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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 rôle 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 rôle 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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WSTĘP

Wiek XX, słusznie przechodzący do historii jako posuwający niesłychanie 
naprzód poznanie naszego świata, głównie przez zrozumienie chemizmu zjawisk, 
nie rozwiązał najbardziej intrygującego problemu, to znaczy prawdopodobnego 
i w miarę sprawdzalnego modelu powstania życia na Ziemi. W trakcie poszuki
wań zawsze pojawiała się propozycja dopływu jakiejś formy energii z zewnątrz 
do powstałych wcześniej związków organicznych i jedną z nich była energia pro
mieniowania jonizującego. W artykule tym nie mam zamiaru ani możliwości 
omówienia wszelkich hipotez powstania życia i prób ich sprawdzenia, jednakże 
ograniczenie się do związków problemu z chemią radiacyjną daje tę możliwość, 
o czym przekonałem się w swoich pracach nad chemią radiacyjną związków chi- 
ralnych.

Artykuł podzielony jest na trzy części: w pierwszej zajmujemy się rolą che
mii radiacyjnej w powstaniu podstawowej prebiotycznej „zupy”, jak to nazywa li
teratura światowa, czyli związków organicznych w roztworze wodnym, w drugiej 
-  kluczową dla pojawienia się życia rolą powstania związków chiralnych, a wre
szcie w trzeciej -  rolą chemii radiacyjnej w krytyce hipotez o przyjściu życia, 
a przynajmniej samoreplikowalnych związków chiralnych z kosmosu na Ziemię.

Treść artykułu zakłada znajomość terminologii tej dziedziny używanej 
w programach studiów chemicznych. Odświeżyć ją  można sobie za pomo
cą podręcznego Słownika chemicznego [1], w którym jednak nie ma (nasze prze
oczenie!) kluczowego obecnie w literaturze światowej skrótowego terminu chi- 
ralność (ang. chirality, z greckiego X£lP ~ ręka), stworzonego już dawno, bo 
przez Lorda Kelvina. Chiralność jest cechą ciał, w szczególnym przypadku struk
tur chemicznych, która nie pozwala pokryć się z ich odbiciem zwierciadlanym, 
a więc jak lewa i prawa ręka (literacki opis w Alicji w Krainie Czarów) oraz 
przykładowo kwas a-aminooctowy (alanina), występujący w dwóch odmianach, 
różniących się układem podstawników przy centralnym, asymetrycznym węglu. 
Jedna z publikacji holenderskich poświęconych chiralności za motto przybrała 
wers 5: 3 z Ewangelii św. Mateusza.

1. POWSTANIE ZWIĄZKÓW ORGANICZNYCH NA ZIEMI

Wirtualny widok rozgrzanej do tysięcy stopni kuli, w dodatku bombardowa
nej ognistymi ciałami niebieskimi, z trudnością pozwala wyobrazić sobie obe
cność związków organicznych, niezależnie od nurtującego nas zagadnienia, czy 
była tam atmosfera redukująca, czy utleniająca. Ale już po ochłodzeniu można 
było obecność takich związków założyć, a następnie doświadczalnie sprawdzić. 
Oparin i Haldane wysunęli taką hipotezę w latach 20. ubiegłego stulecia, jednak 
dopiero w 1953 r. zapanowała euforia po eksperymentach absolwenta Universi
ty of Chicago, Stanleya L. Millera. Przepuszczał on elektryczne rozładowania elek
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tryczne przez gazową mieszaninę metanu, amoniaku, wodoru i pary wodnej, uzy
skując w produktach aminokwasy, i to te, które są elementami białek. Wśród słu
chaczy seminarium, na którym Miller (niemal równolegle ukazała się publikacja 
[2]) referował swoje wyniki, było sporo chemików i fizyków z czołówki Projek
tu Manhattan. Mimo że obyci byli z rewelacjami nowej chemii, jaką tworzyli, za
skoczeni byli referowanymi wynikami. Gdy Enrico Fermi zapytał, czy rzeczywi
ście takie procesy mogły nastąpić na wczesnej planecie, Harold Urey, opiekun 
naukowy 23-letniego wówczas Millera, powiedział: „Jeżeli Bóg nie przeprowa
dził tych reakcji w taki właśnie sposób, to pominął jedną z wygrywających moż
liwości” (w wolnym tłumaczeniu). Dziś wydaje nam się dziwne, że powstanie zu
py aminokwasowej wywołało takie niedowierzanie, skoro Obecnie możemy prze
widzieć i zrealizować wiele dróg powstania takiej mieszaniny związków organi
cznych. Chemia radiacyjna uczy nas, że promieniowanie jonizujące wytwarza, 
nawet na zimno, z prostych związków reaktywne produkty wolnorodnikowe, 
które reagują w bardzo urozmaicony sposób z trwałymi związkami, tworząc no
we, które w dalszym ciągu drogą przyłączania następnych wolnych rodników da
ją  nawet polimery.

Promieniowanie jonizujące było we wczesnych okresach rozwoju Ziemi 
znacznie bardziej intensywne niż obecnie, chociażby z powodu znacznie większe
go stężenia 40K i innych radioizotopów, które nie zdążyły rozpaść się całkowicie. 
Były też sporadyczne źródła intensywnego promieniowania jonizującego rozma
itej jakości (ang. LET -  linear energy transfer) aż do powodujących przemieszcze
nia elementów sieci krystalicznej w minerałach, czyli strumieni neutronów, bar
dzo różnych energii, także jonizujących pośrednio. Źródła te to naturalne reakto
ry jądrowe, z których pozostałości sześciu rdzeni znaleziono w Aftyce (tzw. feno
men Oklo) [3], W złożach tych znajduje się obecnie uran o mniejszej niż 
normalnie zawartości izotopu 235, co było przyczyną dokładnych badań. W grę 
wchodziły obawy o działania przestępcze na skalę międzynarodową -  nielegalne 
używanie tego strategicznego izotopu, który jest nie tylko surowcem energetycz
nym, ale może być użyty do konstrukcji broni jądrowych. Aby wykluczyć taką 
możliwość, przeprowadzono wyczerpujące studia izotopowe oraz chemoradiacyj- 
ne. Z tego powodu możemy uważać istnienie naturalnych reaktorów za udowo
dnione, choć sprawa może wydawać się fantastyką. Zawartość uranu 235 w okre
sie wczesnej Ziemi (4,5 mld lat temu) wynosiła aż 25,99% i nie trzeba było skom
plikowanych warunków geologicznych, by wytworzyły się warunki do powstania 
krytyczności, a następnie okresowego wyparowania wody i powrotu jej po wy
chłodzeniu rdzenia. Zjawiska te rozwijały się w ciągu następnych milionów lat, 
a najdokładniej zbadana lokalizacja Oklo datowana jest na ok. 2 mld lat temu. 
A więc naturalne reaktory działały z pewnością w czasie gdy życie istniało już na 
Ziemi, „przyzwyczajając” je do rozwoju w radioaktywnym środowisku.

Jakkolwiek wspomniana reakcja Millera z wyładowaniami w mieszaninie ga
zów prowadziła do wodnistej zupy i była powtarzana w różnych wariantach, to 
nie brak bardziej odbiegających od niej scenariuszy powstania związków orga
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nicznych. Ostatnio Severin [4] zebrał argumenty, że w podwyższonych tempera
turach siarczki i tlenki żelaza i niklu, w które obfituje świat mineralny, mogły być 
centrami reakcji powstawania związków organicznych. Huber i Wächtershäuser 
[5] zwrócili uwagę na reakcje różnych związków węgla w wodnych zawiesinach 
siarczków żelaza i niklu w temperaturze 100 °C. Chen i Bahnemann [6] w ukła
dzie C02, Fe30 4, H20  w temp. 350 °C pod ciśnieniem 10 bar po 3 h stwierdzili 
acetaldehyd, etanol i kwas octowy i to aż w stężeniu 4%. Prace Brandesa i wsp. 
[7] oraz Chyby [8] wykazują, że w warunkach hydrotermalnych i wulkanicznych 
wiązaniu ulega nawet azot gazowy N2, pojawiając się jako amoniak w pierwot
nym „zacierze”. Różne nadzieje wiąże się też z dziwnymi miejscami planety, ja
kimi są np. strumienie przegrzanej, bogatej w składniki mineralne wody tryska
jącej z den oceanów w miejscach rozsuwania się skorupy. Nie wydaje się jednak, 
by takie ujścia hydrotermalne miały być źródłem nadzwyczajnych, prebiotycz- 
nych związków rozpuszczonych w wodzie.

Wszelkie postaci tej zupy, nazywanej ogólnie chemią prebiotyczną (ang. pre- 
biotic chemistry), mająjedno wspólne: wszelkie związki asymetryczne występu
ją  w postaci dwóch enancjomerów, czyli w postaci racematów. Odchylenia od 
proporcji 50:50 enancjomerów mogą być tylko niewielkie.

Bez przerwy wysuwa się też przypuszczenia, że materia organiczna pojawi
ła się na Ziemi przywleczona z kosmosu. Istotnie, można tak przypuszczać, sko
ro proste eksperymenty chemiczne na Ziemi wykazują że mogą wystąpić warun
ki, w których powstają związki organiczne, to w przestrzeni kosmicznej i na prze
różnych ciałach Wszechświata mogą też takie reakcje zachodzić. Badania spek
troskopowe łatwo wykazują w przestrzeni obecność elementów związków 
organicznych. W tym artykule nie wspominam szerzej szczegółów powstania 
związków organicznych zupełnie niezwiązanych z wodą bo to rozproszyłoby 
określony wstępnie temat. A wynikają z nich tak ważne uogólnienia, jak uprzy
wilejowanie tworzenia łańcuchów węglowych (HCnN! i in.).

Tak czy inaczej, możemy bez specjalnego zdziwienia i wczesnodwudziesto- 
wiecznej euforii przyjąć, że w prebiotycznej fazie było pod dostatkiem elemen
tów do budowy związków istotnych dla życia. Zapanowało przekonanie, że j a 
koś z tej pożywki wytworzy się życie, a upływający czas liczony na miliardy lat 
miałby temu sprzyjać. Jesteśmy tak otoczeni życiem różnego rodzaju, że wyobra
żenie sobie powstania w tej „zupie” życia wydawało się oczywiste. Dla Darwina 
dopiero dalsze etapy ewolucji były warte rozważania, prawdziwy początek nato
miast rozegrał się w „ciepłych zatoczkach” w sposób, którym według niego nie 
warto było zajmować się bliżej. Pogląd ten przetrwał do lat 80. ubiegłego stule
cia, a znakomita skądinąd książka [3] nie wspomina ani razu słów enancjomer, 
racemat i chiralność.

Darwinowska „ciepła zatoczka” była tym pierwotnym środowiskiem, ładnie 
nazywanym w pierwszej połowie XX w., w podręcznikach szkolnych, na których 
się wychowywałem, „przyrodą nieożywioną”, wraz z minerałami i zmineralizo- 
waną nieraz silnie, wodą. „Ożywienie” tej przyrody wydawało się proste, ale tyl



CHEMIA RADIACYJNA 971

ko do czasu, gdy uświadomiono sobie kluczowe znaczenie wyjaśnienia wstępne
go rozsegregowania racematów, jakie znajdują się w prebiotycznej zupie orga
nicznej. W jaki sposób i w jakim stadium zaszło uprzywilejowane załamanie sy
metrii, które manifestuje się w homochiralności biocząsteczek, dziś wyłącznie pa
nującej? Z pokorą należy uznać, że na przełomie wieków nie mamy na to jedno
znacznej odpowiedzi, a tylko różne hipotezy, z których każda jest wątpliwa, choć 
z różnych przyczyn.

2. OD „PRZYRODY NIEOŻYWIONEJ” DO ŚWIATA CHIRALNEGO

Choć sobie z tego prawie nie zdajemy sprawy, jesteśmy przesiąknięci ży
ciem, które niekontrolowane i nie zawsze nam sprzyjające wdziera się w nas 
w postaci patogennych, ale i pożytecznych bakterii. Udaje się nam stworzyć wys
py i enklawy martwe -  jak ugotowane mięso, szczepionka, w której żywe bak
terie zabito fenolem, sprzęt medyczny z polimerów, który potraktowano sporą 
dawką promieniowania jonizującego [9], Trudno te szczególne miejsca utrzymać 
w tym sterylnym stanie, bo gdy ochłodzimy sztukę mięsa albo rozpakujemy 
strzykawkę, to już rzuca się ze wszystkich stron życie. Zatrzymajmy się przy ugo
towanym mięsie -  jego składniki, łącznie z tymi milionami zabitych termicznie 
bakterii w każdym gramie, nie mają już istotnej cechy życia, tzn. samoreplikacji. 
Ale pozostaje w nich istotna dla tych rozważań cecha, tzn. wszystkie istotne dla 
życia składniki mają określoną, stuprocentową enancjomorficzność i mogą być 
w naszym organizmie przetworzone bez szkody. Co więcej, już mała domieszka 
związku skręcającego światło przeciwnie niż właściwy może wywołać tragiczne 
skutki, jak to wykazała sprawa thalidomidu, który wyprodukowany syntetycznie, 
oczywiście jako racemat d l , uszkadzał płód dziecięcy.

Wyraźne są wpływy mniej groźne, ale widoczne, odejścia od czystego enan- 
cjomeru. Tak łubiany w kuchni chińskiej, i nie tylko, glutaminian sodu działa na 
kubki smakowe tylko jako L, a w postaci dl nie działa zupełnie, czyli postać D li
kwiduje pozytywny efekt l ! To już znane przykłady, ale mnożą się nowe. Bassoli 
i wsp. [10] zauważyli różne odczuwanie słodkości enancjomerów pochodnych 
izowaniliny. Powiększa to listę słodzików, pochodnych aminokwasów, peptydów, 
guanidyny. Różnice są znaczne, np. tylko enancjomer /?-(+)-phyllodulcyny jest 
słodki, drugi izomer jest bez smaku.

Nie ulega wątpliwości: żyjemy w świecie chiralnym. Okamoto [11] oblicza, 
po przyjrzeniu się chiralności ok. 800 leków pochodzących z naturalnych źródeł, 
że tylko 2% to racematy, a 1% to związki achiralne. A więc 97% tych leków wy
kazuje optyczną aktywność. Istnieje pokusa, by niektóre chiralne związki pocho
dzenia naturalnego zastępować syntetycznymi racematami, znacznie tańszymi. 
Wiele z nich stosuje się po przeprowadzonych badaniach, np. DL-metioninę. Po
zostaje jednak cień wątpliwości i są głosy, że ostrożny urząd kontrolny -  Federal 
Drug Agency w USA będzie żądał wprowadzenia wyłącznie enancjomerów dla
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pewności, że nie wystąpią skutki uboczne, do tej pory niezauważone i nieprze- 
widywane.

Zainteresowanie chemików chiralnościąjest ogromne: w ostatnich latach XX w. 
powstają związane z tym nowe czasopisma, a i tak pękające w szwach od nadsy
łanych 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” miało w 2000 r. tom 30, choć 
można by powiedzieć, że rozwinięcie tytułu na ewolucję biosfery zdaje się istot
nie wskazywać na niedosyt artykułów o pochodzeniu życia. Istotnie, obszerny 
tom streszczeń referatów i plakatów z międzynarodowej konferencji ISSOL’99 
w San Diego (11-16 lipca 1999) [12] jest raczej katalogiem naszej niewiedzy
0 początkach życia niż selekcją najbardziej prawdopodobnych hipotez.

Studiowanie etapów ewolucji, zwłaszcza na poziomie dochodzącym do naj
wyżej zorganizowanych ustrojów, jest fascynujące. Na ogół nie wymaga skom
plikowanej aparatury, wystarcza obserwacja i opis morfologiczny. W tych oko
licznościach można zapomnieć o tym, jak życie się zaczęło i traktować je jako ist
niejące od zawsze, choć w prymitywnej formie. A jednak nie możemy zostawić 
na uboczu naszego poznania, bo udział najprostszych organizmów, jednokomór
kowych sinic, był decydujący w kształtowaniu naszej planety. Ślady geologiczne 
mówią o niezwykłym zasięgu i rozmnożeniu, a w wyniku tego o globalnej masie 
tych organizmów, które żyjąc w wodnym środowisku beztlenowym, osłoniętym 
również beztlenową atmosferą, były etapem dalszych przemian na ogromną ska
lę. W dalszym ciągu życie na Ziemi zostało zdominowane przez organizmy ży
we rozkładające wodę na tlen, co zdeterminowało kierunek dalszej ewolucji. To 
procesy życiowe kształtowały w decydujący sposób oblicze Ziemi.

Ale znajdujące się na początku łańcucha sinice były już tworami chiralnymi, 
a przed nimi były z pewnością twory jeszcze prostsze, niestety, nie pozostawiły 
po sobie śladów. Ciągle nie możemy wpaść na trop powstania rozsądnej porcji 
czystego związku chiralnego, z którego dalej mogłaby potoczyć się samorepliku- 
jąca się lawina chiralnych, lecz jednolicie enancjomerycznych asocjatów, polime
rów, dalej miceli i wreszcie błon komórkowych, by dojść do sinic, tych najprost
szych organizmów, obdarzonych ogromną żywotnością. Nic więc dziwnego, że 
znaczenie powstania czystych enancjomerów jest takie ważne.

Najwięcej nadziei na samorzutne powstanie jednego enancjomeru określone
go związku chiralnego lub przynajmniej wykrywalnej przewagi jednego enancjo
meru stworzyli fizycy. W 1957 r. wysunięto [13] hipotezę naruszenia parzystości 
(ang. parity violation), czyli różnego prawdopodobieństwa zachodzenia procesu
1 jego lustrzanego odbicia, a jego przyczyny upatrywano w słabych siłach jądro
wych, czyli czwartego typu sile po grawitacji, elektromagnetyzmie i silnych si
łach jądrowych, dzięki którym cząstki elementarne oddziaływają ze sobą. Zaob
serwowano nawet eksperymentalnie, że cząstki (3, emitowane przez jądra radio
aktywne, mają wewnętrzną asymetrię: „lewoskrętne” elektrony (l) powstają 
w sposób uprzywilejowany w porównaniu do „prawoskrętnych” (R) elektronów.
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Główną konsekwencją tego było, że chiralność pojawia się już na poziomie czą
stek elementarnych. Zjawisko to początkowo ograniczano tylko do reakcji jądro
wych, ale dziesięć lat później [14] rozwinięto teorię zunifikowanych sił słabych 
i elektromagnetycznych (ang. unified weak and electromagnetic forces). Z rozwa
żań, których nie przytaczam z braku miejsca, wynika, że wszystkie atomy są chi- 
ralne oraz że powstające z nich cząsteczki chiralne muszą istnieć w stanach ener
getycznych różnych dla obydwu enancjomerów. Wydawało się, że droga do po
wstania biohomochiralności jest otwarta, jednak otrzeźwienie nastąpiło po obli
czeniu ilościowości zjawiska. Chiralne cząstki ¡3 powinny selektywnie rozkładać 
radiolitycznie intensywniej jeden z enancjomerów, jednak okazało się, że nie 
można liczyć na więcej niż na 1 cząsteczkę rozłożoną na 109 cząsteczek, co od 
razu chemika stawia przed niemożliwością nawet analitycznej obserwacji, nie 
mówiąc o możliwościach syntezy. Jeszcze wyraźniej widać to przy obliczeniach 
energetycznych roli słabych sił w powstawaniu D- lub L-aminokwasów, przez sta
bilizację jednego enancjomeru w stosunku do drugiego. Epv, czyli różnica ener
gii naruszenia parzystości dla dwóch struktur enancjomerowych w konsekwencji 
ich działania jest rzędu od 10'16 do 10'13 J • mol'1. Dla alaniny w roztworze wod
nym obliczono wartość 6,5 *10"14 J • m ol'1 dla specyficznej konformacji z prze
ważającym w naturze enancjomerem L wykazującym niższą energię [15]. Z tej 
różnicy energetycznej wynika nadmiar L jednej cząsteczki na 1017. Podobne obli
czenia, choć wskazujące na znikomy poziom efektu, zawsze zdają się wskazywać 
na przewagę enancjomeru L, co stwarzało nadzieję znalezienia argumentu za do
minacją L-aminokwasów w strukturze życia na Ziemi. Różnica energii między 
enancjomerami jest w literaturze światowej nazywana PVED, od ang. parity 
violation energy> difference.

Jak widać, naruszenie parzystości wiązano przede wszystkim z promienio
waniem jonizującym, co stwarzało sugestie, że przemiany chemiczne spowodo
wane absorpcją promieniowania, zwłaszcza p, mogłyby prowadzić do separacji 
racematów, a znacznie wyższe poziomy tła i źródła intensywnego promieniowa
nia na przykładzie fenomenu naturalnych reaktorów jądrowych, wspomnianych 
w poprzednim punkcie, do jakiejś roli w powstaniu życia na Ziemi. Stąd hipote
zy o roli radioaktywności w powstaniu życia nie tylko na Ziemi. W spekulacjach 
na ten temat pojawiała się często alanina -  najprostszy asymetryczny, a więc chi- 
ralny aminokwas. Jeszcze prostszy, glicyna, jest cząsteczką symetryczną i bezpro
blemowo wprost z prebiotycznej zupy może wchodzić w skład cząsteczek two
rzących układy żywe i samopowielające się.

Autor tego artykułu od dłuższego czasu zajmuje się chemią radiacyjną ami
nokwasów w roztworze i w stanie stałym, szczególnie alaniny, której przemia
ny radiacyjne są wykorzystywane w celach poznawczych i analitycznych do 
oznaczania dawki pochłoniętego promieniowania jonizującego. Siedzenie litera
tury i oryginalnych eksperymentów radiolizy aminokwasów przez autora dopro
wadziło do krytycznego spojrzenia na możliwości rozdzielania wszelkich race
matów lub przynajmniej wzbogacania ich w jeden enancjomer działaniem pro
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mieniowania jonizującego. Wnioski ujęto w publikacji [16], cytującej 29 istot
nych pozycji.

Z niepublikowanych badań autora wynika, że radioliza krystalicznej L-alani
ny w temperaturze 77 K, która daje znacznie mniejszą wydajność deaminacji, nie 
prowadzi do śladowej chociażby racemizacji, choć tego zjawiska można było 
oczekiwać.

Część niepowodzeń w usiłowaniach zastosowań promieniowania jonizujące
go do uzyskania efektów chiralnych wynikała z traktowania promieniowań joni
zujących jako podobnych w działaniu do efektów fotochemicznych. Fotochemia 
notuje pewne osiągnięcia w poruszanym temacie, jednak w oddziaływaniu świa
tła UV i widzialnego mamy do czynienia z rezonansową, specyficzną i selektyw
ną absorpcją energii przez grupy chromoforowe. Istotą chemii radiacyjnej jest na
tomiast oddziaływanie promieniowania z głównym składnikiem układu, a więc 
z wodą, jeżeli chodzi o prebiotyczną „zupę”. Dopiero produkty radiolizy wody -  
wolne rodniki -  reagują z związkami rozpuszczonymi. Ulega więc zupełnemu za
gubieniu nawet i ten skromny udział chiralny promieniowania ß, nawet gdy po
chodzi od nuklidów rozpuszczonych w wodzie, jak 40K. Woda, związek achiral- 
ny, podobnie jak wszystkie produkty jej radiolizy, wolnorodnikowe i molekular
ne, nie mogą być przekaźnikiem chiralności promieniowania. Z tego powodu 
wiele doświadczeń cytowanych np. w [17] mogło być z oszczędnością czasu 
i środków zaniechanych jeszcze przed rozpoczęciem eksperymentów.

Drugą okolicznością, niezbyt znaną niechemikom, jest, że cząstki i kwanty 
dużych energii, rzędu 1 MeV, jak w rozpadzie promieniotwórczym czy elektro
ny z akceleratorów, wytracają swą energię stopniowo, w etapach po średnio kil
kadziesiąt elektronowoltów w jednym akcie i tylko pierwsza generacja ma szan
se mieć cechy chiralne. Idea chiralności wszystkich wtórnych elektronów i kwan
tów jest bardzo ponętna, ale całkowicie nierealna.

Wydawało się, że niektóre badania dadzą rezultaty chiralne przez rozciągnię
cie napromieniowania na bardzo długie okresy czasu, czyli przez zastosowanie 
ogromnych dawek. I znów podjęcie takiego badania zdradzało niezrozumienie 
istoty chemii radiacyjnej, zwłaszcza roztworów. Można wykazać na podstawie 
znajomości mechanizmów reakcji wolnorodnikowych, że reakcje radiolizy mo
gą prowadzić nawet do racemizacji czystych enancjomerów!

Publikacja [16], która ukazała się 7 lat temu, nie była nigdy krytykowana. 
Nie jest oczywiście przyjemne dla autora publikowanie prac na „nie”, jednak eli
minacja chemii radiacyjnej z dziedziny syntezy lub rozdzielania związków chi
ralnych wyklucza przynajmniej jedną z możliwości powstania życia, co też ma 
swoją wartość w natłoku nierealnych propozycji. W każdym razie satysfakcją 
autora jest, gdy nawiniecie dużej publikacji przeglądowej o absolutnej syntezie 
asymetrycznej [18] nie ma już promieniowania jonizującego.

W naruszeniu zasady parzystości szukano ewentualnego uprzywilejowania 
krystalizacji związków nieorganicznych jeszcze przed powstaniem życia na Zie
mi. Wiadomo było od dawna, że kwarc krystalizuje w postaci lewo- lub prawo-
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skrętnej [kwarc L -(-) i D-(+)], stosunkowo łatwych do odróżnienia okiem. I tak 
wydawało się w roku 1962, że w skali globalnej przeważa kwarc „lewy”, o ~ 1% 
w stosunku do mieszaniny 50:50, po zbadaniu 16 870 próbek z różnych części 
świata. Jednakże inne badanie w roku 1978 wykazało na 27 059 próbkach nie
wielką przewagę (-0,3%) kwarcu „prawego”! (cytowane za przeglądem [19]). 
Czy różnice te mogłyby być związane z naruszeniem parzystości? Obliczenia te
oretyczne [20, 21] mówią, że kwarc L jest stabilizowany PVED przez ~ 10“17 kT 
na jednostkę Si02. Znów, podobnie jak w próbach chemoradiacyjnych, jest to 
wartość zaniedbywalna.

Rzecz nie byłaby warta wzmianki, gdyby nie przypuszczenia, że w rozdzia
le lub syntezie organicznych enancjomerów mogłyby grać rolę efekty katalitycz
ne i adsorpcyjne na enancjomerowych naturalnych katalizatorach mineralnych. 
Istotnie, prawoskrętny a-kwarc w sposób nieco uprzywilejowany adsorbuje chlo
rowodorek D-alaniny, lewoskrętny kwarc natomiast adsorbuje L-enancjomer 
z jednoprocentowym uprzywilejowaniem. W ten sposób można by podnieść 
enancjoselektywność do ~ 10 “4, a więc do poziomu znacznie wyższego niż 
PVED, obserwowane dla indywidualnych cząsteczek. Różnice między energia
mi adsorpcji obydwu enancjomerów alaniny znajdują się w przedziale 0,13-0,17 
kJ/mol. Dla anionu alaniny różnica energii na a-kwarcu wynosi 0,3 kJ/mol. Bo
daj ciekawsza od kwarcu jest chiralność kaolinitu, występującego w dwóch po
staciach enancjomorficznych określanych 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 porównaniu z enancjomerem L. Kaolinit A jest stabilizo
wany PVED w stosunku do struktury B. Proponowana czasem enancjoselektyw
ność adsorpcji na powierzchni kryształów kalcytu jest mało realna z powodu zbyt 
dużej chemicznej reaktywności tego minerału.

Można by sobie wyobrazić naturalne złoża mineralne (w rodzaju natural
nych „kolumn chromatograficznych”), na których racematy z pierwotnej „zupy” 
ulegałyby rozdzieleniu. Do tego zjawiska trzeba by wyobrazić sobie siłę spraw
czą, która rozdzieliłaby kryształki „lewego” i „prawego” kwarcu lub jakiegoś hi
potetycznego optycznie aktywnego glinokrzemianu, co wymagałoby jeżeli nie in
teligencji, to na pewno dostarczenia jakiejś energii, by przejść do układu bardziej 
uporządkowanego, w czym ujęcie entropowe zagadnienia musiałoby odegrać 
pewną rolę. Nie należy się łudzić, że wystarczyłoby częściowe wzbogacenie pre
paratu, np. aminokwasu w enancjomer l : wystąpienie Goldberga [22] na wspo
mnianej konferencji w San Diego w 1999 r. przypomniało, że synteza z racema- 
tu skromnej wielkości peptydu, zbudowanego z 25 reszt aminokwasowych, dała
by jedną cząsteczkę w pełni homochiralną na 225 = 33 554 432 pozostałych. Syn
teza peptydu, w którym część aminokwasów jest l , a część d  w  blokach lub 
w określonej taktyczności jest oczywiście możliwa, lecz takie peptydy nie mają 
nic wspólnego z życiem.

Kilkuprocentowe wzbogacenie racematu, jakie podobno obserwuje się 
w meteorytach znalezionych na Ziemi, nie stwarza znaczącego przełomu w kon
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cepcjach powstania życia. Euforia, z jaką niektórzy autorzy [23] donoszą o ob
serwacji 10% wzbogacenia racematu aminokwasu w meteorycie marsjańskim, 
nawet gdy jest to rzeczywiście obiekt z Marsa, nie jest żadnym dowodem na ist
nienie kiedyś życia na Marsie, a zaledwie dowodem istnienia warunków natural
nego wzbogacenia na minerałach, bez powstania życia. Cytowany autor, podob
nie jak Goldberg i wielu innych, szuka nadziei w dostarczeniu z kosmosu czyste
go enancjomeru, z czym odsyłam do części trzeciej artykułu.

Pomijam w tym artykule liczne publikacje, które opisują zwiększoną rolę 
PVED w powstawaniu uprzywilejowanej enancjomorfizacji w związkach zawie
rających pierwiastki o wyższej liczbie Z. Istnieją doniesienia, i tak w większości 
kontrowersyjne, o segregacji chiralnej związków kompleksowych zawierających 
chlor, jod, kobalt, iryd, uran. Nie mają one żadnego związku z powstaniem życia 
na Ziemi.

Do dziwnych koncepcji powstania związków chiralnych, nie mających nic 
wspólnego z promieniowaniem, które jednak wymieniam dla rzutu oka na całość, 
jest obserwacja wpływu mieszania roztworu, z którego krystalizują związki. Pew
ne achiralne związki mogą dać chiralne kryształy charakteryzujące się przynależ
nością do 22 chiralnych grup przestrzennych, jako 11 par enancjomerycznych 
grup przestrzennnych. Należy do nich NaC103, który daje kryształy z niemiesza- 
nego roztworu, będące mieszaniną równej liczby (+)- i (-)-NaC103. Mieszanie 
w czasie krystalizacji powoduje znaczne uprzywilejowanie jednego enancjome
ru, jak to wykazał znany tropiciel powstawania chiralności, Kondepudi [24], 
który zresztą podobny efekt mieszania stwierdził [25] w przypadku krystalizacji 
z mieszaniem ze stopionego I,l'-binaftylu. Dziwne to zjawisko jest wg odkryw
ców przypadkiem autokatalitycznej wtórnej nukleizacji. Ten sam autor podobne 
zjawiska stwierdzał i w przypadku krystalizacji mieszanin aminokwasów [26], 
nie zbliżając się jednak do problemów powstania życia na Ziemi. Jakkolwiek 
trudno sobie wyobrazić krystalizację z mieszającego się w naturze roztworu i po
wstanie w ten sposób enancjomerycznych kryształów działających dalej już ka
talitycznie, niektórzy badacze idą w tym kierunku i jedna z publikacji [27] dono
si o wzbogaceniu enancjomerycznym związku organicznego syntetyzowanego 
w obecności D lub L chloranu sodu. Wspomniane w kilku miejscach możliwości 
katalitycznego, jeżeli tak można to nazwać sterowania chiralnością są dobrze 
streszczone w przeglądzie [28].

Od pewnego czasu uwagę przyciąga ewentualna rola pola magnetycznego 
w segregacji chiralnej. Jest to czynnik achiralny, który mimo to może mieć dzia
łanie chiralne. W roztworach wodnych takich aminokwasów, jak tryptofan, wa- 
lina, leucyna lub fenyloalanina, część hydrofobowa skierowana jest ku po
wierzchni międzyfazy, część polarna anionu natomiast skierowana jest do wnę
trza fazy wodnej. Indukowany dipol magnetyczny (p.) ma przeciwne kierunki dla 
enancjomerów L oraz d . Już słabe pole magnetyczne Ziemi powoduje małą róż
nicę w populacji dwóch enancjomerów na granicy faz. Podstawy teoretyczne tej 
hipotezy były krytykowane, a doświadczalnie nie udało się jej potwierdzić [29].
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Nie posunięto się więc dalej niż Pasteur, który też posądzał, bez sukcesów eks
perymentalnych, ziemskie pole magnetyczne o działania enancjoselektywne. Te
mat ten został podjęty pod koniec XX w.: z użyciem znacznie silniejszych pól 
uzyskano w rezultacie magnetochiralny, enancjoselektywny efekt fotochemiczny 
[30]. Jakkolwiek cytowani autorzy kończą streszczenie swojej pracy wnioskami
0 możliwym odgrywaniu roli przez odkryty efekt w hipotezach powstania życia 
na Ziemi, to jednak sam dobór układu -  obserwacja zmian w kompleksie Cr(III) 
tris-szczawianowym, nietrwałym, stale dysocjującym i reasocjującym w roztwo
rze, nie nastraja optymistycznie. Nawet gdyby udało się przenieść uzyskane wy
niki na bioenancjomery, to warto przypomnieć, z jakimi natężeniami pól mamy 
do czynienia: ziemskie pole magnetyczne jest rzędu 1CT4 T, pole w typowej apa
raturze do badań elektronowego rezonansu paramagnetycznego (EPR) nie sięga
1 T, o rząd więcej stosowano w cytowanych eksperymentach. Autorzy, jak wie
lu z nich, chwytają się koła ratunkowego, kierując wzrok na Kosmos, gdzie 
podobno na powierzchni gwiazdy neutronowej jest pole 108 T!

Omawiając wszelkie możliwe drogi przejścia od świata nieożywionego do 
ożywionego nie można pominąć roli światła kołowo spolaryzowanego (ang. CPL
— circularly polarized light). Jego rola w enancjoselektywnej fotochemii jest dobrze 
ugruntowana [31, 32] i opiera się na naturalnym kołowym dichroizmie (ang. NCD
— natural circular dichroism), tzn. na różnicy współczynników absorpcji CPL przez 
dwa enancjomery. Nikomu nie udało się dotychczas wykorzystać tej koncepcji do 
przedstawienia eksperymentalnego modelu całkowitej chiralnej syntezy, mającej 
związek z życiem w realnych warunkach na Ziemi przed miliardami lat.

W tym miejscu dochodzimy do nowej nadziei dla tych, którzy realizują po
wstanie enancjomeru bez udziału związku optycznego bądź uzyskują nieznaczne 
wzbogacenie racematu. Nadzieją tą są reakcje wzmocnienia efektu (ang. ampli- 
ficatioń) na obojętnej drodze, np. katalitycznej, a najlepiej autokatalitycznej. 
Efekty takie są na razie raczej w sferze życzeń niż realnych możliwości. Życze
nia nie ograniczają się do zagadnień chiralności, lecz wysuwane są i w innych ze
społach zagadnień. Nawiązując do właśnie omówionych prób ingerencji polem 
magnetycznym w chiralność, warto wspomnieć publikację [33] o wpływie sła
bych pól magnetycznych na reakcje rekombinacji rodników w micellach, bez od
niesień do chiralności.

3. CHEMIA RADIACYJNA ORZEKA 
O NIEMOŻLIWOŚCI TRANSPORTU 

JAKIEJKOLWIEK POSTACI ŻYCIA ZIEMSKIEGO 
NA NASZĄ PLANETĘ

Idea panspermii, czyli powstania życia gdzieś w Wszechświecie, a następnie 
przetransportowania go na naszą planetę powstała dawno i przy ówczesnym po
ziomie wiedzy i praktycznie nieistnienia chemii radiacyjnej i radiobiologii można



978 Z.P. ZAGÓRSKI

ją  było akceptować. Wydawała się też atrakcyjną koncepcją wytłumaczenia tak 
przerażających epidemii, jak grypy zaraz po I wojme światowej. Niezwykłość tej 
choroby sugerowała nieziemskie pochodzenie zarazków przesączalnych, jak nazy
wano wówczas wirusy. Jeżeli takie koncepcje można było tolerować wówczas, to 
dziś wydaje się nieprawdopodobne, że na przełomie stulecia najpoważniejsi che
micy, poszukiwacze początków życia, w krańcowym akcie bezradności swoich 
wysiłków sugerują transport życia w większych lub mniejszych meteorytach, na
wet w pyle kosmicznym [34], co, jak się przekonamy, jest już zupełnie oczywi
stym nonsensem, w ogonach komet albo na pokładach statków kosmicznych wy
słanych do nas przez bardziej zaawansowane, hipotetyczne cywilizacje Wszech
świata. Pomijam już unik, jaki głosiciele tych koncepcji stosują, bo przecież kon
cepcja powstania życia gdzieś poza naszą planetą jedynie odsuwa zagadnienie 
w przestrzeni i w czasie, ale go nie rozwiązuje. Związki chirałne w czystej posta
ci enancjomerycznej musiały tak czy inaczej powstać, a jako lokalizację kolebki 
życia sugeruje się np. silne pole magnetyczne gwiazd neutronowych! Tymczasem 
istotą nieakceptowalności panspermii jest to, że w olbrzymim, jak na odporność 
życia, natężeniu promieniowań jonizujących, elektromagnetycznych i prędkich 
cząstek, życie tuż za powłoką ochronną Ziemi nie ma szans przetrwania w czasie 
potrzebnym na podróż kosmiczną. U podstaw naiwnych przypuszczeń o transpor
cie życia z Kosmosu jest zupełne niezdawanie sobie sprawy, że praktycznie nie
widoczna atmosfera gazowa wokół Ziemi stanowi, jeżeli chodzi o ochronę przed 
promieniowaniami jonizującymi, odpowiednik 10 metrów betonu.

Dyskusję wpływu promieniowania jonizującego na istoty żywe trzeba prze
prowadzić, analizując z jednej strony wielkość ekspozycji, a z drugiej -  wrażli
wości poszczególnych ustrojów żywych na promieniowanie. Najlepiej więc za
cząć od najmniejszych mocy dawek, tzn. na powierzchni Ziemi i w odniesieniu 
do najmniej odpornego na promieniowanie ustroju, czyli człowieka. Wspomnia
na uprzednio ochronna warstwa atmosfery zapewnia, że przebywając na Ziemi, 
nawet na wysokościach ponad 2000 m, z okazjonalnymi godzinami spędzonymi 
na wysokości 12 000 m (loty pasażerskie), otrzymamy, co prawda, pewną dawkę 
na całe ciało, ale nie przekraczającą w ciągu roku 20 mSv. Nie jest to dawka pro
gowa, a jedynie umowna, przekroczenie jej zwraca uwagę na nietypowe ekspo
zycje, choć nie stwarzają one jeszcze zagrożenia zdrowia. To należy podkreślić, 
bo przyjęcie jej jako stan zagrożenia, jak to zrobiono nieprawidłowo w przypad
ku ogromnych obszarów związanych z incydentem czamobylskim, poczyniło 
ogromne szkody. Dla przybliżenia chemikom wielkości dawek wyjaśnijmy, że 
dawki terapeutyczne podawane na guz nowotworowy i jego otoczenie, także po 
usunięciu nowotworu, mogą być rzędu do 10 Sv, czyli przekraczać dawki śmier
telne, które wynoszą 5 Sv na całe ciało (z zastrzeżeniem że chodzi o LD50, czy
li dawkę, po której 50% populacji ginie).

Jakkolwiek korzystanie z samolotów pasażerskich nawet przez tzw. frequent 
flyers nie nasuwa żadnych wątpliwości co do radiologicznego bezpieczeństwa, to 
jednak w stosunku do personelu latającego narażenie na promieniowanie jest roz-
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patiywane, zwłaszcza z powodu nadchodzącego trzyletniego okresu wzmożonej 
aktywności Słońca emitującego wiązki protonów. Łatwe do przeprowadzenia po
miary dozymetrami całkującymi pochłoniętą dawkę [np. 35] pozwalają stwier
dzić, że nawet najdłuższe, w ramach harmonogramów służby, przebywanie na 
wysokości 10-12 km nie powoduje pochłonięcia wspomnianej dawki rocznej. 
Z tego powodu personelowi latającemu nie przysługują żadne przywileje me
dycznej ochrony pracy. Obserwowana u nich zwiększona częstotliwość chorób 
skóry jest spowodowana przesadnym leżeniem na słońcu, gdy z harmonogramu 
wyniknie postój w ciepłych krajach.

W przypadku oddalania się od Ziemi, już w strefie lotów na niskich orbitach, 
kilkaset kilometrów nad powierzchnią, ochronna właściwość atmosfery ziemskiej 
spada praktycznie do zera i znajdujący się tam obiekt wystawiony zostaje na dzia
łanie promieniowania kosmicznego, szczególnie galaktycznego z określonych 
kierunków i ulegającego wahaniom. Jeszcze większym oscylacjom ulega promie
niowanie jonizujące pochodzące ze Słońca. Jego rozbłyskom towarzyszą strumie
nie protonów, co stwarza niejakie możliwości częściowego ukrycia się, np. za za
pasem wody i żywności w pojeździe kosmicznym, ponieważ błysk dochodzi do 
obserwatora znacznie wcześniej niż strumień protonów, a promieniowanie korpu- 
skulame wędruje wolniej od elektromagnetycznego. „Czy zdążą się schronić?” 
pyta w tytule swej pracy jeden z autorów z NASA w prestiżowym „Radiation 
Measurements” [36].

Zupełnie inaczej przedstawia się sprawa z nadzwyczaj wysokoenergetycz
nym promieniowaniem kosmicznym. Jego działanie za taką częściową osłoną, ja
ką jest magazyn pojazdu, jest, paradoksalnie, znacznie silniejsze, ponieważ wła
śnie w tej osłonie powstają kaskady cząstek jonizujących o znacznie mniejszej 
energii, a więc większej absorbowalności przez ustroje żywe. Jeżeli chodzi 
o działanie promieniowania kosmicznego, to podróżnik wychodzący poza pojazd 
jest mniej na nie narażony niż za osłoną, bo cząstki tych energii przechodzą przez 
niego w większości niezaabsorbowane. Na wysokościach większych, na których 
poruszają się stacje kosmiczne, narażenie radiacyjne jest już poważne, choć 
w czasie kilkudniowego przebywania pierwszych podróżników nie brało się po
chłoniętych dawek [np. 37] pod uwagę. Po dłuższym pobycie załogi, wynoszone 
z trudem z kapsuły, miały już tyle schorzeń spowodowanych brakiem siły ciąże
nia, zaburzeń gospodarki wapniowej itd., że subtelne efekty napromieniowania 
nie były łatwo zauważalne. Dziś jednak sprawy traktuje się poważnie i istnieje 
ogromna literatura jednoznacznie wskazująca na zagrożenie radiologiczne zwła
szcza w czasie rocznej podróży na Marsa, po której połowa załogi będzie już le
dwo żywa, jednak nie wiadomo, których członków to będzie dotyczyć, ponieważ 
zej ście śmiertelne j est wynikiem przebiegu wielu równoległych, a także przypad
kowych łańcuchowych procesów. Po osiągnięciu Marsa załoga powinna schronić 
się w podziemnych pomieszczeniach i tam leczyć chorobę popromienną.

Na osłony, które zastępowałyby zabezpieczenie, jakie zapewnia na Ziemi at
mosfera, nie ma co liczyć na statku kosmicznym z powodu ograniczonej masy.
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Pewne nadzieje budzą projekty osłony elektrostatycznej [38], która pozwoliłaby 
ograniczyć przynajmniej efekt strumieni naładowanych cząstek. Sprawom tym 
poświęcam miejsce w rozdziale o wpływie promieniowania na życie, ponieważ 
przy okazji można z pełną odpowiedzialnością odpowiedzieć entuzjastom idei 
wizytacji lub najazdu Ziemi przez „obcych”, E.T. lub w ogóle kosmitów, którzy 
przywieźli ze sobą życie w jakiejkolwiek formie i technologię, że jest to absolut
nie niemożliwe. Nie ma szczepionki przeciwko promieniowaniu, procesy de
strukcyjne muszą rozwijać się w stosunku do życia opartego na wodzie tak jak 
w naszych organizmach. Innego życia niż podobne do naszego nie można sobie 
wyobrazić, a nawet gdyby było wolne od wodoru, to musiałoby następować odry
wanie lekkich pierwiastków z tych kompozycji. Statek z kosmitami, zasilany 
i sterowany automatycznie dowiezie z całą pewnością martwe istoty. Nie ma mo
wy o wymyślonych stworkach, rzekomo przybyłych na UFO, które rozbiło się 
koło Roswell. Cała sprawa była wymyślona (i osłonięta tajemnicą) przez władze 
amerykańskie, które nie chciały, by Rosjanie dowiedzieli się o specjalnych balo
nach przeznaczonych do wykrywania ewentualnych śladów po ich wybuchach 
nuklearnych, których Amerykanie się spodziewali.

Oszacowanie dawek od pól promieniowania w przestrzeni kosmicznej jest 
bardzo trudne i skłonny byłbym podać wartości, które podróż załogową na Mar
sa muszą postawić w kategoriach samobójstwa, jeżeli decyzję podejmuje podróż
nik, albo zabójstwa, jeżeli decydująjego zwierzchnicy. Toteż aby zadowolić opty
mistów, podajmy zaniżone wartości dawek przyjmowane przez entuzjastów 
podróży załogowej na Marsa, w „Scientific American” [39, 40]. Pierwszy z arty
kułów przewiduje dawkę od promieniowania kosmicznego 750 mSv na rok, 
a 2000 mSv (2 Sv) od rozbłysków protonowych. Drugi artykuł, znanego w Polsce 
(poszukiwał tu swoich korzeni) aktywisty-populaiyzatora podróży na Marsa, sza
cuje ekspozycję tylko na 550 mSv, twierdząc, że ryzyko zachorowania na raka od 
tej dawki wynosi tylko 1%. Niestety, nie można akceptować tego rozumowania, 
bo promieniowanie jonizujące jest raczej słabym czynnikiem rakotwórczym, efek
ty biologiczne pochłoniętej dawki natomiast nie ograniczają się do powstawania 
nowotworów. Przypomnieć należy ustaloną od dawna wielkość symbolizowaną 
LD50 dla wszelkich czynników szkodliwych (śmierć 50% dużej populacji po ta
kiej dawce), wynoszącą, jak wspomniano, dla promieniowania jonizującego 5000 
mSv (5 Sv) na całe ciało. Przypomnieć też trzeba, że rozrzut efektów jest ogrom
ny tak w górę, jak i w dół, że nikt nie jest w stanie określić na podstawie nawet 
najbardziej wnikliwego badania wstępnego podróżników, który z nich podróż 
przeżyje i w jakiej kondycji. Wpływ dodatkowych szkodliwości długiego przeby
wania w stanie nieważkości na odpowiedź organizmu na duże dawki promienio
wania jonizacyjnego jest w ogóle nieznany. Wiadomo tylko, że na Ziemi skutki 
pochłonięcia dawki 300 mSv są już obserwowalne w obrazie krwi (tzw. kometki) 
i to bez związku z efektami nowotworowymi. Nie oznacza to jeszcze choroby po
promiennej. Wspomniane w artykułach o podróżach na Marsa środki zaradcze, jak 
np. zażywanie pigułek z antyutleniaczami, są niepoważne. To, że podróże załogo-
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we są ciągle propagowane, wynika chyba tylko z chęci podtrzymywania dużych 
środków finansowych przeznaczanych na ten cel.

Jest oczywiste, że szanse na przeżycie w Kosmosie niżej zorganizowanych 
ustrojów żywych są znacznie większe niż człowieka. To, że wybitni specjaliści 
w swoich dziedzinach wierzą w transport życia z zewnątrz, wytłumaczyć można 
tylko słabą znajomością chemii radiacyjnej i zupełną już niewiedzą o radiobiolo
gii, która na chemii radiacyjnej się opiera i jest jej, jak można by, obecnie modnie, 
powiedzieć, supramolekulamą konsekwencją. A więc ostatni rozdział o roli che
mii radiacyjnej w powstaniu życia na Ziemi, krytykujący transport prymitywnego 
życia z kosmosu trzeba rozpocząć od podstaw. Na niezrozumieniu istoty chemii 
radiacyjnej ciążą poglądy znane z fotochemii, wg których światło selektywnie wy
biera grupy chromoforowe, rezonansowo odkładając w nich energię pochłonięte
go kwantu. Niczego podobnego nie ma w oddziaływaniu kwantów i cząstek joni
zujących dużych energii, które odrywają elektrony statystycznie w ośrodku absor
bującym, bez związku z lokalizacją tych elektronów, a więc praktycznie są to elek
trony należące do składnika głównego, czyli wody w przypadku układów 
biologicznych. Innych elektronów promieniowanie „nie widzi”, a więc związki 
rozpuszczone lub w inny sposób obecne są dopiero atakowane produktami radio- 
lizy składnika głównego. Chemia radiacyjna roztworów wodnych to chemia reak
cji solutu z elektronem uwodnionym i rodnikiem OH, „po drodze” reagujących je
szcze z tlenem, jeżeli jest obecny. Chemia radiacyjna układów opartych na wodzie, 
a więc organizmów wysoko zorganizowanych, jak nasz, ale i zupełnie prymityw
nych, orzeka o niemożliwości dłuższych „bezkarnych” podróży przez przestrzeń 
zewnętrzną. Istotą znacznego efektu radiobiologicznego na organizmy, czyli wy
dajności radiacyjnej wiele rzędów wielkości przekraczającej wydajności podsta
wowe, jest powielanie efektu elementarnego w łańcuchu sekwencji biologicznych.

Wracając do zjawisk życiowych -  od początków istnienia życia, promienio
wanie jonizujące było raczej jego wrogiem niż przyjacielem. Co prawda efekty 
były w niewielkich dawkach pozytywne, bo pozwalały nieco „przyzwyczajać” się 
ustrojom żywym do nieuniknionego tła promieniotwórczego, które będzie zawsze 
istniało: następowało udoskonalenie mechanizmów samonaprawy, np. DNA, 
które musiało sprostać uszkodzeniom płynącym zresztą nie tylko ze strony pro
mieniowania. Temu zawdzięczamy przetrwanie, a nawet, jak twierdzą zwolenni
cy hormezy, ciągłe ulepszanie mechanizmów biologicznych. Z tego powodu mu
simy założyć ciągłe napromieniowanie nas i pewną tolerancję na przekraczanie 
dawek pochłoniętych, np. dawek medycznych (prześwietlenia diagnostyczne) 
oraz będących skutkiem przebywania na dużych wysokościach.

Głosów chemików radiacyjnych nie należy rozumieć jako negowania istnie
nia życia w innych miejscach Wszechświata, można jednak powiedzieć, że uda
nego transportu żywych okazów być stamtąd nie może.

Zwolennicy transportu życia z kosmosu nie idą oczywiście tak daleko jak au
torzy fantastyki postulujący transport człekopodobnych istot uprowadzających 
Ziemian. Nie są to też pseudonaukowcy jak Daniken, propagujący pomysł prze
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noszenia osiągnięć cywilizacyjnych z innych galaktyk. Liczni naukowcy każą 
wierzyć w powstanie życia w bliżej niesprecyzowany sposób na innych ciałach 
niebieskich, a następnie transport z meteorytami, pyłem kosmicznym lub w ogo
nach komet. Pomijam już aspekty niechemiczne tych przypuszczeń, jak chociaż
by znikome prawdopodobieństwo wyrzucenia kawałka gleby marsjańskiej z od
powiednią prędkością kosmiczną i trafienie w Ziemię, a chcę się skoncentrować 
na roli chemii radiacyjnej w krytyce przenoszenia organizmów nisko zorganizo
wanych, w dodatku wysuszonych, w postaci przetrwalników. Tu zaczyna się „in
na” chemia radiacyjna, niewodna.

