produktéw spozywczych bogatych we flawonoidy konieczne jest po-
znanie ich skladu, zawartosci oraz aktywnos$ci antyoksydacyjnej oznaczanej
w uktadach modelowych zblizonych do wystepujacych w organizmie. Nalezy
jednak zachowac¢ duzg ostrozno$¢ przy ocenianiu efektywnosci antyoksydacyjnej
flawonoiddéw in vivo na podstawie badan prowadzonych in vitro.
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ABSTRACT

Supported noble metal catalysts are used in a large number of commercially
important processes, including hydrogenation and dehydrogenation, petroleum
reforming and automobile exhaust catalysis. It is a well-known fact that support
influences the catalytic activity and the selectivity of the supported metal parti-
cles. The most striking effect is the so-called strong metal-support interaction
(SMSI) in which a metal/support catalyst is reduced at a high temperature (773 K)
and the metal loses, at least partially, its chemisorptive properties with respect to
H2and CO. This effect was first discovered by Tauster et al. [2, 3] on titania and
then extended to other reducible supports [20, 21],

Several explanations have been given to account for the loss of chemisorptive
and catalytic properties: the occurrence of an electronic effect with an electron
transfer between the support and the metal particles [76, 101-103, 105, 109, 110,
125], the formation of intermetallic compounds [66, 70], and the decoration of
the metal by support mobile species [51, 60, 61, 64, 67, 69]. Another model
describing the metal-support interaction and based on theoretical calculations
suggests that the electron density in small metal particles is shifted toward
nearby cations of the support [112], Recently a new model has been proposed, in
which the decrease in the activity of metal clusters can be ascribed to a decrease
in the ionization potential of the metal particles, which is directly induced by the
Coulomb potential of the support [127].
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WSTEP

Metale szlachetne osadzone na no$nikach sg wykorzystywane jako kataliza-
tory w bardzo wielu waznych procesach przemystowych, wigczajac procesy uwo-
dornienia i odwodomienia, reforming ropy naftowej oraz liczne procesy z zakre-
su ochrony $rodowiska. Wiadomo, ze no$nik wptywa na aktywno$¢ katalityczng
naniesionego metalu [1]. Metale osadzone na nos$nikach kwasowych, takich jak
Si02 Al 3 H-Y, charakteryzuja sie wyzszg aktywnoscig w procesach wodoro-
genolizy i uwodornienia w poréwnaniu z aktywnos$cig metali osadzonych na no-
$nikach obojetnych lub alkalicznych. Chociaz wptyw kwasowosci/zasadowosci
nos$nika na wtasciwosci katalityczne naniesionych metali jest dobrze znany, ro-
dzaj tych oddziatywarn nie zostat catkowicie wyjasniony.

Wiele prac poswiecono badaniu tzw. silnych oddziatywan metal-no$nik
(SMSI) miedzy metalami grupy VIII i tlenkami metali. Poczatkowo badania te
dotyczyty metali grupy V11 naniesionych na TiO? [2-5]. W ostatnich dwoch de-
kadach wiele uwagi poswiecono badaniu efektu SMSI [6, 7], a Ti02 okazat sie
nie jedynym nos$nikiem oddziatujgcym z naniesionym metalem.

Preparatyka naniesionych katalizatoréw metalicznych obejmuje czesto pro-
ces ich redukcji, podczas ktorego tworzy sie aktywna faza metaliczna. Istotny
wplyw na oddziatywania miedzy metalem a nosnikiem ma temperatura redukcji.
Prowadzenie tego procesu w zbyt niskiej temperaturze moze powodowac niecat-
kowitg redukcje tlenku do metalu. Redukcja w zbyt wysokiej temperaturze,
673-973 K, moze prowadzi¢ natomiast do spiekania fazy aktywnej lub do oddzia-
tywan metal-no$nik. W przypadku wystapienia efektu SMSI obserwuje sie bar-
dzo wyrazny spadek zdolno$ci chemisorpcyjnych metali z grupy platynowcéw
naniesionych na Ti02w odniesieniu do CO lub H2[2, 3], a takze spadek aktyw-
nosci tych katalizatoréw w reakcjach wodorogenolizy i uwodornienia weglowo-
doréw oraz zmiane selektywnosci w reakcjach: uwodornienia tlenku wegla i wig-
zan karbonylowych, atakze izomeryzacji [8-16]. Utracone zdolnosci chemisorp-
cyjne mozna przywrocic¢ przez utlenienie katalizatora, a nastepnie zredukowanie
go w niskiej temperaturze (T < 473 K). Analogiczny wptyw na efekt SMSI wy-
wiera para wodna [17],

Zjawisko oddziatywania no$nika z naniesiong fazg metaliczng zostato odkry-
te w 1978 r. przez Taustera i in., ktorzy nadali mu nazwe: silne oddziatywania me-
tal-nosnik (SMSI) [2, 3]. Wystepowanie tego efektu zaobserwowano na wielu
tlenkach redukowalnych, wigczajac w nie tlenki ziem rzadkich, takie jak: Ti02,
Mn02 V20 5 Nb20 5oraz Zr02i Ce02[18, 19],

Wystepowanie oddziatywan typu SMSI zaobserwowano rowniez w przypad-
kach, gdy metal z grupy platynowcow nanoszono na dwutlenek krzemu, Si02,
ktory wprawdzie sam nie ulegat redukcji, ale zostat domieszkowany tlenkami me-
tali przejsciowych: V, Nb, Ta [20], W tym przypadku tlenek metalu przejsciowe-
go ulega czesciowej redukcji, w nastepstwie czego zdolnosci chemisorpcyjne me-
talu uzaleznione sg od sity oddziatywan metal-tlenek promotora. Zwiekszenie od-
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dziatywan metal-tlenek promujacy uzyskuje sie przez kalcynacje prowadzong
w wysokiej temperaturze, po ktorej wykonuje sie wysokotemperaturowg reduk-
cje. Powstajg wtedy tlenki mieszane i podtlenki odpowiednich metali przejscio-
wych [21-24].

Hipotezy przyjete w celu wyjasnienia tego zjawiska mozna podzieli¢ na trzy
kategorie [25], zaleznie od tego, czy uwaza sie, ze efekt SMSI jest wynikiem
zmian o charakterze: (1) elektronowym, (H) geometrycznym, ktére sprowadzaja
sie do migracji nos$nika na powierzchnie czastek metalicznych i pokrywania po-
wierzchni metalu wysepkami zredukowanego tlenku (nazywane czesto ,,kapsut-
kowaniem” metalu przez nosnik), czy (I1l) energetycznym. W niektorych przy-
padkach wszystkie te zmiany moga wystepowac jednoczesnie.

Znacznie trudniejsze jest okreslenie mocy oddziatywan metal-nos$nik. Moz-
najedynie obliczy¢ ciepto tworzenia wigzan miedzy metalem i no$nikiem [26].
Zaleznie od wiasciwosci nosnika, miedzy metalem i nosnikiem moga wystepo-
wac oddziatywania typu van der Waalsa, jako nastepstwo polaryzacji atomow lub
klasterow metalu [27], albo wigzania chemiczne. Jezeli miedzy metalem i nosni-
kiem wystepujg wigzania chemiczne, to zachodzi transfer fadunkéw, o ile pozio-
my Fermiego kontaktujgcych sie ze sobg faz sg r6zne [28], w efekcie czego mo-
ze pojawic sie deficyt lub nadmiar elektronéw w czastkach metalu.

W niniejszej pracy oméwiono wptyw temperatury redukcji na wtasciwosci
sorpcyjne i aktywno$¢ naniesionych katalizatoréw oraz na selektywno$¢ prowa-
dzonych w ich obecnosci reakcji [29, 30], Opisano réwniez charakter oddziaty-
wan miedzy metalem i no$nikiem, a takze przedstawiono proponowane interpre-
tacje modelowe tego zjawiska

1. WPLYW TEMPERATURY REDUKCIJI
NA WEASCIWOSCI CHEMISORPCYJNE

Tauster i in. [2, 3] zauwazyli, ze metale grupy VIII osadzone na nosniku,
ktorym byt tlenek metalu przejsciowego, poddane wysokotemperaturowej reduk-
cji (> 773 K), tracity zdolnosci do sorbowania H2 lub CO. Taki spadek chemi-
sorpcji uwazany jest obecnie za bezsporny dowod wystepowania silnych oddzia-
tywan metalu z no$nikiem (SMSI), chociaz moze tez sie zdarzy¢, ze powierzch-
nia metalu nie bedzie zdolna do sorpcji H2 lub CO z powodu jej zanieczyszcze-
nia [32, 33]. Zmniejszanie sie ilosci sorbowanego H2 i CO w miare wzrostu
temperatury redukcji katalizatora zostato potwierdzone dla wszystkich metali
z grupy platynowcéw naniesionych na Ti02 [34-45], Jednakze stopiefh zmniej-
szenia sie chemisorpcji H2 oraz minimalna temperatura wymagana do osiggnie-
cia tego efektu sg rézne dla réznych uktadow.

Metale grupy VIII, naniesione na Ti02, poddane wysokotemperaturowej re-
dukcji tracg w duzym stopniu swoje zdolnosci chemisorpcyjne (tab. 1).
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Tabela 1. Wplyw temperatury redukcji na chemisorpcje H2 i CO dla r6znych metali grupy VIII,
naniesionych na Ti02

Powierzchnia Temperatura Czas .
Metal % wag. 1o, [nr mg- reduicji K] redukgji ] M COM Lt
Ir 2 51 473 2 1,60 uo 2]
773 1 0,00 0,00
Ir 2 50 723 1 0,056 0,13 [38]
Os 2 51 473 2 0,21 - ]
773 1 0,11 -
Pt 2 51 473 2 0,88 0,65 [2]
773 1 0,00 0,03
Pt 2 50 723 1 0,00 0,025 [38]
Ru 2 51 473 2 0,23 0,64 [2]
773 1 0,06 0,11
Ru 2 50 723 1 0,013 0,036  [39]
Ru 2 50 723 1 0,03 - [39]
Rh 2 51 473 2 071 1,15 2]
773 1 0,01 0,02
Rh 2 50 723 1 0,00 0,026 [38]
Pd 2 51 448 1 0,93 0,53 2]
773 | 0,05 0,02
Pd 2 50 723 1 0,19 0,005 [38]

Z zebranych dla metali grupy V111 danych chemisorpcyjnych wynika, ze re-
dukcja w wysokiej temperaturze, 773 K, powoduje we wszystkich przypadkach
zmniejszenie sorpcji H2i CO, jednakze wielkos¢ tej zmiany zalezy od rodzaju na-
niesionego metalu.

Wysokie temperatury redukcji wywotujg najbardziej spektakularne zmiany
H/M w przypadku uktadéw: Pt/Ti02 Pd/Ti02i Rh/Ti02 Dla tych metali obser-
wowany jest spadek H/M praktycznie do zera. Chemisorpcja H2i CO w przypad-
ku platynowcow naniesionych na Ti02zawsze obniza sie wraz ze wzrostem tem-
peratury redukcji.

Informacje dotyczace chemisorpcji H2i CO na katalizatorach: Fe oraz Co na-
niesionych na Ti02 sg stosunkowo rzadkie [14]. W tym przypadku redukcja, pro-
wadzona w umiarkowanych warunkach (723 K), wystarcza do ograniczenia sorp-
cji wodoru. Wyniki te nalezy jednak traktowac z pewng ostroznoscia, gdyz Fe
w stosunkowo niskich temperaturach wykazuje tendencje do migrowania w giab
nosnika.

W pracach [38, 46-48] zbadano wasciwosci sorpcyjne katalizatoréw niklo-
wych naniesionych na Ti02. Otrzymane wyniki wskazuja, ze ukfady te rdznig sie
zasadniczo od platynowcdw naniesionych na ten sam nosnik. Wzrost temperatu-
ry redukcji z 573 do 723 K powoduje zaledwie dwukrotny spadek chemisorpcji,
co niekoniecznie musi by¢ spowodowane efektami SMSI.

Z drugiej strony znaczny spadek zdolnosci sorpcji H2 na katalizatorach ni-
klowych, naniesionych na Ti02, redukowanych w bardzo wysokiej temperaturze,
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stwierdzili Mustard i in. [48]. Prawdopodobnie w wyniku redukcji w temperatu-
rach tak wysokich jak 1023 K nastepuje migracja Ni w gtgb nosnika.

Wphyw temperatury redukcji na wkasciwosci sorpcyjne metali grupy V111 ob-
serwowany jest takze dla innych nosnikow (tab. 2).

Tabela 2. Wptyw temperatury redukcji na whasciwosci sorpcyjne metali grupy VIII naniesionych
na rozne nosniki

Zawarto$¢ Powierzchnia Temperatura  Czas
metalu Nosnik nosnika redukcji redukcji H/M CO/M Lit.
[%wag ] [m2mg']] K] Ih]
1% Ir V205 11 476 1 0,840 - [3]
624 1 0,110 -
774 1 0,046 -
1% Ir T2205 135 573 1 1,010 - [3]
774 1 0,060 -
976 1 0,015 -
1% Ir Nb20 5 26 476 1 0,670 - [3]
724 1 0,040 -
774 1 0,010 -
2% Pt Nb20 5 26 423 1 0,34 - [53]
873 1 0,00 -
2% Ir BaTi03 40 673 1 0,94 0,57 [53]
973 1 0,00 0,00
2% Pt BaTi03 40 673 1 0,92 0,68 [53]
973 1 0,00 0,00
1% Rh BaTi03 40 673 1 1,07 - [53]
973 1 0,00 -
2% Ru BaTi03 40 673 1 0,31 - [53]
973 1 0,055 B
4% Rh BaTi03 40 573 1 0,11 0,63 [53]
923 1 0,00 0,03

Nalezy zauwazy¢, ze zmniejszenie chemisorpcji wodoru wystepuje w przy-
padku wszystkich oméwionych uktadéw poddanych wysokotemperaturowej re-
dukcji i zalezy od temperatury redukcji, a nie rodzaju no$nika. Z przedstawionych
w tabeli danych chemisorpcyjnych wynika ponadto, ze platynowce naniesione na
dwusktadnikowy nosnik - BaTi03- sg bardziej stabilne niz uktady na innych no-
$nikach. Po redukcji w temperaturze 673 K, a wiec stosunkowo wysokiej, ukla-
dy te wykazujgjeszcze znaczng wartos¢ sorpcji, okreslong stosunkiem H/M. Do-
piero zwiekszenie temperatury redukcji do 973 K powoduje spadek, praktycznie
do zera, warto$ci chemisorpcji tych uktaddw.

Innym no$nikiem, dla ktérego obserwowano zmiane wtasciwosci sorpcyj-
nych naniesionych na niego metali, jest Zr02.

Kaidong i in. [49] zbadali oddziatywania metal-no$nik w ukfadzie Fe/Zr02,
wykorzystywanym w procesie uwodorniania CO. Stwierdzili oni spadek chemi-
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sorpcji wodoru dla katalizatora zredukowanego w temperaturze 773 K, w po-
rownaniu do katalizatorow redukowanych w temperaturach 573 i 673 K. Wzrost
temperatury redukcji katalizatora powodowat spadek konwersji CO, podczas gdy
dla produktéw reakcji stosunek olefiny/parafiny wzrastat. Swiadczy to o tym, ze
wzrost temperatury redukcji zmniejsza aktywno$¢ chemisorpcyjng, ale sprzyja
polimeryzacji tancuchéw weglowych. Moze to by¢ wynikiem migracji czastek
ZrO? w kierunku powierzchniowych atomoéw metalu i pokrywania ich podczas
procesu redukcji. Katalizatory redukowane w bardzo wysokich temperaturach nie
wykazywaty zdolno$ci chemisorpcyjnych. Podobne wyniki uzyskano dla ukia-
dow Fe/Ti02 [50, 51] oraz Fe/C [52],

Na podstawie eksperymentéw TPD wykazano, ze katalizator Rh/Zr02, pod-
dany wysokotemperaturowej redukcji, charakteryzuje sie bardzo wyraznym spad-
kiem chemisorpcji wodoru (rys. 1) [54]. Autorzy stwierdzili, ze w tym przypad-
ku moze wystgpi¢ modyfikacja powierzchni nosnika, zaréwno pod wzgledem
geometrycznym, jak i elektronowym.

Rys. 1. Profile TPD uktadu Rh/Zr02 po jego aktywacji w strumieniu H2w 250 °C (a), 400 °C (b)
i 600 °C (c). Krzywa (d) dotyczy programowanej temperaturowo desorpcji H2 z no$nika - Zr02

Kolejnym no$nikiem, dobrze opisanym w literaturze, w ktérego przypadku
stwierdzono wystepowanie efektu SMSI, jest Ce02. Opisano istnienie silnych
oddziatywan typu metal-nosnik dla uktadéw: Pt/Ce02 [55], Ni/CeO, [56],
Ir/Ce02[57] oraz Rh/Ce02 [58]. Podczas gdy w niektorych przypadkach [55, 58]
oddziatywania te sg uznawane za takie, jakie wystepujg w przypadku TiO->, to
w innych zaproponowano ich alternatywne wyjasnienia na podstawie efektéw
elektronowych [56, 57].
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Zmniejszenie ilosci sorbowanego H2 i CO wskutek wysokotemperaturowej
redukcji obserwuje sie nie tylko dla metali naniesionych na pojedyncze, tatwo
redukowatne, nosniki typu Ti02, ale takze w przypadku uktaddw, w ktérych nie-
redukowalne no$niki typu Si02 promowane sg tlenkami ulegajacymi redukcji.
W takich przypadkach oddziatywania tam wystepujgce, zamiast pojeciem SMSI,
okresla sie¢ mianem SMPI (silne oddziatywania metal-promotor).

Beutel i in. [20] zbadali oddziatywania SMPI dla uktadu Rh/Si02, promowa-
nego tlenkami metali grapy VB: V, Nb, Ta. Autorzy stwierdzili wystepowanie
roznych oddziatywan dla tych uktadéw, poddanych wysokotemperaturowej kal-
cynacji i redukcji. Wysokotemperaturowa kalcynacja (rkaoyregi » 973 K), pro-
wadzi do powstawania mieszanych tlenkéw typu RhX04 (gdzie X =V, Nb, Ta).
llosci tlenk6w tworzacych sie w trakcie tego procesu mozna uszeregowaé naste-
pujaco:

RhV04> RhNb04» RhTa04.

Wysokotemperaturowa redukcja takich uktadéw tlenkowych prowadzi do
utworzenia wysoko zdyspergowanych krystalitow Rh. Pierwiastki V i Nb w tych
mieszanych tlenkach ulegaja redukcji odpowiednio: V ze stopnia +5 do +3, a Nb
ze stopnia +5 do +4, nie obserwuje sie natomiast redukcji jondw Ta+5. Fakty te
Sg przyczyng wystepowania SMPI, ktore przejawiajg sie spadkiem wiasciwosci
chemisorpcyjnych uktadu Rh/Si02 promowanego V i Nb.

Swiadectwem silnych oddziatywar metal-nosnik, poza spadkiem chemisorp-
cji, moze by¢ réwniez pojawienie sie nowych struktur, a takze zmiany o charak-
terze geometrycznym, takie jak ksztatt i stopien agregacji czastek naniesionego
metalu. Wiodaca role w tego typu badaniach uktadéw katalitycznych odgrywaja
techniki rentgenograficzne i mikroskopowe, ktérych szybki rozwoj w ostatnich
latach umozliwit doktadne poznanie struktur powierzchniowych. Wiele publika-
cji [62-67], ktore ukazaty sie w ostatnim czasie, podaje opisy znalezionych na po-
wierzchniach metali amorficznych struktur lub donosi o ,,kapsutkowaniu”, czy
tez ,,dekorowaniu” czastek metalu przez nosnik, albo tez o powstawaniu stop6w,
tworzeniem ktdérych autorzy ttumaczg obnizanie sie zdolno$ci sorpcyjnych oraz
zmiane wiasciwosci katalitycznych, tych uktadow.

2. WPLYW TEMPERATURY REDUKCJI
NA WEASCIWOSCI KATALITYCZNE

Wysokotemperaturowa redukcja naniesionych uktadéw metalicznych powo-
duje zmiany nie tylko ich wkasciwosci adsorpcyjnych i strukturalnych, ale takze
wiasciwosci katalitycznych.

W katalizie powszechnie stosowanym podziatem reakcji chemicznych jest
ich klasyfikacja na reakcje strukturalnie wrazliwe (inaczej ,,wymagajace”, ang.
demanding) i strukturalnie niewrazliwe (,tatwe”, esig.facile). Reakcje niewraz-
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liwe strukturalnie to takie, w ktorych szybkosci reakcji sg proporcjonalne do cat-
kowitej liczby dostepnych atomoéw powierzchniowych metali, katalizujgcych da-
ny proces (uwodornienie, odwodomienie, izomeryzacja). W przypadku reakcji
wrazliwych strukturalnie szybkos$¢ tych reakcji zalezy od konfiguracji geome-
trycznej atomow powierzchniowych, a wiec od rodzaju Scian krystalograficznych
eksponowanych na powierzchni, liczby atoméw na narozach i $cianach kryszta-
tow oraz defektéw liniowych w postaci stopni, uskokdw, taraséw na powierzch-
ni idealnego krysztatu (wodorogenoliza, CO/H2, synteza NH3).

Silne oddziatywania metal-no$nik, nastepujace po wysokotemperaturowej
redukcji, wptywajana przebieg zaréwno reakcji wrazliwych, jak i niewrazliwych
strukturalnie. W przypadku tych ostatnich efekt ten jest znacznie mniejszy. Zba-
dano wptyw temperatury redukcji na szybkos$¢ reakcji niewrazliwych struktural-
nie (uwodornienie benzenu, odwodomienie cykloheksanu) dla r6znych metali:
Rh, Ir, Pt, naniesionych na Ti02 [68-74].

Dla katalizatoréw rodowych naniesionych na Ti02 redukowanych w wyz-
szych temperaturach zaobserwowano ok. 2-krotny spadek aktywnosci. Znacznie
wieksze zmiany aktywnosci stwierdzono dla katalizatorow irydowych i platyno-
wych. Nalezy jednak pamietaé, ze metoda preparatyki ma znaczacy wplyw na
aktywno$¢ katalizatora [68].

loanidas i wsp. [69] zaobserwowali wzrost szybkosci reakcji uwodornienia
benzenu i toluenu na katalizatorach rodowych naniesionych na Ti02, gdy nos$nik
modyfikowano jonami wolframu W6+ Przeprowadzone przez autorow badania
eksperymentalne pokazuja, ze dla ukfadow tych stosunek statych adsorpcji tolu-
enu do benzenu (*T/B) zmniejsza sie w porownaniu do katalizatoréw niemodyfi-
kowanych Rh/Ti02. Eksperymenty TPD i TPSR wykazaty, ze podczas reakcji
uwodorniania benzenu i toluenu na Rh/Ti02 (x% W6+) nastepuje ostabienie wig-
zan adsorpcyjnych benzenu i toluenu na tym katalizatorze. Koncepcja ekspery-
mentow oparta zostata na zatozeniu, ze obydwie czasteczki wigza sie z po-
wierzchnig metalu wigzaniami k w nastepstwie transferu elektronu z pierscienia
aromatycznego do niezapetnionych orbitali d atoméw metalu. Z wykresu TPD
(rys. 2) mozna obliczy¢ ilo$¢ zaadsorbowanego benzenu, z ilosci benzenu, ktéry
ulega odwodomieniu (na podstawie ilosci wydzielonego w tym procesie H2), oraz
z ilosci benzenu, ktdry desorbuje molekularnie. Silne wigzanie metal-wegiel.po-
woduje ostabienie wigzan C—H w zaadsorbowanym benzenie, ktéry w nastep-
stwie wykazuje wiekszg tendencje do odwodomienia. Frakcja benzenu, ktéra de-
sorbuje molekularnie, jest zatem dobrym wskaznikiem wzglednej mocy wigzan
adsorpcyjnych. Autorzy sugeruja, Ze ostabienie wigzania toluenu i benzenu z po-
wierzchnig Rh jest spowodowane przeniesieniem elektronu z no$nika modyfiko-
wanego jonami W6+ do krystalitdw rodu. W tym przypadku przypisano wystepu-
jacym oddziatywaniom metal-no$nik charakter typowo elektronowy.

W reakcji izomeryzacji metylopentanu [70] zaobserwowano nieznaczny spa-
dek sorpcji wodoru na Katalizatorze Pt/Ti02 w poréwnaniu z katalizatorem
Pt/AI20 3, stwierdzono natomiast znaczny, bo az pieédziesieciokrotny spadek ak-
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tywnosci. Wystepowanie tak duzej réznicy w aktywnosci, w przypadku zastoso-
waniajako nosnikéw Ti02 oraz A120 3, autorzy thumacza wystgpieniem efektow
zarébwno geometrycznych, jak i elektronowych.

Rys. 2. Profile TPD benzenu i wodoru po adsorpcji benzenu w temperaturze 25 °C na katalizato-
rach: 0,5% wag. Rh/TiOj (x% We +); (A - sygnat m/z = 78 (a.u.), B - sygnat m/z = 2 (a.u.)

Badania uktadéw Pt/Ti02 oraz Ni/Ti02 zastosowanych w procesie uwodor-
nienia aldehydu krotonowego [71-73] wykazaly, ze katalizatory te po wysoko-
temperaturowej redukcji (efekt SMSI) dziatajg bardziej selektywnie w kierunku
otrzymywania alkoholu krotonowego. Widma DRIFT, wykonane w warunkach
reakcji na katalizatorze zredukowanym w 573 K, pozwalajg na identyfikacje cza-
steczek aldehydu krotonowego, silnie zwigzanego z powierzchnigtylko przez wia-
zanie C=C, oraz formy aldehydu stabo zaadsorbowanego na powierzchni przez
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obydwa wigzania podwojne: C—€C i C—O, co przejawia sie wystepowaniem pi-
ku przy 1693 cm"l Dla uktadéw poddanych wysokotemperaturowej redukcji
(773 K), znaleziono dodatkowy pik przy 1660 cm 'L ktdry wskazuje na istnienie
trzeciej formy aldehydu silnie zaadsorbowanej na powierzchni przez wigzanie
C=0. Zmniejszenie stopnia pokrycia powierzchni grupami karbonylowymi od-
powiada zmniejszeniu selektywnos$ci powstawania alkoholu krotonowego wraz
z uptywem czasu reakcji. Gdy katalizator Pt/Ti02poddano redukcji w 573 K (re-
dukcja niskotemperaturowa), zachodzita dekarbonylacja aldehydu. Proces ten, po
zastosowaniu wysokotemperaturowej redukcji (773 K), ulegat znacznemu zaha-
mowaniu. Prawdopodobnie efekt ten zostat wywotany przez warstwe TiOv, ktora,
otaczajgc powierzchniowe centra Pt, aktywne w procesie dekarbonylacji aldehy-
du krotonowego, blokowata je [73].

Reakcje wodorogenolizy sg bardzo czute na zmiany strukturalne centréw ak-
tywnych katalizatorow metalicznych. W pracach [55, 82] poréwnano aktywno-
ci metali (Fe, Co, Ni, Ru, Rh, Pd, Os, Ir, Pt), naniesionych na Ti02i Si02, w re-
akcji wodorogenolizy etanu prowadzonej w temperaturze 478 K. Wzgledne ak-
tywnosci whasciwe, okres$lone jako stosunek aktywnosci metali naniesionych na
Si02 do aktywnosci tych metali naniesionych na Ti02, wahajg sie w szerokich
granicach: od 1do 108. Nalezy jednak podkresli¢, ze aktywnosci dla tych ukfa-
déw zbadano jedynie w reakcji wodorogenolizy etanu, nie potwierdzajac ich
w innych reakcjach, co bardzo utrudnia wykluczenie tezy, ze za spadek aktywno-
$ci moga odpowiadac, poza efektem SMSI, inne czynniki. W przypadku takich
metali, jak: Fe, Co i Ni, naniesionych na Ti02, po ich redukcji w wysokiej tem-
peraturze, duzy spadek aktywnosci moze by¢ wynikiem migracji tych metali
z powierzchni w gtgb nosnika. Spadek aktywnosci uktadéw moze by¢ spowodo-
wany réwniez zanieczyszczeniem powierzchni metalu, eliminacja czesci dobrze
zdyspergowanej fazy aktywnej lub tez oddziatywaniami elektronowymi fazy ak-
tywnej z nosnikiem. W tym ostatnim przypadku jednak nalezy wyciaga¢ wnio-
ski dosy¢ ostroznie. Jesli zachodzi przejscie elektronu, to dla niektérych metali
nalezy oczekiwac spadku aktywnosci, podczas gdy w przypadku innych metali,
bedacych sktadnikami fazy aktywnej, moze nastgpi¢ wzrost aktywnosci.

Z danych eksperymentalnych [55] wynika, ze uzycie w danej reakcji metalu
naniesionego na rézne nosniki nie zmienia energii aktywacji, ale zmienia czyn-
nik przedwyktadniczy {k =A - e~EIRT). To sugerowatoby, ze zmiana aktywnosci
katalizatora przy przejsciu od jednego nosnika do drugiego nastepuje raczej na
skutek zmiany liczby centréw aktywnych, a nie zmiany ich natury chemicznej.

Reakcje wodorogenolizy etanu stosowano takze do badania aktywnosci ka-
talizatorow platynowych naniesionych na nos$niki nieredukowalne, takie jak:
A12C8 MgO, Si02. Rowniez i w tym przypadku daje sie zauwazy¢ znaczny
wplyw temperatury redukcji na aktywno$¢ ukladéw katalitycznych. Wraz ze
wzrostem temperatury redukcji nastepuje spadek aktywnosci, ktory autorzy [78]
przypisuja gtdwnie procesowi zatruwania powierzchni Pt, chociaz nie wyklucza-
ja zmian strukturalnych krystalitow tego metalu.
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Gampine i in. [77] zbadali reakcje konwersji 1,2-dichlorobenzenu, stosujac
jako faze aktywng Pd naniesiony na tréjsktadnikowe uktady tlenkdw: Ti—Zr—Al
oraz Ti—Zr—Si. Aktywno$¢ palladu naniesionego na trojsktadnikowy uktad tlen-
kéw: Ti—Zr—Al, byka wyzsza niz aktywnosci tego metalu naniesionego na po-
zostate uklady, przy czym aktywnosSci naniesionych katalizatoréw palladowych
w reakcji 1,2-dichlorobenzenu zmieniaty sie zgodnie z szeregiem:

Pd/TiZrA10v~ Pd/AI20 3> Pd/Si02> Pd/Zr02> Pd/TiZrSi02> Pd/Ti02.

Wyzszg aktywno$¢ katalizatora Pd/TiZrA10vautorzy ttumaczg wystepowa-
niem oddziatywania miedzy tym ztozonym nos$nikiem a metalem.

Li Fan i in. [79] badali wptyw temperatury redukcji uktadu Pd/Ce02 najego
aktywnosc i selektywnos$¢ w reakcji uwodornienia CO? do metanolu. Gdy tem-
peratura redukcji wynosita od 473 do 673 K, selektywno$¢ katalizatora w odnie-
sieniu do metanolu i CO zmniejszata sie z 18 do 6%, po 14 godzinach pracy ka-
talizatora. Dla katalizatora redukowanego w 773 K, chociaz konwersja C02
praktycznie nie zmienita sie, selektywno$¢ w stosunku do metanolu wyraznie
wzrosta z 18 do 92%. Zaréwno konwersja C02, jak i selektywno$¢ powstawania
metanolu, w przypadku katalizatora poddanego wysokotemperaturowej redukcji,
utrzymywaty sie na statym poziomie przez 100 godzin prowadzenia procesu. Ba-
dania XRD, wykonane dla katalizatora redukowanego w temperaturze 773 K,
wskazujg na pojawienie sie nowej fazy - Ce20 3, ktéra pokrywa powierzchnie
palladu. Rezultaty badan, przedstawione w tym artykule, wyraznie demonstruja,
ze oddziatywania metal-nosnik (SMSI) miedzy Pd i no$nikiem wptywaja korzy-
stnie zarowno na selektywnos$¢, jak i na czas zycia katalizatoréw palladowych na
no$niku cerowym.

Chociaz wiele uwagi poswiecono badaniom efektéw SMSI z udziatem me-
tali naniesionych na Ce02, jednakze rzeczywisty obraz tych oddziatywan pozo-
staje ciagle w sferze dyskusji. Wyniki pierwszych badan sugerowaty, ze Ce02nie
zachowuje sie w taki sam sposéb jak inne redukowalne tlenki, gdyz nie zaobser-
wowano zmniejszania sie¢ chemisorpcji wodoru po wysokotemperaturowej reduk-
cji uktadéw Me/Ce02 [83-85] oraz nie znaleziono dowoddw na ,,kapsutkowanie”
metali przez CeOA[82], Takie wyniki badan wskazujg w ewidentny sposob na
brak wystepowania klasycznych oddziatywan SMSI. Z drugiej jednak strony, od-
dziatywanie Ce02 z naniesionymi metalami zalicza sie do klasycznych oddziaty-
wan SMSI [86], ~

Prace poswiecone ukladom M/Ce02, opublikowane w ostatnich latach,
przedstawiajg inny aspekt oddziatywan miedzy metalem i no$nikiem. Trovarelli
i in. [84] badali wiasciwosci chemisorpcyjne i katalityczne Rh naniesionego na
Ce02 Ti02i Nb20 5. Stwierdzili oni, ze w reakcji metanizacji, poczatkowa ak-
tywnos¢ katalizatorow naniesionych na TiO? i Nb20 5, po wysokotemperaturowej
redukcji (773 K) ulega znacznemu zmniejszeniu, podczas gdy aktywno$¢ poczat-
kowa uktadu Rh/Ce02wzrasta (iys. 3).
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Rys. 3. Metalizacja C02. Szybkos¢ tworzenia CU, wyznaczono dla katalizatoréw rodowych
naniesionych na: H02 (a), Nb20s (b), Ce02 (c), redukowanych odpowiednio w temperaturach:
473 K(—), 573 K (- - =), 773 K (....)

Zmiany wystepujace w wartosciach szybkosci poczatkowej sa zgodne z da-
nymi chemisorpcyjnymi. Autorzy sugerujg wiec, ze wzrost poczatkowej aktyw-
nosci katalizatora Rh/Ce02 w reakcji metanizacji C02 moze by¢ nastepstwem
tworzenia sie wakancji tlenowych, ktére powstajg po wysokotemperaturowej re-
dukcji. Hipoteze te potwierdzajg wyniki badan przeprowadzonych dla innych me-
tali szlachetnych naniesionych na Ce02 [59, 79],

Innym nosnikiem, dla ktérego charakter oddziatywan z naniesionym na nie-
go metalem nie zostatjeszcze jednoznacznie okreslony, jest Zr02. O ile drastycz-
ne zmniejszenie chemisorpcji H2 po wysokotemperaturowej redukcji jest zawsze
obserwowane w przypadkach silnego oddziatywania metalu z nosnikiem dla
uktadéw naniesionych np. na Ti02, o tyle dla Zr02wystepuje niezwykle rzadko
[87]. Dall’Agnol i in. [88], na podstawie wynikéw: TPD wodoru, TPR samego
Zr02 i katalizatora Rh/Zr02 oraz aktywnosci i selektywnosci tego katalizatora
w reakcji uwodornienia CO, stwierdzili modyfikacje powierzchni nosnika, za-
réwno pod wzgledem geometrycznym, jak i elektronowym, bedaca wynikiem od-
dziatywania metalu z no$nikiem. Autorzy zasugerowali powstawanie zwigzku
Zr—O—Rh. Czastka metalu pokryta zostaje czeSciowo przez nosnik, co powo-
duje wzrost jej $redniego stopnia utlenienia i zdolno$¢ metalu do chemisorpcji
wodoru drastycznie si¢ obniza. Taki model oddziatywania metalu z no$nikiem
przedstawia schematycznie rys. 4.

Zilustrowany proces mozna opisa¢ nastepujagcymi réwnaniami:

Zr-O-Zr +H2 RH83K> Z-OH + Zr ... H,
Zr-O-Zr+Rh-H -BK»Zr-O-Rh +Zr .. H.

W pierwszym etapie, na skutek redukcji wodorem w wysokiej temperaturze,
nastepuje rozerwanie wigzan Zr—O—Zr i zwiekszenie stezenia powierzchnio-
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wych grup OH. Natomiast w drugim etapie, tworzgsie potgczeniatypu Zr—O—Rh,
gdzie Zr ... H moze by¢ rozpatrywane formalnie jako wodorek Zr 4 lub jako ka-
tion Zr+3, oddziatujacy z wodorem atomowym, ktory na skutek efektu spill over

przedostat sie na nosnik. Wystepowanie kationéw ZrT3 potwierdzity wyniki ba-
dan ESR.

Rys. 4. Schematyczny model miedzyfazowych oddziatywarn metal-nos$nik indukowanych wysoko-
temperaturowg redukcjg dla uktadu Rh/Zr02 [88]

Coq i in. [91] badali uwodornianie aldehydu cynamonowego na katalizato-
rach rutenowych naniesionych na Zr02. Zaobserwowany wzrost selektywnosci
katalizatorbw Ru/Zr02 autorzy tlumacza tworzeniem sie miedzyfazowych
miejsc aktywnych typu: Ru—Zr"+. Moze to powodowaé podobny efekt jak
obserwowany w przypadku uktadéw bimetalicznych. Wzrost selektywnosci
w reakcji uwodornienia aldehydu zachodzi wiasnie dzieki obecnosci miejsc
aktywnych typu Ru—Zr"+, poniewaz obnizaja one moc wigzania podwojnego
w grupie karbonylowej (C=0), co zwieksza prawdopodobieristwo przylaczenia
sie do niej wodoru.

Podobne efekty powstate w wyniku wysokotemperaturowej redukcji opisu-
ja Szymanski i in. [92] dla katalizatorow platynowych naniesionych takze na
Zr02.

Inng dos$¢ powszechnie stosowang do badania aktywnosci katalizatorow re-
akcjg wrazliwg strukturalnie jest reakcja CO/H2. Jest ona interesujgca ze wzgle-
du na to, iz jest jedyng reakcja, w ktorej aktywnos¢ platynowcédw naniesionych
na TiOz jest wyzsza niz aktywno$¢ tych metali naniesionych na A1203i Si02
[38, 40, 44, 81]. Aktywnosci platynowcow (Pt, Pd, Ir) naniesionych na rozne
no$niki ilustruje szereg: M/Ti02> M/A120 3> M/Si02.

Powszechnie wiadomo, ze katalizatory metaliczne naniesione na Al20 3cha-
rakteryzujg sie duzo wiekszg aktywnoscig wtasciwg niz katalizatory naniesione
na Si02, przy czym aktywno$¢ tych ostatnich jest pordwnywalna z aktywnoscia
nienaniesionych metali. Ten fakt sugeruje, ze w przypadku no$nika A120 3wyste-
puje inna forma jego oddziatywania z metalem. Poniewaz oddziatywan miedzy
czastkami metalu i A120 3 nie zalicza sie do silnych oddziatywan metal-nosnik,
mozliwe jest, ze modyfikacja metali naniesionych na Ti02w reakcji CO/H2jest
wynikiem stabych oddziatywan.
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Ru natomiast wykazuje takg samg aktywnos$¢, niezaleznie od tego, czy jest
on naniesiony na Ti02 Al20 3 czy Si02. Z tego mozna wyciggna¢ wniosek, ze
dla katalizatoréw rutenowych efekt SMSI nie jest zasadniczg przyczyng wzrostu
ich aktywnosci. Ruten ma natomiast inng, ciekawg wiasciwosé —tworzy struktu-
ry ,tratwowe” na powierzchni nosnika, ktorych obecnos$¢ zostata potwierdzona
doswiadczalnie [89, 90] i prawdopodobnie to jest przyczyng wzmozonej aktyw-
nosci Ru w tej reakgji.

Podobnie jak platynowce zachowujg sie uktady Ni/Ti02. Katalizatory niklo-
we sg o jeden lub dwa rzedy wielkosci bardziej aktywne w reakcji CO/H2w po-
rownaniu do Ni naniesionego na Si02 i A120 3oraz Ni nienaniesionego.

W procesie utleniania metanu do tlenku wegla zastosowano katalizatory ro-
dowe naniesione na redukowalne i nieredukowalne tlenki [94], Stwierdzono, ze
katalizatory naniesione na tlenki redukowalne charakteryzowaty sie generalnie
znacznie mniejszg aktywnoscig i selektywnoscig w poréwnaniu do katalizatoréw
naniesionych na tlenki nie ulegajace redukcji. Z tlenkéw nieredukowalnych
A1 3 La20 3i MgO zapewniaty trwalg aktywno$¢ katalityczng i selektywno$é
reakcji przez 100 godzin. Aktywno$¢ katalizatorow zmieniata sie zgodnie z sze-
regiem La20 3< A120 3< MgO. Autorzy uwazaja, ze podtlenki, powstajgce pod-
czas redukcji tlenkéw redukowalnych, migmja do powierzchniowych czastek
metalu, zmniejszajac liczbe aktywnych centréw rodowych, a tym samym aktyw-
no$¢ katalityczng. Z tlenkéw nieredukowalnych najkorzystniejszy okazat sie
MgO. Wynika to z silnych oddziatywan miedzy rodem a tlenkiem magnezu (po-
wstawanie MgRh20 4), na co wskazujg réwniez wyniki TPR.

Zhang i in. [95] stwierdzili, ze podczas reformingu metanu z udziatem C02
aktywno$¢ naniesionych katalizatorow Rh zmniejsza si¢ zgodnie z szeregiem:
Y(Zr) > A120 3> Ti02> Si02> La2) 3> MgO. Najwiekszg szybkos¢ reakcji uzy-
skano dla uktadu Rh/Y(Zr): ok. 80 razy wieksza niz dla Rh/MgO. Im wieksza jest
kwasowos¢ nosnika, tym wieksza poczatkowa szybko$¢ reakcji. Autorzy uwazajg
ze kwasowy charakter nosnika sprzyja dysocjacji metanu, prawdopodobnie via
CH4 — CH3+ + H~, na centrach znajdujacych sie na granicy faz metal-nosnik.
W przypadku katalizatorow Rh/Ti02i Rh/AI20 3reakcja okazata sie wrazliwa struk-
turalnie, tj. aktywnos$¢ wiasciwa katalizatora zalezata od $redniego rozmiaru czastek
Rh. Zaleznosci takiej nie stwierdzono dla katalizatora Rh/Si02.Wyniki te $wiadczg
o tym, ze gdy Rh naniesiony jest na TiOz lub A120 3, no$nik oddziatuje z krystalita-
mi Rh. Zatem, im wieksza jest dyspersja tym wiekszajest powierzchnia miedzyfa-
zowa metal-nosnik i w tym wiekszym stopniu nalezy oczekiwac efektu SMSI.

Wyniki te sg zgodne z pracg Nakamury i in. [96], ktorzy stwierdzili, ze aktyw-
nos¢ uktadu zmienia sie zgodnie z szeregiem: Rh/AI20 3> Rh/TiO, > Rh/Si02, cho-
ciaz wczesniejsze badania [97] nie potwierdzajg znaczacego wptywu nosnika na
aktywnos¢ naniesionych katalizatorow Rh w procesie reformingu C02w 773 K.

W ostatnich latach w procesach przemystowych coraz czesciej stosuje sie ka-
talizatory metaliczne naniesione nie na pojedynczy nosnik, a na mieszanine
dwaoch lub wiecej tlenkdw. Uktady takie sg niewatpliwie bardziej skomplikowa-
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ne i zmiany aktywnosci spowodowane dziataniem wodoru moga by¢ skutkiem
roznych przyczyn, nie tylko SMSI. W obecno$ci wodoru zaobserwowano np. roz-
ne transformacje ukfadu Pt/WCyZr02[98]. Przemiany tego ukfadu obejmujgzja-
wisko spill over wodoru w niskich temperaturach, podczas gdy w temperaturach
wyzszych obserwuje sie silne oddziatywania Pt-W i redukcje wolframu. Ponad-
to, co jest réwniez interesujgce, przemiany te sg czute na zawartos¢ wolframu
w uktadzie. Spill over wodoru w temperaturze pokojowej obserwuje sie dla ukfa-
déw zawierajgcych co najmniej 15,9% wag. W, efekt ten natomiast zupetnie nie
wystepuje dla prébek o zawartosci 8,4% wag. wolframu. Katalizatory o wyzszej
zawartosci wolframu wykazujag w atmosferze wodoru silne oddziatywania
Pt-W (SMSI) juz powyzej 473 K. W przypadku mniejszych zawartosci tego me-
talu efekt SMSI obserwuje sie dopiero w znacznie wyzszych temperaturach
(773 K). Platyna w duzym stopniu utatwia redukcje wolframu, tworzac z nim
odwracalne uktady Pt-W, wzmagajac zjawisko spill over podczas reakcji izome-
ryzacji pentanu. Utatwiajac redukcje wolframu, platyna moze niekorzystnie
wptywacé na wysoka aktywno$é kwasowa takich naniesionych na WOXZr02
ukfadéw katalitycznych.

