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ABSTRACT

Although most of the drugs have been discovered serendipitously [3] the
rational design of the molecules has been attempted for years. However, only
the recent years brought a variety of new techniques providing unquestionably
efficient procedures. In particular, the methodology of 2D and 3D quantitative
structure activity relationships (QSAR) and combinatorial chemistry should be
mentioned.

In this review the basic methodology of the classical Hansch QSAR ap-
proach has been briefly discussed [23-52], In general, classical two-dimen-
sional QSAR fails to distinguish between sterecisomers. This fact inspired the
development of the idea of 3D QSAR [53-59]. Just the last year brought the
concept of 4D QSAR covering quantitative description of conformational ef-
fects [68].

On the other hand, the comparative molecular field analysis COMFA [55]
(outlined in Fig. 2), which is the most common 3D QSAR scheme, demands
perfect alignment of the series of molecules analyzed. Moreover, the results
critically depend upon the way of overlaying the molecules. The CoMFA and
4D QSAR analyses base on the statistical techniques of the partial least square
(PLS) and cross-validation procedure — Fig. 1 [41-43].

Both from the theoretical and practical points of view more flexible proce-
dures for the alignment of molecules are needed [52, 53], A comparative tech-
nique of self-organizing neural network provides one of alternatives allowing for
such more flexible visualization and quantitative analysis of molecular similarity
— Figs. 3,4 [60-65]. The problem ofthe molecules’ alignment can also be solved
by the use of a new 2D QSAR technique, the so-called holographic QSAR
(HQSAR) which uses fragmental coding of the molecule — Fig. 5 [70-72].

Combinatorial chemistry is a method that puts together the randomness
of screening and the rationality of design [73-84]. The idea of combinatorial
synthesis (Fig. 6) consists in the parallel synthesis of the set (combinatorial
library) of compounds obtained simultaneously. Depending upon the tech-
nique used such libraries can be obtained as complex mixtures of the products
of the defined composition or separate compounds. Although it is the diversity
of molecular library created by combinatorial procedure that allows for in-
creasing the probability of finding active analogs, combinatorial methods are
far from brute randomness [78, 80]. The new methods for the description of the
similarity of such libraries have been proposed [79-81]. The newest trend
represented by in vitro nucleic acid selection which is designed to mimic the
Nature’s evolutionary processes is probably one of the most interesting ideas in
drug design [82,83]. Just recently this idea has been expanded to small organic
molecules [84].
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WSTEP

Wspédiczesna cywilizacja oczekuje od chemii efektywnych srodkow nie tyl-
ko wspomagajgcych cztowieka w jego zmaganiach o przetrwanie, ale takze
pozwalajacych na staty wzrost jakosci i wygody zycia. Szczegdlng role od-
grywajg potaczenia chemiczne petnigce funkcje réznorodnych efektoréw bio-
logicznych. Z gospodarczego punktu widzenia rynek tych substancji jest jed-
nym z najatrakcyjniejszych, np. Swiatowy rynek farmaceutykdéw szacuje sie na
ponad 250 miliardéw dolarow USA [1]. Stwarza to silny bodziec sprzyja-
jacy badaniom zmierzajagcym do aplikacji nowych potencjalnie aktywnych
polaczen. Z drugiej strony, wymagania stawiane $rodkom tego typu stale
rosng. Naktady finansowe konieczne do wprowadzenia nowego leku na rynek
sg niebywale wysokie. Bohm z Hoffman-La Roche i Kubinyi z BASF podajg
tu sume rzedu 300-600 milionbw marek niemieckich; jedynie najwieksze
koncerny farmaceutyczne zdolne sg do podjecia ryzyka tego typu badan. Fakt
ten wyraznie potwierdza zmniejszajgca sie liczbha nowych farmaceutykow
wprowadzanych na rynek. W latach sze$¢dziesiagtych byto ich 70-100, w sie-
demdziesigtych 60-70, w osiemdziesiagtych ok. 50, a w okresie 1990-1994 juz
tylko 40-45 [1].

Historia koncepcji wykorzystania lekdéw ,,pochodzenia chemicznego” 13-
czy sie z postacig Paracelsusa W wydanej w 1526 r. ksigzce Das Sechste Buch
in der Arztnei wyraza on poglad, ze gtbwnym zadaniem chemii jest sporzadza-
nie lekdw, zachecajac jednocze$nie do poszukiwania nowych substancji tego
typu [2]. Odkrycia czynnosci biologicznej wigza sie nieroztgcznie ze szczes-
liwym przypadkiem. Lista jest diuga i zawiera historie wrecz kuriozalne.
W 1886 r. Cahn i Hepp postanowili zbada¢ aktywno$¢ biologiczng tatwo do-
stepnego naftalenu. Substancja ta, podana psu, wykazywata silne dziatanie
przeciwgoragczkowe. Okazato sie jednak, ze przez pomytke w eksperymencie
uzyto acetanilidu. Zwigzek ten szybko wprowadzono na rynek pod nazwag
antifebrin [3]. Poszukiwania nowego $srodka do stodzenia (odsiarczania) paliw
zakonczyly sie odkryciem stodkich (aktywnych smakowo) nitroanilin [4],

W obliczu ztozonosci uktadéw biologicznych w badaniach tego rodzaju
trudno przeceni¢ przystowiowy tut szczescia. Chociaz zrédta réznig sie pod
wzgledem konkretnych wartosci liczbowych, szacuje sie, ze jedynie jeden na
10000-20000 zwigzkow moze okazac sie przydatny w praktyce farmaceutycz-
nej. W miare poznawania i coraz lepszego rozumienia $wiata cztowiek dazyt
réwniez do racjonalizacji procesu poszukiwania nowych lekéw. Struktura an-
tifebrinu stanowita podstawe dla dtugo stosowanego analogu — fenacytyny 1.
Fakt penetracji (barwienia) mikroorganizmow przez zwigzki azowe wykorzy-
stany zostat przez Ehrlicha, uwazanego za twdérce chemioterapii, do zaprojek-
towania salwarsanu 2. Strukturalne podobienstwo do aktywnego barwnika
zapewnia powinowactwo wobec mikroorganizmu, toksyczno$¢ umozliwia zni-
szczenie drobnoustroju [5],
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POSZUKIWANIA NOWYCH BIOEFEKTOROW
A PROJEKTOWANIE LEKOW

Zagadnienia zwigzane z poszukiwaniem nowych bioefektorow okre$lane
sg mianem projektowania lekéw (drug design), przy czym z reguty pojecie leku,
ktére formalnie okresla pewien typ produktu rynkowego, nie ogranicza sie
w tym wypadku tylko do farmaceutykéw, stanowigc synonim dowolnego zwia-
zku aktywnego [6].

Oddziatywania bioligandow z organizmami zywymi sg procesami ztozo-
nymi i trudnymi do opisania. Obiekt dzialania stanowi¢ mogg réznorodne
biopolimery, z ktérych zbudowane sg zywe komarki: biatka, kwasy nukleino-
we, lipidy, sacharydy.

Najczesciej funkcjonowanie bioefektoréw zwigzane jest z makromolekula-
rni biatkowymi, ktore petnig funkcje enzymow badz receptorow [7]. Terminu
»receptor” uzyt jako pierwszy Ehrlich, opisujac powinowactwo barwnikdw
do zywych tkanek. Dzisiaj mianem tym okresla sie zwykle biatka zwigzane
z btonami, ktére odpowiadajg za wywotywanie okre$lonych sygnatéw biologi-
cznych. W szerszym sensie termin ten jest czesto uzywany w literaturze do
okreslenia jakichkolwiek specyficznych miejsc wiazania leku [8],

Ligand dopasowuje sie do receptorajak klucz do zamka. Ten obraz, uzyty
po raz pierwszy przez Emila Fischera do opisania specyficznosci enzymatycz-
nej hydrolizy glikozyddw, wyznacza dwa podstawowe typy strategii projek-
towania lekéw. Pierwszy polega na poszukiwaniu niskoczgsteczkowego bio-
efektora jako komplementarnego dopetnienia receptora (dopasowanie klucza
do zamka), drugi sprowadza sie do wykorzystania analogii miedzy aktywnymi
ligandami (nowy klucz jako analog znanego klucza).

W praktyce bezposrednie oddziatywanie leku z receptorem moze odbiegac
od modelowego obrazu. Zaréwno makromolekuta biatkowa, jak i czagsteczka
efektora, wigzac sie ze sobg, moga ulega¢ zmianom konformacyjnym. Aktywa-
cja enzymu lub receptora przez jego zmiane konformacyjng jest nazywana
efektem allosterycznym [9]. Typowym efektem zwigzanym z elastycznoScia
receptoréw jest np. ruchliwo$¢ bocznych tancuchéw aminokwaséw znajduja-
cych sie w szczelinach miejsc receptorowych [10]. Koehler proponuje wiec
zastgpienie tradycyjnego obrazu zamka i klucza reka i rekawiczka [7].
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Pelny opis oddzialywan bioefektora wymaga znajomosci struktury re-
ceptorow, ktdra jest podstawg projektowania nowych ligandéw. W wypad-
ku bezposredniego modelowania oddziatywan efektora i receptora wykorzys-
tuje sie najczesciej krystalograficzne struktury receptoréw badz kompleksow
receptorow i ligandow. Zrédtem moga by¢ takze badania NMR [11] oraz
dyfrakcji elektronowej [12]. Dane strukturalne dostepne sg takze w bazach
internetowych, np. Brookhaven Crystallographic Database ftp.pdb.pdb.bnl.gov
(130.199.144.1). Czesto, ze wzgledu na brak danych doswiadczalnych, struktury
makromolekut biatkowych modelowane sg na podstawie opisanych struktur
czasteczek o zblizonych sekwencjach; taka technika ma nazwe modelowania
homologicznego (homology modelling) [7, 13, 14].

Ligandy dopasowuje sie do struktur makromolekut, stosujac techniki do-
kowania Nawet biorgc pod uwage zaawansowanie dzisiejszych metod kom-
puterowych, musimy przyznaé, ze proces dokowania stanowi ztozony problem
techniczny. Dodatkowg komplikacjg jest mozliwo$¢ zmian konformacyjnych
oraz wystepowania alternatywnych miejsc wigzacych [7], Pewnym ufatwieniem
moze byC¢ rozpoczecie modelowania od znanej struktury kompleksu Ugan-
da i receptora. Strukture liganda modyfikuje sie nastepnie az do uzgodnienia
najlepszego dopasowania z receptorem. Opracowano wiele programoéw umoz-
liwiajacych dokowanie zar6wno automatyczne, jak i reczne. Poszukiwanie no-
wych klas czasteczek aktywnych o strukturach catkowicie odbiegajgcych od
znanych ligandéw receptora, tzw. struktur wiodacych, na podstawie dokowa-
nia nosi nazwe projektowania de novo. Strategia takich badan, opartych na
technikach modelowania molekularnego, moze polega¢ zaréwno na przeszuki-
waniu baz danych zawierajacych trojwymiarowe struktury czasteczek, jak i na
kolejnych modyfikacjach strukturalnych przeprowadzanych na konkretnej czgs-
teczce umieszczonej w wigzacej kieszeni receptorowej [15]. W praktyce ztozo-
no$¢ problemoéw zwigzanych z modelowaniem oddziatywan ligand-receptor
sprawia, ze dzisiejsze techniki de novo stuzg raczej do budowania pewnych ogol-
niejszych ideowych obrazéw ligandéw niz precyzyjnego projektowania [16].

Chociaz wspotczesne metody projektowania lekéw w coraz wigkszym sto-
pniu wykorzystujg trojwymiarowe struktury receptoréw biatkowych, budowa
wielu z nich ciaggle pozostaje zagadka. W takich wypadkach strategie polegaja
na badaniu zbioru znanych ligandéw. Zbior ten posrednio opisuje miejsce
receptorowe, a poszukiwania elementow strukturalnych wspdélnych dla szeregu
aktywnych zwigzkow zastepujg bezposrednie badania makromolekuty biatko-
wej. Taki posredni obraz receptora tworzony przez szereg ligandéw nosi nazwe
farmakofora. Metody identyfikacji i opisu ugrupowan farmakoforéw moga byc¢
bardzo zrdznicowane. Miesci sie tu wiele roznych technik, opartych na koncep-
cji bioizosterycznych grup funkcyjnych [17, 18] czy analizy zalezno$ci miedzy
strukturg a aktywnos$ciag — QSAR (Quantitative Structure-Activity Relation-
ship). Ugrupowanie farmakoforowe moze by¢ podstawg strukturalng, ktora
umozliwia modelowanie tzw. pseudoreceptora (minireceptora), uproszczonego
obrazu biatka dopetniajagcego farmakofor [19].


ftp://ftp.pdb.pdb.bnl.gov
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ZALEZNOSCI MIEDZY STRUKTURA
A AKTYWNOSCIA BIOLOGICZNA - QSAR

Metoda QSAR polega na poszukiwaniu funkcji opisujacej zmiany aktyw-
nosci biologicznej szeregu substancji w zaleznosci od ich budowy chemiczne;j.
Niezaleznie od stosowanej metody badania tego typu mozna interpretowac
jako poszukiwania ilosciowych relacji opisujacych strukturalne podobiefstwo
ligandow. Formalnie analizg podobienstwa czgsteczkowego okresla sie jednak
zwykle pewien okreSlony typ badan QSAR [20].

Postulat uzaleznienia biologicznych wiasciwosci substancji od jej struk-
tury sformutowano juz w ubiegtym wieku, kiedy Crum-Brown stwierdzit, ze
alkilowanie zasadowych atomoéw azotu alkaloidow w istotny sposdb modyfi-
kuje ich dziatanie narkotyczne. Tak wiec aktywnos$¢ fizjologiczna pozostaje
funkcjg struktury chemicznej C. Fakt ten wyrazit prostym rownaniem [21]

* =/(C).

Niepowodzeniem zakoriczyty sie proby opisania aktywnoS$ci biologicznej
réwnaniem Hammetta; zalezno$¢ toksycznosci podstawionych kwaséw ben-
zoesowych od statej Hammetta a jest jednym z nielicznych wyjatkéw [22],
Systematyczna metodyka badarnn QSAR opracowana zostata w latach 60. przez
Hanscha, ktory strukture zwigzku, poza stalg Hammetta a, opisuje jego lipo-
filowoscig n definiowang wspotczynnikiem podziatu miedzy warstwe n-oktano-
lowg a wodng [23]. W modelu tym aktywnos$¢ biologiczng opisuje réwnanie

logi/C = k1T2+ k2Ti+k3a-\-k4.

Stala d zwigzku podstawionego grupa X definiowana jest réznica logaryt-
moéw wspoétczynnikoéw podziatu P czasteczek podstawionych odpowiednio gru-
pa X oraz wodorem H:

7= log (Px/PH = 10gP x- 1 0gPH.

Formalnie stata &z opisuje wiec pewng wiasciwos¢ czasteczki, charaktery-
zujac w uktadach biologicznych efekty zwigzane z transportem czasteczki przez
btony. Efekty te okreslane sg jako niespecyficzne, co oznacza, ze nie tgczg sie
z oddziatywaniami receptorowymi. W praktyce w wielu modelach lipofilowos¢
(hydrofobowo$¢) odgrywa role podstawowego parametru, posrednio opisujgce-
go strukture czasteczek. Poprzez pomiar i poréwnanie wspotczynnikow po-
dziatu szeregu potgczen obliczono state okresSlajgce udziat okreslonych frag-
mentéw strukturalnych. Zsumowanie udziatow wszystkich elementéw struk-
turalnych pozwala na obliczenie lipofilowosci catej czasteczki [24, 25].

Dzisiejsza analiza QSAR poza mierzalnymi wasciwo$ciami fizykochemi-
cznymi [8, 26-28] wykorzystuje szeroki zakres parametréw czasteczkowych
wyliczanych na podstawie modeli strukturalnych. Charakteryzujg one ksztaht
[29] lub ich dwu- i trojwymiarowa topologie [30-33], czy bardziej ztozone
wiasciwosci obliczane metodami chemii kwantowej [31]. Ze wzgledu na stoso-
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wany formalizm opisu czasteczek wyr6znia sie trzy podstawowe typy modeli:
Hanscha, Free-Wilsona i Kubinyiego; ich szczeg6towy opis znalez¢ mozna
m.in. w monografiach [8, 34],

Ze statystycznego punktu widzenia klasyczna technika QSAR opierata sie
z reguty na regresyjnej procedurze poszukiwania optymalnego réwnania wig-
zacego aktywnos$¢ biologiczng z whasciwosciami fizykochemicznymi lub para-
metrami opisujagcymi strukture czasteczek [35]. W miare rozwoju wykorzys-
tywano wiele nowszych metod statystycznych [34-39]: rozpoznawanie obra-
z6w [39-41], analize gtéwnych sktadowych (PCA), analize czynnikowg (FA)
i analize PLS [41-43] oraz sieci neuronowe [44-48]. Jedng z najwazniejszych
innowacji ostatnich lat jest modyfikacja stosowanych metod regresyjnych. Kla-
syczna regresja zastepowana jest przez walidacje zdolnosci prognozowania mo-
delu (cross-validation) [43], Schemat takiej regresji pokazuje rys. 1

wartos¢ y.| (Y) estymowana wg modelu regresyjnego obejmujgcego stany 2 -8

Y X
yi X
Y2 X

X3
3
s X5
ys X6
yi X
s

wartos$¢ y8 (Y’) estymowana wg modelu regresyjnego obejmujacego stany 1- 7

Rys. 1. Walidacja zdolnosci prognozowania modelu regresyjnego (cross-validation). Kolejno po
wykluczeniu ze zbioru danych X, Y okreslonych rzedéw tworzone sg modele regresyjne 1-8.
Modele te sg podstawa do prognozowania wartosci Y wykluczonego rzedu (prognozowane warto-
$ci zaznaczono zaczernionymi kotkami). W przedstawionym przypadku kazdorazowo wykluczano
jeden rzad (metoda leave one out; pokazano jedynie wykresy dla modelu 1 i 8). Poréwnanie
rzeczywistych (7) i prognozowanych wartosci (7') pozwala na ocene statystyczng jakosci modelu

Jednym z podstawowych zatozeh metod QSAR jest addytywnos$¢ udzia-
tow elementoéw strukturalnych w aktywnosci biologicznej potgczenia. Oznacza
to, ze wymiana podstawnika czasteczki (np. zastgpienie grupy metylowej etylo-
wa) nie prowadzi do zmiany aktywnosci gtéwnego fragmentu strukturalnego,
co sprowadza sie do mozliwosci oszacowania energii wigzania okreslonego
podstawnika przez porownanie dwdéch czasteczek, z ktérych jedna ma taki
podstawnik, a druga go nie ma. U podfoza takiego zatozenia lezy nastepujaca
termodynamiczna interpretacja wigzania czasteczki przez receptor [49]. Ak-
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tywnga czasteczke A-B podzieli¢ mozna na fragmenty strukturalne, wigkszy
— B i mniejszy — A, z ktérych mniejszy mozna uwazac za podstawnik wiek-
szego motywu strukturalnego. Wigzanie czasteczki A-B przez receptor opisuje
czynnik energetyczny oraz entropowy. Znaczng cze$¢ spadku entropii podczas
wigzania A-B przez receptor przypisa¢ mozna unieruchomieniu (translacyjne-
mu i rotacyjnemu) fragmentu B {TASBw TASab), przez co réznica energii swo-
bodnych wigzania AB i B jest wieksza niz swobodna energia wigzania zZIGAze
wzgledu na eliminacje czynnika entropowego Tak wiec roznica energii
swobodnych wigzania calej czasteczki (AGab) oraz wiekszego fragmentu
B (*"GB wyraza rzeczywista energie wigzania podstawnika A. Formalnie efekt
ten opisujg nastepujace rownania [49]:

AGa = AHa-TASa,

AGab—AGb = AHab-TASab~(AHb-TASb)
« AHab—AHb (bo: TASb w TASab),

AGab AGb~ AHA-

Historia zastosowan QSAR jest na tyle dtuga, ze mozna wskazaé konkret-
ne produkty wprowadzone na rynek w wyniku badan tego typu [50], Mimo
kilkudziesiecioletniej historii technika ta wcigz sie rozwija [51]. Szczego6towe
i krytyczne omowienie problematyki klasycznych badan QSAR, oparte na bo-
gatym materiale literaturowym, przedstawiono w wielu monografiach i artyku-
fach przeglagdowych [8, 34-36, 38, 52],

TROJWYMIAROWE ZALEZNOSCI 3D QSAR

Jaskrawym przyktadem niedoskonatosci tradycyjnego modelu QSAR jest
zwykle brak mozliwos$ci rozréznienia stereoizomerdéw, np. enancjomeroéw. Para
enancjomerdw, ktére majg identyczne wihasciwosci fizykochemiczne, czesto wyka-
zuje skrajnie r6zng aktywnos$c biologiczng. Tylko uwzglednienie tréjwymiarowej
struktury czasteczki daje mozliwos$¢ petnego opisu wptywu efektdw struktural-
nych na aktywnos$¢ biologiczng. Modele uwzgledniajgce tréjwymiarowgq struk-
ture czasteczek majg nazwe tréjwymiarowych zaleznosci QSAR (3 D QSAR)
[63-55]. Podstawowag technikg 3D QSAR jest tzw. poréwnawcza analiza pola
czasteczkowego — CoMFA (Comparative Molecular Field Analysis) [55], Jej
idee przedstawia rys. 2.

Trojwymiarowy model czgsteczki umieszcza sie w przestrzennej sieci punk-
tébw. W wezlach sieci oblicza sie wartoSci potencjatu elektrostatycznego lub,
w wypadku analizy oddziatywan sterycznych, potencjatu Lennarda-Jonesa.
Ostatnio czesto stosowane sg takze inaczej zdefiniowane potencjaty [56]. Po
precyzyjnej superpozycji szeregu czasteczek operacje obliczania potencjatow
w weztach sieci powtarza sie dla wszystkich czasteczek szeregu. Kluczowym
etapem analizy CoMFA jest poszukiwanie funkcji korelujgcej aktywnos¢ bio-
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Rys. 2. ldea analizy COMFA — podstawowej metody modelowania tréjwymiarowych zaleznosci

QSAR. Szereg kolejnych czasteczek po precyzyjnym natozeniu umieszcza sie kolejno w przestrzen-

nej sieci punktow. Po obliczeniu wartosci potencjatu elektrostatycznego w weztach sieci bada sie
korelacje miedzy aktywnos$cig potgczen a obliczonymi wartosciami potencjatow

logiczng z wyznaczonymi warto$ciami potencjatow weztow sieci. Liczba weztdw
sieci zalezy od rozmiaroéw podstawowej komorki sieci (z reguty boki komor-
ki wahajg sie od dziesigtych czesci do 2 A) oraz wielkosci czasteczek. Przy
niewielkich rozmiarach komarki podstawowej liczba weztéw dochodzi¢ moze
do kilku tysiecy punktéw, co znacznie komplikuje problem ze statystycznego
punktu widzenia, poniewaz liczba parametréw niezaleznych (wartosci poten-
cjatu w weztach) znacznie przewyzsza liczbe badanych obiektéw (czasteczek
aktywnych). Analiza takiego zbioru danych wymaga zastosowania specjalnych
technik statystycznych (PCA, PLS), pozwalajgcych na redukcje liczby zmien-
nych niezaleznych. Metoda CoMFA daje dobre wyniki pod warunkiem za-
stosowania odpowiednio matych komaérek elementarnych sieci, w wyniku cze-
go otrzymuje sie duzg liczbe zmiennych niezaleznych. Rezultaty badan wykaza-
ty, ze ze statystycznego punktu widzenia sprawdza sie w takim wypadku jedy-
nie analiza PLS. Analize typu CoOMFA — pod nazwg DYLOMMS (Dynamie
Lattice-Oriented Molecular Modelling System) —zaproponowano juz w koncu
lat 70., lecz wiasnie ze wzgledu na omawiane problemy poczatkowo metoda
rozwijata sie z trudem [57]. Z reguly do modelowania réwnania regresyjnego
uzywa sie oméwionej wczesniej techniki walidacji zdolnoSci prognozowania.
Praktyczne zastosowania analizy CoOMFA w problemach projektowania lekdw
omowiono w monografiach [8, 58].

Powaznym problemem analizy CoMFA jest koniecznos¢ precyzyjnej super-
pozycji szeregu czasteczek. Wyniki analizy zalezag bowiem w znacznej mierze od
tego, w jaki sposOb czasteczki zostaty na siebie natozone. Nawet niewielkie roz-
nice w zasadniczy sposob wptywaja na osiggane rezultaty, dlatego poszukiwane
sg bardziej elastyczne metody porownywania struktur trojwymiarowych [59].
Ciekawg mozliwos$¢ poréwnania takiego typu dajg mapy topograficzne, uzys-
kiwane metoda samoorganizujgcej sie sieci neuronowej Kohonena [60-65],
Technika ta pozwala na poréwnanie powierzchni czasteczkowych [66] oraz
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wizualizacje réznych aspektow podobienstwa czasteczkowego, przy czym wyniKi
W znacznie mniejszym stopniu zalezg od sposobu superpozycji porownywa-
nych czasteczek. Na rys. 3 (wklejka po s. 12) przedstawiono uproszczong inter-
pretacje geometryczng dziatania sieci neuronowej omawianego typu. Poprzez
zmiane ustawien parametréw sieci mozna kontrolowac ,,tolerancje” poréwna-
nia wzorca i czasteczki porownywanej, w wyniku czego uzyska¢ mozna takie
pary porownawczych map tych czasteczek (3D), ktdre obrazujag rézne aspekty
podobienstwa molekut. Przeprowadzona analiza odpowiada intuicyjnemu ob-
razowi powierzchni czasteczek (3E). Na rys. 4 (wklejka po s. 12) pokazano
poréwnawcze mapy topograficzne potencjatu elektrostatycznego powierzchni
van der Waalsa szeregu stodkich nitroanilin. Deskryptory opisujagce podobien-
stwo tego typu map umozliwiajg iloSciowe modelowanie aktywnosci biologicz-
nej analizowanych czasteczek [65],

Innym problemem zwigzanym z modelowaniem 3D QSAR jest analiza
konformacyjna [67], Hopfinger zaproponowat ostatnio iloSciowy opis 3D
QSAR uwzgledniajacy efekty konformacyjne, nazywajac taka metode 4D
QSAR [68]. Metoda Hopfingera opiera sie na zasadach zblizonych do analizy
CoMFA. Podstawowy deskryptor opisujacy czasteczki w sieci zdefiniowany
zostat na podstawie schematu obsadzania komérek elementarnych sieci przez
atomy analizowanych czasteczek w czasie przeprowadzanej analizy konforma-
cyjnej. W zaleznoSci od testowanej czasteczki kolejno numerowane komorki
sieci mogga pozostawac puste lub sg obsadzone przez okresSlone atomy. Formal-
nie definicje deskryptoréw oparte sg na czasie, w jakim poszczeg6lne komorki
pozostajg obsadzone w trakcie symulowanej analizy konformacyjnej. Warto
zauwazy¢, ze zastgpienie wezta — podstawowego parametru analizy CoMFA
— komdrka pozwala przy tym na znacznie elastyczniejsze poréwnanie szeregu
konformerow. Ze statystycznego punktu widzenia 4D QSAR postuguje sie me-
todyka wypracowang przez 3D QSAR.

HOLOGRAFICZNE ANALIZY QSAR (HQSAR)

Jedng z ciekawszych metod jest opisana ostatnio technika holograficznych
QSAR (HQSAR) [69], ktdra oj jera sie na zatozeniu, ze strukture czasteczki
mozna opisa¢ wystarczajgco doktadnie, stosujgc techniki tzw. kodowania frag-
mentacyjnego [70], Czasteczka reprezentowana jest w takim wypadku przez
zbiér koddéw definiujgcych okreslone jej fragmenty (podstruktury) oraz sposéb
ich potgczen. Fragmentacyjna notacja struktury molekuty od dawna stosowa-
na byta w analizach QSAR [71, 72]. Jednak ze wzgledu na to, ze klasyczne
formy takiej notacji prowadzg z reguty do zagubienia znaczacej ilosci infor-
macji, metody te nie oznaczaty zasadniczego przetomu w badaniach tego typu.

Kodowanie fragmentacyjne stosowane przez HQSAR ro6zni sie od poprze-
dnich tym, ze bierze sie pod uwage wszystkie mozliwe podstruktury o okres-
lonej ilosci atomow, w tym takze podstruktury rozgatezione. Uwzglednienie
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stereodeskryptoréw umozliwia rozréznienie stereoizomerow. Schemat kodo-
wania przykladowej czgsteczki przedstawiono na rys. 5. Kod czasteczki zapisa-
ny moze by¢ w formie binarnego wektora, ktéry ma nazwe $ladu molekular-
nego (Jingerprint), lub odpowiadajgcego mu wektora hologramu, ktéry definiu-
je liczby poszczeg6lnych podstruktur. Wektor hologramu transformowany jest
nastepnie w rownowazny wektor o dtugosci réwnej liczbie pierwszej. Dopiero
poddanie szeregu takich wektorow (opisujacych szereg czasteczek) statystycz-
nej analizie PLS prowadzi do dobrych modeli QSAR. Modele te w wiekszosci
wypadkéw sg poréwnywalne, a formalnie nawet lepsze niz analizy CoMFA.

Rys. 5. Schemat fragmentacyjnego kodowania czasteczki stosowany w metodzie HQSAR. Pokaza-
ne zostaty tylko nieliczne z mozliwych fragmentoéw, takze rozgatezionych, o okreslonej liczbie
atomoéw (w nawiasach) wg [85]

Poniewaz kodowanie fragmentacyjne opisuje w zasadzie dwuwymiarowg
strukture czasteczki, powstaje pytanie, dlaczego jej dwuwymiarowy obraz po-
zwala na uzyskanie modeli porownywalnych z analizami trojwymiarowymi?
Wydaje sig, ze fakt ten wyjasni¢ mozna tym, iz strukturalnie analogiczne ele-
menty dwuwymiarowych obrazéw czasteczek tworzg porownywalne struktury
trojwymiarowe. Uwzglednienie wszystkich mozliwych podstruktur dwuwymia-
rowych pozwala na utworzenie, jak w technice holograficznej (stagd nazwa), troj-
wymiarowego obrazu na podstawie dwuwymiarowej informacji. Z tego powodu
metode HQSAR nalezy interpretowac jako metode w zasadzie tréjwymiarowa,
w ktérej pomija sie etap modelowania realnej trojwymiarowej struktury. Ze
wzgledu na to, ze kodowanie czasteczek odbywa sie dla wszystkich czasteczek
niezaleznie, metoda nie wymaga ustalania regut superpozycji szeregu molekut.
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NOWE STRATEGIE POSZUKIWANIA LEKOW -
CHEMIA KOMBINATORYCZNA

Idea projektowania lekdw sprowadza sie do poszukiwania nowych bio-
efektorow o okreslonych wiasciwosciach przez stosowanie takich procedur,
ktore pozwalajg najpierw otrzymaé dwu- i tréjwymiarowy obraz czasteczki
leku, a nastepnie dopiero jego preparat. Mimo istotnego postepu ostatnich lat,
w praktyce przy dzisiejszych technologiach konstrukcja pojedynczej molekuty,
bezbtednie spetniajacej zatozone oczekiwania, wcigz pozostaje w sferze fantazji.
Tak wiec ciaggle istotnym Zrédtem nowych bioefektorow pozostaje przypadek.
Znane sg duze programy poszukiwania nowych struktur wiodacych lekow,
polegajace na systematycznym badaniu przypadkowych zwigzkéw dostarcza-
nych z laboratoriéw syntetycznych (screening). Screening jest strategig, u ktorej
podtoza lezy pesymistyczna ocena mozliwosci efektywnego projektowania leku
przez poznanie mechanizmu jego oddziatywania. Wzrost prawdopodobienstwa
znalezienia zwigzkéw o poszukiwanych wiasciwosciach osigga sie przez bada-
nie duzej liczby przypadkowych potgczen.

Takze w wypadku syntezy szeregu potgczen o zmieniajacych sie podstaw-
nikach liczba mozliwych do otrzymania pochodnych nawet stosunkowo pro-
stych formut chemicznych ulega niebywatej eksplozji. Liczba tradycyjnych syn-
tez, a tym samym liczba potaczen, ktére mozna uzyskac, ograniczona jest
realiami i pozostaje tu znikomym utamkiem mozliwych kombinacji. Przyczyna
niewielkiej efektywnosci tradycyjnych metod projektowania lekdw jest zbyt

Rys. 3. Idea poréwnawczych map neuronowych. Wspdtrzedne czasteczki wzorcowej —butanu (A)
tworza wzorcowg sie¢ neuronowg. Sie¢ taka transformuje tréjwymiarowg powierzchnie czasteczki
(A) w jej dwuwymiarowy obraz (A'). Kolory kodujg przynalezno$¢ punktéw do kolejnych grup
metylowych i metylenowych. Wzorcowa sie¢ moze zosta¢ wykorzystana do symulacji mapy innej
czasteczki, np. propanu (B). Operacja taka moze by¢ rozumiana jako rodzaj superpozycji dwdch
molekut. Jej wynikiem jest mapa poréwnawcza (B'), ktérej charakterystyczng cechg jest wystepo-
wanie martwych (biatych) obszaréw (pustych neuronéw), sygnalizujacych niezgodnos¢ topologicz-
ng czasteczek A i B. Mechanizm dziatania sieci pokazano schematycznie w ramce ,,sie¢”. Dziatanie
sieci w etapie treningowym sprowadza sie do ustalenia wektoréw wagowych na wzorcowej powie-
rzchni (a). Wszystkie punkty lezace w obrebie okreslonym ,,promieniami zwyciestwa” (c, cl) zo-
stang zrzutowane na punkty odpowiadajagce wektorom wagowym, znajdujgcym sie w odpowied-
nich neuronach dwuwymiarowej mapy (d). W etapie symulacji punkty poréwnywanej powierzchni
(b), ktore znajda sie we wnetrzu sfer okreslonych ,,promieniami zwyciestwa” (c, cl) zostang zrzuto-
wane do tych samych neuronéw. Poprzez regulacje parametrow pracy si¢ci uzyska¢ mozna efekt
tzw. logiki rozmytej. Sie¢, podobnie jak cztowiek (E), dostrzega rdzne aspekty podobieristwa (DIt
D2) czasteczek. Na rysunku E kwadratami zaznaczono motywy strukturalne réznigce obie czaste-
czki. Czasteczka butanu ma cztery atomy wegla — wraz z potgczonymi z nimi wodorami tworzg
one grupy metylowe i metylenowe —wobec trzech atoméw wegla w propanie. R6znica sprowadza
sie do jednego zwartego obszaru, odpowiadajgcego grupie metylowej. Bardziej ,,tolerancyjne” po-
réwnanie (u dotu) pozwala stwierdzi¢, ze w potozeniu zblizonym do potozenia terminalnego wegla
butanu znajduje sie jeden z wodoréw propanu. Sie¢ neuronowa dostrzega oba przedstawione
aspekty podobienstwa
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Rys. 4. Topograficzne mapy poréwnawcze szeregu stodkich nitroanilin; jako wzorzec wykorzys-
tano najaktywniejszg czasteczke podstawiong grupg propoksylowg (a) lub jodem (b). Otrzymane
analityczne modele QSAR przedstawiono w publikacji [65]
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Rys. 6. Poréwnanie idei syntezy klasycznej (a) i kombinatorycznej (b). Poddanie reakcji pojedyn-
czej pary substratéw (a) prowadzi do pojedynczego produktu. Reakcja kombinatorycznej mieszani-
ny 10 par roznych substratow prowadzi do 102 produktdéw (b)

mata populacja badanych struktur. Rozwigzaniem tego problemu jest chemia
kombinatoryczna [73-75]. Techniki kombinatoryczne zaproponowane zostaty
w 1982 r. przez Geysena z Laboratorium Commonwealth Serum w Australii.
Idee syntezy kombinatorycznej przedstawiono na rys. 6. W najwiekszym upro-
szczeniu metody kombinatoryczne sprowadzajg sie do réwnoczesnej syntezy
zbioru pokrewnych zwigzkdéw, wsrod ktérych mozna z wiekszym prawdopodo-
bienstwem znalez¢ potgczenie o poszukiwanych wiasciwosciach [76].
Chemia kombinatoryczna burzy jeden z podstawowych dogmatéw chemii
syntetycznej: ,efektywna synteza wymaga na kazdym etapie doboru jak naj-
bardziej selektywnych reakqi, ktérych produkty sg mozliwie jednorodne” [77],
Trudno sie wiec dziwié, ze poczatkowo z trudem akceptowano jej idee. Dopie-
ro lata 90. przyniosty niebywaty rozwdj tej metody. Obecne techniki syntezy
kombinatorycznej polegajg zarGwno na rdwnoczesnej syntezie mieszanin zwig-
zkéw, jak i rownolegtej automatycznej syntezie pojedynczych potaczen. Meto-
dy kombinatoryczne wymagajg zastosowania specjalnych technik analizy ak-
tywnosci i identyfikacji zwigzkow aktywnych. Syntezy kombinatoryczne stara-
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ja sie faczy¢ racjonalizm projektowania z losowos$cia screeningu [78]; podej-
mowane sg prace nad nowymi metodami modelowania aktywnosci tzw. biblio-
tek kombinatorycznych, tzn. okreslonego zbioru czasteczek [79, 80, 81].

Ostatnio wsréd podobnych metod wiele uwagi poswieca sie tzw. ewolucyj-
nej metodzie doboru in vitro [82, 83], W metodzie tej syntezuje sie zestaw
fragmentow pojedynczych nici DNA (random sequence DNA), skiladajacy sie
z 1013 do 1015 r6znych oligonukleotydéw. Takg pule DNA poddaje sie mani-
pulacji enzymatycznej; transkrypcja polimerazg RNA prowadzi do losowej
puli RNA, z ktorej wydziela sie jedynie te sekwencje (aptamery), ktére wigzg sie
z okreSlonymi ligandami. Aptamery te poprzez odwrotng transkryptaze przepi-
sywane sg ponownie na DNA, ktoéry po amplifikacji technikg polimerazowej
reakcji tancuchowej (PCR) poddaje sie ponownemu cyklowi przemian. W me-
todzie tej starano sie wiec nasladowac rzeczywiste mechanizmy selekcji ewolu-
cyjnej. Uwaza sie, ze w zakresie projektowania lekéw moznajg wykorzystywac
do identyfikacji nukleinowych celéw oddziatywania lekdw lub identyfikacji
czasteczek, szczegodlnie tych powstajgcych w syntezach kombinatorycznych,
o domniemanym powinowactwie do kwasow nukleinowych. Ciekawe, ze meto-
de tego typu udato sie zastosowac takze bezposrednio do selekcji ewolucyjnej
izomerow geometrycznych, co daje nadzieje na jej wykorzystanie do ewolucji
bibliotek malych czasteczek organicznych [84],
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ABSTRACT

Stereochemistry, often regarded merely as a descriptive discipline, is an
inexhaustible source of mathematical problems. Group theory, topology, graph
theory, etc. are widely applied to the description of molecular architecture and
conformational dynamics, to isomer counting and labelling, interpretation of
spectra and more. Both mathematics and stereochemistry benefit from their
marriage: new theorems are proved and new molecules synthesised.

This review is concerned with molecular symmetry, an idea which, ap-
propriately generalised, is central to stereochemistry. Depending on what we
imagine a molecule to be, whether a rigid body, a set of nuclei, or a graph, the
nature of symmetry operations changes. Our attempt is to demonstrate how
various symmetry models work, explore their capabilities, and show how they
are interrelated by virtue of their common group theoretical framework.

Point groups, derived in the opening section, are by far the most popular
symmetry descriptors albeit applicable only to instantaneous configurations of
molecules. Point groups, providing little information on the actual structure of
a molecule, can be extended into so called framework groups [11] which detail
the distribution of atoms over sites of different local symmetry. From the
structure of minimal framework groups the frequency of various point symmet-
ries amongst molecules can be inferred. This is illustrated with a number of
examples.

The following section introduces the idea of permutational symmetry and
its application to non-rigid molecules. The permutation-inversion (PI) group of
Longuet-Higgins [38] is defined and exemplified, its semidirect product struc-
ture being discussed in some depth. The PI group is then used for the descrip-
tion of selected dynamic processes, such as the rearrangements of bullvalene or
“racemization” of Mislow’s ester [51]. Finally, the classification of nuclei used
in NMR spectroscopy is expressed in terms of equivalence classes within the Pl
group.

The final section deals with topological properties of molecules. The prin-
ciples of graph theoretical approach to molecular symmetry are outlined. To-
pological stereocisomerism is then defined, and the synthetic philosophy of to-
pological stereochemistry and its achievements are briefly reviewed. We end
with a discussion of symmetry properties of topologically non-trivial species,
paying particular attention to realizability of automorphisms and chirality of
graphs.
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WSTEP

W naszej filozofii postrzegania $wiata pojecie symetrii odgrywa niepos$led-
nig role. Mnozac obserwacje o otaczajgcych nas zjawiskach i przedmiotach,
poszukujemy posrod nich kongruencji, podobienstw i analogii. Pozwala nam
to faczy¢ pojecia w najogolniej rozumiane klasy réwnowaznosci, by pdzniej
fatwiej znajdowac istniejgce miedzy nimi zwigzki. A im bardziej nieoczekiwany
jest to zwiazek, tym silniej przemawia do naszej wyobrazni.

Ludzkie upodobanie do symetrii ma charakter dwojaki. Przemawia ona
silnie do naszej estetyki zarowno wtedy, gdy jest rygorystycznie przestrzegana,
jak i wowczas, gdy ulega deformacji lub zniszczeniu. Ale nasze zainteresowanie
symetrig ma réwniez charakter praktyczny: pojecie to okazuje sie bowiem
narzedziem badawczym o niewiarygodnych mozliwosciach i szerokich zastoso-
waniach w najrézniejszych dziedzinach wiedzy. Zaswiadcza o tym Weyl [1]
stynnym stwierdzeniem: ,,0O ile sie nie myle, wszystkie sady a priori fizyki maja
swe zrodto w symetrii”. Przypuszczalnie whasnie poprzez prawa fizyki emanuje
symetria na inne nauki Sciste, w tym takze na chemie.