Zupełnie inaczej niż w przypadku żywych organizmów, zawierających 90% 
wody, przebiega radioliza substratów suchych, np. zliofilizowanych bakterii lub 
przetrwalników, wraz z pożywką, na której się rozwijały. Już nie woda jest tu 
głównym składnikiem, od którego zaczyna się radioliza. Odrywanie wodoru jest 
tu jeszcze bardziej efektywne niż w roztworze wodnym. To samo odnosi się zre
sztą do materiałów nieożywionych; niektóre polimery, np. teflon, ulegają radio- 
lizie ze szczególną wydajnością i uwalnianiem fluorowodoru, co jest przyczyną 
troski konstruktorów elementów pojazdów kosmicznych. Sześć lat działania pro- 
mieniowań jonizujących na ulegający łańcuchowemu rozkładowi radiacyjnemu 
Teflon® [41,42] w teleskopie Hubbla spowodowało degradację radiacyjną obja
wiającą się pękaniem i utratą własności mechanicznych. Zniszczeniu ulega nie 
tylko tworzywo, niezbędne w częściach mechanicznych, jak przeróżne serwomo- 
torki, ale wydzielający się fluorowodór działa niezwykle korodująco na otocze
nie. Właściwie to dopiero uszkodzenia radiacyjne części elektronicznych oraz 
zniszczenie trwałych zdawałoby się (ale na Ziemi!) tworzyw polimerowych 
zwróciły uwagę na uszkodzenia radiobiologiczne istot żywych. Przedtem temat 
był traktowany niezobowiązująco, zwłaszcza że wysuwanie argumentów radio
biologicznych utrudniało uzyskiwanie funduszy na przygotowanie podróży zało
gowych, zwłaszcza na Marsa.

WNIOSKI

Chemię radiacyjną, czyli przemiany chemiczne wywołane absorpcją promie- 
niowań jonizujących, należy brać pod uwagę w rozważaniach na temat mechani
zmów powstania życia na Ziemi w trzech aspektach.

1. Chemia radiacyjna odgrywa istotną rolę w tworzeniu się prebiotycznych 
związków organicznych, w drodze odrywania elektronów od prostych związków 
i w dalszym etapie powstawania wolnych rodników, które mogą tworzyć nowe 
kombinacje, a nawet prowadzić do związków o większym ciężarze cząsteczko
wym. Stanowią też drogę skutecznego chemicznie dopływu energii z zewnątrz 
oraz mogą inicjować reakcje łańcuchowe. Chemoradiacyjne procesy powstawa
nia prebiotycznej zupy wydają się bardziej prawdopodobne niż propozycje Mil
lera, bo przebiegają w temperaturze umiarkowanej i w środowisku jednorodnym
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oraz jednofazowym. Wszystkie te procesy nie są jeszcze procesami chiralnymi, 
ani -  o ile wykazują eksperymenty -  samoreplikującymi się.

2. W stadium „ożywienia” prebiotycznej mieszaniny związków organicz
nych powstałych głównie w drodze reakcji chemii dużych energii, promieniowa
nie jonizujące nie wydaje się odgrywać dużej roli. Wbrew początkowym oczeki
waniom reakcje chemoradiacyjne są w znikomym stopniu enancjoselektywne, to 
znaczy nie mogą w sposób znaczący prowadzić do wzbogacenia zawartości jed
nego enancjomeru ani wzmacniać śladowych efektów enancjomerycznych po
wstałych w inny sposób, np. PVED.

3. W przeciwieństwie do fotochemii, która podtrzymuje procesy życiowe 
uzależnione od fotosyntezy, a innym reakcjom chemiczym zbyt mocno nie prze
szkadza, chemia radiacyjna działa destrukcyjnie na układy życiowe głównie 
przez odrywanie wodoru, w najlepszym wypadku inicjując procesy sieciowania 
biopolimerów, zresztą degenerujące procesy życiowe. Procesy dehydrogenacji 
przebiegają nawet w temperaturach bliskich zera absolutnego, a to w każdej tem
peraturze powoduje nieodwracalną inaktywację biologiczną przy zachowaniu 
morfologii ustrojów żywych, aż do zwęglenia radiacyjnego. Zachowanie morfo
logii to złudzenie zachowania formy życia mimo długiego przebywania w stre
fach intensywnego promieniowania jonizującego, a więc w całym Kosmosie, 
prócz ograniczonych stref, jak powierzchnia Ziemi, osłoniętych przed promienio
waniem jonizującym warstwą gazów o grubości równoważnej 10 metrom beto
nu. Wskutek tego transport wszelkiego życia z przestrzeni kosmicznej na Ziemię 
jest niemożliwy i to nie tylko ustrojów bardzo skomplikowanych, jak organizm 
człowieka („kosmici”), ale i znacznie mniej wrażliwych na promieniowanie drob
noustrojów, nawet najniżej zorganizowanych, jak wimsy. Czas przebywania 
w przestrzeni kosmicznej jest tak długi, że mechanizmy nieodwracalnego odwo- 
dorowania, nawet bez współdziałania próżni, muszą doprowadzić do likwidacji 
funkcji życiowych. Uniemożliwienie załogowych lotów kosmicznych przez pro
mieniowanie jonizujące jest oczywiste, ponieważ roczne przebywanie w pojeź- 
dzie kosmicznym doprowadzić musi do pochłonięcia dawek patogennych. Osie
dla na Księżycu lub Marsie musiałyby być zakładane na wielometrowych głębo
kościach pod powierzchnią dla zapewnienia niewielkiego tła radiacyjnego podob
nego do panującego na Ziemi. Niestety, fantaści nie biorą tego pod uwagę, 
szkicując pomieszczenia dla ludzi na Księżycu lub Marsie na palach i pod cien
kimi kopułami z przejrzystych polimerów.

Dawki promieniowań w przestrzeni zewnętrznej były lekceważone do cza
su, gdy okazało się, że mogą one wywołać nieprzewidziane zaburzenia w pracy 
komputerów i to wcześniej, niż mogłyby wywołać zagrożenie załóg. Dziś już na 
niewielkich wysokościach, na których operują promy kosmiczne, instaluje się po 
kilka równolegle pracujących komputerów w celu wyeliminowania uszkodzo
nych. Badanie „twardości” elementów elektronicznych, jak nazywa się ich odpor
ność na promieniowanie jonizujące, stało się badaniem rutynowym. Radiobiolo
gia przestrzeni kosmicznej zyskała sprzymierzeńców.
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Dawka promieniowań jonizujących dostarczana w ciągu kilku lat człowieko
wi lub człekopodobnej istocie w strefie układu słonecznego bez osłony o grubo
ści równoważnej 10 m betonu z całą pewnością doprowadzi do przedwczesnej 
śmierci. Pozostaną jednak prawie nienaruszone znajdujące się w ciałach bakterie, 
które będą się nadal rozwijać, jeżeli automatyczne systemy utrzymujące tempera
turę, ciśnienie i wilgotność będą działać. Rozszczelnienie kabiny z ciałami dopro
wadzi do postępującej liofilizacji i mumifikacji. Pozostałe jednak bakterie i prze- 
trwalniki będą nadal absorbowały promieniowania jonizujące z normalnymi kon
sekwencjami dominującego odwodomiania. Po ok. 1000 latach nawet najbardziej 
oporne bakterie, np. typu radiodurans [43], które mogły się wymutować na zwło
kach, też ulegną niedwracalnym zmianom, choć ich zwęglanie, a nawet minerali
zacja, jako zachodzące w temperaturze umiarkowanej, a nawet kriogenicznej, mo
gą zapewnić zachowanie pierwotnego kształtu. A więc odpowiedź wszystkim, 
którzy zakładają przyjście prymitywnych bakterii na Ziemię z Kosmosu: poza Zie
mią, w naszym układzie słonecznym nie ma i prawdopodobnie nigdy nie było ży
cia, a ewentualne oazy życia w galaktyce znajdują się z całą pewnością w odle
głości dalszej niż 1000 lat podróży z prędkością, która pozwoliłaby lądować na 
Ziemi bez termicznego zniszczenia zarodków. Można przyjąć z pewnością, że 
wszystko, co spada na Ziemię, jest wyjałowione radiacyjnie, tak jak produkty me
dyczne sterylizowane u nas promieniowaniem elektronowym lub y  [9].

Urządzenia do napromieniować i ich eksploatacja są doprowadzone do takiej 
perfekcji, że możemy eksperymentalnie symulować skutki przebywania określo
nych materiałów, urządzeń i istot żywych określonego gatunku przez dowolny 
czas w przestrzeni kosmicznej.

Jakkolwiek chemia radiacyjna może przyczynić się do wyjaśnienia mecha
nizmów powstania prebiotycznej „zupy” związków organicznych, to nie może 
zaproponować mechanizmu powstania czystych enancjomerów, które są niezbęd
ne do powstania życia, jakie znamy obecnie i którego jesteśmy częścią. Żadna in
na dziedzina chemii zresztą nie jest w stanie tego dokonać. Chemia radiacyjna 
wyklucza transport życia, chociażby w formie przetrwalników nawet prymityw
nych organizmów, na Ziemię, przez przestrzeń kosmiczną pełną promieniowania 
jonizującego o działaniu rozciągniętym na bardzo długie czasy podróży z prze
strzeni kosmicznej. Życie musiało więc powstać tu na Ziemi, choć j eszcze nie je
steśmy w stanie wyjaśnić, jak to się stało.
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Przedmiotem jej działalności naukowo-badawczej jest chemia żywności, 
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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 
*02 and 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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WSTĘP

Flawonoidy to duża grupa drugorzędowych metabolitów rozpowszechnio
nych w świecie roślin. Pionierem badań nad tą grupą związków był polski che
mik -  Stanisław Kostanecki, który w latach 1898-1910 dokonał syntezy flawo- 
nu, flawonolu i flawanonu [1, 2], Flawonoidy występują w różnych częściach 
roślin -  w liściach, kwiatach, owocach i nasionach. Znanych jest ok. 4000 natu
ralnych związków zaliczanych do flawonoidów i kilkaset otrzymanych syntetycz
nie. Ich wspólną cechą jest szkielet- węglowy Cg-C3-C6 (rys. 1).

Rys. 1. Wzór strukturalny flawonoidów

Związki zaliczane do tej grupy różnią się przede wszystkim stopniem uwo
dornienia centralnego pierścienia heterocyklicznego, liczbą i miejscem podsta
wienia grup hydroksylowych oraz stopniem ich glikolizacji i metoksylacji. Wszy
stkie te czynniki mają wpływ na właściwości fizyczne, chemiczne i biologiczne 
flawonoidów. Podstawowe struktury głównych grup flawonoidów i ich występo
wanie w produktach jadalnych podaje tab. 1.

Właściwości lecznicze flawonoidów są znane od wielu lat. Początkowo 
przedmiotem zainteresowania były głównie zioła lecznicze. Dopiero w latach 30. 
XX w. prace Szent-Gyórgyego [3] spowodowały duże zainteresowanie występo
waniem flawonoidów w owocach i innych produktach spożywczych. Szent- 
-Gyórgy wykazał, że wydzielone z cytryn flawanony -  hesperydyna i eriodyktol, 
działają synergicznie z witaminą C i zapobiegają charakterystycznej dla szkorbu
tu zwiększonej przepuszczalności i podatności na pękanie włosowatych naczyń 
krwionośnych, powodujące krwawe wybroczyny. Objawów tych nie leczył czy
sty kwas askorbinowy. Szent-Gyórgy zaproponował, aby otrzymany z cytryn pre
parat flawonoidów zaliczyć do witamin i nazwać witaminą P (od ang. permeabi- 
lity -  przepuszczalność) lub witaminą C2. Jednakże w 1956 r. Food and Drug Ad- 
ministration uznało, że flawonoidów nie można zaliczyć do witamin, gdyż u czło
wieka nie występują one ani w tkankach, ani w płynach ustrojowych, więc trudno



BIOFLAWONOIDY JAKO ANTYOKSYDANTY 991

uznać je za niezbędne do prawidłowego funkcjonowania organizmu. Dla związ
ków wykazujących aktywność „witaminy P” zaproponowano wtedy nazwę -  bio- 
flawonoidy.

Tabela 1. Struktura i występowanie głównych grup związków flawonoidowych
Nazwa grupy Pierścień C Przedstawiciele Występowanie

Flawony y ° Y diosmina cytrusy,

v
apigenina pomidory,

oliwki
0

Izoflawony

A
genisteina
daidzeina

soja

T
0

Flawonole
V ° Y

kwercetyna warzywa (cebula),I 1 rutyna owoce
kempferol

I
0 mirycetyna

Flawanony

Y

naryngenma
naryngina
hesperydyna

cytrusy

0 eriodyktol

Flawan-3-ole

Y°Y
katechina herbata, wino,
epikatechina owoce,
procyjanidyny rośliny strączkowe

Antocyjany v  ✓ Cl  / cyjanidyna owoce,

XX» malwidyna
delfinidyna

wino

Chalkony

j ° y
florydzyna
floretyna

jabłka

0

Mimo że w tym czasie nie stwierdzono obecności flawonoidów 
w organizmie człowieka ani zwierząt doświadczalnych, ich wielokierunkowe od
działywanie na procesy zachodzące w ustroju zostało udowodnione w wielu 
ośrodkach badawczych na świecie. Potwierdzeniem tego jest cykl artykułów 
Böhma Die Flavonoide z lat 1959-1960 [4], w których autor na podstawie 573 
cytowanych publikacji omawia właściwości chemiczne i biologiczne flawonoi
dów, ich wpływ na strukturę włosowatych naczyń krwionośnych, na pracę serca, 
a także ich rolę jako antyoksydantów oraz wiele innych właściwości biologicz
nych, np. działanie moczopędne, antybakteryjne i antywirusowe.
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Zainteresowanie aktywnością antyoksydacyjną bioflawonoidów znacznie 
wzrosło w latach 80. XX w., co było związane z poszukiwaniem naturalnych 
antyoksydantów chroniących organizm przed szkodliwym działaniem wolnych 
rodników i innych aktywnych form tlenu.

ANTYOKSYDANTY JAKO BROŃ 
PRZECIWKO REAKTYWNYM FORMOM TLENU

Reaktywne formy tlenu (RFT) są stale obecne w organizmie człowieka, gdyż 
stanowią produkty metabolizmu tlenu. Do podstawowych reaktywnych form tle
nu zalicza się: ‘Cfe, <V*, *OH, HOO*, H20 2, NO’, NOO\

Głównym miejscem ataku RFT w organizmie są nienasycone kwasy tłu
szczowe wchodzące w skład złożonych struktur lipidowych. W wyniku interak
cji RFT z lipidami powstają nowe rodniki i nadtlenki: L*, LO\ LOO*.

Wszystkie te pierwotne i wtórne RFT włączają się do niespecyficznych, łań
cuchowych reakcji utleniania i powodują zmiany struktury i właściwości funk
cjonalnych lipidów, białek i innych substancji oraz struktur tkankowych, co 
może być przyczyną szkodliwych dla zdrowia procesów. Główne kierunki ataku 
RFT przedstawiono na rys. 2.

BIAŁKA LIPIDY

Organizm ma bardzo efektywne enzymatyczne i nieenzymatyczne mechani
zmy obronne regulujące poziom RFT na możliwie niskim, niezbędnym poziomie. 
Zaburzenie równowagi pomiędzy pro- i antyoksydantami na korzyść reakcji pro- 
oksydacyjnych jest nazywane stresem oksydacyjnym. Przyczyną stresu oksyda
cyjnego mogą być: wzmożony wysiłek, gorączka, spożywanie alkoholu, palenie 
papierosów, a także zażywanie niektórych leków. Bartosz [5] wymienia ponad 50 
chorób, którym towarzyszy stres oksydacyjny. Do najważniejszych skutków stre
sów oksydacyjnych można zaliczyć:

• zmiany stabilności i przepuszczalności błon komórkowych,
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• przyspieszanie starzenia się tkanek,
• inicjowanie i przyspieszanie procesów nowotworowych,
• degradację witamin A, C oraz E.
Tak poważne zagrożenie zdrowia przy wysokim poziomie RFT spowodowa

ło szybki rozwój badań nad występowaniem i aktywnością naturalnych antyoksy- 
dantów, zdolnych do wymiatania rodników inicjujących procesy oksydacyjne. 
Zalicza się do nich wiele substancji naturalnych, pochodzenia roślinnego, głów
nie lipofilne tokoferole i karotenoidy, a ze związków hydrofilnych kwas askorbi
nowy i polifenole, których głównym reprezentantem w żywności są flawonoidy. 
Spośród wymienionych naturalnych antyoksydantów aktywność biologiczna to- 
koferoli, karotenoidów i kwasu L-askorbinowego jest od dawna znana i potwier
dzona nie tylko in vitro, ale także in vivo. Z flawonoidami natomiast sprawa jest 
znacznie bardziej skomplikowana, gdyż jest to duża grupa związków o bardzo 
zróżnicowanej strukturze, hydrofilności oraz aktywności biologicznej i antyoksy- 
dacyjnej, a poza tym związki zaliczane do flawonoidów są trudno przyswajalne 
i nie są gromadzone w organizmie człowieka i zwierząt.

Dlaczego więc właśnie aktywność antyoksydacyjna flawonoidów w ostat
nich latach jest przedmiotem wielkiego zainteresowania wielu ośrodków badaw
czych? Przyczyną tego jest fakt, że związki te są rozpowszechnione 
w świecie roślin. Występują w owocach, warzywach i nasionach, a także 
w napojach, takich jak wino, piwo i herbata, są więc stale obecne w naszym po
żywieniu. Dzienne spożycie flawonoidów, w zależności od diety, wynosi 
25 mg do 1 g [6] i jest kilkakrotnie wyższe niż przeciętne spożycie tokoferoli czy 
karotenoidów. Jednakże skład i aktywność biologiczna, w tym również antyoksy
dacyjna, flawonoidów występujących w różnych surowcach roślinnych zależy od 
wielu czynników, a głównie od gatunku i odmiany.

Aby ocenić efektywność anty oksydacyjną poszczególnych związków 
i produktów, trzeba wybrać odpowiednie metody oznaczania.

METODY OZNACZANIA AKTYWNOŚCI ANTYOKSYDACYJNEJ

Do oznaczania aktywności antyoksydacyjnej flawonoidów stosowane są me
tody oparte na różnych zasadach i określające różne właściwości badanych związ
ków [7], Do porównania efektywności pojedynczych antyoksydantów, a także do 
oceny „pojemności” antyoksydacyjnej produktów o złożonym składzie, np. napo
jów czy ekstraktów roślinnych, często wykorzystywane są metody określające sto
pień zmiatania trwałych syntetycznych rodników: DPPH* (l,l-difenylo-2-pikrylo- 
hydrazyl), ABTS+‘ (kwas 2,2'-azynobis-(3-etylobenzotiazolino-6-sulfonowy)) 
i DMPD* (dihydrochlorek N, W-dimetylo-p-fenylenodiaminy). Jednakże z punktu 
widzenia oceny aktywności antyoksydacyjnej badanych związków, w aspekcie 
prozdrowotnym, bardziej wiarygodne wydają się metody oparte na pomiarze efek
tywności zmiatania rodników hydroksylowych ‘OH albo anionorodnika ponad-
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tlenkowego 0 2" ,  powstających w organizmie człowieka. Podstawowe informacje 
o niektórych często stosowanych metodach podano w tab. 2.

Tabela 2. Metody oznaczania aktywności antyoksydacyjnej

Rodnik
[Lit.] Układ generujący Środowisko Metoda detekcji

ABTS+*
[8]

metmioglobina/H202 
nadsiarczan potasu

bufor pH 7,4 
etanol

spektrofotometryczna

DMPD*
[9]

jony żelaza(III) bufor pH 5,2 spektrofotometryczna

DPPH‘
[10]

metanol, etanol spektrofotometryczna

o - ,-
[11]

ksantyna/oksydaza
ksantynowa

bufor pH 7,4-8,3 spekrrofotometryczna 
chemiluminescencj a 
polarografia

“OH
[12]

jony żelaza(II)/H202 
fotoliza H20 2 pr. UV

woda spektrofotometryczna
HPLC

Ze względu na to, że głównym miejscem ataku RFT w organizmie są niena
sycone kwasy tłuszczowe, wchodzące w skład struktur lipidowych, opracowano 
również wiele metod oznaczania efektywności flawonoidów jako czynników ha
mujących procesy autooksydacji lipidów. Stosowane są różne układy modelowe: 
emulsje kwasu linolowego [13, 14], liposomy [14-16], niskocząsteczkowe lipo- 
proteiny [14, 16, 17] oraz błony erytrocytame [15, 18]. Reakcje prowadzone są 
najczęściej w buforach o pH 7,4 w obecności jonów żelaza lub miedzi jako kata
lizatorów. Przebieg procesu utleniania lipidów jest kontrolowany przez pomiar 
stężenia sprzężonych dienów, heksanalu lub dialdehydu malonowego.

Przy wyborze metody oznaczania i ocenie wyników trzeba brać pod uwagę 
fakt, że efektywność antyoksydacyjna flawonoidów zależy od ich polamości, 
stopnia dysocjacji oraz od trwałości w środowisku reakcji badanego związku 
i powstających rodników.

STRUKTURA
A AKTYWNOŚĆ ANTYOKSYDACYJNA FLAWONOIDÓW

Rola antyoksydantów w hamowaniu procesów oksydacyjnych zachodzących 
w organizmach żywych, a także w produktach spożywczych może polegać na:

• zmiataniu wolnych rodników i wygaszaniu tlenu singletowego,
• przerywaniu, czyli terminacji reakcji rodnikowych,
• wiązaniu metali katalizujących procesy utleniania,
• inhibicji enzymów z grupy oksydaz.
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Flawonoidy są aktywne we wszystkich wymienionych procesach, ale ich 
efektywność w tych reakcjach zależy od bardzo wielu czynników.

Efektywność zmiatania wolnych rodników i przerywania łańcucha reakcji ro
dnikowych zależy głównie od występowania w pierścieniu B flawonoidów przy
najmniej dwóch grup o-hydroksylowych, gdyż umożliwia to tworzenie się intra- 
molekulamego wiązania wodorowego między tymi grupami, co zwiększa stabil
ność rodników fenoksylowych [19].

Istotny wpływ ma również obecność podwójnego wiązania w pozycji 2-3, 
sprzężonego z grupą karbonylową w pozycji 4. Taka konfiguracja umożliwia de- 
lokalizacje elektronów pomiędzy pierścieniami i przez efekt rezonansowy 
zwiększa stabilność rodników. Z punktu widzenia zdolności do wiązania metali 
istotne jest występowanie grup hydroksylowych przy C-3 i C-5 oraz grupy kar- 
bonylowej w pozycji 4. Taki układ umożliwia chelatowanie metali w pięcio- lub 
sześcioczłonowych pierścieniach.

W zakresie inhibicji enzymów flawonoidy mogą działać jako kompetycyj- 
ne lub niekompetycyjne inhibitory. Cotelle i in. [20] stwierdzili, że 7-hydroksy- 
flawony są silnymi kompetycyjnymi inhibitorami oksydazy ksantanowej, a ich 
działanie polega prawdopodobnie na tym, że w centrum aktywnym enzymu za
stępują hydroksyksantynę. Z punktu widzenia prozdrowotnej aktywności flawo
noidów ważne jest ich działanie inhibicyjne w stosunku do 15-lipoksygenazy -  
enzymu katalizującego utlenianie LDL. Terao i in. [21] stwierdzili, że najwięk
szą skuteczność inhibicyjną wykazywała kwercetyna, niewiele mniejszą 3- i 7- 
-glukozydy, natomiast glukozylacja grupy hydroksylowej w pozycji 4' powodo
wała trzykrotny spadek aktywności inhibicyjnej. Dobrymi inhibitorami 15-lipo
ksygenazy są także, wyizolowane ze skórek pomarańczy, zmetoksylowane fla- 
wony, przy czym o ich aktywności decydowało miejsce metoksylacji, a nie licz
ba grup —OCH3 [22].

Aktywność antyoksydacyjna związków flawonoidowych była wielokrotnie 
przedmiotem badań, ale duże różnice w metodyce oraz w sposobie przedstawie
nia wyników utrudniają obiektywną ocenę efektywności antyoksydacyjnej po
szczególnych związków. Dla przykładu w tab. 3 zestawiono strukturę kilkunastu 
związków z różnych grup oraz ich aktywność antyoksydacyjną, oznaczaną przez 
autorów stosujących inne metody badania i inny sposób wyrażania wyników.

Wartość współczynnika IC50 oznacza ilość związku potrzebną do 50% reduk
cji stężenia produktów utleniania LDL, a więc im niższa liczba, tym wyższa ak
tywność antyoksydacyjna. Wartość TEAC (Trolox Equivalent Antioxidant Capa
city’) natomiast wyraża liczbę milimoli Troloxu (pochodna tokoferolu rozpu
szczalna w wodzie) odpowiadającą aktywności 1 milimola badanego związku 
w reakcji zmiatania rodników ABTS. Im wyższa wartość TEAC, tym większa 
efektywność antyoksydacyjna związku.

Porównując wartości IC50 dla flawonoidów o różnej strukturze można zau
ważyć, że istotny wpływ na aktywność antyoksydacyjną ma obecność w pierście
niu B grup orto-dihydroksy przy C3' i C4\ Np. katechina, kwercetyna i cyjani-
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Tabela 3. Porównanie aktywności antyoksydacyjnej flawonoidów [17, 23]

Związek Pozycja grup —OH IC50 [pM] TEAC [mM]

Flawan-3-oIe 4,9
Galusan epikatechiny 5,7,3',4', 3",4",5" 0,07 4,8
Galusan epigalokatechiny 5,7,3',4',5'. 3".4",5" 0,10 3,8
Epigalokatechina 3,5,7,3',4', 5' 2,5
Epikatechina 3,5,7,3',4' 0,18 2,4
Katechina 3,5,7,3',-4'

Flawon-3-ole 0,22 4.7
Kwercetyna 3,5,7,3', 4' 0,51 2,4
Rutyna 5,7,3',4' 3,1
Mirycetyna 3,5,7,3',4',5' 1 3
Kempferol 3,5,7,4'

Flawanony > 16 1,5
Naringenina 5,7,4' 1 4
Hesperetyna 5.7,3' > 16 1 1
Hesperydyna 5,3'

Antocyjany 4 4
Delfinidyna 3,5,7,3',4',5' 0 21 4 4
Cyjanidyna 3,5,7,3',4' 1 3
Pelargonidyna 3,5,7,4' 0 95 ? 1
Malwidyna 3,5,7,4'

dyna, związki o różnej strukturze pierścienia C, ale identycznym usytuowaniu 
w cząsteczce grup hydroksylowych, wykazują zbliżone, niskie wartości IC50 
(0,18-0,22 pM), co wskazuje na ich relatywnie wysoką aktywność antyoksyda- 
cyjną, ok. 10 razy wyższą niż dla kwasu askorbinowego. Natomiast występujące 
w owocach cytrusowych flawanony -  hesperydyna i naringenina, które w pier
ścieniu B mają tylko jedną grupę hydroksylową i nie mają podwójnego wiązania 
w pierścieniu C, wykazywały w tym teście wielokrotnie niższą aktywność (IC50 
ok. 100-krotnie wyższe).

Aktywności antyoksydacyjne tych samych związków, oznaczane metodą 
z ABTS i wyrażone jako TEAC, są mniej zróżnicowane, ale ogólne tendencje 
są takie same. Wysoką efektywność zmiatania kationorodników ABTS (TEAC 
4,5-4,9 mM) wykazywały galusany epikatechiny, kwercetyna i cyjanidyna, 
a niską (1,1-1,5 mM) flawanony.

Ciekawe są wyniki badań aktywności antyoksydacyjnej flawan-3-oli. Jest to 
grupa flawonoidów występujących w wielu gatunkach owoców i w nasionach ro
ślin strączkowych, ale szczególnie bogate we flawanole są herbata oraz czerwo
ne wino [24-26].

Charakterystyczną cechą struktury flawan-3-oli jest brak podwójnego wiąza
nia między C2 a C3 i tlenu przy C4 oraz występowanie dwóch centrów asyme
trii przy C2 i C3. Poza tym, w odróżnieniu od flawonoli, flawanole nie występu
ją w formie glikozydów, ale tworzą oligomery i polimery nazywane proantocy-
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janidynami lub taninami skondensowanymi, w których cząsteczki katechin połą
czone są wiązaniami C4—C8 lub rzadziej wiązaniami C4—C6 (rys. 3).

OH OH

R i =  H  (+ )ka tech ina
R , =  O H  (+ )ga loka tech ina

OH

R i =  H  (-)ep ik a tech in a
R , =  O H  (-)ep iga loka tech ina

OH

p ro cy jan id y n a  B 2 
ep ik a tech in o (4 P -8 )ep ik a tech in a

procy jan idyna B5 
epikatech ino(4P -6)ep ikatech ina

Rys. 3. Wzory strukturalne monomerów i dimerów flawan-3-oli

Nanjo i wsp. [27], badając efektywność monomerów flawanoli jako zmiata- 
czy rodników DPPH\ stwierdzili, że ich aktywność antyoksydacyjna nie zależy 
od struktury przestrzennej, natomiast estryfikacja kwasem galusowym grupy OH 
przy C3 ok. 2 razy podwyższa aktywność antyoksydacyjną. W przypadku reak
cji utleniania lipoprotein galusan epigalokatechiny był jedynie o 20% lepszym 
inhibitorem w porównaniu z epigallokatechiną [17].

Zależność między strukturą przestrzenną a aktywnością antyoksydacyjną fla
wanoli w stosunku do anionorodnika ponadtlenkowego badali Saint-Cricq 
de Gaulejac i in. [11]. Stwierdzili oni, że (-)epikatechina (2R : 3R) ma wyższą ak
tywność antyoksydacyjną niż (+)katechina (2R : 35). Badania Plumba i in. [28] 
natomiast, w których efektywność antyoksydacyjną katechin i proantocyjanidyn 
oznaczano na podstawie ich zdolności do opóźniania peroksydacji lipidów w mo
delowych układach liposomów, dały wyniki odwrotne -  katechina wykazywała 
wyższą aktywność niż epikatechina.
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W oligomerach flawanoli istotne znaczenie ma nie tylko skład, ale i sposób 
wiązania monomerów, decydujący o strukturze przestrzennej. Procyjanidyny 
z serii B5 do B8, w których cząsteczki katechin połączone są wiązaniem C 4-C6 
wykazywały wyższą aktywność niż częściej występujące w roślinach procyjani
dyny BI do B4, w których cząsteczki katechin połączone są wiązaniami C4-C8. 
Autorzy [11] tłumaczą to bardziej zwartą strukturą dimerów, w których występu
je wiązanie C4—C8 (rys. 4).

Rys. 4. Wpływ struktury przestrzennej flawanoli na efektywność zmiatania anionorodnika ponad-
tlenkowego

Ci sami autorzy wykazali również, że efektywność zmiatania rodników 0 2 ‘ 
przez oligomery procyjanidyn rośnie od monomeru do tetrameru, a powyżej spa
da ze wzrostem stopnia polimeryzacji. Jest to o tyle ważne, że w owocach flawa- 
nole występują głównie jako proantocyjanidyny.

SKŁAD I AKTYWNOŚĆ ANTYOKSYDACYJNA FLAWONOIDÓW 
WYSTĘPUJĄCYCH W HERBACIE I W WINIE

Dobrym źródłem flawonoidów w naszej diecie są owoce i otrzymane 
z nich produkty oraz nasiona roślin strączkowych, ale na szczególną uwagę za
sługują herbata i czerwone wino, gdyż są to napoje bogate w związki flawonoi- 
dowe i najlepiej poznane zarówno pod względem składu, jak i aktywności anty- 
oksydacyjnej.

Głównymi związkami polifenolowymi herbaty są katechiny, theaflawiny 
i thearubiginy. W świeżych liściach i w zielonej herbacie występują tylko kate
chiny, a w oolong i w czarnej herbacie katechin jest niewiele, a dominującą for
mą są theaflawiny i thearubiginy powstające w procesie fermentacji liści herba
cianych (tab. 4; [29]). Głównym składnikiem frakcji fenolowej zielonej herbaty 
jest galusan (-)epigalokatechiny, związek, w którym występuje najwięcej, bo 8 
wolnych grup OH, co decyduje o jego wysokiej aktywności antyoksydacyjnej. Na 
podstawie zdolności do zmiatania rodników DPPH, pod względem efektywności 
antyoksydacyjnej flawanole herbaty można uszeregować [31]:

EGKG > EKG > EGK > EK,
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przy czym epikatechina wykazuje aktywność dwa razy mniejszą niż galusan epi- 
galokatechiny. Podobne zależności uzyskano, badając efektywność flawanoli her
baty jako antyoksydantów hamujących procesy autooksydacji tłuszczów.

Zielona herbata charakteryzuje się o 40% większą efektywnością antyoksyda- 
cyjną niż czarna herbata, a katechiny wydzielone z zielonej herbaty wykazywały 
aktywność antyoksydacyjną zbliżoną do antyoksydantów syntetycznych, takich 
jak BHA i BHT [31]. Theaflawiny, stanowiące dominującą grupę polifenoli 
w czarnej herbacie, charakteryzują się niższą aktywnością antyoksydacyjną niż ka
techiny, ale także tym wyższą, im więcej grup OH występuje w ich cząsteczce. Za
wartość tych związków w handlowych gatunkach herbaty znacznie się różni w za
leżności od pochodzenia i warunków stosowanych w procesie technologicznym.

Tabela 4. Skład polifenoli zielonej herbaty [30]

Związek Liczba 
grup OH

Zawartość 
[% s.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 składu, przemian i właściwości prozdrowotnych winogron i wina 
datują się od lat 70. XX w., czyli od ogłoszenia w czasopiśmie „The Lancet” [32] 
wyników badań statystycznych nad umieralnością na choroby wieńcowe w róż
nych regionach Europy. Materiały te sugerowały, że we Francji, mimo dużego 
spożycia tłuszczów, wskaźnik umieralności na choroby wieńcowe jest najniższy, 
co nazwano „paradoksem francuskim” i kojarzono z dużym spożyciem wina 
w tym kraju. Przyczyniło się to do rozwoju badań nad składem wina, a szczegól
nie związków zaliczanych do grupy flawonoidów. W winogronach zidentyfiko
wano 10 kwasów fenolowych występujących w formie wolnej i związanej, 16 
barwników antocyjanowych, 12 związków flawonolowych, 5 monomerów flawa
noli, w tym 3 o dużej aktywności antyoksydacyjnej: galokatechina, epigalokate- 
china i galusan epikatechiny, 6 dimerów i 2 trimery proantocyjanidyn oraz tani
ny skondensowane o wyższym stopniu polimeryzacji [33].

Zawartość polifenoli w winach wynosi od 50 mg/1 w białych winach do 
6500 mg/1 w niektórych winach czerwonych. Przeciętnie wina białe zawierają 
ok. 250 mg/1, a czerwone 1000 do 4000 mg/1 [19].

Badania dotyczące składu, przemian i właściwości związków polifenolo- 
wych występujących w winach koncentrują się głównie na barwnikach antocyja
nowych, katechinach i proantocyjanidynach, gdyż te grupy związków kształtują 
cechy organoleptyczne wina (głównie barwę i cierpkość) oraz właściwości anty- 
oksydacyjne. W ostatnich latach, szukając związków odpowiedzialnych za wy
soką aktywność antyoksydacyjną wina, zwrócono uwagę na występowanie w wi
nogronach stilbenów -  polifenoli o szkielecie- C6-C2-C6 (rys. 5).
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Rys. 5. Wzór strukturalny resweratrolu

Porównanie aktywności antyoksydacyjnej stilbenów oraz antocyjanów 
i katechin wykazało wysoką aktywność antyoksydacyjną resweratrolu (IC50 = 
2,6 pM), większą niż antocyjanów, ale mniejszą niż katechin [34],

Wysoką aktywność antyoksydacyjną czerwonego wina potwierdzono 
w licznych testach in vitro oraz in vivo [17, 35-37]. Whitehead i in. [38] stwier
dzili, że już godzinę po podaniu 300 ml czerwonego wina aktywność anty- 
oksydacyjna osocza krwi wzrastała średnio o 18%. Zbliżony wzrost aktywności 
antyoksydacyjnej osocza krwi (o 16%) uzyskano po podaniu 1 g kwasu askorbi
nowego.

AKTYWNOŚĆ ANTYOKSYDACYJNĄ FLAWONOIDÓW IN  VIVO

W celu poznania znaczenia i roli flawonoidów jako antyoksydantów w zło
żonych procesach redoks zachodzących w organizmie człowieka i zwierząt po
trzebne jest określenie:

• przyswajalności różnych grup i form związków flawonoidowych,
• struktury i aktywności antyoksydacyjnej metabolitów związków flawono

idowych występujących w organizmie,
• wpływu tych metabolitów na pojemność antyoksydacyjną osocza krwi,
• roli flawonoidów i ich pochodnych jako antyoksydantów osłaniających 

przed atakiem RFT: LDL, lipidy błon komórkowych i białka.
Badanie przyswajalności flawonoidów jest trudne i mało jest informacji na 

ten temat. Absorpcja flawonoidów przez wiele lat uważana była za znikomą, 
gdyż w produktach roślinnych występują one najczęściej w formie (3-glikozydów, 
a w przewodzie pokarmowym człowieka nie ma (3-glikozydaz. Jednak tylko nie
wielka część spożywanych związków flawonoidowych jest wydalana z kałem, co 
sugeruje, że w dolnych odcinkach jelita grubego zachodzi ich rozkład. Prawdo
podobnie bytujące tam bakterie wydzielają (3-glikozydazy, a uwolnione aglikony 
ulegają dalszej degradacji. Duży wpływ na absorpcję flawonoidów mają także 
reszty glikozydowe. Stwierdzono 4 razy wyższą przyswajalność p-glukozydu 
w porównaniu z (3-rutynozydem kwercetyny [39], Autorzy ci przypuszczają, że 
glukozyd jest absorbowany w jelicie cienkim, rutynozyd zaś dopiero w okrężni- 
cy po uprzedniej deglikolizacji. Aziz i in. [40] po podaniu kilku wolontariuszom 
po 300 g cebuli stwierdzili w osoczu krwi 8 razy wyższe stężenie 4'-glukozydu 
izoramnetyny (S'-metoksy-SjS^-trihydroksyflawon^'-glukozyd) w porównaniu
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z 4'-glukozydem kwercetyny (3,3', 5,7-tetrahydroksyflawon-4'-glukozyd), mimo 
iż w cebuli stosunek tych związków jest jak 1 :10. Autorzy przypuszczają, że re
latywnie wysokie stężenie glukozydu izoramnetyny może być spowodowane me- 
tylowaniem w procesie metabolicznym 4'-glikozydu kwercetyny w pozycji 3'.

Badano także wydalanie flawonoidów z moczem i stwierdzono, że po do
ustnym podaniu szczurom kwercetyny, izokwercetyny lub rutyny, w ilości 
50 mg/kg, w moczu nie pojawiają się ani podawane związki, ani ich metabolity 
występujące w osoczu krwi, a przy podawaniu dożylnym stwierdzono wydalanie 
z moczem tylko 2-10% flawonoidów [41], Takie wyniki mogą oznaczać, że tyl
ko niewielka część spożywanych związków flawonoidowych jest wchłaniana 
z przewodu pokarmowego lub że ulegają one w organizmie daleko posuniętej de
gradacji.

Wiele prac poświęcono oznaczaniu flawonoidów i ich metabolitów w osoczu 
krwi. Po podaniu szczurom kwercetyny i jej glikozydów [6, 40, 42,43], a także 
epikatechiny [44, 45] oraz daidzeiny i genisteiny [46] w osoczu krwi pojawiały 
się glukuronowe i siarczanowe pochodne badanych związków oraz ich formy me- 
tylowane, natomiast nie znajdowano wcale lub znajdowano zaledwie śladowe ilo
ści podawanych flawonoidów w formie niezmienionej. Przypuszcza się, że fla- 
wonoidy ulegają glukuronowaniu w jelicie cienkim, a następnie w wątrobie za
chodzi podstawienie reszt siarczanowych i metylowych. Piskuła i Terao [44] ba
dali szybkość pojawiania się i zaniku (-)epikatechiny i jej metabolitów w osoczu 
krwi szczurów i stwierdzili, że wszystkie identyfikowane związki najwyższe stę
żenie osiągały po 2 h, przy tym dominującą formą była glukuronowana epikate- 
china. Po 6-8 h stężenie wszystkich metabolitów spadało do zera, co dowodzi, że 
są one szybko wydalane z ustroju. W związku z tym nasuwa się pytanie, w jakim 
stopniu te przemiany metaboliczne wpływają na aktywność antyoksydacyjną fla
wonoidów. Porównanie aktywności antyoksydacyjnej pochodnych kwercetyny 
w procesie utleniania lipidów wykazało, że zarówno glukuronid, jak i siarczan 
kwercetyny wykazują dwukrotnie niższą aktywność antyoksydacyjną niż wolna 
kwercetyna [47].

Wyniki badań, wykazujących bardzo niską przyswajalność flawonoidów 
i obniżoną aktywność antyoksydacyjną metabolitów występujących w osoczu 
krwi, wydają się podważać celowość badań in vitro, prowadzonych w aspekcie 
aktywności prozdrowotnej tych związków. Z drugiej strony jednak wielokrotnie 
wykazano, że podawanie zwierzętom doświadczalnym, a także wolontariuszom 
czystych związków flawonoidowych (najczęściej kwercetyny i jej glukozydów 
lub katechin i ich oligomerów) lub produktów w nie zasobnych (wina, herbata), 
powoduje wzrost potencjału antyoksydacyjnego osocza krwi oraz spadek pozio
mu LDL w osoczu krwi [38, 45, 48].

Mimo szeroko prowadzonych badań trudno określić miejsce i mechanizm 
działania flawonoidów w ustroju. Wyniki badań aktywności antyoksydacyjnej 
flawonoidów, prowadzonych w układach modelowych biomembran [49-51], 
wskazują na wysoką aktywność tych związków jako zmiataczy rodników inicju
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jących procesy utleniania lipidów w błonach komórkowych, ale także jako sub
stancji osłaniających tokoferole i askorbinian [15]. Przypuszcza się, że flawono- 
idy lokalizują się na powierzchni membran lipidowych, na granicy faz i neutra
lizując rodniki nie dopuszczają do ich ataku na lipidy decydujące o prawidłowej 
strukturze i funkcji błon [50]. Nie wiadomo natomiast, czy metabolity flawonoi- 
dów mogą przenikać do komórek.

Aktywność prozdrowotna i antoksydacyjna flawonoidów in vivo może także 
wynikać z ich działania już na etapie przewodu pokarmowego, gdzie mogą osła
niać inne łatwo przyswajalne antyoksydanty, np. witaminę C i E, a także chronić 
przed atakiem RFT błony komórkowe nabłonka ścian przewodu pokarmowego.

PODSUMOWANIE

Flawonoidy to związki o bardzo zróżnicowanej strukturze, właściwościach 
chemicznych, biologicznych, a więc i antyoksydacyjnych. Mimo szybkiego roz
woju badań w tej dziedzinie i bezspornie stwierdzonej wysokiej aktywności an- 
tyoksydacyjnej wielu związków flawonoidowych, nadal mało wiemy o ich przy- 
swajalności i mechanizmie działania w organizmie. W celu określenia prozdro
wotnej roli produktów spożywczych bogatych we flawonoidy konieczne jest po
znanie ich składu, zawartości oraz aktywności antyoksydacyjnej oznaczanej 
w układach modelowych zbliżonych do występujących w organizmie. Należy 
jednak zachować dużą ostrożność przy ocenianiu efektywności antyoksydacyjnej 
flawonoidów in vivo na podstawie badań 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 
H2 and 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].



1008 S. KARSKI, I. LUDOMIRSKA, I. WITOŃSKA

WSTĘP

Metale szlachetne osadzone na nośnikach są wykorzystywane jako kataliza
tory w bardzo wielu ważnych procesach przemysłowych, włączając procesy uwo
dornienia i odwodomienia, reforming ropy naftowej oraz liczne procesy z zakre
su ochrony środowiska. Wiadomo, że nośnik wpływa na aktywność katalityczną 
naniesionego metalu [1]. Metale osadzone na nośnikach kwasowych, takich jak 
Si02, Al20 3, H-Y, charakteryzują się wyższą aktywnością w procesach wodoro- 
genolizy i uwodornienia w porównaniu z aktywnością metali osadzonych na no
śnikach obojętnych lub alkalicznych. Chociaż wpływ kwasowości/zasadowości 
nośnika na właściwości katalityczne naniesionych metali jest dobrze znany, ro
dzaj tych oddziaływań nie został całkowicie wyjaśniony.

Wiele prac poświęcono badaniu tzw. silnych oddziaływań metal-nośnik 
(SMSI) między metalami grupy VIII i tlenkami metali. Początkowo badania te 
dotyczyły metali grupy VIII naniesionych na TiO? [2-5]. W ostatnich dwóch de
kadach wiele uwagi poświęcono badaniu efektu SMSI [6, 7], a Ti02 okazał się 
nie jedynym nośnikiem oddziałującym z naniesionym metalem.

Preparatyka naniesionych katalizatorów metalicznych obejmuje często pro
ces ich redukcji, podczas którego tworzy się aktywna faza metaliczna. Istotny 
wpływ na oddziaływania między metalem a nośnikiem ma temperatura redukcji. 
Prowadzenie tego procesu w zbyt niskiej temperaturze może powodować niecał
kowitą redukcję tlenku do metalu. Redukcja w zbyt wysokiej temperaturze, 
673-973 K, może prowadzić natomiast do spiekania fazy aktywnej lub do oddzia
ływań metal-nośnik. W przypadku wystąpienia efektu SMSI obserwuje się bar
dzo wyraźny spadek zdolności chemisorpcyjnych metali z grupy platynowców 
naniesionych na Ti02 w odniesieniu do CO lub H2 [2, 3], a także spadek aktyw
ności tych katalizatorów w reakcjach wodorogenolizy i uwodornienia węglowo
dorów oraz zmianę selektywności w reakcjach: uwodornienia tlenku węgla i wią
zań karbonylowych, a także izomeryzacji [8-16]. Utracone zdolności chemisorp- 
cyjne można przywrócić przez utlenienie katalizatora, a następnie zredukowanie 
go w niskiej temperaturze (T < 473 K). Analogiczny wpływ na efekt SMSI wy
wiera para wodna [17],

Zjawisko oddziaływania nośnika z naniesioną fazą metaliczną zostało odkry
te w 1978 r. przez Taustera i in., którzy nadali mu nazwę: silne oddziaływania me
tal-nośnik (SMSI) [2, 3]. Występowanie tego efektu zaobserwowano na wielu 
tlenkach redukowalnych, włączając w nie tlenki ziem rzadkich, takie jak: Ti02, 
Mn02, V20 5, Nb20 5 oraz Zr02 i Ce02 [18, 19],

Występowanie oddziaływań typu SMSI zaobserwowano również w przypad
kach, gdy metal z grupy platynowców nanoszono na dwutlenek krzemu, Si02, 
który wprawdzie sam nie ulegał redukcji, ale został domieszkowany tlenkami me
tali przejściowych: V, Nb, Ta [20], W tym przypadku tlenek metalu przejściowe
go ulega częściowej redukcji, w następstwie czego zdolności chemisorpcyjne me
talu uzależnione są od siły oddziaływań metal-tlenek promotora. Zwiększenie od
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działywań metal-tlenek promujący uzyskuje się przez kalcynację prowadzoną 
w wysokiej temperaturze, po której wykonuje się wysokotemperaturową reduk
cję. Powstają wtedy tlenki mieszane i podtlenki odpowiednich metali przejścio
wych [21-24].

Hipotezy przyjęte w celu wyjaśnienia tego zjawiska można podzielić na trzy 
kategorie [25], zależnie od tego, czy uważa się, że efekt SMSI jest wynikiem 
zmian o charakterze: (I) elektronowym, (H) geometrycznym, które sprowadzają 
się do migracji nośnika na powierzchnię cząstek metalicznych i pokrywania po
wierzchni metalu wysepkami zredukowanego tlenku (nazywane często „kapsuł- 
kowaniem” metalu przez nośnik), czy (III) energetycznym. W niektórych przy
padkach wszystkie te zmiany mogą występować jednocześnie.

Znacznie trudniejsze jest określenie mocy oddziaływań metal-nośnik. Moż
na jedynie obliczyć ciepło tworzenia wiązań między metalem i nośnikiem [26]. 
Zależnie od właściwości nośnika, między metalem i nośnikiem mogą występo
wać oddziaływania typu van der Waalsa, jako następstwo polaryzacji atomów lub 
klasterów metalu [27], albo wiązania chemiczne. Jeżeli między metalem i nośni
kiem występują wiązania chemiczne, to zachodzi transfer ładunków, o ile pozio
my Fermiego kontaktujących się ze sobą faz są różne [28], w efekcie czego mo
że pojawić się deficyt lub nadmiar elektronów w cząstkach metalu.

W niniejszej pracy omówiono wpływ temperatury redukcji na właściwości 
sorpcyjne i aktywność naniesionych katalizatorów oraz na selektywność prowa
dzonych w ich obecności reakcji [29, 30], Opisano również charakter oddziały
wań między metalem i nośnikiem, a także przedstawiono proponowane interpre
tacje modelowe tego zjawiska

1. WPŁYW TEMPERATURY REDUKCJI 
NA WŁAŚCIWOŚCI CHEMISORPCYJNE

Tauster i in. [2, 3] zauważyli, że metale grupy VIII osadzone na nośniku, 
którym był tlenek metalu przejściowego, poddane wysokotemperaturowej reduk
cji (> 773 K), traciły zdolności do sorbowania H2 lub CO. Taki spadek chemi- 
sorpcji uważany jest obecnie za bezsporny dowód występowania silnych oddzia
ływań metalu z nośnikiem (SMSI), chociaż może też się zdarzyć, że powierzch
nia metalu nie będzie zdolna do sorpcji H2 lub CO z powodu jej zanieczyszcze
nia [32, 33]. Zmniejszanie się ilości sorbowanego H2 i CO w miarę wzrostu 
temperatury redukcji katalizatora zostało potwierdzone dla wszystkich metali 
z grupy platynowców naniesionych na Ti02 [34-45], Jednakże stopień zmniej
szenia się chemisorpcji H2 oraz minimalna temperatura wymagana do osiągnię
cia tego efektu są różne dla różnych układów.

Metale grupy VIII, naniesione na Ti02, poddane wysokotemperaturowej re
dukcji tracą w dużym stopniu swoje zdolności chemisorpcyjne (tab. 1).
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Tabela 1. Wpływ temperatury redukcji na chemisorpcję H2 i CO dla różnych metali grupy VIII,
naniesionych na Ti02

Metal % wag.
Powierzchnia 

Ti02 [n r ■ g-1]
Temperatura 
redukcji [K]

Czas
redukcji [h]

H/M CO/M Lit.

Ir 2 51 473 2 1,60 U 9 [2]
773 1 0,00 0 ,00

Ir 2 50 723 1 0,056 0,13 [38]
Os 2 51 473 2 0,21 - [2]

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 [38]
Ru 2 50 723 1 0,03 - [39]
Rh 2 51 473 2 0,71 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 l 0,05 0 ,02

Pd 2 50 723 1 0,19 0,005 [38]

Z zebranych dla metali grupy VIII danych chemisorpcyjnych wynika, że re
dukcja w wysokiej temperaturze, 773 K, powoduje we wszystkich przypadkach 
zmniejszenie sorpcji H2 i CO, jednakże wielkość tej zmiany zależy od rodzaju na
niesionego metalu.

Wysokie temperatury redukcji wywołują najbardziej spektakularne zmiany 
H/M w przypadku układów: Pt/Ti02, Pd/Ti02 i Rh/Ti02. Dla tych metali obser
wowany jest spadek H/M praktycznie do zera. Chemisorpcja H2 i CO w przypad
ku platynowców naniesionych na Ti02 zawsze obniża się wraz ze wzrostem tem
peratury redukcji.

Informacje dotyczące chemisorpcji H2 i CO na katalizatorach: Fe oraz Co na
niesionych na Ti02 są stosunkowo rzadkie [14]. W tym przypadku redukcja, pro
wadzona w umiarkowanych warunkach (723 K), wystarcza do ograniczenia sorp
cji wodoru. Wyniki te należy jednak traktować z pewną ostrożnością, gdyż Fe 
w stosunkowo niskich temperaturach wykazuje tendencję do migrowania w głąb 
nośnika.

W pracach [38, 46-48] zbadano właściwości sorpcyjne katalizatorów niklo
wych naniesionych na Ti02. Otrzymane wyniki wskazują, że układy te różnią się 
zasadniczo od platynowców naniesionych na ten sam nośnik. Wzrost temperatu
ry redukcji z 573 do 723 K powoduje zaledwie dwukrotny spadek chemisorpcji, 
co niekoniecznie musi być spowodowane efektami SMSI.

Z drugiej strony znaczny spadek zdolności 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 następuje migracja Ni w głąb nośnika.

Wpływ temperatury redukcji na właściwości sorpcyjne metali grupy VIII ob
serwowany jest także dla innych nośników (tab. 2).

Tabela 2. Wpływ temperatury redukcji na właściwości sorpcyjne metali grupy VIII naniesionych
na różne nośniki

Zawartość 
metalu 

[% wag.]
Nośnik

Powierzchnia 
nośnika 

[m2 ■ g '1]

Temperatura
redukcji

[K]

Czas
redukcji

[h]
H/M CO/M Lit.