Natura oddziatywan wywotujacych omdwione poprzednio efekty nie jest do
konca poznana. Generalnie metale w stanie SMSI adsorbujg niewielkie ilosci H2
i CO, charakteryzujg sie nieco mniejszg aktywnos$cig w przypadku reakcji struk-
turalnie niewrazliwych i znacznie mniejszg aktywnoscig w przypadku reakgcji
wrazliwych strukturalnie lub tez, w niektérych przypadkach, znacznie wieksza
aktywnoscig i rozng selektywnos$cig w reakcji CO/H2.

3. MECHANIZM SILNYCH ODDZIALYWAN
METAL-NOSNIK

Wyniki eksperymentalne, ktore zostaty przytoczone w poprzednich rozdzia-
fach, wskazujg na to, ze rola no$nika nie ogranicza sie jedynie do zwigekszaniapo-
wierzchni wiasciwej fazy metalicznej i jej stabilizowaniaw czasie reakcji. Zmia-
ny chemisorpcji wodoru lub tlenku wegla, a takze zmiany aktywnosci i selektyw-
nosci, obserwowane dla tych samych metali naniesionych na r6zne nos$niki,
szczegOlnie widoczne w przypadku nosnikéw czeSciowo redukowalnych (np.
Ti02), sugerujg wystepowanie istotnych zmian struktury fazy metalicznej beda-
cej w kontakcie z nosnikiem. Oddziatywania miedzy nosnikiem a fazg metalicz-
ng prowadzg do powstawania nowych centréw aktywnych [79, 80, 115].

Zaproponowano kilka modeli wyjasniajgcych oddziatywania miedzy meta-
lem a no$nikiem, zaleznie od tego, czy zjawisko to rozpatrywano z punktu widze-
nia efektow elektronowych [76, 101-135] lub geometrycznych [51, 60-67, 72,
136, 137],

Wielu autoréw preferuje model elektronowy, w ktérym zatozono, ze zmiany
aktywnosci katalitycznej sa wywotane przez zmiany wiasciwosci elektronowych
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czastek metalu. Model ten oparty jest na zatozeniu czesciowej redukcji jonow no-
$nika (np. Ti4+), sasiadujacych z metaliczng fazg aktywng, wodorem, obecnym na
no$niku w wyniku zjawiska spill over. Powstajgce jony nosnika o nizszej warto-
Sciowosci (np. Ti3+) silnie oddziatujg z metalem aktywnym. Proces ten mozna
opisa¢ nastepujgcymi réwnaniami:

573 K: 02 +Tid"+H* OH" +Ti3+
773K: Tid++M°-aTid+..M°  Tid+... M”.

Proces czesciowej redukcji nosnika, przedstawiony za pomocg pierwszego
z rbwnan, uwaza sie obecnie za niepodwazalny, o czym Swiadczg liczne fakty
eksperymentalne [6, 133], W temperaturze powyzej 700 K grupy hydroksylowe
reaguja tworzac wode i powierzchniowe wakancje anionowe [41, 42, 104, 105],
co umozliwia oddziatywanie miedzy atomami metalu i jonami Ti3+ Zjawisku
temu moze towarzyszy¢ takze przeniesienie elektronu od jonéw Ti3+do atomoéw
metalu, np. dla Ni naniesionego na monokrysztat Ti02 stwierdzono przeniesienie
elektronu wihasnie do metalicznego Ni [93]. Réwniez w przypadku uktadu Pt/Ti02
zaobserwowano transfer elektronu z nosnika do metalu aktywnego [134]. Mozli-
wy jest takze odwrotny kierunek przeniesienia tadunku: od metalu aktywnego do
nosnika, co stwierdzono np. dla Pt/Al20 3 [134] oraz dla Pd/Si02 domieszkowa-
nego zwigzkami magnezu lub lantanu [135].

Jakkolwiek w wielu przypadkach utrate zdolnosci chemisorpcyjnych udato
sie wyjasni¢ tym modelem, to sam fakt przeniesienia elektronu nie wystarcza cze-
sto do wywotania zmian zdolnosci chemisorpcyjnych uktadéw katalitycznych.
Np. mimo ze transfer elektrondw w uktadzie Pt/AI20 3jest duzy w poréwnaniu
z uktadem Pt/Ti02, to zmiany wiasciwosci chemisorpcyjnych platyny naniesio-
nej na tlenek glinu sg niewielkie wraz ze wzrostem temperatury redukcji [134].

Inny mechanizm, wyjasniajacy nature oddziatywan metal-no$nik, opiera sie
0 wyniki uzyskane technikg mikroskopii elektronowej (TEM) [133], W modelu
tym przyjeto, ze noénik, oddziatujgc z fazg aktywna, wptywa w sposob odwra-
calny na ksztatt krystalitow metalu. Proces ten moze by¢ wynikiem réznic ener-
gii miedzyfazowej nosnika i czastek metalicznych, pozostajacych z nimi w kon-
takcie. Wysoka energia miedzyfazowa powoduje zwilzanie nosnika metalemiije-
go rozprzestrzenianie sie po powierzchni w taki sposob, aby powierzchnia kon-
taktu byka jak najwieksza. W wyniku takiego procesu powstajg potsfeiyczne
krystality albo ,,wysepki” o grubosci jednego atomu, co ma miejsce w granicz-
nych przypadkach. Niska warto$¢ energii miedzyfazowej prowadzi do minimal-
nego kontaktu fazy metalicznej z nos$nikiem, dajac ostatecznie trojwymiarowe
czastki metalu. Nalezy podkresli¢ fakt, ze nosnik moze nie tylko zmieniac ksztat
czastek, ale rowniez moze wptywac na ich strukture krystaliczng. Rozwazajac ta-
ki model oddziatywan, zmiang wiasciwosci chemisorpcyjnych nalezatoby przy-
pisa¢ efektom innym niz transfer elektronu, wynikajgcym z geometrycznych
zmian struktury naniesionych metali.



WLASCIWOSCI NANIESIONYCH UKEADOW METAL'CZNYCH 1023

Trzeci model oddziatywann SMSI, potwierdzony eksperymentalnie, oparty
jest na zatozeniu, ze zredukowane jony nosnika (np. Ti3+) lub czastki typu TiOx,
ktérych rzeczywisty stopien utlenienia nie jest znany, migrujgw glab czastek me-
talu, czesciowo lub catkowicie pokrywajac ich powierzchnie [51,60-67, 72, 109,
136, 137], W efekcie czastki metalu zanurzajg sie w no$niku, obsadzajac nieréw-
nosci powierzchni nosnika, powstate w wyniku tej migracji.

WNIOSKI KONCOWE

Naniesione Kkatalizatory metaliczne po wysokotemperaturowej redukcji
(w stanie SMSI) sorbujg mate ilosci H2 oraz CO, wykazujg mniejsza aktywno$¢
w reakcjach niewrazliwych strukturalnie, duzo mniejszg w reakcjach wodoroge-
nolizy oraz wyzszg aktywnos$¢ i rozng selektywno$¢ w reakcji CO/H2.

Efekty SMSI obserwuje sie po redukcji prébek w podwyzszonych tempera-
turach. W literaturze opisuje sie przypadki wystepowania tych efektéwjuz po re-
dukcji w temperaturach 473-573 K, w innych publikacjach za$ podaje sie tem-
peratury ok. 773 K. Istniejgdowody nato, ze ponizej 573 K nosnik, np. Ti02, ule-
ga redukcji przez konwersje jonéw O2- w jony OH“, ale powstawanie wakancji
anionowych wymaga wyzszej temperatury. W zwigzku z tym faktem przyjmuje
sie, ze efekty SMSI obejmujace bezposrednie oddziatywania metalu z jonami no-
$nika moga mie¢ miejsce po redukcji prébek w temperaturach powyzej 573 K.

Mechanizm silnych oddziatywan metalu z no$nikiem (SMSI), prowadzacy do
zmian zarébwno wiasciwosci sorpcyjnych, jak i katalitycznych, spowodowanych
redukcja w podwyzszonych temperaturach, nie jest jednoznacznie wyjasniony.

Obecnie wiekszo$¢ badaczy preferuje model elektronowy, zakfadajacy
przejscie elektronu od kationu no$nika do atomu naniesionego metalu. Jednakze
nalezy podkresli¢, ze zmiany wkasciwosci chemisorpcyjnych naniesionych ukfa-
déw metalicznych, przypisywane efektom SMSI, mogaby¢ spowodowane zupet-
nie innymi przyczynami. Uwaza sig, ze bardzo powaznym czynnikiem odpowia-
dajgcym za te zmiany moze by¢ cze$ciowe pokrywanie (tzw. kapsutkowanie) lub
zanieczyszczanie krystalitbw metalu jonami z no$nika.

Z przedstawionego materialu wynika, ze jednoznaczne zdefiniowanie
zaréwno samego efektu SMSI, jak rowniez wyjasnienie przyczyn jego wystepo-
waniajest trudne. Obecnie uwaza sie, ze sg trzy gtdwne sposoby modyfikowania
wiasnosci sorpcyjnych metalu przez nosnik:

- metal i no$nik moga oddziatywac, tworzac stopy lub zwigzki miedzyme-
taliczne albo moze zachodzi¢ czeSciowe pokrywanie powierzchni metalu przez
nosnik;

- zmiana wiasciwosci sorpcyjnych i katalitycznych zachodzi w wyniku prze-
mieszczenia elektronu miedzy metalem a nosnikiem;

- modyfikacja taka zachodzi na skutek zmiany rozktadu wielkosci krystali-
tow lub ich morfologii.
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Wplyw temperatury redukcji na wiasciwosci sorpcyjne i katalityczne na-
niesionych uktadow metalicznych objety jest tematyka projektu badawczego
3 T09B 085 18 finansowanego przez Komitet Badan Naukowych.
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ABSTRACT

Polyoxometalates (POM) form a unique class of compounds of special
properties with wide applications [1, 2], Chemistry of POM is an important
subarea of modem inorganic chemistry. In continuation of our earlier work,
published in this journal [2], we present here studies on spectroscopic characte-
risation of POMs and their lanthanide(l11) complexes (Ln/POM).

A nomenclature system including trivial and systematic names, reflecting
information on composition and structure of POM is shortly described. Methods
of synthesis of polyanions having inorganic and organic counter cations and
results of studies related to POM structure and their Ln(lll) complexes are
briefly reviewed. Useful techniques for the verification of POMs and Ln/POM
compositions and determination of components [36, 38, 43, 45], including ele-
mental and thermogravimetric analysis, IR and Raman spectroscopy [36,37,39-45]
as well as the new spectrophotometric methods for determination oftungsten and
molybdenum [18] and for simultaneous determination of these elements [38] in
structures of POMs and their Ln/POM complexes are presented. An important
role ofthe FTIR spectra (Fig. 3) in characterisation of POMs and LnPOM com-
plexes is shown [40]. Forms of POM complexes such as: sandwiched Ln(POM)2
encapsulated within the cavity of the POM and LnZPOM were studied with the
use of absorption spectra (in the Nd(I11) hypersensitive band (Figs 4 and 5) and
Eu(I1l) luminescence spectroscopy [37, 39, 40, 43]). Luminescence (excitation
and emission) spectra and luminescence lifetime measurements, recorded for
Eu(l) complexes in solid and aqueous solutions at room temperature (Tab. 1),
and luminescence quantum yield of Eu(l1l) ion were used for characterisation of
the species [37, 39, 40], Influence of ionic strength on the complex formation in
solution is also presented [40]. The use of EPR method to study magnetic
properties and symmetry of the Gd/POM complexes is discussed. Studies show
that Gd(I11) ion can be useful as a probe to study local environment of the host
metal site in terms of symmetry and coordination in Gd/POM [41, 42].
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WSTEP

Heteropolianiony skondensowane (HPAS) molibdenu i wolframu, a takze
wanadu stanowig klase zwigzkéw chemii nieorganicznej i metaloorganicznej
0 interesujgcych wiasciwosciach i licznych zastosowaniach. Sa powszechnie sto-
sowane w katalizie, inzynierii materiatowej, fotochemii oraz medycynie [1-4],
Ich niezwykte i czesto zaskakujace fizykochemiczne wiasciwosci, zwigzane sg ze
struktura czasteczki, jej ksztattem i rozmiarem sferycznym, gestoscig tadunku,
potencjatem redoks, kwasowym charakterem oraz rozpuszczalnoscig. Heteropo-
lianiony sg potaczeniami dobrze rozpuszczalnymi w wodzie. Mogg tez rozpu-
szczac sie w rozpuszczalnikach o réznej polamosci, w zaleznosci od rodzaju ka-
tionu (przeciwjonu) wystepujacego w czasteczce HPAS. W ostatnich kilku latach
prowadzi sie intensywne badania, ktorych celem jest otrzymanie nowych HPAS
z atomami pierwiastkow bloku p, d orazf a takze z réznymi czasteczkami orga-
nicznymi. Rozwoj chemii HPAS postepuje tez w kierunku syntezy supramoleku-
lamych uktadéw nanostrukturalnych oraz charakteryzowania typow oddziatywan
w roztworach niewodnych, np. w odniesieniu do uktadéw nietrwatych w srodo-
wisku wodnym. HPAS w kompleksach z jonami lantanowcéw (LnHPAS) zysku-
ja interesujgce wiasciwosci spektroskopowe, charakterystyczne dla tej grupy pier-
wiastkow, oferujac szerokie mozliwosci badawcze i aplikacyjne.

NAZEWNICTWO HETEROPOLIANIONOW SKONDENSOWANYCH

Nazewnictwo HPAS stwarza wiele probleméw. Nazwy zgodne z regutami
IUPAC sg skomplikowane, czesto bardzo diugie i dlatego nieczytelne. Samo poje-
cie heteropolianionu moze by¢ niekiedy dwuznaczne, gdyz istnieje rowniez grupa
izopolianionéw. Przyktadowo mieszany anion [MosV20 26]6~ zawiera dwa rodzaje
atomow metali (Mo i V), a jest izostrukturalny z izopolianionem [Mos0 26)4~
Podobnie anion [(H2)W|2040]6~ chemicznie i strukturalnie podobny do heteropo-
lianionu [SiW12040)4%, jest izopolianionem. W literaturze dotyczacej tej grupy po-
faczen spotyka sie czesto nazwy, ktore sg podobne do nazw kompleksow metali, ta-
kie jak np. heksamolibdodiwanadan(6-), oktamolibdenian(4-), 12-molibdofosfo-
ran (dodekamolibdofosforan), 18-molibdodifosforan. Tego typu nazewnictwo jest
niewystarczajace, gdyz wnosi bardzo niewiele informacji dotyczacych struktury
tych potaczen [1, 4], Przedstawione trudno$ci niweluje system nazewnictwa zapro-
ponowany przez Jeannina i Poumiera przyjety pozniej przez IUPAC jako obowig-
zujacy [1,5]. Polega on m.in. na wyborze gtdwnej osi symetrii polianionu ijego
ptaszczyzn symetrii oraz numerowaniu atomoéw centralnych kolejnymi liczbami 1,
2, 3,... i oznaczeniu wierzchotkdéw oktaedrow literami a, b, ¢, d e, fi tetraedrow -
a, b, ¢, d. Wedtug tego systemu anion Preysslera [PsWs00110]15 (pomijajac jon
Na+enkapsulowany wewnatrz struktury polijonu) nazwano:

- forma krdtka: heksakonta-m-okso-pentakis[/ws-tetraoksofosforan(V)-
-triakontakis(oksowolffamian)] (15-),
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-formadtuga: 1.2, 15, 1.6, 1.15, 2.3,2.7,2.8,3.4,3.9,3.10, 4.5,4.11,4.12,
5.13, 5.14, 6.7, 6.15, 6.16, 7.8, 7.17, 8.9, 8.18, 9.10, 9.19, 10.11, 10.20, 11.12,
11.21, 12.13, 12.22, 13.14, 13.23, 14.15, 14.24, 15.25, 16.17, 16.25, 16.26, 17.18,
17.27, 18.19, 18.27, 19.20, 19.28, 20.21, 20.28, 21.22, 21.29, 22.23, 22, 29,
23.24, 23.30, 24.25, 24.30, 25.26, 26.27, 26.30, 27.28, 28.29, 29.30-heksakonta-
-/jz-okso-pentakis[/ws-tetraoksofosforan(V)-o 1, 06-16, 01525, 026, 02, O7-7,
08-18, 027; 03, 09 19, O 1020, 028; O 4, O 1121, O 1222, 0O29; O5, O 1323’ O 14’24, O 30’
o 1-triakontakis(oksowolframian)](15-).

Nazwy HPAS utworzone wedtug tego systemu sg bardzo dhugie i trudno jest
sie nimi postugiwac. Dlatego tez w literaturze na temat HPAS powszechnie stosu-
je sie system uproszczonego zapisu, przedstawiajacy jedynie wzdr sumaryczny
HPAS. Heteroatom umieszcza sie przed gtownymi atomami, np. [SiW:20 43)4,
podobnie jak protony mogace ulega¢ podstawieniom, np. [HCoW12040]5”, pro-
tony konstytucyjne natomiast zapisuje sie kolejno po atomach tlenu, np.
[PMo0 3H6]3-. Chcac zamiesci¢ dodatkowe informacje strukturalne o HPAS,
wzOr ostatniego polianionu nalezy zapisac jako [PMo0s0 3 ((OHz)313'. Drugi hete-
roatom, obecny w czasteczce HPAS, jest zwykle wynikiem podstawienia atomu
gtéwnego (W, Mo, V) ijest zapisywany miedzy atomami gtownymi i atomami
tlenu: [PWuCo(H20)039]5"“. W razie koniecznosci czestego powtarzania wzo-
row HPAS opuszcza sie tadunek jonu, nawiasy i atomy tlenu, piszac przykta-
dowo CoUWj2, PW12 Eu(P2Wi7)2 zamiast [CoWI.040]5", [PW1.040]3",
[Eu(P2W 1D 6i)2]17“ [1], Nadal uzywa sie pewnych polsystematycznych
nazw ze wzgledu na tradycje [s], Niektore HPAS noszg zwyczajowe nazwy, po-
chodzace od ich pierwszych odkrywcoéw. W 1933 r. Keggin okreslit strukture
kwasu HzPW 12040 *5H20, dlatego obecnie polianiony majace te strukture nazy-
wa sie anionami Keggina. Podobnie jest w przypadku kilku innych anionow:
Andersona (1937) - [IvIIM0s0 24]6“, Dawsona (1953) - [P-Molg0 62]6“
i [P2W,gOgz16 , Dextera i Silvertona (1968) - [CelMVion 042]8~ Preysslera
(297r)-[(N a)P5W300 110]14[V].

SYNTEZA HPAS

Ogélnie heteropolianiony mozna podzieli¢ na trzy grupy strukturalne, zaleznie
od liczby koordynacyjnej heteroatomu [2]. Do badan wtasnych HPAS i ich kom-
plekséw z jonami lantanowc6w wybrano polianiony nalezace do wszystkich trzech
gtéwnych grup strukturalnych HPAS oraz tzw. nieorganiczne analogi eteréw koro-
nowych i kryptandow. Przyktadowe struktury przedstawiajg rys. | i 2.

Synteza HPAS jest wynikiem samoagregacji, procesu silnie zaleznego od wa-
runkow reakcji, tzn. stosunku molowego reagentow, pH, temperatury, ci$nienia itp.
Najbardziej znang metoda syntezy HPAS jest zakwaszenie mieszaniny wodnych
roztworéw monomerycznych oksojonéw ijonéw heteroatoméw, np:

12W042_+ HP042- + 23H+  [PW12040]3" + 12H:0.
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Rys. 1. Struktury HPAS | grupy - struktura plenarna, [P2WV180 62]17 (a), struktura lakunama
[P2W 170 6i]10 (b) i kompleks sandwiczowy [Eu(P2W 170 61)2]17" (c)

Rys. 2. Struktury HPAS 1l grupy - [TeMo60 24]6~(a), 11l grupy - [Eu2CeMoi20 42]2 (b) (jasno-
szarymi kéteczkami przedstawiono czasteczki wody skoordynowane z jonem Eu3+) oraz struktura
polianionu Preysslera [(Eu)P5W300110] 12' (c)

Do syntezy najczesciej stosuje sie m.in. kwasy HsP 04, HC1, HC104, H2S04
i HNOs. Heteropolianiony wydziela si¢ z roztworu w postaci soli kationéw me-
tali, soli z kationem amonowym lub tetraalkiloamoniowym [4]. Wazna klase he-
teropolizwigzkéw stanowig struktury lakuname (monodefektowe) [2], ktére
otrzymuje sie ze struktur plenarnych (petnych) przez ich alkaliczng degradacije
[1, 2, s, 9], np.:

[P2W1s0 62]6- [P2W1-0 61] 10- [P2W160 59] 12-,

[SiW120401% OH-PH™5  [Siwu 0 98-
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Struktury lakuname HPAS mogg by¢ uzyte do syntezy innych heteropoli-
jonow [1, 10]:

[Siwno 8 A £ £:F=3> [SIW040)4\

Najbardziej znang metoda syntezy polianionéw w postaci heteropolikwasow
(HPKS) jest zakwaszenie roztworu ztozonego z mieszaniny wyjsciowych reagen-
tow:

12W042~+ HsP0s Ws'PHAL it» HsPW12040+ 12H:0.

Wolne kwasy wydziela sie z roztworu w wyniku ekstrakcji eterem lub przez
odparowanie rozpuszczalnika [10, 11]. Innym sposobem syntezy HPKS jest wy-
mianajonowa na kolumnach jonowymiennych, ktra uwazanajest za metode naj-
bardziej uniwersalng [11-15]. Heteropolikwas Dextera-Silvertona, HsXM0120 42
(X=Ce(IV), U(1V)), mozna otrzymac jedynie ostatnim sposobem, gdyz metoda
wymiany jonowej umozliwia synteze kationoéw takze z roztwor6w rozciefczo-
nych, otrzymanych ze stabo rozpuszczalnych soli tych HPAS [11-15].

Kolejnym sposobem syntezy HPKS jest elektrodializa [12, 16, 17]. Charak-
teryzuje sie ona wysokg wydajnoscig i nie wymaga koniecznosci uzycia kwasow
mineralnych i eteru. Wazng zaletg tej metody jest brak produktéw ubocznych syn-
tezy, ktére wymagajg utylizacji. Synteza anionu Preysslera i jego kompleksow
z jonami lantanowcow(I11) wymaga uzycia bardziej drastycznych warunkow re-
akcji (podwyzszone cisnienie, temperatura 140-170 °C, czas ~40 godzin). Wa-
runkiem zaj$cia reakcji jest umieszczenie roztworu substratéw (jony wolframia-
nowe i fosforanowe lub anion Preysslera i jon lantanowca) w zatopionych, gru-
bosciennych (4 mm) naczyniach szklanych i ogrzanie do wymaganej tempera-
tury. W przypadku niestosowania opisanych warunkdw reakcji otrzymuje sie
mieszaning anionéw Dawsona (w przewazajgcej ilosci [10]) i Preysslera (ok.
20%), a reakcja kompleksowaniajonow Ln(l11l) w ogole nie zachodzi [18, 19].

Ostatnio obserwuje sie wyrazny wzrost zainteresowania synteza nowych cza-
steczek HPAS, o bardzo rozbudowanych strukturach, osiggajacych rozmiary
w zakresie nanometréw [20], Khan i in. [20] opisali metode syntezy wielkocza-
steczkowych polioksomolibdenianowych Klasteréw itzw. superklasteréw, zacho-
dzaca w wyniku reakcji hydrotermicznych.

Pochodne metaloorganiczno-nieorganiczne HPAS otrzymuje sie przy uzyciu
techniki elektrokrystalizacji. Badania tej grupy pofaczen dotyczg gtownie
lakunamych struktur Keggina i Dawsona (donory elektrondw) z takimi grupami,
jak: [RTi]3+ [RGe]3+ [RSn]3+ [RPb]3+i [RAs]2+ gdzie grupe R najczesciej sta-
nowig: -tis-CsH5, -CH3, -C2H5, -CH2CH2COOH, -ti-CsHi3, -CeHs itp. [1,21-25].

Do syntezy i charakteryzowania HPAS wykorzystuje sie coraz czesciej roz-
puszczalniki niewodne [8,26-36], cojest uzaleznione od natury HPAS i ich rozpu-
szczalnosci zaleznej od polamosci rozpuszczalnika. HPAS zawierajgce w swym
sktadzie kation organiczny (najczesciej tetraalkiloamoniowy) wykazujg dobrg
rozpuszczalno$¢ w rozpuszczalnikach niewodnych, a sole HPAS z kationem nie-
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organicznym (np. Nal, K+, NHL,) maja charakterjonowy i fatwo rozpuszczaja sie
w wodzie. Stosunek molowy czesci polarnej do niepolamej determinuje rozpu-
szczalno$¢ HPAS w wodzie i rozpuszczalnikach niewodnych [26, 29, 31].
Badania wiasne wykazaty, ze najlepszym sposobem otrzymania soli tetrabutylo-
amoniowych niektorych HPAS jest metoda ekstrakcyjna [36]. W ten spos6b
otrzymano m.in. lakunamy anion Dawsona [NBuJeHPoW”"Ogi, Keggina —
[NBus]7PWno 39 i [NBus]sSiM02Ws 0 31 oraz kompleks Eu(lll) z anionem Pre-
ysslera- [NBus]12[(Eu)PsWs00n0] [36]. Ekstrakcyjna metoda wymiany kationu
K+ na kation [NBu4]+ polega na rozpuszczeniu odpowiedniej soli potasowej
HPAS w wodzie, dodaniu statego [NBu4]Br do roztworu o ustalonej wartosci pH
i wyekstrahowaniu HPAS przy uzyciu mieszaniny CH3CN i CH2CL (1:2).
Otrzymany produkt oczyszcza sie przez rekrystalizacje z acetonitrylu.

ANALIZA SKEADU | OKRESLANIE STRUKTURY
HETEROPOLIZWIAZKOW

Skfadu HPAS nie mozna okresli¢ jedynie na podstawie analizy elementar-
nej ze wzgledu na matg zawartos¢ procentowa innych niz W i Mo pierwiastkow,
a takze z powodu niemoznosci rozroznienia skfadu dwaéch podobnych struktur,
np. petnej i zdefektowanej ([P2W1s062] 10~i [P-Wi-0¢i]l7~) [2]. Najlepsze wy-
niki daje wykonanie analiz rownolegtych r6znymi metodami. W badaniach wia-
snych [18, 36-43] skfad HPAS ustalano na podstawie wymikdw analizy elemen-
tarnej (C, N, H) i analizy termograwimetrycznej (H20, [NH4]+ [NBu4]+ H+)
oraz oznaczajgc spektrofotometrycznie W i Mo, a takze na podstawie badan
widm absorpcji w zakresie UV-Vis i podczerwieni oraz Ramana. W analizie ele-
mentarnej poprawne wyniki (oznaczenia C, N i H) uzyskuje sie jedynie dla
zwigzkdow zawierajgcych kation organiczny (tetrabutyloamoniowy). Liczbe cza-
steczek wody w HPAS obliczy¢ mozna na podstawie krzywych TG i DTG, uzy-
skanych w analizie termograwimetiycznej. Liczbe uwalniajgcych sie czgsteczek
organicznych, ktorych desorpcja nastepuje zwykle w zakresie temperatury 200 -
350 °C, obliczy¢ mozna z ubytku masy od poczatku ogrzewania, po odjeciu ma-
sy wody. Procesy desorpcji przebiegajg tatwiej w strukturach prostszych, takich
jak [EuW10032]9“ czy [TeMosC24]6“. Z danych analizy termicznej wynika, ze
HPAS stanowig trwate struktury w zakresie temperatury nawet do 500 °C. Li-
gandy typu Keggina, np. [SiWnO0ssejs , sg trwalsze termicznie (do 550 °C) niz
odpowiednie ich kompleksy z Eu(lll), ktore ulegajajuz rozktadowi w temp. ok.
400 °C. Podobng tendencje zaobserwowano u innych badanych HPAS i ich kom-
plekséw z jonami lantanowcow [36]. Wniosek ten potwierdzity tez wyniki ba-
dan spektroskopowych w podczerwieni [37], gdzie obserwowano zanik pasm
widmowych bedacy wynikiem rozktadu termicznego struktury polianionu. ROw-
niez sole tetrabutyloamoniowe sg mniej trwate termicznie niz ich analogi pota-
sowe [36],
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Rys. 3. Widma w zakresie podczerwieni (a) i Ramana (b) struktur plenarnych, lakunamych i kom-
plekséw sandwiczowych typu Keggina i Dawsona
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Celem ustalenia sktadu poliwoffamianéw, molibdenianéw oraz molibdowol-
framianéw opracowano nowg metode oznaczania W(VI) i Mo(VI) z tironem,
umozliwiajacg rowniez jednoczesne oznaczanie wolframu i molibdenu w tej sa-
mej prébce [38]. Inne dostepne w literaturze metody oznaczania obu pierwiast-
kéw (W i Mo) w tej samej probce wymagaja koniecznosci uzycia wielu praco-
i czasochtonnych czynnosci wstepnych, prowadzacych do rozdzielenia obu, bar-
dzo podobnych do siebie pod wzgledem chemicznym, metali [44], Metoda wia-
sna [38] pozwala oznacza¢ bezpo$rednio w jednym roztworze: wolfram w obe-
cnosci 2,5-krotnie wiekszej ilosci jonéw molibdenu i molibden w obecnosci 2o -
krotnie wiekszych iloci wolframu.

Badania przy uzyciu spektroskopii w zakresie podczerwieni (IR) wykazaty
m.in. duze podobierstwo widm w obrebie struktur plenarnych, lakunamych i kom-
plekséw sandwiczowych (rys. 3a). Utworzenie struktury lakunamej (przejscie od
plenarnej) charakteryzuje sie rozszczepieniem pasm drgan P-Oai W-Oc-W, na sku-
tek powstania dwdch nieréwnocennych otoczen koordynacyjnych atomoéw fosforu
i dwdch réznych otoczen atoméw Oc. W przypadku anionéw Keggina, Dawsona
oraz ich sandwiczowych kompleksow z jonami Ln(111) zaobserwowano wptyw ato-
mow molibdenu na przesuniecia drgan W-Ot i Si-Oaw strukturach molibdowolfra-
mianowych [36],

Technikg badawczg uzupetniajgca wyniki badan przy uzyciu spektroskopii
IR w charakteryzowaniu HPAS okazata sie spektroskopia Ramana (rys. 3b). Wid-
ma Ramana wykazujg podobne rozszczepienia pasm, z tg réznica, ze rozszcze-
pienia dotyczg innych pasm niz w widmach IR [36]. Struktura plenarna charak-
teryzuje sie obecnoscig dwoch maksiméw w widmie Ramana dla ok. 1000 cm-1,
0 poréwnywalnej duzej intensywnosci, ktore dotyczag drgan W=0t (Mo=0t).
W przypadku struktury lakunamej i kompleksu sandwiczowego wspomniane wy-
zej pasmo jest przesuniete w kierunku mniejszych czestosci i wystepuje w zakre-
sie widma od ok. 940 do 983 cm“1 Ponadto, pasmo to w przypadku kompleksu
sandwiczowego jest rozszczepione na trzy maksima, z ktérych dwa mniej inten-
sywne lezg na ramieniu najbardziej intensywnego maksimum (985,3 cm™"2).

KOMPLEKSY Z JONAMI LANTANOWCOW

SPEKTROSKOPIA ABSORPCYJNA
W ZAKRESIE PRZEJSC NADCZULYCH JONU Nd(l11)

HPAS tworzg z jonami lantanowcdw najczesciej trzy rodzaje kompleksow
0 stechiometrii: 1:1 typu ML, 1:2 kompleksy sandwiczowe MLz i 2:1 typu
M:L. Na typ tworzacych sie w roztworze kompleksow wptywa wiele czynnikow
doswiadczalnych, takich jak pH roztworu, stosunek molowy metal:ligand, rodzaj
liganda (HPAS) oraz sitajonowa roztworu. W badaniach spektrofotometrycznych
komplekséw lantanowcow (Nd(I11) [37,40,43], Er(I11) [36]) analizowano pasma
odpowiadajace przejsciom nadczutym w zaleznosci od stosunku molowego
Ln(111):HPAS (rys. 4).
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Rys. 4. Widma absorpcji w zakresie przejs¢ nadczutych 4192 -» 4F52jonéw Nd(I11) w zaleznosci
od stosunku molowego Nd(I11):[P2W 17061] I0~, CNi(I11) = 0,005 mol/1

Badania wiasne wykazaty [36, 37, 40, 43, 45], ze najbardziej przydatny
do spektrofotometrycznego badania kompleksow HPAS jest jon Nd(IIl). Jego
pasmo w zakresie od ~ 775 do 840 nm, odpowiadajace przejsciu elektronowemu
aloz — 4F52, bezposrednio informuje o tworzeniu sie komplekséw typu ML
i ML2, dla ktorych Amex wnoszg odpowiednio ~802 i 803 nm (rys. 4). HPAS
tworzgce z jonami Nd(I11) kompleksy sandwiczowe wykazujgw widmie przesu-
niecie maksimum absorpcji od 794,1 nm (nieskompleksowany jon Nd3+ do
801.6 nm - maksimum odpowiadajgce kompleksowi NdHPAS; i nastepnie do
802.7 nm - charakterystyczne dla kompleksu sandwiczowego Nd(HPAS)2. Na
podstawie analizy widm Nd(I11) wykazano tworzenie si¢ komplekséw typu ML
i MLz . anionami Keggina i Dawsona [36, 37, 40, 43] oraz kompleksow ML
z polianionami [(Na)AssWa00140]27~ [36] i [(Na)SheW-10g6] 18~ [36]. Metodg
serii izomolowych wykazano, ze w przypadku aniondw [MnMos0 326~ [40]
i [NiMos0 32]6' [36] w roztworze dominujacg formg jest kompleks typu
MZL - jonami Nd(III).

Widma absorpcji NdHPAS, zarejestrowane w zakresie pasm nadczutych jo-
nu Nd(l11), poddano analizie chemometrycznej oraz statystycznej i na tej podsta-
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wie wyznaczono i omowiono formy specjacyjne komplekséw wystepujace w wy-
branych uktadach Nd: HPAS (M2L ML, ML2) [43, 45]. Badania spektrofotome-
tryczne wykazaty rowniez, ze w roztworze zawierajgcym réwnomolowe iloscijo-
now Nd(I11) i lakunamych HPAS typu Keggina, wraz ze wzrostem sity jonowej
roztworu, nastepuje sie tworzenie w przewazajacej ilosci komplekséw sandwi-
czowych Nd(HPAS): (rys. 5) [40].

Rys. 5. Widma absorpcji jonow Nd(111) w kompleksach z [PMoWI0039]7 w zaleznosci od sity
jonowej roztworu, pH = 5, CNd(lli) = 0,002 mol/1, CHPAS = 0,002 mol/1

SPEKTROSKOPIA LUMINESCENCYJNA JONU Eu(lll)

Kompleksy HPAS zjonami Ln(l11) wykazujacymi luminescencje, zwifaszcza
zjonami Eu i Th, oferuja szerokie mozliwos$ci w zakresie charakteryzowania ich
metodg spektroskopii luminescencyjnej (klasycznej i laserowo indukowanej przy
uzyciu ukfadu laserowego [46]). Mierzac luminescencyjny czas zycia standw
wzbudzonych jonu Eu(l1) [46], wyznaczono liczby hydratacji tego jonu w kom-
pleksach EUHPAS [18, 39, 40] i potwierdzono wptyw sity jonowej na proces
kompleksowaniajonéw Ln(ll1) z anionami typu Keggina [40]. Wyznaczone licz-
by hydratacji wykazaly, ze w roztworze o naturalnej sile jonowej | = 0,15 (bez
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dodatku KC1) dominujg kompleksy typu ML, z czterema czasteczkami wody obe-
cnymi w wewnetrznej sferze koordynacyjnej jonéw Eu(HI). W roztworach o wy-
sokiej sile jonowej 7= 4 natomiast tworzg sie gtownie kompleksy sandwiczowe
typu MLz, charakteryzujace sie brakiem czasteczek wody hydratacyjnej w we-
wnetrznej sferze koordynacji jonu Eu(l11) [40].

Wyniki badan luminescencyjnych zamieszczono w tab. 1

Tabela 1. Wyniki badan luminescencyjnych komplekséw EurHPAS

Kompleks 'Lz Mm r[ms] nHO
faza stata (*Alum = 594 nm)

[EuWioO36]9 322 6,0*

394 12,0* 3,18 0
[Eu(SiW,,039)2]'3 394 6,0* 2,43 0
[Eu(SiMosW50 39E]13 333 0,9

394 1,72 0
[Eu(P2W ,70e1)2] 17~ 394 15 2,13 0
[EuPsW300!,0]12 394 - 0,30 3
[EnAS4W400 140]“5 394 58 0,26 3
[EuSbow2,0¢¢] 16" 394 0,27 3

464 6,7
[EuZTeMo060 24] 325 24

394 8,0 0,16 6
[Eu2CeMo 120 42]2' 394 0,22 4

464 1,2

roztwér (CEuiii) = 0,001 mol/1, *0,01 mol/1, **0,0001 mol/1), +Alun= 594 nm
HD d2o

[EuW 10036]9- 300 2,0

394 2,29 4,32 0
[Eu(SiW11039)2],3~ 394 0,02 3,46 5,38 0
[Eu(SiMosW50 39)2] 13- 342 0,3

394 2,59 3,54 0
[Eu(P2W 170¢1)2] 17- 394 0,37 3,08 4,76 0
[EuP5W300 noj 12 394 0,23* 0,32 5,03 3
[EuAs4W400 140125 394 0,02** 0,25 2,21 4
[EuShow 210 86] 16- 394 - 0,22 1,35 4
[Eu2TeMos0 24] 305 0,08

394 0,19 1,15
[Eu2CeMo|20 42]2- 394 0,21 0,96
[Eu(C104)3] 394 0,03*+ 0,11 3,98

Interesujace wiasciwosci wykazujg kompleksy opisane og6lnym wzorem
Kis(n)[Eu(Si(P)MoxW 11-JA 9)2]. Wykazano, ze w roztworach o sile jonowej ro-
snacej od 0,01 do 1 mol/i (KC1) obserwuje sie bardzo wyrazny wzrost intensyw-
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nosci luminescencji jonu Eu(l11) w tych kompleksach [41]. Kompleksy te wyka-
zujg najwieksze natezenie pasm emisyjnychjonu Eu(lll) w przypadku gdy x = L
W badaniach wiasnych zaobserwowano [36], ze w roztworach o wysokiej sile jo-
nowej (/> 1) zostajg zahamowane w znacznym stopniu procesy dysocjacji kom-
plekséw sandwiczowych Eu(HPAS)2 zaréwno w roztworach rozciericzonych, jak
i bardziej stezonych.

Wiekszo$¢ badanych kompleksow charakteryzuje sie bardzo wysokg inten-
sywnoscig luminescencji Eu(lll) w fazie statej, a w szczeg6lnosci kompleks
Nas[EuW10036] [40, 51]. Nizsze natezenie emisji jonu Eu(lll) wykazaty komple-
ksy (NHs)2[Eu2CeMo12 0 42], a w przypadku statego kompleksu Eu(lll) z anio-
nem Preysslera nie obserwuje sie emisji. Luminescencje Eu(lll) w tym statym
kompleksie mozna obserwowacé jedynie przy uzyciu laserowego Zrodta wzbudze-
nia [46], W widmach wzbudzenia kompleksdw Nag>[EuWioOss] i [Eu2TeMos0 24]
wystepuje pasmo w zakresie przejscia CT, zarowno w fazie statej, jak i w roztwo-
rach wodnych [40]. Przeprowadzone pomiary czaséw zycia luminescencji jonu
Eu(111) w badanych HPAS, w fazie statej oraz w roztworach H20 i D20 pozwo-
lity zaobserwowac interesujaca, liniowa zalezno$¢ luminescencyjnych czaséw
zycia (t) od liczby atomoéw molibdenu (x) w strukturze heteropolianionéw
K,3(i>[Eu(Si(P)MorWi[-x0 39)2] [39]. Wykazano, ze wyznaczone liczby hydra-
tacji nie zmieniajg sie w catym szeregu komplekséw (x = 0-9) i wynoszg zero,
dlatego wygaszanie czaséw zycia luminescencji Eu(ll1) nalezy ttumaczy¢ inny-
mi czynnikami niz dobrze znanym mechanizmem dezaktywacji, polegajgcym na
sprzezeniu stanu emisyjnego Eu(lll) z oscylatorami O-H, pochodzgcymi z cza-
steczek wody wewnatrzsferowej. Zmniejszanie sie wartosci czasdéw zycia, wraz
ze wzrostem liczby atoméw molibdenu w strukturze HPAS, jest prawdopodob-
nie wynikiem r6znic promieni jonowych Mo(V1) i W(VI) oraz sity wigzan koor-
dynacyjnych, tworzonych przez te metale z tlenem (w oktaedrach M06) [1, 2],
Zaobserwowane zalezno$ci opisujg réwnania:

w przypadku Kis[Eu(SiMoxXWn _x0 39)7]

x = (2,326 - 1)/0,096 (faza stata)
X =(3,433-1)/0,133 (H20)
x = (5,343 - ©)/0,287 (D20)
oraz K,,[Eu(PMoxw,, x0 39)2]
P(V) x=(2,059- v)/0,121 (faza stata)
X =(3,105-T)/0,223  (H20)

gdzie -zrjest czasem zycia (w milisekundach) luminescencji jonéw Eu(l1l) [39].
W literaturze na temat HPAS niewiele prac dotyczy badan wydajnosci kwan-

towej luminescencji [47-51], Na uwage zastuguja szczeg6lnie wyniki prac Bal-

lardiniego i in. [48, 51], ktorzy wyznaczyli wydajno$ci kwantowe emisji jondw
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Eu(l1l) w kompleksach [EuWIO3]9', [Eu(SiW,,039)2]13 i [Eu(BWn0 39)2] 15y
w roztworach H20, D20 oraz w fazie statej. Badacze ci wyznaczyli wydajnosci
kwantowe dla tych komplekséw w fazie statej i uzyskali wysokie wartosci 0
(0,2-1). W badaniach wiasnych wyznaczono wartosci 0 luminescencji jonow
Eu(ll) w kompleksach Kis(11)[Eu(Si(P)ModW1:_J0 39)2] i zaobserwowano row-
niez liniowg zalezno$¢ wydajnosci kwantowej luminescencjijonu Eu(lll) od licz-
by atomdéw Mo(VI1) [37]. Na podstawie wyznaczonych wartosci O liczbe atomow
Mo(VI) (x) w tego typu HPAS mozna obliczy¢ na podstawie rdwnania:

x = (log0 - b)Ja,

gdzie wyznaczone wspotczynniki a oraz b tego rdwnania wynoszg odpowiednio:
-0,235 i-1,857 (Si), -0,246 i -1,948 (P).

Charakterystyke spektroskopowg HPAS otrzymanych w postaci soli tetrabu-
tyloamoniowych wykonano na podstawie badan ich kompleksowania z jonem
Nd(111) metoda spektrofotometiyczng oraz mierzac luminescencyjne czasy zycia
jonu Eu(l1) w kompleksach z tymi HPAS. Warto$¢ luminescencyjnego czasu zy-
cia Eu(l1l) w fazie statej kompleksu [NBus]12[(Eu)PsWs00 110] wynosi 832,0 ms
i Swiadczy o obecnosci dwoch czasteczek wody w wewnetrznej sferze koordyna-
cji jonu Eu(IH) [36].