Podobnie jak dla artysty, dla naukowca warto$¢ poznawczg ma zaréwno
spetnienie symetrii, jak ijej ztamanie. O ile jednak humanista operuje zazwyczaj
intuicyjnie rozumianym pojeciem, o tyle w naukach Scistych symetria opisana
jest dojrzalg i nierzadko wyrafinowang matematycznie teoria, majaca jednak
swoje wewnetrzne piekno. Nie ma, jak sie zdaje, zadnej sprzecznosci miedzy
estetykg a formalizmem, je$li tylko rozumiemy ten drugi.

Zastosowanie wiedzy o symetrii w chemii zwigzane jest przede wszystkim
z opisem molekularnej morfologii i struktury i ich r6znorodnymi konsekwen-
cjami. W badaniach symetrii czasteczek mozemy dostrzec dwa zasadnicze nurty.
Pierwszy z nich jest nierozerwalnie zwigzany ze stereochemia, towarzyszac jej
od jej pierwszych wielkich sukcesow (van’t Hoff, 1874 — tetraedryczny atom
wegla; Fischer, 1888 — konfiguracja D-glukozy; Werner, 1893 — struktura
zwigzkéw kompleksowych). Zastosowanie teorii symetrii (mniej lub bardziej
jawne) sprowadzato sie tu gtéwnie do systematycznej analizy réznych moty-
woéw strukturalnych w czgsteczkach, co umozliwiato zdefiniowanie i zbadanie
réznych typow izomerii (np. podstawieniowej, geometrycznej, optycznej), zli-
czanie izomerdw, rozwiniecie analizy konformacyjnej itd. W uksztattowaniu
nowoczesnej stereochemii szczegdlne zastugi potozyt Misidéw, zaréwno swoimi
pracami teoretycznymi, jak i eksperymentalnymi. Do Kilku z nich nawigzemy
w kolejnych ustepach tego artykutu.

Nalezy zwrdéci¢ uwage, ze w tradycyjnym ujeciu stereochemii niezwykle
szeroko wykorzystywane sg symetrie lokalne czy tez symetrie potozenia, co ma
swoje uwarunkowania historyczne i praktyczne (zwiazane np. z koniecznos$cig
utworzenia stereochemicznie jednoznacznej nomenklatury). Podejscie to oka-
zato sie niewystarczajgce w obliczu rosnacej liczby zwigzkow, ktérych symetrie
w zaden spos6b nie daja sie opisa¢ w kategoriach lokalnych. Spektakularne
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syntezy czasteczek zawezlonych, topologicznie lub sterycznie sprzezonych (ka-
tenany, rotaksany) i innych spowodowaty powstanie tzw. stereochemii topolo-
gicznej [2], ktorej przedmiotem jest badanie wiasnosci tych struktur i topologii
molekut w ogdle.

Pokazny zbidr zagadnien, w ktdrych symetria czgsteczek odgrywa istotng
role, powstat przy prébach wykorzystania w chemii metod tzw. sztucznej in-
teligencji (Al) [3]. Problemy te obejmujg m.in. percepcje i automatyczne nazy-
wanie struktur, projektowanie syntez chemicznych oraz interpretacje widm.
Petne ich rozwigzanie nie jest mozliwe bez odpowiednio rygorystycznego sfor-
mutowania stereochemii.

Drugim niezmiernie waznym kierunkiem rozwoju teorii symetrii moleku-
larnej bylto zastosowanie teorii grup w chemii teoretycznej. Wykorzystanie fak-
tu, ze operatory symetrii molekuty komutujg z jej hamiltonianem, umozliwito
uproszczenie obliczen kwantowomechanicznych, a rozwazenie symetrii funkcji
falowych pozwolito na klasyfikacje orbitali molekularnych, stanéw energetycz-
nych, przej$¢ oscylacyjnych i elektronowych, sformutowanie regut wyboru itd.
[4], Wykorzystanie symetrii okazato sie wiec z jednej strony wygodnym chwy-
tem rachunkowym, z drugiej za§ — zrédtem bardzo istotnych jakoSciowych
informacji o czasteczkach.

W przedstawionym teoriogrupowym ujeciu symetria molekuty ma zasad-
niczo charakter globalny, w przeciwienstwie do konwencjonalnego podejscia
stereochemicznego. Jest to niewatpliwg zaleta, lecz jednoczesnie ukazuje niedo-
skonatosci grup punktowych jako srodka opisu symetrii, zwlaszcza w wypadku
czasteczek niesztywnych. Problemy te w duzej mierze udato sie¢ wyeliminowad,
stosujac ogolniejsze definicje operacji symetrii, dopuszczajgce np. zmiany kon-
formacji. Rozbudowane w ten spos6b grupy symetrii pozwalajg na opis dyna-
micznej geometrii molekut, znacznie blizszy rzeczywistosci niz ten, na ktory
pozwalajg grupy punktowe.

Celem niniejszego artykutu jest zaprezentowanie niektérych sposobdw opi-
su symetrii czasteczek. Zainteresowani bedziemy przede wszystkim jej stereoche-
micznymi konsekwencjami, totez zrezygnujemy z omawiania probleméw zwigza-
nych z chemig teoretyczng, takich jak np. zastosowania teorii reprezentacji
w spektroskopii i opisie struktury elektronowej czasteczek. Przedstawimy w ko-
lejnosci grupy punktowe i szkieletowe jako $rodki opisu symetrii czasteczek
sztywnych, grupy symetrii czasteczek niesztywnych oraz topologiczne wiasciwo-
§ci molekut, ilustrujgc omawiane zagadnienia jak najwiekszg liczbg przyktaddw.

W czytaniu dalszych ustepow tej pracy niezbedna bedzie Czytelnikowi
elementarna znajomosc¢ teorii grup. Dobre omowienie pojeé, ktérymi bedziemy
sie postugiwac, znalezé mozna np. w poczatkowych rozdziatach ksigzki [5]
Stosowaé bedziemy nastepujgca symbolike:

grupa (w ogdlnosci),
grupa symetryczna stopnia n,
S, (9, J, ... grupy punktowe w symbolice Schoenfliesa,
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#e < jest podgrupa <&
&E jest dzielnikiem normalnym
indeks w

yize grupa ilorazowa * wzgledem ("\J” oznacza roznice
zbioréw),

iloczyn prosty ” i
iloczyn potprosty ~ i

izomorfizm miedzy i ZC,

9 dowolny element grupy (np. izometria, permutacja, au-
tomorfizm grafu),

e jednos$¢ grupy, przeksztatcenie tozsamosciowe,

i, e* inwersja,

AR’ Ap? operacje symetrii w symbolice Schoenfliesa,

Cn, Sn, ah, av, ad elementy symetrii w symbolice Schoenfliesa.
Pozostate oznaczenia bedg objasnione w tekscie.

I. GRUPY PUNKTOWE

11 SYMETRIE PUNKTOWE W TRZECH WYMIARACH

Symetrig obiektu bedziemy nazywac jego niezmienniczo$¢ wzgledem
transformacji. W tym rozdziale potraktujemy molekute jako dato tréjwymia-
rowe i zajmiemy sie jej niezmienniczoscig wobec izometrii.

Do przeksztatcen geometrycznych zachowujacych odlegtosci nalezg prze-
suniecia, obroty, odbicia oraz dowolne ztozenia tych trzech. Zbior tych wszyst-
kich operaqi jest zamkniety ze wzgledu na ich iloczyn, ktory jest gczny, choé
w ogdblnosSci nieprzemienny. Biorgc pod uwage istnienie w tym zbiorze operacji
tozsamosciowej oraz odwrotnosci dla kazdej transformacji, stwierdzamy, ze
stanowi on grupe, ktdrg nazwiemy euklidesowg i oznaczymy przez $ (3). Zau-
wazamy, ze zbior translacji tworzy grupe ST(3), bedacg dzielnikiem normalnym
<f(3). Mozemy wiec zdefiniowac grupe

"(3)s<f(3)/"(3), @

zwang grupg ortogonalng punktu x i ztozong ze wszystkich transformacji nie
zmieniajagcych potozenia x. Dla x = 0, jak bedziemy odtad zaktadaé, piszemy
po prostu 0(3).

Zbior wszystkich obrotéw wokdt poczatku uktadu wspétrzednych stanowi
z kolei grupe obrotéw (9+(3). Poniewaz (9+(3) < (9(3) oraz [(P(3): (P+(3)] = 2,
grupa obrotow ma w grupie ortogonalnej tylko jedng nietrywialng warstwe,
ktérg oznaczamy jako G~(3). Elementy (P+(3) nazywamy obrotami (obrotami
wiasciwymi), a elementy &~(3) — obrotami niewtasciwymi lub odbiciami Warst-
we (9~(3) mozna otrzymaé, dziatajac na 0 +(3) dowolnym g zawartym w (9(3),
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a nie zawartym w <9+(3), ktdére nazwiemy inwolucjg podstawowa, jesli g2 = e.
Wybor inwolucji jest kwestig konwencji, inwersja i ma jednak te zalete, Ze
komutuje z catg grupg ortogonalng (centrum (Q(3) sktada sie tylko z tozsamosci
e oraz inwersji). Alternatywny wybor stanowiag ptaszczyzny symetrii, na kto-
rych oparta jest klasyfikacja grup punktowych Schoenfliesa.
Podsumowujac, grupe ortogonalng mozemy zapisa¢ jako

(5(3) = 0 +(3)ui<s+(3). )
W podobny sposéb mozemy oczywiscie roztozy¢ grupe euklidesowg
<f(3) = <f+(3)ui<r+(3), ©)

gdzie (3) = iT(3) a P+ (3).

Przez grupe punktowg bedziemy rozumieé¢ dowolng podgrupe &(3). Utoz-
samimy przy tym podgrupy ortogonalnie rownowazne, czyli sprzezone poprzez
jakikolwiek element 0(3). Uwzgledniajagc tylko sprzezenia poprzez elementy
(9+(3) (réwnowaznos$é w grupie obrotéw), nie uzyskamy dodatkowego rozréz-
nienia miedzy grupami — grupy punktowe nie wystepujg w parach enan-
cjomorficznych. Inaczej ma sie sprawa z grupami przestrzennymi: w grupie
afinicznej stanowig one 219 klas réwnowaznos$ci, a w grupie afinicznej bez
odbi¢ — 230 Klas.

Rozpoczniemy od znalezienia wszystkich skonczonych podgrup (©+(3),
tzw. grup punktowych pierwszego rodzaju [6]. Istnienie jednoosiowych grup
cyklicznych jest oczywiste, w szczegblnosci  stanowi grupe trywialng.
Zalézmy wiec, ze grupa zawiera obroty wokot dwdch osi Cpi Cagprzecinajg-
cych sfere jednostkowa w punktach P i Q (rys. 1). lloczyn CpCqstanowi obrét

Rys. 1. Wyprowadzenie grup punktowych pierwszego rodzaju. Osie przechodzace przez P, Q i R
sg odpowiednio p-, g- i r-krotne. Ich dziatanie jest nastepujgce: Cp: al a2 Cg: a2 a3
i Cr: a3->m«,. a0jest wspdlnym obrazem alt a2 i a3 odbitych odpowiednio wzgledem ptaszczyzn

PR 0P aR
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wokoét trzeciej osi, ktérej odpowiada pewien punkt R na sferze jednostkowe;j.
Jezeli przyjmiemy Kkierunki obrotéw jak na rysunku, to otrzymamy

C71 =CpCa Iub CpCqCr~ e. ¢

Punkty P, Q i R rozpinajg trojkat sferyczny, ktérego katy spetniajg za-
leznosci

Bo= 26 op=26 Fy=2b 5
p q r

Wynika to z faktu, ze obroty Cp, Cq, Cr mozna wyrazi¢ jako iloczyny

Cp= OQgPopr, Cg= aRQQgP, Cr= oPRGRQ, (6)

gdzie oPR, 0RQ, OgPsa odbiciami wzgledem ptaszczyzn zawierajagcych odpowie-
dnie krawedzie tréjkata PQR. Dla tréjkata sferycznego

a+($+y>%, @
dlatego po podstawieniu rownan (5) otrzymamy
/p+1l/g+1/r>1. )]

Jest to warunek, ktéry muszg spetnia¢ krotnosci osi Cp, Cagi Cr. Dostrzegamy
od razu, ze przynajmniej jedna o$ musi by¢ dwukrotna, bodlap=qgq=r=3
nierownos$¢ (8) przestaje by¢ spetniona.

Catkowitoliczbowe rozwigzania zawarte sg w tab. 1. Dla q = r —2 otrzy-
mujemy nie ograniczony od gory cigg grup dyedralnych (dwusciennych) @n

Tabela 1 Grupy punktowe pierwszego rodzaju

m p r Relacje okreslajace

n — - - qg =e

2n 2 2 C'=C”=(C,C2ie=¢e
sr 12 3 3 2 C%= %= (C3C23=¢
a 24 4 3 2  Ct=C3=(CtC32=e¢e
j 60 5 3 2 Cf=CI=(C5C¥ =¢

przy czym n = pJs 2. Istniejg natomiast tylko trzy grupy majace wiecej niz
jedng o$ o krotno$ci wyzszej niz 2. Mianowicie dla q = 31 r—2 mozna uzys-
ka¢ grupy: tetraedru &-[p = 3), oktaedru G(p = 4) oraz ikosaedru J°(p = 5).
W przeciwienstwie do grup i tworzgcych tzw. liste Leonarda [1], nie
majg one odpowiednikéw w dwdch wymiarach.

Tzw. grupy punktowe drugiego rodzaju, zawierajgce rowniez odbicia, moz-
na uzyskaé, wprowadzajgc do znanych juz grup czysto obrotowych inwersje i.
Najbardziej oczywistym sposobem jest wykorzystanie przemiennos$ci i z innymi
transformacjami i wykonanie iloczynu prostego pomiedzy dang grupg punk-
towa i grupa {e, i}

# = {e, i}x" ©)
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Uzyskujemy w ten sposéb grupy ,,z kreskg”: <, @n, (Qoraz J. Oczywiscie
kazda z nich zawiera inwersje.

Grupy drugiego rodzaju nie zawierajgce inwersji otrzymujemy w inny
sposob. Odszukujemy w grupie A podgrupe niezmienniczg o indeksie 2. Dla
pewnego ge”\J" mamy wtedy

&= ugjf. (10)

Nietrudno zauwazy¢, ze
<o#? = ZfKjig#? (12)

réwniez bedzie grupg i to izomorficzng z Mozliwe do uzyskania grupy to

OtrzymaliSmy wiec wszystkie grupy drugiego rodzaju. Uzyta tutaj notacja
zostata zaczerpnieta z Weyla [1] i wypada ja na koniec odnie$¢ do znacznie
popularniejszej symboliki Schoenfliesa. Okazuje sig, niestety, ze nie ma prostej
relacji miedzy tymi dwoma sposobami oznaczen (tab. 2); wybo6r odpowiedniego
symbolu Schoenfliesa jest dla §fin, txn€ni uzalezniony od krotnosci
osi gtéwnej. Wynika to, jak juz wspomnieliSmy, z odmiennego wyboru inwolu-
cji podstawowej.

Tabela 2. Grupy punktowe drugiego rodzaju
sr, a, 3 G3T

n nieparzyste
n parzyste

A Sy

Wykonujgc niewtasciwe operacje symetrii na molekutach, zaktadamy nie-
zmienniczo$¢ hamiltonianu wzgledem inwersji wspdtrzednych. Jezeli jednak
uwzgledni¢ oddziatywania stabe miedzy czgstkami elementarnymi, zatozenie to
nie bedzie dtuzej spetnione. Idealne odbicie zwierciadlane czgsteczki (tzn. maja-
ce identyczng energie) powinno by¢ zbudowane z antymaterii. Najciekawszg
konsekwencja tego faktu jest nieznaczna réznica energii miedzy enancjomera-
mi (enantiomeric excess), w ktorej niektdrzy upatrujg przyczyne homochiralno-
§ci biomolekut m .

Grupy punktowe, wyprowadzone po raz pierwszy w 1830 r. [8], byty przez
dtuzszy czas obiektem zainteresowania przede wszystkim krystalografow (do-
kfadnie te grupy punktowe, ktére moga stanowi¢ grupy ilorazowe grup prze-
strzennych wzgledem grupy translacji). Pierwszym zastosowaniem grup punk-
towych o bezposrednim znaczeniu dla chemii byto ich wykorzystanie pizez
Bethego do teorii pola krystalicznego [9], wkroétce zaprzegnietej do opisu zwia-
zkow kompleksowych. Szybko rozpowszechnione w innych dziatach chemii
teoretycznej, grupy punktowe ujawnity swojg uzytecznos$¢ jako wygodne, cho¢
niedoskonate deskryptory geometrii czgsteczek. Obecnie symbolika Schoen-
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fliesa pojawia sie nawet w podrecznikach biochemii przy omawianiu struktury
agregatoéw biatkowych, zazwyczaj w zupetnym oderwaniu od teorii grup (por.

np. [ 10]).
12. GRUPY SZKIELETOWE

Mozna teraz zapyta¢, czy aby wszystkie wyprowadzone grupy punktowe
majg swoje molekularne uciele$nienie. Nasza wiara we wspotczesny warsztat
syntetyczny kaze nam odpowiedzie¢ bez zastanowienia: ,,A jakze!”, nawet jesli
nie potrafimy sypna¢ z rekawa przyktadami. Postawione pytanie nie jest jed-
nak wcale naiwne, dotyka bowiem problemu powigzania wyimaginowanego
zbioru operacji symetrii z rzeczywistg strukturg czasteczki.

Przede wszystkim nalezy zda¢ sobie sprawe, ze jednej grupie punktowej
odpowiada zazwyczaj kilka nieréwnowaznych realizacji geometrycznych, to
znaczy takich, ktdre nie mogg zosta¢ zdeformowane w siebie nawzajem bez
przejsciowego obnizenia lub podwyzszenia symetrii. Potrzebne jest wiec wpro-
wadzenie dodatkowego rozréznienia w obrebie kazdej grupy punktowej,
uwzgledniajgcego strukturalne zréznicowanie opisywanych konfiguracji jader.
Wiasnie w tym celu wprowadzono pojecie grup szkieletowych (framework
groups) [11], z ktérego —z pewnymi modyfikacjami —bedziemy teraz korzystac.

Naturalng konsekwencjg przyblizenia Borna-Oppenheimera jest utozsa-
mienie symetrii czasteczki z symetrig konfiguracji jader, ktére sg permutowane
przez poszczegdblne transformacje. Grupe punktowg zastepujemy wiec izomor-
ficzng grupg permutacji punktéw w przestrzeni tréjwymiarowej, ktérej orbity
okre$lone sg zbiorami atomoéw réwnowaznych. Stwarza to dodatkowe rozroz-
nienie pomiedzy czasteczkami, bowiem zazwyczaj jedng grupe punktowag mo-
zemy wzajemnie jednoznacznie odwzorowaé na wiele grup permutacji (i vice
versa). Te nowo powstate klasy rdwnowaznosci bedziemy nazywaé grupami
szkieletowymi.

Jak wiemy, kazdej transformacji ge@ dziatajagcej w E3 odpowiada pod-
przestrzen niezmiennicza L fejeE 3 zawierajgca wszystkie punkty, ktére nie
zmieniajg potozenia pod wplywem g

L(0)= {xeE3|0x = x}. (12)

Jest ona wiec rozpinana przez wektory wiasne reprezentanta macierzowego
g odpowiadajgce wartosci wiasnej 1. Dla identycznosci e podprzestrzeh nie-
zmiennicza pokrywa sie z E3, jej wymiar jest wiec rowny 3. Dla pozostatych
obrotow wiasciwych podprzestrzen L(C,,) jest jednowymiarowa i pokrywa sie
z 0sig obrotu. Niewasciwym operacjom symetrii odpowiada dim L(S,) = 0 dla
n > 1, wyjatek stanowig ptaszczyzny symetrii, dla ktérych dim L(cr) = 2. Pod-
przestrzeh niezmienniczg mozna w zasadzie utozsami¢ z elementem symetrii
odpowiadajgcym danej operacji. Czytelnik zechce jednak rozwazy¢ element
symetrii odpowiadajacy np. obrotowi S4. Je$li wszystkie elementy symetrii
przecinajg sie w jednym punkcie, to punkt ten nazywamy osobliwym.
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Grupg symetrii potozenia iV(x) punktu jc wzgledem symetrii # nazywamy
(por. [12])
W(x) = {ge&\gx = j}. (13)

Liczba atomdéw réwnowaznych o symetrii "W (krotno$¢ pozycji szczeg6lnej)
bedzie wiec dana jako

for = [S:*r]. (14)

Grupe ilorazowg /W nazywamy grupa wymiany potozen (interchange group).
Aby dany punkt x miat symetrie potozenia iV, musi on oczywiscie naleze¢ do
podprzestrzeni niezmienniczych wszystkich elementéw iV. Jednoczes$nie nie mo-
ze on naleze¢ do podprzestrzeni niezmienniczej zadnego elementu symetrii spo-
za W, bo inaczej symetria potozenia musiataby by¢ wyzsza. Je$li np. w grupie
<V bedziemy rozwaza¢ punkty o symetrii potozenia *®, to stwierdzimy, ze
muszg one leze¢ w ptaszczyznie av lub ad, lecz nie na ich przecieciu. Tak wiec

xe()L(g)\ H L(ft). (15)
geW h<=A\iT

Wynika stad, ze z wyjatkiem sytuacji, w ktérej x znajduje sie w punkcie osob-
liwym, symetrie potozenia mozemy jednoznacznie okresli¢ podajac najnizej wy-
miarowy element symetrii, na ktdrym lezy jc Takich tez oznaczen bedziemy
uzywac, dodajac dwa symbole: O dla punktu osobliwego (W = <& oraz X dla
pozycji ogblnej Na przyktad, dla grupy STd bedziemy mieli: O, 4C3,
3C2, 64d, X (liczby przed symbolami oznaczajg liczbe réwnowaznych elemen-
tow symetrii).

Mozemy wiec w prosty sposob klasyfikowac grupy szkieletowe w oparciu
0 obsadzenie pozycji szczeg6lnych grupy punktowej przez atomy. Jako przy-
ktad rozwazmy molekute oksiranu 1, ktérego grupe szkieletowg mozemy
przedstawic jako S2»[C2(0), X (H4)]. Z zapisu tego wynika, ze na osi
dwukrotnej znajduje sie atom tlenu, w ptaszczyznie av (lecz nie na osi Cz) lezg
dwa réGwnowazne atomy wegla, w pozycji ogélnej natomiast znajdujg sie cztery
atomy wodoru. Czgsteczka p-chinonu 2 ma grupe szkieletowa, ktérg zapiszemy
jako ®2h[C2(C20 2), <r(C4H4)], klasterowi [Mo6CI8|4+ 3 za$ odpowiada
<QI[3C4(M02), 4C3(C12)]. Zauwazmy, ze (a) w zapisie pomijamy te pozycje,
ktore nie sg obsadzone atomami; (b) w nawiasie podajemy atomy lezace tylko
najednym z rownocennych elementow symetrii, a liczbe tych ostatnich umiesz-
czamy przed symbolem pozycji. Jak wiec wida¢, krotno$¢ elementu symetrii
jest zazwyczaj nizsza od krotnosSci odpowiadajgcej ma pozycji.

Flurry [12] sugeruje uzycie symboli grup symetrii potozenia zamiast sym-
boli elementow symetrii. Pozostaniemy jednak przy symbolice Pople’a [11],
ktdéra jest bardziej praktyczna i, jak pokazaliSmy, nie prowadzi do niejedno-
znacznosci.
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H H

'_? SNS 4

1

Rys. 2

Pojawia sie teraz pytanie, w jaki spos6b odnalez¢ grupy szkieletowe od-
powiadajgce wszystkim uktadom o N atomach. Z powodu tego, ze atomow
réwnowaznych lezacych w pozycji o symetrii W musi byé doktadnie k*, szu-
kamy partycji

(16)

gdzie rip- jest liczbg klas réwnowaznosci atoméw o symetrii potozenia W.
Ponadto n# ~ 1, dla wszystkich grup majacych punkt osobliwy, gdyz nie moze
sie w nim znajdowac wiecej niz jeden atom. Warunek 16, jakkolwiek koniecz-
ny, nie jest jednak wystarczajacy, gwarantuje on bowiem jedynie, ze symetria
uktadu bedzie nie nizsza niz W rzeczywistosci danej partycji moze odpowia-
da¢ pewna nadgrupa Na przyktad, umieszczajgc dwa atomy réwnowazne
w ptaszczyznie av grupy €2v, otrzymamy konfiguracje o symetrii @mh. Koniecz-
no$¢ dokonywania eliminacji w tym i w innych przypadkach komplikuje nieco
powyzszg metode. Otrzymane z jej uzyciem grupy szkieletowe dla N » 6 moz-
na znalez¢ w pracy Pople’a [11].

Przygladajac sie strukturze 2, dostrzezemy z fatwoS$cig, ze usuniecie na
przyktad atomoéw wodoru nie zmieni symetrii czasteczki. Mozna wiec probowac
znalez¢ w obrebie danej grupy punktowej wszystkie nierownowazne minimalne
grupy szkieletowe, to znaczy takie, w ktérych usuniecie dowolnego zbioru
atomow rownowaznych spowoduje podwyzszenie symetrii. Zadanie to nie jest
trudne, jesli posiada sie tabele grup szkieletowych i (lub) odrobine wyobrazni.
Wybor istotniejszych minimalnych grup szkieletowych zawarty jest w tab. 3.
Jak widzimy, tylko czes¢ grup punktowych ma tranzytywne grupy szkieletowe,
na przyktad do uzyskania symetrii potrzeba co najmniej dwoch roéznych
zbiorow atomow roéwnowaznych. Struktura minimalnych grup szkieletowych
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tlumaczy, dlaczego czasami wyzsze symetrie (w sensie rzedu grupy) sg znacznie
bardziej powszechne niz niektore symetrie niskie.

Dalszg analize tab. 3 poltgczymy z prezentacjg matej menazerii czasteczek
o réznych geometriach. Prawdziwe ogrody zoologiczne znajdzie Czytelnik np.
w ksigzkach [13] i [14]. Wart uwagi jest rowniez interesujacy przeglad chiral-
nych czasteczek organicznych o wysokiej symetrii [15].

Tabela 3. Niektore minimalne grupy szkieletowe
Grupa Minimalne grupy szkieletowe

v [X(ABCD)] (czworoscian dowolny)
o, [<r(ABC)] (tréjkat dowolny)
o [X(A2B2C2)] (o$mioscian dualny do réwnolegtoscianu)
9% [X(AnBJ] (asymetryczna helisa)
[X(A2)] (symetryczna helisa)
(A), av(BJ] (n>2: piramida u-gonalna; n = 2: trjkat réwnoramienny)
[".(A*Bn)] (u > 2: Scieta piramida n-gonalna; n = 2: trapez réwnoramienny)
p? (AB)] (odcinek skierowany)
K(A B,)]
[X(A2,B2)]
I>d(A2M (antypryzmat n-gonalny)
®h 1>(A4)] (prostokat)
[C2(A2), C2(B2] (romb)
%  @C2.(AJ] («-kat foremny)
CN(A2)L (pryzmat u-gonalny)
rgoh @ «(A23 (odcinek)
K [X(A2nB2n)]
St [X(A12)] (czworoscian przyciety — zdeformowany ikosaedr)
Ji [C3(AJ (tetraedr)
[<u(A12)] (Scigty tetraedr)
h [%,(A12)] (zdeformowany ikosaedr)
&  [X(A24)] (szescian przyciety)
CCA(AB6)] (oktaedr)
[C3(Ag) (szescian)
\X (A60)] (przyciety dodekaedr)
A, [C5(AL2)] (ikosaedr)
[C3(A20)] (dodekaedr)
[>.,(A60)] (dwudziestoscian Sciety)

13. SYMETRIE PUNKTOWE A MOLEKULY

Najnizsza mozliwa symetria punktowa jest reprezentowana przez grupe
trywialng % zawierajacgjedynie tozsamos¢. Pojawia sie ona zawsze, gdy kazdy
atom molekuty jest rownowazny tylko samemu sobie, a wiec — zwlaszcza
w wypadku wiekszych uktadow — bardzo czesto. By jg zrealizowaé, potrzeba
co najmniej czterech nierownocennych atomow nie lezagcych w jednej ptasz-
czyznie. Te nieciekawg grupe punktowa przypiszemy wiec czgsteczkom tetrae-
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drycznym typu XABCD, piramidalnym XABC oraz innym, w ktérych brak
symetrii jest na przyktad uwarunkowany sterycznie. Posrod molekut asymet-
rycznych znajdziemy zarowno naturalne aminokwasy, monocukry, witaminy,
jak i czasteczki cieszace sie zlg stawa, jak choéby sarin 4.

Grupa punktowa % moze zostaC zrealizowana za pomoca co najmniej
trzech nieréwnocennych atomow. Symetrie te wykazuje wiec ogromna wiek-
szo$¢ czasteczek planarnych, jak chocby indol, imidazol czy chinolina, ale row-
niez wiele czasteczek nieptaskich, majacych tylko ptaszczyzne symetrii, jak na
przyktad karboran 5.

Jak wiemy skadingd, komdrka elementarna uktadu tréjskosnego majgca
posta¢ réwnolegtoscianu dowolnego ma symetrie %. Poprzez dualizacje tej
bryty uzyskamy o$Smioscian o $cianach bedacych przystajacymi tréjkatami do-
wolnymi. Bedzie on nalezat do tej samej grupy punktowej, a mozna go utwo-
rzy¢ za pomocag trzech par rownocennych atoméw A2B2C2. Ta dosy¢ wymysl-
na konstrukcja sprawia, ze symetria %jest stosunkowo rzadka. Sztandarowym
jej przyktadem jest I,2-dibromo-1,2-dichloroetan w konformacji naprzemian-
legtej. Ciekawszy okaz to I,4-dimetylo-1,4-ditia-2,5-diboratacykloheksan 6
[16]. Za minimalny mozemy przyja¢ uktad C2B2S2 atomdéw tworzacych piers-
cien szesciocztonowy.

9
a-PVF
| V
CaHT

4 5 6
Rys. 3

Wyobrazmy sobie teraz nastepujgca sytuacje: na sferze wybieramy dwa
réwnolezniki symetrycznie wzgledem kota wielkiego i na kazdym z nich roz-
mieszczamy n punktow, tak by wyznaczaly wierzchotki n-kgta foremnego. Dla
n = 2, 3 konstrukcja ta jest przedstawiona na rys. 4. Jak wida¢, wszystkie 2n
punkty sg réwnocenne. Symetria tej konstrukcji zmienia sie z katem ¢ jak
nastepuje:

&—0 @nh,
0 < %< 7In (17)
&= uh

n/n < @< 2n/n

i tak dalej. i oznaczajg heterochiralne realizacje przestrzenne grupy

Konfiguracje uzyskang dla tej grupy mozna wyobrazi¢ sobie jako wycinek
helisy powielony osig «-krotng, totez na uzytek niniejszego artykutu nazwiemy
ja «-krotng helisg. By za$ podkresli¢ rownocennos¢ obu jej koncow, bedziemy
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moéwic¢ o helisie symetrycznej. Przykladami symetrii moga by¢ twistan
7 oraz zwigzek 8, jeden z serii podwdjnie mostkowanych bifenyli zsyntezowa-
nych ongi$ ze wzgledu na zawarty w nich szczegdélny motyw chirogenny [17].
Grupe punktowg mozna przypisaé trans-trans-zréms-perhydrotrifenylenowi
9 w konformacji ,,czterokrzestowej”.

Rys. 4. Grupy 3)n, 3ni i %rh (zob. tekst)

Rys. 5

Szczegolnie ciekawe, nie tylko ze wzgleddw stereochemicznych, przyktady
symetrycznych n-krotnych helis znajdujemy posréd zwigzkéw koordynacyj-
nych. Najbardziej znane sg kompleksy typu M (en)"+, na przykiadzie ktérych
tlumaczy sie zazwyczaj konwencje nazewnictwa enancjomerow. Jesli zamiast
etylenodiaminy uzy¢ odpowiednio zaprojektowanego tafcuchowego liganda
0 duzej liczbie centrow koordynujacych, to powstanie wielordzeniowy kom-
pleks o wiekszej liczbie skretdw zwany helikatem. Z symetrycznych ligandow
otrzymujemy symetryczne helisy, wiec na przykiad seksypirydyna tworzy kom-
pleksy Cd2L f+ 10a i Cu3L |+ IOb o symetriach odpowiednio Qz i ®3. (Istnieje
takze kompleks EuL 3+, ale ma on symetrige ~ 2.) Helikaty zdobyty sobie ostat-
nio duza popularno$¢ [18], umozliwiajg bowiem badanie proceséw samoorga-
nizacji. Ponadto sg substratami w matrycowych syntezach weztéw i katena-
now, totez jeszcze do nich powrocimy.

Symetrie !3rd odpowiadajg strukturom antypryzmatycznym. W szczegol-
nosci, dla n= 2 mamy tetraedr zdeformowany wzdtuz osi S4. Do grupy
Sl2d mozemy wiec zaliczy¢ niepodstawiony allen, a takze zwigzek 11 o szkiele-
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10a 10b
Rys. 6

cie typu adamantanu [19]. Symetrie @3awykazuje konformacja krzestowa cyk-
loheksanu, a takze np. kongresan 12. Stosunkowo najmniej jest uktaddw o sy-
metrii £tAd, przyktadem moze byé czasteczka siarki S8 oraz jednostka Au9
0 postaci centrowanego antypryzmatu Archimedesa 13, ktéra pojawia sie w pe-
wnym kompleksie fosfinowym [20].

Kazdg grupe Qrh (n > 2) mozna zrealizowaé na dwa nierbwnowazne (w
sensie minimalnych grup szkieletowych) sposoby: jako n-kat foremny lub w po-
staci pryzmatu n-gonalnego. Pierwszej sytuacji odpowiadajg wszystkie symet-
ryczne, ptaskie pierscienie oraz czasteczki bipiramidalne (usuniecie aksjalnych
atoméw nie powoduje podwyzszenia symetrii). Przykladow jest tutaj co nie-
miara, ale nie sg one zbyt interesujgce. Nieco ciekawsza jest sytuacja druga,
bowiem czasteczki pryzmatyczne sg mniej powszechne, niz mozna by sie spo-
dziewa¢, a to za sprawg konkurencyjnej geometrii antypryzmatycznej —
czasteczki C2H6, Mn2(Co)10 i Fe(Cp)2 przybierajg, jak wiadomo, konfor-
macje naprzemianlegta. Odstepstwa od tego trendu nie sg czeste: zaobserwowanie

S”S

\Y
* =bh2

Rys. 7
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naprzeciwlegtej konformacji Re2C||_ odegrato historyczng role w odkryciu
wielokrotnych wigzan metal-metal [21], wyjasnienie pryzmatycznej struktury
heksametylowolframu 14 wymagato natomiast odwotania sie do efektu Jah-
na-Tellera drugiego rzedu [22], Oczywiscie, istniejg struktury o postaci pryz-
matycznych klatek, takie jak tripryzman czy pentapryzman, w ktérych powy-
zszy problem sie nie pojawia, mamy tam jednak do czynienia z innym typem
grup szkieletowych.

Z tab. 3wynika, ze minimalne grupy szkieletowe &2hsg inne niz w wypad-
ku pozostatych grup Qrh Jak nietrudno sie domyslic¢, istnieje nieprzebrana
mnogo$¢ czasteczek zbudowanych na bazie zaréwno prostokata, jak i rombu.
tadnym przykladem pierwszej geometrii jest zwigzek 15 [23], zbudowany
z dwoch ikosaedrycznych klatek karboranowych. Dianion pentalenu 16 jest
z kolei przyktadem struktury tgczacej w sobie motyw prostokata i rombu.

=ch3

14 15
Rys. 8

Rozwazymy teraz grupy punktowe nie zawierajgce osi dwukrotnych pros-
topadtych. Powrd¢my na chwile do rys. 4 i zat6zmy, ze okregi gorny i dolny nie
lezg juz symetrycznie wzgledem kota wielkiego. Zmiany kata e beda teraz
generowac nastepujace symetrie

$f=0 m,
0O<e<nl/n &+,
<P= n/n W,.v,

n/n < o< 2n/n

gdzie i €~, tak jak poprzednio, oznaczaja enancjomorficzne realizacje gru-
py Podobnie jak w przypadku grup moéwiliSmy o symetrycznej helisie,
rozwazang konfiguracje jader mozemy nazwac helisg niesymetryczng. Symetrie

wykazujg m.in. trans-perhydroinden 17 oraz tnms-cyklookten 18. Interesu-
jacymi przyktadami zwigzkéw bedacych asymetrycznymi trojkrotnymi helisa-
mi sg: kompleks chromu (l11) z enterobaktyng 19 (schematycznie) [24] oraz
pochodna propellanu 20 [25]. Ta ostatnia czasteczka ma pewng szczeg0lng
ceche, o czym poOzZniej.
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Rys. 9

19 20
Rys. 10

Grupy <#hi 9 mnie majg przechodnich grup szkieletowych. W jaki spos6b
mozemy skonstruowaé grupy nieprzechodnie? Zauwazmy najpierw, ze grupy
rh i &ni mozemy przedstawi¢ w postaci iloczynu po6tprostego

%h = @h*-%, (19a)
(19b)

W obu wypadkach % zawiera odbicie w ptaszczyznie rownolegtej do osi
C,,. Jezeli wiec natozymy na siebie dwie grupy szkieletowe £irhw taki sposob, by
odpowiadajace sobie elementy symetrii sie pokryty, a nastepnie obrocimy jedng
z grup wokot osi gtéwnej o kat rézny od In/n i n[n, to otrzymana grupa
szkieletowa bedzie miata symetrie (traktujemy tutaj grupy szkieletowe jako
obiekty geometryczne). Jako przykitad niech postuzy zwigzek Na9(0-t-Bu)9
0 strukturze 21 [26], ktorego czasteczki, jesli zaniedbaé alkilowe podstawniki,
nalezg do grupy punktowej ~3h Za minimalng grupe szkieletowg mozemy
przyja¢ np. wszystkie atomy Na. Trzy atomy lezace w ,,ptaszczyznie rowniko-
wej” czasteczki tworzg tréjkat rownoboczny [3C21(Na)]. Pozostate 6 ato-
moéw stanowi pryzmat trygonalny [3trv(Na2)]. Zbiory plaszczyzn o*1*
1 €2 nie pokrywajga sie, totez wypadkowa grupa szkieletowa ma oczekiwanag,
nizsza symetrie i jest postaci * 3h[ah(Na3), X(Na6)]. Wykorzystujagc rownosé
(19b), Czytelnik zechce przeprowadzi¢ analogiczne rozumowanie dla grup
Jako przyktad moze mu postuzy¢ kation tetrametylospirobispirolidoniowy 22
o symetrii jedyny achiralny spos$r6d mozliwych stereoizomeréw [27].

Ostatnim etapem naszej przechadzki po molekularnym zwierzyncu jest
przyjrzenie sie czgsteczkom wysoce symetrycznym, ktérych grupy punktowe

3 — Wiadomosci Chemiczne 1-2/99
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Rys. 11

zawierajg wiecej niz jedng 0$ o krotnosci wyzszej niz 2. Nie trzeba wielkiej
wiedzy chemicznej, by dostrzec, ze posréd tych grup zdecydowanie najwieksza
popularnoscia cieszg sie dwie: ZF&i &h Istotnie, tetraedr i oktaedr to motywy
strukturalne tak czeste w chemii, ze pierwszy z nich $miato mozna uznac za
wizytowke stereochemii organicznej, a drugi — nieorganicznej. Trzeba jednak
zwroci¢ uwage, ze moéwiac o powszechnosci wystepowania, mamy na mysli
wielosciany centrowane, a wiec ze zwigzanym w $rodku atomem wegla lub
metalu. Znacznie rzadziej wystepuja, a i bardziej ciesza oko chemika, réznej
wielkosci klatki: tetraedryczne, takie jak adamantanu i niektérych jego izo-
lobalnych analogéw, oktaedryczne, jak choéby anionu B6H |_, czy szeScienne,
reprezentowane przez kuban. Oprécz wzruszen estetycznych zwigzki ta-
kie dostarczajg badaczom réwniez cennej wiedzy chemicznej, jak w wypadku
syntezy tetrakis(t-butylo)tetraedranu [28] i stwierdzenia jego nadzwyczajnej
stabilnosci.

Pozostate wysokosymetryczne grupy punktowe sg znacznie rzadziej spoty-
kane. Wynika to ze stopnia ztozonosci minimalnych grup szkieletowych, a do-
ktadniej z liczby atomow, ktére muszg by¢ rownocenne (tab. 3). Zaskakujacy
moze by¢ fakt, ze udato sie dotad zrealizowa¢ az trzy nierbwnowazne minimal-
ne grupy szkieletowe dla symetrii odpowiadajgce trzem réznym wieloScia-
nom. Sa to: dodekaedran, o geometrii dwunasto$cianu foremnego, ikosaed-
ryczny anion oraz fuleren C60 o pokroju pitki futbolowej. Struktury
tych trzech molekut, z ktérych kazda zawdziecza swe istnienie innemu rodzajo-
wi wigzan miedzy atomami, stanowig bodaj najbardziej frapujgce unaocznienie
uniwersalnosci tworzywa, ktérym dane jest sie postugiwa¢ chemikom. ,0Od-
krycie [dodekaedru i ikosaedru] stanowi bez watpienia jedno z najpiekniej-
szych i najbardziej osobliwych odkry¢ w catej historii matematyki” pisze Weyl
[1]. Co wiec mozna powiedzie¢ o czgsteczkach, ktére tak doskonale realizujg
symetrie tych bry#4?