1% Ir v2o5 11 476 1 0,840 — [3]
624 1 0,110 -

774 1 0,046 -

1% Ir T2.2O5 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 -

4% Rh BaTi03 40 573 1 0,11 0,63 [53]
923 1 0,00 0,03

Należy zauważyć, że zmniejszenie chemisorpcji wodoru występuje w przy
padku wszystkich omówionych układów poddanych wysokotemperaturowej re
dukcji i zależy od temperatury redukcji, a nie rodzaju nośnika. Z przedstawionych 
w tabeli danych chemisorpcyjnych wynika ponadto, że platynowce naniesione na 
dwuskładnikowy nośnik -  BaTi03 -  są bardziej stabilne niż układy na innych no
śnikach. Po redukcji w temperaturze 673 K, a więc stosunkowo wysokiej, ukła
dy te wykazują jeszcze znaczną wartość sorpcji, określoną stosunkiem H/M. Do
piero zwiększenie temperatury redukcji do 973 K powoduje spadek, praktycznie 
do zera, wartości chemisorpcji tych układów.

Innym nośnikiem, dla którego obserwowano zmianę właściwości sorpcyj
nych naniesionych na niego metali, jest Zr02.

Kaidong i in. [49] zbadali oddziaływania metal-nośnik w układzie 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
równaniu do katalizatorów redukowanych w temperaturach 573 i 673 K. Wzrost 
temperatury redukcji katalizatora powodował spadek konwersji CO, podczas gdy 
dla produktów reakcji stosunek olefiny/parafiny wzrastał. Świadczy to o tym, że 
wzrost temperatury redukcji zmniejsza aktywność chemisorpcyjną, ale sprzyja 
polimeryzacji łańcuchów węglowych. Może to być wynikiem migracji cząstek 
ZrO? w kierunku powierzchniowych atomów metalu i pokrywania ich podczas 
procesu redukcji. Katalizatory redukowane w bardzo wysokich temperaturach nie 
wykazywały zdolności chemisorpcyjnych. Podobne wyniki uzyskano dla ukła
dów Fe/Ti02 [50, 51] oraz Fe/C [52],

Na podstawie eksperymentów TPD wykazano, że katalizator Rh/Zr02, pod
dany wysokotemperaturowej redukcji, charakteryzuje się bardzo wyraźnym spad
kiem chemisorpcji wodoru (rys. 1) [54]. Autorzy stwierdzili, że w tym przypad
ku może wystąpić modyfikacja powierzchni nośnika, zarówno pod względem 
geometrycznym, jak i elektronowym.

Rys. 1. Profile TPD układu Rh/Zr02 po jego aktywacji w strumieniu H2 w 250 °C (a), 400 °C (b) 
i 600 °C (c). Krzywa (d) dotyczy programowanej temperaturowo desorpcji H2 z nośnika -  Zr02

Kolejnym nośnikiem, dobrze opisanym w literaturze, w którego przypadku 
stwierdzono występowanie efektu SMSI, jest Ce02. Opisano istnienie silnych 
oddziaływań typu metal-nośnik dla układów: Pt/Ce02 [55], Ni/CeO, [56], 
Ir/Ce02 [57] oraz Rh/Ce02 [58]. Podczas gdy w niektórych przypadkach [55, 58] 
oddziaływania te są uznawane za takie, jakie występują w przypadku TiO->, to 
w innych zaproponowano ich alternatywne wyjaśnienia na podstawie efektów 
elektronowych [56, 57].
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Zmniejszenie ilości sorbowanego H2 i CO wskutek wysokotemperaturowej 
redukcji obserwuje się nie tylko dla metali naniesionych na pojedyncze, łatwo 
redukowałne, nośniki typu Ti02, ale także w przypadku układów, w których nie- 
redukowalne nośniki typu Si02 promowane są tlenkami ulegającymi redukcji. 
W takich przypadkach oddziaływania tam występujące, zamiast pojęciem SMSI, 
określa się mianem SMPI (silne oddziaływania metal-promotor).

Beutel i in. [20] zbadali oddziaływania SMPI dla układu Rh/Si02, promowa
nego tlenkami metali grapy VB: V, Nb, Ta. Autorzy stwierdzili występowanie 
różnych oddziaływań dla tych układów, poddanych wysokotemperaturowej kal- 
cynacji i redukcji. Wysokotemperaturowa kalcynacja (rkalcynacji ^  973 K), pro
wadzi do powstawania mieszanych tlenków typu RhX04 (gdzie X = V, Nb, Ta). 
Ilości tlenków tworzących się w trakcie tego procesu można uszeregować nastę
pująco:

RhV04 > RhNb04 »  RhTa04.

Wysokotemperaturowa redukcja takich układów tlenkowych prowadzi do 
utworzenia wysoko zdyspergowanych krystalitów Rh. Pierwiastki V i Nb w tych 
mieszanych tlenkach ulegają redukcji odpowiednio: V ze stopnia +5 do +3, a Nb 
ze stopnia +5 do +4, nie obserwuje się natomiast redukcji jonów Ta+5. Fakty te 
są przyczyną występowania SMPI, które przejawiają się spadkiem właściwości 
chemisorpcyjnych układu Rh/Si02 promowanego V i Nb.

Świadectwem silnych oddziaływań metal-nośnik, poza spadkiem chemisorp- 
cji, może być również pojawienie się nowych struktur, a także zmiany o charak
terze geometrycznym, takie jak kształt i stopień agregacji cząstek naniesionego 
metalu. Wiodącą rolę w tego typu badaniach układów katalitycznych odgrywają 
techniki rentgenograficzne i mikroskopowe, których szybki rozwój w ostatnich 
latach umożliwił dokładne poznanie struktur powierzchniowych. Wiele publika
cji [62-67], które ukazały się w ostatnim czasie, podaje opisy znalezionych na po
wierzchniach metali amorficznych struktur lub donosi o „kapsułkowaniu”, czy 
też „dekorowaniu” cząstek metalu przez nośnik, albo też o powstawaniu stopów, 
tworzeniem których autorzy tłumaczą obniżanie się zdolności sorpcyjnych oraz 
zmianę właściwości katalitycznych, tych układów.

2. WPŁYW TEMPERATURY REDUKCJI 
NA WŁAŚCIWOŚCI KATALITYCZNE

Wysokotemperaturowa redukcja naniesionych układów metalicznych powo
duje zmiany nie tylko ich właściwości adsorpcyjnych i strukturalnych, ale także 
właściwości katalitycznych.

W katalizie powszechnie stosowanym podziałem reakcji chemicznych jest 
ich klasyfikacja na reakcje strukturalnie wrażliwe (inaczej „wymagające”, ang. 
demanding) i strukturalnie niewrażliwe („łatwe”, esig. facile). Reakcje niewraż
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liwe strukturalnie to takie, w których szybkości reakcji są proporcjonalne do cał
kowitej liczby dostępnych atomów powierzchniowych metali, katalizujących da
ny proces (uwodornienie, odwodomienie, izomeryzacja). W przypadku reakcji 
wrażliwych strukturalnie szybkość tych reakcji zależy od konfiguracji geome
trycznej atomów powierzchniowych, a więc od rodzaju ścian krystalograficznych 
eksponowanych na powierzchni, liczby atomów na narożach i ścianach kryszta
łów oraz defektów liniowych w postaci stopni, uskoków, tarasów na powierzch
ni idealnego kryształu (wodorogenoliza, CO/H2, synteza NH3).

Silne oddziaływania metal-nośnik, następujące po wysokotemperaturowej 
redukcji, wpływająna przebieg zarówno reakcji wrażliwych, jak i niewrażliwych 
strukturalnie. W przypadku tych ostatnich efekt ten jest znacznie mniejszy. Zba
dano wpływ temperatury redukcji na szybkość reakcji niewrażliwych struktural
nie (uwodornienie benzenu, odwodomienie cykloheksanu) dla różnych metali: 
Rh, Ir, Pt, naniesionych na Ti02 [68-74].

Dla katalizatorów rodowych naniesionych na Ti02 redukowanych w wyż
szych temperaturach zaobserwowano ok. 2-krotny spadek aktywności. Znacznie 
większe zmiany aktywności stwierdzono dla katalizatorów irydowych i platyno
wych. Należy jednak pamiętać, że metoda preparatyki ma znaczący wpływ na 
aktywność katalizatora [68].

Ioanidas i wsp. [69] zaobserwowali wzrost szybkości reakcji uwodornienia 
benzenu i toluenu na katalizatorach rodowych naniesionych na Ti02, gdy nośnik 
modyfikowano jonami wolframu W6+. Przeprowadzone przez autorów badania 
eksperymentalne pokazują, że dla układów tych stosunek stałych adsorpcji tolu
enu do benzenu (^T/B) zmniejsza się w porównaniu do katalizatorów niemodyfi- 
kowanych Rh/Ti02. Eksperymenty TPD i TPSR wykazały, że podczas reakcji 
uwodorniania benzenu i toluenu na Rh/Ti02 (x% W6+) następuje osłabienie wią
zań adsorpcyjnych benzenu i toluenu na tym katalizatorze. Koncepcja ekspery
mentów oparta została na założeniu, że obydwie cząsteczki wiążą się z po
wierzchnią metalu wiązaniami k  w  następstwie transferu elektronu z pierścienia 
aromatycznego do niezapełnionych orbitali d atomów metalu. Z wykresu TPD 
(rys. 2) można obliczyć ilość zaadsorbowanego benzenu, z ilości benzenu, który 
ulega odwodomieniu (na podstawie ilości wydzielonego w tym procesie H2), oraz 
z ilości benzenu, który desorbuje molekularnie. Silne wiązanie metal-węgiel.po
woduje osłabienie wiązań C—H w zaadsorbowanym benzenie, który w następ
stwie wykazuje większą tendencję do odwodomienia. Frakcja benzenu, która de
sorbuje molekularnie, jest zatem dobrym wskaźnikiem względnej mocy wiązań 
adsorpcyjnych. Autorzy sugerują, że osłabienie wiązania toluenu i benzenu z po
wierzchnią Rh jest spowodowane przeniesieniem elektronu z nośnika modyfiko
wanego jonami W6+ do krystalitów rodu. W tym przypadku przypisano występu
jącym oddziaływaniom metal-nośnik charakter typowo elektronowy.

W reakcji izomeryzacji metylopentanu [70] zaobserwowano nieznaczny spa
dek sorpcji wodoru na katalizatorze Pt/Ti02 w porównaniu z katalizatorem 
Pt/Al20 3, stwierdzono natomiast znaczny, bo aż pięćdziesięciokrotny spadek ak
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tywności. Występowanie tak dużej różnicy w aktywności, w przypadku zastoso
wania jako nośników Ti02 oraz A120 3, autorzy tłumaczą wystąpieniem efektów 
zarówno 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% W6 +); (A -  sygnał m/z = 78 (a.u.), B -  sygnał m/z = 2 (a.u.)

Badania układów Pt/Ti02 oraz Ni/Ti02 zastosowanych w procesie uwodor
nienia aldehydu krotonowego [71-73] wykazały, że katalizatory te po wysoko
temperaturowej redukcji (efekt SMSI) działają bardziej selektywnie w kierunku 
otrzymywania alkoholu krotonowego. Widma DRIFT, wykonane w warunkach 
reakcji na katalizatorze zredukowanym w 573 K, pozwalają na identyfikację czą
steczek aldehydu krotonowego, silnie związanego z powierzchnią tylko przez wią
zanie C=C, oraz formy aldehydu słabo zaadsorbowanego na powierzchni przez
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obydwa wiązania podwójne: C —C i C—O, co przejawia się występowaniem pi
ku przy 1693 cm"1. Dla układów poddanych wysokotemperaturowej redukcji 
(773 K), znaleziono dodatkowy pik przy 1660 cm '1, który wskazuje na istnienie 
trzeciej formy aldehydu silnie zaadsorbowanej na powierzchni przez wiązanie 
C = 0 . Zmniejszenie stopnia pokrycia powierzchni grupami karbonylowymi od
powiada zmniejszeniu selektywności powstawania alkoholu krotonowego wraz 
z upływem czasu reakcji. Gdy katalizator Pt/Ti02 poddano redukcji w 573 K (re
dukcja niskotemperaturowa), zachodziła dekarbonylacja aldehydu. Proces ten, po 
zastosowaniu wysokotemperaturowej redukcji (773 K), ulegał znacznemu zaha
mowaniu. Prawdopodobnie efekt ten został wywołany przez warstwę TiOv, która, 
otaczając powierzchniowe centra Pt, aktywne w procesie dekarbonylacji aldehy
du krotonowego, blokowała je [73].

Reakcje wodorogenolizy są bardzo czułe na zmiany strukturalne centrów ak
tywnych katalizatorów metalicznych. W pracach [55, 82] porównano aktywno
ści metali (Fe, Co, Ni, Ru, Rh, Pd, Os, Ir, Pt), naniesionych na Ti02 i S i02, w re
akcji wodorogenolizy etanu prowadzonej w temperaturze 478 K. Względne ak
tywności właściwe, określone jako stosunek aktywności metali naniesionych na 
Si02 do aktywności tych metali naniesionych na Ti02, wahają się w szerokich 
granicach: od 1 do 108. Należy jednak podkreślić, że aktywności dla tych ukła
dów zbadano jedynie w reakcji wodorogenolizy etanu, nie potwierdzając ich 
w innych reakcjach, co bardzo utrudnia wykluczenie tezy, że za spadek aktywno
ści mogą odpowiadać, poza efektem SMSI, inne czynniki. W przypadku takich 
metali, jak: Fe, Co i Ni, naniesionych na Ti02, po ich redukcji w wysokiej tem
peraturze, duży spadek aktywności może być wynikiem migracji tych metali 
z powierzchni w głąb nośnika. Spadek aktywności układów może być spowodo
wany również zanieczyszczeniem powierzchni metalu, eliminacją części dobrze 
zdyspergowanej fazy aktywnej lub też oddziaływaniami elektronowymi fazy ak
tywnej z nośnikiem. W tym ostatnim przypadku jednak należy wyciągać wnio
ski dosyć ostrożnie. Jeśli zachodzi przejście elektronu, to dla niektórych metali 
należy oczekiwać spadku aktywności, podczas gdy w przypadku innych metali, 
będących składnikami fazy aktywnej, może nastąpić wzrost aktywności.

Z danych eksperymentalnych [55] wynika, że użycie w danej reakcji metalu 
naniesionego na różne nośniki nie zmienia energii aktywacji, ale zmienia czyn
nik przedwykładniczy {k = A - e~EIRT). To sugerowałoby, że zmiana aktywności 
katalizatora przy przejściu od jednego nośnika do drugiego następuje raczej na 
skutek zmiany liczby centrów aktywnych, a nie zmiany ich natury chemicznej.

Reakcję wodorogenolizy etanu stosowano także do badania aktywności ka
talizatorów platynowych naniesionych na nośniki nieredukowalne, takie jak: 
A12C>3, MgO, Si02. Również i w tym przypadku daje się zauważyć znaczny 
wpływ temperatury redukcji na aktywność układów katalitycznych. Wraz ze 
wzrostem temperatury redukcji następuje spadek aktywności, który autorzy [78] 
przypisują głównie procesowi zatruwania powierzchni Pt, chociaż nie wyklucza
ją  zmian strukturalnych krystalitów tego metalu.



WŁAŚCIWOŚCI NANIESIONYCH UKŁADÓW METALICZNYCH 1017

Gampine i in. [77] zbadali reakcję konwersji 1,2-dichlorobenzenu, stosując 
jako fazę aktywną Pd naniesiony na trójskładnikowe układy tlenków: Ti—Zr—Al 
oraz Ti—Zr—Si. Aktywność palladu naniesionego na trójskładnikowy układ tlen
ków: Ti—Zr—Al, była wyższa niż aktywności tego metalu naniesionego na po
zostałe układy, przy czym aktywności naniesionych katalizatorów palladowych 
w reakcji 1,2-dichlorobenzenu zmieniały się zgodnie z szeregiem:

Pd/TiZrA10v ~ Pd/Al20 3 > Pd/Si02 > Pd/Zr02 > Pd/TiZrSi02 > Pd/Ti02.

Wyższą aktywność katalizatora Pd/TiZrA10v autorzy tłumaczą występowa
niem oddziaływania między tym złożonym nośnikiem a metalem.

Li Fan i in. [79] badali wpływ temperatury redukcji układu Pd/Ce02 na jego 
aktywność i selektywność w reakcji uwodornienia CO? do metanolu. Gdy tem
peratura redukcji wynosiła od 473 do 673 K, selektywność katalizatora w odnie
sieniu do metanolu i CO zmniejszała się z 18 do 6%, po 14 godzinach pracy ka
talizatora. Dla katalizatora redukowanego w 773 K, chociaż konwersja C 02 
praktycznie nie zmieniła się, selektywność w stosunku do metanolu wyraźnie 
wzrosła z 18 do 92%. Zarówno konwersja C02, jak i selektywność powstawania 
metanolu, w przypadku katalizatora poddanego wysokotemperaturowej redukcji, 
utrzymywały się na stałym poziomie przez 100 godzin prowadzenia procesu. Ba
dania XRD, wykonane dla katalizatora redukowanego w temperaturze 773 K, 
wskazują na pojawienie się nowej fazy -  Ce20 3, która pokrywa powierzchnię 
palladu. Rezultaty badań, przedstawione w tym artykule, wyraźnie demonstrują, 
że oddziaływania metal-nośnik (SMSI) między Pd i nośnikiem wpływają korzy
stnie zarówno na selektywność, jak i na czas życia katalizatorów palladowych na 
nośniku cerowym.

Chociaż wiele uwagi poświęcono badaniom efektów SMSI z udziałem me
tali naniesionych na Ce02, jednakże rzeczywisty obraz tych oddziaływań pozo
staje ciągle w sferze dyskusji. Wyniki pierwszych badań sugerowały, że Ce02 nie 
zachowuje się w taki sam sposób jak inne redukowalne tlenki, gdyż nie zaobser
wowano zmniejszania się chemisorpcji wodoru po wysokotemperaturowej reduk
cji układów Me/Ce02 [83-85] oraz nie znaleziono dowodów na „kapsułkowanie” 
metali przez CeOA. [82], Takie wyniki badań wskazują w ewidentny sposób na 
brak występowania klasycznych oddziaływań SMSI. Z drugiej jednak strony, od
działywanie Ce02 z naniesionymi metalami zalicza się do klasycznych oddziały
wań SMSI [86], ~

Prace poświęcone układom M/Ce02, opublikowane w ostatnich latach, 
przedstawiają inny aspekt oddziaływań między metalem i nośnikiem. Trovarelli 
i in. [84] badali właściwości chemisorpcyjne i katalityczne Rh naniesionego na 
Ce02, Ti02 i Nb20 5. Stwierdzili oni, że w reakcji metanizacji, początkowa ak
tywność katalizatorów naniesionych na TiO? i Nb20 5, po wysokotemperaturowej 
redukcji (773 K) ulega znacznemu zmniejszeniu, podczas gdy aktywność począt
kowa układu Rh/Ce02 wzrasta (iys. 3).
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Rys. 3. Metalizacja C02. Szybkość tworzenia CU, wyznaczono dla katalizatorów rodowych 
naniesionych na: H 0 2 (a), Nb2Os (b), Ce02 (c), redukowanych odpowiednio w temperaturach:

473 K (—), 573 K (- - -), 773 K (.... )

Zmiany występujące w wartościach szybkości początkowej są zgodne z da
nymi chemisorpcyjnymi. Autorzy sugerują więc, że wzrost początkowej aktyw
ności katalizatora Rh/Ce02 w reakcji metanizacji C 02 może być następstwem 
tworzenia się wakancji tlenowych, które powstają po wysokotemperaturowej re
dukcji. Hipotezę tę potwierdzają wyniki badań przeprowadzonych dla innych me
tali szlachetnych naniesionych na Ce02 [59, 79],

Innym nośnikiem, dla którego charakter oddziaływań z naniesionym na nie
go metalem nie został jeszcze jednoznacznie określony, jest Zr02. O ile drastycz
ne zmniejszenie chemisorpcji H2 po wysokotemperaturowej redukcji jest zawsze 
obserwowane w przypadkach silnego oddziaływania metalu z nośnikiem dla 
układów naniesionych np. na Ti02, o tyle dla Zr02 występuje niezwykle rzadko 
[87]. Dall’Agnol i in. [88], na podstawie wyników: TPD wodoru, TPR samego 
Zr02 i katalizatora Rh/Zr02 oraz aktywności i selektywności tego katalizatora 
w reakcji uwodornienia CO, stwierdzili modyfikację powierzchni nośnika, za
równo pod względem geometrycznym, jak i elektronowym, będącą wynikiem od
działywania metalu z nośnikiem. Autorzy zasugerowali powstawanie związku 
Zr—O —Rh. Cząstka metalu pokryta zostaje częściowo przez nośnik, co powo
duje wzrost jej średniego stopnia utlenienia i zdolność metalu do chemisorpcji 
wodoru drastycznie się obniża. Taki model oddziaływania metalu z nośnikiem 
przedstawia schematycznie rys. 4.

Zilustrowany proces można opisać następującymi równaniami:

Z r - O - Z r  + H2 Rh~H'873K> Z -O H  + Zr ... H,

Z r - O - Z r  + R h -H  - 73-K ► Z r - O - R h  + Zr ... H.

W pierwszym etapie, na skutek redukcji wodorem w wysokiej temperaturze, 
następuje rozerwanie wiązań Zr—O—Zr i zwiększenie stężenia powierzchnio-
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wych grup OH. Natomiast w drugim etapie, tworzą się połączenia typu Zr—O —Rh, 
gdzie Zr ... H może być rozpatrywane formalnie jako wodorek Z r 4 lub jako ka
tion Zr+3, oddziałujący z wodorem atomowym, który na skutek efektu spill over 
przedostał się na nośnik. Występowanie kationów ZrT3 potwierdziły wyniki ba
dań ESR.

Rys. 4. Schematyczny model międzyfazowych oddziaływań metal-nośnik indukowanych wysoko
temperaturową redukcją dla układu Rh/Zr02 [88]

Coq i in. [91] badali uwodornianie aldehydu cynamonowego na katalizato
rach rutenowych naniesionych na Zr02. Zaobserwowany wzrost selektywności 
katalizatorów Ru/Zr02 autorzy tłumaczą tworzeniem się międzyfazowych 
miejsc aktywnych typu: Ru—Zr"+. Może to powodować podobny efekt jak 
obserwowany w przypadku układów bimetalicznych. Wzrost selektywności 
w reakcji uwodornienia aldehydu zachodzi właśnie dzięki obecności miejsc 
aktywnych typu Ru—Zr"+, ponieważ obniżają one moc wiązania podwójnego 
w grupie karbonylowej (C=0), co zwiększa prawdopodobieństwo przyłączenia 
się do niej wodoru.

Podobne efekty powstałe w wyniku wysokotemperaturowej redukcji opisu
ją Szymański i in. [92] dla katalizatorów platynowych naniesionych także na 
Zr02.

Inną dość powszechnie stosowaną do badania aktywności katalizatorów re
akcją wrażliwą strukturalnie jest reakcja CO/H2. Jest ona interesująca ze wzglę
du na to, iż jest jedyną reakcją, w której aktywność platynowców naniesionych 
na TiOz jest wyższa niż aktywność tych metali naniesionych na A120 3 i Si02 
[38, 40, 44, 81]. Aktywności platynowców (Pt, Pd, Ir) naniesionych na różne 
nośniki ilustruje szereg: M/Ti02 > M/A120 3 > M/Si02.

Powszechnie wiadomo, że katalizatory metaliczne naniesione na A120 3 cha
rakteryzują się dużo większą aktywnością właściwą niż katalizatory naniesione 
na Si02, przy czym aktywność tych ostatnich jest porównywalna z aktywnością 
nienaniesionych metali. Ten fakt sugeruje, że w przypadku nośnika A120 3 wystę
puje inna forma jego oddziaływania z metalem. Ponieważ oddziaływań między 
cząstkami metalu i A120 3 nie zalicza się do silnych oddziaływań metal-nośnik, 
możliwe jest, że modyfikacja metali naniesionych na Ti02 w reakcji CO/H2 jest 
wynikiem słabych oddziaływań.
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Ru natomiast wykazuje taką samą aktywność, niezależnie od tego, czy jest 
on naniesiony na Ti02, A120 3 czy Si02. Z tego można wyciągnąć wniosek, że 
dla katalizatorów rutenowych efekt SMSI nie jest zasadniczą przyczyną wzrostu 
ich aktywności. Ruten ma natomiast inną, ciekawą właściwość — tworzy struktu
ry „tratwowe” na powierzchni nośnika, których obecność została potwierdzona 
doświadczalnie [89, 90] i prawdopodobnie to jest przyczyną wzmożonej aktyw
ności Ru w tej reakcji.

Podobnie jak platynowce zachowują się układy Ni/Ti02. Katalizatory niklo
we są o jeden lub dwa rzędy wielkości bardziej aktywne w reakcji CO/H2 w po
równaniu do Ni naniesionego na Si02 i A120 3 oraz Ni nienaniesionego.

W procesie utleniania metanu do tlenku węgla zastosowano katalizatory ro
dowe naniesione na redukowalne i nieredukowalne tlenki [94], Stwierdzono, że 
katalizatory naniesione na tlenki redukowalne charakteryzowały się generalnie 
znacznie mniejszą aktywnością i selektywnością w porównaniu do katalizatorów 
naniesionych na tlenki nie ulegające redukcji. Z tlenków nieredukowalnych 
A120 3, La20 3 i MgO zapewniały trwałą aktywność katalityczną i selektywność 
reakcji przez 100 godzin. Aktywność katalizatorów zmieniała się zgodnie z sze
regiem La20 3 < A120 3 < MgO. Autorzy uważają, że podtlenki, powstające pod
czas redukcji tlenków redukowalnych, migmją do powierzchniowych cząstek 
metalu, zmniejszając liczbę aktywnych centrów rodowych, a tym samym aktyw
ność katalityczną. Z tlenków nieredukowalnych najkorzystniejszy okazał się 
MgO. Wynika to z silnych oddziaływań między rodem a tlenkiem magnezu (po
wstawanie MgRh20 4), na co wskazują również wyniki TPR.

Zhang i in. [95] stwierdzili, że podczas reformingu metanu z udziałem C02 
aktywność naniesionych katalizatorów Rh zmniejsza się zgodnie z szeregiem: 
Y(Zr) > A120 3 > Ti02 > Si02 > La20 3 > MgO. Największą szybkość reakcji uzy
skano dla układu Rh/Y(Zr): ok. 80 razy większą niż dla Rh/MgO. Im większa jest 
kwasowość nośnika, tym większa początkowa szybkość reakcji. Autorzy uważają 
że kwasowy charakter nośnika sprzyja dysocjacji metanu, prawdopodobnie via 
CH4 —> CH3+ + H~, na centrach znajdujących się na granicy faz metal-nośnik. 
W przypadku katalizatorów Rh/Ti02 i Rh/Al20 3 reakcja okazała się wrażliwa struk
turalnie, tj. aktywność właściwa katalizatora zależała od średniego rozmiaru cząstek 
Rh. Zależności takiej nie stwierdzono dla katalizatora Rh/Si02.Wyniki te świadczą 
o tym, że gdy Rh naniesiony jest na TiOz lub A120 3, nośnik oddziałuje z krystalita
mi Rh. Zatem, im większa jest dyspersją tym większa jest powierzchnia międzyfa- 
zowa metal-nośnik i w tym większym stopniu należy oczekiwać efektu SMSI.

Wyniki te są zgodne z pracą Nakamury i in. [96], którzy stwierdzili, że aktyw
ność układu zmienia się zgodnie z szeregiem: Rh/Al20 3 > Rh/TiO, > Rh/Si02, cho
ciaż wcześniejsze badania [97] nie potwierdzają znaczącego wpływu nośnika na 
aktywność naniesionych katalizatorów Rh w procesie reformingu C02 w 773 K.

W ostatnich latach w procesach przemysłowych coraz częściej stosuje się ka
talizatory metaliczne naniesione nie na pojedynczy nośnik, a na mieszaninę 
dwóch lub więcej tlenków. Układy takie są niewątpliwie bardziej skomplikowa
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ne i zmiany aktywności spowodowane działaniem wodoru mogą być skutkiem 
różnych przyczyn, nie tylko SMSI. W obecności wodoru zaobserwowano np. róż
ne transformacje układu Pt/WCyZr02 [98]. Przemiany tego układu obejmujązja- 
wisko spill over wodoru w niskich temperaturach, podczas gdy w temperaturach 
wyższych obserwuje się silne oddziaływania Pt-W i redukcję wolframu. Ponad
to, co jest również interesujące, przemiany te są czułe na zawartość wolframu 
w układzie. Spill over wodoru w temperaturze pokojowej obserwuje się dla ukła
dów zawierających co najmniej 15,9% wag. W, efekt ten natomiast zupełnie nie 
występuje dla próbek o zawartości 8,4% wag. wolframu. Katalizatory o wyższej 
zawartości wolframu wykazują w atmosferze wodoru silne oddziaływania 
Pt-W (SMSI) już powyżej 473 K. W przypadku mniejszych zawartości tego me
talu efekt SMSI obserwuje się dopiero w znacznie wyższych temperaturach 
(773 K). Platyna w dużym stopniu ułatwia redukcję wolframu, tworząc z nim 
odwracalne układy Pt-W, wzmagając zjawisko spill over podczas reakcji izome
ryzacji pentanu. Ułatwiając redukcję wolframu, platyna może niekorzystnie 
wpływać na wysoką aktywność kwasową takich naniesionych na WOx/Zr02 
układów katalitycznych.

Natura oddziaływań wywołujących omówione poprzednio efekty nie jest do 
końca poznana. Generalnie metale w stanie SMSI adsorbują niewielkie ilości H2 
i CO, charakteryzują się nieco mniejszą aktywnością w przypadku reakcji struk
turalnie niewrażliwych i znacznie mniejszą aktywnością w przypadku reakcji 
wrażliwych strukturalnie lub też, w niektórych przypadkach, znacznie większą 
aktywnością i różną selektywnością w reakcji CO/H2.

3. MECHANIZM SILNYCH ODDZIAŁYWAŃ 
METAL-NOŚNIK

Wyniki eksperymentalne, które zostały przytoczone w poprzednich rozdzia
łach, wskazują na to, że rola nośnika nie ogranicza się jedynie do zwiększania po
wierzchni właściwej fazy metalicznej i jej stabilizowania w czasie reakcji. Zmia
ny chemisorpcji wodoru lub tlenku węgla, a także zmiany aktywności i selektyw
ności, obserwowane dla tych samych metali naniesionych na różne nośniki, 
szczególnie widoczne w przypadku nośników częściowo redukowalnych (np. 
Ti02), sugerują występowanie istotnych zmian struktury fazy metalicznej będą
cej w kontakcie z nośnikiem. Oddziaływania między nośnikiem a fazą metalicz
ną prowadzą do powstawania nowych centrów aktywnych [79, 80, 115].

Zaproponowano kilka modeli wyjaśniających oddziaływania między meta
lem a nośnikiem, zależnie od tego, czy zjawisko to rozpatrywano z punktu widze
nia efektów elektronowych [76, 101-135] lub geometrycznych [51, 60-67, 72, 
136, 137],

Wielu autorów preferuje model elektronowy, w którym założono, że zmiany 
aktywności katalitycznej są wywołane przez zmiany właściwości elektronowych
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cząstek metalu. Model ten oparty jest na założeniu częściowej redukcji jonów no
śnika (np. Ti4+), sąsiadujących z metaliczną fazą aktywną, wodorem, obecnym na 
nośniku w wyniku zjawiska spill over. Powstające jony nośnika o niższej warto
ściowości (np. Ti3+) silnie oddziałują z metalem aktywnym. Proces ten można 
opisać następującymi równaniami:

573 K: O2'  + Ti4" + H‘ OH" + Ti3+,

773 K: Ti3+ + M° - a Ti3+ ... M° Ti4+ ... M ”.

Proces częściowej redukcji nośnika, przedstawiony za pomocą pierwszego 
z równań, uważa się obecnie za niepodważalny, o czym świadczą liczne fakty 
eksperymentalne [6, 133], W temperaturze powyżej 700 K grupy hydroksylowe 
reagują tworząc wodę i powierzchniowe wakancje anionowe [41, 42, 104, 105], 
co umożliwia oddziaływanie między atomami metalu i jonami Ti3+. Zjawisku 
temu może towarzyszyć także przeniesienie elektronu od jonów Ti3+do atomów 
metalu, np. dla Ni naniesionego na monokryształ Ti02 stwierdzono przeniesienie 
elektronu właśnie do metalicznego Ni [93]. Również w przypadku układu Pt/Ti02 
zaobserwowano transfer elektronu z nośnika do metalu aktywnego [134]. Możli
wy jest także odwrotny kierunek przeniesienia ładunku: od metalu aktywnego do 
nośnika, co stwierdzono np. dla Pt/Al20 3 [134] oraz dla Pd/Si02 domieszkowa
nego związkami magnezu lub lantanu [135].

Jakkolwiek w wielu przypadkach utratę zdolności chemisorpcyjnych udało 
się wyjaśnić tym modelem, to sam fakt przeniesienia elektronu nie wystarcza czę
sto do wywołania zmian zdolności chemisorpcyjnych układów katalitycznych. 
Np. mimo że transfer elektronów w układzie Pt/Al20 3 jest duży w porównaniu 
z układem Pt/Ti02, to zmiany właściwości chemisorpcyjnych platyny naniesio
nej na tlenek glinu są niewielkie wraz ze wzrostem temperatury redukcji [134].

Inny mechanizm, wyjaśniający naturę oddziaływań metal-nośnik, opiera się 
o wyniki uzyskane techniką mikroskopii elektronowej (TEM) [133], W modelu 
tym przyjęto, że nośnik, oddziałując z fazą aktywną, wpływa w sposób odwra
calny na kształt krystalitów metalu. Proces ten może być wynikiem różnic ener
gii międzyfazowej nośnika i cząstek metalicznych, pozostających z nimi w kon
takcie. Wysoka energia międzyfazowa powoduje zwilżanie nośnika metalem i je
go rozprzestrzenianie się po powierzchni w taki sposób, aby powierzchnia kon
taktu była jak największa. W wyniku takiego procesu powstają półsfeiyczne 
krystality albo „wysepki” o grubości jednego atomu, co ma miejsce w granicz
nych przypadkach. Niska wartość energii międzyfazowej prowadzi do minimal
nego kontaktu fazy metalicznej z nośnikiem, dając ostatecznie trójwymiarowe 
cząstki metalu. Należy podkreślić fakt, że nośnik może nie tylko zmieniać kształt 
cząstek, ale również może wpływać na ich strukturę krystaliczną. Rozważając ta
ki model oddziaływań, zmianę właściwości chemisorpcyjnych należałoby przy
pisać efektom innym niż transfer elektronu, wynikającym z geometrycznych 
zmian struktury naniesionych metali.
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Trzeci model oddziaływań SMSI, potwierdzony eksperymentalnie, oparty 
jest na założeniu, że zredukowane jony nośnika (np. Ti3+) lub cząstki typu TiOx, 
których rzeczywisty stopień utlenienia nie jest znany, migrują w głąb cząstek me
talu, częściowo lub całkowicie pokrywając ich powierzchnię [51,60-67, 72, 109, 
136, 137], W efekcie cząstki metalu zanurzają się w nośniku, obsadzając nierów
ności powierzchni nośnika, powstałe w wyniku tej migracji.

WNIOSKI KOŃCOWE

Naniesione katalizatory metaliczne po wysokotemperaturowej redukcji 
(w stanie SMSI) sorbują małe ilości H2 oraz CO, wykazują mniejszą aktywność 
w reakcjach niewrażliwych strukturalnie, dużo mniejszą w reakcjach wodoroge- 
nolizy oraz wyższą aktywność i różną selektywność w reakcji CO/H2.

Efekty SMSI obserwuje się po redukcji próbek w podwyższonych tempera
turach. W literaturze opisuje się przypadki występowania tych efektów już po re
dukcji w temperaturach 473-573 K, w innych publikacjach zaś podaje się tem
peratury ok. 773 K. Istnieją dowody na to, że poniżej 573 K nośnik, np. Ti02, ule
ga redukcji przez konwersję jonów O2- w jony OH“, ale powstawanie wakancji 
anionowych wymaga wyższej temperatury. W związku z tym faktem przyjmuje 
się, że efekty SMSI obejmujące bezpośrednie oddziaływania metalu z jonami no
śnika mogą mieć miejsce po redukcji próbek w temperaturach powyżej 573 K.

Mechanizm silnych oddziaływań metalu z nośnikiem (SMSI), prowadzący do 
zmian zarówno właściwości sorpcyjnych, jak i katalitycznych, spowodowanych 
redukcją w podwyższonych temperaturach, nie jest jednoznacznie wyjaśniony.

Obecnie większość badaczy preferuje model elektronowy, zakładający 
przejście elektronu od kationu nośnika do atomu naniesionego metalu. Jednakże 
należy podkreślić, że zmiany właściwości chemisorpcyjnych naniesionych ukła
dów metalicznych, przypisywane efektom SMSI, mogą być spowodowane zupeł
nie innymi przyczynami. Uważa się, że bardzo poważnym czynnikiem odpowia
dającym za te zmiany może być częściowe pokrywanie (tzw. kapsułkowanie) lub 
zanieczyszczanie krystalitów metalu jonami z nośnika.

Z przedstawionego materiału wynika, że jednoznaczne zdefiniowanie 
zarówno samego efektu SMSI, jak również wyjaśnienie przyczyn jego występo
wania jest trudne. Obecnie uważa się, że są trzy główne sposoby modyfikowania 
własności sorpcyjnych metalu przez nośnik:

-  metal i nośnik mogą oddziaływać, tworząc stopy lub związki międzyme
taliczne albo może zachodzić częściowe pokrywanie powierzchni metalu przez 
nośnik;

-  zmiana właściwości sorpcyjnych i katalitycznych zachodzi w wyniku prze
mieszczenia elektronu między metalem a nośnikiem;

-  modyfikacja taka zachodzi na skutek zmiany rozkładu wielkości krystali
tów lub ich morfologii.
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Wpływ temperatury redukcji na właściwości sorpcyjne i katalityczne na
niesionych układów metalicznych objęty jest tematyką projektu badawczego 
3 T09B 085 18 finansowanego przez Komitet Badań 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(III) 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(III) 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 of tungsten 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 of the 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 Ln2POM were studied with the 
use of absorption spectra (in the Nd(III) hypersensitive band (Figs 4 and 5) and 
Eu(III) luminescence spectroscopy [37, 39, 40, 43]). Luminescence (excitation 
and emission) spectra and luminescence lifetime measurements, recorded for 
Eu(III) complexes in solid and aqueous solutions at room temperature (Tab. 1), 
and luminescence quantum yield of Eu(III) 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(III) 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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WSTĘP

Heteropolianiony skondensowane (HPAS) molibdenu i wolframu, a także 
wanadu stanowią klasę związków chemii nieorganicznej i metaloorganicznej 
o interesujących właściwościach i licznych zastosowaniach. Są powszechnie sto
sowane w katalizie, inżynierii materiałowej, fotochemii oraz medycynie [1-4], 
Ich niezwykłe i często zaskakujące fizykochemiczne właściwości, związane są ze 
strukturą cząsteczki, jej kształtem i rozmiarem sferycznym, gęstością ładunku, 
potencjałem redoks, kwasowym charakterem oraz rozpuszczalnością. Heteropo
lianiony są połączeniami dobrze rozpuszczalnymi w wodzie. Mogą też rozpu
szczać się w rozpuszczalnikach o różnej polamości, w zależności od rodzaju ka
tionu (przeciwjonu) występującego w cząsteczce HPAS. W ostatnich kilku latach 
prowadzi się intensywne badania, których celem jest otrzymanie nowych HPAS 
z atomami pierwiastków bloku p, d oraz f  a także z różnymi cząsteczkami orga
nicznymi. Rozwój chemii HPAS postępuje też w kierunku syntezy supramoleku- 
lamych układów nanostrukturalnych oraz charakteryzowania typów oddziaływań 
w roztworach niewodnych, np. w odniesieniu do układów nietrwałych w środo
wisku wodnym. HPAS w kompleksach z jonami lantanowców (LnHPAS) zysku
ją  interesujące właściwości spektroskopowe, charakterystyczne dla tej grupy pier
wiastków, oferując szerokie możliwości badawcze i aplikacyjne.

NAZEWNICTWO HETEROPOLIANIONÓW SKONDENSOWANYCH

Nazewnictwo HPAS stwarza wiele problemów. Nazwy zgodne z regułami 
IUPAC są skomplikowane, często bardzo długie i dlatego nieczytelne. Samo poję
cie heteropolianionu może być niekiedy dwuznaczne, gdyż istnieje również grupa 
izopolianionów. Przykładowo mieszany anion [Mo6V20 26]6~ zawiera dwa rodzaje 
atomów metali (Mo i V), a jest izostrukturalny z izopolianionem [Mo80 26]4~. 
Podobnie anion [(H2 )W|2O40]6~, chemicznie i strukturalnie podobny do heteropo
lianionu [SiW12O40]4“, jest izopolianionem. W literaturze dotyczącej tej grupy po
łączeń spotyka się często nazwy, które są podobne do nazw kompleksów metali, ta
kie jak np. heksamolibdodiwanadan(ó-), oktamolibdenian(4-), 12-moIibdofosfo- 
ran (dodekamolibdofosforan), 18-molibdodifosforan. Tego typu nazewnictwo jest 
niewystarczające, gdyż wnosi bardzo niewiele informacji dotyczących struktury 
tych połączeń [ 1, 4], Przedstawione trudności niweluje system nazewnictwa zapro
ponowany przez Jeannina i Poumiera przyjęty później przez IUPAC jako obowią
zujący [1,5]. Polega on m.in. na wyborze głównej osi symetrii polianionu i jego 
płaszczyzn symetrii oraz numerowaniu atomów centralnych kolejnymi liczbami 1 , 
2, 3,... i oznaczeniu wierzchołków oktaedrów literami a, b, c, d ,e , f  i tetraedrów -  
a, b, c, d. Według tego systemu anion Preysslera [P5 W30Oll0]15'  (pomijając jon 
Na+ enkapsulowany wewnątrz struktury polijonu) nazwano:

-  forma krótka: heksakonta-m-okso-pentakis[/w6-tetraoksofosforan(V)-
-triakontakis(okso wolffamian)] (15-),
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-formadługa: 1.2, 1.5, 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[/w6-tetraoksofosforan(V)-0 1, O6-16, O15-25, O26; O2, O7-’7, 
O 8-18, O 27; O 3, O 9 19, O 10-20, O 28; O 4, O 11-21, O 12-22, O 29; O 5, O 13-23’ O 14’24, O 30’ 
0 1 -triakontakis(oksowolframian)] (15 -).

Nazwy HPAS utworzone według tego systemu są bardzo długie i trudno jest 
się nimi posługiwać. Dlatego też w literaturze na temat HPAS powszechnie stosu
je się system uproszczonego zapisu, przedstawiający jedynie wzór sumaryczny 
HPAS. Heteroatom umieszcza się przed głównymi atomami, np. [SiW120 4Cl]4',  
podobnie jak protony mogące ulegać podstawieniom, np. [HCoW12O40]5”, pro
tony konstytucyjne natomiast zapisuje się kolejno po atomach tlenu, np. 
[PMo90 34H6]3-. Chcąc zamieścić dodatkowe informacje strukturalne o HPAS, 
wzór ostatniego polianionu należy zapisać jako [PMo90 3 ( (OH2 ) 3 ] 3 ' .  Drugi hete
roatom, obecny w cząsteczce HPAS, jest zwykle wynikiem podstawienia atomu 
głównego (W, Mo, V) i jest zapisywany między atomami głównymi i atomami 
tlenu: [PWu Co(H2 0 )0 39]5“. W razie konieczności częstego powtarzania wzo
rów HPAS opuszcza się ładunek jonu, nawiasy i atomy tlenu, pisząc przykła
dowo CoUIWj2, PW12, Eu(P2W i7)2 zamiast [CoWI2 O40]5", [PW12O40]3“, 
[Eu(P2W 170 6i)2]17“ [1], Nadal używa się pewnych półsystematycznych 
nazw ze względu na tradycję [6 ], Niektóre HPAS noszą zwyczajowe nazwy, po
chodzące od ich pierwszych odkrywców. W 1933 r. Keggin określił strukturę 
kwasu H3PW12O4 0  • 5H20 , dlatego obecnie polianiony mające tę strukturę nazy
wa się anionami Keggina. Podobnie jest w przypadku kilku innych anionów: 
Andersona (1937) -  [IvlIMo60 24]6“, Dawsóna (1953) -  [P2MoIg0 62]6“ 
i [P2W, gOg2 ] 6 , Dextera i Silvertona (1968) -  [CeIVMon 0 42]8~, Preysslera 
(197rl)-[(N a)P 5W300 11o]14'[V].

SYNTEZA HPAS

Ogólnie heteropolianiony można podzielić na trzy grupy strukturalne, zależnie 
od liczby koordynacyjnej heteroatomu [2]. Do badań własnych HPAS i ich kom
pleksów z jonami lantanowców wybrano polianiony należące do wszystkich trzech 
głównych grup strukturalnych HPAS oraz tzw. nieorganiczne analogi eterów koro
nowych i kryptandów. Przykładowe struktury przedstawiają rys. I i 2.

Synteza HPAS jest wynikiem samoagregacji, procesu silnie zależnego od wa
runków reakcji, tzn. stosunku molowego reagentów, pH, temperatury, ciśnienia itp. 
Najbardziej znaną metodą syntezy HPAS jest zakwaszenie mieszaniny wodnych 
roztworów monomerycznych oksojonów i jonów heteroatomów, np:

12W042_ + HP042- + 23H+ [PW12O40]3" + 12H20.
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Rys. 1. Struktury HPAS I grupy -  struktura plenarna, [P2W180 62]17'  (a), struktura lakunama 
[P2W170 6i]10'  (b) i kompleks sandwiczowy [Eu(P2W170 61)2]17" (c)

Rys. 2. Struktury HPAS II grupy -  [TeMo60 24]6~ (a), III grupy -  [Eu2CeMoi20 42]2'  (b) (jasno
szarymi kółeczkami przedstawiono cząsteczki wody skoordynowane z jonem Eu3+) oraz struktura 

polianionu Preysslera [(Eu)P5W3o0110]12" (c)

Do syntezy najczęściej stosuje się m.in. kwasy H3P04, HC1, HC104, H2 S04  

i HNO3 . Heteropolianiony wydziela się z roztworu w postaci soli kationów me
tali, soli z kationem amonowym lub tetraalkiloamoniowym [4]. Ważną klasę he- 
teropolizwiązków stanowią struktury lakuname (monodefektowe) [2 ], które 
otrzymuje się ze struktur plenarnych (pełnych) przez ich alkaliczną degradację 
[1, 2, 8 , 9], np.:

[P2W180 62]6- [P2W170 61]10- [P2W160 59]12-,

4-  OH~,pH^4,5[SiW12O40] [Siwu o 39]8-.
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Struktury lakuname HPAS mogą być użyte do syntezy innych heteropoli- 
jonów [1 , 1 0 ]:

[Siwn o 39]8- ^ Ł £ :Ph=3> [SiW12O40]4\

Najbardziej znaną metodą syntezy polianionów w postaci heteropolikwasów 
(HPKS) jest zakwaszenie roztworu złożonego z mieszaniny wyjściowych reagen
tów:

12W042~ + H3P 0 4  W03'.PH=̂ L ił» H3PW12O40+ 12H20.

Wolne kwasy wydziela się z roztworu w wyniku ekstrakcji eterem lub przez 
odparowanie rozpuszczalnika [10, 11]. Innym sposobem syntezy HPKS jest wy
miana jonowa na kolumnach jonowymiennych, która uważana jest za metodę naj
bardziej uniwersalną [11-15]. Heteropolikwas Dextera-Silvertona, H8XMo120 42 

(X=Ce(IV), U(IV)), można otrzymać jedynie ostatnim sposobem, gdyż metoda 
wymiany jonowej umożliwia syntezę kationów także z roztworów rozcieńczo
nych, otrzymanych ze słabo rozpuszczalnych soli tych HPAS [11-15].

Kolejnym sposobem syntezy HPKS jest elektrodializa [12, 16, 17]. Charak
teryzuje się ona wysoką wydajnością i nie wymaga konieczności użycia kwasów 
mineralnych i eteru. Ważną zaletą tej metody jest brak produktów ubocznych syn
tezy, które wymagają utylizacji. Synteza anionu Preysslera i jego kompleksów 
z jonami lantanowców(III) wymaga użycia bardziej drastycznych warunków re
akcji (podwyższone ciśnienie, temperatura 140-170 °C, czas ~40 godzin). Wa
runkiem zajścia reakcji jest umieszczenie roztworu substratów (jony wolframia- 
nowe i fosforanowe lub anion Preysslera i jon lantanowca) w zatopionych, gru- 
bościennych (4 mm) naczyniach szklanych i ogrzanie do wymaganej tempera
tury. W przypadku niestosowania opisanych warunków reakcji otrzymuje się 
mieszaninę anionów Dawsona (w przeważającej ilości [10]) i Preysslera (ok. 
20%), a reakcja kompleksowania jonów Ln(III) w ogóle nie zachodzi [18, 19].

Ostatnio obserwuje się wyraźny wzrost zainteresowania syntezą nowych czą
steczek HPAS, o bardzo rozbudowanych strukturach, osiągających rozmiary 
w zakresie nanometrów [20], Khan i in. [20] opisali metodę syntezy wielkoczą
steczkowych polioksomolibdenianowych klasterów i tzw. superklasterów, zacho
dzącą w wyniku reakcji hydrotermicznych.

Pochodne metaloorganiczno-nieorganiczne HPAS otrzymuje się przy użyciu 
techniki elektrokrystalizacji. Badania tej grupy połączeń dotyczą głównie 
lakunamych struktur Keggina i Dawsona (donory elektronów) z takimi grupami, 
jak: [RTi]3+, [RGe]3+, [RSn]3+, [RPb]3+ i [RAs]2+, gdzie grupę R najczęściej sta
nowią: -ti5-C5H5, -CH3, -C2H5, -CH2CH2COOH, -ti-C6Hi3, -C6H5 itp. [1,21-25].

Do syntezy i charakteryzowania HPAS wykorzystuje się coraz częściej roz
puszczalniki niewodne [8,26-36], co jest uzależnione od natury HPAS i ich rozpu
szczalności zależnej od polamości rozpuszczalnika. HPAS zawierające w swym 
składzie kation organiczny (najczęściej tetraalkiloamoniowy) wykazują dobrą 
rozpuszczalność w rozpuszczalnikach niewodnych, a sole HPAS z kationem nie
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organicznym (np. Na1", K+, NHL,) mają charakter jonowy i łatwo rozpuszczają się 
w wodzie. Stosunek molowy części polarnej do niepolamej determinuje rozpu
szczalność HPAS w wodzie i rozpuszczalnikach niewodnych [26, 29, 31]. 
Badania własne wykazały, że najlepszym sposobem otrzymania soli tetrabutylo- 
amoniowych niektórych HPAS jest metoda ekstrakcyjna [36]. W ten sposób 
otrzymano m.in. lakunamy anion Dawsona [NBuJęHPoW^Ogi, Keggina — 
[NBu4 ]7PWn 0 3 9  i [NBu4 ]8 SiMo2 W9 0 31 oraz kompleks Eu(III) z anionem Pre- 
ysslera- [NBu4] 12[(Eu)P5W3oOno] [36]. Ekstrakcyjna metoda wymiany kationu 
K+ na kation [NBu4]+ polega na rozpuszczeniu odpowiedniej soli potasowej 
HPAS w wodzie, dodaniu stałego [NBu4]Br do roztworu o ustalonej wartości pH 
i wyekstrahowaniu HPAS przy użyciu mieszaniny CH3CN i CH2C12 (1:2). 
Otrzymany produkt oczyszcza się przez rekrystalizację z acetonitrylu.