SPEKTROSKOPIA ELEKTRONOWEGO REZONANSU
PARAMAGNETYCZNEGO (EPR) JONU Gd(III)

Spektroskopia EPR moze stanowiC technike uzupetniajacg w badaniach
kompleksowania jonéw Ln(ll1) z HPAS [41, 42]. Metoda ta okazata sie tez roz-
strzygajgca przy badaniu liczby czasteczek wody obecnej w wewnetrznej sferze
koordynacyjnej jonéw Ln(lll1) w kompleksie z anionem Preysslera, na podsta-
wie wartosci wspotczynnika rozszczepienia spektroskopowego, g. Kompleksy
wykazujgce brak czasteczek wody w wewnetrznej sferze koordynacji jonu
Gd(l1l) odznaczaja sie obecnoscig w widmie EPR linii opisanej parametrem
g ~ 1,99. Z drugiej strony kompleksy Gd(l11) z trzema (takze czterema) czastecz-
kami wody hydratacyjnej (z acetyloacetonem (acac), z kwasem etylenodiamino-
tetraoctowym (EDTA) i anionem Preysslera) charakteryzujg sie silng linig dla
g ~ 1,85, stabszg dla g ~ 2,07 oraz linig w zakresie g od 2,3 do 2,4. Kompleksy
z dwiema czgsteczkami wody hydratacyjnej (z benzoiloacetonem (BAC) i tieno-
ilotrifluoroacetonem (TTA)) wykazujg dwie intensywne linie o wartoSciach
g=199ig=2,5-2,6. Szyczewski i in. [52] wykazali, ze liniazg = 2,5-2,s, obe-
cnaw kompleksach z dwiema czgsteczkami wody hydratacyjnej, ulega przesu-
nieciu do warto$ci g ~ 3, dla potrdjnie hydratowanych komplekséw. Biorac pod
uwage te spostrzezenia interesujgco przedstawia sie widmo EPR kompleksu
[(Gd)PsW300110] 12~. Jest ono podobne do widm kompleksow [Gd(acac)3]
i [GA(EDTA)]. Saw nim obecne linie charakterystyczne dla komplekséw z trze-
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ma czasteczkami wody hydratacyjnej w wewnetrznej sferze koordynacyjnej jo-
nu Gd(lIl), tzn. linie dlag ~ 1,85 i g ~ 2,07. Brak jest w tym widmie natomiast
trzeciej, charakterystycznej dla tréjhydratowanych komplekséw, linii zg = 3.
Podobne do widm EPR anionu [(Gd)PsWs00110]!2~ sg widma komplekséw
z dwiema czasteczkami wody hydratacyjnej, w ktorych linia ta (g = 3) nie wy-
stepuje. Potwierdza to obserwowany wcze$niej fakt [52], ze trzecia czasteczka
wody, wewnatrzsferowo zwigzana z Gd(I11) w kompleksie [(Gd)PsWs00110] 12~,
nie jest catkowicie enkapsulowana we wnece liganda, tak jak pozostate dwie
zwigzane liniowo z jonem Gd(l11) i przyczynia sie do obnizenia symetrii otocze-
nia jonu Gd(l1I). Trudno tez byloby wyttumaczy¢ obecnos¢ trzech czasteczek
wody W cylindrycznej luce anionu Preysslera, ktorej $rednica wynosi zaledwie
4 A. Do podobnych wnioskow' prowadzg wyniki badan luminescencyjnych
Soderholm i in. [19], Mozna zatem przyja¢, ze jon Gd(l11) w kompleksie z anio-
nem Preysslera nie jest symetrycznie enkapsulowany we wnece poliedru i znaj-
duje sie blizej cylindrycznej wakancji, ajedna z czgsteczek wody hydratacyjnej
ma wiekszy kontakt z rozpuszczalnikiem niz pozostate. Soderholm i in. [19] po-
stulujg, ze jon Eu(l1l) w takim kompleksie zajmuje dwa rézne miejsca: miejsce
oznaczone jako A -z trzema, i miejsce B - z dwiema czgsteczkami wody
hydratacyjnej. Interesujagce wyniki otrzymano w przypadku kompleksu
[GdW]oO36]9~, ktdrego widmo EPR rozni sie zasadniczo od wszystkich bada-
nych komplekséw. Charakteryzuje sie ono duzg intensywnoscig linii w zakresie
stabego pola magnetycznego i matg intensywnoscig linii obecnych w silniejszym
polu magnetycznym. Wyznaczona warto$¢ parametru D [42], czyli rozszczepie-
nia standw energii, przy zerowej wartosci indukcji magnetycznej, jest dla tego
kompleksu bardzo wysoka i wynosi 2400 MHz. W przypadku komplekséw sand-
wiczowych z anionem Keggina warto$¢ D wynosi 1050 MHz, a dla kom-
plekséw [(Gd)PsW300u o 12 i [(Gd)ShsW:i0 8] 16~—odpowiednio 1150 MHz
i 1250 MHz. Warto$¢ tego parametru informowa¢ moze o sile pola krystalicz-
nego, poniewaz im wyzsza warto$¢ parametru D, tym silniejsze pole krystalicz-
ne, w ktérym znajduje sie jon Gd(l1l). Odmienne od pozostatych widma EPR,
uzyskane dla struktury kompleksu [GdW10036]9“, moga mie¢ zrédto w jego
wysokiej symetrii, zaobserwowanej wczesniej w badaniach luminescencyjnych
[40,51].
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ABSTRACT

In this review the current concepts of lipophilicity phenomenon are described.
It especially deserves special attention in medicinal chemistry. Lipophilicity is the
factor of crucial importance in biological action of chemical substances. It is the
main physico-chemical determinant influencing the bioavailability, permeability
and frequently the toxicity ofdrugs. Lipophilicity is thus one of the most important
factors in research aimed at rational designing of new drugs, what is of great and
still growing importance nowadays.

In the present review the current definitions of lipophilicity and hydrophobi-
city are discussed. Next, the role of lipophilicity of drugs in living organisms is
widely reviewed. The experimental methods of estimation of biological lipophi-
licity are described in their historical development.

The most widely used method of measuring the lipophilicity of compounds
is nowadays the liquid chromatography technique, especially in reversed phase
mode (according to the definition of lipophilicity). RP-HPLC is a fast and very
precise tool for determination of lipophilicity in a wide range of chemical
compounds. In presented paper the influence of the chromatographic systems is
described with special attention on novel stationary phases which closely mimic
the biological environment (e.g., Immobilized Artificial Membrane phase).
Next, the procedures for the determination of chromatographic lipophilicity pa-
rameters for a set of derivatives in polycratic and gradient modes are described.
The importance of different retention parameters and their usefulness in assessing
lipophilicity are widely examined.

Finally, a briefdescription of calculating methods of lipophilicity estimations
is presented.
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WSTEP

Lipofilowos¢ jest jedng z wiasciwosci fizykochemicznych wiekszosci sub-
stancji chemicznych. Jest to gtdwny czynnik wptywajacy na biodostepnos¢, sto-
pien biodegradacji, a takze toksycznos$¢ substancji. Lipofilowos$¢ jest podstawo-
wym czynnikiem fizykochemicznym lekow majgcym wptyw na ich r6zne wiasci-
wosci biologiczne. W prezentowanej pracy przedstawiono definicje lipofilowo-
§ci, jej wspoliczesne rozumienie, znaczenie dla aktywnos$ci biologicznej oraz
metody pomiam lipofilowosci ze szczegélnym uwzglednieniem metod chroma-
tograficznych i metod obliczeniowych.

LIPOFILOWOSC

Termin ,lipofilowo$¢” jest uzywany zgodnie z zaleceniami IUPAC [1]
z 1996 r., gdzie zostat on odrézniony od stowa ,,hydrofobowos$¢”. Terminy te wy-
dajg sie synonimami i czesto w literaturze uzywane sg zamiennie. Lipofilowos¢
to powinowactwo czgsteczki do fazy organicznej, czego wyrazem jest wzgledne
preferowanie tej fazy nad faze wodng. Miarg lipofilowosci jest podziat substan-
cji w uktadzie dwufazowym: zaréwno ciecz-ciecz (np. wspétczynnik podzia-
tu w uktadzie :-oktanol/woda) jak i ciato state-ciecz (retencja w uktadach
RP-HPLC czy TLC) [2], O lipofilowosci decyduja w takim razie gtdwnie oddzia-
tywania miedzymolekulame zachodzace miedzy czgsteczkami substancji rozpu-
szczonej a czasteczkami rozpuszczalnika. Hydrofobowo$¢ za$ to przyciggajace
oddziatywania pomiedzy grupami niepolamymi (pierscieniami i tancuchami we-
glowodorowymi). Miarg hydrofobowosci moze by¢ zdolnos¢ do agregacji sub-
stancji w $rodowisku wodnym. Poniewaz oddziatywania z rozpuszczalnikiem
organicznym moga mie¢ tez do pewnego stopnia charakter polarny, hydrofobo-
wosC jest pewnym integralnym, ale nie jedynym elementem lipofilowosci jako
catosci [3], Definicje te Scisle odrdzniajg wiec oba pojecia, ale dotycza natury te-
go samego zjawiska i czesciowo naktadajg sie na siebie, cojest powodem, ze nie-
jednokrotnie uzywane sg zamiennie. Zwyczajowo tez w réznych dziedzinach ba-
dan prefemje sie jeden lub drugi termin (np. w badaniach chromatograficznych
do opisu oddziatywan z niepolama faza stacjonarng stosuje sie tradycyjnie poje-
cie hydrofobowosci [4, 5]). W przypadku opisu zjawisk transportu czasteczek
substancji w organizmie zywym ugruntowat sie termin lipofilowos¢ [3,4],

Lipofilowos$¢ opisywana jest przez procesy podziatowe miedzy dwiema
fazami: niepolama (organiczng) a polarng (najczesciej wodna). Najczesciej do
ilosciowego pomiam stanu réwnowagi takiego procesu stosuje sie wspotczynnik
podziatu P; jest to stosunek stezenia substancji w fazie niepolamej do jej steze-
nia w fazie wodnej w warunkach réwnowagi:

(D)
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Termodynamicznie P odpowiada stosunkowi wspétczynnikow aktywnosci
substancji rozpuszczonej w obu fazach [s ]:

(2)

W ten sposéb zdefiniowana lipofilowo$¢ wyraznie zalezy od wzglednych
réznic w energiach solwatacji substancji w fazie wodnej i fazie lipidowej [7]. Je-
zeli energia hydratacji danej substancji bedzie wieksza niz jej energia solwatacji
w fazie organicznej, to faza wodna bedzie preferowana przez te substancje i jej
logis bedzie mniejszy od zera.

Oprécz oddziatywar substancja rozpuszczona-rozpuszczalnik nalezy jeszcze
w tym przypadku wzigé pod uwage oddziatywania miedzy czasteczkami rozpu-
szczalnika. Woda jest przyktadem cieczy o szczeg6lnie wysokim stopniu usiecio-
wania miedzyczasteczkowego, ale w kazdym rozpuszczalniku takie oddziatywa-
nia wystepuja. Wprowadzajac substancje rozpuszczong do rozpuszczalnika za-
ktécamy jego strukture, powodujac rozpad czesSci wigzan miedzyczasteczko-
wych; substancja musi wytworzy¢ sobie wolng przestrzen (jame) w objetosci
rozpuszczalnika, co wigze sie z pewnym naktadem energetycznym [s]. Takie nie-
korzystne energetycznie procesy nazywa sie niekiedy oddziatywaniami solwofo-
bowymi [9]. Stad wynika wyrazne skorelowanie wielkosci lipofilowosci z obje-
toscig lub powierzchnig rozpuszczonej czasteczki. Potwierdzeniem takiego zja-
wiska jest fakt, ze rozpuszczalno$¢ w wodzie «-alkanéw jest mniejsza niz ich roz-
gatezionych izomer6w, ktdre majg mniejszg powierzchnie kontaktu. Lipofilowo$¢
jest wiec ztozonym efektem oddziatywan molekularnych zaréwno miedzy sub-
stancja rozpuszczong a rozpuszczalnikiem niepolamym oraz woda, jak i oddzia-
tywan miedzy czasteczkami rozpuszczalnikéw w glebi kazdej z faz [10].

W fazie wodnej dominujg oczywiscie oddziatywania o charakterze polar-
nym miedzy czasteczkami rozpuszczalnika (wody) a czasteczkami analitu
(gtéwnie dipol-jon, dipol-dipol, dipol-dipol indukowany); bardzo duzarole od-
grywajg wigzania wodorowe, a takze oddziatywania solwofobowe w stosunku
do fazy wodnej. W przypadku fazy niepolamej oddziatywania miedzy rozpu-
szczalnikiem organicznym a analitem majg inny charakter. Czasteczki rozpu-
szczalnika sg niepolame lub majg maty moment dipolowy, wiec oddziatywania
polarne majg znacznie mniejsze znaczenie. Oddziatywania te sg wiec stabsze
energetycznie. Dominujacy wptyw majg oddziatywania typu dipol indukowany-
-dipol indukowany oraz czesciowo oddziatywania solwofobowe w fazie niepo-
lamego rozpuszczalnika. Istotne w tym przypadku jest zrozumienie wptywu
wiagzan wodorowych. Rozpuszczalniki organiczne uzywane do wyznaczania
lipofilowosci moga mieé bardzo zréznicowang strukture i mozliwos¢ tworzenia
wigzan wodorowych. Alkany sg pozbawione takiej mozliwosci, chloroform jest
dawcag protonu, nitrobenzen - akceptorem, a np. alkohole moga by¢ zaréwno do-
norami, jak i akceptorami protondw. Nalezy wiec spodziewac sig, ze substancije,
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ktorych czasteczki majg mozliwo$¢ tworzenia wigzan wodorowych, beda
w procesie podziatowym preferowaty znacznie bardziej rozpuszczalnik rowniez
posiadajgcy takie wiasciwosci (np. oktanol), niz rozpuszczalnik ich pozbawio-
ny (np. heptan) i bedzie to miato wptyw na pomiary wartosci lipofilowosci przy
stosowaniu jednego lub drugiego rozpuszczalnika jako fazy niepolamej. Wyni-
ka stad ogolny wniosek, ze eksperymentalnie wyznaczone parametry lipofilowo-
$ci sg do pewnego stopnia zalezne od zastosowanego uktadu pomiarowego.
Wzgledne wartosci lipofilowosci (wyznaczone metodg ekstrakcyjng badz chro-
matograficznie) moga sie w pewnym stopniu zmienia¢ w zaleznosci od zastoso-
wanego uktadu faz (rozpuszczalnikéw).

Jak juz wspomniano, lipofilowos¢ jest podstawowym deskryptorem fizyko-
chemicznym ksenobiotykéw w odniesieniu do ich wtasciwosci biologicznych.
Hydrofobowe oddziatywania lekdw z ich receptorami, zachowanie farmakokine-
tyczne substancji, toksyczno$¢ oraz rozpuszczalno$¢ sg przyktadami aspektow,
w ktorych lipofilowos$¢ odgrywa decydujgca role.

LIPOFILOWOSC A DZIALANIE BIOLOGICZNE SUBSTANCJI CHEMICZNYCH

Substancja chemiczna w zywym organizmie poddawana jest wielu proce-
som, zaréwno biofizycznym, jak i biochemicznym. Dziatanie leku generalnie
podzieli¢ mozna na trzy fazy [1:]: farmaceutyczng (forma, sposéb podania
i uwalniania leku), farmakokinetyczng (losy leku w zywym organizmie —trans-
port czagsteczek w obrebie organizmu, metabolizm, eliminacja) oraz faze farma-
kodynamiczng (oddziatywanie z farmakoreceptorem - pozadany efekt farmako-
logiczny). Kazdy z tych etapow jest do pewnego stopnia zwigzany z lipofilowo-
$cig substancji. Zbyt duza lipofilowos¢, a co za tym idzie, mata rozpuszczalno$¢
leku w wodzie, wymaga zastosowania specjalnej technologii - odpowiedniej po-
staci leku, umozliwiajgcej dostarczenie substancji aktywnej do organizmu (np. li-
posomy, wigzanie czasteczek leku w kompleksy z fragmentami hydrofilowymi -
kompleksy te po wchionieciu wewnatrz organizmu zostang roztozone i w wyni-
ku tego uwolnione zostang czasteczki substancji aktywnej - itp.). W przypadku
organizméw zywych wiekszo$¢ oddziatywan ligandéw z bioreceptorami ma,
przynajmniej do pewnego stopnia, charakter oddziatywan hydrofobowych. Miej-
sca aktywne to w przewazajacej wiekszosci stereospecyficzne luki utworzone
w trzeciorzedowej strukturze biatek spetniajacych funkcje farmakoreceptoréw.
Oprécz wymagan sterycznych, bardzo istotne dla sity wigzania ligandéw z miej-
scem aktywnym sa oddziatywania miedzyczasteczkowe o charakterze zaréwno
elektrostatycznym, jak i hydrofobowym.

Wydaje sie jednak, ze lipofilowos¢ ma najwiekszy wptyw na procesy farma-
kokinetyczne, a szczegdlnie na proces dystrybucji czasteczek leku. Uniwersalng
cechg wszystkich organizméw zywych jest fakt obecnosci bton zapewniajacych
im odgrodzenie sie od otaczajgcego Srodowiska i jego niepozgdanego wptywu,
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lecz jednoczes$nie pozwalajacych na wymiane sktadnikéw o znaczeniu istotnym
dla zycia komorek. Wszystkie organizmy eukariotyczne majg dodatkowo btony
odgradzajace rdzne organelle wewnatrzkomdrkowe (np. jadro komdrkowe, mito-
chondria i in.). W przypadku organizméw wyzszych moéwimy rowniez o specjal-
nych barierach zapewniajacych izolacje niektorych tkanek od reszty organizmu
(przyktadem moze byé np. skora, bariera krew-mdzg, czy u ssakéw bariera krew-
-tozysko). Charakter takich barierjest w kazdym przypadku podobny. Sgto lipo-
filowe powierzchnie odgradzajace po obu stronach dwa polarne Srodowiska wod-
ne. Procesy transportu wszystkich substancji wewnatrz organizmu polegajg
w gltéwnej mierze na przenikaniu przez takie blony. Przy czym, w przeciwien-
stwie do fizjologicznych metabolitow, w przypadku egzogennych substanciji, ja-
kimi sg w przewazajacej wiekszosci leki, jest to prawie zawsze transport bierny
[12]. Mozna go scharakteryzowa¢ jako chaotyczng dyfuzje w obrebie uktadu
w celu wyréwnywania stezen leku w catym organizmie. Z punktu widzenia ter-
modynamiki réznice energetyczne po obu stronach btony, w przypadku niezjoni-
zowanych czasteczek, zalezgjedynie od stosunku stezen (Cj i C2):

AG =G2-G.=RTIn . ©®)
[C]

W przypadku pasywnej dyfuzji transmembranowej nie ma zmiany entalpii
i proces ma charakter jedynie entropowy. Podstawowym czynnikiem, ktory okre-
$la szybkos$¢ procesdw transportu w zywym organizmie, jest stopien powinowac-
twa substancji do bton biologicznych, czylijej lipofilowosg.

Molekularna budowa bton biologicznych w organizmach zywych jest czesto
bardzo skomplikowana i niejednorodna (zalezy m.in. od rodzaju tkanek), dlate-
go wiec przenikalno$¢ przez btony biologiczne moze by¢ dos$¢ zréznicowana.
Substancja w trakcie przenikania przez btone natrafia na zupetnie zmienione wa-
runki solwatacji. Réwn. (4) przedstawia wzor na wspotczynnik przenikalnosci
w procesie biernej dyfuzji transmembranowej:

P = (4)

gdzie p oznacza wspébtczynnik przenikalnosci substancji przez membraneg o gru-
bosci xm, P oraz D —to odpowiednio wspoétczynnik podziatu substancji w ukfa-
dzie materiat membrany-woda oraz jej wspotczynnik dyfuzji. W przypadku
zblizonych strukturalnie czasteczek (o podobnych wspotczynnikach dyfuzji),
predkos$¢ przenikania substancji zalezy od wspotczynnika podziatu w ukfadzie
lipid-faza wodna.

Ze wzgledu na to, ze budowa molekularna bton biologicznych jest dos$¢
skomplikowana i niejednorodna (moze zawiera¢ rozne dodatkowe substancje) nie
istnieje w tym przypadku mozliwo$¢ Scistego wyznaczenia wspétczynnika
podziatu btona-faza wodna. Trudnos$¢ polega réwniez na tym, ze przemieszcza-
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jac sie w poprzek membrany, natrafiamy na strefy o r6znych wiasciwosciach [13,

14]: strefe polarng (zjonizowang), niepolamg o uporzagdkowanych (rownolegtych)
taricuchach z duzg zawartoscig cholesterolu oraz niepolamg, w ktdrej tafncuchy
weglowodorowe nie stanowig zbitej, uporzadkowanej struktury (rys. 1).

strefa polarna

strefa niepolarna
uporzadkowana

strefa niepolarna
rozmyta

strefa niepolarna
uporzadkowana

strefa polarna

Rys. 1 Schematyczny przekrdj przez podwaojng btone biologiczng z zaznaczonymi strefami o roz-
nych wilasciwosciach [14]

Jak z tego wynika, membrana fosfolipidowa wykazuje wiasciwosci anizotro-
powe i wspotczynnik podziatu bedzie do pewnego stopnia zalezat od gtebokosci
whnikniecia substancji w btone [15],

LIPOFILOWOSC A PROJEKTOWANIE LEKOW

Racjonalne projektowanie lekéw stato sie obecnie bardzo wazng i bardzo
szybko rozwijajaca sie dziedzing nauki. Planowanie lekéw ,,na zamdwienie” jest
mozliwe tylko dzieki gtebokiemu poznaniu oddziatywan miedzyczasteczkowych,
lezacych u podstaw powstawania choréb. Opracowywanie nowych lekéw jest
procesem pracochtonnym, diugotrwatym i bardzo kosztownym. Szacuje sie, ze
od rozpoczecia planowania nowego specyfiku do chwili wprowadzenia go do te-
rapii uptywa ok. 10-12 lat. Koszt takiego procesu zwykle przekracza 200 min do-
laréw.

Na bardzo istotny wptyw lipofilowosci na aktywno$¢ biologiczng substancji
chemicznych zwr6cono uwage juz dawno. Na przetomie X1X i XX w. H.H. Me-
yer i C.E. Overton, pracujac niezaleznie, zauwazyli, ze wiasciwosci znieczulaja-
ce wielu substancji sg skorelowane z ich lipofilowoscig wyrazong jako wspot-
czynnik podziatu w ukfadzie olej-woda. Prace te uznano pézniej za pierwsze
przykiady tzw. analizy QSAR (ang. Quantitative Structure-Activity Relation-
ships) [7], Mozna te metode opisac jako matematyczne poszukiwanie zaleznosci
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miedzy zgdang aktywnoscig biologiczng a strukturg chemiczng lekow [16, 17],
Wiarygodny model wigzacy aktywnos$c¢ biologiczng ze strukturg chemiczng bada-
nych substancji moze stuzy¢ kilku celom. Po pierwsze jest przydatny do przewi-
dywania aktywnosci kolejnych, strukturalnie zblizonych substancji. Ponadto od-
powiednia interpretacja modelu matematycznego moze takze dostarczy¢ informa-
cji na temat generalnego funkcjonowania badanej wiasciwosci biologicznej (np.
ksztattu miejsca aktywnego analizowanego receptora, rodzaju oddziatywan, ktore
w nim wystepuja itp.), co w konsekwencji moze umozliwi¢ zaprojektowanie sub-
stancji chemicznych odmiennych strukturalnie, ale lepiej dopasowanych do re-
ceptora i jego oddziatywan.

Analiza QSAR odgrywa bardzo istotng role w procesie racjonalnego projek-
towania lekdéw. Wybierajgc odpowiedni receptor w organizmie i grupe substancji
aktywnych, przeprowadzamy analize polegajgca na korelacji roznic w aktywno-
$ci biologicznej z rédznicami w budowie molekularnej grupy pochodnych. Do wy-
eksponowania takich réznic strukturalnych klasycznie stosuje sie tzw. deskrypto-
ry, czyli parametry opisujace roznice we wiasciwosciach fizykochemicznych sub-
stancji; sg to czesto parametry wirtualne: wyprowadzone ze wzoru chemicznego
czasteczek badZ tez z obliczen kwantowomechanicznych. Jedng z najwazniej-
szych grup deskryptoréw strukturalnych (oprécz sterycznych i elektronowych) sa
deskiyptory lipofilowosci. Powszechnie uwaza sie réwniez, ze to wiasnie anali-
zy QSAR zwrdcity uwage na znaczenie lipofilowosci dla biologicznego dziata-
nia substancji chemicznych. W 1993 r. najbardziej zastuzona postac dla tej dzie-
dziny wiedzy - Corvin Hansch z Pomona College w Kalifornii, podsumowujac
badania QSAR, zebrat [18] ponad 3000 réwnan opisujacych dziatanie biologicz-
ne réznych substancji - tylko 15% z nich nie zawierato cztonéw odpowiadaja-
cych za lipofilowosc. Lipofilowosc jest wiec bez watpienia gtdwnym czynnikiem
determinujgcym wiasciwosci biologiczne wiekszo$ci substancji chemicznych.

Najczesciej ze wzrostem lipofilowosci w grupie pochodnych wzrasta row-
niez aktywnos$¢ biologiczna. Mozna to wytlumaczy¢ wzrostem powinowactwa
kolejnych substancji do bton biologicznych, lepsza przenikalnosciag i w konse-
kwencji tatwiejszym dostepem do zatozonego celu molekularnego w organizmie.
Jednak dalszy wzrost lipofilowosci kolejnych substancji (co wykazano np. na sze-
regach homologicznych pochodnych lekéw) moze powodowaé nadmierne powi-
nowactwo kolejnych analogéw do lipidow i wybiodrczg absorpcje ich czasteczek
w btonach biologicznych. Mozemy mie¢ wiec wdwczas do czynienia z ujemnym
wptywem wzrostu lipofilowosci na zadang aktywnos¢ biologiczng. W praktyce
dazy sie do kompromisu i wybiera sie substancje o optymalnej lipofilowosci (za-
pewniajacej jak najlepsze wiasciwosci biologiczne) (rys. 2).

Uktad referencyjny: oktanol-woda. W latach 60. zespdt Hanscha i Leo [19]
prowadzit zakrojone na bardzo duza skale badania dotyczgce roznych uktadéw
ekstrakcyjnych i ich zastosowania do modelowania wtasciwosci biologicznych.
Stwierdzono w tamtym czasie duzy wptyw mozliwosci tworzenia wigzan wodo-
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Rys. 2. Wplyw lipofilowosci (logP) na aktywnos¢ biologiczng (A) zgodnie z modelem biliniowym
Kubinyi’ego [16] (log P0O- optymalna wartos¢ lipofilowosci)

rowych przez rozpuszczalniki niepolame na pomiary lipofilowosci. Ponadto au-
torzy stwierdzili na podstawie duzej ilosci danych doswiadczalnych, ze uktad al-
kohol-woda (a $cisle 1-oktanol-bufor) lepiej modeluje biologiczng lipofilowos¢
niz inne testowane ukfady. Uktad ekstrakcyjny, w ktérym zastosowano rozpu-
szczalnik tatwo tworzacy wigzania wodorowe, lepiej przewiduje powinowactwo
do enzymdw i bton biologicznych, ktére rdwniez majg takie mozliwosci.

Do chwili obecnej uktad ekstrakcyjny 1-oktanol-woda jest tradycyjnie sto-
sowany jako ekstratermodynamiczny uktad odniesienia. Na przestrzeni ostatnie-
go pieédziesieciolecia wiele prac wykazato, ze lipofilowo$¢ w ten sposéb mierzo-
na jest w duzym stopniu skorelowana z lipofilowoscig uktadéw biologicznych.
Wyznaczono réwniez parametry logP (gdzie P oznacza wspétczynnik podziatu
w uktadzie 1-oktanol-woda) dla tysiecy substancji, szczegdlnie tych o znaczeniu
biologicznym; zostaty one zebrane i stabelaryzowane w wielu dostepnych ksigz-
kach i bazach danych [s, 17].

W uktadzie ekstrakcyjnym oktanol-woda obie fazy wzajemnie sie nasycaja.
Podczas gdy rozpuszczalno$¢ oktanolu w fazie wodnej jest znikoma (utamek mo-
lowy w 25 °C wynosi 7,5-10“5), stezenie wody w oktanolu w stanie réwnowagi
jestjuz bardzo znaczace: 2,2 (£ 0,2) mol «1“1, czyli utamek molowy wynosi 0,275
[¢]. Uwaza sie, ze taki oktanol nasycony wodg(ang. wet octanol) szczegdlnie do-
brze spetnia funkcje modelu biologicznej lipofilowosci. W ten sposéb logP
w uktadzie oktanol-woda ktadzie nacisk na réznice w oddziatywaniach fragmen-
tow weglowodorowych w wodzie i w fazie lipidowej, ale wykazuje tendencje do
ukrywania roznic oddziatywan grup polarnych [7]. Obecnie parametr logP jest
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ogOlnie uznanym i najczesciej stosowanym parametrem lipofilowosci w anali-
zach QSAR, pomimo ze uzywa sie wielu innych rozpuszczalnikéw do modelo-
wania lipofilowosci (weglowodoréw, halogenowanych weglowodoréw, innych
alkanoli, eter6w, ketondw i estréw). ,,Biologiczna lipofilowos¢” rozumiana jako
powinowactwo leku do lipidowych bton biologicznych moze by¢ do pewnego
stopnia zrdznicowana (ze wzgledu na réznice w budowie bton biologicznych).
Btony biologiczne oraz receptory moga mie¢ bardzo zr6znicowang charakterysty-
ke lipofilowa, szczego6lnie jesli chodzi o udziat wigzah wodorowych. Niektore
membrany moga by¢ pozbawione zaréwno akceptordw, jak i donoréw protonow
i powinny by¢ dobrze modelowane przez uktady ekstrakcyjne oparte na alkanach;
biatka majg w wiekszosci grupy amfiprotyczne, podczas gdy membrany fosfoli-
pidowe zawierajg gtownie akceptory protondéw [20].

METODY WYZNACZANIA LIPOFILOWOSCI

PO przeprowadzeniu procesu ekstrakcji substancja byta wydzielona z fazy
olejowej przez destylacje z parg wodng, do roztworu w fazie wodnej dodawano
wody bromowej, a nastepnie wydzielony kwas bromowodorowy oznaczano alka-
cymetrycznie”. Taki whasnie opis eksperymentalnego oznaczania wspétczynnika
podziatu tymolu w ukfadzie woda-olej (olej z oliwek, z orzeszkow ziemnych, olej
rycynowy i Iniany) przeprowadzonego w 1912 r. podat Seidell [7]. Tradycyjna
metoda wyznaczania logP, tzn. prosta ekstrakcja w uktadzie oktanol-woda (ang.
shake-flask), jest rowniez dzisiaj bardzo pracochtonna i mato precyzyjna. Istot-
ne jest opracowanie metody analitycznej do oznaczania ilosciowego substancji
(najlepiej w obu fazach). Bardzo wazne znaczenie ma czystos¢ uzytych rozpu-
szczalnikow, a szczegOlnie samej analizowanej substanck. Ograniczeniem takiej
metody jest réwniez brak mozliwosci zmierzenia wspétczynnika podziatu sub-
stancji bardzo lipofilowych (z powodu btedéw zwigzanych z ilosciowym ozna-
czeniem bardzo niskich ich stezed w fazie wodnej). Mierzalny zakres logP
wynosi od —3 do 3. Opracowano kilka metod usprawniajacych i automatyzuja-
cych klasyczng metode ekstrakcji [¢], lecz dzisiaj najwieksze znaczenie maja
posrednie metody wyznaczania lipofilowosci, ktore pozwalajg unikngé niekto-
rych btedéw i ograniczeri metod bezposrednich. Wsréd nich najwazniejsze sa
szeroko pojete metody chromatograficzne.

CHROMATOGRAFICZNE METODY POMIARU LIPOFILOWOSCI

Juz definicja lipofilowos$ci mowi, ze proces ten dotyczy podziatu substancji
miedzy dwie fazy: zarbwno w ukladzie ciecz-ciecz, jak i ciecz-ciato state, a wiec
doktadnie tak jak w chromatografii cieczowej w klasycznym, akademickim jej
ujeciu. Zasada chromatografii to w koricu podziat substancji w uktadzie dyna-
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micznym, jaki stanowig dwie fazy —faza ruchoma i nieruchoma. Odpowiednio
dobierajac obie fazy chromatograficzne mozemy otrzymac¢ narzedzie do pomia-
ru stopnia lipofilowosci substancji. Takie podejscie jest od dawna znane w pro-
jektowaniu lekdw. Juz w 1965 r. C. Boyce i B. Milborrow [21] wykazali, ze za-
stosowanie liniowej pdtogarytmicznej zaleznosci wspoétczynnika retencji (J?M)
od sktadu objetosciowego eluentu (woda-aceton), opracowanego przez Socze-
winskiego i Wachtmeistera [22] na podstawie wzom Kemuli-Buchowskiego dla
podziatu statycznego [23], umozliwia wyznaczenie wysokich wspdtczynnikéw
podziatu przez ekstrapolacje do zerowego stezenia acetonu (tzn. dla czystej
wody). Obliczone w ten sposob parametry J?M charakteryzujgce lipofilowos¢
grupy A-n-alkilowych pochodnych trifenylokarboaminy zostaty nastepnie wyko-
rzystane do korelacji ze znanymi warto$ciami LDso tych substancji (rys. 3).
Autorzy zasugerowali wtedy mozliwo$¢ korelowania procesu penetracji komér-
kowej z warto$cig RM analitu.

Rys. 3. Korelacja wartosci LD50 z wartosciami RMdla grupy N-n-alkilowych pochodnych trifeny-
lokarboaminy [21]

Nowa metoda wyznaczania lipofilowosci wzbudzita duze zainteresowanie.
W poréwnaniu z klasyczng metodg ekstrakcyjna - pracochtonng i sprawiajaca
trudnosci praktyczne —wykazano szybko wiele niezaprzeczalnych zalet wyzna-
czania lipofilowosci za pomocg TLC:

a) prosta, szybka i mniej pracochtonna, umozliwia jednoczesne oznaczenie

do kilkudziesieciu substancji oraz bezposrednie poréwnywanie ich lipofilowosci
przez obserwacje drogi migracji na ptytce;
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b) niewielka ilo$¢ substancji jest potrzebna do chromatografowania, rowniez
ewentualne zanieczyszczenia probki nie odgrywajg wiekszej roli (jest to szcze-
golnie istotne w przypadku substancji pochodzacych ze zrddet naturalnych);

c) istnieje mozliwos¢ pomiaru lipofilowosci substancji o bardzo matych lub
bardzo duzych wartosciach P, dla ktérych w tradycyjnej metodzie wynik obar-
czony jest szczegdlnie duzym btedem lub tez pomiar jest w og6le niemozliwy;

d) nie ma potrzeby analizy ilosciowej analitu;

e) zwykle uzyskuje sie wiekszg odtwarzalno$¢ wynikéw niz w klasycznej
ekstrakcji;

f) mozliwa jest rowniez standaryzacja uzyskanych wynikéw przez pomiar
wartosci substancji RMwzorcowych o znanym logP.

Na efekt chromatograficzny zasadniczy wptyw ma zastosowany ukiad faz.
W przypadku poczatkowych prob pomiaru lipofilowosci stosowano uktady
podziatowe w odwréconym ukiadzie faz, tzn. faze stacjonarng stanowita ciecz
niepolama (olej parafinowy, silikonowy, oleinian etylu badZ 1-oktanol) osadzo-
na na nos$niku - najczesciej zelu krzemionkowym lub celulozie, a faze ruchoma
stanowity roztwory wodno-organiczne o réznym skiadzie i polamosci. Stosowa-
nie chromatografii podziatowej jest szczeg6lnie uzasadnione w Swietle zalezno-
§ci Martina, wedtug ktorej wartos¢ RMjest bezposrednio zalezna od wartosci lo-
garytmu wspotczynnika podziatu Ps w uktadzie faz identycznym jak w uktadzie
chromatograficznym oraz od logarytmu stosunku objetosci obu faz - stacjonar-
nej \& do ruchomej W [9]:

"M=loghs+Tg"-- (5)

Zastosowanie w ruchomej fazie wodnej dodatku innego rozpuszczalnika ma
na celu spowodowanie osiggniecia mierzalnej drogi migracji substancji. Stosujac
roztwory o malejgcej polamosci mozemy wyznacza¢ RMdla coraz bardziej lipo-
filowych substanciji.

Szczegdlny wkiad w ten etap badan mieli Biagi i wsp., ktorzy zmierzyli war-
tosci wspdtczynnikdw RM setek substancji w uktadach podziatowych [24-27].
Uzyskane wyniki sugeruja, ze najlepszym uktadem w chromatografii cienkowar-
stwowej, dla ktérego wartosci RM sg najlepiej skorelowane z wartosciami logP,
jest zel krzemionkowy impregnowany olejem silikonowym jako faza stacjonar-
na, a roztwor wodny acetonu lub metanolu jako faza ruchoma. Zesp6t Biagiego
wyznaczyt przez ostatnie ¢wieréwiecze lipofilowos$¢ ponad 750 substancji che-
micznych i lekdw, a takze ich relacje do wartosci logP. Aktualnie uktad RP-TLC
oparty na oleju silikonowym jako fazie stacjonarnej jest powszechnie uwazany za
godne zaufania narzedzie do poréwnywania lipofilowosci lekéw [10].

Z biegiem czasu zaczeto w tym celu stosowac takze wysokosprawng cieczo-
wg chromatografie kolumnowg (HPLC). Opracowano metode Scistego modelo-
wania logP za pomocg HPLC [28]. Przez kolumne wypetniong silanizowang zie-
mig okrzemkowa ttoczono eluent (bufor nasycony oktanolem). W porach hydro-
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fobowego adsorbentu powstawata oktanolowa faza stacjonarna w wyniku prefe-
rencyjnej sorpcji. Uzyskane wyniki retencyjne wykazywaty idealng korelacje
z warto$ciami log/3 Szczegdblnego znaczenia metody chromatograficzne nabraty
wowczas, gdy zaczeto stosowaé na duzg skale chemicznie modyfikowane niepo-
lame fazy stacjonarne, a szczeg6lnie ODS (oktadecylosilanizowany zel krze-
mionkowy, RP-18). Ta stabilna, odporna na wiele eluentéw, niepolama faza sta-
cjonarna bardzo szybko zaczeta wypiera¢ ktopotliwe uktady podziatowe. RP-18
jest w tej chwili najczesciej stosowang fazg stacjonarng do RP-TLC i RP-HPLC.
Aktualnie zalecana jest do chromatograficznego wyznaczania lipofitowosci sub-
stancji [2].

RP-HPLC stopniowo wypierata metody ekstrakcyjnego wyznaczania lipofi-
towosci. Juz w 1981 r. Kaliszan [29] sugerowat, ze retencja na fazach RP-18 mo-
ze by¢ réwnie dobiym parametrem stosowanym do matematycznego modelowa-
nia biologicznej lipofitowosci jak kazdy inny, zwtaszcza biorgc pod uwage fakt,
ze ocena tej ostatniej z reguty jest obarczona duzym btedem. Braumann [13]
zwraca uwage, Ze powierzchnia fazy RP-18 ma, podobnie jak btony biologiczne,
wiasciwosci anizotropowe, czego nie mozna powiedzie¢ o objetosciowej fazie
oktanolu w metodach ekstrakcyjnych. Na powierzchni adsorbentu znajdujg sie
zwigzane chemicznie dtugie fancuchy weglowodorowe (—C 18H37), ktore tworza
hydrofobowy film. Czasteczki analitu moga czesciowo wnikac w takg powierzch-
nie na rozne gtebokosci, odpowiednio sie orientujgc. Parametry retencyjne
uwzgledniajg wiec do pewnego stopnia czynniki steryczne catkowitej, biologicz-
nej lipofitowosci. W przypadku ekstrakcji czasteczki zanurzone sg w objetosci
oktanolu i ich oddziatywania nie odpowiadajg doktadnie oddziatywaniom z bto-
nami biologicznymi. Dynamiczny uktad chromatograficzny lepiej powinien od-
powiadac biologicznej lipofitowosci niz statyczny i izotropowy ukfad ekstrakcyj-
ny. Autor podsumowujgc stwierdza, ze retencja chromatograficzna moze by¢ uzy-
wana apriorijako parametr lipofitowosci i nie potrzebuje dodatkowych uktadéw
odniesienia, takich jak log/3uktadu oktanol-woda.

Wiele prac potwierdzito przydatno$é parametrow chromatograficznych
w modelowaniu lipofitowosci biologicznej [9, 10, 13, 30]. Wiasciwie wspdicze-
sna interpretacja takiego zastosowania chromatografii idzie jeszcze dalej. Pa-
sywny transport leku wewnatrz ustroju jest procesem dynamicznym oraz chao-
tycznym, w ktorym czasteczki wielokrotnie oddziatujg z btonami biologiczny-
mi, orientujgc sie odpowiednio w ich sasiedztwie, wnikajgc w nie, aby nastep-
nie opusci¢ Srodowisko lipidowe na korzy$¢ wodnego. Ani proces dystrybucji,
ani proces eliminacji leku w organizmie, ani nawet oddziatywanie substanciji
czynnej z receptorem nie sg zwigzane z reakcjami chemicznymi. W kazdym
z tych przypadkéw wystepuja jedynie oddziatywania intermolekulame miedzy
czasteczkami leku a czasteczkami lub makroczasteczkami Srodowiska organi-
zmu. W bardzo podobny sposéb mozna opisa¢ proces chromatograficzny [10,
31]: molekuty substancji analizowanej, wedrujac przez kolumne, wchodzg
w réznorodne interakcje z napotkanymi czasteczkami eluentu i makroczastkami
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wypetnienia (jest to rowniez proces stochastyczny); nie dochodzi miedzy nimi
do wytwarzania kowalencyjnych wigzan chemicznych. Oddziatywania miedzy-
czasteczkowe w chromatografii RP sg jakosciowo takiego samego rodzaju jak
oddziatywania czgsteczek z btonami biologicznymi lub receptorami. Powierzch-
nia chemicznie modyfikowanej fazy stacjonarnej nie zachowuje sie jak ciecz -
znacznie bardziej przypomina uporzgdkowang macierz membranowych tanicu-
chéw weglowodorowych [15].

Trzeba pamieta¢ réwniez o tym, ze uklad ekstrakcyjny oktanol-woda jest
uznanym modelem lipofilowosci, ale wybrano go z powodu braku mozliwosci
zmierzenia lipofilowosci w uktadach biologicznych. | jak kazdy model jest nie-
doskonaty i ma ograniczone mozliwosci zastosowan. Chromatograficzne parame-
try lipofilowosci moga by¢ takze takim modelem. Aktualnie nie musza by¢ od-
noszone do skali logP; sg niezaleznymi i czesto lepszymi deskryptorami lipofi-
lowosci od parametréw ekstrakcyjnych. Niezaprzeczalng za$ wartoscig systemu
logP jest to, ze stanowi on uniwersalng skale poréwnywania lipofilowosci wszy-
stkich substancji. RP-HPLC jest metodg odtwarzalng, znacznie bardziej precyzyj-
na niz ekstrakcja, moznajg réwniez stosowa¢ do znacznie wiekszej grupy sub-
stancji, zwilaszcza bardzo lipofilowych: mierzalny zakres logP wynosi w tym
przypadku od 1 do 8 [9]. Ponadto chromatograficzne oznaczenie lipofilowosci
niestabilnych, asocjujgcych lub dysocjujacych substancji jest prostsze w poréw-
naniu z innymi metodami.

Metody chromatograficzne majg oczywiscie rowniez wady. Jedng z nich jest
brak mozliwosci stosowania silanizowanego zelu krzemionkowego w pH powy-
zej 8, nie mozna w takim razie oznaczy¢ lipofilowosci form niezjonizownnych
wielu mocniejszych zasad organicznych. Poza tym nie mozna ustali¢ ciagtej
skali chromatograficznej lipofilowosci (r6zne ukfady trzeba stosowac do substan-
cji bardzo rézniacych sie lipofilowoscig, inne dla kwaséw; inne dla zasad). Inne
ograniczenia, ale dotyczace w rownym stopniu wigkszosci metod eksperymental-
nych, to utrudniona analiza substancji powierzchniowo czynnych oraz organome-
talicznych.

Uktady chromatograficzne stosowane do przewidywania lipofilowosci. Faza
RP-18 jest w chromatografii najczesciej stosowang fazg stacjonarng do celéw
analitycznych. ROwniez najczesciej stosuje sie analityczne kolumny chromato-
graficzne RP-18 do wyznaczania lipofilowosci. Poniewaz mierzymy wzgledne
powinowactwo analitéw do niepolamej fazy stacjonarnej, powinno uzywac sie
wypetnienia chromatograficznego typu end-capped (obecnos¢ wolnych silanoli
wplywataby niekorzystnie na warunki pomiarowe). Z praktycznego punktu wi-
dzenia pomiary lipofilowosci lepiej przeprowadzaé na kolumnach kroétszych
(o mniejszej objetosci martwej), od 2,5 do 10 cm. Mozna dzieki temu zreduko-
wac czas potrzebny do wykonania pomiaru bez obnizenia jego precyzji.