Grupa punktowa z pozoru niewiele sie réznigca od grupy tetraedru,
nie ma niestety rownie prostych realizacji, moze poza pitkg do siatkowki. Sy-
metrie takg mozna czasem uzyska¢ w homoleptycznych oktaedrycznych kom-
pleksach z ptaskimi, symetrycznymi Ugandami, czego przykiadem moze by¢
heksafenylzelazo 23 (widok wzdtuz osi S6). W takich uktadach symetria 3Thnie
jest jednak zawsze stabilna, np. anion [Co(NO 2)6] 3“ wykazuje jg w krysz-
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tatach soli potasowych, ale w soli sodowej ma symetrie [29]. Z kolei w wy-
padku zwigzku Ti8C12, zar6wno dane eksperymentalne, jak i obliczenia wska-
zujg, ze nie mamy do czynienia z oczekiwang grupa punktowg 57, lecz naj-
prawdopodobniej ST&[30]. Ostatnim okazem o symetrii SThniech bedzie zwia-
zek 24a, czyli symetryczny oktaazadodekaedran. Rozwazany przez Paquette’a
jako cel przysztych syntez, nie zostat, jak sie zdaje, dotad otrzymany, jakkol-
wiek byt obiektem rozwazan teoretycznych [31].

23 24a 24b
Rys. 12

Do rozwazenia pozostaty nam juz tylko trzy czystoobrotowe grupy punk-
towe ST, 6 oraz J. Ich geometryczne reprezentacje przedstawione sg na rys. 13.
Z pierwsza z tych grup mozemy sie spotkac¢ w tetraedrycznych zwigzkach typu
X(YZ3)4. Gdy grupy Z sg mate, jak np. w neopentanie, czasteczka przybiera
konformacje 25a o symetrii tetraedrycznej. Jesli jednak podstawniki Z sg od-
powiednio duze, to korzystniejsza energetycznie staje sie chiralna, skrecona
konformacja 25b nalezaca do grupy punktowej ST (podstawniki Z obsadzajg
wtedy naroza zdeformowanego ikosaedru — czworos$cianu przycietego, por.
rys. 13). Istotnie, pomiary metodg dyfrakcji elektronéw wskazuja, ze w réwno-
wagowej konformacji perfluoroneopentanu grupy CF3sg odchylone od poto-
zenia antyperiplanarnego o i = 18,3° [32], Symetria ta zostataby takze wymu-
szona konformacjg pierscieni pieciocztonowych w czgsteczce nie otrzymanego
dotad C17-heksakwinanu 26a [33], ktdra powstataby przez zastgpienie w struk-

Rys. 13. Chiralne wielo$ciany przyciete: czworo$cian szescian (O) i dwunastoscian (Jr)
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turze 20 atoméw tlenu grupami metylenowymi. Wreszcie tetraazadodekaedran
24b, jesli zostanie kiedy$ powotany do istnienia, bedzie réwniez nalezat do
grupy F.

Autor nie wie, czy istniejg molekuty o symetriach (9 oraz J. Te pierwsza
mogtyby mieé pochodne kubanu: symetrycznie podstawione (por. 25a i grupe
ST) lub mostkowane (jak np. 26b). W obu wypadkach minimalna grupa szkiele-

Rys. 14

Rys. 15

towa jest ta sama — odpowiada ona narozom szeScianu przycietego (rys. 13).
Grupa punktowa J moze by¢ tatwo zrealizowana przez namalowanie na iko-
saedrze odpowiedniego wzoru, np. motylkéw [34], czego nie da sie jednak
uczyni¢ z zadng molekutg. Te wysokg symetrie mozna jednak, przynajmniej
teoretycznie, otrzymac przez odpowiednie podstawienie dodekaedranu lub fu-
lerenu. Synteza zwigzkow jedynie dla ich symetrii punktowej majednak w so-
bie co$ z pisania wierszy do zatozonych z géry rymow.

W ten sposdb zakonczyliSmy przeglad réznych rodzajéow symetrii, ktore
zaobserwowa¢ mozna w czasteczkach. Jak sie przekonalismy, grupy szkieletowe
umozliwiajg bardziej szczegdtowy opis geometrii molekut niz grupy punktowe.
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Poszukiwanie tzw. podsymetrii, z ktérym mamy tu do czynienia, jest zagadnie-
niem o wiekszej ogolnosci, dotyczacym nie tylko stereochemii [35]. Zadamy
sobie teraz wazne pytanie: czy zaprezentowany opis symetrii molekularnej za
pomocg grup punktowych jest rzeczywiscie wystarczajacy, czy tez istniejg moze
powody, dla ktérych nalezatoby go zmodyfikowac lub rozszerzy¢?

14. GRANICE STOSOWALNOSCI GRUP PUNKTOWYCH

Podstawowe ograniczenie zawiera si¢ w samej definiq'i grupy punktowej,
ktdra jest zbiorem izometrii. Tym samym, nasz dotychczasowy model symetrii
traktuje molekute jak marmurowy posag, zaktadajgc niezmienno$¢ wzglednego
potozenia wszystkich jej elementow. W rzeczywistosci jednak prawie wszystkie
czasteczki sg niesztywne. Przez niesztywno$¢ bedziemy dalej rozumie¢ wszyst-
kie procesy prowadzgce do duzych zmian odlegtosci miedzyatomowych, nieza-
leznie od fizycznej natury tych proceséw. Za objawy niesztywno$d uznamy
wiec rotacje wewnetrzne, bedgce konsekwencjg niskich barier potencjatu pew-
nych drgan torsyjnych, i takie zjawiska, jak np. inwersja czasteczki amoniaku,
pseudorotacja Berry’ego, inwersje i pseudorotacje pierscieni, wynikajgce ze
sprzezen rowibracyjnych. Wreszcie do niesztywnosci zaliczymy réwniez fluks-
jonalnos$¢, a wiec zdolno$¢ do szybkich, odwracalnych i zazwyczaj zdegenero-
wanych przegrupowan, jakie obserwujemy w niektérych policyklicznych alke-
nach, réznego rodzaju zwigzkach metaloorganicznych, w szczeg6lnosci kar-
bonylkach metali przejSciowych, oraz w klatkowych boranach. W wypadku
molekut niesztywnych przedstawiony w poprzednich ustepach spos6b opisu
symetrii zawodzi, nie wyjasnia bowiem réwnocennosci atoméw, powodowanej
przez procesy dynamiczne zachodzace szybko w skali czasowej eksperymentu.
W ogo6lnosci to, co nazywamy czasteczka, jest zazwyczaj zbiorem rdznych
konfiguracji atomow, a jak duzy bedzie to zbior, zalezy w znacznej mierze od
naszej, chemikdw, oceny.

Takie spojrzenie na molekute rodzi kolejny problem. Spora cze$¢ zastoso-
wan teorii symetrii w chemii to rozwigzywanie probleméw iloSciowych, pod-
czas gdy sama symetria jest pojeciem typowo jakosciowym. Co wiecej, od
molekuty, ktorej przypisujemy grupe punktowa, zadamy, by idealnie wypet-
niata wszystkie stawiane jej wymogi geometryczne. (Nasz posag, nie dos¢ ze
marmurowy, musi by¢ jeszcze kanonem matematycznego piekna.) Zrozumiate
jest wiec zainteresowanie tzw. ciggtymi miarami symetrii [36], ktdre iloSciowo
podajg ,,0dlegtos¢” konfiguracji jader od zadanej grupy punktowej (Scislej —
grupy szkieletowej). Szczeg6lne znaczenie ma tu ztozony problem miar chiral-
nosci [37]. Zagadnienia te stanowig dziedzine sama w sobie i nie bedziemy ich
tutaj omawiac.



38 M. STEPIEN
II. MODELE SYMETRII MOLEKUL NIESZTYWNYCH
ILI. GRUPA PERMUTACIJI-INWERSJI | JEJ WEASCIWOSCI

Poczatki zainteresowania symetrig molekut niesztywnych zwigzane sg
w duzej mierze z rozwojem teorii widm oscylacyjnych i rotacyjnych. Pierwszy
spojny opis takiej symetrii podany zostat przez Longuet-Higginsa w jego fun-
damentalnej pracy z 1963 r. [38], w ktorej zdefiniowat grupe permutacji-inwer-
sji, omowiong w dalszej czesci tekstu. Alternatywne, acz bardziej skomplikowa-
ne ujecie zagadnienia pochodzi od Altmanna [39, 40], ktéry postuzyt sie kon-
cepcjg tzw. operacji izodynamicznych. Warta wspomnienia jest rowniez idea
grupy izometrycznej podana przez Giintharda i wspo6tpracownikow [41], Ist-
nieje kilka prac przegladowych zbierajagcych wyniki badan nad teorig symetrii
czasteczek niesztywnych [42, 43] oraz ksigzka Bunkera [44] konsekwentnie
stosujgca te teorie do probleméw spektroskopii.

Do rozwazan stereochemicznych nie bedziemy jednak potrzebowaé tak
ztozonego formalizmu jak spektroskopisci, przedyskutujemy go wiec w pew-
nym uproszczeniu. Czytelnik powinien jednak pamieta¢, ze opis symetrii réz-
nego typu hamiltonianéw molekularnych wymaga znacznie wigkszej precyzji
matematycznej.

Zajmijmy sie na poczatek czasteczkag nitrometanu. Ma ona jeden stopien
swobody, kat torsyjny okre$lajacy potozenie grupy CH3 wzgledem ptaszczyzny
grupy nitrowej. Na rys. 16 oznaczony jest on jako t i ma takg wartos¢, ze
odpowiadajgca mu konformacja ma symetrie trywialng. Obrot grupy metylo-
wej 0 120° wokét osi wigzania C—N daje nam konformacje réwnowazng. (Za
réwnowazne bedziemy uwazaé dwie konformacje, ktére mozna na siebie wzaje-
mnie jednoznacznie odwzorowa¢ z zachowaniem chemicznej tozsamosci ato-
mow i odlegtosci miedzyatomowych.) Ten obrét wewnetrzny mozemy potrak-
towac jako operacje symetrii i wyrazi¢ za pomocg permutacji (123) metylowych
atomow H (por. rysunek). Bedzie ona stanowi¢ jeden z generatoréw petnej
grupy symetrii niesztywnej.

Dokonajmy teraz innego obrotu, mianowicie zastapimy x przez 360°—t.
Otrzymalismy kolejng rownowazng konformacje, a wiec obro6t ten stanowi
nowag operacje symetrii. Mozemy jg wyrazic¢ nie tylko jako obrot wewnetrzny,
lecz takze jako odbicie catej czasteczki w ptaszczyznie grupy N 02, po ktérym
nastapito przestawienie wskaznikéw atomoéw 2 i 3. Skrétowo mozemy to
zapisa¢ jako <vl (23). Mozna pokaza¢ [41], ze kazdag zmiane wspdtrzednych
wewnetrznych prowadzacg do réwnowaznej konformacji, mozna przedstawic
jako ztozenie pewnej izometrii z permutacjg wskaznikow atomadw.

Poczynmy teraz pewne istotne spostrzezenia. Dwie réwnowazne konfor-
macje czasteczki sg z zatozenia przystajace, przy czym moze to by¢ przystawa-
nie wiasciwe (poprzez obrét) lub niewtasciwe (poprzez odbicie). Konformacje sa
okreslone z doktadnos$cig do obrotu w przestrzeni, wiec nie musimy znac¢ ex-
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(23)(45)*

180°-
80%T  a(23x45)

t+ 120°
(123)*
ci

(23)*
oi, (23)

3 "2

Rys. 16. Operacje symetrii dla nitrometanu

plicite postaci izometrii wchodzacej w sktad operacji symetrii. Musimy jednak
wiedzie¢, czy izometria ta zawiera inwersje, aby moc okresli¢ rodzaj przystawa-
nia pomiedzy konformacjami. Mozemy wiec formalnie traktowaé operacje sy-
metrii jako permutacje, jezeli izometria nie zawiera inwersji, lub, w przeciwnym
wypadku, jako permutacje-inwersje. Te ostatnie bedziemy odréznia¢ od czystych
permutacji gwiazdka, tak wiec operacje t->360°—t oznaczymy jako (23)*.

Na rys. 16 mamy jeszcze jedng operacje symetrii czasteczki nitrometanu,
mianowicie r -m 180°—t. Odpowiada jej ztozenie permutacji z odbiciem w pta-
szczyznie prostopadiej <2(23) (45) lub alternatywnie — permutacja-inwersja
(23) (45)*. Razem z dwiema pozostatymi operacjami generuje ona peing gru-
pe symetrii nitrometanu *Ch3o2 Grupa ta jest rzedu 12 i stanowi pierwszy
przyktad grupy permutacji-inwersji (Pl) [38] zwanej tez grupg symetrii mole-
kularnej.

W ogoélnosci grupa Pl czasteczki niesztywnej spetnia

$e:®0>kjx{e,e*}, (20)

j=i
gdzie kjjest liczebnoscigj-tego zbioru atomow rédwnowaznych, n zas$ jest liczbg
tych zbioréw (Cg) oznacza wielokrotny iloczyn prosty). Inwersja e*, ktéra dziata
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na wspoétrzednych, nie za$ na wskaznikach atomoéw, komutuje z permutacjami,
podobnie zresztg jak wszystkie izometrie. Wielko$¢ grupy * ograniczona jest tzw.
warunkami wykonalnos$ci (feasibility) natozonymi na permutacje i permutacje-in-
wersje. Warunki te sg zalezne od rozwazanej sytuacji i wyboru dokonanego przez
badacza. Zazwyczaj za niewykonalne przyjmuje sie operacje wymagajace zrywania
wigzan lub permutacji ligandow wokot stereochemicznie sztywnych centréw.

Jak stwierdziliSmy, aby w petni opisa¢ symetrie molekuty niesztywnej, nie
musimy sie postugiwac izometriami. Jednakze za ich pomocg mozemy w spo-
séb bardziej czytelny przedstawié strukture grupy PI, rozktadajac jg na iloczy-
ny poétproste grup izomorficznych z grupami punktowymi.

Na poczatek musimy ustali¢ potozenie wybranej przez nas sztywnej czesci
molekuty, zapewniajgc sobie w ten sposéb uktad odniesienia. W wypadku
nitrometanu najbardziej naturalne bedzie unieruchomienie grupy nitrowej, ja-
ko majacej wiekszy moment bezwiadnosci niz grupa CH3. Generatory grupy
<Bprzedstawione na rys. 16 czynig zados¢ natozonym przez nas wiezom. Ope-
racja (123) odroznia sie od pozostatych tym, ze jej sktadowa izometria jest
tozsamoscig. Operacje symetrii tego typu nazywamy wewnetrznymi. Tworzg
one grupe wewnetrzng * (intrinsic group), ktéra stanowi dzielnik normalny
grupy Pl. W wypadku nitrometanu operacja (123), ktdrg bedziemy tez ozna-
cza¢ jako C3, generuje grupe cykliczng » 3, odzwierciedlajgcg symetrie grupy
metylowej.

Pozostate dwie operacje zawierajg nietrywialne izometrie i generujg inng
grupe, izomorficzng z S2v. Grupa ta odzwierciedla symetrie wiezéw (w naszym
wypadku — symetrie reszty nitrowej), dlatego tez nazywamy ja grupg wiezéw
molekularnych {frame group) i oznaczamy ogdlnie przez § F. Zazwyczaj nie jest
ona niezmiennicza w * (a jak jest w wypadku nitrometanu?), totez mozemy
napisaé

$= A4, (1)

Strukture symetrii grupy » Chho2 mozemy zatem przedstawié¢ jako
Nchdho2= N a” (22)

Rozwazymy teraz inny przykiad, czasteczki etanu. Generatory jej grupy
Pl przedstawiono na rys. 17. Operacje symetrii t-»t + 120° oraz t-> 360“—t
sg zupetnie analogiczne do tych z rys. 16: pierwsza z nich jest operacjg wewne-
trzng, a druga — operacja z grupy wiezow molekularnych. Pozostate dwie
operacje: C3 oraz C2+ r0znig sie natomiast od poprzednich tym, ze nie zmie-
niajg kata torsyjnego «. W istocie generujg one grupe punktowg do ktorej
nalezy rozwazana konformacja (por. tez zaleznosci (17)).

Jak sie okazuje, zbidr tych wszystkich operacji, ktore nie zmieniajg paramet-
row wewnetrznych czgsteczki niesztywnej, tworzy w  podgrupe niezmiennicza,
ktorag nazwiemy podgrupg punktowg i oznaczymy jako [45]. Okresla ona
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(123)(456)

(23)(56)*
«(23X56)

(14X26X35)
Cu

6

Rys. 17. Operacje symetrii dla etanu

najwyzsza symetrie punktowg wspélng dla wszystkich warto$ci parametrow we-
wnetrznych. Dla nitrometanu symetria ta jest trywialna, dlatego “ch&o2= "i-
Dla etanu, jak juz pokazaliSmy, "ch« = " 3-

Skoro podgrupy wewnetrzna i punktowa sg obie niezmiennicze w g, a do
tego nie zawierajg wspdlnych elementéw (oprdcz tozsamosci), mozemy napisac

Z1x < ] (23)

W niektorych wypadkach mozliwe jest znalezienie w * podgrupy izo-
morficznej z grupga ilorazowg

XT=~(Mrx$p). (24)

Wtedy mozemy zapisa¢ grupe symetrii molekuty niesztywnej w postaci ktére-
gokolwiek z iloczynéw [45]

& = (&l x<gp)A JST, (25a)
g = &I A(&pAX\ (25Db)
% = <p /\(%l /\X). (25¢)
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Z (25b) mamy natychmiast, ze podgrupa punktowa jest dzielnikiem nor-
malnym grupy wiezdw molekularnych

<%= <paX. (26)

W czasteczce etanu grupa “czh6= "3 jest generowana przez C3. C3 oraz
C2Xgeneruja z kolei podgrupe punktowg. Pozostaty generator, oznaczony jako

ov(56) przynalezy wiec do grupy JfCHo= Ostatecznie strukture grupy Pl
etanu mozemy wyrazi¢ jako
N B="a(S3an 27)

Jej rzad wynosi 36. Grupa wiezéw molekularnych dla etanu jest wiec izomor-
ficzna z S(d lub, co na jedno wychodzi, z Si3h

Przeanalizujmy jeszcze Kkilka przykladéw. Czgsteczka trimetyloboru
B(CH3)3 sktada sie z trzech niezaleznych rotor6w o symetrii trojkrotnej, totez
grupa wewnetrzna bedzie iloczynem prostym

"B(CH38 = "3a X"36 X"3¢c> 28
(

gdzie a, b, ¢ indeksujg kolejne grupy metylowe.
Nieruchomg czes¢ molekuty stanowig atomy BC3, tak wiec grupa wiezéw
jest izomorficzna z @3h. Ostatecznie

AB(CH3)3 = 073a X *"3bx ~3¢c) A ®3h- (29)

Czasteczka amoniaku ma trywialng grupe wewnetrzng. Podgrupa punk-
towa jest oczywiscie izomorficzna z &3v. Jezeli ustalimy potozenie atoméw
wodoru tak jak na rys. 18, to inwersja czasteczki bedzie réwnowazna odbiciu

Rys. 18 Inwersja czasteczki amoniaku. Za uklad odniesienia przyjeto plaszczyzne atoméw H.
W rzeczywistosci inwersja zachodzi wzgledem $rodka masy

w plaszczyznie wyznaczanej przez te atomy. Operacja ta generuje podgrupe
XNB= 75 niezmienniczag w grupie Pl. Tak wiec dla amoniaku

ANH3= A1) X% = @3h- (30)

Warto zwréci¢ uwage na fakt, ze izomorfizm ~ NH ~ Oizhjest ,naturalny”
w tym sensie, ze sugeruje usredniong w czasie planarnos¢ czasteczki amoniaku.
Podobnie ma sie sytuacja z konformacjg krzestowg cykloheksanu [46], dla
ktorej grupa symetrii jest postaci

ACBH12 = & X = $6h = X ~3d- (31)
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Grupa J* = {e, F}, gdzie F jest operacjg inwersji pierscienia (flip — rys.
19), stanowi grupe ilorazowg *c6Hi2 Jak tatwo sprawdzi¢, komutuje z pod-
grupg punktowg &cth12 =~ 3d- Grupa wewnetrzna jest po raz kolejny trywial-
na, a wiec zaréwno grupa wiezow ~c6Hi2>Jak 1cata grupa PI jest izomorficzna
Z grupg S>6h (za wiezy mozna przyja¢ statos¢ potozenia srodkow wigzan C—C).
Jest to jedno z kilku matematycznych usprawiedliwier dla ptaskiej projekcji
Hawortha pierscienia cykloheksanowego. Nalezy jednak pamigta¢, ze w wigk-
szosci wypadkow struktura grupy symetrii molekuty niesztywnej nie ma zad-
nego odpowiednika posréd grup punktowych, totez pokazanych uprzednio
izomorfizmdéw nie nalezy sobie zbyt mocno bra¢ do serca.

Rys. 19. Inwersja cykloheksanu

Na koniec warto wspomnieé o jeszcze innym, niezwykle eleganckim spo-
sobie przedstawiania symetrii uktaddéw niesztywnych. W jednej ze swoich prac
[47] Biirgi i Misiow dokonujg teoretycznej analizy dynamiki konformacyjnej
propanu, bis(tert-butylo)metanu oraz bis(9-tryptycylo)metanu. Czasteczki tych
trzech zwigzkéw majg postaé dwdch niewspotosiowych rotoréw o tréjkrotnej
symetrii. W szczeg6lnosci w molekule propanu, do omoéwienia ktorej sie ogra-
niczymy, rotory nie zazebiajg sie, co umozliwia ich w peini niezalezny obrot.
Dwa wewnetrzne stopnie swobody czgsteczki mozna wyrazi¢ za pomoca katéow
torsyjnych i 62 okre$lajacych potozenie rotujgcych grup metylowych wzgle-
dem mostka CH2 (rys. 20). Dziatajagc na dowolng konformacje propanu
wszystkimi operacjami z grupy symetrii niesztywnej ~cHh8 uzyskamy peiny
zbiér rownowaznych konformacji. Liczebno$¢ tego zbioru bedzie réwna

Rys. 20. Torsyjne stopnie swobody w czasteczce propanu



44 M. STEPIEN

INCjhJ/IML gdzie  jest grupa punktowg rozwazanej konformacji. Na rys. 21a
mamy przedstawiong ,,mape” zbioru réwnowaznych konformacji o symetrii
wiasnej €x we wspotrzednych (0ls 02 Uzyskujemy w ten sposéb wzor, ktd-
remu fatwo przypisa¢ konkretng dwuwymiarowg grupe przestrzenng. W tym

2ji . _ _ .
T 2jt 3 lit

a b

Rys. 21. Reprezentacja grupy symetrii propanu za pomocg grupy przestrzennej

Tabela 4. Symetrie punktowe konformacji ~ wypadku bedzie to c2mm 32 (rys. 2Ib),
propanu a/symetrie potozenia w grupie bedaca podgrupg modulo 2% grupy cmm.
clmm 32 (wg [47]) Istotnie, konformacjom o symetrii trywia-

fii ey  Oymetria I"C3l  Inej odpowiadajg pozycje og6lne, a kon-
potozenia > | formacjom o wyzszej symetrii — pozycje

00 mm(a) «2. 9 szczegOlne (tab. 4). Rzecz jasnha, nie ma

w3 i3 mm(b) »2. 9 zadnej geometrycznej zalezno$ci miedzy
0 U3 2(0) 18 symetriami potozenia a grupami punkto-
0':__62 TA{S)) ig wymi, ,mapa” z rys. 21 wskazuje jedynie
inne M 52 36 na izomorfizm miedzy grupa przestrzenng

a grupa symetrii czasteczki niesztywne;j.
Przy wiekszej liczbie wewnetrznych stopni swobody nalezatoby sie postuzyé
grupg przestrzenng o wyzszym wymiarze, stosowalno$¢ omawianej metody jest
wiec mocno ograniczona.

DLL STEREOCHEMIA MOLEKUL NI1ESZTYWNYCH

Jak sie przekonalismy przed chwilg, préby opisu symetrii uktadéw nie-
sztywnych prowadzg, nawet w wypadku nieskomplikowanych czgsteczek, do
grup wysokiego rzedu. Ztozonos¢ tych grup bedzie wzrasta¢ drastycznie z liczbg
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wewnetrznych stopni swobody, co niewatpliwie zmniejsza uzyteczno$é wpro-
wadzonego formalizmu. Okazuje sie jednak, ze koncepcje formalnej symetrii
uktadu przedstawionej jako grupa permutacji i permutacji-inwersji mozna
z powodzeniem zastosowaé w jakosSciowych rozwazaniach stereochemicznych.

Przeanalizujmy symetrie czasteczki o strukturze bipiramidy trygonalnej.
Na rys. 22 mamy przedstawione trzy sztywne automorfizmy takiej molekuty
wraz z odpowiadajgcymi im operacjami formalnej symetrii. Generujg one jej
punktowa grupe symetrii, ktorg jest oczywiscie &3h. Jak jednak wiemy, czaste-
czki bipiramidalne wykazujg czesto znaczng niesztywno$¢, w wyniku ktérej
nastepuje wymiana liganddw aksjalnych z ekwatorialnymi. Proces ten moze
zachodzi¢ poprzez tzw. pseudorotacje Berry’ego (rys. 23), ktérg mozemy row-
nowaznie przedstawi¢ jako permutacje czterech ligandéw. Czytelnik zapewne
juz dostrzegt, ze dwukrotne wykonanie tej permutacji jest rGwnowazne ob-
rotowi C21z rys. 22. Mozemy wiec w zbhiorze generatorow zastgpi¢ C2+ pseu-
dorotacjg —jaka otrzymamy wtedy grupe? Permutacje (123) i (5342) generujg
cala grupe symetryczng &5, wiec odbicie (12)* moze doda¢ do petnej grupy
symetrii juz tylko inwersje. Ostatecznie

(32)
Rzad tej grupy wynosi 240, podczas gdy rzad grupy Qzh 12.

(123) 2 (23)(45) 3

13 TN 1

(45)* <n

Rys. 22. Generatory grupy punktowej dla bipiramidy trygonalnej

Wyobrazmy sobie teraz, ze nasza bipiramidalna czasteczka ma pie¢ roz-
nych podstawnikow AJ-AS5. lle odréznialnych konformeréw mozemy uzyskac
w wyniku pseudorotacji? Zwro¢my najpierw uwage, ze sama grupa 05 ge-
neruje wszystkie dostepne konfiguracje ligandéw wokd4 centrum koordynacyj-
nego. Natomiast @38, maksymalna czystoobrotowa podgrupa S>ih, generuje
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pseudo- 1
rotacja
3 5
t [
’ A
(5342)
2

Rys. 23. Pseudorotacja Berry’ego dla bipiramidy trygonalnej

wszystkie konfiguracje odpowiadajgce danemu konformerowi (musimy postu-
giwac sie grupg pierwszego rodzaju, aby odr6zniac enancjomery). Z tego powo-
du tez liczba konformeréow wynosi¢ bedzie I*sl/IM] = 20.

Rozwazajac, tak jak wczesdniej, permutacje N ligandéw w obrebie pewnej
struktury X, mozemy postugiwac sie pojeciem grupy tozsamosci chemicznej (che-
mical identity group) [48]. Jest to mianowicie taka grupa permutacji Jtfx —* n,
ktorej elementy generujg wytacznie konfiguracje ligandéw réwnowazne sobie
pod wzgledem chemicznym i odpowiadajgce strukturze X. Dla sztywnej czasteczki
bipiramidalnej J* AB = ®3, natomiast dla czgsteczki niesztywnej
(akurat w tym wypadku jest to cala grupa symetryczna).

Podobnym rozumowaniem mozemy sie postuzy¢, analizujgc statyczng
i dynamiczng symetrie bulwalenu (rys. 24), czasteczki ulegajacej w roztworach
wielokrotnie zdegenerowanemu przegrupowaniu Cope’a [49], Jak widaé, przy
braku fluksjonalnosci, grupa tozsamosci chemicznej jest izomorficzna z <3
i generowana przez permutacje (289) (3,7,10) (465). Aby uwzgledni¢ dynamicz-
ny charakter czasteczki, nalezy dotgczyé permutacje odpowiadajgca przegrupo-
waniu Cope’a, np. (15)(26)(37)(48X9,10). Okazuje sie, ze te dwie permutacje
generujg catg grupe symetryczng * 10, co ttumaczy réwnocennos$¢ wszystkich

1 1 2 5

Rys. 24. Przegrupowanie Cope’a w bulwalenic
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protonéw w widmie  NMR. Mozemy tez fatwo obliczy¢ liczbe rownowaznych
».konformacji” bulwalenu: jest ich 10!/3 = 1209 600. Zwr6¢my uwage, ze za wy-
konalng przyjeliSmy permutag'e wymagajaca zrywania i tworzenia wigzan.

Opisane tu uzycie grup permutacji wymaga pewnego komentarza. Symet-
rie, ktére rozwazyliSmy przed chwilg, w stosunkowo niewielkim stopniu wyni-
kaja z geometrycznych wiasnosci molekuty: bipiramidalna czgsteczka o pigciu
réznych podstawnikach na pewno nie ma izometrycznej osi trojkrotnej, ma
jednak dziatajacy analogicznie automorfizm permutacyjny. To wiasnie jego
obecnos$¢ pozwala nam mdwic¢ o bipiramidzie trygonalnej mimo braku rzeczy-
wistej symetrii. Jeszcze dobitniej ten nowy sens grupy permutacji wyraza sie
w wypadku czasteczek fluksjonalnych. Dynamiczna symetria bulwalenu nie
ma, bo mie¢ nie moze, nawet przyblizonej geometrycznej reprezentacji w trzech
wymiarch.

11.3. CHIRALNOSC MOLEKUL N1ESZTYWNYCH

Omodwienie zagadnienia chiralnosci, jednego z najwazniejszych i najbar-
dziej frapujacych w calej stereochemii, odtozylismy celowo az do tego momen-
tu. Zgodnie z definicjg pochodzacg jeszcze od Lorda Kelvina [50], chiralny jest
przedmiot, ktory nie daje sie natozy¢ na swoje odbicie zwierciadlane. Niedopo-
wiedziang kwestig pozostaje jednak sposdb, w jaki owo natozenie uzyskamy.
Zazwyczaj (cho¢ trudno powiedzieé, czy taka byta intencja Lorda) dopusz-
czamy jedynie przesuniecia i obroty catego obiektu, co w wypadku czasteczek
oznacza, ze uznajemy je za sztywne. O chiralno$ci decyduje wtedy odpowiada-
jaca molekule grupa punktowa: jesli nie zawiera ona niewfasciwych operacji
symetrii, to czasteczka jest dyssymetryczna. Chirogenne sg wiec czystoobroto-
we grupy ST, 9 oraz J.

Takie rozumienie chiralnosci bytoby zapewne zupetnie wystarczajace, gdy-
by chemikowi chodzito wytgcznie o geometryczny opis czasteczek. Dla eks-
perymentatora kryteriami chiralnosci sg jednak w wiekszym stopniu czynno$é
optyczna, ktérag wykazuje ogromna wiekszo$¢ zwigzkéw dyssymetrycznych,
i roznice w reaktywnos$ci wzgledem chiralnych odczynnikéw. Wiasnosci te,
podobnie jak wszystkie inne, zdeterminowane sg dynamiczng geometrig czas-
teczek usredniong w czasie i objetoSci probki. Moéwigc o achiralno$ci zwigzku
mamy wiec na mysli to, ze jesli ma on dyssymetryczne konformacje, to kazda
z nich wystepuje w tej samej ilosci co jej enancjomorf.

Jak wiec widzimy, poprawniej bytoby analizowac¢ chiralnos¢ molekut
w kategoriach niesztywnych. Okazuje sie jednak, ze w wiekszosci wypadkdow
opis z uzyciem grup punktowych jest w petni wystarczajacy. JeSli bowiem
potrafimy znalezé niewlasciwy element symetrii cho¢by w jednej z energetycznie
dostepnych konformaciji, to badany uktad jest achiralny. Co wiecej, jesli wszyst-
kie konformacje sg dyssymetryczne, to zwigzek jest zazwyczaj chiralny. Po-
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szukiwania odstepstw od tej ostatniej reguty doprowadzity do syntezy pewnego
interesujgcego zwigzku, ktory dla uproszczenia bedziemy nazywaé estrem Mis-
lowa (rys. 25) [51]. Czasteczka tego estru nie ma zadnej achiralnej konformacji,
niemniej jednak sama jest achiralna. By wyjasni¢ te osobliwo$é, nie trzeba
rozwaza¢ petnej grupy symetrii niesztywnej, zatézmy wiec, ze grupy karbok-
sylowe znajdujg sie wzgledem siebie w utozeniu naprzeciwlegtym. Jak widzimy
na rysunku, obrot C4jest operacjg wewnetrzng przeprowadzajgcg poczatkowa
konformacje w jej enancjomorf. Ztozenie tego obrotu z odbiciem w plaszczyz-
nie prostopadtej zwraca wyjsciowy konformer, przy czym atomy N grup nit-
rowych ulegajg permutacji-inwersji (1234)*. Grupa symetrii niesztywnej estru
Misiowa zawiera wiec niewtasciwe automorfizmy, a wiec molekuta nie moze
by¢ chiralna Mozemy podac jeszcze inne tlumaczenie: same zestryfikowane
grupy karboksylowe majg dwie achiralne konformacje: naprzeciwlegtg o sy-
metrii s i naprzemianlegtg o symetrii wewnetrzna jednostka bifenylowa
natomiast nalezy do grupy punktowej Si2d Ptaszczyzny avtej grupy nie moga
wystgpic jako elementy symetrii catej molekuty ze wzgledu na obecnos$¢ grup
mentylowych, 0§ S4 natomiast nie generuje ani inwersji i, ani odbicia ah Moze-
my jednak sprzgc odbicie w plaszczyznie prostopadtej z obrotem wewnetrznej
czesci molekuty o 90°: ta transformacja zapewnia achiralno$¢ estru. Niektorzy
autorzy [52] nie uznajg takich operacji symetrii, nazywajac je ,nieistniejacy-
mi”, mozemy jednak spyta¢, céz to znaczy ,istniejgca operacja symetrii”?

Niesztywna achiralno$¢ (tego terminu bedziemy odtad uzywac), z jakg
mamy do czynienia w estrze Mislowa, wystepuje w molekutach nieczesto, cho¢
by¢ moze nie az tak rzadko, jak mogtoby sie wydawac¢. Wykazywac jg beda na

Rys. 25. Niesztywne automorfizmy estru Mislowa. R(x) a ()-mentyl
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przyktad czasteczki o geometrii bipiramidy trygonalnej i pieciu ré6znych pod-
stawnikach. Struktura taka jest chiralna w kazdej konformacji (tzn. przy kazdej
permutacji ligandow), ale poprzez pseudorotacje Berry’ego (stany przejsciowe
tez sg dyssymetryczne) mozna przejs¢ od dowolnej konformacji do jej enanc-
jomeru. Interesujace jest to, ze proces ten, jak wynika ze struktury grupy per-
mutacji, musi by¢ wieloetapowy, co oznacza, ze w praktyce jego szybko$¢ moze
by¢ znikoma [53].

Czytelnik by¢ moze zwrdcit uwage, ze w kationie 22 zaden z pierscieni nie
powinien by¢ planarny, jak sugerowatby rysunek. Prawdopodobieristwo wypta-
szczenia sie obu pierscieni jednoczes$nie jest bardzo mate, totez mozemy uznac, ze
rowniez w tym wypadku mamy do czynienia z niesztywng achiralnoscia.

Z chiralno$cig wigze sie bezposrednio problem réwnocennos$ci atomdw,
z jakim spotykamy sie miedzy innymi w spektroskopii NMR. Stosowana tam
terminologia jest nastepujgca:

Atomami (Scislej: jadrami) homotopowymi nazywamy takie atomy, ktore
dajag wspdlny sygnat zaré6wno w chiralnym, jak i achiralnym otoczeniu.

Atomy enancjotopowe to z kolei takie, ktdre dajg wspélny sygnat w srodo-
wisku achiralnym, lecz w chiralnym dajg sygnaty oddzielne.

Atomy diastereotopowe dajg zawsze odrebne sygnaty, mimo ze sa w iden-
tyczny sposéb zwigzane w molekule.

Wreszcie atomy konstytucyjne heterotopowe sg nierbwnowazne chemicznie
i tym samym odréznialne na widmie.

Pojecia te mozna tatwo powigza¢ z symetrig czasteczki. Dwa atomy sg
diastereotopowe badZ konstytucyjnie heterotopowe wtedy i tylko wtedy, gdy zaden
z automorfizméw molekuty nie przeprowadza jednego atomu w drugi. (W rzeczy-
wistosci rozréznienie pomiedzy jadrami diastereotopowymi i heterotopowymi
jest czysto formalne i nie mozna ich odrézni¢ na zwyktym widmie NMR [54].)
Atomy enancjotopowe sg spokrewnione ze sobg wytgcznie poprzez niewtasciwe
operacje symetrii. W szczegdlnosci mogga to by¢ pary rownowaznych atoméw
w enancjomerach. Jezeli spowodujemy dyssymetrie warunkow eksperymentu,
np. chiralnym rozpuszczalnikiem lub czynnikiem przesunigecia chemicznego, to
odwotywanie sie do niewlasciwych operacji symetrii traci racje bytu i jadra
enancjotopowe przestajg by¢ rownowazne. Jgdra homotopowe, ktére w takiej
sytuacji zachowujg réwnocenno$¢, muszg wiec by¢ przeprowadzane w siebie
poprzez wiasciwe automorfizmy molekuty, sztywne lub niesztywne.

Mozna uja€ rzecz nieco inaczej: orbity grupy permutacji, nazwanej wczes-
niej grupa tozsamosci chemicznej, wyznaczajg rownowazno$¢ homotopowy
w zbiorze atomdw molekuty. Orbity grupy permutacji-inwersji tgczg z kolei
klasy rownowaznosci homotopowej w klasy enancjotopii. Atomy diastereoto-
powe i konstytucyjnie heterotopowe nalezg do réznych orbit zaréwno w grupie
permutacji, jak i w grupie permutacji-inwers;ji.

Opisane powyzej zaleznosci mozemy dobrze zilustrowa¢ zachowaniem
protonéw H3, H5, H3', H5' w estrze Mislowa. Wiasciwy automorfizm Ci po-

4 — Wiadomosci Chemiczne 1-2/99
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woduje permutacje (H3, H5)(H3', H5"), co okresla dwie pary jader homotopo-
wych. Cata czwdérka natomiast jest enancjotopowa ze wzgledu na niewtasciwg
operacje Ciah

I1l. TOPOLOGIA A SYMETRIE MOLEKUL

Rozwazone w poprzednim rozdziale modele symetrii molekularnej zakta-
daty czesciowg sztywnos$¢ czasteczki. Nawet jezeli uktad mial pewng liczbe
wewnetrznych stopni swobody, zazwyczaj naktadaliSmy na niego duzg liczbe
wiezow. Wiezy te wynikaty po pierwsze z obecnoS$ci wigzan, po drugie za§ —
ze stereochemicznej stabilnosci niektérych centrow. Dlatego tez, rozwazajgc
grupe symetrii etanu, nie uwzglednialiSmy np. wymiany atomoéw wodoru miedzy
grupami metylowymi ani inwersji konfiguracji wokot atoméw wegla. Czasami,
jak w wypadku estru Mislowa, zaktadaliSmy dodatkowg sztywno$¢ uktadu, jesli
upraszczato to rozwazany problem, nie wplywajgc na uzyskiwane rezultaty.

Oprdcz tego uzasadnionego chemicznie podejscia, dopuszczajgcego wylta-
cznie wykonalne transformacje molekuty, istnieje jeszcze inne, bedgce swoistym
odwroceniem modelu sztywnej symetrii z rozdz. 1l. Zaklada ono mianowicie
catkowitg elastyczno$¢ czgsteczki, dopuszczajgc wszystkie deformacje (bedziemy
je nazywac izotopiami), ktére nie powodujg zrywania wigzan ani ich przecina-
nia sie. Innymi stowy, w opisie geometrii molekuty ograniczamy sie wylacznie
do jej topologii. Taki sposéb patrzenia na czasteczki ma wiele zalet i szerokie
zastosowania. Omoéwimy teraz stereochemiczne aspekty tego modelu.

HU. CZASTECZKA JAKO GRAF MOLEKULARNY

Wzory strukturalne, bedgce wspotcze$nie podstawowym sposobem pre-
zentacji czagsteczek, sg najbardziej oczywistym przyktadem graféw molekular-
nych, a wiec takich, ktérych wierzchotkami sg atomy, a krawedziami —wigza-
nia chemiczne. Krawedzie te powinny mie¢ rézne wagi, odzwierciedlajgce np.
rzad wigzania. We wzorach strukturalnych wagi te sg zazwyczaj catkowite
(wigzania pojedyncze, podwdjne itd.). Grafy o wagach utamkowych, ktérych
uzycie jest czasem sugerowane [55], mozna tatwo uzyskac z obliczen teoretycz-
nych. Sg to wtedy grafy petne, gdyz ,resztkowy” rzad wigzania mozna obliczy¢
nawet dla nie zwigzanych atomoéw. W rzeczywistosci jednak takie podejscie
rzadko kiedy jest potrzebne, do naszych rozwazan wystarczy w zupetnosci
wiedza, czy dwa atomy sg zwigzane, czy nie. Z tego powodu grafy, ktdrymi
bedziemy sie postugiwac, beda miaty krawedzie niewazone. Elementy macierzy
sgsiedztwa grafu G przybierajg wtedy wartosci:

{A ym—-fl, gdy "GX wigzanie mi?dzy atomami i oraz j,
b {O w przeciwnym wypadku.
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Rozwazmy teraz zbidér macierzy nxn komutujgcych z AG (n jest liczbg
wierzchotkdw grafu). Nietrudno zauwazy¢, ze muszg one tworzy¢ grupe

AGANITATIASITLI=Ag), (34)

ktorg nazywamy hamiltonowskg. Elementy tej grupy mozna traktowac jako uo-
gblnione operacje symetrii grafu. Przeciecie grupy hamiltonowskiej z grupg sy-
metryczng stopnia n wyrazong przez macierze permutacji rowniez stanowi grupe

= MOn A H (35)

Zawiera ona wszystkie permutacje wierzchotkéw G, ktére zachowujg kra-
wedzie grafu i nazywamy jg po prostu grupg automorfizméw. (W celu wykrycia
tzw. ukrytej symetrii grafu rozwaza sie czasami inne grupy [56].) W wypadku
grafu molekularnego elementy y Gmuszg spetnia¢ dodatkowy warunek, miano-
wicie muszg odwzorowywac atomy z zachowaniem ich typu (w najprostszym
wypadku — liczby atomowej).