ANALIZA SKŁADU I OKREŚLANIE STRUKTURY 
HETEROPOLIZWIĄZKÓW

Składu HPAS nie można określić jedynie na podstawie analizy elementar
nej ze względu na małą zawartość procentową innych niż W i Mo pierwiastków, 
a także z powodu niemożności rozróżnienia składu dwóch podobnych struktur, 
np. pełnej i zdefektowanej ([P2W18O62] 10~ i [P2Wi70 6 i]l7~) [2]. Najlepsze wy
niki daje wykonanie analiz równoległych różnymi metodami. W badaniach wła
snych [18, 36-43] skład HPAS ustalano na podstawie wymików analizy elemen
tarnej (C, N, H) i analizy termograwimetrycznej (H20 , [NH4]+, [NBu4]+, H+) 
oraz oznaczając spektrofotometrycznie W i Mo, a także na podstawie badań 
widm absorpcji w zakresie UV-Vis i podczerwieni oraz Ramana. W analizie ele
mentarnej poprawne wyniki (oznaczenia C, N i H) uzyskuje się jedynie dla 
związków zawierających kation organiczny (tetrabutyloamoniowy). Liczbę czą
steczek wody w HPAS obliczyć można na podstawie krzywych TG i DTG, uzy
skanych w analizie termograwimetiycznej. Liczbę uwalniających się cząsteczek 
organicznych, których desorpcja następuje zwykle w zakresie temperatury 2 0 0 - 
350 °C, obliczyć można z ubytku masy od początku ogrzewania, po odjęciu ma
sy wody. Procesy desorpcji przebiegają łatwiej w strukturach prostszych, takich 
jak [EuW10O32]9“ czy [TeMo6C24]6“. Z danych analizy termicznej wynika, że 
HPAS stanowią trwałe struktury w zakresie temperatury nawet do 500 °C. Li- 
gandy typu Keggina, np. [SiWn 0 3 9 ] 8 , są trwalsze termicznie (do 550 °C) niż 
odpowiednie ich kompleksy z Eu(III), które ulegają już rozkładowi w temp. ok. 
400 °C. Podobną tendencję zaobserwowano u innych badanych HPAS i ich kom
pleksów z jonami lantanowców [36]. Wniosek ten potwierdziły też wyniki ba
dań spektroskopowych w podczerwieni [37], gdzie obserwowano zanik pasm 
widmowych będący wynikiem rozkładu termicznego struktury polianionu. Rów
nież sole tetrabutyloamoniowe są mniej trwałe termicznie niż ich analogi pota
sowe [36],
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Rys. 3. Widma w zakresie podczerwieni (a) i Ramana (b) struktur plenarnych, lakunamych i kom
pleksów sandwiczowych typu Keggina i Dawsona
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Celem ustalenia składu poliwoffamianów, molibdenianów oraz molibdowol- 
framianów opracowano nową metodę oznaczania W(VI) i Mo(VI) z tironem, 
umożliwiającą również jednoczesne oznaczanie wolframu i molibdenu w tej sa
mej próbce [38]. Inne dostępne w literaturze metody oznaczania obu pierwiast
ków (W i Mo) w tej samej próbce wymagają konieczności użycia wielu praco- 
i czasochłonnych czynności wstępnych, prowadzących do rozdzielenia obu, bar
dzo podobnych do siebie pod względem chemicznym, metali [44], Metoda wła
sna [38] pozwala oznaczać bezpośrednio w jednym roztworze: wolfram w obe
cności 2,5-krotnie większej ilości jonów molibdenu i molibden w obecności 2 0 - 
krotnie większych ilości wolframu.

Badania przy użyciu spektroskopii w zakresie podczerwieni (IR) wykazały 
m.in. duże podobieństwo widm w obrębie struktur plenarnych, lakunamych i kom
pleksów sandwiczowych (rys. 3a). Utworzenie struktury lakunamej (przejście od 
plenarnej) charakteryzuje się rozszczepieniem pasm drgań P-Oa i W-Oc-W, na sku
tek powstania dwóch nierównocennych otoczeń koordynacyjnych atomów fosforu 
i dwóch różnych otoczeń atomów Oc. W przypadku anionów Keggina, Dawsona 
oraz ich sandwiczowych kompleksów z jonami Ln(III) zaobserwowano wpływ ato
mów molibdenu na przesunięcia drgań W-Ot i Si-Oa w strukturach molibdowolfra- 
mianowych [36],

Techniką badawczą uzupełniającą wyniki badań przy użyciu spektroskopii 
IR w charakteryzowaniu HPAS okazała się spektroskopia Ramana (rys. 3b). Wid
ma Ramana wykazują podobne rozszczepienia pasm, z tą różnicą, że rozszcze
pienia dotyczą innych pasm niż w widmach IR [36]. Struktura plenarna charak
teryzuje się obecnością dwóch maksimów w widmie Ramana dla ok. 1000 cm-1, 
o porównywalnej dużej intensywności, które dotyczą drgań W=Ot (Mo=Ot). 
W przypadku struktury lakunamej i kompleksu sandwiczowego wspomniane wy
żej pasmo jest przesunięte w kierunku mniejszych częstości i występuje w zakre
sie widma od ok. 940 do 983 cm“1. Ponadto, pasmo to w przypadku kompleksu 
sandwiczowego jest rozszczepione na trzy maksima, z których dwa mniej inten
sywne leżą na ramieniu najbardziej intensywnego maksimum (985,3 cm"1).

KOMPLEKSY Z JONAMI LANTANOWCÓW

SPEKTROSKOPIA ABSORPCYJNA 
W ZAKRESIE PRZEJŚĆ NADCZUŁYCH JONU Nd(III)

HPAS tworzą z jonami lantanowców najczęściej trzy rodzaje kompleksów 
o stechiometrii: 1:1 typu ML, 1:2 kompleksy sandwiczowe ML2 i 2:1 typu 
M2 L. Na typ tworzących się w roztworze kompleksów wpływa wiele czynników 
doświadczalnych, takich jak pH roztworu, stosunek molowy metal: ligand, rodzaj 
liganda (HPAS) oraz siła jonowa roztworu. W badaniach spektrofotometrycznych 
kompleksów lantanowców (Nd(III) [37,40,43], Er(III) [36]) analizowano pasma 
odpowiadające przejściom nadczułym w zależności od stosunku molowego 
Ln(III): HPAS (rys. 4).
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Rys. 4. Widma absorpcji w zakresie przejść nadczułych 4I9,2 -» 4F5,-2 jonów Nd(III) w zależności 
od stosunku molowego Nd(III):[P2W17O61]l0~, CNd(I1I) = 0,005 mol/1

Badania własne wykazały [36, 37, 40, 43, 45], że najbardziej przydatny 
do spektrofotometrycznego badania kompleksów HPAS jest jon Nd(III). Jego 
pasmo w zakresie od ~ 775 do 840 nm, odpowiadające przejściu elektronowemu 
4I9/2 —> 4F5/2, bezpośrednio informuje o tworzeniu się kompleksów typu ML 
i ML2, dla których Amax w noszą odpowiednio ~802 i 803 nm (rys. 4). HPAS 
tworzące z jonami Nd(III) kompleksy sandwiczowe wykazują w widmie przesu
nięcie maksimum absorpcji od 794,1 nm (nieskompleksowany jon Nd3+) do
801.6 nm -  maksimum odpowiadające kompleksowi NdHPAS; i następnie do
802.7 nm -  charakterystyczne dla kompleksu sandwiczowego Nd(HPAS)2. Na 
podstawie analizy widm Nd(III) wykazano tworzenie się kompleksów typu ML 
i ML2 z  anionami Keggina i Dawsona [36, 37, 40, 43] oraz kompleksów ML 
z polianionami [(Na)As4 W4 0 O140]27~ [36] i [(Na)Sb9W21Og6]18~ [36]. Metodą 
serii izomolowych wykazano, że w przypadku anionów [MnMo90 32]6~ [40] 
i [NiMo9 0 32]6'  [36] w roztworze dominującą formą jest kompleks typu 
M2L z  jonami Nd(III).

Widma absorpcji NdHPAS, zarejestrowane w zakresie pasm nadczułych jo
nu Nd(III), poddano analizie chemometrycznej oraz statystycznej i na tej podsta
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wie wyznaczono i omówiono formy specjacyjne kompleksów występujące w wy
branych układach Nd: HPAS (M2L ML, ML2) [43, 45]. Badania spektrofotome- 
tryczne wykazały również, że w roztworze zawierającym równomolowe ilości jo
nów Nd(III) i lakunamych HPAS typu Keggina, wraz ze wzrostem siły jonowej 
roztworu, następuje się tworzenie w przeważającej ilości kompleksów sandwi- 
czowych Nd(HPAS) 2  (rys. 5) [40].

Rys. 5. Widma absorpcji jonów Nd(III) w kompleksach z [PMoWI0O39]7' w zależności od siły 
jonowej roztworu, pH = 5, CNd(IIi) = 0,002 mol/1, CHPAS = 0,002 mol/1

SPEKTROSKOPIA LUMINESCENCYJNA JONU Eu(III)

Kompleksy HPAS z jonami Ln(III) wykazującymi luminescencję, zwłaszcza 
z jonami Eu i Tb, oferują szerokie możliwości w zakresie charakteryzowania ich 
metodą spektroskopii luminescencyjnej (klasycznej i laserowo indukowanej przy 
użyciu układu laserowego [46]). Mierząc luminescencyjny czas życia stanów 
wzbudzonych jonu Eu(III) [46], wyznaczono liczby hydratacji tego jonu w kom
pleksach EuHPAS [18, 39, 40] i potwierdzono wpływ siły jonowej na proces 
kompleksowania jonów Ln(III) z anionami typu Keggina [40]. Wyznaczone licz
by hydratacji wykazały, że w roztworze o naturalnej sile jonowej I  = 0,15 (bez
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dodatku KC1) dominują kompleksy typu ML, z czterema cząsteczkami wody obe
cnymi w wewnętrznej sferze koordynacyjnej jonów Eu(HI). W roztworach o wy
sokiej sile jonowej 7 = 4 natomiast tworzą się głównie kompleksy sandwiczowe 
typu ML2 , charakteryzujące się brakiem cząsteczek wody hydratacyjnej w we
wnętrznej sferze koordynacji jonu Eu(III) [40].

Wyniki badań luminescencyjnych zamieszczono w tab. 1.

Tabela 1. Wyniki badań luminescencyjnych kompleksów EurHPAS
Kompleks 'L.zi Mum r[ms] nH70

faza stała (*Alum = 594 nm)
[EuW i0O36]9' 322

394
6 ,0*

12,0 * 3,18 0
[Eu(SiW,, 039)2] '3 394 6 ,0* 2,43 0

[Eu(SiMo6W50 39E]13' 333
394

0,9
1,72 0

[Eu(P 2W , 7Oe 1)2] l7^ 394 1,5 2,13 0

[EuP 5 W30O!, 0]12 394 - 0,30 3
[E11AS4W 4 0 0 14o]“5 394 5,8 0,26 3
[EuSb9W 2, Ogć]16" 394

464 6,7
0,27 3

[Eu2TeMo60 24] 325
394

2,4
8,0 0,16 6

[Eu2CeMo 120 42]2' 394
464 1,2

0,22 4

roztwór (CEu(iii) = 0,001 mol/1, *0,01 mol/1, **0,0001 mol/1), +Alum = 594 nm

H20 d 2o

[EuW 10O36]9- 300
394

2,0
2,29 4,32 0

[Eu(SiW11039)2] ,3~ 394 0,02 3,46 5,38 0

[Eu(SiMo6W50 39)2]13- 342
394

0,3
2,59 3,54 0

[Eu(P2W 17Oć1)2]17- 394 0,37 3,08 4,76 0

[EuP 5 W30O no] 12 394 0,23* 0,32 5,03 3

[EuAs4 W40O! 40]25 394 0,0 2** 0,25 2,21 4

[EuSb9W210 86]16- 394 - 0,22 1,35 4
[Eu2TeMo60 24] 305

394
0,08

0,19 1,15 5

[Eu2CeMo|20 42]2- 394 0,21 0,96 4
[Eu(C104)3] 394 0,03*+ 0,11 3,98 9

Interesujące właściwości wykazują kompleksy opisane ogólnym wzorem 
Ki3(n)[Eu(Si(P)MoxW 11-JA 9)2]. Wykazano, że w roztworach o sile jonowej ro
snącej od 0,01 do 1 mol/i (KC1) obserwuje się bardzo wyraźny wzrost intensyw
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ności luminescencji jonu Eu(III) w tych kompleksach [41]. Kompleksy te wyka
zują największe natężenie pasm emisyjnych jonu Eu(III) w przypadku gdy x  = 1. 
W badaniach własnych zaobserwowano [36], że w roztworach o wysokiej sile jo
nowej (/>  1 ) zostają zahamowane w znacznym stopniu procesy dysocjacji kom
pleksów sandwiczowych Eu(HPAS) 2  zarówno w roztworach rozcieńczonych, jak 
i bardziej stężonych.

Większość badanych kompleksów charakteryzuje się bardzo wysoką inten
sywnością luminescencji Eu(III) w fazie stałej, a w szczególności kompleks 
Na9 [EuW10O36] [40, 51]. Niższe natężenie emisji jonu Eu(III) wykazały komple
ksy (NH4)2 [Eu2 CeMo12 0 4 2], a w przypadku stałego kompleksu Eu(III) z anio
nem Preysslera nie obserwuje się emisji. Luminescencję Eu(III) w tym stałym 
kompleksie można obserwować jedynie przy użyciu laserowego źródła wzbudze
nia [46], W widmach wzbudzenia kompleksów Naę>[EuW10O3 6] i [Eu2 TeMo6 0 24] 
występuje pasmo w zakresie przejścia CT, zarówno w fazie stałej, jak i w roztwo
rach wodnych [40]. Przeprowadzone pomiary czasów życia luminescencji jonu 
Eu(III) w badanych HPAS, w fazie stałej oraz w roztworach H20  i D20  pozwo
liły zaobserwować interesującą, liniową zależność luminescencyjnych czasów 
życia (t) od liczby atomów molibdenu (x) w strukturze heteropolianionów 
K,3(j i>[Eu(Si(P)MorWi[-x0 39)2] [39]. Wykazano, że wyznaczone liczby hydra
tacji nie zmieniają się w całym szeregu kompleksów (x = 0-9) i wynoszą zero, 
dlatego wygaszanie czasów życia luminescencji Eu(III) należy tłumaczyć inny
mi czynnikami niż dobrze znanym mechanizmem dezaktywacji, polegającym na 
sprzężeniu stanu emisyjnego Eu(III) z oscylatorami O-H, pochodzącymi z czą
steczek wody wewnątrzsferowej. Zmniejszanie się wartości czasów życia, wraz 
ze wzrostem liczby atomów molibdenu w strukturze HPAS, jest prawdopodob
nie wynikiem różnic promieni jonowych Mo(VI) i W(VI) oraz siły wiązań koor
dynacyjnych, tworzonych przez te metale z tlenem (w oktaedrach M 06) [1, 2], 
Zaobserwowane zależności opisują równania: 
w przypadku Ki3 [Eu(SiMoxWn _x0 39)2]

x  =  (2,326 -  t)/0,096 (faza stała)

x = (3,433- t ) /0 ,133 (H2 0)

x = (5,343 -  t)/0,287 (D20)

oraz K ,, [Eu(PMoxW,, _x0 39)2]

P(V) x = (2,059 -  t)/0,121 (faza stała)

x = (3,105 -T)/0,223 (H20)

gdzie -zrjest czasem życia (w milisekundach) luminescencji jonów Eu(III) [39].
W literaturze na temat HPAS niewiele prac dotyczy badań wydajności kwan

towej luminescencji [47-51], Na uwagę zasługują szczególnie wyniki prac Bal- 
lardiniego i in. [48, 51], którzy wyznaczyli wydajności kwantowe emisji jonów
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Eu(III) w kompleksach [EuWI0O36]9' ,  [Eu(SiW„039)2]13- i [Eu(BWn0 39)2]15y  
w roztworach H20 , D20  oraz w fazie stałej. Badacze ci wyznaczyli wydajności 
kwantowe dla tych kompleksów w fazie stałej i uzyskali wysokie wartości 0  
(0,2-1). W badaniach własnych wyznaczono wartości 0  luminescencji jonów 
Eu(III) w kompleksach K13(11)[Eu(Si(P)MoJCW11_JC0 39)2] i zaobserwowano rów
nież liniową zależność wydajności kwantowej luminescencji jonu Eu(III) od licz
by atomów Mo(VI) [37]. Na podstawie wyznaczonych wartości 0  liczbę atomów 
Mo(VI) (x) w tego typu HPAS można obliczyć na podstawie równania:

x  = (log 0  -  b)Ja,

gdzie wyznaczone współczynniki a oraz b tego równania wynoszą odpowiednio: 
-0,235 i -1,857 (Si), -0,246 i -1,948 (P).

Charakterystykę spektroskopową HPAS otrzymanych w postaci soli tetrabu- 
tyloamoniowych wykonano na podstawie badań ich kompleksowania z jonem 
Nd(III) metodą spektrofotometiyczną oraz mierząc luminescencyjne czasy życia 
jonu Eu(III) w kompleksach z tymi HPAS. Wartość luminescencyjnego czasu ży
cia Eu(III) w fazie stałej kompleksu [NBu4 ]12[(Eu)P5W30O110] wynosi 832,0 ms 
i świadczy o obecności dwóch cząsteczek wody w wewnętrznej sferze koordyna
cji jonu Eu(IH) [36].

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

Spektroskopia EPR może stanowić technikę uzupełniającą w badaniach 
kompleksowania jonów Ln(III) z HPAS [41, 42]. Metoda ta okazała się też roz
strzygająca przy badaniu liczby cząsteczek wody obecnej w wewnętrznej sferze 
koordynacyjnej jonów Ln(III) w kompleksie z anionem Preysslera, na podsta
wie wartości współczynnika rozszczepienia spektroskopowego, g. Kompleksy 
wykazujące brak cząsteczek wody w wewnętrznej sferze koordynacji jonu 
Gd(III) odznaczają się obecnością w widmie EPR linii opisanej parametrem 
g ~ 1,99. Z drugiej strony kompleksy Gd(III) z trzema (także czterema) cząstecz
kami wody hydratacyjnej (z acetyloacetonem (acac), z kwasem etylenodiamino- 
tetraoctowym (EDTA) i anionem Preysslera) charakteryzują się silną linią dla 
g ~ 1,85, słabszą dla g ~ 2,07 oraz linią w zakresie g od 2,3 do 2,4. Kompleksy 
z dwiema cząsteczkami wody hydratacyjnej (z benzoiloacetonem (BAC) i tieno- 
ilotrifluoroacetonem (TTA)) wykazują dwie intensywne linie o wartościach 
g = 1,99 i g = 2,5-2,6 . Szyczewski i in. [52] wykazali, że linia z g = 2,5-2,6 , obe
cna w kompleksach z dwiema cząsteczkami wody hydratacyjnej, ulega przesu
nięciu do wartości g ~ 3, dla potrójnie hydratowanych kompleksów. Biorąc pod 
uwagę te spostrzeżenia interesująco przedstawia się widmo EPR kompleksu 
[(Gd)P5W3 0 O110]12~. Jest ono podobne do widm kompleksów [Gd(acac)3] 
i [Gd(EDTA)]. Są w nim obecne linie charakterystyczne dla kompleksów z trze
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ma cząsteczkami wody hydratacyjnej w wewnętrznej sferze koordynacyjnej jo
nu Gd(III), tzn. linie dla g ~ 1,85 i g ~ 2,07. Brak jest w tym widmie natomiast 
trzeciej, charakterystycznej dla trójhydratowanych kompleksów, linii z g  = 3. 
Podobne do widm EPR anionu [(Gd)P5W3 0O110]!2~ są widma kompleksów 
z dwiema cząsteczkami wody hydratacyjnej, w których linia ta (g = 3) nie wy
stępuje. Potwierdza to obserwowany wcześniej fakt [52], że trzecia cząsteczka 
wody, wewnątrzsferowo związana z Gd(III) w kompleksie [(Gd)P5 W3 0 O 1 10]12~, 
nie jest całkowicie enkapsulowana we wnęce liganda, tak jak pozostałe dwie 
związane liniowo z jonem Gd(III) i przyczynia się do obniżenia symetrii otocze
nia jonu Gd(III). Trudno też byłoby wytłumaczyć obecność trzech cząsteczek 
wody w' cylindrycznej luce anionu Preysslera, której średnica wynosi zaledwie 
4 A. Do podobnych wniosków' prowadzą wyniki badań luminescencyjnych 
Soderholm i in. [19], Można zatem przyjąć, że jon Gd(III) w kompleksie z anio
nem Preysslera nie jest symetrycznie enkapsulowany we wnęce poliedru i znaj
duje się bliżej cylindrycznej wakancji, a jedna z cząsteczek wody hydratacyjnej 
ma większy kontakt z rozpuszczalnikiem niż pozostałe. Soderholm i in. [19] po
stulują, że jon Eu(III) w takim kompleksie zajmuje dwa różne miejsca: miejsce 
oznaczone jako A - z  trzema, i miejsce B -  z dwiema cząsteczkami wody 
hydratacyjnej. Interesujące wyniki otrzymano w przypadku kompleksu 
[GdW]0O36]9~, którego widmo EPR różni się zasadniczo od wszystkich bada
nych kompleksów. Charakteryzuje się ono dużą intensywnością linii w zakresie 
słabego pola magnetycznego i małą intensywnością linii obecnych w' silniejszym 
polu magnetycznym. Wyznaczona wartość parametru D [42], czyli rozszczepie
nia stanów energii, przy zerowej wartości indukcji magnetycznej, jest dla tego 
kompleksu bardzo wysoka i wynosi 2400 MHz. W przypadku kompleksów sand- 
wiczowych z anionem Keggina wartość D wynosi 1050 MHz, a dla kom
pleksów [(Gd)P5 W30O u o] 12 i [(Gd)Sb9W2 i0 86]16~ — odpowiednio 1150 MHz 
i 1250 MHz. Wartość tego parametru informować może o sile pola krystalicz
nego, ponieważ im wyższa wartość parametru D, tym silniejsze pole krystalicz
ne, w którym znajduje się jon Gd(III). Odmienne od pozostałych widma EPR, 
uzyskane dla struktury kompleksu [GdW10O36]9“, mogą mieć źródło w jego 
wysokiej symetrii, zaobserwowanej wcześniej w badaniach luminescencyjnych 
[40,51].

Autorzy są wdzięczni Komitetowi Badań Naukowych za finansowe w spar
cie niniejszych badań -  grant 3T 09A 106 14.
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w laboratorium Amerykańskiego Narodowego Instytutu Zdrowia 
w Baltimore w USA.

P ro f , d r  h a b .  H a lin a  S z u m iło  od 1963 r. pracuje w Katedrze 
Chemii Nieorganicznej i Analitycznej AM w Lublinie, obecnie 
na stanowisku profesora zwyczajnego. Studia farmaceutyczne 
ukończyła w 1962 r. na Wydziale Farmacji AM w Lublinie. 
Doktorat w 1971 r., dr hab. -  1991 r. W iatach 1991-1993 staż na
ukowy w  University o f Arkansas Med. Sci., Little Rock, USA, 
w 1999 r. uzyskała tytuł profesora nauk farmaceutycznych.

Główne zainteresowania naukowe: optymalizacja układów 
chromatograficznych i ich wykorzystanie w analizie modelo
wych związków organicznych, związków biologicznie czynnych 
i leków z różnych grup farmakologicznych. Analiza ilościowa 
leków w materiale biologicznym i preparatach farmaceutycz- 

od chromatograficznych w badaniach biochemicznych. Otrzymy- 
czna i zastosowanie w chromatografii sorbentów modyfikowanych 
anie chromatografii cieczowej w badaniach zależności między bu- 
giczną nowych związków chemicznych -  potencjalnych leków.

a
 E m . p ro f . d r  h a b . E d w a rd  S o czew iń sk i urodził się w Lublinie

w 1928 r.; mgr chemii UMCS 1952, dr -  1960, dr hab. -  1963. 
W latach 1964-1998 kierownik Katedry Chemii Nieorganicznej 
i Analitycznej Wydziału Farmaceutycznego AM w Lublime; 
1970 -  prof. nadzw. nauk farmaceutycznych, 1978 -  prof. zwy
czajny, 1998 -  doktor honoris causa AM w Lublinie.

Prace naukowe (ponad 300) z zakresu podstaw fizykoche
micznych procesów chromatograficznych do celów optymalizacji 
analizy chromatograficznej (m.in. współautor modelu konkuren
cyjnej adsorpcji z roztworów Snydera-Soczewińskiego). Współ
autor patentów technologicznych i współtwórca konstrukcji ko
mór do chromatografii cienkowarstwowej. Wyróżniony Nagrodą 

Państwową (1964, z A. Waksmundzkim i Z. Supiynowiczem), Medalem M.S. Cwieta „Za 
zasługi w rozwoju chromatografii” (1991, Ros. Tow. im. Michaiła S. Cwieta, Moskwa), 
Medalem Ignacego Łukasiewicza (1995, PTFarm.), Medalem Wiktora Kemuli (2000, PTCh).
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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 of drugs. 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 brief description of calculating methods of lipophilicity estimations 
is presented.
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WSTĘP

Lipofilowość jest jedną z właściwości fizykochemicznych większości sub
stancji chemicznych. Jest to główny czynnik wpływający na biodostępność, sto
pień biodegradacji, a także toksyczność substancji. Lipofilowość jest podstawo
wym czynnikiem fizykochemicznym leków mającym wpływ na ich różne właści
wości biologiczne. W prezentowanej pracy przedstawiono definicję lipofilowo- 
ści, jej współczesne rozumienie, znaczenie dla aktywności biologicznej oraz 
metody pomiam lipofilowości ze szczególnym uwzględnieniem metod chroma
tograficznych i metod obliczeniowych.

LIPOFILOWOŚĆ

Termin „lipofilowość” jest używany zgodnie z zaleceniami IUPAC [1] 
z 1996 r., gdzie został on odróżniony od słowa „hydrofobowość”. Terminy te wy
dają się synonimami i często w literaturze używane są zamiennie. Lipofilowość 
to powinowactwo cząsteczki do fazy organicznej, czego wyrazem jest względne 
preferowanie tej fazy nad fazę wodną. Miarą lipofilowości jest podział substan
cji w układzie dwufazowym: zarówno ciecz-ciecz (np. współczynnik podzia
łu w układzie 1 -oktanol/woda) jak i ciało stałe-ciecz (retencja w układach 
RP-HPLC czy TLC) [2], O lipofilowości decydują w takim razie głównie oddzia
ływania międzymolekulame zachodzące między cząsteczkami substancji rozpu
szczonej a cząsteczkami rozpuszczalnika. Hydrofobowość zaś to przyciągające 
oddziaływania pomiędzy grupami niepolamymi (pierścieniami i łańcuchami wę
glowodorowymi). Miarą hydrofobowości może być zdolność do agregacji sub
stancji w środowisku wodnym. Ponieważ oddziaływania z rozpuszczalnikiem 
organicznym mogą mieć też do pewnego stopnia charakter polarny, hydrofobo
wość jest pewnym integralnym, ale nie jedynym elementem lipofilowości jako 
całości [3], Definicje te ściśle odróżniają więc oba pojęcia, ale dotyczą natury te
go samego zjawiska i częściowo nakładają się na siebie, co jest powodem, że nie
jednokrotnie używane są zamiennie. Zwyczajowo też w różnych dziedzinach ba
dań prefemje się jeden lub drugi termin (np. w badaniach chromatograficznych 
do opisu oddziaływań z niepolamą fazą stacjonarną stosuje się tradycyjnie poję
cie hydrofobowości [4, 5]). W przypadku opisu zjawisk transportu cząsteczek 
substancji w organizmie żywym ugruntował się termin lipofilowość [3,4],

Lipofilowość opisywana jest przez procesy podziałowe między dwiema 
fazami: niepolamą (organiczną) a polarną (najczęściej wodną). Najczęściej do 
ilościowego pomiam stanu równowagi takiego procesu stosuje się współczynnik 
podziału P; jest to stosunek stężenia substancji w fazie niepolamej do jej stęże
nia w fazie wodnej w warunkach równowagi:

( 1)
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Termodynamicznie P odpowiada stosunkowi współczynników aktywności 
substancji rozpuszczonej w obu fazach [6 ]:

P = (2)

W ten sposób zdefiniowana lipofilowość wyraźnie zależy od względnych 
różnic w energiach solwatacji substancji w fazie wodnej i fazie lipidowej [7]. Je
żeli energia hydratacji danej substancji będzie większa niż jej energia solwatacji 
w fazie organicznej, to faza wodna będzie preferowana przez tę substancję i jej 
logi5 będzie mniejszy od zera.

Oprócz oddziaływań substancja rozpuszczona-rozpuszczalnik należy jeszcze 
w tym przypadku wziąć pod uwagę oddziaływania między cząsteczkami rozpu
szczalnika. Woda jest przykładem cieczy o szczególnie wysokim stopniu usiecio- 
wania międzycząsteczkowego, ale w każdym rozpuszczalniku takie oddziaływa
nia występują. Wprowadzając substancję rozpuszczoną do rozpuszczalnika za
kłócamy jego strukturę, powodując rozpad części wiązań międzycząsteczko- 
wych; substancja musi wytworzyć sobie wolną przestrzeń (jamę) w objętości 
rozpuszczalnika, co wiąże się z pewnym nakładem energetycznym [8 ]. Takie nie
korzystne energetycznie procesy nazywa się niekiedy oddziaływaniami solwofo- 
bowymi [9]. Stąd wynika wyraźne skorelowanie wielkości lipofilowości z obję
tością lub powierzchnią rozpuszczonej cząsteczki. Potwierdzeniem takiego zja
wiska jest fakt, że rozpuszczalność w wodzie «-alkanów jest mniejsza niż ich roz
gałęzionych izomerów, które mają mniejszą powierzchnię kontaktu. Lipofilowość 
jest więc złożonym efektem oddziaływań molekularnych zarówno między sub
stancją rozpuszczoną a rozpuszczalnikiem niepolamym oraz wodą, jak i oddzia
ływań między cząsteczkami rozpuszczalników w głębi każdej z faz [1 0 ].

W fazie wodnej dominują oczywiście oddziaływania o charakterze polar
nym między cząsteczkami rozpuszczalnika (wody) a cząsteczkami analitu 
(głównie dipol-jon, dipol-dipol, dipol-dipol indukowany); bardzo dużą rolę od
grywają wiązania wodorowe, a także oddziaływania solwofobowe w stosunku 
do fazy wodnej. W przypadku fazy niepolamej oddziaływania między rozpu
szczalnikiem organicznym a analitem mają inny charakter. Cząsteczki rozpu
szczalnika są niepolame lub mają mały moment dipolowy, więc oddziaływania 
polarne mają znacznie mniejsze znaczenie. Oddziaływania te są więc słabsze 
energetycznie. Dominujący wpływ mają oddziaływania typu dipol indukowany- 
-dipol indukowany oraz częściowo oddziaływania solwofobowe w fazie niepo- 
lamego rozpuszczalnika. Istotne w tym przypadku jest zrozumienie wpływu 
wiązań wodorowych. Rozpuszczalniki organiczne używane do wyznaczania 
lipofilowości mogą mieć bardzo zróżnicowaną strukturę i możliwość tworzenia 
wiązań wodorowych. Alkany są pozbawione takiej możliwości, chloroform jest 
dawcą protonu, nitrobenzen -  akceptorem, a np. alkohole mogą być zarówno do
norami, jak i akceptorami protonów. Należy więc spodziewać się, że substancje,
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których cząsteczki mają możliwość tworzenia wiązań wodorowych, będą 
w procesie podziałowym preferowały znacznie bardziej rozpuszczalnik również 
posiadający takie właściwości (np. oktanol), niż rozpuszczalnik ich pozbawio
ny (np. heptan) i będzie to miało wpływ na pomiary wartości lipofilowości przy 
stosowaniu jednego lub drugiego rozpuszczalnika jako fazy niepolamej. Wyni
ka stąd ogólny wniosek, że eksperymentalnie wyznaczone parametry lipofilowo
ści są do pewnego stopnia zależne od zastosowanego układu pomiarowego. 
Względne wartości lipofilowości (wyznaczone metodą ekstrakcyjną bądź chro
matograficznie) mogą się w pewnym stopniu zmieniać w zależności od zastoso
wanego układu faz (rozpuszczalników).

Jak już wspomniano, lipofilowość jest podstawowym deskryptorem fizyko
chemicznym ksenobiotyków w odniesieniu do ich właściwości biologicznych. 
Hydrofobowe oddziaływania leków z ich receptorami, zachowanie farmakokine- 
tyczne substancji, toksyczność oraz rozpuszczalność są przykładami aspektów, 
w których lipofilowość odgrywa decydującą rolę.

LIPOFILOWOŚĆ A DZIAŁANIE BIOLOGICZNE SUBSTANCJI CHEMICZNYCH

Substancja chemiczna w żywym organizmie poddawana jest wielu proce
som, zarówno biofizycznym, jak i biochemicznym. Działanie leku generalnie 
podzielić można na trzy fazy [1 1 ]: farmaceutyczną (forma, sposób podania 
i uwalniania leku), farmakokinetyczną (losy leku w żywym organizmie — trans
port cząsteczek w obrębie organizmu, metabolizm, eliminacja) oraz fazę farma- 
kodynamiczną (oddziaływanie z farmakoreceptorem -  pożądany efekt farmako
logiczny). Każdy z tych etapów jest do pewnego stopnia związany z lipofilowo- 
ścią substancji. Zbyt duża lipofilowość, a co za tym idzie, mała rozpuszczalność 
leku w wodzie, wymaga zastosowania specjalnej technologii -  odpowiedniej po
staci leku, umożliwiającej dostarczenie substancji aktywnej do organizmu (np. li- 
posomy, wiązanie cząsteczek leku w kompleksy z fragmentami hydrofilowymi -  
kompleksy te po wchłonięciu wewnątrz organizmu zostaną rozłożone i w wyni
ku tego uwolnione zostaną cząsteczki substancji aktywnej -  itp.). W przypadku 
organizmów żywych większość oddziaływań ligandów z bioreceptorami ma, 
przynajmniej do pewnego stopnia, charakter oddziaływań hydrofobowych. Miej
sca aktywne to w przeważającej większości stereospecyficzne luki utworzone 
w trzeciorzędowej strukturze białek spełniających funkcję farmakoreceptorów. 
Oprócz wymagań sterycznych, bardzo istotne dla siły wiązania ligandów z miej
scem aktywnym są oddziaływania międzycząsteczkowe o charakterze zarówno 
elektrostatycznym, jak i hydrofobowym.

Wydaje się jednak, że lipofilowość ma największy wpływ na procesy farma- 
kokinetyczne, a szczególnie na proces dystrybucji cząsteczek leku. Uniwersalną 
cechą wszystkich organizmów żywych jest fakt obecności błon zapewniających 
im odgrodzenie się od otaczającego środowiska i jego niepożądanego wpływu,
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lecz jednocześnie pozwalających na wymianę składników o znaczeniu istotnym 
dla życia komórek. Wszystkie organizmy eukariotyczne mają dodatkowo błony 
odgradzające różne organelle wewnątrzkomórkowe (np. jądro komórkowe, mito
chondria i in.). W przypadku organizmów wyższych mówimy również o specjal
nych barierach zapewniających izolację niektórych tkanek od reszty organizmu 
(przykładem może być np. skóra, bariera krew-mózg, czy u ssaków bariera krew- 
-łożysko). Charakter takich barier jest w każdym przypadku podobny. Są to lipo- 
filowe powierzchnie odgradzające po obu stronach dwa polarne środowiska wod
ne. Procesy transportu wszystkich substancji wewnątrz organizmu polegają 
w głównej mierze na przenikaniu przez takie błony. Przy czym, w przeciwień
stwie do fizjologicznych metabolitów, w przypadku egzogennych substancji, ja
kimi są w przeważającej większości leki, jest to prawie zawsze transport bierny 
[12]. Można go scharakteryzować jako chaotyczną dyfuzję w obrębie układu 
w celu wyrównywania stężeń leku w całym organizmie. Z punktu widzenia ter
modynamiki różnice energetyczne po obu stronach błony, w przypadku niezjoni- 
zowanych cząsteczek, zależą jedynie od stosunku stężeń (Cj i C2):

AG = G2- G . = RT  ln .
[C,]

(3)

W przypadku pasywnej dyfuzji transmembranowej nie ma zmiany entalpii 
i proces ma charakter jedynie entropowy. Podstawowym czynnikiem, który okre
śla szybkość procesów transportu w żywym organizmie, jest stopień powinowac
twa substancji do błon biologicznych, czyli jej lipofilowość.

Molekularna budowa błon biologicznych w organizmach żywych jest często 
bardzo skomplikowana i niejednorodna (zależy m.in. od rodzaju tkanek), dlate
go więc przenikalność przez błony biologiczne może być dość zróżnicowana. 
Substancja w trakcie przenikania przez błonę natrafia na zupełnie zmienione wa
runki solwatacji. Równ. (4) przedstawia wzór na współczynnik przenikalności 
w procesie biernej dyfuzji transmembranowej:

P = (4)

gdzie p  oznacza współczynnik przenikalności substancji przez membranę o gru
bości xm, P oraz D — to odpowiednio współczynnik podziału substancji w ukła
dzie materiał membrany-woda oraz jej współczynnik dyfuzji. W przypadku 
zbliżonych strukturalnie cząsteczek (o podobnych współczynnikach dyfuzji), 
prędkość przenikania substancji zależy od współczynnika podziału w układzie 
lipid-faza wodna.

Ze względu na to, że budowa molekularna błon biologicznych jest dość 
skomplikowana i niejednorodna (może zawierać różne dodatkowe substancje) nie 
istnieje w tym przypadku możliwość ścisłego wyznaczenia współczynnika 
podziału błona-faza wodna. Trudność polega również na tym, że przemieszcza



1054 K. JÓŻWIAK, h. szumiło, e. soczewiński

jąc się w poprzek membrany, natrafiamy na strefy o różnych właściwościach [13, 
14]: strefę polarną (zjonizowaną), niepolamą o uporządkowanych (równoległych) 
łańcuchach z dużą zawartością cholesterolu oraz niepolamą, w której łańcuchy 
węglowodorowe nie stanowią zbitej, uporządkowanej struktury (rys. 1 ).

strefa polarna

strefa niepolarna 
uporządkowana

strefa niepolarna 
rozmyta

strefa niepolarna 
uporządkowana

strefa polarna

Rys. 1. Schematyczny przekrój przez podwójną błonę biologiczną z zaznaczonymi strefami o róż
nych właściwościach [14]

Jak z tego wynika, membrana fosfolipidowa wykazuje właściwości anizotro
powe i współczynnik podziału będzie do pewnego stopnia zależał od głębokości 
wniknięcia substancji w błonę [15],

LIPOFILOWOŚĆ A PROJEKTOWANIE LEKÓW

Racjonalne projektowanie leków stało się obecnie bardzo ważną i bardzo 
szybko rozwijającą się dziedziną nauki. Planowanie leków „na zamówienie” jest 
możliwe tylko dzięki głębokiemu poznaniu oddziaływań międzycząsteczkowych, 
leżących u podstaw powstawania chorób. Opracowywanie nowych leków jest 
procesem pracochłonnym, długotrwałym i bardzo kosztownym. Szacuje się, że 
od rozpoczęcia planowania nowego specyfiku do chwili wprowadzenia go do te
rapii upływa ok. 10-12 lat. Koszt takiego procesu zwykle przekracza 200 min do
larów.

Na bardzo istotny wpływ lipofilowości na aktywność biologiczną substancji 
chemicznych zwrócono uwagę już dawno. Na przełomie XIX i XX w. H.H. Me
yer i C.E. Overton, pracując niezależnie, zauważyli, że właściwości znieczulają
ce wielu substancji są skorelowane z ich lipofilowością wyrażoną jako współ
czynnik podziału w układzie olej-woda. Prace te uznano później za pierwsze 
przykłady tzw. analizy QSAR (ang. Quantitative Structure-Activity Relation
ships) [7], Można tę metodę opisać jako matematyczne poszukiwanie zależności
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między żądaną aktywnością biologiczną a strukturą chemiczną leków [16, 17], 
Wiarygodny model wiążący aktywność biologiczną ze strukturą chemiczną bada
nych substancji może służyć kilku celom. Po pierwsze jest przydatny do przewi
dywania aktywności kolejnych, strukturalnie zbliżonych substancji. Ponadto od
powiednia interpretacja modelu matematycznego może także dostarczyć informa
cji na temat generalnego funkcjonowania badanej właściwości biologicznej (np. 
kształtu miejsca aktywnego analizowanego receptora, rodzaju oddziaływań, które 
w nim występują itp.), co w konsekwencji może umożliwić zaprojektowanie sub
stancji chemicznych odmiennych strukturalnie, ale lepiej dopasowanych do re
ceptora i jego oddziaływań.

Analiza QSAR odgrywa bardzo istotną rolę w procesie racjonalnego projek
towania leków. Wybierając odpowiedni receptor w organizmie i grupę substancji 
aktywnych, przeprowadzamy analizę polegającą na korelacji różnic w aktywno
ści biologicznej z różnicami w budowie molekularnej grupy pochodnych. Do wy
eksponowania takich różnic strukturalnych klasycznie stosuje się tzw. deskrypto- 
ry, czyli parametry opisujące różnice we właściwościach fizykochemicznych sub
stancji; są to często parametry wirtualne: wyprowadzone ze wzoru chemicznego 
cząsteczek bądź też z obliczeń kwantowomechanicznych. Jedną z najważniej
szych grup deskryptorów strukturalnych (oprócz sterycznych i elektronowych) są 
deskiyptory lipofilowości. Powszechnie uważa się również, że to właśnie anali
zy QSAR zwróciły uwagę na znaczenie lipofilowości dla biologicznego działa
nia substancji chemicznych. W 1993 r. najbardziej zasłużona postać dla tej dzie
dziny wiedzy -  Corvin Hansch z Pomona College w Kalifornii, podsumowując 
badania QSAR, zebrał [18] ponad 3000 równań opisujących działanie biologicz
ne różnych substancji -  tylko 15% z nich nie zawierało członów odpowiadają
cych za lipofilowość. Lipofilowość jest więc bez wątpienia głównym czynnikiem 
determinującym właściwości biologiczne większości substancji chemicznych.

Najczęściej ze wzrostem lipofilowości w grupie pochodnych wzrasta rów
nież aktywność biologiczna. Można to wytłumaczyć wzrostem powinowactwa 
kolejnych substancji do błon biologicznych, lepszą przenikalnością i w konse
kwencji łatwiejszym dostępem do założonego celu molekularnego w organizmie. 
Jednak dalszy wzrost lipofilowości kolejnych substancji (co wykazano np. na sze
regach homologicznych pochodnych leków) może powodować nadmierne powi
nowactwo kolejnych analogów do lipidów i wybiórczą absorpcję ich cząsteczek 
w błonach biologicznych. Możemy mieć więc wówczas do czynienia z ujemnym 
wpływem wzrostu lipofilowości na żądaną aktywność biologiczną. W praktyce 
dąży się do kompromisu i wybiera się substancje o optymalnej lipofilowości (za
pewniającej jak najlepsze właściwości biologiczne) (rys. 2 ).

Układ referencyjny: oktanol-woda. W latach 60. zespół Hanscha i Leo [19] 
prowadził zakrojone na bardzo dużą skalę badania dotyczące rożnych układów 
ekstrakcyjnych i ich zastosowania do modelowania właściwości biologicznych. 
Stwierdzono w tamtym czasie duży wpływ możliwości tworzenia wiązań wodo-
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Rys. 2. Wpływ lipofilowości (logP) na aktywność biologiczną (A) zgodnie z modelem biliniowym 
Kubinyi’ego [16] (log P0 -  optymalna wartość lipofilowości)

rowych przez rozpuszczalniki niepolame na pomiary lipofilowości. Ponadto au
torzy stwierdzili na podstawie dużej ilości danych doświadczalnych, że układ al- 
kohol-woda (a ściśle 1 -oktanol-bufor) lepiej modeluje biologiczną lipofilowość 
niż inne testowane układy. Układ ekstrakcyjny, w którym zastosowano rozpu
szczalnik łatwo tworzący wiązania wodorowe, lepiej przewiduje powinowactwo 
do enzymów i błon biologicznych, które również mają takie możliwości.

Do chwili obecnej układ ekstrakcyjny 1 -oktanol-woda jest tradycyjnie sto
sowany jako ekstratermodynamiczny układ odniesienia. Na przestrzeni ostatnie
go pięćdziesięciolecia wiele prac wykazało, że lipofilowość w ten sposób mierzo
na jest w dużym stopniu skorelowana z lipofilowością układów biologicznych. 
Wyznaczono również parametry logP (gdzie P oznacza współczynnik podziału 
w układzie 1-oktanol-woda) dla tysięcy substancji, szczególnie tych o znaczeniu 
biologicznym; zostały one zebrane i stabelaryzowane w wielu dostępnych książ
kach i bazach danych [6 , 17].

W układzie ekstrakcyjnym oktanol-woda obie fazy wzajemnie się nasycają. 
Podczas gdy rozpuszczalność oktanolu w fazie wodnej jest znikoma (ułamek mo
lowy w 25 °C wynosi 7,5-10“5), stężenie wody w oktanolu w stanie równowagi 
jest już bardzo znaczące: 2,2 (± 0,2) mol • l“1, czyli ułamek molowy wynosi 0,275 
[6 ]. Uważa się, że taki oktanol nasycony wodą(ang. wet octanol) szczególnie do
brze spełnia funkcję modelu biologicznej lipofilowości. W ten sposób logP 
w układzie oktanol-woda kładzie nacisk na różnice w oddziaływaniach fragmen
tów węglowodorowych w wodzie i w fazie lipidowej, ale wykazuje tendencje do 
ukrywania różnic oddziaływań grup polarnych [7]. Obecnie parametr logP  jest
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ogólnie uznanym i najczęściej stosowanym parametrem lipofilowości w anali
zach QSAR, pomimo że używa się wielu innych rozpuszczalników do modelo
wania lipofilowości (węglowodorów, halogenowanych węglowodorów, innych 
alkanoli, eterów, ketonów i estrów). „Biologiczna lipofilowość” rozumiana jako 
powinowactwo leku do lipidowych błon biologicznych może być do pewnego 
stopnia zróżnicowana (ze względu na różnice w budowie błon biologicznych). 
Błony biologiczne oraz receptory mogą mieć bardzo zróżnicowaną charakterysty
kę lipofilową, szczególnie jeśli chodzi o udział wiązań wodorowych. Niektóre 
membrany mogą być pozbawione zarówno akceptorów, jak i donorów protonów 
i powinny być dobrze modelowane przez układy ekstrakcyjne oparte na alkanach; 
białka mają w większości grupy amfiprotyczne, podczas gdy membrany fosfoli- 
pidowe zawierają głównie akceptory protonów [2 0 ].

METODY WYZNACZANIA LIPOFILOWOŚCI

„Po przeprowadzeniu procesu ekstrakcji substancja była wydzielona z fazy 
olejowej przez destylację z parą wodną, do roztworu w fazie wodnej dodawano 
wody bromowej, a następnie wydzielony kwas bromowodorowy oznaczano alka- 
cymetrycznie”. Taki właśnie opis eksperymentalnego oznaczania współczynnika 
podziału tymolu w układzie woda-olej (olej z oliwek, z orzeszków ziemnych, olej 
rycynowy i lniany) przeprowadzonego w 1912 r. podał Seidell [7]. Tradycyjna 
metoda wyznaczania logP, tzn. prosta ekstrakcja w układzie oktanol-woda (ang. 
shake-flask), jest również dzisiaj bardzo pracochłonna i mało precyzyjna. Istot
ne jest opracowanie metody analitycznej do oznaczania ilościowego substancji 
(najlepiej w obu fazach). Bardzo ważne znaczenie ma czystość użytych rozpu
szczalników, a szczególnie samej analizowanej substanck. Ograniczeniem takiej 
metody jest również brak możliwości zmierzenia współczynnika podziału sub
stancji bardzo lipofilowych (z powodu błędów związanych z ilościowym ozna
czeniem bardzo niskich ich stężeń w fazie wodnej). Mierzalny zakres logP 
wynosi od —3 do 3. Opracowano kilka metod usprawniających i automatyzują
cych klasyczną metodę ekstrakcji [6 ], lecz dzisiaj największe znaczenie mają 
pośrednie metody wyznaczania lipofilowości, które pozwalają uniknąć niektó
rych błędów i ograniczeń metod bezpośrednich. Wśród nich najważniejsze są 
szeroko pojęte metody chromatograficzne.

CHROMATOGRAFICZNE METODY POMIARU LIPOFILOWOŚCI

Już definicja lipofilowości mówi, że proces ten dotyczy podziału substancji 
między dwie fazy: zarówno w układzie ciecz-ciecz, jak i ciecz-ciało stałe, a więc 
dokładnie tak jak w chromatografii cieczowej w klasycznym, akademickim jej 
ujęciu. Zasada chromatografii to w końcu podział substancji w układzie dyna
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micznym, jaki stanowią dwie fazy — faza ruchoma i nieruchoma. Odpowiednio 
dobierając obie fazy chromatograficzne możemy otrzymać narzędzie do pomia
ru stopnia lipofilowości substancji. Takie podejście jest od dawna znane w pro
jektowaniu leków. Już w 1965 r. C. Boyce i B. Milborrow [21] wykazali, że za
stosowanie liniowej półlogarytmicznej zależności współczynnika retencji (J?M) 
od składu objętościowego eluentu (woda-aceton), opracowanego przez Socze- 
wińskiego i Wachtmeistera [22] na podstawie wzom Kemuli-Buchowskiego dla 
podziału statycznego [23], umożliwia wyznaczenie wysokich współczynników 
podziału przez ekstrapolacje do zerowego stężenia acetonu (tzn. dla czystej 
wody). Obliczone w ten sposób parametry J?M, charakteryzujące lipofilowość 
grupy A-n-alkilowych pochodnych trifenylokarboaminy zostały następnie wyko
rzystane do korelacji ze znanymi wartościami LD50  tych substancji (rys. 3). 
Autorzy zasugerowali wtedy możliwość korelowania procesu penetracji komór
kowej z wartością RM analitu.

Rys. 3. Korelacja wartości LD50 z wartościami RM dla grupy N-n-alkilowych pochodnych trifeny
lokarboaminy [21]

Nowa metoda wyznaczania lipofilowości wzbudziła duże zainteresowanie. 
W porównaniu z klasyczną metodą ekstrakcyjną -  pracochłonną i sprawiającą 
trudności praktyczne — wykazano szybko wiele niezaprzeczalnych zalet wyzna
czania lipofilowości za pomocą TLC:

a) prosta, szybka i mniej pracochłonna, umożliwia jednoczesne oznaczenie 
do kilkudziesięciu substancji oraz bezpośrednie porównywanie ich lipofilowości 
przez obserwację drogi migracji na płytce;
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b) niewielka ilość substancji jest potrzebna do chromatografowania, również 
ewentualne zanieczyszczenia próbki nie odgrywają większej roli (jest to szcze
gólnie istotne w przypadku substancji pochodzących ze źródeł naturalnych);

c) istnieje możliwość pomiaru lipofilowości substancji o bardzo małych lub 
bardzo dużych wartościach P, dla których w tradycyjnej metodzie wynik obar
czony jest szczególnie dużym błędem lub też pomiar jest w ogóle niemożliwy;

d) nie ma potrzeby analizy ilościowej analitu;
e) zwykle uzyskuje się większą odtwarzalność wyników niż w klasycznej 

ekstrakcji;
f) możliwa jest również standaryzacja uzyskanych wyników przez pomiar 

wartości substancji RM wzorcowych o znanym logP.
Na efekt chromatograficzny zasadniczy wpływ ma zastosowany układ faz. 

W przypadku początkowych prób pomiaru lipofilowości stosowano układy 
podziałowe w odwróconym układzie faz, tzn. fazę stacjonarną stanowiła ciecz 
niepolama (olej parafinowy, silikonowy, oleinian etylu bądź 1-oktanol) osadzo
na na nośniku -  najczęściej żelu krzemionkowym lub celulozie, a fazę ruchomą 
stanowiły roztwory wodno-organiczne o różnym składzie i polamości. Stosowa
nie chromatografii podziałowej jest szczególnie uzasadnione w świetle zależno
ści Martina, według której wartość RM jest bezpośrednio zależna od wartości lo- 
garytmu współczynnika podziału Ps w układzie faz identycznym jak w układzie 
chromatograficznym oraz od logarytmu stosunku objętości obu faz -  stacjonar
nej Vs do ruchomej VM [9]:

^M = log^s + 1° g ^ - -  (5)

Zastosowanie w ruchomej fazie wodnej dodatku innego rozpuszczalnika ma 
na celu spowodowanie osiągnięcia mierzalnej drogi migracji substancji. Stosując 
roztwory o malejącej polamości możemy wyznaczać RM dla coraz bardziej lipo- 
filowych substancji.

Szczególny wkład w ten etap badań mieli Biagi i wsp., którzy zmierzyli war
tości współczynników RM setek substancji w układach podziałowych [24-27]. 
Uzyskane wyniki sugerują, że najlepszym układem w chromatografii cienkowar
stwowej, dla którego wartości RM są najlepiej skorelowane z wartościami logP, 
jest żel krzemionkowy impregnowany olejem silikonowym jako faza stacjonar
na, a roztwór wodny acetonu lub metanolu jako faza ruchoma. Zespół Biagiego 
wyznaczył przez ostatnie ćwierćwiecze lipofilowość ponad 750 substancji che
micznych i leków, a także ich relacje do wartości logP. Aktualnie układ RP-TLC 
oparty na oleju silikonowym jako fazie stacjonarnej jest powszechnie uważany za 
godne zaufania narzędzie do porównywania lipofilowości leków [10].