W Swietle teorii solwofobowej Horvatha i wsp. [32] czynnikiem powodujg-
cym retencje substancji na kolumnie jest efekt solwofobowy (hydrofobowy)
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zwigzany z energig potrzebng do wytworzenia wolnej przestrzeni w objetosci roz-
tworu i generalnie wzrasta ze wzrostem powierzchni czasteczki analitu. Energia
wytworzenia takiej przestrzeni maleje, gdy maleje napiecie powierzchniowe cie-
czy, co mozna osiagna¢ przez dodatek organicznego modyfikatora o niskiej sta-
tej dielektrycznej. W przypadku faz RP-18jako fazy ruchome stosowane sg mie-
szaniny wody lub odpowiedniego buforu oraz modyfikatora (najczesciej metano-
lu, acetonitrylu lub tetrahydrofuranu). Od dtuzszego czasu prowadzona jest dys-
kusja, ktory z modyfikatoréw jest lepszy do modelowania biologicznej
lipofilowosci za pomocg uktaddéw chromatograficznych. Kazdy rozpuszczalnik
ma przeciez inny wptyw na proces chromatograficzny i wprowadza do ukfadu
swoiste oddziatywania miedzyczasteczkowe. Badania prowadzone w naszym ze-
spole na grupie pochodnych 2,4-dihydroksytiobenzanilidéw wykazaty, ze chro-
matograficzne parametry lipofilowosci logAw, wyznaczone za pomocg dwu réz-
nych uktadéw elucyjnych (metanol: bufor i acetonitryl: bufor), réznig sie dos¢
znacznie w warto$ciach bezwzglednych, wzgledne warto$ci sg jednak dobrze
skorelowane (rys. 4) [33], Wiekszo$¢ autorow [13, 30] skfania sie do wyboru

logM ACN) = 0,47 logA\Ww(MeOH) + 0,73
r=20,906,i =0,128, F = 286,9, n= 65

log7\,.(MeOH)

Rys. 4. Korelacja chromatograficznych parametréw lipofilowosci (log AV) 2,4-dihydroksytio-
benzanilidéw uzyskanych przy uzyciu dwu réznych modyfikatoréw w fazie ruchomej: metanolu
(logAw (MeOH)) i acetonitrylu (logAw (ACN)) [33]

uktadu metanolowego jako bardziej zblizonego do oktanolowego logi3 Jednak-
ze w Swietle dzisiejszego rozumienia pojecia lipofilowosci (i jej r6znorodnosci)
nie ma podstaw, aby zaktadac a priori, ze dany modyfikator zapewni parametry
lepiej dopasowane do danej biologicznej lipofilowosci niz inny [10]. Réwniez ro-
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dzaj buforu i jego sita jonowa mogg mie¢ wptyw na wyznaczong retencje. Van
de Waterbeemd i wsp. [30] zalecajg stosowanie do endcappowanych kolumn
RP-18 mieszanin metanolu i buforow sktadajacych sie z jonéw obojnaczych
(np. MOPS - kwas 4-morfolinopropylosulfonowy), ktéry to uktad ich zdaniem
dostarcza parametrow najlepiej odpowiadajacych skali logP.

Opracowano réwniez specjalne wypetnienia kolumn do analiz w szerszym
zakresie pH. Na szczeg6lng uwage zastugujg PS-DVB (kopolimer poli(styreno-
diwinylobenzenu)) stabilny w zakresie pH 1-14 oraz PBCA (tlenek glinu pokry-
ty polibutadienem). Oba te materiaty moga stanowi¢ fazy RP i byty ostatnio sto-
sowane do okre$lania stopnia lipofilowosci modelowych substancji [10].

W ostatnich latach opracowano kilka nowych, interesujgcych adsorbentow,
ktore Scisle ,,udajg” uktady biologiczne. Najbardziej znanym przyktadem jest im-
mobilizowana sztuczna btona biologiczna - 1AM (ang. Immobilized Artificial
Membrane) (rys. 5). To opracowane przez zesp6t Pidgeona [34-36] w 1990 r. wy-
petnienie jest bardzo chetnie stosowane do modelowania biologicznej lipofilowo-
Sci lekow [37-39] réwniez w Polsce [40-43]. Jest to faza, na ktdrej powierzchni

Rys. 5. Schemat powierzchni sztucznej btony biologicznej (IAM.PC.DD Drug Discovery HPLC

Column). Do zelu krzemionkowego pokrytego aminopropylosilanem dotacza sie ligandy. Aby

uniknaé¢ niepozadanych oddziatywan z wnetrzem warstwy, stosuje sie podwaéjny end-capping- Cio
i C3 (na podstawie ulotki producenta - Regis Technologies, Inc.)

znajduja sie chemicznie zwigzane fragmenty przypominajace fosfatydylocholine
(lecytyna - najpowszechniej wystepujacy sktadnik lipidowych bton biologicz-
nych). Celem autorow byto uzyskanie w warunkach chromatograficznych po-
wierzchni jak najbardziej zblizonej do struktury bton biologicznych. Od chwili
powstania fazy te byty wykorzystywane do modelowania aktywnosci biologicz-
nej: wielokrotnie wykazano przewage retencji na kolumnie LAM nad logP i nad
retencjg na kolumnach RP-18. Ong i wsp. [37] sugerujg, ze na wystepujacych
w organizmach zywych btonach biologicznych oprécz proceséw podziatowych
moze dodatkowo zachodzié proces adsorpcji i mozna go modelowaé za pomocg
faz IAM. Na proces podziatowy wptywa penetracja czasteczek substancji przez
bardzo polarne grupy fosfolipidow.
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Aktualnie retencje chromatograficzng na 1AM standardowo wykorzystuje sie
do poréwnywania lipofilowosci w procesie projektowania lekow. Kolumny 1AM
sg handlowo dostepne (Regis Technologies, Inc., Chicago, Illinois, USA). Dobrze
modeluja procesy biodostepnosci, przenikania przez btony biologiczne (szczegél-
nie przez bariere krew-mozg) substancji o charakterze stabych zasad organicz-
nych [37, 38].

Zespot Pidgeona specjalizuje sie w preparatyce nowych wypetnien chroma-
tograficznych stuzacych do modelowania uktadéw biologicznych. Ostatnio uzy-
skano nowy produkt - zel krzemionkowy z immobilizowanymi fragmentami ce-
ramidowymi [44], Turowski i Kaliszan [45] do modelowania proceséw przenika-
nia substancji przez ludzka skore wykorzystali zel krzemionkowy z immobi-
lizowangkeratyng- podstawowym biatkowym skfadnikiem skory. W kilku labo-
ratoriach testuje sie rowniez wypetnienia z immobilizowanym cholesterolem do
chromatograficznego modelowania oddziatywan czasteczkowych z tym Kkolej-
nym, waznym skiadnikiem bton biologicznych [46, 47]. Ostatnio podjeto proby
zastosowania faz stacjonarnych, na ktérych immobilizowano endogenne btony
biologiczne, np. otrzymane z ludzkich czerwonych krwinek [48],

Nalezy jeszcze wspomnie¢ o innych, mniej znanych technikach chromato-
graficznych wykorzystywanych do analizy lipofilowosci substancji aktywnych.
W latach 80. zaczeto stosowac technike bez statego wypeknienia: tzw. chromato-
grafie podziatowg od$rodkowg CPC (ang. Centrifugal Partition Chromatogra-
phy?), za pomoca ktérej wyznaczano wspoétczynniki podziatu ciecz-ciecz [6, 30,
49]. Wykorzystywana jest takze technika micelamej chromatografii cieczowej
MLC (ang. Micellar Liquid Chromatography’) [50]. Wspotczynnik podziatu
micela-woda mierzony w ukladzie HPLC zaproponowano jako nowy indeks
lipofilowosci [51-53]. Do oznaczeri stopnia lipofilowosSci stosuje sie réwniez
metody elektrochromatograficzne i kapilarnej elektroforezy micelamej [54] oraz
technike mikroekstrakcji do fazy statej [55]. Opracowano takze bezposrednie
metody pomiaru powinowactwa i przenikania lekéw przez bariery bton biolo-
gicznych [56].

Chromatograficzne parametry lipofilowosci. Chromatografiajest metoda ana-
lityczng opartg na podziale substancji. W warunkach chromatografowania wy-
twarza sie na kolumnie dynamiczny stan rownowagi opisywany przez statg row-
nowagi K (odpowiadajgca wspotczynnikowi podziatu substancji miedzy faze ru-
choma a fazg stacjonarng). Substancja na kolejnych poétkach teoretycznych ule-
ga dystiybucji zgodnie z tg statg. Realng miarg rébwnowagi w warunkach
chromatografii jest wartos¢ k = fcK zwana wspétczynnikiem retencji lub krot-
ko retencjg, gdzie Of oznacza stosunek objetosci faz chromatograficznych.
Otrzymujemy w takim przypadku wzor na zmianeg entalpii swobodnej procesu
chromatograficznego:

AG =-RTInK —RT Ink - RTinfa. (6)
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Wielko$¢ log Ajest standardowo uzywanym parametrem poréwnywania re-
tencji chromatograficznej; w przypadku chromatografii planarnej takim parame-
trem jest wielko$¢ i?M Gdy stworzymy odpowiednie warunki chromatograficz-
ne (uktad RP), parametr log A bedzie opisywat réwnowage lipofilowo-hydrofilo-
wa substancji analizowanej w tych warunkach.

Do zmierzenia warto$ci k danej substancji potrzebne sg dwie wielkosci: czas
lub objetos¢ retencji tej substancji (tR lub WR) oraz czas lub objeto$¢ martwa (tN.
lub W). Wspdtczynnik retencji oblicza sie ze wzoru:

k= K, (7)

Aby otrzyma¢ chromatograficzne parametry lipofilowosci substancji nalezy
wyznaczy¢ jej wspotczynniki retencji przy kilku stezeniach modyfikatora orga-
nicznego (w tzw. warunkach polikratycznych). W takim przypadku nalezy sie
spodziewac liniowej zaleznosci log Aod utamka objetosciowego (p modyfikato-
ra, zgodnie ze wzorem Soczewinskiego-Wachtmeistera [22] w formie zapropo-
nowanej przez Snydera [57] dla RP-HPLC:

logA; = logA...- S(p, (®)

gdzie logAwu. to teoretyczna retencja analitu w czystej wodzie (buforze), S - na-
chylenie krzywej regresji (jest to roznica logA w czystej wodzie (¢ = 0) minus
logAw czystym modyfikatorze (¢ = 1)).

Parametr logku.jest najbardziej znanym i najczesciej stosowanym parame-
trem lipofilowosci w analizach QSAR. Wprowadzenie logA,,. miato na celu eli-
minacje wptywu rozpuszczalnika organicznego na proces chromatograficzny
(rys. 6). Réwn. (8) pozwala obliczy¢ logANprzez ekstrapolacje w przypadku, gdy
substancja nie jest eluowana przez czystg wode (bardzo wysokie wspoétczynniki
podziatu). Nie zawsze jednak obserwujemy zachowania zgodne z réwnaniem (8)
[58], Prace zespotu Biagiego wykazaly, ze wartosci logA,,. czy sg niezalezne
od zastosowanego rozpuszczalnikajako modyfikatora organicznego. Spostrzeze-
nie to dotyczy w duzym stopniu uktadéw chromatografii podziatowej (struktura
powierzchni fazy stacjonarnej jest niezalezna od zastosowanego eluentu).
W przypadku faz ODS rodzaj (i stezenie) modyfikatora organicznego ma istotny
wplyw na strukture powierzchniowg adsorbentu (konformacje i wzajemne poto-
zenie fancuchéw weglowodorowych) [59]. ,,Szczotka” weglowodorowa zawiera
czasteczki modyfikatora, tak wiec wiasciwosci fezy stacjonarnej zmieniajg sie ze
zmiang sktadu fazy ruchomej. Wiekszo$¢ prac wykazuje, ze wielkosci logA,,, wy-
znaczone w ukfadzie metanolowym znacznie sie réznig od wyznaczonych
w uktadzie acetonitrylowym [5, 33] (por. rys. 3). Mozna w takiej sytuacji powie-
dzie¢, ze logA,,, nie ma fizycznego sensu jako retencja w eluencie pozbawionym
modyfikatora (,,w czystej wodzie”). Zdaniem autorOw niniejszej pracy parametr
ten nalezy traktowac raczej jako pewnego rodzaju znormalizowang retencje
otrzymang w danym uktadzie chromatograficznym metodg polikratyczna, ujed-
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nolicona, jesli chodzi o wptyw modyfikatora, w poréwnaniu ze zwykig (izokra-
tyczng) wartoscig log A

Rys. 6. Zaleznos¢ retencji chromatograficznej (log A) od stezenia modyfikatora (<) dla kilku hipote-
tycznych substancji [30]

Warto$¢ S jest nastepnym waznym parametrem chromatograficznym. Para-
metr ten opisuje mechanizm retencji chromatograficznej danej substancji [60].
W przypadku uktadow chromatograficznych RP na mechanizm retencji wptyw
majg dwa elementy: pole powierzchni czasteczki analitu (szczegdlnie powierzch-
ni niepolamej) oraz jej zdolno$¢ do tworzenia wigzarh wodorowych [30]. Oczy-
wiscie mechanizm retencji, a wiec posrednio i warto$¢ S, uzaleznione sg od za-
stosowanego uktadu eluentéw (organicznego modyfikatora).

Biagi z zespotem [25] wykazali, ze w przypadku substancji o podobnej bu-
dowie stosunek S do logkwjest wartoscig stata. Mozna w takim przypadku sto-
sowac parametr Sjako kolejny, alternatywny deskiyptor lipofilowos$ci chromato-
graficznej [61]. Jednakze, jak wykazujg van de Waterbeemd i wsp. [30], zalez-
no$¢ ta jest wyraznie zaktocona w przypadku gdy analizowane substancje réznig
sie wihasciwosciami donorowo-akceptorowymi wigzan wodorowych. Obecnie
wykorzystuje sie takg analize nachylenia do okre$lenia stopnia ,,spokrewnienia”
strukturalnego analizowanych pochodnych. Na rys. 7 przedstawiono takg zalez-
no$¢ dla grupy pochodnych 2,4-dihydroksytiobenzanilidu; wyraZznie wyodrebni-
fa sie tutaj grupa czterech pochodnych, w ktdrych przypadku autorzy sugeruja po-
wstanie wewnetrznego wigzania wodorowego [62],

W 1993 r. Valké i Slegel [63] wprowadzili kolejny chromatograficzny pa-
rametr lipofilowosci wyznaczany metodgpolikratyczng. Parametr ¢ Ojest to obli-
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czone stezenie modyfikatora organicznego, ktore powoduje w orzypadku anali-
zowanej substancji, ze jej logA:jest rowny zeru; logii: = 0 oznacza, ze ilo$¢ sub-
stancji w fazie ruchomej jest réwna ilosci tej substancji w fazie nieruchomej
(k= 1). Najkrocej rzecz ujmujac, (jest to takie stezenie (utamek objetosciowy)
modyfikatora w eluencie, ktére powoduje, ze czas retencji substancji jest dwu-
krotnie dtuzszy od czasu martwego. Wartosci edwyznaczone dla grupy konge-
nerycznych pochodnych moga réwniez stuzy¢ jako skala poréwnywania ich
stopnia lipofilowosci.

Rys. 7. Zalezno$¢ logAlv od S dla grupy pochodnych 2,4-dihydroksytiobenzanilidéw (pochodne
2-CH20H, 2-Br, 2-OH,4-N02 oraz 2-OH,4-Cl wykazujg inne zachowanie chromatograficzne zwia-
zane z odmienng budows strukturalng) [62]

Parametr g0 ma w poréwnaniu z logkwkilka zalet. Po pierwsze, wielko$¢ ta
moze by¢ zmierzona bezposrednio lub w wiekszosci przypadkéw oszacowana
przez interpolacje zalezno$ci log A=/(e>) (interpolacjajest znacznie bardziej pre-
cyzyjna niz ekstrapolacja wykorzystywana do wyznaczenia logAu.). Po drugie, €0
moze byc¢ tatwo wyznaczona w takim przypadku, gdy retencja nieliniowo zalezy
od stezenia modyfikatora [4, 63]. W ten sposdb parametr ¢ Ojest bardziej reali-
styczny i precyzyjny niz parametr log/clt. Co wiecej, szczeg6towe badania, m.in.
w naszym zespole (rys. 8) [64], wykazuja bardzo wysoka korelacje miedzy war-
toSciami gDwyznaczonymi w ukfadzie metanolowym a acetonitrylowym [63, 65]
(wiekszg niz odpowiednie parametry logku). Parametr ten jest bardziej od log/cu.
odtwarzalny i powtarzalny przy miedzylaboratoryjnym lub ,,miedzykolumno-
wym” poréwnywaniu skal lipofilowosci chromatograficznej [66].
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¢>0(ACN) = 0.94 g0(MeOH) - 0,10
r-00956.5=0,025 F -667,n=65

Rys. 8. Korelacja chromatograficznych parametréw lipofilowosci < 2,4-dihydroksytiobenza-
nilidow uzyskanych przy uzyciu dwu réznych modyfikatorow w fazie ruchomej: metanolu
(e>0(MeOH)) i acetonitrylu (e0(ACN)) [64]

W przypadku gdy krzywe stosujg sie do rownania Soczewinskiego-Wacht-
meistera (8) parametr e0wylicza sie wedtug nastepujacego wzoru:

G '°93*“' ©)

Parametr 0 zawiera wiec obydwa parametry réwn. (8), uwzgledniajac
wptyw zaréwno log/:,,,, jak i S.

W 1986 r. Snyder i wsp. [67] zaproponowali, aby do wyznaczania chroma-
tograficznych parametrow lipofilowosci wykorzystac elucje gradientowg. Moz-
na dzieki temu znacznie skroci¢ czas analizy lipofilowosci jednej substancji. Za-
miast wyznaczac retencje izokratycznie w kilku stezeniach modyfikatora, mozna
w trakcie jednej analizy spowodowac ciagta liniowa zmiane stezenia (gradient od
0 do 100% modyfikatora) i na tej podstawie wnioskowac o wptywie stezenia mo-
dyfikatora na retencje analizowanej substancji. Zaktadajgc liniowg zmiane sity
elucyjnej eluentu, mozna wyprowadzi¢ nastepujacy wzor wigzacy wielkosci kw
oraz S z retencjg w warunkach gradientowych:

/r —(ig/5j log (2,3kwSta + 1/tg) + o+ ¢D (10)

gdzie tRoznacza czas retencji w warunkach gradientowych, tD- czas op6znie-
nia gradientu (ang. system dwell time), tg- czas, w jakim jest realizowany linio-
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wy gradient od 0 do 100% modyfikatora. Opracowano metody wyznaczania
log¢w za pomocag elucji gradientowej [68, 69].

Valko i wsp. [4, 66, 70], wigzac rown. (9) i (10) wprowadzili nowy parametr
lipofilowosci chromatograficznej CHI (ang. Chromatographic Hydrophobicity
Index). Wyznacza si¢ go bezposrednio na podstawie wartosci tR uzyskanej
w znormalizowanym eksperymencie gradientowym, korzystajac ze wzoru

CHI = AtK+ B, (11)

gdzie$ oraz B to state normalizujgce uzyskane w wyniku analizy korelacyjnej R
z (po (uzyskanym w standardowych polikratycznych warunkach) dla 10 substan-
cji wzorcowych. W takim przypadku CHI ma wymiar stezenia i jest $cisle sko-
relowane z wartoscig 9= Mozna dzieki takiej procedurze uzyska¢ znacznie
wydajniejsze i szybsze (50-100 zwigzkdw dziennie) narzedzie do poréwnywania
lipofilowosci substancji nawet niespokrewnionych strukturalnie

METODY OBLICZANIA LIPOFILOWOSCI SUBSTANCJI

Chociaz wartosci eksperymentalne logP znane sg dla ponad 18 tysiecy
zwigzkdow organicznych [6], jest to niewielka cze$¢ liczby wszystkich zwigzkow
chemicznych. Co wiecej, nie wszystkie dane sg w petni wiarygodne. Pojawita sie
w zwigzku z tym potrzeba opracowania metod obliczeniowych, pozwalajacych
przewidywaé wartosci logP na podstawie budowy czasteczki.

W latach 60. Iwasa, Fujita i Hansch [71] zauwazyli, ze rdznica miedzy
wspdtczynnikiem podziatu benzenu (R-H) a pochodng fenylowa z prostym pod-
stawnikiem X jest wartoscig statg i charakterystyczna:

KX ~ [°§f(R-X) * (12)

Zatozenie to jest analogiczne do koncepcji addytywnosci wspotczynnikow
i?M(logA:), sformutowanej wczesniej przez Martina [72], Spostrzezenie to zasu-
gerowato bardziej og6lng metode przewidywania logP innych czasteczek, tzn.

[°gf(X-R-Y) = I°gR(H—R-H) + 7tx + (13)

gdzie X i Y sa podstawnikami. Powstat w ten sposéb zbior statych, ktére prze-
widujg whasciwosci lipofilowe roznych podstawnikéw. Warto$¢ n dla atomu wo-
dom z definicji wynosi zero. Pewng wadg metody jest to, ze nie bierze ona pod
uwage potozenia podstawnikdéw wzgledem siebie i ich ewentualnych interakcji
(zreszta do pewnego stopnia dotyczy to wszystkich metod obliczeniowych). Al-
gorytm ten nadal uwaza sie zajedng z najlepszych metod przewidywania lipofi-
lowosci w przypadku, gdy mamy grupe substancji réznigcych sie tylko rodzaja-
mi podstawnikéw, a znana jest warto$¢ substancji logP niepodstawione;.
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Od momentu pojawienia sie systemu statych “opracowano wiele r6znorod-
nych algorytméw pozwalajacych na przewidywanie wartosci logP substanciji.
Leo [73] w 1996 r. wyrdznit 21 takich metod obliczeniowych. Ze wzgledu na
podstawowe zatozenia, algorytmy te mozna podzieli¢ na trzy grupy:

» metody oparte na fragmentach czasteczek;

* metody atomowe;

» metody oparte na modelowaniu wtasciwosci catych czasteczek.

Metody fragmentéw w linii prostej wywodzg sie z idei it' Hanscha.
Zgodnie z nig zrH= 0, co oczywiscie nie jest prawda, gdyz atom wodoru rowniez
ma swdj wkiad w catkowitg lipofilowos¢. Wprowadzono wiec state opisujace
wkiad roznych fragmentéw czasteczki/ zamiast wartosci n. Zaktada sie, ze cza-
steczka skfada sie ze ScisSle chemicznie okreslonych fragmentow (atoméw lub
grup atoméw). Przy uzyciu duzej bazy danych warto$ci/ moze zosta¢ obliczony
wkiad poszczegélnych fragmentéw w catkowitg warto$é logP czasteczki.
Zgodnie z algorytmem Hanscha i Leo [17, 74] logP oblicza sie ze wzoru

logP =5X /« +Z bmFm, (14)

gdzie/ oznacza stabelaryzowane state fragmentéw n, a - ich liczebno$¢, F -
wprowadzone dodatkowo czynniki korekcyjne o charakterze m, b - czestos$¢ ich
wystepowania. Wartosci F uwzgledniajg dodatkowe czynniki majace wptyw na
lipofilowos$¢ konkretnej substancji (np. stopien rozgatezienia tancucha alkilowe-
go czy - w przypadku fragmentéw w bezposredniej bliskosci - ich wewnetrzne
interakcje). Wartosci/ w przypadku tej metody zostaty wyznaczone poprzez ope-
racje na jak najprostszych substancjach (jest to tzw. podejscie ,,konstrukcjoni-
styczne” lub syntetyczne). Wspotczesny kompletny algorytm Hanscha i Leo jest
bardzo skomplikowany i nie majuz mozliwosci manualnej jego obstugi; jest za
to dostepny jako program komputerowy CLOGP [Biobyte Corporation, Clare-
mont, Califomia, USA],

Inng metode, tzw. redukcjonistyczng wyznaczenia statych/zastosowali Rek-
ker i wsp. [75], Wartosci te zostaly wyznaczone metodg regresji na podstawie
analizy duzej ilosci wiarygodnych danych eksperymentalnych, a warto$¢ logP

wyznacza sie zgodnie ze wzorem
n m

logP =E~7i+Z"C M, (15)
=1

; i=1
gdzie pierwszy czton zawiera state fragmentacyjne Rekkera; w drugim cztonie
pojawia sie czynnik korekcyjny CM (tzw. ,stata magiczna” réwna aktualnie
0,219), k to czesto$¢ wystepowania tego czynnika. Rowniez i ten algorytm ma
swojg wersje komputerowg pod nazwg PROLOGP [CompuDrug Chemistry, Bu-
dapest, Hungary],

Metody atomowe rozktadajg badang czasteczke na poszczeg6lne atomy, na-
stepnie dla kazdego typu atomu nalezy znalez¢ odpowiednig statg, a ich zsumo-
wanie da warto$¢ logP:

logP = Z ntah (16)
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gdzie n oznacza liczbe atomow typu i,  statg atomowa (wktad atomu w lipofi-
lowos¢ catej czasteczki). Atom jednego pierwiastka w zaleznosci od konfigura-
cji moze mie¢ kilka réznych typow (wartosci a). Opracowano wiele algorytmow
atomowych, wsrdd nich najczesciej stosowany jest algorytm Ghose i wsp. [76,
77]; znalazt sie on w kilku profesjonalnych programach komputerowych, m.in.
w HyperChem i PROLOGP. Autorzy wprowadzili 120 wartosci ah z czego az 44
typy atomu wegla.

Metody oparte na strukturze catych czasteczek mozna dalej podzieli¢ na
kilka rodzajéw. Opracowano metody pozwalajace oblicza¢ kwantowo-mecha-
nicznie energie solwatacji w fazie wodnej i fazie lipidowej, a nastepnie na ich
podstawie szacowanie wartosci logP [78, 79]. Do obliczen lipofilowo$ci wyko-
rzystuje sie rowniez fakt wspomnianej wczesniej dos¢ wysokiej korelacji miedzy
logP a powierzchnig czasteczki, przy czym wykorzystuje sie generalnie trzy ich
rodzaje: powierzchnie van der Waalsa, powierzchnie dostepngdla czasteczek roz-
puszczalnika, powierzchnie kontaktu (istniejg odpowiednie algorytmy do ich
obliczen). Do obliczen logP sporadycznie stosuje sie réwniez indeksy topolo-
giczne czasteczek [6].

Nalezy rowniez wspomnie¢ o mozliwos$ci wykorzystania modelu solwatacji
Abrahama do przewidywania wartosci logP [80, 81]:

logP = const + rR2+sn2 +a  ¢$ +b~Zf32 +Wk, 17)

gdzie R2 oznacza nadmiarowag refrakcje molowa, n2 - dipolamo$¢/polaryzowal-
nos¢ substancji, £ a2 i £ fi2 - odpowiednio kwasowos¢ oraz zasadowo$¢ grup
tworzacych wigzania wodorowe, - charakterystyczng objetos¢ molowa.
Generalnie metody obliczeniowe dosy¢ dobrze sprawdzajg sie w przypadku
niezbyt wielkich i nieskomplikowanych czasteczek; mozna wdwczas prawidtowo
przewidywac wzgledna lipofilowos$¢ w grupach pochodnych o zblizonej budowie.
Niektore algorytmy obliczeniowe zostaty tak zaprojektowane, ze znajdujg zastoso-
wanie tylko do okreslonej grupy substancji (np. w stosunku do peptydow [82]).
W przypadku substancji o ztozonej strukturze obliczona lipofilowo$¢ moze r6znic¢
sie jednak znacznie od rzeczywistych wartosci logP [73, 83]. Wiekszo$¢ metod
obliczeniowych zawodzi, gdy substancja wystepuje w réznych formach tautome-
rycznych lub zawiera wewnetrzne wigzania wodorowe; niektore metody sg czute
na duze zmiany konformacji [73]. Ogdlnie rzecz ujmujgc, mozna stwierdzic, ze me-
tody obliczeniowe sg przydatne i chetnie stosowane do wstepnego przewidywania
lipofilowosci, nie sajednak w stanie nigdy catkowicie zastgpi¢ ekspeiymentu [13],

PODSUMOWANIE

Chromatograficzne i komputerowe metody wyznaczania parametroéw lipofi-
lowosci zwigzkéw organicznych stanowig znaczny postep w chemii lekow,
umozliwiajac ocene wplywu tego istotnego parametru na aktywnosc¢ biologiczng
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oraz dostarczajac informacji o molekularnym mechanizmie oddziatywan z recep-
torem biologicznym. Znajomos$¢ tych zalezno$ci pozwala na wytyczenie drég
optymalizacji struktury syntetycznych potencjalnych lekéw i innych substancji
biologicznie czynnych, co powoduje zredukowanie liczby koniecznych syntez
substancji aktywnych i w konsekwencji znaczne skraca czas i ogranicza koszty
badan.
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Dr inz. Stawomir Wielinski jest absolwentem Wydziatu Technologii Chemicz-
nej Politechniki Poznanskiej, gdzie w 1999 r. uzyskat stopien doktora. Od 1993 .
pracuje w Polfie Poznanskiej, obecnie w GlaxoSmithKline, w Poznaniu na sta-
nowisku koordynatora Laboratorium Chemicznego. Gtéwny nurt zainteresowan
naukowych to chemia analityczna, ze szczeg6lnym uwzglednieniem technik
chromatograficznych oraz optymalizacja i robotyzacja w laboratoriach przemy-
stowych. W kregu zainteresowan pozostaja réwniez aspekty walidacji metod ana-
litycznych i statystyczna analiza danych.

Dr hab. Andrzej Olszanowski ukonczyt chemie na Wydziale Matematyki, Fi-
zyki i Chemii Uniwersytetu im. A. Mickiewicza w Poznaniu. Od 1970 r. pracuje
na Politechnice Poznanskiej, obecnie na stanowisku profesora. Zainteresowania
naukowe koncentrujg sie wokét syntezy i badan fizykochemicznych organicz-
nych ekstrahentow miedzi, analizy produktéw ich fotodegradacji. W$rod stoso-
wanych metod analizy szczegdlne miejsce zajmuje wysokosprawna chromatogra-
fia cieczowa i wykorzystanie tej techniki w analizie r6znych grup zwigzkdw orga-
nicznych. W ostatnich latach prowadzi réwniez badania dotyczace wykorzysta-
nia metod biotechnologicznych do usuwania skazen wody i gruntu spowodo-
wanych substancjami ropopochodnymi.
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ABSTRACT

In this review, selected chemical techniques such as TLC, UV-VIS, GC,
HPLC and microbiological procedures (published since 1960) used for simul-
taneous determination of fat-soluble vitamins in different matrices have been
discussed. Particular attention has been given to HPLC methods, not only in
terms of chromatographic conditions, but also in comparison with other separa-
tion techniques.

HPLC methods have been shown to have clear advantages over existing
chemical or microbiological assays in terms of sensitivity, specificity and sample
throughput for the analysis of these vitamins. In order to assist the analyst in the
selection of a particular procedure, certain chromatographic conditions have
been listed for this purpose. However, as currently no specific HPLC procedures
can be recommended, it was decided to develop new methods for these vitamins.

Within the past 30 years, HPLC has become the predominant method for
separation and quantification of fat-soluble vitamins. The two major, distinct
methods of HPLC separation are referred to as normal-phase chromatography and
reverse-phase chromatography. To generalise, reverse-phase HPLC is frequently
preferred for analysis of biological samples as the columns are more easily
purged of any contaminants and sample separation is usually less sensitive to
slight changes in mobile-phase composition. A summary of HPLC systems used
for fat-soluble vitamins analysis is provided in Tab. 1 [60-106] and 2 [107-152]
in format: compounds determined, matrix, sample preparation and clean up,
column, mobile phase, detection, time of analysis, reference.

Finally, this paper describes a procedure for the simultaneous determination
of vitamin A (retinol acetate, palmitate), vitamin D3 (cholecalciferol), vitamin
E (alpha-tocopherol acetate) and alphacalcidol in capsules from a single sample
extract using reverse phase HPLC and column backflushing techniques [162-165].
The procedure eliminates saponification, lengthy extractions and sample workup.
It is specific to the compounds of interest, shows very good internal precision and
is free of interference compared to current published methods.
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WPROWADZENIE

Witaminy sg niskoczasteczkowymi zwigzkami chemicznymi, niezbednymi
do prawidtowego przebiegu proceséw zyciowych. W naturze wystepuja w formie
czynnych substancji lub w postaci prekursoréw. Organizm ludzki nie potrafi sam
syntezowac tych zwigzkéw i musi otrzymywac je wraz z pozywieniem, co jest
warunkiem koniecznym do podtrzymania prawidtowych czynnosci organizmu
[1], Witaminy to koenzymy wiekszych czgsteczek chemicznych katalizujacych
i utatwiajacych przebieg wielu reakcji biochemicznych - enzyméw [2-4], Sg one
takze niezbednym sktadnikiem wielu hormonéw.

Z punktu widzenia budowy chemicznej witamin nie mozna zaliczy¢ do jed-
nej grupy zwigzkéw chemicznych ze wzgledu na r6znorodng budowe. Ogdlnie
przyjeto podziat witamin ze wzgledu na rozpuszczalno$¢, wyrdzniajac dwie gru-
py: witaminy rozpuszczalne w tluszczach i witaminy rozpuszczalne w wodzie.

Witaminy rozpuszczalne w wodzie (B,, B2, B6, B12, PP, kwas foliowy, bio-
tyna, kwas pantotenowy, kwas askorbinowy) sg dostarczane z pokarmem w wy-
starczajacej ilosci podczas codziennego odzywiania sie, jesli odzywianie jest pra-
widtowe.

Witaminy rozpuszczalne w ttuszczach, do ktérych, oprécz witamin A, D,
E i K, mozna zaliczy¢ rowniez beta-karoten, ktory w ustroju jest przeksztatcany
w witamine A, i alfakatcydol, przeksztatcany do witaminy D. Witaminy te cha-
rakteryzujg sie zdolnoscig gromadzenia sie w organizmie. Niektore z tych wita-
min stosowane sg w preparatach farmaceutycznych w postaci pochodnych estro-
wych (octany lub paknityniany).

Do oznaczania witamin rozpuszczalnych w ttuszczach stosuje sie wiekszo$¢
znanych obecnie technik analitycznych, zarébwno chemicznych, jak i fizykoche-
micznych. Procedury mikrobiologicznego oznaczania witamin, ze wzgledu na ich
matg doktadnos¢ i stabg powtarzalnos$é, stosowane sgjuz raczej sporadycznie.

Oznaczanie witamin A, D3, E i K w prébkach zywnosciowych, preparatach
farmaceutycznych i materiatach biologicznych wymaga zastosowania skompliko-
wanych procedur przygotowania probek, ich rozdziatu oraz oczyszczania. Nie
inaczej jest w przypadku kapsutek wielowitaminowych. W wiekszosci przypad-
kow prébki poddawane sg hydrolizie kwasnej lub zasadowej, kilkakrotnej eks-
trakcji, odparowaniu i ponownemu rozpuszczeniu. Powazne problemy analitycz-
ne napotyka sie przy oznaczeniu kilku witamin zawartych w preparacie farma-
ceutycznym. Dodatkowym utrudnieniem jest fakt, ze witaminy A, D3 i alfakal-
cydol sg bardzo nietrwatymi zwigzkami chemicznymi, czego wynikiem jest
zwykle obserwowany staby odzysk w procedurach analitycznych oraz obecno$¢
w preparatach antyutleniaczy, dodatkowo wprowadzanych przez producentow.
Niektore z witamin (np. witamina A i D3 lub witamina A i E) maskujg sie wza-
jemnie lub silnie interferuja.

W przemysle farmaceutycznym metody analityczne sg stosowane w bada-
niach surowcow, badaniach miedzyprocesowych, w ocenie produktu gotowego
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oraz w badaniach stabilnosci preparatu w trakcie okresu waznosci. Konieczne jest
stosowanie kilku réznych metod analitycznych, co powoduje okreslone problemy
jakosciowe i zwiekszenie kosztow badan.

1. BUDOWA, WELASCIWOSCI 1NOMENKLATURA
WITAMIN ROZPUSZCZALNYCH W TLUSZCZACH

Dostepnajest obszerna literatura omawiajgca budowe, whasciwosci i nomen-
klature witamin rozpuszczalnych w tluszczach [2-18].

Witamina A

Witamina A jest wytwarzana w organizmie z karotenéw wystepujacych w ro-
$linach lub z estréw retynolu wystepujacych w pokarmach pochodzenia zwierze-
cego. Witamina A! (retynol, akseroftol) jest polienowym alkoholem cyklicznym
majacym pierscien trojmetylocykloheksenu i fancuch boczny z 4 podwdjnymi,
sprzezonymi wigzaniami. Obecno$é czterech wigzan podwdéjnych w farcuchu
bocznym witaminy At teoretycznie stwarza mozliwos$¢ wystepowania jej w 16
izomerach cis-trans. Liczba izomerdw rzeczywiscie wystepujgcych jest jednak
0 wiele mniejsza. Krystaliczna witamina At jest izomerem konfiguracji trans.
Izomery o konfiguracji cis, zwane neowitaminami lub izowitaminami, odznacza-
ja sie stabszym dziataniem biologicznym i mniejsza twatoscia. Aktualnie wszy-
stkie wymienione formy facznie z pochodnymi estrowymi noszg nazwe witami-
ny A. Gtdwna i najbardziej czynng substancjg pozostaje jednak forma alkoholo-
wa trans-retynol, ktéry moze by¢ otrzymywany syntetycznie w postaci czystej.

0

Witamina D

Obecnie nazwa witamina D jest uzywana dla wielu zwigzk6w, ktdre zapobie-
gajg lub dziatajg leczniczo w krzywicy. Sato: ergokalcyferol (witamina D2), cho-
lekalcyferol (witamina D3) oraz jego czynny metabolit, jakim jest alfakalcydol
(witamina alfa-D3). Do mniej waznych postaci witaminy D zaliczamy lumisterol
(witamina D3 i dihydroergosterol (witamina D4).

Witamina D ijej metabolity sg zwigzkami z grupy steroidéw z grupg 9,10-
-seco-steroidowg i sg otrzymywane przez napromieniowywanie prekursorow
(7-dehydrocholesterolu lub ergosterolu), ktore ulegajg fotolizie pod wptywem
Swiatta UV o dtugosci 280-320 nm. Prowadzi to do powstawania wielu izome-
réw i ich pochodnych, ktére majg mniejszg aktywnos¢ biologiczna. Procesy te za-
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chodzg nie tylko podczas syntezy, ale i podczas nieostroznego obchodzenia sie
z surowcem w trakcie produkcji.

Witamina E

W czystej formie witamina E jest z6Ha, lepka ciecza, ktdra fatwo ulega dekom-
pozycji w obecnosci Swiatla, tlenu, srodowiska alkalicznego lub $ladowych jonow
metali przejsciowych. Witamina E jest pochodng chromami, czyli uktadu skonden-
sowanego pierscieni benzenowego i tetrahydropiranowego, z przytgczonym w po-
zycji 2 nasyconym lub nienasyconym faricuchem terpenowym. Nasycone formy na-
zywane sgtokoferolami, a nienasycone totrienolami. W produkcji farmaceutycznej
przewaznie uzywa sie syntetycznych racematow a-tokoferoli. Najczesciej stosowa-
nymi surowcami sg estry octanowe; pochodne te sg bardziej stabilne.

Witamina K

Wszystkie witaminy K sg pochodnymi ukfadu naftochinonu, podstawionego
w pozycji 2 grupg metylowa, a w pozycji 3 dtuzszym fancuchem pochodzgcym
od izopentenolu, ktdry rozni sie budowa dla poszczegdlnych witamin. W Polsce
dostepne sg tylko preparaty zawierajgce witamine Ki (fitomenadion) i K2 (mena-
dion). Fitomenadion (Kj) rozpada sie w $rodowisku alkalicznym i jest bardzo
czuty na Swiatto dzienne.

o)
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2. METODY OZNACZANIA
WITAMIN ROZPUSZCZALNYCH W TLUSZCZACH

Najczesciej stosowane metody analityczne stuzace do oznaczenia ilosciowe-
go witamin rozpuszczalnych w ttuszczach, potwierdzenia tozsamosci i badania
czystosci substancji witaminowych mozna podzieli¢ na:

» metody alternatywne, w ktorych wykorzystuje sie chromatografie cienko-
warstwowg (TLC) [19-30], chromatografie gazowg (GC) [31-44], spektroskopie
w ultrafiolecie i w $wietle widzialnym (UV-VIS) [45-53] oraz metody mikrobio-
logiczne [54-57],

» metody z wykorzystaniem chromatografii cieczowej [60-159, 162-165],

» metody urzedowe [16, 17, 136],

Celem niniejszego przegladu jest przedstawienie metod oznaczania witamin
rozpuszczalnych w thuszczach, metod, w ktdrych wykorzystuje sie wysokospraw-
ng chromatografie cieczowg (HPLC), i poréwnanie ich z metodami urzedowymi.

2.1. WYKORZYSTANIE CHROMATOGRAFII CIECZOWEJ
DO ANALIZY WITAMIN ROZPUSZCZALNYCH W TLUSZCZACH

Przez ostatnie 25 lat wysokosprawna chromatografia cieczowa stata sie do-
minujaca metoda analityczng, stosowang w przemysle farmaceutycznym, stuza-
cg do potwierdzania tozsamosci i oznaczen iloSciowych wielu zwigzkow. Proces
ten mozna réwniez zaobserwowaé w analizie witamin, a szczeg6lnie w analizie
witamin rozpuszczalnych w ttuszczach.

W tab. 1i 2 przedstawiono przeglad literaturowy analiz witamin rozpuszczal-
nych w ttuszczach, wykonywanych za pomocg chromatografii w normalnym
uktadzie faz i odwroconym uktadzie faz. W tabelach podano réwniez analizowa-
ny materiat, przygotowanie probki [58, 59], zastosowanie kolumny, fazy rucho-
mej i detektora. Dodatkowo podano czas analizy, ktéry zostat wyznaczony na
podstawie danych literaturowych w taki sam sposéb, aby umozliwi¢ poréwnanie
czasochtonnosci zastosowanych metod. Standardowo przyjeto, ze petna analiza
sktada sie z 6 pomiaréw wzorca i 4 pomiaréw wykonanych dla préb badanych.

W przegladzie literaturowym przedstawionym w tej pracy szczeg6lny nacisk
potozono na metody pozwalajace oznaczy¢ kilka sktadnikéw witaminowych jed-
noczesnie.

2.1.1. Przygotowanie probki

Pobieranie prdbki i jej przygotowanie jest bardzo istotnym, czesto najwaz-
niejszym i najtrudniejszym etapem analizy i moze decydowaé o poprawnosci jej
wyniku [58, 59]. Pobieranie prébki musi zapewni¢ petng zgodnos¢ jakosciowa
i iloSciowa skfadu probki ze sktadem analizowanej partii materiatu. Przygotowa-
nie probki polega najej oczyszczeniu, zmianie matrycy i wyodrebnieniu oraz za-
tezeniu substancji, ktére majg by¢ oznaczone [60].



Nr

10

1

12

Rodzaj
witaminy
2

d3

d3>d2

Db

A estry

A

d3

d3

A+E+K3

A

d3 e

d3 e

E D2 A

Tabela 1 Rozdziat witamin rozpuszczalnych w thuszczach przy zastosowaniu chromatografii w normalnym ukfadzie faz

Rodzaj
matrycy
3

olej

tabletki

tabletki

margaryna

tkanka ludzka

tkanka ludzka

tkanka zwierzeca

warzywa

tabletki

granulaty

kapsutki

tkanka ludzka

Przygotowanie probki

4

rozpuszczenie w izooktanie

saponifikacja z BHT + KOH

brak danych

rozpuszczenie
w izooktanie + BHT

saponifikacja + BHT + kw.

askorbowy

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz

brak danych

ekstrakcja ciecz-ciecz

saponifikacja + KOH + BHT

saponifikacja + BHT,
ekstrakcja ciecz-ciecz

Kolumna
(L xd)

5

Silica,

50 cm x 4,6 mm
Silica,

30 cm x 4,6 mm
Si60, 25 cm
Lichrosorb Si 60,
29 cm X 4,6 mm

Spherisorb,
10 cm X 2 mm

Zorbax-SIL,
25 cm X 4,2 mm

Zorbax CN

CSR,
64 cm X 2 mm

Lichrospher Si

Lichrosorb Si 60
Silica,
25 cm

Lichrosorb Si 100,
20 cm x 4,6 mm

Faza
ruchoma

6

1,6% EtOH
w izooktanie

heksan: dioksan

chloroform: heksan

eter dietylowy:heptan

izooktan:izopropanol

heksan:2-propa-
nol:MeOH

heksan : izopropanol
heksan: eter dietylowy

heksan: chloroform

eter dietylowy:chloro-

form

eter dietylowy

izopropanol: heksan

Detekcja
7

UV 254 nm

UV 254 nm

UV 268 nm

UV 325 nm

DAD 324 nm

DAD 265 nm

DAD 260 nm

UV 220,
320 nm

UV 325 nm
+ MS

UV 325 nm

uv

UV 264,
294, 325 nm

Czas analizy

(h)

8

58

2,8

7,6

8,5

45

Lit.
(rok)

[60]
(1978)
[61]
(1971)
[62]
(1980)
[63]
(1994)
[64]
(1994)
[65]
(1984)
[66]
(1983)
[67]
(1990)
[68]
(1996)
[69]
(1986)
[70]
(1967)
[71]
(1990)
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14

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

A D2, D3
A D3 E
A), A2
A], A?