Jak mozna sie domysla¢, grupa automorfizmdéw grafu molekularnego be-
dzie miata wiele wspdlnego z réznymi typami grup symetrii omoéwionej wczes-
niej. Niewatpliwie, zawsze bedzie ona zawiera¢ podgrupe izomorficzng z grupg
punktowa, izometrie bowiem dziatajg z zachowaniem odlegto$ci miedzyatomo-
wych, a wiec w praktyce —wigzan. Co wiecej, jesli czasteczka moze wystepo-
waé w wielu konformacjach, to posréd automorfizméw grafu znajdziemy wszy-
stkie niesztywne operacje symetrii molekuty. Nie oznacza to jednak, ze grupa
symetrii czasteczki musi si¢ pokrywac¢ z grupg automorfizméw — niektére
permutacje wierzchotkow mogg by¢é niewykonalne ze wzgledéw sterycznych.
Na przykfad, struktura grafu czasteczki etanu umozliwia transpozycje dwdch
atomow wodoru na jednej grupie metylowej; operacji tej nie daje sie jednak
zrealizowaé, gdyz wymagataby ona inwersji konfiguracji na atomie wegla.
Z drugiej strony, operacji symetrii zwigzanych ze zrywaniem i tworzeniem
wigzan (takich jak np. przegrupowanie Cope’a w bulwalenie) nie daje sie wyra-
zi¢ poprzez automorfizmy grafu.

Jak wiec widzimy, graf molekularny nie daje nam catej wiedzy o geometrii
czasteczki. Okazuje sie, ze nie daje on nam rdwniez wszystkich informacji o jej
topologii. Aby te informacje uzyskac, musimy rozwazy¢ grafzanurzony w prze-
strzeni trojwymiarowej. Te cechy grafu, ktore nie zaleza od jego przestrzennej
realizacji, nazywac bedziemy wewnetrznymi (intrinsic), pozostate natomiast, wy-
nikajagce z konkretnego zanurzenia — zewnetrznymi (extrinsic).

Przejdziemy teraz do zarysowania podstaw stereochemii topologicznej
i przedstawienia jej najciekawszych celéw badawczych [2, 57].

I11.2. STEREOCHEMIA TOPOLOGICZNA

Po raz pierwszy mozliwe topologie czasteczek zostaty systematycznie roz-
wazone w historycznej pracy Wassermana i Frisha [58], opublikowanej nie-
dtugo po uzyskaniu pierwszego katenanu 27 [59]. Zdefiniowali oni w nigj



52 M. STEPIEN

nowy rodzaj izometrii zwigzkéw pierscieniowych, ktéry nazwali izomerig topo-
logiczna.

Jak wiemy, istniejg dwa zasadnicze powody istnienia izomeréw. Po pierwsze,
czasteczki moga, przy tym samym sktadzie chemicznym, r6znié¢ sie miedzy sobg
na poziomie swoich grafow molekularnych, a wiec sposobem zwigzania atomow.
Prowadzi to do izomerii konstytucyjnej, by¢ moze najmniej ciekawej. Drugi typ
izomerii — stereoizomeria — wystepuje miedzy czasteczkami, ktorych grafy
molekularne sg nieodréznialne. Jest ona wynikiem sztywnosci pewnych elemen-
tow molekuty, ktére nazywamy stereogennymi. Okazuje sie jednak, ze istniejg
takie stereoizomery, ktdre pozostajg odrdznialne, nawet jesli zatozymy catkowitg
elastycznos¢ ich czasteczek. Przyktadem moze by¢ katenan 27, ktory jest oczywis-
cieizomeryczny z parg roztgczonych pierScieni: cyklicznej acyloiny i cykloalkanu.
Ro6znica wynika z topologicznego sprzezenia pierscieni w katenanie, niemozliwe-
go do usuniecia bez zerwania wigzan. Warto zwrdéci¢ uwage, ze w innej klasie
zwigzkéw —rotaksanach —potgczenie miedzy elementami molekuty ma charak-
ter steryczny i nie mozemy tutaj mowi¢ o izomerii topologicznej.

dEDAED

27 28
Rys. 26

Oprécz katenanéw topologicznie rownowaznych 27, ktdre otrzymywane
sg najczesciej, mozna sobie wyobrazié¢ struktury bardziej zawite. Po pierwsze,
mozna tgczy¢ ze sobg wiecej niz dwa pierscienie, uzyskujac [n]katenany, n > 2.
Pierwszy [3]katenan otrzymany zostat przez Schilla pod koniec lat siedem-
dziesigtych [60]. Trzy pierscienie byly polaczone w tancuch, tak jak w struk-
turze 28a. Srodkowy pierscien jest nierbwnowazny pozostatym —jego przecie-
cie powoduje rozpad tafcucha. Nie jest to jedyny spos6b potaczenia ze sobg
trzech ogniw. Innym sg stynne kota borromejskie 28b, majace te wiasciwos¢, ze
rozciecie ktoregokolwiek pierscienia powoduje roztgczenie dwoch pozostatych
(zadne dwa nie sg ze sobg sprzezone topologicznie). Niedawno udato sie uzys-
ka¢ kota borromejskie z cyklicznego DNA [61]. W katenanach typu 28c-d
[58] mamy do czynienia z sytuacjg odwrotng — rozciecie jednego z pierScieni
spowoduje powstanie [2]katenanu. Mniej oczywisty jest fakt, ze w obu wypad-
kach wszystkie trzy pierScienie sg sobie réwnowazne.
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Strukture katenanu mozna skomplikowac nie tylko przez dotgczanie kolej-
nych pierscieni, ale réwniez przez zwigkszenie stopnia splatania poszczegdl-
nych sktadowych czgsteczki. Trzy [2]katenany o wzrastajgcej liczbie skrzyzo-
wan przedstawione sg strukturami 29a-c. Autor nie zetknat sie z przypadkiem
syntezy zwigzku o topologii 29c, katenan 29b o czterech skrzyzowaniach otrzy-
mano po raz pierwszy w roku 1994 [62],

29

30 31
Rys. 27

Drugg klase zwigzkow, w ktérych wystepuje izomeria topologiczna, stano-
wig wezty molekularne, ktdre odtad bedziemy nazywaé po prostu weztami.
Sposrod wszystkich ,,abstrakcyjnych” weztow, jakie dotad stabelaryzowano,
wiekszo$¢ ma ksztatty tak wyrafinowane, ze synteza ich chemicznych odpowie-
dnikéw jest na razie mato prawdopodobna. Dlatego tez uwaga badaczy sku-
piona jest jak dotad gtownie wokdt najprostszych weztéw: koniczynowego 30
i 6semkowego (four-knot, figure-of-eight knot) 31. Dla obu z nich opracowane
sg juz strategie syntetyczne, ale aby je omdéwi¢, musimy powiedzie¢ kilka stow
0 jeszcze jednej grupie czasteczek.

Wyobrazmy sobie molekute ztozong z dwdch identycznych tancuchow
potagczonych miedzy sobg pewng liczbg mostkow (rys. 28). Jesli potagczymy ze
sobg konce tancuchéw: az a' oraz b z b', to otrzymamy cylinder, jesli natomiast
potaczymy konce azb' oraz b z a', to otrzymamy czasteczke o potdwkowym
skrecie i majaca tylko jeden brzeg. Analogia ze wstega Mobiusa jest oczywista,
totez otrzymang molekute bedziemy nazywac pieszczotliwie drabinkg Mdbiusa
(molecular Mébius ladder). W og6lnosci liczba potéwkowych skretéw moze by¢
dowolna, podobnie jak liczba ,szczebli”. Te dwie wartosci stanowig petng cha-
rakterystyke drabinki. Nalezy tu podkresli¢, ze izomerami topologicznymi sg
tylko drabinki réznigce sie catkowita liczbg skretéw. Z tego powodu drabinka
cylindryczna i drabinka Mobiusa sg izomerami konstytucyjnymi, a nie topolo-
gicznymi.
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Rys. 28. Otrzymywanie drabinki Mdbiusa

Synteze drabinek Mébiusa i zbadanie ich wiasciwosci zawdzieczamy Wal-
bie [2]. Jako substratu uzyt on tzw. eterow THYME, uzyskujac dla n =3
mieszanine odmiany cylindrycznej i z pojedynczym skretem (tak jak na rys. 28)
[63]. Posrod wielu innych interesujgcych wiasciwosci, etery Walby ulegajg
tatwo tzw. reakcji rozciecia (clipping), ktérej poswiecimy teraz chwile uwagi.

Historycznie pierwszg metodg otrzymywania katenanow i weztéw byla
synteza przez nawlekanie (threading), wykorzystujgca niewielkie prawdopodo-
biestwo powstania przecinajgcych sie badz zasuptanych pierscieni. Od same-
go poczatku [58] rozwazany byt jeszcze inny sposdb, wykorzystujacy znane
topologiczne witasnosci wstegi Mobiusa. Na rys. 29 przedstawione sg produkty
reakcji rozciecia; jak widac, sg one zalezne od liczby skretow. Uogdlnienie jest
nastepujace: dla drabinki Mdbiusa o 2n potdwkowych skretach otrzymujemy
[2]katenan o 2n skrzyzowaniach; w szczeg6lnosci dla n = 0 otrzymujemy dwa
roztgczone pierscienie. Dla drabinek o 2n+1 potéwkowych skretach otrzymu-
jemy natomiast wezet 0o 2n+ 1 skrzyzowaniach, a wiec dla n = 0 jest to wezet
trywialny.

Reakcja rozciecia, poza swoimi estetycznymi walorami, ma jeszcze te zale-
te, ze przebiega ze znacznie wiekszymi wydajnosciami niz reakcje nawlekania.
Tym niemniej, ze wzrostem liczby skretow drabinki maleje prawdopodobien-
stwo jej powstania. Dlatego tez najbardziej zapetlong czasteczkg otrzymang
dotychczas w reakcji rozciecia jest wezet koniczynowy.

W ostatnich latach ogromne sukcesy w syntezie czasteczek o nietrywial-
nych topologiach osiggnieto, stosujgc wspomniane helikaty jako matryce.
Na rys. 30 przedstawiony jest schemat syntezy [2]katenanu z jednordzenio-
wego kompleksu (formalnie nie jest to wiec helikat). W pierwszym etapie do
ligandow przytgczone zostajag dwa liniowe fragmenty, w wyniku czego po-
wstaje kompleks zwany katenandem, z ktérego przez usuniecie metalu moz-
na uwolni¢ katenan. Sposob ten wykorzystali po raz pierwszy Dietrich-Bu-
checker i Sauvage [64], wychodzac z kompleksu miedzi(l) z 2,9-podstawiong
1,10-fenantroling. Metode te tatwo mozna uog6lni¢ na wyzsze ,liniowe”
[n]katenany.
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Rys. 29. Syntezy katenanéw i weztéw z helikatéw i drabinek Mobiusa

Rys. 30. Synteza [2]katenanu z jednordzeniowego dwufaricuchowego helikatu

Na rys. 29 przedstawione sg produkty cyklizacji dla wyzszych dwu-
tancuchowych helikatow. Jak widac, sg one topologicznie réwnowazne pro-
duktom reakcji rozciecia odpowiednich drabinek Mobiusa. Matrycowa syn-
teza z helikatow wydaje sie wydajniejsza niz metoda Walby, za jej pomocg
uzyskano pierwszy molekularny wezet koniczynowy (jego topologia zostata

potwierdzona rentgenograficznie w 1990 r. [65]) oraz pierwszy katenan typu
29c [66].
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Na zakorczenie warto jeszcze wspomniec¢ o syntezach weztdw i katenanéw
z cyklicznego DNA. W 1995 r. udato sie np. uzyskac trzy topologie z jednego
tancucha: wezet trywialny, koniczynowy 30 i 6semkowy 31 [67], Topologia
kwaséw nukleinowych oraz innych makroczasteczek, takich jak biatka czy
syntetyczne polimery, stanowi dziedzine wiedzy sama w sobie [2b, 68] i jej
omoOwienie wykracza poza ramy tego opracowania.

111.3. SYMETRIA | DYSSYMETRIA TOPOLOGICZNA

Na poczatku zadajmy sobie pytanie, co to w ogdle znaczy symetria topo-
logiczna? Niewatpliwie zbidr wszystkich izotopii wezta lub tancucha stanowi
grupe. Postugiwanie sie grupa o takiej ztozonoSci, poza tym, ze niewygodne,
jest niepotrzebne, gdyz zadna czgsteczka nie wykazuje nieograniczonej elas-
tycznosci, a ponadto w praktyce chemicznej spotykamy sie ze stosunkowo
prostymi topologiami. W paragrafie tym zajmiemy sie najpierw chiralnoscig
weztdéw i katenandw, po czym przejdziemy do rozwazenia symetrii grafow
molekularnych i ich przestrzennych realizacji.

) obiekcie méwimy, zZe jest topologicznie chiralny, jezeli me daje sie on
zdeformowa¢ w swoje odbicie lustrzane. Topologicznie heterochiralng pare
czasteczek mozemy wiec nazwaé enancjomerami topologicznymi. Izomery to-
pologiczne, ktore nie sg swoimi odbiciami lustrzanymi, sg topologicznymi dia-
stereoizomerami.

Wiadomo, ze wezetl koniczynowy jest chiralny (30 przedstawia odmiang
uznawang za lewoskretng) i istotnie, molekuty o tej topologii wystepuja jako
enancjomery. Okazuje sie, ze znacznie tatwiej dowies¢ achualnosci wezta niz
jego chiralnosci. W pierwszym wypadku wystarczy pokazac, ze istnieje jakakol-
wiek izotopia przeksztatcajgca wezet w jego odbicie lustrzane, w drugim nato-
miast — ze takiej izotopii w ogdle nie ma. Rozwazmy wezet dsemkowy: re-
prezentacja 31 jest niewatpliwie chiralna, tatwo jednak przeksztatcic¢ jg w forme
enancjomorficzng (rys. 31). Mozna zapytaé, czy wezet ten w ogdle ma achiralng
prezentaq'e (na rys. 31 wszystkie sg chiralne). Gdyby takiej me byto, mielibys-
my do czynienia z sytuacjg analogiczng jak w wypadku estru Misiowa, lec?: tym
razem efekt niesztywnej achiralnosci bytby uwarunkowany topologicznie. Jak sie
okazuje, wezet 6semkowy ma achiralng prezentacje 31'; nie jest ona wcale
oczywista i np. Walba [2a] nie od razi dostrzegt jej istnienie. Prezentacji tej
odpowiada grupa punktowa ¢\ (31 ma symetrie »>). Niesztywng achiralnos¢
mozemy natomiast uzyska¢, zaznaczajac na wezle jeden wybrany punkt (w
wypadku czasteczki moze to by¢ r6znigcy sie od pozostatych «tom). Wszystkie
prezentacje bedg wtedy chiralne, ale zawsze bedzie mozna przeprowadzic¢ ,ra-
cemizacje”, jak na rys. 31

[2]Katenan jest topologicznie achiralny, jesli nie zorientujemy obu jego
pierscieni, np. przez wprowadzenie podstawnikdw. Przyktadem moze by¢ zwig-
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Rys. 31. Przejscie miedzy enancjomorficznymi reprezentacjami wezta 6semkowego (drugi etap to
tzw. przeciggniecie przez nieskoriczonosc)

‘OAC

31 32
Rys. 32

zek 32 otrzymany przez Schilla [69]. Uwodornienie wigzania podwdjnego po-
woduje, ze pierscien z lewej strony przestaje by¢ zorientowany i katenan staje
sie topologicznie achiralny. [3]Katenany 28 sg przyktadami topologicznych
diastereocizomerow: sposrod nich 28a i 28b sg topologicznie achiralne (kota
borromejskie majg prezentacje o symetrii ¢, 28c i 28d natomiast wystepujg
jako pary enancjomerow.

Z punktu widzenia grafow molekularnych symetria czgsteczki jest w zna-
cznym stopniu witasnoscig zewnetrzng. Dotyczy to zar6wno symetrii przed-
stawionych w dwoch poprzednich rozdziatach, jak i tych, ktére omawiamy
obecnie. Na podstawie grafu czasteczki nie jesteSmy w stanie stwierdzi¢, czy jest
ona zawezlona lub czy pierscienie, ktdre zawiera, sg ze sobg w jaki$ sposéb
sprzezone. Obserwacja ta rodzi naturalne pytanie: czy i do jakiego stopnia
struktura grafu determinuje symetrie czasteczki, a zwiaszcza jej chiralnosc¢?
Problemom tym, bedagcym od pewnego czasu obiektami zainteresowania che-
mikéw [2b] i topologéw [70], poswiecimy teraz nieco uwagi.
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Jak juz wspomnielismy, zbidr operacji symetrii czasteczki zawiera sie
w zbiorze automorfizméw grafu molekularnego. Okazuje sig, ze kazdy auto-
morfizm grafu nalezy doktadnie do jednej z trzech kategorii. Automorfizmom
sztywnie wykonalnym (rigidly realizable automorphisms) odpowiada izometria
dla przynajmniej jednej realizacji przestrzennej grafu. Automorfizmy niesztyw-
nie wykonalne (intrinsically flexibly realizable) mozna zrealizowa¢ za pomoca
deformaciji, ale graf nie ma takiego zanurzenia, w ktérym danemu automorfiz-
mowi odpowiadataby izometria. Wreszcie automorfizmom niewykonalnym (in-
trinsically non-realizable) nie odpowiada transformacja geometryczna w zadnej
tréjwymiarowej prezentacji grafu. Zaznaczmy od razu, ze nie wszystkie wyko-
nalne automorfizmy muszg by¢ realizowane jako operacje symetrii molekuty ze
wzgledu na jej stereochemiczng sztywnosc.

Jakie permutacje sg indukowane przez izometrie? W wypadku obrotu
wiasciwego wokét osi n-krotnej permutacja jest iloczynem cykli roztgcznych
o dtugosci 1lub n (pierwsze odpowiadaja elementom ,,lezacym na osi”, a drugie
— ,lezacym poza osig”). Dla odbicia w plaszczyZnie permutacja sktada sie
z cykli o dhugosci 1i 2. Podobnie jest dla inwersji, ale moze wystapic¢ tylko
jeden cykl o dtugosci 1, odpowiadajgcy punktowi osobliwemu. Dla obrotéw
niewtasciwych S,,mozliwy jest jeden cykl o dtugosci 1 oraz dowolna liczba cykli
o diugosci 2 (na osi obrotu) i n (poza osig). Oczywiscie, struktura cyklowa
sztywnie wykonalnych automorfizméw graféw musi odpowiada¢ tym warun-
kom. Nie sg to warunki wystarczajgce: automorfizm (123456) grafu petnego
K# nie jest sztywno wykonalny ani jako obrot wiasciwy, ani niewlasciwy.
Wydaje sie wiec, ze dodatkowym warunkiem jest, aby podgraf indukowany
przez dowolny zbiér rownowaznych wierzchotkdw grafu byt plaski.

Struktura cyklowa automorfizmow niesztywnie wykonalnych jest w zasa-
dzie dowolna. Ich wystepowanie jest jednak uzaleznione od budowy samego
grafu. Méwimy, ze grafjest n-potaczony, jesli trzeba usuna¢ co najmniej n kra-
wedzi, aby rozdzieli¢ go na dwie odrebne czesci. Mozna dowies¢, ze dla n > 3,
n-potgczony graf nie ma niesztywnie wykonalnych automorfizméw. Na rys. 33

Rys. 33. Grafy o niesztywnie wykonalnych automorfizmach
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mamy schematycznie przedstawione grafy: 1- i 2-potgczony. Niesztywnie wy-
konalne automorfizmy transformujg niezaleznie czesci A i B, zachowujac przy
tym potozenie tgczacych je krawedzi.

Przejdziemy teraz do zanalizowania chiralnosci graféw. Niewatpliwie drze-
wa, a wiec grafy nie zawierajgce obwoddw, majg wykgcznie topologicznie achi-
ralne prezentacje. Jezeli natomiast graf zawiera obwod, to zawsze jesteSmy
w stanie uzyskac topologicznie dyssymetryczne zanurzenie, np. wigzac chiral-
ny wezet na obwodzie. Nie zawsze jednak istnieje prezentacja achiralna, co
pozwala na zaklasyfikowanie kazdego grafu do doktadnie jednej z trzech
kategorii. Dla graféw o sztywnie achiralnych prezentacjach (rigidly achirally
embeddable graphs) mozna znalez¢ zanurzenie z niewlasciwym elementem
symetrii. Nalezg tu grafy molekularne wiekszosci czasteczek. Grafy o niesztyw-
nie achiralnych prezentacjach {intrinsically flexibly actural graphs) sa sztywnie
chiralne w kazdym zanurzeniu, ale istnieje takie zanurzenie, ktére daje sie
zdeformowaé w swdj lustrzany obraz. Przyktadem takiego grafu jest 33, ktdry
czytelnikowi niewatpliwie kojarzy sie z estrem Mislowa. Jest to istotnie graf
2-potaczony, przy czym jego lewa cze$¢ ma czterokrotng niewtasciwg o$ symet-
rii, a czes¢ prawa ma plaszczyzne zwierciadlang. Mechanizm niesztywnej achi-
ralnosci jest wiec taki sam, ale graf molekularny estru Mislowa ma sztywnie
achiralng prezentacje, mozemy bowiem (wbrew chemicznemu rozsagdkowi) na-
rysowac pierscienie fenylowe w jednej ptaszczyZnie. Autor podejrzewa, ze nie
istniejejak dotad czgsteczka z grafem molekularnym o niesztywnie achiralnych
prezentacjach.

Rys. 34

Ostatnig klase chiralno$ci graféw stanowig grafy wewnetrznie chiralne (in-
trinsically chiral graphs). Nie majg one Zadnego zanurzenia izotopijnego ze
swoim odbiciem lustrzanym. Oczywiscie, grafy ptaskie (a do takich zalicza si¢
wiekszos¢ grafow molekularnych) nie mogg by¢ wewnetrznie chiralne (warun-
kiem koniecznym, lecz niewystarczajgcym na wewnetrzng chiralnos$¢ grafu jest
nieposiadanie przezen automorfizmoéw rzedu 2). Istnieje zaledwie kilka czas-
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teczek majgcych nieptaskie grafy. Z jedng z nich — molekutg Simmonsa-Pa-
quette’a 20 zetkneliSmy sie juz w rozdziale poSwieconym grupom punktowym.
Graf tej czasteczki, homeomorficzny z petnym grafem Kuratowskiego K5, ma
trzy skierowane krawedzie, co wynika z obecno$ci atomoéw tlenu. Mozna
dowie$¢, ze molekuta Simmonsa-Paquette’a jest topologicznie chiralna, a jej
graf — wewnetrznie chiralny. (Graf czgsteczki centrokwinanu 26a nie ma
skierowanych krawedzi, co wyklucza chiralno$¢ zarowno topologiczng, jak
i wewnetrzna.)

Drabinka Mdobiusa o pojedynczym skrecie i trzech szczeblach ma niepta-
ski graf molekularny homeomorficzny z dwudzielnym grafem Kuratowskiego
X 3,3 (rys. 35a-b). Przeanalizujemy teraz jej symetrie. Prezentacja drabinki sto-
sowana dotgd w tekScie ma symetrie punktowg 2, jest wiec sztywnie chiralna
(przypuszczalnie jest to prezentacja o najwyzszej symetrii). Z badan NMR
eteréw Walby wynika jednak, ze potozenie skretu nie jest ustalone i moze sie
on przemieszcza¢ wzdiuz piersScienia. Na rys. 36 mamy przedstawione trzy
operacje symetrii drabinki. Pseudoinwersja F polega na jednoczesnym obrocie
wszystkich szczebli i wyraza sie permutacjg (14)(25)(36). Pseudorotacje C3 sta-
nowi obrdt jednego szczebla i przemieszczenie skretu o 120° wzdtuz pierscienia,
co odpowiada permutacji (123)(456). Wreszcie C2jest sztywnym obrotem catej
czasteczki wokot osi prostopadtej do jednego ze szczebli. Obrét ten indukuje
permutacje (16)(34)(25). F komutuje z C3i razem z C2 generujg peing grupe
symetrii niesztywnej

AMébius = (A x LN)ar2r 6. (36)

Jest ona chiralna, zgodnie z oczekiwaniami.

Rys. 35

Przedstawione transformacje drabinki Mobiusa nie wyczerpujg wszyst-
kich mozliwosci. Czytelnik zechce sprawdzié, ze np. przeciggniecie jednego
ze szczebli pomiedzy dwoma pozostatymi nie zmienia chiralno$ci molekuty.
Mozna dowiesé, ze drabinka Mobiusa o jednym polskrecie majgca co najmniej
trzy szczeble jest istotnie topologicznie chiralna.
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Rys. 36. Niesztywne operacje symetrii drabinki Mobiusa. Wewnetrzny obwéd znajduje sie za,
a zewnetrzny przed ptaszczyzng rysunku

Co mozna powiedzie¢ o wewnetrznej chiralnosci drabinek Mobiusa?
W wypadku drabinki o dwoch szczeblach jej graf molekularny jest homeomor-
ficzny z grafem peilnym KA ktory jest ptaski, co wyklucza chiralno$¢ wewnetrz-
ng, a przy braku zawezlen réwniez topologiczng. Graf K 33 ptaski nie jest, ma
jednak achiralng prezentacje (rys. 35¢c). Mimo to drabinka Mébiusa o trzech
szczeblach jest wewnetrznie chiralna, bowiem jej graf molekularny jest pokolo-
rowanym grafem X 3)3, skoro odrézniamy krawedzie odpowiadajace brzegom
i szczeblom drabinki. W ogo6lnosci drabinka o nieparzystej liczbie szczebli jest
wewnetrznie chiralna, podczas gdy przy ich liczbie parzystej istnieje prezenta-
cja z osig niewlasciwg S4.

ZAKONCZENIE

Na przyktadzie drabinek Mobiusa przekonaliSmy sie, ze chiralnos¢ czaste-
czki mozna rozwazac¢ na kilku poziomach. Poczynajac od chiralnosSci jednej,
sztywnej reprezentacji, przeszliSmy poprzez chiralno$¢ czasteczki niesztywnej
az do chiralnosci topologicznej i wewnetrznej. Kazdy z tych opiséw pozostaje
w Scistym zwigzku z pozostatymi i nawet jesli jego uzytecznosc jest ograniczona
do waskiej grupy zwigzkdéw, to pozwala nam on na lepsze zrozumienie zagad-
nienia dyssymetrii.
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Stwierdzenia te sg prawdziwe w stosunku do calej naszej wiedzy o symetrii
molekularnej. Przedstawione tutaj metody jej opisu powigzane sg ze sobg roz-
norodnymi, czesto subtelnymi zaleznosciami i wspotdziatajg ze sobg w wielu
zastosowaniach chemicznych. Zaleznosci te wynikajg przede wszystkim z poje-
cia grupy przeksztatcen wspdlnego dla wszystkich sposob6w opisu symetrii.
Przeksztalcenia sg tu dwoch rodzajéw: geometryczne, dziatajgce na przestrzen,
w ktorej znajduje sie molekuta, oraz permutacyjne, wymieniajgce miedzy sobg
sktadowe czasteczki. W duzej mierze sg sobie réwnowazne, mozna wiec nimi
czesto operowaé zamiennie, a czasami tgcznie, tak jak w grupach permuta-
cji-inwersji. Permutacyjne ujecie symetrii molekut jest jednak og6lniejsze, wy-
godniejsze w uzyciu i zdaje sie mie¢ przed sobg duzg przysztosc.

W przedstawionym artykule staraliSmy sie zachowa¢ robwnowage miedzy
tym co matematyczne a tym co z gruntu chemiczne. Z jednej strony unikaliSmy
daleko idgcych uogélnien teoretycznych i zawitego formalizmu, z drugiej za$
ograniczalisSmy liczbe roztozystych wzoréw strukturalnych (zwlaszcza w roz-
dziale o stereochemii topologicznej). Jedne i drugie tatwo mozna znalez¢ w lite-
raturze, a nie sg one niezbedne do zrozumienia podstawowych problemow
zwigzanych z symetrig molekut.

Autor dziekuje prof. dr. hab. Tadeuszowi Lisowi z Wydziatu Chemii UWTr.
za zasugerowanie tematu niniejszej pracy i inspirujacg dyskusje.
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66 D. BOGDA..
ABSTRACT

In the last few years there has been a growing interest in the use of
microwave heating in organic synthesis. The use of such nonconventional reac-
tion conditions reveals several features like: a short reaction time compared to
conventional heating, ease of work-up after a reaction, and reduction in the
usual thermal degradation and better selectivity. Microwave ovens provide
a clean and cheap alternative to conventional oil baths. The popularity of
microwave heating for organic synthesis has increased to the extent that it now
forms the basis ofa number of commercial systems, and has even made its way
into undergraduate laboratory courses.

Microwave heating has been proven to be of benefit particularly for the
reactions under “dry” media (i.e., in the absence of a solvent, on solid support
with or without catalysts) and offers a number of advantages: solvents are often
expensive, toxic, difficult to remove in the case of aprotonic solvents with high
boiling point. Liquid-liquid extraction can be avoided for the isolation of reac-
tion products. Moreover, the absence of solvent reduces the risk of explosions
when reaction takes place in a microwave oven.

In the present article microwave-assisted organic syntheses are reviewed in
the context of their most significant examples.



PROMIENIOWANIE MIKROFALOWE W SYNTEZIE ORGANICZNEJ 67
WSTEP

Promieniowanie mikrofalowe jest promieniowaniem elektromagnetycz-
nym, ktérego diugosc fali znajduje sie w zakresie od 1cm do 1m (co od-
powiada czestotliwosci promieniowania od 30 GHz do 300 MHz). Dtugosci fal
od 1cm do 25 cm zarezerwowane zostaty dla transmisji radarowych, a pozos-
tate dtugosci fal lezace w tym zakresie wykorzystywane sg w telekomunikagi.
Dlatego, aby nie powodowac¢ zaktdcen w telekomunikacji, przyjeto, ze przemy-
stowe, laboratoryjne, medyczne, domowe i inne piece mikrofalowe powinny
pracowac¢ przy dwoch diugosciach fali: 12,2 cm (2,45 GHz) lub 33,3 cm
(900 MHz). Kuchenki mikrofalowe wykorzystywane w gospodarstwach domo-
wych pracujg przy czestotliwo$ciach 2,45 GHz.

Ogrzewanie w piecach mikrofalowych jest mozliwe dzieki temu, ze niektore
substancje (np. woda) majg zdolnos¢ do konwersji energii promieniowania
mikrofalowego w ciepto. Poniewaz obserwowany efekt cieplny zalezy miedzy
innymi od samej substancji poddawanej dziataniu promieniowania mikrofalo-
wego (nie wszystkie substancje absorbuja promieniowanie), mozliwe jest w wy-
padku prowadzenia reakgi chemicznych uzyskanie pewnej selektywnosci
i zmiany stosunku produktow reakcji w poréwnaniu z reakcjami prowadzony-
mi w sposéb konwencjonalny [1].

W ostatniej dekadzie promieniowanie mikrofalowe jako Zrédto ogrzewa-
nia materiatbw uzyskato akceptacje chemikéw syntetykow, ktérzy coraz czes-
ciej wykorzystuja je jako rutynowag juz technike w swoich pracach badawczych.
Liczba publikacji dotyczacych zastosowania promieniowania mikrofalowego
w syntezie organicznej rokrocznie systematycznie powieksza sie, obejmujac
kazdorazowo coraz wiecej problemow i zagadnien.

Celem niniejszego przegladu jest przedstawienie najbardziej interesujacych
przyktadow wykorzystania promieniowania mikrofalowego w syntezie organi-
cznej, tak aby zaprezentowac peten wachlarz mozliwosci i narzedzi dostepnych
chemikom syntetykom, ktérzy moga obecnie uwzglednia¢ réwniez techniki
mikrofalowe w planowaniu swoich syntez.

METODY PROWADZENIA REAKCII
W WARUNKACH OGRZEWANIA MIKROFALOWEGO

W syntezie organicznej z wykorzystaniem promieniowania mikrofalowego
stosowane sg obecnie cztery metody. Pierwsza z nich polega na ogrzewaniu
mieszaniny reakcyjnej w otwartym naczyniu z zastosowaniem wysokowrzgce-
go rozpuszczalnika i utrzymywaniu temperatury ponizej temperatury wrzenia
rozpuszczalnika. Druga, w ktérej mozna stosowac niskowrzgce rozpuszczal-
niki, wymaga umieszczenia naczynia reakcyjnego pod chtodnica zwrotng
w piecu mikrofalowym, co pocigga za sobg modyfikage pieca, jesli nie jest on
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do tego przystosowany. Kolejna metoda, nazywana metodg ciSnieniowa, pole-
ga na ogrzewaniu mieszaniny reakcyjnej w szczelhie zamknietym naczyniu
ciSnieniowym. Ostatnia z metod to metoda bezrozpuszczalnikowa, polegajaca
na ogrzewaniu w otwartym naczyniu reagentéw zaadsorbowanych na nosni-
kach statych (zel krzemionkowy, tlenek glinu, zeolity, grafit). W metodzie tej
wykorzystuje sie rowniez systemy bezrozpuszczalnikowej katalizy miedzyfazo-
wej z zastosowaniem typowych katalizatorow miedzyfazowych.

REAKCJE W POLU MIKROFALOWYM

1 REAKCJE PERICYKLICZNE

Jednym z pierwszych przyktadéw udanego zastosowania promieniowania
mikrofalowego w syntezie organicznej sa reakcje pericykliczne.

W 1986 r. Giguere i in. wykazali, ze wiele reakcji Dielsa-Aldera, prze-
grupowania Claisena i syntezy enowej inicjowanych przez promieniowanie mi-
krofalowe moze przebiega¢ w czasie o kilkadziesigt razy krotszym w porow-
naniu do reakcji w warunkach standardowych £2], Przyktadowo kondensaga
Dielsa-Aldera antracenu z estrem dimetylowym kwasu fumarowego moze byé
pod wplywem promieniowania mikrofalowego przeprowadzona w ciggu
10 min, przy czym wydajnos¢ reakcji siega 87% (rys. 1). Taka sama reakcja
w warunkach konwencjonalnych wymaga prowadzenia procesu przez 4 h,
a produkty otrzymuje sie wowczas z wydajnoscig 67%.

Rys. 1. Reakcja antracenu z fumaranem dietylowym — reakcja Dielsa- Aldera

W ostatnim okresie wykonano ponownie te samg reakcje, kondensacje
antracenu z fumaranem dimetylu, stosujac jako nosnik dla reagentow pyt grafi-
towy [3]. Reakcje prowadzono w otwartym naczyniu ogrzewajac mieszanine
trzykrotnie przez 1 min (rys. 1), co pozwolito otrzymaé produkty kondensacji
z wydajnoscig 95%.

W literaturze mozna réwniez znalez¢ przyktady zastosowania promienio-
wania mikrofalowego do inicjowania heteroreakcji Dielsa-Aldera. Cyklizacja
2-metylopenta-1,3-dienu z I,I-dimetoksypropan-2-onem prowadzi pod wply-
wem promieniowania mikrofalowego do powstania produktéw z wydajnoscia
82% (rys. 2), podczas gdy w warunkach ogrzewania konwencjonalnego po 4 h
reakcji w 140°C w ogo6le nie wydzielono produktow reakcji [4],
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)
.OMe
OMe
OMe OMe
Rys. 2. Heteroreakcja Dielsa-Aldera miedzy 2-metylopenta-l,3-dienem i |,I-dimetoksypropan-2-onem

W warunkach ogrzewania mikrofalowego takze azadieny ulegajg hetero-
reakqom typu Dielsa-Aldera. Synteze prowadzono, adsorbujac wczesniej rea-
genty na pyle grafitowym [5].

Promieniowanie mikrofalowe wykorzystywano rowniez do prowadzenia
wewnatrzczasteczkowych reakcji Dielsa-Aldera, stosujac jako nosnik zel krze-
mionkowy nasycony wodga (rys. 3). Stwierdzono, ze w czasie ogrzewania kon-
wencjonalnego te same reakcje zachodzg z bardzo matg wydajnoscig z powodu
rozktadu reagentéw [6].

1 Si02, HO, mv
O OH 2. IBSd, In; DMF

Rys. 3. Wewnatrzczasteczkowa reakcja Dielsa-Aldera

Przegrupowanie Claisena aromatycznych eteréw allilowych jest kolejnym
przyktadem pokazujgcym jak prowadzenie syntezy w piecu mikrofalowym mo-
ze wplynac na skrdécenie czasu reakcji (rys. 4) [2], W warunkach konwencjonal-
nych, prowadzac reakcje bez uzycia rozpuszczalnika, mozna otrzymac produk-
ty przegrupowania po 12 min reakcji w 320 °C. Pod wptywem promieniowania
mikrofalowego czas tej samej reakcji prowadzonej w 7V-metyloformamidzie
(NMF) wynosi tylko 90 s.

OMe OMe OMe

Rys. 4. Przegrupowanie Claisena eteru allilowo-2-metoksyfenylowego
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Innym przyktadem zastosowania promieniowania mikrofalowego do pro-
wadzenia reakcji pericyklicznych jest synteza Fishera. Synteze pochodnych in-
dolu metodg Fishera przeprowadzili Villemin i in., stosujagc montmorylonit
(KSF) jako nosnik dla reakcji w polu mikrofalowym [7], W typowym eks-
perymencie keton i fenylohydrazyna zaadsorbowane na no$niku poddawane sg
dziataniu promieniowania przez 5 min, co w rezultacie powoduje powstanie
pochodnych indolu z wydajnoscig 72-89% (rys. 5).

R
NH- KSF

0- R mv, 5 min

Rys. 5. Synteza pochodnych indolu — reakcja Fishera

Z kolei Abramovitch i in. przeprowadzili synteze 1,2,3,4-tetrahydro-
karbazolu metoda Fishera bez nosnika, lecz w obecnos$ci stezonego kwasu
mréwkowego [8]. W taki sam sposob wykonano rowniez cyklizacje arylohyd-
razonow 2,3-piperydionu do pochodnych 1,2,3,4,-tetrahydro-1-okso-/?-karboliny
(rys. 6), uzyskujac wydajnosci reakcji 72-88% [8].

'N'NH f~\ X'
NH

N )

|
H

Rys. 6. Synteza pochodnych 1,2,3,4-tetrahydro-1-okso-/?-karboliny — reakcja Fishera

Inna reakcja pericykliczna, przegrupowanie Cope’a, rowniez zostata zrea-
lizowana pod wptywem promieniowania mikrofalowego. Villemin i in. uzys-
kali 3,3-dimetylo-4-penten-l-al z wydajno$cig 75% poprzez adsorpcje 3-me-
tylo-2-buten-1-olu i eteru etylowo-winylowego na montmorylonicie po 5 min
ogrzewania w piecu mikrofalowym (rys. 7). W warunkach konwencjonal-
nych po 5 min reakcji w 135°C w og6le nie zaobserwowano przebiegu reak-

cji [9].

+ OH KSF
mv, 5 min o)
¢"O EI
Rys. 7. Reakcja 3-metylo-2-buten-l-olu z eterem etylowo-winylowym — przegrupowanie

Cope’a
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Wiele omawianych reakcji przeprowadzono, wykorzystujgc jako nosniki
zeolity, ktére byly poddawane ogrzewaniu w polu mikrofalowym [10], Na rys.
8 przedstawiono kolejno dwa przyktady: synteze enowg i wspominane juz
wczesniej przegrupowanie Claisena.

2. REAKCJE KONDENSACII

Reakcje kondensacji sg kolejnym bardzo dobrym przyktadem wykorzys-
tania promieniowania mikrofalowego w syntezie organicznej.

r A Zeolit (Y) fo~n
CHO mv, 5 min AV

_E_‘i°"_t_ﬁr_l>

Rys. 8. Synteza enowa i przegrupowanie Claisena zachodzace po adsorpcji reagentow na zeolitach

W warunkach przemystowych synteze waznego dla produkqi barwnikow
surowca, antrachinonu, przeprowadza sie przez cyklodehydratacje kwasu
2-benzoilobenzoesowego wobec kwasu siarkowego, w wyniku czego po proce-
sie otrzymuje sie znaczne ilosci kwasu. Reakcje te mozna roéwniez przeprowa-
dzi¢ w srodowisku ,,suchym” wykorzystujagc jako nosnik bentonit [11]. Gdy
temperatura procesu wynosi 350°C, uzyskuje sie antrachinon z 89% wydajnos-
cig. Wada metody jest malejgca wydajnos¢ reakcji po kolejnych fazach regene-
racji nosnika.

Jezeli omawiang synteze prowadzi sie w piecu mikrofalowym na tym sa-
mym no$niku, wydajnos$¢ reakcji osigga 95% juz po 5min od rozpoczecia
procesu. Po 15 cyklach reakqi wydajnosé jest nadal duza i siega ok. 85%.
Przemycie nos$nika rozpuszczalnikiem organicznym powoduje prawie catkowi-
te przywrocenie jego aktywnosci katalitycznej (rys. 9, [11]).