Z biegiem czasu zaczęto w tym celu stosować także wysokosprawną cieczo
wą chromatografię kolumnową (HPLC). Opracowano metodę ścisłego modelo
wania logP za pomocą HPLC [28]. Przez kolumnę wypełnioną silanizowaną zie
mią okrzemkową tłoczono eluent (bufor nasycony oktanolem). W porach hydro
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fobowego adsorbentu powstawała oktanolowa faza stacjonarna w wyniku prefe
rencyjnej sorpcji. Uzyskane wyniki retencyjne wykazywały idealną korelację 
z wartościami log/3. Szczególnego znaczenia metody chromatograficzne nabrały 
wówczas, gdy zaczęto stosować na dużą skalę chemicznie modyfikowane niepo- 
lame fazy stacjonarne, a szczególnie ODS (oktadecylosilanizowany żel krze
mionkowy, RP-18). Ta stabilna, odporna na wiele eluentów, niepolama faza sta
cjonarna bardzo szybko zaczęła wypierać kłopotliwe układy podziałowe. RP-18 
jest w tej chwili najczęściej stosowaną fazą stacjonarną do RP-TLC i RP-HPLC. 
Aktualnie zalecana jest do chromatograficznego wyznaczania lipofiłowości sub
stancji [2].

RP-HPLC stopniowo wypierała metody ekstrakcyjnego wyznaczania lipofi
łowości. Już w 1981 r. Kaliszan [29] sugerował, że retencja na fazach RP-18 mo
że być równie dobiym parametrem stosowanym do matematycznego modelowa
nia biologicznej lipofiłowości jak każdy inny, zwłaszcza biorąc pod uwagę fakt, 
że ocena tej ostatniej z reguły jest obarczona dużym błędem. Braumann [13] 
zwraca uwagę, że powierzchnia fazy RP-18 ma, podobnie jak błony biologiczne, 
właściwości anizotropowe, czego nie można powiedzieć o objętościowej fazie 
oktanolu w metodach ekstrakcyjnych. Na powierzchni adsorbentu znajdują się 
związane chemicznie długie łańcuchy węglowodorowe (—C18H37), które tworzą 
hydrofobowy film. Cząsteczki analitu mogą częściowo wnikać w taką powierzch
nię na różne głębokości, odpowiednio się orientując. Parametry retencyjne 
uwzględniają więc do pewnego stopnia czynniki steryczne całkowitej, biologicz
nej lipofiłowości. W przypadku ekstrakcji cząsteczki zanurzone są w objętości 
oktanolu i ich oddziaływania nie odpowiadają dokładnie oddziaływaniom z bło
nami biologicznymi. Dynamiczny układ chromatograficzny lepiej powinien od
powiadać biologicznej lipofiłowości niż statyczny i izotropowy układ ekstrakcyj
ny. Autor podsumowując stwierdza, że retencja chromatograficzna może być uży
wana a priori jako parametr lipofiłowości i nie potrzebuje dodatkowych układów 
odniesienia, takich jak log/3 układu oktanol-woda.

Wiele prac potwierdziło przydatność parametrów chromatograficznych 
w modelowaniu lipofiłowości biologicznej [9, 10, 13, 30]. Właściwie współcze
sna interpretacja takiego zastosowania chromatografii idzie jeszcze dalej. Pa
sywny transport leku wewnątrz ustroju jest procesem dynamicznym oraz chao
tycznym, w którym cząsteczki wielokrotnie oddziałują z błonami biologiczny
mi, orientując się odpowiednio w ich sąsiedztwie, wnikając w nie, aby następ
nie opuścić środowisko lipidowe na korzyść wodnego. Ani proces dystrybucji, 
ani proces eliminacji leku w organizmie, ani nawet oddziaływanie substancji 
czynnej z receptorem nie są związane z reakcjami chemicznymi. W każdym 
z tych przypadków występują jedynie oddziaływania intermolekulame między 
cząsteczkami leku a cząsteczkami lub makrocząsteczkami środowiska organi
zmu. W bardzo podobny sposób można opisać proces chromatograficzny [10, 
31]: molekuły substancji analizowanej, wędrując przez kolumnę, wchodzą 
w różnorodne interakcje z napotkanymi cząsteczkami eluentu i makrocząstkami
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wypełnienia (jest to również proces stochastyczny); nie dochodzi między nimi 
do wytwarzania kowalencyjnych wiązań chemicznych. Oddziaływania między- 
cząsteczkowe w chromatografii RP są jakościowo takiego samego rodzaju jak 
oddziaływania cząsteczek z błonami biologicznymi lub receptorami. Powierzch
nia chemicznie modyfikowanej fazy stacjonarnej nie zachowuje się jak ciecz -  
znacznie bardziej przypomina uporządkowaną macierz membranowych łańcu
chów węglowodorowych [15].

Trzeba pamiętać również o tym, że układ ekstrakcyjny oktanol-woda jest 
uznanym modelem lipofilowości, ale wybrano go z powodu braku możliwości 
zmierzenia lipofilowości w układach biologicznych. I jak każdy model jest nie
doskonały i ma ograniczone możliwości zastosowań. Chromatograficzne parame
try lipofilowości mogą być także takim modelem. Aktualnie nie muszą być od
noszone do skali logP; są niezależnymi i często lepszymi deskryptorami lipofi
lowości od parametrów ekstrakcyjnych. Niezaprzeczalną zaś wartością systemu 
logP jest to, że stanowi on uniwersalną skalę porównywania lipofilowości wszy
stkich substancji. RP-HPLC jest metodą odtwarzalną, znacznie bardziej precyzyj
ną niż ekstrakcja, można ją  również stosować do znacznie większej grupy sub
stancji, zwłaszcza bardzo lipofilowych: mierzalny zakres logP wynosi w tym 
przypadku od 1 do 8 [9]. Ponadto chromatograficzne oznaczenie lipofilowości 
niestabilnych, asocjujących lub dysocjujących substancji jest prostsze w porów
naniu z innymi metodami.

Metody chromatograficzne mają oczywiście również wady. Jedną z nich jest 
brak możliwości stosowania silanizowanego żelu krzemionkowego w pH powy
żej 8, nie można w takim razie oznaczyć lipofilowości form niezjonizownnych 
wielu mocniejszych zasad organicznych. Poza tym nie można ustalić ciągłej 
skali chromatograficznej lipofilowości (różne układy trzeba stosować do substan
cji bardzo różniących się lipofilowością, inne dla kwasów; inne dla zasad). Inne 
ograniczenia, ale dotyczące w równym stopniu większości metod eksperymental
nych, to utrudniona analiza substancji powierzchniowo czynnych oraz organome- 
talicznych.

Układy chromatograficzne stosowane do przewidywania lipofilowości. Faza 
RP-18 jest w chromatografii najczęściej stosowaną fazą stacjonarną do celów 
analitycznych. Również najczęściej stosuje się analityczne kolumny chromato
graficzne RP-18 do wyznaczania lipofilowości. Ponieważ mierzymy względne 
powinowactwo analitów do niepolamej fazy stacjonarnej, powinno używać się 
wypełnienia chromatograficznego typu end-capped (obecność wolnych silanoli 
wpływałaby niekorzystnie na warunki pomiarowe). Z praktycznego punktu wi
dzenia pomiary lipofilowości lepiej przeprowadzać na kolumnach krótszych 
(o mniejszej objętości martwej), od 2,5 do 10 cm. Można dzięki temu zreduko
wać czas potrzebny do wykonania pomiaru bez obniżenia jego precyzji.

W świetle teorii solwofobowej Horvatha i wsp. [32] czynnikiem powodują
cym retencję substancji na kolumnie jest efekt solwofobowy (hydrofobowy)
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związany z energią potrzebną do wytworzenia wolnej przestrzeni w objętości roz
tworu i generalnie wzrasta ze wzrostem powierzchni cząsteczki analitu. Energia 
wytworzenia takiej przestrzeni maleje, gdy maleje napięcie powierzchniowe cie
czy, co można osiągnąć przez dodatek organicznego modyfikatora o niskiej sta
łej dielektrycznej. W przypadku faz RP-18 jako fazy ruchome stosowane są mie
szaniny wody lub odpowiedniego buforu oraz modyfikatora (najczęściej metano
lu, acetonitrylu lub tetrahydrofuranu). Od dłuższego czasu prowadzona jest dys
kusja, który z modyfikatorów jest lepszy do modelowania biologicznej 
lipofilowości za pomocą układów chromatograficznych. Każdy rozpuszczalnik 
ma przecież inny wpływ na proces chromatograficzny i wprowadza do układu 
swoiste oddziaływania międzycząsteczkowe. Badania prowadzone w naszym ze
spole na grupie pochodnych 2,4-dihydroksytiobenzanilidów wykazały, że chro
matograficzne parametry lipofilowości logA'w, wyznaczone za pomocą dwu róż
nych układów elucyjnych (metanol: bufor i acetonitryl: bufor), różnią się dość 
znacznie w wartościach bezwzględnych, względne wartości są jednak dobrze 
skorelowane (rys. 4) [33], Większość autorów [13, 30] skłania się do wyboru

l o g M A C N )  =  0 ,47  logA\v(M eO H ) +  0 ,73 
r  =  0 ,906 , i  =  0 ,128 , F  =  2 8 6 ,9 , n =  65

log7\,.(MeOH)

Rys. 4. Korelacja chromatograficznych parametrów lipofilowości (log A\v) 2,4-dihydroksytio- 
benzanilidów uzyskanych przy użyciu dwu różnych modyfikatorów w fazie ruchomej: metanolu 

(logAw (MeOH)) i acetonitrylu (IogAw (ACN)) [33]

układu metanolowego jako bardziej zbliżonego do oktanolowego logi3. Jednak
że w świetle dzisiejszego rozumienia pojęcia lipofilowości (i jej różnorodności) 
nie ma podstaw, aby zakładać a priori, że dany modyfikator zapewni parametry 
lepiej dopasowane do danej biologicznej lipofilowości niż inny [10]. Również ro
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dzaj buforu i jego siła jonowa mogą mieć wpływ na wyznaczoną retencję. Van 
de Waterbeemd i wsp. [30] zalecają stosowanie do endcappowanych kolumn 
RP-18 mieszanin metanolu i buforów składających się z jonów obojnaczych 
(np. MOPS -  kwas 4-morfolinopropylosulfonowy), który to układ ich zdaniem 
dostarcza parametrów najlepiej odpowiadających skali logP.

Opracowano również specjalne wypełnienia kolumn do analiz w szerszym 
zakresie pH. Na szczególną uwagę zasługują PS-DVB (kopolimer poli(styreno- 
diwinylobenzenu)) stabilny w zakresie pH 1-14 oraz PBCA (tlenek glinu pokry
ty polibutadienem). Oba te materiały mogą stanowić fazy RP i były ostatnio sto
sowane do określania stopnia lipofilowości modelowych substancji [10].

W ostatnich latach opracowano kilka nowych, interesujących adsorbentów, 
które ściśle „udają” układy biologiczne. Najbardziej znanym przykładem jest im- 
mobilizowana sztuczna błona biologiczna -  IAM (ang. Immobilized Artificial 
Membrane) (rys. 5). To opracowane przez zespół Pidgeona [34-36] w 1990 r. wy
pełnienie jest bardzo chętnie stosowane do modelowania biologicznej lipofilowo
ści leków [37-39] również w Polsce [40-43]. Jest to faza, na której powierzchni

Rys. 5. Schemat powierzchni sztucznej błony biologicznej (IAM.PC.DD Drug Discovery HPLC 
Column). Do żelu krzemionkowego pokrytego aminopropylosilanem dołącza się ligandy. Aby 
uniknąć niepożądanych oddziaływań z wnętrzem warstwy, stosuje się podwójny end-capping -  Ci0 

i C3 (na podstawie ulotki producenta -  Regis Technologies, Inc.)

znajdują się chemicznie związane fragmenty przypominające fosfatydylocholinę 
(lecytyna -  najpowszechniej występujący składnik lipidowych błon biologicz
nych). Celem autorów było uzyskanie w warunkach chromatograficznych po
wierzchni jak najbardziej zbliżonej do struktury błon biologicznych. Od chwili 
powstania fazy te były wykorzystywane do modelowania aktywności biologicz
nej: wielokrotnie wykazano przewagę retencji na kolumnie LAM nad logP i nad 
retencją na kolumnach RP-18. Ong i wsp. [37] sugerują, że na występujących 
w organizmach żywych błonach biologicznych oprócz procesów podziałowych 
może dodatkowo zachodzić proces adsorpcji i można go modelować za pomocą 
faz IAM. Na proces podziałowy wpływa penetracja cząsteczek substancji przez 
bardzo polarne grupy fosfolipidów.
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Aktualnie retencję chromatograficzną na IAM standardowo wykorzystuje się 
do porównywania lipofilowości w procesie projektowania leków. Kolumny IAM 
są handlowo dostępne (Regis Technologies, Inc., Chicago, Illinois, USA). Dobrze 
modelują procesy biodostępności, przenikania przez błony biologiczne (szczegól
nie przez barierę krew-mózg) substancji o charakterze słabych zasad organicz
nych [37, 38].

Zespół Pidgeona specjalizuje się w preparatyce nowych wypełnień chroma
tograficznych służących do modelowania układów biologicznych. Ostatnio uzy
skano nowy produkt -  żel krzemionkowy z immobilizowanymi fragmentami ce- 
ramidowymi [44], Turowski i Kaliszan [45] do modelowania procesów przenika
nia substancji przez ludzką skórę wykorzystali żel krzemionkowy z immobi- 
lizowanąkeratyną- podstawowym białkowym składnikiem skóry. W kilku labo
ratoriach testuje się również wypełnienia z immobilizowanym cholesterolem do 
chromatograficznego modelowania oddziaływań cząsteczkowych z tym kolej
nym, ważnym składnikiem błon biologicznych [46, 47]. Ostatnio podjęto próby 
zastosowania faz stacjonarnych, na których immobilizowano endogenne błony 
biologiczne, np. otrzymane z ludzkich czerwonych krwinek [48],

Należy jeszcze wspomnieć o innych, mniej znanych technikach chromato
graficznych wykorzystywanych do analizy lipofilowości substancji aktywnych. 
W latach 80. zaczęto stosować technikę bez stałego wypełnienia: tzw. chromato
grafię podziałową odśrodkową CPC (ang. Centrifugal Partition Chromatogra
phy’), za pomocą której wyznaczano współczynniki podziału ciecz-ciecz [6, 30, 
49]. Wykorzystywana jest także technika micelamej chromatografii cieczowej 
MLC (ang. Micellar Liquid Chromatography’) [50]. Współczynnik podziału 
micela-woda mierzony w układzie HPLC zaproponowano jako nowy indeks 
lipofilowości [51-53]. Do oznaczeń stopnia lipofilowości stosuje się również 
metody elektrochromatograficzne i kapilarnej elektroforezy micelamej [54] oraz 
technikę mikroekstrakcji do fazy stałej [55]. Opracowano także bezpośrednie 
metody pomiaru powinowactwa i przenikania leków przez bariery błon biolo
gicznych [56].

Chromatograficzne parametry lipofilowości. Chromatografia jest metodą ana
lityczną opartą na podziale substancji. W warunkach chromatografowania wy
twarza się na kolumnie dynamiczny stan równowagi opisywany przez stałą rów
nowagi K  (odpowiadającą współczynnikowi podziału substancji między fazę ru
chomą a fazą stacjonarną). Substancja na kolejnych półkach teoretycznych ule
ga dystiybucji zgodnie z tą stałą. Realną miarą równowagi w warunkach 
chromatografii jest wartość k = fcK  zwana współczynnikiem retencji lub krót
ko retencją, gdzie 0f oznacza stosunek objętości faz chromatograficznych. 
Otrzymujemy w takim przypadku wzór na zmianę entalpii swobodnej procesu 
chromatograficznego:

AG  = -R T ln K  — -R T  Ink -  RTinfa. (6)



LIPOFILOWOŚĆ 1065

Wielkość log A: jest standardowo używanym parametrem porównywania re
tencji chromatograficznej; w przypadku chromatografii planarnej takim parame
trem jest wielkość i?M. Gdy stworzymy odpowiednie warunki chromatograficz
ne (układ RP), parametr log A: będzie opisywał równowagę lipofilowo-hydrofilo- 
wą substancji analizowanej w tych warunkach.

Do zmierzenia wartości k danej substancji potrzebne są dwie wielkości: czas 
lub objętość retencji tej substancji (tR lub VR) oraz czas lub objętość martwa (tN1 
lub VM). Współczynnik retencji oblicza się ze wzoru:

k =
KM

( 7 )

Aby otrzymać chromatograficzne parametry lipofilowości substancji należy 
wyznaczyć jej współczynniki retencji przy kilku stężeniach modyfikatora orga
nicznego (w tzw. warunkach polikratycznych). W takim przypadku należy się 
spodziewać liniowej zależności log A: od ułamka objętościowego (p modyfikato
ra, zgodnie ze wzorem Soczewińskiego-Wachtmeistera [22] w formie zapropo
nowanej przez Snydera [57] dla RP-HPLC:

logA; = logA,,. -  S(p, (8)

gdzie logA:u. to teoretyczna retencja analitu w czystej wodzie (buforze), S -  na
chylenie krzywej regresji (jest to różnica logA w czystej wodzie (ę> = 0) minus 
logA w czystym modyfikatorze (ę  = 1)).

Parametr logku. jest najbardziej znanym i najczęściej stosowanym parame
trem lipofilowości w analizach QSAR. Wprowadzenie logA,,. miało na celu eli
minację wpływu rozpuszczalnika organicznego na proces chromatograficzny 
(rys. 6). Równ. (8) pozwala obliczyć logAM. przez ekstrapolację w przypadku, gdy 
substancja nie jest eluowana przez czystą wodę (bardzo wysokie współczynniki 
podziału). Nie zawsze jednak obserwujemy zachowania zgodne z równaniem (8) 
[58], Prace zespołu Biagiego wykazały, że wartości logA„. czy są niezależne 
od zastosowanego rozpuszczalnika jako modyfikatora organicznego. Spostrzeże
nie to dotyczy w dużym stopniu układów chromatografii podziałowej (struktura 
powierzchni fazy stacjonarnej jest niezależna od zastosowanego eluentu). 
W przypadku faz ODS rodzaj (i stężenie) modyfikatora organicznego ma istotny 
wpływ na strukturę powierzchniową adsorbentu (konformacje i wzajemne poło
żenie łańcuchów węglowodorowych) [59]. „Szczotka” węglowodorowa zawiera 
cząsteczki modyfikatora, tak więc właściwości fezy stacjonarnej zmieniają się ze 
zmianą składu fazy ruchomej. Większość prac wykazuje, że wielkości logA,,, wy
znaczone w układzie metanolowym znacznie się różnią od wyznaczonych 
w układzie acetonitrylowym [5, 33] (por. rys. 3). Można w takiej sytuacji powie
dzieć, że logA,,, nie ma fizycznego sensu jako retencja w eluencie pozbawionym 
modyfikatora („w czystej wodzie”). Zdaniem autorów niniejszej pracy parametr 
ten należy traktować raczej jako pewnego rodzaju znormalizowaną retencję 
otrzymaną w danym układzie chromatograficznym metodą polikratyczną, ujed
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noliconą, jeśli chodzi o wpływ modyfikatora, w porównaniu ze zwykłą (izokra- 
tyczną) wartością log A'.

Rys. 6 . Zależność retencji chromatograficznej (log A') od stężenia modyfikatora (<p) dla kilku hipote
tycznych substancji [30]

Wartość S  jest następnym ważnym parametrem chromatograficznym. Para
metr ten opisuje mechanizm retencji chromatograficznej danej substancji [60]. 
W przypadku układów chromatograficznych RP na mechanizm retencji wpływ 
mają dwa elementy: pole powierzchni cząsteczki analitu (szczególnie powierzch
ni niepolamej) oraz jej zdolność do tworzenia wiązań wodorowych [30]. Oczy
wiście mechanizm retencji, a więc pośrednio i wartość S, uzależnione są od za
stosowanego układu eluentów (organicznego modyfikatora).

Biagi z zespołem [25] wykazali, że w przypadku substancji o podobnej bu
dowie stosunek S do logkw jest wartością stałą. Można w takim przypadku sto
sować parametr S’jako kolejny, alternatywny deskiyptor lipofilowości chromato
graficznej [61]. Jednakże, jak wykazują van de Waterbeemd i wsp. [30], zależ
ność ta jest wyraźnie zakłócona w przypadku gdy analizowane substancje różnią 
się właściwościami donorowo-akceptorowymi wiązań wodorowych. Obecnie 
wykorzystuje się taką analizę nachylenia do określenia stopnia „spokrewnienia” 
strukturalnego analizowanych pochodnych. Na rys. 7 przedstawiono taką zależ
ność dla grupy pochodnych 2,4-dihydroksytiobenzanilidu; wyraźnie wyodrębni
ła się tutaj grupa czterech pochodnych, w których przypadku autorzy sugerują po
wstanie wewnętrznego wiązania wodorowego [62],

W 1993 r. Valkó i Slegel [63] wprowadzili kolejny chromatograficzny pa
rametr lipofilowości wyznaczany metodąpolikratyczną. Parametr ę0 jest to obli
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czone stężenie modyfikatora organicznego, które powoduje w orzypadku anali
zowanej substancji, że jej logA: jest równy zeru; logii: = 0 oznacza, że ilość sub
stancji w fazie ruchomej jest równa ilości tej substancji w fazie nieruchomej 
(k= 1). Najkrócej rzecz ujmując, (p0 jest to takie stężenie (ułamek objętościowy) 
modyfikatora w eluencie, które powoduje, że czas retencji substancji jest dwu
krotnie dłuższy od czasu martwego. Wartości ę>0 wyznaczone dla grupy konge- 
nerycznych pochodnych mogą również służyć jako skala porównywania ich 
stopnia lipofilowości.

Rys. 7. Zależność logA\v od S  dla grupy pochodnych 2,4-dihydroksytiobenzaniIidów (pochodne 
2-CH2OH, 2-Br, 2-OH,4-N02 oraz 2-OH,4-Cl wykazują inne zachowanie chromatograficzne zwią

zane z odmienną budową strukturalną) [62]

Parametr cp0 ma w porównaniu z logkw kilka zalet. Po pierwsze, wielkość ta 
może być zmierzona bezpośrednio lub w większości przypadków oszacowana 
przez interpolację zależności log A: =/(ę>) (interpolacja jest znacznie bardziej pre
cyzyjna niż ekstrapolacja wykorzystywana do wyznaczenia logA:u.). Po drugie, ę0 
może być łatwo wyznaczona w takim przypadku, gdy retencja nieliniowo zależy 
od stężenia modyfikatora [4, 63]. W ten sposób parametr ę0 jest bardziej reali
styczny i precyzyjny niż parametr log/clt.. Co więcej, szczegółowe badania, m.in. 
w naszym zespole (rys. 8) [64], wykazują bardzo wysoką korelację między war
tościami <p0 wyznaczonymi w układzie metanolowym a acetonitrylowym [63, 65] 
(większą niż odpowiednie parametry logku). Parametr ten jest bardziej od log/cu. 
odtwarzalny i powtarzalny przy międzylaboratoryjnym lub „międzykolumno- 
wym” porównywaniu skal lipofilowości chromatograficznej [66].
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ę>o(ACN) =  0 .94  ę>0(M eO H ) -  0 ,10  
r  -  0 ,956 . 5 =  0 ,025 , F - 6 6 7 , n =  65

Rys. 8 . Korelacja chromatograficznych parametrów lipofilowości <p0 2,4-dihydroksytiobenza- 
nilidów uzyskanych przy użyciu dwu różnych modyfikatorów w fazie ruchomej: metanolu 

(ę>o(MeOH)) i acetonitrylu (ę>0(ACN)) [64]

W przypadku gdy krzywe stosują się do równania Soczewińskiego-Wacht- 
meistera (8) parametr ę>0 wylicza się według następującego wzoru:

(Po log*«-
S

(9)

Parametr <p0 zawiera więc obydwa parametry równ. (8), uwzględniając 
wpływ zarówno log/:,,,, jak i S.

W 1986 r. Snyder i wsp. [67] zaproponowali, aby do wyznaczania chroma
tograficznych parametrów lipofilowości wykorzystać elucję gradientową. Moż
na dzięki temu znacznie skrócić czas analizy lipofilowości jednej substancji. Za
miast wyznaczać retencję izokratycznie w kilku stężeniach modyfikatora, można 
w trakcie jednej analizy spowodować ciągłą liniową zmianę stężenia (gradient od 
0 do 100% modyfikatora) i na tej podstawie wnioskować o wpływie stężenia mo
dyfikatora na retencję analizowanej substancji. Zakładając liniową zmianę siły 
elucyjnej eluentu, można wyprowadzić następujący wzór wiążący wielkości kw 
oraz S z retencją w warunkach gradientowych:

/r — (ig/5j log (2,3 kw Sta + 1/tg) + ¿o + ¿D' (10)

gdzie tR oznacza czas retencji w warunkach gradientowych, tD -  czas opóźnie
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 pomocą elucji gradientowej [68, 69].

Valkó i wsp. [4, 66, 70], wiążąc równ. (9) i (10) wprowadzili nowy parametr 
lipofilowości chromatograficznej CHI (ang. Chromatographic Hydrophobicity 
Index). Wyznacza się go bezpośrednio na podstawie wartości tR uzyskanej 
w znormalizowanym eksperymencie gradientowym, korzystając ze wzoru

CHI = AtK + B, (11)

gdzieś oraz B to stałe normalizujące uzyskane w wyniku analizy korelacyjnej ?R 
z (po (uzyskanym w standardowych polikratycznych warunkach) dla 10 substan
cji wzorcowych. W takim przypadku CHI ma wymiar stężenia i jest ściśle sko
relowane z wartością <p<> Można dzięki takiej procedurze uzyskać znacznie 
wydajniejsze i szybsze (50-100 związków dziennie) narzędzie do porównywania 
lipofilowości substancji nawet niespokrewnionych strukturalnie

METODY OBLICZANIA LIPOFILOWOŚCI SUBSTANCJI

Chociaż wartości eksperymentalne logP znane są dla ponad 18 tysięcy 
związków organicznych [6], jest to niewielka część liczby wszystkich związków 
chemicznych. Co więcej, nie wszystkie dane są w pełni wiarygodne. Pojawiła się 
w związku z tym potrzeba opracowania metod obliczeniowych, pozwalających 
przewidywać wartości logP na podstawie budowy cząsteczki.

W latach 60. Iwasa, Fujita i Hansch [71] zauważyli, że różnica między 
współczynnikiem podziału benzenu (R-H) a pochodną fenylową z prostym pod
stawnikiem X jest wartością stałą i charakterystyczną:

KX ~ l°§f(R-X) “  (12)

Założenie to jest analogiczne do koncepcji addytywności współczynników 
i?M(logA:), sformułowanej wcześniej przez Martina [72], Spostrzeżenie to zasu
gerowało bardziej ogólną metodę przewidywania logP innych cząsteczek, tzn.

l ° g f (X -R -Y ) =  l°gR (H —R-H) +  7tx  +  (1 3 )

gdzie X i Y są podstawnikami. Powstał w ten sposób zbiór stałych, które prze
widują właściwości lipofilowe różnych podstawników. Wartość n  dla atomu wo
dom z definicji wynosi zero. Pewną wadą metody jest to, że nie bierze ona pod 
uwagę położenia podstawników względem siebie i ich ewentualnych interakcji 
(zresztą do pewnego stopnia dotyczy to wszystkich metod obliczeniowych). Al
gorytm ten nadal uważa się za jedną z najlepszych metod przewidywania lipofi
lowości w przypadku, gdy mamy grupę substancji różniących się tylko rodzaja
mi podstawników, a znana jest wartość substancji logP niepodstawionej.



1070 K. JÓŻWIAK, H. SZUMIŁO, E. SOCZEWIŃSKI

Od momentu pojawienia się systemu stałych ^opracowano wiele różnorod
nych algorytmów pozwalających na przewidywanie wartości logP substancji. 
Leo [73] w 1996 r. wyróżnił 21 takich metod obliczeniowych. Ze względu na 
podstawowe założenia, algorytmy te można podzielić na trzy grupy:

• metody oparte na fragmentach cząsteczek;
• metody atomowe;
• metody oparte na modelowaniu właściwości całych cząsteczek.
Metody fragmentów w linii prostej wywodzą się z „idei it' Hanscha.

Zgodnie z nią zrH = 0, co oczywiście nie jest prawdą, gdyż atom wodoru również 
ma swój wkład w całkowitą lipofilowość. Wprowadzono więc stałe opisujące 
wkład różnych fragmentów cząsteczki / zamiast wartości n. Zakłada się, że czą
steczka składa się ze ściśle chemicznie określonych fragmentów (atomów lub 
grup atomów). Przy użyciu dużej bazy danych wartości / może zostać obliczony 
wkład poszczególnych fragmentów w całkowitą wartość logP cząsteczki. 
Zgodnie z algorytmem Hanscha i Leo [17, 74] logP oblicza się ze wzoru

logP = 5 X /«  + Z  bmFm, (14)

gdzie /  oznacza stabelaryzowane stałe fragmentów n, a -  ich liczebność, F  -  
wprowadzone dodatkowo czynniki korekcyjne o charakterze m , b -  częstość ich 
występowania. Wartości F  uwzględniają dodatkowe czynniki mające wpływ na 
lipofilowość konkretnej substancji (np. stopień rozgałęzienia łańcucha alkilowe
go czy -  w przypadku fragmentów w bezpośredniej bliskości -  ich wewnętrzne 
interakcje). Wartości/  w przypadku tej metody zostały wyznaczone poprzez ope
racje na jak najprostszych substancjach (jest to tzw. podejście „konstrukcjoni- 
styczne” lub syntetyczne). Współczesny kompletny algorytm Hanscha i Leo jest 
bardzo skomplikowany i nie ma już możliwości manualnej jego obsługi; jest za 
to dostępny jako program komputerowy CLOGP [Biobyte Corporation, Clare- 
mont, Califomia, USA],

Inną metodę, tzw. redukcjonistyczną wyznaczenia stałych/zastosowali Rek- 
ker i wsp. [75], Wartości te zostały wyznaczone metodą regresji na podstawie 
analizy dużej ilości wiarygodnych danych eksperymentalnych, a wartość logP 
wyznacza się zgodnie ze wzorem

n m
log P  = E ^ 7 i + Z ^ C M, (15)

;=1 i=1

gdzie pierwszy człon zawiera stałe fragmentacyjne Rekkera; w drugim członie 
pojawia się czynnik korekcyjny CM (tzw. „stała magiczna” równa aktualnie 
0,219), k  to częstość występowania tego czynnika. Również i ten algorytm ma 
swoją wersję komputerową pod nazwą PROLOGP [CompuDrug Chemistry, Bu- 
dapest, Hungary],

Metody atomowe rozkładają badaną cząsteczkę na poszczególne atomy, na
stępnie dla każdego typu atomu należy znaleźć odpowiednią stałą, a ich zsumo
wanie da wartość logP:

lo g P  =  Z  nta h (16)
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gdzie n -, oznacza liczbę atomów typu i, stałą atomową (wkład atomu w lipofi- 
lowość całej cząsteczki). Atom jednego pierwiastka w zależności od konfigura
cji może mieć kilka różnych typów (wartości a). Opracowano wiele algorytmów 
atomowych, wśród nich najczęściej stosowany jest algorytm Ghose i wsp. [76, 
77]; znalazł się on w kilku profesjonalnych programach komputerowych, m.in. 
w HyperChem i PROLOGP. Autorzy wprowadzili 120 wartości ah z czego aż 44 
typy atomu węgla.

Metody oparte na strukturze całych cząsteczek można dalej podzielić na 
kilka rodzajów. Opracowano metody pozwalające obliczać kwantowo-mecha- 
nicznie energie solwatacji w fazie wodnej i fazie lipidowej, a następnie na ich 
podstawie szacowanie wartości logP [78, 79]. Do obliczeń lipofilowości wyko
rzystuje się również fakt wspomnianej wcześniej dość wysokiej korelacji między 
logP a powierzchnią cząsteczki, przy czym wykorzystuje się generalnie trzy ich 
rodzaje: powierzchnię van der Waalsa, powierzchnię dostępną dla cząsteczek roz
puszczalnika, powierzchnię kontaktu (istnieją odpowiednie algorytmy do ich 
obliczeń). Do obliczeń logP sporadycznie stosuje się również indeksy topolo
giczne cząsteczek [6].

Należy również wspomnieć o możliwości wykorzystania modelu solwatacji 
Abrahama do przewidywania wartości logP [80, 81]:

logP = const + rR2 + sn2 + a c$  + b~Z f32 + vVx, (17)

gdzie R2 oznacza nadmiarową refrakcję molową, n2 -  dipolamość/polaryzowal- 
ność substancji, £  cc2 i £  fi2 -  odpowiednio kwasowość oraz zasadowość grup 
tworzących wiązania wodorowe, Vy -  charakterystyczną objętość molową.

Generalnie metody obliczeniowe dosyć dobrze sprawdzają się w przypadku 
niezbyt wielkich i nieskomplikowanych cząsteczek; można wówczas prawidłowo 
przewidywać względną lipofilowość w grupach pochodnych o zbliżonej budowie. 
Niektóre algorytmy obliczeniowe zostały tak zaprojektowane, że znajdują zastoso
wanie tylko do określonej grupy substancji (np. w stosunku do peptydów [82]). 
W przypadku substancji o złożonej strukturze obliczona lipofilowość może różnić 
się jednak znacznie od rzeczywistych wartości logP [73, 83]. Większość metod 
obliczeniowych zawodzi, gdy substancja występuje w różnych formach tautome- 
rycznych lub zawiera wewnętrzne wiązania wodorowe; niektóre metody są czułe 
na duże zmiany konformacji [73]. Ogólnie rzecz ujmując, można stwierdzić, że me
tody obliczeniowe są przydatne i chętnie stosowane do wstępnego przewidywania 
lipofilowości, nie sąjednak w stanie nigdy całkowicie zastąpić ekspeiymentu [13],

PODSUMOWANIE

Chromatograficzne i komputerowe metody wyznaczania parametrów lipofi
lowości związków organicznych stanowią znaczny postęp w chemii leków, 
umożliwiając ocenę wpływu tego istotnego parametru na aktywność biologiczną
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oraz dostarczając informacji o molekularnym mechanizmie oddziaływań z recep
torem biologicznym. Znajomość tych zależności pozwala na wytyczenie dróg 
optymalizacji struktury syntetycznych potencjalnych leków i innych substancji 
biologicznie czynnych, co powoduje zredukowanie liczby koniecznych syntez 
substancji aktywnych i w konsekwencji znaczne skraca czas i ogranicza koszty 
badań.
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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 są niskocząsteczkowymi związkami chemicznymi, niezbędnymi 
do prawidłowego przebiegu procesów życiowych. W naturze występują w formie 
czynnych substancji lub w postaci prekursorów. Organizm ludzki nie potrafi sam 
syntezować tych związków i musi otrzymywać je wraz z pożywieniem, co jest 
warunkiem koniecznym do podtrzymania prawidłowych czynności organizmu 
[1], Witaminy to koenzymy większych cząsteczek chemicznych katalizujących 
i ułatwiających przebieg wielu reakcji biochemicznych -  enzymów [2-4], Są one 
także niezbędnym składnikiem wielu hormonów.

Z punktu widzenia budowy chemicznej witamin nie można zaliczyć do jed
nej grupy związków chemicznych ze względu na różnorodną budowę. Ogólnie 
przyjęto podział witamin ze względu na rozpuszczalność, wyróżniając dwie gru
py: witaminy rozpuszczalne w tłuszczach i witaminy rozpuszczalne w wodzie.

Witaminy rozpuszczalne w wodzie (B,, B2, B6, B12, PP, kwas foliowy, bio- 
tyna, kwas pantotenowy, kwas askorbinowy) są dostarczane z pokarmem w wy
starczającej ilości podczas codziennego odżywiania się, jeśli odżywianie jest pra
widłowe.

Witaminy rozpuszczalne w tłuszczach, do których, oprócz witamin A, D, 
E i K, można zaliczyć również beta-karoten, który w ustroju jest przekształcany 
w witaminę A, i alfakałcydol, przekształcany do witaminy D. Witaminy te cha
rakteryzują się zdolnością gromadzenia się w organizmie. Niektóre z tych wita
min stosowane są w preparatach farmaceutycznych w postaci pochodnych estro
wych (octany lub paknityniany).

Do oznaczania witamin rozpuszczalnych w tłuszczach stosuje się większość 
znanych obecnie technik analitycznych, zarówno chemicznych, jak i fizykoche
micznych. Procedury mikrobiologicznego oznaczania witamin, ze względu na ich 
małą dokładność i słabą powtarzalność, stosowane są już raczej sporadycznie.

Oznaczanie witamin A, D3, E i K w próbkach żywnościowych, preparatach 
farmaceutycznych i materiałach biologicznych wymaga zastosowania skompliko
wanych procedur przygotowania próbek, ich rozdziału oraz oczyszczania. Nie 
inaczej jest w przypadku kapsułek wielowitaminowych. W większości przypad
ków próbki poddawane są hydrolizie kwaśnej lub zasadowej, kilkakrotnej eks
trakcji, odparowaniu i ponownemu rozpuszczeniu. Poważne problemy analitycz
ne napotyka się przy oznaczeniu kilku witamin zawartych w preparacie farma
ceutycznym. Dodatkowym utrudnieniem jest fakt, że witaminy A, D3 i alfakal- 
cydol są bardzo nietrwałymi związkami chemicznymi, czego wynikiem jest 
zwykle obserwowany słaby odzysk w procedurach analitycznych oraz obecność 
w preparatach antyutleniaczy, dodatkowo wprowadzanych przez producentów. 
Niektóre z witamin (np. witamina A i D3 lub witamina A i E) maskują się wza
jemnie lub silnie interferują.

W przemyśle farmaceutycznym metody analityczne są stosowane w bada
niach surowców, badaniach międzyprocesowych, w ocenie produktu gotowego
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oraz w badaniach stabilności preparatu w trakcie okresu ważności. Konieczne jest 
stosowanie kilku różnych metod analitycznych, co powoduje określone problemy 
jakościowe i zwiększenie kosztów badań.

1. BUDOWA, WŁAŚCIWOŚCI 1 NOMENKLATURA 
WITAMIN ROZPUSZCZALNYCH W TŁUSZCZACH

Dostępna jest obszerna literatura omawiająca budowę, właściwości i nomen
klaturę witamin rozpuszczalnych w tłuszczach [2-18].

Witamina A
Witamina A jest wytwarzana w organizmie z karotenów występujących w ro

ślinach lub z estrów retynolu występujących w pokarmach pochodzenia zwierzę
cego. Witamina A! (retynol, akseroftol) jest polienowym alkoholem cyklicznym 
mającym pierścień trójmetylocykloheksenu i łańcuch boczny z 4 podwójnymi, 
sprzężonymi wiązaniami. Obecność czterech wiązań podwójnych w łańcuchu 
bocznym witaminy At teoretycznie stwarza możliwość występowania jej w 16 
izomerach cis-trans. Liczba izomerów rzeczywiście występujących jest jednak 
o wiele mniejsza. Krystaliczna witamina At jest izomerem konfiguracji trans. 
Izomery o konfiguracji cis, zwane neowitaminami lub izowitaminami, odznacza
ją się słabszym działaniem biologicznym i mniejszą twałością. Aktualnie wszy
stkie wymienione formy łącznie z pochodnymi estrowymi noszą nazwę witami
ny A. Główną i najbardziej czynną substancją pozostaje jednak forma alkoholo
wa trans-retynol, który może być otrzymywany syntetycznie w postaci czystej.

o

Witamina D
Obecnie nazwa witamina D jest używana dla wielu związków, które zapobie

gają lub działają leczniczo w krzywicy. Są to: ergokalcyferol (witamina D2), cho- 
lekalcyferol (witamina D3) oraz jego czynny metabolit, jakim jest alfakalcydol 
(witamina alfa-D3). Do mniej ważnych postaci witaminy D zaliczamy lumisterol 
(witamina D3) i dihydroergosterol (witamina D4).

Witamina D i jej metabolity są związkami z grupy steroidów z grupą 9,10- 
-seco-steroidową i są otrzymywane przez napromieniowywanie prekursorów 
(7-dehydrocholesterolu lub ergosterolu), które ulegają fotolizie pod wpływem 
światła UV o długości 280-320 nm. Prowadzi to do powstawania wielu izome
rów i ich pochodnych, które mają mniejszą aktywność biologiczną. Procesy te za-
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chodzą nie tylko podczas syntezy, ale i podczas nieostrożnego obchodzenia się 
z surowcem w trakcie produkcji.

Witamina E
W czystej formie witamina E jest żółtą, lepką cieczą, która łatwo ulega dekom

pozycji w obecności światłą, tlenu, środowiska alkalicznego lub śladowych jonów 
metali przejściowych. Witamina E jest pochodną chromami, czyli układu skonden
sowanego pierścieni benzenowego i tetrahydropiranowego, z przyłączonym w po
zycji 2 nasyconym lub nienasyconym łańcuchem terpenowym. Nasycone formy na
zywane sątokoferolami, a nienasycone totrienolami. W produkcji farmaceutycznej 
przeważnie używa się syntetycznych racematów a-tokoferoli. Najczęściej stosowa
nymi surowcami są estry octanowe; pochodne te są bardziej stabilne.

Witamina K
Wszystkie witaminy K są pochodnymi układu naftochinonu, podstawionego 

w pozycji 2 grupą metylową, a w pozycji 3 dłuższym łańcuchem pochodzącym 
od izopentenolu, który różni się budową dla poszczególnych witamin. W Polsce 
dostępne są tylko preparaty zawierające witaminę Ki (fitomenadion) i K2 (mena- 
dion). Fitomenadion (Kj) rozpada się w środowisku alkalicznym i jest bardzo 
czuły na światło dzienne.

O
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2. METODY OZNACZANIA 
WITAMIN ROZPUSZCZALNYCH W TŁUSZCZACH

Najczęściej stosowane metody analityczne służące do oznaczenia ilościowe
go witamin rozpuszczalnych w tłuszczach, potwierdzenia tożsamości i badania 
czystości substancji witaminowych można podzielić na:

• metody alternatywne, w których wykorzystuje się chromatografię cienko
warstwową (TLC) [19-30], chromatografię gazową (GC) [31-44], spektroskopię 
w ultrafiolecie i w świetle widzialnym (UV-VIS) [45-53] oraz metody mikrobio
logiczne [54-57],

• metody z wykorzystaniem chromatografii cieczowej [60-159, 162-165],
• metody urzędowe [16, 17, 136],
Celem niniejszego przeglądu jest przedstawienie metod oznaczania witamin 

rozpuszczalnych w tłuszczach, metod, w których wykorzystuje się wysokospraw- 
ną chromatografię cieczową (HPLC), i porównanie ich z metodami urzędowymi.

2.1. WYKORZYSTANIE CHROMATOGRAFII CIECZOWEJ 
DO ANALIZY WITAMIN ROZPUSZCZALNYCH W TŁUSZCZACH

Przez ostatnie 25 lat wysokosprawna chromatografia cieczowa stała się do
minującą metodą analityczną, stosowaną w przemyśle farmaceutycznym, służą
cą do potwierdzania tożsamości i oznaczeń ilościowych wielu związków. Proces 
ten można również zaobserwować w analizie witamin, a szczególnie w analizie 
witamin rozpuszczalnych w tłuszczach.

W tab. 1 i 2 przedstawiono przegląd literaturowy analiz witamin rozpuszczal
nych w tłuszczach, wykonywanych za pomocą chromatografii w normalnym 
układzie faz i odwróconym układzie faz. W tabelach podano również analizowa
ny materiał, przygotowanie próbki [58, 59], zastosowanie kolumny, fazy rucho
mej i detektora. Dodatkowo podano czas analizy, który został wyznaczony na 
podstawie danych literaturowych w taki sam sposób, aby umożliwić porównanie 
czasochłonności zastosowanych metod. Standardowo przyjęto, że pełna analiza 
składa się z 6 pomiarów wzorca i 4 pomiarów wykonanych dla prób badanych.

W przeglądzie literaturowym przedstawionym w tej pracy szczególny nacisk 
położono na metody pozwalające oznaczyć kilka składników witaminowych jed
nocześnie.

2.1.1. Przygotowanie próbki
Pobieranie próbki i jej przygotowanie jest bardzo istotnym, często najważ

niejszym i najtrudniejszym etapem analizy i może decydować o poprawności jej 
wyniku [58, 59]. Pobieranie próbki musi zapewnić pełną zgodność jakościową 
i ilościową składu próbki ze składem analizowanej partii materiału. Przygotowa
nie próbki polega na jej oczyszczeniu, zmianie matrycy i wyodrębnieniu oraz za- 
tężeniu substancji, które mają być oznaczone [60].



Tabela 1. Rozdział witamin rozpuszczalnych w tłuszczach przy zastosowaniu chromatografii w normalnym układzie faz

Nr Rodzaj
witaminy

Rodzaj
matrycy

Przygotowanie próbki
Kolumna 
(L x d)

Faza
ruchoma Detekcja

Czas analizy
(h)

Lit.
(rok)

1 2 3 4 5 6 7 8 9

1 d 3 olej rozpuszczenie w izooktanie
Silica,
50 cm x 4,6 mm

1,6% EtOH 
w izooktanie

UV 254 nm 2
[60]

(1978)

2 d 3> d 2 tabletki saponifikacja z BHT + KOH
Silica,
30 cm x 4,6 mm

heksan: dioksan UV 254 nm 5,8
[61]

(1971)

3 Db tabletki brak danych Si60, 25 cm chloroform: heksan UV 268 nm 3
[62]

(1980)

4 A estry margaryna
rozpuszczenie 
w izooktanie + BHT

Lichrosorb Si 60, 
29 cm x 4,6 mm

eter dietylowy: heptan UV 325 nm 4 [63]
(1994)

5 A tkanka ludzka
saponifikacja + BHT + kw. 
askorbowy

Spherisorb,
10 cm x 2 mm

izooktan: izopropanol DAD 324 nm 2
[64]

(1994)

6 d 3 tkanka ludzka ekstrakcja ciecz-ciecz
Zorbax-SIL,
25 cm x 4,2 mm

heksan: 2 -propa- 
nol: MeOH

DAD 265 nm 2,8
[65]

(1984)

7 d 3 tkanka zwierzęca ekstrakcja ciecz-ciecz Zorbax CN heksan : izopropanol DAD 260 nm 6
[66]

(1983)

8 A+E+K3 warzywa ekstrakcja ciecz-ciecz
CSR,
64 cm x 2 mm

heksan: eter dietylowy UV 220, 
320 nm

7,6
[67]

(1990)

9 A tabletki brak danych Lichrospher Si heksan: chloroform
UV 325 nm 
+ MS

8,5
[68]

(1996)

10 d 3, e granulaty ekstrakcja ciecz-ciecz Lichrosorb Si 60
eter dietylowy: chloro
form

UV 325 nm 4
[69]

(1986)

11 d 3, e kapsułki saponifikacja + KOH + BHT
Silica, 
25 cm

eter dietylowy UV 5 [70]
(1967)

12 E, D2, A tkanka ludzka
saponifikacja + BHT, 
ekstrakcja ciecz-ciecz

Lichrosorb Si 100, 
20 cm x 4,6 mm izopropanol: heksan

UV 264, 
294, 325 nm 4,5 [71]

(1990)

1082 
S. W

IELIŃ
SK

I, A
. O

LSZA
N

O
W

SK
I



13 A, D2, D3 granulat saponifikacja, ekstrakcja 
ciecz-ciało stałe

Lichrosorb Si, 
25 cm x 5 mm heksan; dioksan UV 280 nm 5,5 [72]

(1989)

14 A, D3, E krem
saponifikacja + NaOH, 
ekstrakcja ciecz-ciecz

Lichrosorb Si,
12,5 cm x 4,6 mm

izopropanol: eter diety- 
lowy UV 254 nm 8

[73]
(1993)

15 A), A2 ryby ekstrakcja ciccz-ciecz Partisil 10,
25 cm x 9,4 mm

izopropanol: oktan : he
ksan UV 326 nm 4 [74]

(1984)

16 A], A? mieszanina
wzorcowa ekstrakcja ciecz-ciecz Silica Si 60

izopropanol-dioksan-he-
ksan UV 5 [75]

(1984)

17 E plazma saponifikacja,
rozpuszczalnik Silica heksan: dichlorometan UV280 3,5 [76]

(1985)

18 E olej, kapsułki saponifikacja,
rozpuszczalnik

Bondapak NH2, 
25 cm x 9 mm chlorek metylenu: heksan UV 292 nm 4 [77]

(1985)

19 Dj, D;
płyny biologicz
ne

chromatografia kolumnowa 
Sephadex LH-20 Zorbax-Sil chloroform: izopropanol UV 254 nm 5,5 [78]

(1975)

20 d 3 plazma ekstrakcja ciecz-ciecz Si LH-20 metanol: chloroform UV 4 [79]
(1971)

21 A, E serum, plazma rozpuszczenie Si HS-3,
10 cm x 4,6 mm heksan: etanol FL ex. 295, 

em. 390 nm 3
[80]

(1985)

22 d 3 plazma ekstrakcja SPE C l8 Zorbax-Sil heksan: chlorek 
metylenu: izopropanol UV 254 6

[81]
(1985)

23 D metabo
lity plazma saponifikacja, ekstrakcja 

ciccz-ciecz Sephadex LH-20 heksar uv 5 [82]
(1981)

24 plazma ekstrakcja SPE C’8
Si 100,
25 cm x 4,6 mm

heksan: izopropa
nol : metanol UV 254 4,5 [85]

(1980)

25 D „A tabletki
sa p on i fi k acj a, ekstra kej a 
ciccz-ciecz Zorbax-Sil chloroform: dioksan UV 4

[84]
(1971)

26 E plazma saponifikaeja+BHT+HCl, 
ekstrakcja ciecz-ciecz

Ultrasphere-Si, 
25 cm x 4,6 mm heplnn: dioksan FI , ex. 326, 

cm 470 nm 3 [851 
(1986)
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1 2 3 4 5 6 7 8 9

27 A kwas serum
saponifikacja + NaOH, 
chromatografia kolumnowa 
Sephadex LH-20

Lichrospher Diol 
25 cm x 4,6 mm

heksan: dichlorome
tan : izopropanol

UV 350 nm 5 [86]
(1979)

28
A izomery 
9-cis, 
13-cis

tkanki
roślinne

specjalna konstrukcja do 
saponifikacji i ekstrakcji 
ciecz-ciecz

Spherisorb silica, 
25 cm x 4,6 mm

heksan: izopropanol: 
eter dietylowy

FL ex. 332, 
em. 472 nm 6

[87]
(1989)

29 D2. D3 kapsułki saponifikacja Silica,
25 cm x 4,6 mm

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

UV 254 5 [88]
(1980)

30 A, E plazma ekstrakcja ciecz-ciecz Silica,
11 cm x 4,7 mm metanol: butanol UV 290 nm 5

[89]
(1992)

31 A,E tabletki ekstrakcja SPE Spherisorb Silica, 
10 cm x 2,1 mm heksan: izopropanol UV 300 nm 4 [90]

(1985)

32 A premiksy
saponifikacja KOH, 
ekstrakcja ciecz-ciecz

Lichrosorb Si 60, 
12,5 cm x 4 mm heksan: izopropanol UV 326 nm FL ex. 

325, em. 480 nm 5 [91]
(1980)

33 E premiksy
saponifikacja KOH, 
ekstrakcja ciecz-ciecz

Lichrosorb Si 60, 
12,5 cm x 4 mm heksan: izopropanol

UV 326 nm FL ex. 
325, em. 480 nm 5

[92]
(1984)

34 d 3 premiksy
saponifikacja, KOH, eks
trakcja ciecz-ciecz

Silica Lichrosorb Si 
60,12,5 cm x 4 mm heksan: dioksan

FL ex. 293, 
em. 326 nm 6

[93]
(1983)

35 k 3 premiksy ekstrakcja ciecz-ciecz
Silica Lichrosorb Si 
60, 25 cm x 4 mm heksan: dioksan UV 251 nm 4 [94]

(1982)

36
A estry, 
A kwas

serum saponifikacja Spheri-5 Silica, 
10 cm x 2,1 mm heksan: izopropanol UV 325 nm 4 [95]

(1986)

37 A, D3 granulat
saponifikacja, chromatogra
fia kolumnowa

Spheri-5 Silica, 
15 cm x 4 mm heksan: chloroform UV 254 nm 5 [96]

(1986)

38 A, E plazma ekstrakcja ciecz-ciecz Lichrosorb-diol heksan: etanol UV 320 nm 4,5 [97]
(1982)
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39 A estry plazma chromatografia kolumnowa Silica Si-60 heksan: dichlorometan UV 325 nm 5 [98j
(1989)

40 E estry
mieszanina
wzorcowa brak danych

Zorbax SIL,
25 cm x 4,6 mm

heksan. izopropanol UV 295 nm 3
[99]

(1989)

41 E
tabletki/gra-
nulaty

saponifikacja+KOH Polygosil 60-5 sili
ca, 25 cm x 4,6 mm

heksan: eter diizopropy- 
lowy

FL ex. 296, 
em. 320 nm

4 [100]
(1985)

42 E, A plazma rozpuszczenie Partsil-10 Silica, 
25 cm x 4,6 mm cykloheksan UV 325 nm 5 [101]

(1980)

43 E, D3 granulat brak danych
Whatman Partsil 5 
Silica,
25 cm x 4,6 mm

heksan: chloroform UV 292 nm 4 [102]
(1981)

44 K, wzorzec reakcja redukcji NaBH4, 
chromatografia kolumnowa

Lichrosorb Si 60, 
25 cm x 4,6 mm heksan: dioksan UV 240 nm 3 [103]

(1985)

45 A, K, plazma ekstrakcja ciecz-ciecz Silica heksan: dichlorometan UV 248 nm 5 [1041
(1983)

46 Ki, K3 plazma brak danych Lichrosorb Si 60, 
25 cm x 4,6 mm

eter: dichlorometan Fu ex. 330, 
em. 430 nm 4 [105]

(1986)

47 Dj , K, tabletki ekstrakcja SPE C8 Silica SIL 100 heksan: butanol UV 254 nm 3,5
[106]

(1986)

BHT -- 2,6-di-kv?-biUylo-4-metylofenol; BlOH -  etanol; UV ~ detektor spcktrofotomclryezny dwuwiązkowy, DAI) detektor spektrolbtomciryezny matrycowy; MS detektor masowy; /- dłu
gość; d  -  średnica; FL -  detektor fluorescencyjny; ex. długość fali ekstynkcji; cm, -  długość fali emisji.