E

Dj, D;
d3
A E

d3

D metabo-

lity

D,A

granulat

krem

ryby

mieszanina
wzorcowa

plazma

olej, kapsutki

ptyny biologicz-
ne

plazma
serum, plazma
plazma
plazma
plazma
tabletki

plazma

saponifikacja, ekstrakcja
ciecz-ciato state

saponifikacja + NaOH,
ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciccz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz
saponifikacja,
rozpuszczalnik

saponifikacja,
rozpuszczalnik

chromatografia kolumnowa
Sephadex LH-20

ekstrakcja ciecz-ciecz
rozpuszczenie

ekstrakcja SPE C 8

saponifikacja, ekstrakcja
ciccz-ciecz

ekstrakcja SPE Cs

saponifikacja, ekstrakeja
ciccz-ciecz
saponifikaeja+BHT+HCI,
ekstrakcja ciecz-ciecz

Lichrosorb Si,
25 cm x5 mm

Lichrosorb Si,
125 cm x 4,6 mm

Partisil 10,
25 cm x 9,4 mm

Silica Si 60
Silica

Bondapak NH2,
25 cm x 9 mm

Zorbax-Sil

Si LH-20

Si HS-3,
10 cm X 4,6 mm

Zorbax-Sil

Sephadex LH-20

Si 100,
25 cm x 4,6 mm

Zorbax-Sil

Ultrasphere-Si,
25 cm x 4,6 mm

heksan; dioksan

izopropanol: eter diety-

lowy
izopropanol: oktan
ksan

izopropanol-dioksan-he-

ksan

heksan:dichlorometan

chlorek metylenu: heksan

chloroform: izopropanol

metanol:chloroform

heksan:etanol

heksan: chlorek
metylenu: izopropanol

heksar

heksan:izopropa-
nol : metanol

chloroform: dioksan

heplnn:dioksan

. he-

UV 280 nm

UV 254 nm

UV 326 nm

uv

uv280

UV 292 nm

UV 254 nm

uv

FL ex. 295,
em. 390 nm

uv 254

uv

UV 254

uv

FI, ex. 326,
cm 470 nm

55

35

55

[72]
(1989)
[73]
(1993)
[74]
(1984)
[78]
(1984)
[76]
(1985)
[77]
(1985)
[78]
(1975)
[79]
(1971)
[80]
(1985)

[81]
(1985)

[82]
(1981)

(1950)
[84]
(1971)

[851
(1986)
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27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

A kwas

A izomery
9-cis,
13-cis

D2. D3

d3

k3

A estry,
A kwas

A, D3

serum

tkanki
roslinne

kapsutki

plazma

tabletki

premiksy

premiksy

premiksy

premiksy

serum

granulat

plazma

4

saponifikacja + NaOH,
chromatografia kolumnowa

Sephadex LH-20

specjalna konstrukcja do
saponifikacji i ekstrakcji

ciecz-ciecz

saponifikacja

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja SPE

saponifikacja KOH,
ekstrakcja ciecz-ciecz

saponifikacja KOH,
ekstrakcja ciecz-ciecz

saponifikacja, KOH, eks-
trakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz

saponifikacja

saponifikacja, chromatogra-

fia kolumnowa

ekstrakcja ciecz-ciecz

5

Lichrospher Diol
25 cm x 4,6 mm

Spherisorb silica,
25 cm X 4,6 mm

Silica,
25 cm x 4,6 mm

Silica,
11 cm x 4,7 mm

Spherisorb Silica,
10 cm X 2,1 mm

Lichrosorb Si 60,
12,5 cm x 4 mm

Lichrosorb Si 60,
125 cm x 4 mm

Silica Lichrosorb Si
60,12,5 cm x4 mm

Silica Lichrosorb Si

60, 25 cm X 4 mm

Spheri-5 Silica,
10 cm X 2,1 mm

Spheri-5 Silica,
15cm x 4 mm

Lichrosorb-diol

6

heksan:dichlorome-
tan :izopropanol

heksan: izopropanol:
eter dietylowy

chloroform:woda: he-
ksan :tetrahydrofu-
ran:kwas octowy

metanol: butanol

heksan: izopropanol

heksan: izopropanol

heksan:izopropanol

heksan: dioksan

heksan: dioksan

heksan:izopropanol

heksan: chloroform

heksan:etanol

UV 350 nm

FL ex. 332,
em. 472 nm

UV 254

UV 290 nm

UV 300 nm

UV 326 nm FL ex.
325, em. 480 nm

UV 326 nm FL ex.
325, em. 480 nm

FL ex. 293,
em. 326 nm

UV 251 nm

UV 325 nm

UV 254 nm

UV 320 nm

ol

45

[86]
(1979)

[87]
(1989)

[88]
(1980)

[89]
(1992)
[90]
(1985)
[o1]
(1980)
[92]
(1984)
[93]
(1983)
[94]
(1982)
[95]
(1986)
[96]
(1986)
[97]
(1982)
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39

40

41

42

44

46

47

A estry

E estry

E A

E, D3

Ki, K3

Di, K,

BHT -- 2,6-di-kv?-biUylo-4-metylofenol; BIOH - etanol; UV ~ detektor spcktrofotomclryezny dwuwigzkowy, DAI)  detektor spektrolbtomciryezny matrycowy; MS  detektor masowy; /-  dtu-

plazma

mieszanina
wzorcowa

tabletki/gra-
nulaty

plazma

granulat

wzorzec

plazma

plazma

tabletki

chromatografia kolumnowa Silica Si-60

Zorbax SIL,
brak danych 25 ¢cm x 4,6 mm
saponifikcja+KOH Polygosil 60-5 sili-

ca, 25 cm x 4,6 mm

Partsil-10 Silica,
25 cm X 4,6 mm
Whatman Partsil 5
brak danych Silica,

25 cm x 4,6 mm

reakcja redukcji NaBH4, Lichrosorb Si 60,
chromatografia kolumnowa 25 cm x 4,6 mm

rozpuszczenie

ekstrakcja ciecz-ciecz Silica

Lichrosorb Si 60,

brak danych 25 cm x 4,6 mm

ekstrakcja SPE C8 Silica SIL 100

gos¢; d - Srednica; FL - detektor fluorescencyjny; ex. dtugos¢ fali ekstynkcji; cm, - dtugos¢ fali emisji.

heksan:dichlorometan

heksan. izopropanol

heksan: eter diizopropy-

lowy

cykloheksan

heksan:chloroform

heksan: dioksan

heksan: dichlorometan

eter: dichlorometan

heksan:butanol

UV 325 nm

UV 295 nm

FL ex. 296,
em. 320 nm

UV 325 nm

UV 292 nm

UV 240 nm

UV 248 nm

Fu ex. 330,
em. 430 nm

UV 254 nm

35

[98]
(1989)
[99]
(1989)
[100]
(1985)
[101]
(1980)

[102]
(1981)

[103]
(1985)

[1041
(1983)

[105]
(1986)
[106]
(1986)
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Nr

10

Rodzaj
witaminy

2

E estry, E

k, k3

d3

K,,AE

A estry

E estry

d3

Rodzaj
matrycy

3

plazma

serum

mleko

w proszku

tkanka ludzka

Zywnos¢é

plazma

tkanki
zZwierzece

serum
krew,
kapsutki

krew,
kapsutki

krew,
kapsutki

Przygotowanie probki

4
saponifikacja + KOH,
ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz

saponifikacja + ekstrakcja

saponifikacja + HC1,
chromatografia kolumnowa

saponifikacja + KOH + BHT,
chromatografia kolumnowa
Polygosil 60

ekstrakcja ciecz-ciecz

chromatografia ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz,
rozpuszczenie

ekstrakcja
(zautomatyzowana)

ekstrakcja
(zautomatyzowana)

ekstrakcja
(zautomatyzowana)

Kolumna
{L*d)

5
Superspher RP-18,
25 cm x 4 mm
Vydac C 18,

25 cm X 4,6 mm

CP Spherisorb C18,
25 cm X 4,6 mm

Ultraspher ODS,
25 cm X 4,6 mm

Shandon Rp-2,
25 cm X 4,6 mm

Hypersil ODS,

25 cm X 4,6 mm
Hypersil ODS,
25cm x 4,6 mm

+ prekolumna ODS,
2cm X 4,6 mm
Bondapak CI 8,

30 cm x 3,9 mm

Lichrosorb C 18,
25 cm x 4,6 mm

Lichrosorb C 18,
25 cm X 4,6 mm

Lichrosorb C 18,
25 cm X 4,6 mm

Faza ruchoma

6

ACN:H20:MeOH

EtOH:MeOH

MeOH:H2

MeOH:ACN

MeOH:H2

MeOH:CH2C12

MeOH:CH2C12

MeOH:H2

MeOH

MeOH

MeOH

Detekcja
7
UV 280 nni

FL ex. 280,
em. 430 nm

UV 365 nm

FL ex. 297,
em. 380 nm

UV 265 nm

FL ex. 243,
em. 430 nm

FL

UV 290 nm

UV 320 nm

UV 288 nm

UV 270 nm

Tabela 2. Rozdziat witamin rozpuszczalnych w ttuszczach przy zastosowaniu chromatografii w odwréconym uktadzie faz

Czas analizy
(h)
8

5

45

45

Lit.
(rok)
9

[107]
(1989)
[108]
(1995)
[109]
(1984)
[110]

(1994)

[111]
(1987)

[112]
(1994)

[113]
(1996)

[114]
(1987)
[115]
(1987)
[116]
(1988)

[117]
(1988)
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13

14

16

17

18

20

21

22

23

24

A D3 E

e d3a

d3

A estry,
d2 e

d2 Dj,a

E A

A estiy

A E

A, E estry

d2d3

A E

tabletki

olej roslinny

mieszanina
wzorcowa

mleko
w proszku

tabletki
tabletki

granulaty,
tkanki

tkanki, tabletki
tkanki

zwierzece

tabletki
ludzkie

tabletki
margaryna

serum

bezposredni nastrzyk proby

na kolumne

saponifikacja + KOH,
ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz

rozpuszczenie, hydroliza,
ekstrakcja, oczyszczanie
na kolumnie

ekstrakcja, oczyszczanie
na kolumnie

ekstrakcja ciecz-ciecz

saponifikacja BHT,
ekstrakcja SPE Si

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja nadkrytyczna SFE

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz,

chromatografia kolumnowa

Nova-Pack C 18

Spheri-5 RP18,
10cm x 2,1 mm

Intersil ODS-2,
25 cm x 4,6 mm

Nucleosil 120-5 C8,

25 cm X 4,6 mm

Fusica C18,
25 cm x 4,6 mm

Phenyl-Bondapak C1 8

Bondapack C22

Merck C18,
25 cm x 2,1 mm
lub 1,0 mm

Microsorb 5 CI 8,
15cm x 4,6 mm

Nucleosil C18,
15cm x4 mm

Lichrospher CH-8,
25 cm x 4,6 mm

Vydac ClI §,
50 cm x 5,3 mm

Bondapak C 18,
25 cm x 3,9 mm

ACN:THF:HXD

MeOH:H20

ACN:H20 gradient

MeOH: I-EO

ACN:HXY

ACN :H2 : MeOH

MeOH:H20

MeOH:H2 gradient

ACN:ClI2C12
ACN:McOH:ClI2C12
MeOH:ACN

ACN: EtOl1."MeOH

MeOH:H,0

DAD

DAD

DAD
220-400 nm

UV+MS

UV+MS

UV 280 nm

UV 265 nm

UV 330 nm

UV 325 nm

FL cx, 325,
em. 480 nm

UV 280,
325 nm

UV 280 nm

UV 290 nm

55

55

35

35

[1181
(1988)

[119]
(1986)
[120]
(1988)
[121]
(1997)

[122]
(1994)

[123]
(1979)

[124]
(1982)

[125]
(1985)

[126]
(1986)

[127]
(1995)

[128]
(1995)
[129]
(1987)
[130]
(1982)
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25

26

27

28

29

30

32

33

34

35

36

A, E estry

A estry

A E

kremy
kosmetyczne

materiat
biologiczny
mieszanina
wzorcowa

krew

serum

plazma

serum

plazma

kapsutki

kapsutki

plazma

mieszanina
wzorcowa

ekstrakcja SFE

chromatografia kolumnowa

oczyszczanie na kolumnie

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja SPE

saponifikacja + ekstrakcja
ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz,
chromatografia kolumnowa

ekstrakcja SFE C8

chromatografia kolumnowa

5

Bondapak CI 8,
30 cm x 3,9 mm
+ prekolumna
10 cm x 4,6 mm
Supelcosil LC-8,
25 cm X 4,6 mm

Vydac C18,
50 cm x 5,3 mm

Zorbax ODS, 25 cm

Chrompack CP8
Spher CI 8,
20 cm x 3 mm

Bondapak C 18,
15cm x 4,6 mm

Hesperia C18,
25 cm x 4,6 mm

Supelcosil LC-8,
25 cm x 4,6 mm

Bondapak C 18,
15cm x 4,6 mm

Supelcosil LC-8,
25 cm X 4,6 mm

Chrompack CP8 Spher
Cl18,20 cm x 3 mm

ODS1, ODS2,
25 cm x 4,6 mm

MeOH:ACN

ACN:H,0

ACN «H2

brak danych

brak danych

MeOH

H20:MeOH:BtOH

H20:MeOH

ACN:H2

H20 : MeOH

brak danych

MeOH:H2
lub ACN:HjO

UV 325 nm

UV 340 nm

UV 254 nm

uv

UV + FL
FL ex. 348,

em. 470 nm

UV 236 nm,
ED

uv

UV 290 nm

UV 325 nm

UV 320 nm

uv

6,5

4,5

6,5

[131]
(1995)

[132]
(1981)
[133]

(1981)

[134]
(1978)

[135]
(1986)

[136]
(1984)
[137]
(1987)
[138]
(1982)
[139]
(1983)

[140]
(1986)

[141]
(1986)

[142]
(1985)

IMSMONVZSTO 'V 'IMSNITIIM 'S

880T



37

38

39

40

41

42

43

45

46

47

48

49

D3,d2

A estry,
A estry

A D3

d2 a

Dj.K,

serum

plazma

mleko w pro-
szku

tabletki

margaryna

plazma

tabletki

serum

mieszanina
wzorcowa

plazma

margaryna,
oleje

tabletki

tabletki

brak danych

ekstrakcja ciecz-ciecz

rozpuszczenie

saponifikacja

ekstrakcja

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja SFE

chromatografia kolumnowa

brak danych

ekstrakcja ciecz-ciecz

ekstrakcja SPE Cs

Vydac TP 201 Cls,

25 cm x 4,6 mm

Bondapak Cls,
25 cm x 4,6 mm

NovaPak C18

Whatman ODS-2

Merck C 18,
15cm x 2,1 mm

Chrompack CP8 Spher
Cls, 20 cm x 31 mm

Bondapak Cls,
15cm X 4,6 mm

Hesperia C 8,
25 c¢cm x 51 mm

NovaPak CI 8,
25 cm x 4,6 mm

Zorbax Cls,
25 cm X 6,2 nun

Spheri-5 RP18,
25 cm x 4,6 mm

Partsil-10 C s,
30 cm x 3,9 mm

Silica SIL 100

NH40H:CH3COOH

MeOH:H20

ACN:CH2CI2

MeOH: H20

MeOH:H2 (bufor)

brak danych

MeOH: H20

ACN:CI12CL2

MeOH:H2

izopropanol: MeOH

brak danych

brak danych

heksan: butanol

EC + 900 mV

UV 280 nm

UV 325 nm

UV 320 nm

UV 325 nm

UV 325 nm

UV 340 nm

UV 254 nm

uv

DAD

uv

DAD

UV 254 nm

(2]

55

35

85

35

[143]
(1987)

[144]
(1983)

[145]
(1989)

[146]
(1986)

[147]
(1991)

[148]
(1974)

[149]
(1980)

[150]
(1989)

[151]
(1984)

[152]
(1988)

[153]
(1987)

[154]
(19X0)

[155]
(1986)
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1 2 3 4 5 6 7 8 9

leko et . uv 270 [156]
50 A k3 M ; MeOH;H,0 '
w proszku saponifikacja+KOH+BHT Spheri-5 RP18 eOH;H, 300, 330 nm 45 (1986)
. e Partsil-10 CIS, [157]
5l k3 :
szpinak saponifikacja 30 cm x 3.9 mm McOH:H2 UV 325 nm 4 (1988)
52 AE tabletki ekstrakcja ciecz-ciecz+BHT Zorbax ODS, CH2CI2:1LO;MeOH UV 295 nm 5 -
25Cm X 4,6 mm —_—
laty, ekstrakcja ciecz-ciecz, Bondapak Cl 8 150
53 A Eest granu_ ! : Sy - [150]
= esty tkanki chromatografia kolumnowa 30 cm x 3,9 mm MeOH :EtOH:HD  EC-0275 V 35 (2983)
tkanki . Bondapak C 18 [150]
54 ' :
A estry Zwierzece ekstrakcja SFE 30 cm x 32 mm MeOH:H,0 UV 254 nm 5 (1983)
tkanki " Nucleosil C18, . FL ex. 330, [151]
%5 ADE Zwierzece chromatografia kolumnowa 15 em x 4.6 mm NaC104:ACN em. 430 nm 4 (1984)
. _— NaC104: FL ex. 330 [152]
56 D3, Do tabletk brak danych - '
abletki rak danyc Hipersil-MOS C8 MeOH: H2 em. 345 nm 35 (1986)

BHT - 2,6-di-wr-butylo-4-metylofenol; EIOH - etanol; MeOK - metanol; BtOH - butanol; MS - detektor masowy; ACN - acetonitryl; THE tetrahydrofunm; UV  detektor spektrolotomelrye/-
ny dwuwiazkowy, DAD - detektor spektrofotometryczny matrycowy; EC - detektor elektrochemiczny; L - dhugos¢; i1 $rednica; FL  detektor fluorescencyjny; ex, dtugos¢ lali ekstynkcji; em. mdbu-
gos¢ fali emisji.
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WSsrdd réznych technik stosowanych w celu przygotowania probki wyr6znié
nalezy: ekstrakcje w roznych formach (ciecz-ciecz, ciecz-ciato state, ekstrakcja
nadkiytyczna, ekstrakcja w fazni ultradzwiekowej), hydrolize kwasowa lub zasa-
dowa, chromatografie kolumnowa, derywatyzacje za kolumna. W wiekszosci
przypadkow istnieje potrzeba tgczenia kilku tych technik. Sposéb przygotowania
préby w znacznym stopniu determinuje rodzaj zastosowanej techniki rozdziatu
chromatograficznego. Rdwniez metody urzedowe (farmakopealne i AOAC) prze-
widujg ekstrakcje jako technike przygotowania probki [16], ktora w wielu przy-
padkach musi zosta¢ poprzedzona hydroliza [17, 160].

Rézne matryce farmaceutyczne (placebo) i biologiczne wymagajg stosowa-
nia r6znych procedur ekstrakcji. W przypadku probek biologicznych analizowa-
ne sktadniki witaminowe znajdujg sie w matrycy, ktorg stanowi zazwyczaj serum,
osocze lub materiat tkanek. W wielowitaminowych preparatach farmaceutycz-
nych rodzaj matrycy jest zdeterminowany przez postac leku. Dla preparatow wi-
taminowych, wystepujacych w postaci tabletek musujacych lub granulatéw, ma-
trycajest przewaznie mieszanina weglan6w wapnia, sacharozy, aspartamu, mle-
czofosforanu wapnia i glukonianu wapnia. Dla preparatow w postaci iniekcji jest
to zazwyczaj alkoholowy roztwér witaminy. W przypadku preparatow kapsutko-
wych matryce stanowi olej bawetniany, stonecznikowy lub arachidowy. Wyo-
drebnienie witamin z badanych probek dodatkowo utrudnia fakt, ze w produktach
statych witaminy, wrazliwe na utlenianie, sg chronione ostonkami biatkowo-wy-
glowodanowymi, czesto z dodatkiem krzemiandw, a roztwory wodne zawierajg
substancje powierzchniowo czynne warunkujace utrzymanie w nich niepolamych
witamin.

W wigkszosci przypadkdw etap ekstrakcji poprzedza zawsze hydroliza alka-
liczna [107], kwasna [110] lub enzymatyczna [137], Podczas stosowania tych
procedur mogg zachodzi¢ niepozadane reakcje chemiczne, takie jak: izomeryza-
cja retynoli, transformacja cholekalcyferolu i alfakalcydolu w tachysterol [160],
dlatego istnieje potrzeba stosowania antyutleniaczy i stabilizatorow. Zwiazki te
moga znajdowac siejuz w sktadzie preparatéw lub dodaje sieje tylko dla potrzeb
wykonania analizy. Do najpopularniejszych stosowanych przemystowo synte-
tycznych antyutleniaczy nalezg 2,6-di-tert-butylo-4-metylofenol (BHT) [111],
2-teri-butylo-4-metylofenol (BHA) [109], tert-butylohydrochinon (TBHQ) [121],
Naturalnymi antyutleniaczami sg natomiast kwas askorbinowy (witamina C) [64]
oraz tokoferol (witamina E) [91],

Dla prébek zawierajacych niewielkie ilosci ttuszczow (probki farmaceutycz-
ne) czesto stosuje sie ekstrakcje w fazni ultradZzwiekowej [94, 98, 108,111,121].
Pewna czes$¢ procedur przygotowania probek oparta jest na ekstrakcji typu ciecz-
-ciecz [93, 94, 98], polaczonej z ogrzewaniem rozpuszczalnika w celu jego od-
parowania [101, 104, 118],

Alternatywnie w niektérych metodach analizy witamin stosowana jest eks-
trakcja do fazy statej (SPE). W r6znych metodach stosuje sie odmienne sorben-
ty [92, 122, 123, 136, 137, 146]. Zaletami tej metody ekstrakcji sa: mozliwosé
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wykonania jej przy uzyciu prostej aparatury oraz mozliwos¢ selektywnego zate-
zania poszczegOlnych sktadnikéw [77, 87, 112].

Inng technika, pozwalajgca na zmniejszenie iloSci zuzywanych rozpuszczal-
nikéw organicznych podczas tych proceséw, jest zastosowana ostatnio przez
Scalie i wsp. ekstrakcja do fazy nadkrytycznej SFE [131]. Zaletami ekstrakcji
nadkrytycznej sa: krétki czas przeprowadzania procesu, wyeliminowanie cie-
ktych rozpuszczalnikow i brak odpaddéw. Wada metody jest potrzeba posiadania
skomplikowanego i drogiego urzadzenia (ekstraktor nadkrytyczny). W propono-
wanych obecnie rozwigzaniach metody tej nie zastosowano w rutynowych ana-
lizach. Najrzadziej stosowang technika przygotowania probki, realizowang
w analizie witamin, jest derywatyzacja za kolumna, szeroko stosowana tylko
przez zesp6t Yeunga [122] w analizie witaminy D.

2.1.2. Kolumny chromatograficzne

Z danych literaturowych wynika, ze do analizy witamin rozpuszczalnych
w thuszczach wykorzystuje sie chromatografie zaréwno w normalnym, jak i od-
wréconym uktadzie faz.

a) chromatografia w normalnym uktadzie faz

Chromatografia adsorpcyjna, jako technika starsza, byta uzywana wczesniej
niz chromatografia podziatowa przy oznaczeniach witamin rozpuszczalnych
w ttuszczach. Czysta krzemionka jako faza stacjonarna jest odpowiednia dla nie-
polamych zwigzkdw, takich jak retynole, tokoferole oraz ich pochodne estrowe
[63,76,77], Dla takich faz stacjonarnych najczesciej stosowanymi fazami rucho-
mymi byty fazy zawierajgce heksan i dioksan lub heptan i eter dietylowy. Chro-
matografia w normalnym uktadzie faz ma szczeg6lne znaczenie w rozdzielaniu
geometrycznych izomerow retynoli [74, 75],

Rowniez pierwsze proby rozdziatu wykonane dla witamin z grupy D (chole-
kalcyferol, alfakalcydol, ergokalcyferol) zostaty przeprowadzone w normalnym
ukfadzie faz [60-62, 65, 66], Tutaj rowniez faze ruchoma stanowity rozpuszczal-
niki niepolame, takie jak heksan, heptan, jako modyfikatora polarnego natomiast
uzyto dioksanu i etanolu. Wadg stosowania dioksanu jest fakt, iz bardzo trudno
jest uzyskac dioksan bez $ladowych ilosci wody, ktéra w niekontrolowanych ilo-
Sciach przyczynia sie do znacznych zmian w czasach retencji. Z tego powodu ja-
ko zamiennik czesto uzywany byt dichlorometan [76] lub izopropanol [74]. Nie-
watpliwg zaletg stosowania kolumn wypetnionych krzemionkajest fakt, ze moz-
na bezposrednio wprowadzac probke organicznych ekstraktow na kolumne, po-
mijajac diugi proces odparowywania ekstrahujacego rozpuszczalnika [60, 63,
91]. Dla bardziej polarnych zwigzkéw lub skomplikowanych matryc chromato-
grafia w uktadzie normalnym byla stosowana sporadycznie, przewaznie poprze-
dzona procesem hydrolizy [61, 70]. Zastosowanie elucji gradientowej do jedno-
czesnego oznaczania kilku witamin nie pozwolito na petng identyfikacje oraz
oznaczenie ilosciowe dla wszystkich witamin [67, 71, 73]. Najwieksza wadg
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chromatografii w normalnym uktadzie faz jest staba powtarzalno$¢ czaséw reten-
cji, odgrywajgca istotng role w identyfikacjach tozsamosciowych. Wg niektérych
danych literaturowych zaprezentowany rozdziatjest niewystarczajgcy [61,69,71,
73, 75], a wspotczynnik zmiennosci dla czasow retencji nie pozwala na jedno-
znaczng identyfikacje [67, 69, 83, 87, 89, 90].

Alternatywa dla klasycznej chromatografii adsorpcyjnej staje sie w ostatnich
latach uzycie kolumn o charakterze polarnym, ale opartych na modyfikowanych
fazach. Pierwsze rozdziaty retynoti, na kolumnach diolowych, przeprowadzili
Mansourian i wsp. [97], wykorzystujac do tego jako faze ruchoma heksan:izo-
propanol, 95:5 v/v. Zespot Millera rozdzielit za pomoca tej techniki retynole i to-
koferole na kolumnie aminowej i cyjanowej [76], stosujac jako faze ruchomg
mieszaning chlorku metylenu z heksanem w trybie gradientowym. Rowniez jed-
noczesne zastosowanie gradientu i kolumn nowej generacji przez zespét Kellera

[93] pozwolito na rozdziat grupy witamin D, bez potrzeby wstepnego przygoto-
wania proby.

b) chromatografia w odwréconym uktadzie faz

Analiza witamin w uktadzie odwrdconych faz z biegiem lat zastepuje, w co-
raz wiekszym stopniu, analizy wykonywane w normalnym ukladzie faz. Mat-
thews i wsp., jako pierwsi, zastosowali kolumne ODS [148] do analizy cholekal-
cyferolu, dodatkowo wspomagajac rozdziat elucjg gradientowa. Jako fazy rucho-
mej uzyli wody i acetonitrylu. Z danych literaturowych wynika, ze najczesciej
stosowanymi rozpuszczalnikami organicznymi byty metanol, acetonitryl i tetra-
hydrofuran [97, 108, 109, 111,119, 121,122]. Zastosowanie acetonitrylu, zamiast
metanolu, pozwolito w efekcie na obnizenie cisnienia w kolumnie, co jest wyni-
kiem mniejszej lepkosci acetonitrylu w poréwnaniu z metanolem. Efektem tego
byto zwiekszenie przeptywu fazy ruchomej i skrécenie czasu analizy [120, 122,
133, 139]. Dla tych rozdziatow najczesciej uzywano kolumny zawierajace fazy
zwigzane kowalencyjnie z czastkami nosnika. Sposrdd faz zwigzanych najwiek-
sze znaczenie miaty fazy otrzymywane w wyniku modyfikacji zelu krzemionko-
wego alkilochlorosilanami.

Wadg stosowania chromatografii podziatowej w przypadku analizy witamin
rozpuszczalnych w thuszczach jest konieczno$¢ przeprowadzenia w wiekszosci
przypadkdow hydrolizy, a nastepnie ekstrakcji [107, 108, 109]. Witaminy z grupy
A'i D sg bardzo wrazliwe na podwyzszong temperature i zbyt agresywne $rodo-
wisko. Przy jednoczesnym oznaczaniu wiekszej liczby witamin te wiasnosci
w znacznym stopniu utrudniajg wybdr wkasciwej i poprawnej procedury anali-
tycznej.

Femandez i wsp. opracowali metode jednoczesnego oznaczania witamin A,
D i E za pomocg kolumny RP18 i fazy ciekiej o skfadzie acetonitryl:woda, sto-
sujgc dodatkowo na etapie przygotowania probki proces oczyszczania na kolu-
mnie adsorpcyjnej [133]. Zespo6t Jakoba dokonat rozdziatu witamin A, E i Kh ale
bez petnej analizy iloSciowej, uzywajac wypetnienia ODS i fazy ruchomej o skta-
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dzie metanol: dichlorometan [112]. Odnotowano réwniez, w opracowaniach na
temat chromatografii podziatowej, probe bezposredniego dozowania analizowa-
nej substancji na kolumne bez przeprowadzenia hydrolizy i ekstrakcji, jednak bez
zadowalajacych efektow oznaczenia iloSciowego. Autorzy Gensestar i Grases na-
rzekali na problem szybkiego starzenia sie kolumny i niedostateczny rozdziat
wszystkich witamin [118].

Zastosowanie chromatografii cieczowej do oznaczenia witaminy K nastgpito
bardzo pézno ze wzgledu na stosunkowo niedawne odkrycie tej witaminy [4,
155] i wprowadzenie na rynek farmaceutykéw dopiero w latach 70. [5,120,150],

Na podstawie chromatografii w odwréconym ukfadzie faz [123] zbudowano
w petni zautomatyzowany uktad do oznaczania witamin A, D21 E, wigczajac w to
hydrolize, ekstrakcje, wstepne oczyszczanie na kolumnie i wreszcie samg anali-
ze, ktéra odbywata sie na kilku réznych kolumnach przetgczanych za pomoca za-
woréw. Niestety czas petnej analizy przekraczat 10 godzin, co nie pozwala na za-
stosowanie jej w analizie rutynowe;j.

2.2. METODY URZEDOWE

Metody urzedowe to metody, ktore znajdujg sie w farmakopeach narodo-
wych i w kompendium oficjalnych metod analitycznych AOAC (Official Me-
thods ofAnalysis —Compendia). W tab. 3 podano zestawienie dostepnych metod
i czasOw analiz, jakie oszacowano na podstawie tych procedur.

Na uwage zastuguje metoda 8 [16], ktorajako jedyna pozwala na wspotozna-
czenie kilku witamin obok siebie. Po szczegétowym przeanalizowaniu i praktycz-
nym wykorzystywaniu tej metody mozna wymienic¢ nastepujace jej wady:

* zajmuje bardzo duzo czasu (ok. 16 godzin);

* potrzebna jest ogromna ilo$¢ rozpuszczalnikéw organicznych (ok. 4 litry);

« aby wykonac wszystkie analizy, trzeba zestawi¢ cztery r6zne zestawy chro-
matograficzne (dwa oparte na chromatografii w odwréconym uktadzie faz, a dwa
na chromatografii w normalnym uktadzie faz);

* kazda analiza jest wykonywana przy innych dtugosciach fal;

 w przypadku witaminy D3 proces hydrolizy jest procesem, ktory moze spo-
wodowac i powoduje bardzo czesto znaczne pogorszenie odzysku;

* z powodu istnienia czterech niezaleznych uktadéw chromatograficznych
mamy do czynienia z r6zng doktadnoscig i czuto$cig metody, co praktycznie unie-
mozliwia wykonywanie badan stabilnosci.

WSrdd wszystkich cytowanych metod nie znaleziono takiej, ktéra w petni po-
zwala na rozdzielenie, potwierdzenie tozsamosciowe oraz oznaczanie ilosciowe
grupy witamin rozpuszczalnych w thuszczach, takich jak witaminy A, D3, E,

i alfakalcydol. Dla wiekszo$ci opisywanych w literaturze metod nie wykonano
petnej walidacji metod analitycznych, ograniczajgc sie przewaznie do podania
doktadnosci. Jedynie metoda opisana w farmakopei amerykarnskiej [16] pozwala



Nr
me-
tody

1

Zrédto/
/rodzaj
witaminy
2

d3

Witamina
A estry

Witamina E

Witamina D3

Witamina A

Witamina E

Witamina D3

Witaminy
A+ D3+
E+K,

Rodzaj
matrycy

3

Zywnos$é

surowiec,
kapsutki

surowiec
surowiec

surowiec,
kapsutki

surowiec,
kapsutki

surowiec

kapsutki

Tabela 3. Wykaz metod urzedowych oznaczania witamin rozpuszczalnych w tluszczach

Technika

analizy

4

HPLC

UVv-VvIS

GC

HPLC

UV-VIS

HPLC

HPLC

Przygotowanie
probki

5

hydroliza zasadowa, ekstrakcja
ciecz-ciecz, chromatografia
kolumnowa RP-8

hydroliza zasadowa,
ekstrakcja, odparowanie,

rozpuszczenie w heksanie
podgrzewanie, rozpuszczanie

hydroliza zasadowa,
ekstrakcja, rozpuszczanie

rozpuszczenie
+ wzorzec wewnetrzny

hydroliza zasadowa,
ekstrakcja, rozpuszczanie,
odparowanie, rozpuszczanie

rozpuszczenie w DMSO,
mieszanie w 60 °C, rézne
ekstrakcje dla réznych witamin

Faza
Kolumna
ruchoma
6" - 7
e heksan:dichlo-
silika zel

rometan

metoda spektrofotometryczna
na wspdtczynniki korekcyjne

pakowana

dimetylosiloksan hel lub azot
silika Zel pentanol
(5-10 pm) lub heksan

metoda spektrofotometryczna
na wspdtczynniki korekcyjne

pakowana dimetylo-

. hel lub azot
siloksan
Ktadecv ACN:MeOll:
oktadecylowa %
ilika zel heksan lub
Tlljtl) (?kizdec lowa heksan. izopro-
y panol, McOll

Detekcja

UV 254 nm

UV-VIS

FID

UV 254 nm

UV-VIS

FID

UV 254 nm

1V 265,
325,
254 nm

Czas
analizy

(h)
9

45

6,5

16

Lit.
(rok)

10

AOAC
[136] (1990)

BP 98
[17] (1998)

BP 98
[17] (1998)

BP 98
[17](1998)

USP 23
[16](1995)

13SP 23
[16] (1995)

[JSP 23
[16](1995)

USP 23
[16](1995)
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DADL1 A, Sig = 285,20 Ref= 500, 100 (MIX-6/WZ2.D) PMP1, Plow

Rys. 1 Chromatogram mieszaniny modelowej witamin dla optymalnych warunkéw rozdziatu. A-octan - 1,9 min, D3- 2,2 min,
Alfa-D3- 2,9 min, E-octan - 3,3 min, K,- 3,6 min, A-palm - 4,6 min
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na oznaczanie obok siebie kilku witamin rozpuszczalnych w ttuszczach, ale prak-
tycznie nie nadaje sie do rutynowego wykorzystania. Najwiekszg wadg wspo-
mnianej metody jest zbyt dhugi czas wykonania analizy, ktory przekracza 16 go-
dzin wobec $rednio 5 godzin potrzebnych na wyprodukowanie jednej serii pre-
paratu gotowego.

Autorzy niniejszego przegladu opracowali metode analityczng [162-165],
ktoéra musiata spetni¢ podstawowe zatozenia:

* oznaczanie obok siebie witamin rozpuszczalnych w ttuszczach (octan rety-
nolu, palmitynian retynolu, cholekalcyferol, alfakalcydol, octan tokoferolu, fito-
menadion),

« identyfikacja i oznaczenie ilosciowe powinny by¢ wykonane w jednym to-
ku analizy,

» catkowity czas analizy nie powinien przekroczy¢ 3 godzin,

» metoda powinna by¢ odporna i odpowiednia do badan stabilnosci,

* cena wykonania analizy nie powinna przekroczy¢ kosztow analizy farma-
kopealnej,

» metoda powinna by¢ w petni zwalidowana zgodnie z najnowszymi wymaga-
niami, jakie stawiane sg metodom analitycznym w przemysle farmaceutycznym.

Parametry opracowanej metody: kolumna ze stali nierdzewnej z wypeknie-
niem oktylowym (np. Lichrospher 100 Rp-8 250 mm x 4,6 mm, 5 jim); faza ru-
choma: acetonitryl: metanol [95 : 5, v/v]; temp.: 33 °C; przeptyw: 2 ml/min; X =
285 nm; nastrzyk: 10 pi.

Weryfikacja opracowanej metody polegata na zastosowaniu jej do oznacza-
nia witamin rozpuszczalnych w thuszczach w rzeczywistych roznych preparatach
farmaceutycznych i surowcach dostepnych na rynku. Ogétem przebadano 7 pre-
paratdw w postaci kapsutek, po jednym preparacie w postaci kropli, soku wielo-
witaminowego, ampuiki do iniekcji i ptynu oraz 5 surowcow farmaceutycznych.
Nowo opracowang metode analityczng zastosowano réwniez do procedur kon-
trolnych kart Shewharta w statystycznej kontroli toku produkcji. Zidentyfikowa-
no réwniez ograniczenia tej metody. Granica wykrywalnosci i oznaczalnosci nie
pozwala na bezposrednie oznaczanie witamin z surowicy. ROwniez preparaty
wielowitaminowe w postaci tabletek opartych na konstrukcjach mikrokapsutek
nie moga by¢ analizowane przy pomocy tej metody.

PODSUMOWANIE

W okresie ostatnich 25 lat chromatografia cieczowa odegrata w analizie wi-
tamin rozpuszczalnych w ttuszczach bardzo znaczgcg role. Wigze sie to z dwo-
ma istotnymi faktami: z jednej strony lata 80. to burzliwy rozwéj wysokospraw-
nej chromatografii cieczowej, a z drugiej strony, dopiero od potowy lat 80. w far-
makopeach poszczegdlnych krajow pojawiajg sie pierwsze chromatograficzne
metody dotyczace oznaczania witamin.
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Obecnie chromatografia cieczowa jest technika instrumentalng, w ktérej
wykorzystuje sie prawie wszystkie znane metody detekcji (spektrofotometria
UV-VIS, spektrofotometria podczerwieni, fluorymetria, refraktometria, potencjo-
metria, atomowa spektroskopia absorbcyjna, detekcja masowa). Wysokosprawna
chromatografia cieczowa wkracza w XXI w. postrzeganajako potencjalna tech-
nika uniwersalna w farmaceutycznej analizie chemicznej.

W analizach farmaceutycznych mamy bardzo czesto do czynienia z prepara-
tami wielosktadnikowymi, czego przyktadem sg preparaty wielowitaminowe.
Bardzo istotna jest wiec mozliwo$¢ wykonania szybkiego rozdziatu i oznaczania
obok siebie nawet bardzo trudnych mieszanin wielowitaminowych. Wazna jest
réwniez mozliwo$¢ zautomatyzowania procesu, co ma istotne znaczenie dla ana-
liz rutynowych. Rownie istotnym aspektem jest konieczno$¢ wykonania analizy
$ladowej, potrzebnej zaréwno w badaniach stabilnosci produktéw farmaceutycz-
nych (oznaczanie produktow degradacji), jak i zanieczyszczen w surowcach.
W odréznieniu od innych technik instrumentalnych, automatyzacja chromatogra-
féw wydaje sie najbardziej zaawansowana, co pozwala uzytkownikowi uwolnic¢
sie od bardzo nuzacych operacji, takich jak: wprowadzanie prébki na kolumne,
tworzenie krzywych kalibracyjnych, wyznaczanie p6l powierzchni sygnatow de-
tektora, tworzenie raportow analitycznych. Dodatkowym walorem zautomatyzo-
wanych linii chromatograficznych jest uzyskiwanie doktadniejszych rezultatow
w krétszym czasie. Nie mniej istotng zaletg nowoczesnych konstrukcji chroma-
tograficznych jest rozbudowana mozliwo$¢ automatyzacji procedury sprawdza-
nia i kalibracji poszczego6lnych modutéw urzadzenia. Mozliwo$é ta odgrywa nie-
zwykle istotng role w procesie zapewnienia jakosci i potwierdzenia zgodnosci
z najwyzszymi Swiatowymi standardami jakos$ci dobrej praktyki laboratoryjnej
(GLP).

Praca zostata wykonana w ramach badan finansowanych z BW/32/003/2001.
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ABSTRACT

Explosives are used in warfare since the 8th century. Nine hundreds years
later they were used first in mining. Rapid development of the material science
in the last decades of the 20th century caused that also in this branch of science
explosive technology started to be applied. Explosive methods are used among
others to: strengthening of surface layers of metals, cladding, alloying, unstress-
ing of intermittent welds and fabrication of superhard materials. Two methods of
explosive synthesis of superhard materials have been devised - synthesis in shock
waves and synthesis in detonation waves.

In the present work a survey of literature data concerning shock wave
synthesis of dense modifications of carbon and boron nitride is presented. The

transformations of graphite and graphitic boron nitride under shock loading are
characterised.
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WSTEP

Twardo$¢ jest to whasciwos$¢ materiatu przeciwstawiania sie odksztatceniom
plastycznym lub kruchemu niszczeniu, przy wzajemnym nacisku dwaoch ciat sty-
kajacych sie bardzo matymi czeSciami powierzchni. Twardo$¢ nie stanowi statej
fizycznej, lecz jest whasciwoscig ztozong, zalezng zaréwno od wytrzymatosci, jak
i plastyczno$ci materiatu. Do pomiaru twardosci wykorzystuje sie metody wci-
skania w dany materiat wgtebnika majacego postac kulki z hartowanej skali (me-
toda Brinella), stozka diamentowego (metoda Rockwella) lub ostrostupa diamen-
towego (pomiar mikrotwardosci - metoda Vickersa). Pomiar twardo$ci pozwala
uszeregowa¢ materiaty wedtug wzrastajacej odpornosci na odksztatcenie pla-
styczne i kruche niszczenie przy ich wzajemnym kontakcie. Pierwsza historycz-
na skala twardoS$ci zostata zaproponowana przez Mohsa w 1811 r. W dziesiecio-
stopniowej skali najwyzszy stopien twardosci 10 przypisano diamentowi, kolej-
ny stopien 9 - korundowi.