Innym interesujagcym przyktadem reakcji kondensacji jest otrzymywanie
bezwodnikow z kwasdw dikarboksylowych (rys. 10) [ 12] wobec kwasu p-tolue-
nosulfonowego osadzonego na montmorylonicie (KSF). Reakcje zachodza
z wydajnosciami siegajagcymi 94% juz po 3-4 min ogrzewania mieszaniny
w piecu mikrofalowym.
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Rys. 9. Otrzymywanie antrachinonu z kwasu 2-benzoilobenzoesowego

coZh
KSF lub TSA
mv, 3-4 ni.
o2h

Rys. 10. Otrzymywanie bezwodnikéw kwasow dikarboksylowych

Rowniez reakcje kondensacji aktywnych grup metylenowych z aldehyda-
mi (kondensacja Knoevenagla) byty wielokrotnie prezentowane w literaturze.
Przyktadowo w wyniku adsorpcji 5-nitrofurfuralu i estru etylowego kwasu
cyjanooctowego na nos$niku (montmorylonit-KIO z ZnCI2) dochodzi do kon-
densacji juz po 1 min ogrzewania mieszaniny w piecu mikrofalowym. Wydaj-
nosci reakcji osiagaja 84% (rys. 11) [13].

Kio/ 2hCA CN

OHC™ "CT ~NO2 COZt mv 1 Eto2C" A "O"  NOi

Rys. 11. Kondensacja 5-nitrofurfuralu z cyjanooctanem etylu

Villemin i in. wykonali catg serie reakcji kondensacji Knoevenagla alde-
hydéw z aktywnymi grupami metylenowymi, przebiegajagcych na nosniku
statym, jakim byt tutaj przewaznie tlenek glinu z osadzonym na nim fluorkiem
potasu [14].

OMe OMe

Al:0: /[KF
nw, 2 min

Rys. 12. Kondensacja aldehydéw z aktywnymi grupami metylenowymi w warunkach ,,suchych”
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Kwon i in. przedstawili takze reakcje kondensacji Knoevenagla pochod-
nych benzaldehydu i wielu innych aldehyddw aromatycznych z malonianem
dietylowym i cyjanooctanem etylu (rys. 13) [15, 16]. Kondensacje prowadzono
w wysokowrzacym rozpuszczalniku (chlorobenzen), uzyskujac produkty kon-
cowe z wydajnosciami 70-90% po 5-10 min ogrzewania mieszanin w piecu
mikrofalowym.

OEt

OEt
OEt

Rys. 13. Kondensacja aldehydéw z estrami kwasu malonowego i cyjanooctowego.
Rj = H, CH3>0OCH3

Kondensacje Knoevenagla malononitrylu z aldehydami aromatycznymi prze-
prowadzono réwniez w otwartym naczyniu, pozwalajac w ten sposéb na odparo-
wywanie z ukladu wody powstajacej w czasie reakcji. Reakge wykonano bez
rozpuszczalnika, mieszajgc reagenty z dodatkiem piperydyny jako zasady [17].

Toma i in. przeprowadzili kondensacje pochodnych kwasu fenyloocto-
wego i innych aromatycznych pochodnych kwasu octowego z bezwodnikiem
ftalowym (synteza Gabriela) wobec octanu cezu jako katalizatora [18]. Od-
powiednie pochodne benzylidenowe lub metylenowe uzyskiwano po 3-15 min
reakcji (rys. 14).

Aldehyd jaSminowy (rys. 15) zostat otrzymany przez kondensacje aldolo-
wa w warunkach bezrozpuszczalnikowej katalizy miedzyfazowej [19]. Miesza-
nina aldehydu benzoesowego i n-heptanalu ogrzewana byta w piecu mikro-
falowym przez 1 min wobec drobno sproszkowanego wodorotlenku potasowe-
go i soli amoniowych. W wyniku reakcji uzyskano aldehyd z wydajno$cig 82%
oraz produkt autokondensacji heptanalu z wydajnoscig 18%.

Reakcje addycji Michaela miedzy aktywnymi grupami metylenowymi
i ot,*-nienasyconymi zwigzkami karbonylowymi mogg by¢ réwniez przeprowa-
dzone przez ogrzewanie reagentow w piecu mikrofalowym. W warunkach kon-
wencjonalnych zwiazki 1,3-dikarbonylowe, ktére czesto tworzg produkty ubo-
czne w wyniku cyklizacji czy autokondensacji, ulegaja reakcji Michaela, gdy
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o)

Rys. 14. Kondensacja bezwodnika ftalowego z kwasem fenylooctowym oraz pochodnymi aromaty-
cznymi kwasu octowego. X =S, 0

jako katalizatory stosuje sie zwigzki lantanowcéw [20, 21]. Zastosowanie tych
samych katalizatoréw w warunkach ogrzewania mikrofalowego pozwolito na
przeprowadzenie reakcji w ciggu 3-10 min w standardowej kuchence mikro-
falowej. Wydajnosci reakcji zmieniaty sie w zaleznos$ci od stosowanych reagen-
tow w zakresie od 50 do 95% (rys. 16) [22].

@) R, O
Ri
Y v 'Rz+ B q - 6fifep
O 5 0 v, 3-10 min |
C?7"R2
Rys. 16. Reakcja zwigzkéw 1,3-dikarbonylowych z enonami — reakcja Michaela

Ostatnio stwierdzono, ze acetolooctan metylu takze ulega reakcji Michae-
la, addycji do 2-cykloheksenonu, po adsorpcji reagentéw na obojetnym tlenku
glinu. Ogrzewanie mieszaniny w otwartym naczyniu przez 5min w piecu mik-
rofalowym prowadzi do uzyskania produktéw reakcji z wydajnoscig 90%. Jak
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stwierdzono, reakcji ulegajg zarbwno podstawione, jak i nie podstawione eno-
ny (rys. 17) [23, 24].

Hamelin i in. otrzymywali enaminoketony, poddajac dziataniu promienio-
wania mikrofalowego mieszanine 1,3-diketonu z aminami na nos$niku statym,
jakim byt zel krzemionkowy (rys. 18) [25]. Reakcje prowadzono w otwartym
naczyniu w warunkach bezrozpuszczalnikowych, uzyskujac produkty reakcji
z wydajnoscig 89% po 3 min prowadzenia procesu.

0]

mv, 5 min

0]
C02Me

Rys. 17. Reakcja cyklokesenonu ze zwigzkami 1,3-dikarbonylowymi — reakcja Michaela

% OI + H-N~ ﬂ) Ph/N\

— Ph AVARRN mv, 3 min

Rys. 18. Kondensacja 1,3-diketonéw z aminami — synteza enaminoketonéw

Jezeli te same reakcje wykonywano w naczyniach zamknietych przez
dtuzszy czas (12 min), gtbwnym produktem reakcji byty amidy (rys. 19). Auto-
rzy sugerujg, Zze powstajagca w czasie procesu woda, ktéra nie moze odparo-
waé z zamknietego naczynia, kondensuje i powoduje hydrolize enaminoketo-
now [25].

O O S»2 O
JUJ + HN 19

Me'

Rys. 19. Kondensacja 1,3-diketonéw z aminami z pdzniejsza hydroliza powstajacych enaminoketo-
néw do amidéw

Transformacja aldehydéw aromatycznych do nitryli zostata wykonana
przez Yillemina i in. w warunkach ,,suchych” [26]. Ogrzewanie mieszaniny
benzaldehydu z hydroksyloaming osadzong na tlenku glinu prowadzi do uzys-
kania benzonitrylu z wydajnoscia 89%. Podobng reakcje przeprowadzili
Alvarez i in., wykorzystujgc jako nosnik bentonit [27].

Kolejnym przyktadem reakcji kondensacji zachodzacych w polu mikro-
falowym sg reakcje cyklokondensacji. Diaminy zaadsorbowane na tlenku glinu
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ulegajg w tych warunkach reakcji z ketoestrami, tworzac produkty cyklokon-
densacji z wydajnos$cig 86% [28]. Reakcje prowadzono w naczyniach otwar-
tych, ogrzewajac reagenty przez 5 min (rys. 20).

0]

Rys. 20. Cyklokondensacja ketoestréw z diaminami w warunkach ,,suchych”

Pochodne orto amin aromatycznych (diaminy, aminofenole i aminotiofe-
nole) pod wptywem ogrzewania mikrofalowego ulegajg reakcjom cyklokonden-
sacji z ortoestrami po adsorpcji ich na montmorylonicie (KSF). Syntezy prowa-
dzono w zamknietej rurze w atmosferze gazu obojetnego (rys. 21) [29], Od-
powiednie pochodne benzimidazoli, oksazoli i tiazoli otrzymywane byty z wy-
dajnoscig 90% po 5 min ogrzewania mieszaniny.

Rys. 21. Cyklokondensacja ortoestréw z o-pochodnymi amin aromatycznych. Y = NH, O, S,
Rj = H, CH3; R2= H, CH3

Reakcje cyklokondensacji indukowane w polu mikrofalowym przeprowa-
dzono réwniez w czasie syntezy pirymidobenzimidazoli (rys. 22). Reakcje wy-
konywano w naczyniu otwartym, ogrzewajac reagenty przez 15-30 min, co
pozwolito uzyskiwac¢ produkty z wydajnoscig 38-86% [30]. Gdy omawiane
syntezy probowano przeprowadzi¢ w warunkach konwencjonalnych, po 48 h
ogrzewania nie uzyskano zgdanych produktéw; benzimidazol byt wydzielany
z mieszaniny reakcyjnej z wydajnoscig 95%, podczas gdy estry N-acyloimido-
we ulegaly rozkladowi.

/R
0=1 _EL_*

N CH2X + EtO " ( 15-3° min
R2

Rys. 22. Cyklokondensacja benzimidazoli z estrami JV-acyloimidowymi. X = CN, CO, Me, C02Et
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Bogdat otrzymat wiele pochodnych kumaryny przez ogrzewanie w piecu
mikrofalowym mieszanin aromatycznych aldehyddw 2-hydroksylowych z est-
rami kwasow malonowego, acetylo- i fenylooctowego itp. Metoda wymagata
tylko zmieszania ze sobg réwnomolowych ilosci reagentéw z dodatkiem
5-10% wag. piperydyny i ogrzewania ich w otwartym naczyniu przez
4—10 min. Koncowe wydajnosci wahaty sie w granicach 60-80% i byly lepsze
lub podobne do wydajnosci reakcji w warunkach konwencjonalnych (rys. 23).

° R
< piperydyna
C—OEt - mv, 4-10 min *
R
piperydyna
]E_OEI mv, 4-10 min
i

Rys. 23. Synteza pochodnych kumaryny metodg Knoevenagla. RL= C02Et, COMe, CN,
p-NO2Ph; R2= H, Et2N

Pochodne kumaryny otrzymywane mogga by¢ takze w reakcji Pechmana,
tzn. kondensacji pochodnych zwiagzkéw 1,3-dikarbonylowych (ketoestrow)
z podstawionymi fenolami w $rodowisku kwasnym. Przyktadowo mieszanina
rezorcyny z acetylooctanem metylu ogrzewana w piecu mikrofalowym w obec-
nosci kwasu siarkowego daje w wyniku reakcji 7-hydroksykumaryne [32].
Reakcje prowadzi sie w otwartym naczyniu, ogrzewajagc mieszaning przez
2 min, przy czym 7-hydroksykumaryna powstaje z wydajnoscig 72% (rys. 24).

Rys. 24. Synteza pochodnych kumaryny metodg Pechmana

W wyniku cyklokondensacji pirolu i aromatycznych aldehydéw mozna
przez ogrzewanie mieszaniny w piecu mikrofalowym otrzymywac tetrapirole
(tetrafenyloporfiryny) lub ich kompleksy z metalami [33] (rys. 25). Reakcja
wymaga adsorpcji reagentow na nosnikach statych, ktérymi moga by¢ zel krze-
mionkowy lub montmorylonit. Co prawda po 10 min procesu wydajnosc¢ reak-
cji nie jest duza i siega ok. 10%, ze wzgledu na prosty sposob postepowania
mozna tg metodg otrzymac¢ dosy¢ szybko (2 h od czasu zmieszania ze sobg
substratow do czasu koncowej krystalizacji produktu) mate ilosci porfiryn.
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Rys. 25. Synteza tetrafenyloporfiryn w warunkach ,,suchych’
3. REAKCJE ALKILOWANIA

3.1. Alkilowanie soli kwaséw karboksylowych

Loupy i in. badali reakcje alkilowania soli kwaséw karboksylowych pod
wptywem promieniowania mikrofalowego i stwierdzili, ze wydajnosci badanych
reakcji w wypadku adsorpcji kwasu i halogenku alkilowego na nos$niku statym
(tlenek glinu) odpowiadajg wydajnosciom reakcji uzyskiwanych w warunkach
konwencjonalnych. Jednak dla reakcji zachodzgcych w warunkach ogrzewania
mikrofalowego czas reakcji jest ok. 30-100 razy krétszy (rys. 26) [34, 35],

Rys. 26. Alkilowanie soli kwaséw karboksylowych w warunkach ,,suchych”

Poroéwnujac wydajnosci reakcji prowadzonych w piecu mikrofalowym
i w fazni olejowej (190 °C), stwierdzono, ze np. octan oktylu mozna otrzymac
juz po 2 min reakcji w piecu mikrofalowym z wydajnoscig 99%, podczas gdy
reakcja w tazni olejowej zachodzita w tym czasie tylko z wydajnoscig 2%.
Warto podkresli¢, ze w syntezach tych mozna stosunkowo tatwo przeprowadzié
alkilowanie, wykorzystujac halogenki alkilowe o dtugich tancuchach weglowo-
dorowych. Przykfadowo octan heksadecylu otrzymywano z wydajnoscig 96%,
wykorzystujgc do alkilowania bromek heksadecylowy, lub z wydajnoscig 90%,
stosujac chlorek heksadecylowy. W reakcjach prowadzonych w warunkach
konwencjonalnych (ogrzewanie przez 20 h w 85°C) nie udato sie otrzymac
nawet Sladowych ilosci estru [36]. Zastosowanie chlorkow w miejsce bromkdw
alkilowych powoduje zmniejszenie wydajnos$ci reakcji tylko o kilka procent, co

ma istotne znaczenie ze wzgledu na nizszg cene chlorkéw w poréwnaniu do
bromkow.
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Alternatywna procedura alkilowania soli kwaséw karboksylowych zostata
zaprezentowana przez Yuchengai in., ktérzy przeprowadzili alkilowanie w wa-
runkach bezrozpuszczalnikowej katalizy miedzyfazowej w obecnosci kataliza-
toréw miedzyfazowych [37], Przyktadowo w reakcji kwasu kapronowego
z chlorkiem benzylu otrzymywano ester z wydajnoscig 72% po 10 min prowa-
dzenia procesu. Reakcje prowadzono w naczyniu zamknietym.

Roéwniez Bram i in. przeprowadzili alkilowanie octanu potasu, wykorzys-
tujgc bromki i chlorki alkilowe w warunkach bezrozpuszczalnikowych. Reak-
g'e polegaly wylacznie na zmieszaniu reagentéw i ogrzewaniu ich w piecu
mikrofalowym przez 1-2 min w otwartych naczyniach wobec soli amoniowej
(Aliguat 336). W tych warunkach uzyskiwano estry z wydajnoscig niemal
stechiometryczng, przy czym obserwowano skrocenie czasu reakcji
0 100-180% w poréwnaniu z reakcjami prowadzonymi w warunkach konwen-
cjonalnych [38].

3.2. Reakcje C-alkilowania

Reakcje C-alkilowania mozna przeprowadzi¢ pod wptywem promieniowa-
nia mikrofalowego, jezeli podobnie jak w warunkach konwencjonalnych atom
wegla bedzie aktywowany przez odpowiednie elektroakceptorowe podstawni-
ki, znajdujace sie przy sasiednich atomach wegla.

Abramovitch i in. przedstawili reakq'e alkilowania aktywnych grup mety-
lenowych w warunkach bezrozpuszczalnikowych [39]. Reakcje dotyczyty al-
kilowania estru etylowego kwasu p-nitrofenylooctowego za pomocg co-halogen-
kow fenoksyalkandw wobec fluorku tetrabutyloamoniowego (TBAF) osadzo-
nego na tlenku glinu (rys. 27). Produkty monoalkilowania wydzielane byly
z wydajnoscig 50-80% po 3-7 min ogrzewania w piecu mikrofalowym w ot-
wartym naczyniu.

Reakcje C-alkilowania aktywnych grup metylenowych przedstawili takze
Yaozhong i in. (rys. 28) [40, 41]. Reakcje zachodzity w warunkach katalizy

X— (CH)n—Z— "

mv, 0.5-7 min.
TBAF,
1 AI203 20,5

Rys. 27. Alkilowanie aktywnych grup metylenowych w warunkach ,,suchych”. TBAF — fluorek
tetrabutyloamoniowy



80 D. BOGDAL

Rys. 28. Alkilowanie aktywnych grup metylenowych w warunkach katalizy miedzyfazowej.
R¥= SPh, CH3CO; R2= COzEt; R = alkil, allil, benzyl

miedzyfazowej wobec wodorotlenku i weglanu potasowego oraz TBAC (chlo-
rek tetrabutyloamoniowy) jako katalizatora, przy czym czas prowadzenia
proces6w wynosit okoto 3-5 min, a wydajnosci monoalkilowanych produktéw
osiggaty 80%.

3.3. Reakcje O-alkilowania

Wiele reakcji O-alkilowania alkoholi i fenoli (synteza Williamsona) prze-
prowadzono, dziatajgc na mieszaniny reakcyjne promieniowaniem mikrofalo-
wym. Gedye i in. przedstawili reakcje O-alkilowania 4-cyjanofenoksylanow
w warunkach cisnieniowych [42, 43]. ROwniez Yuan i in. przeprowadzili syn-
teze eterow alifatycznych w warunkach katalizy miedzyfazowej przez alkilowa-
nie alkoholi. Syntezy prowadzono w naczyniach otwartych [44].

Synteza eter6w alifatycznych metodg Williamsona zostata wykonana
przez Bogdata i in. w warunkach bezrozpuszczalnikowej katalizy miedzyfazo-
wej [45]. Reakcje przeprowadzano wobec sproszkowanego wodorotlenku i we-
glanu potasowego w obecnosci TBAB (bromek tetrabutyloamoniowy) jako
katalizatora (rys. 29). Etery alifatyczne uzyskiwano z wydajno$cig 60-90% juz
po kilkudziesieciu sekundach prowadzenia syntezy. Reakcji ulegaty halogenki
alkilowe majgce zaréwno diugie, jak i krotkie tancuchy weglowodorowe.

K2C03/KOH/TBAB
mv, 25-65 s

R—OH + R-X

Rys. 29. Synteza eterdw alifatycznych metoda Williamsona w warunkach bezrozpuszczalnikowej
katalizy miedzyfazowej. TBAB — bromek tetrabutyloamoniowy

W badaniach tych stwierdzono, ze w warunkach bezrozpuszczalnikowej
katalizy miedzyfazowej mozna rowniez otrzymywac symetryczne etery alifaty-
czne bezpos$rednio z bromkdéw, a nawet chlorkéw alkilowych bez koniecznosci
zastosowania alkoholu do syntezy. Metoda wymaga zazwyczaj ogrzewania
mieszaniny reakcyjnej od kilkunastu sekund do kilku minut w otwartym na-
czyniu w standardowej kuchence mikrofalowej, w wyniku czego uzyskuje sie
etery z wydajnosciami rzedu 60% (rys. 30) [46],

Loupy i in. przeprowadzili reakcje O-alkilowania dioli wobec sproszkowa-
nego wodorotlenku potasowego i Aliguatu 336 (rys. 31) [47]. W wypadku
reakcji alkoholu furfurylowego z dtugotancuchowymi a,<y-dihalogenkami alki-
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k2co3/koh/ tbab
R—X - > /R
mv, 30 s -3 min (0]

Rys. 30. Synteza symetrycznych eteréw alifatycznych bezposrednio z chlorowcoalkanéw w wa-
runkach bezrozpuszczalnikowej katalizy miedzyfazowej. X = Br, ClI

X—Y—X : Br(CH2)1Br; C1CH2----" CH2C1

Rys. 31. Synteza dieterow alifatycznych metodg Williamsona w warunkach bezrozpuszczalnikowej
katalizy miedzyfazowej

lowymi wydajnosci osiggaty 80-90% po 5 min. W tych samych reakcjach
prowadzonych w warunkach konwencjonalnych (YaZnia olejowa) uzyskiwano
dietery z wydajnos$cig siegajgcg 90% dopiero po 30 min ogrzewania

Synteza eterow aromatycznych metoda Williamsona moze by¢ takze z po-
wodzeniem realizowana w warunkach bezrozpuszczalnikowej katalizy miedzy-
fazowej pod wptywem promieniowania mikrofalowego [48]. Ogrzewajgc mie-
szaniny fenolu lub jego pochodnych z halogenkami alkilowymi wobec sprosz-
kowanego wodorotlenku i weglanu potasowego oraz TBAB jako katalizatora,
Bogdat i in. uzyskiwali w ciggu kilkudziesieciu sekund etery aromatyczne, przy
czym wydajnosci reakcji wynosity 65-90% w zalezno$ci od uzytego do reakcji
halogenku i fenolu (rys. 32).

W podobnych warunkach réwniez Pchetka i Plenkiewicz przeprowadzili
alkilowanie fenoli, stosujac jako czynnik alkilujacy epichlorohydryne [49],

vét_ v “he** K;Com!(;fzg’-El'!Ag> R WoT

Rys. 32. Synteza eteréw aromatycznych w warunkach bezrozpuszczalnikowej katalizy miedzyfazo-
wej. Y = H, CI, Br, NH2, CH3, Ar

6 — Wiadomosci Chemiczne 1-2/99
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3.4. Reakcje 7V-alkilowania

Reakcje N-alkilowania zachodzgce pod wptywem promieniowania mikro-
falowego byly réwniez przedmiotem wielu badan. Badania dotyczyty przede
wszystkim reakcji zwigzkéw azaheterocyklicznych, jakkolwiek stwierdzono, ze
aminy aromatyczne, amidy czy laktamy mogg by¢ réwniez efektywnie alkilo-
wane w warunkach ,,suchych” pod wptywem promieniowania mikrofalowego
46].
[ ]Reakcje 1,2,4-triazolu i benzotriazolu z halogenkami alkilowymi byty ba-
dane przez Loupy’ego i in. [50], Stwierdzono, ze w piecu mikrofalowym po
kilku minutach reakcji mozna uzyska¢ produkty z wydajnosciami 60-100%
(rys. 33), podczas gdy wydajnosci tych samych reakcji w warunkach konwen-
cjonalnych nie przekraczaly 50%.

Rys. 33. Alkilowanie benzotriazolu w warunkach bezrozpuszczalnikowych

W podobny spos6b inne zwigzki azaheterocykliczne — pirazol, 1,2,4-tria-
zol, indazol i benzotriazol — byty alkilowane z wykorzystaniem 2,4'-dibromoa-
cetofenonu (rys. 34) [51].

Rys. 34. Alkilowanie pirazolu, 1,2,4-triazolu, indazolu i benzotriazolu w warunkach bezrozpusz-
czalnikowych. X = N, CH



PROMIENIOWANIE MIKROFALOWE W SYNTEZIE ORGANICZNEJ 83

Bogdat i in. wykonali alkilowanie wielu zwigzkéw azaheterocyklicznych
(imidazol, pirazol, pirol, indol, karbazol), prowadzgc reakcje w warunkach bez-
rozpuszczalnikowej katalizy miedzyfazowej [52, 53]. Do reakcji uzywali weg-
lanu potasowego i sproszkowanego wodorotlenku potasowego jako nosnikow
oraz TBAB jako katalizatora. Mieszaniny reakcyjne ogrzewano w piecu mi-
krofalowym w otwartym naczyniu przez kilkanascie sekund do kilku minut,
co pozwalato na uzyskanie produktéw alkilowania z wydajnoscig 50-90%
(rys. 35).

mv, 1-10 min

Y K2CO3/KOH/TBAB C>
+ R-X ¢
|
R

Z.Y =C: pirol;Z =N, Y =C: imidazol; Z =C, Y =N: pirazol;
X =Cl,Br, |

Z = C: indol; Z = N: benzimidazol

Rys. 35. Reakcje alkilowania zwiazkéw azaheterocyklicznych w warunkach bezrozpuszczalnikowej
katalizy miedzyfazowej

Podobnie sacharyna byta alkilowana po osadzeniu wraz z bromkami al-
kilowymi na nos$niku nieorganicznym (tlenek glinu lub zel krzemionkowy)
i ogrzewaniu mieszaniny przez 10 min w piecu mikrofalowym (rys. 36) [54],

S»,
Na+ + n-C6Hi3_BI’ mv. 10 min

's0 2 ~noIN2

N-OHb

Rys. 36. Alkilowanie sacharyny bromkami alkilowymi po adsorpcji na nosniku nieorganicznym

N-alkilowanie ftalimidu, reakcje istotng ze wzgledu na synteze amin meto-
dag Gabriela [55, 56], przeprowadzili Bogdat i in. [57]. W warunkach konwen-
cjonalnych alkilowanie ftalimidu przebiega zazwyczaj powoli i wymaga od kilku
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do kilkunastu godzin prowadzenia procesu [58]. W wypadku reakcji w piecu
mikrofalowym w warunkach bezrozpuszczalnikowej katalizy miedzyfazowej
wobec weglanu potasowego i TBAB (rys. 37) syntezy zachodzity w ciggu
4710 min, a uzyskane wydajnosci reakcji (50-90%) nie réznity sie od wydajno-
§ci uzyskiwanych w warunkach konwencjonalnych.

K2C03/TBAB

mv, 4-10 min

R-X

Rys. 37. Alkilowanie ftalimidu w warunkach bezrozpuszczalnikowej katalizy miedzyfazowej.
X=Cl, Br, |

4. REAKCJE ESTRYFIKACII

Otrzymywanie estrow kwasOw karboksylowych w $rodowiskach ,,su-
chych” pod wptywem dziatania promieniowania mikrofalowego badali Loupy,
Villemin i in. (rys. 38) [35, 59]. Stwierdzono, ze sposréd réznych badanych
ukfadow (nosnikéw) reakcje alkoholi i kwasow karboksylowych przebiegaty
z najlepszymi wydajnosciami (80-97%), gdy jako katalizator stosowano kwas
p-toluenosulfonowy. Nieco gorsze wyniki uzyskiwano, prowadzac syntezy
z wykorzystaniem nos$nikéw (montmorylonit (KSF) lub zeolity (13X)).

+ HO—CgHn

oz
AcgHn

Rys. 38. Estryfikacja kwaséw karboksylowych w warunkach bczrozpuszczalnikowych

Podobnie reakcje transestryfikacji estrow metylowych kwaséw karboksy-
lowych pozwalaty na uzyskanie najlepszych wynikdw, gdy jako katalizator
stosowano kwas p-toluenosulfonowy, co prowadzito do catkowitego przerea-
gowania wyjsciowych estrow [35]. Rowniez w Srodowisku zasadowym reakcje
transestryfikacji zachodzity z lepszymi wydajnosciami, gdy nie stosowano nos$-
nikéw. W tym wypadku najlepsze wyniki uzyskiwano, stosujgc weglan potaso-
wy wobec Aliguatu 336 [35],

Otrzymywanie estrow przez alkilowanie halogenkami alkilowymi anio-
néw kwasow karboksylowych przedstawiono w czesSci dotyczacej reakcji al-
kilowania (rozdz. 3).
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5. REAKCJE SUBSTYTUCJI NUKLEOFILOWEJ

Wiele reakcji substytucji nukleofilowej udato sie z powodzeniem prze-
prowadzié, wykorzystujagc do ogrzewania mieszanin reakcyjnych promieniowa-
nie mikrofalowe. Reakcje dotyczyly zar6wno substytucji przy alifatycznych
atomach wegla (konwersja alkoholi do chlorowcopochodnych, wymiana chlo-
rowca, otrzymywanie azydkow), jak i substytucji przy aromatycznych atomach
wegla [38, 60].

Reakcjom podstawienia wobec odpowiednich soli i kwaséw nieorganicz-
nych ulegajg alkohole I- i Il-rzedowe, tworzgc chlorowcopochodne. Przepro-
wadzenie reakcji pod wptywem promieniowania mikrofalowego umozliwia
skrocenie czasu potrzebnego do przebiegu reakcji, a takze uzyskanie nieco
lepszych wydajnosci [60]. Przyktadowo cykloheksanol w reakcji z bromkiem
sodu wobec kwasu siarkowego tworzy bromek cykloheksylu juz po 10 min
reakcji, podczas gdy w fazni olejowej mieszanina reakcyjna musiata by¢ ogrze-
wana 3-krotnie dtuzej, aby nastapito zakonczenie procesu (rys. 39).

W innej reakcji, konwersji dioli do dibromkdéw alkilowych, stwierdzono,
ze przeprowadzenie reakcji pod wptywem ogrzewania mikrofalowego wptywa
zdecydowanie na wydajnos¢ i selektywno$¢ procesu (rys. 39) [60].

Rys. 39. Konwersja alkoholi do chlorowcoalkanéw. Piec mikrofalowy (30 s, temp. 155-158°), wydaj-
no$¢: | —24%, 11 — 37%. taznia olejowa (30 min, temp. 118 °C), wydajnos¢: | — 3%, 11 —23%

Opracowano takze metode otrzymywania bromkdéw benzylowych z po-
chodnych alkoholu benzylowego. Metoda polega na ogrzewaniu mieszaniny
reakcyjnej w piecu mikrofalowym, przy czym reagenty osadzone sg wczesniej
na no$niku statym — montmorylonicie K10. Po 6-9 min ogrzewania uzys-
kiwano wydajnosci 75-95% [61].

Poniewaz wymiana atomu chlorowca jest reakcjg rownowagowa, zazwy-
czaj do otrzymywania jodkow z chlorkéw alkilowych wykorzystuje sie fakt, ze
chlorek sodu nie rozpuszcza sie w acetonie i wytrgca sie w czasie reakcji.
W analogiczny spos6b mozna przeprowadzi¢ omawiane reakcje, wykorzystu-
jac ogrzewanie w piecu mikrofalowym. Reakcja konwersji chlorku do jodku
dodecylu trwa 15 min, w wyniku czego uzyskuje sie jodek z ponad 90% wydaj-
noscig [62], Majetich i Hicks wykonali serie podobnych reakgi w warunkach
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ci$nieniowych, stosujgc zamiast acetonu wrzacy w wyzszej temperaturze 2-bu-
tanon [60]. Bromki alkilowe | rzedu ulegaty reakcjom juz po Kilku, kilkunastu
minutach, tworzac jodki z wydajnosciami od 80 do 90%, podczas gdy w waru-
nkach ogrzewania konwencjonalnego zblizone wydajnosci osiggano po czasie
kilkakrotnie dtuzszym. Réwniez bromek cykloheksylu ulegat konwersji do jod-
ku cykloheksylu po 4 h ogrzewania w piecu mikrofalowym; wydajno$¢ ponad

80% (rys. 40).

Nal, 2-butanon” \

mv, 4 min
/ \ —Br , Nal, 2-butanon” f~ \—i
\ / mv,4h \

Rys. 40. Wymiana atoméw chlorowca — reakcja Finkelsteina

Reakcje substytucji przy aromatycznym atomie wegla takze przeprowa-
dzano z wykorzystaniem ogrzewania mikrofalowego. Przykiadowo wprowa-
dzenie atomu fluoru do pierscienia benzenowego (reakcja I-cyjano-4-nitroben-
zenu do I-cyjano-4-fluorobenzenu wobec fluorku potasowego) przebiega ze
znacznie lepszg wydajnoscig niz reakcja wykonana w tym samym czasie
(5 min) w warunkach konwencjonalnych (rys. 41) [63]. Poréwnywalne wydaj-
nosci w warunkach konwencjonalnych uzyskuje sie dopiero po 30 min ogrze-
wania mieszaniny w 135°C. Ponadto stwierdzono, ze w trakcie ogrzewania
mikrofalowego degradacja reagentdw i produktéw reakcji zachodzi w znacznie

mniejszym stopniu.

Rys. 41. Fluorowanie zwigzkéw aromatycznych — substytucja nukleofilowa przy aromatycznym
atomie wegla

Podstawienie atomu chloru przez grupe etoksylowg w warunkach katalizy
miedzyfazowej przebiegato ze znacznym skroéceniem czasu reakcji w po-
réwnaniu do reakcji w warunkach standardowych. Yucheng i in. wykonali
synteze l-etoksy-4-nitrobenzenu z I-chloro-4-nitrobenzenu z wydajnoScia sie-
gajaca teoretycznej, gdy reagenty ogrzewano z etanolem wobec wodorotlenku
sodowego i soli amoniowej jako katalizatora (rys. 42) [64].

Q *-ey-a ¢ BOH . an-0 koe,

Rys. 42. Substytucja nukleofilowa przy aromatycznym atomie wegla
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Synteza karboliny w reakcji Graebe-Ullmanna przebiega z dobra wydaj-
noscig, gdy mieszanine benzotriazolu i chloropirydyny ogrzewa sie¢ mikrofa-
lowo przez 15 min bez rozpuszczalnika (rys. 43) [65]. Poczatkowo reakcje
prébowano wykonaé¢ z zastosowaniem nos$nikéw nieorganicznych (zel krze-
mionkowy, montmorylonit), ale uzyskiwano wowczas tylko produkt posredni
reakcji — N -pirydylobenzotriazol. Reakcja analogiczna w warunkach standar-
dowych przebiega z réwnie dobrg wydajnoscia, lecz wymaga znacznie dbuz-
szego czasu (2 h).

6. DEALKOKSYKARBONYLACJA | DEKARBOKSYLACJA

Metode dealkoksykarbonylowania pochodnych estrow kwasu malonowe-
go pod wptywem promieniowania mikrofalowego opracowali Loupy i in. [66].
Reakcje wykonywano w warunkach katalizy miedzyfazowej, ogrzewajac rea-
genty w piecu mikrofalowym przez 10 min, co pozwolito na uzyskanie produk-
téw dealkoksykarbonylowania z wydajnoscig 90% (rys. 44) [66].

LiBrj TBAB PhN ~ H
H"C 02t mv, 10miiT HA"C 00Xt

Rys. 44. Dealkoksykarbonylowanie pochodnych estru dietylowego kwasu malonowego

W kolejnej pracy Loupy iin. wykorzystali te samg technike, reakcje deal-
koksykarbonylowania estréw, do syntezy pochodnych 2-alkilocykloheksanonu
(rys. 45) [67]. Syntezy wykonano, przeprowadzajgc w pierwszym etapie alkilo-
wanie 2-oksycykloheksanokarboksylanu etylu w warunkach ,,suchej” katalizy
miedzyfazowej. W nastepnym etapie wykonano dealkoksykarbonylowanie
przez ogrzewanie mieszaniny przez 20 min w piecu mikrofalowym. Catkowita
wydajnos¢ po dwéch etapach osiggata 75%. Dealkoksykarbonylowanie wyko-
nane w warunkach konwencjonalnych (taznia olejowa) prowadzito do otrzy-
mania produktu z wydajnoscig 60% po 3 h reakcji, przy czym, jak zauwazono,
nastepowata jego czeSciowa degradacja (rys. 45).
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Rys. 45. Dealkoksykarbonylowanie estrdw kwasu 2-oksycykloheksanokarboksylowego

Z kolei Jones i in. opracowali metode dekarboksylacji pochodnych kwasu
2-indolokarboksylowego (rys. 46) [68], Reakcje wykonano, ogrzewajac w piecu
mikrofalowym przez 12 min zawiesiny réznych pochodnych kwasu 2-indolo-
karboksylowego w chinolinie, co pozwolito na wydzielenie pochodnych indoli
po dekarboksylacji ze stechiometryczng wydajnoscia.

Me0- ~ - chinolina MeQ
coZh mv, 12 min
L\

|
H

Rys. 46. Dekarboksylowanie pochodnych kwasu 2-indolokarboksylowego

7. PRZEGRUPOWANIA KATIONOWE

Przegrupowanie pinakolinowe moze by¢ bardzo tatwo zrealizowane, gdy
pinakol po wcze$niejszej adsorpcji na montmorylonicie zostanie poddany dzia-
taniu promieniowania mikrofalowego przez 15 min [34]. Wydajno$¢ reakcji
osigga wowczas 99%. Taka samag wydajnos¢é mozna uzyska¢ w warunkach
konwencjonalnych (faznia olejowa, 100°C) dopiero po 15 h (rys. 47).

Podobnie 1,2-difenyloetano-1,2-diol zaadsorbowany na montmorylonicie
(KSF) ulega przegrupowaniu pinakolinowemu do 2,2-difenyloetanalu w waru-
nkach ogrzewania mikrofalowego (rys. 47) [9].

HO / montmorylonit 0. /
/1 \ mv, 15 min /
1 OH
HOH OH montmorylonit O\\ /Ph
Ph’ Ph ra® mio ’ rfY h

Rys. 47. Przegrupowanie pinakolinowe w warunkach ,,suchych”

Pochodne alkoholu propargilowego (I-fenylo-2-butyn-I-ol i 1,1,3-tri-
fenylo-2-propyn-l-ol) ulegaja przegrupowaniu do odpowiednich a,"-nie-
nasyconych ketondéw po adsorpcji na montmorylonicie (KIO lub KSF)
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i ogrzewaniu w piecu mikrofalowym (rys. 48) [9]. Stwierdzono, ze w wa-
runkach konwencjonalnych po takim samym czasie ogrzewania (5 min) moz-
liwe jest tylko uzyskanie sladowych ilosci oczekiwanych ketondw. Wydajnosci
porownywalne z wydajnosciami reakcji w piecu mikrofalowym (92%) osigg-
nieto dopiero po 1h ogrzewania w tej samej temperaturze (170°C) w fazni
olejowej.

KIOIubKSF
mv, 5 min i
o)
KSF D,
mv, 5min iy
(0] Ph

Rys. 48. Przegrupowanie pochodnych alkoholu propargilowego do enonéw

8. REAKCJE UTLENIANIA

Dwutlenek manganu zostat uzyty jako tagodny czynnik utleniajacy do
reakcji utleniania I- i Il-rzedowych alkoholi odpowiednio do aldehyd6w i keto-
néw pod wpltywem ogrzewania mikrofalowego [60]. Reakge przeprowadzano
w roztworach eteru etylowego w zamknietych naczyniach teflonowych. Alde-
hydy i ketony uzyskiwano z wydajnosciami od 50 do 80% po czasie reakcji
wynoszacym od 3 do 7 min. W warunkach konwencjonalnych te same reakcje
wymagaty ogrzewania mieszanin przez kilka do kilkunastu godzin, przy czym
uzyskiwane wydajnosci bylty dwukrotnie mniejsze (rys. 49).

Rys. 49. Utlenianie alkoholi do aldehydéw i ketonéw

Utlenianie toluenu do kwasu benzoesowego wobec nadmanganianu pota-
su zostato przeprowadzone przez ogrzewanie mieszaniny reakcyjnej w piecu
mikrofalowym [42]. Kwas benzoesowy otrzymywano z wydajnoscig 40% po
5 min reakcji w naczyniu zamknietym (rys. 50). Dalsze proby optymalizacji
warunkéw reakcji zakonczyly sie eksplozjg naczynia reakcyjnego!
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Rys. 50. Utlenianie toluenu do kwasu benzoesowego

Pochodne weglowodoréw aromatycznych zawierajgce grupy metylenowe
pomiedzy pierscieniami benzenowymi (difenylometan, fluoren, 9,10-dihydroan-
tracen itp.) moga by¢ utleniane do keton6éw aromatycznych przez adsorpcje
reagentéw wraz z nadmanganianem potasowym na tlenku glinu. Ogrzewanie
mikrofalowe mieszaniny bez rozpuszczalnika w otwartym naczyniu pozwala
po kilku lub kilkudziesieciu minutach syntezy na uzyskanie ketonéw aromaty-
cznych z blisko stechiometryczng wydajnoscig (rys. 51) [69].

Rys. 51. Utlenianie pochodnych weglowodoréw aromatycznych do ketondw

W literaturze mozna znalez¢ takze przyktady epoksydacji nienasyconych
kwasow ttuszczowych do epoksydéw wobec kwasu m-chloronadbenzoesowego.
Reakcje przeprowadzono w chlorku metylenu uzyskujac po trzech minutach
reakcji produkty z wydajnoscig 95% (rys. 52) [70].

CH3CH2)7CH=CH(CH2)7C02Me CH2C12, MCPBA N
mv, 5 min

o)
CHjCCHzhCH—CH(CH2)7C02Me

Rys. 52. Epoksydacja nienasyconych kwaséw tluszczowych. MCPBA — kwas m-chloronadben-
Z0esowy

Ostatnio wiele przyktadéw utleniania alkoholi i siarczkéw z wykorzys-
taniem tlenkéw manganu [71] i chromu [72], dioctanu jodobenzenu [73,
74], nadtlenku wodoru [75], kompleksu nadtlenku wodoru i mocznika [76]
zaadsorbowanych na roznych nosnikach (tlenek glinu, zel krzemionkowy,
zeolity) podali Varma i in. Reakcje prowadzono w uktadach bezrozpuszczal-
nikowych.
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PODSUMOWANIE

Z doniesien literaturowych wynika, ze ogrzewanie mikrofalowe wchodzi
takze w obszar zainteresowania przemystu. Przyktadowo mozna podac, ze Du
Pont prowadzi badania nad procesem otrzymywania cyjanowodoru z metanu
i amoniaku opartym na katalizie mikrofalowej, tj. ogrzewania katalizatora
metal/wegiel za pomocg mikrofal. Stwierdzono takze, ze promieniowanie mik-
rofalowe przyspiesza procesy krakowania weglowodoréw wobec katalizatora
zeolitowego, konwersji cykloheksanu do benzenu, selektywnej przemiany izo-
propanolu do acetonu [77].

Rowniez Du Pont i Rhone-Poulenc prowadza badania nad $rodkami owa-
dobojczymi poprzez wykorzystanie technik mikrofalowych zaproponowanych
przez Hamelina, a National Cancer Institut (USA) badania nad $rodkami do
zwalczania raka [78].