H
PLC W

 O
ZN

A
CZA

N
IU

 W
ITA

M
IN

 
1

0
8

5



Tabela 2. Rozdział witamin rozpuszczalnych w tłuszczach przy zastosowaniu chromatografii w odwróconym układzie faz

Nr Rodzaj
witaminy

Rodzaj
matrycy Przygotowanie próbki Kolumna

{L*d) Faza ruchoma Detekcja Czas analizy
(h)

Lit.
(rok)

1 2 3 4 5 6 7 8 9

1 E estry, E plazma saponifikacja + KOH, 
ekstrakcja ciecz-ciecz

Superspher RP-18, 
25 cm x 4 mm

ACN:H20:MeOH UV 280 nni 5 [107]
(1989)

2 k „ k 3 serum ekstrakcja ciecz-ciecz
Vydac C l8,
25 cm x 4,6 mm EtOH: MeOH FL ex. 280, 

em. 430 nm 6 [108]
(1995)

3 a , d 3 mleko 
w proszku

saponifikacja + ekstrakcja CP Spherisorb C l8, 
25 cm x 4,6 mm

MeOH: H20 UV 365 nm 6 [109]
(1984)

4 d 3 tkanka ludzka saponifikacja + HC1, 
chromatografia kolumnowa

Ultraspher ODS, 
25 cm x 4,6  mm MeOH:ACN FL ex. 297, 

em. 380 nm 4 [110]
(1994)

5 d 3 żywność
saponifikacja + KOH + BHT, 
chromatografia kolumnowa 
Polygosil 60

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

MeOH:H20 UV 265 nm 7 [111]
(1987)

6 K „A ,E plazma ekstrakcja ciecz-ciecz Hypersil ODS, 
25 cm x 4,6 mm

MeOH: CH2C12 FL ex. 243, 
em. 430 nm 5 [112]

(1994)

7 K, tkanki
zwierzęce

chromatografia ciecz-ciecz

Hypersil ODS,
25 cm x 4,6 mm 
+ prekolumna ODS, 
2 cm x 4,6 mm

MeOH: CH2C12 FL 4,5 [113]
(1996)

8 A, E serum
ekstrakcja ciecz-ciecz, 
rozpuszczenie

Bondapak Cl 8, 
30 cm x 3,9 mm

MeOH: H20 UV 290 nm 5 [114]
(1987)

9 A estry krew,
kapsułki

ekstrakcja
(zautomatyzowana)

Lichrosorb C18, 
25 cm x 4,6 mm MeOH UV 320 nm 4,5 [115]

(1987)

10 E estry krew,
kapsułki

ekstrakcja
(zautomatyzowana)

Lichrosorb C l8, 
25 cm x 4,6 mm MeOH UV 288 nm 4 [116]

(1988)

11 d 3 krew,
kapsułki

ekstrakcja
(zautomatyzowana)

Lichrosorb C l8, 
25 cm x 4,6 mm MeOH UV 270 nm 6 [117]

(1988)
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12 A tabletki
bezpośredni nastrzyk próby 
na kolumnę

Nova-Pack C l8 ACN:THF:H20 DAD 3 [1181
(1988)

13 A, D3, E olej roślinny -
Spheri-5 RP18, 
10 cm x 2,1 mm

MeOH:H20 DAD 4
[119]

(1986)

14 e ,d 3,a mieszanina
wzorcowa -

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

ACN: H20  gradient DAD
220-400 nm

9
[120]

(1988)

15 A, E
mleko 
w proszku

saponifikacja + KOH, 
ekstrakcja ciecz-ciecz

Nucleosil 120-5 C8, 
25 cm x 4,6 mm

MeOH: I-ĘO UV+MS 6
[121]

(1997)

16 d 3 tabletki ekstrakcja ciecz-ciecz
Fusica C l8,
25 cm x 4,6 mm

ACN: H20 UV+MS 5 [122]
(1994)

17
A estry,
d 2, e

tabletki
rozpuszczenie, hydroliza, 
ekstrakcja, oczyszczanie 
na kolumnie

Phenyl-Bondapak Cl 8 ACN :H20 :  MeOH UV 280 nm 6 [123]
(1979)

18 d 2, Dj , a granulaty,
tkanki

ekstrakcja, oczyszczanie 
na kolumnie

Bondapack C22 MeOH: H20 UV 265 nm 5,5
[124]

(1982)

19 E, A tkanki, tabletki ekstrakcja ciecz-ciecz
Merck C l8,
25 cm x 2,1 mm 
lub 1,0 mm

MeOH: H20  gradient UV 330 nm 5 [125]
(1985)

20 A estiy
tkanki
zwierzęce

saponifikacja BHT, 
ekstrakcja SPE Si

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

ACN: CII2C12 UV 325 nm 5,5
[126]

(1986)

21 A, E
tabletki
ludzkie

ekstrakcja ciecz-ciecz
Nucleosil C l8, 
15 cm x 4 mm

ACN: McOH:CII2C12 FL cx, 325, 
em. 480 nm

6 [127]
(1995)

22 A, E estry tabletki ekstrakcja nadkrytyczna SFE
Lichrospher CH-8, 
25 cm x 4,6 mm

MeOH:ACN
UV 280, 
325 nm

3,5 [128]
(1995)

23 d 2, d3 margaryna ekstrakcja ciecz-ciecz
Vydac Cl 8,
50 cm x 5,3 mm

ACN: EtOII.'MeOH UV 280 nm 6
[129]

(1987)

24 A, E serum
ekstrakcja ciecz-ciecz, 
chromatografia kolumnowa

Bondapak C 18, 
25 cm x 3,9 mm

MeOH: H,0 UV 290 nm 3,5 [130]
(1982)
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1 2 3 4 5 6 7 8 9

25 A, E estry kremy
kosmetyczne ekstrakcja SFE

Bondapak Cl 8, 
30 cm x 3,9 mm 
+ prekolumna 
10 cm x 4,6 mm

MeOH:ACN UV 325 nm 4 [131]
(1995)

26 A estry materiał
biologiczny chromatografia kolumnowa Supelcosil LC-8, 

25 cm x 4,6 mm
ACN: H ,0 UV 340 nm 5 [132]

(1981)

27 A, D, E mieszanina
wzorcowa oczyszczanie na kolumnie Vydac C l8,

50 cm x 5,3 mm
ACN •. H20 UV 254 nm 7 [133]

(1981)

28 D3, d 2 krew ekstrakcja ciecz-ciecz Zorbax ODS, 25 cm brak danych UV 6,5 [134]
(1978)

29 A, E serum ekstrakcja ciecz-ciecz
Chrompack CP8 
Spher Cl 8,
20 cm x 3 mm

brak danych UV + FL 6 [135]
(1986)

30 A plazma ekstrakcja SPE Bondapak C l8, 
15 cm x 4,6  mm MeOH FL ex. 348, 

em. 470 nm
3 [136]

(1984)

31 A, E serum
saponifikacja + ekstrakcja 
ciecz-ciecz

Hesperia C l8,
25 cm x 4,6 mm

H20:MeOH:BtOH UV 236 nm, 
ED

8 [137]
(1987)

32 D3 plazma ekstrakcja ciecz-ciecz Supelcosil LC-8, 
25 cm x 4,6 mm

H20:MeOH UV 4 [138]
(1982)

33 A, E kapsułki ekstrakcja ciecz-ciecz Bondapak C l8, 
15 cm x 4,6 mm

ACN: H20 UV 290 nm 5 [139]
(1983)

34 A, E estry kapsułki ekstrakcja ciecz-ciecz, 
chromatografia kolumnowa

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

H20 :  MeOH UV 325 nm 6 [140]
(1986)

35 A estry plazma ekstrakcja SFE C8 Chrompack CP8 Spher 
C l8, 20 cm x 3 mm brak danych UV 320 nm 4,5 [141]

(1986)

36 A, E
mieszanina
wzorcowa chromatografia kolumnowa ODS1, ODS2, 

25 cm x 4,6 mm
MeOH: H20  
lub ACN: HjO UV 6,5 [142]

(1985)
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37 D3, d 2 serum brak danych
Vydac TP 201 C l8, 
25 cm x 4,6 mm

NH4OH: CH3COOH EC + 900 mV 6 [143]
(1987)

38 A, E plazma ekstrakcja ciecz-ciecz
Bondapak C l8 , 
25 cm x 4,6 mm

MeOH: H20 UV 280 nm 4
[144]

(1983)

39
A estry, 
A estry

mleko w pro
szku

rozpuszczenie NovaPak C18 ACN: CH2C12 UV 325 nm 7
[145]

(1989)

40 A, D3 tabletki - Whatman ODS-2 MeOH: H20 UV 320 nm 5
[146]

(1986)

41 A, E margaryna saponifikacja
Merck C l8 ,
15 cm x 2,1 mm

MeOH: H20  (bufor) UV 325 nm 5,5
[147]

(1991)

42 d 2, d 3 plazma ekstrakcja
Chrompack CP8 Spher 
C l8 , 20 cm x 3,1 mm

brak danych UV 325 nm 4
[148]

(1974)

43 A, E tabletki ekstrakcja ciecz-ciecz
Bondapak C l8 , 
15 cm x 4,6 mm

MeOH: H20 UV 340 nm 4
[149]

(1980)

44 k „ k 3, e serum ekstrakcja ciecz-ciecz
Hesperia C l8,
25 cm x 5,1 mm

ACN: CI12C12 UV 254 nm 5
[150]

(1989)

45 A, D3
mieszanina
wzorcowa ekstrakcja SFE

NovaPak Cl 8, 
25 cm x 4,6 mm

MeOH: H20 UV 3,5 [151]
(1984)

46 A, D, E plazma chromatografia kolumnowa
Zorbax C l8,
25 cm x 6,2 nun

izopropanol: MeOH DAD 8,5 [152]
(1988)

47 A
margaryna,
oleje

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

brak danych uv 4
[153]

(1987)

48 d 2, a tabletki ekstrakcja ciecz-ciecz
Partsil-10 C l8, 
30 cm x 3,9 mm

brak danych DAD 5 [154]
(19X0)

49 D j , K , tabletki ekstrakcja SPE C8 Silica SIL 100 heksan: butanol UV 254 nm 3,5 [155]
(1986)
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50 A, K3 mleko 
w proszku saponifikacja+KOH+BHT Spheri-5 RP18 MeOH; H,0 UV 270,

300, 330 nm 4,5 [156]
(1986)

51 k 3 szpinak saponifikacja Partsil-10 CIS, 
30 cm x 3,9 mm

McOH: H20 UV 325 nm 4 [157]
(1988)

52 A, E tabletki ekstrakcja ciecz-ciecz+BHT Zorbax ODS,
25 cm x 4,6 mm CH2C12: ILO ; MeOH UV 295 nm 5 I

I

53 A, E estry granulaty,
tkanki

ekstrakcja ciecz-ciecz, 
chromatografia kolumnowa

Bondapak Cl 8 , 
30 cm x 3,9 mm MeOH : EtOH: I-I20 EC -0,275 V 3,5 [150]

(1983)

54 A estry tkanki
zwierzęce ekstrakcja SFE Bondapak C l8, 

30 cm x 3,2 mm MeOH: H ,0 UV 254 nm 5 [150]
(1983)

55 A, D. E tkanki
zwierzęce chromatografia kolumnowa Nucleosil C l8, 

15 cm x 4,6 mm
NaC104: ACN FL ex. 330, 

em. 430 nm 4 [151]
(1984)

56 D3, Do tabletki brak danych Hipersil-MOS C8
NaC104: 
MeOH: H20

FL ex. 330, 
em. 345 nm 3.5 [152]

(1986)

BHT -  2,ó-di-wr-butylo-4-metylofenol; ElOH - etanol; MeOK -  metanol; BtOH -  butanol; MS -  detektor masowy; ACN -  acetonitryl; THE tetrahydrofunm; UV detektor spektrolotomelrye/- 
ny dwuwiązkowy, DAD -  detektor spektrofotometryczny matrycowy; EC' - detektor elektrochemiczny; L  -  długość; ¡1 średnica; FL detektor fluorescencyjny; ex, długość lali ekstynkcji; em. ■ dłu
gość fali emisji.
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W śród różnych technik stosowanych w celu przygotowania próbki wyróżnić 
należy: ekstrakcję w różnych formach (ciecz-ciecz, ciecz-ciało stałe, ekstrakcja 
nadkiytyczna, ekstrakcja w łaźni ultradźwiękowej), hydrolizę kwasową lub zasa
dową, chromatografię kolumnową, derywatyzację za kolumną. W większości 
przypadków istnieje potrzeba łączenia kilku tych technik. Sposób przygotowania 
próby w znacznym stopniu determinuje rodzaj zastosowanej techniki rozdziału 
chromatograficznego. Również metody urzędowe (farmakopealne i AOAC) prze
widują ekstrakcję jako technikę przygotowania próbki [16], która w wielu przy
padkach musi zostać poprzedzona hydrolizą [17, 160].

Różne matryce farmaceutyczne (placebo) i biologiczne wymagają stosowa
nia różnych procedur ekstrakcji. W przypadku próbek biologicznych analizowa
ne składniki witaminowe znajdują się w matrycy, którą stanowi zazwyczaj serum, 
osocze lub materiał tkanek. W wielowitaminowych preparatach farmaceutycz
nych rodzaj matrycy jest zdeterminowany przez postać leku. Dla preparatów wi
taminowych, występujących w postaci tabletek musujących lub granulatów, ma
trycą jest przeważnie mieszanina węglanów wapnia, sacharozy, aspartamu, mle- 
czofosforanu wapnia i glukonianu wapnia. Dla preparatów w postaci iniekcji jest 
to zazwyczaj alkoholowy roztwór witaminy. W przypadku preparatów kapsułko- 
wych matrycę stanowi olej bawełniany, słonecznikowy lub arachidowy. Wyo
drębnienie witamin z badanych próbek dodatkowo utrudnia fakt, że w produktach 
stałych witaminy, wrażliwe na utlenianie, są chronione osłonkami białkowo-wy- 
glowodanowymi, często z dodatkiem krzemianów, a roztwory wodne zawierają 
substancje powierzchniowo czynne warunkujące utrzymanie w nich niepolamych 
witamin.

W większości przypadków etap ekstrakcji poprzedza zawsze hydroliza alka
liczna [107], kwaśna [110] lub enzymatyczna [137], Podczas stosowania tych 
procedur mogą zachodzić niepożądane reakcje chemiczne, takie jak: izomeryza
cja retynoli, transformacja cholekalcyferolu i alfakalcydolu w tachysterol [160], 
dlatego istnieje potrzeba stosowania antyutleniaczy i stabilizatorów. Związki te 
mogą znajdować się już w składzie preparatów lub dodaje sieje tylko dla potrzeb 
wykonania analizy. Do najpopularniejszych stosowanych przemysłowo synte
tycznych antyutleniaczy należą 2,6-di-tert-butylo-4-metylofenol (BHT) [111], 
2-teri-butylo-4-metylofenol (BHA) [109], tert-butylohydrochinon (TBHQ) [121], 
Naturalnymi antyutleniaczami są natomiast kwas askorbinowy (witamina C) [64] 
oraz tokoferol (witamina E) [91],

Dla próbek zawierających niewielkie ilości tłuszczów (próbki farmaceutycz
ne) często stosuje się ekstrakcję w łaźni ultradźwiękowej [94, 98, 108,111,121]. 
Pewna część procedur przygotowania próbek oparta jest na ekstrakcji typu ciecz- 
-ciecz [93, 94, 98], połączonej z ogrzewaniem rozpuszczalnika w celu jego od
parowania [101, 104, 118],

Alternatywnie w niektórych metodach analizy witamin stosowana jest eks
trakcja do fazy stałej (SPE). W różnych metodach stosuje się odmienne sorben
ty [92, 122, 123, 136, 137, 146]. Zaletami tej metody ekstrakcji są: możliwość
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wykonania jej przy użyciu prostej aparatury oraz możliwość selektywnego zatę- 
żania poszczególnych składników [77, 87, 112].

Inną techniką, pozwalającą na zmniejszenie ilości zużywanych rozpuszczal
ników organicznych podczas tych procesów, jest zastosowana ostatnio przez 
Scalię i wsp. ekstrakcja do fazy nadkrytycznej SFE [131]. Zaletami ekstrakcji 
nadkrytycznej są: krótki czas przeprowadzania procesu, wyeliminowanie cie
kłych rozpuszczalników i brak odpadów. Wadą metody jest potrzeba posiadania 
skomplikowanego i drogiego urządzenia (ekstraktor nadkrytyczny). W propono
wanych obecnie rozwiązaniach metody tej nie zastosowano w rutynowych ana
lizach. Najrzadziej stosowaną techniką przygotowania próbki, realizowaną 
w analizie witamin, jest derywatyzacja za kolumną, szeroko stosowana tylko 
przez zespół Yeunga [122] w analizie witaminy D.

2.1.2. Kolumny chromatograficzne
Z danych literaturowych wynika, że do analizy witamin rozpuszczalnych 

w tłuszczach wykorzystuje się chromatografię zarówno w normalnym, jak i od
wróconym układzie faz.

a) chromatografia w normalnym układzie faz
Chromatografia adsorpcyjna, jako technika starsza, była używana wcześniej 

niż chromatografia podziałowa przy oznaczeniach witamin rozpuszczalnych 
w tłuszczach. Czysta krzemionka jako faza stacjonarna jest odpowiednia dla nie- 
polamych związków, takich jak retynole, tokoferole oraz ich pochodne estrowe 
[63,76,77], Dla takich faz stacjonarnych najczęściej stosowanymi fazami rucho
mymi były fazy zawierające heksan i dioksan lub heptan i eter dietylowy. Chro
matografia w normalnym układzie faz ma szczególne znaczenie w rozdzielaniu 
geometrycznych izomerów retynoli [74, 75],

Również pierwsze próby rozdziału wykonane dla witamin z grupy D (chole- 
kalcyferol, alfakalcydol, ergokalcyferol) zostały przeprowadzone w normalnym 
układzie faz [60-62, 65, 66], Tutaj również fazę ruchomą stanowiły rozpuszczal
niki niepolame, takie jak heksan, heptan, jako modyfikatora polarnego natomiast 
użyto dioksanu i etanolu. Wadą stosowania dioksanu jest fakt, iż bardzo trudno 
jest uzyskać dioksan bez śladowych ilości wody, która w niekontrolowanych ilo
ściach przyczynia się do znacznych zmian w czasach retencji. Z tego powodu ja
ko zamiennik często używany był dichlorometan [76] lub izopropanol [74]. Nie
wątpliwą zaletą stosowania kolumn wypełnionych krzemionką jest fakt, że moż
na bezpośrednio wprowadzać próbkę organicznych ekstraktów na kolumnę, po
mijając długi proces odparowywania ekstrahującego rozpuszczalnika [60, 63, 
91]. Dla bardziej polarnych związków lub skomplikowanych matryc chromato
grafia w układzie normalnym była stosowana sporadycznie, przeważnie poprze
dzona procesem hydrolizy [61, 70]. Zastosowanie elucji gradientowej do jedno
czesnego oznaczania kilku witamin nie pozwoliło na pełną identyfikację oraz 
oznaczenie ilościowe dla wszystkich witamin [67, 71, 73]. Największą wadą
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chromatografii w normalnym układzie faz jest słaba powtarzalność czasów reten
cji, odgrywająca istotną rolę w identyfikacjach tożsamościowych. Wg niektórych 
danych literaturowych zaprezentowany rozdział jest niewystarczający [61,69,71, 
73, 75], a współczynnik zmienności dla czasów retencji nie pozwala na jedno
znaczną identyfikację [67, 69, 83, 87, 89, 90].

Alternatywą dla klasycznej chromatografii adsorpcyjnej staje się w ostatnich 
latach użycie kolumn o charakterze polarnym, ale opartych na modyfikowanych 
fazach. Pierwsze rozdziały retynołi, na kolumnach diolowych, przeprowadzili 
Mansourian i wsp. [97], wykorzystując do tego jako fazę ruchomą heksan: izo- 
propanol, 95:5 v/v. Zespół Millera rozdzielił za pomocą tej techniki retynole i to- 
koferole na kolumnie aminowej i cyjanowej [76], stosując jako fazę ruchomą 
mieszaninę chlorku metylenu z heksanem w trybie gradientowym. Również jed
noczesne zastosowanie gradientu i kolumn nowej generacji przez zespół Kellera 
[93] pozwoliło na rozdział grupy witamin D, bez potrzeby wstępnego przygoto
wania próby.

b) chromatografia w odwróconym układzie faz
Analiza witamin w układzie odwróconych faz z biegiem lat zastępuje, w co

raz większym stopniu, analizy wykonywane w normalnym układzie faz. Mat- 
thews i wsp., jako pierwsi, zastosowali kolumnę ODS [148] do analizy cholekal- 
cyferolu, dodatkowo wspomagając rozdział elucją gradientową. Jako fazy rucho
mej użyli wody i acetonitrylu. Z danych literaturowych wynika, że najczęściej 
stosowanymi rozpuszczalnikami organicznymi były metanol, acetonitryl i tetra- 
hydrofuran [97, 108, 109, 111,119, 121,122]. Zastosowanie acetonitrylu, zamiast 
metanolu, pozwoliło w efekcie na obniżenie ciśnienia w kolumnie, co jest wyni
kiem mniejszej lepkości acetonitrylu w porównaniu z metanolem. Efektem tego 
było zwiększenie przepływu fazy ruchomej i skrócenie czasu analizy [120, 122, 
133, 139]. Dla tych rozdziałów najczęściej używano kolumny zawierające fazy 
związane kowalencyjnie z cząstkami nośnika. Spośród faz związanych najwięk
sze znaczenie miały fazy otrzymywane w wyniku modyfikacji żelu krzemionko
wego alkilochlorosilanami.

Wadą stosowania chromatografii podziałowej w przypadku analizy witamin 
rozpuszczalnych w tłuszczach jest konieczność przeprowadzenia w większości 
przypadków hydrolizy, a następnie ekstrakcji [107, 108, 109]. Witaminy z grupy 
A i D są bardzo wrażliwe na podwyższoną temperaturę i zbyt agresywne środo
wisko. Przy jednoczesnym oznaczaniu większej liczby witamin te własności 
w znacznym stopniu utrudniają wybór właściwej i poprawnej procedury anali
tycznej.

Femandez i wsp. opracowali metodę jednoczesnego oznaczania witamin A, 
D i E za pomocą kolumny RP18 i fazy ciekłej o składzie acetonitryl: woda, sto
sując dodatkowo na etapie przygotowania próbki proces oczyszczania na kolu
mnie adsorpcyjnej [133]. Zespół Jakoba dokonał rozdziału witamin A, E i Kh ale 
bez pełnej analizy ilościowej, używając wypełnienia ODS i fazy ruchomej o skła
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dzie metanol: dichlorometan [112]. Odnotowano również, w opracowaniach na 
temat chromatografii podziałowej, próbę bezpośredniego dozowania analizowa
nej substancji na kolumnę bez przeprowadzenia hydrolizy i ekstrakcji, jednak bez 
zadowalających efektów oznaczenia ilościowego. Autorzy Gensestar i Grases na
rzekali na problem szybkiego starzenia się kolumny i niedostateczny rozdział 
wszystkich witamin [118].

Zastosowanie chromatografii cieczowej do oznaczenia witaminy K nastąpiło 
bardzo późno ze względu na stosunkowo niedawne odkrycie tej witaminy [4, 
155] i wprowadzenie na rynek farmaceutyków dopiero w latach 70. [5,120,150],

Na podstawie chromatografii w odwróconym układzie faz [123] zbudowano 
w pełni zautomatyzowany układ do oznaczania witamin A, D2 i E, włączając w to 
hydrolizę, ekstrakcję, wstępne oczyszczanie na kolumnie i wreszcie samą anali
zę, która odbywała się na kilku różnych kolumnach przełączanych za pomocą za
worów. Niestety czas pełnej analizy przekraczał 10 godzin, co nie pozwala na za
stosowanie jej w analizie rutynowej.

2.2. METODY URZĘDOWE

Metody urzędowe to metody, które znajdują się w farmakopeach narodo
wych i w kompendium oficjalnych metod analitycznych AOAC (Official Me- 
thods ofAnalysis — Compendia). W tab. 3 podano zestawienie dostępnych metod 
i czasów analiz, jakie oszacowano na podstawie tych procedur.

Na uwagę zasługuje metoda 8 [16], która jako jedyna pozwala na współozna- 
czenie kilku witamin obok siebie. Po szczegółowym przeanalizowaniu i praktycz
nym wykorzystywaniu tej metody można wymienić następujące jej wady:

• zajmuje bardzo dużo czasu (ok. 16 godzin);
• potrzebna jest ogromna ilość rozpuszczalników organicznych (ok. 4 litry);
• aby wykonać wszystkie analizy, trzeba zestawić cztery różne zestawy chro

matograficzne (dwa oparte na chromatografii w odwróconym układzie faz, a dwa 
na chromatografii w normalnym układzie faz);

• każda analiza jest wykonywana przy innych długościach fal;
• w przypadku witaminy D3 proces hydrolizy jest procesem, który może spo

wodować i powoduje bardzo często znaczne pogorszenie odzysku;
• z powodu istnienia czterech niezależnych układów chromatograficznych 

mamy do czynienia z różną dokładnością i czułością metody, co praktycznie unie
możliwia wykonywanie badań stabilności.

Wśród wszystkich cytowanych metod nie znaleziono takiej, która w pełni po
zwala na rozdzielenie, potwierdzenie tożsamościowe oraz oznaczanie ilościowe 
grupy witamin rozpuszczalnych w tłuszczach, takich jak witaminy A, D3, E, 
i alfakalcydol. Dla większości opisywanych w literaturze metod nie wykonano 
pełnej walidacji metod analitycznych, ograniczając się przeważnie do podania 
dokładności. Jedynie metoda opisana w farmakopei amerykańskiej [16] pozwala



Tabela 3. Wykaz metod urzędowych oznaczania witamin rozpuszczalnych w tłuszczach

Nr
me
tody

Źródło/
/rodzaj

witaminy

Rodzaj
matrycy

Technika
analizy

Przygotowanie
próbki Kolumna Faza

ruchoma Detekcja
Czas

analizy
(h)

Lit.
(rok)

1 2 3 4 5 6 ~ ” ~ 7 8 9 10

1 d 3 żywność HPLC
hydroliza zasadowa, ekstrakcja 
ciecz-ciecz, chromatografia 
kolumnowa RP-8

silika żel
heksan: dichlo
rometan UV 254 nm 5 AOAC 

[136] (1990)

2 Witamina 
A estry

surowiec,
kapsułki UV-VIS hydroliza zasadowa, 

ekstrakcja, odparowanie,
metoda spektrofotometryczna 
na współczynniki korekcyjne UV-VIS 6 BP 98 

[17] (1998)

3 Witamina E surowiec GC rozpuszczenie w heksanie pakowana
dimetylosiloksan hel lub azot FID 4 BP 98 

[17] (1998)

4 Witamina D3 surowiec HPLC podgrzewanie, rozpuszczanie silika żel 
(5-10 pm)

pentanol 
lub heksan UV 254 nm 4,5 BP 98 

[17](1998)

5 Witamina A
surowiec,
kapsułki UV-VIS hydroliza zasadowa, 

ekstrakcja, rozpuszczanie
metoda spektrofotometryczna 
na współczynniki korekcyjne

UV-VIS 6,5 USP 23 
[16](1995)

6 Witamina E surowiec,
kapsułki GC

rozpuszczenie 
+ wzorzec wewnętrzny

pakowana dimetylo
siloksan hel lub azot FID 4 IJSP 23 

[16] (1995)

7 Witamina D3 surowiec HPLC
hydroliza zasadowa, 
ekstrakcja, rozpuszczanie, 
odparowanie, rozpuszczanie

oktadecylowa
ACN: MeOII:
i-i2o

UV 254 nm 6 [JSP 23 
[16](1995)

8
Witaminy 
A + D3 + 
E+K,

kapsułki HPLC
rozpuszczenie w DMSO, 
mieszanie w 60 °C, różne 
ekstrakcje dla różnych witamin

silika żel
lub oktadecylowa

heksan lub 
heksan: izopro- 
panol, McOll

1JV 265, 
325,
254 nm

16

.

USP 23 
[16](1995)‘
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DAD1 A, Sig = 285,20 Ref = 500, 100 (MIX-6/WZ2.D) PMP1, Plow

Rys. 1. Chromatogram mieszaniny modelowej witamin dla optymalnych warunków rozdziału. 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 tłuszczach, ale prak
tycznie nie nadaje się do rutynowego wykorzystania. Największą wadą wspo
mnianej metody jest zbyt długi czas wykonania analizy, który przekracza 16 go
dzin wobec średnio 5 godzin potrzebnych na wyprodukowanie jednej serii pre
paratu gotowego.

Autorzy niniejszego przeglądu opracowali metodę analityczną [162-165], 
która musiała spełnić podstawowe założenia:

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

• identyfikacja i oznaczenie ilościowe powinny być wykonane w jednym to
ku analizy,

• całkowity czas analizy nie powinien przekroczyć 3 godzin,
• metoda powinna być odporna i odpowiednia do badań stabilności,
• cena wykonania analizy nie powinna przekroczyć kosztów analizy farma- 

kopealnej,
• metoda powinna być w pełni zwalidowana zgodnie z najnowszymi wymaga

niami, jakie stawiane są metodom analitycznym w przemyśle farmaceutycznym.
Parametry opracowanej metody: kolumna ze stali nierdzewnej z wypełnie

niem oktylowym (np. Lichrospher 100 Rp-8 250 mm x 4,6 mm, 5 ¡im); faza ru
choma: acetonitryl: metanol [95 : 5, v/v]; temp.: 33 °C; przepływ: 2 ml/min: X = 
285 nm; nastrzyk: 10 pi.

Weryfikacja opracowanej metody polegała na zastosowaniu jej do oznacza
nia witamin rozpuszczalnych w tłuszczach w rzeczywistych różnych preparatach 
farmaceutycznych i surowcach dostępnych na rynku. Ogółem przebadano 7 pre
paratów w postaci kapsułek, po jednym preparacie w postaci kropli, soku wielo
witaminowego, ampułki do iniekcji i płynu oraz 5 surowców farmaceutycznych. 
Nowo opracowaną metodę analityczną zastosowano również do procedur kon
trolnych kart Shewharta w statystycznej kontroli toku produkcji. Zidentyfikowa
no również ograniczenia tej metody. Granica wykrywalności i oznaczalności nie 
pozwala na bezpośrednie oznaczanie witamin z surowicy. Również preparaty 
wielowitaminowe w postaci tabletek opartych na konstrukcjach mikrokapsułek 
nie mogą być analizowane przy pomocy tej metody.

PODSUMOWANIE

W okresie ostatnich 25 lat chromatografia cieczowa odegrała w analizie wi
tamin rozpuszczalnych w tłuszczach bardzo znaczącą rolę. Wiąże się to z dwo
ma istotnymi faktami: z jednej strony lata 80. to burzliwy rozwój wysokospraw- 
nej chromatografii cieczowej, a z drugiej strony, dopiero od połowy lat 80. w far
makopeach poszczególnych krajów pojawiają się pierwsze chromatograficzne 
metody dotyczące oznaczania witamin.
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Obecnie chromatografia cieczowa jest techniką instrumentalną, w której 
wykorzystuje się 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. postrzegana jako potencjalna tech
nika uniwersalna w farmaceutycznej analizie chemicznej.

W analizach farmaceutycznych mamy bardzo często do czynienia z prepara
tami wieloskładnikowymi, czego przykładem są preparaty wielowitaminowe. 
Bardzo istotna jest więc możliwość wykonania szybkiego rozdziału i oznaczania 
obok siebie nawet bardzo trudnych mieszanin wielowitaminowych. Ważna jest 
również możliwość zautomatyzowania procesu, co ma istotne znaczenie dla ana
liz rutynowych. Równie istotnym aspektem jest konieczność wykonania analizy 
śladowej, potrzebnej zarówno w badaniach stabilności produktów farmaceutycz
nych (oznaczanie produktów degradacji), jak i zanieczyszczeń w surowcach. 
W odróżnieniu od innych technik instrumentalnych, automatyzacja chromatogra
fów wydaje się najbardziej zaawansowana, co pozwala użytkownikowi uwolnić 
się od bardzo nużących operacji, takich jak: wprowadzanie próbki na kolumnę, 
tworzenie krzywych kalibracyjnych, wyznaczanie pól powierzchni sygnałów de
tektora, tworzenie raportów analitycznych. Dodatkowym walorem zautomatyzo
wanych linii chromatograficznych jest uzyskiwanie dokładniejszych rezultatów 
w krótszym czasie. Nie mniej istotną zaletą nowoczesnych konstrukcji chroma
tograficznych jest rozbudowana możliwość automatyzacji procedury sprawdza
nia i kalibracji poszczególnych modułów urządzenia. Możliwość ta odgrywa nie
zwykle istotną rolę w procesie zapewnienia jakości i potwierdzenia zgodności 
z najwyższymi światowymi standardami jakości dobrej praktyki laboratoryjnej 
(GLP).

Praca została wykonana w ramach badań 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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WSTĘP

Twardość jest to właściwość materiału przeciwstawiania się odkształceniom 
plastycznym lub kruchemu niszczeniu, przy wzajemnym nacisku dwóch ciał sty
kających się bardzo małymi częściami powierzchni. Twardość nie stanowi stałej 
fizycznej, lecz jest właściwością złożoną, zależną zarówno od wytrzymałości, jak 
i plastyczności materiału. Do pomiaru twardości wykorzystuje się metody wci
skania w dany materiał wgłębnika mającego postać kulki z hartowanej skali (me
toda Brinella), stożka diamentowego (metoda Rockwella) lub ostrosłupa diamen
towego (pomiar mikrotwardości -  metoda Vickersa). Pomiar twardości pozwala 
uszeregować materiały według wzrastającej odporności na odkształcenie pla
styczne i kruche niszczenie przy ich wzajemnym kontakcie. Pierwsza historycz
na skala twardości została zaproponowana przez Mohsa w 1811 r. W dziesięcio- 
stopniowej skali najwyższy stopień twardości 10 przypisano diamentowi, kolej
ny stopień 9 -  korundowi.

Na rys. 1 pokazano wykres ilustrujący związek między skalą twardości Moh
sa i mikrotwardością w skali Vickersa. Jak z niego wynika, dziewiąty i dziesiąty 
stopień w skali Mohsa oddziela zmiana mikrotwardości o 80 GPa. Tymczasem od 
pierwszego do dziewiątego stopnia mikrotwardość zmienia się jedynie o 13 GPa. 
Fakt ten wyróżnia materiały, których twardość przekracza twardość korundu. 
W odniesieniu do tej grupy materiałów stosuje się termin „materiały supertwar- 
de” [1], Spośród materiałów występujących w przyrodzie na miano to zasługuje 
jedynie diament. Jednakże istnieje cały szereg syntetycznych materiałów, których 
twardość przewyższa twardość komndu. Są to związki niemetali z trzeciej, 
czwartej i piątej grupy drugiego i trzeciego okresu układu okresowego pierwia-

0 20 40 60 80 100
H  [GPa]

Rys. 1. Graficzne przedstawienie relacji między twardością w skali Mohsa i mikrotwardością
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stków (B, C, N, Si, P) oraz związki tych niemetali z metalami przejściowymi (Ti. 
Zr, Hf, V, Nb, Ta, Cr, Mo, W). Usytuowanie tych związków7 względem diamen
tu i korundu na skali twardości obrazują diagramy na rys. 2 i 3.

c

Rys. 2. „Piramida twardości” dla związków niemetali

Rys. 3. „Piramida twardości” dla związków niemetali z metalami przejściowymi

Jak wynika z przedstawionych diagramów, klasa materiałów supertwardych 
jest dosyć liczna. Obejmuje ona diament, 6 związków niemetalicznych oraz 57 
borków, 15 węglików i 2 azotki metali przejściowych. Mimo tak licznej konku
rencji diament pozostał zdecydowanym liderem skali twardości. Najbardziej zbli
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ża się do niego alotropowa odmiana azotku boru BN, nazywana sześciennym 
azotkiem boru, odmianą sfaleiytową BN lub krótko (3BN. W literaturze angiel
skiej używa się terminu borazon, w rosyjskiej natomiast — kubonit lub elbor. 
Twardość sześciennego azotku boru znacznie ustępuje twardości diamentu, sta
wia go jednak zdecydowanie na pierwszym miejscu wśród materiałów syntetycz
nych. Fakt ten, a także liczne analogie między diamentem i PBN sprawiają, że 
terminu „materiał supertwardy” używa się często jedynie w odniesieniu do tych 
dwóch materiałów. To zawężone rozumienie terminu „materiał supertwardy” 
przyjęto w niniejszej pracy, włączając do tej klasy materiałów oprócz diamentu 
i PBN również dwa materiały blisko z nimi spokrewnione. Są to: lonsdejlit, na
zywany „heksagonalnym diamentem” oraz wurcytowa odmiana azotku boru -  
yBN. Dalej przedstawiono krótką charakterystykę wszystkich czterech materia
łów zaliczonych do klasy materiałów supertwardych.

Na rys. 4 pokazano elementarne komórki sieci krystalicznej materiałów su
pertwardych. Istnieje pełna analogia struktur diamentu i sześciennego azotku bo
ru oraz lonsdejlitu i yBN. Zbliżone są również wymiary komórek elementarnych. 
Stała sieci a wynosi dla diamentu 0,3567 nm, dla PBN zaś -  0,3615 nm. Niewiel
ka różnica rozmiarów komórek elementarnych znajduje swoje odbicie w małej 
różnicy gęstości -  3,515 g/cm3 (diament) i 3,510 g/cm3 (pBN). Stałe sieci dla 
lonsdejlitu i yBN wynoszą odpowiednio: a = 0,252 nm, c = 0,412 nm oraz a = 
0,255 nm, c -  0,432 nm. Gęstości teoretyczne tych materiałów wynoszą odpowie
dnio 3,510 g/cm3 i 3,500 g/cm3.

Rys. 4. Elementarne komórki diamentu, lonsdejlitu, PBN i yBN
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Podstawą struktury wszystkich czterech materiałów są tetraedry, utworzone 
z czterech wiązań typu kowalencyjnego, usytuowanych względem siebie pod katem 
109°28 16 . W odmianach sześciennych (tzn. z sześcienną komórką elementarną) 
kolejne warstwy zbudowane są z jednakowo zorientowanych tetraedrów; W odmia
nach wurcytowych (tzn. o strukturze analogicznej do wurcytu) kolejne warstwy 
skręcone są o 60°. Typ wiązań, ich wysoka energia oraz przestrzenne ukierunkowa
nie są czynnikami warunkującymi wysoką twardość materiałów supertwardych. 
Twardość lonsdejlitu i yBN niewiele ustępuje twardości odmian sześciennych.

Wszystkie materiały supertwarde są w warunkach normalnych odmianami me- 
tastabilnymi. Obszar stabilności termodynamicznej diamentu i sześciennego azotku 
boru odpowiada ciśnieniom rzędu dziesiątków GPa. Są to zatem fazy wysokiego 
ciśnienia. W odniesieniu do odmian wurcytowych dominuje pogląd, że nie mają one 
obszaru termodynamicznej stabilności [2]. Ich powstanie wiąże się z osobliwościa
mi bezpośrednich przemian grafitu i azotku bom w odmiany gęste. Osobliwości te 
są charakterystyczne dla procesu dynamicznej syntezy materiałów supertwardych.

PRAWIDŁOWOŚCI PRZEMIAN GRAFITU I AZOTKU BORU 
W FALACH UDERZENIOWYCH

Historia syntetycznego diamentu zaczęła się w 1952 r., w którym badacze 
szwedzcy Liander i Lunbland dokonali pierwszej syntezy. Idea metody wytwarza
nia diamentu, zastosowana w pierwszej udanej syntezie, stała się podstawą przemy
słowej technologii wytwarzania materiałów supertwardych. Jej istota polega na pod
daniu mieszaniny materiału wyjściowego z katalizatorem -  rozpuszczalnikiem dzia
łaniu wysokiego ciśnienia z jednoczesnym podgrzaniem jej do określonej tempera
tury. Wysokie ciśnienie wytwarzane jest za pomocą pras w specjalnych układach 
zwanych komórkami wysokociśnieniowymi. Wymagane wartości ciśnienia i tempe
ratury dobierane są na podstawie diagramu fazowego węgla (azotku bom) oraz krzy
wej topnienia katalizatora. Na rys. 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 ciśnienia oraz granicę z fazą ciekłą. Zakreskowany po
ziomo obszar odpowiada warunkom katalitycznej syntezy diamentu i PBN.

Wyniki eksperymentów opisanych w pracach [3,4] dowiodły, że w odpowie
dnich wamnkach możliwa jest realizacja bezpośredniego przejścia grafitu w dia
ment i grafitopodobnego azotku bom ccBN w pBN (termin „bezpośrednie przej
ście” oznacza przemianę bez obecności katalizatora). Wywołanie takiego przej
ścia wymaga znacznie wyższych wartości ciśnienia i temperatury niż w syntezie 
katalitycznej. Zakreskowane ukośnie obszary na diagramach pokazanych na rys. 
5 i 6 odpowiadają warunkom, w których zachodzi przemiana bezpośrednia.

Badania nad bezpośrednimi przemianami grafitu i aBN pozwoliły stwierdzić 
pewną ich osobliwość. Otóż w pewnym zakresie ciśnień i temperatur produktem 
przemiany nie są odmiany sześcienne, lecz odmiany wurcytowe: lonsdejlit [5]



1110 R. TRĘBIŃSKI, A. MARANDA

i yBN [4], Obszar ich syntezy zaznaczono na rys. 5 i 6 pionowymi kreskami. Jak 
pokazano w pracach [6, 7], materiały te nie mają obszaru stabilności termodyna
micznej na płaszczyźnie stanu. Ich powstawanie jest wynikiem niższej energii ak
tywacji przemiany grafitu i cdBN w odmiany wurcytowe niż w odmiany sześcien
ne. W syntezie katalitycznej decydujące znaczenie ma wyższa termodynamiczna 
stabilność odmian sześciennych, dlatego są one jedynym produktem tej syntezy.

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

T[kK]

Rys. 6. Diagram fazowy azotku boru: 1,2 — adiabaty uderzeniowe grafitopodobnego azotku boru 
o gęstości odpowiednio teoretycznej i 70% gęstości teoretycznej [3, 4]
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Realizacja bezpośredniej przemiany grafitu i aBN w odmiany gęste wyma
ga osiągnięcia ciśnienia przekraczającego 10 GPa. Współczesna technika wyso
kich ciśnień statycznych pozwala dzięki użyciu kowadeł diamentowych wytwo
rzyć ciśnienia sięgające 100 GPa. Jednakże wytworzenie statycznego ciśnienia 
przekraczającego 10 GPa w dużej objętości obciążanego materiału jest zadaniem 
technicznie bardzo trudnym. Tymczasem technika wysokich ciśnień impulso
wych pozwala generować w dość prosty sposób ciśnienia znacznie przekraczają
ce 10 GPa. Uderzeniowe sprężanie powoduje nie tylko wysoki wzrost ciśnienia, 
ale również znaczny przyrost temperatury. Na rys. 5 i 6 przedstawiono adiabaty 
uderzeniowe grafitu i aBN o gęstości teoretycznej i gęstości równej 70% gęsto
ści teoretycznej. Jak wynika z ich przebiegu, uderzeniowe sprężanie próbek gra
fitu i aBN o różnej gęstości pozwala osiągnąć wartości ciśnienia i temperatury, 
przy których zachodzi w warunkach statycznych bezpośrednia przemiana tych 
materiałów w odmiany sfalerytowe i wurcytowe.

Zaletą technik impulsowych jest relatywna łatwość uzyskania wysokich war
tości ciśnienia. Jednakże czas podtrzymywania wysokiego ciśnienia jest bardzo 
krótki. W zależności od skali układu wytwarzającego obciążający impuls, zmie
nia się on w’ stosowanych w praktyce układach, od dziesiątych części do kilku
dziesięciu mikrosekund. Jest on o kilka rzędów wielkości krótszy od czasu, 
w którym realizowana jest synteza statyczna. Nasuwa się zatem pytanie, czy 
w tak krótkim czasie możliwe jest zajście przemiany w uderzeniowo obciążonym 
materiale? Jako pierwsi pozytywną odpowiedź na to pytanie dali DeCarli i Jamie- 
son [8]. Udało się im wyodrębnić i zidentyfikować drobne ziarna polikrystalicz
nego diamentu w obciążonym uderzeniowo graficie. Wynik ten powtórzyli w nie
zależnych badaniach Alder i Christian [9]. Według ocen autorów prac [8, 9] dia
ment powstawał w obciążonym uderzeniowo graficie przy ciśnieniu 30-40 GPa 
i temperaturze 900-1600 K. Stopień przemiany oceniony na podstawie ilości wy
odrębnionego diamentu nie przekraczał 1%.

W pracy [9] przedstawiono pośredni dowód na to, że przemiana polimorficzna 
przebiega w uderzeniowo sprężonym materiale. Dowodem tym jest charakter okre
ślonej doświadczalnie adiabaty uderzeniowej grafitu we współrzędnych objętość 
właściwa (v) -  ciśnienie (p). Na rys. 7 przedstawiono wykres adiabaty dla próbki 
grafitowej o gęstości 2,14 g/cm3, sporządzony na podstawie wyników Alderai Chri
stiana (krzywa 1). Dolna gałąź adiabaty AB odpowiada uderzeniowej ściśliwości 
grafitu, zachowującego wyjściową strukturę mimo ciśnienia sięgającego 20 GPa 
Pojawienie się załomu na krzywej p(v) (punkt B) dla ciśnienia ok. 20 GPa świadczy 
o zajściu w obciążonym materiale przemiany strukturalnej połączonej ze zmniejsze
niem się objętości. Fakt ten interpretowany jest jako świadectwo transformacji gra
fitu w diament. Stopień przemiany rośnie wraz z ciśnieniem, osiągając przy ciśnie
niu 40 GPa wartość graniczną (punkt C). Dalszemu wzrostowi ciśnienia towarzyszą 
niewielkie zmiany objętości, co dowodzi znacznego zmniejszenia się ściśliwości 
obciążonego materiału. Porównanie z adiabatą uderzeniową diamentu, określoną 
w pracy [10], wskazuje na zbliżoną ściśliwość obydwu materiałów.
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Rys. 7. Adiabaty uderzeniowe grafitu: 1 -  [9], 2 -  [15] i diamentu 3 -  [10]

Kolejna osobliwość krzywej p(v) pojawia się przy ciśnieniu ok. 60 GPa 
(punkt D). Alder i Christian przypisali ją  przemianie diamentu w gęstszą odmia
nę metaliczną. Jednakże wyniki uzyskane przez innych autorów [11-15] dowio
dły, że pojawienie się tej osobliwości wynika z metodycznej pomyłki autorów 
pracy [9]. Krzywa 2 na rys. 7 przedstawia adiabatę uderzeniową grafitu cejloń- 
skiego o gęstości 2,14 g/cm3, sporządzoną na podstawie wyników badań przed
stawionych w pracy [15], Jej przebieg do ciśnienia 100 GPa nie wskazuje, aby za
chodziła transformacja postulowana przez Aldera i Christiana.

Pierwszą publikacją dotyczącą technologicznych aspektów dynamicznej syn
tezy diamentu był patent DeCarliego [16], Opisano w nim szereg układów, 
w których energia detonacji materiału wybuchowego wykorzystywana jest do ge
neracji impulsu ciśnienia obciążającego próbkę materiału podlegającego przemia
nie. Maksymalna wydajność przemiany grafitu w diament uzyskiwana w tych 
układach wynosiła ok. 10%. Rozwiązania zaproponowane w patentach [17-19] 
pozwoliły zwiększyć wydajność dynamicznej syntezy diamentu do ok. 70%.

Na odrębne omówienie zasługuje metoda dynamicznej syntezy diamentu za
proponowana w patencie [20]. Polega ona na poddaniu ziaren materiału wyjścio
wego bezpośredniemu działaniu wysokiego ciśnienia i temperatury gazowych 
produktów detonacji materiału wybuchowego. Odbywa się to w procesie detona
cji mieszaniny silnego materiału wybuchowego z materiałem wyjściowym do 
syntezy. Ta odmiana dynamicznej syntezy materiałów supertwardych nosi nazwę 
metody detonacyjnej.

W procesie detonacji silnych materiałów wybuchowych osiągane są ciśnie
nia 20-40 GPa i temperatury 3000-4000 K. Wysoka wartość temperatury znosi
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ograniczenia na rodzaj materiału wyjściowego. Okazało się np., że sadza jest 
równie dobrym materiałem wyjściowym co grafit. Istnieje również możliwość za
stosowania związków organicznych [21], które rozkładając się w wysokiej tem
peraturze uwalniają węgiel, krystalizujący następnie w postaci diamentu. Co wię
cej, stwierdzono powstawanie bardzo drobnych diamentów z węgla uwalnianego 
podczas detonacji samego materiału wybuchowego [22-26].

Pierwsze doniesienia o dokonaniu dynamicznej syntezy gęstych odmian 
azotku boru pojawiły się w końcu lat 60. W pracach [27-31] podano informacje 
o zidentyfikowaniu wurcytowej i sfalerytowej odmiany BN w' materiale zacho
wanym po uderzeniowym obciążeniu grafitopodobnego azotku boru. Przedsta
wiono również pośredni dowód zajścia przemiany w trakcie uderzeniowego sprę
żania, którym był charakterystyczny przebieg krzywej ściśliwości. Na rys. 8 po
kazano adiabatę uderzeniową grafitopodobnego azotku boru określoną w pracy 
[29]. Jak wynika z jej przebiegu, początek przemiany rejestruje się dla ciśnienia 
12,2 GPa, pełna przemiana zaś zachodzi przy 21 GPa. Zbliżone w:artości ciśnień 
odpowiadających załomom na adiabacie uderzeniowej otrzymano w pracach [27, 
28, 31], Przebieg górnej gałęzi adiabaty zbadano dokładnie w pracy [32]. Krzy
wa 2 na rys. 8 przedstawia adiabatę określoną w tej pracy. Jak widać, ściśliwość 
wysokociśnieniowej fazy azotku bom jest porównywalna ze ściśliwością diamen
tu. Podstawy technologii dynamicznej syntezy gęstych odmian azotku bom 
przedstawiono w patentach [33-36].

v [cm 3/g]

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

Na rys. 9 przedstawiono schemat sieci krystalicznej grafitu. Tworzą ją pła
skie warstwy utworzone z atomów węgla ułożonych na wierzchołkach regular
nych sześciokątów. Atomy połączone są silnymi wiązaniami kowalencyjnymi.
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Odległość dwóch przeciwległych boków sześciokąta przyjęto jako stałą sieci a = 
0,2641 nm. Co druga warstwa zajmuje równoważne położenie, sąsiednie warstwy 
zaś przesunięte są względem siebie w ten sposób, że połowa atomów znajduje się 
naprzeciwko atomów sąsiedniej warstwy, a druga połowa pod środkami sześcio- 
kątów. Stała sieci w kierunku prostopadłym do warstw wynosi c = 0,6708 nm. 
Jest ona równa podwojonej odległości między warstwami. Warstwy w sieci gra
fitowej połączone są relatywnie słabymi wiązaniami van der Waalsa. Materiał 
o opisanej strukturze nazywany jest grafitem heksagonalnym. W warunkach nor
malnych stanowi on najbardziej stabilną odmianę węgla. W przyrodzie spotyka 
się również inną odmianę grafitu, nazywaną odmianą romboedryczną. Jej struk
turę można przedstawić jako sekwencję trzech warstw ABC. Warstwy A i B są 
usytuowane względem siebie tak samo jak w graficie heksagonalnym. Warstwa 
C przesunięta jest względem warstwy B tak samo, jak warstwa B względem war
stwy A.