Narys. 1pokazano wykres ilustrujgcy zwigzek miedzy skalg twardo$ci Moh-
sa i mikrotwardos$cig w skali Vickersa. Jak z niego wynika, dziewiaty i dziesigty
stopien w skali Mohsa oddziela zmiana mikrotwardo$ci 0 80 GPa. Tymczasem od
pierwszego do dziewiatego stopnia mikrotwardos¢ zmienia sie jedynie o 13 GPa.
Fakt ten wyroznia materiaty, ktorych twardo$¢ przekracza twardo$¢ korundu.
W odniesieniu do tej grupy materiatdw stosuje sie termin ,,materiaty supertwar-
de” [1], Sposrdd materiatdw wystepujacych w przyrodzie na miano to zastuguje
jedynie diament. Jednakze istnieje caty szereg syntetycznych materiatow, ktérych
twardo$¢ przewyzsza twardo$¢ komndu. Sg to zwigzki niemetali z trzeciej,
czwartej i pigtej grupy drugiego i trzeciego okresu uktadu okresowego pierwia-

0 2 40 60 80 100
H [GPa]

Rys. 1 Graficzne przedstawienie relacji miedzy twardoscig w skali Mohsa i mikrotwardoscig
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stkow (B, C, N, Si, P) oraz zwigzki tych niemetali z metalami przej$ciowymi (Ti.
Zr, Hf, V, Nb, Ta, Cr, Mo, W). Usytuowanie tych zwigzkéw7wzgledem diamen-
tu i korundu na skali twardosci obrazuja diagramy narys. 2i 3.

c

Rys. 2. ,,Piramida twardosci” dla zwigzkéw niemetali

Rys. 3. ,,Piramida twardosci” dla zwigzkéw niemetali z metalami przejsciowymi

Jak wynika z przedstawionych diagraméw, klasa materiatdw supertwardych
jest dosyC liczna. Obejmuje ona diament, 6 zwigzkdéw niemetalicznych oraz 57
borkéw, 15 weglikow i 2 azotki metali przejsciowych. Mimo tak licznej konku-
rencji diament pozostat zdecydowanym liderem skali twardo$ci. Najbardziej zbli-
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za sie do niego alotropowa odmiana azotku boru BN, nazywana sze$ciennym
azotkiem boru, odmiang sfaleiytowg BN lub krotko (3BN. W literaturze angiel-
skiej uzywa sie terminu borazon, w rosyjskiej natomiast —kubonit lub elbor.
Twardos$¢ szesciennego azotku boru znacznie ustepuje twardosci diamentu, sta-
wia gojednak zdecydowanie na pierwszym miejscu wsrod materiatdw syntetycz-
nych. Fakt ten, a takze liczne analogie miedzy diamentem i PBN sprawiajg, ze
terminu ,,materiat supertwardy” uzywa sie czesto jedynie w odniesieniu do tych
dwoch materiatow. To zawezone rozumienie terminu ,,materiat supertwardy”
przyjeto w niniejszej pracy, wiaczajac do tej klasy materiatdbw oprécz diamentu
i PBN réwniez dwa materiaty blisko z nimi spokrewnione. Sg to: lonsdejlit, na-
zywany ,.heksagonalnym diamentem” oraz wurcytowa odmiana azotku boru -
yBN. Dalej przedstawiono krétka charakterystyke wszystkich czterech materia-
tow zaliczonych do klasy materiatow supertwardych.

Na rys. 4 pokazano elementarne komdrki sieci krystalicznej materiatow su-
pertwardych. Istnieje petna analogia struktur diamentu i sze$ciennego azotku bo-
ru oraz lonsdejlitu i yBN. Zblizone sg réwniez wymiary komorek elementarnych.
Stata sieci a wynosi dla diamentu 0,3567 nm, dla PBN za$ - 0,3615 nm. Niewiel-
ka rdznica rozmiaréw komorek elementarnych znajduje swoje odbicie w malej
roznicy gestosci - 3,515 g/cm3 (diament) i 3,510 g/cm3 (pBN). State sieci dla
lonsdejlitu i yBN wynoszg odpowiednio: a = 0,252 nm, ¢ = 0,412 nm oraz a =
0,255 nm, ¢ - 0,432 nm. Gestosci teoretyczne tych materiatbw wynoszg odpowie-
dnio 3,510 g/cm3i 3,500 g/cm3.

Rys. 4. Elementarne komorki diamentu, lonsdejlitu, PBN i yBN
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Podstawa struktury wszystkich czterech materiatdw sg tetraedry, utworzone
z czterech wigzan typu kowalencyjnego, usytuowanych wzgledem siebie pod katem
109°28 16 . W odmianach szesciennych (tzn. z szescienng komorka elementarng)
kolejne warstwy zbudowane sg zjednakowo zorientowanych tetraedréw; W odmia-
nach wurcytowych (tzn. o strukturze analogicznej do wurcytu) kolejne warstwy
skrecone sg 0 60°. Typ wigzan, ich wysoka energia oraz przestrzenne ukierunkowa-
nie sg czynnikami warunkujacymi wysoka twardo$¢ materiatow supertwardych.
Twardo$¢ lonsdejlitu i yBN niewiele ustepuje twardosci odmian szesciennych.

Wszystkie materiaty supertwarde sg w warunkach normalnych odmianami me-
tastabilnymi. Obszar stabilnosci termodynamicznej diamentu i szeciennego azotku
boru odpowiada cisnieniom rzedu dziesigtkow GPa. Sgto zatem fazy wysokiego
ci$nienia. W odniesieniu do odmian wurcytowych dominuje poglad, ze nie majgone
obszaru termodynamicznej stabilnosci [2]. Ich powstanie wigze sie z osobliwoscia-
mi bezposrednich przemian grafitu i azotku bom w odmiany geste. Osobliwosci te
sg charakterystyczne dla procesu dynamicznej syntezy materiatow supertwardych.

PRAWIDELOWOSCI PRZEMIAN GRAFITU | AZOTKU BORU
W FALACH UDERZENIOWYCH

Historia syntetycznego diamentu zaczeta sie w 1952 r., w ktérym badacze
szwedzcy Liander i Lunbland dokonali pierwszej syntezy. Idea metody wytwarza-
nia diamentu, zastosowana w pierwszej udanej syntezie, stata sie podstawg przemy-
stowej technologii wytwarzania materiatow supertwardych. Jej istota polega na pod-
daniu mieszaniny materiatu wyjsciowego z katalizatorem- rozpuszczalnikiem dzia-
faniu wysokiego cisnienia z jednoczesnym podgrzaniemjej do okre$lonej tempera-
tury. Wysokie cisnienie wytwarzane jest za pomoca pras w specjalnych ukfadach
zwanych komérkami wysokocisnieniowymi. Wymagane wartosci cisnienia i tempe-
ratury dobierane sg na podstawie diagramu fazowego wegla (azotku bom) oraz krzy-
wej topnienia katalizatora. Narys. 5 i 6 pokazano diagramy fazowe wugla i azotku
bom w postaci zaproponowanej w pracach [3,4]. Na diagramach zaznaczono gra-
nice faz niskiego i wysokiego cisnienia oraz granice z fazg ciekla. Zakreskowany po-
ziomo obszar odpowiada warunkom katalitycznej syntezy diamentu i PBN.

Wyniki eksperymentéw opisanych w pracach [3,4] dowiodty, ze w odpowie-
dnich wamnkach mozliwa jest realizacja bezposredniego przejscia grafitu w dia-
ment i grafitopodobnego azotku bom ccBN w pBN (termin ,,bezposrednie przej-
$cie” oznacza przemiane bez obecnosci katalizatora). Wywotanie takiego przej-
$cia wymaga znacznie wyzszych wartosci cisnienia i temperatury niz w syntezie
katalitycznej. Zakreskowane ukos$nie obszary na diagramach pokazanych na rys.
5 i 6 odpowiadaja warunkom, w ktdrych zachodzi przemiana bezposrednia.

Badania nad bezposrednimi przemianami grafitu i aBN pozwolity stwierdzi¢
pewng ich osobliwos$¢. Otéz w pewnym zakresie cisnien i temperatur produktem
przemiany nie sg odmiany szeScienne, lecz odmiany wurcytowe: lonsdejlit [5]
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i YBN [4], Obszar ich syntezy zaznaczono na rys. 5 i 6 pionowymi kreskami. Jak
pokazano w pracach [6, 7], materiaty te nie majg obszaru stabilnosci termodyna-
micznej na ptaszczyznie stanu. Ich powstawanie jest wynikiem nizszej energii ak-
tywacji przemiany grafitu i cdBN w odmiany wurcytowe niz w odmiany szescien-
ne. W syntezie katalitycznej decydujace znaczenie ma wyzsza termodynamiczna
stabilno$¢ odmian szeSciennych, dlatego sg one jedynym produktem tej syntezy.

Rys. 5. Diagram fazowy wegla: 1,2 - adiabaty uderzeniowe grafitu o gestosci odpowiednio teore-
tycznej i 70% gestosci teoretycznej [3, 4]

TIKK]

Rys. 6. Diagram fazowy azotku boru: 1,2 —adiabaty uderzeniowe grafitopodobnego azotku boru
o0 gestosci odpowiednio teoretycznej i 70% gestosci teoretycznej [3, 4]
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Realizacja bezposredniej przemiany grafitu i aBN w odmiany geste wyma-
ga osiggniecia cisnienia przekraczajgcego 10 GPa. Wspotczesna technika wyso-
kich cisnien statycznych pozwala dzieki uzyciu kowadet diamentowych wytwo-
rzyC cisnienia siegajgce 100 GPa. Jednakze wytworzenie statycznego cisnienia
przekraczajgcego 10 GPa w duzej objetosci obcigzanego materiatu jest zadaniem
technicznie bardzo trudnym. Tymczasem technika wysokich cisnienn impulso-
wych pozwala generowac¢ w do$¢ prosty sposdb cisnienia znacznie przekraczaja-
ce 10 GPa. Uderzeniowe sprezanie powoduje nie tylko wysoki wzrost ci$nienia,
ale réwniez znaczny przyrost temperatury. Na rys. 5 i 6 przedstawiono adiabaty
uderzeniowe grafitu i aBN o gestosci teoretycznej i gestosci rownej 70% gesto-
$ci teoretycznej. Jak wynika z ich przebiegu, uderzeniowe sprezanie probek gra-
fitu i aBN o roznej gestosci pozwala osiggng¢ wartosci cisnienia i temperatury,
przy ktorych zachodzi w warunkach statycznych bezposrednia przemiana tych
materiatdbw w odmiany sfalerytowe i wurcytowe.

Zaletg technik impulsowych jest relatywna tatwo$¢ uzyskania wysokich war-
tosci cisnienia. Jednakze czas podtrzymywania wysokiego cisnienia jest bardzo
krétki. W zaleznosci od skali uktadu wytwarzajacego obciazajacy impuls, zmie-
nia sie on w’ stosowanych w praktyce uktadach, od dziesigtych czesci do kilku-
dziesieciu mikrosekund. Jest on o kilka rzedéw wielkosci krotszy od czasu,
w ktérym realizowana jest synteza statyczna. Nasuwa sie zatem pytanie, czy
w tak krotkim czasie mozliwe jest zajscie przemiany w uderzeniowo obcigzonym
materiale? Jako pierwsi pozytywng odpowiedZ na to pytanie dali DeCarli i Jamie-
son [8]. Udato sie im wyodrebnic i zidentyfikowac drobne ziarna polikrystalicz-
nego diamentu w obcigzonym uderzeniowo graficie. Wynik ten powtorzyli w nie-
zaleznych badaniach Alder i Christian [9]. Wedtug ocen autoréw prac [8, 9] dia-
ment powstawat w obcigzonym uderzeniowo graficie przy ci$nieniu 30-40 GPa
i temperaturze 900-1600 K. Stopien przemiany oceniony na podstawie ilosci wy-
odrebnionego diamentu nie przekraczat 1%.

W pracy [9] przedstawiono posredni dowdd na to, ze przemiana polimorficzna
przebiega w uderzeniowo sprezonym materiale. Dowodem tym jest charakter okre-
$lonej doswiadczalnie adiabaty uderzeniowej grafitu we wspo6trzednych objetos¢
wiasciwa (V) - cisnienie (p). Na rys. 7 przedstawiono wykres adiabaty dla probki
grafitowej o gestosci 2,14 g/cm3, sporzadzony na podstawie wynikow Alderai Chri-
stiana (krzywa 1). Dolna gataz adiabaty AB odpowiada uderzeniowej Scisliwosci
grafitu, zachowujacego wyjsciowa strukture mimo cisnienia siegajacego 20 GPa
Pojawienie sie zatomu na krzywej p(v) (punkt B) dla ci$nienia ok. 20 GPa Swiadczy
0 zaj$ciu w obcigzonym materiale przemiany strukturalnej potaczonej ze zmniejsze-
niem sie objetosci. Fakt ten interpretowany jest jako $wiadectwo transformacji gra-
fitu w diament. Stopien przemiany ro$nie wraz z cisnieniem, 0siggajac przy cisnie-
niu 40 GPa warto$¢ graniczng (punkt C). Dalszemu wzrostowi ci$nienia towarzyszg
niewielkie zmiany objetosci, co dowodzi znacznego zmniejszenia sie Scisliwosci
obcigzonego materiatu. Poréwnanie z adiabatg uderzeniowg diamentu, okreslong
w pracy [10], wskazuje na zblizong Scisliwos¢ obydwu materiatdw.
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Rys. 7. Adiabaty uderzeniowe grafitu: 1- [9], 2 - [15] i diamentu 3 - [10]

Kolejna osobliwos¢ krzywej p(v) pojawia sie przy cisnieniu ok. 60 GPa
(punkt D). Alder i Christian przypisali jg przemianie diamentu w gestszg odmia-
ne metaliczng. Jednakze wyniki uzyskane przez innych autoréw [11-15] dowio-
dly, ze pojawienie sie tej osobliwosci wynika z metodycznej pomyiki autoréw
pracy [9]. Krzywa 2 narys. 7 przedstawia adiabate uderzeniowg grafitu cejlon-
skiego o gestosci 2,14 g/cm3, sporzadzong na podstawie wynikéw badan przed-
stawionych w pracy [15], Jej przebieg do ci$nienia 100 GPa nie wskazuje, aby za-
chodzita transformacja postulowana przez Aldera i Christiana.

Pierwsza publikacja dotyczaca technologicznych aspektéw dynamicznej syn-
tezy diamentu byt patent DeCarliego [16], Opisano w nim szereg uktaddw,
w ktdrych energia detonacji materiatu wybuchowego wykorzystywana jest do ge-
neracji impulsu cisnienia obcigzajgcego probke materiatu podlegajacego przemia-
nie. Maksymalna wydajnos$¢ przemiany grafitu w diament uzyskiwana w tych
uktadach wynosita ok. 10%. Rozwigzania zaproponowane w patentach [17-19]
pozwolity zwiekszy¢ wydajnos¢ dynamicznej syntezy diamentu do ok. 70%.

Na odrebne oméwienie zastuguje metoda dynamicznej syntezy diamentu za-
proponowana w patencie [20]. Polega ona na poddaniu ziaren materiatu wyjscio-
wego bezposredniemu dziataniu wysokiego cisnienia i temperatury gazowych
produktow detonacji materiatu wybuchowego. Odbywa si¢ to w procesie detona-
cji mieszaniny silnego materiatu wybuchowego z materiatem wyj$ciowym do
syntezy. Ta odmiana dynamicznej syntezy materiatow supertwardych nosi nazwe
metody detonacyjne;j.

W procesie detonacji silnych materiatdbw wybuchowych osiggane sg cisnie-
nia 20-40 GPa i temperatury 3000-4000 K. Wysoka warto$¢ temperatury znosi



GRAFIT | AZOTEK BORG W FALACH UDERZENIOWYCH 1113

ograniczenia na rodzaj materiatu wyjsciowego. Okazato sie np., ze sadza jest
rownie dobrym materiatem wyjsciowym co grafit. Istnieje rowniez mozliwosc¢ za-
stosowania zwigzkow organicznych [21], ktdére rozktadajac sie w wysokiej tem-
peraturze uwalniajgwegiel, krystalizujacy nastepnie w postaci diamentu. Co wig-
cej, stwierdzono powstawanie bardzo drobnych diamentéw z wegla uwalnianego
podczas detonacji samego materiatu wybuchowego [22-26].

Pierwsze doniesienia o dokonaniu dynamicznej syntezy gestych odmian
azotku boru pojawity sie w koncu lat 60. W pracach [27-31] podano informacje
o zidentyfikowaniu wurcytowej i sfalerytowej odmiany BN w materiale zacho-
wanym po uderzeniowym obcigzeniu grafitopodobnego azotku boru. Przedsta-
wiono réwniez posredni dowdd zaj$cia przemiany w trakcie uderzeniowego spre-
zania, ktérym byt charakterystyczny przebieg krzywej Scisliwosci. Na rys. 8 po-
kazano adiabate uderzeniowg grafitopodobnego azotku boru okreslong w pracy
[29]. Jak wynika z jej przebiegu, poczatek przemiany rejestruje sie dla cisnienia
12,2 GPa, petna przemiana za$ zachodzi przy 21 GPa. Zblizone wartosci ci$nien
odpowiadajgcych zatomom na adiabacie uderzeniowej otrzymano w pracach [27,
28, 31], Przebieg gbrnej gatezi adiabaty zbadano doktadnie w pracy [32]. Krzy-
wa 2 na rys. 8 przedstawia adiabate okreslongw tej pracy. Jak wida¢, scisliwo$¢
wysokocis$nieniowej fazy azotku bom jest poréwnywalna ze Scisliwoscia diamen-
tu. Podstawy technologii dynamicznej syntezy gestych odmian azotku bom
przedstawiono w patentach [33-36].

v [em3/g]
Rys. 8. Adiabaty uderzeniowe aBN: 1- [29], 2 - [32] i diamentu 3 [10]

Na rys. 9 przedstawiono schemat sieci krystalicznej grafitu. Tworzg ja pta-
skie warstwy utworzone z atoméw wegla utozonych na wierzchotkach regular-
nych szesciokgtow. Atomy potgczone sg silnymi wigzaniami kowalencyjnymi.
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Odlegtos¢ dwdch przeciwleghtych bokow szesciokata przyjeto jako stata sieci a =
0,2641 nm. Co druga warstwa zajmuje rownowazne potozenie, sasiednie warstwy
za$ przesuniete sg wzgledem siebie w ten sposoéb, ze potowa atoméw znajduje sie
naprzeciwko atomow sasiedniej warstwy, a druga potowa pod Srodkami szescio-
katow. Stata sieci w kierunku prostopadtym do warstw wynosi ¢ = 0,6708 nm.
Jest ona rowna podwojonej odlegtosci miedzy warstwami. Warstwy w sieci gra-
fitowej potgczone sg relatywnie stabymi wigzaniami van der Waalsa. Materiat
0 opisanej strukturze nazywany jest grafitem heksagonalnym. W warunkach nor-
malnych stanowi on najbardziej stabilng odmiane wegla. W przyrodzie spotyka
sie rowniez inng odmiang grafitu, nazywang odmiang romboedryczna. Jej struk-
ture mozna przedstawi¢ jako sekwencje trzech warstw ABC. Warstwy A i B sg
usytuowane wzgledem siebie tak samo jak w graficie heksagonalnym. Warstwa
C przesunietajest wzgledem warstwy B tak samo, jak warstwa B wzgledem war-

stwy A.

Rys. 9. Schemat struktury krystalicznej grafitu heksagonalnego

Whptyw kompresji na zmiang struktury sieci grafitowej badano teoretycznie
w pracach [37, 38]. W pracy [37] analizowano metodami mechaniki kwantowej
zachowanie sie grupy atoméw grafitu romboedrycznego przy ciagtej deformacji,
przeprowadzajacej te odmiane w diament. Podobng analize przeprowadzono
w pracy [38] w odniesieniu do przejscia odmiany politypowej grafitu AA (wszy-
stkie warstwy w ekwiwalentnych potozeniach) w lonsdejlit. Podstawowe rezul-
taty obu prac mozna stre$ci¢ w nastepujacych punktach:

1. Pierwszy etap kompresji sieci grafitowej polega na wzajemnym zblizaniu
sie ptaskich warstw.

2. Przy pewnym stopniu kompresji nastepuje utrata przez warstwy sieci ich
pierwotnej ptaskosci. Zdeformowane szesciokaty przyjmujg ksztatt pokazany na
rys. 10. W odniesieniu do deformacji nazwanej ,,krzesetkowaniem” uzywa sie
rowniez terminu ,,gofrowanie” (angielski termin puckering - fatdowanie). Dla
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drugiego typu deformacji - ,tddeczkowania” w literaturze angielskiej uzywa sie
terminu buckling (wyboczenie), w rosyjskiej za$ - prodolnyj izgib (wzdtuzne
wygiecie). W pracach [37, 38] zatozono pierwszg posta¢ deformacji, dla transfor-
macji grafitu zaréwno w diament, jak i w lonsdejlit.

t6deczkowanie krzesetkowanie

Rys. 10. Postacie deformacji warstw sieci grafitu

3. Deformacja warstw zwigzana jest ze zmianami struktury elektronowej.
Maleje gestos¢ elektronéw w obszarze miedzy atomami w warstwie. Odpowiada
to ostabieniu kowalencyjnego wigzania miedzy tymi atomami. Jednoczesnie
wzrasta gesto$¢ elektronéw miedzy atomami nalezacymi do sasiednich warstw.
Oznacza to, ze zaczyna sie formowac¢ kowalencyjne wigzanie miedzy nimi.

4. Zmiany struktury elektronowej prowadzg do wzrostu szerokosci pasma za-
bronionego. Zatem tej fazie deformac;ji siatki grafitowej, ktérajest zwigzana z de-
formacjg warstw, powinien towarzyszy¢ wzrost opornosci elektrycznej oraz
zmiana whasciwosci optycznych grafitu.

5. Istnieje graniczny stopiert kompresji grafitu, powyzej ktorego grafit nie
moze istnie¢ jako faza metastabilna. Po osiggnieciu granicznej kompresji grafit
spontanicznie przechodzi w diament. Towarzyszg temu zmiany wigzan oraz
zmniejszenie sie objetosci (graniczna objeto$¢ elementarnej komorki grafitu jest
wieksza niz objetos¢ komorki diamentu przy tym samym cisnieniu). Czes$¢ spre-
zystej energii deformacji zamienia sie w energie drgan cieplnych atoméw, co
0znacza wzrost entropii.

6. Poréwnanie bariery energetycznej dla przejscia romboedrycznego grafitu
w diament i politypu AA w lonsdejlit wskazuje, ze pierwszy typ deformacji jest
energetycznie bardziej wygodny.
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Whiosek 3 wyjasnia, dlaczego mozliwa jest deformacja warstw sieci grafito-
wej. Wigzania kowalencyjne w warstwach tej sieci sa, obok wigzan w liniowym
polimerze wegla - karbinie, najsilniejszymi wigzaniami miedzyatomowymi wy-
stepujacymi w przyrodzie. Zwiekszenie dtugosci tych wigzan moze by¢ wyni-
kiem ruchu atoméw w ptaszczyZznie warstwy lub w Kierunku prostopadtym do
niej. Ruch w kierunku prostopadtym powoduje zmniejszanie sie gestosci zloka-
lizowanych elektronéw, co oznacza ostabienie wigzania. Dlatego znacznie tatwiej
jest wywota¢ zmiane dtugosci wigzania przy ruchu atoméw w kierunku osi kry-
stalicznej ¢ niz przy mchu atoméw wewnatrz warstwy. W zwigzku z tym nasu-
wa sie pytanie, jakie sity stabilizujg warstwy sieci grafitowej, skoro nie sg nimi
oddziatywania pomiedzy najblizszymi sasiadami? Ot6z, podobnie jak ma to
miejsce w przypadku oddziatywan miedzy warstwami, sity te majg charakter od-
dziatywan multipolowych. Swiadcza o tym wartosci statych sitowych dla sieci
grafitowej. Wedtug pracy [39] zmianie odlegto$ci atomow w warstwie odpowia-
da stata 671 N/m, zmianie katow wigzan w warstwie - 48 N/m, zmianie odlegto-
$ci warstw - 5,6 N/m, a obrotowi wigzania zwigzanego z mchem atomu w Kie-
runku osi ¢ - 2,9 N/m. Jak z tego wynika, state sitowe zwigzane ze zblizaniem
sie warstw i mchem atomow w Kkierunku osi ¢ sg tego samego rzedu wielkosci.
Jednoczesnie sg one znacznie mniejsze od statych sitowych odpowiadajacych
przemieszczaniu sie atomOw wewnatrz warstw.

Rentgenograficzne badania zmian statych sieci przy wzroscie ci$nienia w wa-
runkach statycznych wykazaty, ze grafit zmniejsza swoja objetos¢ gtownie na sku-
tek zmniejszenia sig statej sieci ¢ [40,41], Wzgledne zmiany statej ¢ sg o rzad wiel-
kosci wieksze niz zmiany statej a. Wynik ten potwierdza wniosek 1, ze pierwsza
faza kompresji sieci grafitowej polega na wzajemnym zblizaniu ptaskich warstw.

W pracy [41] zauwazono, ze przy cisnieniu ok. 12 GPa nastepuje gwattow-
ne zmniejszenie sie statej c. Swiadczy ono o zmianie postaci deformacii sieci gra-
fitu. Efekt wzrostu $cisliwosci przy cisnieniu ok. 12-14 GPa obserwuje sie row-
niez dla wynikéw eksperymentéw dynamicznych. Na rys. 11 zestawiono wyniKki
uzyskane w pracach [12-15,42,43]. Ponadto naniesiono na nim punkty odpowia-
dajace danym z badan statycznych oraz krzywe statycznej $cisliwosci grafitu za-
czerpnigte z prac [44, 45]. Krzywe te stanowig aproksymacje danych ekspery-
mentalnych w zakresie ci$nien do 10 GPa. Powyzej tej wartosci cisnienia majg
one charakter ekstrapolacji. Literami A i C oznaczono punkty okres$lajgce $cisli-
wos¢ grafitu ATJ (A) i grafitu cejlonskiego (C) wedtug danych z pracy [15].

Punkty odpowiadajgce dynamicznej Scisliwosci grafitu uktadajg sie w pobli-
zu krzywych statycznej Scisliwosci do cisnienia ok. 12 GPa. Powyzej tej warto-
§ci cisnienia odchylaja sie w strone mniejszych objetosci. Tak samo zachowuja
sie punkty odpowiadajace rezultatom badan w warunkach statycznych. Nasuwa
sie pytanie, jaka jest przyczyna wzrostu $cisliwosci grafitu dla cisnien wiekszych
od 12 GPa? Aby uzyska¢ odpowiedzZ na to pytanie, nalezy rozwazy¢ wyniki ba-
dan struktury grafitu zachowanego po zdjeciu obcigzenia oraz badan zmian wia-
Sciwosci grafitu pod wptywem kompresji.
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Rys. 11. Eksperymentalne dane o $cisliwosci statycznej i dynamicznej grafitu w zakresie cisnien
do 20 GPa: linie - aproksymacja krzywych scisliwosci statycznej [44. 45]

W pracy [41] stwierdzono, ze po obcigzeniu probki heksagonalnego grafitu
ci$nieniem 12 GPa, a nastepnie zdjeciu obcigzenia otrzymuje sie ekwimolamg
mieszanine grafitu heksagonalnego i grafitu romboedrycznego. Powstawanie gra-
fitu romboedrycznego w graficie obcigzonym cisnieniem 14 GPa stwierdzili row-
niez autorzy pracy [46], Fakty te sugeruja, ze w obcigzonym graficie nastepuje
rozpad pierwotnego tréjwymiarowego uporzadkowania i powstanie mniej syme-
trycznych podsieci na skutek wzajemnego przesuniecia sie warstw. Powstawaniu
na tej drodze bteddéw upakowania w sieci grafitowej poswiecono duzo miejsca
w monografii [2], Podano w niej informacje, ze w prébkach grafitowych zacho-
wanych po obcigzeniu falg uderzeniowg o amplitudzie ponizej 20 GPa stwierdza
sie bardzo duzg gestos¢ bteddw upakowania. Przytoczone fakty sugeruja, ze
wzrost Scisliwosci grafitu spowodowany jest wzajemnym przesunieciem sie
warstw sieci grafitowej. Na korzys¢ tej hipotezy Swiadczy potozenie punktow od-
powiadajacych grafitowi cejlonskiemu i grafitowi ATJ na rys. 11. Grafit cejlon-
ski zawiera znaczng domieszke grafitu romboedrycznego. Oznacza to, ze juz
w wyjsciowym materiale warstwy sg przesuniete w sposéb utatwiajacy kompre-
sje. Grafit ATJjest materiatem polikrystalicznym z chaotycznym usytuowaniem
osi ¢ poszczegolnych krystalitdw. Taka struktura utrudnia wzajemne przesunie-
cie sie warstw. W efekcie tego materiat jest mniej Scisliwy niz inne rodzaje gra-
fitu, a punkty odpowiadajace jego Scisliwosci uktadajg sie wzdtuz ekstrapolowa-
nych krzywych Scisliwosci grafitu do cisnienia ok. 16-17 GPa.

Hipoteze dotyczacg fizycznej przyczyny wzrostu Scisliwosci grafitu, zwigza-
nej za zmiang wzajemnego utozenia warstw, sformutowano w pracy [47]. Otdz
przy kompresji sieci grafitowej w kierunku osi ¢ nastepuje zblizenie atomdw le-
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zacych nad sobg w sasiednich warstwach. Odpychajace oddziatywanie rdzeni ato-
mowych powoduje, ze sprezany materiat szybko zmniejsza swojg $cisliwosc.
Wzajemne przesuniecie warstw ostabia ten efekt, poniewaz odsuwa od siebie ato-
my lezace nad sobg w sasiednich warstwach. Warto zwrdci¢ uwage na fakt, ze
kierunek najwiekszego gradientu gestosci elektronowej w warstwie sieci grafito-
wej pokrywa sie z kierunkiem wektora Burgersa czgstkowych dyslokacji. Zatem
ruch dyslokacji umozliwia takie przesuniecie atomow, aby maksymalnie zmniej-
szyC€ stopien pokrywania sie chmur elektronowych sasiednich warstw.

Wyniki badan zmian wasciwosci elektrycznych i optycznych grafitu przy je-
go kompresji opublikowano w pracach [5, 48-51]. W pracy [5] stwierdzono, ze
przy ci$nieniu 12-15 GPa nastepuje gwattowny wzrost opornosci elektrycznej
grafitu. Wzrost ten przypisano powstawaniu lonsdejtitu. Jednakze w zachowa-
nych po obcigzeniu probkach nie stwierdzono jego obecnosci. Pojawiat sie on,
gdy poddano materiat jednoczesnemu dziataniu ci$nienia i temperatury ok.
1300 K.

Przemiane strukturalng w graficie przy cisnieniu ok. 14 GPa stwierdzili au-
torzy pracy [48] na podstawie badan dyfrakcji promieniowania rentgenowskiego
oraz widma Ramana. Przy ci$nieniach wiekszych od 14 GPa na dyfraktogramach
znikaja linie (100), (002) i (101). Znikanie linii (100) i (101) mozna ttumaczy¢
utratg tréjwymiarowego uporzadkowania sieci spowodowang wzajemnym prze-
sunieciem sie warstw. Poniewaz warstwy, ktore ulegty przesunieciu, mogg sie
zblizy¢ do siebie bardziej niz warstwy o wyjsciowej orientacji, ulega ostabieniu
linia (002).

Poszerzenie linii widma Ramana w czesci wysokoczestotliwosciowej, odpo-
wiadajacej przemieszczeniu w plaszczyznie sieci obserwuje sie juz od 9 GPa.
Przy tej samej wartosci ciSnienia pojawiaja sie zmiany wspotczynnika odbicia
Swiatta dla energii fotonéw 0,8 eV [49]. Przy wzroscie ci$nienia do 18 GPa
wspotczynnik odbicia staje sie rowny wspdtczynnikowi odbicia diamentu, co au-
torzy interpretujgjako dowdd formowania sie wigzan sp3. Materiat obcigzony ci-
$nieniem 26 GPa zachowuje przy zdejmowaniu obciazenia niskg warto$¢ wspot-
czynnika odbicia, ktora przy cisnieniu 2-3 GPa gwattownie rosnie do wartosci
odpowiadajacej grafitowi. Przy powtdrnym obcigzeniu warto$¢ ta utrzymuje sie
i przy cisnieniu 16 GPa zaczyna szybko zmniejszac sie.

W pracy [50] badano zmiany widm absorpcji, odbicia i rozpraszania Rama-
na przy wzroscie cisnienia do 55 GPa. Przy obserwacjach w $wietle przechodza-
cym stwierdzono, ze ze wzrostem cisnienia grafit staje sie przezroczysty w Swie-
tle widzialnym. Efekt ten zaobserwowano przy ci$nieniach powyzej 35 GPa. Wy-
razne zmiany wiasciwosci optycznych mozna zaobserwowac réwniez w $wietle
odbitym. Przy p > 20 GPa wspotczynnik odbicia zaczyna male¢ od wartosci ok.
25% do warto$ci mniejszej od 2% przy 35 GPa. Z kolei poszerzenie widm Ra-
mana obserwuje sie poczynajac od 15 GPa. Wzrost szerokosci linii obserwuje sie
do ci$nienia ok. 35 GPa. Dalszy wzrost ci$nienia nie powoduje zmian szerokosci
linii. W przyblizeniu ustala sie rowniez przesuniecie czestotliwo$ci badanej linii,
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ktére do cisnienia 35 GPa monotonicznie narasta. Przy obnizaniu cisnienia do ok.
5 GPa poszerzenie linii utrzymuje sig, po czym szybko sie zmniejsza. Przv tej
wartosci ci$nienia probki tracg rowniez przezroczystose.

Zmiany wiasciwosci optycznych bardzo cienkich prébek grafitu (1 pm) ba-
dano w pracy [51]. Stwierdzono, ze przy ci$nieniu 18 GPa w probce pojawiajg
sie przezroczyste plamki. Przy utrzymywaniu wysokiego ci$nienia plamki te ro-
sng i faczg sie ze sobg. Po uptywie 2 godzin cata probka staje sie przezroczysta.
Niska gesto$¢ optyczna probki utrzymuje sie w trakcie obnizania cisnienia, jed-
nakze przy 2,5 GPa gwattownie ro$nie do wartosci zblizonej do wyjsciowej. Dla
prébek o wiekszej grubosci (10 pm) stwierdzono, ze gesto$¢ optyczna maleje
w zakresie cisnien 18-50 GPa. Probki poddane dziataniu cisnienia powyzej 50
GPa zachowujg sie przy odcigzaniu w podobny sposéb, jak prébki poddane ci-
$nieniu 18 GPa. Gdy probke poddano cisnieniu 20 GPa, a nastepnie podgrzano
do temperatury ok. 1300 K, wowczas stawata sie ona przezroczysta poréwnywal-
nie z prébkami obcigzonymi cisnieniem 50 GPa. Co wiecej, zachowywata prze-
zroczystosé przy catkowitym zdjeciu obciazenia. Wystepuje tu analogia do efek-
tu zachowania wysokiej opornosci elektrycznej prébek grafitu obcigzonych ci-
$nieniem 15 GPa i ogrzanych do temperatury 1300 K, stwierdzonego w pracy [5],

Whyniki badan zmian wtasciwosci elektrycznych i optycznych grafitu przy
kompresji wskazuja, ze w zakresie ci$nien 12-20 GPa nastepuje wyrazna ewolu-
cja struktury elektronowej grafitu w kierunku struktury elektronowej diamentu
lub lonsdejlitu. Autorzy cytowanych prac przypisujg ten efekt przemianie poli-
morficznej w lonsdejlit lub blizej nieokreslong forme krystaliczng z wigzaniami
typu sp3. Jednakze zmiana struktury elektronowej nie musi by¢ powigzana z prze-
miang polimorficzng. Jej przyczyng moze by¢ deformacja ptaszczyzn sieci grafi-
towej. Jak pokazano w pracach [37, 38], deformacja ta pojawia sie przy pewnym
stopniu kompresji grafitu, co ttumaczy progowa zalezno$¢ whasciwosci elektrycz-
nych i optycznych od cisnienia. Progowa wartos$¢ cisnienia zalezy od warunkéw
doswiadczenia oraz prawdopodobnie od wyjsciowej struktury grafitu. Najnizsza
warto$¢ cisnienia progowego stwierdzono w pracach [48, 49] - 9 GPa. Mozna
przypuszczac, ze przyczynatego byta obecno$¢ odmiany romboedrycznej w sto-
sowanym w tych pracach graficie naturalnym. Z analizy rezultatow pracy [37]
wynika, ze poczatek obrotu wigzan dla tej odmiany grafitu ma miejsce przy ci-
$nieniu ok. 9 GPa.

Symetria przestrzenna sieci grafitu heksagonalnego najwyrazniej utrudnia
zapoczatkowanie obrotu wigzan dla tej odmiany. Dlatego cisnienie progowe jest
w tym przypadku wyzsze. Dopiero wowczas, gdy osiggnieta zostanie wytrzyma-
t0s¢ na Scinanie w ptaszczyznach bazowych przy cisnieniu 12-15 GPa i nastepu-
je rozpad sieci na mniej symetryczne podsieci, mozliwa staje sie deformacja pta-
szczyzn. Gwattowna zmiana statej sieci ¢ stwierdzona w pracy [41] oraz szybkie
zmiany charakterystyk elektrycznych i optycznych po osiggnieciu ci$nienia pro-
gowego sugeruja, ze wzajemnemu przesunieciu sie warstw grafitu heksagonalne-
go towarzyszy skoriczona deformacja ptaszczyzn.
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Deformacja warstw sieci grafitowej wprowadza asymetrie do drgan pierscie-
ni tworzacych warstwy. Dwie podstawowe postacie tych drgan pokazano na iys.
10. Poniewaz ,tddeczkowaniu” odpowiada trzykrotnie mniejsza dtugosc¢ fali niz
»gofrowaniu”, ta posta¢ drgan ma trzykrotnie mniejszg energie [52], Gdy war-
stwy siatki sg ptaskie, drgania rownolegte do osi ¢ sg w obu kierunkach energe-
tycznie rbwnowazne. Deformacja warstw prowadzi do zaktdcenia tej rownowaz-
nosci. Oznacza to wprowadzenie nieliniowosci do drgan sieci. Efekty nieliniowo-
$ci prowadzg do utraty statecznosci i przejscie do fazy bardziej stabilnej, jakajest
diament. Jednak w przypadku gdy dominujaca postacig drgan jest ,t6deczkowa-
nie”, energetycznie bardziej wygodne jest przejscie w lonsdejlit. To stwierdzenie
jest sprzeczne z podanym weczes$niej wnioskiem 6 wynikajacym z analizy prze-
prowadzonej w pracy [38]. Jednak liczne fakty dowodza, ze wniosek, iz tworze-
nie sie lonsdejlitu wymaga pokonania wyzszej bariery energetycznej niz w przy-
padku przemiany w diament, jest btedny i wynika z zatozenia przez autoréw pra-
cy [38] niewtasciwego mechanizmu przemiany. Tworzenie sie politypu AA przy
utracie trojwymiarowego uporzadkowania sieci jest energetycznie niewygodne.
Dlatego rzeczywisty mechanizm tworzenia si¢ lonsdejlitu polega na wzajemnym
przesunieciu sie warstw o 1/6 dtugosci przekatnej pierscienia (tworzenie sie po-
litypu AB") i deformacji ptaszczyzn w postaci ,.f6deczkowania”. Gdy temperatu-
ra jest odpowiednio wysoka, drgania pierscieni mogg mie¢ postac ,,krzesetkowa-
nia” i wéwczas preferowane jest powstawanie diamentu.

Jak wynika z tych rozwazan, przejscie grafitu w odmiany geste moze zacho-
dzi¢ w falach uderzeniowych w drodze czysto deformacyjnej. Kompresja sieci
grafitowej powoduje wzajemne przesuniecie warstw i ich deformacje. Na skutek
drgan zdeformowanych warstw nastepuje utrata ich stateczno$ci i przejscie
w odmiane gesta. Przy niskiej temperaturze preferowane jest powstawania lons-
dejlitu, przy wysokiej - diamentu. Przemiana deformacyjna (martenzytyczna)
wywotuje powstanie silnych naprezen w sieci. Hamuja one rozrost krystalitow
nowej fazy, a w obszarach pomiedzy krystalitami wystepuje silnie zdeformowa-
na sie¢ grafitu. Podwyzszenie amplitudy fali uderzeniowej pozwala zwigkszy¢
stopien przemiany, jednakze jednocze$nie wzrastajg wewnetrzne naprezenia
w produkcie przemiany. Jezeli temperatura obcigzonego materiatu jest odpowie-
dnio wysoka i czas utrzymywania sie wysokiego cisnienia odpowiednio dhugi,
procesy samodyfuzji mogg spowodowac relaksacje naprezen. Towarzyszy temu
uformowanie sie granic szerokokatowych miedzy sasiednimi krystalitami. Jak
podkres$lono w pracy [53], jest to warunek konieczny zachowania produktu syn-
tezy. W razie jego niespetnienia, przy zdejmowania obcigzenia wewnetrzne na-
prezenia, ktorych Zzrodtem sg koherentne granice krystalitow, powodujg przemia-
ne odwrotng. Przemiana ta ma roéwniez charakter deformacyjny.

Na istotng role procesow relaksacji naprezen w wyniku rekrystalizacji dla za-
chowania produktu przemiany wskazuje efekt histerezy wiasciwosci elektrycz-
nych i optycznych w procesie obcigzenie - odcigzenie, stwierdzony w pracach [5,
48-51]. Ewolucja wasciwosci elektrycznych i optycznych grafitu wskazuje na
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formowanie si¢ materiatu, w ktdrym wystepujg wigzania typu sp3. Poniewaz ba-
dania prowadzone byty w temperaturze otoczenia, materiatem tym byt prawdo-
podobnie lonsdgjlit. Jednakze przy cisnieniach rzedu kilku GPa. czvli znacznie
ponizej granicy rownowagi faz, nastepuje powrot wasciwosci materiatu do wia-
Sciwosci wyjsciowego grafitu. Poniewaz proces statycznego obcigzenia i odcia-
zenia jest procesem izotermicznym, nie mozna przypisa¢ przemiany odwrotnej
dziataniu czynnika termicznego. Wywotac ja moga tylko wewnetrzne napreze-
nia w strukturze lonsdejlitu, powstatego w wyniku przemiany deformacyjnej.
Warto podkresli¢, ze w eksperymentach statycznych uzyskiwano lonsdejlit po
zdjeciu obcigzenia, jezeli sprezaniu materiatu towarzyszyto jego podgrzewanie.
Wzrost temperatury wyzwalat procesy relaksacji naprezer i formowania sie sze-
rokokatowych granic ziaren. Poniewaz odpowiedzialne sg za to stosunkowo po-
wolne procesy dyfuzyjne, ich wptyw przy uderzeniowej kompresji przejawia sie
jedynie przy odpowiednio duzej aktywacji termicznej. Jednakze wysoka tempe-
ratura przy uderzeniowej kompresji zagraza zajsciem przemiany odwrotnej po
zdjeciu obcigzenia. To tlumaczy, dlaczego przy uderzeniowej kompresji grafitu
nie udaje sie zachowaé heksagonalnego diamentu, o ile nie sg zapewnione warun-
ki do szybkiego odprowadzenia ciepta i warunki utrudniajace wzrost objetosci
przy przemianie odwrotnej. Jak pokazano w pracy [54], przemiana odwrotna mo-
ze nastepowac juz w fali rozrzedzenia, zdejmujacej obcigzenie.

Jak juz wspomniano, powstawanie lonsdejlitu jest energetycznie bardziej wy-
godne niz powstawanie diamentu. Dlatego bardziej prawdopodobne jest powstawa-
nie najpierw tej odmiany. Jezeli temperatura materiatu jest odpowiednio wysoka, ist-
nieje mozliwosé przejscia heksagonalnego diamentu w odmiane sze$cienng. W pra-
cach [55-57] przedstawiono wyniki badan struktur zachowanych po uderzeniowym
obcigzeniu probek diamentu, ktore Swiadcza, ze przemiana zachodzi wedtug sche-
matu: grafit —» lonsdejlit — diament. Druga faza przemiany ma réwniez charakter
deformacyjny i moze by¢ zrealizowana przez ruch czastkowych dyslokacji. Jest ona
aktywowana cieplnie i moze zachodzi¢ réwnolegle z opisanymi uprzednio procesa-
mi rekrystalizacyjnymi w lonsdejlicie. To tlumaczy, dlaczego nie udaje sie uzyskac
w doswiadczeniach dynamicznych lonsdejlitu w czystej postaci. Zawsze jest on obe-
cny w czastkach dwufazowych, ajego zawarto$¢ nie przekracza 40-45% [57],

Struktura odmiany a azotku boru jest bardzo zblizona do struktury grafitu.
Podobnie jak w graficie, podstawowy element strukturalny stanowig ptaszczyzny
utworzone z atomow utozonych na wierzchotkach regularnych szesciokatow i po-
faczonych wigzaniami kowalencyjnymi. W wierzchotkach szeSciokatéw utozone
sg na przemian atomy azotu i boru. Szesciokaty poszczegblnych warstw utozone
sg doktadnie nad sobg, przy czym atomy azotu i boru utozone sg na przemian
w kierunku osi krystalicznej ¢ (utozenie typu AAY) —rys. 12. Bardzo rzadko,
w zasadzie jedynie w postaci wad utozenia w odmianie ot, wystepowa¢ moze
odmiana romboedryczna azotku boru. Zgodnie z trescig patentéw [58, 59] moz-
liwe jest jednakze takie ukierunkowanie syntezy azotku bom, ze otrzymuje sie
odmiane romboedryczng z wydajnoscig siegajaca 90%.
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Zbieznos¢ struktury aBN i grafitu pozwala oczekiwa¢ wystgpienia podo-
bienstw w przebiegu przemian polimorficznych w obu materiatach. Stwierdzono,
ze aBN moze na drodze czysto deformacyjnej przechodzi¢ w odmiane y. Jak
twierdzgautorzy monografii [2], przemiana zachodzi bez wzajemnego przesunie-
cia sie warstw, w drodze ,,krzesetkowania” ptaszczyzn siatki aBN. Riter w pra-
cy [60] zaproponowat inny mechanizm przemiany polegajagcy na wzajemnym
przesunieciu sie warstw o 0,125 nm i ich ,,f6deczkowaniu”. Jednakze, zdaniem
autorébw monografii [2], fakt powstawania nowej fazy bez posredniego etapu
przesuniecia warstw faworyzuje mechanizm ,,krzesetkowania”. Dane przedsta-
wione w pracy [61] wskazujg, ze w warunkach obcigzen statycznych (9 GPa,
1400-1500 K) mozliwe sg obie drogi przejsScia polimorficznego aBN —» yBN.
Fakt ten moze by¢ podstawa wysuniecia przypuszczenia, ze mechanizm transfor-
macji moze zaleze¢ od wartosci temperatury. Przy relatywnie niskich temperatu-
rach dominowa¢ moga drgania sieci w postaci ,,}ddeczkowania”. Woéwczas bar-
dziej prawdopodobny staje sie mechanizm postulowany przez Ritera. Przy wyz-
szych temperaturach preferowany moze by¢ drugi z mechanizméw. Zauwazmy,
ze przemiana azotku boru w falach uderzeniowych zachodzi przy ci$nieniach po-
wyzej 12 GPa. Jest to zakres cisnien, przy ktorym w graficie heksagonalnym po-
jawia sie Scinanie w ptaszczyznach bazowych. Mozna zatem przypuszczac, ze
efekty takie wystepuja réwniez w grafitopodobnym azotku boru.