Abramovitch zaproponowat wykorzystanie technik mikrofalowych do re-
kultywacji gleby, tzn. usuwania z niej poprzez rozktad pod wpltywem promie-
niowania zanieczyszczen przemystowych, gtéwnie PCB (wietochlorowcopocho-
dne bifenylu) i PAH (wielopierscieniowe zwigzki aromatyczne) [79].

W roku 1997 firma EA Technologies rozpoczeta produkcje piecéw mikro-
falowych przeznaczonych do wypalania materiatow ceramicznych. Piece te sg
w stanie przetworzy¢ 15-20 t materiatow dziennie i mogg by¢ w przysztosci
przeznaczone do zastosowah w przemysle chemicznym [78].

Gtowng przyczyng, dzieki ktdrej techniki mikrofalowe stajg sie coraz bar-
dziej atrakcyjne, jest znacznie krotszy czas, w jakim mozna zrealizowaé wiek-
szo$¢ procesO6w chemicznych pod wptywem dziatania promieniowania mikro-
falowego w porownaniu do czasu trwania tych samych proceséw w warunkach
konwengonalnych.

Kolejnym waznym elementem jest czystos¢ technologii opartych na reak-
cjach w warunkach ogrzewania mikrofalowego. Jak wiadomo, jednym z naj-
powazniejszych problemow przemystu chemicznego jest utylizacja zanieczysz-
czonych rozpuszczalnikdéw, ktére sg toksyczne i w wigkszosci tatwo palne.
Dlatego wiasnie techniki mikrofalowe oparte na reakcjach ,,suchych” moga by¢
w przysztosci ,,zielong” alternatywg dla proceséw chemicznych.
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ABSTRACT

The reduction of alkali metals in liquid ammonia (the Birch reduction) of
aromatic ethers and ketones, especially 2if-chromenes and chromanones, is
reviewed. Special attention has been paid to the mechanism of this reaction.
The influence of experimental conditions on mechanism and regiochemistry is
considered.

The great majority of applications of the Birch reduction is centred on
aromatic ethers and it is a powerful synthetic method available to organic che-
mists. This method describes the formation of enol ethers in excellent yield.
However, the scope of application is limited because of the loss of the alkoxy
group.

The reduction of phenyl ketones usually leads to corresponding alcohols
and next to hydrocarbons but, in certain cases, it gives products of the benzene
ring reduction with partially reduced carbonyl group. Products depend on the
position of other groups on the benzene ring and their type.

In the case of the reduction of 2H-chromenes, chroman-2-ones and chro-
man-4-ones the major products are phenols, if the reaction is carried out with-
out an additional source of protons (ethyl or methyl alcohol).
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WPROWADZENIE

Znana w literaturze chemicznej od ponad po6t wieku metoda redukcji me-
talami alkalicznymi w ciektym amoniaku, nazwana réwniez od nazwiska od-
krywcy redukcjg Bircha, jest jedng z najbardziej uzytecznych metod przejscia
od uktadu benzenu do uktadu 1,4-cykloheksadienu. Metoda ta malaria zas-
tosowanie w redukcji wielu zwigzkow aromatycznych, w tym takze heterocyk-
licznych. Modyfikacjg tej metody jest tzw. redukcyjne alkilowanie. Reakcja ta
polega na tym, ze tworzacy sie podczas redukcji karboanion poddaje sie al-
kilowaniu, co prowadzi do wytworzenia wigzania wegiel-wegiel z jednoczesng
redukcja. Redukcji Bircha ijej modyfikacjom poswiecono kilka przegladowych
artykutéw dotyczacych mechanizmu, wykorzystania metody w syntezie organi-
cznej [1-5] i komputerowego przewidywania biegu reakcji [6].

Schemat 1 przedstawia mozliwe drogi redukcji Bircha uktadéw aromaty-
cznych, w zaleznosci od budowy substratow i warunkéw prowadzenia reakcji.

~ ROH . e H+ lub ROH

ArH+e —-——-- ArH - *» AtH2 - » ArH2 - » ArH
2 H+ = NH, H+ lub NH,
ArH, ArH - ArH- - » 3 ArH,
NHj 3
Schemat 1

Reakcje prowadzi sie najczesciej w obecnosci alkoholu (dodatkowy donor
protonéw), ktdry, bedac silniejszym kwasem niz amoniak, przyspiesza przebieg
reakcji lub jg wrecz umozliwia, gdy pierscien aromatyczny w substracie nie
zawiera podstawnikéw elektronoakceptorowych, stabilizujgcych posrednie
produkty obdarzone tadunkiem ujemnym

Jezeli w mieszaninie reakcyjnej nie ma dodatkowego donora protonow
albo jest nim bardzo staby kwas, jak np. alkohol t-butylowy i substrat zawiera
aktywujace podstawniki, to moze doj$¢ do utworzenia dianionu (ArH=). Przy
odpowiedniej stabilizacji moze on by¢ trwaly, co przykladowo ma miejsce
podczas redukcji dibenzocyklooktatrenu, prowadzacej posrednio do aromaty-
cznego dianionu. Gdy stabilizacja nie jest tak daleko posunieta, mozliwe jest
przejecie protonu od amoniaku. Reakcje, z reguly, konczy sie przez dodanie
»Srodka gaszacego” (oznaczonego na schemacie 1 jako H+).

Redukcji Bircha mogg towarzyszy¢ inne, zwykle niepozadane reakcje, ta-
kie jak: rozrywanie wigzan, dimeryzacja, izomeryzacja i redukcja innych grup
funkcyjnych. Rozrywanie wigzan moze zachodzi¢ na r6zne sposoby (schemat
2), w zaleznos$ci od budowy substratow [7].

7 — Wiadomosci Chemiczne 1-2/99



98 M. ANIOL

ArG ArG

ArG- Ar + G"

ArG- Ar- + G'

ArG— Y\ CL— » Ar" + G*“
Ar, G’+ ArG- Ar7G_+ ArG

i/lub inna kombinacja produktow

Schemat 2

Obserwuje sie¢ je dla pierscieni aromatycznych (Ar), podstawionych grupa-
mi (G): alkoksylowymi, trialkilosililowymi, dialkiloaminowymi, dialkilofosfora-
nowymi, halogenem, oraz dla zwigzkéw, ktére w pozycji benzylowej lub al-
lilowej majg funkcje tlenowg lub siarkowa, takich jak: alkohole, ketony, etery,
ketale lub ich tioanalogi.

Drugim istotnym procesem, ktory moze przebiega¢, jest dimeryzacja anio-
norodnikéw (schemat 3). Dominuje ona zwykle w wypadku redukcji pochod-
nych pirydyny i ketonéw, jesli wykonuje sie jg bez alkoholu lub innego dodat-
kowego donora protondw.

2ArG-* — » ~G-Ar-Ar-G-

Schemat 3

Podczas redukcji Bircha moze zachodzi¢ izomeryzacja powstajagcych wia-
zan podwaojnych niesprzezonych w sprzezone, zwtaszcza gdy w substracie obec-
na jest grupa karbonylowa w pozycji benzylowej. Miedzy innymi zaobserwo-
wano to podczas redukcji Bircha pochodnych kwasu benzoesowego (1), kiedy
nastepuje tatwo izomeryzacja ukiladu niesprzezonych wigzan podwojnych
w produkcie (2) do sprzezonego uktadu 1,3-dienu (3), (schemat 4) [5].

1 2 3
Schemat 4

Izomeryzacja powodowana jest najczesciej przez tworzace sie podczas redu-
kcji silne zasady, takie jak anion alkoksylowy lub amidkowy. Gdy w mieszaninie
reakcyjnej obecny jest nie przereagowany metal, prowadzi to do dalszej redukc;ji.
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Nie zawsze jednak tworzenie sie produktow dalszej redukcji daje sie wy-
thumaczy¢ izomeryzaq‘g powstatego juz uktadu niesprzezonego; nalezy zatozy¢
mozliwos$¢ bezposredniej redukcji do uktadu sprzezonego (przyktadowo: struk-
tura 4 na schemacie 5). Zaobserwowano to [8] w wypadku redukcji 2,2,4-tri-
metylo-2i?-chromenu (5). Dowodem na prawdziwos$¢ tego stwierdzenia byto to,
ze nie zaobserwowano jakichkolwiek produktéw, gdy poddano redukcji izo-
lowany dien 6 w warunkach, w ktérych w oddzielnej redukq'i ze zwigzku
5 tworzyta sie heksahydropochodna 7. Najlepsze wydajnos$ci 7 zaobserwowano
podczas redukcji duzym nadmiarem litu w obecnosSci duzego nadmiaru meta-
nolu, gdzie ewentualng zasadg, ktéra mogtaby powodowac izomeryzacje,
w obydwu wypadkach bytby tworzacy sie w tych warunkach jon metoksylowy.

7 4 6

Schemat 5

Wiele grup funkcyjnych jest podatnych na redukq'e Bircha. Wigzanie po-
dwadjne tatwo ulega redukcji, gdy jest sprzezone z drugim wigzaniem podwoj-
nym [9], grupa karbonylowag [10] lub pierScieniem aromatycznym. Alifatyczne
lub aromatyczne ketony i aldehydy moga byé przeksztatcane w alkohole lub
w alkany, zwilaszcza gdy grupa karbonylowa jest w pozycji benzylowej. Estry
sq przeksztatlcane do odpowiednich alkoholi. Najobszerniejsze zestawienie
tabelaryczne omawiajgce takze przyktady redukq‘i innych grup funkcyjnych
zostato zawarte w pracy Sinclaira [6].

REGIOSELEKTYWNOSC

Redukcja Bircha pochodnych benzenu generalnie daje pochodne cyklohe-
ksadienu o niesprzezonym uktadzie wigzan podwojnych (schemat 6). Reaktyw-
no$¢ substratu oraz potozenie wigzan podwadjnych w produkcie jest zalezne od
tego, czy grupa przy pierScieniu aromatycznym jest elektronoakceptorowa, czy
elektronodonorowa.
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G-grupa G-grupa
elektronoakceptorowa elektronodonorowa

Schemat 6

Grupy elektronodonorowe, takie jak: R, OR, OSiR3, NH2, OH, dezak-
tywujg pierscien aromatyczny na redukcje Bircha. Zredukowanie tego typu
uktadéw wymaga obecnosci alkoholu jako dodatkowego zrodta protonow,
dlatego nie mozna ich poddaé¢ redukcyjnemu alkilowaniu. Otrzymywanymi
produktami sg pochodne z grupg potozong w pozycji winylowej.

Grupy elektronoakceptorowe, takie jak: COOH, COOR, CONH2, CO,
SiR3, Ar, skondensowany pierscien aromatyczny, powodujg aktywacje i pro-
wadzg do zwigzkdédw majacych te grupy w pozycji allilowej. Wykonanie re-
dukcji tego typu potgczen jest mozliwe bez udzialu dodatkowego donora
protonéw i w mieszaninie reakcyjnej moga wytwarzaé sie dianiony. Zwigzki
majace grupy elektronoakceptorowe tatwo mozna poddac¢ redukcyjnemu al-
kilowaniu.

WARUNKI PROWADZENIA REDUKCIJI

Rodzaj tworzacych sie produktéw i wydajnos¢ redukcji Bircha zalezg nie
tylko od budowy substratu, ale rowniez od warunkéw jej prowadzenia. Na
przebieg reakcji majag wplyw nastepujgce czynniki:

— rodzaj uzytego metalu i jego czystosc,

— obecno$¢ katalitycznych ilosci innych metali, takich jak Fe, Co,

— obecno$¢ i rodzaj dodatkowego donora protonéw,

— kolejno$¢ dodawania reagentow,

— sposdb dodawania i rodzaj czynnika gaszacego reakcje,

— rodzaj zastosowanego kosolwentu (rozpuszczalnika wprowadzanego
do reakcji w celu poprawienia rozpuszczalno$ci reagentéw organicznych),

— temperatura prowadzenia reakcji.

Rozpuszczenie metali alkalicznych w ciektym amoniaku prowadzi w row-
nowagowej reakgi do jonizacji atomow metalu na kationy i elektrony sol-
watowane przez czagsteczki NH3. Otrzymane w ten sposob roztwory metali s3
stosunkowo trwate i w amoniaku o bardzo wysokiej czystosci ubytek masy
metalu wynosi okoto 1% na dobe. Najczesciej stosowanymi metalami w re-
dukq’i Bircha sg lit, s6d i potas. Wszystkie one sg dobrze rozpuszczalne w amo-
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niaku, odpowiednio 1,5, 1,0 i 1,2 mola na 100 gramdw ciekiego amoniaku.
Najsilniejsze wiasciwosci redukcyjne ma lit, gdyz jego potencjat redukcyjny
w cieklym amoniaku jest najwyzszy i przyktadowo w —50°C wynosi
Eutu* = -2,99 V, przy £NeNa+ = -2,59 Vi EKIK+ = -2,73 V [11], Dlatego
podczas redukcji benzenu najbardziej efektywny jest Li (267) (*), a Na (4,3)
i K (1,0) s mniej reaktywne [12],

Planujac redukcje Bircha za pomocg litu nalezy wzigé pod uwage fakt,
ze metal ten powoli reaguje z azotem, ktory jest najczesciej uzywany do
wytworzenia inertnej atmosfery reakcji. Reakcje trzeba prowadzi¢ w atmo-
sferze argonu lub, gdy jest to mozliwe, zamieni¢ lit na sod, ktéry z azotem nie
reaguje.

Obecnos¢ Sladowych ilosci innych metali, m.in. takich jak Fe i Co, znacz-
nie obniza trwato$¢ roztworéw metali w amoniaku, gdyz przyspieszajg one
reakcje metalu z alkoholem lub reakq'e tworzenia sie amidkow metali akalicz-
nych. Przykladowo, czasy reakcji metali z tert-butanolem wynosza: dla Li
253 min, dla Na 255 min, dla K 68 min, a dla reakcji katalizowanych przez Fe
w ilosci 0,5 ppm —dla Li 144 min, dla Na 5 min, dla K 2,5 min [13]. Obec-
no$¢jonu amidkowego w mieszaninie reakcyjnej jest zwykle niepozadana, gdyz
moze on powodowac reakcje uboczne, np. reakcje izomeryzacji. Aby przeciw-
dziata¢ temu, najlepiej zastosowaé lit, poniewaz jest najbardziej odporny na
katalizowang tymi metalami reakcje z amoniakiem oraz ze wzgledu na to, ze
amidek litu jest gorzej rozpuszczalny niz amidek sodu czy potasu.

Istotny wptyw zardwno na efektywnos¢, jak i na mechanizm redukcji Bir-
cha ma rodzaj zastosowanego zrddta protonéw. W wypadku substratéw tatwo
poddajacych sie redukcji, takich jak np. zwigzki aromatyczne zawierajgce
sprzezong grupe karbonylowsg, sprzezony lub skumulowany pierScief aromaty-
czny, role donora protonéw moze spetniaé amoniak. Gdy zwigzkiem reduko-
wanym jest benzen lub pochodna zawierajgca grupy dezaktywujace, konieczna
jest obecno$¢ donora protonéw o bardziej kwasowym charakterze. Zwieksze-
nie stezenia protondéw powoduje wzrost szybkosci wychwytywania tworzacych
sie w bardzo matych ilosciach anionorodnikéw, a tym samym przesuwa row-
nowage reakcji w kierunku produktu (schemat 1). Najczesciej stosowanymi
dodatkowymi zrédtami protonow sa alkohole (metylowy, etylowy, izopropylo-
wy i teri-butylowy), rzadziej stosuje sie wode. Ich obecno$¢ jest szczegdlnie
istotna w wypadku redukcji ketonéw, gdyz przeciwdziata niepozadanej dime-
ryzacji tworzacych sie anionorodnikéw. Przy duzych stezeniach dodatkowego
donora protondéw i przy wzroscie jego kwasowosci istotng role odgrywa kon-

(*) warto$ci w nawiasach odnoszg sie do wartosci statej szybkosci reakcji wykonanej w obec-
nosci etanolu, ktdrg przedstawiono jako wielokrotno$¢ statej szybkosci reakq'i (réwnej 0,0015) dla
redukcji wykonanej przy uzyciu potasu. Wyrazenie na szybkos¢ reakcji przedstawia sie wzorem:
dt(C6H 6)/dt = fc(C6H 6XEtOH).
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kurencyjna reakcja z metalem, co powoduje konieczno$¢ zwigkszenia jego ilo-
§ci w stosunku do substratu, aby przeprowadzi¢ redukcje do konca.

Skiad mieszaniny poreakcyjnej jest zalezny od kolejnosci dodawania sub-
stratow, co realizuje sie w praktyce na trzy sposoby:

— metal jest dodawany jako ostatni do mieszaniny substancji reduko-
wanej, donora protonéw i kosolwentu w amoniaku,

— do roztworu metalu w amoniaku jest dodawana mieszanina substratu,
donora protonéw i kosolwentu,

— donor protondéw jest dodawany jako ostatni do mieszaniny metalu,
substancji redukowanej i kosolwentu w amoniaku, co rozpoczyna reakcje, gdy
amoniak nie jest wystarczajgco silnym donorem protondw.

Wptyw kolejnosci dodawania reagentow na rodzaj tworzagcych sie pro-
duktow ilustruje nastepujacy przykiad. Dodanie litu do roztworu a-tetra-
lonu 8 w THF i NH3 (—33°C) powoduje wytworzenie sie m.in. 3,4,5,6-tet-
rahydro-1-(2/f)-naftalenonu (9), w ilosci 22%, ciekawego pod wzgledem syn-
tetycznym produktu (schemat 7). Wykonanie tej reakcji w tych samych warun-
kach, tylko z modyfikaqa kolejnosci dodawania substratéw tak, ze a-tetralon
w THF jest dodawany ostatni, sprawia, iz produkt ten powstaje w ilosci zaled-
wie 1% [14].

Schemat 7

Czynniki, ktére powodujg zatrzymanie redukcji przez deaktywacje istnie-
jacych w roztworze karboanion6éw badz tez przez przereagowanie z nadmiarem
metalu (tzw. czynniki gaszace) mozna podzieli¢ na dwa rodzaje:

— substancje o charakterze kwasowym, jak alkohole, woda, staty NH4CL
i jego nasycony roztwoOr, ktory jest najczesciej stosowany,

— substancje pobierajace elektrony od reagentow, takie jak benzoesan
sodu lub sprzezone dieny, po ktérych dodaniu wprowadza sie wode lub wodny
roztwor NH4CL i ktére protonujg aniony.

Przy prowadzeniu redukcji zwigzkéw trudno rozpuszczalnych w amo-
niaku zwykle konieczne jest dodanie rozpuszczalnikdw poprawiajacych roz-
puszczalno$é, tzw. kosolwentdw. NajczeSciej stosowanymi kosolwentami sg:
tetrahydrofuran i eter dietylowy, rzadziej dioksan, 1,2-dimetoksyetan i eter
naftowy.

Redukcje Bircha wykonuje sie najczesciej w -33 °C i -78°C. Sg to:
temperatura wrzenia amoniaku i temperatura tazni aceton—staty C 02
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REDUKCJA BIRCHA ETEROW AROMATYCZNYCH

Redukcja eterow aromatycznych ma duze znaczenie praktyczne, poniewaz
jest fatwa i wydajng metoda otrzymywania eteréw z grupg 1,4-cykloheksadie-
nylowa. Redukcja tego typu zwigzkoéw znalazta zastosowanie m.in. w syntezie
steroidéw [15], analogéw prekocendw (zwigzkéw hamujacych wydzielanie hor-
monow juwenilnych u owadow) ze zredukowanym pierScieniem benzenowym
[16], zwigzkdéw ze szkieletem cykloheptatrienu [17] i innych [3, 18].

Etery aromatyczne sg przyktadami zwigzkdw, ktdre zawierajg grupe deak-
tywujacg je na redukcje metalami w ciektym amoniaku. Zredukowanie ich jest
jednak mozliwe i wydajnosci sa wysokie, gdy reakcje prowadzi sie w obecnosci
alkoholu. Redukcja tego typu uktaddéw zachodzi tym trudniej, im wiecej grup
elektronodonorowych znajduje sie w pierscieniu i w skrajnych wypadkach
zwigzek moze by¢ catkowicie odporny na redukcje, jak w wypadku zwigzku 10
(rys. 1) pomimo zastosowania 42 eq. litu i 47 eq. etanolu w ciektym amoniaku.
Zastosowanie jeszcze silniejszego medium redukujgcego, zawierajacego 15 eq.
litu w etylenodiaminie ogrzewanej do 100 °C powoduje jedynie usunigcie grupy
metoksylowej i daje odpowiedni fenol z wydajnoscig 52% [19].

Rys. 1

Pomimo tego, ze redukcja anizolu, najprostszego eteru aromatycznego,
zostata przeprowadzona juz w 1953 r. przez Wildsa i Nelsona [20], mechanizm
tej reakcji jest badany do dzisiaj. Najpetniejsze opracowanie, potwierdzone
metodami kwantowomechanicznymi, chemicznymi, redukcjg zwigzkéw zna-
czonych deuterem i analizg sktadu procentowego zostato wykonane przez Zim-
mermana [21] i opublikowane w 1993 r. Oczywiscie potwierdzito ono ogdlnie
przyjety mechanizm redukcji (schemat 8), ale wykazato réwniez, ze w wypadku
redukcji anizolu i podobnych uktaddw jako pierwsza jest protonowana gtow-
nie pozycja orto w powstajagcym z substratu anionorodniku. Dalszy mechanizm
reakcji polega na kolejnym pobraniu elektronu i protonu.

Powstajace w wyniku redukcji etery enoli majg tendencje do odtwarzania
pierscienia aromatycznego i dlatego uzywa sie ich szybko do nastepnych reak-
cji lub przeksztatca przez hydrolize w bardziej stabilne ketony. Roztwory wod-
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Schemat 8

ne kwasu octowego lub szczawiowego powodujg tagodng hydrolize funkcji
enolowej i pozwalajg zachowac nie naruszone drugie wigzanie podwojne. Moc-
ne kwasy, np. kwas solny, moga powodowac izomeryzacje. Dobrym przykia-
dem na poparcie tego stwierdzenia jest hydroliza (schemat 9) 2,7-dimetok-
sy-1,4,5,8-tetrahydronaftalenu (11). Gdy przeprowadza si¢ ja za pomocg kwasu
szczawiowego, to prowadzi ona do zwigzku 12 z izolowanym uktadem wigzan
podwdjnych. Uzycie mocnego kwasu, jakim jest kwas solny, powoduje izo-
meryzacje do uktadu sprzezonego 13 [22].

Schemat 9

Bezposrednio podczas redukcji Bircha nie mozna wykonaé alkilowania
eterow aromatycznych, ktdre nie zawierajg grup aktywujacych. Mozna za to
wykorzysta¢ dos¢ znaczng kwasowos¢ atomu wodoru pomiedzy podwojnymi
wigzaniami w sgsiedztwie grupy alkoksylowej w produktach redukcji tych ete-
row. W osobnej reakcji mozna wygenerowac, np. za pomocg amidku potasu,

karboanion i podda¢ go z dobra wydajnoscig procesowi alkilowania [23]
(schemat 10).
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NH3, EtOH

RI,R2 =H, alkil
R =alkil, Ar

Schemat 10

Reakcjg, zwykle niepozadana, ktdra moze towarzyszy¢ redukcji, jest roz-
szczepienie wigzania eterowego. Zachodzi ono szczeg6lnie tatwo, gdy w pozycji

para w stosunku do grupy alkoksylowej znajduje sie grupa aktywujgca, co
ilustruje schemat 11 [24, 25].

Schemat 11

Interesujgca, m.in. pod wzgledem badania mechanizmu redukcji Bircha,
grupa zwigzkéw dwufunkcyjnych (podwojne wigzanie i grupa alkilowa lub
alkoksylowa) sg 2,2-dimetylochromen i jego pochodne podstawione w pozycji
4 lub pierscieniu benzenowym (14, schematy 12 i 13) [8, 26]. Tworzace sie
produkty mozna podzieli¢ na dwie grupy: pierwszg z zachowanym pierscie-
niem piranowym (prekursorem jest rodnik A), i druga, do ktérej nalezg fenole,
wywaodzace sie z anionorodnika B. Wzajemny stosunek tych dwoéch grup pro-
duktdw jest okre$lony na etapie nieodwracalnej reakcji protonowania aniono-
rodnika C, tworzacego sie po pobraniu elektronu od metalu. Im szybciej ona
przebiega (o tym decyduje wzrost zawartosci i kwasowosci alkoholu), tym
wiecej produktéw bicyklicznych obecnych jest w mieszaninie poreakcyjnej,
produktéw tworzacych sie kosztem fenoli podczas nieodwracalnej izomeryza-
cji. Dalszy mechanizm tej reakcji polega na kolejnym przyfaczeniu elektronu
i protonu do anionorodnika B (schemat 12) lub rodnika A (schemat 13) i na-
stepnie ewentualnej redukcji tak powstatych produktéw.

W redukcji tych zwigzkow produkty bicykliczne tworzyty sie chetniej, gdy:

— stosowano alkohol jako dodatkowy donor protonéw,

— zwiekszono jego stezenie,
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Schemat 12

— zastosowano alkohol o wigkszej kwasowosci (najlepszy okazat sie me-
tanol, a najgorsze rezultaty dawat f-butanot),

— w pozyqi 4 obecna byta grupa alkilowa zamiast wodoru oraz gdy
w pozycji 6 byta obecna grupa elektronodonorowa (metoksylowa).

Umiejetnie dobierajgc warunki reakcji, mozna otrzymaé z dobrymi wydaj-
nosdami fenole (73-97%) lub 3,4,5,8-tetrahydropochodne chromendw (39-93%).

W wypadku redukqi chromendw podstawionych grupami metoksylowy-
mi w potozeniu 6 i 7 obserwuje sie wyrazny wptyw potozenia tych grup na
zawartos¢ produktow bicyklicznych kosztem produktéw fenolowych i odwrot-
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nie. Grupa metoksylowa w potozeniu 6 powoduje bardzo wyrazny wzrost
zawartosci procentowej produktdw bicyklicznych w mieszaninie poreakcyjnej.
Gdy jest ona obecna w potozeniu 7, jej wplyw jest zasadniczo odwrotny
i w wypadku redukcji 7-metoksy-2,2-dimetylo-2ff-chromenu prowadzi w du-
zej mierze do produktow fenolowych. Obecnos$¢ dwdéch grup metoksylowych
w potozeniach 6 i 7 daje efekt posredni i stosunek tych dwoch rodzajow
produktéw jest bardzo podobny do tego, jaki sie obserwuje dla redukcji nie
podstawionego 2,2-dimetylochromenu. Efekt ten mozna wyttumaczy¢ zwigk-
szeniem gestosci elektronowej w potozeniu 8a anionorodnika C, gdy grupa
metoksylowa jest w potozeniu 6, co przeciwdziata otwarciu pierscienia pira-
nowego (schemat 14). Zwiekszenie gestosci elektronowej w potozeniu 4a, gdy
grupa metoksylowa jest w potozeniu 7, sprzyja jego przegrupowaniu do amo-
norodnika B.
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R2,r3 = H, MeO
Schemat 14

Obserwowana demetoksylacja podczas redukcji 6,7-dimetoksychromenu
zachodzi dzieki mozliwosci protonowania anionorodnika (schemat 15), po-
wstajacego z posredniego produktu reakcji, w pozycjach 6 i 7 (takie zatozenie
nalezy takze przyjaé, aby wyttumaczy¢ tworzenie sie 3,4,5,6,7,8-heksahydropo-
chodnej podczas redukcji 2,2,4-trimetylochromenu, co zostatlo oméwione we
wstepie). Prowadzi to do anionéw D i E. W tym wypadku nie nastepuje jednak
dalsza redukcja jednego z wigzan podwdéjnych, gdyz istnieje mozliwos$¢ od-
szczepienia grupy metoksylowej. W ten sposéb zostaje odtworzony pierscien
aromatyczny, co jest sitg napedowgq reakcji.

REDUKCJA BIRCHA KETONOW AROMATYCZNYCH

Grupa karbonylowa, sprzezona z pierscieniem aromatycznym, silnie ak-
tywuje go na redukcje Bircha. Aromatyczne ketony, kwasy, estry, amidy mozna
poddac redukcji i reduktywnej alkilacji bez naruszenia grup karbonylowych
(schemat 16).

Jednak w wypadku ketondéw fenylowych (R = alkil, aryl, schemat 16
oprdcz redukcji pierscienia aromatycznego obserwuje sie zwykle redukcje gru-
py karbonylowej lub tez te dwa procesy jednocze$nie.
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Schemat 16

Catkowite zachowanie grupy C =0 w pozycji benzylowej jest moz-
liwe dla pochodnych zawierajacych grupe dezaktywujaca, np. alkoksylowa,
zwihaszcza w pozycji orto lub para. Niektérzy badacze probowali zabezpieczaé
grupe karbonylowa pod postacig ketalu [27] lub JV,iV-dimetyloimidazoliny
[28], ale nie zawsze daje to pozadane rezultaty. W niektérych wypadkach
zabezpieczenie grupy karbonylowej pod postacig acetalu preferuje wrecz jej
catkowita redukcje do grupy metylenowej.

2,2-Dimetylochromanon-4 jest zwigzkiem, ktéry podczas redukcji w obec-
nosci alkoholu daje mieszanine produktow, stanowigcych nie tylko produkty
catkowitej redukcji grupy karbonylowej, ale tez jej czeSciowej redukcji lub
redukcji tylko pierScienia aromatycznego (doktadniejszy opis znajduje sie w dal-
szej czesci tego artykutu, odnoszacej sie do redukcji tego ketonu). Przeprowa-
dzenie redukcji ketalu etylenowego tego ketonu prowadzi wylgcznie do 2,2-di-
metylochromanu i do produktdw jego dalszej redukcji, jesli uzyje sie nadmiaru
metalu [30].

Zachowanie funkcji tlenowej pod postacig grupy hydroksylowej pozwala
na tatwe odtworzenie grupy karbonylowej za pomocg utlenienia Oppenauera.
W ponizszym przyktadzie (schemat 17) powstajagcy podczas redukq'i Bircha
alkohol utleniono do a,/J-nienasyconego ketonu za pomocag triizopropanolanu
glinu w acetonie [16].

(i-PrO)3Al,
M/NH3 AcMe

Schemat 17

Narisada [24] podat mechanizm redukcji i reduktywnej alkilacji (schemat
18) acetofenonu 15, mechanizm, ktory wydaje sie adekwatny do opisu redukcji
Bircha innych tego typu ukfaddw.

tatwos¢ redukcji grupy karbonylowej zalezy takze od warunkéw prowa-
dzenia procesu. Przyktadowo a-tetralon jest redukowany w 100% do tetralolu,
gdy jako czynnik gaszacy zastosuje sie benzoesan sodu. Je$li natomiast do
gaszenia uzyje sie statego NHA4CL, to prawie wytgcznym produktem jest tet-
ralina (98%) [5]. Catkowita redukcja zachodzi fatwiej, gdy uzywa sie litu
(w poréwnaniu z sodem) oraz gdy jest katalizowana przez takie metale, jak Co
i Al [31],



Schemat 18

Redukcja ketonéw do alkoholi, w wielu wypadkach, wymaga obecnosci
dodatkowego donora protonéw, gdyz wykonanie jej bez niego powoduje, ze
dominujaca role zaczyna odgrywac dimeryzacja, zwlaszcza gdy reakcje prowa-
dzi sie w —78°C z uzyciem litu.

W grupie redukowanych dwufunkcyjnych aromatycznych ketonow (druga
grupa to alkoksyl lub alkil), ciekawymi zwigzkami pod wzgledem badania
mechanizmu redukcji Bircha sag chromanony z grupa karbonylowg w potoze-
niu 4 i ich pochodne [32]. Produkty, jakie sie tworza, zalezg nie tylko od
budowy substratéw, ale takze od warunkéw prowadzenia redukcji.

Podczas redukcji pochodnych chromanonu-4 (16) mozna zaobserwowac
tworzenie sie dwdch grup zwigzkow: fenoli (schemat 19) i produktéw bicyklicz-
nych (schematy 20 i 21). Sktad procentowy mieszaniny poreakcyjnej zalezy od
warunkoéw prowadzenia redukcji. Podobnie jak w wypadku redukcji chrome-
néw, zwiekszajac ilos¢ alkoholu, najlepiej metylowego jako donora protonéw,
zwieksza sie ilo$¢ produktow bicyklicznych w mieszaninie poreakcyjnej. Obser-
wuje sie takze odchodzenie grupy metoksylowej w potozeniu 7.
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Interesujgcym wynikiem jest zaobserwowana zalezno$¢ miedzy rodza-
jem tworzacego sie produktu a zdolnosciag do oddawania elektronéw przez
podstawnik w pozycji 7 (H, Me, MeO). Jesli jest to grupa metoksylowa, w mie-
szaninie poreakcyjnej dominujg zwigzki ze zredukowanym pierScieniem ben-
zenowym i czesciowo zredukowang grupg karbonylowa, podczas gdy w tych
samych warunkach, w reakcji nie podstawionego chromanonu, tworzg sie pro-
dukty catkowitej redukcji grupy karbonylowej i redukcji pierscienia benzeno-
wego oraz redukcji tylko pierScienia benzenowego. Wplyw grupy metylowej na
przebieg reakcji jest posredni miedzy wptywem grupy metoksylowej a atomu
wodoru.

Tworzenie sie produktéw fenolowych jest spowodowane przegrupowa-
niem anionu enolanowego tworzacego sie z substratu pod wptywem mocnych
zasad obecnych w srodowisku reakcji zwtaszcza podczas prowadzenia redukcji
bez dodatkowego donora protonéw (schemat 19).

R' ~ o]
16
B
«
2e,H 2e-4H1
o M o * *R oH
H
R =H, Me, MeO
B"=F, NB,~, RO"
H N\
Rh @ OtH
Schemat 19

Schemat 20 przedstawia tworzenie sie produktéw bicykticznych, w warun-
kach bez donora protondéw, kiedy to nalezy zatozy¢ powstawanie dianionu F,
ktéry w zaleznosci od miejsca protonowania daje produkt czesciowej redukcji
grupy karbonylowej (17) i w konhcu produkt catkowitej redukcji grupy kar-
bonylowej (18) oraz produkty redukcji pierScienia benzenowego (19 i 20).

Kiedy w mieszaninie reakcyjnej obecny jest alkohol, bardziej prawdopo-
dobne jest protonowanie anionorodnika G niz przyjecie nastepnego elektronu
(schemat 21). Gdy protonowanie nastepuje na atomach grupy karbonylowej,
tworzy sie alkohol 17, z ktérego powstaje nastepnie produkt catkowitej reduk-
cji grupy karbonylowej (18) i produkt czesSciowej redukcji pierscienia benzeno-
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R = H, Me, MeO
Schemat 20

wego z zachowang grupg hydroksylowg (21). Gdy R w anionorodniku H

jest grupg metoksylowg, to trwalsze sg struktury rezonansowe Il i IV,
co prowadzi do zachowania grupy hydroksylowej i w koncu do produktu
21. Gdy R jest wodorem, to trwalsze sg struktury mezomeryczne | i Il, pro-

wadzi to do usuniecia grupy hydroksylowej, co daje produkt 18. Protono-
wanie w pierScieniu benzenowym prowadzi do sprzezonych dienoéw (19), gdy
R jest wodorem lub grupa metylowa lub gdy nastepuje odszczepienie grupy
metoksylowej.

Redukcja kumaryny i 4-metylokumaryny [8] litem lub sodem (5 eq)
w —78°C, w obecnosci alkoholu t-butylowego lub etylowego, prowadzi do
2-(3-hydroksypropylo)fenolu lub 2-(3-hydroksypropylo)fenolu w ilosci odpo-
wiednio 90% i 84%. Redukcja 4-metylokumaryny, bez dodatkowego donora
protonéw, 5 eq. sodu, w 33 °C, dostarcza skomplikowanej mieszaniny produk-
tow, z ktérych udato sie wyizolowaé 3-(2-hydroksyfenylo)butyroamid, jako go-
wny produkt, w ilosci 17% w stosunku do wyjsciowej 4-metylokumaryny.
W tym wypadku nie stwierdza sie obecnosci w mieszaninie poreakcyjnej hyd-
roksyfenolu.
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18 H R=H, Me, MeO
21

Schemat 21

Tworzenie sie produktéw z nie zredukowanym pierscieniem benzenowym
sugeruje, ze pierwszy elektron atakuje styrenowe wigzanie podwdjne i ze
tworzacy sie anionorodnik jest termodynamicznie faworyzowany ze wzgledu
na stabilizacje nie tylko przez pierScien benzenowy, ale takze przez grupe
karbonylowg. Chociaz nie izolowano 3,4-dihydrokumaryn, jako produktéw
przeprowadzonych eksperymentéw, to wydaje sie, ze sekwencja przytaczenia
protonu, elektronu i protonu do anionorodnika prowadzi do tego produktu.
Laktony mogg by¢ wtedy redukowane w obecnosci alkoholu, podobnie jak

estry [33], do odpowiednich fenoli. Amid tworzony jest w wyniku amonolizy
laktonu.

8 — Wiadomosci Chemiczne 1-2/99



114 M. ANIOL

PISMIENNICTWO CYTOWANE

[1] R. G. Harvey, Synthesis, 1970, 161.

[2] A. J. Birch, G. Subba Rao, Advances in Organic Chemistry, Methods and Results, E. C.
Taylor (red.), Wiley-Interscience Publishers, New Jork 1972, 8, 1

[3] J. M. Hook, L. N. Mander, Natural Prod. Rep, 1986, 3, 35.

[4] P. W. Rabideau, Tetrahedron, 1989, 45, 1579.

[5] P. W. Rabideau, Z. Marcinéw, Organie Reactions, 1992, 42, 1

[6] S. Sinclair, W. L. Jorgensen, J. Org. Chem, 1994, 59, 762.

[7] M. C. Grossei, M. J. Perkins, J. Chem. Soc. Perkin Trans. 2, 1975, 1544.

[8] M. Aniot, P. Lusiak, C. Wawrzerniczyk, Heterocycles, 1994, 38, 991.

[9] H.Balii, Methoden der Organischen Chemie, E. Muller (red.), Georg Thieme Verlag, Stuttgart
1972, 599.

[10] H. O.House, R. W. Giese, K. Kronberger, J. P. Kaplan, J. P. Simeone, J. Am. Chem.
Soc, 1970, 92, 2800.

[11] A. L Wilds, N. A. Nelson, ibid., 1956, 75, 5360.

[12] A P. Krapacho, A. A. Bother, J. Am. Chem. Soc, 1959, 81, 3658.

[13] H. L. Dryden, Jr, G. M. Webber, R. R. Burtner, J. A Cella, J. Org. Chem, 1961, 26,
3237.

[14] Z. Marcinéw, P. W. Rabideau, J. Org. Chem, 1988, 53, 2117.

[15] H. L. Dryden Jr, Organic Reaction in Steroid Chemistry, J. Fried, J. A. Edwards (red.), Van
Nostrand Reinhold Company, 1972, 1

[16] M. Aniot, Redukcja chromenéw i chromanonéw metalami w cieklym amoniaku, praca doktor-
ska, Akademia Rolnicza we Wroctawiu, 1996.

[17] O. L. Chapman, P. Fitton, J. Am. Chem. Soc, 1961, 83, 1005.

[18] J. A. Marshall, R E. Conrow, ttM, 1983, 105, 5679.

[19] C. R. Bennett, R. C. Cambie, Tetrahedron, 1966, 22, 2845.

[20] A. L. Wilds, N. A. Nelson, J. Am. Chem. Soc, 1953, 75, 5360.

[21] H. E. Zimmerman, P. A. Wang, ibid., 1993 115, 2205.
[22] P. Radlick, J. Org. Chem, 1965, 30, 3208.
[23] K. Pramod, H. Ramanathan, G. S. Subba Rao, J. Chem. Soc. Perkin Trans. 1, 1983, 7.
[24] M. Narisada, F. Watanabe, J. Org. Chem, 1973, 38, 3887.
[25] A. Chatterjee, S. R. Raychaudhuri, S. K. Chatterjee, Tetrahedron, 1981, 37, 3653.
[26] M. Aniot, C. Wawrzenczyk, Heterocycles, 1994, 38, 2655.
[27] K. S. J. Stapleford, Synth. Commun, 1982, 23, 651.
A

[28] J. Birch, K. P. Dastur, Aust. J. Chem, 1973, 26, 1363.

[29] A. A. Akhrem, J. G. Reshetova, Y. A. Titov, Birch Reduction of Aromatic Compounds,
Plenum Press, London 1972.

[30] Nie opublikowany wynik autora.

[31] S. S. Hall, S. D. Lipsky, F. J. McEnroe, A. P. Bartels, J. Org. Chem, 1971, 36, 2588.

[32] M. Aniot, C. Wawrzenczyk, Heterocycles, 1997, 45, 1069.

[33] H. W. Pinnick, E. Fernandez, J. Am. Chem. Soc, 1979, 44, 2808.

Praca wptyneta do Redakcji 6 stycznia 1998



WADCMOBA 1999, 53, 1-2
chemiczne p1 issn 0043-5104

REKONSTRUKCJA POWIERZCHNI SCIANY (100)
) MONOKRYSZTALU Z+OTA
W SRODOWISKU ELEKTROCHEMICZNYM

THE SURFACE RECONSTRUCTION OF (100) FACE
OF GOLD SINGLE CRYSTAL
IN ELECTROCHEMICAL ENVIRONMENT

Piotr Skotuda

Zaktad Chemii Fizycznej, Wydziat Chemii, Uniwersytet im. A. Mickiewicza,
ul. Grunwaldzka 6, 60-780 Poznan

Abstract
Wprowadzenie
Rekonstrukcja powierzchni w prézni
Zjawisko rekonstrukcji na granicy faz Au(100)/roztwor elektrolitu
1. Metody otrzymywania zrekonstruowanej powierzchni na $cianie Au(100)
2. Stabilno$¢ zrekonstruowanej powierzchni w $rodowisku elektrochemicznym
3. Rekonstrukcja powierzchni spowodowana tadunkiem ujemnym
4. Kinetyka i mechanizm powierzchniowego przejscia strukturalnego:
4.1. Au(100)[(hex) =>(1x1)]
4.2. Au(100)[(Ixl)=>(hex)]
Zakonczenie
PiSmiennictwo cytowane



116 P. SKOLUDA
ABSTRACT

The low-index single crystal surfaces of gold and platinum are known to
reconstruct under ultra-high-vacuum conditions [1, 2]. It has been demons-
trated that many of these reconstruction phenomena can also be observed for
the metal surface in contact with an electrolyte [6, 17]. The data presented will
focus on the surface reconstruction of Au(100) electrode in view of the results of
recent electrochemical studies. We shall describe the preparation and the con-
ditions under which Au(100)-(hex) surface is stable in solution. Flame annealed
Au(100) surface is reconstructed and it is demonstrated under what conditions
this initial (thermally induced) reconstruction is preserved during and after the
contact with an electrolyte [18, 19].