Rys. 9. Schemat struktury krystalicznej grafitu heksagonalnego

Wpływ kompresji na zmianę struktury sieci grafitowej badano teoretycznie 
w pracach [37, 38]. W pracy [37] analizowano metodami mechaniki kwantowej 
zachowanie się grupy atomów grafitu romboedrycznego przy ciągłej deformacji, 
przeprowadzającej tę odmianę w diament. Podobną analizę przeprowadzono 
w pracy [38] w odniesieniu do przejścia odmiany politypowej grafitu AA (wszy
stkie warstwy w ekwiwalentnych położeniach) w lonsdejlit. Podstawowe rezul
taty obu prac można streścić w następujących punktach:

1. Pierwszy etap kompresji sieci grafitowej polega na wzajemnym zbliżaniu 
się płaskich warstw.

2. Przy pewnym stopniu kompresji następuje utrata przez warstwy sieci ich 
pierwotnej płaskości. Zdeformowane sześciokąty przyjmują kształt pokazany na 
rys. 10. W odniesieniu do deformacji nazwanej „krzesełkowaniem” używa się 
również terminu „gofrowanie” (angielski termin puckering -  fałdowanie). Dla
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drugiego typu deformacji -  „łódeczkowania” w literaturze angielskiej używa się 
terminu buckling (wyboczenie), w rosyjskiej zaś -  prodolnyj izgib (wzdłużne 
wygięcie). W pracach [37, 38] założono pierwszą postać deformacji, dla transfor
macji grafitu zarówno w diament, jak i w lonsdejlit.

3. Deformacja warstw związana jest ze zmianami struktury elektronowej. 
Maleje gęstość elektronów w obszarze między atomami w warstwie. Odpowiada 
to osłabieniu kowalencyjnego wiązania między tymi atomami. Jednocześnie 
wzrasta gęstość elektronów między atomami należącymi do sąsiednich warstw. 
Oznacza to, że zaczyna się formować kowalencyjne wiązanie między nimi.

4. Zmiany struktury elektronowej prowadzą do wzrostu szerokości pasma za
bronionego. Zatem tej fazie deformacji siatki grafitowej, która jest związana z de
formacją warstw, powinien towarzyszyć wzrost oporności elektrycznej oraz 
zmiana właściwości optycznych grafitu.

5. Istnieje graniczny stopień kompresji grafitu, powyżej którego grafit nie 
może istnieć jako faza metastabilna. Po osiągnięciu granicznej kompresji grafit 
spontanicznie przechodzi w diament. Towarzyszą temu zmiany wiązań oraz 
zmniejszenie się objętości (graniczna objętość elementarnej komórki grafitu jest 
większa niż objętość komórki diamentu przy tym samym ciśnieniu). Część sprę
żystej energii deformacji zamienia się w energię drgań cieplnych atomów, co 
oznacza wzrost entropii.

6. Porównanie bariery energetycznej dla przejścia romboedrycznego grafitu 
w diament i politypu AA w lonsdejlit wskazuje, że pierwszy typ deformacji jest 
energetycznie bardziej wygodny.

łódeczkowanie krzesełkow anie

Rys. 10. Postacie deformacji warstw sieci grafitu
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.Wniosek 3 wyjaśnia, dlaczego możliwa jest deformacja warstw sieci grafito
wej. Wiązania kowalencyjne w warstwach tej sieci są, obok wiązań w liniowym 
polimerze węgla -  karbinie, najsilniejszymi wiązaniami międzyatomowymi wy
stępującymi w przyrodzie. Zwiększenie długości tych wiązań może być wyni
kiem ruchu atomów w płaszczyźnie warstwy lub w kierunku prostopadłym do 
niej. Ruch w kierunku prostopadłym powoduje zmniejszanie się gęstości zloka
lizowanych elektronów, co oznacza osłabienie wiązania. Dlatego znacznie łatwiej 
jest wywołać zmianę długości wiązania przy ruchu atomów w kierunku osi kry
stalicznej c niż przy mchu atomów wewnątrz warstwy. W związku z tym nasu
wa się pytanie, jakie siły stabilizują warstwy sieci grafitowej, skoro nie są nimi 
oddziaływania pomiędzy najbliższymi sąsiadami? Otóż, podobnie jak ma to 
miejsce w przypadku oddziaływań między warstwami, siły te mają charakter od
działywań multipolowych. Świadczą o tym wartości stałych siłowych dla sieci 
grafitowej. Według pracy [39] zmianie odległości atomów w warstwie odpowia
da stała 671 N/m, zmianie kątów wiązań w warstwie -  48 N/m, zmianie odległo
ści warstw -  5,6 N/m, a obrotowi wiązania związanego z mchem atomu w kie
runku osi c -  2,9 N/m. Jak z tego wynika, stałe siłowe związane ze zbliżaniem 
się warstw i mchem atomów w kierunku osi c są tego samego rzędu wielkości. 
Jednocześnie są one znacznie mniejsze od stałych siłowych odpowiadających 
przemieszczaniu się atomów wewnątrz warstw.

Rentgenograficzne badania zmian stałych sieci przy wzroście ciśnienia w wa
runkach statycznych wykazały, że grafit zmniejsza swoją objętość głównie na sku
tek zmniejszenia się stałej sieci c [40,41], Względne zmiany stałej c są o rząd wiel
kości większe niż zmiany stałej a. Wynik ten potwierdza wniosek 1, że pierwsza 
faza kompresji sieci grafitowej polega na wzajemnym zbliżaniu płaskich warstw.

W pracy [41] zauważono, że przy ciśnieniu ok. 12 GPa następuje gwałtow
ne zmniejszenie się stałej c. Świadczy ono o zmianie postaci deformacji sieci gra
fitu. Efekt wzrostu ściśliwości przy ciśnieniu ok. 12-14 GPa obserwuje się rów
nież dla wyników eksperymentów dynamicznych. Na rys. 11 zestawiono wyniki 
uzyskane w pracach [12-15,42,43]. Ponadto naniesiono na nim punkty odpowia
dające danym z badań statycznych oraz krzywe statycznej ściśliwości grafitu za
czerpnięte z prac [44, 45]. Krzywe te stanowią aproksymację danych ekspery
mentalnych w zakresie ciśnień do 10 GPa. Powyżej tej wartości ciśnienia mają 
one charakter ekstrapolacji. Literami A i C oznaczono punkty określające ściśli
wość grafitu ATJ (A) i grafitu cejlońskiego (C) według danych z pracy [15].

Punkty odpowiadające dynamicznej ściśliwości grafitu układają się w pobli
żu krzywych statycznej ściśliwości do ciśnienia ok. 12 GPa. Powyżej tej warto
ści ciśnienia odchylają się w stronę mniejszych objętości. Tak samo zachowują 
się punkty odpowiadające rezultatom badań w warunkach statycznych. Nasuwa 
się pytanie, jaka jest przyczyna wzrostu ściśliwości grafitu dla ciśnień większych 
od 12 GPa? Aby uzyskać odpowiedź na to pytanie, należy rozważyć wyniki ba
dań struktury grafitu zachowanego po zdjęciu obciążenia oraz badań zmian wła
ściwości grafitu pod wpływem kompresji.
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Rys. 11. Eksperymentalne dane o ściśliwości statycznej i dynamicznej grafitu w zakresie ciśnień 
do 20 GPa: linie -  aproksymacja krzywych ściśliwości statycznej [44. 45]

W pracy [41] stwierdzono, że po obciążeniu próbki heksagonalnego grafitu 
ciśnieniem 12 GPa, a następnie zdjęciu obciążenia otrzymuje się ekwimolamą 
mieszaninę grafitu heksagonalnego i grafitu romboedrycznego. Powstawanie gra
fitu romboedrycznego w graficie obciążonym ciśnieniem 14 GPa stwierdzili rów
nież autorzy pracy [46], Fakty te sugerują, że w obciążonym graficie następuje 
rozpad pierwotnego trójwymiarowego uporządkowania i powstanie mniej syme
trycznych podsieci na skutek wzajemnego przesunięcia się warstw. Powstawaniu 
na tej drodze błędów upakowania w sieci grafitowej poświęcono dużo miejsca 
w monografii [2], Podano w niej informację, że w próbkach grafitowych zacho
wanych po obciążeniu falą uderzeniową o amplitudzie poniżej 20 GPa stwierdza 
się bardzo dużą gęstość błędów upakowania. Przytoczone fakty sugerują, że 
wzrost ściśliwości grafitu spowodowany jest wzajemnym przesunięciem się 
warstw sieci grafitowej. Na korzyść tej hipotezy świadczy położenie punktów od
powiadających grafitowi cejlońskiemu i grafitowi ATJ na rys. 11. Grafit cejloń- 
ski zawiera znaczną domieszkę grafitu romboedrycznego. Oznacza to, że już 
w wyjściowym materiale warstwy są przesunięte w sposób ułatwiający kompre
sję. Grafit ATJ jest materiałem polikrystalicznym z chaotycznym usytuowaniem 
osi c poszczególnych krystalitów. Taka struktura utrudnia wzajemne przesunię
cie się warstw. W efekcie tego materiał jest mniej ściśliwy niż inne rodzaje gra
fitu, a punkty odpowiadające jego ściśliwości układają się wzdłuż ekstrapolowa- 
nych krzywych ściśliwości grafitu do ciśnienia ok. 16-17 GPa.

Hipotezę dotyczącą fizycznej przyczyny wzrostu ściśliwości grafitu, związa
nej za zmianą wzajemnego ułożenia warstw, sformułowano w pracy [47]. Otóż 
przy kompresji sieci grafitowej w kierunku osi c następuje zbliżenie atomów le
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żących nad sobą w sąsiednich warstwach. Odpychające oddziaływanie rdzeni ato
mowych powoduje, że sprężany materiał szybko zmniejsza swoją ściśliwość. 
Wzajemne przesunięcie warstw osłabia ten efekt, ponieważ odsuwa od siebie ato
my leżące nad sobą w sąsiednich warstwach. Warto zwrócić uwagę na fakt, że 
kierunek największego gradientu gęstości elektronowej w warstwie sieci grafito
wej pokrywa się z kierunkiem wektora Burgersa cząstkowych dyslokacji. Zatem 
ruch dyslokacji umożliwia takie przesunięcie atomów, aby maksymalnie zmniej
szyć stopień pokrywania się chmur elektronowych sąsiednich warstw.

Wyniki badań zmian właściwości elektrycznych i optycznych grafitu przy je
go kompresji opublikowano w pracach [5, 48-51]. W pracy [5] stwierdzono, że 
przy ciśnieniu 12-15 GPa następuje gwałtowny wzrost oporności elektrycznej 
grafitu. Wzrost ten przypisano powstawaniu lonsdejłitu. Jednakże w zachowa
nych po obciążeniu próbkach nie stwierdzono jego obecności. Pojawiał się on, 
gdy poddano materiał jednoczesnemu działaniu ciśnienia i temperatury ok. 
1300 K.

Przemianę strukturalną w graficie przy ciśnieniu ok. 14 GPa stwierdzili au
torzy pracy [48] na podstawie badań dyfrakcji promieniowania rentgenowskiego 
oraz widma Ramana. Przy ciśnieniach większych od 14 GPa na dyfrakto gramach 
znikają linie (100), (002) i (101). Znikanie linii (100) i (101) można tłumaczyć 
utratą trójwymiarowego uporządkowania sieci spowodowaną wzajemnym prze
sunięciem się warstw. Ponieważ warstwy, które uległy przesunięciu, mogą się 
zbliżyć do siebie bardziej niż warstwy o wyjściowej orientacji, ulega osłabieniu 
linia (002).

Poszerzenie linii widma Ramana w części wysokoczęstotliwościowej, odpo
wiadającej przemieszczeniu w płaszczyźnie sieci obserwuje się już od 9 GPa. 
Przy tej samej wartości ciśnienia pojawiają się zmiany współczynnika odbicia 
światła dla energii fotonów 0,8 eV [49]. Przy wzroście ciśnienia do 18 GPa 
współczynnik odbicia staje się równy współczynnikowi odbicia diamentu, co au
torzy interpretują jako dowód formowania się wiązań sp3. Materiał obciążony ci
śnieniem 26 GPa zachowuje przy zdejmowaniu obciążenia niską wartość współ
czynnika odbicia, która przy ciśnieniu 2-3 GPa gwałtownie rośnie do wartości 
odpowiadającej grafitowi. Przy powtórnym obciążeniu wartość ta utrzymuje się 
i przy ciśnieniu 16 GPa zaczyna szybko zmniejszać się.

W pracy [50] badano zmiany widm absorpcji, odbicia i rozpraszania Rama
na przy wzroście ciśnienia do 55 GPa. Przy obserwacjach w świetle przechodzą
cym stwierdzono, że ze wzrostem ciśnienia grafit staje się przezroczysty w świe
tle widzialnym. Efekt ten zaobserwowano przy ciśnieniach powyżej 35 GPa. Wy
raźne zmiany właściwości optycznych można zaobserwować również w świetle 
odbitym. Przy p > 20 GPa współczynnik odbicia zaczyna maleć od wartości ok. 
25% do wartości mniejszej od 2% przy 35 GPa. Z kolei poszerzenie widm Ra
mana obserwuje się poczynając od 15 GPa. Wzrost szerokości linii obserwuje się 
do ciśnienia ok. 35 GPa. Dalszy wzrost ciśnienia nie powoduje zmian szerokości 
linii. W przybliżeniu ustala się również przesunięcie częstotliwości badanej linii,
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które do ciśnienia 35 GPa monotonicznie narasta. Przy obniżaniu ciśnienia do ok. 
5 GPa poszerzenie linii utrzymuje się, po czym szybko się zmniejsza. Przv tej 
wartości ciśnienia próbki tracą również przezroczystość.

Zmiany właściwości optycznych bardzo cienkich próbek grafitu (1 pm) ba
dano w pracy [51]. Stwierdzono, że przy ciśnieniu 18 GPa w próbce pojawiają 
się przezroczyste plamki. Przy utrzymywaniu wysokiego ciśnienia plamki te ro
sną i łączą się ze sobą. Po upływie 2 godzin cała próbka staje się przezroczysta. 
Niska gęstość optyczna próbki utrzymuje się w trakcie obniżania ciśnienia, jed
nakże przy 2,5 GPa gwałtownie rośnie do wartości zbliżonej do wyjściowej. Dla 
próbek o większej grubości (10 pm) stwierdzono, że gęstość optyczna maleje 
w zakresie ciśnień 18-50 GPa. Próbki poddane działaniu ciśnienia powyżej 50 
GPa zachowują się przy odciążaniu w podobny sposób, jak próbki poddane ci
śnieniu 18 GPa. Gdy próbkę poddano ciśnieniu 20 GPa, a następnie podgrzano 
do temperatury ok. 1300 K, wówczas stawała się ona przezroczysta porównywal
nie z próbkami obciążonymi ciśnieniem 50 GPa. Co więcej, zachowywała prze
zroczystość przy całkowitym zdjęciu obciążenia. Występuje tu analogia do efek
tu zachowania wysokiej oporności elektrycznej próbek grafitu obciążonych ci
śnieniem 15 GPa i ogrzanych do temperatury 1300 K, stwierdzonego w pracy [5],

Wyniki badań zmian właściwości elektrycznych i optycznych grafitu przy 
kompresji wskazują, że w zakresie ciśnień 12-20 GPa następuje wyraźna ewolu
cja struktury elektronowej grafitu w kierunku struktury elektronowej diamentu 
lub lonsdejlitu. Autorzy cytowanych prac przypisują ten efekt przemianie poli- 
morficznej w lonsdejlit lub bliżej nieokreśloną formę krystaliczną z wiązaniami 
typu sp3. Jednakże zmiana struktury elektronowej nie musi być powiązana z prze
mianą polimorficzną. Jej przyczyną może być deformacja płaszczyzn sieci grafi
towej. Jak pokazano w pracach [37, 38], deformacja ta pojawia się przy pewnym 
stopniu kompresji grafitu, co tłumaczy progową zależność właściwości elektrycz
nych i optycznych od ciśnienia. Progowa wartość ciśnienia zależy od warunków 
doświadczenia oraz prawdopodobnie od wyjściowej struktury grafitu. Najniższą 
wartość ciśnienia progowego stwierdzono w pracach [48, 49] -  9 GPa. Można 
przypuszczać, że przyczyną tego była obecność odmiany romboedrycznej w sto
sowanym w tych pracach graficie naturalnym. Z analizy rezultatów pracy [37] 
wynika, że początek obrotu wiązań dla tej odmiany grafitu ma miejsce przy ci
śnieniu ok. 9 GPa.

Symetria przestrzenna sieci grafitu heksagonalnego najwyraźniej utrudnia 
zapoczątkowanie obrotu wiązań dla tej odmiany. Dlatego ciśnienie progowe jest 
w tym przypadku wyższe. Dopiero wówczas, gdy osiągnięta zostanie wytrzyma
łość na ścinanie w płaszczyznach bazowych przy ciśnieniu 12-15 GPa i następu
je rozpad sieci na mniej symetryczne podsieci, możliwa staje się deformacja pła
szczyzn. Gwałtowna zmiana stałej sieci c stwierdzona w pracy [41] oraz szybkie 
zmiany charakterystyk elektrycznych i optycznych po osiągnięciu ciśnienia pro
gowego sugerują, że wzajemnemu przesunięciu się warstw grafitu heksagonalne
go towarzyszy skończona deformacja płaszczyzn.
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Deformacja warstw sieci grafitowej wprowadza asymetrię do drgań pierście
ni tworzących warstwy. Dwie podstawowe postacie tych drgań pokazano na iys. 
10. Ponieważ „łódeczkowaniu” odpowiada trzykrotnie mniejsza długość fali niż 
„gofrowaniu”, ta postać drgań ma trzykrotnie mniejszą energię [52], Gdy war
stwy siatki są płaskie, drgania równoległe do osi c są w obu kierunkach energe
tycznie równoważne. Deformacja warstw prowadzi do zakłócenia tej równoważ
ności. Oznacza to wprowadzenie nieliniowości do drgań sieci. Efekty nieliniowo
ści prowadzą do utraty stateczności i przejście do fazy bardziej stabilnej, jakąjest 
diament. Jednak w przypadku gdy dominującą postacią drgań jest „łódeczkowa- 
nie”, energetycznie bardziej wygodne jest przejście w lonsdejlit. To stwierdzenie 
jest sprzeczne z podanym wcześniej wnioskiem 6 wynikającym z analizy prze
prowadzonej w pracy [38]. Jednak liczne fakty dowodzą, że wniosek, iż tworze
nie się lonsdejlitu wymaga pokonania wyższej bariery energetycznej niż w przy
padku przemiany w diament, jest błędny i wynika z założenia przez autorów pra
cy [38] niewłaściwego mechanizmu przemiany. Tworzenie się politypu AA przy 
utracie trójwymiarowego uporządkowania sieci jest energetycznie niewygodne. 
Dlatego rzeczywisty mechanizm tworzenia się lonsdejlitu polega na wzajemnym 
przesunięciu się warstw o 1/6 długości przekątnej pierścienia (tworzenie się po
litypu AB') i deformacji płaszczyzn w postaci „łódeczkowania”. Gdy temperatu
ra jest odpowiednio wysoka, drgania pierścieni mogą mieć postać „krzesełkowa- 
nia” i wówczas preferowane jest powstawanie diamentu.

Jak wynika z tych rozważań, przejście grafitu w odmiany gęste może zacho
dzić w falach uderzeniowych w drodze czysto deformacyjnej. Kompresja sieci 
grafitowej powoduje wzajemne przesunięcie warstw i ich deformację. Na skutek 
drgań zdeformowanych warstw następuje utrata ich stateczności i przejście 
w odmianę gęstą. Przy niskiej temperaturze preferowane jest powstawania lons
dejlitu, przy wysokiej -  diamentu. Przemiana deformacyjna (martenzytyczna) 
wywołuje powstanie silnych naprężeń w sieci. Hamują one rozrost krystalitów 
nowej fazy, a w obszarach pomiędzy krystalitami występuje silnie zdeformowa
na sieć grafitu. Podwyższenie amplitudy fali uderzeniowej pozwala zwiększyć 
stopień przemiany, jednakże jednocześnie wzrastają wewnętrzne naprężenia 
w produkcie przemiany. Jeżeli temperatura obciążonego materiału jest odpowie
dnio wysoka i czas utrzymywania się wysokiego ciśnienia odpowiednio długi, 
procesy samodyfuzji mogą spowodować relaksację naprężeń. Towarzyszy temu 
uformowanie się granic szerokokątowych między sąsiednimi krystalitami. Jak 
podkreślono w pracy [53], jest to warunek konieczny zachowania produktu syn
tezy. W razie jego niespełnienia, przy zdejmowania obciążenia wewnętrzne na
prężenia, których źródłem są koherentne granice krystalitów, powodują przemia
nę odwrotną. Przemiana ta ma również charakter deformacyjny.

Na istotną rolę procesów relaksacji naprężeń w wyniku rekrystalizacji dla za
chowania produktu przemiany wskazuje efekt histerezy właściwości elektrycz
nych i optycznych w procesie obciążenie -  odciążenie, stwierdzony w pracach [5, 
48-51]. Ewolucja właściwości elektrycznych i optycznych grafitu wskazuje na
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formowanie się materiału, w którym występują wiązania typu sp3. Ponieważ ba
dania prowadzone były w temperaturze otoczenia, materiałem tym był prawdo
podobnie lonsdęjlit. Jednakże przy ciśnieniach rzędu kilku GPa. czvli znacznie 
poniżej granicy równowagi faz, następuje powrót właściwości materiału do wła
ściwości wyjściowego grafitu. Ponieważ proces statycznego obciążenia i odcią
żenia jest procesem izotermicznym, nie można przypisać przemiany odwrotnej 
działaniu czynnika termicznego. Wywołać ją  mogą tylko wewnętrzne napręże
nia w strukturze lonsdejlitu, powstałego w wyniku przemiany deformacyjnej. 
Warto podkreślić, że w eksperymentach statycznych uzyskiwano lonsdęjlit po 
zdjęciu obciążenia, jeżeli sprężaniu materiału towarzyszyło jego podgrzewanie. 
Wzrost temperatury wyzwalał procesy relaksacji naprężeń i formowania się sze- 
rokokątowych granic ziaren. Ponieważ odpowiedzialne są za to stosunkowo po
wolne procesy dyfuzyjne, ich wpływ przy uderzeniowej kompresji przejawia się 
jedynie przy odpowiednio dużej aktywacji termicznej. Jednakże wysoka tempe
ratura przy uderzeniowej kompresji zagraża zajściem przemiany odwrotnej po 
zdjęciu obciążenia. To tłumaczy, dlaczego przy uderzeniowej kompresji grafitu 
nie udaje się zachować heksagonalnego diamentu, o ile nie są zapewnione warun
ki do szybkiego odprowadzenia ciepła i warunki utrudniające wzrost objętości 
przy przemianie odwrotnej. Jak pokazano w pracy [54], przemiana odwrotna mo
że następować już w fali rozrzedzenia, zdejmującej obciążenie.

Jak już wspomniano, powstawanie lonsdejlitu jest energetycznie bardziej wy
godne niż powstawanie diamentu. Dlatego bardziej prawdopodobne jest powstawa
nie najpierw tej odmiany. Jeżeli temperatura materiału jest odpowiednio wysoka, ist
nieje możliwość przejścia heksagonalnego diamentu w odmianę sześcienną. W pra
cach [55-57] przedstawiono wyniki badań struktur zachowanych po uderzeniowym 
obciążeniu próbek diamentu, które świadczą, że przemiana zachodzi według sche
matu: grafit —» lonsdęjlit —» diament. Druga faza przemiany ma również charakter 
deformacyjny i może być zrealizowana przez ruch cząstkowych dyslokacji. Jest ona 
aktywowana cieplnie i może zachodzić równolegle z opisanymi uprzednio procesa
mi rekrystalizacyjnymi w lonsdejlicie. To tłumaczy, dlaczego nie udaje się uzyskać 
w doświadczeniach dynamicznych lonsdejlitu w czystej postaci. Zawsze jest on obe
cny w cząstkach dwufazowych, a jego zawartość nie przekracza 40-45% [57],

Struktura odmiany a  azotku boru jest bardzo zbliżona do struktury grafitu. 
Podobnie jak w graficie, podstawowy element strukturalny stanowią płaszczyzny 
utworzone z atomów ułożonych na wierzchołkach regularnych sześciokątów i po
łączonych wiązaniami kowalencyjnymi. W wierzchołkach sześciokątów ułożone 
są na przemian atomy azotu i boru. Sześciokąty poszczególnych warstw ułożone 
są dokładnie nad sobą, przy czym atomy azotu i boru ułożone są na przemian 
w kierunku osi krystalicznej c (ułożenie typu AA1’) — rys. 12. Bardzo rzadko, 
w zasadzie jedynie w postaci wad ułożenia w odmianie ot, występować może 
odmiana romboedryczna azotku boru. Zgodnie z treścią patentów [58, 59] moż
liwe jest jednakże takie ukierunkowanie syntezy azotku bom, że otrzymuje się 
odmianę romboedryczną z wydajnością sięgającą 90%.



1122 R. TRĘBIŃSKi. A. MARANDA

Zbieżność struktury aBN i grafitu pozwala oczekiwać wystąpienia podo
bieństw w przebiegu przemian polimorficznych w obu materiałach. Stwierdzono, 
że aBN może na drodze czysto deformacyjnej przechodzić w odmianę y. Jak 
twierdzą autorzy monografii [2], przemiana zachodzi bez wzajemnego przesunię
cia się warstw, w drodze „krzesełkowania” płaszczyzn siatki aBN. Riter w pra
cy [60] zaproponował inny mechanizm przemiany polegający na wzajemnym 
przesunięciu się warstw o 0,125 nm i ich „łódeczkowaniu”. Jednakże, zdaniem 
autorów monografii [2], fakt powstawania nowej fazy bez pośredniego etapu 
przesunięcia warstw faworyzuje mechanizm „krzesełkowania”. Dane przedsta
wione w pracy [61] wskazują, że w warunkach obciążeń statycznych (9 GPa, 
1400-1500 K) możliwe są obie drogi przejścia polimorficznego aBN —» yBN. 
Fakt ten może być podstawą wysunięcia przypuszczenia, że mechanizm transfor
macji może zależeć od wartości temperatury. Przy relatywnie niskich temperatu
rach dominować mogą drgania sieci w postaci „łódeczkowania”. Wówczas bar
dziej prawdopodobny staje się mechanizm postulowany przez Ritera. Przy wyż
szych temperaturach preferowany może być drugi z mechanizmów. Zauważmy, 
że przemiana azotku boru w falach uderzeniowych zachodzi przy ciśnieniach po
wyżej 12 GPa. Jest to zakres ciśnień, przy którym w graficie heksagonalnym po
jawia się ścinanie w płaszczyznach bazowych. Można zatem przypuszczać, że 
efekty takie występują również w grafitopodobnym azotku boru.

Podobnie jak w przypadku powstawania lonsdejlitu, warunkiem zachowania 
yBN po zdjęciu obciążenia jest relaksacja naprężeń i zerwanie koherencji granic 
krystalitów. Wyniki pracy [62] świadczą, że wymagana jest do tego stosunkowo 
niewielka aktywacja termiczna. W pracy tej opisano wyniki obciążania próbek 
grafitopodobnego azotku boru w sposób guasi-izentropowy do ciśnienia 20 GPa. 
Ze względu na charakter obciążenia wzrost temperatury obciążanego materiału 
był bardzo mały (w danym przypadku można go ocenić na 40-50 K). Niska tem
peratura sprężonej próbki powodowała, że mimo osiągnięcia ciśnienia 20 GPa, 
nie stwierdzono obecności yBN w zachowanej po obciążeniu próbce. Wstępne
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ogrzanie próbki o 150 K powodowało, że w materiale po obciążeniu występowa
ło ok. 50% odmiany wurcytowej. Fakt ten autorzy pracy [62] tłumaczyli koniecz
nością zapewnienia odpowiednio wysokiej aktywacji termicznej dla zajścia prze
miany.

Powstanie odmiany sfalerytowej azotku boru w drodze czysto deformacyjnej 
wymagałoby wzajemnego obrotu warstw. Jest to postać deformacji bardzo niewy
godna, gdyż w odróżnieniu od wzajemnego przesunięcia się warstw, nie może się 
ona realizować przez dyslokację. Dlatego pBN powstaje z aBN jedynie w dro
dze przemiany dyfuzyjnej. W przypadku odmiany romboedtycznej istnieje moż
liwość przemiany deformacyjnej bez zmiany wzajemnego usytuowania warstw 
w drodze ich „krzesełkowania”. W patencie [63] opisano metodę otrzymywania 
odmiany PBN metodą wybuchowego obciążania romboedrycznego azotku boru. 
Brak jest jednak innych doniesień na ten temat.

Dane literaturowe odnośnie fazowego składu produktu dynamicznej syntezy 
gęstych odmian azotku boru są bardzo rozbieżne. O ile autorzy pracy [27] ziden
tyfikowali jedynie wurcytową odmianę BN, o tyle w pracy [29] doniesiono, że 
produktem przemiany uderzeniowo obciążonego aBN jest odmiana sfalerytowa. 
Z kolei według autorów pracy [31] produkt przemiany stanowi mieszaninę obu 
faz. W zależności od warunków syntezy oszacowana zawartość PBN zmieniała 
się w granicach 10-23%. Rozbieżność rezultatów odnośnie do składu produktu 
stała się bodźcem do podjęcia systematycznych badań. Zgodnie z wynikami ba
dań opublikowanymi w pracach [64,65] jedynym produktem przemiany jest wur- 
cytowa odmiana azotku boru. Odmienne rezultaty uzyskano w pracach [66-68]. 
W pierwszej z tych prac poddawano działaniu bardzo wysokiego ciśnienia prób
ki aBN o bardzo niskiej gęstości (1 g/cm3). Na podstawie rezultatów rentgeno- 
graficznych badań produktu stwierdzono obecność 25-30% odmiany sfaleryto
wej. Jednak całkowity udział odmian gęstych w zachowanej próbce był bardzo 
niski (ok. 1%).

W pracy [67] poddawano próbki mieszaniny aBN z miedzią wielokrotnemu 
obciążeniu uderzeniowemu. Po jedno- i dwukrotnym obciążeniu stwierdzono 
obecność jedynie a  i yBN. Trzykrotne obciążenie powodowało pojawienie się na 
rentgenogramie linii, które można przypisać PBN.

Według autorów pracy [68], obciążenie uderzeniowe próbek aBN, powodu
jące wzrost temperatury poniżej 2300 K, prowadzi jedynie do powstania odmia
ny wurcytowej. Przy temperaturze w obciążonej próbce ok. 3300 K stwierdzono 
w zachowanym materiale obecność 75% aBN, 20% PBN i 5% yBN.

Istotnym czynnikiem determinującym fazowy skład po obciążeniu uderze
niowym jest stopień krystalicznej doskonałości materiału wyjściowego. W pracy 
[69] obciążano uderzeniowo próbki aBN o różnym stopniu trójwymiarowego 
uporządkowania sieci p3. W obciążanej próbce mieszaniny aBN i dodatku, od
grywającego w procesie sprężania rolę czynnika grzewczego i czynnika chłodzą
cego przy rozprężaniu, uzyskiwano ciśnienie 30 GPa i temperaturę 3600 K. Dla 
materiału o uporządkowanej strukturze (p?, = 0,95) uzyskano przemianę jedynie
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w odmianę wurcytową. Ze zmniejszaniem się stopnia uporządkowania sieci wyj
ściowego materiału rósł udział odmiany sfaleiytowej. W przypadku obciążania 
materiału całkowicie turbostratycznego (p3 = 0) uzyskano jedynie [3BN. O takim 
samym rezultacie doniesiono w pracy [70].

Analiza opisanych wyników badań prowadzi do wniosku, że podstawowym 
produktem przemiany obciążonego uderzeniowo aBN jest odmiana wurcytową. 
Powstawaniu tej odmiany odpowiadają osobliwości adiabaty uderzeniowej. 
W przypadku gdy temperatura na czole fali uderzeniowej nie jest zbyt wysoka 
(jako orientacyjną granicę można za pracą [68] przyjąć temperaturę 2300 K), yBN 
stanowi 100% produktu. Gdy przy uderzeniowym sprężaniu następuje duży 
wzrost temperatury, pojawia się w produkcie odmiana sfalerytowa. Jej powstawa
niu sprzyja nieuporządkowana struktura wyjściowego aBN. Odmiana sfaleryto
wa powstaje w drodze przemiany dyfuzyjnej.

Przy deformacyjnym charakterze przemiany do jej zajścia wymagana jest 
ściśle określona wzajemna orientacja sąsiednich warstw wyjściowego grafitu 
i aBN. Preferowana jest taka orientacja, jaka występuje w całkowicie trójwymia
rowo uporządkowanej siatce krystalicznej tych materiałów. Brak uporządkowa
nia, przejawiający się obecnością turbostratycznych defektów sieci krystalicznej, 
utrudnia tworzenie wiązań między sąsiednimi warstwami. Fazie przemiany, 
w której tworzą się te wiązania, odpowiada część adiabaty uderzeniowej usytuo
wana między załomami (rys. 7 i 8). Zatem przebieg tej części adiabaty powinien 
zależeć od stopnia trójwymiarowego uporządkowania materiału. Dane doświad
czalne potwierdzają istnienie tej zależności. Na rys. 13 zestawiono wykresy adia- 
bat uderzeniowych dla materiałów z uporządkowaną wyjściową strukturą i ma
teriałów pirolitycznych, charakteryzujących się dużą gęstością defektów turbo
stratycznych. Widoczna jest wyraźna zależność przebiegu adiabat od stopnia do
skonałości struktury krystalicznej obciążanego materiału.

Inny dowód odmiennego zachowania się materiałów o różnym stopniu upo
rządkowania struktury przedstawiono w pracy [71]. Rejestrowano w niej metodą 
laserowej interferometrii ruch granicy próbek grafitu z kryształem fluorku litu. 
Stosowano próbki grafitu z nieuporządkowaną i uporządkowaną strukturą. 
W pierwszym przypadku zarejestrowany czasowy przebieg prędkości granicy nie 
wykazywał żadnych osobliwości wskazujących na zajście przemiany. W drugim 
przypadku zarejestrowano profil odpowiadający ukształtowaniu się w próbce 
układu dwóch fal uderzeniowych, pierwszej o amplitudzie 20-22 GPa i drugiej 
o amplitudzie 30 GPa. Taki układ fal powstaje jedynie w wyniku zajścia w ma
teriale przemiany strukturalnej związanej ze zmniejszeniem się objętości. Różni
cę zachowania się obu materiałów pod wpływem obciążenia tłumaczono różnym 
stopniem uporządkowania orientacji osi krystalicznej c. Jednakże faktyczną przy
czyną była obecność turbostratycznych defektów upakowania. Defektom tym to
warzyszy pewna dezorientacja osi c poszczególnych warstw sieci.

Defekty turbostratyczne sieci grafitu i grafitopodobnego azotku boru można 
usunąć przez wyżarzanie materiału. W pracach [30, 72] badano wpływ wygrze-
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Rys. 13. Adiabaty uderzeniowe grafitu i grafitopodobnego azotku boru o różnym stopniu uporząd
kowania sieci krystalicznej

wania turbostratycznego aBN na stopień przemiany w yBN. Stwierdzono, że 
obróbka termiczna, powodująca uporządkowanie struktury materiału wyjściowe
go, umożliwia istotne zwiększenie wydajności przemiany. Z informacji zawar
tych w patencie [34] wynika, że w zależności od doskonałości struktury wyjścio
wego azotku boru uzyskiwano dla tych samych warunków syntezy wydajność 
zmieniającą się w granicach 15-90%.

Interesującą cechą adiabat uderzeniowych materiałów pirolitycznych jest ich 
zbieganie się do adiabat materiałów o uporządkowanej strukturze dla zakresu bar
dzo wysokich ciśnień. Fakt ten można interpretować jako dowód zajścia przemia
ny w materiałach o nieuporządkowanej strukturze. Rozważmy, jak mogą zacho
wywać się te materiały przy bardzo wysokich obciążeniach. Otóż grafit piroli- 
tyczny zachowuje się w zakresie ciśnień do 20 GPa podobnie jak grafit o upo
rządkowanej strukturze. Punkty odpowiadające ściśliwości obu materiałów 
układają się wzdłuż wspólnej krzywej (rys. 11). Świadczy to o jednakowej posta
ci deformacji, na którą składa się wzajemne zbliżenie warstw, ścinanie w pła
szczyznach bazowych, a następnie utrata płaskości. Jednakże ułożenie sąsiednich 
warstw w materiale turbostratycznym utrudnia powstawanie wiązań między ato
mami sąsiednich warstw. Nie działa czynnik ułatwiający dalszą deformację. Prze
bieg krzywej ściśliwości grafitu pirolitycznego powyżej ciśnienia 20 GPa obra
zuje opór, jaki stawia materiał przy deformacji płaszczyzn.

Przy odpowiednio dużym stopniu deformacji nieuniknione jest tworzenie się 
izolowanych wiązań między atomami sąsiednich warstw. Dowód na tworzenie się 
takich wiązań przedstawiono w odniesieniu do pirolitycznego azotku boru w pra
cy [73]. W pracy tej poddawano grafit obciążeniu falami uderzeniowymi o am
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plitudzie 20 GPa. W próbce zachowanej po obciążeniu nie stwierdzono obecno
ści yBN, wykryto natomiast powstawanie paramagnetycznych mostków między 
warstwami. Fakt ten można interpretować jako dowód powstawania izolowanych 
wiązań. Zatem strukturę silnie zdeformowanego materiału pirolitycznego można 
sobie wyobrazić jako amorficzną strukturę z izolowanymi wiązaniami typu sp3. 
Ponieważ wysokiej amplitudzie fali uderzeniowej towarzyszy silne nagrzewanie 
się materiału, możliwe jest aktywowanie procesów dyfuzyjnych, prowadzących 
do rekrystalizacji materiału w czasie trwania obciążenia uderzeniowego. W jej 
wyniku mogą powstawać i rosnąć krystality fazy wysokiego ciśnienia. Powinny 
to być krystality diamentu i sześciennego azotku boru, gdyż procesy dyfuzyjne 
prowadzą do powstawania odmian bardziej stabilnych termodynamicznie. Istot
nie, w zachowanych po obciążeniu próbkach materiałów o niedoskonałej struk
turze krystalicznej stwierdza się jedynie występowanie diamentu i (3BN, nie ma 
w nich natomiast lonsdejlitu lub yBN -  prace [57, 69, 70, 74-76]. Tak więc za
chowanie się adiabat uderzeniowych materiałów pirolitycznych w zakresie bar
dzo wysokich ciśnień można przypisać przemianie dyfuzyjnej w odmiany sze
ścienne.
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Bywają odkrycia, które nie znajdują uznania u współczesnych i dopiero po 
latach zostają przypomniane jako ważne wydarzenia prekursorowe. Przyczyny ta
kiego stanu rzeczy mogą być dwojakiego rodzaju. Bywa, że odkrycia takie tak 
dalece wyprzedzają swój czas i odbiegają od współczesnych im stereotypów my
ślowych, że są albo przemilczane, albo nawet wyśmiewane i lekceważone przez 
ogół. Kiedy na przykład Pyteasz, starożytny żeglarz z Marsylii, jako pierwszy' za
puścił się za krąg polarny, a potem opowiadał o zamarzniętym morzu i niezacho- 
dzącym słońcu, został okrzyknięty kłamcą i stał się przysłowiowym podróżni- 
kiem-łgarzem. To dosadny przypadek omawianej tu sytuacji. Ale bywa też, że od
krycie jest nawet uznawane i budzi szacunek, lecz warunki nie dojrzały jeszcze, 
by je skonsumować na pożytek społeczności. Trzymając się i dalej tematyki od
kryć geograficznych, możemy tu wskazać odkrycie Ameryki przez Wikingów; 
dokonane na 500 lat przed Kolumbem. Posuwając się północnym skrajem Atlan
tyku dotarli oni do Nowej Funlandii i płynąc dalej na południe, wzdłuż wybrze
ży kontynentu, odkryli swoją Winlandię, gdzie założyli siedziby. Dzisiaj odkopu
je się ich pozostałości. W osadzie odnalezionej w L’Anse aux Meadows, założo
nej ok. 1000 r. przez Leifa Erikssona, odkopano nawet szczątki kuźni. Wiek osa
dy datowano natomiast należycie metodą izotopu C14. Sagi skandynawskie 
wymieniają trzy miejsca, gdzie powstały osiedla Wikingów (Greanlandinge Sa
ga, ok. 1190). Amerykańskie kolonie Wikingów zmarniały jednak i to nie wia
domo, jak i kiedy. Trwała kolonizacja nowego kontynentu nie była przedsięwzię
ciem na miarę możliwości tamtego czasu.

Z podobnymi sytuacjami spotykamy się również w obrębie badań i odkryć 
naukowych. I to nawet we współczesnych nam czasach. Spójrzmy np. na techno
logiczny szlagier ostatnich lat -  nanorurki węglowe. Fakt ich powstawania od
kryli jeszcze w 1890 r. P. Schutzenberger i L. Schutzenberger, przepuszczając 
pary dicyjanu nad rozżarzoną porcelaną. A potem, już w 1960 r. R. Bacon prze
prowadził syntezę elektrołukową nitkowych struktur węglowych. Ale dopiero po
nowne odkrycie nanorurek przez S. Iijimę (1991) uruchomiło lawinę publikacji 
dotyczących nanorurek. Huczko i Byszewski [1] przyczyny takiego stanu rzeczy 
upatrują w pojawieniu się adekwatnych technik badawczych: elektronowej mi
kroskopii skaningowej (SEM) i elektronowej mikroskopii tunelowej wysokiej 
rozdzielczości (HRTEM) oraz zaawansowanych metod obliczeniowych. Po pro
stu -  warunki dojrzały, by podjąć tę nową tematykę.

W opisanych dwóch sytuacjach możemy mówić o występowaniu odkryć 
przedwczesnych, wyprzedzających swój czas. Z odkryciami przedwczesnymi 
mamy do czynienia wówczas, gdy nie znajdują one zrozumienia u współcze
snych, albo też, gdy nie mogą być podjęte i kontynuowane przez innych badaczy, 
wobec braku należytych metod badawczych, czy, ogólniej mówiąc, środków 
działania. Ale miano „odkrycie przedwczesne” bywa też niekiedy używane w sy
tuacji, gdy odkrycie określonego obiektu i odkrycie sposobu praktycznego wyko
rzystania tego obiektu rozdziela znaczny odstęp czasowy. Dobrym przykładem 
może tu być historia DDT.
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W 1872 r. Adolf Baeyer został mianowany profesorem chemii uniwersytetu 
w Strassburgu, zdobytym właśnie na Francji przez Prusy. Przybyło tam wraz 
z nim grono uczniów, którzy razem ze swym nauczycielem kontynuowali tam ba
dania nad świeżo odkiytą przez Baeyera reakcją kondensacji aldehydów ze 
związkami aromatycznymi. I owóż, doktorant Baeyera, Wiedeńczyk Othmar 
Zeidler badał tam reakcję chlorobenzenu z chloralem, przebiegającą w obecno
ści stężonego kwasu siarkowego i otrzymał di(chłorofenylo)trichloroetan, 
późniejsze DDT. Jego wyniki, w postaci wyciągu z dysertacji doktorskiej, zosta
ły ogłoszone w niemieckich „Berichte” [2], Był to rok 1874. Ale dopiero w 1938 r. 
inny młody badacz, doktor Miiller pracujący w laboratorium firmy J.R. Geigy 
w Bazylei, odkrył własności owadobójcze tej substancji i wypróbował ją jako śro
dek do tępienia stonki ziemniaczanej. Mimo utrudnionych przez wojnę kontak
tów wiadomość o odkryciu przeciekła za granicę i już w maju 1943 r. Anglicy 
wyprodukowali pierwszą partię DDT, nowego środka owadobójczego. Krótko po 
wojnie kierujący całością badań prowadzonych w J.R. Geigy A.G. profesor 
Láuger ujawnił na posiedzeniu Towarzystwa Przyrodniczego w Bazylei okolicz
ności odkrycia DDT jako insektycydu. Podobnie jak takie insektycydy naturalne, 
jak pyretrum i tuba, DDT jest insektycydem kontaktowym. Wystarczy, by miliar
dowa część grama DDT znalazła się na jednym cm2 powierzchni ciała larwy mu
chy, by spowodować jej śmierć.

Czy pierwszą syntezę DDT, wykonaną niegdyś przez Zeidlera, można jednak 
uważać za odkrycie przedwczesne? To prawda, że substancja czekała wiele lat na 
swoje szerokie zastosowanie. Czekała na dalsze, nowe odkrycie -  jej własności 
owadobójczych. Mamy tu więc dwa kolejne odkrycia, z których pierwsze warun
kuje wprawdzie drugie, ale nie spełnia przyjętych przez nas kryteriów odkrycia 
przedwczesnego.

Podobne sytuacje występują i dzisiaj. Oto np. w bieżącym roku wykryto 
efekty wysokotemperaturowego nadprzewodnictwa elektrycznego u diborku ma
gnezu (MgB2). Związek ten znany jest od roku 1953 i jest dostępny w kilogra
mowych ilościach. Ale nikomu nie przychodziło do głowy, by szukać w nim wy
sokotemperaturowego nadprzewodnictwa. Bo wymieniony diborek efekt taki wy
kazuje już w temperaturze 39 K. Efekty wysokotemperaturowego nadprzewo
dnictwa są intensywnie badane od mniej więcej 15 lat. I można by rzec, że 
diborek został odkryty za wcześnie, nie trafił na właściwy czas. Jeśliby -  komen
tuje w „Naturę” [3] to wydarzenie R.J. Cava -  MgB2 został odkryty w latach 60. 
czy 70., kiedy wzięto się za poszukiwanie substancji nadprzewodzących, cały ob
szar badań nadprzewodnictwa wyglądałby inaczej. I w tym przypadku mamy jed
nak do czynienia z sekwencją dwóch odkryć, które następowały na sposób nie
zsynchronizowany w czasie, ale przecież nie można mówić, że odkrycie diborku 
magnezu było odkryciem przedwczesnym. Sytuację, jaka tu występuje, doskona
łe wyraził K. Popper. „Każdy nowy związek -  czytamy u niego -  stwarza nowe 
możliwości, których poprzednio nie było. Przestrzeń możliwości (przestrzeń 
możliwości niezerowych) cały czas ulega rozszerzeniu” [4],
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Tę samą myśl w swoisty sposób wyrażała w dyskusjach profesor Trzebiatow
ska. „Chemia — zwykła mówić — to jedyna nauka, która stwarza przedmiot swo
ich dalszych badań . Bo każdy nowy związek chemiczny otwiera możliwości dal
szych odkryć, dotyczących jego szczególnych właściwości.

Podobne relacje ujawniają się niekiedy w obrębie odkryć, które można by 
uważać za czysto intelektualne. Przypomnijmy tutaj choćby historię prawa Titiu- 
sa. W 1766 r. Johann Daniel Titius opublikował następujące spostrzeżenie: Jeśli 
wziąć szereg liczb: 0; 3; 6; 12; 24 itd. charakteryzujący się tym, że każda liczba 
w szeregu (począwszy od trzeciej) jest dwukrotnością poprzedniej, i do każdej 
liczby dodać 4, a następnie wyniki podzielić przez 10 (uzyska się wówczas sze
reg 0,4; 0,7; 1,0; 1,6; 2,8 itd.) -  to uzyskane liczby odzwierciedlają względne od
ległości planet od słońca. Prawo Titiusa miało m.in. przyczynić się do odkrycia 
planetoidy Ceres. Jej właśnie odpowiada odległość 2,8 i kierując się regularno
ścią odkrytą przez Titiusa tam właśnie szukano nieznanego ciała niebieskiego. 
Dla nieznanego jeszcze w 1766 r. Uranu prawo Titiusa daje współczynnik 19,6. 
Zupełnie dobrze odpowiada on realnej wartości równej 19. Regularność ta zaczy
na jednak zawodzić przy Neptunie i całkiem zawodzi dla Plutonu. Ta swoista za
bawa liczbami znalazła nie tak dawno nieoczekiwane uzasadnienie. Francuscy 
astronomowie, F. Graner i B. Dubrulle, wykryli, że „prawo Titiusa” jest przeja
wem ogólnych własności symetrii układów planetarnych. I znowuż, odkrycia Ti
tiusa nie można nazwać odkryciem przedwczesnym. Nie wzbudziło ono negatyw
nych emocji współczesnych mu uczonych, a co więcej, być może nawet pomo
gło im w poszukiwaniach Ceres.

Największy ładunek dramatyzmu przynoszą te odkrycia przedwczesne, które 
nie znajdują zrozumienia u współczesnych. W 1972 r. Stent zebrał w interesują
cym artykule [5] wiele przykładów takich odkryć, odnoszących się do genetyki, 
w szczególności genetyki molekularnej. Z jego artykułu zaczerpniemy dwa przy
kłady. Pierwszym jest odkrycie G. Mendla (1822-1884) -  odkrycie inaugumjące 
właściwie genetykę. W 1865 r. opisał on regularności, towarzyszące dziedzicze
niu cech rodzicielskich przez roślinne organizmy potomne. A potem nastąpiła 
35-letnia cisza. Bo właściwie nie można było wówczas sensownie wbudować ob
serwacji Mendla w system wiedzy wyrażanej wtedy przez anatomię i fizjologię 
roślin. I dopiero w 1900 r. „prawa Mendla” zostały powtórnie odkryte i uznane. 
Tyle tylko, że można przypuszczać, iż 35-letnie milczenie nie zakłóciło spokoju 
ducha bmeńskiego opata. Podobnie wyglądały sprawy z odkryciem, że to kwas 
nukleinowy jest substancją dziedziczności. Zupełnie jasno wykazał to amerykań
ski mikrobiolog, Oswald Avery. Było to w 1944 r. i, być może, że trwająca je
szcze wojna odwracała ludzką uwagę od spraw czystej nauki. Avery wykazał, że 
preparaty bakteryjnego DNA zmieniają cechy bakterii zapalenia płuc. Znane 
były dwa szczepy tych bakterii: „szorstkie” i „gładkie”. Pierwsze były zjadliwe, 
a drugie -  nie. Różniły się one między sobą budową ścian komórkowych. Avery 
pokazał, że dodanie do hodowli „gładkich” bakterii wyciągu DNA bakterii „szor
stkich” przywraca im zjadliwość, co się wyraża odpowiednią zmianą budowy
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ścian komórek. Wyciąg, traktowany enzymem trawiącym DNA, deoksyrybonu- 
kleazą, tracił swoje własności transformujące. Przeciwnie, działanie enzymów 
proteolitycznych nie wywoływało takich następstw. Był to oczywisty dowód 
tezy, iż to właśnie kwas nukleinowy jest nośnikiem zapisu molekularnego cech 
organizmu. Odkrycie Avery’ego nie wywołało jednak entuzjazmu genetyków. 
W roku 1950 zorganizowano jubileuszowe sympozjum „Genetics in the 20th 
Century”. Dwudziestu sześciu czołowych genetyków wystąpiło tam z wykłada
mi, ale tylko jeden wspomniał o odkryciu Avery’ego. Był to kolega uczonego 
z Instytutu Rockefellera, a swoją o nim wzmiankę poświęcił wyrażeniu wątpli
wości, czy istotnie substancją transformującą bakterie był czysty DNA.

Podobne przykłady można mnożyć. Żeby być bliżej współczesnych proble
mów nauki, wspomnę jeszcze o sprawie „ciemnej materii”. Jeszcze w latach 30. 
Fritz Zwicky przypuszczał, że przestrzenie międzygalaktyczne wypełnione są 
wielką ilością „ciemnej materii”. Jego idea czekała na akceptację aż 40 lat.

W tym miejscu Czytelnik może zapytać, czy z analogicznymi sytuacjami 
można się spotkać na naszym gruncie krajowym. Oczywiście! Przytoczę tu dwa 
przykłady, obydwa pierwszorzędnej wagi. Pierwszy to odkrycie chromatografii 
adsorpcyjnej przez Michała Cwieta. Odkrycie to stanowi wprawdzie chlubę na
uki rosyjskiej, ale zostało przecież dokonane w Warszawie, gdzie Cwiet był asy
stentem, podówczas przejściowo zrusyfikowanego, uniwersytetu. W Warszawie 
uczony założył rodzinę, mieszkał przy ulicy Wilczej 75 i Mokotowskiej 7/6. 
O odkryciu Cwieta kilka już razy, w rozmaitych kontekstach, wspominałem 
w tych notatkach. Cwiet opisał je po raz pierwszy w 1903 r., w wychodzącym 
w Warszawie w języku rosyjskim biuletynie Warszawskiego Towarzystwa Bada
czy Przyrody. Rys. 1 przedstawia kserokopię pierwszej stronicy publikacji Cwie
ta. Trzy lata później opisał Cwiet swoją metodę na łamach „Berichte der deut
schen botanischen Gesellschaft”. Pokazał tam Cwiet, że na kolumnach wypełnio
nych adsorbentem, jak choćby mieloną kredą, łatwo można rozdzielić mieszani
ny żółtych i zielonych pigmentów liści roślin. Metoda Cwieta spotkała się jednak 
z ostrą krytyką chemików zajmujących się chemią chlorofili. Na pewno ostudzi
ło to zapały innych badaczy, by pójść śladami Cwieta. Dopiero w latach 30. ubie
głego wieku metodę Cwieta ponownie odkrył dla chemii R. Kuhn, pracujący 
podówczas nad wydzieleniem karoteinoidów.