Podobniejak w przypadku powstawania lonsdejlitu, warunkiem zachowania
yBN po zdjeciu obcigzenia jest relaksacja naprezen i zerwanie koherencji granic
krystalitow. Wyniki pracy [62] $wiadcza, Zze wymagana jest do tego stosunkowo
niewielka aktywacja termiczna. W pracy tej opisano wyniki obcigzania prébek
grafitopodobnego azotku boru w sposéb guasi-izentropowy do cisnienia 20 GPa.
Ze wzgledu na charakter obcigzenia wzrost temperatury obcigzanego materiatu
byt bardzo maty (w danym przypadku mozna go ocenié na 40-50 K). Niska tem-
peratura sprezonej probki powodowata, ze mimo osiagniecia cisnienia 20 GPa,
nie stwierdzono obecno$ci yBN w zachowanej po obcigzeniu prébce. Wstepne
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ogrzanie prébki o 150 K powodowato, ze w materiale po obcigzeniu wystepowa-
to ok. 50% odmiany wurcytowej. Fakt ten autorzy pracy [62] trumaczyli koniecz-
noscig zapewnienia odpowiednio wysokiej aktywacji termicznej dla zajscia prze-
miany.

Powstanie odmiany sfalerytowej azotku boru w drodze czysto deformacyjnej
wymagatoby wzajemnego obrotu warstw. Jest to posta¢ deformacji bardzo niewy-
godna, gdyz w odréznieniu od wzajemnego przesuniecia si¢ warstw, nie moze sie
ona realizowa¢ przez dyslokacje. Dlatego pBN powstaje z aBN jedynie w dro-
dze przemiany dyfuzyjnej. W przypadku odmiany romboedtycznej istnieje moz-
liwos¢ przemiany deformacyjnej bez zmiany wzajemnego usytuowania warstw
w drodze ich ,,krzesetkowania”. W patencie [63] opisano metode otrzymywania
odmiany PBN metodg wybuchowego obcigzania romboedrycznego azotku boru.
Brak jest jednak innych doniesien na ten temat.

Dane literaturowe odnosnie fazowego sktadu produktu dynamicznej syntezy
gestych odmian azotku boru sg bardzo rozbiezne. O ile autorzy pracy [27] ziden-
tyfikowali jedynie wurcytowg odmiane BN, o tyle w pracy [29] doniesiono, ze
produktem przemiany uderzeniowo obcigzonego aBN jest odmiana sfalerytowa.
Z kolei wedtug autoréw pracy [31] produkt przemiany stanowi mieszanine obu
faz. W zalezno$ci od warunkdw syntezy oszacowana zawarto$¢ PBN zmieniata
sie w granicach 10-23%. Rozbieznos$¢ rezultatdbw odnosnie do sktadu produktu
stata sie bodZcem do podjecia systematycznych badan. Zgodnie z wynikami ba-
dan opublikowanymi w pracach [64,65] jedynym produktem przemianyjest wur-
cytowa odmiana azotku boru. Odmienne rezultaty uzyskano w pracach [66-68].
W pierwszej z tych prac poddawano dziataniu bardzo wysokiego cisnienia prob-
ki aBN o bardzo niskiej gestosci (1 g/cm3). Na podstawie rezultatdw rentgeno-
graficznych badan produktu stwierdzono obecno$¢ 25-30% odmiany sfaleryto-
wej. Jednak catkowity udziat odmian gestych w zachowanej probce byt bardzo
niski (ok. 1%).

W pracy [67] poddawano probki mieszaniny aBN z miedzig wielokrotnemu
obcigzeniu uderzeniowemu. Po jedno- i dwukrotnym obcigzeniu stwierdzono
obecnosc¢ jedynie a i yBN. Trzykrotne obciazenie powodowato pojawienie sie na
rentgenogramie linii, ktére mozna przypisa¢ PBN.

Wedtug autoréw pracy [68], obcigzenie uderzeniowe probek aBN, powodu-
jace wzrost temperatury ponizej 2300 K, prowadzi jedynie do powstania odmia-
ny wurcytowej. Przy temperaturze w obcigzonej probce ok. 3300 K stwierdzono
w zachowanym materiale obecno$¢ 75% aBN, 20% PBN i 5% yBN.

Istotnym czynnikiem determinujgcym fazowy skiad po obcigzeniu uderze-
niowym jest stopien krystalicznej doskonatosci materiatu wyjsciowego. W pracy
[69] obcigzano uderzeniowo probki aBN o réznym stopniu tréjwymiarowego
uporzadkowania sieci p3. W obcigzanej prébce mieszaniny aBN i dodatku, od-
grywajacego w procesie sprezania role czynnika grzewczego i czynnika chtodza-
cego przy rozprezaniu, uzyskiwano cisnienie 30 GPa i temperature 3600 K. Dla
materiatu o uporzadkowanej strukturze (p?, = 0,95) uzyskano przemiang jedynie
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w odmiane wurcytowg. Ze zmniejszaniem sie stopnia uporzadkowania sieci wyj-
Sciowego materiatu rést udziat odmiany sfaleiytowej. W przypadku obcigzania
materiatu catkowicie turbostratycznego (p3= 0) uzyskano jedynie [3BN. O takim
samym rezultacie doniesiono w pracy [70].

Analiza opisanych wynikéw badan prowadzi do wniosku, ze podstawowym
produktem przemiany obcigzonego uderzeniowo aBN jest odmiana wurcytowa.
Powstawaniu tej odmiany odpowiadajg osobliwosci adiabaty uderzeniowe;j.
W przypadku gdy temperatura na czole fali uderzeniowej nie jest zbyt wysoka
(jako orientacyjna granice mozna za pracg [68] przyja¢ temperature 2300 K), yBN
stanowi 100% produktu. Gdy przy uderzeniowym sprezaniu nastepuje duzy
wzrost temperatury, pojawia sie w produkcie odmiana sfalerytowa. Jej powstawa-
niu sprzyja nieuporzadkowana struktura wyjsciowego aBN. Odmiana sfaleryto-
wa powstaje w drodze przemiany dyfuzyjnej.

Przy deformacyjnym charakterze przemiany do jej zajScia wymagana jest
Scile okre$lona wzajemna orientacja sasiednich warstw wyjsciowego grafitu
i aBN. Preferowanajest taka orientacja, jaka wystepuje w catkowicie tréjwymia-
rowo uporzadkowanej siatce krystalicznej tych materiatow. Brak uporzadkowa-
nia, przejawiajacy sie obecnoscia turbostratycznych defektdw sieci krystalicznej,
utrudnia tworzenie wigzan miedzy sasiednimi warstwami. Fazie przemiany,
w ktdrej tworzg sie te wigzania, odpowiada cze$¢ adiabaty uderzeniowej usytuo-
wana miedzy zatomami (rys. 7 i 8). Zatem przebieg tej czesci adiabaty powinien
zaleze¢ od stopnia tréjwymiarowego uporzadkowania materiatu. Dane do$wiad-
czalne potwierdzajg istnienie tej zaleznosci. Na rys. 13 zestawiono wykresy adia-
bat uderzeniowych dla materiatdbw z uporzadkowang wyjsciowg strukturg i ma-
teriatow pirolitycznych, charakteryzujacych sie duzg gestoscig defektéw turbo-
stratycznych. Widoczna jest wyrazna zalezno$¢ przebiegu adiabat od stopnia do-
skonatosci struktury krystalicznej obcigzanego materiatu.

Inny dowo6d odmiennego zachowania sie materiatw o r6znym stopniu upo-
rzgdkowania struktury przedstawiono w pracy [71]. Rejestrowano w niej metoda
laserowej interferometrii ruch granicy probek grafitu z krysztatem fluorku litu.
Stosowano probki grafitu z nieuporzadkowang i uporzadkowang struktura.
W pierwszym przypadku zarejestrowany czasowy przebieg predkosci granicy nie
wykazywat zadnych osobliwosci wskazujacych na zajscie przemiany. W drugim
przypadku zarejestrowano profil odpowiadajacy uksztattowaniu sie w probce
ukfadu dwdch fal uderzeniowych, pierwszej o amplitudzie 20-22 GPa i drugiej
0 amplitudzie 30 GPa. Taki uktad fal powstaje jedynie w wyniku zaj$cia w ma-
teriale przemiany strukturalnej zwigzanej ze zmniejszeniem sie objetosci. Rézni-
ce zachowania sie obu materiatdéw pod wptywem obcigzenia ttumaczono r6znym
stopniem uporzadkowania orientacji osi krystalicznej c. Jednakze faktyczna przy-
czyngbyta obecnosc¢ turbostratycznych defektéw upakowania. Defektom tym to-
warzyszy pewna dezorientacja osi ¢ poszczegdlnych warstw sieci.

Defekty turbostratyczne sieci grafitu i grafitopodobnego azotku boru mozna
usung¢ przez wyzarzanie materiatu. W pracach [30, 72] badano wptyw wygrze-
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Rys. 13. Adiabaty uderzeniowe grafitu i grafitopodobnego azotku boru o réznym stopniu uporzad-
kowania sieci krystalicznej

wania turbostratycznego aBN na stopien przemiany w yBN. Stwierdzono, ze
obrébka termiczna, powodujaca uporzadkowanie struktury materiatu wyjsciowe-
go, umozliwia istotne zwiekszenie wydajnosci przemiany. Z informacji zawar-
tych w patencie [34] wynika, ze w zalezno$ci od doskonatosci struktury wyjscio-
wego azotku boru uzyskiwano dla tych samych warunkow syntezy wydajnosé
zmieniajgca sie w granicach 15-90%.

Interesujaca cechg adiabat uderzeniowych materiatow pirolitycznych jest ich
zbieganie sie do adiabat materiatow o uporzadkowanej strukturze dla zakresu bar-
dzo wysokich cisnien. Fakt ten mozna interpretowac jako dowod zaj$cia przemia-
ny w materiatach o nieuporzadkowanej strukturze. Rozwazmy, jak moga zacho-
wywaé sie te materiaty przy bardzo wysokich obcigzeniach. Otéz grafit piroli-
tyczny zachowuje sie w zakresie cisnien do 20 GPa podobnie jak grafit o upo-
rzgdkowanej strukturze. Punkty odpowiadajgce Scisliwosci obu materiatow
uktadaja sie wzdtuz wspolnej krzywej (rys. 11). Swiadczy to o jednakowej posta-
ci deformacji, na ktorg sktada sie wzajemne zblizenie warstw, Scinanie w pta-
szczyznach bazowych, a nastepnie utrata ptaskosci. Jednakze utozenie sasiednich
warstw w materiale turbostratycznym utrudnia powstawanie wigzan miedzy ato-
mami sgsiednich warstw. Nie dziata czynnik utatwiajgcy dalszg deformacje. Prze-
bieg krzywej Scisliwosci grafitu pirolitycznego powyzej cisnienia 20 GPa obra-
zuje opor, jaki stawia materiat przy deformacji ptaszczyzn.

Przy odpowiednio duzym stopniu deformacji nieuniknione jest tworzenie sie
izolowanych wigzarn miedzy atomami sgsiednich warstw. Dowdd na tworzenie sie
takich wigzan przedstawiono w odniesieniu do pirolitycznego azotku boru w pra-
cy [73]. W pracy tej poddawano grafit obcigzeniu falami uderzeniowymi o am-
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plitudzie 20 GPa. W prébce zachowanej po obcigzeniu nie stwierdzono obecno-
$ci yBN, wykryto natomiast powstawanie paramagnetycznych mostkéw miedzy
warstwami. Faktten mozna interpretowaé jako dowdd powstawania izolowanych
wigzan. Zatem strukture silnie zdeformowanego materiatu pirolitycznego mozna
sobie wyobrazi¢ jako amorficzng strukture z izolowanymi wigzaniami typu sp3.
Poniewaz wysokiej amplitudzie fali uderzeniowej towarzyszy silne nagrzewanie
sie materiatu, mozliwe jest aktywowanie proceséw dyfuzyjnych, prowadzacych
do rekrystalizacji materialu w czasie trwania obcigzenia uderzeniowego. W jej
wyniku moga powstawac i rosna¢ krystality fazy wysokiego cisnienia. Powinny
to by¢ krystality diamentu i szeSciennego azotku boru, gdyz procesy dyfuzyjne
prowadzg do powstawania odmian bardziej stabilnych termodynamicznie. Istot-
nie, w zachowanych po obcigzeniu probkach materiatdw o niedoskonatej struk-
turze krystalicznej stwierdza sie jedynie wystepowanie diamentu i (3BN, nie ma
w nich natomiast lonsdejlitu lub yBN - prace [57, 69, 70, 74-76]. Tak wiec za-
chowanie sie adiabat uderzeniowych materiatéw pirolitycznych w zakresie bar-
dzo wysokich cisnien mozna przypisa¢ przemianie dyfuzyjnej w odmiany sze-
Scienne.
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Bywaja odkrycia, ktore nie znajdujg uznania u wspotczesnych i dopiero po
latach zostajg przypomniane jako wazne wydarzenia prekursorowe. Przyczyny ta-
kiego stanu rzeczy moga by¢ dwojakiego rodzaju. Bywa, ze odkrycia takie tak
dalece wyprzedzajg swdj czas i odbiegajg od wspotczesnych im stereotypdw my-
Slowych, ze sg albo przemilczane, albo nawet wySmiewane i lekcewazone przez
ogot. Kiedy na przyktad Pyteasz, starozytny zeglarz z Marsylii, jako pierwszy' za-
puscit sie za krag polarny, a potem opowiadat 0 zamarznietym morzu i niezacho-
dzacym stoncu, zostat okrzykniety ktamca i stat sie przystowiowym podrdzni-
kiem-tgarzem. To dosadny przypadek omawianej tu sytuacji. Ale bywa tez, ze od-
krycie jest nawet uznawane i budzi szacunek, lecz warunki nie dojrzaty jeszcze,
by je skonsumowac na pozytek spotecznosci. Trzymajac sie i dalej tematyki od-
kry¢ geograficznych, mozemy tu wskaza¢ odkrycie Ameryki przez Wikingow;
dokonane na 500 lat przed Kolumbem. Posuwajac sie pétnocnym skrajem Atlan-
tyku dotarli oni do Nowej Funlandii i ptynac dalej na potudnie, wzdtuz wybrze-
zy kontynentu, odkryli swojg Winlandie, gdzie zatozyli siedziby. Dzisiaj odkopu-
je sie ich pozostatosci. W osadzie odnalezionej w L’Anse aux Meadows, zatozo-
nej ok. 1000 r. przez Leifa Erikssona, odkopano nawet szczatki kuzni. Wiek osa-
dy datowano natomiast nalezycie metodg izotopu C14. Sagi skandynawskie
wymieniajg trzy miejsca, gdzie powstaty osiedla Wikingdw (Greanlandinge Sa-
ga, ok. 1190). Amerykanskie kolonie Wikingéw zmarniaty jednak i to nie wia-
domo, jak i kiedy. Trwata kolonizacja nowego kontynentu nie byla przedsiewzie-
ciem na miare mozliwosci tamtego czasu.

Z podobnymi sytuacjami spotykamy sie rowniez w obrebie badan i odkry¢
naukowych. | to nawet we wspdtczesnych nam czasach. Spdéjrzmy np. na techno-
logiczny szlagier ostatnich lat - nanorurki weglowe. Fakt ich powstawania od-
kryli jeszcze w 1890 r. P. Schutzenberger i L. Schutzenberger, przepuszczajac
pary dicyjanu nad rozzarzong porcelang. A potem, juz w 1960 r. R. Bacon prze-
prowadzit synteze elektrotukowa nitkowych struktur weglowych. Ale dopiero po-
nowne odkrycie nanorurek przez S. lijime (1991) uruchomito lawine publikacji
dotyczgcych nanorurek. Huczko i Byszewski [1] przyczyny takiego stanu rzeczy
upatrujg w pojawieniu sie adekwatnych technik badawczych: elektronowej mi-
kroskopii skaningowej (SEM) i elektronowej mikroskopii tunelowej wysokiej
rozdzielczosci (HRTEM) oraz zaawansowanych metod obliczeniowych. Po pro-
stu - warunki dojrzaty, by podjac te nowg tematyke.

W opisanych dwoch sytuacjach mozemy moéwié¢ o wystepowaniu odkry¢
przedwczesnych, wyprzedzajacych swoéj czas. Z odkryciami przedwczesnymi
mamy do czynienia wowczas, gdy nie znajdujg one zrozumienia u wspotcze-
snych, albo tez, gdy nie moga by¢ podjete i kontynuowane przez innych badaczy,
wobec braku nalezytych metod badawczych, czy, ogdlniej méwiac, Srodkow
dziatania. Ale miano ,,odkrycie przedwczesne” bywa tez niekiedy uzywane w sy-
tuacji, gdy odkrycie okreslonego obiektu i odkrycie sposobu praktycznego wyko-
rzystania tego obiektu rozdziela znaczny odstep czasowy. Dobrym przyktadem
moze tu byc¢ historia DDT.
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W 1872 r. Adolf Baeyer zostat mianowany profesorem chemii uniwersytetu
w Strassburgu, zdobytym wiasnie na Francji przez Prusy. Przybyto tam wraz
z nim grono ucznidw, ktérzy razem ze swym nauczycielem kontynuowali tam ba-
dania nad Swiezo odkiytg przez Baeyera reakcjg kondensacji aldehydéw ze
zwigzkami aromatycznymi. | owo0z, doktorant Baeyera, Wiedenczyk Othmar
Zeidler badat tam reakcje chlorobenzenu z chloralem, przebiegajaca w obecno-
§ci stezonego kwasu siarkowego i otrzymat di(chtorofenylo)trichloroetan,
pdzniejsze DDT. Jego wyniki, w postaci wyciggu z dysertacji doktorskiej, zosta-
ty ogtoszone w niemieckich ,,Berichte” [2], Byt to rok 1874. Ale dopierow 1938r.
inny miody badacz, doktor Miiller pracujacy w laboratorium firmy J.R. Geigy
w Bazylei, odkryt wiasnosci owadobojcze tej substancji i wyprébowat jgjako $ro-
dek do tepienia stonki ziemniaczanej. Mimo utrudnionych przez wojne kontak-
tow wiadomos$é o odkryciu przeciekta za granice i juz w maju 1943 r. Anglicy
wyprodukowali pierwszg partie DDT, nowego $rodka owadobdjczego. Krotko po
wojnie kierujacy cato$cig badan prowadzonych w J.R. Geigy A.G. profesor
Lauger ujawnit na posiedzeniu Towarzystwa Przyrodniczego w Bazylei okolicz-
nosci odkrycia DDT jako insektycydu. Podobnie jak takie insektycydy naturalne,
jak pyretrum i tuba, DDT jest insektycydem kontaktowym. Wystarczy, by miliar-
dowa cze$¢ grama DDT znalazta sie najednym cm2powierzchni ciata larwy mu-
chy, by spowodowac jej $mierc.

Czy pierwszg synteze DDT, wykonana niegdys$ przez Zeidlera, moznajednak
uwazac za odkrycie przedwczesne? To prawda, ze substancja czekata wiele lat na
swoje szerokie zastosowanie. Czekata na dalsze, nowe odkrycie - jej wkasnosci
owadobojczych. Mamy tu wiec dwa kolejne odkrycia, z ktérych pierwsze warun-
kuje wprawdzie drugie, ale nie spetnia przyjetych przez nas kryteriow odkrycia
przedwczesnego.

Podobne sytuacje wystepuja i dzisiaj. Oto np. w biezgcym roku wykryto
efekty wysokotemperaturowego nadprzewodnictwa elektrycznego u diborku ma-
gnezu (MgB2). Zwigzek ten znany jest od roku 1953 i jest dostepny w kilogra-
mowych ilosciach. Ale nikomu nie przychodzito do gtowy, by szuka¢ w nim wy-
sokotemperaturowego nadprzewodnictwa. Bo wymieniony diborek efekt taki wy-
kazuje juz w temperaturze 39 K. Efekty wysokotemperaturowego nadprzewo-
dnictwa sg intensywnie badane od mniej wiecej 15 lat. 1 mozna by rzec, ze
diborek zostat odkryty za wczesnie, nie trafit na wkasciwy czas. Jesliby - komen-
tuje w,,Nature” [3] to wydarzenie R.J. Cava- MgB2zostat odkryty w latach 60.
czy 70., kiedy wzieto sie za poszukiwanie substancji nadprzewodzacych, caty ob-
szar badan nadprzewodnictwa wygladatby inaczej. | w tym przypadku mamy jed-
nak do czynienia z sekwencjg dwdch odkryé, ktore nastepowaty na sposéb nie-
zsynchronizowany w czasie, ale przeciez nie mozna méwié, ze odkrycie diborku
magnezu byto odkryciem przedwczesnym. Sytuacje, jaka tu wystepuje, doskona-
te wyrazit K. Popper. ,,Kazdy nowy zwigzek - czytamy u niego - stwarza nowe
mozliwosci, ktérych poprzednio nie bylo. Przestrzen mozliwosci (przestrzen
mozliwosci niezerowych) caty czas ulega rozszerzeniu” [4],



notatki chaotyczne 1133

Te samag mys$l w swoisty sposéb wyrazata w dyskusjach profesor Trzebiatow-
ska. ,,Chemia —zwykta mowi¢ —to jedyna nauka, ktora stwarza przedmiot swo-
ich dalszych badan . Bo kazdy nowy zwigzek chemiczny otwiera mozliwosci dal-
szych odkry¢, dotyczacych jego szczegblnych wiasciwosci.

Podobne relacje ujawniajg sie niekiedy w obrebie odkry¢, ktére mozna by
uwazac za czysto intelektualne. Przypomnijmy tutaj chocby historie prawa Titiu-
sa. W 1766 r. Johann Daniel Titius opublikowat nastepujace spostrzezenie: Jesli
wzig€ szereg liczb: 0; 3; 6; 12; 24 itd. charakteryzujacy sie tym, ze kazda liczba
w szeregu (poczawszy od trzeciej) jest dwukrotnoscig poprzedniej, i do kazdej
liczby dodac 4, a nastepnie wyniki podzieli¢ przez 10 (uzyska sie wowczas sze-
reg 0,4; 0,7; 1,0; 1,6; 2,8 itd.) - to uzyskane liczby odzwierciedlajg wzgledne od-
legtosci planet od storica. Prawo Titiusa miato m.in. przyczynic sie do odkrycia
planetoidy Ceres. Jej wiasnie odpowiada odlegtos¢ 2,8 i kierujgc sie regularno-
Scig odkrytg przez Titiusa tam wiasnie szukano nieznanego ciata niebieskiego.
Dla nieznanego jeszcze w 1766 r. Uranu prawo Titiusa daje wspdtczynnik 19,6.
Zupetnie dobrze odpowiada on realnej wartosci réwnej 19. Regularnos¢ ta zaczy-
na jednak zawodzi¢ przy Neptunie i catkiem zawodzi dla Plutonu. Ta swoista za-
bawa liczbami znalazta nie tak dawno nieoczekiwane uzasadnienie. Francuscy
astronomowie, F. Graner i B. Dubrulle, wykryli, ze ,prawo Titiusa” jest przeja-
wem ogdblnych wiasnosci symetrii uktadow planetarnych. | znowuz, odkrycia Ti-
tiusa nie mozna nazwac¢ odkryciem przedwczesnym. Nie wzbudzito ono negatyw-
nych emocji wspotczesnych mu uczonych, a co wigcej, by¢ moze nawet pomo-
gto im w poszukiwaniach Ceres.

Najwiekszy tadunek dramatyzmu przynoszate odkrycia przedwczesne, ktére
nie znajduja zrozumienia u wspétczesnych. W 1972 r. Stent zebrat w interesuja-
cym artykule [5] wiele przyktadéw takich odkry¢, odnoszacych sie do genetyki,
w szczegolnosci genetyki molekularnej. Z jego artykutu zaczerpniemy dwa przy-
klady. Pierwszym jest odkrycie G. Mendla (1822-1884) - odkrycie inaugumjace
wiasciwie genetyke. W 1865 r. opisat on regularnosci, towarzyszace dziedzicze-
niu cech rodzicielskich przez roslinne organizmy potomne. A potem nastgpita
35-letnia cisza. Bo wiasciwie nie mozna byto wowczas sensownie wbudowa¢ ob-
serwacji Mendla w system wiedzy wyrazanej wtedy przez anatomie i fizjologie
roslin. | dopiero w 1900 r. ,,prawa Mendla” zostaty powtornie odkryte i uznane.
Tyle tylko, ze mozna przypuszczaé, iz 35-letnie milczenie nie zaktdcito spokoju
ducha bmenskiego opata. Podobnie wygladaty sprawy z odkryciem, ze to kwas
nukleinowy jest substancjg dziedziczno$ci. Zupetnie jasno wykazat to amerykan-
ski mikrobiolog, Oswald Avery. Byto to w 1944 r. i, by¢ moze, ze trwajaca je-
szcze wojna odwracata ludzkg uwage od spraw czystej nauki. Avery wykazat, ze
preparaty bakteryjnego DNA zmieniajg cechy bakterii zapalenia ptuc. Znane
byly dwa szczepy tych bakterii: ,,szorstkie” i ,,gtadkie”. Pierwsze byty zjadliwe,
a drugie - nie. ROznity sie one miedzy sobg budowa Scian komorkowych. Avery
pokazat, ze dodanie do hodowli ,,gtadkich” bakterii wyciggu DNA bakterii ,,szor-
stkich” przywraca im zjadliwo$¢, co sie wyraza odpowiednig zmiang budowy
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$cian komorek. Wyciag, traktowany enzymem trawigcym DNA, deoksyrybonu-
kleazg, tracit swoje wihasnosci transformujgce. Przeciwnie, dziatanie enzyméw
proteolitycznych nie wywolywato takich nastepstw. Byt to oczywisty dowdd
tezy, iz to whasnie kwas nukleinowy jest nosnikiem zapisu molekularnego cech
organizmu. Odkrycie Avery’ego nie wywotato jednak entuzjazmu genetykdw.
W roku 1950 zorganizowano jubileuszowe sympozjum ,,Genetics in the 20th
Century”. Dwudziestu szesciu czotowych genetykéw wystapito tam z wyktada-
mi, ale tylko jeden wspomniat o odkryciu Avery’ego. Byt to kolega uczonego
z Instytutu Rockefellera, a swojg o nim wzmianke poswiecit wyrazeniu watpli-
wosci, czy istotnie substancjg transformujgcg bakterie byt czysty DNA.

Podobne przyktady mozna mnozyé. Zeby by¢ blizej wspotczesnych proble-
mOow nauki, wspomne jeszcze o sprawie ,,ciemnej materii”. Jeszcze w latach 30.
Fritz Zwicky przypuszczat, ze przestrzenie miedzygalaktyczne wypetnione sg
wielka iloscig ,,ciemnej materii”. Jego idea czekata na akceptacje az 40 lat.

W tym miejscu Czytelnik moze zapyta¢, czy z analogicznymi sytuacjami
mozna sie spotka¢ na naszym gruncie krajowym. Oczywiscie! Przytocze tu dwa
przyktady, obydwa pierwszorzednej wagi. Pierwszy to odkrycie chromatografii
adsorpcyjnej przez Michata Cwieta. Odkrycie to stanowi wprawdzie chlube na-
uki rosyjskiej, ale zostato przeciez dokonane w Warszawie, gdzie Cwiet byt asy-
stentem, poddéwczas przejsciowo zrusyfikowanego, uniwersytetu. W Warszawie
uczony zatozyt rodzine, mieszkat przy ulicy Wilczej 75 i Mokotowskiej 7/6.
O odkryciu Cwieta kilka juz razy, w rozmaitych kontekstach, wspominatem
w tych notatkach. Cwiet opisat je po raz pierwszy w 1903 r., w wychodzacym
w Warszawie w jezyku rosyjskim biuletynie Warszawskiego Towarzystwa Bada-
czy Przyrody. Rys. 1przedstawia kserokopie pierwszej stronicy publikacji Cwie-
ta. Trzy lata p6zniej opisat Cwiet swojg metode na tamach ,,Berichte der deut-
schen botanischen Gesellschaft”. Pokazat tam Cwiet, ze na kolumnach wypeknio-
nych adsorbentem, jak chocby mielong kreda, tatwo mozna rozdzieli¢ mieszani-
ny z6ktych i zielonych pigmentow lisci roélin. Metoda Cwieta spotkata sie jednak
z ostrg krytyka chemikdw zajmujacych sie chemig chlorofili. Na pewno ostudzi-
fo to zapaty innych badaczy, by péj$¢ sladami Cwieta. Dopiero w latach 30. ubie-
gtego wieku metode Cwieta ponownie odkryt dla chemii R. Kuhn, pracujacy
podowczas nad wydzieleniem karoteinoidow.

Naczelnym krytykiem metody Cwieta byt powazny badacz chemii chlorofili,
R. Willstatter. Udato mu sie wkasnie wtedy wykrystalizowaé zotty pigment roslin-
ny i donosit, ze jest to jednorodna substancja chemiczna. O Cwiecie za$ pisat, ze
zajmuje sie artefaktami. Mniejszajuz o to, ze ,,czysty” pigment Willstattera okazat
sie mieszaning dwoch zwigzkéw chemicznych. Krytyka, jaka ze strony tego wybit-
nego uczonego spotkata Cwieta, i tak nie mogta pozosta¢ bez wptywu [6].

Znana jest tez polemika, jakg z Cwietem miat krakowski biochemik i orga-
nik, Leon Marchlewski. Wedtug biografki Cwieta, J.M. Sienczenkowej [7], Mar-
chlewski poczut sie dotkniety przemilczeniem przez Cwieta roli, jakg odegrat
w odkryciu chlorofilu B. Ale niezaleznie od mozliwego wplywu tej osobistej
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Rys. 1. Strona tytutowa pierwszej publikacji M. Cwieta, dotyczacej chromatografii adsorpcyjnej
pigmentéw roslinnych

urazy, Marchlewski miat poczatkowo zte zdanie o metodzie Cwieta. Uwazatjg za
rodzaj zwyczajnego, prostego sagczenia. Tyle, ze w dwa lata pdzniej zmienit jed-
nak te ocene i w pracy ogtoszonej w 1909 r. napisat, ze badania Cwieta ,,majg
istotne znaczenie dla chemii chlorofitow, sg wazne dla jej podstawowych drég,
co do tego nie ma zadnej watpliwosci” [8].

Drugim waznym odkryciem krajowym, majagcym cechy odkrycia przed-
wczesnego, jest odkrycie Stefana Kopcia (1888-1941), inicjujace endokrynolo-
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gie owadow. Kopeé, z urodzenia warszawiak, studiowat biologie na Uniwersy-
tecie Jagiellonskim. Tam sie doktoryzowat i habilitowat. W Polsce niepodlegtej
byt jednym z czotowych organizatoréw Panstwowego Instytutu Gospodarstwa
Wiejskiego w Pufawach, a w latach 1932-1939 —profesorem biologii na Wy-
dziale Lekarskim Uniwersytetu Warszawskiego. Aresztowany podczas okupacji
niemieckiej, zostat wraz z synem rozstrzelany w podwarszawskich Palmirach.
O tworczosci naukowej Kopcia pisat niedawno K. Slama [9], Jeszcze w 1908 r.
Kopcia zafrapowato pytanie, czy czasami rozwdj osobniczy owada nie jest ste-
rowany hormonalnie. W 1917 r. opublikowat wyniki obserwacji potwierdzaja-
cych takie przypuszczenie [10]. Pokazat, ze okre$lone obszary m6zgu gasienicy
owada petnig funkcje wewnatrzwydzielniczg i produkuja substancje o dziataniu
hormonu. Funkcji takiej nie znalazt w innych czesciach systemu nerwowego
owadow. Dzisiaj termin ,,endokrynologia owadéw” nie budzi zadnych emociji.
W tamtym czasie wywotywat szok i rodzit postawy krytyczne. Mimo to Kope¢
zadbat o szersze udostepnienie swoich wynikéw. W latach 20. opublikowat se-
rie napisanych w jezyku angielskim prac w powszechnie znanych czasopismach
naukowych, jak np. ,Journal of Experimental Zoology”. Ale krytyki kolegéw
musiaty ostabiaé jego pewnos$¢ siebie. Wyraznie to widac ze streszczenia komu-
nikatu, jaki Kope¢ wygtosit na X1l Zjezdzie Lekarzy i Przyrodnikdw Polskich
w Warszawie, w 1925 r. Czytamy tam: ,,Dotychczasowe zarzuty stawiane hipo-
tezie o hormonalnym wptywie wywieranym przez mézg owada na przeobraze-
nia nie moga by¢ jeszcze uznane za dostateczne” [11]. Nie moga by¢ uznane.
A moze jednak?

Na tej samej sesji wystapit tez M. Gedroy¢. Odrzucit on ,hipotezy, przyjmu-
jace istnienie hormondw i organéw wewnetrznego wydzielania u owadow, uwa-
zajac je za zupetnie nieuzasadnione, az do ryb wigcznie hormony w $cistym
tego stowa znaczeniu nie odgrywajg zadnej roli” [12].

Kontrowersje te rozstrzygneli chemicy. W 1954 r. A. Butenandt i P. Karlson
wydzielili w stanie krystalicznym pierwszy hormon owadzi. Byt nim ekdyson,
hormon przepoczwarczenia. Ku pewnemu zaskoczeniu uczonego $wiata okazato
sie, ze jest to substancja steroidowa. Dzisiaj rola Stefana Kopcia jako tworcy en-
dokrynologii owadow jest powszechnie uznawana. Jego publikacje przedrukowa-
no w 1971 r. w zbiorze pt. Milestones in Developmental Physiology o f Insects
[13]. Na rys. 2 prezentujemy stronice z niedawnej japonskiej publikacji o odkry-
Ciu naszego uczonego.

Ten krotki przeglad na temat ,,odkry¢ przedwczesnych” wyraznie wskazuje,
ze jest to dos¢ czeste zjawisko w nauce. Ostroznos¢, z jakg Srodowiska naukowe
akceptujg zupetnie nowe idee, nie moze dziwic. Jest ona nawet potrzebna. Ale
bez watpienia przyczynia niemato zgryzot przedwczesnym odkrywcom. Te zgry-
zoty sa ceng, jakg trzeba zaptaci¢ za zbytnie wyprzedzenie peletonu. A przeciez
cene te trzeba ponies¢, jesli odkryliSmy co$ zupetnie nowego i jesteSmy pewni
swego odkrycia. Tylko wtedy mozna zosta¢ prekursorem, pierwszym wizytato-
rem nowo odkrytych kontynentow.
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20 czerwca 2001 r. w Auli Leopoldynskiej odbyta sie uroczystos¢ poswieco-
na nadaniu Prof. dr. hab. Lucjanowi Sobczykowi godnosci doktora honoris cau-
sa Uniwersytetu Wroctawskiego. Promocja odbyta sie na wniosek Rady Wydzia-
tu Chemii UWr., w uznaniu wybitnego wkiadu Prof. L. Sobczyka do nauki, a tak-
ze w nauczanie chemii oraz w rozwdj wroctawskiej chemii uniwersyteckiej ijej
promocje w kraju i za granicg. Promotorem byt Prof. Jerzy P. Hawranek, Dzie-
kan Wydziatu Chemii. Na uroczysto$¢ przybyli liczni goscie z kraju i zagranicy.
Po uroczystosci odbyto sie w Oratorium Marianum spotkanie towarzyskie, na
ktorym odczytano liczne depesze gratulacyjne, w tym od najwyzszych wiadz pan-
stwowych, kierownictwa PAN i wiadz wyzszych uczelni.

Lucjan Sobczyk urodzit sie 4 sierpnia 1927 r. w Natalinie (obecnie Biatorus).
Studia wyzsze odbywat na Wydziale Chemicznym Politechniki Wroctawskiej.
Juz w czasie studidéw (po Il roku) rozpoczat prace jako zastepca asystenta w Ka-
tedrze Chemii Fizycznej kierowanej przez prof. dr. K. Guminskiego. Tam tez wy-
konat prace magisterska poswiecong kinetyce wymiany jonowej i w 1951 r. uzy-
skat tytut magistra inzyniera chemii. WTtymze roku wyjechat na studia aspiranc-
kie do ZSRR. Studia te odbywat pod kierunkiem wybitnego fizykochemika prof.
J.K. Syrkina w Instytucie Precyzyjnej Technologii Chemicznej w Moskwie, spe-
cjalizujac sie w zagadnieniach struktury czasteczek i natury wigzania chemiczne-
go. Rozprawa kandydacka poswiecona byta badaniom polaryzacji dielektrycznej
uktadéw z wigzaniem wodorowym.

Po uzyskaniu stopnia kandydata nauk chemicznych w 1954 r. wrdcit do Ka-
tedry Chemii Fizycznej Politechniki Wroctawskiej. W 1956 r. powierzono mu za-
danie zorganizowania Katedry Chemii Fizycznej Uniwersytetu Wroctawskiego.
W 1969 r. po reformie Szkolnictwa Wyzszego objat kierownictwo Zaktadu Che-
mii Fizycznej. Odbyt staze naukowe na Sorbonie w Paryzu (u prof. M. Magata),
na Walijskim Uniwersytecie w Aberystwyth (u prof. M. Daviesa) i w Instytucie
Borisa Kidriéa w Ljubljanie (u prof. D. Hadziego).

W 1962 r. Lucjan Sobczyk habilitowat sie na Wydziale Chemicznym Poli-
techniki Wroctawskiej z badan nad strukturg elektronowa pochodnych pirydyny.
Profesorem nadzwyczajnym zostat w 1969 r., a profesorem zwyczajnym w 1976.
W 1976 r. zostat cztonkiem korespondentem PAN, w 1989 . - cztonkiem rzeczy-
wistym PAN.

Badania naukowe w zespotach kierowanych przez Prof. Sobczyka koncen-
trowaly sie wokot zagadnieri wigzania wodorowego, zastosowania metod fizycz-
nych do ustalania struktur czasteczek oraz dynamiki i przemian fazowych w die-
lektrykach.

Do najwazniejszych osiagnie¢ naukowych w zespotach kierowanych przez
Prof. L. Sobczyka trzeba zaliczy¢ prace poswiecone badaniom rozktadu tadunku
w wigzaniach wodorowych przez pomiary momentéw dipolowych i jagdrowego
rezonansu kwadrupolowego oraz teorii widm oscylacyjnych w silnych wigza-
niach wodorowych. Wyrézni¢ trzeba takze odkrycie i zbadanie nowej rodziny sil-
nych wigzan wodorowych NHN (m.in. wykrycie anomalnych efektéw izotopo-
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wych). Znaczny wkiad w zrozumienie natury wigzania wodorowego wniosty ba-
dania—za pomoca réznych metod fizycznych —silnych, symetrycznych mostkow
wodorowych. Wykazujg one w wielu przypadkach krytyczne zachowanie sie -
tzn. szczegdblng podatno$¢ na warunki zewnetrzne.

Wykazanie i opisanie —wsp0lnie z Prof. H. Ratajczakiem —sigmoidalnego
przebiegu polamosci wigzania wodorowego wzgledem réznicy powinowactwa
do protonu zainspirowato wielu badaczy do poszukiwan takich korelacji dla in-
nych wielkosci fizycznych.

W trakcie poszukiwania materiatéw o potencjalnych mozliwo$ciach zastoso-
wan wykryto w zespole kierowanym przez L. Sobczyka nowe krysztaty ferro-
elektryczne: wodoroseleniany rubidu i amonu oraz liczng rodzine halogeno-anty-
monianoéw i bizmutandw alkiloamoniowych. Krysztaty te wzbudzity' wielkie za-
interesowanie w kregach specjalistow.

Uwaza sie powszechnie, ze Prof. Sobczyk stworzyt Wroctawska Szkote Ba-
dan Wiazania Wodorowego i Fizykochemii Dielektrykow i byt wspéttworca Wro-
ctawskiej Szkoty Chemii Fizycznej.

Prof. Lucjan Sobczyk jest autorem lub wspdtautorem 16 ksigzek i skryptow?
21 artykutéw i 240 oryginalnych prac badawczych, ktérych liczba wcigz rosnie.
Na uwage zastuguja dwa podreczniki akademickie: Chemiafizyczna dla przyro-
dnikow (wspotautorstwo z A. Kiszg) oraz Eksperymentalna chemia fizyczna
(wspotautorstwo z A. Kisza, K. Gatnerem i A. Koitem).

Profesor Sobczyk miat liczne grono uczniow' i wspotpracownikdw, ktorym
okazywat zawsze wszechstronng pomoc i ogromng zyczliwos¢ - wypromowat 22
doktorow, sposrod ktérych 12 habilitowato sie, a 6 uzyskato tytut profesora nauk
chemicznych bgdz fizycznych.

W ramach swojej dziatalnosci dydaktycznej profesor Sobczyk prowadzit
okoto 20 réznych wyktaddw i seminaridw z zakresu chemii fizycznej dla studen-
tow i doktorantow réznych kierunkdw i specjalnosci. Na uwage zastugujg wykia-
dy z metod fizycznych w chemii organicznej, prowadzone dla doktorantéw Insty-
tutu Chemii Organicznej PAN w Warszawie i instytutach chemicznych Politech-
niki Wroctawskiej. Od 1968 r. kieruje znanym w Polsce seminarium: ,,Dielek-
tryczne i optyczne aspekty oddziatywan miedzyczasteczkowych”, a od 10 lat
seminarium wydziatlowym z chemii fizycznej. Corocznie organizowane sg pod
kierunkiem naukowym L. Sobczyka Szkoty Fizykochemii Organicznej poSwie-
cone r6znym dziatom fizycznej chemii organicznej. Profesor Sobczyk byt orga-
nizatorem pierwszej miedzynarodowej konferencji pod nazwag ,,Workshop on
Hydrogen Bond Research”, ktora odbyta sie w 1977 r. w Karpaczu i ktéra data
poczatek znanym, powtarzanym obecnie co dwa lata, kongresom miedzynarodo-
wym. Byt kierownikiem naukowym kolejnej, V111 konferencji tej serii w Polani-
cy w 1987 r. i ostatniej w Swieradowie Zdroju w 1999 r. W 1993 r. rozpoczat
serie szkot miedzynarodowych poswieconych efektom izotopowym.

Jako ,,visiting professor” wyktadat w Montpellier, Leuven i na uniwersyte-
tach RFN w ramach zaproszenia DAAD oraz USA w ramach zaproszenia Depar-
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tamentu Stanu. Wielokrotnie byt zapraszany z wyktadami i referatami na konfe-
rencje miedzynarodowe. Nawigzat liczne wspoétprace naukowe, owocujgce wcigz
publikacjami - zwlaszcza z uniwersytetami w St. Petersburgu, Leuven i Mona-
chium.

Prof. Sobczyk petnit na Uniwersytecie liczne funkcje: prodziekana i dzieka-
na Wydziatu Matematyki, Fizyki i Chemii, prorektora ds. Nauki i Wspotpracy
z Zagranicg; byt wieloletnim cztonkiem Senatu i przewodniczagcym Komisji ds.
Nauki i Wspotpracy z Zagranica tego Senatu.