The so-called charge-induced reconstruction [27] and its influence on elec-
trochemical adsorption reactions [30] is presented. The Kkinetics studies of
surface structural transition due to charge-induced reconstruction or anion-
-induced lifting of the reconstruction are discussed in some detail. Finally, the
role of the surface charge and the coverage of the adsorbate in the lifting of the
reconstruction of Au(100) surface is briefly discussed [39, 40],
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WPROWADZENIE

Zastosowanie w fizyce powierzchni nowych technik badawczych, a w szcze-
go6lnosci dyfrakcji powolnych elektronéw (LEED) [1, 2], do badahh monokrysz-
tatow pozwolito w niektérych wypadkach dostrzec, ze rozmieszczenie atomow
w plaszczyznie powierzchniowej jest inne, niz wynikatoby to z potozenia ato-
mow lezacych na kolejnych, giebiej potozonych plaszczyznach. Wytlumaczono
to dziataniem nie skompensowanych i niesymetrycznych sit na atomy powierz-
chniowe, w wyniku czego nastepuje ich przesuniecie (niekiedy na znaczne od-
legtosci) w celu obnizenia energii powierzchniowej [3]. Ta zmiana potozenia
atoméw powierzchniowych w stosunku do atomoéw lezacych na ptaszczyznach
w glebi krysztatu i majgcych potozenie charakterystyczne dla danego uktadu
krystalograficznego zostata nazwana rekonstrukcjg powierzchni.

Zjawisko rekonstrukcji stato sie rowniez w ostatnich latach przedmiotem
intensywnych badan elektrochemicznych. Byly one poprzedzone kilkuletnimi
pracami najpierw nad uzyskaniem czystej i dobrze zdefiniowanej w skali ato-
mowej powierzchni, a péZniej nad zwigzkiem miedzy krystalograficzng struk-
turg powierzchni elektrody a podstawowymi procesami elektrochemicznymi
[4]- Na pierwszg publikacje poswiecong zjawisku rekonstrukcji na granicy faz
metal/elektrolit trzeba byto czeka¢ do 1982 r., kiedy to ukazata sie praca
A. Hamelin [5], w ktorej autorka ttumaczyta rekonstrukcjg powierzchni zmia-
ny w cyklicznych woltamogramach i krzywych pojemnosciowych zarejestrowa-
nych na niektdrych $cianach monokrysztatéw ztota. Jednakze dopiero wyko-
rzystanie (oprocz metod elektrochemicznych) innych technik pomiarowych, np.
spektroskopii odbiciowej lub LEED, wykazato, ze powierzchnia elektrody mo-
nokrystalicznej bedacej w kontakcie z roztworem elektrolitu moze ulegac re-
konstrukcji. Pierwszym, ktory tego dokonat na przyktadzie elektrody Pt(l10),
byt Yeager wraz ze wspotpracownikami [6]. W ostatnich latach dzieki zastoso-
waniu dwdch metod in situ, tj. skaningowego mikroskopu tunelowego (STM)
[7] oraz powierzchniowej dyfrakcji promieniowania X [8] uzyskano jeszcze
bardziej przekonywajace dowody na wystepowanie tego zjawiska w Srodowis-
ku elektrochemicznym. Dzisiaj nad tym problemem pracuje sie przy wykorzys-
taniu wielu réznych technik badawczych w kilku czotowych laboratoriach ele-
ktrochemicznych na Swiecie. Tak znaczne zainteresowanie rekonstrukcja po-
wierzchni spowodowane jest duzym wptywem, jaki wywiera ona na strukture
podwdjnej warstwy elektrycznej (pwe), czego wyrazem jest m.in. fakt przesunie-
cia potencjatu tadunku zerowego (piz), oraz jej wptywem na przebieg reakcji
elektrodowych.

W tej pracy skoncentruje sie na opisie zjawiska rekonstrukcji powierzchni
na przyktadzie Sciany (100) monokrysztatu ztota, bedacej w kontakcie z roz-
tworem elektrolitu. Wybor tej $ciany zostat podyktowany giownie istnieniem
bogatego materiatu doswiadczalnego, umozliwiajgcego w miare petng charak-
terystyke tego zjawiska. Nagromadzenie, w stosunkowo krotkim czasie, tak
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znacznej ilosci danych eksperymentalnych stato sie mozliwe dzieki postepuja-
cemu roéwnolegle rozwojowi wielu nowych metod badawczych Niniejszy ar-
tykut bedzie jednak w duzej mierze przedstawial osiggniecia, ktére uzyskano
klasycznymi metodami elektrochemicznymi. Wiecej informacji na ten temat,
uzyskanych za pomoca technik nieelektrochemicznych, mozna znalez¢ w in-
nych pracach przeglagdowych [7, 9-10].

REKONSTRUKCJA POWIERZCHNI W PROZNI

Zanim rozpoczeto badania rekonstrukcji powierzchni w Srodowisku elek-
trochemicznym, do$¢ znaczng wiedze na jej temat zgromadzili fizycy, ktérzy
badali to zjawisko w ultrawysokiej prozni gtdwnie za pomocg LEED. Warto
wiec w Kilku zdaniach przedstawié¢ te wiadomosci, ktore staty sie szczegolnie
przydatne przy interpretacji wynikow, gdy proznie zastgpiono roztworem elek-
trolitu.

W prézni proces rekonstrukcji najczesciej byt badany na $cianach o naj-
nizszych wskaznikach Millera, a zwlaszcza na $cianie (100) platyny i ztota [2,
11]. Metale te majg budowe regularng $ciennie centrowang. W tym ukfadzie
krystalograficznym strukture Sciany (100) mozna przedstawi¢ tak jak to pokaza-
no na rys. 1 po stronie lewej. Pod wpltywem wysokiej temperatury dochodzi do
rekonstrukcji powierzchni, w wyniku ktérej uzyskuje ona strukture heksagonal-
ng (w rzeczywistosci jednak powstaty uktad atomdw nie jest idealnie heksagonal-
ny z powodu oddziatywania z nizej lezacg warstwa) pokazang na rys. 1 po
stronie prawej. Jak wida¢ z rys. 1, powierzchnia zrekonstruowana lub krdcej
(hex) ma nie tylko inng symetrie, ale znacznie, bo o ok. 24%, wiekszg gestosc
atomowg w poréwnaniu z powierzchnig nie zrekonstruowang, oznaczang z ko-
lei symbolem (1x1). Warto jeszcze zaznaczy¢, ze w wyniku rekonstrukcji po-
wierzchnia $ciany Au(100) uzyskata strukture podobng do Sciany Au(lll).

IxD -m e (hex)

Rys. 1 Kulkowy model struktury powierzchni nie zrekonstruowanej i zrekonstruowanej $ciany
(100) uk¥adu regularnego S$ciennie centrowanego
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Stabilnos¢ powierzchni (hex) moze zosta¢ zaktdcona adsorpcjg atomdw
lub czasteczek [12, 13], pod wptywem ktérej dochodzi do ponownego utwo-
rzenia nie zrekonstruowanej powierzchni. Nastepuje to wtedy, gdy adsorpcja
jest energetycznie korzystniejsza na powierzchni (1x1). Wéweczas réznica mie-
dzy cieptami adsorpcji na powierzchni (hex) i (1x1) moze zrekompensowac
obnizenie energii powierzchniowej spowodowane rekonstrukcjg. llustracjg tych
rozwazan jest diagram energetyczny przedstawiony na rys. 2, na ktérym ukaza-
no zmiany energetyczne towarzyszace: (i) powstaniu pod wplywem wysokiej
temperatury zrekonstruowanej powierzchni (100) platyny (g6rna czes¢ rysun-
ku) oraz (ii) zamkowi rekonstrukcji pod wpltywem adsorpcji CO [13] (dolna
czes¢ rysunku). Jak wida¢ z rysunku, pomimo ze zrekonstruowana powierzch-
niajest bardziej stabilna termodynamicznie od nie zrekonstruowanej, to jednak
wystapienie procesu rekonstrukcji w temperaturze pokojowej jest niemozliwe
z powodu bariery aktywacyjnej. Wystepowanie tej bariery aktywacyjnej (czasa-
mi bardzo wysokiej) wynika nie tylko z koniecznosci zerwania istniejagcych
wigzan, ale rdwniez przesuniecia (czasami na znaczne odlegtosci) atomow po-
wierzchniowych. Do pokonania tej bariery wystarczy, co jest powszechnie pra-
ktykowanym sposobem w technikach pracy w wysokiej prézni, wyprazenie
monokrysztatu.

Rys. 2. Zmiany energii towarzyszace powstaniu pod wplywem wysokiej temperatury zrekon-
struowang powierzchni na $cianie (100) platyny oraz zanikowi rekonstrukcji pod wplywem ad-
sorpcji CO. AE w 10 kcal-mol-1; E* ss 23 kcalmmol"1 [13]
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Warto wspomnie¢ jeszcze o drugim, poza adsorpcja, czynniku odgrywaja-
cym istotng role w procesie rekonstrukcji, a mianowicie o tadunku elektrycz-
nym. Okazato sie bowiem [14, 15], ze osadzenie metali alkalicznych (stuzacych
jako donory tadunku) na $cianie (110) takich metali, jak Ag czy Cu powodowa-
to zmiany w strukturze tej Sciany.

ZJAWISKO REKONSTRUKCJI NA GRANICY
FAZ Au(100)/ROZTWOR ELEKTROLITU

1 METODY OTRZYMYWANIA ZREKONSTRUOWANEJ POWIERZCHNI
NA SCIANIE Au(100)

Aby otrzymac zrekonstruowang powierzchnie na elektrodzie Au(100), mo-
zna zastosowac¢ dwie metody. Pierwsza metoda jest w swojej istocie bardzo
podobna do tej, jakg stosowano wczesniej w badaniach prowadzonych w $ro-
dowisku wysokiej prézni. W elektrochemii metoda ta zostata jeszcze bardziej
uproszczona i ogranicza sie do wyprazenia monokrysztatu w palniku gazo-
wym, a nastepnie po krotkim ochtodzeniu w powietrzu oraz w wodzie des-
tylowanej o duzej opornosci wkasciwej (przynajmniej 18 Mfi/cm) przeniesiona
(pod ostong kropli tej wody) do naczynka elektrolitycznego [16], Istotne jest
przy tym, aby kontakt z elektrolitem miat miejsce przy potencjale na tyle
ujemnym, aby unikng¢ znacznej adsorpcji jondw lub czasteczek organicznych
mogacej spowodowac zanik struktury (hex) na powierzchni.

Druga metoda polega na polaryzowaniu ujemnym potencjatem elektrody
Au(100) bedacej w kontakcie z roztworem elektrolitu. W wyniku d7iatania
ujemnego potencjatu (lub bardziej precyzyjnie ujemnego tadunku powierzch-
niowego) bariera aktywacyjna ulega zmniejszeniu w stopniu umozliwiajgcym
powstanie zrekonstruowanej powierzchni w temperaturze pokojowej.

2. STABILNOSC ZREKONSTRUOWANEJ POWIERZCHNI
W SRODOWISKU ELEKTROCHEMICZNYM

Pod koniec lat osiemdziesigtych za pomocg LEED [17], spektroskopii
odbiciowej [18] i RHEED [19] wykazano, ze struktura (hex) na powierzchni
elektrody Au(100) jest stabilna rowniez w kontakcie z roztworem elektrolitu.
Rozpoczeto woweczas systematyczne badania zjawiska rekonstrukcji metodami
elektrochemicznymi. Jedng z nich jest pomiar pojemnosci rozniczkowej (C)
pwe. Zostato to ukazane na rys. 3(*), gdzie przedstawiono krzywe pojemnos-

(*) Na prezentowanych w pracach rysunkach pojemno$¢ pwe oraz prad zostaty przeliczone
na powierzchnie geometryczng elektrody, potencjat jest podany natomiast w stosunku do nasyco-
nej elektrody kalomelowej (SCE).
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ciowe pwe utworzonej na zrekonstruowanej powierzchni $ciany Au(100) w za-
kresie poteng'atldw ograniczonym warto$cig +0,55 V od strony dodatniej
(krzywe 1 i 2) oraz po jej przekroczeniu do +0,65 V (krzywe 3 i 4), gdzie
elektrolitem byt 0,01 M HC104. Warto zauwazy¢, ze kazda z tych krzywych
ma tzw. minimum dyfuzyjne wskazujace na piz. Jak widac z rysunku, zmiana
kierunku naktadanego potencjatu ma niewielki wptyw na przebieg krzywych
C(E) tylko wtedy, gdy potencjat od strony dodatniej nie przekroczy wartosci
+0,55 V. Z kolei rozszerzenie zakresu potencjatéw do ok. +0,65 V powoduje,
ze krzywa pojemnosciowa rejestrowana w kierunku potencjatdéw ujemnych
zmienia znacznie swoj przebieg, ktéremu towarzyszy przesunigcie minimum.
Te dramatyczng zmiane ksztattu krzywej pojemnosciowej spowodowata reor-
ganizacja struktury powierzchni elektrody. Przy bardziej dodatnich poten-
cjatach doszto bowiem, pod wptywem adsorpcji anionéw i fadunku elektrody,
do przemiany powierzchni zrekonstruowanej w niezrekonstruowang, czyli do
powierzchniowego przejscia strukturalnego Au(100)[(hex) =>(1x1)]. Jak wynika
z przesuniecia minimum na krzywej pojemnosciowej, temu przejsciu towarzy-
szy znaczne, bo o ok. 0,220 V przesuniecie ptz w kierunku wartosci ujemnych.
Dodatkowo na rysunku wykre$lono krzywa pojemnosciows, ktdra zostata za-
rejestrowana dla Sciany (111) monokrysztatu ztota. Uderzajgce podobienstwo
miedzy tg krzywg a krzywymi pojemnosciowymi uzyskanymi na Au(100)-(hex),

E (SCE)/ V

Rys. 3. Zalezno$¢ pojemnosci rézniczkowej pwe utworzonej na Au(100)-(hex) —krzywa ciggta 1,2,3
oraz na Au(100)-(IxlI) —krzywa 4 od potencjatu w 0,01 M HC104. Krzywa kropkowana zostata
zarejestrowana na Au(lll) [18]
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a zwlaszcza prawie identyczna warto$¢ potencjatow, przy ktdrych wystepujg
minima, potwierdzajg na drodze elektrochemicznej, ze struktury powierzchni
obu tych elektrod sg prawie jednakowe.

W badaniach zjawiska rekonstrukcji bardzo pozyteczna okazata sie woltam-
perometria cykliczna, pozwalajaca charakteryzowac to zjawisko od strony jakos-
ciowej i ilosciowej. Metoda ta pozwala w prosty sposob okresli¢ zakres potenc-
jatow, w ktorym stabilna jest powierzchnia (hex), poprzez wyznaczenie potencjatu
(Et) powierzchniowego przejscia strukturalnego Au(100)[(hex) =>(1x1)]. Wy-
korzystuje sie tutaj obecnos$¢ piku pragdowego na krzywej chronowoltampero-
metrycznej przy potencjale, w ktorym nastepuje proces reorganizacji powierz-
chni, a Scislej méwiagc w miejscu, gdzie proces ten zachodzi z najwigkszg szyb-
koscia. Taki pik powstaje w wyniku przeptywu dodatkowego tadunku spowo-
dowanego przesunieciem piz. Na rys. 4 ukazana jest krzywa chronowoltam-
perometryczna (linia ciggta) z widocznym pikiem pragdowym, informujacym
0 przeksztatceniu powierzchni Au(100)-(hex) bedacej w kontakcie z 0,005 M
H2504, ktora jest stabilna przy potencjatach mniej dodatnich od potencjatu
piku, w powierzchnie Au(100)-(Ixl). Gwoli $cistosci nalezy dodac, ze powierz-
chnia nie zrekonstruowana staje sie metastabilna, gdy przytozony potengat
ponownie przyjmie warto$ci mniej dodatnie od ET. Systematyczne badania
[18, 19], w ktorych wykorzystano metode woltamperometrii cyklicznej, po-
zwolity ustali¢, ze zakres potencjatéw, w ktérym powierzchnia Au(100)-(hex)
jest stabilna, zmniejsza sie wraz ze wzrostem zdolnosci adsorpcyjnej anionu
(przy tym samym stezeniu) oraz ze wzrostem stezenia danego anionu w roz-
tworze.

W latach pdzniejszych rozpoczeto prace nad wptywem struktury geomet-
rycznej i elektrycznej jondw na zakres potencjatdw, gdzie stabilna jest powierz-
chnia Au(100)-(hex). Juz w pierwszej pracy [20] opublikowanej na ten temat
stwierdzono, ze r6zne wartosci ET obserwuje sie nawet w wypadku jonowych
izomer6éw geometrycznych. Badania takie, ktore przeprowadzono w obecnosci
anionoéw kwasoéw maleinowego i fumarowego, wykazaty, ze te ostatnie jony
stabilizujg powierzchnie zrekonstruowang w wiekszym o ok. 35 mV zakresie
potencjatéw.

Z kolei w innej publikacji [21] przedstawiono wyniki badan z siarczanami
alkilowymi nad wptywem dtugosci taricucha weglowego na zakres potencjatow,
w ktérym stabilna jest powierzchnia Au(100)-(hex). Z uzyskanych rezultatow
wynika, ze powierzchniowe przejscie strukturalne Au(100)[(hex)=>(1x1)]
w obecnosci CH3(CH2)nO SO j zachodzi przy potencjale o ok. 60 mV bardziej
dodatnim w poréwnaniu z anionami CHszOSOs . Przy okazji, analizujac doda-
tkowe maksima na krzywych chronowoltamperometrycznych, pojawiajgce sie,
gdy w roztworze sa obecne aniony dodecylosiarczanowe, stwierdzono, ze
oprocz przej$é fazowych zwigzanych ze zmiang struktury powierzchni elektro-
dy Au(100) dochodzi réwniez do zmian w strukturze warstwy zaadsorbowane-
go zwigzku.
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E (SCE)/ V

Rys. 4. Cykliczne krzywe chronowoltamperometryczne elektrody Au(100) w 0,005 M H2S04. Pik

przy 0,4 V kreslony linig ciagta zwigzany jest z przeksztatceniem powierzchni Au(100)-(hex) otrzy-

manej termicznie w Au(100)-(IxI). Dla poréwnania linia kropkowana przedstawia ten sam proces,

gdy powierzchnie Au(100)-(hex) otrzymano, polaryzujgc elektrode przy potencjale —0,3 V przez
3 min [27]

O ile w poczatkowym okresie badan nad zjawiskiem rekonstrukcji powie-
rzchni na $cianie Au(100) w $rodowisku elektrochemicznym stosowano wytgcz-
nie roztwory elektrolitdw, o tyle pdzniej bardziej popularne staty sie badania,
w ktorych uzywano czasteczek organicznych. Z licznych prac [22-26] opub-
likowanych na ten temat wynika, ze obecnos¢ czasteczek organicznych wplywa
na zakres potencjatow, w ktérym stabilna jest powierzchnia Au(100)-(hex),
w bardziej réznorodny sposéb niz w wypadku jonéw. Duza cze$¢ z zastosowa-
nych do tej pory czasteczek organicznych (gtdwnie aromatycznych zwiazkéw
heterocyklicznych) powoduje przesuniecie ET ku bardziej ujemnym potencja-
tom niz w wypadku elektrolitu podstawowego. To przesuniecie jest wieksze dla
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tych czasteczek, ktére zawierajg jeden lub dwa atomy (ale lezace obok siebie)
azotu w pierscieniu, a mniejsze, gdy w pierscieniu atomy N sg odseparowane.
Istniejg jednak takie czasteczki organiczne (np. kumaryna [24]), ktérych obecnos¢
przesuwa potencjat przejscia Au(100)[(hex) =>(1x1)] w strone bardziej dodat-
nich wartosci. Na rys. 5 za pomocg krzywych chronowoltamperometrycznych
zarejestrowanych dla elektrolitu podstawowego oraz po dodaniu ftalazyny lub
kumaryny zilustrowano te dwie wymienione mozliwosci wptywu czasteczek
organicznych na ET.

20
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Rys. 5. Krzywe chronowoltamperometryczne elektrody Au(100) w 0,01 M Na2S04 (-----) oraz po
dodaniu ftalazyny (—eme—} i kumaryny (-------- ), ilustrujace wptyw czasteczek organicznych na
przesuniecie potencjatu piku przejscia (hex)=>(Ixl) [10]

@] ile w wypadku czgsteczek organicznych, zmniejszajacych zakres po-
tencjatow, gdzie stabilna jest powierzchnia Au(100)-(hex), mozna sadzi¢, ze
gtdbwnym powodem zaniku rekonstrukcji jest ich adsorpcja, o tyle w wypadku
czasteczek zwiekszajacych ten zakres istnieje prawdopodobnie inna przyczyna.
Z doswiadczen przeprowadzonych przez autoréw pracy [24] z kumaryng wy-
nika, ze prawdopodobnie rdéznica miedzy energig adsorpcji kumaryny na zre-
konstruowanej i nie zrekonstruowanej powierzchni nie jest wystarczajaca, aby
wywota¢ zanik rekonstrukcji. Powodujg to dopiero adsorbujgce sie aniony
elektrolitu podstawowego, lecz z powodu blokowania powierzchni elektrody
przez czasteczki kumaryny, zjawisko to zachodzi przy bardziej dodatnich po-
tencjatach.
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3. REKONSTRUKCJA POWIERZCHNI SPOWODOWANA £ADUNKIEM UJEMNYM

W poprzednim paragrafie oméwiono wplyw jakoSciowego i ilosciowego
sktadu roztworu elektrolitu na potencjat powierzchniowego przejécia struktu-
ralnego Au(100)[(hex) =>(1x1)]. W tych badaniach do otrzymania zrekonstruo-
wanej powierzchni stosowano metode termiczng, lecz, jak juz nadmieniono,
istnieje réwniez elektrochemiczny sposdb na jej otrzymanie. Mozna to uczynic
za pomocg pola elektrycznego poprzez przyltozenie do elektrody potencjatu
ujemnego w stosunku do ptz [27]. Utworzony tym sposobem nadmiar elektro-
néw sprzyja zblizeniu sie atomow powierzchniowych i w konsekwencji pro-
wadzi do powstania powierzchni o wiekszej gestosci atomowej, jaka jest
Au(100)-(hex). Poniewaz na drodze elektrochemicznej powierzchnie
Au(100)-(hex) mozna otrzymac juz w temperaturze pokojowej, Swiadczy to
0 znacznym obnizeniu bariery aktywacyjnej (rys. 2). Te metode otrzymania
zrekonstruowanej powierzchni nazwano rekonstrukcjg tadunkowsa.

Stosujgc metode cyklicznej woltamperometrii mozna w prosty sposob
uzyskac informacje nie tylko o utworzeniu zrekonstruowanej powierzchni pod
wptywem ujemnego tadunku, ale nawet oceni¢ w sposéb iloSciowy, jaki frag-
ment powierzchni ulegt tej transformacji. Takg mozliwo$¢ zobrazowano na
rys. 4. Przedstawiono na nim dwie krzywe chronowoltamperometryczne, na
ktérych wida¢ piki pragdowe powstate w wyniku przejscia strukturalnego
(hex) =>(Ixl). Pik wiekszy odpowiada zamkowi rekonstrukcji na powierzchni
Au(100) otrzymanej w sposob termiczny (co byto juz omoéwione). Pik mniejszy
1przesuniety jednoczes$nie o okoto 35 mV w strone potencjatéw bardziej ujem-
nych powstat, gdy zanikowi ulegta rekonstrukcja otrzymana w wyniku polary-
zacji elektrody przy potencjale —0,35 V przez 3 min. Z tego, ze drugi pik jest
mniejszy (mowigc $cislej, mniejsza jest powierzchnia pod tym pikiem) mozna
wywnioskowaé, ze tylko czes¢ powierzchni elektrody udato sie w tych warun-
kach doswiadczalnych zrekonstruowac). Wystarczy jednak polaryzowac elek-
trode przy bardziej ujemnym potencjale i przez dtuzszy czas, aby procesem
rekonstrukcji objg¢ cata powierzchnie. Pojawia sie w tym miejscu pytanie, co
jest przyczyna roznicy miedzy potencjatami pikéw pradowych powstatych
wskutek zaniku rekonstrukcji uzyskanej na drodze termicznej i elektrochemi-
cznej? OdpowiedZz na to pytanie uzyskano dopiero po zastosowaniu STM.
Otrzymane rezultaty wykazaty [28], ze istniejg duze rdznice w topografii po-
wierzchni otrzymanych za pomocg tych dwdch metod. W tym pierwszym wy-
padku powierzchnia pokryta jest duzymi obszarami o strukturze (hex), podczas
gdy w drugim — na powierzchni znajduja sie obok duzej liczby wysp o jedno-
atomowej wysokosci niewielkie obszary (hex) utozone na ogdt prostopadle
wzgledem siebie.

Wystepowanie rekonstrukcji tadunkowej oznacza, ze struktura powierz-
chni elektrody Au(100) zmienia sie w zaleznosci od przytozonego potencjatu.
Jednak z istnienia tej zaleznoSci nie zdawano sobie sprawy wczesniej i z tego
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powodu w wielu pracach, ktdre ukazaty sie w latach osiemdziesigtych na temat
proceséw (np. adsorpcji [29]) zachodzacych na granicy faz Au(100)/roztwor
elektrolitu, mozna spotkac btedne stwierdzenia. Na ten problem oraz wynika-
jace z niego konsekwencje dla badan elektrochemicznych zwrdcono uwage
dopiero w 1993 r. w pracy [30], gdzie przeanalizowano ponownie adsorpcje
pirydyny na Au(100). W wyniku tej analizy okazato sie, ze na nie zrekonst-
ruowanej powierzchni elektrody Au(100) czasteczki pirydyny adsorbuja sie pio-
nowo w catym badanym zakresie potencjatéw. Przypisywanie jej dwupozycyj-
nej adsorpcji (pionowej lub poziomej w stosunku do powierzchni elektrody) we
wczesdniejszej pracy spowodowane byto nieuwzglednieniem zjawiska rekonstru-
kcji fadunkowej. Pirydyna adsorbuje sie w pozycji poziomej na zrekonstruowa-
nej (w wyniku rekonstrukcji tadunkowej) powierzchni Au(100). Dopiero przy
bardziej dodatnich potencjatach dochodzi prawie jednoczesnie do zmiany po-
tozenia zaadsorbowanych czasteczek pirydyny i zaniku rekonstrukcji.

4. KINETYKA | MECHANIZM POWIERZCHNIOWEGO PRZEJSCIA STRUKTURALNEGO

4.1. Au(100)[(hex) =>(1x1)]

Postep badah nad zjawiskiem rekonstrukcji wymagat tez scharakteryzo-
wania tego zjawiska od strony Kkinetycznej oraz ustalenia jego mechanizmu.
Przeprowadzone badania wykazaty, ze czas przejscia (hex) =>(1x1) bardzo zale-
zy od potencjatu i moze sie zmienia¢ od kilku milisekund do kilku minut [18,
31]. W zakresie potencjatéw, w ktdrym czas przejscia jest rzedu kilku milise-
kund, bardzo przydatna w badaniach kinetycznych okazata sie metoda impul-
séw potencjatowych [31]. Na rys. 6 przedstawiono krzywe chronoamperomet-
ryczne otrzymane (po korekcie uwzgledniajacej tadowanie pwe spowodowane
przesunieciem ptz) dla pieciu wartoSci potencjatu, gdy roztwor elektrolitu
nastepujacy sktad: 0,1 M HC104+0,01 M H2S04.

Wozrastajacy przebieg krzywych $wiadczy o tym, ze przejScie przebiega
wedtug schematu zarodkowania i wzrostu. Na podstawie wczesniejszej pracy
[18] zaproponowano, aby zaadsorbowanym anionom lub ich zespotom przy-
pisaé role zarodkéw. Wyznaczono rowniez dolng granice wartosci (na
10 5cmes *), ktorg moze osiggnac stata charakteryzujgca wzrost zarodkow.
Dopasowanie do tych krzywych réwnania Avramiego, © = 1—exp(—fet"), po-
zwolito nastepnie ustali¢, ze dla bardziej dodatnich potencjatéw [tzn. dla wiek-
szego stopnia pokrycia (0) powierzchni przez zaadsorbowane aniony] naste-
puje natychmiastowe zarodkowanie. Z kolei dla najmniej dodatniego poten-
cjatu (0,43 V) proces przejscia przebiegat w stosunkowo diugim czasie ze stalg
szybkoscia, co potwierdzito wyniki wczes$niejszych badan wykonanych za po-
mocg spektroskopii odbiciowej [18].
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Rys. 6. Krzywe chronoamperometryczne elektrody Au(100) w roztworze 0,1 M HC104+0,01 M

H2S04. Krzywe otrzymano po impulsowej zmianie potencjatu od wartosci 0,24 Y, przy ktorej

stabilna jest powierzchnia Au(100)-(hex), do wartosci podanych na wykresie, przy ktdrych zanika
rekonstrukcja powierzchni [31]

Zastosowanie réwnania Avramiego pozwala takze oceni¢ poprzez wyzna-
czenie n wymiarowos$¢ procesu, czyli liczbe kierunkéw, wzdtuz ktérych naste-
puje rozwoj procesu. W omawianej pracy autorzy uzyskali dla jednej z posred-
nich wartos$ci potencjatu réwnej 0,53 V n =2,1, co wskazywatoby na dwuwy-
miarowo$¢ procesu.

Przedstawione préby opisu mechanizmu przejscia (hex) =>(Ix1) byty opar-
te na danych makroskopowych otrzymanych gtéwnie metodami elektrochemi-
cznymi. Zastosowanie STM umozliwito poznanie mechanizmu tego zjawiska
na poziomie atomowym. W 1993 r. w ,Surface Science” ukazaly sie jednoczes-
nie dwie prace na ten temat [32, 33]. W tych publikacjach mechanizm procesu
rekonstrukcji zostat opisany bardzo precyzyjnie i wyczerpujaco; opis ten pozo-
stat w zasadzie aktualny do dzisiaj pomimo ukazania sie kolejnych prac
[34-37]. Wydaje sig, ze najistotniejszym osiagnieciem tych prac byto ustalenie,
ze przejscie (hex) =>(1x1) jest inicjowane na defektach (w wyniku adsorpcji
anionow), ktérymi na powierzchni Au(100)-(hex) sa gtéwnie uskoki o jedno-
atomowej wysokosci, a nastepnie rozprzestrzenia sie w sposéb jednowymiaro-
wy wzdtuz tzw. ,rekonstrukcyjnych rowow”. Nalezy zada¢ tutaj pytanie, czy
obserwowana za pomocg STM jednowymiarowo$¢ tego procesu nie stoi
w sprzecznosci z postulowanym na podstawie badan elektrochemicznych dwu-
wymiarowym jego charakterem? Poniewaz badania elektrochemiczne byly
prowadzone przy bardziej dodatnich potencjatach niz w wypadku badan za
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pomocg STM, wskazuje to raczej na potencjatowa zalezno$¢ wymiarowosci
procesu, ktdry moze przechodzi¢ zjednowymiarowego w dwuwymiarowy wraz
ze wzrostem potencjatu w kierunku warto$ci dodatnich. Mozliwo$¢ takiej
zmiany wymiarowosci nie zostata wykluczona réwniez pdzniej na podstawie
analizy krzywych chronoamperometrycznych otrzymanych dla uktadu, w kté-
rym siarczany zastgpiono bromkami [38].

Jak juz wspomniano, wyniki badai nad zanikiem rekonstrukcji prowadzo-
ne w wysokiej prozni wykazaty, ze oprocz adsorpcji nalezy rowniez uwzglednic
wptyw tadunku elektrycznego (er) [14, 15]. Elektrochemicy badajacy to zjawisko
na $cianie Au(100) nie byli poczatkowo zainteresowani rolg tadunku elektrycz-
nego elektrody, bedacego przeciez jednym z wazniejszych parametrow charak-
teryzujacych granice faz metal/elektrolit. Spodziewano sie bowiem, ze z powo-
du duzej roznicy miedzy gestoSciami atomowymi na powierzchniach (hex)
i (1x1) adsorpcja jonow lub czasteczek w przeciwienstwie do tadunku powierz-
chniowego bedzie decydowata o inicjacji przejscia Au(100)[(hex) =>(1x1)].
Dopiero w ostatnich latach ukazaty sie dwie publikacje [39, 40], w ktorych
prébowano ustali¢ role tadunku elektrycznego w tym procesie. W pierwszej
z nich [39] starano sie rozwigzac¢ ten problem dla uktadéw jonowych na przy-
ktadzie anionéw benzenosulfonowych. Realizacja tego zadania wymagata wy-
znaczenia Et dla kolejnych stezeh badanego anionu za pomocg cyklicznej
woltamperometrii. Nastepnie, na podstawie przeprowadzonej termodynamicz-
nej analizy adsorpcji, przypisania tym potencjatom przejScia odpowiednich wa-
rtosci a oraz wartosci tadunku wywotanego specyficzng adsorpcja (er;). Jednak
bezposrednie wyznaczenie ¢ oraz a; metodg termodynamiczng na elektrodzie
Au(100) nie jest mozliwe z powodu zmian w strukturze powierzchni. Moznato
zrobi¢ w spos6b posredni wykorzystujac podobienstwo, jakie istnieje miedzy
strukturg powierzchni Scian Au(100)-(hex) i Au(lll). Zbadano zatem adsorpcje
jonow benzenosulfonowych na elektrodzie Au(lll) z serii roztworéw o stalej
sile jonowej. Przeprowadzona analiza adsorpcji umozliwita wyznaczenie
w funkcji a dla réznych stezen badanych jonéw. Otrzymane rezultaty wskazujg
ze przesunieciu potencjatu ET ku wartoSciom mniej dodatnim (wywotanemu
zwiekszeniem stezenia jondw benzenosulfonowych w gtebi roztworu) towarzyszy
nie tylko zwiekszenie ujemnej wartosci  ale i niewielkie zmiany a. Stwierdzono
miedzy innymi, ze w badanym zakresie stezer proces zaniku rekonstrukcji byt nie-
mozliwy do przeprowadzenia, jezeli warto$¢ a nie byta wieksza od —2 pC-cm-2
pomimo osiagniecia przez afznacznej wartosci (w —15 pC mm~~2). Wystarczy-
to jednak zmieni¢ a do ttt—0,5 pC-cm-2, aby ten proces wystagpit dla mnigj
ujemnej wartosci atm —14 pC-cm~2. Oznacza to, ze o zaniku rekonstrukcji
decyduje zaréwno <f jak i a.

Kontynuujgc rozwazania nad rolg a w inicjacji zmiany powierzchni zrekon-
struowanej w nie zrekonstruowang, warto jeszcze kilka zdan poswieci¢ drugiej
pracy [40], gdzie przedstawiono wyniki uzyskane dla czasteczek organicznych
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pirydyny i pirazyny. Zastosowano w niej ten sam sposOb postepowania, co
uprzednio [39], z tg roznicg, ze wykorzystano wczesniej opublikowane [41,42]
dane opisujace adsorpcje tych czgsteczek na elektrodzie Au(lll). Rezultaty
tutaj przedstawione wskazujg wyraznie, ze o ile w wypadku pirazyny o poja-
wieniu sie omawianego procesu wspoétdecyduje zarowno tadunek elektrody, jak
i wielko$¢ stezenia powierzchniowego zaadsorbowanych czasteczek, o tyle
w wypadku pirydyny jest to uzaleznione w zasadzie tylko od jej stezenia powie-
rzchniowego. Tak rézny wptyw o ttumaczy sie odmiennym mechanizmem ad-
sorpcji kazdej z tych czasteczek. Stwierdzono, ze w wypadku pirydyny do
przejscia (hex) =>(IxI) dochodzi, gdy jej stezenie powierzchniowe osiggnie taka
warto$¢ progowa, niezalezng od a, przy ktorej nastepuje nagta zmiana orien-
tacji jej czasteczek na powierzchni elektrody (z poziomej w pionowg), majgca
charakter dwuwymiarowego przejscia fazowego. Jezeli reorientacja zaadsorbo-
wanych czasteczek zachodzi stopniowo, w zaleznosci nie tylko od potencjatu,
ale i od stezenia w giebi roztworu (jak w wypadku pirazyny), to nie powoduje
ona zaniku rekonstrukcji. Proces ten moze juz spowodowaé nieduze stezenie
nadmiarowe (0,05 nmol ecm - 2), ale pod warunkiem, ze 0 ma niewielkg warto$¢
ujemng (—2 nC-cm~-2). Z drugiej strony, aby doszto do zaniku rekonstrukcji
przy bardziej ujemnych tadunkach, liczba zaadsorbowanych czasteczek musi
by¢ wieksza.

4.2. Au(100)[(Ix]) = (hex)]

Podczas badan kinetyki rekonstrukcji tadunkowej, tj. przejscia Au(100)
[(1x1) =(hex)], okazato sig, ze proces ten jest wolniejszy i bardziej ztozony od
omowionego uprzednio procesu zaniku rekonstrukcji. Na podstawie uzyska-
nych danych stwierdzono, ze kinetyke przejscia (Ixl) =(hex) mozna opisaé
rébwnaniem kinetycznym pierwszego rzedu, uzyskujac state czasowe lezace
w przedziale 0,01 do 0,2 s-1 [20, 27]. Zauwazono ponadto, ze w zaleznosci od
potencjatu, przy ktérym prowadzi sie badania, mozna uzyskac jedng lub dwie
state czasowe. Te druga mozliwos¢ zaobserwowano, gdy przejscie to przebiega-
fo przy bardziej ujemnych potencjatach (—0,7 V) — otrzymano dwie state
czasowe odpowiednio dla przejscia szybkiego (przeksztatcajgcego 20% powie-
rzchni), zachodzacego w poczatkowym okresie, oraz wolnego, obejmujacego
reszte powierzchni. Z poréwnania statych czasowych przejscia (Ixl) =>(hex)
zachodzacego na granicy faz metal/elektrolit [27] i w prozni [13] stwierdzono,
ze w tym pierwszym wypadku jest ona wieksza. Moze to wskazywac, ze w $ro-
dowisku elektrochemicznym rozwazane przejscie jest szybsze z powodu wigk-
szego udziatu cztonu entropowego w poréwnaniu z cztonem entalpowym. Po-
nadto na podstawie badan kinetycznych procesu rekonstrukcji tadunkowej,
przeprowadzonych najpierw z udziatem anion6w nieorganicznych [27], a p6z-
niej organicznych [20], zauwazono zaskakujaco duzy wplyw rodzaju anionow
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obecnych w elektrolicie. Trudno byto bowiem wytlumaczy¢, dlaczego szybko$é
rozwazanego procesu zachodzacego przeciez w zakresie tadunkoéw ujemnych
zalezy od rodzaju anionu. Autorzy pierwszej z tych prac [27] wykazali sie
intuicjg naukowa, wyjasniajac te kwestie za pomoca réznic w topografii powie-
rzchni Au(100)-(IxI), otrzymanej po zaniku rekonstrukcji, tj. w etapie poprze-
dzajacym rekonstrukcje tadunkowa. W latach p6Zniejszych uzyskane za pomo-
cg STM obrazy w petni potwierdzity to przypuszczenie, gdy zauwazono, ze
powstate w wyniku przejscia (hex) =>(1x1) wyspy o jednoatomowej wysokosci
roznity sie rozmiarami w zaleznosci od aniondw elektrolitu [32],

STM okazat sie réwniez bardzo przydatny w pracach nad ustaleniem
mechanizmu tego procesu. Bylo to mozliwe z powodu powoli przebiegaja-
cych, pod wplywem ujemnego tadunku, zmian w strukturze powierzchni Scia-
ny Au(100). Otrzymane wyniki pozwolity ustali¢, ze ten proces zachodzi we-
dtug schematu zarodkowania i wzrostu [33]. Proces zarodkowania jest inicjo-
wany na wyspach o jednoatomowej wysokosci, ktdre powstaty uprzednio
w wyniku zaniku rekonstrukcji. Te wyspy stuzg ponadto jako zrédto atomow
potrzebnych do utworzenia powierzchni o wigkszej gestosci atomowej, jaka
jest Au(100)-(hex). Tak zaproponowany mechanizm umozliwit pdzniej inter-
pretacje niektdrych danych elektrochemicznych. Rejestrujgc krzywe chrono-
woltamperometryczne, zauwazono mianowicie, ze pik pradowy, odpowiadajacy
zanikowi struktury (hex) na powierzchni powstatej pod wptywem ujemnego
tadunku, przesuwa sie na osi poteng'atu, zmieniajac przy tym swoj ksztat
[43]. Przeprowadzone eksperymenty pozwolity ustali¢, ze potencjat piku dazy
ku bardziej dodatnim wartoSciom wraz z czasem trwania rekonstrukcji ta-
dunkowej. Zostato to zobrazowane na rys. 7. Zmiany na krzywych prad-po-
tencjat zostaly przypisane zanikowi, w poczgtkowym okresie formowania sie
zrekonstruowanej powierzchni, matych (50 A) wysp o jednoatomowej wyso-
kosci.