Naczelnym krytykiem metody Cwieta był poważny badacz chemii chlorofili, 
R. Willstätter. Udało mu się właśnie wtedy wykrystalizować żółty pigment roślin
ny i donosił, że jest to jednorodna substancja chemiczna. O Cwiecie zaś pisał, że 
zajmuje się artefaktami. Mniejsza już o to, że „czysty” pigment Willstättera okazał 
się mieszaniną dwóch związków chemicznych. Krytyka, jaka ze strony tego wybit
nego uczonego spotkała Cwieta, i tak nie mogła pozostać bez wpływu [6].

Znana jest też polemika, jaką z Cwietem miał krakowski biochemik i orga
nik, Leon Marchlewski. Według biografki Cwieta, J.M. Sienczenkowej [7], Mar
chlewski poczuł się dotknięty przemilczeniem przez Cwieta roli, jaką odegrał 
w odkryciu chlorofilu ß. Ale niezależnie od możliwego wpływu tej osobistej
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Rys. 1. Strona tytułowa pierwszej publikacji M. Cwieta, dotyczącej chromatografii adsorpcyjnej
pigmentów roślinnych

urazy, Marchlewski miał początkowo złe zdanie o metodzie Cwieta. Uważał ją  za 
rodzaj zwyczajnego, prostego sączenia. Tyle, że w dwa lata później zmienił jed
nak tę ocenę i w pracy ogłoszonej w 1909 r. napisał, że badania Cwieta „mają 
istotne znaczenie dla chemii chlorofitów, są ważne dla jej podstawowych dróg, 
co do tego nie ma żadnej wątpliwości” [8].

Drugim ważnym odkryciem krajowym, mającym cechy odkrycia przed
wczesnego, jest odkrycie Stefana Kopcia (1888-1941), inicjujące endokrynolo
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gię owadów. Kopeć, z urodzenia warszawiak, studiował biologię na Uniwersy
tecie Jagiellońskim. Tam się doktoryzował i habilitował. W Polsce niepodległej 
był jednym z czołowych organizatorów Państwowego Instytutu Gospodarstwa 
Wiejskiego w Puławach, a w latach 1932-1939 — profesorem biologii na Wy
dziale Lekarskim Uniwersytetu Warszawskiego. Aresztowany podczas okupacji 
niemieckiej, został wraz z synem rozstrzelany w podwarszawskich Palmirach. 
O twórczości naukowej Kopcia pisał niedawno K. Slama [9], Jeszcze w 1908 r. 
Kopcia zafrapowało pytanie, czy czasami rozwój osobniczy owada nie jest ste
rowany hormonalnie. W 1917 r. opublikował wyniki obserwacji potwierdzają
cych takie przypuszczenie [10]. Pokazał, że określone obszary mózgu gąsienicy 
owada pełnią funkcję wewnątrzwydzielniczą i produkują substancję o działaniu 
hormonu. Funkcji takiej nie znalazł w innych częściach systemu nerwowego 
owadów. Dzisiaj termin „endokrynologia owadów” nie budzi żadnych emocji. 
W tamtym czasie wywoływał szok i rodził postawy krytyczne. Mimo to Kopeć 
zadbał o szersze udostępnienie swoich wyników. W latach 20. opublikował se
rię napisanych w języku angielskim prac w powszechnie znanych czasopismach 
naukowych, jak np. „Journal of Experimental Zoology”. Ale krytyki kolegów 
musiały osłabiać jego pewność siebie. Wyraźnie to widać ze streszczenia komu
nikatu, jaki Kopeć wygłosił na XII Zjeździe Lekarzy i Przyrodników Polskich 
w Warszawie, w 1925 r. Czytamy tam: „Dotychczasowe zarzuty stawiane hipo
tezie o hormonalnym wpływie wywieranym przez mózg owada na przeobraże
nia nie mogą być jeszcze uznane za dostateczne” [11]. Nie mogą być uznane. 
A może jednak?

Na tej samej sesji wystąpił też M. Gedroyć. Odrzucił on „hipotezy, przyjmu
jące istnienie hormonów i organów wewnętrznego wydzielania u owadów, uwa
żając je za zupełnie nieuzasadnione, aż do ryb włącznie hormony w ścisłym 
tego słowa znaczeniu nie odgrywają żadnej roli” [12].

Kontrowersje te rozstrzygnęli chemicy. W 1954 r. A. Butenandt i P. Karlson 
wydzielili w stanie krystalicznym pierwszy hormon owadzi. Był nim ekdyson, 
hormon przepoczwarczenia. Ku pewnemu zaskoczeniu uczonego świata okazało 
się, że jest to substancja steroidowa. Dzisiaj rola Stefana Kopcia jako twórcy en
dokrynologii owadów 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 stronicę z niedawnej japońskiej publikacji o odkry
ciu naszego uczonego.

Ten krótki przegląd na temat „odkryć przedwczesnych” wyraźnie wskazuje, 
że jest to dość częste zjawisko w nauce. Ostrożność, z jaką środowiska naukowe 
akceptują zupełnie nowe idee, nie może dziwić. Jest ona nawet potrzebna. Ale 
bez wątpienia przyczynia niemało zgryzot przedwczesnym odkrywcom. Te zgry
zoty są ceną, jaką trzeba zapłacić za zbytnie wyprzedzenie peletonu. A przecież 
cenę tę trzeba ponieść, jeśli odkryliśmy coś zupełnie nowego i jesteśmy pewni 
swego odkrycia. Tylko wtedy można zostać prekursorem, pierwszym wizytato
rem nowo odkrytych kontynentów.
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Rys. 2. Fragment japońskiej publikacji o odkryciu Stefana Kopcia
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20 czerwca 2001 r. w Auli Leopoldyńskiej odbyła się uroczystość poświęco
na nadaniu Prof. dr. hab. Lucjanowi Sobczykowi godności doktora honoris cau
sa Uniwersytetu Wrocławskiego. Promocja odbyła się na wniosek Rady Wydzia
łu Chemii UWr., w uznaniu wybitnego wkładu Prof. L. Sobczyka do nauki, a tak
że w nauczanie chemii oraz w rozwój wrocławskiej chemii uniwersyteckiej i jej 
promocję w kraju i za granicą. Promotorem był Prof. Jerzy P. Hawranek, Dzie
kan Wydziału Chemii. Na uroczystość przybyli liczni goście z kraju i zagranicy. 
Po uroczystości odbyło się w Oratorium Marianum spotkanie towarzyskie, na 
którym odczytano liczne depesze gratulacyjne, w tym od najwyższych władz pań
stwowych, kierownictwa PAN i władz wyższych uczelni.

Lucjan Sobczyk urodził się 4 sierpnia 1927 r. w Natalinie (obecnie Białoruś). 
Studia wyższe odbywał na Wydziale Chemicznym Politechniki Wrocławskiej. 
Już w czasie studiów (po II roku) rozpoczął pracę jako zastępca asystenta w Ka
tedrze Chemii Fizycznej kierowanej przez prof. dr. K. Gumińskiego. Tam też wy
konał pracę magisterską poświęconą kinetyce wymiany jonowej i w 1951 r. uzy
skał tytuł magistra inżyniera chemii. WT tymże roku wyjechał na studia aspiranc
kie do ZSRR. Studia te odbywał pod kierunkiem wybitnego fizykochemika prof.
J.K. Syrkina w Instytucie Precyzyjnej Technologii Chemicznej w Moskwie, spe
cjalizując się w zagadnieniach struktury cząsteczek i natury wiązania chemiczne
go. Rozprawa kandydacka poświęcona była badaniom polaryzacji dielektrycznej 
układów z wiązaniem wodorowym.

Po uzyskaniu stopnia kandydata nauk chemicznych w 1954 r. wrócił do Ka
tedry Chemii Fizycznej Politechniki Wrocławskiej. W 1956 r. powierzono mu za
danie zorganizowania Katedry Chemii Fizycznej Uniwersytetu Wrocławskiego. 
W 1969 r. po reformie Szkolnictwa Wyższego objął kierownictwo Zakładu Che
mii Fizycznej. Odbył staże naukowe na Sorbonie w Paryżu (u prof. M. Magata), 
na Walijskim Uniwersytecie w Aberystwyth (u prof. M. Daviesa) i w Instytucie 
Borisa Kidrića w Ljubljanie (u prof. D. Hadziego).

W 1962 r. Lucjan Sobczyk habilitował się na Wydziale Chemicznym Poli
techniki Wrocławskiej z badań nad strukturą elektronową pochodnych pirydyny. 
Profesorem nadzwyczajnym został w 1969 r., a profesorem zwyczajnym w 1976. 
W 1976 r. został członkiem korespondentem PAN, w 1989 r. -  członkiem rzeczy
wistym PAN.

Badania naukowe w zespołach kierowanych przez Prof. Sobczyka koncen
trowały się wokół zagadnień wiązania wodorowego, zastosowania metod fizycz
nych do ustalania struktur cząsteczek oraz dynamiki i przemian fazowych w die
lektrykach.

Do najważniejszych osiągnięć naukowych w zespołach kierowanych przez 
Prof. L. Sobczyka trzeba zaliczyć prace poświęcone badaniom rozkładu ładunku 
w wiązaniach wodorowych przez pomiary momentów dipolowych i jądrowego 
rezonansu kwadrupolowego oraz teorii widm oscylacyjnych w silnych wiąza
niach wodorowych. Wyróżnić trzeba także odkrycie i zbadanie nowej rodziny sil
nych wiązań wodorowych NHN (m.in. wykrycie anomalnych efektów izotopo
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wych). Znaczny wkład w zrozumienie natury wiązania wodorowego wniosły ba
dania — za pomocą różnych metod fizycznych — silnych, symetrycznych mostków 
wodorowych. Wykazują one w wielu przypadkach krytyczne zachowanie się -  
tzn. szczególną podatność na warunki zewnętrzne.

Wykazanie i opisanie — wspólnie z Prof. H. Ratajczakiem — sigmoidalnego 
przebiegu polamości wiązania wodorowego względem różnicy powinowactwa 
do protonu zainspirowało wielu badaczy do poszukiwań takich korelacji dla in
nych wielkości fizycznych.

W trakcie poszukiwania materiałów o potencjalnych możliwościach zastoso
wań wykryto w zespole kierowanym przez L. Sobczyka nowe kryształy ferro
elektryczne: wodoroseleniany rubidu i amonu oraz liczną rodzinę halogeno-anty- 
monianów i bizmutanów alkiloamoniowych. Kryształy te wzbudziły' wielkie za
interesowanie w kręgach specjalistów.

Uważa się powszechnie, że Prof. Sobczyk stworzył Wrocławską Szkołę Ba
dań Wiązania Wodorowego i Fizykochemii Dielektryków i był współtwórcą Wro
cławskiej Szkoły Chemii Fizycznej.

Prof. Lucjan Sobczyk jest autorem lub współautorem 16 książek i skryptów7, 
21 artykułów i 240 oryginalnych prac badawczych, których liczba wciąż rośnie. 
Na uwagę zasługują dwa podręczniki akademickie: Chemia fizyczna dla przyro
dników (współautorstwo z A. Kiszą) oraz Eksperymentalna chemia fizyczna 
(współautorstwo z A. Kiszą, K. Gatnerem i A. Koiłem).

Profesor Sobczyk miał liczne grono uczniów' i współpracowników, którym 
okazywał zawsze wszechstronną pomoc i ogromną życzliwość -  wypromował 22 
doktorów, spośród których 12 habilitowało się, a 6 uzyskało tytuł profesora nauk 
chemicznych bądź fizycznych.

W ramach swojej działalności dydaktycznej profesor Sobczyk prowadził 
około 20 różnych wykładów i seminariów z zakresu chemii fizycznej dla studen
tów i doktorantów różnych kierunków i specjalności. Na uwagę zasługują wykła
dy z metod fizycznych w chemii organicznej, prowadzone dla doktorantów Insty
tutu Chemii Organicznej PAN w Warszawie i instytutach chemicznych Politech
niki Wrocławskiej. Od 1968 r. kieruje znanym w Polsce seminarium: „Dielek
tryczne i optyczne aspekty oddziaływań międzycząsteczkowych”, a od 10 lat 
seminarium wydziałowym z chemii fizycznej. Corocznie organizowane są pod 
kierunkiem naukowym L. Sobczyka Szkoły Fizykochemii Organicznej poświę
cone różnym działom fizycznej chemii organicznej. Profesor Sobczyk był orga
nizatorem pierwszej międzynarodowej konferencji pod nazwą „Workshop on 
Hydrogen Bond Research”, która odbyła się w 1977 r. w Karpaczu i która dała 
początek znanym, powtarzanym obecnie co dwa lata, kongresom międzynarodo
wym. Był kierownikiem naukowym kolejnej, VIII konferencji tej serii w Polani
cy w 1987 r. i ostatniej w Świeradowie Zdroju w 1999 r. W 1993 r. rozpoczął 
serię szkół międzynarodowych poświęconych efektom izotopowym.

Jako „visiting professor” wykładał 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 był zapraszany z wykładami i referatami na konfe
rencje międzynarodowe. Nawiązał liczne współprace naukowe, owocujące wciąż 
publikacjami -  zwłaszcza z uniwersytetami w St. Petersburgu, Leuven i Mona
chium.

Prof. Sobczyk pełnił na Uniwersytecie liczne funkcje: prodziekana i dzieka
na Wydziału Matematyki, Fizyki i Chemii, prorektora ds. Nauki i Współpracy 
z Zagranicą; był wieloletnim członkiem Senatu i przewodniczącym Komisji ds. 
Nauki i Współpracy z Zagranicą tego Senatu.

Poza uczelnią pełnił wiele funkcji w organizacjach naukowych. Był organi
zatorem i wieloletnim przewodniczącym Sekcji Fizykochemii Polskiego Towa
rzystwa Chemicznego, przewodniczącym Oddziału Wrocławskiego PTChem., 
członkiem Zarządu Głównego, wiceprezesem i prezesem Zarządu Głównego 
(przez dwie kadencje), członkiem Prezydium Konftetu Nauk Chemicznych, 
członkiem Zarządu Wrocławskiego Towarzystwa Naukowego, członkiem Prezy
dium Oddziału PAN we Wrocławiu. Od 1981 r. jest przewodniczącym Rady Na
ukowej Instytutu Niskich Temperatur i Badań Strukturalnych PAN we Wrocła
wiu. Przez wiele lat był redaktorem działu chemii fizycznej „Wiadomości Che
micznych”, a później członkiem Rady Redakcyjnej tego czasopisma, obecnie jest 
członkiem Rady Redakcyjnej „Polish Journal of Chemistry” i „Chemical Physics 
Reports”. Był także członkiem Komitetu Doradczego „Journal of Molecular 
Liquids”. Przez trzy kadencje, od początku istnienia Centralnej Komisji Kwalifi
kacyjnej ds. Kadr Naukowych, był jej członkiem.

Prof. Lucjan Sobczyk odznaczony jest Medalami J. Zawidzkiego i J. Śnia
deckiego, przyznanymi przez Polskie Towarzystwo Chemiczne oraz Medalem 
J. Hanusa, przyznanym przez Czechosłowackie Towarzystwo Chemiczne. 
Odznaczony jest również Złotym Krzyżem Zasługi, Krzyżem Oficerskim, Kawa
lerskim i Komandorskim Orderu Odrodzenia Polski, Medalem Komisji Edukacji 
Narodowej, tytułem „Honorowy Nauczyciel PRL”, złotą odznaką „Zasłużony dla 
Województwa i Miasta Wrocławia”. Jest laureatem wielu nagród naukowych.

Prof. Sobczyk został wyróżniony doktoratem honoris causa Uniwersytetu 
Leningradzkiego (1991 r.).

Profesor Lucjan Sobczyk jest wybitnym fizykochemikiem, uczonym o ugrun
towanej międzynarodowej pozycji naukowej. Wniósł ogromny wkład w rozwój 
wrocławskiej chemii uniwersyteckiej i całego wrocławskiego środowiska nauko
wego oraz jego promocję w kraju i za granicą.



SPRAW OZDANIE
KOMITETU GŁÓWNEGO OLIMPIADY CHEMICZNEJ 
Z XLVII OLIMPIADY W ROKU SZKOLNYM 2000/2001

W roku szkolnym 2000/2001 odbyła się XLVII Olimpiada Chemiczna. Za
wody, tak jak w latach poprzednich, rozpoczęły się etapem wstępnym, w trakcie 
którego uczniowie indywidualnie w dowolnym miejscu i czasie, a także korzy
stając z potrzebnych im materiałów, rozwiązali zadania zamieszczone w folderze. 
Folder, poprzez Sekretarzy Okręgowych, dotarł do szkół w czerwcu 2000 r. Na 
podstawie rozwiązanych zadań etapu wstępnego nauczyciele zakwalifikowali 833 
uczniów do etapu pierwszego (tab. 1).

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

Lp. Okręg Liczba
szkół Etap I Etap II Etap III Wyróżnieni Laureaci

1 Białostocki 12 31 16 0 0 0
2 Gdański 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 l
7 Łódzki 19 119 66 30 1 11
8 Poznański 19 51 34 9 1 0
9 Rzeszowski 20 78 27 6 0 2

10 Szczeciński 10 27 13 1 0 0
11 Toruński 14 63 38 7 0 1
12 Warszawski 22 62 42 14 1 7
13 Wrocławski 33 94 29 10 2 2

Polska 245 833 396 108 6 30

Etap I zorganizowano 8 listopada 2000 r. w kilkunastu większych miastach 
Polski pod nadzorem komisji powołanych przez Komitety Okręgowe. Zawodni
cy rozwiązali 5 zadań teoretycznych. Na podstawie uzyskanych wyników Komi
tety Okręgowe zakwalifikowały do następnego etapu 396 zawodników (tab. 1).

Etap II odbył się 2 i 4 lutego 2001 r. w 13 punktach, będących siedzibami 
Komitetów Okręgowych. Uczniowie mieli do rozwiązania 5 zadań teoretycznych 
oraz jedno zadanie laboratoryjne. Do III etapu (finału) Komitet Główny zakwa
lifikował 108 uczniów.
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Finał odbył się 30 i 31 marca 2001 r. w salach i pracowniach Wydziału Che
mii Uniwersytetu Warszawskiego. Podczas etapu III, podobnie jak w etapie II, za
wodnicy mieli do rozwiązania 5 zadań teoretycznych oraz dwa zadania laborato
ryjne.

Po dwukrotnym sprawdzeniu każdego zadania Komitet Główny wyłonił 30 
laureatów i 6 wyróżnionych (tab. 2) oraz 4 reprezentantów Polski na Olimpiadę 
Międzynarodową. Zwycięzca zdobył 93,25 pkt., laureatem można było zostać po 
uzyskaniu 67,5 pkt., a wyróżnionym -  63,875 punktów (na 100 możliwych do 
uzyskania).

Na XXXIII Olimpiadę Międzynarodową do Bombaju w Indiach pojadą: Łu
kasz Sobczak, Piotr Duszewski i Michał Karbownik -  wszyscy trzej z I LO im. 
M. Kopernika w Łodzi oraz Jacek Kwiendacz z I LO im. Powstańców Śląskich 
w' Rybniku. Z wyjazdu zrezygnował zwycięzca Zbigniew Piamwski, który w tym 
samym czasie wyjedzie na trzymiesięczne stypendium do USA.

Laureaci, wyróżnieni i ich opiekunowie zostali zaproszeni na uroczyste za
kończenie Olimpiady w sobotę 19 maja do Auli Wydziału Chemii Uniwersytetu 
Warszawskiego.

W tym uroczystym dniu odwiedzili nas goście, którzy wspierali Komitet 
Główny zarówno w pracy, jak i finansowo w nagradzaniu laureatów: prof. dr hab. 
Roman Mierzecki z Zarządu Polskiego Towarzystwa Chemicznego, prof. dr hab. 
Marek Chmielewski, który reprezentował dyrektora Instytutu Chemii Organicz
nej PAN, profesora Mieczysława Mąkoszę, prof. dr hab. Janusz Lipkowski -  dy
rektor Instytutu Chemii Fizycznej PAN, który reprezentował również Komitet 
Chemii PAN, prof. dr hab. Zbigniew Floijańczyk -  dziekan Wydziału Chemicz
nego Politechniki Warszawskiej, prof. dr hab. Stanisław Głąb -  dziekan Wydzia
łu Chemii Uniwersytetu Warszawskiego, dr Danuta Nakoneczna -  założycielka 
Towarzystwa Nauczycieli Olimpijczyków, red. Anna Szemberg z Wydawnictwa 
Naukowego PWN oraz dr inż. Tomasz Stawiński, reprezentujący mgra inż. Ma
cieja Wieczorka, dyrektora ADAMED Sp. z o.o.

Uroczystość została rozpoczęta i zakończona występem chóru Gimnazjum 
nr 30 z Warszawy, który w swoim hymnie pytał laureatów „Czy jest tu druga 
Skłodowska?”.

Następnie prof. dr hab. Jerzy Szydłowski odczytał list od Prezesa Rady Mi
nistrów RP prof. dr. hab. Jerzego Buzka, skierowany do młodzieży startującej 
w Olimpiadzie Chemicznej, ich nauczycieli i wszystkich przyczyniających się do 
organizacji zawodów.

Profesorowie Jerzy Szydłowski i Piotr Wrona (przewodniczący i zastępca 
przewodniczącego Komitetu Głównego Olimpiady Chemicznej) wręczyli laure
atom, wyróżnionym oraz ich nauczycielom (tab. 2) dyplomy i nagrody od Komi
tetu Głównego Olimpiady Chemicznej; były to odtwarzacze DVD i CD, telefo
ny komórkowe, kalkulatory inżynierskie oraz książki podarowane przez PWN.



Tabela 2. Lista 30 laureatów i 6 wyróżnionych w XLVII Olimpiadzie Chemicznej

Lp. Nazwisko Imię Szkoła Klasa Nazwiska nauczycieli przygotowujących uczniów

1 Pianowski Zbigniew KLO im St. Konarskiego w Krakowie IV dr Zbigniew Pryt
2 Sobczak Łukasz I LO im. M. Kopernika w Lodzi IV mgr Stanisława Hejwowska, mgr Justyna Stainszka
3 Duszewski Piotr 1 LO im. M. Kopernika w Lodzi IV mgr Stanisława Hejwowska, mgr Justyna Slalnszka mgr Jan Antoniak*
4 Kwicndacz Jacek I LO im. Powstańców Śląskich w Rybniku IV mgr Jimami Naczyńska
5 Podolecki Tomasz U LO im H Malczewskiej w Zawierciu IV mgr Danuta Morawska Salernus
6 Knrbownik Miclud I LO im.M. Kopernika w Lodzi Iii mgr Slimislawa Hejwowska, mgr Justyna Slalnszka
7 Kowski Marek 1 LO im. M. Kopernika w Łodzi IV mgr Stanisława Hejwowska, mgr Justyna Slaluszka mgr Jan Antoniak*
ii Kowalski Michał 11 LO im. M. Kopernika w Mielcu IV mgr Anna Lewandowska
9 Kurpiński Michał V LO im. J.Ponialowskiego w Warszawie IV mgr Krzysztof Kuśmierezyk

10 Obarska Agnieszka VI LO im. J. Kochanowskiego w Radomiu IV dr Stanisław Hanuszkiewicz, mgr Lwa Serafin
11 Bil Jacek LO im. F:. Chopina w Sochaczewie III mgr Grażyna Zielińska
12 Kalek Marcin XXXI LO im. L. Zamenhofa w Lodzi 111 mgr Jan Antoniak
13 Kiclbasiński Marcin LO im. J. Chełmońskiego w Łowiczu IV mgr Hanna Plucińska
14 Skomorowski Wojciech VI LO im. J. Kochanowskiego w Radomiu 111 dr Stanisław Bimnszkiewie/. mgr Ilwu Serafin
15 Wojciechowski Łukasz LO dla Dorosłych we Włocławku IV mgr Urszula Brykalska
16 Radoń Mariusz. V LO im. A. Witkowskiego w Krakowie IV dr Anna Reizei
17 Jnroń Tomasz LO im. M. Sklodowskiej-Curie w Rykach III przygotowanie własne
18 Dudek Hanna XIV LO im. Polonii Belgijskiej we Wrocławiu III dr 1 .udmiia Szterenherg
19 Koryczan Wojciech I LO im. Mikołaja Kopernika w Łodzi iii mgr Stanisława Hejwowska, mgr Justyna Stalus/kn
20 Pulka Grzegorz ! Społeczne 1.0 w Warszawie IV mjff Monika Karłowicz, mgr Monika Jąilizcjewskit
21 Chojnacki Marek VI LO im. J. Kochanowskiego w Radomiu iii dr Stanisław Btums/kicwic/, mgt Ilwu Scialin
22 Michalik Jakub I LO im. Jima Długosza w Nowym Sączu III

i'v
mgr Zbigniew Kasprzak 
mgr Aleksandra Dolmicka23 IJołyńska Małgorzata I LO im. Stefana Żeromskiego w Jeleniej Górze

24 Jamróz Krzysztof IV LO im M. Kopernika w Rzeszowie III mgr Alicja ( ‘winie
25 Majewski Paweł V LO im. Ks. J. Poniatowskiego w Warszawie IV mgr kr/y.s/ioi Kuśmiere/yk, mgr Urszula Ciborowska
26 Karchicr Michał LO im. Bolesława Prusa w Skierniewicach IV mgr Joanna Lenkiewicz
27 Noga Klemens 11 LO im. Ziemi Olkuskiej w Olkuszu IV mgr Renata Wiśniowska
28 Stanek Jim V LO im. J. Poniatowskiego w Warszawie 11 mgr Łukasz Arunowski
29 Kosiński Jan XIII LO im. M. Piolrowiczowej w Łudzi IV mgr Jan Antoniak, mgr Gabrielu Pajor 

dr Stanisław Hanuszkiewicz, mgr Lwa Seiafln30 Szcząsnicwski Paweł VI 1.0 im. J. Kochanowskiego w Radomiu IV
Wyróżnieni

31 Adamczyk Arkadiusz 1 1.0 im, S, Czarnieckiego w ('hełmie IV mgr Maria Wier/ehoś 
mgr Irena Wikai
mgr U. ( 'iborowska, mgr Krzysztof Kuśmierozyk 
mgr Barbara Pytla

32 Marczyk Tomasz VII LO im. K,K, Baczyńskiego we Wrocławiu iii
33 Jaków i cc ki Jakub V LO im. Ks. J. Poniatowskiego w Warszawie III
34 Szczepanek [■welinu LO im. M. Skłodowskiej-Ciirie w Pile III
35 Swialek Karolina VI Li) im. J, Kochanowskiego w Radomiu 

XIV LO im. Polonii Belgijskiej we Wrocławiu
IV
IV

dr Stanisław Hanuszkiewicz, mgr Lwa Seiatin 
tir l.mlmila Nzterenberg36 Klajn Rafal

* mgr Jan Antoniak prowadzi kołu chemiczne w Pałacu Młodzieży w Lodzi
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Jak zwykle od kilku lat były też nagrody specjalne:
zwycięzca XLVII Olimpiady Chemicznej Zbigniew Pianowski otrzymał 

komputer wraz z kolorową drukarką od p. Marka Januchowskiego dyrektora Gro
dziskich Zakładów Farmaceutycznych,

Łukasz Sobczak, od Dziekana Wydziału Chemii UW, a Piotr Duszewski, od 
Dziekana Wydziału Chemicznego PW, otrzymali cyfrowe aparaty fotograficzne, 

Marek Kowski za najlepiej rozwiązane zadania teoretyczne otrzymał cyfro
wy aparat fotograficzny od Komitetu Chemii PAN,

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

nagrody za najlepiej rozwiązane 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

Lp. Województwo I etap 
okręgowy

Zawody
II etap 

okręgowy
III etap 

finał

Liczba
wyróżnio- i t, 1 laureatów nych i

1 Dolnośląskie 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 Łódzkie 97 48 19 0 9
6 Małopolskie 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 Śląskie 74 29 10 0 2
13 Świętokrzyskie 36 19 5 0 0
14 Warmińsko-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

Nagrodę dla najmłodszego laureata, Jana Stanka ucznia II klasy, ufundował 
Prezes Polskiego Towarzystwa Chemicznego, był to dwutomowy podręcznik 
Chemii organicznej Mc Murry’ego oraz dodatkowo kalkulator inżynierski od 
Komitetu Głównego Olimpiady Chemicznej.

Tradycyjne nagrody w postaci złotych łańcuszków wręczył laureatkom 
XLVII Olimpiady Chemicznej, przedstawiciel ADAMED Sp. z o.o. p. dr inż. To
masz Stawiński.

Wszyscy otrzymali ponadto zaświadczeniu laureata lub wyróżnionego, które 
wystawia Komitet Główny. Są one podstawą do odpowiednich uprawnień przy 
przyjmowaniu na I rok studiów wyższych. 5 uczniów otrzymało zaświadczenia
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uprawniające do rozpoczęcia (bez egzaminów) studiów medycznych w wybranej 
przez siebie uczelni.

Tradycyjnie uroczystość została zakończona rozmowami przy szklance soku 
i ciasteczkach.

Zakończenie jednej Olimpiady to już czas przygotowań do następnej. XLVIII 
Olimpiada Chemiczna odbędzie się w następujących terminach:

I etap -  24 listopada 2001 r., II etap -  1 i 2 lutego 2002 r., III etap -  5 i 6 mar
ca 2002 r. Ostateczny termin przesyłania prac etapu wstępnego do Komitetów 
Okręgowych upływa 2.11.2001 r.

Foldery, które laureaci i ich nauczyciele otrzymali w czasie uroczystego za
kończenia Olimpiady, zostaną rozesłane do szkół w czerwcu 2001 r.

Sponsorami, którzy przyczynili się do sfinansowania nagród XIVII Olimpia
dy Chemicznej, byli:

1. Zarząd PKN ORLEN S.A. Płock,
2. Dyrektor Zakładów Farmaceutycznych „Polfa” w Grodzisku Mazowieckim,
3. Prezes Polskiego Towarzystwa Chemicznego,
4. Komitet Chemii Polskiej Akademii Nauk,
5. Dyrektor Instytutu Chemii Fizycznej PAN,
6. Dyrektor Instytutu Chemii Organicznej PAN,
7. Dziekan Wydziału Chemicznego Politechniki Warszawskiej,
8. Dziekan Wydziału Inżynierii Chemicznej Politechniki Warszawskiej,
9. Dziekan Wydziału Chemii Uniwersytetu Warszawskiego,

10. Dyrektor ADAMED sp. z o.o., Czosnów k. Warszawy,
11. Wydawnictwu Naukowe PWN, Dział Matematyki, Fizyki i Chemii,
12. Zarząd Tarchomińskich Zakładów Farmaceutycznych,
13. Dyrektor Fabryki Substancji Zapachowych POLLEN A-AROMA,
14. Zarząd Przedsiębiorstwa Farmaceutycznego AMPHARM S.A. w Warszawie.

Wanda Szełągowska



Illrd INTERNATIONAL CONFERENCE ON ARTHROPODS: 
CHEMICAL, PHYSIOLOGICAL AND ENVIRONMENTAL ASPECTS, 

STEFAN KOPEĆ MEMORIAL CONFERENCE 
23-28 września 2001 r. Lądek-Zdrój 

Uniwersytet Wrocławski, Wydział Chemii 
http://gerwazy.chem.uni.wroc.pl/arthropods/

Konferencja naukowa pt. Illrd International Conference on Arthropods: 
Chemical, Physiological and Environmental Aspects odbyła się w dniach 23-28 
września 2001 w Lądku Zdroju. Wzięło w niej udział 71 uczestników, specjali
stów z dziedziny chemii i biologii stawonogów, w tym 32 z zagranicy. W7 konfe
rencji wzięli również czynny udział doktoranci i studenci, reprezentujący naj
młodszą generację zainteresowanych omawianą dziedziną badań.

Konferencja była sponsorowana przez Ministerstwo Edukacji Narodowej, 
Uniwersytet Wrocławski, Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu, Fu
jitsu Comp. (Polska) i Olympus Comp. (Polska).

Przedmiotem konferencji, dedykowanej pamięci polskiego uczonego świato
wej sławy profesora Stefana Kopcia, uznanego za ojca endokrynologii owadów, 
były rezultaty najnowszych badań i osiągnięć dotyczących chemii i biologii stawo
nogów oraz aspektów środowiskowych. Ośmiu wybitnych specjalistów o świa
towej renomie, zajmujących się badaniem wybranych zagadnień dotyczących sta
wonogów, przyjęło nasze zaproszenie do wygłoszenia następujących wykładów:
-  F. Sehnal (Czechy): Stefan Kopeć 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. Leszczyński (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 (Izrael): Offensive allomone, pharmacological tool and selective 

pesticide.
Ponadto na konferencji zaprezentowano 23 doniesienia ustne i 37 posterów. 

Materiały konferencyjne wydano w formie książki pt. Abstracts, w której zamie
szczono streszczenia doniesień. Pełne teksty referatów zostaną opublikowane 
w książce pt. Arthropods 2001.

Przewodnicząca Komitetu Organizacyjnego i Naukowego
Prof, dr hab. Danuta Konopińska

http://gerwazy.chem.uni.wroc.pl/arthropods/
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XLV ZJAZD NAUKOWY 
POLSKIEGO TOWARZYSTWA CHEMICZNEGO 

Kraków, 9-13 września 2002 r.

Komunikat nr 1

Komitet Organizacyjny Zjazdu uprzejmie informuje, że w 2002 roku Doroczny 
XLV Zjazd Naukowy Polskiego Towarzystwa Chemicznego odbędzie się w Kra
kowie w dniach 9-13 września. Będziemy Państwa gościć w murach Uniwersy
tetu Jagiellońskiego oraz Akademii Górniczo-Hutniczej, a obrady toczyć się bę
dą pod ogólnym hasłem: Novum Lumen Chemicum.



1150 INFORMACJE

Sekcje Zjazdu
51 -  Chemia organiczna

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

52 -  Chemia nieorganiczna
Związki metaloorganiczne i koordynacyjne
(prof. dr hab. Alina Samotus, prof. dr hab. Zofia Stasicka)

53 -  Chemia fizyczna
Elektrochemia i fizykochemia zjawisk międzafazowych, 
spektroskopia, fotochemia i kinetyka chemiczna 
(prof. dr hab. Andrzej Barański, prof. dr hab. Jan Najbar, 
dr hab. Leonard Proniewicz)

54 -  Analiza przepływowa, analityka chemiczna
Chemometria, nanoanaliza, chemia sądowa
(prof. dr hab. Andrzej Parczewski, prof. dr hab. Paweł Kościelniak)

55 -  Technologia i inżynieria chemiczna
(prof. dr hab. Zygmunt Kowalski, prof. dr hab. Barbara Tal-Figiel)

56 -  Krystalochemia
(prof. dr hab. Stanisław Hodorowicz, prof. dr hab. Barbara Oleksyn)

57 -  Chemia polimerów
(prof. dr hab. Edgar Bortel, doc. dr hab. Andrzej Duda)

58 -  Chemia ciała stałego
(prof. dr hab. Marek Danielewski, prof. dr hab. Janina Molenda)

59 -  Kataliza
(prof. dr hab. Barbara Grzybowska-Świerkosz, 
prof. dr hab. Krystyna Dyrek)

510 -  Chemia kwantowa i teoretyczna
(doc. dr hab. Ewa Brocławik)

511 -  Chemia biologiczna
Bionieorganiczna, bioorganiczna, medyczna, biotechnologia 
(prof. dr hab. Jerzy Silberring, dr hab. Grażyna Stochel)

512 -  Chemia i technologia węgla
(prof. dr hab. Grażyna Ceglarska-Stefańska)

513 -  Ochrona środowiska
(prof. dr hab. Adam Juszkiewicz)

514 -  Dydaktyka chemii
(dr Zofia Kluż, dr Michał Poźniczek, dr Ewa Odrowąż)
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Redakcja „Wiadomości Chemicznych” informuje, że są u nas do nabycia na
stępujące pozycje „Biblioteki Wiadomości Chemicznych”:
Nomenklatura steroidów (Zalecenia 1989), tłum. J.W. Morzycki i W.J. Szczepek, 

cena 3 zł
J. Połtowicz, T. Młodnicka, Metaloporfiryny jako katalizatory procesów utlenia

nia, cena 3 zł
A. Huczko, P. Byszewski, Fulereny i nanorurki węglowe, cena 5 zł 
Nomenklatura chemii nieorganicznej. Zalecenia 1990, red. Z. Stasicka, cena 25 zł 
Z. Kluż, M. Późniczek, Nomenklatura związków chemicznych. Poradnik dla 

nauczycieli, cena 10 zł
Podstawowa terminologia stereochemii oraz Słownik podstawowych terminów 

w nauce o polimerach. Zalecenia 1996, red. O. Achmatowicz, B. Szechner 
i P. Kubisa, cena 12 zł

Nomenklatura węglowodanów. Zalecenia 1996, tłum. i red. T. Sokołowska 
i A. Wiśniewski, cena 18 zł

I.Z. Siemion, Bronisław Radziszewski i lwowska szkoła chemii organicznej, cena 
18 zł

K. Maruszewski, Fizykochemia molekuł zamkniętych w zeolitach i zol-żelach,
cena 18 zł

Praca zbiorowa, Uporządkowane materiały mezoporowate, red. B. Burczyk, 
cena 18 zł

Bibliografia „ Wiadomości Chemicznych” za lata 1988-1997, cena 3 zł

Książki wysyłamy na koszt zamawiającego. Zamówienia prosimy kierować 
pod adresem: Redakcja „Wiadomości Chemicznych”, ul. F. Joliot-Curie 14, 
50-383 Wrocław. Opłaty należy wnosić na konto: BHP SA I O/Wrocław, 
Redakcja „Wiadomości Chemicznych”, Nr 10601679-320000400597.

Do nabycia jest również książka Z. Ruziewicza Ludzie i dzieła. Studia nad 
historią chemii na ziemiach polskich, wyd. Instytut Chemii Fizycznej i Teoretycz
nej Politechniki Wrocławskiej, cena 10 zł.
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NOWE WYDAWNICTWA

Robert Rosset, Hanna Kołodziejczyk, Współczesna chromatografia cieczowa. Ćwiczenia i zada
nia, tłum. Małgorzata Galus, Wydawnictwo Naukowe PWN, Warszawa 2001, s. 164, rys. 52, 
tabl. 9, oprawa miękka.

Gwałtowny rozwój chromatografii cieczowej sprawił, że jest coraz częściej stosowana w la
boratoriach badawczych i kontrolnych, w przemyśle farmaceutycznym, spożywczym, kosmetycz
nym, tworzyw sztucznych, w laboratoriach naukowych, biologicznych, biochemicznych, krymina
listycznych i w wielu innych. Wszystko to sprawia, że coraz więcej osób potrzebuje pogłębienia 
wiedzy teoretycznej, aby móc sprostać zadaniom, które przed nimi stoją. Do rąk czytelników tra
fia nowa, godna polecenia pozycja, która wychodzi naprzeciw tym potrzebom.

Według autorów jest ona uzupełnieniem wydanego we Francji podręcznika R. Rosseta Chro- 
matographies en phase liquide et supercritique (Chromatografia cieczowa i chromatografia z fazą 
ruchomą w stanie nadkrytycznym), która tam doczekała się trzeciego wydania i powinna stanowić 
punkt wyjścia do zadań i ćwiczeń. Niestety, polskiemu czytelnikowi z różnych powodów trudno jest 
sięgnąć do tego źródła. Brak jest również na naszym rynku innych, bardziej szczegółowych opra
cowań dotyczących współczesnej chromatografii cieczowej. Drugą trudnością, na którą mogą na
trafić czytelnicy, jest wymagana od nich bardzo dobra znajomość zjawisk i procesów zachodzących 
w roztworach, a zatem dobre przygotowanie chemiczne.

Co zatem proponują autorzy? Zadania stawiane czytelnikowi są dwojakiego rodzaju. Pierw
sze dotyczą podstawowych wielkości stosowanych w chromatografii, które pozwalają na optyma
lizację procesu rozdzielania, tzn. umożliwiają znalezienie odpowiedzi na pytanie: w jakich warun
kach, z użyciem jakiej fazy ruchomej i jakiej fazy stacjonarnej można najlepiej rozdzielić miesza
ninę określonych związków. Drugie, dużo trudniejsze, ale zarazem dużo ciekawsze, stanowiące sa
mo sedno procesu rozdzielania, to odpowiedź na pytanie: dlaczego się ozieli. Książka składa się 
z 18 rozdziałów i jest podzielona na dwie części. W części I: „Przypomnienie wykładów” autorzy 
formułują zadania i pytania, a w części II: „Rozwiązania zadań i ćwiczeń” w sposób wyczerpują
cy dają na nie odpowiedź.

Itak rozdział 1 i lOpoświęcone są obliczeniom teoretycznym w chromatografii cieczowej. Na 
początku zdefiniowano wielkości chromatograficzne charakterystyczne dla procesu rozdzielania, 
określono parametry retencji, podano zależności związane z kinetyką wymiany i optymalizacją pro
cesu. Na trzech przykładach czytelnik może prześledzić zmianę parametrów retencji oraz zaobser
wować, jaki ma to wpływ na rozdział.

Rozdziały 2 i 11 poświęcone są chromatografii adsorpcyjnej i wpływowi różnych czynników 
na retencję. Wypada w tym miejscu przypomnieć, że w rozwoju tej dziedziny chromatografii po
ważny udział miał prof. Soczewiński.
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Następne dwa rozdziały, 3 i 12, dotyczą chromatografii podziałowej na fazach odwróconych 
ze zmodyfikowaną krzemionką. Zadania tu proponowane są dwojakiego rodzaju. Jedne dotyczą fa
zy stacjonarnej i stopnia zmodyfikowania powierzchni, drugie pokazują, jak za pomocą odpowie
dnich obliczeń teoretycznych można przewidzieć retencję i jak, wykorzystując równowagi chemicz
ne zachodzące w roztworach (równowaga dysocjacji czy kompleksowania), rozwiązywać proble
my retencji.

Rozdziały' 4 i 13 poświęcono technice wypierania w chromatografii jonowymiennej. Przed
stawiono, jak za pomocą tej metody można wyznaczyć stałe tworzenia kompleksów' i stałe dyso
cjacji. Zwrócono szczególną uwagę na detekcję konduktometryczną z zastosowaniem urządzeń 
z membraną rurkowrą o zwiększonej czułości.

W rozdziale 5 i 14, dotyczącym chromatografii jonowej, możemy znaleźć liczne przykłady 
wykorzystania równowag zachodzących w roztworach elektrolitów, technik prowadzenia procesu 
chromatograficznego oraz skutecznego sposobu detekcji.

Następne dwa rozdziały -  6 i 15, pokazują dalsze wykorzystanie równowag chemicznych 
w' procesach regulacji retencji. Tym razem dotyczy to tworzenia par jonowych. Autorzy pokazują, 
jaki wpływ' na rozdział mogą mieć takie czynniki, jak pH, pKz, budowa przeciwjonu czy skład fa
zy ruchomej. Wybrane przykłady dotyczą związków organicznych stosowanych w przemyśle che
micznym i farmaceutycznym, ale można tu również spotkać zastosowanie tej metody do rozdzie
lania uranu czy 16 pierwiastków' ziem rzadkich. I tu jedna uwaga krytyczna dotycząca tego ostat
niego przykładu. Jednym z zadań jest przypisanie pików chromatograficznych odpowiednim lan- 
tanowcom. Na zaprezentowanych czterech chromatogramach dwa zawierają cztery piki, pozostałe 
16. Trudno jednak bez dodatkowych informacji zgadnąć, które cztery spośród 16 metali były ana
lizowane.

Rozdział 6 i 16 to chromatografia wymiany ligandów'. Autorzy zajmują się żelem krzemion
kowym z chemicznie związanymi kationami metali przejściowych. Wiadomo, że te ostatnie zdol
ne są do tworzenia kompleksów. Na przykładzie miedzi rozważany jest wpływ różnych czynników 
na stan ustalających się równowag, co w konsekwencji wpływa na retencję.

Rozdziały 8, 9 i 17, 18 dotyczą zagadnień związanych z analizą śladów' i problemem rozmy
wania próbki oraz porównaniem różnych metod chromatograficznych.

Czas na podsumowanie. Prezentowana książka jest bardzo interesująca. Niezmiernie potrzeb
na. Powinna być bardzo dobrze przyjęta przez liczne grono czytelników w' Polsce, a zwłaszcza tych, 
którzy mają (lub chcą) zajmować się chromatografią. Została napisana przez specjalistów z dużym 
doświadczeniem. Dostarcza bardzo interesujących przykładów zaadaptowanych z oryginalnych 
prac naukowych w większości cytowanych. Pobudza do myślenia. Pozwala na przyswojenie sobie 
podstawowych pojęć, zmusza do refleksji. Pokazuje, które z rozwiązań i w jakim przypadku może 
być lepsze, które doprowadzi do rozdziału i do właściwej detekcji, zwraca uwagę, że w chromato
grafii cieczowej często stosuje się różnego typu przybliżenia, które me we wszystkich przypadkach 
można stosować, co nie znaczy, że są niedobre. Żałować należy, że wydawnictwo przedstawiło czy
telnikom jedynie ćwiczenia i zadania. Można mieć chyba nadzieję, że w najbliższej przyszłości do
czekamy się równie dobrego podręcznika współczesnej chromatografii cieczowej autorstwa wybit
nych specjalistów z dziedziny chromatografii, których w Polsce nie brakuje.

Katarzyna Wajda-Hermanowicz



Do Autorów i Czytelników

Redakcja, analizując materiały dotychczas publikowane i biorąc pod uwagę 
propozycje Czytelników, widzi możliwość druku na łamach „Wiadomości 
Chemicznych” interesujących rozpraw habilitacyjnych w formie zwartych mono
grafii.

Prosimy nadsyłać prace tak, aby spełniały wymogi regulaminu dla Autorów.
Zachęcamy Państwa do skorzystania z tej formy publikacji, widząc w tym 

korzyść obustronną, zarówno dla szerokiego grona Czytelników, jak i Autorów7.
Redakcja zastrzega sobie prawo ostatecznej akceptacji rozpraw do druku.

Redakcja „Wiadomości Chemicznych"



REGULAMIN DLA AUTORÓW

„Wiadomości Chemiczne” publikują artykuły referatowe, nie oryginalne prace doświadczal
ne, dotyczące wszystkich dziedzin chemii i nie drukowane przedtem w innych czasopismach. Ar
tykuły publikowane w „Wiadomościach Chemicznych” nie mogą być bez zgody Redakcji druko
wane w innych czasopismach. Treść artykułów powinna odpowiadać stanowi wiedzy w chwili pi
sania artykułu. Piśmiennictwo cytowane powinno uwzględniać najnowsze prace krajowe i zagra
niczne z dziedziny, której dotyczy artykuł.

Maszynopisy (wydruki komputerowe) należy nadsyłać do Redakcji w dwóch egzempla
rzach: oryginał i kopia lub kserokopia pisana jednostronnie, z zachowaniem podwójnej interlinii 
i marginesu szerokości 5 cm z prawej strony; pierwszy wiersz akapitu należy zaznaczyć wcięciem 
na 5 uderzeń w klawisz.

Na pierwszej stronie pod tytułem polskim należy umieścić tytuł w języku angielskim, adres 
autora oraz spis rozdziałów. Praca powinna zawierać obszerne streszczenie w języku angielskim (do 
1,5 strony maszynopisu z cytowaniem piśmiennictwa i odsyłaczami do tabel i rysunków w tekście). 
Na osobnej kartce prosimy o krótką (do 150 wyrazów) notkę z informacją o uprawianej przez Au
tora tematyce naukowej i przebiegu pracy. Prosimy o podanie tytułu naukowego i miejsca pracy 
oraz o dołączenie aktualnego zdjęcia. Przysłanie tych informacji będziemy traktować jako zgodę 
na ich publikację.

Artykuły' należy opracowywać zwięźle i nie zamieszczać szczegółów, odsyłając czytelnika do 
piśmiennictwa oryginalnego. Maszynopis nie powinien przekraczać 25 stron wraz z tabelami i wy
kazem piśmiennictwa lub 100 stron, jeśli jest monografią przeznaczoną do druku w „Bibliotece 
Wiadomości Chemicznych”. Artykuły powinny być napisane za pomocą komputera. Redakcja pro
si o dołączenie dyskietki z tekstem pracy i ilustracjami wraz z wyczerpującą informacją o używa
nym edytorze. Pożądany edytor Word (co najmniej wersja 6).

Rysunki (mogą być kolorowe) należy nadsyłać w dwóch egzemplarzach (oryginały i kopie 
lub kserokopie). Oryginały rysunków muszą mieć taką formę graficzną, by nadawały' się do repro
dukcji. Na odwrotnej stronie należy podać ołówkiem nazwisko autora i numer rysunku i ten sam 
numer zaznaczyć w odpowiednim miejscu maszynopisu. Na osobnym arkuszu dołączyć podpisy 
pod rysunki. Wzory chemiczne i schematy reakcji chemicznych, których nie można w prosty 
sposób napisać na maszynie lub komputerze, powinny być wpisane ręcznie, w odpowiednich 
miejscach tekstu. Niezależnie od tego do pracy należy dołączyć jeden komplet wzorów i sche
matów narysowanych oddzielnie w formie nadającej się do reprodukcji.

Tabele należy ponumerować cyframi arabskimi oraz podać ich tytuły'.
Piśmiennictwo zestawia się w kolejności cytowania w tekście: powinno ono zawierać kolej

no inicjały imion i nazwisko, skrót tytułu czasopisma zgodny z przyjętymi normami, rok wyda
nia, tom podkreślony i numer pierwszej strony cytowanej pracy. Wykaz skrótów ważniejszych 
czasopism chemicznych jest podany w „Wiadomościach Chemicznych”, 1989, 43, 979. Jeśli część 
piśmiennictwa zebrana jest w monografiach lub innych wydawnictwach, nie należy podawać szcze
gółowo wykazu tego piśmiennictwa, lecz cytować odnośne wydawnictwo.

O przyjęciu pracy do druku decyduje Komitet Redakcyjny. Maszynopisy nie odpowiadają
ce podanym warunkom nie będą przez Komitet rozpatrywane. Artykuły nie zakwalifikowane 
do druku Redakcja zwraca, zachowując kopię maszynopisu. Autorzy przeprowadzają jedną korek
tę tekstu. Po zakwalifikowaniu pracy do druku nie będą uwzględniane żadne poprawki rysunków.

Honoraria za wydrukowane prace są wypłacane wyłącznie tym Autorom, których artykuły' zo
stały zamówione przez Redakcję. Autorzy wydrukowanych prac otrzymują bezpłatnie 20 nadbitek.



DO CZYTELNIKÓW 
„WIADOMOŚCI CHEMICZNYCH”

Redakcja miesięcznika PTCh „Wiadomości Chemiczne” zawiadamia, że wy
sokość prenumeraty rocznej „Wiadomości Chemicznych” za 2002 r. ustaliliśmy 
na 60 zł dla instytucji i nie zrzeszonych prenumeratorów indywidualnych oraz 
30 zł dla bibliotek szkół średnich i podstawowych. Należność za prenumeratę 
prosimy przekazywać na konto:

Bank Przemysłowo-Handlowy S.A.
I Oddział we Wrocławiu 

pl. Powstańców Śl. 9, 53-316 Wrocław 
Redakcja „Wiadomości Chemicznych”

Nr 10601679-320000400597

Prenumerata „Wiadomości Chemicznych” dla członków' PTCh, połączona 
z opłatą składek członkowskich, jest znacznie niższa i przedstawia się następująco:

-  prenumerata „Wiadomości Chemicznych” na rok 2002 wraz ze składką 
członkowską, w ramach której dostarczany jest „Orbital”, wynosi 75 zł (składka 
-  65 zł, prenumerata -  10 zł);

-  emeryci oraz nauczyciele szkół średnich i podstawowych płacą 25 zł 
(składka -  15 zł, prenumerata -  10 zł);

-  dla studentów, członków PTCh, składka wraz z prenumeratą „Wiadomości 
Chemicznych” wynosi 18 zł (składka -  8 zł, prenumerata -  10 zł).

Członkowie PTCh, którzy zechcą zaprenumerować „Wiadomości Chemicz
ne” na podanych tu warunkach, proszeni są o wnoszenie opłat na konto:

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

Redakcja „Wiadomości Chemicznych”
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