Poza uczelnig petnit wiele funkcji w organizacjach naukowych. Byt organi-
zatorem i wieloletnim przewodniczagcym Sekcji Fizykochemii Polskiego Towa-
rzystwa Chemicznego, przewodniczacym Oddziatlu Wroctawskiego PTChem.,
cztonkiem Zarzadu Gtéwnego, wiceprezesem i prezesem Zarzadu Gtownego
(przez dwie kadencje), cztonkiem Prezydium Konftetu Nauk Chemicznych,
cztonkiem Zarzagdu Wroctawskiego Towarzystwa Naukowego, cztonkiem Prezy-
dium Oddziatu PAN we Wroctawiu. Od 1981 r. jest przewodniczagcym Rady Na-
ukowej Instytutu Niskich Temperatur i Badan Strukturalnych PAN we Wrocta-
wiu. Przez wiele lat byt redaktorem dziatu chemii fizycznej ,,Wiadomosci Che-
micznych”, a p6zniej cztonkiem Rady Redakcyjnej tego czasopisma, obecnie jest
cztonkiem Rady Redakcyjnej ,,Polish Journal of Chemistry” i,,Chemical Physics
Reports”. Byt takze cztonkiem Komitetu Doradczego ,,Journal of Molecular
Liquids”. Przez trzy kadencje, od poczatku istnienia Centralnej Komisji Kwalifi-
kacyjnej ds. Kadr Naukowych, byt jej cztonkiem.

Prof. Lucjan Sobczyk odznaczony jest Medalami J. Zawidzkiego i J. Snia-
deckiego, przyznanymi przez Polskie Towarzystwo Chemiczne oraz Medalem
J. Hanusa, przyznanym przez Czechostowackie Towarzystwo Chemiczne.
Odznaczony jest rowniez Ztotym Krzyzem Zastugi, Krzyzem Oficerskim, Kawa-
lerskim i Komandorskim Orderu Odrodzenia Polski, Medalem Komisji Edukacji
Narodowej, tytutem ,,Honorowy Nauczyciel PRL”, ztotg odznaka ,,Zastuzony dla
Wojewodztwa i Miasta Wroctawia”. Jest laureatem wielu nagréd naukowych.

Prof. Sobczyk zostat wyrdzniony doktoratem honoris causa Uniwersytetu
Leningradzkiego (1991 r.).

Profesor Lucjan Sobczyk jest wybitnym fizykochemikiem, uczonym o ugrun-
towanej miedzynarodowej pozycji naukowej. Wniost ogromny wktad w rozwoj
wroctawskiej chemii uniwersyteckiej i catego wroctawskiego srodowiska nauko-
Wego oraz jego promocje w Kraju i za granica.



~ SPRAWOZDANIE
KOMITETU GLOWNEGO OLIMPIADY CHEMICZNEJ
Z XLVII OLIMPIADY W ROKU SZKOLNYM 2000/2001

W roku szkolnym 2000/2001 odbyta sie XLVII Olimpiada Chemiczna. Za-
wody, tak jak w latach poprzednich, rozpoczety sie etapem wstepnym, w trakcie
ktérego uczniowie indywidualnie w dowolnym miejscu i czasie, a takze korzy-
stajgc z potrzebnych im materiatow, rozwigzali zadania zamieszczone w folderze.
Folder, poprzez Sekretarzy Okregowych, dotart do szk6t w czerwcu 2000 r. Na
podstawie rozwigzanych zadan etapu wstepnego nauczyciele zakwalifikowali 833
uczniéw do etapu pierwszego (tab. 1).

Tabela 1. Wyniki XLVII Olimpiady Chemicznej w roku szkolnym 2000/2001

Lp. Okreg lezckzgf Etap | Etap Il Etap IIl  Wyrdznieni  Laureaci
1 Biatostocki 12 31 16 0 0 0
2 Gdanski 18 63 35 4 0 0
3 Katowicki 25 68 28 10 0 2
4 Kielecki 15 42 19 5 0 0
5 Krakowski 20 80 31 6 0 4
6 Lubelski 18 55 18 6 1 |
7  todzki 19 119 66 30 1 n
8 Poznanski 19 51 34 9 1 0
9 Rzeszowski 20 78 27 6 0 2

10  Szczecinski 10 27 13 1 0 0

1 Torunski 14 63 38 7 0 1
12 Warszawski 22 62 42 14 1 7
13 Wroctawski 33 94 29 10 2 2

Polska 245 833 396 108 6 30

Etap | zorganizowano 8 listopada 2000 r. w kilkunastu wiekszych miastach
Polski pod nadzorem komisji powotanych przez Komitety Okregowe. Zawodni-
cy rozwigzali 5 zadan teoretycznych. Na podstawie uzyskanych wynikéw Komi-
tety Okregowe zakwalifikowaty do nastepnego etapu 396 zawodnikow (tab. 1).

Etap 1l odbyt sie 2 i 4 lutego 2001 r. w 13 punktach, bedgcych siedzibami
Komitetéw Okregowych. Uczniowie mieli do rozwigzania 5 zadar teoretycznych
oraz jedno zadanie laboratoryjne. Do Il etapu (finatu) Komitet Gtéwny zakwa-
lifikowat 108 uczniow.
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Finat odbyt sie 30 i 31 marca 2001 r. w salach i pracowniach Wydziatu Che-
mii Uniwersytetu Warszawskiego. Podczas etapu 111, podobnie jak w etapie Il, za-
wodnicy mieli do rozwigzania 5 zadan teoretycznych oraz dwa zadania laborato-
ryjne.

Po dwukrotnym sprawdzeniu kazdego zadania Komitet Gtéwny wytonit 30
laureatow i 6 wyrdznionych (tab. 2) oraz 4 reprezentantéw Polski na Olimpiade
Miedzynarodowa. Zwyciezca zdobyt 93,25 pkt., laureatem mozna byto zostac po
uzyskaniu 67,5 pkt., a wyréznionym - 63,875 punktéw (na 100 mozliwych do
uzyskania).

Na XXXII1 Olimpiade Miedzynarodowa do Bombaju w Indiach pojada: £u-
kasz Sobczak, Piotr Duszewski i Michat Karbownik - wszyscy trzej z | LO im.
M. Kopernika w £.0dzi oraz Jacek Kwiendacz z | LO im. Powstaricow Slaskich
w Rybniku. Z wyjazdu zrezygnowat zwyciezca Zbigniew Piamwski, ktory w tym
samym czasie wyjedzie na trzymiesieczne stypendium do USA.

Laureaci, wyrdznieni i ich opiekunowie zostali zaproszeni na uroczyste za-
konczenie Olimpiady w sobote 19 maja do Auli Wydziatu Chemii Uniwersytetu
Warszawskiego.

W tym uroczystym dniu odwiedzili nas goscie, ktorzy wspierali Komitet
Gtowny zardwno w pracy, jak i finansowo w nagradzaniu laureatéw: prof. dr hab.
Roman Mierzecki z Zarzadu Polskiego Towarzystwa Chemicznego, prof. dr hab.
Marek Chmielewski, ktory reprezentowat dyrektora Instytutu Chemii Organicz-
nej PAN, profesora Mieczystawa Makosze, prof. dr hab. Janusz Lipkowski - dy-
rektor Instytutu Chemii Fizycznej PAN, ktdry reprezentowat rowniez Komitet
Chemii PAN, prof. dr hab. Zbigniew Floijanczyk - dziekan Wydziatu Chemicz-
nego Politechniki Warszawskiej, prof. dr hab. Stanistaw Gigb - dziekan Wydzia-
tu Chemii Uniwersytetu Warszawskiego, dr Danuta Nakoneczna - zatozycielka
Towarzystwa Nauczycieli Olimpijczykow, red. Anna Szemberg z Wydawnictwa
Naukowego PWN oraz dr inz. Tomasz Stawinski, reprezentujgcy mgra inz. Ma-
cieja Wieczorka, dyrektora ADAMED Sp. z 0.0.

Uroczysto$¢ zostata rozpoczeta i zakoniczona wystepem chdru Gimnazjum
nr 30 z Warszawy, ktéry w swoim hymnie pytat laureatow ,,Czy jest tu druga
Sktodowska?”.

Nastepnie prof. dr hab. Jerzy Szydtowski odczytat list od Prezesa Rady Mi-
nistrow RP prof. dr. hab. Jerzego Buzka, skierowany do miodziezy startujacej
w Olimpiadzie Chemicznej, ich nauczycieli i wszystkich przyczyniajacych sie do
organizacji zawodow.

Profesorowie Jerzy Szydtowski i Piotr Wrona (przewodniczacy i zastepca
przewodniczacego Komitetu Gtéwnego Olimpiady Chemicznej) wreczyli laure-
atom, wyroznionym oraz ich nauczycielom (tab. 2) dyplomy i nagrody od Komi-
tetu Gtownego Olimpiady Chemicznej; byty to odtwarzacze DVD i CD, telefo-
ny komorkowe, kalkulatory inzynierskie oraz ksigzki podarowane przez PWN.
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Nazwisko

Pianowski
Sobczak
Duszewski
Kwicndacz
Podolecki
Knrbownik
Kowski
Kowalski
Kurpirski
Obarska

Bil

Kalek
Kiclbasinski
Skomorowski
Wojciechowski
Radon
Jnron
Dudek
Koryczan
Pulka
Chojnacki
Michalik
1Jotynska
Jamr6z
Majewski
Karchicr
Noga
Stanek
Kosinski
Szczasnicwski
Wyréznieni
Adamczyk
Marczyk
Jakoéwiccki
Szczepanek
Swialek
Klajn

Imie
Zbigniew
tukasz
Piotr
Jacek
Tomasz
Miclud
Marek
Michat
Michat
Agnieszka
Jacek
Marcin
Marcin
Wojciech
tukasz
Mariusz.
Tomasz
Hanna
Wojciech
Grzegorz
Marek
Jakub
Matgorzata
Krzysztof
Pawet
Michat
Klemens
Jim
Jan
Pawet

Avrkadiusz
Tomasz
Jakub
[mwelinu
Karolina
Rafal

Tabela 2. Lista 30 laureatéw i 6 wyrdznionych w XLVII Olimpiadzie Chemicznej

Szkota

KLO im St. Konarskiego w Krakowie

1 LO im. M. Kopernika w Lodzi

1LO im. M. Kopernika w Lodzi

1 LO im. Powstaricéw Slaskich w Rybniku
ULOim H Malczewskiej w Zawierciu

1 LO im.M. Kopernika w Lodzi

1LO im. M. Kopernika w todzi

1 LO im. M. Kopernika w Mielcu

V LO im. J.Ponialowskiego w Warszawie

VI LO im. J. Kochanowskiego w Radomiu
LO im. E. Chopina w Sochaczewie

XXXI LO im. L. Zamenhofa w Lodzi

LO im. J. Chetmorniskiego w £owiczu

VI LO im. J. Kochanowskiego w Radomiu
LO dla Dorostych we Whoctawku

V LO im. A. Witkowskiego w Krakowie

LO im. M. Sklodowskiej-Curie w Rykach
XIV LO im. Polonii Belgijskiej we Wroctawiu
1 LO im. Mikotaja Kopernika w todzi

! Spoteczne 1.0 w Warszawie

VI LO im. J. Kochanowskiego w Radomiu

1 LO im. Jima Dtugosza w Nowym Saczu

1 LO im. Stefana Zeromskiego w Jeleniej Gorze
IV LO im M. Kopernika w Rzeszowie

V LO im. Ks. J. Poniatowskiego w Warszawie
LO im. Bolestawa Prusa w Skierniewicach

N LO im. Ziemi Olkuskiej w Olkuszu

V LO im. J. Poniatowskiego w Warszawie
Xl LO im. M. Piolrowiczowej w tudzi

VI 1.0 im. J. Kochanowskiego w Radomiu

11.0 im, S, Czarnieckiego w (‘hetmie

VII LO im. KK, Baczyrskiego we Wroctawiu
V LO im. Ks. J. Poniatowskiego w Warszawie
LO im. M. Sktodowskiej-Ciirie w Pile

M Li) im. J, Kochanowskiego w Radomiu
XIV LO im. Polonii Belgijskiej we Wroctawiu

*mgr Jan Antoniak prowadzi kotu chemiczne w Patacu Miodziezy w Lodzi

Klasa

Nazwiska nauczycieli przygotowujacych uczniow

dr Zbigniew Pryt

mgr Stanistawa Hejwowska, mgr Justyna Stainszka
mgr Stanistawa Hejwowska, mgr Justyna Slalnszka
mgr Jimami Naczyriska

mgr Danuta Morawska Salernus

mgr Slimislawa Hejwowska, mgr Justyna Slalnszka
mgr Stanistawa Hejwowska, mgr Justyna Slaluszka
mgr Anna Lewandowska

mgr Krzysztof Kusmierezyk

dr Stanistaw Hanuszkiewicz, mgr Lwa Serafin

mgr Grazyna Zielinska

mgr Jan Antoniak

mgr Hanna Pluciriska

dr Stanistaw Bimnszkiewie/. mgr llwu Serafin

mgr Urszula Brykalska

dr Anna Reizei

przygotowanie wiasne

dr Ludmiia Szterenherg

mgr Stanistawa Hejwowska, mgr Justyna Stalus/kn
mjff Monika Kartowicz, mgr Monika Jailizcjewskit
dr Stanistaw Btums/kicwic/, mgt llwu Scialin

mgr Zbigniew Kasprzak

mgr Aleksandra Dolmicka

mgr Alicja (‘Winie

mgr kr/y.s/ioi Ku$miere/yk, mgr Urszula Ciborowska
mgr Joanna Lenkiewicz

mgr Renata Wisniowska

mgr tukasz Arunowski

mgr Jan Antoniak, mgr Gabrielu Pajor

dr Stanistaw Hanuszkiewicz, mgr Lwa Seiafin

mgr Maria Wier/eho$

mgr Irena Wikai

mgr U. ('iborowska, mgr Krzysztof Kusmierozyk
mgr Barbara Pytla

dr Stanistaw Hanuszkiewicz, mgr Lwa Seiatin

tir 1. mImila Nzterenberg

mgr Jan Antoniak*

mgr Jan Antoniak*

YANOUMA

SYTT
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Jak zwykle od kilku lat byty tez nagrody specjalne:

zwyciezca XLVII Olimpiady Chemicznej Zbigniew Pianowski otrzymat
komputer wraz z kolorowg drukarkg od p. Marka Januchowskiego dyrektora Gro-
dziskich Zaktadéw Farmaceutycznych,

tukasz Sobczak, od Dziekana Wydziatu Chemii UW, a Piotr Duszewski, od
Dziekana Wydziatu Chemicznego PW, otrzymali cyfrowe aparaty fotograficzne,

Marek Kowski za najlepiej rozwigzane zadania teoretyczne otrzymat cyfro-
wy aparat fotograficzny od Komitetu Chemii PAN,

nagrody za najlepiej rozwigzane zadania z chemii organicznej, od Dyrektora
Instytutu Chemii Organicznej PAN, otrzymali Jacek Bil i Zbigniew Pianowski,

nagrody za najlepiej rozwigzane zadania z chemii fizycznej, od Dyrektora In-
stytutu Chemii Fizycznej PAN, otrzymali Piotr Duszewski i Jacek Bil.

Tabela 3. Uczestnicy 47 Olimpiady Chemicznej w roku szkolnym 2000/2001

Zawody Liczba
Lp. Wojewddztwo | etap Il etap lietap  wyr6znio- j f. o
okregowy  okregowy finat nych i

1 Dolnoslaskie 77 20 9 2 9
2 Kujawsko-Pomorskie 63 38 7 0 i
3 Lubelskie 55 18 6 1 i
4 Lubuskie 20 12 2 0 0
5 todzkie 97 48 19 0 9
6 Malopolskie 80 31 6 0 4
7 Mazowieckie 84 59 26 2 9
8 Opolskie 17 9 1 0 1
9 Podkarpackie 78 27 6 0 2
10  Podlaskie 26 14 0 0 0
11 Pomorskie 19 9 1 0 0
12 Slaskie 74 29 10 0 2
13 Swietokrzyskie 36 19 5 0 0
14 Warminsko-Mazurskie 49 28 2 0 0
15 Wielkopolskie 34 23 7 1 0
16 Zachodniopomorskie 24 12 1 0 0
Razem 833 396 108 6 31

Nagrode dla najmtodszego laureata, Jana Stanka ucznia Il klasy, ufundowat
Prezes Polskiego Towarzystwa Chemicznego, byt to dwutomowy podrecznik
Chemii organicznej Mc Murry’ego oraz dodatkowo kalkulator inzynierski od
Komitetu Gtéwnego Olimpiady Chemicznej.

Tradycyjne nagrody w postaci ziotych tancuszkéw wreczyt laureatkom
XLVII Olimpiady Chemicznej, przedstawiciel ADAMED Sp. z 0.0. p. drinz. To-
masz Stawinski.

Wszyscy otrzymali ponadto zaswiadczeniu laureata lub wyrdznionego, ktére
wystawia Komitet Gtéwny. Sg one podstawg do odpowiednich uprawnien przy
przyjmowaniu na | rok studiéw wyzszych. 5 uczniéw otrzymato zaswiadczenia
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uprawniajace do rozpoczecia (bez egzamindw) studiow medycznych w wybranej
przez siebie uczelni.
Tradycyjnie uroczystos¢ zostata zakoriczona rozmowami przy szklance soku
i ciasteczkach.
Zakonczenie jednej Olimpiady to juz czas przygotowan do nastepnej. XLVIII
Olimpiada Chemiczna odbedzie sie w nastepujgcych terminach:
| etap - 24 listopada 2001 r., Il etap - 1i 2 lutego 2002 ., I1l etap - 5i 6 mar-
ca 2002 r. Ostateczny termin przesyfania prac etapu wstepnego do Komitetow
Okregowych uptywa 2.11.2001 r.
Foldery, ktore laureaci i ich nauczyciele otrzymali w czasie uroczystego za-
konczenia Olimpiady, zostang rozestane do szkét w czerwcu 2001 r.
Sponsorami, ktorzy przyczynili sie do sfinansowania nagrod XIVII Olimpia-
dy Chemicznej, byli:
1 Zarzad PKN ORLEN S.A. Plock,
. Dyrektor Zaktadéw Farmaceutycznych ,,Polfa” w Grodzisku Mazowieckim,
. Prezes Polskiego Towarzystwa Chemicznego,
. Komitet Chemii Polskiej Akademii Nauk,
. Dyrektor Instytutu Chemii Fizycznej PAN,
. Dyrektor Instytutu Chemii Organicznej PAN,
. Dziekan Wydziatu Chemicznego Politechniki Warszawskiej,
. Dziekan Wydziatu Inzynierii Chemicznej Politechniki Warszawskiej,
. Dziekan Wydziatu Chemii Uniwersytetu Warszawskiego,
10. Dyrektor ADAMED sp. z 0.0., Czosnow k. Warszawy,
11. Wydawnictwu Naukowe PWN, Dziat Matematyki, Fizyki i Chemii,
12. Zarzad Tarchominskich Zaktadéw Farmaceutycznych,
13. Dyrektor Fabryki Substancji Zapachowych POLLENA-AROMA,
14. Zarzad Przedsiebiorstwa Farmaceutycznego AMPHARM S.A. w Warszawie.

O o~Noobhwd

Wanda Szetagowska



Ilird INTERNATIONAL CONFERENCE ON ARTHROPODS:
CHEMICAL, PHYSIOLOGICAL AND ENVIRONMENTAL ASPECTS,
STEFAN KOPEC MEMORIAL CONFERENCE
23-28 wrzes$nia 2001 r. Ladek-Zdrdj
Uniwersytet Wroctawski, Wydziat Chemii
http://gerwazy.chem.uni.wroc.pl/arthropods/

Konferencja naukowa pt. Illrd International Conference on Arthropods:
Chemical, Physiological and Environmental Aspects odbyta sie w dniach 23-28
wrzesnia 2001 w Ladku Zdroju. Wzieto w niej udziat 71 uczestnikdw, specjali-
stow z dziedziny chemii i biologii stawonogdw, w tym 32 z zagranicy. W7konfe-
rencji wzieli rbwniez czynny udziat doktoranci i studenci, reprezentujacy naj-
miodszg generacje zainteresowanych omawiang dziedzing badan.
Konferencja byta sponsorowana przez Ministerstwo Edukacji Narodowej,
Uniwersytet Wroctawski, Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu, Fu-
jitsu Comp. (Polska) i Olympus Comp. (Polska).
Przedmiotem konferencji, dedykowanej pamieci polskiego uczonego $wiato-
wej stawy profesora Stefana Kopcia, uznanego za ojca endokrynologii owaddw,
byty rezultaty najnowszych badan i osiggnie¢ dotyczacych chemii i biologii stawo-
nogéw oraz aspektéw srodowiskowych. O$miu wybitnych specjalistow o $wia-
towej renomie, zajmujacych sie badaniem wybranych zagadnien dotyczacych sta-
wonogow, przyjeto nasze zaproszenie do wygtoszenia nastepujacych wyktadow:
- F. Sehnal (Czechy): Stefan Kope¢ Memorial Lecture, Insect neurohormones:
State of the art;

- D. Gelman (USA): Regulation of molting and metamorphosis in the whitefly;

- E. Grishin (Rosja): Spider venom toxins;

- R. Keller (Niemcy): The crustacean neuropeptides;

- B. Leszczynski (Polska): Cyanide - an important factor in relation between bird
cheny-oat aphid and its host plants;

-D . Nassel (Szwecja): Tachykinin related peptides in insects: from precursor
gene to receptor;

- P. Usherwood (Wielka Brytania): Molecular structure-function relationships of
insect neuronal sodium channel;

-E . Zlotkin (lzrael): Offensive allomone, pharmacological tool and selective
pesticide.

Ponadto na konferencji zaprezentowano 23 doniesienia ustne i 37 posterow.
Materiaty konferencyjne wydano w formie ksigzki pt. Abstracts, w ktorej zamie-
szczono streszczenia doniesien. Petne teksty referatow zostang opublikowane
w ksigzce pt. Arthropods 2001.

Przewodniczaca Komitetu Organizacyjnego i Naukowego
Prof, dr hab. Danuta Konopirska


http://gerwazy.chem.uni.wroc.pl/arthropods/

WIADOVOSCI 200,55 11-12
chemiczne pl iss\ 0043-5104

INFORMACJE

z.sojia itr

XLV ZJAZD NAUKOWY
POLSKIEGO TOWARZYSTWA CHEMICZNEGO
Krakow, 9-13 wrzeénia 2002 r.

Komunikat nr 1

Komitet Organizacyjny Zjazdu uprzejmie informuje, ze w 2002 roku Doroczny
XLV Zjazd Naukowy Polskiego Towarzystwa Chemicznego odbedzie sie w Kra-
kowie w dniach 9-13 wrzes$nia. Bedziemy Panstwa gosci¢ w murach Uniwersy-
tetu Jagiellonskiego oraz Akademii Gdrniczo-Hutniczej, a obrady toczy¢ sie be-
dg pod og6lnym hastem: Novum Lumen Chemicum.
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Sekcje Zjazdu

51 -

52 -

53 -

54 -

55 -

56 -

57 -

58 -

59 -

510 -

511 -

512 -

513 -

514 -

Chemia organiczna

Synteza, fizykochemia organiczna, chemia supramolekularna
(prof. dr. hab. Krystyna Bogdanowicz-Szwed, prof. dr hab. Jacek Bojarski,
dr hab. prof. PK Piotr Kowalski)

Chemia nieorganiczna

Zwiazki metaloorganiczne i koordynacyjne

(prof. dr hab. Alina Samotus, prof. dr hab. Zofia Stasicka)
Chemia fizyczna

Elektrochemia ifizykochemia zjawisk miedzafazowych,
spektroskopia, fotochemia i kinetyka chemiczna

(prof. dr hab. Andrzej Baranski, prof. dr hab. Jan Najbar,

dr hab. Leonard Proniewicz)

Analiza przeptywowa, analityka chemiczna

Chemometria, nanoanaliza, chemia sgdowa

(prof. dr hab. Andrzej Parczewski, prof. dr hab. Pawet Koscielniak)
Technologia i inzynieria chemiczna

(prof. dr hab. Zygmunt Kowalski, prof. dr hab. Barbara Tal-Figiel)
Krystalochemia

(prof. dr hab. Stanistaw Hodorowicz, prof. dr hab. Barbara Oleksyn)
Chemia polimeréw

(prof. dr hab. Edgar Bortel, doc. dr hab. Andrzej Duda)

Chemia ciata statego

(prof. dr hab. Marek Danielewski, prof. dr hab. Janina Molenda)
Kataliza

(prof. dr hab. Barbara Grzybowska-Swierkosz,

prof. dr hab. Krystyna Dyrek)

Chemia kwantowa i teoretyczna

(doc. dr hab. Ewa Broctawik)

Chemia biologiczna

Bionieorganiczna, bioorganiczna, medyczna, biotechnologia
(prof. dr hab. Jerzy Silberring, dr hab. Grazyna Stochel)

Chemia i technologia wegla

(prof. dr hab. Grazyna Ceglarska-Stefarska)

Ochrona Srodowiska

(prof. dr hab. Adam Juszkiewicz)

Dydaktyka chemii

(dr Zofia Kluz, dr Michat Pozniczek, dr Ewa Odrowgz)

515 —Historia chemii

(doc. dr hab. Elzbieta Szczepaniec-Cieciak)

516 —Forum miodych

(doc. dr hab. Janusz Sepiot)
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Komitet Naukowy
Przewodniczacy, prof. dr hab. Maria Nowakowska
Wiceprzewodniczacy, prof. dr hab. Barbara Grzybowska, dr hab. prof. AGH
Stanistaw Komornicki

Czlonkowie'.
prof. dr hab. Krystyna Dyrek, prof. dr hab. Roman Dziembaj, prof. dr hab. Jerzy
Haber, prof. dr hab. Mirostaw Handke, prof. dr hab. Stanistaw Hodorowicz,
prof. dr hab. Jacek Klinowski, prof. dr hab. Jerzy Naskalski, prof. dr hab. Andrzej
Stoktosa, prof. dr hab. Piotr Tomasik, prof. dr hab. Jerzy Vetulam

Komitet Organizacyjny
Przewodniczacy, prof. dr hab. Roman Dziembaj
Wiceprzewodniczacy, prof. dr hab. Barbara Grzybowska, prof. dr hab. AGH
Stanistaw Komornicki, prof. dr hab. Andrzej Stoktosa
Sekretarz: dr Ewa Witek
Skarbnik: dr hab. Barbara Sieklucka
Koordynator: dr hab. Zbigniew Sojka
e-mail: ptch.kr@chemia.uj.edu.pl
tel. (12) 633-63-77
fax (12) 634-05-15
Uprzejmie prosimy o dokonanie zgtoszenia przez Internet pod adresem
http://www.chemia.uj.edu.pl/-ptch2002
od 15 X1 2001 do 1512002
Komitet Organizacyjny XLV Zjazdu PTChem
Wydziat Chemii Uniwersytetu Jagiellonskiego

ul. Ingardena 3
30-060 Krakow


mailto:ptch.kr@chemia.uj.edu.pl
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Redakcja ,,Wiadomosci Chemicznych” informuje, ze sg u nas do nabycia na-
stepujace pozycje ,,Biblioteki Wiadomosci Chemicznych”:
Nomenklatura steroidow (Zalecenia 1989), ttum. J.W. Morzycki i W.J. Szczepek,
cena 3 zt

J. Pottowicz, T. Miodnicka, Metaloporfirynyjako katalizatory procesow utlenia-
nia, cena 3 zt

A. Huczko, P. Byszewski, Fulereny i nanorurki weglowe, cena 5 zt

Nomenklatura chemii nieorganicznej. Zalecenia 1990, red. Z. Stasicka, cena 25 z

Z. Kluz, M. Pézniczek, Nomenklatura zwigzkéw chemicznych. Poradnik dla
nauczycieli, cena 10 zt

Podstawowa terminologia stereochemii oraz Stownik podstawowych terminéw
w nauce o polimerach. Zalecenia 1996, red. O. Achmatowicz, B. Szechner
i P. Kubisa, cena 12 zt

Nomenklatura weglowodanéw. Zalecenia 1996, thum. i red. T. Sokotowska
i A. Wisniewski, cena 18 zt

I.Z. Siemion, Bronistaw Radziszewski i lwowska szkota chemii organicznej, cena
18 zt

K. Maruszewski, Fizykochemia molekut zamknietych w zeolitach i zol-zelach,
cena 18 zt

Praca zbiorowa, Uporzadkowane materiaty mezoporowate, red. B. Burczyk,
cena 18 zt

Bibliografia ,,Wiadomosci Chemicznych™za lata 1988-1997, cena 3 zt

Ksigzki wysytamy na koszt zamawiajgcego. Zamowienia prosimy kierowaé
pod adresem: Redakcja ,,Wiadomosci Chemicznych”, ul. F. Joliot-Curie 14,
50-383 Wroctaw. Optaty nalezy wnosi¢ na konto: BHP SA | O/Wroctaw,
Redakcja ,,Wiadomosci Chemicznych”, Nr 10601679-320000400597.

Do nabycia jest rowniez ksigzka Z. Ruziewicza Ludzie i dzieta. Studia nad
historig chemii na ziemiach polskich, wyd. Instytut Chemii Fizycznej i Teoretycz-
nej Politechniki Wroctawskiej, cena 10 zt.
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NOWE WYDAWNICTWA

Robert Rosset, Hanna Kotodziejczyk, WspGtczesna chromatografia cieczowa. Cwiczenia i zada-
nia, thum. Matgorzata Galus, Wydawnictwo Naukowe PWN, Warszawa 2001, s. 164, rys. 52,
tabl. 9, oprawa miekka.

Gwattowny rozwdj chromatografii cieczowej sprawit, ze jest coraz czesciej stosowana w la-
boratoriach badawczych i kontrolnych, w przemysle farmaceutycznym, spozywczym, kosmetycz-
nym, tworzyw sztucznych, w laboratoriach naukowych, biologicznych, biochemicznych, krymina-
listycznych i w wielu innych. Wszystko to sprawia, ze coraz wiecej 0s6b potrzebuje pogtebienia
wiedzy teoretycznej, aby moc sprosta¢ zadaniom, ktére przed nimi stoja. Do rak czytelnikow tra-
fia nowa, godna polecenia pozycja, ktéra wychodzi naprzeciw tym potrzebom.

Wedtug autoréw jest ona uzupetnieniem wydanego we Francji podrecznika R. Rosseta Chro-
matographies en phase liquide et supercritique (Chromatografia cieczowa i chromatografia z fazg
ruchoma w stanie nadkrytycznym), ktéra tam doczekata sie trzeciego wydania i powinna stanowi¢
punkt wyjscia do zadan i cwiczen. Niestety, polskiemu czytelnikowi z réznych powodow trudno jest
siegna¢ do tego Zrodta. Brak jest rdwniez na naszym rynku innych, bardziej szczegétowych opra-
cowan dotyczacych wspdtczesnej chromatografii cieczowej. Druga trudnoscia, na ktora moga na-
trafi¢ czytelnicy, jest wymagana od nich bardzo dobra znajomos¢ zjawisk i procesow zachodzacych
w roztworach, a zatem dobre przygotowanie chemiczne.

Co zatem proponujg autorzy? Zadania stawiane czytelnikowi sg dwojakiego rodzaju. Pierw-
sze dotycza podstawowych wielkosci stosowanych w chromatografii, ktre pozwalajg na optyma-
lizacje procesu rozdzielania, tzn. umozliwiajg znalezienie odpowiedzi na pytanie: wjakich warun-
kach, z uzyciem jakiej fazy ruchome;j ijakiej fazy stacjonarnej mozna najlepiej rozdzieli¢ miesza-
nine okreslonych zwiazkéw. Drugie, duzo trudniejsze, ale zarazem duzo ciekawsze, stanowigce sa-
mo sedno procesu rozdzielania, to odpowiedz na pytanie: dlaczego sie ozieli. Ksigzka sktada sie
z 18 rozdziatow ijest podzielona na dwie czesci. W czesci I: ,,Przypomnienie wyktadéw” autorzy
formuluja zadania i pytania, a w czesci 1l: ,,Rozwiazania zadan i cwiczen” w sposob wyczerpuja-
cy daja na nie odpowiedz.

Itak rozdziat 1i IOposwiecone sg obliczeniom teoretycznym w chromatografii cieczowej. Na
poczatku zdefiniowano wielkosci chromatograficzne charakterystyczne dla procesu rozdzielania,
okreslono parametry retencji, podano zaleznosci zwigzane z kinetyka wymiany i optymalizacjg pro-
cesu. Na trzech przyktadach czytelnik moze przesledzi¢ zmiane parametréw retencji oraz zaobser-
wowagé, jaki ma to wpltyw na rozdziat.

Rozdziaty 2 i 11 poSwiecone sg chromatografii adsorpcyjnej i wptywowi réznych czynnikow
na retencje. Wypada w tym miejscu przypomniec¢, ze w rozwoju tej dziedziny chromatografii po-
wazny udziat miat prof. Soczewinski.
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Nastepne dwa rozdziaty, 3 i 12, dotyczg chromatografii podziatowej na fazach odwréconych
ze zmodyfikowang krzemionkg. Zadania tu proponowane sg dwojakiego rodzaju. Jedne dotyczg fa-
zy stacjonarnej i stopnia zmodyfikowania powierzchni, drugie pokazuja, jak za pomocg odpowie-
dnich obliczen teoretycznych mozna przewidzie¢ retencje ijak, wykorzystujac rownowagi chemicz-
ne zachodzace w roztworach (réwnowaga dysocjacji czy kompleksowania), rozwigzywac proble-
my retencji.

Rozdziaty' 4 i 13 poswiecono technice wypierania w chromatografii jonowymiennej. Przed-
stawiono, jak za pomoca tej metody mozna wyznaczy¢ state tworzenia komplekséw' i state dyso-
cjacji. Zwrdcono szczeg6lng uwage na detekcje konduktometryczng z zastosowaniem urzadzen
z membrang rurkowrg o zwiekszonej czutosci.

W rozdziale 5 i 14, dotyczacym chromatografii jonowej, mozemy znalez¢ liczne przyktady
wykorzystania réwnowag zachodzacych w roztworach elektrolitéw, technik prowadzenia procesu
chromatograficznego oraz skutecznego sposobu detekcji.

Nastepne dwa rozdzialy - 6 i 15, pokazujg dalsze wykorzystanie rownowag chemicznych
w procesach regulacji retencji. Tym razem dotyczy to tworzenia par jonowych. Autorzy pokazuja,
jaki wptyw' na rozdziat moga mie¢ takie czynniki, jak pH, pKz, budowa przeciwjonu czy skfad fa-
zy ruchomej. Wybrane przykfady dotycza zwigzkéw organicznych stosowanych w przemysle che-
micznym i farmaceutycznym, ale mozna tu réwniez spotka¢ zastosowanie tej metody do rozdzie-
lania uranu czy 16 pierwiastkow' ziem rzadkich. | tu jedna uwaga krytyczna dotyczaca tego ostat-
niego przyktadu. Jednym z zadan jest przypisanie pikow chromatograficznych odpowiednim lan-
tanowcom. Na zaprezentowanych czterech chromatogramach dwa zawierajg cztery piki, pozostate
16. Trudno jednak bez dodatkowych informacji zgadna¢, ktére cztery sposrod 16 metali byty ana-
lizowane.

Rozdziat 6 i 16 to chromatografia wymiany ligandéw'. Autorzy zajmujg sie zelem krzemion-
kowym z chemicznie zwigzanymi kationami metali przejSciowych. Wiadomo, ze te ostatnie zdol-
ne sg do tworzenia kompleksow. Na przykfadzie miedzi rozwazany jest wptyw réznych czynnikow
na stan ustalajacych sie rbwnowag, co w konsekwencji wptywa na retencje.

Rozdziaty 8, 9i 17, 18 dotyczg zagadnien zwigzanych z analizg $ladéw' i problemem rozmy-
wania prébki oraz poréwnaniem réznych metod chromatograficznych.

Czas na podsumowanie. Prezentowana ksigzka jest bardzo interesujgca. Niezmiernie potrzeb-
na. Powinna by¢ bardzo dobrze przyjeta przez liczne grono czytelnikéw w Polsce, a zwaszcza tych,
ktérzy maja (lub chca) zajmowac sie chromatografia. Zostata napisana przez specjalistéw z duzym
doswiadczeniem. Dostarcza bardzo interesujacych przykladéw zaadaptowanych z oryginalnych
prac naukowych w wiekszosci cytowanych. Pobudza do myslenia. Pozwala na przyswojenie sobie
podstawowych poje¢, zmusza do refleksji. Pokazuje, ktore z rozwigzan i w jakim przypadku moze
by¢ lepsze, ktore doprowadzi do rozdziatu i do wiasciwej detekcji, zwraca uwage, ze w chromato-
grafii cieczowej czesto stosuje sie réznego typu przyblizenia, ktére me we wszystkich przypadkach
mozna stosowaé, co nie znaczy, ze sa niedobre. Zatowaé nalezy, ze wydawnictwo przedstawito czy-
telnikom jedynie éwiczenia i zadania. Mozna mie¢ chyba nadzieje, ze w najblizszej przysztosci do-
czekamy sie rownie dobrego podrecznika wspotczesnej chromatografii cieczowej autorstwa wybit-
nych specjalistéw z dziedziny chromatografii, ktérych w Polsce nie brakuje.

Katarzyna Wajda-Hermanowicz



Do Autorow i Czytelnikéw

Redakcja, analizujgc materiaty dotychczas publikowane i biorgc pod uwage
propozycje Czytelnikéw, widzi mozliwo$¢ druku na tamach ,Wiadomosci
Chemicznych” interesujacych rozpraw habilitacyjnych w formie zwartych mono-
grafii.

Prosimy nadsytaé prace tak, aby spetniaty wymogi regulaminu dla Autoréw.

Zachecamy Panstwa do skorzystania z tej formy publikacji, widzac w tym
korzy$¢ obustronng, zaréwno dla szerokiego grona Czytelnikow, jak i Autorow?

Redakcja zastrzega sobie prawo ostatecznej akceptacji rozpraw do druku.

Redakcja ,,Wiadomosci Chemicznych™



REGULAMIN DLA AUTOROW

»Wiadomosci Chemiczne” publikujg artykuly referatowe, nie oryginalne prace doswiadczal-
ne, dotyczgce wszystkich dziedzin chemii i nie drukowane przedtem w innych czasopismach. Ar-
tykuty publikowane w ,,Wiadomos$ciach Chemicznych” nie moga by¢ bez zgody Redakcji druko-
wane w innych czasopismach. Tre$¢ artykutéw powinna odpowiada¢ stanowi wiedzy w chwili pi-
sania artykutu. PiSmiennictwo cytowane powinno uwzglednia¢ najnowsze prace krajowe i zagra-
niczne z dziedziny, ktorej dotyczy artykut.

Maszynopisy (wydruki komputerowe) nalezy nadsyta¢ do Redakcji w dwdch egzempla-
rzach: oryginat i kopia lub kserokopia pisana jednostronnie, z zachowaniem podwadjnej interlinii
i marginesu szerokosci 5 cm z prawej strony; pierwszy wiersz akapitu nalezy zaznaczy¢ wcieciem
na 5 uderzen w klawisz.

Na pierwszej stronie pod tytutem polskim nalezy umiesci¢ tytut w jezyku angielskim, adres
autora oraz spis rozdziatéw. Praca powinna zawiera¢ obszerne streszczenie w jezyku angielskim (do
1,5 strony maszynopisu z cytowaniem piSmiennictwa i odsytaczami do tabel i rysunkéw w tekscie).
Na osobnej kartce prosimy o krétka (do 150 wyrazdw) notke z informacja o uprawianej przez Au-
tora tematyce naukowej i przebiegu pracy. Prosimy o podanie tytutu naukowego i miejsca pracy
oraz o dotgczenie aktualnego zdjecia. Przystanie tych informacji bedziemy traktowac jako zgode
na ich publikacje.

Artykuty' nalezy opracowywac zwiezle i nie zamieszcza¢ szczegdtdw, odsytajac czytelnika do
pismiennictwa oryginalnego. Maszynopis nie powinien przekracza¢ 25 stron wraz z tabelami i wy-
kazem pismiennictwa lub 100 stron, jesli jest monografig przeznaczong do druku w ,,Bibliotece
Wiadomosci Chemicznych”. Artykuty powinny by¢ napisane za pomocg komputera. Redakcja pro-
si 0 dotgczenie dyskietki z tekstem pracy i ilustracjami wraz z wyczerpujacg informacjg o uzywa-
nym edytorze. Pozadany edytor Word (co najmniej wersja 6).

Rysunki (moga by¢ kolorowe) nalezy nadsyta¢ w dwoch egzemplarzach (oryginaty i kopie
lub kserokopie). Oryginaty rysunkdw muszg mie¢ taka forme graficzna, by nadawaty' sie do repro-
dukcji. Na odwrotnej stronie nalezy poda¢ otéwkiem nazwisko autora i numer rysunku i ten sam
numer zaznaczy¢ w odpowiednim miejscu maszynopisu. Na osobnym arkuszu dotgczy¢ podpisy
pod rysunki. Wzory chemiczne i schematy reakcji chemicznych, ktérych nie mozna w prosty
sposob napisa¢ na maszynie lub komputerze, powinny by¢ wpisane recznie, w odpowiednich
miejscach tekstu. Niezaleznie od tego do pracy nalezy dotaczy¢ jeden komplet wzoréw i sche-
matow narysowanych oddzielnie w formie nadajacej sie do reprodukcji.

Tabele nalezy ponumerowac cyframi arabskimi oraz podac¢ ich tytuty'.

Pismiennictwo zestawia sie w kolejnosci cytowania w tekscie: powinno ono zawiera¢ kolej-
no inicjaty imion i nazwisko, skrét tytutu czasopisma zgodny z przyjetymi normami, rok wyda-
nia, tom podkreslony i numer pierwszej strony cytowanej pracy. Wykaz skrotéw wazniejszych
czasopism chemicznych jest podany w ,,Wiadomosciach Chemicznych”, 1989, 43, 979. Jesli cze$¢
pismiennictwa zebranajest w monografiach lub innych wydawnictwach, nie nalezy podawac szcze-
gotowo wykazu tego piSmiennictwa, lecz cytowa¢ odnosne wydawnictwo.

O przyjeciu pracy do druku decyduje Komitet Redakcyjny. Maszynopisy nie odpowiadajg-
ce podanym warunkom nie bedg przez Komitet rozpatrywane. Artykuty nie zakwalifikowane
do druku Redakcja zwraca, zachowujac kopie maszynopisu. Autorzy przeprowadzajajedng korek-
te tekstu. Po zakwalifikowaniu pracy do druku nie bedg uwzgledniane zadne poprawki rysunkéw.

Honoraria za wydrukowane prace sa wyptacane wytacznie tym Autorom, ktdrych artykuty' zo-
staty zamowione przez Redakcje. Autorzy wydrukowanych prac otrzymuja bezptatnie 20 nadbitek.



DO CZYTELNIKOW
~WIADOMOSCI CHEMICZNYCH”

Redakcja miesiecznika PTCh ,,Wiadomosci Chemiczne” zawiadamia, ze wy-
soko$¢ prenumeraty rocznej ,,Wiadomosci Chemicznych” za 2002 r. ustalilismy
na 60 zt dla instytucji i nie zrzeszonych prenumeratoréw indywidualnych oraz
30 zt dla bibliotek szkot srednich i podstawowych. Nalezno$¢ za prenumerate
prosimy przekazywac na konto:

Bank Przemystowo-Handlowy S.A.
I Oddziat we Wroctawiu
pl. Powstaricow Sl. 9, 53-316 Wroctaw
Redakcja ,,Wiadomosci Chemicznych”
Nr 10601679-320000400597

Prenumerata ,,Wiadomosci Chemicznych” dla czionkéw' PTCh, potaczona
z optatg sktadek cztonkowskich, jest znacznie nizsza i przedstawia sie nastepujgco:

- prenumerata ,,Wiadomosci Chemicznych” na rok 2002 wraz ze sktadka
cztonkowska, w ramach ktorej dostarczany jest ,,Orbital”, wynosi 75 zt (sktadka
- 65 zt, prenumerata - 10 z});

- emeryci oraz nauczyciele szkdét Srednich i podstawowych ptacg 25 zt
(sktadka - 15 z, prenumerata - 10 zt);

- dla studentdw, cztonkéw PTCh, skfadka wraz z prenumeratg ,,Wiadomosci
Chemicznych” wynosi 18 zt (skladka - 8 zt, prenumerata - 10 z4).

Cztonkowie PTCh, ktérzy zechcg zaprenumerowac ,,Wiadomosci Chemicz-
ne” na podanych tu warunkach, proszeni sg o0 wnoszenie optat na konto:

PTCh Warszawa, ul. Freta 16
BIG BG SA IV O/Warszawa, Nr 11601120-6594-132

Redakcja ,,Wiadomosci Chemicznych™
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