Znajomos$¢ mechanizmu tego procesu nie ustrzegta jednak badaczy przed
wyciagnieciem rowniez fatszywych wnioskéw. Jednym z nich bylo przypusz-
czenie oparte na wynikach uzyskanych z pomocg STM [37], ze proces re-
konstrukcji fadunkowej jest w zasadzie niemozliwy do przeprowadzenia, a je-
zeli juz, to w czasie nie krétszym niz 1 godzina, jezeli z powierzchni
Au(100)-(IxI) usunie sie wyspy o jednoatomowej wysokosci. Usuniecia takich
wysp dokonuje sie w wyniku tzw. prazenia elektrochemicznego, polegajacego
na polaryzacji elektrody dodatnim potencjatem w roztworze zawierajgcym
adsorbujace sie specyficznie aniony. Przeprowadzone metodami elektroche-
micznymi badania wykazaty jednak [44], ze na wolnej od wysp powierzchni
Au(100)-(Ixl) przejscie Au(100)[(IxI) =>(hex)] zachodzi wprawdzie znacznie
wolniej, ale juz po kilku sekundach. Oznacza to, ze do jego inicjacji nie
jest niezbedna obecno$¢ wysp o jednoatomowej wysokosci, ktérych role
moga przejag¢ prawdopodobnie inne, zawsze przeciez obecne, defekty po-
wierzchniowe.
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Rys. 7. Fragmenty krzywych chronowoltamperometrycznych elektrody Au(100) w 0,01 M H2504,
ilustrujace wptyw czasu trwania rekonstrukcji tadunkowej na ksztatt piku spowodowanego przej-
sciem (hex) =s-(1x1). Powierzchnie Au(100)-(hex) otrzymano, polaryzujac elektrode potencjatem
—0,150 V przez 10 (— --), 40 (- ), 100 (------- )i 240 (........ ) s. W narozniku przedstawiono
zalezno$¢ potencjatu piku od czasu trwania rekonstrukcji tadunkowej przy —0,150 V [43]

ZAKONCZENIE

Wydaje sie, ze dostrzezenie i zbadanie zjawiska rekonstrukcji powierzchni
elektrody jest jednym ze znaczniejszych osiagniec, jakich dokonano w elektro-
chemii w ostatnich latach. W pracach nad poznaniem tego zjawiska uczest-
niczyto wiele grup badawczych kierowanych przez tak znanych elektrochemi-
koéw, jak D. M. Kolb, J. Lipkowski czy M. Weaver. Duzy postep przyniosto tez
zastosowanie najnowszych technik eksperymentalnych (np. STM), dostarczaja-
cych informacji na poziomie atomowym. Tak duze zainteresowanie tym zjawis-
kiem spowodowane byto dostrzezeniem wptywu, jaki wywiera ono na proce-
sy zachodzgce na granicy faz metal/elektrolit. Wystarczy bowiem zmieni¢ po-
tencjat elektrody, aby dokona¢ zmian (czasami znacznych) w strukturze jej
powierzchni. Ponadto rekonstrukcja powierzchni wystepuje gtéwnie na mono-



132 P. SKOLUDA

krysztatach platyny i ztota, a wiec na metalach najczesciej uzywanych w elek-

trochemii.
Ciagle ukazuja sie artykuty, w ktérych nie tylko publikuje sie nowe osigg-

niecia na ten temat, lecz rowniez na nowo interpretuje sie wczesniejsze wyniki.
Mozna przypuszczaé, ze zjawisko rekonstrukcji powierzchni bedace do tej pory
przedmiotem badan podstawowych zostanie w niedlugim czasie wykorzystane
praktycznie, np. w elektrokatalizie.
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Zdarzyto sie to podczas tegorocznego (1998) egzaminu na studia dokto-
ranckie. Wsrod zdajagcych byta nasza niedawna absolwentka, ktora przez bodaj
rok pracowata w laboratorium badania produktéw zywnosciowych. Okreslata
zawarto$¢ jondw metali ciezkich w prébkach, a narzedziem jej pracy byta
atomowa spektroskopia emisyjna. Zapytatem jg wiec o to, kto odkryt te piekna
metode analityczng. Kandydatka, osoba inteligentna i dos$¢ rezolutna, nie
umiata jednak odpowiedzie¢ na to pytanie. A przeciez za mojej miodosci na-
zwiska Bunsena i Kirchhoffa, odkrywcéw spektroskopii atomowej, wymieniato
sie jednym tchem juz w programach szkoty $redniej. Poczutem sie wiec zobo-
wigzany, by przypomniec tutaj posta¢ wielkiego Bunsena, tym bardziej ze wias-
nie sie zbliza setna rocznica jego $mierci (1899) i, co wazniejsze, 140-lecie naj-
wiegkszego z odkry¢ uczonego.

Bunsen, urodzony w Getyndze w roku 1811, doktoryzowat sie na uniwer-
sytecie rodzinnego miasta w roku 1830, i to na podstawie rozprawy o higrometrze.
Potem ksztalcit sie w Paryzu, gdzie duzy wplyw wywart nari Gay-Lussac. Byt
po6zniej profesorem chemii w Szkole Zawodowej w Cassel (1836-1838) i Marburgu
(1838-1851); stamtad podrézowat do lIslandii, gdzie badat gorace gejzery. Przez
rok (1851) nauczat chemii we Wroctawiu, by w konicu osigs¢ na reszte zycia
w Heidelbergu. Niemal 40 lat (1852-1889) byt Bunsen profesorem tamtejszego
uniwersytetu i tam, w roku 1859, wraz z fizykiem G. Kirchhoffem, odkryt
atomowa spektroskopie emisyjng i absorpcyjng. Uczony potrafit niemal na-
tychmiast badane zjawisko przeksztalci¢ w narzedzie analizy chemicznej. Juz
po roku metoda zaowocowata odkryciem dwdch nowych, jeszcze nie znanych
pierwiastkow: rubidu i cezu, a w niedalekiej przysztosci miata otworzy¢ dla
badan chemicznych Stonce i gwiazdy.

Wielowymiarowg posta¢ Bunsena, jednego z najwiekszych chemikéw XIX
wieku, podziwiali wspoétczesni, a wsrod nich dwaj przybysze z Polski. Pierw-
szym, ktérego Swiadectwo chcemy tu przytoczy¢, byt Karol Szymanski, war-
szawiak, ktory w latach 1861-1862 studiowat chemie i mineralogie w Heidel-
bergu. W jego wspomnieniach [1] czytamy:

»Bunsen i Kirchhoff, chociaz znakomitosci naukowe wszechswiatowe, posia-
dali oba niepos$ledni dar wymowy i umiejetno$¢ zaciekawiania stuchaczy oraz
utrzymywania ich uwagi w ciaglym naprezeniu. Najczesciej traSa sie, ze wielcy
uczeni nie bywajg dobrymi wykiadowcami, tutaj dziato sie¢ przeciwnie. Kazdy
z nich inny miat spos6b wypowiadania prelekcyj. Bunsenowi stowa ptynety poto-
kiem, tatwos¢ wymowy czynifa, iz godzina lekcji stawata siejedng wartko spadajg-
cg kaskada gtebokich mysli i wspaniatych pogladéw. Kirchhoff cedzit stowa powo-
li, z namystem; widac¢ bylo, ze kazde swoje wyrazenie rozwazyt sobie najdoktad-
niej; wszystko co powiedziat, byto konieczne (...) Bunsen, wysokiego wzrostu, tegi,
o0 okragtej, dobrodusznej, a zarazem petnej rozumu twarzy, odznaczat sie zywoscig
ruchow, zupetnie naturalnych. Kirchhoff malenki, szczupty, o twarzy pociagtej,
rudawych i kedzierzawych wtosach, miat w sobie co$ wymuszonego, ceremonial-
nego. W wyktadach obu z nich odbijato sie indywidualne usposobienie kazdego.
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(...) Audytoria obu profesoréw zawsze byly nattoczone, i to tak dalece, ze
dla okoto 150 stuchaczy nie dostawato miejsca czasami, wiec wielu sta¢ musia-
fo. Trafiato sie, i to nierzadko, iz przychodzili na wyktady ludzie juz siwi, rézni
specjalisci, profesorowie z innych uniwersytetow, przewaznie zagranicznych.
W Niemczech jest zwyczaj, ze stuchacze objawiajg swe zadowolenie lub uzna-
nie nie przez klaskanie w rece, lecz tupaniem nogami, co tez trafiato sie czesto
po ukonczeniu godziny wyktadowej obu profesordw, szczegodlniej zas Bunsena.
Tego rodzaju owacje wyprawiono Bunsenowi za rzeczywiscie mistrzowski wy-
ktad o dziataniu promieni stonecznych na wegetage roslin pod wzgledem pro-
cesow chemicznych woéwczas zachodzgcych.

Przed i po lekcji z audytorium robita sie prawdziwa wieza Babel, pomie-
szanie jezykdw. Miedzy stuchaczami znajdowali sie przedstawiciele przeroz-
nych narodowosci: Niemcy, Anglicy, Amerykanie réznych krajow, Rosjanie,
Francuzi (tych najmniej), Polacy, Serbowie, Czesi, Wegrzy, Japoniczycy, Turcy,
Szwedzi, Dunczycy, Ormianie, Gruzini itp., ktérzy wszyscy miedzy sobg swoim
narodowym mowili jezykiem.

Pragnac zacheci¢ i przywigza¢ Bunsena do pozostawania w Heidelbergu
wybudowato miasto osobny dla niego gmach, w ktdrym miescita sie na par-
terze sala wyktadowa i laboratorium z r6znorodnymi oddziatami, a na pietrze
znajdowato sie mieszkanie prywatne profesora. Gmach ten stat w bardzo tad-
nej miejscowosci, z widokiem na gory.

Bunsen miat trzech asystentdw. Jeden przygotowywat wszystko do do-
Swiadczen na lekcji, drugi kierowat robotami studentow w laboratorium, trzeci,
najdoswiadczenszy, bardzo sumienny analityk, wykonywat r6zne naukowe
prace, ktore stuzyty za podstawe do licznych badan. Kilka razy dziennie po
kreconych schodkach schodzit Bunsen wprost ze swego gabinetu na gérze
i kontrolowat zajecia asystentéw i studentdéw, zachecajac jednych a ganigc
innych.

Milicer, Laszczynski ija mieliSmy swoje miejsca obok siebie, blisko drzwi,
w ktorych zjawiat sie zwykle Bunsen. Szczeg6lniej Milicer odbierat od niego
wielkie pochwaly za nadzwyczajng zreczno$¢ w urzadzaniu aparatéw chemicz-
nych, za zadziwiajacy estetyczny ich wyglad. Gdyby Milicer pozostat diuzej
w Heidelbergu, na pewno otrzymatby miejsce asystenta Bunsena, co rdwnatoby
sie niematemu zaszczytowi i zapewnitoby Milicerowi Swietng przysztosc.

Bunsen, uczony gteboko myslacy i niezmiernie pomystowy, nie miat cierp-
liwosci do wykonywania samemu matematycznych obliczen i analiz chemicz-
nych. Zawsze wypisywat tylko formute, a do rozwigzywania powierzat jg nie-
zmiernie wprawnemu matematykowi, jednemu z nauczycieli gimnazjum miejs-
cowego. Analizy robit dr Rose, pedantycznie akuratny asystent, a Bunsen pod-
pisywat tylko takowe. Instrumenty wymyslone przez Bunsena wyrabiat mecha-
nik Desaga.

Bunsen nie byt zonaty, wiec obiady jadat w jednej z pierwszorzednych
restauracji przy »table d’hote«, wypijajac codziennie p6t butelki szampanskie-
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go wina. Korek z butelki przynosit zawsze z sobg w kieszeni, bo jak twierdzit,
byt to najlepszy gatunek korka, materiatu tak niezbednego dla chemika.
W owe czasy nie znano jeszcze rurek i korkéw gumowych, a uzywano rurek
szklanych spajanych zwyczajnymi korkami.

Bunsen byt bardzo skromny i nie miat pr6znosci w sobie. Obsypany tytu-
tami i mnostwem orderdw nie szczycit sie nimi i nie wyprowadzat ich na pokaz.
Gdy jako rektor lub dziekan (...) zmuszony byt w dnie uroczyste wyjezdzac do
Karlsruhe dla przedstawienia sie¢ na dworze wielkoksigzecym i wkiadaé obo-
wigzkowo ordery i wstegi, to zawsze zakrywat sie szczelnie zapietym paletotem,
aby nikt nie domyslit sie, ze ma pod spodem dekoracje. Zupetnie przeciwnie
Kirchhoff pragnat odznaczen i pysznit sie nimi.

(...) Gruntowng do drobiazgowosci i obszerng wiedza rozporzadzajacy
Kirchhoff robit badania ze Scistoscig wtasciwg umystom wyzszym, obdarzonym
zmystem krytycyzmu. Bunsen, niezdolny do zamykania sie¢ w ramach szczeg6tow
i drobiazgowych dociekan, chociaz rowniez wielkim zapasem wiedzy rozporza-
dzajacy, posiadat genialny dar wyprowadzania og6lnych wnioskéw z nagroma-
dzonych naukowych faktéw, a zarazem pomysty praktyczne, ktdre zaraz
w czyn wprowadzat. Wiele magtbym przytoczy¢ przyktadéw na poparcie tego
mego zdania, a przytocze jeden tylko, jakiego bytem prawie Swiadkiem, bo fakt
ten miat miejsce w czasie mego pobytu w Heidelbergu w r. 1861.

Pewnego S$licznego dnia stonecznego, wczesng jesienig po potudniu zaszedt
Bunsen do Kirchhoffa, aby go wyciggna¢ na przechadzke w gory, i zastat tego
ostatniego zajetego pracg w gabinecie fizycznym. Mianowicie Kirchhoff, przy
szczelnie zamknietych okiennicach, przez malenka szparke wpuszczat snop
promieni stonecznych na szklang pryzme, gdzie one zatamawszy sie wytwarzaty
teczowobarwiste spektrum, widoczne niezmiernie wyraznie na postawionym
odpowiednio ekranie. Celem Kirchhoffa byto zbadaé doktadnie i matematycz-
nie obliczy¢ tajemnicze linie czarne w poprzek réwnolegle do siebie znajdujace
sie na spektrum stonecznym Oprdcz promieni stonecznych w innych zrodfach
Swiatta takich Unii nie dostrzegano, a poniewaz pierwszy Fraunhofer zwrocit
na nie naukowg uwage, nazwano je liniami Fraunhofera.

Po przywitaniu sie Kirchhoff zwierzyt sie Bunsenowi, ze jest bardzo zain-
teresowany dziwnym zjawiskiem, a mianowicie ze pod widmem stonecznym na
ekranie pokazata sie jaka$ zotta linia, ktora jest jakby przedtuzeniem jednej
z najgrubszych linii Fraunhofera. Z poczatku oczy Bunsena, zamroczone ciem-
noscig sali, spostrzec tego nie mogty, po chwili jednak przekonat sie, ze Kirch-
hoff nie myli sie. Piekna z6Ha linia jasniata samotnie na ekranie jaskrawym
blaskiem.

Sam niezmiernie juz zaciekawiony, zaczat rozgladaé sie wokoto i spo-
strzegt lampke gazowa, ktdra zamiast ptong¢ zwyczajnym, jakby spirytusowym
ptomieniem, 1$ni obecnie zottym blaskiem, a to z powodu, ze przed godzing, dla
jakichs$ doswiadczen Kirchhoff prazyt s6l kuchenng, ktéra w drobniutkich cza-
steczkach rozleciata sie po sali i data ptomieniowi charakterystyczne zabar-
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wienie sodowych soli. Poniewaz lampka stata przed pryzma szklang i na dro-
dze snopa promieni stonecznych, wiec w jednej chwili blysneta Bunsenowi
mysli, ze owg tajemniczg z64tg linie wywotywata sél kuchenna, nadajgca barwe
gazowemu ptomieniowi lampki.

0 spacerze mowy juz by¢ nie mogto, bo oba uczeni zaczeli z zapatem
sprawdzaé swe przypuszczenia. Na platynowym druciku prazyli nad lampka
po kolei potazowe, stroncjanowe, wapienne itp. sole, a za kazdym razem wy-
stepowata inna, 0 odmiennym zabarwieniu linia, odpowiadajgca zawsze jednej
z licznych linii Fraunhofera. W ten spos6b odkryto i wynaleziono analize ciat
za jednym rzutem oka: analize spektralng. Skonstatowano, ze stonce réwniez
chemicznie rozebraé mozna, ze na nim ziemskie znajduja sie pierwiastki. Nale-
zato wymysli¢ aparaty do pracy w dalszym kierunku, a przywotany Desaga
zabrat sie gorgczkowo do budowy instrumentu, wedlug wskazéwek Bunsena
i Kirchhoffa. W ten sposdb powstat spektroskop.

Nieobliczone w nastepstwach odkrycie stato sie wkrétce gtosSnym w Swie-
cie naukowcow. Za pomocg coraz silniejszych spektroskopéw analizowano
rézne Swiecgce ciata niebieskie, a Bunsen odkryt nowe wowczas pierwiastki:
caesium, rubidium i iridium. (Wymienienie tu irydu to biad pamietnikarza. 1.S.)

Prelekcje Bunsena i Kirchhoffa, w ktorych oni sami méwili o spektralnej
analizie, przepetnione byty do nattoczenia stuchaczami, czesto ludzmi gtosnymi
w $wiecie naukowym, a owacjom dla prelegentéw konca nie byto. Bunsen
wyrazat sie zawsze: »Profesor Kirchhoff odkryk« itp. Kirchhoff za§ mowit:
»Profesor Bunsen i ja« etc.

Na wiosne r. 1862 zjechato sie okoto trzystu przedstawicieli ré6znych ciat
naukowych, aby uczci¢ dwdéch wybitnych uczonych. W sali miejscowej resursy,
tzw. »Muzeum«, dang byta uczta, na ktérej miejsca honorowe zajmowali, sie-
dzac przy sobie, Bunsen i Kirchhoff. Z galerii przystuchiwatem sie licznym
mowom i toastom przeréznych znakomitosci wszechswiatowych oraz odczyty-
wanym telegramom prawie wszystkich monarchéw europejskich, ktérzy ob-
sypali obu profesoréw odznaczeniami i orderami, jak Napoleon |11, Aleksan-
der Il, Wiktor Emanuel itp.”

Woprawdzie Szymanski przesadza, nazywajac sie ,,prawie swiadkiem” od-
krycia, bo zostato ono dokonane o dwa lata wczesniej, niz on sam przybyt do
Heidelbergu, ale przedstawiona przezen wersja okolicznosci, w jakich odkrycie
zostato dokonane, jest prawdopodobna. Tak musieli o swym odkryciu opowia-
da¢ podczas wyktaddéw obydwaj odkrywcy, a wiec Szymanski mogt styszeé
0 tym bezposrednio od nich.

Obszerne wspomnienie o Bunsenie pozostawit takze Juliusz Wilhelm Briihl
(1850-1911), urodzony réwniez w Warszawie, przez pewien czas profesor tech-
nologii chemicznej na Politechnice Lwowskiej (w latach 1879-1882). Wypedzita
go ze Lwowa gnebigca go przez cate zycie choroba, ktéra zresztg doprowadzita
go w koficu do samobdjczej $mierci. Brihl byt bliskim przyjacielem Bunsena
1 niemato mu zresztg zawdzieczat. O okolicznosciach osobistego poznania
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przez Briihla heidelberskiego uczonego, co nastgpito na poczatku lat siedem-
dziesiatych ubiegtego wieku, pisatem juz gdzie indziej [2]. W Dziale Rekopisoéw
Biblioteki Uniwersyteckiej w Heidelbergu przechowywany jest pokaznych roz-
miaréw, napisany w jezyku niemieckim i bodaj nigdy nie publikowany, rekopis
Briihla, zawierajacy jego wspomnienia o Bunsenie. Briihl pozostawat pod wiel-
kim urokiem heidelberskiego uczonego. WyraZznie imponowata mu zwiaszcza
zywotno$é Bunsena, co fatwo sie ttumaczy wiasnym jego stanem zdrowia. Pier-
wsza wizyta w pracowni ¢éwiczen w Heidelbergu mocno Briihla zaszokowata.

»Kiedy weszliSmy — pisat — [3] do sah ¢wiczen, byta ona gesto wypet-
niona pracujgcymi tam praktykantami. Panowata tam atmosfera bliska lon-
dynskiej mgle, gdyz kwasne i amoniakalne opary z powodu braku wystar-
czajacych wyciggow kierowaly sie prosto w powietrze. Patrzac zjednego kornca
pomieszczenia w strone drugiego konca nie widziato sie wyraznie cztowieka
i oddychato sie z trudem. Bunsen zaprowadzit mnie pod jeden z nielicznych
okapdw, stuzacych do wentylacji i patrzac na Zo6tto-siwg mgte na sali powie-
dziat spokojnie: »niech pan spojrzy, to urzadzenie zaopatruje nas w kosztowne
Swieze powietrze.«”.

Jeszcze raz miat Bunsen zadziwi¢ Briihla juz jako emeryt. ,,Kiedy 10 lat
przed Smierciag — wspomina Briuhl — porzucit [Bunsen] przestawng katedre
uniwersytecka, wyniost sie do zakupionego matego domku; tam znalaztem go
pewnego dnia przegladajacego niezliczone papiery i listy. »Przeprowadzam
autodafe — powiedziat — podczas wyprowadzki z laboratorium, gdzie miesz-
katem prawie 40 lat, wpadty mi w oko moje pudta na listy i teraz je pale«. Na
mojg uwage, ze jak on moze to robié, bo przeciez jego korespondencja moze
mie¢ wielkie znaczenie dla potomnosci, a zwlaszcza dla poznania biegu jego
bogatego zycia, odpart: »Wiasnie temu chce zapobiec. Mysl, by moje prywatne
zycie otworzy¢ przed spoteczenstwem jest mi skrajnie nieprzyjemna. To co
cztowiek zrobit trwatego, samo juz przez sie nalezy do spoteczenstwa i tylko na
tej podstawie winno sie go oceniad«”.

Wspomnienie Brihla przynosi nieco inng wersje historii odkrycia spektro-
skopii atomowej niz wersja Szymanskiego. By¢ moze obie wersje uzupetniajg
sie tylko, i ta pochodzaca od Briihla dotyczy p6Zniejszego nieco etapu badan,
niz opowiedziana przez Szymanskiego. ,Podczas wsp6lnych, prowadzonych
przez obu przyjaciot prac — pisze Briihl — zdarzyto sie pewnego dnia, ze
ptomien zabarwiony solg sodu, obserwowany przy pomocy skonstruowanego
do tych badan aparatu, zostat oswietlony od tytu biatym Swiattem. Ku swemu
wielkiemu zdziwieniu obaj badacze zobaczyli, ze jasna, z6ka linia sodu znik-
neta, a doktadnie na jej miejscu wystgpita w ciggtym widmie linia czarna.
Z goéry za$ oczekiwano, ze z6tta linia powinna, o$wietlona, wystapic jeszcze
wyrazniej. Jej przeksztatcenie w silnie czarng linie bylo zupelnie zagadkowe.
Podnieceni nieoczekiwang obserwacjg poszli przyjaciele kazdy do siebie. Ale
jeszcze tego samego wieczoru pojawit sie u Bunsena rozradowany Kirchhoff.
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»Znalaztem —zawotat —wydaje sie, ze kazde ciato absorbuje doktadnie takie
Swiatto, jakie przy tej samej temperaturze wypromieniowuje«. W ten sposob
zostato znalezione stawne prawo Kirchhoffa”.

Godne specjalnej uwagi jest tu oczekiwanie obu badaczy na wzmocnienie
podswietlonej linii sodu. To jeszcze jeden z licznych przyktaddw na znaczenie
btednych hipotez, ktdre w rekach umiejetnych mogg przeciez prowadzi¢ do
wielkich® jak w tym przypadku, odkryé.

Wspomnienie Briihla zawiera obszerng charakterystyke osobowosci Bun-
sena. Warto przytoczy¢ ja tutaj, z niewielkimi skrotami:

»Wyjatkowos$¢ Bunsena — pisze Briihl — nie bytaby pokazana w sposéb
petny, gdyby sie zadowoli¢ jego znaczeniem jako badacza i nauczyciela, nie
mowigc o charakterze, o jego czysto ludzkiej i tak przyjaznej osobowosci. Bo
0 ile byt on wielki jako badacz i nauczyciel, to tym wiekszy byt jako cziowiek.
Przyszie pokolenia nie bedg sobie w og6le zdawaly sprawy z tej mitosci i szacu-
nku, jakimi go darzyli wspétczesni. (...) Liczni wybitni tworcy nie sg wolni od
atrybutow matosci: karierowiczostwa i intrygi, préznosci i chciwosci i wszyst-
kich zwigzanych z nimi przejawow ubdstwa ducha. Cechg najwiekszych jest
szlachetna prostota i szczero$é. Do tych najwiekszych nalezat Robert Bunsen.
Natura wyroznita go szczesliwie pod kazdym wzgledem, tak niezwyktymi dara-
mi ducha, jak i pieknym, imponujagcym ciatem, wysoce sympatycznymi rysami
twarzy, ale przede wszystkiem niezwyktym zdrowiem. (...) Przystep do tego
Swiatowej stawy cziowieka byt dla kazdego, co chciat co$ u niego zalatwic,
otwarty bez wszelkich formalnosci. Umiat jednak szybko i z humorem po-
zbywac sie uciazliwych gosci, co przyszli tylko z ciekawosci. (...) Swoj stosunek
do oficjalnosci wyrazat unikaniem wszelkich honorowych urzedéw i wszelkich
owacji. Kiedy uniwersytet chciat uczcic jubileusz 50-lecia jego doktoratu Swie-
towaniem i pochodem z pochodniami, rzucit wszystko i wyjechat. Niektérzy
z najblizszych przyjaciot nie dali sobie jednak po jego powrocie odebrac tego
Swietowania i podczas spaceru zaprosili go do gospody w okolicy Heidelbergu,
gdzie przygotowano przyjecie. Podczas przyjecia podniost sie jeden z przyjaciét
luczcitjubilata cieptymi stowami. Zaledwie wygtoszono toast, Bunsen zadzwo-
nit nozem w kieliszek. W radosnym kregu zapadta $miertelna cisza. Nieswiado-
mi rzeczy musieli pomysleé, ze Bunsen chce wyglosic mowe. Wszystkie oczy
skierowaty sie na niego, a on nie wstajac, glosno powiedziat: »Kelner, niech mi
pan poda serwetel« Napiecie wytadowato sie homeryckim $miechem, a Bun-
sen, jakby nie wiedzac o co chodzi, spojrzat, wyraznie sie $miejac, na towarzy-
szy stotu i zapytat: co sie tu whasciwie wydarzyto? Tak sie zemScit szelmowsko
za zrobiong mu owacje. (...) Bezowocne tez byly usitowania wszystkich przyja-
ciét, by sktoni¢ Bunsena do pozowania malarzowi lub rysownikowi. W swoim
czasie Wielki Ksigze naktonit w Karlsruhe berlinskiego chemika Hofmanna, by
ten przekonat Bunsena, aby sie dat namalowaé stawnemu artyscie. Stuch o tym
doszedt do Bunsena, a Hofmann zapowiedziat listownie swojg wizyte, nie wyja-
wiajac jej celu. Kiedy przyjechat do Heidelbergu, Bunsena nie byto. Mimo to
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istnieje, zresztg bardzo kiepski, biust Bunsena i liczne obrazy olejne, ktore
powstaty bez wiedzy i pomocy Oryginatu. Malarze, dla ktérych wspaniata
glowa byla wielce przyciggajacym obiektem, przemieszkiwali w gospodzie,
gdzie Bunsen jadat, i robili szkice, czego on nie zauwazat. Pewnego razu przy-
byt, na zlecenie bogatego londynskiego przemystowca, znany malarz, aby ma-
lowac uczonego. | on musiat swoje zlecenie realizowac¢ w tajemnicy i po prawie
czterotygodniowej obserwacji w czasie table d’hote, zauwazyt, ze kiedy szkico-
wat pod stotem, to ilekro¢ przygladat sie Bunsenowi, ten robit straszliwe gry-
masy. Najwidoczniej zauwazyt, ze jest obserwowany i szkicowany i uniemoz-
liwiat dalszg prace. Ale obraz byt juz na szczeScie prawie gotowy.

Inny, mtody i utalentowany artysta, przypadkowo bedac w Heidelbergu,
spotkat Bunsena na ulicy i zafrapowat go charakterystyczny wyglad uczonego.
W ciggu nastepnych dni przygladat mu sie na ulicy i w gospodzie i po tygodniu
ukonczyt w tych niewygodnych warunkach zupetnie dobry obraz. Aby rzecz
wykonczy¢, zaryzykowat wizyte u Bunsena, by go prosi¢ o jeden tylko pot-
godzinny seans. Bunsen przyjat mtodego, sympatycznego cztowieka ze zwyktg
u niego przyjaznia, ale kiedy dowiedziat sie o co chodzi, natychmiast stanat
twarzg do okna, tak Ze artysta widziat twarz w cieniu i grzecznie, ale stanowczo
odméwit. ,, Takim zyczeniom — powiedzial — musiatem tak czesto odmawiac,
ze nie moge robi¢ wyjatkdw bez skrzywdzenia innych”.

Istniejg, i to niektore bardzo dobre, fotografie Bunsena, ktére on pozwalat
robi¢ na prosbe swoich przyjaciot. Fotografie robi sie szybko i on nie miat do
nich tak wielkiej awersji, podczas gdy nieruchome siedzenie przed malarzem
uwazat za niemozliwe. Ciekawos$¢ przyrody sktaniata Bunsena od mtodosci do
dalekich podr6zy. Objezdzit cate Niemcy, odwiedzit Anglig, Szkocje, panstwa
skandynawskie. Francje, Witochy, Szwajcarie, Austrie i Hiszpanie. W czasie
tych licznych podrézy wypoczywat po wytezonej pracy, cieszyt sie pieknem
krajobrazu i zaspokajat swoje tesknoty geologiczne. Jeszcze w starosci chetnie
opowiadat o tych wedrowkach. (...) Chociaz, jak powiedziatem, cieszyt sie
wspaniatym zdrowiem, to jednak podczas tych podrézy nie mogt uniknaé cho-
réb zakaznych. Na Wyspach Kanaryjskich zapadt na silny tyfus: pielegnowat
go ofiarnie ojciec znanego hiszpanskiego generata Weylera, ktéry stacjonowat
na tych wyspach jako lekarz garnizonowy. Podczas wycieczki na Etne powalita
go malaria i dluzszy czas przelezat w marnej chatupce, pomiedzy zyciem
a Smiercia.

Trzykrotnie natkngtem sie przypadkowo na niego podczas takich podroé-
zy. Po raz pierwszy byto to na Riviera di Ponente, w Nervi koto Genui.
Zatrzymatem sie tam w czasie ferii wielkanocnych 1883 roku i pewnego dnia
zjawit sie tam Bunsen w towarzystwie swoich heidelberskich kolegéw, zmar-
fego w miedzyczasie chemika, Hermana Koppa, i fizyka Georga Quincke, na-
stepcy Kirchhoffa, powotanego do Berlina. Ucieszony pozdrowitem starego
mistrza, ktorego nie widziatem od okoto dziesieciu lat i odnowitem poczyniong
w Heidelbergu znajomos$¢. W moim zyciu nie zaszty w tym czasie jakie$ wazne
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zmiany. Od kilku lat bylem profesorem zwyczajnym chemii w Wyzszej Szkole
Techniczng we Lwowie i musiatem opowiedzie¢ Bunsenowi o mojej dziatalno-
&ci, kraju i ludziach (...) Nastepnego dnia zrobitem sobie wycieczke z Ruta na
wysokg na 610 metrow gore Portofino, skad otwiera sie stawny widok na
Apeniny, Mur, Riviera di Ponente i Levante. Niedaleko wierzchotka zobaczy-
fem lezacego na tgce cztowieka z twarzg zakrytg chustkg do nosa, ze ster-
czacym z niej wielkim, dymigcym cygarem. Kiedy sie zblizytem, poznatem Bun-
sena. Pozostat tutaj, podczas gdy Kopp i Quincke wspinali sie na szczyt i dla
ochrony przed moskitami nakryt twarz chustkg, w ktérej wypalit cygarem
otwor, by moéc je wygodnie kurzy¢. »Widaé — powiedziatem — ze nie jest pan
zonaty. Matzonka nigdy by nie pozwolita na lekkomys$ine marnowanie tuzina
chustek do nosa.«”.

Ten widok uczonego lezacego na tace, z cygarem sterczagcym z wypalongj
w chustce dziury, to, jak mysle, dobry finat tej notatki.
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[2] I.Z Siemion, Lwowskie lata Juliusza Briihla, [w:] O chemikach polskich doby zaboréw. Szkice
biograficzne, Wyd. UWr, Wroctaw 1995, s. 163-164.
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NOWE WYDAWNICTWA

Edmond de Hollmann, Jean Charette i Vincent Stroobant, Spektrometria mas, Wydawnictwa
Naukowo-Techniczne, Warszawa 1998; cena 23 zt 50 gr; thumaczyt Leszek Konopski; format B5,
s. 323, rys. 201, tabl. 33, oprawa twarda; ISBN 83-204-2291-4. Tytut oryginatu: Spectrométrie de
masse, Masson Editeur, Paris 1994.

Jeszcze do niedawna spektrometria mas byla metodg analityczng stosowang jedynie do
badania niskoczasteczkowych zwigzkéw chemicznych. Odkrycie i zastosowanie w ostatnich latach
nowych, ,,miekkich” sposobéw jonizacyjnych zrewolucjonizowato te metode, umozliwiajac precy-
zyjny pomiar mas czasteczkowych niewielkich ilosci (nawet subnanomolowych) biomateriatow,
takich jak biatka, oligonukleotydy czy oligocukry. Spektrometria mas stata sie jedng z podstawo-
wych instrumentalnych metod badawczych stosowanych nie tylko w chemii, ale takze w biochemii,
biotechnologii i diagnostyce medycznej. Od niedawna kilka osrodkéw naukowych naszego kraju
dysponuje nowoczesnymi spektrometrami mas, przez co techniki te staty sie dostepne dla wielu
polskich badaczy i studentow.

Omawiana ksigzka jest pierwszym polskojezycznym podrecznikiem przedstawiajacym rézne
aspekty nowoczesnej spektrometrii mas i jej zastosowania do badan zaréwno prostych zwigzkéw
organicznych, jak i wielkoczgsteczkowych substancji naturalnych. Przedstawiono w nim podstawy
teoretyczne spektrometrii mas, budowe, dziatanie i zastosowania aparatury oraz interpretacje wy-
nikéw. Opisano w niej takze nowe techniki badawcze, takie jak: rozpylenie w polu elektrycznym
(ESI), desorpcja laserowa wspomagana matrycg (MALDI), tandemowa spektrometria mas
(MS/MS), sprzezenie chromatografii cieczowej ze spektrometrig mas (LC-MS) i wiele innych.

Podrecznik jest napisany jezykiem przystepnym i zrozumiatym dla niefachowcéw. Specjalis-
tyczne terminy zostaty na ogot poprawnie przettumaczone i obok zaproponowanych nowych nazw
polskich podano przyjete w literaturze naukowej terminy angielskie. Ksigzka zostata do$¢ staran-
nie wydana, a wystepujace oczywiste btedy drukarskie w nazwach i wzorach niektérych zwigzkéw
chemicznych na pewno nie utrudniag zrozumienia przekazywanych tresci dotyczacych spektrometrii
mas. W ksigzce podano ponad trzysta odnosnikéw do literatury Zrédtowej (niestety, zebranych
tylko do roku 1993). Na uwage zastuguja liczne tabele i aneksy, ktore bedq pomocne dla oséb
interpretujgcych widma masowe. Liczne przyktady takich interpretacji, zestaw kilkudziesieciu ¢wi-
czen z odpowiedziami oraz stownik terminologii i wykaz obowigzujacych skrétdw czynia podrecz-
nik niezwykle pozytecznym. Nie bez znaczenia jest tez stosunkowo niska, dzieki dotacji Minister-
stwa Edukacji Narodowej, cena podrecznika.

Ksiazke Spektrometria mas de Hoffmanna i wsp. goragco polecam studentom kierunkéw
chemicznych, przyrodniczych i medycznych, a takze pracownikom naukowym i badawczym.

Zbigniew Szewczuk
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Do Autoréw i Czytelnikow

Redakcja, analizujac materiaty dotychczas publikowane i biorgc pod uwa-
ge propozycje Czytelnikow, widzi mozliwo$¢ druku na tamach ,,Wiadomosci
Chemicznych” interesujgcych rozpraw habilitacyjnych w formie zwartych mo-
nografii.

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

Zachecamy Parnstwa do skorzystania z tej formy publikacji, widzac w tym
korzys$¢ obustronna, zaréwno dla szerokiego grona Czytelnikow, jak i Autordw.

Redakcja zastrzega sobie prawo ostatecznej akceptacji rozpraw do druku.

Redakcja ,,Wiadomosci Chemicznych"



REGULAMIN DLA AUTOROW

»Wiadomosci Chemiczne” publikujg artykuty referatowe, nie oryginalne prace doswiadczal-
ne, dotyczace wszystkich dziedzin chemii i nie drukowane przedtem w innych czasopismach. Ar-
tykuty wydrukowane w ,,Wiadomos$ciach Chemicznych” nie moga by¢ bez zgody Redakcji druko-
wane w innych czasopismach. Tre$¢ artykutdw powinna odpowiada¢ stanowi wiedzy w chwili
pisania artykutu. PiSmiennictwo cytowane powinno uwzglednia¢ najnowsze prace krajowe i za-
graniczne z dziedziny, ktdrej dotyczy artykut.

Maszynopisy (wydruki komputerowe) nalezy nadsyta¢ do Redakcji w dwdch egzemplarzach:
oryginat i kopia tub kserokopia pisana jednostronnie, z zachowaniem podwdjnej interlinii i mar-
ginesu szerokosci 5 cm z lewej strony; pierwszy wiersz akapitu nalezy zaznaczy¢ wcigciem na
5 uderzen w klawisz.

Pod tytutem polskim nalezy umiesci¢ tytut w jezyku angielskim, adres autora oraz obszerne
streszczenie wjezyku angielskim (do 2 stron maszynopisu z cytowaniem piSmiennictwa i odsyfacza-
mi do tabel i rysunkéw w tekscie).

Artykuty nalezy opracowywac zwiezZle i nie zamieszczaé szczeg6tow, odsylajac czytelnika do
pismiennictwa oryginalnego. Maszynopis nie powinien przekracza¢ 25 stron wraz z tabelami i wyka-
zem pismiennictwa lub 100 stron, jesli jest monografig przeznaczong do druku w ,Bibliotece
Wiadomosci Chemicznych”. W wypadku prac wykonywanych za pomoca komputera, prosze
zZwrdci¢ szczeg6lng uwage na jako$¢ wydruku i czytelno$¢ wzoréw. Jesli nie bedag wyrazne, to
artykut nie bedzie przyjety do Wydawnictwa. Redakcja prosi —jezeli to mozliwe — o dotgczenie
dyskietki z tekstem pracy wraz z informacja o uzywanym edytorze (i jego wersji). Redakcja zapew-
nia zwrot dyskietki.

Rysunki (moga by¢ kolorowe) nalezy nadsyta¢ w dwoch egzemplarzach (oryginaty i kopie lub
kserokopie). Oryginaty rysunkéw musza mie¢ takg forme graficzng, by nadawaty sie do reproduk-
cji. Na odwrotnej stronie nalezy poda¢ otéwkiem nazwisko autora i numer rysunku i ten sam
numer zaznaczy¢ w odpowiednim miejscu maszynopisu. Na osobnym arkuszu dotgczy¢ podpisy
pod rysunkami. Wzory chemiczne i schematy reakcji chemicznych, ktérych nie mozna w prosty
sposéb napisa¢ na maszynie, powinny by¢ wpisane recznie, w odpowiednich miejscach tekstu.
Niezaleznie od tego do pracy nalezy dotaczy¢ jeden komplet wzoréw i schematéw narysowanych
oddzielnie w formie nadajacej sie do reprodukcji.

Tabele nalezy ponumerowac cyframi arabskimi oraz podac ich tytut.

Pismiennictwo zestawia sie w kolejnosci cytowania w tekscie: powinno ono zawiera¢ kolejno
inicjaty imion i nazwisko, skrot tytutu czasopisma zgodny z przyjetymi normami, rok wydania,
tom podkreslony i numer pierwszej strony cytowanej pracy. Wykaz skrétéw wazniejszych czaso-
pism chemicznych jest podany w ,Wiadomosciach Chemicznych”, 1989, 43, 979. Jesli czes$¢ pis-
miennictwa zebrana jest w monografiach lub innych wydawnictwach, nie nalezy podawac¢ szczegé-
fowo wykazu tego pismiennictwa, lecz cytowa¢ odnosne wydawnictwo.

O przyjeciu pracy do druku decyduje Komitet Redakcyjny. Maszynopisy nie odpowiadajace
podanym warunkom nie bedg przez Komitet rozpatrywane. Artykuty nie zakwalifikowane do druku
Redakcja zwraca, zachowujac kopie maszynopisu. Autorzy przeprowadzajgjedynie korekte tekstu.
Po zakwalifikowaniu pracy do druku nie beda uwzgledniane zadne poprawki rysunkow.

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






DO CZYTELNIKOW
LJWIADOMOSCI CHEMICZNYCH”

Redakcja miesiecznika PTCh ,Wiadomos$ci Chemiczne” zawiadamia, ze
wysokos¢ prenumeraty rocznej ,,Wiadomosci Chemicznych” za 1999 r. ustalili-
$smy na 48 zt dla instytucji i nie zrzeszonych prenumeratoréw indywidualnych
oraz 24 zt dla bibliotek szkdt srednich i podstawowych. Nalezno$¢ za prenume-
rate prosimy przekazywaé na konto:

Bank Przemystowo-Handlowy SA.

I Oddziat we Wroctawiu
pl. Powstancéw Sl. 9, 53-316 Wroctaw
Redakcja ,,Wiadomosci Chemicznych”
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